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 چکیده
 ثِ DMSOغلِز ّبی هخشلف دس P19 ػلَل ّبی کبسػیٌَهبی جٌیٌی دس هٌبلِٔ حبهش سَاًبیی سوبیض  مقدمه:

 هَسد اسصیبثی لشاس گشفز. کبسدیَهیَػیز ّب
ثِ سٍؽ لٌشار آٍیضاى  (Embryoid Bodies,EBs)، اجؼبم ؿجِ جٌیٌیP19ػلَل ّبی جْز سوبیض  ها:مواد و روش 

 1دسكذ،  5/0دسكذ،  DMSO 1/0سحز المبئبر غلِز ّبی هخشلف سٍص  18ثِ هذر   EBsسٍص سـکیل ؿذًذ. ػذغ 2ًی 
 ثب دسكذ لشاس گشفشٌذ. ًی سوبیض سٔذاد هشثبى دس دلیمِ ّش ػِ سٍص یک ثبس دس گشٍُ ّبی هخشلف 2دسكذ،  5/1دسكذ، 

   اص ایوًََػیشَؿیوی اػشفبدُ ؿذ.   F-actinجْز ؿٌبػبیی ثیبى دشٍسئیي هیکشٍػکَح هٔکَع ؿوبسؽ ؿذًذ. 

  DMSOثِ ٍیظُ دس گشٍُ  P19کبسدیَهیَػیز ّبی هـشك ؿذُ اص  کی صیبدی دسسغییشار هَسفَلَطی یافته های پصوهص:

ثِ ًَسی کِ افضایؾ هـخلی دس اًذاصُ ػیشَدلاػن ٍ صٍایذ ػیشَدلاػوی آى ّب دیذُ ؿذ. ًشبیج ؿوبسؽ  دسكذ ایجبد ؿذ 5/0
سٍص ثشای سـکیل اجؼبم ؿجِ جٌیٌی  2) 2+12ٍ دس سٍص  دسكذ 5/0دس غلِز سٍصاًِ ًـبى داد کِ حذاکثش سٔذاد هشثبى دس دلیمِ 

دس حوَس سا سٌْب  F-actinدشٍسئیي کبسدیَهیَػیز سوبیض یبفشِ ٓلاٍُ ثش ایي هـبّذُ ؿذ.  سٍص دغ اص المبی سوبیض( 12ثِ ٓلاٍُ 
  ایي دشٍسئیي دس ػبیش غلِز ّب ثیبى ًـذ.ثیبى کشدًذ دس حبلی کِ  DMSOدسكذ  5/0غلِز 

دس فشآیٌذ المبی DMSO یبفشِ ّبی دظٍّؾ حبهش دیـٌْبد هی ًوبیذ کِ اٍلاً هَثشسشیي غلِز  بحث و نتیجه گیری:

یکی اص هٌلَة سشیي سدُ ّبی ػلَلی جْز سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب، ػلَل ّبی  دسكذ اػز. ثبًیبً 5/0کبسدیَطًضیغ غلِز
 هی ثبؿذ. P19کبسػیٌَهبی 
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 مقدمه   
ٓشٍلی دس لشى ثیؼز یکن ثیـششیي  –ثیوبسی ّبی للجی

ًمؾ سا دس کَسبُ کشدى ٓوش اًؼبى دس جَاهْ كٌٔشی ٍ دس 
ػلَل ّبی للجی حبل سَػِٔ ثِ خَد اخشلبف دادُ اًذ. 

هیشًذ ٍ آى ایؼکویک ثِ ػشٓز دچبس هبیِٔ ؿذُ ٍ هی 
دػشِ اص آى ّب کِ دس حبؿیِ ًبحیِ ایؼکویک صًذُ هبًذُ اًذ، 

َى ٓولکشد ًجیٔی خَد سا اص اغلت ثِ ٍاػٌِ فیجشیلاػی
ّبی ثبلغ   دٌّذ. اص آى جبیی کِ کبسدیَهیَػیزدػز هی

لبدس ثِ ثبصػبصی ٍ سشهین خَد ًیؼشٌذ، هیضاى هشگ ٍ هیش دس 
الٔبدُ صیبد اػز؛ دس ایي ؿشایي یبفشي  فَق MIثیوبساى 

هخضى ػلَلی دس دػششع اص کبسدیَهیَػیز هشوبیض ٍ جَاى 
سحَلی ؿگشف سا  ثبفشی،آػیت ثشای سضسیك آى ّب ثِ هحل 

دس دسهبى ایي ثیوبساى ٍ افضایؾ اهیذ ثِ صًذگی هشٔبلت 
 (.1-3آػیت ٍػیْ ثبفز ٓولاًی للت فشاّن خَاّذ ًوَد)

