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 چکیده

های بنیادی مزانشیمی مرتبط با تمایز، چرخه سلولی و متابولیسم در سلول (miRNA) ها و میرهایدر این مطالعه، بیان ژن    
های بنیادی مزانشیمی گوسفند سلول .بررسی شد 3های چرب امگا عنوان منبع اسیدار روغن ماهی بهگوسفند زندی تحت تیم

لیتر روغن ماهی گرم بر میلیمیلی 11ها در حضور و یا عدم حضور منظور اثبات پرتوانی بررسی شدند. سلولپس از جداسازی به
گیری شد )سه تکرار اندازهکمک فلوسایتومتری  بهها در هر گروه از سلولشده  ریزیمرگ برنامهتیمار شدند و چرخه سلولی و القا 

دست در مرحله رشد و تمایز به چربی در هر دو گروه  های پایینمستقل(. در طراحی آزمایشی مشابه، این بار بیان میرها  و ژن
 که چرخه سلولی  شده با روغن ماهی درصد آپوپتوز ثانویه بالاتری داشتند درحالی های مزانشیمی تیمارشد. سلول مقایسه

داری طور معنیبه let-7aبیان نسبی میر  حال، ، با اینندتاثیر تیمار قرار نگرفت تحتاثیر قرار نگرفت. بیان میرهای تمایزی ت تحت
 را کاهش  peroxisome proliferator-activated receptor ماهی بیان نسبی ژن تیمار روغن در گروه روغن ماهی کاهش یافت.

 روی  کاهش یافت. PPARGیافته به چربی بیان  های تمایزداد. در سلول (51/1) را افزایش Interleukin 1 betaو بیان  (33/0)
سمت چربی را از طریق تاثیر مستقیم یا  های مزانشیمی بهسلول رفته، نتایج این مطالعه خواص بازدارنده روغن ماهی بر تمایزهم
 مشاهده نشد.  ،های انتخاب شدهداری در بیان میر حال تفاوت معنی نشان داد، با این PPARمسیر تنظیمی مستقیم بر  غیر

 
 ایهسته تمایز، چرخه سلولی، سلول چربی، عوامل رونویسی، 3چرب امگا اسیدآپوپتوز،  :کلیدی یهاواژه

 
 مقدمه 

های سلول چربی،بافت های مزانشیمی مشتق از سلول    
های چربی، بنیادی پرتوانی هستند که قادر به تمایز به سلول

های مزانشیمی از سلول .(32)غضروف و استخوانی می باشند 
های مناسبی برای مطالعات متابولیکی و عنوان مدلبه

 های متابولیکی مانند چاقی یاد ناهنجاری مخصوصاً
. تعادل نامناسب رژیم غذایی از لحاظ انرژی (30،33) شودمی

های مزانشیمی از نظر چربی باعث اختلال در متابولیسم سلول
تواند به پیشرفت در نتیجه میشود که زایی و لیپوژنسیس می

ثر در کنترل نرخ ؤاز جمله عوامل م. (38)چاقی کمک کند 
، ی میزان فعالیت فاکتورهای رونویسیزایچربی
  peroxisome proliferator-activated receptor γشامل

(PPARγ)  و(SREBP-1) sterol regulatory element 

binding protein-1  تنظیم بیان عوامل . (01،21) باشدمی
کننده های غیرکدRNAتاثیر مستقیم ای تحترونویسی هسته

عبارت دیگر، میرها همراه )میر( قرار دارد. به miRNAنام به
های ای نقش اصلی در تمایز سلولبا عوامل رونویسی هسته

 .(30،30)مزانشیمی دارند 
 اسیدهای چرب امگاپیش از این نشان داده شده است که     

 زایی/لیپوژنسیسچربی فعالیت ضد ماهیاز منبع روغن 2
طور کامل های درگیر هنوز بهحال مسیر، با ایندارند .(20،0)

عنوان اسیدهای به 2اند. اسیدهای چرب امگا شناخته نشده
چرب ضروری شناخته می شوند و قابلیت سنتز از ابتدا را در 

عنوان یک منبع غنی از . روغن ماهی به(33) بدن ندارند

مانند اسید ایکوزاپنتائنوئیک  2های چرب بلند زنجیر امگا اسید
(C20:5 n-3) ( و اسید دکوزهگزائنوئیکC22:6 n-3)  شناخته

