
دوره دهم، شماره چهارم، پاييز 1401

104104

A Review of the Role of Neurotrophic Factors and Herbal Medicines on Peripheral Nerve Regeneration

Asadollah Asadi1, Mehdi Tamjid1, Zahra Pourvaziri1, Arash Abdolmaleki2*2

1Department of Biology, Faculty of Science, University of Mohaghegh Ardabili, Ardabil, Iran
2Department of Bioinformatics, Faculty of Advanced Technologies, University of Mohaghegh Ardabili, Namin, Iran

Keywords:

1. Nerve Growth Factors
2. Pharmaceutical Preparations
3. Regeneration
4. Peripheral Nerves

 Introduction: The peripheral nervous system has an innate ability to regenerate itself,
 and several factors, including neurotrophic factors, play an important role in this process.
 Neurotrophic factors are molecules that affect the peripheral nervous system and play a vital
 role in nerve protection, growth, and regeneration. In severe injuries, internal nerve repair is not
 very effective. Given current treatments have many limitations and side effects. The use of some
 natural and herbal stimulants seems to have fewer side effects and accelerate the regeneration of
 the peripheral nerve. Therefore, it is important to pay attention to the role of neurotrophic factors
 and study the therapeutic effects of natural stimulants in the regeneration of peripheral nerves.
 Conclusion: Neurotrophic factors could play an important role in repairing and supporting
 peripheral nerves. Moreover, the use of some natural stimulants as herbal medicines, due to
less side effects, provide a suitable environment for the regeneration of peripheral nerves.s
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ــل  ــت و عوام ــود اس ــازی خ ــرای بازس ــی ب ــی ذات ــی دارای توانای ــی محیط ــتم عصب ــه: سیس مقدم
ــک  ــل نوروتروفی ــد. عوام ــد دارن ــن فرآین ــی در ای ــش مهم ــک نق ــل نوروتروفی ــه عوام ــددی از جمل متع
مولکول‌هایــی هســتند کــه بــر سیســتم عصبــی محیطــی تأثیــر می‌گذارنــد و نقــش حیاتــی در 
ــدان  ــی چن ــب داخل ــم عص ــدید ترمی ــات ش ــد. در صدم ــازی دارن ــد و بازس ــاب، رش ــت از اعص محافظ
ــه نظــر می‌رســد  ــادی دارند.ب ــر نیســت. درمان‌هــای فعلــی نیــز محدودیت‌هــا و عــوارض جانبــی زی موث
ــب  ــازی عص ــری دارد و بازس ــی کمت ــوارض جانب ــی ع ــی و گیاه ــای طبیع ــی محرک‌ه ــتفاده از برخ اس
محیطــی را تســریع می‌کنــد. بنابرایــن توجــه بــه نقــش عوامــل نوروتروفیــک و بررســی اثــرات 
ــري:  ــت. نتيجه‌گي ــت اس ــز اهمی ــی حائ ــاب محیط ــازی اعص ــی در بازس ــای طبیع ــی محرک‌ه درمان
ــی  ــاب محیط ــت از اعص ــم و حمای ــی در ترمی ــش مهم ــد نق ــک می‌توانن ــل نوروتروفی ــن عوام بنایرای
داشــته باشــند. همچنیــن اســتفاده از برخــی محرک‌هــای طبیعــی به‌عنــوان داروهــای گیاهــی 
ــی فراهــم می‌کنــد. ــبی را بــرای بازســازی اعصــاب محیط ــوارض کمتــر، محیــط مناس ــل ع به‌دلی
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مقدمه
ــش  ــد چال ــک فراین ــان ی ــی همچن ــب محیط ــازی عص بازس
برانگیــز اســت کــه اغلــب منجــر بــه بهبــود عملکــرد خفیفی در 
سیســتم عصبـی� محیطیــ می‌شوــد. اگرچــه سیســتم عصبــی 
ــن  ــا ای ــی در ترمیــم و بازســازی دارد ام ــی ذات محیطــی توانای
ــور  ــی به‌ط ــب محیط ــازی عص ــت و بازس ــدود اس ــت مح قابلی
ــه  ــه ب ــا توج ــرد. ب ــورت می‌گی ــدی ص ــه کن ــودی ب خودبه‌خ
ســرعت آهســته بازســازی آکســون ممکــن اســت آســیب‌های 
ــدف  ــای ه ــرد اندام‌ه ــاختار و عملک ــه س ــری ب ــران ناپذی جب
ــد تأثیــرات عمیــق و دائمــی  ــن امــر می‌توان وارد شــود کــه ای
ــب  ــیب عص ــس از آس ــد )1(. پ ــته باش ــاران داش ــر روی بیم ب
محیطــی، مجموعــه‌ای از وقایــع ســلولی و مولکولــی بــا تغییرات 
گس��ترده‌ای در نورون‌ه��ای آس��یب دی��ده رخ می‌ده�ـد. تحلیــل 
والریــن یکــی از ایــن مــوارد اســت کــه طــی آن محیطــی بــرای 
ــب  ــازی عص ــب ایج��اد می‌شـو�د. بازس �ـاره عص ـزی دوب بازساـ
یــک پدیــدۀ بیولوژیکــی پیچیــده اســت کــه شــامل بســیاری 
ــواع ســلول‌های دخیــل، عوامــل رشــد و اجــزای مختلــف  از ان
ــرای  ماتریکــس خــارج ســلولی اســت )2(. روش‌هــای فعلــی ب
ــی  ــی، جراح ــود درمان ــامل خ ــی ش ــب محیط ــازی عص بازس
ــای  ــایر روش‌ه ــا س ــه ب ــه در مقایس ــت ک ــی اس و فیزیوتراپ
ــراه  ــاران هم ــرای بیم ــی ب ــش درد و ناراحت ــا کاه ــی ب درمان
اســت. در ایــن میــان، پیونــد اعصــاب اتولــوگ همچنــان یــک 
ــا  ــیاتیک اســت. ب ــازی عصــب س ــرای بازس ــتاندارد ب روش اس
ــر می‌کن�ـد  �ـز درگی ای��ن ح��ال ایـن� روش اعص��اب سـا�لم را نی
ــن  ــه همی ــای بســیار فشــرده‌ای اســت. ب ــد جراحی‌ه و نیازمن
ــی و بیولوژیکــی جهــت  ــف مصنوع ــواد مختل ــروزه م ــل ام دلی
بازســازی اعصــاب محیطــی مــورد آزمایــش قــرار گرفتــه اســت 
ــه‌ای  ــرایط بهین ــه ش ــی، ب ــب محیط ــازی عص )4 ،3(. در بازس
در ه�ـر دو محی�ـط میکروس�ـکوپی و ماکروس�ـکوپی نی�ـاز اس�ـت. 
محیط‌هــای  بهبــود  بــرای  مختلفــی  روش‌هــای  اگرچــه 
ــی  ــم مولکول ــا مکانیس ــت ام ــده اس ــام ش ــکوپی انج ماکروس
اساســی بــرای بازســازی عصــب در محیــط میکروســکوپی هنوز 
به‌طــور کامــل مشــخص نیســت. از همیــن رو اغلــب روش‌هــای 
ــایندی  ــج ناخوش ــه نتای ــر ب ــی منج ــب محیط ــازی عص بازس
می‌شــوند )5(. بــا ترمیــم عصــب محیطــی، نیازهــای متابولیکی 
ــورد  ــواد مغــذی بیشــتری م ــد و اکســیژن و م ــش می‌یاب افزای
نیــاز اســت. درایــن حالــت وجــود تعــداد کافــی عــروق خونــی 
در محــل ترمیــم از اهمیــت زیــادی برخــوردار اســت تــا بتوانــد 
ــادل  ــی تب ــط بیرون ــا محی ــد را ب ــواد زائ ــذی و م ــواد مغ م
ــد.  ــظ کنن ــده را حف ــم ش ــب ترمی ــودن عص ــده ب ــرده و زن ک
بنابرایــن دو فراینــد ترمیــم عــروق و نورون‌زایــی1 بــرای 
بازســازی آســیب عصــب به‌طــور قابــل توجهــی اهمیــت دارنــد 