ػلَل ّبی ثٌیبدی جٌیٌی هـشك اص سَدُ ػلَلی داخلی جٌیي 
سَاًٌذ ػلَل دس هشحلِ ثلاػشَػیؼز دش سَاى ثَدُ ٍ هی 

م، هضٍدسم ٍ اًذٍدسم جٌیٌی سا ّبی ّش ػِ لایِ صایبی اکشَدس
سَاًٌذ ثؼشِ ثِ سحشیکبر  سَلیذ ًوبیٌذ. ایي ػلَل ّب هی 

داخل ػلَلی ٍ یب َٓاهل هَجَد دس هحیي کـز دٍ 
ػشًَؿز هجضا ٍ هشفبٍر دشسَاًی ٍ یب سوبیض سا اًشخبة 

ّبی ثٌیبدی جٌیٌی دس هحیي کـز  ًوبیٌذ. ػلَل 
ًَاّ ػلَل اخشلبكی سحز ؿشایي فیضیَلَطیکی خبف ثِ ا

ّبی ٓولِ للجی،   ّب ثب ٓولکشدّبی سخللی ًِیش ػلَل 
ّبی ٓلجی، فیجشٍثلاػز،  ّبی هَلذ اًؼَلیي، ػلَل  ػلَل 

ّب سوبیض  ٓولِ اػکلشی، ٓولِ كبف ٍ یب اًَاّ دیگش ػلَل 
  (.4یبثٌذ) هی 

ٍػیٔی ثش سٍی ػلَل ّبی ثٌیبدی جْز سوبیض آى  سحمیمبر
بسگیشی آى ّب دس دسهبى ّب ثِ ػلَل ّبی هخشلف ٍ ثِ ک

(. ثشخی اص فبکشَسّب ًِیش 5ثیوبسی ّب ثِ ٓول آهذُ اػز)
فبکشَس هوبًٔز کٌٌذُ لایِ سغزیِ کٌٌذُ جٌیٌی ٍ 

ثبٓث حفَ خبكیز خَدثبصػبصی ٍ دشسَاًی  (LIFلَکویبیی)
ؿًَذ ثِ ًَسی کِ حزف دس ػلَل ّبی ثٌیبدی جٌیٌی هی 

بدی جٌیٌی ایي فبکشَسّب اص هحیي کـز، ػلَل ّبی ثٌی
ؿشٍّ ثِ سوبیض یبفشي ثِ ػلَل ّبی ّش ػِ لایِ صایبی 

ػلَل ّبی  آػبىسغن دػششػی ٓلی (.3جٌیٌی هی ًوبیٌذ)
ػجت ایجبد ٍاکٌؾ ّبی  ،دس كَسر دیًَذ ،آلَطى

سػذ کِ ثِ کبس ثشدى  ؿًَذ. ثِ ًِش هیایوًََلَطیک هی 
 Embryonic)کبسػیٌَهبی جٌیٌی ػلَل ّبی 

Carcinoma Cells, ECs) (8گضیٌِ ای هٌبػت ثبؿذ-
-هی  P19کبسػیٌَهبی جٌیٌی، ّبی ػلَل اًَاّ یکی اص .(6

 سْیِ هی هَؽ دس ؿذُ المبء کبسػیٌَهبی سشاسَ اصثبؿذ کِ 

دس ّویي اسسجبى . اػز ًجیٔی کبسیَسیخ داسای ٍلی ؿَد
ػلَل  گضاسؿبر هشٔذدی ٍجَد داسًذ هجٌی ثش ایي کِ

لبثلیز سوبیض ثِ اًَاّ ػلَل ّب اص جولِ   P19ّبی
کبسدیَهیَػیز ّب سا دس ؿشایي آصهبیـگبّی داسا ّؼشٌذ. ثٌب 

ػلَل ّب لبدسًذ ثِ ٌَٓاى هذل هٌبػجی ثشای ایي ثش ایي 
هٌبلِٔ سوبیض ثِ کبسدیَهیَػیز ّب دس ؿشایي آصهبیـگبّی 

هجوَّ هٌبلٔبر گزؿشِ ثش سٍی  .(9،10گشدًذ)هحؼَة 
ػلَل ّبی ثٌیبدی للجی ٍ ّن ػلَل ّبی ثٌیبدی غیش للجی 

هشٔبلت سبثیش المبء کٌٌذُ ّبی هٌبػت ًـبًگش سَاًبیی آى ّب 
ؿشایي کـز دس ثِ للت ٍ یب دیًَذ ثِ کبسدیَهیَػیز ثٔذ اص 

سػذ کِ . ثِ ًِش هی اػز آصهبیـگبّی هـبثِ هحیي للت
 ,IL6, TNFثب سشؿح  ساظیَطًض آً ،ػلَل ّبی ثٌیبدی

