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Abstract
Background and Objective: The resin secretions of Cannabis sativa are called Hashish, which has
medicinal and psychological properties. The most important psychoactive compound of this plant is THC
(Delta-9-Tetrahydrocannabinol), which can stimulate cannabinoid receptors in the body. This study was
carried out to evaluate the effect of hydroalcoholic extract of Cannabis sativa on cell survival and
osteoblastic differentiation of human mesenchymal stem cells.

Methods: In this experimental study, mesenchymal stem cells derived from fat tissue of human
abdominal were treated with 100 ng/ml concentration of hydroalcoholic extract of Cannabis sativa. Flow
cytometry and RT-PCR techniques were used for detection of cells. The cytotoxic effect of Cannabis
sativa extract and osteoblastic differentiation of cells were investigated using MTT method and Alizarin-
Red staining, respectively. The karyotype analysis was performed with the preparation of extended
metaphase chromosomes.

Results: The identity of the fat mesenchymal stem cells was confirmed by the expression of non-
hematopoietic mesenchymal markers (CD90, CD44 and CD73) and the lack of expression of the
hematopoietic marker (CD34 and CD45). The Alizarin-Red showed that the treatment with Cannabis
sativa has no effect on the osteoblastic differentiation of human fat mesenchymal stem cells, and the
treated cells were differentiated into bone cells same as control group. Also, Cannabis sativa extract has
no effect on the structure, morphological status and number of chromosomes of these cells.

Conclusion: This study showed that human fat mesenchymal cells in the presence of a hydroalcoholic
extract of Cannabis sativa maintain the ability of osteoblastic differentiation. Also, this extract has no
effect on the chromosomal karyotype of the cells.
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چکیده

ترکیـب تـرین مهـم است.فراوانروانگردانیوداروییخواصدارايوداردنامحشیش،کانابیسگیاهرزینیترشحاتهدف:وزمینه
منظوربهمطالعهنیااست.بدندرکانابینوئیديهايگیرندهتحریکبهقادرکهاست)تتراهیدروکانابینول-9-لتاد(THCهگیااینروانگردان

هـاي سـلول بـه انسـان چربـی بافتازمشتقمزانشیمیبنیاديهايسلولتمایزوسلولیبقاءبرکانابیسگیاههیدروالکلیعصارهاثرنییتع
شد.انجاماستئوبلاستیشبه

ازng/ml100غلظتباانسانیشکمناحیهچربیبافتازآمدهدستبهمزانشیمیبنیاديهايسلولیتجربمطالعهایندربررسی:روش
اثـر شـد. انجـام RT-PCRوفلوسـایتومتري هـاي تکنیـک ازاستفادهباهاسلولهویتتاییدشدند.تیمارکانابیسگیاههیدروالکلیعصاره

تهیـه کمکبهشد.بررسیردآلیزارینآمیزيرنگکمکباهاسلولاستئوبلاستیتمایزقابلیتوMTTروشبهکانابیسعصارهسیتوتوکسیک
د.یگردانجامکاریوتیپآنالیزسلولی،کروموزوممتافازيگسترش
) و عـدم بیـان   CD73و CD90 ،CD44هاي بنیادي مزانشیمی چربی با بیان مارکرهاي مزانشیمی غیرهماتوپویتیـک ( هویت سلولها:هیافت

رد نشان داد که تیمار با کانـابیس اثـري بـر تمـایز استئوبلاسـتی ایـن       آمیزي آلیزارین) تایید شد. رنگCD45و CD34مارکر هماتوپویتیک (
ثـري بـر   همچنین عصاره کانـابیس ا هاي استخوانی تمایز یافتند.هاي گروه کنترل به سلولهاي تیمار شده مانند سلولها ندارد و سلولسلول

ها نداشت.هاي این سلولساختار، وضعیت مورفولوژیکی و تعداد کروموزوم
هاي مزانشیمی چربی انسان در حضور عصاره هیدروالکلی گیاه کانابیس قابلیت تمـایز استئوبلاسـتی خـود را حفـظ     سلولگیري:نتیجه

.ها نداردهمچنین این عصاره اثري بر کاریوتیپ کروموزومی سلول.نمایندمی
کاریوتیپ،استئوبلاست،چربیمزانشیمیهايسلول،کانابیسها:واژهکلید

 ________________________________ ________________________________ _
ebrahim.hossini@yahoo.comالکترونیکیپست،حسینیسیدابراهیمدکتر:مسؤولنویسنده*
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مقدمه
Cannabis)سیکاناب sativa)،یعلف ـه،ی ـدوپاساله،کییاهیگ،

700ازشیب ـاهی ـگنی ـادر).1(اسـت کاناباسـه خانوادهازودارگل
آنبی ـترک104کـه اسـت شـده ییشناسـا یع ـیطبییایمیشبیترک
صـمغ همانشیحش).2(هستنديدینوئیرکانابیغهیبقويدینوئیکاناب

شـده خشـک مـاده هايگلوبرگازشدهاستخراجوشدهمتراکم
ــگ ــابیساهی ــهکــهاســتکان ــدلب ــمداشــتنلی ــالازانی ــايب -9-دلت

دی ـتول)سیکانابروانگرداندینوئیکانابنیترمهم(نولیدروکانابیتتراه
یفراوان ـیدرمانویروانگرداناثراتيداراکهشودیمبازارروانهو