ــش  ــی در افزای ــش مهم ــک نق ــای نوروتروفی )6 ،3(. فاکتوره
ــی  ــای عصب‌زای ــی و الق ــادی عصب ــلول‌های بنی ــک س تحری
در بافت‌هــای آســیب‌دیده دارد )7(. در ســال‌های گذشــته 
ــام  ــک انج ــل نوروتروفی ــۀ عوام ــیعی در زمین ــات وس تحقیق
ــای  ــواع فاکتوره ــا و ان ــف نوروتروفین‌ه ــا کش ــت. ب ــده اس ش
ــش  ــا نق ــه ب ــی در رابط ــل توجه ــای قاب ــک، یافته‌ه نوروتروفی
ــی  ــای محیط ــت از نورون‌ه ــم و وحفاظ ــل در ترمی ــن عوام ای
ــه دســت آمــده اســت )8(. عوامــل نوروتروفیــک گروهــی از  ب
ــل  ــوان عوام ــار به‌عن ــن ب ــرای اولی ــه ب ــا هســتند ک پروتئین‌ه
محافظــت کننــدۀ نورون‌هــای حســی و ســمپاتیک شناســایی 
شــدند. تحقیقــات صــورت گرفتــه از آن زمــان تاکنــون نشــانگر 
ایــن اســت کــه ایــن فاکتورهــا در حفاظــت، رشــد و عملکــرد 
نورون‌هــا در هــر دو سیســتم عصبــی مرکــزی و محیطــی نقش 
دارنــد. اثــرات بیولوژیکــی فاکتورهــای نوروتروفیــک از طریــق 
ــق  ــن از طری ــا تروپومیوزی ــط ب ــای مرتب ــردن کینازه ــال ک فع
ــلول‌های  ــود )9(. س ــام می‌ش ــا انج ــن کینازه ــدۀ تیروزی گیرن
ــی  ــا داشــتن توانای ــدۀ فاکتورهــای نوروتروفیــک ب ترشــح کنن
ــل  ــح عوام ــی و ترش ــات عصب ــمت ضایع ــه س ــی ب جابه‌جای
نوروتروفیــک می‌تواننــد نقــش اساســی در پشــتیبانی از بافــت 
عصبــی و جلوگیــری از تخریــب آن بــر عهــده داشــته باشــند. 
ــازی  ــن‌ کین ــای تیروزی ــک گیرنده‌ه ــا کم ــا ب ــن فاکتوره ای
خــود اثــرات مختلفــی بــر تکامــل و فعالیــت نورون‌هــا دارنــد. 
بــه همیــن دلیــل فاکتورهــای نوروتروفیــک بــا تاثیــرات وســیع 
خــود در تکامــل و بازســازی اعصــاب، می‌توانــد یکــی از 
ــد  ــی باش ــاب محیط ــازی اعص ــرای بازس ــم ب ــای مه گزینه‌ه
)11 ،10(. در پژوهــش صــورت گرفتــه Sadan و همــکاران بــا 
ــه  ــتخوان ب ــز اس ــتق از مغ ــیمی مش ــلول‌های مزانش ــز س تمای
ــن  ــه ای ــک ب ــای نوروتروفی ــدۀ فاکتوره ــلول‌های تولیدکنن س
ــان  ــلول‌ها در درم ــن س ــوان از ای ــه می‌ت ــیدند ک ــه رس نتیج
بیمــاری پارکینســون اســتفاده نمــود )12(. در مطالعــه‌ای 
ــور  ــود کــه کاهــش غلظــت فاکت ــن ب ــج نشــانگر ای دیگــر نتای
ــرات پاتولوژیــک  ــه اث ــد ب نوروتروفیــک مشــتق از مغــز می‌توان
ــود  ــر ش ــر منج ــدید و آلزایم ــردگی ش ــد افس ــی همانن نورون
)13(. یکــی از مــوارد قابــل توجــه در بازســازی اعصــاب 
ــرات  ــه اث ــت ک ــی اس ــی داروهای ــری از برخ ــی بهره‌گی محیط
نوروپروتکتیــو بــر ضایعــات عصبــی دارنــد. در مطالعــه‌ای کــه 
جهــت بررســی اثــر نوروپروتکتیــوی عصــارۀ الکلــی بــرگ گیــاه 
ــس  ــاع پ ــای نخ ــا موتونورون‌ه ــیون آلف ــر دژنراس ــاهدانه2 ب ش
از آســیب عصــب ســیاتیک در رت صــورت گرفــت نتایــج 
ــاهدانه  ــاه ش ــرگ گی ــی ب ــارۀ الکل ــه عص ــود ک ــن ب ــر ای بیانگ
دارای اثــرات نوروپروتکتیــو بــر روی نورون‌هــای شــاخ قدامــی 
نخــاع پــس از ایجــاد ضایعــه دارد. ایــن اثــرات ممکــن اســت 

