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 6/5/2931 :دریافت
 92/6/2931 :هاآخزین اصلاح

 3/7/2931 ش:پذیز
 

 CD133 ،CD44َای سطحی  بررسی بیان شاخص
َای سلًلی ملاوًما ي ارتباا    در ردٌ ABCG2ي 

 َای بىیادی سرطان آوُا با سلًل
، ٤سید جًاد مًلی، *٣، مرضیٍ ابراَیمی٢ي١رجبی فًمشی مطُرٌوًیسىدگان: 

 ١فاضل صحراوشیه ساماوی

 

گوزٍُ  گزایؼ علَلی ٍ سکوَیٌی،   ،َریؽٌبعی ػلَم خبً کبرؽٌبعی ارؽذ سیغزداًؾدَی  -1
 ؽٌبعی سکَیٌی، داًؾگبُ ػلن ٍ فزٌّگ، سْزاى، ایزاى سیغز

ّوبی   ، گزٍُ علَلگزایؼ علَلی ٍ سکَیٌی ،ؽٌبعی ػلَم خبًَری رؽذ سیغزاکبرؽٌبعی  -2
ؽٌبعوی ٍ فٌوبٍری    ؽٌبعی سکوَیٌی، دضٍّؾوگبُ رٍیوبى، دضٍّؾوکذُ سیغوز      ثٌیبدی ٍ سیغز

 داًؾگبّی هزکش سحقیقبر ػلَم علَلی، سْزاى، ایزاىّبی ثٌیبدی خْبد  علَل

ؽٌبعی سکَیٌی، دضٍّؾوگبُ رٍیوبى، دضٍّؾوکذُ     ّبی ثٌیبدی ٍ سیغز گزٍُ علَل اعشبدیبر -3
ّبی ثٌیبدی خْبد داًؾگبّی، هزکش سحقیقبر ػلَم علَلی، سْزاى،  ؽٌبعی ٍ فٌبٍری علَل سیغز
 ایزاى

 َم سیغشی، داًؾگبُ سزثیز هذرط، سْزاى، ایزاىصًشیک هَلکَلی، داًؾکذُ ػلگزٍُ داًؾیبر  -4
 

 E-mail: mebrahimi@royaninstitute.org اثزاّیوی هزضیِ* ًَیغٌذُ هغئَل: 

 چکیدٌ
ّبی ثٌیبدی هلاًَهب، هعئَل تْبجن ٍ هتبظتبز آى اظت.  د  انتي وتصٍّب، ثیتبى     ظلَل مقدمٍ ي َدف:

ّب ثب  لَلی هلاًَهب ٍ ا تجبط ثیبى اني شبخصّبی ظ ّبی ثٌیبدی ظرطبى د   دُ ّبی کبًدند ظلَل شبخص
 شد ّبی ثٌیبدنٌگی ظلَل ثر ظی ٍنصگی

 

ّتبی ظتتلَلی هلاًَهتتب  د   دُ CD133 ،CD44  ٍABCG2ّتتبی هیتساى ثیتتبى شتبخص   َااا:ماًاد ي ري  

(WM115 ،NA8 ،SK-MEL  ،Me67،A375   ٍD10ُتَظط فلَظبنتَهتری ظٌجید )    شتد  وتط از اًتبتبة
ِ  ّب ثری هٌبظت، ظلَلظلَل شبخص ٍ  دُ جوعیت. هبجت. ٍ    اظبض ثیبى ٍ عدم ثیبى شبخص هٌتبتت ثت

ّتبی ثٌیتبدی   زانتی، تکتکیا اظتفرٍنید ٍ ّونٌتیي ثیتبى شى     ظپط عولکرد کلٌتی  هٌفی جداظبزی شدًد؛
NANOG ،SOX2 ،OCT4  ٍKLF4  ُجداظبزی ًکتدُ ا زنتبثی   ظلَلی د  ظِ جوعی. هبج.، هٌفی ٍ  د-

    شدًد
 

-شتد  د  ثیتبى  CD133شتبخص   D10ظلَلی  صد از  دُد  ٥٨/٨٥±  ٥٨/١داد کِ د  هب ًکبىًتبنج  وتایج :

ً  CD44  ٍABCG2شبخص  ،شدُّبی ظلَلی تع. کِ د  ّوِ  دُحبلی  ی ضتعی  فبقد ثیبى ثَدًد نب ثیتب
ثراثتر د  تعتداد    ٨/٨( ٍ P<0.05زانتی ) ثراثر د  قد ت کلٌی٥٦/١افسانب حدٍد  +CD133 جوعی.    داشتٌد

داد کتِ  ّبی ثٌیبدنٌگی ًکبىداد  ثر ظی ثیبى شىًکبى -CD133( د  هقبنعِ ثب جوعی. p=000)هلاًَظفیر 
دا ای افتتسانب ثیتتبى ثَدًتتد ٍ  -CD133 د  گتترٍُ SOX2ٍ شى  +CD133د  گترٍُ   NANOG  ٍOCT4شى 

 ًداش. ّب ٍجَدگرٍُ هیبىد   KLF4 ّیچ تفبٍتی د  ثیبى شى
 

ّتبی  لعٌَاى شبخص ظلَِهی تَاًد ث CD133کِ شبخص  ًددادوصٍّب ًکبى ّبی انينبفتِ گیری:وتیجٍ
-کٌٌد، د ًظتر هی ا ثیبى CD133ّبی هلاًَهب کِ شبخص ٍ دنگر ظلَل  D10ی ظلَلیثٌیبدی د   دُشجِ

 شَد گرفتِ
 

 CD133ّبی ثٌیبدی ظرطبى، هلاًَهب، ظلَل ياژگان کلیدی:
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 ّبی     د   دُ CD133 ،CD44  ٍABCG2ّبی ظطحی  ثر ظی ثیبى شبخص
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 مقدمٍ
  کٌٌذُّبی سَلیذاس دگزگًَی هلاًَعیز ًبؽی هلاًَهب
ایي ثیوبری دارای قذرر سْبخن ثبلا ٍ  ؛اعزرًگذاًِ 

 در ؽوبرٍ ( 1) ثَدُ ّبهشبعشبس عزیغ ثِ عبیز اًذام
-. ثزاعبط گشارػدؽَهیهحغَة ّبسزیي عزعبىکؾٌذُ

عزاعز خْبى ثب  ب درسؼذاد هَارد هلاًَه WHO ّبی
در حبل  ّبثِ اًَاع دیگز عزعبىًغجز ثیؾشز یعزػش

-ًفز هی ّشار 48عبلاًِ هَخت هزگ  ٍ افشایؼ اعز

-عزعبى اس درفذ 5سب  4 ایي عزعبى اگزچِ حذٍد ؛ؽَد

-اس هزگ درفذ 74ػلز  ،ؽَدؽبهل هی ّبی دَعز را

 سهبًی کِ(. 2)اعز هیزّبی ًبؽی اس عزعبى دَعز ٍ
ثِ ، هقبٍهز سیبدی ًغجزهشبعشبس ثِ کٌذهیٍعؽز هلاًَهب
قبدر اعز ثِ ًَاحی  دّذ ٍهیًؾبىٍ آدَدشَس  درهبى