).3(است

نــوعازانســانبــدندرCB2وCB1يدیــنوئیکانابيهــارنــدهیگ
فعـال دهای ـنوئیکاناببـا اتصـال اثـر دروهسـتند نیپـروتئ Gبـه متصل

ــا).4(شــوندیمــ ــبیبررســکیــجینت ــاکــهاســتآنانگری -9-دلت
،یزوفرنیاسـک یمنف ـومثبـت می ـعلاجادیاباعثنولیدروکانابیتتراه

ــمتغادراك ــزار،ی ــطراب،شیاف ــتاض ــحال ــتلال،یسرخوش دراخ
ویپرت ـحواس،یشناختمشکلاتکلمات،يریتاخاییآنيادآوری

سطحشیافزاباعثنیهمچنمادهنیاشود.یمفردحافظهدراختلال
).5(شــودیمــکننــدهمصــرفافــرادخــونيپلاســمادرزولیکــورت

دوزبـه وابسـته شکلبهکهقادرنداگزوژنواندوژنيدهاینوئیکاناب
القــاءکــهبیــترتنیــابــهکننــد.کنتــرلنیبــالغدرراســلولریــتکث
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دریـی زانـورون ویسـلول ری ـتکثبـر ياثـر دهای ـنوئیکانابمدتکوتاه
ــداردپوکامــپیه ــنوئیکانابدرازمــدتالقــاءکــهیحــالدر.ن يدهای

ــزوژن ــااگ ــتکثنی ــلولری ــترایس ــاثتح ــرارریت ــق ــدیم ).6(ده
شیافـزا باعثنولیدروکانابیتتراه-9-دلتايحاويهاکلیکروپارتیم

شـود یم ـتومورهاییزارگکاهشویسلولریتکثکاهشآپوپتوز،
ــنوئیکاناب).7( ــخــواصيدارادهای ــراتوهســتندیدانیاکســیآنت اث

).8(دهــدیم ـشیافــزارازنـده موجـود بــدندرییایمیش ـیمحـافظت 
CBDويضـدتومور اثرات؛استرروانگردانیغدینوئیکانابکیکه
ــریدرمــان ــا).9(داردیانســانينوروبلاســتومايهــاســلولب -9-دلت
ــتتراه ــثنولیدروکانابی ــالباع ــازفع ــدهیگيس ــهینتدروCB2رن ج
ــوامالتهــابدریمیمزانشــيادیــبنيهــاســلوللیتعــدشیافــزا ــات ب

يدیســـاکاریپـــوپلیليااهـــیکروگلیمازهـــانیتوکنیســـيرهاســـاز
کـاهش بـا نولیدروکانابیتتراه-9-دلتاباماریتشود.یمشدهکیتحر

ــاز ــيرهاس ــانیتوکیس ــابشیپــيه ــث،یالته ــزاباع اثــراتشیاف
مغــزازمشــتقیمیمزانشــيادیــبنيهــاســلولدريمونومــدولاتوریا

ییتوانـا لی ـدلبهیمیمزانشيادیبنيهاسلول).10(شودیماستخوان
ینیبـال يکاربردهـا ویپزشـک درمهممنبعکیعنوانبهادیزریتکث

لیپتانس ـوییخودنـوزا تیقابلنیهمچنهاسلولنیاروند.یمشماربه
يهـا سـلول هسـتند. بافـت میتـرم بـه قـادر جهینتدردارند.یچندتوان

يدارایمیمزانش ـيهـا سـلول ریسـا هماننـد یچربازمشتقیمیمزانش
کشـت، یکیپلاستظروفکفبهاتصالتیقابلشکل،یدوکظاهر

یسـطح ينشـانگرها انی ـب،یمیمزانش ـهـاي ردهریسابهزیتماقدرت
نی ـا).12و11(هسـتند اسـتخوان ازمشـتق يادی ـبنيهاسلولبامشابه
بـا ؛ترنـد مقـاوم یمیمزانش ـيادی ـبنيهـا سلولریسابهنسبتهاسلول
ــزا ــنشیاف ــردس ــارف ــدادکــاهشدچ ــدرتکــاهشوتع ــتکثق ری

ینوپلاسـت یابدوموپوساکشـن یلماننـد یرتهاجمیغروشباشوند.ینم
ودرمـان درنیبنـابرا کـرد. هیتهیچرببافتازيادیزحجمتوانیم

کی ـازحاصـل جینتـا ).13(دارنـد یفراوان ـکـاربرد بافتیمهندس
يادی ـبنيهـا سـلول اسـتخوان بـه زیتمـا لیپتانس ـبـا ارتباطدرمطالعه
ــچبافــتیمیمزانشــ ــفعالومیکلســرســوباتکــهدادنشــانیرب تی
طوربه4پاساژدروخودحدنیشتریبدر2پاساژدرفسفاتازنیآلکال
بی ـتخرباعـث پاسـاژ شـماره شیافـزا نیبنـابرا .رودیمنیبازکامل
منبـع کی ـعنـوان بـه 2پاسـاژ ازجـه ینتدروشـده سـلول رشدروند

یمیمزانش ـيهـا سـلول زاحاصـل يسازاستخوانيبرادیمفیکینیکل
گـر یديامطالعهدر).14(شودیماستفادهانسانیچرببافتازمشتق
،یچربــازمشــتقیمیمزانشــيادیــبنيهــاســلولکــهشــددادهنشــان