1 Neurogenesis 2 Cannabis Sativa
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ناشــی از وجــود فاکتورهــای رشــد و ترمیــم در عصــارۀ الکلــی 
ــط  ــه توس ــر ک ــی دیگ ــد )14(. در پژوهش ــاه باش ــرگ گی ب
ــادۀ  ــی م ــز خوراک ــت تجوی ــام گرف ــکاران انج ــی و هم زینل
ــی و  ــرات ضدالتهاب ــب اث ــه موج ــیر کهن ــارۀ س ــال در عص فع
ــی  ــان برخ ــگیری و درم ــری در پیش ــی موث ــی نورون محافظت
بیماری‌هــای عصبــی شــد )15(. همچنیــن بهره‌گیــری از 
برخــی نانوداروهــا ازجملــه نانــو ذرات اکســیدآهن کــه در 
ــیداتیو  ــر استرس‌اکس ــی در براب ــلول‌های عصب ــت از س محافظ
کمــک  فاکتــور  یــک  به‌عنــوان  می‌توانــد  دارنــد،  نقــش 
ــرار  ــتفاده ق ــورد اس ــی م ــاب محیط ــازی اعص ــده در بازس کنن
ــه اهمیــت فاکتورهــای نوروتروفیــک  ــا توجــه ب ــرد )16(. ب گی
و برخــی داروهــا در عصب‌زایــی و بازســازی اعصــاب محیطــی 
در ایــن مطالعــه بــه بررســی نقــش عوامــل نوروتروفیــک 
می‌پردازیــم. محیطــی  اعصــاب  بازســازی  در  داروهــا  و 

بازسازی ذاتی سیستم عصبی محیطی
ــی  ــتم عصب ــوان سیس ــلول‌های ش ــالای س ــری ب انعطاف‌پذی
ــازی اعصــاب  ــۀ بازس ــی در زمین ــی حیات ــک ویژگ محیطــی ی
ــس  ــت. پ ــی اس ــب محیط ــیب عص ــال آس ــه دنب ــی ب محیط
از آســیب عصبــی ســلول‌های شــوان بــه ســرعت توســط 
ــه ورود  ــوند و ب ــال می‌ش ــیب فع ــی از آس ــیگنال‌های ناش س
بــه فراینــد ترمیــم کمــک می‌کننــد. در طــول فراینــد ترمیــم 
ــن  ــی میلی ــای منف ــوان تنظیم‌کننده‌ه ــلول‌های ش ــب، س عص
را فعــال کــرده و از ایــن طریــق عصــب آســیب دیــده را 
دمیلینــه می‌کننــد. عــاوه بــر ایــن آن‌هــا بســیاری از ژن‌هــای 
ــت  ــا تقوی ــا ب ــن ژن‌ه ــد. ای ــان می‌کنن متعــدد 3de-novo را بی
بقــای نورون‌هــا تجزیــۀ آکســون آســیب‌دیده، پاکســازی 
و  آکســون‌ها  مجــدد  رشــد  شــده،  تخریــب  میلین‌هــای 
بازسازی‌شــده،  آکســون  مجــدد  میلین‌ســازی  نهایــت  در 
فرآینــد بازســازی را تســریع می‌کننــد. بســیاری از مســیرهای 
ســیگنالینگ، تنظیم‌کننده‌هــای رونویســی و مکانیســم‌های 
.)17( می‌کننــد  تنظیــم  را  فراینــد  ایــن  اپی‌ژنتیکــی 