سز دَعز، عحبل، ّبی ػویقخولِ قغوزهخشلف ثذى اس
سب  3) کٌذّبی لٌفی ٍ هغش اعشخَاى هْبخزر کجذ، گزُ

ر هشَعظ عَاس هشبعشبس ثِ دظی افزاد هجشلا هذر ثقب(. 5
-هی اس ثیوبراى درفذ 10فقظ  هبُ اعز ٍ ًِسب  ؽؼ

رغن ایي اّویز ثبلیٌی، ثِ ؛کٌٌذعبل سًذگی دٌحسَاًٌذ سب 
اعبعی هَلکَلی ٍ علَلی دیؾزفز هلاًَهب  عبخشبرّبی

ّیچ ثْجَد ٍ  اعزًؾذُکبفی ؽٌبخشِ ٌَّس ثِ اًذاسُ
 6) اعزًگزفشٌِبداری در ثقبی ایي ثیوبراى فَررهؼ
لذا درهبى ٍ  ارددآگْی کوی دیؼایي ثیوبری  ؛(7ٍ

د کِ در ثغیبری اس هَارد عبسهیعزیغ را ثب هؾکل هَاخِ
ثزای  خذیذ یّبیثٌبثزایي رٍیکزد ؛ًیغزثخؼ ًیش ؽفب

 (.8) درهبى ایي ثیوبری لاسم اعز
ایدبد ٍ ّبی ثٌیبدی عزعبى در رعذ کِ علَلهیًظزثِ

(. 9)دارًذ ًقؼ خولِ هلاًَهب ّب اسدیؾزٍی عزعبى
 سوبیشٍ  ًَساییخَد قذرر ،ی عزعبىّبی ثٌیبدعلَل
 دارًذّبیی هبًٌذ قذرر سحزک ٍ سْبخن ٍیضگی ،داؽشِ

در ّبی ثٌیبدی خقَؿ حضَر علَل. در(11ٍ 10)
سؼذادی اس  ًذ؛دارٍخَد ّبیی هشفبٍرهلاًَهب گشارػ

-ّبی ثٌیبدی عزعبى ٍ ؽبخـهغبلؼبر اس حضَر علَل

کِ  CD133کٌٌذ. هیی آى در هلاًَهب حوبیزبی ٍیضُّ
ّبی ثٌیبدی  سزیي ؽبخـ علَلػٌَاى هْنثِ]ایي هَرد[ 

-ی اس علَلاهدوَػِدر سیز ،ؽَدهیعزعبى درًظزگزفشِ

ًَهب ٍ دیگز ّبی ثٌیبدی عزعبى هغش، رٍدُ، ؽؼ، هلا
، 2007در عبل (. 12ٍ13) ؽَدهیسَهَرّبی خبهذ ثیبى

ّبی اًذ کِ علَلدادُاًؼ ًؾبىّوکبر ٍ 1هَسًی
 CD133  ٍABCG2ّبی ؽبخـ کٌٌذُثیبى هلاًَهبی

 ؛دارًذ NOD-SCIDدر هَػ  دشبًغیل سَهَرسایی ثیؾشزی
ثیوبر دظ  حبفل اس ًوًَِ +CD133ّبی ّوچٌیي علَل

،  NOD-SCIDرٍس سشریق ثِ هَػچْل سب دٌدبُ اس 
کِ سیزدًذ درفَرکهیؽٌبعبیی را ایدبدسَهَرّبی قبثل

-چْبر هبُ سَهَر سؾکیلحشی دظ اس   -CD133ّبی علَل

ی افشایؾ ،CD133ؽبخـ  ،ایيثزػلاٍُ ؛(14ٍ15) ًذادًذ
ّبی ثیوبراى دارای هلاًَهبی را در ًوًَِ هؼٌبدار

کٌٌذُ ّبی هلاًَهبی غیزػَدثِ ًوًَِػَدکٌٌذُ ًغجز
ثب چٌذیي هَلکَل ؽبهل  CD44(. 16) دّذهیًؾبى

دّذ ٍ ایي ارسجبط هیشیي، لاهٌیي ٍاکٌؼیجزًٍککلاصى، ف
در دیؾزفز عزعبى سَعظ افشایؼ  ی هْنًقؾ ،هشقبثل

-زر ٍ هشبعشبس دارد؛ ّوچٌیي خبهَػسکثیز علَل، هْبخ

کزدى ایي صى در هلاًَهب هَخت سخزیت سکثیز علَل ٍ 
ّب ( ٍ در ثغیبری اس عزعبى17) ؽَدهْبخزر هی

ّبی ای علَلػٌَاى ؽبخـ ثزاسخولِ عزعبى دغشبى ثِ
 (. 18) اعزؽذُثٌیبدی عزعبى ؽٌبخشِ

 عَر سقزیجی،ثِذ کِ ًداراسعزفی هغبلؼبسی ٍخَد
-هیثٌیبدی عزعبى را در هلاًَهب ًفی ّبیحضَر علَل

 ثزای 2008ٍ ّوکبراًؼ در عبل  2کَایٌشبًبذ، ٌکٌ
َهَرسای هلاًَهب اس ّبی سارسیبثی ایٌکِ چگًَِ علَل

سؾخیـ ز فٌَسیذی قبثلًظسَهَرسا اس ّبی غیزعلَل
، A2B5 ،c-kit ،CD44» ّبیی ؽبهلّغشٌذ، ؽبخـ

CD49B ،CD49D ،CD49f ،CD54 ،CD133، ABCB5 ،
CD271 ،CD29،CD9 ،CD151 ،CD10 ،L6 ،CD49e ،
CD166 ،HNK-1 ،L1CAM ،MCAM ،p75 ،E- ٍ کبدّزیي

N-هلاًَهبی حبفل اس ّبی را کِ در علَل «کبدّزیي
-ؽًَذ، ثزرعیهیزٍصًَط ثیبىّش فَررچٌذیي ثیوبر ثِ

هؾخـ ؽذ کِ ّز دٍ خوؼیز هثجز ٍ هٌفی  اًذ ٍکزدُ
عَر خذاگبًِ ثِّب، ٍقشی اس ًظز ثیبى ایي ؽبخـ

-سشریق NOD/SCID IL2Rγnullعبسی ٍ ثِ هَػ خبلـ

                                                                 
1 - Monzani 

2-Quintana  
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ّبی ذ، دارای فزاٍاًی ثغیبر ثبلایی اس عَلًؽَهی
 19) ٌٌذکهیایدبدسَهَرسا ّغشٌذ ٍ در ّوِ هَارد سَهَر 