قـرار روز21ازپـس نـوزادان، پوسـت وبـالغ افرادپوستاستخوان،
یاسـتخوان يهـا سـلول بـه اسـتخوان بهزیتماکشتطیمحدرگرفتن

ــهیزیتمــا نیآلکــالجملــهازیاســتخوانيهــاشــاخصآنهــادروافت
ادیــزانیــبگــردد.یمــمشــاهدهنیاســتئوپنتونیاستئوکلســفســفاتاز،

زیتمادهندهنشانیچربیمیمزانشيهاسلولدریاستخوانيمارکرها
درنیهمچن ـ).15(اسـت یاسـتخوان يهـا سـلول بههاسلولنیاادیز

یچرب ـبافـت یمیمزانشيادیبنيهاسلولکهشددادهنشانيامطالعه
15و5،10یسلوليپاساژهادروکسانیطیشرادراستخوانمغزو
بـه یچرب ـبـه زیتمـا واسـتخوان بـه زیتمـا کشتطیمحدربیترتبه

يهـا سـلول درصـد کـه ابنـد ییم ـزیتمایچربواستخوانيهاسلول
يهــاســلوليبــرا15پاســاژدرردنیزاریــآليزیــآمرنــگدرمثبــت
).16(اسـت یچربیمیمزانشيهاسلولازشتریبیاستخوانیمیمزانش
بـه زیتمـا طیمح ـدرچربیبافتازمشتقمزانشیمیبنیاديهايسلول

شینمـا بـه رایچرب ـقطـرات رد،لی ـاويزیآمرنگکمکبهیچرب
بهشدهجدامزانشیمیبنیاديهايسلولزیتمادهندهنشانکهگذاشته

وجـود رد،نیزاری ـآليزی ـآمرنـگ درواسـت یتیپوسیدآيهاسلول
يهـا سـلول زیتمـا دهنـده نشـان کـه شودیممشاهدهمیکلسرسوبات
یبررس ـکی ـدر).17(استیتیاستئوسيهاسلولبهشدهيجداساز

ییصـحرا يهـا مـوش یچربیمیمزانشيادیبنيهاسلولدادنقراربا
کـه شـد دادهاننش ـاسـتخوان، بـه زیتمـا کشـت طیمحدرشدهجدا

اهی ـگ).13(ابنـد یزیتمـا یاستئوبلاسـت يهـا سـلول بـه قادرندهاسلول
يهــايمــاریبویضــدالتهاباثــراتويآلــرژدرمــانيبــراسیکانــاب

تیخاصيدارااهیگنیاباتیترک).18(شودیماستفادهوینورودژنرت
ری ـتکثورشـد روندکاهشباعثوهستندکیآپوپتوتویضدالتهاب

يهـا سـلول نیهمچن ـ).20و19(شوندیمیمیمزانشيادیبنيهاسلول
وونــدیپیپزشــکهــا،انــداميبازســازومیتــرمدریمیمزانشــيادیــبن

موثرنقشیمختلفمطالعات).20(دارندیاساسنقشبافتیمهندس
یمیمزانش ـيهـا سـلول يزیتمـا يرهایمسدررایاهیگيهاتیمتابول
سیکانـاب عصـاره بـات یترکنقشاما؛)21(انددادهقراریبررسمورد

لـذا .اسـت نشـده یبررسانساندريادیبنيهاسلوليزیتماروندبر
بـر کانـابیس گیـاه هیدروالکلیعصارهاثرنییتعمنظوربهمطالعهنیا

چربـی بافتازمشتقمزانشیمیبنیاديهايسلولتمایزوسلولیبقاء
شد.مانجااستئوبلاستیشبههايسلولبهانسان

بررسیروش
سالیطشیرازواحداسلامیآزاددانشگاهدریتجربمطالعهنیا

یاسـلام آزاددانشـگاه اخـلاق تـه یکمدیی ـتاموردوشدانجام1396
گرفت.قرار(IR.MIAU.REC.1396.806)رازیشواحد

کیاســتئوژنزیتمــایچگــونگیبررســمنظــوربــه:يریــگعصــاره
س،یکانـاب اهی ـگریتـاث تحتانسانیچربیمیمزانشيادیبنيهاسلول

د.ی ـگردهی ـتهونیپرکولاس ـروشبـه اهی ـگنی ـایدروالکلیهعصاره
آزاددانشــگاهیهمـاهنگ بـا سیکانـاب اهیــگبـرگ منظـور نی ـايبـرا 

توسـط وشـد هی ـتهمخدرموادبامبارزهمرکزورازیشواحدیاسلام
د.ی ـگرددیی ـتارازیش ـیپزشـک علـوم دانشـگاه کیستماتیوسیبمرکز

ابتـدا شـد. خشکرطوبتبدونوکیتارطیمحدرهفتهدومدتبه
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تـر یلیلیم500درساعت72مدتبهاهیگشدهخشکپودرگرم50
دسـتگاه درحـلال، عنـوان به)Merck-Germany(درصد70اتانول

ریش ـکـردن بازبازماننیاگذشتازپسشد.دادهقرارپرکولاتور
آنبـه اتـانول محلولهمزمانطوربهوشدخارجعصارهپرکولاتور

بـه شـود. رنـگ یبپرکولاتـور ازشـده خارجمحلولتادیگرداضافه
ــور ــذفمنظـ ــلحـ ــلال،کامـ ــولحـ ــتگاهدرمحلـ ــاردسـ يروتـ