شــدت صدمــات اعصــاب محیطــی بــا توجــه بــه میــزان آســیب 
ــن  ــود .خفیف‌تری ــدی می‌ش ــد طبقه‌بن ــت همبن آکســون و باف
ــات  ــوع صدم ــن ن ــام دارد. در ای ــی ن ــیب نورپراکس ــکل آس ش
ــیبی  ــون آس ــده و آکس ــب وارد ش ــن عص ــه میلی ــیب ب آس
نمی‌بینــد. در ضایعــات آکســنوتمز آکســون نیــز آســیب 
می‌بینــد. در شــدیدترین شــکل آســیب کــه نوروتمــز نامیــده 
می‌شــود، آکســون و بافــت همبنــد به‌طــور کامــل قطــع 
می‌شــوند )17(. توانایــی ســلول‌های شــوان در بازســازی 
اعصــاب به‌طــور گســترده هــم در داخــل بــدن و هــم در 
ــه اســت. در  ــرار گرفت ــه ق ــورد مطالع شــرایط آزمایشــگاهی م
میــان روش‌هایــی کــه بــرای مطالعــۀ بازســازی عصب اســتفاده 
عصبــی  کمپــرس  و  عصــب  قطــع  مدل‌هــای  می‌شــوند 
آزمایشــگاهی  مطالعــات  هســتند.  روش‌هــا  متداول‌تریــن 
اســتخراج  از رده‌هــای ســلولی،  اســتفاده  شــامل  عمدتــاً 
ــارج از  ــب در خ ــم عص ــر در ترمی ــلول‌های موث ــت‌ س و کش
ــوع مطالعــات مســیرهای ســیگنالینگ  ــن ن ــدن اســت. در ای ب
ــر روی  ــا ب ــا و داروه ــط مولکول‌ه ــاص توس ــور خ ــه به‌ط ک
ســلول‌های عصبــی القــا می‌شــوند، مــورد بررســی قــرار 
ــال  ــه دنب ــوان ب ــلول‌های ش ــش س ــد )19 ،18(. نق می‌گیرن
ــن ســلول‌ها  ــل توجــه اســت. ای آســیب اعصــاب محیطــی قاب
در پشــتیبانی از بازســازی آکســون‌ها بــا تولیــد غــاف میلیــن، 
تولیــد فاکتورهــای نوروتروفیــک ازجملــه فاکتــور رشــد عصــب 
و در پاکســازی بقایــای حاصــل از تحلیــل والریــن نقــش دارنــد. 
ــه‌ای  ــای پای ــد غش ــا تولی ــوان ب ــلول‌های ش ــن س ــاوه برای ع
ــارج  ــس خ ــای ماتریک ــه‌ای از پروتئین‌ه ــامل مجموع ــه ش ک
ــط  ــد محی ــن و کلاژن اســت، می‌توانن ــد لامینی ســلولی همانن
ــد  ــاد کنن ــون ایج ــد آکس ــازی و رش ــرای بازس ــبی را ب مناس
)21 ،20 ،17(. فراینــد بازســازی عصــب نیازمنــد ایجــاد 
ــده  ــیب دی ــون آس ــم آکس ــرای ترمی ــب ب ــط مناس ــک محی ی
می‌باشــد. پــس از آســیب بــه عصــب، ســلول‌های شــوان 
ــع بخــش دیســتال آکســون و  ــا در قط ــراه ماکروفاژه ــه هم ب
پاکســازی ناحیــۀ آســیب وارد عمــل می‌شــوند )23 ،22(. 
اکتومیوزیــن  رشــته‌های  شــوان  ســلول‌های  همچنیــن 
ــتال  ــش دیس ــون‌های بخ ــداد آکس ــونده را در امت ــض ش منقب
تشــکیل می‌دهنــد تــا تجزیــۀ آن‌هــا را تســریع کننــد. عــاوه 
بــر ایــن، میلیــن در ناحیــۀ آســیب دیــده بــه قطعــات کوچــک 
ــط  ــک محی ــاد ی ــا ایج ــن ب ــای میلی ــوند. بقای ــه می‌ش تجزی
ــد در رشــد مجــدد آکســون اختــال ایجــاد  غیرمجــاز می‌توان
ــی  ــن‌رو مکانیســم‌های متعــددی در سیســتم عصب ــد. از ای کن
ــک  ــی کم ــیب عصب ــس از آس ــن پ ــم میلی ــه هض ــی ب محیط
ــۀ دوم پــس از آســیب، ســلول‌های شــوان  می‌کننــد. در مرحل
ــا  ــی ب ــن بیرون ــرای پاکســازی میلی ــای مهاجــم ب و ماکروفاژه

3 De Novo Synthesis

تصویر 1- مراحل بازسازی عصب
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یکدیگــر همــکاری می‌کننــد. ســلول‌های شــوان بقایــای 
می‌بلعنــد  گیرنــده  به‌واســطۀ  فاگوســیتوز  بــا  را  میلیــن 
و هضــم می‌کننــد )24 ،17(. ســلول‌های شــوان در پاســخ 
التهابــی نیــز شــرکت می‌کننــد و در فراهــم نمــودن محیطــی 
ــد.  ــد، نقــش دارن ــم کن ــد را فراه ــکان بازســازی کارآم ــه ام ک
ــی  ــی محیط ــتم عصب ــی سیس ــازی ذات ــد بازس ــی فراین در ط
ــد  ــور رش ــن فاکت ــی از چندی ــطوح بالای ــوان س ــلول‌های ش س
 ،GDNF4 از جملــه فاکتــور نوروتروفیــک مشــتق از گلیــال
ــور  ــز BDNF5 و فاکت ــتق از مغ ــک مش ــای نوروتروفی فاکتوره
رشــد اندوتلیــال عروقــی VEGF6 را بیــان می‌کننــد کــه نقــش 
مهمــی در بقــا و رشــد آکســون صدمــه دیــده دارنــد )26 ،25(.

