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 خلاصه 

 مقدمه
نخاعي در اثر از دست رفتن  هضایعو  ،سكته ،انسان مانند پارکینسون عصبي های اریگروهي از بیم

های آسیب دیده با جایگزیني سلول .دنشوهای عصبي در بافت طبیعي مغز و نخاع ایجاد ميسلول

صعب های درمان و یا جلوگیری از پیشرفت این خانواده از بیماریدریچه امیدی برای های سالم سلول

های بنیادی و به دنبال آن کرده است.  مطالعات مختلف بر قدرت تمایز سلولبي ایجاد عصالعلاج 

انتخاب   های نوروني و گلیال از دست رفته در سیستم عصبي مرکزی تاکید دارند.جایگزیني با سلول

پیگیری درمان از انتقال سلول و نحوه  انتخاب بهترین روش ،نحوه درمان ،جمعیت مناسب سلولي

 مطالعات مرور، .  در اینهایي است که پیرامون این رویكرد درماني وجود داردترین چالش مهم

 برای هایزمین تا است گرفته قرار بررسي مورد بالیني و پایه سطح در درماني سلول حوزه در شاخص

سلول شهود ممداوم و  های پیشرفتیقینا  استفاده موثر از این چشم انداز درماني در بالین فراهم سازد.

های همه گیر را در بیماران مبتلا به این بیماری ایهای تازهبالیني امیدو درماني در مطالعات پیش بالین 

 .کنددر سراسر جهان ایجاد مي

 کلمات کلیدي

  نخاعي ضایعه پارکینسون، سكته، اعصاب، هایبیماری بنیادی، هایسلول با درمان

 .منافع مي باشد این مطالعه فاقد تضاد پی نوشت:
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 مقدمه

هایي هستند که قادرند خود را باز سازی های بنیادی، سلولسلول

کرده و در هر تقسیم، سلول کاملا مشابه با خود را بسازند به این 

ها توان شود.  ویژگي دیگر این سلولتوان خودنوسازی گفته مي

ه وسعت باشد که بسته بهای تخصصي ميها به سلولتمایز آن

های مختلف همه توان )که توان ها در گروهاین توان سلول

تبدیل به یک جنین کامل و اجزای خارج جنیني از جمله جفت 

های و بند ناف را دارند(، پرتوان ) توان تبدیل به کلیه بافت

جنیني را دارد(، و چند توان ) توان تبدیل شدن به چند رده 

.  این توان منحصر (6)(6شكل گیرند )سلولي محدود( قرار مي

های متفاوت های بنیادی در تبدیل شدن به بافتبه فرد سلول

 توجه دانشمندان و متخصصان را به خود جلب کرده است.  

های بنیادی به دو نوع کلي رویاني و بالغ تقسیم در عمل سلول

های بنیادی رویاني مشتق از جنین در شوند.  سلولبندی مي

باشند که در این ( مي6)مرحله بلاستوسیست مراحل اولیه تكامل

و یا پرتوان هستند.   1ها پلوریپوتنتمرحله از تكامل، سلول

های بدن با منشا های پرتوان قادرند به همه سلولسلول

 اکتودرمي، مزودرمي، و اندودرمي تمایز پیدا کنند.

های زیادی در تولید ها اگر چه در تحقیقات موفقیتاین سلول  

ها های مختلف بدن نشان داده اند اما کاربرد بالیني آنسلول

ها برای باشد که علت آن توان این سلولبسیار محدود مي

های در حقیقت سلول  .(1)باشدسرطاني شدن و تولید تومور مي

پرتوان رویاني از توان تكثیر و خودنوسازی بسیار بالایي 

تواند یک مزیت به شمار آید چراکه این برخوردار هستند که مي

دهد تا از یک نمونه واحد در آزمایشگاه چندین اجازه را مي

تواند خطر گرافت سلولي تهیه گردد.  از سویي همین ویژگي مي

ها را افزایش دهد.  از طرف وسط این سلولایجاد بدخیمي ت

ها لازم است تا دیگر به دلیل اینكه برای دست یابي به این سلول

های یک جنین انسان در مرحله بلاستوسیت از بین برود، نگرش

                                                           
 
2 Pluripotent 

های مختلف متفاوتي نسبت به این گونه تحقیقات در کشور

روی وجود دارد و در برخي کشور ها از جمله آلمان تحقیق بر 

های .  این نگرش(1)باشدهای بنیادی رویاني ممنوع ميسلول

باشد.  در های مختلف مذهبي ميمتفاوت، ناشي از دیدگاه 

برخي ادیان از جمله مسیحیت ارتودوکس که برای جنین در 

مرحله تمایزی ذکر شده )بلاستوسیست( حرمت یک انسان 

های بنیادی رویاني کاملا کامل را قائل هستند، تحقیقات سلول

ها پس همچون اسلام، جنین تنباشد.  در مذاهبي غیر اخلاقي مي

از دمیده شدن روح واجد حرمت انسان کامل خواهد بود بنابراین 

های بنیادی رویاني مثبت نگرش این مذاهب به تحقیقات سلول

  باشد.مي

های هایي مشابه سلولهای بنیادی پرتوان القایي سلولسلول

بنیادی رویاني هستند که به صورت مصنوعي در آزمایشگاه 

شوند.  تغییر در الگو بیان ژن یک سلول تمایز یافته لید ميتو

میتواند سلول را به حالت تمایز نیافته پرتوان برگرداند.  نخستین 

 1551در سال  Shinya Yamanakaبار دانشمند ژاپني 

 رونویسي، از طریق افزایش بیان همزمان چهار فاکتور (4)میلادی

     0, SOX244-MYC, KLF-, c1OCT4  های در سلول

های پرتوان ها را به سلولفیبروبلاست پوست، توانست این سلول

ها از منشا (.  به دلیل اینكه این سلول1تبدیل نماید)شكل 

آیند فاقد مشكللات اخلاقي های سوماتیک بدست ميسلول

زیادی را در تحقیقات  مربوط به جنین انسان بوده و کاربرد بسیار

ها در شرایط آزمایشگاهي با باشند. مدل سازی بیماریدارا مي

های این های پرتوان القایي از جمله کاربرد استفاده از سلول

باشد که کمک بسیار زیادی به درک مكانیسم ها ميسلول

 . (0)های عصبي نموده استبیماری به ویژه بیماری

ها و بررسي توانند به منظور غربالگری داروهای بیماری ميمدل

موثر بودن و یا مكانیسم اثر دارو در شرایط خارج از بدن استفاده 

های پرتوان شوند.  امید بسیاری وجود دارد که بتوان از سلول

                                                           
3 Octamer-binding transcription factor 4 
4 Kruppel-like factor 4 
5 Sex determining region Y)-box 2 
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های صعب العلاج استفاده نمود به عنوان القایي در درمان بیماری 

های ژنتیكي، اصلاح ژني را بر روی توان در بیماریمثال مي

وان القایي بدست آمده از بیمار انجام داد و سپس های پرتسلول

های ها را به رده سلولي مد نظر تمایز داده و سلولاین سلول

 (. 1اصلاح شده ژنتیكي را به بدن برگرداند ) شكل 

باشد های حیواني در حال انجام مياین تحقیقات امروزه در مدل 

قي مانده ها در سطح بالین باو راه بسیاری تا  راه یابي آن

های از جمله موارد محدود کننده استفاده از سلول  (0)است.

ها پرتوان القایي در بالین، ایمني مربوط به فرایند تولید این سلول

ها که خود خطر تومورزا است. علاوه بر پرتوان بودن این سلول

ها را بدنبال دارد، برای تغییر بیان ژن عمدتا از وکتور بودن آن

د عامل ایجاد سرطان در بدن باشند های ژني ویروسي که میتوانن

شود.  همچنین طي پروسه دست ورزی  ژنتیكي استفاده مي

افتد که ها اتفاق ميتغییرات اپي ژنتیكي وسیعي در سلول

 .  (1)تواند ماهیت سلول را به شكل غیر طبیعي تغییر دهندمي

های بنیادی بالغ از نظر توان تمایزی چند توان هستند یعني سلول

یابند.  به های سلولي تمایز ميفقط به تعداد محدودی از رده 

شوند به های یک موجود جدا ميها از بافتدلیل اینكه این سلول

ها در شود.  این سلولهای بنیادی بافتي نیز گفته ميها سلولآن

های مختلف بدن یافت شده و ندک در درون بافتتعداد بسیار ا

مسئول برقراری هموستاز و یا ترمیم بافت آسیب دیده در بدن 

های سلولي مختلف ها قادرند رده باشند چرا که این سلولمي

های بنیادی از .  جدا سازی این سلول(6)یک بافت را بسازند

های بنیادی های بدن صورت گرفته است و سلولاغلب بافت

های بنیادی هایي از انواع سلولخونساز، پوست، و عصبي مثال

ها در بالین به (.  استفاده از این سلول6باشند )شكل بافتي مي

گرفته ها بیشتر مورد استقبال قرار دلیل توان تمایز محدود آن

است و تعداد زیادی کارآزمایي بالیني در مرحله ارزیابي ایمن و 

های مختلف و ترمیم ها در درمان بیماریموثر بودن این سلول

 باشند.  های آسیب دیده ميبافت

های بنیادی واجد پتانسیل بالایي در ترمیم و بنابراین سلول

ل حاضر باشند.  این امر در حاهای بافتي ميبازسازی آسیب 

باشد.  های علمي در جهان ميیكي از رو به رشد ترین زمینه 

ها مستلزم های بنیادی در درمان بیماریکاربرد موفق سلول

ها و درک مكانیسم ایجاد شناخت کامل بیولوژی این سلول

 باشد.کننده بیماری مي

های بنیادی، در مبحث درمان با سلول: های سیستم عصبيبیماری

توان در سه گروه قرار داد: گروه اول ی اعصاب را ميهابیماری

های بخشي از مغز هایي هستند که با از دست رفتن سلولبیماری

همراه هستند از جمله بیماری پارکینسون، آلزایمر، و مالتیپل 

های هایي هستند که در آنها سلولاسكلروز.  دسته دوم بیماری

ند که سكته، ضربه روعصبي بدنبال یک آسیب حاد از بین مي

هایتا مغزی و آسیب نخاعي را میتوان در این دسته قرار داد.  و ن

ها بدون اینكه از بین بروند گروه سوم اختلالاتي هستند که سلول

بدون   .دهند همانند بیماری صرععملكرد خود را از دست مي

شک درک مكانیسم ایجاد بیماری برای انتخاب روش درمان 

هایي که با باشد به عنوان مثال در بیماریری ميموثر بسیار ضرو

مرگ سلولي همراه هستند سلول درماني از جمله درمان با 

های بنیادی میتواند یک راهكار موثر باشد.  از طرف دیگر سلول

در مواردی که آسیب ملایم است کنترل محیط به عنوان مثال 

مرور مطالعات  کنترل التهاب میتواند موثر باشد.  در این مقاله با

های های بالیني اخیر به معرفي استفاده از سلولپایه و کارآزمایي 

بنیادی در اصلاح نقایص ساختاری و عملكردی و یا ترمیم 

 پردازیم.  های عصبي ميآسیب 

 بیماري پارکینسون

بیماری پارکینسون بیماری تحلیلي اصلي است که با دست رفتن 

در سیستم عصبي شناخته مي  های دوپامینرژیکوسیع نورون

شود که علت این بیماری همچنان ناشناخته است اما بر اساس 

 ،مطالعات مختلف قرار گرفتن سلول ها در برنامه مرگ سلولي

تواند از های محیطي ميعفونت ویروسي و همچنین توکسین 

 . (0, 9)علت ابتلا به این بیماری پیشرونده عصبي باشد

عدم تعادل و کندی حرکت ،خشكي عضلات  ،لرزش عضلاني 

از شایع ترین علائم ابتلا به این  موضعيو اختلالات رفلاکس 

  مانند   دوپامین های جایگزین از استفاده بیماری است.