CRP  اص هشگ آدَدشیشک کبسدیَهیَػز ّب سحشیک ٍ
کبسدیَهیَػیز ّب سا ًیض ثِ ٓلاٍُ جلَگیشی ثِ ٓول آٍسدُ ٍ 
 .(11،12سحشیک ثِ سکثیش هی کٌٌذ)

کبسدیَهیَػیز ّبی سوبیض یبفشِ داسای الگَی اًمجبهی 
یش دیَػشِ هی ثبؿٌذ کِ ثِ ثشخی اص هَلکَل ّبی چؼجٌذُ ًِ

N-cadherin دشٍسئیي ّبی اسلبلار ؿکبف داس هثل ،
ٍ یَى کلؼین ٍاثؼشِ اػز. دس ایي هیبى ثِ  43-کبًکؼیي
دس هحیي کـز ػلَلی  DMSOسػذ کِ کبسثشد ًِش هی 

ػجت آصاد ؿذى ًبگْبًی یَى کلؼین اص رخبیش داخل ػلَلی 
گشدد. ایي دذیذُ خَد اثش المبیی ثبسصی سا ثش ػلَل ّبی  هی

ًوبیذ کِ ثِ فشآیٌذ ػیگٌبلیٌگ سوبیض سحویل هی  دس حبل
  .(13کلؼیوی هَػَم اػز)

سبکٌَى فبکشَسّبی کبسدیَهیَطًیک هشٔذدی ثِ ٍاػٌِ 
 هٌبلِٔ سکَیي للت دس هَؽ ؿٌبػبیی گشدیذُ اػز. ثِ
هٌَِس ثْجَد ثخـیذى ثِ کبسایی سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب ثِ 

المبء کٌٌذُ ّبی سَاى اص ػلَل ّبی للجی هشثبى داس هی 
ػلَلی ّن چَى اکؼی سَػیي، آصٍػبیشیذیي ٍ دی هشیل 
ػَلفَکؼبیذ ثْشُ جؼز. ایي دػشِ اص المبء کٌٌذُ ّبی سوبیض 
ػلَلی ٓوذسبً جْز سوبیض دس ؿشایي آصهبیـگبّی ثِ 

ؿًَذ. ٓلاٍُ ثش ایي هـخق  کبسدیَهیَػیز ّب ؿٌبخشِ هی
بى المبء ٍ گشدیذُ کِ سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب ثِ هذر صه

غلِز سشکیت ؿیوبیی المبء کٌٌذُ ثؼشگی داسد. سَاًبیی سوبیض 
کبسدیَهیَطًیک ّش یک اص ایي سشکیجبر ثِ كَسر جذاگبًِ 
ثِ اثجبر سػیذُ اػز. چٌیي ثِ ًٌش هی سػذ کِ اػشفبدُ ّن 
صهبى اص ایي سشکیجبر المبء کٌٌذُ سوبیض ػلَلی هی سَاًذ سبثیش 

سدیَهیَػیز ّب اص ػلَل ّبی ثِ ػضایی دس المبی سوبیض کب
P19 .ایي هٌبلِٔ، دس  دس ؿشایي آصهبیـگبّی داؿشِ ثبؿذ

کـز ٍ سکثیش دادُ ؿذًذ ٍ ػذغ سحز اثش  P19ػلَل ّبی 
للجی  دی هشیل ػَلفَکؼبیذ دس هؼیش سوبیض ثِ ػلَل ّبی
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لشاس گشفشٌذ. دغ اص سـکیل اجؼبم ؿجِ جٌیٌی ٍ المبء ػلَل 
جؼبم ؿجِ جٌیٌی ثِ دلیز سٍص، ا18ثِ هذر  DMSOّب ثب 

ّبی ػلَلی هٌشمل ؿذُ ٍ کلٌی ّبی حبكل سَػي 
اص ًِش سٔذاد هشثبى، هَسفَلَطی  هیکشٍػکَح هٔکَع

ػلَلی ٍ ایجبد اسسجبًبر هیبى ػلَل ّبی سوبیض یبفشِ هَسد 
ّذف اص اجشای ایي سحمیك یبفشي  .ثشسػی لشاس گشفشٌذ
دس ایجبد سوبیض ػلَلی ثِ  DMSOهَثشسشیي غلِز 

کبسدیَهیَػیز ّب ثب حذاکثش سٔذاد هشثبًبى هَثش ٍ هذاٍم دس 
دس  F-actinساػشبی سـکیل دشٍسئیي هیَفیلاهٌز اًمجبهی 

دسٍى ػلَل ّبی سوبیض یبفشِ اص اجؼبم ؿجِ جٌیٌی حبكل اص 
  اػز. P19سکثیش ػلَل ّبی کبسػیٌَهبی جٌیٌی 

 مواد و روش ها

دس ایي سحمیك اص  : P19کطت و تکثیر سلول های 

)خشیذاسی ؿذُ اص اًیؼشیشَ دبػشَس سْشاى(  P19ػلَل ّبی 
 Highایي ػلَ ل ّب ؿبهل اػشفبدُ ؿذ. هحیي کـز