انواع فاکتورهای نوروتروفیک
ــوط  ــای مرب ــی از پروتئین‌ه ــک گروه ــای نوروتروفی فاکتوره
بــه ســه خانــواده از فاکتــور رشــد شــامل فاکتــور نوروتروفیــک 
ــب ــتق از عص ــد مش ــور رش ــال GDNF ، فاکت ــتق از گلی مش

ایــن  می‌باشــند.  نوروپویتیــک8  ســیتوکین‌های  و   NGF7

ــا کمــک گیرنده‌هــای تیروزیــن کینــازی تاثیــرات  فاکتورهــا ب
ــی  ــل ســلول‌های عصب ــر عملکــرد مناســب و تکام ــی ب متفاوت
عصبــی،  فعالیت‌هــای  تعدیــل  آکســون،  رشــد  دارنــد. 
ــورد از  ــد م ــه، چن ــی و حافظ ــای سیناپس ــرل عملکرده کنت
نورون‌هــا،   .)27،28( می‌باشــد  فاکتورهــا  ایــن  نقش‌هــای 
ــه  ــده از جمل ــال ش ــیت‌های فع ــوان و آستروس ــلول‌های ش س
هســتند  نوروتروفیــک  عوامــل  تولیدکننــدۀ  ســلول‌های 
 NGF 28،29(. خانــوادۀ فاکتــور رشــد مشــتق از عصــب(
ــتق  ــک مش ــور نوروتروفی ــی، فاکت ــد عصب ــور رش ــامل فاکت ش
ــتند.  ــن 104 هس ــن93 و نوروتروفی ــز BDNF، نوروتروفی از مغ
ــه وجــود  ــن اســت ک ــر ای ــه بیانگ ــای صــورت گرفت پژوهش‌ه
ــت  ــز، فعالی ــم، تمای ــا، ترمی ــد نورون‌ه ــرای رش ــا ب NGF ه
ســلول‌های  توســط  میلیــن  تولیــد  و  عصبــی  ناقل‌هــای 
شــوان ضــروری اســت )30(. فاکتورهــای نوروتروفیــک مشــتق 
ــز  ــا و تمای ــه در بق ــتند ک ــی هس ــز BDNFپروتئین‌های از مغ
و  آکســون‌ها  از  محافظــت  دندریت‌هــا،  رشــد  نورون‌هــا، 
تنظیــم شــرایط پاتولوژیــک نقــش اساســی دارنــد. بهره‌گیــری 
از  بعــد  نورونــی  دژنراســیون  از  مانــع  فاکتورهــا  ایــن  از 
ــن 3  ــل نوروتروفی ــود. عام ــی می‌ش ــب محیط ــات عص صدم
ــه  ــتند ک ــب هس ــتق از عص ــد مش ــای رش ــه فاکتوره از جمل
ــوع  ــن 4 ن ــد. نوروتروفی ــت دارن ــی فعالی ــز نورون ــا و تمای در بق
ــه در  ــت ک ــز اس ــتق از مغ ــد مش ــای رش ــری از فاکتوره دیگ
ــش  ــی نق ــری نخاع ــیر قش ــی مس ــای حرکت ــای نورون‌ه بق
مهمــی دارد. همچنیــن جلوگیــری از تحلیــل نورون‌هــا و 
بازســازی آکســونی از وظایــف دیگــر نوروتروفیــن 4 می‌باشــد 

)32 ،31(. فاکتورهــای نوروتروفیــک مشــتق از ســلول‌های 
Neurturin  ، Artemin ،Persephin شــامل GDNF گلیــال

و GDNF هســتند. ایــن فاکتورهــا نیــز در تکثیــر، تمایــز، بقای 
Neur�  سـ�لولی و مهاجـ�رت سـ�لولی نقـ�ش مهمـ�ی دارنـ�د .