Carbidopa  وL-DOPA   تا به امروز به عنوان  6770از سال
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رمان پارکینسون مورد استفاده روش درمان کارآمد برای د

 .(7)استپزشكان 

رون وپاتولوژی اصلي این بیماری بر اساس از دست دادن وسیع ن

های قاعده ای به علل مین در مسیر جسم سیاه به هسته های دوپا

 این رو این از .(65)باشدمي محیطي وحتي ژنتیكي  ناشناخته

 توجه مورد درماني سلول جهت مناسبي گزینه عنوان به بیماری

های نوین روش و پایه علوم پیشرفت با امروزه  .است گرفته قرار

درماني، جهت جلوگیری از عوارض جانبي حاصل از  سلول

استفاده مداوم از داروها و مشكلات دیگری که در مسیر درمان 

های بنیادی نیادی از جمله سلول های بوجود دارد، سلول 

های بنیادی عصبي به عنوان های رویاني و سلولمزانشیمي، سلول

جایگزین مناسب و کاربردی جهت درمان و کنترل پارکینسون 

 باشد.مد نظر مي

 در هاسلول مستقیم جایگزین -6:از عبارتند درماني سلول مزایای

 که میزبان بدن در نوروتروفیک عامل ترشح -1میزبان.  بافت

 عصبي نورون تولید و زایي عروق  التهابي ضد خاصیت به منجر

 انتقال اصلي، زمان منبع درماني سلول مطالعات تمام شود.  درمي

 گرفته نظر در باید بیمار به سلول بهینه انتقال نحوه و سلول

 .   (66)شود

به دلیل راحتي استخراج  يهای بنیادی مزانشیممیان سلول  این در

و همكاران  Dezawaباشد. و قدرت تمایز بسیار مورد توجه مي

به  يزانشیمم بنیادی هایروش جدیدی را جهت تمایز سلول 

  مطالعهاین های عصبي معرفي نمودند. بر اساس خانواده سلول 

و متعاقباً  Notch  سلولي داخل دومین طریق از ژني انتقال 

 و   6فورسكولین  های رشد فیبروبلاستي )استفاده از فاکتور

  بنیادی های سلول تمایز ، منجر به  نوروتروفیک فاکتور

علاوه بر این قرار . گرددميبي های عصل سلو به مزانشیمي

های گرفتن سلول ها در معرض فاکتور نوروتروفیک سلول

 به مزانشیمي های سلول بیشتر تمایز و رشد افزایش باعث  گلیال

استفاده از انتقال سلول .   (61)باشدمي عصبي های سلول رده

های مزانشیمي به صورت استنشاقي از دیگر مطالعاتي است که 

های بنیادی صورت گرفته است اما با وجود در حوزه سلول

                                                           
1 Forskolin 

در زمینه استفاده از این سلول ها انجام شده  کههایي پیشرفت 

حاکي از استفاده درماني در معالجه  کافيهای بالیني هنوز داده

  در 1564در سال .  ارکینسون گزارش نشده استبیماری پ

Danielyan های بنیادی درمان با سلولهای و همكاران در مطالع

های بیماری  هایدر مدل موثر و ایمن بودنرا جهت بررسي 

مورد  ضربهو آسیب مغزی حاصل از  تخریب کننده نورون

  هایبررسي قرار دادند. بر اساس نتایج به دست آمده سلول 

مزانشیمي حاصل از مغز استخوان به صورت موثر از طریق 

  استنشاقي به دو مدل موشي پارکینسون و آلزایمر منتقل شد.

زریق شده به لب ت مزانشیمي های سلول تزریق، از بعد روز هفت 

 های شدند. این اولین استفاده از سلول واردهای بویایي 

پارکینسون و آلزایمر مزانشیمي به صورت استنشاقي در بیماری 

  بود.

 کردن تر کاربردی و نتایج این تكرار جهت در  بیشتر مطالعات

 در که دیگری مطالعه  .(61)است نیاز مورد درماني سلول روش

صورت گرفت از  1569و همكاران در سال Salama  توسط

 درمان جهت استنشاقي صورت به  مزانشیميبنیادی های سلول 

 سلول مطالعه این در  .شد استفاده پارکینسون به مبتلا موشي مدل

 موش استخوان مغز ای هسته تک های سلول از مزانشیمي های

 اکسید نانوذرات با ها سلول تغلیظ، فرایند از بعد و شد استخراج

 روش به انتقال ن با سایز میكرومتری انكوبه شدند و بعد ازآه

 سپس و  شد انجام ها موش رفتاری عصبي ارزیابي ستنشاقي،ا

های نشان گذاری شده به نقاط سلول انتقال و شده کشته ها موش

مختلف مورد بررسي قرار گرفت .بر اساس نتایج این مطالعه 

های های تزریقي نقش موثری در تولید نورونسلول 

ش استنشاقي به به رو ل دوپامینرژیک داشتند بنابراین انتقال سلو

 عنوان یک روش جایگزین آسان و تكرار پذیر جهت بیماری

 .(64)باشدمطرح مي تخریب کننده نورونهای 

هایي که در حوزه سلول درماني بیماری یكي دیگر از سلول 

های بنیادی سلول  ،پارکینسون مورد مطالعه قرار گرفته است

 باشد.ميرویاني 

سلول ترکیبي  و همكاران از کشت  Kawazaki ،1555سال در  

موشي  به  های استرومال و سلول میمون های  بنیادی رویاني
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های نوروني با خاصیت بالقوه  جهت تولید سلول SDIAروش  

ند.  در این مطالعه روشي ابداع شد دوپامینرژیک استفاده نمود

های های رویاني میمون در حضور سلول که در آن سلول 

های نوروني استرومال موشي و در محیط فاقد سرم به سلول 

شناخته   6SDIAیافتند این روش با نام دوپامینرژیک تمایز مي

های رویاني میمون این روش جهت تمایز سلول  شد.بر اساس

و همچنین رتینوئیک  (60)دیگر نیازی به استفاده از جسم رویاني

شود وجود که سبب ایجاد تراتوم و بدخیمي مي (61)اسید

و همكاران  Leeاز طرف دیگر در همان سال .   (69)ندارد

های انساني روشي را ابداع نمودند که در این روش از سلول

 مغز) ونسفالمبنو رو (میان مغز)های مزانسفال جهت تولید نورون 

.  همچنین در تایید مطالعات پیشین (60)شدستفاده ميا (يخلف

های عصبي با سلولکه صورت گرفت  1550مطالعه ای در سال ،

های بنیادی سلول أم استفاده از کشت توبا فنوتیپ دوپامینرژیک 

ده های استرومال مغز استخوان موش تولید گردیسلول ورویاني 

کارآمد بودن روش درمان در مدل حیواني  برکه نتایج مطالعه 

به  هااز طریق انتقال داخلي سلولپریمات مبتلا به پارکینسون 

، نكته کلیدی تاکید داشت صورت مستقیم به مغز مدل بیماری

     15 در این مطالعه استفاده از فاکتور رشد فیبروبلاستي

)1(FGF20  اثر هم افزایي آن با آزاد شده از جسم مخطط و

 .(67)بود (FGF2)  1فاکتور رشد فیبروبلاستي

های بنیادی های عصبي تمایز یافته از منشا سلولاگر چه سلول

پرتوان نشان داده اند که میتوانند موثر باشند استفاده از این 

های تمایز یافته با ها در بالین به دلیل آلودگي سلولسلول

های بنیادی و تمایز نیافته با مشكلات ایمني مشابه درمان با سلول

  1561اخیراً در سال های بنیادی پرتوان همراه است.  سلول

سازی  صدهد خالنشان ميکه  صورت گرفته است مطالعه ای 

های بنیادی پرتوان و سلول رویانيهای بنیادی سلول

های حاوی مارکر ،های آدرنرژیک ون از نور iPSCs)1(القایي

 6-هسته ای تكرار شونده غني از لوسین و دومین بین غشایي

                                                           
1 Stromal Cell–Derived Inducing Activity 

 
2 fibroblast growth factor 
3 Induced pluripotent stem cells 

بیماران  ایمنبه عنوان ابزاری کارآمد جهت درمان تواند ،مي

این مطالعات . (15)گیردمبتلا به پارکینسون مورد استفاده قرار 

به عنوان  نيیاهای روهای تازه ای را در استفاده از سلولامید

 .کندهای آدرنرژیک ایجاد ميرون وهای تولید کننده نسلول 

گرچه مشكلات اخلاقي و تومورزایي این سلول ها هنوز از ا

های پیش رو در استفاده از آنهاست اما مطالعات زیادی چالش

در بررسي خاصیت تومورزایي در حال انجام است تا بتوان با 

هموار بالیني  هایکار آزمایي برای  استناد به این نتایج زمینه را

 .(16)نمود

های از جایگزیني سلول ،های بنیادی مورد مطالعهدر میان سلول

بنیادی عصبي جهت رفع نقایص آناتومي مغز و یا نقص 

عملكردی که به دنبال آسیب در سیستم عصبي مرکزی ایجاد 

های بنیادی عصبي در . قابلیت سلول توان بهره بردشود ميمي

نوروتروفیک،  هایفاکتور تولید یترها،آزاد سازی نوروترانسم

 سلولي رده تولید همچنین و دیده آسیب های نورون از محافظت

جمله مزایای  از عصبي های بنیادیتقسیم پذیر از سلول نامیرای

.  تولید رده نامیرای (11, 11)باشداستفاده از این سلول ها مي

از مغز استخراج شده انساني  های عصبيم پذیر از سلول تقسی

کشت داده شده از طریق دست ورزی ژنتیكي به کمک  ،جنین

های تازه ای را در استفاده از سلول های رتروویروسي امیدحامل

 در که ای مطالعه در   .(14)های بنیادی عصبي ایجاد کرده است

گرفت از سلول صورت همكاران ردمون و توسط 1559 سال

های بنیادی جدا شده از مغز جنین جهت درمان اختلال ایجاد 

نتایج این  و میموني بیماری پارکینسون استفاده شد مدلشده در 

مطالعه به کاهش علائم رفتاری در مدل حیواني دلالت 

مطالعه ای با استفاده از رده سلول  1551در سال .  (10)داشت

های بنیادی عصبي نامیرا بر روی مدل موش صحرایي مبتلا به 

های بنیادی پارکینسون انجام شد در این مطالعه تزریق سلول

وشي سبب بهبود عملكردی مهای مدل  مخططعصبي به ناحیه 

 .(11)در مدل موش صحرایي شد

 1561همچنین در کارآزمایي بالیني که در ترکیه در سال 

مبتلا به پارکینسون با  هسال 97تا  41بیمار  16صورت گرفت 

 از جنین مغز از شده استخراج عصبي های بنیادیاستفاده از سلول
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 زماني فواصل در مخطط جسم به طرفه یک  تزریق طریق

 بهبود بر العهمط از حاصل نتایج گرفتند قرار درمان مورد مشخص

 جانبي عارضه مشاهده بدون حرکتي موتور عملكرد چشمگیر

 (11)داشت دلالت

 هاي بنیاديدرمان آسیب نخاعی با سلول

از  به دنبالقص عملكردی طولاني مدت در اثر ن ينخاع عاتیضا

های اصلي سیستم عصبي مرکزی و به دنبال دست دادن نورون 

های حرکتي شناخته ميآن اختلال در سیستم پیام رسان به اندام

طناب  هایآکسون  زایایيعوامل مختلفي در عدم تولید و   شود.

