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 Introduction: As a specialized organ consisting of complex tubules with different functional
 parts, the mammalian testis has evolved specifically to produce sperm and male sex hormones.
 Each of these functional parts consists of specialized cells whose functional units, the
 seminiferous tubules, are located within a network of loose connective tissue and interstitial
 cells. In seminiferous tubules, the epithelium is compartmented due to the presence of unique
 somatic cells called Sertoli cells. These cells, which contain cytoplasmic bundles, are essential
 for testicular formation and spermatogenesis and surround the spermatogonia all the way to
 the central lumen of the fallopian tubes. Many factors are synthesized and secreted by these
 cells, including proteins, growth factors, anti-inflammatory cytokines, prostaglandins, and
 key enzymes. Sertoli cells have a high therapeutic potential in the treatment of neurological
 diseases due to their immunity and resistance to immune system reactions, and secretion of
 nutritional and anti-inflammatory agents. These cells outside the testis have the ability to
 provide immune protection for connective tissues, increase cell proliferation and neuronal
 differentiation, and survive for long periods that are non-toxic to the central nervous
 system if transplanted into the brain and therefore are regarded as a good cellular source
 for transplantation. Conclusion: Cell transplantation, nowadays, has been introduced as a
 promising way to cure debilitating neurological diseases. In this review study, the role of
Sertoli cells in the treatment of movement disorders of the central nervous system is discussed.d
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چــــــــكيد‌‌ه

واژه‌هاي كليدي:

1-  سلول‎های سرتولی
2-  دستگاه عصبی

3-  اختلالات حرکتی

ــرای  ــاز، ب ــای منی‌س ــکل از لوله‌ه ــی متش ــدام تخصص ــک ان ــوان ی ــتانداران به‌عن ــه پس ــه: بیض مقدم
ــای  ــن لوله‌ه ــک از ای ــر ی ــت. ه ــه اس ــل یافت ــه تکام ــی مردان ــای جنس ــپرم و هورمون‌ه ــد اس تولی
ــت و  ــد سس ــت هم‌بن ــبکه‌ای از باف ــل ش ــه در داخ ــت ک ــی اس ــلول‌های تخصص ــاوی س ــاز ح مني‌س
ــای  ــوم لوله‌ه ــپرماتوگونی، اپیتلی ــلول‌های اس ــر س ــاوه ب ــت. ع ــه اس ــرار گفت ــی ق ــلول‌های بینابین س
ــن  ــام ســلول‌های ســرتولی می‌باشــد. ای ــه ن ــردی ب ــاز، حــاوی ســلول‌های ســوماتیک منحصربه‌ف منی‌س
ســلول‌ها، بــرای تشــکیل بیضــه و اســپرم‌زایی ضــروری هســتند و اســپرماتوگونی‌ها را تــا لومــن مرکــزی 
لوله‌هــا احاطــه می‌کننــد. فاکتورهــای زیــادی از جملــه پروتئیــن هــا، فاکتورهــای رشــد، ســیتوکین‌های 
ــن ســلول‌ها ســنتز و ترشــح می‌شــوند.  ــدی توســط ای ــای کلی ــی، پروســتاگلاندین‌ها و آنزیم‌ه ضد‌التهاب
ــح  ــی و ترش ــتم ایمن ــای سیس ــر واکنش‌ه ــت در براب ــی و مقاوم ــل ایمن ــه دلی ــرتولی ب ــلول‌های س س
ــن ســلول‌ها  ــد. ای ــی دارن ــان بیماری‌هــای عصب ــی در درم ــی، پتانســیل بالای ــواد مغــذی و ضــد التهاب م
در خــارج از بیضــه توانایــی ایجــاد محافظــت ایمنــی بــرای بافت‌هــای همبنــد، افزایــش تکثیــر ســلولی 
و تمایــز نورونــی و زنــده مانــدن بــرای دوره‌هــای طولانــی مــدت دارنــد کــه در صــورت پیونــد بــه مغــز 
ــد  ــرای پیون ــبی ب ــلولی مناس ــع س ــن رو، منب ــوده و از ای ــمی ب ــزی غیرس ــی مرک ــتم عصب ــرای سیس ب
ــرای بهبــود  ــد ســلولی به‌عنــوان روشــی امیدوارکننــده ب محســوب میشــوند. نتیجه‌گیــری: امــروزه پیون
ــلول‌های  ــش س ــروری، نق ــه م ــن مطالع ــت. در ای ــده اس ــی ش ــی معرف ــده‌ عصب ــای ناتوان‌کنن بیماری‌ه
ــت. ــه اس ــرار گرفت ــث ق ــورد بح ــزی م ــی مرک ــتگاه عصب ــی دس ــالات حرکت ــان اخت ــرتولی در درم س
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مقدمه
ــتین بــار ســلول‌های ســرتولی در ســال 1865  بــرای نخس
ــرتولی  ــو س ــام انریک ــه ن ــی، ب ــت ایتالیای ــط فیزیولوژیس توس
ــا  ــلول‌ها ب ــن س ــار وی ای ــه افتخ ــا ب ــد و بعده ــایی ش شناس
ــتین  ــدند. او نخس ــذاری ش ــرتولی نامگ ــلول‌های س ــوان س عن
ــد اســتفاده  ــه از اصطــاح ســلول درخــت مانن ــود ک ــردی ب ف
ــادر  ــده و م ــه کنن ــوان ســلول تغذی کــرده و نقــش آن را به‌عن
ــوماتیک  ــلول‌های س ــرتولی، س ــلول‌های س ــرد )1(. س ــاد ک ی
بیضــه محســوب می‌شــوند کــه بــرای تشــکیل بیضــه و 
ــان فنوتیــپ  ــی در بی ــوده و نقــش اصل اســپرم‌زایی ضــروری ب
نــر و کنتــرل حجــم نهایــی بیضــه دارنــد و همچنیــن بــه دلیــل 
پشــتیبانی از ســلول‌های بیضــه و توانایــی آنهــا در محافظــت، 
ــای  ــش بق ــن افزای ــه‌ای و همچنی ــی و تغذی پشــتیبانی هورمون
ــتند  ــروف هس ــتار مع ــلول‌های پرس ــه س ــا ب ــلول‌های زای س
)2، 3(. ســلول‌های ســرتولی نقــش انتقــال و متابولیســم 
ــه  ــد ک ــز را دارن ــده گلوک ــی تولیدکنن ــازهای متابولیک پیش‌س
ــه  ــز ب ـ ض��روری هس��تند. گلوک ــلول‌های زایاـ ــرای رش��د س ب
ــری در  ــیار کمت ــطح بس ــالای آن در س ــم ب ــل متابولیس دلی
ــا  ــن حــال، یافته‌ه ــا ای ــه‌ای منی‌ســاز وجــود دارد. ب ــع لول مای
ــل  ــپرم در داخ ــد اس ــرای تولی ــز ب ــه گلوک ــد ک ــان می‌ده نش
ب��دن ض��روری اس��ت. متابولیســم ســلول‌های ســرتولی در 
ــتگی دارد ؛  ــلولی بس ــارج س ــز خ ــه گلوک ــت ب ــه نخس درج
بــرای نمونــه، بخــش زیــادی از ایــن گلوکــز بــه جــای اکســید 
شــدن در چرخــه کربــس بــه لاکتــات تبدیــل میشــوند 
ــلول‌های  ــرای س ــاز ب ــورد نی ــرژی م ــع ان ــوان منب ــا به‌عن ت
محدودیــت  دارای  گلوکــز  از  اســتفاده  در  کــه  جنســی 
هســتند مــورد اســتفاده قــرار گیــرد. از وظایــف اصلــی 
ســلول‌های ســرتولی می‌تــوان بــه تشــکیل ســد خونــی- 
بیضــه‌ای، پشــتیبانی ســاختاری و تغذیــه‌ای از ســلول‌های 
زایــای در حــال رشــد، فاگوســیتوز اجســام باقیمانــده و 
ســلول‌های زاینــده در حــال تخریــب، تولیــد و انتشــار عوامــل 
ــرد. ــاره ک ــی اش ــی موضع ــط ایمن ــاد محی ــی، و ایج تنظیم