ٍ  1ؽکلشَى ،2009ای کِ در عبل . ثب هغبلؼِ(21سب 
 ّبی هلاًَهبی حبفل اس ًوًَِرٍی علَل ،ّوکبراًؼ

ًیش  ادًذ،داًدبم CD133ثیوبر ٍ ثب اعشفبدُ اس ؽبخـ 
 (.22) اعزآهذُدعزِث ی هؾبثًِشبید

خقَؿ حضَر ًبٌّدبری ٍ ًبّوبٌّگی هَخَد در
سَاًذ ثِ هقذار  َهب هیّبی ثٌیبدی عزعبى در هلاًعلَل

سیبدی ًبؽی اس سفغیزّبی هخشلف خَد هذل ٍ ّوچٌیي 
ّبی هغبلؼِ علَل ثٌیبدی هلاًَهب دزاکٌذگی در رٍػ

ّبی (. ثب سَخِ ثِ اّویز ؽٌبعبیی علَل23) ثبؽذ
ّبی درهبًی، در ایي رٍػ سَعؼِ هٌظَرثِثٌیبدی عزعبى 

ثزرعی ثیبى  درخقَؿای هٌغدن دضٍّؼ ثِ هغبلؼِ
ّبی ثٌیبدی عزعبى ٍ عذظ ّبی کبًذیذ علَلبخـؽ

اعبط ؽبخـ هَرد ًظز ٍ ثزرعی ّب ثزخذاعبسی علَل
سایی ٍ سؾکیل ّبی ثٌیبدی هبًٌذ قبثلیز کلٌیٍیضگی

ّبی هؤثز در حفظ سؾکیل اعفزٍییذ ٍ ّوچٌیي ثیبى صى
 اعز.ؽذُحبلز ثٌیبدی، دزداخشِ

 

 َامًاد ي ري 

 َای سلًلی مًرد مطالعٍردٌ

ّبی علَلی هلاًَهبی هشبعشبسی در ایي هغبلؼِ اس ردُ 
 WM115 ،NA8 ،SK-MEL  ،Me67،A375   ٍD10ؽبهل 
اس هزکش آًکَلَصی ثیوبرعشبى  2اعذبگٌَلیکِ  ؽذاعشفبدُ

ّبی ثِ آسهبیؾگبُ علَل ، آى راعَئیظ ٍ داًؾگبُ ثبسل
سوبهی ایي  ثَد؛ی عزعبى دضٍّؾگبُ رٍیبى اّذاکزدُثٌیبد
-کؾز RPMI (GIBCO)َلی در هحیظ کؾز ّبی علردُ

هَاد هکول ثِ هحیظ دبیِ  ،ؽذًذ ٍ ثب سَخِ ثِ ًَع کؾز
 .ًذآًْب اضبفِ ؽذ

 

 

 

 

                                                                 
1-Shackleton  
2 - Spagnoli 

 لایٍصًرت تکٍَا بکشت سلًل 

-، سوبم ردُلایِفَرر سکّب ثِهٌظَر کؾز علَلثِ 

 درفذ 10حبٍی  RPMIّبی علَلی هلاًَهب در هحیظ 
عیلیي/ دٌی فذدر 1گلَسبهیي،  2 mM(، FBSعزم )

ضزٍری ّبی غیزاعیذآهیٌِ درفذ 1اعشزدشَهبیغیي ٍ 
(NEAAکؾز )ّوگی اس ؽزکز  ًذؽذ(GIBCO 

 T-25 فلاعک ثِّشار علَل  150(. حذٍد ًذؽذخزیذاری
ؽذًذ؛ هحیظ کؾز لیشز هحیظ کؾز هٌشقلهیلی 5حبٍی 

-سؼَیض ٍ علَل ،عَر کبهلثبر ثِعلَل ّز دٍ رٍس یک

درفذ  05/0ذغیي هٌبعت، سَعظ سزی ّب دظ اس اًجبؽشگی
 ؽذًذ.اس کف فلاعک خذا ٍ دبعبصدادُ

 ایمًوًفىًتایپیىگ

ٍ  CD133 ،CD44 ّبیثزرعی ثیبى ؽبخـ ثزای
ABCG2 ُّبی علَلی هلاًَهب اس رٍػ در رد

ّبی اخشقبفی ثبدیایوٌَسبیذیٌگ ثب اعشفبدُ اس آًشی
ّب سَعظ سزیذغیي ؽذ. اثشذا علَل( اعشفبد1ُ)خذٍل 

اس کف ظزف خذا ؽذًذ، دظ اس ؽغشؾَ ثب  درفذ 05/0
( -PBSثبفز فغفبر ًوکی فبقذ یَى کلغین ٍ هٌیزین )

  درخِ 4 دهبی ،دقیقِ g 400 ،5 )عبًشزیفیَص در عزػز
ّشار علَل  150ّب، حذٍد گزاد( ٍ ؽوبرػ علَلعبًشی

ّبی هخقَؿ فلَعبیشَهشزی هٌشقل ٍ حدن ثِ لَلِ
عذظ  ؽذ؛یکزٍلیشز رعبًذُه 100ثِ  -PBSًْبیی سَعظ 

ٍ ایشٍسیخ  هَرد ًظز ّبیثبدیهیکزٍلیشز اس آًشی 3هقذار 
ّبی ثِ لَلِعَر خذاگبًِ ّبی هَردًظز ثِثبدیکٌشزل آًشی

در ؽزایظ دقیقِ  45هذر ّب ثٍِ ًوًَِاضبفِ  هزسجظ
ّب دظ اس ؽغشؾَ،  ًوًَِ ؽذًذ؛سبریکی ٍ رٍی یخ اًکَثِ

هَرد  BD FACS Calibur سَعظ دعشگبُ فلَعبیشَهشزی
ّب ثز هٌظَر ثزرعی ثیبى ؽبخـثزرعی قزارگزفشٌذ. ثِ

ّبی سًذُ در ٌّگبم اًدبم فلَعیشَهشزی ثِ خوؼیز علَل
( اضبفِ ٍ ثیبى PIّب رًگ دزٍهیذیَم یذایذ ) لَلِ

  ًذ؛ؽذّبی سًذُ( آًبلیش)علَل -PIّب ثز خوؼیز ؽبخـ
 flowing softwareافشار دراًشْب اعلاػبر حبفل ثب ًزم

 (.1)خذٍل ًذ ؽذٍسحلیلسدشیِ
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 َای مًرد استفادٌ در ایه پژيَشبادیآوتی .1جديل 

 بادینام آنتي
رنگ 

 کونصوگه

نوع 

 ایسوتایپ

-هیسباى تولید

 کننده
 کد هاده شرکت سازنده

Anti-human CD133/2  

(293C3) 
PE IgG2b هوش Miltenyi 

Biotec 
130-090-853 

Mouse IgG2b نترل ایسوتایپ()ک PE IgG2b هوش Miltenyi 

Biotec 
130-092-215 

Anti-human CD44 FITC IgG2b هوش BD 555478 

Mouse IgG2b )کنترل ایسوتایپ( FITC IgG2b هوش DAKO X0941 

Anti-Human CD338 

(ABCG2)  
PE IgG2b هوش eBioscience 12-8888 

 