ش توان کاهباشد اما شایعترین علل آن را مينخاعي دخیل مي

های ناشي از پیام  ،های سیستم عصبيقابلیت رشد در نورون 

های آسیب دیده و همچنین ن لیبازدارنده نشأت گرفته از می

های التهابي های گلیال در نتیجه پاسخ ایجاد ضایعه در سلول 

بیماران مبتلا به عارضه نخاعي معمولاً از علائمي .  (11)دانست

توانایي در انجام نا و عدم توانایي در حرکت و احساس همچون

از جمله روش   جهای رایدرمان  .دنبرحرکات ارادی رنج مي

بیماری همچنان های بازتواني وفیزیوتراپي جهت درمان این 

لائم های فراواني جهت بهبود عناکارآمد است و رویكرد 

های های اخیر استفاده از سلولدر سال.  بیماری مورد نیاز است

های هایي است که مسیربنیادی یكي از امید بخش ترین روش 

سلول  .(19)جدیدی را در درمان این بیماری ایجاد کرده است

تجدید  ،ی عصبيهاهای بنیادی با قابلیت جایگزیني با سلول

توانایي در  ،های گلیالحفاظت از سلول  ،ن سازی آکسون هامیلی

های کاهش التهاب و تحریک داخلي ساخت سلول  رگ زایي،

بسیار  عصبيانعطاف پذیری  در جهت ایجاد پیش ساز عصبي

 (10)اشندمورد توجه مي ب

های حاصل از  رونونحاصل از مطالعات مختلف  جیبر اساس نتا

يبودن م ایزا تیعلاوه بر خاص يانیرو یادیهای بنسلول  زیتما

  در موش يهای طناب نخاعرون وبا ن قیتلف قیتوانند از طر

 رویاني یادیبن های سلول. بخشند میترم را شده جادیا عهیضا

 لیتبد توان چند يهای عصباز سشیپ به مایمستق توانندمي يانسان

با خلوص بالا از  يهاین وکل جادیسبب ا تیقابل نیشوند که ا

توجه به  با.  (17, 7)گرددمي ها تیگودندروسیال هایساز شیپ

 مدت بهکشت  تیو قابل یداریپا در هاسلول نیا یيتوانا

مد نظر  ينیهای بالجهت درمان  يمناسب نهیبه عنوان گز ،يطولان

 یادیهای بندر استفاده از سلول يمسائل اخلاق اماد نباشمي

 کرده مواجه مشكل با را ها سلول نیا از استفاده امكان يانیرو

سلول ها به  نیمشخص نبودن سرنوشت ا نی. علاوه بر ااست

 ينیبال یيآزما کار ،ماتوترخطرو  يمیبدخ جادیعلت احتمال ا

 .(15)است کرده محدودرا  ها سلول نیا

 هستند يهای سلول از گرید يكی يبافت ای بالغ یادیبن های سلول

 های سلول دارد قرار توجه مورد ينخاع عاتیضا درمان در که

 ياخلاق مشكلات نیبنابرا بوده ينیجن منشا فاقد بالغ یادیبن

 به در. داشت نخواهند همراه به را يانیرو یادیهای بنسلول

 سلول که دارد وجود احتمال نیا بالغ یادیبن هایسلول یریکارگ

 ينخاع طناب در موجود یادیبن هایسلول با بتوانند یادیبن های

 همچنان هینظر نیا اما دهند انجام را خود فیوظا و شده الحاق

 را هینظر نیاو همكاران   Newsomeباشد. مي يبررس حال در

 یکبد های سلول به نحصرم تنها را دهیپد نیا و نمودند رد

 الحاق و بالغ یادیبن هایسلول از استفاده هیفرض نیبنابرا دانستند

 هنوز يدرمان چارچوب کیبه عنوان    زبانیم های سلول با

 از ها سلول نیا از استفاده ياحتمال هایخطر و باشدنمي رفتهیپذ

 دمع و عملكرد جادیا عدم ،يسلولرفتار  نشده رکنترلییتغ جمله

 قرار نظر مد دیبا که است يمشكلات گرید از زیتما قدرت

 .  (16)ردیگ

 ماریاستخراج شده از مغز استخوان ب يمیمزانش  یادیهای بنسلول 

 ينیات بالبه مطالع دنیمناسب جهت سرعت بخش نهیبه عنوان گز

توان به مي را يمیمزانش  یادیبنهای باشد. سلول مطرح مي

ها امكان سلول نیارو  نیو از ا کرد هیتهصورت اتولوگ 

 .  (11)کننديم جادیرا ا يتر به مراحل درمانعیسر يابیدست

 ها سلول نیا تیقابلکننده  دییتا ينیو بال هیمطالعات مختلف پا

 ها، تیآستروس ریتكث ،يعصب های آکسون و ها نورون دیتول در

های  شرفتیپ يو حت یيزاعروق  ، نیلیم غلافمجدد  لیتشك

 . (11)باشندمي یعملكرد

 قیتزر جهت یيطلا زمان ،يوانیح مختلف مطالعات اساس  بر 

 عهیضا جادیا از بعد روز 16 تا 9حدودا  يمیمزانش های سلول
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را  هاسلول يابیرد تیکه قابل یگذارهای نشانهروش (11)است 

امكان  ،کندمي جادیا MRI 6ازجمله يتهاجم ریهای غروش به

 فراهم را يهای مربوط به سلول درمانهدفمند شدن درمان 

سلول   يابیرد و يبررس یبرا معمولاروش ها  نی. ا(14)کندمي

 صورت 1554و  1550 های   سال در که يمطالعات دراست. 

حاصل از مغز  يمیمزانش های نشان داد که سلول  است گرفته

برون تن توسط  طیشده در مح ینشانه گذار ياستخوان انسان

 نیهمچنو  عهیبه محل ضا مهاجرت تیآهن قابل دینانوذرات اکس

. بودند دارا راهسته  يسیتوسط رزونانس مغناط صیامكان تشخ

 محل در ها سلول ينیلانه گز ين بررسامكا تیقابل نیا

.  (11, 10)است کرده فراهم راها آن يابیرد تیقابل و ياختصاص

 روش به انتقال تیقابل استخوان مغز از حاصل یادیبن های سلول

 و یدیور داخل قیتزر ،يموضع قیتزرمختلف از جمله  های

های اتولوگ سلول نیبنابرا. باشندمي دارا را ينخاع قیتزر يحت

توانند در طول مدت درمان مورد مي ماریاز خود ب خراجاست

های در مدل  يوانیحاصل از مطالعات ح جی. نتاردیاستفاده قرار گ

را داشته و مسئله قابل  يبه موارد انسان میتعم تیشده قابل جادیا

 4 يال 1 ،يسلول قیاستاندارد جهت تزر انزماست که  نیتوجه ا

 .(10, 19)باشد  مي عهیضا جادیهفته  بعد از ا

 Sykova  که  دندیرس جهینت نیبه ا 1551و همكاران در سال

 یمغز عیدر ما يحتو  عهیمحل ضا يكیسلول ها به نزد قیتزر

شود. علت يم یماریب مدل در بهتر جینتا جادیا سبب ينخاع

توان به کاهش سرعت از دست بهبود مشاهده شده را مي ياصل

  و هیصدمات ثانو ندیاثر فرا در عهیرفتن بافت در اطراف محل ضا

که کم  داد نسبت عهیضا هیدر ناح الیرفتن گل نیب از نیهمچن

را به همراه خواهد  میو به دنبال آن ترم بیآس زانیشدن م

 یادیهای بنهای سلول تیاز قابل گرید يكی.   (11)داشت

طناب  هیدر ناح يالتهاب شیهای پ نیتوکایسا دیتول يمیمزانش

و  1 تومور کیفاکتور نكروت ،)1کی نینترلوکیاز جمله ا ينخاع

                                                           
1 Magnetic resonance imaging 
2 Interleukin-1 
3 Tumor necrosis factor 

 سبب خود يالتهاب ضد تیباشد که با خاصمي  14 نینترلوکیا

 .(17)شودمي عهیضا از حاصل يمنیا هایپاسخ سرکوب

در جهت استفاده از  یاریموفق بس ينیهای بال یيکارآزما 

در حال انجام است.  يبه عنوان عامل درمان يمیمزانشهای سلول

و همكاران در  Parkکه توسط  ينیبال یيبه طور مثال در کارآزما

مغز  يمیهای مزانشسلول  ازدر کره انجام شد.  1561سال 

استفاده  ينخاع عهیضا يسلول درمان یبرا ماریاستخوان  خود ب

ه محل ب میمستق قیتزر قیاز طر ها سلولمطالعه  نی. در ادیگرد

حاصل از آن بهبود  جیکه نتا گرفتند،قرار  يمورد بررس بیآس

 یریگیکند. پگزارش مي ماریب 65از  ماریب 1را در  يموتور حرکت

بعد از شش  ماه  مارانیبMRI حاصل از  ریهای درمان و تصاو

 عهیضا زانیو کاهش م روزانه های تیو فعال يبهبود علائم حرکت

.  (45) نشان دادبیمار  1از  ماریب 1ر را د ينخاع طناب قسمت در

های  سلول  مطالعه بر روی کاربرد بالیني 17در حال حاضر 

ثبت شده که بیشتر آنها در حال انجام بوده و در برخي مزانشیمي 

مشكلات بیماران و عدم کارآیي دلایل مختلف از جمله به 

.  در جدول موفقیت آمیز نبوده استیا  مطالعه متوقف و ، روش

های بالیني انجام شده در حیطه سلول کار آزمایي  ماره ا ش

 های نخاعي نشان داده شده است.درماني آسیب 

https://www.clinicaltrials.gov 

                                                           
4 Interleukin-6 
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 مطالعات بالیني انجام شده در حوزه سلول درماني ضایعات نخاعي -6جدول شماره 

 

 هایعارضه مرکزی یكي از  انجام شده، درد بر اساس مطالعات

تزریق و وارد سازی  علاوه بر این .این نوع سلول درماني است

در بیماران مبتلا به ضایعه  سلول از طریق سوراخ گردني و کمری

طولاني مدت  و مطالعه پیگیری بهنخاعي تروماتیک حاد و مزمن 

تزریق مناسب  زمان و  تزریق جهت جهت بررسي دوز مناسب

همچنین در طول درمان کنترل عملكرد مجاری  نیاز دارد.

های گوارشي و همچنین عملكرد دستگاه تناسلي لولهو ادراری 

 .(41, 46, 11)د بیماران ضرورت دار

 فرد به منحصر خاصیت داشتن دلیل به عصبي بنیادی های سلول

 سلول به تمایل در هاسلول این ذاتي ویژگي از بخشي که خود

 گلیال های سلول و عملكردی های نورون جمله از عصبي های

 که داد نشان اخیر مطالعات.  هستند توجه مورد بسیار باشد،مي

 بعد عصبي های ساز پیش سایر و انساني عصبي بنیادی هایسلول

 و گردیده تلفیق عصبي طناب هایسلول با توانندمي تزریق از

 حرکتي موتور بهبود که شود هایي الیگودندروسیت ایجاد سبب

 روی بر 1550 سال در که مطالعه ای در(.  41) دارد همراه به را

 از گرفت صورت 6SCID-NOD  نخاعي ضایعه موشي مدل

 علائم و شد تزریق موشي مدل به انساني عصبي بنیادی هایسلول

 هایپایانه در سازی میلین مجدد تولید و التیام عملكردی بهبود

 های سلول بین تلفیق در  عصبي سیناپس ایجاد حتي و عصبي

 در(.  44)نمود تایید را میزبان بدن های سلول و شده تزریق

 صحرایي موش مدل روی بر 1559 سال در که دیگری مطالعه

 از شده استخراج عصبي بنیادی های سلول پیوند صورتگرفته بالغ

 عصبي های نورون به تمایز خاصیت بر علاوه نخاعي طناب

 سیناپس ایجاد و عصبي طناب هایسلول با ترکیب توانایي

(در کارآزمایي بالیني 40)دبودن دارا را میزبان هایسلول با عصبي

های آغاز شده از سلول  در آمریكا 1564فاز یک که در سال 

بنیادی عصبي حاصل از طناب نخاعي جهت درمان ضایعه 

 04بیمار به مدت  0. در این کارآزمایي نخاعي استفاده شده است

 شده آغاز 1564ماه مورد بررسي قرار گرفتند که مطالعه در سال 

                                                           
1 Nonobese Diabetic/Severe Combined 

Immunodeficiency 

 سلول روش تزریق سال/فاز مطالعه کشور مطالعه
تعداد 

 بیمار
 کد مطالعه

-Bone Marrow داخل نخاعي I  (1561) پاکستان

MSC 
7 NCT02482194 

 Adipose-MSC 0 NCT01274975 وریدی I  (1564) کره

-Bone Marrow وریدی I/II (1557) مصر

MSC 
05 NCT00816803 

-Bone Marrow وریدی I  (1561) اسپانیا

MSC 
65 NCT02165904 

-Bone Marrow محل ضایعه (1561) برزیل

MSC 
64 NCT01325103 

 Umbical cord 155 NCT01873547 محل ضایعه III (1560) چین

-Bone Marrow داخل نخاعي II (1569) اسپانیا

MSC 
65 NCT02570932 

 Adipose-MSC 60 NCT01769872 وریدی I/II (1561)  کره

-Bone Marrow داخل نخاعي I (1560) اسپانیا

MSC 
61 NCT01909154 

 Adipose-MSC 60 NCT01624779 داخل نخاعي I  (1564) نچی

-Bone Marrow داخل نخاعي II (1569) اسپانیا

MSC 
65 NCT02570932 
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 در باشد.مي ادامه حال در 1511 سال تا پیگیری و درمان دوره و 

صبي از طریق پیوند ع ساز پیش های سلول تزریق از مطالعه این

.  )کد کار در حین جراحي در محل ضایعه استفاده شده است

در چندین  1561.  در سال NCT01772810 ) آزمایي بالیني :

که طي آن  یدرس انجامبه کار آزمایي بالیني فاز دو ایالت آمریكا 

های بنیادی بیمار مبتلا به ضایعه نخاعي توسط سلول  16

 د.سیستم عصبي مرکزی مورد درمان قرار گرفتن استخراج شده از

های بنیادی مستقیم به ستون فقرات گردني در این مطالعه سلول 

نتایج موفقیت آمیز  شدند تزریق ميجهت درمان ضایعه نخاعي 

ت تجاری، مطالعه پیش از موعد به پایان اما به دلیل تصمیما  بود

 (. NCT02163876 رسید)کد کارآزمایي بالیني: 

 های بنیادیاستفاده از سلول محققین در هایي کهیكي از چالش

این  آهسته با آن روبرو هستند توانایي و قدرت تكثیر عصبي

در  و تمایزکنترل نحوه  تبیین روشي جهتسلول ها و همچنین 

بهبود علائم  . باشدسلول تمایز یافته ميصحیح خاب انتهایت ن

عصبي به ضایعه های بنیادی عملكردی به دنبال تزریق سلول

های تمایز یافته به با تعداد سلول  نخاعي نسبت مستقیم

مطالعه در سال یک در . لین ها داردیها و م الیگودندروسیت

ناحیه های بنیادی عصبي در موش صحرایي که از سلول از 1550

جهت سلول درماني، استفاده دچار عارضه شده بود  توراسیک

هرچه به کمک این روش تا حدودی نشان داده شد که  شد.