ــرای  ــده‌ای ب ــن کنن ــل تعیی ــرتولی عام �ـداد سـل�ول‌های س تع
ــالات  ــاور اتص ــرتولی مج ان��دازه بیض��ه اس��ت. سـل�ول‌های س
محکم��ی ب��ا یکدیگرــ برق�ـرار میکننــد؛ ایــن ســاختار پیونــدی 
دارای تخلخلــی بــا حــدود 1000 دالتــون اســت کــه تضمیــن 
می‌کنــد هیــچ چیــزی بــا وزن مولکولــی بالاتــر از ایــن 
میــزان بــه مجــرای لولــه منی‌ســاز منتقــل نشــود )4(.

مورفولوژی و ریخت‌شناسی
ســتونی  تلیالــی  اپــی  ســلول‌های  ســرتولی،  ســلول‌های 
توبول‌هــای  لومــن  تــا  قاعــده  از  کــه  هســتند  بزرگــی 
ــد  ــود دارن ــی در خ ــه و کریپت‌های ــرار گرفت ــمینیفروس ق س
ســاکن  رشــد  حــال  در  زایــای  ســلول‌های  آن  در  کــه 
ــا  ــدازه ســلول ســرتولی تقریب هســتند )5(. در پســتانداران، ان

بیــن 2000 تــا 7000 میکرومتــر مکعــب متغیــر اســت.

چگالــی حجمــی ایــن ســلول‌ها )کــه بــه صــورت درصــدی از 
کل اپیتلیــوم لولــه منی‌ســاز بیــان می‌شــود( نیــز در چندیــن 
گونــه پســتانداران متفــاوت بــوده و ایــن رقــم از 15 درصــد در 
ــر  ــت. در اکث ــر اس ــانها متغی ــد در انس ــا 40 درص ــا ت موش‌ه
ــلول  ــم س ــه سیتوپلاس ــمت پای ــته‌ای را در قس ــا، هس گونه‌ه
ســرتولی بــا ابعــادی بــزرگ )تــا 850 میکرومتــر مکعــب( و بــا 
ــر بالایــی میتوکنــدری  ش��کل نامنظ��م می‌ت��وان یاف�ـت. مقادی
در سیتوپلاســم ســلول‌های ســرتولی وجــود دارد کــه فعالیــت 
متابولیکــی بــالا در ایــن ســلول‌ها را نشــان می‌دهــد. همچنیــن 
ــه‌دار  ــن ســلول‌ها، شــبکه آندوپلاســمی دان در سیتوپلاســم ای
ــرای  ـی دان‌ـه�دار ب و صــاف وج��ود دارد ک��ه ش��بکه اندوپلاسمـ
ــرتولی،  ــلول‌های س ــازال س ــمت ب س��اخت پروتئی��ن در قس
ــوده  ــده ب و شــبکه اندوپلاســمی صــاف در سیتوپلاســم پراکن
ــه  ــوند ک ــت می‌ش ــا یاف ــی میتوکندری‌ه ــتر در نزدیک و بیش
نشــان دهنــده متابولیســم لیپیــد و آســتروئید در ایــن ســلول‌ها 
ــز  ــزی نی ــژی متمای ــتگاه گل ــلول‌ها دس ــن س ــد. در ای می‌باش
بــرای انتقــال محصــولات ترشــحی بــه وجــود آمــده و از طرفی، 
وجــود لیــزوزوم و اجســام مولتــی وســتیکولار و قطــرات 
ــیتوزی  ــت فاگوس ــر فعالی ــی دال ب ــد مدرک ــدی می‌توانن لیپی
س�ـلول‌های س�ـرتولی باش�ـند )6، 4(. ســطح قاعــده‌ای- جانبــی 
س��لول‌های سـر�تولی بــه هــم پیوســته بــوده و اتصــالات ســلول 
ــه  ــاز را ب ــوم منی‌س ــه اپیتلی ــد ک ــان می‌ده ــلول را نش ــه س ب
ــال تقســیم می‌کنــد. در ابتــدای  ــه‌ای و آدرومین دو بخــش پای
ــی  ــده جانب ــم قاع �ـلول‌های س��رتولی اتصــالات محک بلـو�غ، س
ــای  ــلول‌های زای ــز س ــث تمای ــت آورده و باع ــه دس ــود را ب خ
ــلول‌های  ــوند )7(. س ــغ می‌ش ــپرماتیدهای بال ــه اس ــغ ب نابال
ــادی  ــدار زی ــوغ مق ــه بل ــه مرحل ــیدن ب ــس از رس ــرتولی پ س
مای��ع لومن��ی تولی��د می‌کنندــ کهــ نــه تنهــا به‌عنــوان 
وســيله‌اي بــراي انتقــال اســپرم از توبــول ســمینیفروس 
ب��ه اپیدیدیمــ بــه كار مــي‌رود، بلكــه در فراهــم کــردن 
�ـش دارد )8(. ــپرمزايي نی��ز نق ــراي اس ــب ب ــي مناس محيط