)IKA- Germany(دور50گـردش وگـراد یسانتدرجه45يدمابا
لاًکامخلاپمپازاستفادهباعصارهانیپادرد.شدادهقرارقهیدقدر
وشـد ختـه یرياشـه یشظـروف درشـده هی ـتهعصارهد.یگردظیتغل
يسـاز قی ـرقد.ی ـگردينگهـدار خچالیدريبعدمراحلانجاميبرا

صورتمقطرآبواتانولازاستفادهباهاسلولمواجههيبراعصاره
رفت.یپذ

 ـيادیبنيهاسلوليجداساز  ـبافـت ازیمیمزانش وانسـان یچرب
ازپـژوهش نی ـاانجـام يبـرا یچرب ـبافـت يهـا نهنمو:يتومتریفلوسا

نظـر ری ـزويوکامـل تیرضاباساله40مردماریبکیشکمهیناح
ومــادرمارســتانیبازینوپلاســتیابدومعمــلتحــتجــراحپزشــک
توسطیچرببافتگرم20حدودد.یگرديآورجمعرازیشکودك
ودش ـاسـتخراج لیاسترطیشراتحتوعملاتاقدرجراحپزشک

کی ـوفسـفاته يبـافر نیسـال يحاولیاستر)BD-USA(فالکوندر
ضـــدقارچونیســـیاسترپتومانیلیســـیپنـــکیـــوتیبیآنتـــدرصـــد
فـالکون یبـافت فسـاد ازيریجلـوگ يبـرا گرفـت. قـرار نیسیآمفوتر
زمــانحـداقل دروگرفــتقـرار خیــيریمقـاد يرونمونــهيمحتـو 
دانشـگاه يفنـاور تقـا یتحقمرکزسلولکشتشگاهیآزمابهممکن

بـه نـار یلامهـود ریزیچربمونهنشد.دادهانتقالرازیشیپزشکعلوم
بـار نیچنـد ،یخـون يهـا سـلول حذفيبراشد.لیتبدزیرقطعات
ــط ــولتوس ــو)PBS)Gibco-USAمحل ــددادهشستش ــولوش محل

میآنـز تـر یلیل ـیم6حدودکردناضافهازپسشد.ختهیردورییرو
درجـه 37يدمـا درقهیدق60مدتبهک،ینوعصددر2/0کلاژناز

هی ـتجزمرحلـه ازپـس شـد. دادهقرارگرمآبحمامدرگرادیسانت
يبـرا .دیگردخارجگرمآبحمامازنمونهيحاوفالکون،یمیآنز

یسـلول سـوپ گرفـت. صـورت پتاژیپ،طیمحبامیآنزشدنمخلوط
تا2باواتاقيدمادروقهیدقپنجمدتبهrpm1200دورباحاصل

یآرام ـبـه یـی رویچرب ـبافـت وروغـن شد.وژیفیسانترتکراربار3
شـده نینش ـتهيهاسلوليحاوکهفالکونتهرسوبد.یگردحذف

یسـلول کشـت مخصوص)orang-USA(75فلاسکبه؛بودیچرب
درشـد. منتقل)Biowest-USA(درصدFBS10وDMEMيحاو
CO2)رانکوبـاتو داخلفلاسکتینها Incubator-MEMMERT GERMANY)

24مـدت يبـرا CO2درصد5يحاووگرادیسانتدرجهدرجه37
بـار کی ـروز3هـر هـا سـلول کشـت طیمح ـشـد. دادهقـرار ساعت

وشدختهیردورفلاسکییرومحلولمنظورنیبدد.یگردضیتعو

قـرار انکوبـاتور درونمجـدداً ودی ـگردنیگزیجاتازهکشتطیمح
معکوسکروسکوپیمتوسطهاسلولرشدمراحلنیادرشد.هداد

؛دندیرس ـدرصـد 90دحـدو تـراکم بهکهنیاازبعدد.یگردیبررس
انجـام سیکانـاب عصـاره بامواجههچهارپاساژدرتاشدنددادهپاساژ

ــود. ــهش ــورب ــتامنظ ــهودیی ــلولتی ــاس ــبنيه ــيادی ازیمیمزانش
کی ـتکندرد.ی ـگرداستفادهRT-PCRويتومتریفلوسايهاکیتکن

)،Anti-CD90)µl3يهــــــايبــــــادیآنتــــــازيتومتریفلوســــــا
Anti-CD34)µl4،(Anti-CD44)µl4،(Anti-CD73)µl3(استفاده

وبی ـکروتیم5درچهـارم پاسـاژ سـلول 10000کهبیترتنیبدشد.
اضـافه آنبـه PBSمحلولتریلیلیمکیوشدختهیريتریلیلیم5/1

نشـد. اضافهيبادیآنتچیه)یمنف(کنترلهانمونهازیکیبهد.یگرد
ــس ــهیدق20ازپ ــدارق ــادرينگه ــاقيدم ــوواط ــاشستش ،PBSب
شد.انجامFACSortتوسطيتومتریفلوسا

انی ـبسـنجش منظـور بـه :RT-PCRوcDNAسنتز،RNAيجداساز
يمارکرهـا ،یچرببافتیمیمزانشيادیبنيهاسلولژهیويمارکرها
CD73،CD45انجـام درگرفتند.قراریابیارزموردیداخلکنترلو

ــهازRNAاســتخراجازپــسRT-PCRمراحــل ــانمون مختلــفيه
غلظتآزما)زیکتاتجهی(RNAاستخراجتیکپروتکلطبق،یسلول