های افتد اما ناهنجاری آسیب اتفاق ميدر محل بهبود عملكرد 

های تولید شده بعد از تزریق سلولي سبب ایجاد ن وآکس

پیش بنابراین مطالعات .  (41)شودحساسیت بالا و درد مي

از مدل  درمانيهای فراوان جهت گسترش این روش  کلینیكي

 .حیواني به مدل انساني مورد نیاز است

ها هموار قبل از تزریق به بیمار باید به عملكرد این دسته از سلول 

 .طور دقیق مورد ارزیابي قرار گیرد

ها سلول کارآزمایي بالیني در استفاده از این 65در حال حاضر  

ین است.  ا به پایان رسیده  موردبه ثبت رسیده که تنها یک 

بیمار مبتلا به ضایعه نخاعي  61مطالعه در کانادا بر روی 

های بنیادی حاصل از سیستم توراسیک از طریق پیوند سلول

 1560این مطالعه در سال  صورت گرفته است.عصبي مرکزی 

) کد کارآزمایي  است دهبه پایان رسی 1و  6فاز  طي شدن بعد از

 (.NCT01321333 بالیني:

هایي هستند که برای های بند ناف یكي دیگر از سلول سلول

این خانواده از  د.مورد مطالعه قرار گرفتن ضایعه نخاعيدرمان 

های های سلولبه زیر شاخه  زهای بنیادی توانایي تمایسلول 

 طریق اثر عصبي را داشته از این رو در فرآیند ترمیمي از

 .دنکنمي اثرسیب دیده آهای بر روی بافت  نروتروفیک

های رشد های بند ناف همچنین توانایي آزادسازی فاکتورسلول

افزایش رگ زایي  قا،مختلفي را داشته که همگي سبب افزایش ب

.  (44, 11)شودخاصیت ضد التهابي در طي فرایند درمان ميو 

های صورت گرفته است از سلول 1561در مطالعه ای که در سال 

بند ناف جهت درمان ضایعه نخاعي در موش صحرایي استفاده 

هدف این مطالعه اندازه گیری اثرگذاری سلول  .شده است

تمایز  یتدانسیته عروق خوني و قابل ،ضایعه زدرماني در سای

 . عصبي در مدل حیواني بود هایسلول  به شده تزریقهای سلول 

مطالعه حاکي از اثر بخش بودن درمان در گروه  ازنتایج حاصل 

که سایز ضایعه و دانسیته  نحویبه  باشدميهای مورد مطالعه 

های درمان عروق خوني به صورت قابل ملاحظه ای در گروه 

 .نسبت به گروه کنترل تفاوت داشت

داشته و قابلیت فته طول عمر ه 1تنها  های تزریق شدهاما سلول   

توان نتیجه بنابراین ميا نبودند. عصبي را دارهای رده تبدیل به 

خود در فاز حاد  رگ زایيها با خاصیت گرفت که این سلول

ایجاد  حادنیمه  زخشي بهتری را نسبت به فااثرببیماری 

 . (40)دنکنمي

  Willing همكاران در مطالعه خود نحوه تزریق سلول ها را به و

به آنها به این نتیجه رسیدند  د.محل ضایعه مورد بررسي قرار دادن

ضایعه های بند ناف همانند تزریق داخل که تزریق وریدی سلول

موش صحرایي  از مدلدر این تحقیق  .تواند اثربخش باشدمي ای

سلول درماني به دو روش دارای ضایعه نخاعي استفاده گردید.  

در محل ضایعه در دو گروه درمان  تزریق تزریق داخل وریدی و

نتایج مطالعه نشان داد که بهبود علائم حرکتي  . گرفت صورت

شود و در هر دو گروه مورد مطالعه بعد از تزریق مشاهده مي
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دو گروه مورد مطالعه  بین بهبود عملكرد در تفاوت معناداری 

 .(41)اشت وجود ند

 10 شد انجام 1561 سال در که نگر آینده   در کارآزمایي بالیني

 وارد ماه شش از بعد تروماتیک نخاعي ضایعه به مبتلا بیمار

 تزریق طریق از و بند ناف هایسلول به کمک شده و مطالعه

 61دوره پیگیری درمان وریدی مورد درمان قرار گرفتند.  داخل

بررسي میزان ایمني و ماه بعد از تزریق و هدف از مطالعه 

روش  تغییرات الكتروفیزیولوژیک جهت بررسي کارآمدی

نتایج حاصل از مطالعه نشان داد که تزریق سلول ها . درمان بود

سبب بهبود عملكرد دستگاه عصبي خودمختار و کاهش زمان 

لیني کار آزمایي بادر .  (49)شودبازگشت احساسات محیطي مي

به ثبت  1561دیگری که در فاز یک و دو انجام شده و در سال 

 درمان جهت ناف بند از حاصل بنیادی های سلول .رسیده است

قرار  استفادهمورد کنگ هنگ در نخاعي ضایعه به مبتلا بیمار 10

 وهای بند ناف به ناحیه بالا در این مطالعه از سلولگرفته است. 

ط  نتیجه بخش بودن درمان توس ند.ضایعه تزریق گردیدپایین 

حرکتي از جمله راه رفتن جهت های و  تست   MRIهای تست 

نتایج . بررسي موتور عملكرد بدن مورد ارزیابي قرار گرفت

مطالعه نشان داد که جسم سفید ایجاد شده در اثر ضایعه بعد از 

بیمار   1ر دو   یابدکاهش مي بند ناف هایبا سلول يدرمانسلول 

 .های در حال رشد در محل ضایعه مشاهده شد فیبرعلائم ترمیم 

 ان مورد معالجهگرچه سلول درماني بر روی موتور مغزی بیمار

بیماران بهبود اعمالي مانند راه نفر از  64در تاثیری نداشت اما 

مدفوع و کنترل ادرار و  ،استقلال در زندگي روزانه ،رفتن

 .(40)ماه بعد از درمان مشاهده گردید 61تا  1 طي تحرک

بطور خلاصه میتوان گفت اگر چه مطالعات مختلف نشان داده 

توانند در درمان آسیب نخاعي مفید های بنیادی مياند که سلول

باشند مطالعات بالیني در مراحل اولیه خود هستند و در حال 

های بنیادی وجود ندارد.  حاضر درمان قطعي با استفاده از سلول

تواند تفاده هدف درمان ميبسته به نوع سلول بنیادی مورد اس

بازسازی آکسون، غلاف میلین، و حفاظت نخاع از گسترش 

های بالیني ضایعه بدنبال آسیب باشد و به احتمال زیادکارآزمایي 

 در آینده بر مبنای این اهداف خواهند بود.

 هاي بنیاديدرمان سکته مغزي با سلول

 در وانينات عامل اولین و میر و مرگ عامل سكته حاد سومین

اثر  در شود که معمولاًوب ميمحس جهان مختلف هایکشور

مرگ که به دنبال آن  شدهمغزی ایجاد  ریز پاره شدن عروق

این پدیده  .افتداتفاق مي های عصبيسلول از بین رفتن  نوروني و

را در بدن  دید التهابيهای شپاسخ  از وقایع از جمله هایمجموع

 هبه دو دستهای مغزی به طور کلي سكته  .(47)به همراه دارد

های شوند. حمله بندی مي تقسیم  یسكمیکاژیک و اموره

های مغزی را به خود درصد از کل سكته  05مغزی ایسكمیک 

به دنبال فاز حاد بیماری بسیاری از .  (47)دهنداختصاص مي

های ضد لخته و استفاده از فعال اقدامات پزشكي از جمله دارو

به مدت طولاني برای بیماران  فتيبا پلاسمینوژنهای کننده 

ران از نقایص مختلف حرکتي و شود اما بیشتر بیماتوصیه مي

برند بنابراین نیاز مبرم برای توسعه مشكلات جسمي رنج مي

ترمیم نقص ایجاد شده وجود دارد  جهتهای درماني استراتژی 

سلول  شامل سلول نوع محدود به دوضایعه عمدتا از طرف دیگر 

مغز  . از این رو(05)باشدهای عصبي ميهای اندوتلیال و سلول

سلولي نسبت به  پیونداین بیماران آمادگي زیادی جهت انجام 

سلول درماني  بنابراینک دارد.  های نورولوژیسایر بیماری 

 . (06)تواند مداخله جایگزین برای تغییر روش درمان باشدمي

به عنوان گزینه مناسب جهت سلول درماني  يهای مختلفسلول 

بنیادی های سلول  ،های بنیادی رویانيسلول .باشدمدنظر مي

 هایسلول  ،مزانشیمي حاصل از مغز استخوان و بافت چربي

های پیش ساز /های بنیادی عصبي سلول  پرتوان،القایي  بنیادی

را  های نامیرا و رده های عصبيعصبي که قابلیت تولید نورون 

های سلول و  اندوتلیال/های خون سازسلول  پیش ساز دارند، 

جدا شده از مغز استخوان به عنوان پتانسیل درماني جهت  سازخون

در مطالعات علوم پایه در . های مغزی مورد توجه هستندسكته 

سلولي نتایج مختلفي را  تزریق های مغزی ایسكمیکمورد سكته 

بخش حاصل از  رضایت .  نتایج(01, 01)است دهدا نشان

شده  استفاده 1 و  6 فاز بالیني مطالعات در پایه علوم مطالعات 

است که تقریبا اکثریت این مطالعات بر ایمني و تكرارپذیری 

استفاده بیشتر مطالعات با  ه اند. ها تاکید داشتاستفاده از این سلول
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های های سلول و پیش ساز  های بنیادی مزانشیميسلول از  

جامع جهت  ای عصبي صورت گرفته است و تاکنون مطالعه

اما در . است انجام نشده اثرات جانبي این سلول هاارزیابي 

و همكاران صورت   Savitz توسط 1550مطالعه ای که در سال 

سكته در بیماران  درمانهای اندوتلیال جهت گرفت از سلول 

از  1مبتلا به نقص حرکتي استفاده شد که بنابر نتایج بدست آمده 

نقص حرکتي و اختلال در موتور مغزی در آنها    ،بیمار 0هر 

 .(04)باشدشدت یافت که هنوز علت این پدیده ناشناخته مي

 رویاني های طالعه سلولهای مورد مدسته دیگری از سلول 

 توانایي به مغزی علائم بهبود و بازسازی در موفقیت که هستند

های مختلف بافت به عوامل گلیال و سلول زها در تمایاین سلول

باز  الیگودندروسیت ها آستروسیت ها و ،مغزی از جمله نورونها

 .(00)گرددمي

 شده تزریقبنیادی رویاني های سلول عات نشان میدهد که مطال 

مغزی در  د به محل ضایعه مهاجرت کرده و در نیمكره نتوانمي

به دنبال آن بهبود علائم  که ندنک يدیده لانه گزینمناطق آسیب

گیرد ميپاتولوژیكي و نقص عملكردی در مدل حیواني صورت 

 م این سلول درماني ارتباطبا انجانتایج نشان داده اند که همچنین 

به دنبال  و اختلال نورولوژیک ایجاد شده سیناپتیک از بین رفته

 .(09) (01)یابدسكته ترمیم مي

چندگانه بوده که  تمایز پتانسیلواجد  عصبي بنیادی های لولس

قرار مغز  و هیپوکامپ  طنيناحیه زیر بدر معمولاً در جوندگان 

خصوصیات منحصر به فرد داشتن به علت ها این سلول .دارند

به عنوان یكي از موضوعات  های عصبيذاتي در تمایز به سلول 

ها یات ذاتي این سلولخصوص ه اند.جذاب مطالعاتي تبدیل شد

ی جهت ترمیم نقایص زهای از دست رفته مغسلول به در تمایز 

را به عنوان جایگزین مناسبي  آن ها ،فیزیولوژیكي و رفتاری

این  ، در مطالعات مختلف(00)جهت درمان تبدیل کرده است

تروپیسم با  که شده سلول ها به صورت داخل وریدی تزریق

و در آنجا  مهاجرت کردهبه محل ضایعه  توانندمي خود ذاتي

 اثر مختلف مطالعات در.  (07)خواص درماني خود را القا نمایند

 گرفته قرار بررسي مورد ضایعه درمان در هاسلول این تمایزی

 موش سكته ایسكمیک در مدل در که ای مطالعه در است.