زنجیر اثر متقابل بر های چرب بلند. اسید(02،3،31) شودمی
و عوامل رونویسی  (0)های تنظیمی میرها مجوعه واکنش

دارند که در نهایت سرنوشت پیچیده تمایز  (00) ایهسته
کنند. در این رابطه، های بنیادی مزانشیمی را تعیین میسلول

های چربی میر در بافت 00که بیان حداقل  گزارش شده است
 تأثیر رژیم غذایی مکملتحت سفندزیر جلدی و احشایی گو

. (06)قرار گرفت  2شده با اسیدهای چرب امگا  سازی
داد که مکمل وضوح نشانمطالعات آزمایشگاهی بههمچنین، 

 در  miR-21(1)و   miR-16(32)تواند بیان می 2امگا 
 های بنیادی را تغییر دهد.سلول

های های اخیر علاقه زیادی به استفاده از مکملدر دهه    
خصوص در تغذیه دام به 2های چرب امگا چربی بر پایه اسید

حال اطلاعات کافی در زمینه با ایندر دوره انتقال شده است، 
هایی مثل چاقی زایی و بروز بیماریها بر چربینقش این چربی

 وجود ندارد.
پیشین قادر به ارائه شواهد کافی در  حال، مطالعاتبا این    

ها بین عوامل رونویسی مورد چگونگی ایجاد ارتباط سلول
رو، در این، از نشده استای و میرها و اسید های چرب هسته

عنوان مدلی های مزانشیمی گوسفند بهمطالعه حاضر سلول
ها و سازی روغن ماهی بر بیان ژنبرای مطالعه اثر مکمل

 زایی استفاده شد.میرهای تنظیمی مسیر لیپوژنسیس و چربی
 

 دانشگاه علوم کشاورزی و منابع طبیعی ساری
 تولیدات دامی پژوهشهای
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  هامواد و روش

 افت چربی احشایی های مزانشیمی از قطعات بسلول    
کشتارگاه  درنژاد زندی ) بالغسه میش آوری شده از جمع

استخراج شدند. بافت چربی احشایی در پوریای شرق تهران( 
 DMEM کشتسی حاوی محیطسی 01لوله آزمایش 

 استرپتومایسین  سیلین/درصد پنیسازی شده با سه)مکمل
(Sigma-Aldrichو سه ) قارچ )درصد ماده ضدSigma-

Aldrich شد( و روی یخ به آزمایشگاه منتقل.  
ها به بافر نمکی منتقل و سانتریفوژ محض ورود، نمونهبه
های قرمز و مدت پنج دقیقه( شدند تا گلبولدور به 0311)

ها به سفید حذف شوند. این مرحله سه بار تکرار شد. نمونه
گرم میلی 01همراه با  DMEMلوله آزمایش جدید حاوی 

 61مدت ( منتقل شدند و بهInvitrogenکلاژناز نوع یک )
روی شیکر  CO2درجه سانتیگراد و پنج درصد  20دقیقه در 

های جدا شده در اثر نیروی فیزیکی و انکوبه شدند. سلول
مدت پنج دور به 0311کمک سانتریفیوژ )فعالیت کلاژناز به

 DMEMها به محیط دقیقه( رسوب داده شدند و پلیت سلول
درصد هدرصد سرم گاوی، س00با  سازی شدهجدید مکمل

ل ققارچ منتدرصد ماده ضدسیلین/استرپتومایسین و سهپنی
درصد درجه سانتیگراد و پنج 20ها در انکوباتور شدند. سلول

CO2  تا زمان رسیدن به جمعیت مطلوب برای پاساژ دادن
ها به حد مناسب کشت داده شدند. پس از رسیدن تعداد سلول

ها برای آزمایشات سلولها پاساژ داده شدند و گروهی از سلول
 بعدی فریز شدند. 