Glucose (Gibco)-DMEM  دسكذ  15کِ حبٍی   
 هشکبدشَ ثشب Mm 1/0، (FBS, Gibco)ػشم جٌیي گبٍی

دسكذ دٌی  1، (Sigma)اسبًَل
اػیذّبی آهیٌِ دسكذ  Gibco) ، 1ػیلیي/اػششدشَهبیؼیي

 (Gibco)گلَسبهیي دسكذ 1( ٍ Sigmaغیش هشٍسی)
 دسجِ ػبًشی 37. ػلَل ّب دس اًکَثبسَس کـز دادُ ؿذًذ

دسكذ اًکَثِ  95سًَثز  دسكذ ٍ CO2 5 گشاد ثب فـبس 
ؿذ.  اًجبمؿذًذ. سَٔین هحیي کـز ثِ كَسر سٍصاًِ 

 ,Embryoid Bodies)جنینیگیری اجسام ضبه  ضکل

EBs)  القاء تمایس کاردیوشنیک و (Induction of 

cardiogenic differentiation) : ِؿکل گیشی اجؼبم ؿج

 (Hanging Drops)جٌیٌی ثش هجٌبی سٍؽ لٌشار آٍیضاى
  P19 (. ثذیي سشسیت ػَػذبًؼیًَی اص ػلَل ّبی2اًجبم ؿذ)

ػلَل دس ّش  1000ایجبد ؿذ ٍ ثب ؿوبسؽ ػلَلی، سٔذاد 
( اص هحیي کـز cells/drop 1000هیکشٍلیششی) 20لٌشُ 

 48ثش سٍی دسدَؽ دششی دیؾ ثِ كَسر آٍیضاى ثِ هذر 
ػبٓز دس اًکَثبسَس کـز دادُ ؿذًذ. ػذغ اجؼبم ؿجِ 

 Invert)جٌیٌی سَػي هیکشٍػکَح هٔکَع

Microscope)  اجؼبم ؿجِ جٌیٌی ثب هَسد اسصیبثی ؿذًذ ٍ
ٍیظگی ّبی هٌبػت جْز اداهِ سوبیض دس ًِش گشفشِ ؿذًذ. 
هوٌبً ثِ هٌَِس جلَگیشی اص خـک ؿذى لٌشار، کف دیؾ 

دَؿیذُ ؿذًذ. اجؼبم ؿجِ جٌیٌی ثِ هذر  PBSّب سَػي 
سٍص دس هحیي ّبی المبیی هخشلف ثِ دلیز ثبکششیبیی کِ  18

ؿذُ، هٌشمل ٍ دس طلاسیٌِ   (Sigma)دسكذ 1/0ثب طلاسیي 

اًکَثبسَس کـز دادُ ؿذًذ. جْز المبء سوبیض ػلَل ّب اص 
دسكذ،  5/0دسكذ،  DMSO 1/0غلِز ّبی هخشلف 

دسكذ اػشفبدُ ؿذ. ٓلاٍُ ثش ایي ثِ  2دسكذ،  5/1دسكذ، 1
ثشخی چبّک ّبی دلیز ثبکششیبیی ّیچ گًَِ ٓبهل المبء 

دس ًِش  (Co group)اهبفِ ًـذ ٍ ثِ ٌَٓاى گشٍُ کٌششل
 (.1گشفشِ ؿذ)ؿکل ؿوبسُ 

 
 کاردیًمیًسیت بٍ  P19َای سلًل تمایس زماوی الگًی. 1 شمارٌ شکل

 بٍ ريز 18 مذت بٍ سپس گرفتٍ شکل جىیىی شبٍ اجسام ريز 2 طی. َا

 َایغلظت حايی آن َایچاَک از یک َر کٍ ایخاوٍ چىذ پلیت

   شذوذ.مىتقل  َستىذ DMSOمختلف
           

ارزیابی ضربان کاردیومیوسیت های تمایس یافته: 
سٔذاد هشثبى دس اجؼبم ؿجِ جٌیٌی  دغ اص ؿکل گیشی

ٍ  2+15، 2+12، 2+9، 2+6 ،2+3دلیمِ ًی سٍصّبی 
ثِ ٍػیلِ هیکشٍػکَح  گشٍُ ّبی هخشلف دس 18+2

 ؿوبسؽ ؿذًذ. هٔکَع

کبسدیَهیَػیز دس اثشذا ارزیابی ایمونوسیتوضیمی:  

دس گشٍُ ّبی هخشلف  P19ػلَل ّبی  ّبی هـشك ؿذُ اص
دس هحلَل ّب ػِ هشسجِ ؿؼشـَ ؿذًذ. ػلَل PBSسَػي 