ــتگاه  ــی، دس ــی حرکت ــای حس ــت از نورون‌ه turin در محافظ
عصبــی خودمختــار نقــش دارنــد. همچنیــن پژوهش‌هــا 
بیانگــر ایــن اســت کــه ایــن فاکتــور در گســترش نورون‌هــای 
دوپامینرژیکــی و در ســاختن مــادۀ وراثتــی در ســلول‌های 
اســپرماتوگونی نقــش مهمــی را ایفــا می‌کننــد. Artemin نــوع 
ــلول‌های  ــتق از س ــک مش ــای نوروتروفی ــری از فاکتوره دیگ
ــای  ــز نورون‌ه ــی در تمای ــۀ مهم ــه وظیف ــتند ک ــال هس گلی
ــر  ــی روده‌ای ب ــتگاه عصب ــار و دس ــی خودمخت ــتگاه عصب دس
عهــده دارنــد. Persephin هــا نیــز عضــوی از گــروه فاکتورهــای 
ــه  ــند ک ــال می‌باش ــلول‌های گلی ــتق از س ــک مش نوروتروفی
ــغ بیــان می‌شــود  ــراد بال اغلــب در دورۀ جنینــی و در مغــز اف
و در تمایــز نورون‌هــای کولینرژیــک، نورون‌هــای حرکتــی 
ســیتوکین‌های   .)33-35( دارنــد  نقــش  دوپامینرژیــک  و 
 CNTF11 نوروپویتیــک شــامل فاکتــور نوروتروفیــک ســیلیاری
و فاکتــور مهارکننــدۀ لوســمی LIF12 هســتند. ایــن فاکتورهــا 
ــا  ــد. CNTF ه ــش دارن ــدن نق ــی ب ــخ‌های ایمن ــروز پاس در ب
در حفاظــت از نورون‌هــای دســتگاه عصبــی خودمختــار، 
نورون‌هــای حرکتــی، هیپوکامپــی و تمایــز آستروســیت‌ها 
ــد. LIF هــا در القــای عصب‌زایــی در پیــاز بویایــی  نقــش دارن
ــد  ــی و تولی ــی جنین ــادی عصب ــلول‌های بنی ــد س انســان، رش
میلیــن بــه وســیلۀ ســلول‌های شــوان نقــش دارنــد )37 ،36(.
ــازی  ــک در بازس ــای نوروتروفی ــل فاکتوره ــوه عم نح

ــی ــب محیط عص
ــر  ــه زی ــب NGF دارای س ــتق از عص ــد مش ــای رش فاکتوره
ــه  ــتی NGF ب ــرد زیس ــت. عملک ــا اس ــا و گام ــا، بت ــد آلف واح
کمــک زیــر واحــد بتــا صــورت می‌گیــرد. NGF هــا بــه 
وســیلۀ گیرنــدۀ تیروزیــن کینــازی مختــص بــه خــود بــا نــام

Trk A  و یــک نــوع گلیکوپروتئیــن غشــایی P75 فعالیت‌هــای 
 NGF .فسفوریلاســیونی و بیــان ژنــی را انجــام می‌دهنــد
هــا در بازســازی عصــب محیطــی نقــش مهمــی دارنــد 
)38،39(. فاکتورهــای نوروتروفیــک مشــتق از ســلول‌های 
تیروزیــن  گیرنده‌هــای  بــه  اتصــال  بــا   GDNF گلیــال 
ــای  ــازی GFRα3 ،GFRα2 ،GFRα1 و GFRα4 فعالیت‌ه کین
مســیرهای  و  فسفوریلاســیون  ازجملــه  ســلولی  درون 
رشــد  و  ترمیــم  در  کــه  می‌کننــد  آغــاز  را  پیام‌رســانی 
ــیتوکین‌های  ــی دارد. س ــش مهم ــده نق ــه دی ــون صدم آکس
ــه  ــانی ازجمل ــیر پیام‌رس ــه مس ــطۀ س ــه واس ــک ب نوروپویتی

4 Glial Cell Line-Derived Neurotrophic Factor
5 Brain-Derived Neurotrophic Factor
6 Vascular Endothelial Growth Factor
7 Nerve Growth Factors
8 Cytokine Family

9 Neurotrophin-3
10 Neurotrophin-4
11 Ciliary Neurotrophic Factor
12 Leukemia Inhibitory Factor
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در  میلیــن  تولیــد  در   JAK-STAT پیام‌رســانی  مســیر 
آکســون آســیب دیــدۀ محیطــی نقــش دارنــد )41 ،40(.