شده در درجه اول با  جدا هایسلول اثبات مزانشیم بودن    
های بادی اختصاصی سطحی سلولبررسی واکنش به آنتی

توسط  CD166و   CD45،CD73مزانشیمی شامل 
مورد تایید قرار  (iburFACSCal BD ،USAفلوسایتومتری )

ها با تمایز به گرفت. علاوه بر این، پتانسیل چند توانی سلول
چربی و استخوان اثبات شد. محیط تمایز چربی حاوی محیط 

DMEM مولار، انسولین پایه همراه با دگزامتازون یک میلی
 مولار، میلی 311مولار، ایندومتاسین میلی 1/7

isobutylmethylxanthine 011 درصد  01مولار و میلی
روز  روز و متوسط هر سه 30مدت ها بهسرم گاوی بود. سلول

-سلول 30یکبار تعویض محیط تحت تمایز بودند. پس از روز 
-یافته با پارفورمالدئید چهار درصد تثبیت و با رنگ های تمایز

ها رنگ شدند. برای تمایز به استخوان، سلول oil redآمیزی 
  011شده با  سازی مکمل DMEMبا محیط 

مولار بتا گلیسرول فسفات، میلی 01مولار دگزامتازون، میلی
مولار اسید اسکوربیک و ده درصد سرم گاوی کشت میلی 01

لدئید اها با پارارافرمروز سلول 30و  00شدند. بعد از گذشت 
 Alizarin redدرصد تثبیت شدند و سپس با رنگ چهار

 آمیزی شدند.رنگ دستورالعمل سازندهطبق  )بهنوژن، ایران(
ماهی تجاری )شماره محصول در این مطالعه از روغن    

F8020)سلولی استفاده شد. مناسب برای کشت ، مرک، آلمان
 لیترگرم در میلیمیلی00ماهی در غلظت نهایی روغن روغن

درصد )وزنی  کمک پنجبه( (8) )مستخرج از مطالعه قبلی
 )سیگما( امولسیفه شد و مرغ کولین تخموزنی( فسفاتیدیل 

 butylatedدرصد )وزنی وزنی( 12/1 همراهبه

hydroxytoluene  اکسیدان داخل سلولی( درعنوان آنتی)به 
ساعت  30محیط کشت استفاده شد. در کلیه آزمایشات در هر 

ماهی تعویض شد. آزمایشات ها و روغنکشت سلولمحیط
ی اثر ناچیزی از فسفاتیدیل کولین و چرخه سلول اولیه زیستایی

چهارم  های مزانشیم پاساژها نشان داد. سلولبر روی سلول
خانه کشت  30 سلول در هر خانه( در ظرف 3111)در تراکم 

ها به دو گروه تقسیم ساعت، سلول 30داده شدند و بعد از 
و گروه  کشت )شاهد( محیط ها باشدند: گروهی از سلول

ماهی تیمار شدند. روغن لیتر ازگرم در میلیمیلی 00دیگری با 
بعد  0و  0، 2، 3در روزهای  MTTها با روش زیستایی سلول

از تیمار در هر دو گروه با استفاده از دستگاه اسپکتروفتومتری 
(Beckman Coulter ،USA)  نانومتر  001در موج 

 گیری شد.اندازه
انه کشت های مزانشیمی پاساژ سوم در ظرف شش خسلول    

ماهی برای ها در مرحله رشد با و یا بدون روغنشدند، سلول
ها به ساعت سلول 08ساعت تیمار شدند. پس از  08مدت 

آزمایشگاه سلول بافت آزما )سبز( جهت آنالیز چرخه سلولی و 
 آپوپتوز فرستاده شد.

های وللبر تمایز س ماهی منظور بررسی تأثیر روغنبه    
 30مدت به چهارم های پاساژچربی، سلول سمتمزانشیمی به

 08تند. در فهای چربی قرار گرروز در محیط تمایزی سلول
 گرم در میلی 00ها با ساعت اول تمایز، گروهی از سلول

ماهی تیمار شدند. در پایان تمایز، گروهی از لیتر روغنمیلی
 منظور تأیید تشکیل چربی به oil redها با استفاده از سلول
ها برای تجزیه و تحلیل بیان بقیه سلول آمیزی شدند.رنگ

طور کامل ها استفاده شدند. پس از تمایز، محیط بهمیرها و ژن
شسته شدند  بار با بافر فسفات سالینها سهبرداشته شد، سلول