 بنیادی هایبود، نشان داده شد که سلول شده انجام صحرایي

به ناحیه ضایعه حرکت کرده  خود ذاتي توانایي با انساني عصبي

های عملكردی تبدیل ه نورون و طي فرآیند تمایزی ب

همینطور در مطالعه دیگری که در راستای همین    .(15)ندوشمي

جنیني در عصبي های بنیادی مطالعه صورت گرفته است سلول 

ي آیموش صحرایي کار دلهای عصبي بالغ در ممقایسه با سلول 

آستروسیت های به سلول شدن با تبدیل  و دادندبیشتری را نشان 

و میكروگلیا سبب بهبود علائم بیماری و تغییرات فیزیولوژیكي 

علاوه بر این آثار مطلوب رفتاری  .  (16)انددر محل ضایعه شده

های حرکتي و افزایش از جمله بهبود بازسازی خرابي حسگر

مشاهده هفته بعد از تزریق  61تا  1های مكاني در طي یادگیری 

 .(11)گردید

بر روی مدل پریمات این بیماری  که 1551در سال ای در مطالعه 

 پس از تزریق های بنیادی عصبي انسانيسلولبقا  ،صورت گرفت

و علائم بهبود ضایعه در ناحیه  روز نشان داده شد  605تا حدود 

قرار  تاییدمورد  MRIبا استفاده از روش کم تهاجمي  سكته

 ایسكمیک دچار ضایعهروش در این مطالعه میمون ها به  .گرفت

.  (11)سلول درماني قرار گرفتند تحتشدند و بعد از یک هفته 

 عملكردی مكانیسم روی بر که مختلفي های بررسي در 

است نشان داده شده  گرفته صورت عصبي بنیادی هایلسلو

 و یافته گسترش عصبي بنیادی های سلول های کلوني است که

د که قابلیت الحاق عملكردی به نشوتبدیل مي هایينورون به

بعد از ایجاد سكته در محیط  .دنباشهای عصبي را دارا ميمدار

ابد و همین امر یهای رشد به شدت افزایش ميفاکتورحضور  مغز

 های بنیادی و کاهش فاز سبب تغییر در سیكل سلولي سلول 

G1 برابر حالت عادی مي61تا  و افزایش سرعت تقسیم میتوز

علاوه بر این فعال سازی مسیر پیام رساني فسفاتیدیل    .(14)شود

بقا،تكثیر سبب افزایش AKT   (PI3K-AKT)-کیناز1-اینوزیتول

 .(10)گرددها ميهاجرت سلولو م زتمای و حتي

که در تكامل عصبي  هایيبیان ژن افزایش همچنین سبب  سكته

نها معمولاً در ژکه این .گرددمي طي دوران جنیني نقش دارند

روتئین ، پ(6β-TGFخانواده فاکتور رشد تغییر دهنده بتا )

                                                           
1 Transforming growth factor beta 
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و گیرنده پروتئین مورفوژنیک   BMPs)6(مورفوژنیک استخوان

( قرار 1GDF2) و فاکتور رشد تمایزی BMPR)1(ياستخوان

های های تمایز یافته دارای ویژگي رون ون .(11)دنگیرمي

هستند که طي فرآیند ایسكمیک در مغز  هایينورون اختصاصي 

 و مدارها  ین آنها در بازسازیند و علاوه بر اه ااز بین رفت

.  (19)دارند رفته، نقش دست از عملكردی نواحي بازتواني

های بنیادی استفاده از سلول در مشكلاتي که متاسفانه یكي از

عصبي وجود دارد توانایي ضعیف این سلول ها برای الحاق ناحیه 

جایي که بیشترین فعالیت عملكردی مغز انسان ،کورتكس مغز 

بقای محدود علاوه بر این  .باشدمي ،گیردصورت ميدر آنجا 

بعد از درمان و جایگزیني از تمایز یافته در مدل ها  هاینورون 

  .(19)دیگر مشكلات استفاده از این روش سلول درماني است

وجود دارد  ای فرضیه يدرمان این روش هایکاستيجبران در 

های بازیافته را تا حدودی افزایش که چنانچه بتوان میزان سلول

 رگزایيهایهای نوروتروفیک و فاکتورداد متعاقباً میزان فاکتور

یابد و به دنبال آن عملكرد نورولوژیک بهبود نیز افزایش مي

 .(10)دهندرا از خود نشان ميیافته و اثرات مطلوب بیشتری 

 گرفته است،دیگری که در سكته مورد توجه قرار  بنیادی سلول

مزانشیمي با  بنیادی هایسلول .است  مزانشیمي بنیادی سلول

 ،بند ناف،ف از جمله مغز استخواناز منابع مختل استخراجقابلیت 

مایع لزج  بافت چربي و حتي جفت و  ،پوست دندان ،ماهیچه

این میان  در.  (17)بسیار مورد توجه هستند آن 4داخل جفت

 مورد گسترده طور به استخوان مغز های مزانشیمي مشتق ازسلول

ي دست خوب بالیني پیش نتایج و محققان به گرفته قرار بررسي

مغز استخوان با استخراج شده از  های مزانشیميسلول  .یافتند

پس نوروني سبب اصلاح عملكرد حسگر ها و افزایش سینا

همچنین با  ،شوددست رفته مياز  عصبيساخت و نوسازی بافت 

تواند سبب کاهش پلاسمینوژن خاصیت ضد التهابي خود مي

, 95)آسیب در ناحیه ضایعه شودمیزان  کاهش بافتي و در نتیجه

اینكه مزانشیمي  های بالیني سلول  هایکارآزمایي در . (96

                                                           
1 Bone Morphogenetic Proteins 
2Receptor Bone Morphogenetic Proteins 
3 Growth differentiation factor 
4 Wharton's jelly 

های با پیچیدگي  اني دارندیاء روهایي که منشنسبت به سلول 

بیشتر مورد استفاده بوده و مطالعات کمتری همراه هستند خلاقي ا

ها در درمان این سلول ایمن بودنو  نکاربردی بودبرمختلف 

 .(91)سكته تاکید دارد

استفاده از سلول  صورت گرفت 1554های که در سال در مطالع

جدا شده از استرومال مغز استخوان در مدل  مزانشیمي های 

 شده عصبي هایسلول تولید  افزایش  موش صحرایي سبب

مطالعه ابتدا سلول ها به کمک وکتور رتروویروسي  این در است.

نشاندار شده و سپس مورد  (GFP)توسط پروتئین فلورسنت سبز

سلولي به عصب  تزریق از بعد روز 60 و تزریق قرار گرفته 

 گرفت قرار بررسي مورد روش کارایي میزان سیاتیک موش ها،

ما و مهاجرت شوانو های سلول و ها آکسون مجدد تولید نتایج و

 که دیگری مطالعه .  در(95)ضایعه نشان دادرا  سلول ها به محل 

 نوروتروفیک هایفاکتور تولید گرفته صورت 1561 سال در

 مورد صحرایي موش مدل در یافته انتقال های سلول توسط

سلول ها از طریق   سكته از بعد ساعت 40 گرفت.   قرار بررسي

روز بعد از تزریق عملكرد  64شدند و تزریق  ورید دمي

نتایج حاصل از مطالعه نشان داد  شد.نورولوژیک آنها بررسي 

موتور حرکتي در گروه درمان به صورت قابل توجهي بهبود که 

میزان مرگ برنامه ریزی شده در ناحیه ایسكمیک   و پیدا کرده

 .  (96)یافته استبه صورت قابل ملاحظه ای کاهش 

بیییییرای همكیییییاران  و  Ghazavi 1569سیییییال همچنیییییین در 

 هییای قیم از سییلول نخسییتین بییار اثییر درمییاني اسییتفاده مسییت   

مییدل مییوش   را در مزانشیییمي اسییتخراج شییده از بافییت چربییي   

 دادنییید.  صیییحرایي سیییكته ایسیییكمیک میییورد بررسیییي قیییرار   

هیییا بیییه منظیییور افیییزایش بییییان ژن فیییاکتور رشییید ایییین سیییلول

د دسیییییت ورزی ژنتیكیییییي قیییییرار میییییور 06-فیبروبلاسیییییتي

هیای بنییادی   سیلول  سیكته  القیای  از بعید  مطالعیه  ایین  در.گرفتند

وریییدی بییه مییدل بیمییاری تزریییق      ندسییي شییده از طریییق   مه

حضییور سییلول هییا در ناحیییه ضییایعه دو سییاعت بعیید   .گردیدنیید

 14از تزرییییق و بهبیییود فیزیولیییوژیكي و رفتیییاری میییوش هیییا   

 نتییایج اییین مطالعییه ،بررسییي شیید سییلول درمییاني از سییاعت بعیید
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 مهندسییي شییده  هییای بنیییادی اسییتفاده از سییلول  نشییان داد کییه  