ب اعشفبدُ اس دعشگبُ فلَعیشَهشزی ّب ثخذاعبسی علَل
 ،دظ اس ایٌکِ ًشبیح حبفل اس آًبلیشّبی فلَعبیشَهشزی

ؽذ، اس علَلی هٌبعت اًشخبة ثزرعی ٍ ؽبخـ ٍ ردُ
 ثزایFACS (Fluorescence-Activated Cell Sorting ) رٍػ

ّب ثزاعبط ؽبخـ عبسی علَلخذاعبسی ٍ خبلـ
ّب ثِ ایي سزسیت کِ اثشذا علَل ؛ؽذهَرد ًظز اعشفبدُ

اس کف ظزف خذا ؽذًذ ٍ  درفذ 05/0سَعظ سزیذغیي 
در  دظ اس ؽغشؾَ سَعظ ثبفز فغفبر ًوکی )عبًشزیفیَص

گزاد( حدن عبًشی درخِ 4 دهبی ،دقیقِ g400 ،5 عزػز 
آهیشی ظ هحلَل هخقَؿ رًگخلَط علَلی سَعه
(PBS- + 2% FBS ِث )ّب هیکزٍلیشز رعبًیذُ ٍ علَل 500

ّب ثِ عِ گزٍُ علَل ،دظ اس ؽوبرػ ؽذًذ؛ؽوبرػ
-ثذٍى رًگ ّبیعلَلکٌشزل هٌفی، گزٍُ -1ؽذًذ: سقغین

کِ  کٌشزل ایشٍسیخگزٍُ  -2 ؛(150× 103آهیشی )حذٍد 
)حذٍد  ِ ؽذثبدی اضبفهیکزٍلیشز ایشٍسیخ آًشی 3ثِ آى 

هیکزٍلیشز  3آى  کِ ثِ سغزگزٍُ  -3 ٍ (150× 103
اضبفِ ؽذ  علَل ػذد  106اسای ّز ثِ CD133ثبدی آًشی

در ؽزایظ دقیقِ  45هذر ّب ثًِوًَِ ّب(.)ثقیِ علَل
دظ اس اسوبم  ًذ؛ؽذسبریکی ٍ رٍی یخ اًکَثِ

ؽغشؾَ ٍ رعَة  -PBSّب سَعظًوًَِ ،اًکَثبعیَى
در هحلَل هخقَؿ خذاعبسی  سغز علَلی ًوًَِ

هَلار هیلی 1ثِ ّوزاُ  -PBS علَل )ایي هحلَل ؽبهل
EDTA ،25 هَلار هیلیHEPES  ٍ1  درفذFBS  اعز )
حذف  ثزای .(2× 106اسای ّز لیشز ثِهیلی 1) ؽذهؼلق 

-دادُاس فیلشز هؼ ػجَر ، هخلَط علَلعلَلی ّبیسدوغ

 ثب زّبی علَلی سًذُ هَرد ًظعزاًدبم خوؼیز ؛ؽذ
 ؽذًذ. خذاعبسی II  BD FACSariaدعشگبُ

 زاییبررسی قابلیت کلىی

سَاًبیی  ،ّبی ثٌیبدی عزعبىّبی علَلاس ٍیضگی 
ّبی ّب در گزٍُلذا سَاًبیی علَل اعز؛سؾکیل کلٌی 

عَر ِث ؽذ؛فبدُ اس ایي رٍػ ثزرعیؽذُ ثب اعشخبلـ
 ایخبًِؽؼػذد علَل در ظزٍف کؾز  200خلافِ 

لیشز هحیظ هیلی 5/2( حبٍی هزثغعبًشیوشز  6/1 عغح)
ّبی سؼذاد کلٌی ،رٍس دُکبهل اضبفِ ؽذ ٍ دظ اس 

عَر خذاگبًِ ؽوبرػ ٍ ّب ثِؽذُ در گزٍُسؾکیل
-فَرر عِؽذًذ؛ ایي سغز در عِ سکزار ٍ ثِثزرعی

  ًغخِ  Stataثزًبهِ ثبآهذُ دعزِؽذ ٍ اػذاد ثسبیی اًدبم
 .ًذؽذآًبلیش 12

یت تشکیل اجسام کريی شکل بررسی قابل

 (spheroid)اسفريئید: 

 ،ّبی ثٌیبدی عزعبىیکی دیگز اس ػولکزدّبی علَل 
سَاًبیی سؾکیل اعفیز در هحیظ کؾز ػبری اس عزم 

ّبی علَلی ثزرعی سَاًبیی خوؼیز هٌظَرثِ. اعز
-هیلی 2 ػذد اس ّز گزٍُ علَلی در ّشار 5، ؽذُخبلـ

ای خبًِؽؼف کؾز لیشز هحیظ کؾز فبقذ عزم ثِ ظزٍ
( هزثغهشز عبًشی 6/1  )عغح دارای قذرر اسقبل دبییي

ًبًَگزم  20ثبراس رٍس اٍل ٍ ّز دٍ رٍس یک اضبفِ ؽذ؛
اسای ّز )دضٍّؾگبُ رٍیبى( ثِ EGF  ٍbFGFفبکشَر رؽذ 

http://www.ebioscience.com/human-cd338-antibody-pe-5d3.htm
http://www.ebioscience.com/human-cd338-antibody-pe-5d3.htm
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رٍس کِ  دُاس  ؽذ؛ دظلیشز هحیظ کؾز اضبفِ هیلی
ی کِ اعفزٍئیذّب ثِ رؽذ ًْبیی خَد رعیذًذ )یؼٌی سهبً

ؽَد ٍ هزکش اعفیز ثِ رًگ هیْب آغبسهزگ علَلی در آً
ؽذُ در ّز ، سوبم اعفزٍئیذّبی سؾکیلآیذ(هیای درقَُْ

 ؽذًذ؛سَعظ هیکزٍعکَح ًَری هؼکَط ؽوبرػخبًِ 
سبیی فَرر عِي سغز در عِ سکزار ثیَلَصیک ٍ ثِای

ّب گزٍُ هیبىؽذ. ثزای ثزرعی هؼٌبداری سفبٍر در اًدبم
-ؽذُاعشفبدُ ONEWAY ANOVA  ٍPost Hoc Testsاس 

 اعز.