دس دهبی اسبق سثجیز ؿذًذ. یک ؿت دسكذ  4دبسافشهبلذئیذ 
دلیمِ دس  60، ثِ هذر PBSؿؼشـَی هجذد ػلَل ّب ثب  ثب

دَؿبًذُ ؿذًذ.  (Goat serum)دهبی اسبق ثب ػشم ثض 
ثبدی لشاس دادُ ؿذًذ. آًشیدسكذ  H2O2  3ػذغ دس هحلَل

 دلیمِ 45ثِ هذر  1:400سلز  ثب F-actin (Dako)اٍلیِ 
 EnVision TMآًشی ثبدی ثبًَیِ. ّب افضٍدُ ؿذثِ ًوًَِ

(Dako)  ّبػلَلدلیمِ ثِ ًوًَِ ّب اهبفِ ؿذ.  30ثِ هذر 
هشثبى  سٔذاد.  سَػي هیکشٍػکَح ًَسی ثشسػی ؿذًذ

  کبسدیَهیَػیز ّب دس گشٍُ ّبی هخشلف ثب آصهَى 

ANOVA ًِشم افضاس آهبسی یک ًشف ٍSPSS   اسصیبثی
   (P<0.05).ًذؿذ
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 پصوهصیافته های 

اد سٔذها: به کاردیومیوسیت P19های سلولتمایس 

ّب حشی دس گشٍّی کِ ّیچ هشثبى دس دلیمِ دس سوبهی گشٍُ
 هـبّذُ 2+3ًکشدُ ثَد اص سٍص گًَِ ٓبهل المبیی سا دسیبفز 

ّبی ًـبى داد کِ سٔذاد هشثبى دس کبسدیَهیَػیز ًشبیجؿذ. 
 5/0ٍ دسكذ  DMSO (1/0ّبی دبییيغلِزسوبیض یبفشِ دس 

حذاکثش هشثبى دس . ّب ثیـشش ثَد( ًؼجز ثِ ػبیش گشٍُدسكذ
هشثبى دس دلیمِ دس غلِز  46ثب هیضاى  2+12سٍص 

DMSO 5/0 هـبّذُ ؿذ ٍ ثب دٍصّبی دسكذ DMSO 2 
 دس ایي سٍص اخشلاف هٌٔی داسی داسدٍ كفش دسكذ 

(P<0.05. هشثبى دس  فشکبًغدس ًیض  اخشلاف هٌٔی داسی
گشٍُ کٌششل ٍجَد دسكذ ٍ  DMSO 2ثب دٍص  2+9سٍص 
  (.1()ًوَداسP<0.05داسد)

 
 .تعذاد ضربان در دقیقٍ در غلظت َای مختلف .1نمودار شماره 

DMSO (P*<0.05) 

 

ػلَل ّبی سحز سوبیض ثِ كَسر سغییشار هَسفَلَطیکی  
سٍصاًِ ثِ ٍػیلِ هیکشٍػکَح هٔکَع هَسد اسصیبثی لشاس 

ثیـشش ایي سغییشار دس گشفشِ اًذ. یبفشِ ّب ًـبى داد کِ 
( ثشٍص دسكذ 5/0ٍ  دسكذ 1/0) DMSOغلِز ّبی دبییي 

 سَجِ ؿَد کِ اٍلیي ٓلائن دیذایؾ سغییشار دیذا کشد.
همبیؼِ ثب دس  .دذیذاس گـز 2+6هَسفَلَطیکی دس حذٍد سٍص 

 سشسش ٍ ثبسیکب اص لحبٍ اثٔبد ًَیلّگشٍُ کٌششل ػلَل
 (Clusters)ّبیس اداهِ سوبیض هجوَِٓ ای اص سَدُثَدًذ. د

ثِ ٍیظُ دس  DMSOّبی دبییي ػلَلی دس غلِز 6الی  5
ًکشِ  هـبّذُ ؿذ. دسكذ DMSO 5/0ٍ دٍص  2+9سٍص 

ّبی سوبیض یبفشِ دس ایي کلاػششّب ثِ ایي کِ ػلَلهْن، 
افضایؾ  چٌیيّناًذ. ثب یکذیگش سجوْ یبفشِ كَسر هَاصی

دیذُ هـخلی دس اًذاصُ ػیشَدلاػن ٍ صٍایذ ػیشَدلاػوی 
دس  .ّبی هجبٍس اسسجبى ثشلشاس کشدًذؿذ ٍ ثب ػلَل

ی اص یبیض یبفشِ سشاکن ثبلاّبی سوػیشَدلاػن کبسدیَهیَػیز
َجَد دس ّب ٍجَد داؿز ٍ کبسدیَهیَػیز ّبی هگشاًَل

ٍ  (Tube-like)ای ؿکلکلاػششّب ػبخشبسّبی لَلِ
)ؿکل ؿوبسُ  ایجبد کشدًذ ُبّشی هخٌي هـبثِ ثبفز للجی