هییای بنیییادی  ت مثبییت بیولوژیییک سییلول   توانیید خاصییی مییي

در  .(91)افییییزایش دهییییدتییییرمیم نقییییص بییییافتي را  جهییییت 

بییه چییا    1569هییای کییه توسییط همییین تیییم در سییال    مطییالع

فییییاکتور رشیییید  نشییییان داده شیییید کییییه   رسیییییده اسییییت  

هییا را افییزایش توانیید خاصیییت رگزایییي سییلولمییي)فیبروبلاسییت

 .(94)دهد

آیند و مي  دست به استخوان مغز از ساز بنیادی خون  های سلول

سلول ها  این شود. تبدیل خوني های سلول انواع به توانندمي

دارند.  قابلیت شناسایي  133CD+و  34CD+های معمولا با مارکر 

در باشد.  سكته مي درمانهای یكي از گزینهها این سلول

در مدل موش صحرایي صورت  1550های که در سال مطالع

شده توسط  رنشان دا  34CD+های خون سازگرفته است از سلول 

نحوه  و جهت بررسي سرنوشت ،نانوذرات پارامغناطیسي آهن

به این  .استفاده شده است سلول ها در بافت مغز، لانه گزیني

 و یم به محل ضایعه تزریق شدندها به طور مستقصورت که سلول

شده در نیمه کره تزریق های ساعت بعد از تزریق سلول 14

 MRIحاصل از   6T2 مخالف محل تزریق از طریق تصاویر 

این سلول ها  حضوراما بعد از یک هفته میزان  ،سایي شدندشنا

که حضور سیگنال بود  در این ناحیه کاهش یافته و این درحالي

روز بعد از سلول درماني  65تا  حل ضایعهمها در نیمكره 

همچنان قابل اندازه گیری و تا سه هفته بعد از درمان هنوز ادامه 

های آزمایشگاهي مختلف حضور سلول را تا تست  ت و داش

در مطالعه دیگری .  (11)چهار هفته در محل ضایعه تایید نمودند

 Sca-1 1های خون ساز انجام شده از سلول  1565که در سال 

 سكته وشي ممثبت استخراج شده از مغز استخوان در مدل 

 تزریق وریدیطریق ی از های بنیادسلول است.  استفاده شده 

اول تزریق نشان داد که بهترین  وارد بدن موش شدند. در مرحله

زمان تزریق بر پایه نتایج به دست آمده از تحقیقات وابسته به دوز 

 1بهترین میزان تزریق در  بر اساس نتایج به دست آمده بوده و

از  بلافاصله بعد در همان روز جراحي و دوز دوم دوز، دوز اول 

تقیم با مس دریافتي نسبت پاسخ مطالعه .  در اینباشدجراحي مي

                                                           
1 T2 weighted image 
2 Stem cell antigen-1 

هیچگونه اثری از های مورد مطالعه موش  تزریقي داشت و  وزد

علاوه بر این  دادند.ت و ضعف بعد از تزریق از خود نشان نخور

تواند مغز را به مي  Sca-1+ ساز های بنیادی خون تزریق سلول

كته حفظ نموده و میزان مرگ و میزان قابل توجهي از اثرات س

 .(90)میر را کاهش و بقا را افزایش دهد

همكاران به دنبال یک مطالعه پایه در مدل  اساهارا و ک همچنین 

دو روش تزریقي  را بههای خون ساز سلول پتانسیل  ،حیواني

بر اساس  دادند.داخل شریاني و داخل وریدی مورد ارزیابي قرار 

سبب  ساز های خوننتایج این مطالعه تزریق داخل شریاني سلول

دست رفتن ساختار سیستم افزایش فرایند التهاب و به دنبال آن از 

شود و هیچ گونه پیشرفتي در بعد از سكته مي ریز عروقي

 داخل تزریق در حالي که افتد عملكرد قشر مغز اتفاق نمي

تنها التهاب را کاهش داد بلكه عملكرد قشر ها نهدی سلولوری

 نه آمده دست به نتایج  بنابراین بر اساس . مغز را نیز بهبود بخشید

 ترین مهم از تزریق روش بلكه استفاده مورد سلولي تجمعی تنها

های حاد ایسكمیک بیماری درماني سلول در که هستند نكاتي

 .(91)باید مورد توجه قرار گیرند

 این گزیني لانه به ساز خون های سلول مكانیسم موثر بودن

، 6 -فسفات سرآمید نظیر ایيهفاکتور به پاسخ در هاسلول

در ناحیه ضایعه و  6-اسفنگوزین فسفاتو  سفاته سه ف آدنوزین

ها گردداین سلولاین سلول ها باز مي رگ زایيهمچنین توانایي 

در ناحیه  عروقسبب افزایش رگ زایي های با القای فاکتور

 .(90, 99)شودضایعه و به دنبال آن بهبود علائم سكته مغزی مي

های سوماتیک از سلول منتج شده کهپرتوان القایي  هایسلول 

های تک هسته ای خون های فیبروبلاست و سلول نظیر سلول 

 ,OCT4های رونویسي فاکتور یاز طریق القا ،هستند  محیطي

KLF-4،SOX2 ،c-MYC  مطالعات زیادی در  .شودایجاد مي

نتایج مطالعات  و ها در حال انجام استاستفاده از این سلولزمینه 

های بسیاری همراه است که استفاده از با ابهامات و ضد و نقیض 

 فاز پیش بالین محدود ساخته است بهها را همچنان این سلول

 ،بیماری کسمییا مدلها در این سلول.  درمان با (05, 97, 16)

حجم ناحیه ضایعه را کاهش داده و بهبود نتایج نوروپاتولوژی 

 .شده است حرکتيهای در اندام تحریک پذیریسبب افزایش 
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وشي مبر روی مدل  1565در سال  اما متاسفانه در مطالعه ای که 

های پرتوان القایي سبب ایجاد سكته صورت گرفت سلول 

بیان  به ومور زایي این سلول ها. تدنم در مدل حیواني شدتوترا

و گیرنده فاکتور رشد اندوتلیال  7متالوپروتئینازبالای پروتئین 

یكي دیگر از  .  (01-06)گرددباز مي  VEGF2)6(1 -عروقي

های به سلول  آنهاتوانایي تمایز سلول ها های درماني این رویكرد

های پرتوان القایي سلول با منشا های عصبي سلول .عصبي است

د به عنوان یک منبع سلولي خودی جهت سلول درماني نتوانمي

 مدل خوکيدر  1569که در سال  ای مطالعه. در به کاربرد روند

سلول مشتق شده از های عصبي سكته صورت گرفته است سلول 

ل حیواني های پرتوان القایي سبب بهبود عوارض بیماری در مد

های  سلولمكانیزم داخلي در این فرآیند شامل جایگزیني  د.شدن

ناشي از این سلول ها  نورونياز دست رفته و  خاصیت محافظت 

.  سایر تغییرات القایي ناشي از این سلول ها در مطالعه باشدمي

این  به دست آمده است. MRI توسط تصویر برداری مغناطیسي 

لیسم مغزی، کاهش میزان شدت شواهد شامل کاهش متابو

خونریزی و همچنین کاهش یكپارچگي در جسم سفید مغز 

شود.این بهبود بافتي تا حدودی به عدم پاسخ ایمني، فعال مي

سازی فرآیند نورون زایي و افزایش خاصیت حفاظت نوروني باز 

بر اهمیت این دسته از سلول ها به  مدهنتایج بدست آ گردد.مي

لولي امیدبخش جهت انجام سلول درماني عنوان یک منبع س

 .(04)دارد سكته تأکید

های سلول آخرین خانواده سلولي که به عنوان یكي از گزینه

های بنیادی خون قاعدگي باشد سلولمطرح ميدر سكته درماني 

و   OCT4لههای از جماین سلول ها با قابلیت بیان مارکر .است

SSEA4 تواند در شود ميویاني بیان ميرهای که بر روی سلول

های یكي از مزیت .مطالعات بالیني مورد استفاده قرار گیرد

دسترسي آسان و غیر تهاجمي به منبع استفاده از این سلول ها 

های بنیادی مزانشیمي ها همانند سایر سلولآنها است. این سلول

باشند که این امر علت اصلي مي ss IIcla 1MHCفاقد مارکر

باشد.  مي ها توسط دستگاه ایمني نادیده گرفته شدن این سلول

ها قادر به مطالعات برون تني نشان داده اند که این سلولهمچنین 

                                                           
1 Vascular endothelial growth factor 
2 Major histocompatibility complex 

 ترشح عوامل نوروتروفیک مانند فاکتور رشد اندوتلیال عروقي

های به سلول توانایي تمایزو  بوده و واجد توان القا رگ زایي،

 و  1MAP2های عصبي از جمله هایت بیان مارکر و در ن عصبي

Nestinهای بنیادی حاصل از خصوصیات سلول  این باشند.مي

به عنوان یک درمان نگهدارنده برای آنها را  ،خون قاعدگي

بیماران مبتلا به سكته مغزی جهت بازتواني و همچنین بهبود 

 .(01, 00)نمایدعملكرد معرفي مي

  Borlongan  و همكاران از این سلول ها در در مدل موشي

های حاصل از خون انتقال سلول ند. ایسكمیک استفاده نمود

قاعدگي به دو روش داخل وریدی و داخل مغزی در این مطالعه 

سبب مورد ارزیابي قرار گرفت که تزریق سلولي در مدل بیماری 

حداقل در  سلول ها این بهبود علائم فیزیولوژیكي شد بنابراین 

که کاملاً با بدن شخصي تواند به عنوان منبع سلولي زنان مي

 .(09) طراحي گردد میزبان همخواني دارد

در بخش مطالعات بالیني جهت درمان سكته مغزی هدف بررسي 

عملكرد نورولوژیک و کیفیت زندگي و همچنین فراهم  تغییرات

آوری شواهد بیشتر جهت استفاده بهینه تر و کاربردی تر از 

، 1561در سال  بالیني  همطالعدر  .است بنیادی  تزریق سلول

سكته ایسكمیک مورد مبتلا به بیمار  11بر روی  سلول درماني

سلول  شریانيتزریق از  بررسي قرار گرفته است، در این مطالعه

استفاده بیماران  درمان جهت های تک هسته ای مغز استخوان

های چه تعداد سلول هرنتایج این مطالعه نشان داد که شد. 

تزریقي بالاتر باشد نتایج بهتری را در درمان به همراه خواهد 

 . (00)داشت

عصبي  در مطالعه بالیني دیگر از رده سلولي بنیادی نامیرای 

 .بیماران استفاده شده است جهت درمان CTX0E03  آلوژنیک

بر روی مدل حیواني صورت  ای این مطالعه که به دنبال مطالعه

با درجات بالایي از  ،سال به بالا 15گرفته است بر روی مردان 

 .كته صورت گرفته استماه بعد از س 15تا  1ناتواني به مدت 

 1 و 0 ،65،15)های مختلف سلول نتایج حاصل از تزریق دوز

شد. در طول مدت دو سال جمع آوری شده و گزارش  (میلیون

بررسي ایمن بودن استفاده از  ابتدادر  العههدف اصلي این مط

                                                           
3 Microtubule associated proteins 



 

 16، سال 2، شماره 79 آبان-مهر جله دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي مشهدم -1111

 15نتایج حاصل از مطالعه نشان داد که تزریق  د. وبسلول ها  

داشته و نان هیچ گونه عارضه ای در بیماران میلیون سلول به بیمار

 مطالعه .  در(07)شد بیمارانباعث بهبود عملكرد نورولوژیک 

جام شده ان کور دوسویه و تصادفي صورت به 1 فاز در که بالیني

خود بیمار  های مزانشیمي مشتق شده از مغز استخوانسلول  .است

هدف از  شد.به صورت وریدی تزریق  لا به سكته مغزیمبت

مطالعه بررسي ایمن بودن و همچنین کارایي استفاده از این 

مغزی در افراد  بود. در این مطالعه سكتهها در بیماران مبتلا سلول

 .های تشخیصي تایید شدو سایر روش MRIتصاویر مبتلا توسط 

در بررسي ایمني .  (75)این مطالعه هنوز در حال انجام است

بیمار مبتلا  60، 1561در سال مطالعه ای حاصل از سلول درماني

نحوه  .به سكته مزمن در مدت دو سال مورد بررسي قرار گرفتند

سلول در حین جراحي و  لولسلول درماني به صورت انتقال س

حاصل از بود. نتایج  از مغز استخوان های مورد مطالعه حاصل 

های تزریقي و عدم مشاهده آثار جانبي مطالعه بر ایمني سلول 

 .(76)تاکیدداشت

و همكاران صورت گرفته از  Nagpal  توسط در مطالعه ای   

و تزریق داخل  لوگدنداني به صورت اتو بالغهای بنیادی سلول 

 شد.استفاده حاد سكته ناتواني مزمن بعد از  مغزی برای درمان 

بیمار مبتلا به سكته ایسكمیک در شریان  19 مطالعهمرحله اول 

 مدر مرحله دو درفتنقرار گ سلول درمانيهای مغزی مورد 

 ماه جهت بررسي عوارض جانبي  1بیماران به مدت  ،مطالعه

و در مرحله  قرار گرفتندپي گیری و ارزیابي سلول درماني مورد 

بر  جراحي در دوز قابل تحمل سلولي همراه با مداخلات سوم

ماه از لحاظ  7تظاهرات در مدت  روی بیماران انجام شد و 

خاص حرکتي و ذهني مورد بررسي  یهابازتواني در عملكرد

بالیني از این مطالعه ایمني تزریق داخل . نخستین یافته قرار گرفت

های بنیادی بالغ دنداني در بیماران مبتلا به جمجمه ای سلول

 65برای بیماران در مرحله دوم تا تحمل قابل  بود، دوزسكته حاد 

وثر بودن هایت میزان مدر نظر گرفته شد و در ن لولمیلیون س

همچنان در حال بررسي  1و  1روش درماني در فاز 

 .(71)باشدمي

های بنیادی به بنابراین با وجود تمام تلاشها، هنوز درمان با سلول

صورت قطعي و تایید شده برای سكته مغزی وجود ندارد.  