RNAسـاخت د.ی ـگردنیـی تعاسـپکتروفوتومتر توسطآمدهدستبه
cDNAفرمنتـاز تی ـکزااسـتفاده بـا معکـوس یس ـیرونوواکنشدر
ــاcDNAشــد.انجــام ــوادگــریدب PCRشــاملواکــنشم buffer،

MgCl2،H2O،dNTPmix،Taq DNA Polymeraseيمرهـا یپراو
FوRي(براCD45وCD73(دروبیکروتیمسپسد.یگردمخلوط

95يدمـا درهی ـثان30مـدت بـه وگرفـت قـرار کلریترموسادستگاه
(اتصـال درجه64يدمادرهیثان30)،ونی(دناتوراسگرادیسانتدرجه

95يدمـا درقـه یدق2تاًینهاودرجه72يدمادرزینهیثان30مر)،یپرا
72يدمـا ردقـه یدق5وهی ـاولونیدناتوراس ـيبـرا گـراد یسانتدرجه
شد.انجامریتکثچرخهیینهايسازلیطومنظوربهگرادیسانتدرجه

ــولات ــراPCRمحص ــوريب ــدهاحض ــورديبان ــرم ــهنظ ــکب کم
DNA(نیبرگریسا safe stain( درصـد 5/1الکتروفـورز ژليروبـه

کمـک بـا )UV(فرابنفشتابشتحتدشدهیتوليباندهاوشدبرده
گرفت.قراریبررسموردداکتژلستمیس

 ـهعصـاره تیسمزانیمسنجش يبـرا :MTTتسـت بـا یدروالکلی
اسـتفاده، بلقادوزنییتعویدروالکلیهعصارهتیسمزانیمسنجش

يبـرا مواجهـه تعدادویزمانيبندگروهشد.استفادهMTTروشاز
ــال ــتزیآن ــقMTTتس ــدولطب ــج ــامکی ــد.انج ــلولش ــاس دره

وشـد دادهقـرار )Invitrogen-USA(چاهکـه 96تیپليهاچاهک
هــردرســلول10000حــدوددرصــد80تــراکمبــهدنیرســازپــس

طیمح ـسـاعت 24ازعدبداشت.وجودکشتطیمحيحاوچاهک
مختلـف يهاغلظتدیجدکشتطیمحبهوختهیردوریقبلکشت
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ng/ml6000تـا ng/ml20،30،40،50،60،70ازسیکانـاب عصـاره 
درجه37ي(دماانکوباتوردرروزشبانهکیمدتبهودیگرداضافه

کشـت طیمح ـسـپس شـد. دادهقـرار )CO2درصـد 5وگرادیسانت
mg/ml5غلظــتبــاMTTتــازهمحلــولتــریکرولیم20بــاهــاســلول

ــو ــد.ضیتع ــسش ــاعت4ازپ ــس ــادرونیانکوباس ــه37يدم درج
ml200چاهـک هـر بـه وهی ـتخلهـا سـلول ییرومحلولگرادیسانت

ــیم ــریلیل ــولت DMSOمحل Sigma-Aldrich-Germany)(ــافه اض
بـا واکـنش اثـر درشـده لیتشـک فورمـازون يهـا ستالیکرتادیگرد

MTTدریرزایالادستگاهتوسطينورجذبتینهادربرود.نیباز
(polarstar omega-BMG LABTECH-Germany)مـوج طـول در

nm570د.یگردمحاسبه

MTTتستآنالیزيبرامواجههتعدادوزمانیبنديگروه:1جدول

مواجههتعدادوزمانهاگروه
ساعت24ازپسمصرفباریکبررسی1
ساعت72ازپسمصرفباریکسیبرر2
ساعت72ازپسمصرفبارسهبررسی3

-کنترل

 ـيادیبنيهاسلولزیتما  ـبافـت یمیمزانش يهـا سـلول بـه یچرب
در4پاسـاژ يهـا سلولک،یاستئوژنزیتماالقاءيبرااستئوبلاست:شبه

4مجمـوع در(چاهکهردرسلول10000زانیمبهچاهکه6تیپل
بهچاهک2وکنترلعنوانبهچاهک2شدند.دادهتکشچاهک)

سیکاناباهیگیدروالکلیهعصارهحضوردراستخوانبهزیتماعنوان
بـه زیتماطیمحباهاسلولییروطیمحچاهک،درهرشدند.انتخاب

دیاس ـکیآسـکورب يحاوFBSدرصد10وDMEMشاملاستخوان
)gr/lit05/0،(سروفسفاتیبتاگل)mM/lit10(دگزامتازونو)M10(

اهی ـگیدروالکلی ـهعصـاره ریتـاث یبررسمنظوربهد.یگردنیگزیجا
درموجـود زیتمـا طیمح ـبـه مـاده نی ـاng/ml100مقـدار س،یکاناب

گـروه يهـا سـلول یبررسوشداضافهزیتماطیمحيحاوچاهک2
هـر مـدت نیادرد.یگردانجامروز21مدتبهشدهماریتوکنترل

روز21گذشتازبعد).13(دیگردضیتعوطیمحبارکیروزسه
بـا شـد. دادهشستشوPBSبادوباروشدحذفهاسلوليروطیمح