 َای بىیادیىگیبررسی بیان ژن

ّبی ثٌیبدیٌگی در ثیبى صى ثزرعی ٍ هقبیغِ هٌظَرثِ
 Real-Time PCR رٍػاس  ؽذُّبی علَلی خبلـگزٍُ

 سَعظ سزایشٍل RNAثزای ایي هٌظَر اثشذا  ؽذ؛اعشفبدُ
(SIGMAاعشخزاج )ٍ عذظ  ؽذRNA ؽذُ اعشخزاج

( ٍ ثب اعشفبدُ اس دزایوز ّگشاهز TaKaRa) سَعظ کیز
 ؽذ؛سجذیل  cDNA( ثRandom Hexamerِسقبدفی )

-سَلیذؽذُ اًدبم cDNAثزای  Real-Time PCRعزاًدبم 

هزسجظ هیکزٍلیشز اس ّز دزایوز  1ثزای ایي هٌظَر  ؽذ؛
 SYBRGreenMasterMixهیکزٍلیشز اس  6(، 2)خذٍل 

(TaKaRa  ،)10 هیکزٍلیشز اس 2ة ٍ هیکزٍلیشز آcDNA   ثب
ػٌَاى کٌشزل ًیش ثِ GAPDHاس صى ؽذًذ؛ ّن سزکیت

عِ سکزار ثیَلَصیک ٍ ّز ایي رًٍذ ثب  ؽذ؛داخلی اعشفبدُ
-Realگزفز. ٍاکٌؼ فَرر دٍسبیی فَررسکزار ثِ

Time PCR  ُسَعظ دعشگبCorbet Life Science ؽذاًدبم  ٍ
ثزرعی  هٌظَرثِ .ًذؽذآًبلیش ct  2∆∆-ّب ثب رٍػ دادُ

 ONEWAYّب اس گزٍُ هیبىهؼٌبداری سفبٍر ثیبى صى در 

ANOVA  ٍPost Hoc Tests ُؽذ.اعشفبد 

 پرایمرَای مًرد استفادٌ در ایه پژيَش فُرست .2جديل 

 توالي پرایور شى
طول هحصول 

 )جفت باز(

GAPDH 
F: CTCATTTCCTGGTATGACAAC 
R: CTTCCTCTTGTGCTCTTGCT 122 

NANOG F: AAAGAATCTTCACCTATGCC 
R: GAAGGAAGAGGAGAGACAGT 110 

SOX2 F:GGGAAATGGAAGGGGTGCAAAAGAGG 
R:TTGCGTGAGTGTGGATGGGATTGGTG 151 

OCT4 F:  GTTCTTCATTCACTAAGGAAGG 
R: CAAGAGCATCATTGAACTTCAC 101 

KLF4 F:ATTACCAAGAGCTCATGCCA 
R:CCTTGAGATGGGAACTCTTTG 150 

CD133/ 
PROM1 

F:GCATCCATCAAGTGAAACGT 
R:GGTTTGGCGTTGTACTCTGT 199 

 

 وتایج

 َای سلًلی ملاوًمابررسی ایمًوًفىًتایپ ردٌ

ّبی عغحی هزسجظ هیشاى ثیبى ؽبخـ ،در ایي هغبلؼِ
(  CD133 ،CD44  ٍABCG2ّبی ثٌیبدی عزعبى ) ثب علَل

گزفز. ًشبیح رًگ هَرد ثزرعی قزارفَرر سکثِ
داد کِ ؽبخـ اس آًبلیشّبی فلَعبیشَهشزی ًؾبى حبفل
CD44 ِعَر ثِثیبى ثبلایی ) ،َلیّبی علردُ در ّو

ّب ؽبخـ .  سوبم ردُاعزداؽشِ(  درفذ 100سقزیجی 

ABCG2 ی ثغیبر در حذثیبى آى را کزدًذ یب ًویرا یب ثیبى
  D10علَلی در ردُ CD133دادًذ. ؽبخـ هیًؾبى دبییي

ؽذ ٍ درفذ ثیبى 65/28±  85/1عَر ًغجی ٍ ثِ هیشاى ثِ
بر دبییي یب ػذم ثیبى ثغی یثیبً ،ّبی علَلیدیگز ردُ
ٍ ؽبخـ  D10علَلی  ردُ ،اعبط ایي ًشبیحداؽشٌذ. ثز

 (.1ًذ )ؽکل ؽذعبسی اًشخبةخذا ثزای CD133عغحی 
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، D10 ،A375 ،Me67َای سلًلی در ردٌ  CD44ي CD133 ،ABCG2َای مربً  بٍ بیان شاخصومًدارَای . 1شکل 

NA8 ،SKmel  يWm115 

 

 َا: جداسازی سلًل

ٍ  D10علَلی  ّبی فلَعبیشَهشزی ردُاعبط دادُزث
 ًذ؛ؽذّب اًشخبةخذاعبسی علَل ثزایCD133 ؽبخـ 
 CD133اعبط ثیبى ٍ ػذم ثیبى ؽبخـ علَلی ثز ایي ردُ

ؽذ؛ خذاعبسی -CD133+  ٍCD133دٍ خوؼیز  در قبلت
-ثِ R-2 ٍ ًبحیِ +CD133ػٌَاى خوؼیز ثِ R-3 ًبحیِ 

دظ اس  (؛A2)ؽکل  ذًؽذاًشخبة -CD133ػٌَاى 
ثزرعی درفذ خلَؿ  ثزایّب، خذاعبسی علَل

علَل اس ّز  ّشار 5ؽذُ، حذٍد ّبی خذاعبسی علَل

ّبیی . خوؼیزؽذًذبرُ سَعظ دعشگبُ ثزرعیگزٍُ دٍث
داؽشٌذ، ثزای آًبلیشّبی درفذ  90کِ خلَؿ ثیؼ اس 

ؽذُ سَعظ ؽذًذ. آًبلیشّبی هَلکَلی اًدبمثؼذی اًشخبة
در  ی هؼٌبدارداد کِ سفبٍسًؾبى Real-Time PCR رٍػ

هیبى عِ خوؼیز علَلی  CD133صى  mRNAعغح 
 +CD133در گزٍُ CD133ّوچٌیي ثیبى صى  داؽز؛ٍخَد
 ؛(p=0.005داؽز ) ی هؼٌبدارافشایؾ D10ثِ گزٍُ ًغجز

 -CD133ًیش ثیؾشز اس  D10ثیبى ایي صى در گزٍُ 
(p=0.008 ثَد ) ؽکل(B2).  