کننده به آنها اضافه شد. استخراج  لیتر بافر لیزو یک میلی
  اده از کیتبا استف های چربی، از سلول RNAکل

 GeneAll(RiboExTM LS ،Korea و بر اساس )
سپس  RNA دستورالعمل کارخانه سازنده انجام شد. خلوص

 NanoDrop™ 2000cبا استفاده از اسپکتروفوتومتری

(Thermo Scientific ،USA)  .بررسی شدRNA  استخراج
یاخته به میر شرکت بنکمک کیت مخصوص بنشده به
cDNA ی بیان بیان میرها تبدیل شد. بررس let-7a ،let-7g ،

miR-17 ،miR-27b ،miR-33a ،miR-101 ،miR-103 ،
miR-122 ،miR-125b ،miR-142 ،miR-143 ،miR-

146  ،miR-195 ،miR-200a ، miR-200bو miR-2368 

، ACSL6 ،SREBF1 ،PPARG ،PTGS2 ،IL1Bو ژنهای 
NF-kB و TNFα روشبه RT Real-time PCR  و در
  ABI 157 PRISM 7500 real-time PCRدستگاه

system (Applied Biosystems ،USA)  .انجام گرفت
برای تکثیر  Real-time PCRشرایط دمایی و زمانی واکنش 

 10ها شامل دو مرحله واسرشت اولیه با دمای میرها و ژن
ثانیه و سپس واسرشت ثانویه  031مدت درجه سانتیگراد به

 درجه  61مدت پنج ثانیه و گراد بهسانتیدرجه  10شامل چرخه 
مرتبه بود. در پایان،  01ثانیه برای  21مدت گراد بهسانتی
 های مرجعخام مربوط به بیان ژن(CT)  ایهای آستانهسیکل

های شاهد و تیمار ثبت شد. بیان های گروهو هدف در نمونه

 چشمهعبدالله محمدی سنگ و ، عبدالرضا صالحیالموتی، علی اسدی، فاطمه کوهکنآرش وشکینی
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 های مرجعهای هدف نسبت به میانگین بیان ژننسبی ژن
β-actin وSNORD  2 روش به-ΔΔCt .محاسبه شد 

های تکرار مستقل برای هر آزمایش انجام شد. داده سه    
 و  tکمک استودنت حاصل از چرخه سولی و آپوپتوز به

نالیز آ Ct∆∆–2 کمک روش ها بههای حاصل از بیان ژنداده
 شدند. 

میانگین ستاندارد از اانحراف  ±صورت میانگین ها بهداده   
دار تلقی شد. تجزیه و از نظر آماری معنی >10/1pبیان شد و 

 0191نسخه  SPSSافزار تحلیل آماری با استفاده از نرم
(SPSS.انجام شد )شیکاگو، ایالات متحده ، 
 

 نتایج و بحث
 های مزانشیمی شاملبیان نشانگرهای اختصاصی سلول    

CD166 و CD73 و  شده مثبتهای مزانشیمی جدا در سلول
منفی بود. همچنین  CD45اختصاصی  بیان نشانگرهای غیر

آمیزی تمایز به چربی و تمایز به استخوان با کمک رنگ
 30سازی کلسیم در روز یافته و کانی قطرات چربی تشکیل

 (. این نتایج مطابق با مطالعات قبلی 0)شکل  تأیید شد  تمایز
 

های در سلول مثبت و منفی را سطحی است که نشانگرهای
 . علاوه بر این، قابلیت (30،01)معرفی کردند  مزانشیمی

سمت استخوان و چربی تایید شد ها با تمایز بهتوانی سلولچند
های وضوح صحت استخراج سلولاین نتایج به (.0 )شکل

  00سازی کملمبنیادی پرتوان مزانشیمی را تایید کرد. 
های مزانشیمی سلوللیتر روغن ماهی به گرم در میلیمیلی

روز باعث کاهش تدریجی قدرت بقا  مدت پنجپاساژ سوم به
سازی حال این اثر تنها در روز پنجم مکملها شد، با اینسلول

ماهی از مطالعه قبلی  لظت موثر روغنغ(. 3بود )شکل  معنادار
داد که دوز  نشان آزمون زیستایی و نتایج شدانتخاب  (8)