کسیف ـهـا سـلول قـه یدق15مـدت بهدرصد10دیفرمالدئازاستفاده
شـدند. دادهشستشـو یآرامبهمقطرآببابارنیچندسپسوشدند

شـد. اضـافه ردنیزاری ـآلیرنگ ـمحلـول تریلیلیمکیچاهکهربه
مقطـر آببـا شستشوبارچندوونیانکوباسقهیدق20ازپسهاسلول

Nikon)نـورت یاکروسـکوپ یمتوسـط  ECL IPSE TS100- JAPAN)

شدند.یبررس
4پاساژيهاسلولابتدا،یسلولپیوتیکارزیآناليبراپ:یوتیکار

حـدود تـراکم بـه دنیرس ـازپـس وشدختهیرml25فلاسکدرون
بـه فلاسـک د.ی ـگرداضـافه دیکولسـم µg/ml1/0آنهـا بهدرصد70

درصـد 5وگرادیسانتدرجه37(انکوباتوردرونساعت3-4مدت
CO2(بـا هـا سـلول وشدختهیردورییروطیمحسپسگرفت.قرار
PBSدرقـه یدق4مدتبهشده،نهیپسیترهاسلولشدند.دادهشستشو
ml6فلاسـک کـف يهـا سـلول بهشدند.وژیفیسانترrpm1200دور

بـه ودی ـگرداضـافه درصـد 56/0غلظـت بـا Kclکیپوتونیهمحلول
درصـد 5وگـراد یسـانت درجـه 37(انکوباتوردرونقهیدق20مدت
CO2(کی ـگـرم، آبحمـام ازنمـودن خـارج ازپسگرفت.قرار

نسـبت بـه کیداستیاسومتانولشاملسردویکساتیفمحلولتریلیلیم
قـه یدق2ازپـس شـد. اضـافه هـا نمونـه بـه کـردن کسیفيبرا1به3

ــانتر ــهrpm1200دوردروژیفیس ــدتب ــهیدق5م ــذفوق ــح طیمح
کیداستیاسومتانولشاملسردویکساتیفمحلولتریلیلیم3،یفوقان

کرومـوزوم يمتافـاز گسـترش د.ی ـگرداضـافه آنبه1به2نسبتبه
ازد.ی ـگردهیتهشمنیگورلومسایگيزیآمرنگازاستفادهبایسلول

افــزارنـرم توسـط وشـد يبـردار عکـس یکرومـوزوم متافـاز مرحلـه 
Cytovisionگرفت.قراریبررسمورد

باتیماروزمانیبنديگروهاساسبرالایزاریدرنتایج:2جدول
MTTتستدرکانابیسعصارهمختلفدوزهاي

3گروه2گروه1گروه(ng/ml)دوز
202235/04947/07050/0
304963/05475/06620/0
406123/04243/06453/0
506708/05095/06368/0
606340/04310/06425/0
705765/03870/05820/0
805775/04305/06373/0
906128/04553/06270/0
1005798/03945/06460/0
1105340/03410/06250/0
1205260/04323/06290/0
1305608/04360/04993/0
1402525/06223/06253/0
1504580/04918/06628/0
2006033/04848/06280/0
3006435/04348/05605/0
4006173/05315/05710/0
5005948/05395/05620/0
6005673/05373/04415/0
10005718/04610/05958/0
20006155/04903/07257/0
40006135/05750/06590/0
50005730/05308/04533/0
60005587/06665/00670/0

Control5885/0
Emptv19675/0

هایافته
درکـه MTTآزمـون ازحاصـل جینتـا بـه توجـه بـا :MTTتست

رایمـان زنـده دوزهـا همـه بـا ماریتدرهاسلول؛استآمده2جدول
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مـاده غلظـت ن،یش ـیپمطالعـات اسـاس بـر کـه آنجـا ازدادنـد. نشان
بـرآورد ng/ml6-15معتـادان خـون يپلاسـما درTHCروانگردان

راسیکانـاب عصـاره درصـد 10-20نیهمچن ـو)23و22(استشده
THCمحدودهدرمناسبغلظتاساسنیابر؛)24(دهدیملیتشک

ng/ml30-150دوز،یغلظتدودهمحنیاازشد.انتخابng/ml100
شد.گرفتهکاربههاسلولماریتيبرا

يتومتریفلوسـا کیتکنازاستفادهباهاسلولبودنیمیمزانشاثبات
معلـق صورتبهابتداشدهاستخراجیمیمزانشيهاسلول:RT-PCRو

دربودنــد.شــکلیدوکــویچنــدوجهپهــن،هتــروژنتیــجمعبــا
کهيطوربه.شدشتریبشکلیدوکيهالسلوتعدادبالاتريپاساژها

کفبهوداشتندشکلیدوکيظاهرهاسلولشتریبچهارمپاساژدر
بـودن یمیمزانش ـبودنـد. دهیچسـب کشـت طیمح ـیکیپلاسـت ظروف
کیــتکنازاســتفادهبــا،یچربــبافــتازحاصــليادیــبنيهــاســلول
يهـا مارکرانی ـبنظـر ازهـا سـلول نی ـاد.ی ـگرددیی ـتايتومتریفلوسا

ــتیرهماتوپویغیســطح ــبنظــرازومثبــت)CD44وCD90(کی انی
درعلاوهبه).کی(شکلبودندیمنف)CD34(کیتیهماتوپومارکر

RT-PCRیبررس ـهـا سلولازنوعنیایاختصاصيمارکرهاحضور
يهـا سـلول بـه مربـوط یاختصاصيباندهامراحلنیاجهینتدرشد.