های بنیادی مختلف سلول محققان در سرتاسر جهان با استفاده از

سعي در درک عملكرد مغز و چگونگي ایجاد آسیب به دنبال 

سكته دارند.  تعدادی مطالعات بالیني در حال انجام هستند ولي 

هنوز سوالات پاسخ داده نشده زیادی در ارتباط با درمان با 

های بنیادی از قبیل چه نوع و چه تعداد سلول، و یا بهترین سلول

م درمان پس از سكته باقي مانده است.  مطالعات آینده زمان انجا

 باشند.با هدف پاسخ به این قبیل سوالات مي

 هاي مغزيهاي بنیادي در درمان تومورکاربرد سلول

های ثانویه های اولیه و توموربه دو دسته تومور یهای مغزمورتو

های مغزی های اولیه از سلولکه تومور .شودتقسیم بندی مي

های ثانویه معمولا از گیرند این در حالي است که تومورمي شامن

های متاستاتیكي هستند که از سایر نواحي توموری محیطي سلول

 ز جملههای مغز اولیه اسرطان .(71)خود را به مغز رسانیده اند

یكي از غیر قابل درمان ترین و  6GBM گلیوبلاستوما مولتي فرم

رغم های بزرگسالان است که عليکشنده ترین نوع سرطان 

های که برای درمان این بیماری صورت ميهای گستردتلاش

  .(74)گیرد درمان این بیماری همچنان با مشكل روبروست

های سرطاني به معمولا سرطان مغزی در اثر مهاجرت سلول 

ایجاد  نقاط بسیار دورتر از توده سرطان اولیه در بافت سالم مغز 

مان از جمله های توموری حتي بعد از درسلول این  که شوند.مي

تومور در اطراف  عود مجددشیمي درماني و رادیوتراپي سبب 

از آنجا که بسیاری .  (70)شودمي( رزکسیون)محل خارج سازی 

های درماني به دلیل حضور سد خوني مغزی در داخل از روش

در های مغزی به سرطانبیماران مبتلا  ،باشدمغز ناکارآمد مي

بنابراین نیاز  . دهندمدت کوتاهي جان خود را از دست مي

های درماني و تشخیصي با قابلیت ضروری برای پیشرفت روش

روش استاندارد . (74)شتر وجود داردسرعت و کارایي بی ،بالا

بلاستوما درمان ترکیبي خارج سازی تومور به همراه  لیودرمان گ

و رادیوتراپي مي توسط داروی تموزولامید شیمي درماني 

 .(71)باشد

                                                           
1 Glioblastoma 
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های بنیادی در ارتباط با درمان سلول  استفاده ازل درماني وسلو

های سلول  .ت خاصي برخوردار استو بلاستوما از اهمیگلی

توانند از سد خوني مغز عبور کرده ذاتي خود مي تمایل بنیادی با 

و خود را به محل ضایعه برساند از این رو این سلول ها جهت 

های ند. همچنین سلول شوانتقال عوامل درماني استفاده مي

 ،های مختلف از جمله وریدیبا قابلیت تزریق به روش  بنیادی

در میان  .  (70, 79)را دارندال ونئکاروتیدی و حتي پریت

های عصبي مزانشیمي و سلول های سلول  ،های بنیادیسلول

 سرطان درمان های استراتژی ه اند.بیشتر مورد مطالعه قرار گرفت

توان می و بوده متنوع بسیار درماني سلول توسط مغز های

 ،های بنیادی مهندسي شدهسلول  های مختلفي از جملهرویكرد

های های حامل پروتئین سلول  ،يیهای حامل عوامل داروسلول 

و در  ،های کشندههای حامل ویروس سلول ،ضد توموری

 .  (655, 77)نام برد  را های بنیادیهایت اگزوزوم ناشي از سلولن

و همكاران  Danksتوسط  1559که در سال  مطالعه ایدر 

های پیش ساز های بنیادی عصبي و سلولصورت گرفت از سلول

ذاتي به ناحیه  تمایلبنیادی عصبي جهت بررسي خاصیت 

در این مطالعه  .نوروبلاستوما استفاده شد وشيدر مدل م توموری

جهت انتقال ژن  اقلبه عنوان نهای بنیادی عصبي سلول 

ژن این  مورد استفاده قرار گرفتند. کربوکسیل استراز خرگوشي 

   شده و داروی 6CPT11 داروی به فعال سازی پیش  منجر به 

SN38  و سبب افزایش تحمل بیماران به نموده در بدن تجزیه را

این روش به عنوان یک رویكرد درماني   .شوداین دارو مي

در مطالعه   .(77)باشدمد نظر مي مغزیهای جهت سرطان 

و همكاران صورت  Dicksonتوسط  1559دیگری که در سال 

مهندسي شده جهت انتقال هدفمند  های بنیادیسلول گرفت از 

 .استفاده شد مدل موشي نوروبلاستومادر  1IFNbاینترفرون بتا 

 فتتزریق وریدی صورت گر روش به های بنیادیسلول تزریق 

نتایج . به کمک آدنو ویروسها انجام شد ژنيو فرآیند انتقال 

 . (655)ژن به ناحیه توموری دلالت داشتمطالعه بر انتقال موفق 

 در 1560 سال در همكاران و Bagci-Onder توسط ای مطالعه 

 متاستاتیک نشأت سینه سرطان که از مغز سرطان ثانویه مدل

                                                           
1 Camptothecin-11 
2 Interferon beta 

 هایسلول از درمان جهت گرفته بود، انجام شد.  در این مطالعه

استفاده شده بود.  1TRAILژن  با شده مهندسي مزانشیمي  بنیادی

 هایسرطان در سلولي مرگ افزایش سبب TRAILپروتئین 

در  نتایج مطالعه بر اثر بخش بودن درمان .شودمتاستاتیک مي

 .(656)تأکید داشت مدل موشي مورد مطالعه

های بنیادی اصلاح شده و یا مهندسي شده معمولا جهت سلول 

یری و ثهای ضد تكپروتئین  ،های آپوپتوتیکآزادسازی پروتئین

های تهدید کننده سیستم ایمني مورد استفاده قرار حتي مولكول

باشد پروتئین ميTRAIL های مربوطه یكي از پروتئین .گیردمي

TRAIL مرگ سلولي  هایبه رسپتور   DR4/5 که به صورت

شده و متصل شود های سرطاني بیان ميسلول سطح گسترده در

 مسیر کاسپازهاوابسته به   آپوپتوز و یا مرگ سلوليسبب افزایش 

های مزانشیمي و در مطالعه که بر روی هر دو رده سلول . شودمي

ویروس  لنتيتوسط  ژنياز طریق انتقال  عصبيهای بنیادی سلول

وشي مهای ترشحي در مدل  TRAIL ،ها صورت گرفته است

 .است بودهGBM تهاجمي  مضد توموری در فر واجد اثر

 بر TRAILبا های بنیادی مهندسي سلول مطالعات اخیر برسمیت 

 مطالعه اثبات آن نیازمندتأکید دارد که  GBMعلیه 

 از استفاده های زمینه از دیگر .  یكي(651, 651)باشدبیشترمي

دست ورزی ژنتیكي این  ،های مغزیهای بنیادی در تومورسلول

 های مسیر سلول این در .های ضد تكثیر استین سلول ها با پروتئ

 سایتوکاین بیان طریق از خود ضد تكثیری خاصیت با بنیادی

 .دمیكنن توموری خود را القا ضد خاصیت بتا اینترفرون نظیر هایي

صورت  1550و همكاران در سال  Nakamizo در مطالعه توسط 

حاصل از مغز  انساني مزانشیمي  بنیادی هایگرفته است از سلول

 روی مدل موشي ی براستخوان جهت بررسي خاصیت ضد تكثیر

مزانشیمي ترشح  های در این مطالعه سلول  ،گلیوما استفاده شد

تزریق  موش هاهای مغزی کننده اینترفرون بتا بودند و به شریان 

نتایج مطالعه تروپیسم  .شده و نتایج مورد بررسي قرار گرفت

و به دنبال آن افزایش  گلیومامت ناحیه های بنیادی به سسلول

 أییدهای مورد درمان را نسبت به گروه کنترل تای موشقب

 .(654)نمود

                                                           
3 TNF-Related Apoptosis Inducing Ligand 
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های های سلول درماني آزادسازی ملكول یكي دیگر از کاربرد 

 .باشدمي (IL)ا تنظیم کننده سیستم ایمني از جمله اینترلوکین ه

روند که با تنظیم سیستم ایمني به کار مي جهتاینترلوکین ها 

های تنظیم سیستم ایمني و پاسخ  سببخاصیت ضد التهابي خود 

های بنیادی در مطالعات مختلف سلول  .شوددرماني در بدن مي

هم  گلیوبلاستومادر  61عصبي مهندسي شده توسط اینترلوکین 

یي سبب کاهش سایز موش صحرا مدلوشي و هم در مدر مدل 

 های از سلول که همچنین در مطالعه ای  .شده است ورتوم

در  60و اینترلوکین  61مزانشیمي انساني ترشح کننده اینترلوکین 

نتایج نشان داد که  ،استفاده شده بود GBMموشي مدل 

فعال سازی سلول  سبب لوکینهای بنیادی آزاد کننده اینترسلول

 وریمخصوص توم Tهای لنفوسیت لهای کشنده طبیعي و سلو

و افزایش  تومورشود که همین امر کاهش خاصیت تكثیری مي

 هایاز نمونه.  (651, 650)حیواني را به همراه داشت ی مدلقاب

های سلول  تزریق ،های بنیادیایمونوتراپي به کمک سلول  دیگر

  اینترفرون گاماهای تولید کننده به همراه سلول مزانشیميبنیادی  

بررسي اثر هم  جهت GBMدر مدل موش صحرایي مبتلا به 

توان استنتاج همانطور که از نتایج این مطالعه مي . بود آنهاافزایي 

سبب کاهش  سلول درمانيهمراه  به IFNγاثر هم افزایي  ،کرد

درصد  %04 وشي به اندازهمهای توموری در مدل رشد سلول

های بنیادی به این در حالي بود که تزریق سلول .شده است

هایي به تن ایمني درمانيشود و هایي مانع از رشد تومور نميتن

.  مكانیسم این هم کرددرصد ایمني زایي ایجاد مي %16 فقط

بدنبال  6و  1 کلاس MHC تواند به دلیل افزایش بیانافزایي، مي

سبب  IFNγافزایش  باشد.  IFNγانشیمي ومز های تزریق سلول 

شود که مي 65های و اینترلوکین کاهش ترشح پروستاگلاندین 

هر دو نقش سرکوب کننده برای سیستم ایمني را برعهده 

 . (659)دندار

های بنیادی ترشح کننده توکسین سلول از مطالعات در برخي از

 PE .استفاده شده است   6PE  ر مانندتومواز بین برنده  های

های سنتز پروتئین از طریق غیر فعال مسیر  باعث بلاک شدن

های سلول  به علت آنكهاما این روش  .شودمي EF)-12کردن )

                                                           
1 Pseudomonas exotoxin 
2 Elongation factor-2 

سیستماتیک  سمیتتوانند سبب مي توکسینبنیادی ترشح کننده 

مچنان با ابهاماتي ه در نواحي سالم بدن شود سمیتو حتي ایجاد 

 رویكرد این درماني پنجره کوتاه زمان  علاوه بر این است. روبرو

.  (650)است درماني استراتژی این از استفاده مشكلات دیگر از

گرفته  صورت Stuckey توسط 1560 سال در که در مطالعه ای

 شده استفاده EF-2 با شده اصلاح مزانشیمي  های سلول از بود

باعث  EF-2 تاثیر تحت مطالعه این در بنیادی های سلول است

مستقیم بر روی بیان  توکسیناین  .دنشومي PEترشح توکسین 

ش بیان گیرنده فاکتور و همچنین افزای 61گیرنده اینترلوکین 

آزاد سازی  .گذاردمي اثر GBMدر مدل  EGFRيرشد اندوتلیال

IL13-PE  مدل  بقاهای بنیادی سبب افزایش فیوز شده از سلول

GBM های توموری باقي مانده بعد از و از بین رفتن سلول

 IL13-PEاین روش در مقایسه با روش الحاق شدن  .جراحي شد

کارا تری را به همراه  و لوب بیشتراثرات مط ،هایيبه تن

 .  (657)داشت

 دست ورزی شده های بنیادیهای سلول یكي دیگر از کاربرد

با استفاده از  . است سلول بنیادی های مبدل در ساختاربیان آنزیم 

ه به های بیان شداین استراتژی پیش داروها تحت تاثیر آنزیم 

در  .رودبه کار مي گلیوبلاستوماو در درمان  شدهدارو تبدیل 

 ،CD)1(حال حاضر سه پیش داروی اصلي سیتوزین دآمیناز

تیمیدین سیمپلكس ویروس  هرپسو ( (FC-5سیتوزین ئوروفلو

جهت هایي هستند که از مهمترین پیش دارو (4TK-HSV(کیناز 

, 665)شودده مياستفادرمان گلیوبلاستوما و مدولوبلاستوما 

  مزانشیمي های بنیادی در مطالعات مختلف سلول .  (666

مدل موشي  در و دست ورزی شده  FC/CD-5 سیستم با وعصبي

و نتایج  ندمورد استفاده قرار گرفتگلیوبلاستوما و مدولوبلاستوما 

  ای حیوانقافزایش بور جلوگیری از رشد تومو براین مطالعات 

های در مطالعه دیگری از سلول .  (661, 665)تاکید داشت

تیمیدین انساني بیان کننده سیتوزین دآمیناز و  مزانشیمي  بنیادی

نتایج مطالعه نشان داد که  .به صورت توأمان استفاده شد کیناز

ضد سبب کارایي بالا و خاصیت  ژن  استفاده همزمان از دو

 . (661)شود توموری و تخریبي بیشتر در مدل حیواني مي

                                                           
3 Cytosine deaminase 
4 Herpes Simplex Virus-1 Thymidine Kinase 
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صورت  Martinezتوسط   1561که در سال دیگری  مطالعهدر 