ــرتولی  ــلول‌های س ــداد س ــه تع ــد ک ــان می‌ده ــات نش تحقیق
در مــردان تــا ســن 15 ســالگی افزایــش یافتــه و در بزرگســالی 
ــس از  ــوند. پ ــال می‌ش ــوز غیر‌فع ــر میت ــلول‌ها از نظ ــن س ای
ــوز  ــیم می ــت تقس ــده تح ــلول‌های زاین ــن س ــه اولی ــه ک آنک
ــرار گرفتنــد تقســیم ســلول‌های ســرتولی پایــان یافتــه  ق
و ســلول‌های ســرتولی مجــاور، اتصــالات محکمــی را بــا 
یکدیگــر ایجــاد می‌کننــد کــه هماننــد ســدی فیزیکــی، 
ســلول‌های زایــای موضعــی بــه ســمت مجــرای خــون را 
ــت از  ــا ممانع ــد ب ــن س ــازد. ای ــدا می‌س ــون ج ــع خ از منب
ورود مولکول‌هــای بــزرگ از مایــع میانبافتــی بــه لومــن 
ــاف از  ــی و مع ــی اختصاص ــمینیفروس، محیط ــای س توبول‌ه
سیســتم ایمنــی بــرای اســپرم فراهــم می‌کنــد و بــه عبارتــی 
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ــئول  ــه‌ای مس ــی- بیض ــد خون ــه س ــت ک ــوان گف ــر می‌ت دیگ
ــی از  ــان بافت ــع می ــود در مای ــواد موج ــتن م ــارج نگهداش خ
�ـه  �ـه‌ای ب �ـی- بیض �ـد خون �ـت. س �ـاز اس �ـه اسپرم‌س �ـن لول لوم
ــلول‌های  ــط س ــا محی ــد ت ــازه می‌ده س��لول‌های س��رتولی اج
زایــای در حــال رشــد را کنتــرل و تنظیــم و همــراه بــا ترشــح 
ــد  ــل کننــده ایمنــی، محیطــی ایمــن ایجــاد کن عوامــل تعدی
ــی  ــف یون ــای مختل ــرتولی، کانال‌ه ــلول‌های س )10، 9(. در س
بــا عملکــرد اختصاصــی وجــود دارنــد کــه بــا انتقــال فعــال، بــه 
ــا  ــن کانال‌ه ــد و عملکــرد ای ــی می‌پردازن ــالات یون ــل و انتق نق
بــه گرادیــان الکتروشــیمیایی موجــود در ســلول بســتگی دارد. 
ــد PH و  ــی مانن ــا توســط عوامل ــن کانال‌ه ــن، ای ــر ای ــاوه ب ع
ــد )11(. ــرار می‌گیرن ــا غلظــت یــون کلســیم تحــت تاثیــر ق ی

ایجــاد محیــط ایمنــی و ترشــح عوامــل تغذیــه‌ای و ضدالتهابــی 
ــه  ــه ب ــت ک ــرتولی اس ــلول‌های س ــای س ــه فعالیت‌ه از جمل
ــا کمــک می‌کنــد و از ایــن نظــر  ــده مانــدن ســلول‌های زای زن
می‌تــوان گفــت کــه تمــام مراحــل فراینــد اســپرمزایی تحــت 
نظــارت و حفاظــت ســلول‌های ســرتولی بــه انجام می‌رســد )7(.