ها کشنده نیست، اگرچه در روز پنجم انتخابی برای سلول
ساعت پس از تیمار  08 ها نشان داده شد.کاهش رشد سلول

  G0-G1ها در فاز ماهی، میانگین سلول ها با روغنسلول
 ماهی افزایش یافت با این داری در گروه روغنطور معنیبه

چرخه سلولی کاهش یافت.  Sها در فاز حال میانگین سلول
را  Mها در فاز ماهی درصد سلول همچنین تیمار روغن

 افزایش داد. نتایج آزمایش آپوپتوز القا آپوپتوز ثانویه در 
 (. 2ماهی را نشان داد )شکل  شده با روغن های تیمارسلول

 
 

 
 

  0/1 مقیاس) های مزانشیمی( مورفولوژی سلولCو  Bهای مزانشیمی، سلول اختصاصیهای اختصاصی و غیرنشانگر انیب( A -0ل شک
)،D ) آمیزی رنگoil red E) آمیزی رنگ alizarin red متر(میلی 0/1)مقیاس 

Figure 1. A) Expression of specific and nonspecific mesenchymal cells markers, B and C) Morphology of 
mesenchymal cells (scale 0.1 Mm), D) oil red staining E) alizarin red staining (scale 0.5 mm) 
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گیری پس از اعمال در روزهای مختلف اندازه های مزانشیمی گوسفندلیتر( بر زیستایی سلولگرم بر میلیمیلی 00ماهی ) اثر روغن -3شکل 
تکرار  سهدهنده انحراف استاندارد از میانگین با حداقل  نوار خطا نشاندارند.  (.>10/1p) دارهای با حروف متفاوت تفاوت معناستون، تیمار

 .مستقل است
Figure 2. Effect of fish oil administration (15 mg / ml) on the viability of sheep mesenchymal cells on different days 
of measurement after treatment, columns with different letters represent significant difference (p <0.05). The error 

bar indicates the standard deviation from the mean (three independent replicate). 
 
 

  
های با حروف متفاوت های مزانشیمی، ستون( القا آپوپتوز در سلولB( چرخه سلولی Aلیتر( بر گرم بر میلیمیلی 00ماهی ) اثر روغن -2شکل 

 .تکرار مستقل است سهدهنده انحراف استاندارد از میانگین با حداقل  نوار خطا نشاندارند.  (.>10/1p) تفاوت معنادار
Figure 3. Effect of fish oil administration (15 mg / ml) on A) cell cycle B) apoptosis induction in mesenchymal cells, 
columns with different letters represent significant difference (p <0.05). The error bar indicates the standard deviation 

from the mean (three independent replicate). 
 

ماهی با توجه های تحت تیمار روغنآپوپتوز در سلول القاء    
و  (0) اشباع در برابر اکسیداسیون غیر هایپذیری باندبه آسیب

قابل توجیه است.  های فعال اکسیژناحتمال تولید رادیکال
ساز اسیدهای چرب در میتوکندری و وهمچنین، سوخت

 های فعال اکسیژن پروکسیزوم باعث افزایش تولید رادیکا
ها با منابع در تطابق با مطالعات قبلی، تیمار سلولشود. می

 باعث القا آپوپتوز و توقف 2امگا های چرب مختلف اسید
هرچند سیکل سلولی در این  .(0،01،23)چرخه سلولی شد 

سمت  حال بهتاثیر تیمار قرار نگرفت، با این آزمایش تحت

ید نتایج بخش آپوپتوز ؤحدودی م، که تا وارسی گرایش داشت
 سهای آپوپتوزیاست. با این حال، در آزمایش بعدی بیان ژن

 اندازه مورد مطالعه قرار گرفت.  
 بر تمایز چربی،  ماهی روغن  منظور بررسی اثر به    

سمت سلول چربی تمایز داده های مزانشیم گوسفندی بهسلول
 ماهی روغن ها باسلولشد و در دو روز اول تمایز، گروهی از 

های میرها و ژن روز پس از تمایز، بیان 30تیمار شدند. 
سازی محیط تمایزی تمایزی مورد بررسی قرار گرفت. مکمل