ازياثـر اما؛شدندمشاهدهCD73یسطحمارکربایمیمزانشيادیبن
مـارکر بـا خونسـاز يادی ـبنيهـا سـلول بهمربوطیاختصاصيباندها

CD452شکلو3(جدولنبود.(

گروهسههردرCD73حضوروCD45حضورعدم:2شکل

ng/ml100دوزباتیماروکنترلهايگروهدراستئوبلاستی:تمایز
وکنتـرل گـروه دوهردرهاسلولانسان،بیچرمزانشیمیهايسلول
دنبالبهسلولیهايتودهیافتند.تمایزاستئوبلاستهايسلولبهتیمار
شدنمعدنینشانهامراینشدند.رنگقرمزردآلیزارینآمیزيرنگ

هـاي سـلول بـه هـا سـلول خـودي خودبـه تمـایز طیاست.ماتریکس
حـال است.مشخصسلولیبینفضايدرمدنیاملاحساز،استخوان

خـارج رسـوب هیچگونـه نیافتهتمایزمزانشیمیهايسلولدرکهآن
ــلولی ــیمیس ــاهدهکلس ــیمش ــودنم ــکلش ــوب).3(ش ــیمرس کلس

واستئوبلاسـت بهمزانشیمیهايسلولآمیزموفقیتتمایزدهندهنشان
است.استخوانتشکیل

منفیCD34هماتوپویتیکومثبتCD44وCD90غیرهماتوپویتیکمارکربیان:1شکل

RT-PCRدرمحصولاندازهوایمرهاپرتوالی:3جدول

ژن )’3-’5(رفت )’3-’5(برگشت )bpمحصول(سایز
CD45 AACAACCACTCTGAGCCCTTCT CCCCTGGTGGCACATCTAATA 302

CD73 CAGCGAGGACTCCAGCAAG TATCCAACGATTCCCACAACT 396
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بهچربیازمشتقمزانشیمیبنیادييهاسلولتمایزنتیجه:3شکل
استخوان

دهند.مینشانرااستخوانیهايندولتشکیلمحلهافلش
تیمارگروههايسلولب)؛کنترلگروههايسلولالف)

X40یینمابزرگ؛ردآلیزارینآمیزيرنگ

کروموزومیکاریوتیپ:4شکل
ابیسکانعصارهبامواجههازقبلالف)
کانابیسعصارهباتیمارازپسب)

وقبـل کروموزومیکاریوتیپمقایسهازحاصلنتایجاریوتیپ:ک
دراثـري عصـاره ایـن کـه دادنشـان کانابیسعصارهباتیمارازپس

ــاختار، ــعیتس ــوژیکیوض ــدادومورفول ــوزومتع ــاکروم ــدارده ن
).4(شکل

بحث
يهـا سـلول ازشـده یـه تهتصاویرحاضر،مطالعهجینتابهتوجهبا
بمیکروسکوازهاستفادباانسانیشکمهیناحیچرببافتیمیمزانش

گـرد صورتبههاسلول،يجداسازيابتدادرکهدادنشانمعکوس
ــودهشــناورو ــهآنهــاازیکمــتعــدادوب شــکل،یدوکــصــورتب

شکلدوکیهايسلولبودند.فلاسککفبهدهیچسبویچندوجه
اولینازپسوداشتندبیشتريرشدسرعتدیگريهاسلولبهنسبت
جـاد یایسـلول یوکلـون هدادتشـکیل راسلولیدرصدبیشترینپاساژ

دوکـی هايسلولازتريهمگنجمعیتبعديپاساژهايدرکردند.
تیپیــکموفولــوژيهکــشــدانیــنمامشــخصهــايهســتهبــاشــکل
کـف گستردهطوربههاسلولنیا.استمزانشیمییاديبنهايسلول

یدوک ـظـاهر پژوهش،نیاجینتااساسبرند.کرداشغالرافلاسک
اهی ـگعصـاره حضـور دریچرب ـازمشتقیمیمزانشيهاسلولشکل
ــاب ــانسیکان ــاغلظــتکــهيامطالعــهدرشــد.حفــظهمچن -9-دلت
مصـرف خونسرمدرشدهافتیدرمقدارمعادلنولیدروکانابیتتراه

کــهدیــگردمشــاهده،؛بــوشــدهتــهگرفنظــردرسیکانــابکننــدگان
يرهایمس ـویسلوليمورفولوژآپوپتوز،رشد،يبرایژنيکدگذار

).25(شودیملیتعدنولیدروکانابیتتراه-9-دلتاتوسطیونیتبادل
انی ـببـا یمیمزانش ـيادی ـبنيهـا سـلول تی ـماهحاضـر مطالعهدر

ــا ــيمارکرهــ ــدموCD90وCD44،CD73یمیمزانشــ ــبعــ انیــ
درد.یــــگرددییــــتاCD45وCD34کیــــتیهماتوپويمارکرهـــا 

هماننـد ng/ml100دوزدرسیکانـاب عصـاره باشدهماریتيهاسلول
انیــبCD90وCD44،CD73یمیمزانشــيمارکرهــاکنتــرل،گــروه

نشـد. انی ـبCD45وCD34هماتوپویتیـک يمارکرهـا یول؛دیگرد
بافـت ازمشـتق یمیمزانش ـيهـا سـلول ،يتومتریفلوسـا جینتابراساس