فاکتورهای سلول‌های سرتولی
ــح  ــنتز و ترش ــادی را س ــای زی ــرتولی فاکتوره ــلول‌های س س
پروتئین‌هــا،  اســتروئیدها،  بــه  می‌تــوان  کــه  می‌کننــد 

فاکتورهــای رشــد، ســیتوکین‌های ضدالتهابــی، مــواد افیونــی، 
ــرد )12، 9(. ــدی اشــاره ک ــای کلی پروســتاگلاندینها و آنزیم‌ه

فاکتور رشد مشتق از گلیا
فاکتــور رشــد مشــتق از گلیــا1 بــه وســیله ســلول‌های گلیــال 
ــاز  ــوم منیس ــرتولی در اپیتلی ــلول‌های س ــط س ــز، توس در مغ
ــور در دوران  ــن فاکت ــد می‌شــود. ای در بیضــه و تخمــدان تولی
ــان  ــزی بی ــاب مرک ــتم اعص ــای سیس ــه بخش‌ه ــد از هم رش
ــه  ــان آن ب ــالان بی ــز بزرگس ــه در مغ ــی ک ــود، درحال می‌ش
ــوی از  ــن عض ــن پروتئی ــت. ای ــدود اس ــی مح ــق خاص مناط
ــاوه  ــا اســت و ع ــده بت ــر دهن ــور رشــد تغیی ــواده فاکت ابرخان
بــر تحریــک همانندســازی، نمــو و مهاجــرت ســلول‌های 
بنیــادی اســپرماتوگونیال، بــرای ایجــاد رشــد و تمایــز و 
ــک ضــروری می‌باشــد )15(. ــای دوپامینرژی ــرد نورون‌ه عملک

ــان  ــور رشــد در آستروســیت‌ها بی ــن فاکت ــا وجــود اینکــه ای ب
ــان  ــکاران نش �ـا و هم �ـای باروس��و چین ــا یافته‌ه �ـود ام می‌ش
می‌دهــد کــه منبــع اصلــی تولیــد ایــن پروتئیــن در نورون‌هــای 
دوپامینرژیــک، بخــش متراکــم جســم ســیاه و تگمنتــوم 
شــکمی )VTA( و هســته اکومبنــس اســت )16(. ایــن فاکتــور 
ــای  ــای نورون‌ه ــد و بق ــه در رش ــل توج ــر قاب ــر تاثی ــاوه ب ع
حســی و حرکتــی و ســمپاتیک، در رشــد مجــدد نورون‌هــای 

جدول 1- برخی از فاکتورهای تولید شده توسط سلول‌های سرتولی و عملکرد آن‌ها

1 Glial Cell Line-derived Neurotrophic Factor (GDNF)
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ــش دارد )17(. ــز نق ــات نی ــس از صدم ــز پ ــک مغ دوپامینرژی

ــول  ــون محــرک فولیک ــه هورم ــد ک ــا نشــان می‌ده پژوهش‌ه
ــای  ــتی پای‌ه ــد فیبروبلاس ــور رش ــد فاکت ــیتوکین‌ها مانن و س
بت�ـا )FGF-β( و فاکتــور نکــروز تومــوری آلفــا )TNF-α( باعــث 
تنظیــم بیــان فاکتــور رشــد مشــتق از گلیــا و همچنیــن 
تکثیــر ســلول‌های بنیــادی اســپرماتوگونی می‌شــود )18(.