نقش داروهای گیاهی در بازسازی عصب محیطی
ــت  ــوع اس ــن موض ــر ای ــه بیانگ ــورت گرفت ــای ص پژوهش‌ه
ــی  ــب محیط ــازی عص ــد بازس ــددی در رون ــل متع ــه عوام ک
نقــش دارنــد. فاکتورهــای نوروتروفیــک یکــی از عوامــل مهــم 
ــه آن اشــاره شــد.  ــالا ب در ایــن زمینــه بــود کــه در مطالــب ب
ــوان  ــه  می‌ت ــد ک ــر می‌رس ــن به‌نظ ــه چنی ــن زمین ــا در ای ام
از مــواد طبیعــی دیگــری به‌عنــوان داروهــای گیاهــی در 
ــای  ــن محرک‌ه ــت. ای ــره گرف ــی به ــب محیط ــازی عص بازس
طبیعــی برخــاف هورمون‌هــا و داروهــای فارماکولوژیــک 
موثــر در رونــد ترمیــم عصــب، عــوارض جانبــی کمتــری 
ــر  ــی اث ــۀ بررس ــه در زمین ــه‌ای ک ــد )43 ،42(. در مطالع دارن
نوروپروتکتیــوی عصــارۀ الکلــی بــرگ گیــاه شــاهدانه بــر 
دژنراســیون آلفــا موتونورون‌هــای نخــاع پــس از آســیب عصــب 
ســیاتیک در مــوش صحرایــی صــورت پذیرفــت نتایــج نشــانگر 
ــاتيوا  ــس س ــاه كانابي ــرگ گي ــي ب ــارۀ الكل ــه عص ــود ک ــن ب ای
ــر روي آلفاموتونورون‌هــاي شــاخ  ــرات نوروپروتكتيــو ب داراي اث
ــن اســت  ــه اســت و ممک ــاد ضايع ــس از ايج ــاع پ ــي نخ قدام
ــک و  ــاي نوروتروفی ــور فاكتوره ــل حض ــه دلی ــرات ب ــن اث اي
ترميــم در عصــارۀ الكلــي بــرگ گيــاه بــوده كــه ســبب تســریع 
فرآينــد رژنراســيون در نورون‌هــاي صدمــه دیــده و جلوگیــری 
ــریع  ــر تس ــر ب ــم‌های موث ــود. از مکانیس ــيون مي‌ش از دژنراس
رونــد ترمیــم عصــب می‌تــوان بــه نقــش آنتی‌اکســیدانی 
ــی در  ــیتۀ نورون ــه دانس ــوری ک ــرد به‌ط ــاره ک ــاه اش ــن گی ای
ــه  ــبت ب ــاه نس ــن گی ــارۀ ای ــا عص ــار ب ــت تیم ــای تح گروه‌ه
ــدم  ــری ع ــا جلوگی ــن ب ــود. همچنی ــر ب ــا بالات ــایر گروه‌ه س
ــیب  ــۀ آس ــی در ناحی ــی و التهاب ــایتوکین‌های اصل ــح س ترش
ــرگ  ــده و از م ــۀ آســیب ش ــاب در ناحی ــش الته موجــب کاه
دیگــر  مطالعــه‌ای  در   .)14( می‌شــود  جلوگیــری  ســلولی 
ــاه  ــرگ گي ــي ب ــارۀ الکل ــو عص ــر نوروپروتکتي ــي اث ــا بررس ب
ــر نورون‌هــاي آلفــاي شــاخ قدامــي نخــاع پــس  ــادران13 ب بوم
از کمپرســيون عصــب ســياتيک در رت، یافته‌هــا بیانگــر ایــن 
ــادران  ــاه بوم ــه از گی ــن گون ــرگ ای ــی ب ــود کــه عصــارۀ الکل ب
ممکــن اســت بــا وجــود فاکتورهــای نوروتروفیــک دارای اثــرات 
نوروپروتکتیــو بــر روی آلفــا موتونورن‌هــای نخــاع پــس از 
ــداد  ــیته تع ــش دانس ــا افزای ــادران ب ــاه بوم ــد. گی ــه باش ضایع
نورون‌هــا و اثــرات حفاظتــی نورونــی کــه ممکــن اســت 
ــرات  ــد، اث ــکل باش ــول در ال ــر محل ــور عناص ــت حض ــه عل ب
نوروپروتکتیــو بــر روی آلفــا موتونورن‌هــای نخــاع پــس از 
ــارۀ  ــی عص ــر ترمیم ــم اث ــی مکانیس ــه دارد )42(. بررس ضایع

ــان  ــی بی ــق ارزیاب ــاه اســطوخودوس14 از طری ــی گی هیدروالکل
نوعــی ژن پــس از کمپرســیون عصــب ســیاتیک در رت نشــانگر 
ــود به‌طــوری کــه عصــارۀ  ــن ژن ب افزایــش معنــی‌دار بیــان ای
ــان ژن NT-3 موجــب  ــا افزایــش بی ــاه ب ــن گی ــی ای هیدروالکل
تســریع بازســازی نورون‌هــای آســیب دیــده شــد )43(. 
ــا بررســي اثــرات عصــارۀ آبــي بــرگ گيــاه مريــم  همچنیــن ب
ــا شــاخ قدامــي نخــاع پــس  ــم نورون‌هــاي آلف ــر ترمي ــي ب گل
ــج  ــي، نتای ــوش صحراي ــياتيک در م ــب س ــيون عص از کمپرس
حاصلــه نشــانگر ایــن بــود کــه عصــارۀ آبــي مريــم گلــي داراي 
اثــراث نوروپروتکتيــو روي آلفــا موتونورون‌هــاي نخــاع پــس از 
ــرات ناشــی از حضــور فاکتورهــاي  ــن اث آســيب مي‌باشــد و ای
ــوده  ــور ب ــاه مذک ــرگ گي ــي ب ترميمــي و رشــد در عصــارۀ آب
کــه موجــب پيشــبرد فرآينــد رژنراســيون در نورون‌هــاي 
ــود  ــيون مي‌ش ــدت دژنراس ــگيري از ش ــده و پيش ــيب دي آس
)44(. همچنیــن پژوهــش انجــام گرفتــه در رابطــه بــا ارزیابــی 
ــوذرات  ــی نان ــت عصب ــرات محافظ ــی و اث ــای حمایت ویژگی‌ه
سریم‌اکســید به‌عنــوان کاندیــدی در مهندســی بافــت عصبــی 
بیانگــر ایــن بــود کــه نانــوذرات اکســید ســریم باعــث افزایــش 
پایــداری، تکثیــر و حفــظ ســلول‌های مزانشــیمی بافــت 
چربــی می‌شــود و ممکــن اســت در درمــان ضایعــات اعصــاب 
محیطــی نیــز مفیــد باشــد )45(. در مطالعــه‌ای دیگــر اثــرات 
ــرار  ــی ق ــورد بررس ــده م ــیب دی ــب آس ــر عص ــین ب تیروکس
ــی  ــی عصب ــرات محافظت ــه اث ــان داد ک ــا نش ــت. یافته‌ه گرف
ــین  ــی تیروکس ــرات تحریک ــی از اث ــد ناش ــین می‌توان تیروکس
ــن  ــی پروتئی ــان نوع ــش بی ــن و افزای ــاف میلی در تشــکیل غ
باشــد کــه بــرای رشــد عصــب لازم اســت )46(. در مطالعاتــی 
ــل  ــک عام ــوان ی ــریم به‌عن ــید س ــوذرات اکس ــرات نان ــه اث ک
ــرد در  ــود عملک ــرای بهب ــد ب ــی جدی ــدۀ عصب ــت کنن محافظ
ــه شــده عصــب ســیاتیک مــورد بررســی قــرار  مــدل مــوش ل
ــظ  ــر و حف ــداری، تکثی ــش پای ــا افزای ــو ذره ب ــن نان ــت ای گرف
ســلول‌های مزانشــیمی بافــت چربــی پتانســیل درمانــی داشــته 
ــتم  ــازی سیس ــرای بازس ــد ب ــی جدی ــوان آن را درمان و می‌ت
عصبــی در نظــر گرفــت )4(. بررســی اثــرات روزوواســتاتین بــر 
بهبــود عملکــردی پــس از آســیب عصــب ســیاتیک در مــوش 
صحرایــی نشــان داد کــه ایــن دارو می‌توانــد در پیشــبرد ترمیم 
عصــب ســیاتیک موثــر باشــد. ایــن اثــرات می‌توانــد ناشــی از 
ــد  ــن دارو ‌باش ــی ای ــیدانی و ضدالتهاب ــم‌های آنتی‌اکس مکانیس
ــر بهبــود عملکــردی آســیب  ــی تأثیــر ممانتیــن ب )47(. ارزیاب
ــود  ــن ب ــز نشــانگر ای ــی نی عصــب ســیاتیک در مــوش صحرای
کــه اثــر محافظــت عصبــی عمــدۀ ممانتیــن بــه دلیــل فعالیــت 
ــده  ــی از گیرن ــی ناش ــمیت تحریک ــر س ــی آن در براب محافظت
ــوذرات ســلنیوم در  ــی نان ــی کارآی NMDA اســت )48(. ارزیاب