ًشبیج حبكل اص اسصیبثی ایوًََػیشَؿیوی  ،ٓلاٍُ ثش ایي(. 2
 کِ P19کبسدیَهیَػیز ّبی هـشك ؿذُ اص  ثبثز کشد کِ
اًذ لبدس لشاس گشفشِ DMSOّبی دبییي غلِزسحز سیوبس 

ثبؿٌذ ٍ هی F-actinثِ ثیبى دشٍسئیي اخشلبكی للجی 
هثجز ثب ُبّشی هـخق ٍ ػیشَدلاػن  اکشیي Fّبی ػلَل

اکشیي هٌفی هـخق ّؼشٌذ)ؿکل  Fٍاهح اص ػلَل ّبی 
 (.3ؿوبسُ 

 
َای کاردیًمیًسیت تغییرات مًرفًلًشیکی حاصلٍ در .2شکل شماره 

 شکلَا عمذتاً بٍ سلًل DMSO درصذ 5/0در غلظت . P19مشتق از 

 .َا()فلشداروذَای مجاير ارتباط تىگاتىگی ي با سلًل شذٌچىذيجُی 

   

 
 DMSO 5/0اکتیه در غلظت  F بیان کىىذٌ َایسلًل .3شکل شماره 

 (.×20بسرگ ومایی )درصذ)پیکان َا(، 
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 گیریبحث و نتیجه 

ثب سَجِ ثِ ایي کِ سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب اص ػلَل ّبی 
اّویز ٍیظُ ای دس ؿٌبخز هکبًیؼن ّبی  P19ػشًبًی 

دخیل دس ثیَلَطی سکبهلی، دیًَذ ػلَلی ٍ دسهبى داسد لزا 
داًؼشي ؿشایي کـز هٌلَة ایي ػلَل ّب جْز المبی 
سوبیض ثِ سدُ ػلَلی خبف هي جولِ کبسدیَهیَػیز ّب 

دس هٌبلِٔ حبهش ثب ثِ کبس گیشی غلِز هشٍسی هی ثبؿذ. 
ٍیظگی ّبی  ػٔی ؿذُ سب DMSOّبی هخشلف 

  کبسدیَهیَػیز ّبی سوبیض یبفشِ هٔیي گشدد.
شِ ّبی سحمیك حبهش ثبثز هی کٌذ کِ افضٍدى غلِز یبف

 P19ثِ هحیي کـز ػلَل ّبی  DMSOّبی هخشلف 
ًشبیج ًـبى هٌجش ثِ المبء فشآیٌذ کبسدیَهیَطًضیغ هی گشدد. 

داد کِ ػلَل ّبی سوبیض یبفشِ اص لحبٍ هَسفَلَطیکی هـبثِ 
هیَػیز ّب ّؼشٌذ ٍ کبسدیَهیَػیز ّبی سوبیض یبفشِ کبسدیَ

اکشیي سا ًیض ثیبى هی کٌٌذ. ّن چٌیي  Fدشٍسئیي للجی 
ًَاحی هشثبى داس ًیض دس ػلَل ّبی سوبیض یبفشِ هـبّذُ 

حمیمبر اخیش ًـبى داد کِ آوبی اثش خبًَادُ س .ؿذًذ
TGF-β  اص ًشیك ثشخی هؼیشّبی ػیگٌبلی دس المبء سوبیض

کبسدیَهیَػیز ّب ٍ فبکشَسّبی ًؼخِ ثشداسی للجی ًِیش 
Nkx2.5  ًمؾ ثِ ػضایی داسًذ. یکی اص ؿٌبخشِ ؿذُ سشیي

ثش هی گشدد. دس  Wntβ cateninهؼیشّبی ػیگٌبلی ثِ 
 1ّویي اسسجبى گضاسؿبسی ٍجَد داسد هجٌی ثش ایي کِ افضٍدى 

 Fibroblast Growthثِ ّوشاُ DMSO دسكذ

Factor 8 (FGF8)  ثِ ػلَل ّبیPC19CL6  دس سٍص
هی گشدد اهب دس سٍص  Wnt3A  ٍWnt8اٍل ػجت ثیبى 

چْبسم اص هیضاى ثیبى دشٍسئیي ّبی ػیگٌبلیٌگ کبػشِ ؿذُ 
اػز ثِ ًِش هی سػذ کِ ایي فشآیٌذ جْز هشاحل ثٔذی 

 (.14-16سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب هشٍسی ثبؿذ)
هٌجش ثِ  P19ثِ هحیي کـز ػلَل ّبی  DMSOفضٍدى ا

-Cardiac)المبئ گیشًذُ ّبی اًذٍسلیي ٍیظُ للجی 

specific endothelin receptors)  هی گشدد. ثشخی اص
ثیبى هی  DMSOفبکشَسّبی ًؼخِ ثشداسی کِ ًی المبء 