 (. 0را کاهش داد )شکل  let-7a  بیان روغن ماهی با

a 

b 

٠.٠ 

٠.٢ 

٠.٤ 

٠.٦ 

٠.٨ 

١.٠ 

١.٢ 

 ۵روز  ٤روز     ٣روز  ٢روز 

ب 
جذ

(
۵7

0
 

متر
انو

ن
) 

 روغن ماهی شاهد

a 

a 

a 
a a 

a 

a 
a 

0 

۵0 

١00 

sub G1 G1 S G2/M

ها 
ل 

لو
 س

یع
وز

ت
 

 روغن ماهی شاهد

a a 
a 

a 

b 

b 
b 

b 

0 

۵0 

١00 

Q1 Q2 Q3 Q4

ها 
ل 

لو
 س

یع
وز

ت
(

صد
در

) 

 روغن ماهی شاهد

 چشمهعبدالله محمدی سنگ و ، عبدالرضا صالحیالموتی، علی اسدی، فاطمه کوهکنآرش وشکینی



 13...................... ........................................................................................... سلول چربی در گوسفند های مزانشیمی بهروغن ماهی بر تمایز سلولبازدارنده اثر 

 

 

 محیط تمایزی با  سازی مکمل ها،همچنین در بحث ژن    
را  IL-1β را کاهش و بیان  PPARGروغن ماهی بیان 
 (.0افزایش داد )شکل 

 miR-17 ،miR-21زایی، برخی میرها مثلدر فرآیند چربی    

miR-122 ،miR-125b ،miR-143،miR-103   و 
miR-200a کنند، در زایی عمل میکننده چربی عنوان القابه

  و  miR-17 ،miR-21 ،miR-122که برخی دیگر مانندحالی
miR-125b شوند نظر گرفته میچربی درعنوان ضدبه

تاثیر تیمار قرار شده تحت . بیان میرهای انتخاب(28،20،2)
. داری کاهش یافتطور معنیکه به let-7aجز میر هنگرفت، ب

در خلال  let-7aاست که بیان  پیش از این گزارش شده
 ، همچنین محور (38،20) یابدادیپوژنیز کاهش می

Let-7/HMGA2 عنوان یک سیگنال قوی در تنظیم به
 است زایی شناخته شدهسازی و چربیمسیرهای استخوان

(22،26).  

 

 

های با های مزانشیمی گوسفند در مرحله رشد، ستونهای منتخب در سلولمیرلیتر( بر بیان گرم بر میلیمیلی 00اثر روغن ماهی ) -0شکل 
بیان میرها در گروه شاهد  .دهنده انحراف استاندارد از میانگین است( با گروه شاهد دارند. نوار خطا نشان>10/1pدار)ستاره تفاوت معنااندیس 

( به شاهد ratioصورت افزایش یا کاهش نسبت )ها در گروه تیمار بهو بیان میریک با انحراف استاندارد صفر فرض شد  Restافزار توسط نرم
 .باشدمی

Figure 4. Effect of fish oil administration (15 mg/ml) on the microRNA expression of sheep mesenchymal cells 
during the growth phase, the column with a star index indicates a significant difference (p <0.05) to the control group. 

The error bar indicates the standard deviation from the mean. The microRNA expression in the control group was 
assumed to one with a standard deviation of zero by the Rest software, and microRNA expression in the treatment 

group was represented by a ratio (increase or decrease) to the control. 

 
 های مزانشیمی گوسفند در مرحله تمایز به چربی، های منتخب در سلوللیتر( بر بیان ژنگرم بر میلیمیلی 00اثر روغن ماهی ) -0شکل 

ها در گروه شاهد بیان ژن .دهنده انحراف استاندارد از میانگین است نوار خطا نشان( دارند. >10/1p) های با اندیس ستاره تفاوت معنادارستون
( به شاهد ratioصورت افزایش یا کاهش نسبت )ها در گروه تیمار بهو بیان ژنیک با انحراف استاندارد صفر فرض شد  Restافزار توسط نرم

 .باشدمی
Figure 5. Effect of fish oil administration (15 mg/ml) on the gene expression of sheep mesenchymal cells during the 

adipocyte differentiation, the column with a star index indicates a significant difference (p <0.05) to the control 
group. The error bar indicates the standard deviation from the mean. The gene expression in the control group was 
assumed to one with a standard deviation of zero by the Rest software, and gene expression in the treatment group 

was represented by a ratio (increase or decrease) to the control. 
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را   PPARG انیب یبه طور قابل توجه روغن ماهی مکمل    
، درحالیکه (0)شکل  داد شیافزا را IL-1β انیکاهش داد و ب