 
 
 
 
 



 

7 

 ٍ ّوکب اى  ججی فَهکی هطْرُ

 
 

ي
لو

 ع
هه

هنا
ها

دو
- 

د/ 
اه

ش
ه 

گا
ش

دان
ي/ 

شك
پس

ور 
ش

دان
ي 

ش
وه

پص
ور 

ری
شه

92
ل 

سا
 /

تن
س

بی
ره

وا
ش

 /
 

01
6

 
      

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

در  +CD133ثزرعی ثیبى . II؛ ّبعلَل خذاعبسیاس  دیؼایشٍسیخ کٌشزل  .D10 : Iها در مربوط به رونذ جذاسازی سلول نمودارهای .A.2 ضکل
 -CD133خوؼیز سؼییي خلَؿ  .IIIکٌٌذُ ایي ؽبخـ ّغشٌذ؛ درفذ ثیبى 65/21داد کِ ّب ًؾبىاس خذاعبسی علَل دیؼ D10ردُ علَلی 

 .B ؛FACSذاعبسی سَعظ دعشگبُ دظ اس اًدبم خ CD133+(93.64% ) درفذ خلَؿ خوؼیز  سؼییي  .IVٍ  (%97.91) اس خذاعبسی دظ
ٍ   +D10،CD133در عِ گزٍُ علَلی  CD133هیشاى ثیبى صى  .I ؛ّبی هَلکَلیّب سَعظ ثزرعییذ فحز اًدبم خذاعبسی علَلأیس

CD133-  (Mean±SD)؛ a. هؼٌبداری خوؼیز CD133+ثًغجز ِD10  (p=0.005؛b . داری خوؼیزهؼٌب  CD133- ثِ ًغجزCD133+  ٍ
D10 (p≤0.008)؛ II. ّبیثبًذّبی هحقَل Real-Time PCR دظ اس اًدبم الکشزٍفَرس رٍی صل آگبرس 

 

 

 زاییبررسی قابلیت کلىی

ّبی هَرد سایی در گزٍُهٌظَر ثزرعی سَاى کلٌیثِ
 هزثغهشز بًشیع 6/1  عغح علَل در 200سؼذاد  ،هغبلؼِ

ّبی ؽذًذ. کلٌیهذر دُ رٍس ثذٍى سغییز هحیظ کؾزثِ
 400ثیؼ اس دارای ؽکل گزد ٍ ثب قغز  ؽذُسؾکیل

ّب در کلٌیدٌّذُ ّبی سؾکیلهیکزٍهشز ثَدًذ. علَل
ای ٍ  در حبؽیِ  یِلافَرر هذٍر ٍ چٌذهزکش کلٌی ثِ

ٍ ٍعؼز ؽکل  ای ثَدًذ؛لایِفَرر دٍکی ٍ سکآى ثِ
ّب  کلٌی  دٌّذُّبی سؾکیلٍ ّوچٌیي سزاکن علَل کلٌی

 ؽکلبی هخشلف سفبٍسی ثب یکذیگز ًذاؽز )ّ در گزٍُ
A3ّب در ؽکل (. ًشبیح حبفل اس ؽوبرػ کلٌیB3 

-دادُعَرکِ در ًوَدار ًؾبىاعز. ّوبىؽذُدادًُؾبى

-ّبی هَرد آسهبیؼ، قذرر کلٌیاعز، اس هیبى گزٍُؽذُ

 CD133- ،64/1ثِ گزٍُ جزًغ  +CD133سایی در گزٍُ
 سایی در گزٍُ  ّوچٌیي قذرر کلٌی ؛ثزاثز ثَد

D10ثِ ًغجز- CD13394/1 ی هؼٌبدارثزاثز ثَد ٍ سفبٍس 
  .((P<0/05 داؽز ّب ٍخَدهیبى گزٍُدر 
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هزثغ عغح ظزف  هشزعبًشی 6/1ػذد علَل اٍلیِ در عغح  200 کلٌی حبفل اس کؾزوبی هیکزٍعکَح ًَری هؼکَط اس سکً .A.3ؽکل 

-عَر دٍسبیی اًدبمًِیش ث یکّبی هخشلف. ًشبیح حبفل عِ سکزار هغشقل کِ ّز ؽذُ در گزٍُّبی سؾکیل. سؼذاد کلًَیB  دُ رٍس؛هذر کؾز ثِ

 .D10   ٍCD133-  ٍb ّبیثِ گزًٍُغجز  +CD133هؼٌبداری سفبٍر در گزٍُ  .a اًذ؛درآهذًُوبیؼدر ًوَدار ثِ Mean±SDفَرر ِؽذُ ٍ ث

 (D10 ،p<0.05ثِ گزٍُ ًغجز -CD133هؼٌبداری سفبٍر در گزٍُ 

 

 

بررسی قابلیت تشکیل اجسام کريی شکل 

 (:spheroid)اسفريئید: 

 ،ّبی ثٌیبدی عزعبىّبی علَلیکی دیگز اس ٍیضگی 
سَاًذ فیز در هحیظ آسهبیؾگبُ اعز کِ هیسؾکیل اع
ثِ ایي  سًذُ ثبؽذ؛ سؾکیل سَهَر در هَخَد ؽبّذی ثز

هشز هزثغ عبًشی 6/1عغح  علَل در ّشار 5سؼذاد  ،هٌظَر
دُ رٍس هذر لیشز هحیظ فبقذ عزم ثِهیلی 5/2 ٍ در
ّبی هخشلف اس ًظز  در گزٍُ ).A4 )ؽکل ؽذًذکؾز

-اعفزٍئیذّب ٍ ّوچٌیي سزاکن علَل هَرفَلَصی، اًذاسُ

. قذرر سؾکیل ًؾذآى هؾبّذُدٌّذُ ّبی سؾکیل
ثزاثز  2/2 عَر سقزیجیثِ +CD133یذ در گزٍُ ٍئاعفز

  -CD133( ٍ در گزp=000ٍُثَد )  -CD133ثیؾشز اس گزٍُ
 .(p=000ثَد ) D10کوشز اس گزٍُ  ،عَر هؼٌبداریثِ

 ًؾذهؾبّذُ +D10   ٍCD133گزٍُ هیبى ی هؼٌبدارسفبٍس
(p=0.063 ؽکل( )B4 .) 

 
مربع سطح ظرف کطت  مترسانتی 6/1سلول اولیه در سطح  هسار 5حاصل از کطت وئیذهای کوس از اسفرنمای میکروسکوپ نوری مع .A.4ضکل 

. نتایج حاصل سه تکرار مستقل D ؛10 های مختلف مطتق از رده سلولیضذه در گروه. تعذاد اسفروییذهای تطکیلB ؛( ×20روز )بسرگنمایی  دهمذت به

به نسبت -CD133داری تفاوت در گروه . معناa انذ؛درآمذهنمایصدر نمودار به Mean±SDت صورهو ب انذضذهطور دوتایی انجامهنیس ب یککه هر

 ( D10 ، P≤0.0001و   +CD133گروه 
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 َای جداشدٌَای بىیادی در سلًلبررسی بیان ژن

ی دخیل در حفظ حبلز ثٌیبدیٌگی ّبثزرعی ثیبى صى 
در عِ گزٍُ  OCT4 ،NANOG ،KLF4  ٍSOX2خولِ اس

D10 ،CD133+ ٍCD133-  داد کِ در گزًٍُؾبىCD133+ ، 
ی افزایؾ -CD133ثِ گزٍُ ًغجز NANOG    ٍOCT4صى

در  OCT4ّوچٌیي ثیبى  (؛p<0.05) ٌذداؽش هؼٌبدار
CD133+ ثِ ًغجزD10 داؽز. اس ًظز ثیبى افشایؼ KLF4 