 ATA4 ،Nkx2.5  ٍMyocyteگشدد ؿبهل 

enhancer factor 2C  ّؼشٌذ. افضٍدىDMSO  ِث
هحیي کـز المبیی، ػجت افضایؾ هیضاى یَى کلؼین داخل 

اص هکبًیؼن ّبی احشوبلی اثش (. یکی 16،17ػلَلی هی گشدد)
اص ًشیك گیشًذُ اکؼی سَػیي هی ثبؿذ  DMSOگزاسی 

هی سَاًذ ػجت ثیبى هیضاى ثبلای اص  DMSOچشا کِ 
ٍ  McBurneyگیشًذُ هزکَس گشدد. دس ّویي اسسجبى 

اؿشٌذ کِ سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب ٍاثؼشِ ّوکبساى اُْبس د
 هٌجش ثِ DMSOثِ دٍص هی ثبؿذ ثِ ًَسی کِ غلِز کن 

دس سحمیك  (.8المبء فشآیٌذ سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب هی ؿَد)
ثِ  P19حبهش ٓلاٍُ ثش ایي، جْز سوبیض ػلَل ّبی 

ًیض  DMSOّبی دیگش کبسدیَهیَػیز ّب اص غلِز 
آهذُ ًـبى داد کِ اػشفبدُ ؿذ. یبفشِ ّبی ثِ دػز 

کبسدیَهیَػیز ّبی هـشك ؿذُ ّش چٌذ کِ اص لحبٍ 
هَسفَلَطیک ّوبًٌذ ػلَل ّبی للجی ّؼشٌذ اهب سٔذاد 
هشثبى دس ایي غلِز ّب دس همبیؼِ ثب ػبیش گشٍُ ّب اص 

 فشکبًغ کوششی ثشخَسداس ثَد.
ّبی دظٍّؾ حبهش ًیض ؿبیذ ٓلز ثی سبثیش ثَدى غلِز دس  

ض ػلَل ّبی للجی اص ػلَل ّبی جْز سوبی DMSO ثبلای
P19  ِایي ثبؿذ کDMSO  ثِ سٌْبیی ًوی سَاًذ دس المبء

فشآیٌذ کبسدیَطًیک ًمؾ داؿشِ ثبؿذ. ثٌب ثش ایي ثِ ًِش هی 
سػذ کِ ایي فشآیٌذ ًیبص ثِ ّوکبسی ثشخی اص هؼیشّبی 
ػیگٌبلی ثبؿذ کِ دس اثش افضٍدى سشکیجبر هَسد ًِش ثِ هحیي 
کـز ػلَل ّب ایجبد هی ؿًَذ. ٓلاٍُ ثش ایي گضاسؿبر 

ٍجَد داسد، ثِ ًَسی کِ سیوبس ػلَل  هـبثْی دس ایي صهیٌِ
ّبی کبسػیٌَهبی جٌیٌی هَؿی ٍ حشی ػلَل ّبی ثٌیبدی 

سًٍذ  DMSOجٌیٌی دس حوَس ّن صهبى اکؼی سَػیي ٍ 
  (.18-20سوبیض للجی سا سحشیک ٍ سؼْیل هی ًوبیذ)

ّبی هیکشٍػکَدی ًـبى داد کِ اٍلاً ایي ػلَل ّب اسصیبثی
ذا کشدُ اًذ سب ػلَل ّبی ثیـشش ثِ کبسدیَهیَػیز سوبیض دی

دس کبسدیَهیَػیز ّب  F-actinٓولاًی دیگش ثبًیبً ثیبى 
ًـبًگش ایي اػز کِ ػلَل ّبی سوبیض یبفشِ ٍاجذ یک 
 الگَی اسلبل ػلَلی هـبثِ کبسدیَهیَػیز ّب هی ثبؿٌذ.
یکی اص ٍیظگی ّبی ثبسص کبسدیَهیَػیز ّب، دیذایؾ هشثبى 

هذُ ًـبى داد کِ هیضاى دس آى ّب اػز. یبفشِ ّبی ثِ دػز آ
هشثبى دس دلیمِ ثَدُ کِ دس سٍص  46اًمجبم دبیِ دس داهٌِ 

هـبّذُ گشدیذ.  DMSO دسكذ 5/0غلِز ٍ دس  12+2
ٓلاٍُ ثش ایي هـخق ؿذ کِ سٔذاد هشثبى دس ایي گشٍُ 
ًؼجز ثِ ػبیش گشٍُ ّب ثیـشش ثَد کِ دال ثش ٍجَد کبًبل 

دس کبسدیَهیَػیز  (Ica)ٍاثؼشِ ثِ ٍلشبط Lّبی کلؼیوی ًَّ 
بثْی دس ایي صهیٌِ ٍجَد ّبی هـشك ؿذُ اػز. ًشبیج هـ