فاکتــور  ایــن  کــه  می‌دهــد  نشــان  دیگــری  یافته‌هــای 
رشــد، بیــان برخــی ژن‌هــا را تحــت تاثیــر قــرار داده و 
ــور  ــن فاکت ــود. ای ــا میش ــش ژن‌ه ــا کاه ــش ی ــبب افزای س
باعــث افزایــش تقریبــا دو برابــریِ بیــان 79 ژن شــده کــه در 
ــدار  ــترین مق ــه ژن Lim1 ،BCL و Etv5 بیش ــان س ــن می ای
افزایــش را تحــت تاثیــر فاکتــور رشــد مشــتق از گلیــا دارنــد. 
ــر  ــا تاثی ــرد نورون‌ه ــر عملک ــق ب ــه دو طری ــور ب ــن فاکت ای
و  ســیناپس‌ها  تغییــرات  طریــق  از  نخســت،  می‌گــذارد: 
تنظیــم بیــان ژن‌هــا کــه اثــرات بلنــد مــدت ایجــاد می‌کنــد، 
و دوم از طریــق تاثیــر بــر کانال‌هایــی ماننــد پتاســیم و 
ــردد )20، 19(. ــدت می‌گ ــاه م ــرات کوت ــبب تغیی ــیم س کلس

فاکتور رشد فیبروبلاست
ــد  ــای رش ــی از فاکتوره ــت2 گروه ــد فیبروبلاس ــور رش فاکت
و  لیدیــگ  ســرتولی،  ســلول‌های  توســط  کــه  هســتند 
می‌شــوند  تولیــد  اســپرماتوگونی‌ها  برخــی  همچنیــن 
بقــاي  و  تكثيــر  جنینــی،  تکامــل  زخم‌هــا،  بهبــود  در  و 
ســلول‌هاي بنيــادي اسـ�پرماتوگونيال نقـ�ش دارنـ�د )21(.

در  دخیــل  ســیتوکین‌های  موثرتریــن  از  فاکتورهــا  ایــن 
ــتها  ــط فیبروبلاس ــه توس ــتند ک ــم هس ــم زخ ــل ترمی مراح
ــواده  ــو از خان ــوند. 23 عض ــان می‌ش ــر بی ــلول‌های دیگ و س
فاکتــور رشــد فیبروبلاســت وجــود دارد کــه بــر اســاس 
عملکــرد بیوشــیمیایی، فیلوژنــی و همســانی توالــی بــه هفــت 
زیرخانــواده طبقه‌بنــدی می‌شــوند. از ایــن میــان، هجــده 
ــا  ــا FGF10 و FGF16 ت فاکتــور رشــد فیبروبلاســت )FGF1 ت
FGF23( از طریــق گیرنده‌هــای تیروزیــن کینــاز فاکتــور رشــد 
ــا  ــه FGF11 ت ــی ک ــد در حال ــیگنال می‌دهن ــت س فیبروبلاس
ــل  ــت تعام ــد فیبروبلاس ــور رش ــای فاکت ــا گیرنده‌ه FGF14 ب
نداشــته و به‌عنــوان گروهــی مجــزا به نــام فاکتورهــای همولوگ 
معرفــی می‌شــوند. فاکتــور رشــد فیبروبلاســت مترشــحه بــه دو 
دســته FGF پاراکریــن و FGF غــدد درونریــز تقســیم می‌شــوند 
کــه دســته اول در ســازماندهی کراتینوســیت، رشــد عصبــی، 
ــته دوم  ــته و دس ــش داش ــم نق ــای ترمی ــی و فرآینده رگزای
متابولیســم فســفات، کربوهیــدرات، اســید صفــراوی و لیپیــد را 
تنظیــم می‌کنــد )23، 22(. در میــان خانــواده 23 عضــوی ایــن 
ــه‌ای از فاکتورهــای  ــواده TGF-β دارای مجموع ــا، خان فاکتوره
التهابــی بــا ســه ایزوفــرم TGF-β2 ،TGF-β1 و TGF-β3 اســت 
ــان،  ــن می ــد. در ای ــم دارن ــم زخ ــی در ترمی ــش مهم ــه نق ک

فاکتــور TGF-β2 عــاوه بــر تاثیرگــذاری در رگزایــی، التهــاب 
و ترمیــم بافــت همبنــد، نقــش مهمــی نیــز در تشــکیل 
مــزودرم و تکویــن قلــب در جنیــن مــوش دارد )25، 24(.