کِ حبلیّب ٍخَدًذاؽز، درگزٍُ هیبى ی هؼٌبدارسفبٍس
  +D10   ٍCD133ثِ جزًغ  -CD133در گزٍُ  SOX2صى
 (.5( )ؽکلp<0.05)  ثَدیبفشِداری افشایؼعَر هؼٌبثِ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

-ه. نتایج بReal-Time PCRبه روش  D10و  -CD133+ ،CD133در سه گروه  KLF4و  OCT ،SOX-2 ،NANOGهای بررسی بیان شن .5ضکل 

 و D10به نسبت +CD133در گروه  b . P=0.003 ؛-CD133به نسبت +CD133در گروه  a. P<0.03؛ انذضذهدادهسه تکرار مجسا نطان Mean±SDصورت  

C.  P≤0.02  در گروهCD133- به نسبتD10  

 

 بحث
ّبی ّبی علَلدر ایي هغبلؼِ ثِ ثزرعی ثیبى ؽبخـ 

ٍ ارسجبط آى ثب ٍیضگی ثٌیبدی در عغح  ثٌیبدی عزعبى
ًَهب علَلی هلا ػولکزدی ٍ ثیبى صى، در چٌذ ردُ

(WM115 ،NA8 ،SK-MEL  ،Me67،A375   ٍD10 )
ّبی اثشذا ثیبى ؽبخـ ،ثزای ایي هٌظَر ؽذ؛دزداخشِ
CD133 ،CD44  ٍABCG2 ُثِ رٍػ  ثبلا ّبیدر رد

اعبط ًشبیح عذظ ثز ًذ ٍؽذفلَعبیشَهشزی ثزرعی
)هؾشق اس ثیَدغی یک ثیوبر ثب  D10علَلی  حبفل، ردُ

 CD133لٌفبٍی( ٍ ؽبخـ هلاًَهبی هشبعشبسیک ثِ غذد 
ؽذ ٍ ایي ّب در ایي هغبلؼِ اًشخبةثزای خذاعبسی علَل

ٍ  +CD133دٍ گزٍُ  در قبلت FACSعلَلی ثِ رٍػ  ردُ

CD133- ؽذخذاعبسی.  
سایی ٍ سؾکیل اعفزٍئیذ کِ اعشفبدُ اس دٍ سغز کلٌی

ٌذ، ٌکهیّبی ثٌیبدی عزعبى را هؾخـػولکزد علَل
یل کلٌی ٍ سَاى سؾک  +CD133داد کِ خوؼیزًؾبى

لذا  دارًذ؛ -CD133ثِ خوؼیز اعفزٍئیذ ثبلاسزی ًغجز
-علَلثِ ّبی ػولکزدی اس ًظز ٍیضگی +CD133خوؼیز 

 1ؽبرهبای کِ هغبلؼِ . درؽجیِ اعزّبی ثٌیبدی عزعبى 
 ،، هؾخـ ؽذدادًذاًدبم 2012ٍ ّوکبراًؼ در عبل 

 لیِهلاًَهبیی اس دبعبصّبی اٍ +CD133ّبی ٍقشی علَل
 NCr-nu/nuهشبعشبسی خذاعبسی ٍ ثِ هَػ  یهلاًَهب
ػذد( ًیش دظ  1000ؽًَذ در سؼذاد کن علَل )هیسشریق

                                                                 
1 - SHARMA 
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 ٍلی در ّغشٌذّفشِ قبدر ثِ ایدبد سَهَر  ّؾزاس 
، سَهَر حشی در سؼذاد سیبد علَل  -CD133خوؼیز

ٍ ّوکبراًؼ  کَاًیشبًب  ٍلی هغبلؼِ .(16) ؽَد ًویایدبد
سَاًبیی  -CD133+   ٍCD133ز دٍ گزٍُدّذ کِ ّهیًؾبى

ؽذُ اس بد سَهَر دارًذ ٍ سَهَرّبی ایدبدسیبدی ثِ اید
ٍ  +CD133ّبی ؽبهل خوؼیز ،ّز دٍ گزٍُ علَلی

CD133- ایي سفبٍر ًشبیح در ثزرعی  ؛(19) ّغشٌذ
سَاًذ ثِ هقذار ّبی ثٌیبدی عزعبى هلاًَهب هی علَل
ٍ ّوچٌیي ًبؽی اس سفغیزّبی هخشلف خَد هذل  ،سیبدی

در  ؛ ثزای ًوًَِّبی هغبلؼِ ثبؽذدزاکٌذگی در رٍػ
اعز کِ سغییزّبی ٍیضُ در دزٍسَکل ؽذُهلاًَهب هؾبّذُ

ّبی ؽَد کِ هیشاى علَلسدى علَل هَخت هیدیًَذ
درفذ  25ثِ  درفذ  0001/0سَهَر اس  کٌٌذُؽزٍع

ؽبهل افشایؼ ًبکبرآهذی  ٌذ؛ ایي سغییزّبیبثافشایؼ
ّب در ، سشریق علَلNSGهَػ ًضاد عیغشن ایوٌی 

هبسزیضل ٍ عذظ دیًَذ آى ثِ هذل حیَاًی ٍ افشایؼ سهبى 
 (. در هغبلؼ24ِ) سؾکیل سَهَر اعز ثزای هؾبّذُ

سَاى ػذم دعشزعی ثِ هذل حیَاًی ًوی دلیلحبضز ثِ 
ّبی را ثِ ؽبخـ علَل CD133ؽبخـ  ،ثب قغؼیز

دذیزفز ٍلی کزد یب علَلی رد ثٌیبدی عزعبى در ایي ردُ
ایظ آسهبیؾگبّی، هبًٌذ اعبط سغز ػولکزدی در ؽزثز

سَاى خوؼیز سایی ٍ سؾکیل اعفزٍئیذ هیقذرر کلٌی
CD133+ ثٌیبدی عزعبى داًغز؛ّبی ؽجِرا علَل 
 کِ ردُ علَلی اًذُدادهغبلؼبر هب ًؾبى ،دیگزاسعَی

D10 ّبی علَلثِ ًغجزCD133+  ذًسایی ثیؾشزی دارکلٌی 
ّب دلیل اعشزط ًبؽی اس خذاعبسی علَلًذ ثِ سَایکِ ه

ّبی ثِ ایي هؼٌی کِ علَل در دعشگبُ فلَعیشَهشزی ثبؽذ
CD133+ ِعَلاًی سحز فؾبر خذاعبس  یهذس ث

سَاًذ ثز سَاى ػولکزدی آًْب اًذ کِ هی گزفشِقزار
ثزرعی هیبى  ،ّذف ایي هغبلؼِ ایي،ٍخَدثگذارد. ثباثز