داسد هجٌی ثش ایي کِ دس حوَس ایضٍدشًبلیي کبسدیَهیَػیز 
(. کبسدیَهیَػیز ّبی 19ّبی هشثبى داس هـبّذُ هی ؿَد)

سوبیض یبفشِ داسای الگَی اًمجبهی دیَػشِ هی ثبؿٌذ کِ ثِ 
، N-cadherinثشخی اص هَلکَل ّبی چؼجٌذُ ًِیش 

ٍ یَى  43دشٍسئیي ّبی اسلبلار ؿکبفذاس هثل کبًکؼیي 
(. یکی اص دلایل احشوبلی دس افضایؾ 21کلؼین ٍاثؼشِ اػز)

آصاد ؿذى ًبگْبًی یَى ثیـشش هشثبى دس غلِز هزکَس ثِ 
کِ ثذیي سشسیت کلؼین اص رخبیش داخل ػلَلی ثش هی گشدد 
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(. 22بؿذ)هی سَاًذ دس سًٍذ کبسدیَهیَطًشیغ ًمؾ داؿشِ ث
ثِ کبسدیَهیَػیز ّب ثِ هذر  P19ّش چٌذ سوبیض ػلَل ّب 

صهبى المبء ٍ غلِز ثؼشگی داسد. دس ّویي اسسجبى گضاسؿبسی 
هجٌی ثش ایي کِ ٍجَد ػشم دس هحیي کـز ثش  ٍجَد داسد

سٍی سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب سبثیش هی گزاسد ثِ ًَسی کِ 
دس اجؼبم حزف ػشم ػجت افضایؾ سٔذاد ًَاحی هشثبى داس 

ّبی دظٍّؾ حبهش یبفشِ  (.19-22ؿجِ جٌیٌی هی گشدد)
 DMSO حبکی اص آى اػز کِ اٍلاً غلِز ّبی هخشلف 

دس فشآیٌذ المبی کبسدیَطًضیغ ًمؾ ثِ ػضایی داسًذ ثِ 
اػز کِ ًی  دسكذ 5/0ًَسی کِ هَثشسشیي غلِز آى 

 حذاکثش فشکبًغ هشثبى دس دلیمِ دس ػلَل ّبی 12+2

یکی اص هٌلَة سشیي سدُ  بّذُ ؿذًذ. ثبًیبًسوبیض یبفشِ هـ
ّبی ػلَلی جْز سوبیض کبسدیَهیَػیز ّب، ػلَل ّبی 

 هی ثبؿذ. P19کبسػیٌَهبی 

 سپاسگساری

همبلِ هزکَس ثشگشفشِ اص ًشح سحمیمبسی هلَة داًـگبُ ٓلَم 
دضؿکی هبصًذساى سحز ًِبسر دکشش هجیذ هلک صادُ 

داًین کِ اص  ؿفبسٍدی اػز. ثذیي ٍػیلِ ثش خَد لاصم هی
جٌبة دکشش هلٌفی لٌیف دَس ثِ خبًش کوک ّبی ٓلوی 

 سمذیش ٍ سـکش گشدد.
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Abstract 

Introduction: In the present study, the 

ability of P19 embryonic carcinoma cell 

differentiation to cardiomyocytes in 

different concentrations of DMSO was 

evaluated. 

Materials & Methods: In order to 

providing differentiated P19 cells, 

embryonic-like objects (Embryoid Bodies, 

EBs) formed during 2 days through 

hanging drops method. Then EBs induced 

for 18 days under the different 

concentrations of DMSO (0.1%, 0.5%, 

1%, 1.5% and 2%). The rate of 

cardiomyocytes beating was counted with 

three days interval in the various groups 

by inverse microscope. 

Immunocytochemistry was used to 

illustrate expression of F-actin protein. 

Findings: Many morphological changes 

occurred in cardiomyocytes derived from 

P19 especially in DMSO 0.5% group, so a 

remarkable increase in the size of the 

cytoplasm and cytoplasmic processes was 

observed. The results revealed that the 

maximum beating frequency per minute 

was observed in DMSO 0.5% group 

concentration in 2+12 days (2 days for 

making emberyonic bodies, and 12 days 

after differentiation induction). In 

addition, only cardiomyocytes induced 

differentiation by DMSO 0.5% 

concentration expressed F-actin which was 

not expressed in the other concentrations. 

Discussion & Conclusion: The findings of 

this study suggest that, firstly, the most 

effective concentration in the process of 

cardiogenesis induction is 0.5%. Secondly, 

P19 carcinoma cells are desirable and 

susceptible to differentiate 

cardiomyocytes.   

Keywords: P19 Cells, Cardiomyocytes, F-

actin protein, Embryoid bodies, DMSO. 
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