استفاده  TRAILو پروتئین   HSV-TK گرفته از بیان همزمان

مورد بررسي قرار  گلیوبلاستومامدل موشي شده و اثرات آن در 

نتایج درمان کاهش شدید در رشد تومور و به دنبال آن  . گرفت

همچنین بیان  .ای مدل حیواني را به همراه داشتقافزایش ب

HSV-TK 18امكان ردیابي سلول ها را با استفاده ازF-FHBG   

پوزیترون سوبسترای این آنزیم است از طریق تصویر برداری که 

 .  (664)آورديفراهم م

درماني و  های بنیادی حمل نانوذراتهای سلولدیگر از کاربرد

خصوصیات بالقوه خود به  دلیلبه  ذراتنانو   .است یا تشخیصي

 .دنباشعنوان یک ابزار تشخیصي و درماني قدرتمند مد نظر مي

د از نتوانذاتي مي م و یا تمایلوپیسهای بنیادی به علت ترسلول

رسانده و  توموریخود را به ناحیه و سد خوني مغزی عبور کرده 

خاصیت درماني و تشخیصي خود را  ،هدفمند در ناحیه زیعبا تو

صورت گرفته است از  1566که در سال  مطالعه ایدر  .دنالقا کن

نانوذرات سیلیكا حاوی داروی دوکسوروبیسین جهت درمان 

استفاده شد نتایج مطالعه توزیع نانوذره  گلیوبلاستوماشي  مدل مو

اثرات درماني  القایو عبور از سد خوني مغزی و  ضایعهدر ناحیه 

ور به دنبال دارودرماني را به اثبات از جمله کاهش حجم توم

 غز از سلولدرمان سرطان م اخیر .    در مطالعات(660)رسانید

 کار به شود.نانوذرات استفاده مي انتقال جهت  بیشتر بنیادی های

 که خود ذاتي خاصیت دلیل به عصبي بنیادی هایسلول رفتن

شود این شوند سبب ميمي محسوب عصبي سیستم از بخشي

 بعد و شده توزیع توموری ناحیه در هدفمند صورت به سلول ها

به عنوان  ن قابلیت را دارند کهای دسازی سامانه دارویيآزا از

  .(661)شوندهای مغزی جایگزین بخشي از سلول 

عدم تشخیص و پیگیری درمان  مغزهای از مشكلات سرطان 

های های بنیادی حاوی سامانه استفاده از سلول که است

گیری درمان را تشخیصي امكان تشخیص پیش از موعد و حتي پی

در مطالعه .  (669)کنددر مراحل مختلف سرطان مغز ایجاد مي

و همكاران صورت گرفته از   Gholamiۀای که اخیراً توسط

های بنیادی عصبي جهت انتقال سامانه دارورساني سلول

و  ن داروی دوکسوروبیسیتوزان حاوی یتشخیصي درماني کا

نتایج  .استفاده شده است SPIONs نانوذرات پارامغناطیسي آهن

به صورت  ساعت 1 این مطالعه نشان داد که نانوذرات بعد از 

های کارآمد در داخل سلول بارگیری شده و انجام تست 

تشخیصي جهت بررسي سمیت و آزادسازی دارو توسط 

مت های عصبي و همچنین انتقال کارآمد مهاجرت به سسلول

 .(660)سلول میزبان را تایید نمود

بارگیری و حمل  توان به منظورهای بنیادی ميسلول از همچنین 

در حالت  استفاده کرد. این ویروس ها انكولیتیک های ویروس

ل میزبان شده و به وارد سلو اصلاح شدهدر فرم طبیعي و یا حتي 

های نئوپلاستیک ميصورت انتخابي سبب از بین رفتن سلول 

های سالم را در بدن ر حالیست که هیچ خطری سلولد . ایندنشو

.  با تمام مزایایي که برای این روش کندمیزبان تهدید نمي

پاکسازی ویروس از بدن به واسطه  درماني وجود دارد اما

کاهش سیستماتیک و یا اثر ناکافي  های دفاعي سببمكانیسم

در مطالعه ای که توسط .  (667)شودمياین رویكرد درماني 

Martínez مزانشیمي  های از سلول فت.گر و همكاران صورت

جهت انتقال ویروس  هیالورونیک اسید با پوشیده شده

وشي منتایج مطالعه در مدل  شد. انكولیتیک استفاده 

هیالورونیک اسید  . مورد بررسي قرار گرفته است گلیوبلاستوما

یكي از مهمترین اعضای ماتریكس خارج سلولي است و قرار 

ویروس در ساختار سلول بنیادی پوشیده شده با  ن داد

به محل ضایعه   یي بیشتر انتقال ویروسهیالورونیک سبب کارا

ویروس در محل  اسید،هیالورونیک  جزیههمزمان با ت .شودمي

ضایعه پراکنده شده و اثر ضد توموری خود را به مدت طولاني 

هدف از این مطالعه افزایش طول مدت درمان  .کندمي لقاتری ا

 .(10)ویروسي بود

 سرطان، درماني سلول مورد در درماني آخر استراتژی

 سلولي خارج هایوزیكول سلولي مي باشند. خارج هایوزیكول

تواند حاوی شود و ميمي آزاد مختلف های سلول توسط

mRNA ، miRNA،  بررسي های مختلف باشدپروتئین و لیپید .

انتقال های بنیادی را جهت توانایي سلول  های متعدد دانشمندان

نقاط مختلف  به اکرینعوامل درماني و بیولوژیک به صورت پار

های سلولي این وزیكول  . (616, 615)کندبدن تایید مي
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د مانند نباش miRNA از خاصيانواع توانند ناقل مي 

miRNA124  یا میرmiRNA145 داشته  تي توموریکه نقش آن

موشي گلیوبلاستوما شده ب کاهش رشد تومور در مدل و سب

و  Pacioniتوسط  1560در مطالعه که در سال .  (611)است

های حاوی داروی  ومهمكاران صورت گرفته از اگزوز

های بنیادی مزانشیمي استفاده شده ناشي از سلول پاکلیتاکسل 

 در و ضایعه رفته محل به ذاتي تمایل طریق از .  وزیكولهااست

در این مطالعه ابتدا  .کندمي القا را خود درماني خاصیت آنجا

رد تایید برون تن موهای انتقالي در محیط در خاصیت وزیكول 

  .(611) و آزادسازی دارو در محیط توموری القا شده تعیین شد

دارو  حاویهای اگزوزوم  1560سپس در ادامه مطالعه در سال 

نتایج  و گرفت،مورد ارزیابي قرار گلیوبلاستوما در مدل حیواني 

دل بیماری تایید نمود این در ممطالعه اثرات ضد نئوپلاسم را در 

حالیست که اثر مخربي بر روی نواحي اطراف تومور ناشي از 

 .(70)داروی ضدسرطاني مشاهده نشد

 از استفاده حوزه در فراواني بالیني مطالعات در حال حاضر

 انجام حال در سرطان درمان جهت بنیادی هایسلول

 سرنوشت زمینه این در اصلي نگراني اما (1است)جدول 

 ها آن بیولوژی ناکامل درک واسطه به ها سلول این نامشخص

 فراهم های بنیادی حامل عوامل درماني به دلیل ول سل. باشدمي

 هایسلول رشد خطر رشد در ناحیه توموری، هایفاکتور کردن

های حامل( را و حتي ایجاد سرطان )سلول (614)توموری  بنیادی

 از هانگراني و مشكلات بنابراین   .(610)کننددر بدن ایجاد مي

 برای زمینه تا گیرد قرار نظر مد باید پایه علوم مطالعات طریق

 .شود ایجاد بالیني مطالعات بعدی نسل

 انی سرطان در کار آزمایی بالینیسلول درم -2جدول شماره

 کد مطالعه عامل درمانی فاز/زمان سلول سرطان هدف
Recurrent high-grade glioma NSC I (12/2013) Cytosine deaminase NCT02015819 
Recurrent high-grade glioma NSC I (01/2016) Carboxylesterase NCT02192359 

Head and neck cancer MSC I (03.2014) IL-12 NCT02079324 
Recurrent ovarian cancer MSC I/II (03/2014) MV-NIS NCT02068794 

Ovarian cancer MSC I (03/2016) IFNb NCT02530047 
Metastatic and refractory solid 

tumor MSC I/II (01/2013) ICOVIR5 NCT01844661 

AIDS-related non-Hodgkin’s 

lymphoma HSPC N/L (08/2015) rHIV7-shl-TAR-

CCR5RZ NCT02337985 

Relapsed or refractory acute 

myeloid leukemia HSPC I (11/2015) LVsh5/C46 (CAL-1) NCT02378922 

Lymphoma with HIV infection HSPC I (03/2016) LV-C46/CCR5/P140K NCT02343666 

  بحث و نتیجه گیري

های بنیادی به   با توجه به مطالب ذکر شده استفاده از سلول

درمان جایگزین امروزه در علم روز دنیا بسیار پذیرفته عنوان 

های های بنیادی در بیماریاما واقعیت درمان با سلول ،شده است

سیستم عصبي این است که به دلیل در دسترس نبودن شواهد 

های عصبي از دست رفته ی جایگزیني سلولکافي هنوز رویا

های بنیادی به واقعیت مبدل نگردیده است.  در توسط سلول

های آزمایشي لازم راستای توسعه و ترجمه این دسته از درمان

است تا به تعداد زیادی از سوالات باقیمانده پاسخ داده شود.  در 

ملكرد حوزه تحقیقات پایه نكات مهمي از قبیل درک مكانیسم ع

کدام جمعیت سلولي  های بنیادی در فرایند ترمیم و اینكهسلول

کدام روش انتقال بهترین موثرتر است و یا درمان بیماری  در

 از مواردی هستند را به همراه دارد خطري و کمترین میزان آیکار

. همچنین بكار گیری تكنولوژی پرداخته شود ها که باید به آن

های رات جهت افزایش نفوذ سلولهای جدید از قبیل نانوذ

های علمي نیازمند توسعه مي بنیادی به بافت مغز از جمله زمینه 

پیش بالیني در حیطه ایمني و  این شواهد وجود باشد. عدم

 نتیجه نرسیدن برخي از مطالعات بالیني سبب به کارایي سلولي 

های های دژنراتیو عصبي شده است.  در دهه در زمینه بیماری 

خیر چندین کارآزمایي بالیني به بررسي ایمني و امكان پذیر ا

های سیستم عصبي پرداخته بودن انجام سلول درماني در بیماری
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های طراحي مطالعه، فاقد اند که اغلب آنها از نظر استاندارد 

قدرت کافي جهت تایید موثر بودن درمان بوده اند.  علاوه برآن 

ای بنیادی هنوز یک سوال بي هایمني طولاني مدت پیوند سلول

پاسخ است.  لذا انجام مطالعات بالیني تصادفي شده با گروه 

کنترل و پیگیری طولاني مدت بیماران، پیش شرط ورود 

های سیستم عصبي مي های بنیادی به لیست درماني بیماریسلول

 باشد.
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 Abstract 

Some neurological diseases such as parkinson, stroke, and spinal injury are 

as a result of cellular loss in the otherwise normal nervous system.  

Replacing damaged cells with healthy ones has opened a new hope window 

to treat or prevent the further disease progression.  Different studies have 

shown that stem cells can differentiate and replace the lost neurons and glial 

cells in the central nervous system.  However, the right cell type selection, 

treatment procedure, the best cell delivery method, and the treatment follow-

up are among the major challenges faced this therapeutic vision.  In this 

review, we have got through significant basic and clinical studies for 

neurological disease cell therapy to provide a basis for future applications of 

this therapeutic approach in clinics.  Indeed, continuous and noticeable 

progress in cell therapy through the basic and clinical investigations will 

offer new hopes to people suffer from these diseases across the globe.  
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