13 Achillea Biebersteinii
14 Lavandula Officianalis
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ــی ســلول‌زدایی شــده و قابلیــت حفــظ  ــد داربســت عصب تولی
ــز نشــان  ــر روی آن‌هــا نی ــادی کشــت شــده ب ســلول‌های بنی
داد کــه قابلیــت زیست‌ســازگاری داربســت و زنــده مانــی 
ســلول‌های بنیــادی تحــت تیمــار بــا نانــوذرات ســلنیوم 
نســبت بــه گــروه کنتــرل تفــاوت قابــل ملاحظــه‌ای نداشــت. 
ــده  ــت کنن ــور تقوی ــک فاکت ــوان ی ــد به‌عن ــن می‌توان بنابرای
بــرای افزایــش کارآیــی داربســت‌ها به‌منظــور کاربــرد در 
ترمیــم ضایعــات عصبــی مــورد ارزیابــی قــرار گیــرد )49-52(.

نتیجه‌گیری
ــه  ــن نتیج ــه ای ــوان ب �ـد می‌ت ـ توجـه� ب��ه آنچ��ه گفت��ه ش باـ
در  مهمــی  نقــش  نوروتروفیــک  فاکتورهــای  کــه  رســید 
بازســازی، حمایــت و جلوگیــری از تخریــب اعصــاب محیطــی 
ــن  ــای تیروزی ــتفاده از گیرنده‌ه ــا اس ــا ب ــن فاکتوره ــد. ای دارن
کینــازی خــود اثــرات مطلــوب گســترده‌ای در عملکــرد 
بــه نظــر می‌رســد  بنابرایــن  و ترمیــم نورون‌هــا دارنــد. 
ــح و  ــش ترش ــب افزای ــه موج ــی ک ــری از محرک‌های بهره‌گی
ــب  ــود، موج ــیب می‌ش ــل آس ــا در مح ــن فاکتوره ــور ای حض
ــه  ــا توج ــد )53 ،10(. ب ــد ش ــب خواه ــم عص ــریع ترمی تس

ــت  ــرار گرف ــی ق ــورد بررس ــه م ــی ک ــج پژوهش‌های ــه نتای ب
محرک‌هــای طبیعــی گزینــۀ ایده‌آل‌تــری بــرای افزایــش 
ــده  ــه دی ــم اعصــاب محیطــی صدم ــازی و ترمی ــرعت بازس س
ــی  ــل کــه ایــن محرک‌هــای طبیع ــن دلی ــتند. بــه ای هس
ــی  ــرات جانب ــازار اث ــده در ب ــاخته ش ــای س ــاف داروه برخ
ــور  ــی به‌ط ــای گیاه ــن داروه ــن ای ــد. همچنی ــری دارن کمت
کاهــش  بــه درون ســلول  را  نفوذپذیــری کلســیم  کلــی 
ــازی  ــن پاکس ــون و همچنی ــان خ ــردن جری ــالا ب ــا ب داده و ب
عصــب  بهبــود  و  محافظــت  در  مخــرب  اکســیدانت‌های 
ــتفاده از  ــه اس ــد )54 ،43(. اگرچ ــش دارن ــده نق ــه دی صدم
محرک‌هــای طبیعــی به‌عنــوان فاکتورهــای نوروپروتکتیــو 
ــا  ــری دارد ام ــی کمت ــرات جانب ــا اث ــایر روش‌ه ــه س نســبت ب
ــای  ــی در محیط‌ه ــی احتمال ــرات جانب ــود اث ــنهاد می‌ش پیش
شــود. ارزیابــی  کامــل  به‌طــور  بــدن  داخــل  و  بالینــی 
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