جملـه ازکیکلاس ـیمیمزانش ـيمارکرهـا ،2پاسـاژ درانسانیچرب
CD44،CD73وCD105امــا؛کننــدیمــانیــبراCD14،CD19،
CD34،CD45وHLA-DR15و14(کنندینمانیبرا.(

يهـا سـلول بودنیمیمزانشاثباتلیدلاستخوانبهزیتمالیپتانس
گـروه دوهـر درردنیزاریآلباهاسلوليزیآمرنگدراست.يادیبن

رسـوبات ng/ml100دوزدرسیکانـاب عصـاره باشدهماریتوکنترل
شـده يجداسـاز يهـا سلولزیتمادهندهنشانکهشدمشاهدهمیکلس

کــهگرفــتجــهینتتــوانیمــپـس اســت.یتیاستئوســيهــاســلولبـه 
يادی ـبنيهـا سـلول دریاستئوژنزیتماالقاءباعثسیکانابيعصاره

یرســـانامیـــپپـــژوهش،کیـــاســـاسبـــرشـــود.یمـــیمیزانشـــم
وکی ـتیهماتوپيادی ـبنيهـا سـلول زیتمـا وری ـتکثيدینوئیاندوکاناب
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نـوع چنـد لیتشـک دريدی ـکلنقـش وکننـد یم ـمیتنظرایمیمزانش
ت،یپوس ـیآد،یخـون يهـا سلولجملهازیطیمحيهابافتدرسلول

يهـا رنـده یگرد.داالی ـتلیاپيهـا سلولواستئوکلاستاستئوبلاست،
کننـد یم ـتی ـفعالوشـده انی ـبنمـو، ییابتـدا مراحلازيدینوئیکاناب

درکی ـنـوع يدی ـنوئیکانابرندهیگنقشيروبريامطالعهدر).26(
کهشددادهنشان،یمیمزانشيادیبنيهاسلولکیاستئوژنزیتمایط
يهـا سـلول يبراییبقاشیپنقشکینوعيدینوئیکانابيهارندهیگ
نی ـازانی ـمودارنـد حاداسترسیطدرافتهیزیتمایمیمزانشيادیبن
ابـد. ییم ـشیافـزا یمیمزانش ـيادی ـبنيهـا سلولزیتمایطهارندهیگ

کـاهش باعـث نولیدروکانابی ـتتراهاگـزوژن دینوئیتوکانابیفنیهمچن
).27(شـود یم ـیمیمزانش ـيادی ـبنيهـا سـلول يزیتماییتواناوبقاء
جـاد یاویعصـب يادی ـبنيهاسلولزیتماوریتکثباعثدهاینوئیکاناب

انـدام نی ـانمـو جـه ینتدرومغـز دريعملکـرد یناپس ـیسشبکهکی
نشـان مطالعـه کیدر،یبررسنیاجینتاباهمسو).29و28(شوندیم

شـده بدندریاستخوانتودهشیافزاسببدهاینوئیکانابکهشدداده
توجهباپس).30(هستنددیمفاستخوانیپوکدرمانيبرانیبنابراو

ــه ــاب ــاحاضــر،مطالعــهجینت يهــاســلولیاستئوبلاســتزیتمــاییتوان
سیکانـاب اهیگیدروالکلیهعصارهحضوردرانسانیچربیمیمزانش

مـوارد درتوانـد یم ـفـرد، بدندریاستخوانتودهشیافزاجهینتدرو
باشد.داشتهکاربردیپزشکودرمان

سیکانـاب عصـاره کـه دادنشـان یکرومـوزوم پیوتیکاریبررس
يهـا کرومـوزوم تعـداد ویکیمورفولوژتیوضعساختار،دريریتاث

است.تهنداشسلول

جملهازگوناگونيهايماریبدرماندرسیکاناباهیگعصارهاثر
وسیاسـکلروز پـل یمولت،یدرمانیمیشازیناشتهوعرفعگلوکوم،

سیکانـاب عصارهکهشدهمشاهدهنیمچنهاست.شدهاثباتمریآلزا
شودیمیمیمزانشيادیبنيهاسلولریتکثورشدروندشیافزاباعث

يادی ـبنيهـا سـلول یزاستئوبلاسـت یتماتی ـاهمبـه توجـه بالذا).31(
یپـوک درمـان ماننـد ینیبـال يکاربردهابافت،یمهندسدریمیمزانش

يزیتمـا يهـا ژنانی ـبکهشودیمشنهادیپوند،یپیپزشکواستخوان
یبررسمورديبعدمطالعاتدرRnX2وCOL1A1جملهازمرتبط

رد.یگقرار
گیرينتیجه

انسـان چربـی مزانشـیمی هايسلولکهدادنشانمطالعهنیاجینتا
تمــایز قابلیــت کانــابیس گیــاه هیــدروالکلی عصــاره حضــور در

بافـت هندسیمدرتوانندمیلذاند.ینمایمحفظراخوداستئوبلاستی
ــکیو ــالینیپزش ــوردب ــتفادهم ــراراس ــدق ــاندروگیرن ــوکیدرم پ

کاریوتیـپ بـر ياثـر عصـاره اینهمچنینشوند.واقعموثراستخوان
ندارد.هاسلولکروموزومی

قدردانیوتشکر
مهرگـان خـانم )996787678(شـماره نامـه پایـان جهینتمقالهاین
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