 ،گزٍُ کِ ّز دٍ ثَد -CD133+  ٍCD133ّبی  خوؼیز
-ّوچٌیي اس هیبى صى اًذ؛ را هشحول ؽذُ ی یکغبىؽزایغ

 NANOG  ٍOCT4ّبی ّبی ثٌیبدیٌگی هَرد ثزرعی، صى
 SOX2 ٍ صى اًذداؽشِثیبى ثیؾشزی  +CD133در خوؼیز 

کبّؼ ثیبى ، -CD133ثِ خوؼیز در ایي گزٍُ ًغجز

ر . دًُذادرا ًؾبى ارهؼٌبد یسفبٍس Klf4ٍ ثیبى اعز داؽشِ
هؾخـ ؽذ  2011ًؼ در عبل ٍ ّوکبرا 1خشز هغبلؼِ

هَخت کبّؼ رؽذ کلٌی ٍ  ،NANOG کزدى کِ خبهَػ
علَلی عزعبى عیٌِ، کَلي،  سَهَرسایی در چٌذ ردُ
-ػلاٍُ ؽَد؛ّبی سًَگزفز هیدزٍعشبر ٍ ّوچٌیي هذل

ّبی ثٌیبدی عزعبى  در علَل NANOGایي افشایؼ ثیبى ثز
ّبی ثٌیبدی ٍاثغشِ ثِ علَل ّبیثب افشایؼ ثیبى هَلکَل

 CD133 ،ABCG2 ،ALDH1A1  ٍCD44عزعبى هبًٌذ 
رًٍَیغی  هؼیبرسزیي هْن Oct4(. 25) هزسجظ اعز

ّب اعز کِ در ثغیبری اس عزعبى 2کٌٌذُ دزسَاًیالقب
ثیبى  ؽَد؛هیثیبى 3ثٌیبدی عزعبىّبی ؽجِسَعظ علَل

ًَهب ّبی هلاایي صى در هلاًَهب هَخت سوبیشسدایی علَل
ؽَد. ثیبى ثٌیبدی عزعبى هیّبی ؽجٍِ سجذیل آى ثِ علَل

Oct4 ؽَد ٍ ثیبى هیهلاًَهب سَعظ کوجَد اکغیضى القب در
ّبی ّبی هلاًَهب در ًوًَِای اس علَلآى در سیزهدوَػِ

 هؼیبرًیش یک  SOX2 ؛(26) هؾبّذُ اعزثیوبراى قبثل
ثِ   G1رًٍَیغی اعز کِ اس عزیق سغْیل گذر اس هزحلِ

S ؽَد. هیشاى هَخت القبی سکثیز ٍ سَهَرسایی هی
SOX2، ّبی ّذف هَخت سٌظین صىSOX2  ٍOct4  ٍ

کزدى کِ خبهَػعَریثِ ؽَد یه CSC یدبدا ّوچٌیي
SOX2 هْبر رؽذ ٍ  ،ّبی ثٌیبدی عزعبى ریِدر علَل

-ُدادًؾبى ای دیگزدر هغبلؼِ ؛(27) داردرا دردیهشبعشبس 
 ،ٍییذ در ؽزایظ آسهبیؾگبّیؽذ کِ سؾکیل هبهَعفز

کِ افشایؼ عَریدارد. ثِ Sox2ثب ثیبى  ای هغشقینراثغِ
 ،هْبر آىهَخت افشایؼ سؾکیل اعفزٍئیذ ٍ  ،ثیبى آى

خیز در سؾکیل سَهَر در هبًغ سؾکیل اعفزٍییذ ٍ سأ
(. ثزاعبط هغبلؼبر 28) ؽَدّبی حیَاًی هیهذل

ًشیدِ ی دری هلاًَهبیّبگذؽشِ سوبیشسدایی کبرآهذ علَل
 ،هب اهب در هغبلؼِ ؛(26) اعز Sox2  ٍKlf4 4سادثیبى درٍى

ی اعز ٍ سفبٍسثیؾشز ثَدُ -CD133در خوؼیز  Sox2ثیبى 
داؽز الجشِ ثبیذسَخِ ًؾذ؛هؾبّذُ Klf4در ثیبى  هؼٌبدار

رًٍَیغی در قبلت دزٍسئیي دارای ػولکزد  هؼیبرّبیکِ 

                                                                 
1 - Jeter 
2 - Pluripotency 
3- CSC-like cells 
4 -Endogenous 
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ًکِ در عغح آ ثزْب ػلاٍٍُ ثْشز اعز کِ ثیبى آً ّغشٌذ
ؽَد ، در عغح دزٍسئیي ًیش ثزرعیؽَدهیصى ارسیبثی

 ،حبلثبایي ًیغز؛هؼزف ػولکزد  ،سٌْبییسیزا ثیبى صى ثِ
سایی ٍ سؾکیل  ًشبیح آًبلیشّبی ػولکزدی قذرر کلٌی

 NANOG  ٍOCT4ّبی  اعفزٍییذ ٍ ّوچٌیي ثیبى صى
سَاًذ ثزای خذاعبسی  هی CD133کٌذ کِ ؽبخـ  هیثبثز
ّبی هلاًَهب ٍ دیگز علَل D10ثٌیبدی ردُ ّبی ؽجِ علَل

 ؽَد.درًظزگزفشِ ،کٌٌذهیرا ثیبى CD133کِ ؽبخـ 
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Abstract 
Background and Objective: Melanoma is the most deadly type of skin 
cancer that has a high potency and rapid metastasis to other organs. It 
appears that cancer stem cells (CSCs) are responsible for invasion and 
metastasis. The aim of this study was to investigate the expression of 
cancer stem cells candidate markers and their association with stemness 
features in melanoma cell lines. 
 
Materials and Methods: The expression levels of CD133, CD44 and 
ABCG2 were measured in melanoma cell lines (WM115, NA8, SK-MEL, 
Me67, A375 and D10) by flow cytometry. Then, selected cell line was 
sorted up on the expression of selected stem cell marker into positive 
and negative populations. Afterward, The potential of cologenic, spheroid 
formation and expression of stem genes including NANOG, SOX2, 
OCT4 and KLF4 was estimated in positive, negative and unsorted cells. 
 
Results: Our results demonstrated that 28.65 ± 1.85% of D10 cell line 
expressed CD133. However, CD44 and ABCG2 were or (not) expressed 
in all cell lines. The CD133

+
 sorted cells showed an increase in colony 

formation about 1.64 fold (p<0.05) and melanospheres about 2.2 fold 
(p=000) as compared to CD133-. The evaluation of stemness genes 
expression determined the significance of up-regulation of NANOG and 
OCT4 in CD133+ and SOX2 in CD133- respectively. There was no 
difference in KLF4 expression between the two groups. 
 
Conclusion: Findings of this research showed that CD133 can be 
considered as stem-like cells marker in D10 cell line and other 
melanoma cells which expressed CD133. 
 
Key words: Melanoma, Cancer stem cells, CD133. 
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