 اعضای .تاثیر تیمار قرار نگرفتتحت ASCL6بیان نسبی 
ی و بازساز لیتشکجمله از  یمختلف یهامسیر ASCL خانواده
 نظیم را ت یسلول و تمایز دیریسیگلیسنتز تر لیپیدها، قطرات

مسیرهای مختلفی از جمله  ASCL . اعضای خانوادهدننکمی
گلیسیرید و تمایز ها، سنتز تریتشکیل و بازسازی قطرات لیپید

ر ضهای حادر تطابق با یافته (8)کنند سلولی را تنظیم می
در طی  ACSL پیش از این نشان داده شد، که فراوانی نسبی

عنوان یکی از عوامل به PPARγزایی ثابت است. چربی
های چربی کننده اصلی تمایز سلول عنوان تنظیمسی بهرونوی

ها و ژن با خاموش یا . در حقیقیت، میر(21)شود شناخته می
. (21) کنندش تنظیمی خود را ایفا میقن PPARγکردن  فعال

گروهی از  .برانگیز استنتایج مطالعات دیگر به نوعی بحث 
بر تمایز سخن  2امگا  محققین از اثر مهاری اسیدهای چرب

اند نسبت داده PPARGاند و این اثر را به کاهش بیان گفته

القا تمایز را از  ،. در طرف مقابل تعدادی از مقالات(20،00)
 3T3-L1های بر سلول 2اثرات تیمار اسیدهای چرب امگا 

دلیل تنوع در به که این تناقض عمدتاً (1،08) اندعنوان کرده
های گردد. میرچرب استفاده شده برمیاسید منبع، نوع و نسبت

یک از شده در این آزمایش، بیان متفاوتی در هیچانتخاب
های مراحل رشد و تمایز نداشتند که این امر ما را از بیان مسیر

تمایز را عاجز ثر در ؤدقیق تمایز و ارتباط آنها با دیگر عوامل م
 سازد.می
عنوان منبع اسیدهای چرب امگا مجموع، روغن ماهی به در    

های چربی را از سمت سلولهای مزانشیمی بهتمایز سلول 2
چند بیان میرهای منتخب مهار کرد، هر PPARγطریق مسیر 

 تأثیر تیمار چه در مرحله رشد چه در مرحه تمایز، تحت
 شود  در این زمینه پیشنهاد میقرار نگرفت.  روغن ماهی

( در سطح مولکولی و Omicsهای با بازده بالا )تکنولوژی
یا  سمت چربیهای تنظیمی تمایز بهد مسیرنتوانین میئپروت

    د.ناستخوان را بیش از پیش نمایان ساز
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Abstract 
    In this study, the expression of genes and miRNAs related to differentiation, cell cycle and 
metabolism was investigated in Zandi sheep mesenchymal cells (ADSC) under fish oil 
treatment as a source of omega-3 fatty acids. Isolated sheep mesenchymal stem cells were 
confirmed for pluripotency. ADSCs were treated in the presence or absence of 15 mg / ml fish 
oil, and cell cycle and apoptosis induction were measured in each group (three independent 
repeat) via Flow cytometry. In a similar experiment, the expression of downstream miRNAs and 
genes at the growth and differentiation stages to adipocyte was compared in both groups. 
Mesenchymal cells treated with fish oil had a higher percentage of late apoptosis, while the 
percentage of cells in S phase decreased. The expression of miRNAs did not change 
significantly, however, let-7a was significantly decreased in the fish oil group. Fish oil treatment 
decreased (0.39) relative expression of peroxisome proliferator-activated receptor G (PPARG) 
and increased (1.85) Interleukin 1 beta expression. In adipocyte-differentiated cells, PPARG 
expression was decreased. The results of this study showed the inhibitory properties of fish oil 
on adipocyte differentiation of mesenchymal cells through direct or indirect effects on PPAR 
pathway. However, no significant difference was observed in the expression of selected 
miRNAs. 
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