 1998 ســال  در  همــکاران  و  ویلینـ�گ  پژوهش‌هــای 
اکسیتوتوکســیک کــه  از آســیب   FGF-2 نشــان داد کــه 
ایجــاد  زمینه‌ســاز  مکانیســم‌های  از  یکــی  به‌عنــوان 
بیمــاری هانتینگتــون مطــرح اســت محافظــت می‌کنــد. 
ــی،  ــزی میان ــوع انســداد شــریان مغ ــن در ســکته از ن همچنی
بــه  مربــوط  آزمایشــات  در  را  عملکــردی  بهبــود   FGF-2
.)26( اســت  داده  نشــان  حرکتــی  حســی  مهارت‌هــای 

فاکتور رشد شبهانسولین 1 
ســی  ســوماتومدین  یــا  شبهانســولین3  رشــد  فاکتــور 
پلــی پپتیــدی بــا 70 اســید آمینــه تــک زنجیرهــای و 
ــل  ــه کمــک ســه پ ــه ب ســاختاری مشــابه انســولین اســت ک
ــابهت  ــل مش ــه دلی ــده و ب ــل ش ــم متص ــه ه ــولفیدی ب دیس
بــر رشــد  آنهــا  غالــب  اثــرات  و  انســولین  بــه  نزدیــک 
ســلولی و بافتــی »فاکتــور رشــد شبهانســولین« نامیــده 
ــون  ــتقیم هورم ــارت مس ــت نظ ــور تح ــن فاکت ــود. ای می‌ش
ــت  ــی اس ــی و متابولیک ــرات میتوژنیک ــوده و دارای اث ــد ب رش
ــز،  ــلولی، تمای ــرت س ــر مهاج ــلولی نظی ــای س و در فراینده
.)27  ،28( دارد  نقــش  بــدن  بافت‌هــای  توســعه  و  رشــد 

اینگونــه فــرض می‌شــد کــه تمامــی فاکتــور  ابتــدا،  در 
ــتفاده  ــا اس ــد و ب ــد تولی ــط کب ــولین 1 توس ــد شبهانس رش
از مکانیســم‌های غــدد درونریــز بــه مکان‌هــای مربوطــه 
ــه  ــد ک ــان می‌ده ــا نش ــروزه یافته‌ه ــا ام ــود، ام ــل می‌ش منتق
ــدام دیگــر نیــز ســنتز شــده و در  ــن ان ــن فاکتــور در چندی ای
ــور  ــد. فاکت ــاد می‌کن ــن ایج ــا پاراکری ــن ی ــرات اتوکری آن، اث
ــی  ــز قدام ــوارد از هیپوفی ــب م ــولین 1 در اغل ــد شبهانس رش
ــه ترشــح ضربانــی هورمــون رشــد آزاد میشــوند  و در پاســخ ب
)29(. پژوهش‌هـا�ی آنونزیاتــا و همــکاران نشــان می‌دهــد 
ــوص در  ــه خص ــن ب ــد جنی ــول رش ــور در ط ــن فاکت ــه ای ک
ــا اثــرات  اســتخوان و پروســتات و غــده پســتانی و ماهیچــه، ب
ــز در رشــد و  ــد نی ــس از تول ــال شــده و پ ــده فع ــت کنن تقوی
ــولین 1  ــد شبهانس ــور رش ــش دارد. فاکت ــت نق ــازی باف بازس
همچنیــن دارای اثــرات محافظــت کننــده عصبــی در شــرایط 
ــد  ــر می‌باش ــون وآلزایم ــاری هانتینگت ــد بیم ــک مانن پاتولوژی
)30(. تحقیقــات نشــان می‌دهــد کــه ایــن فاکتــور در دســتگاه 
تناســلی جنــس نــر- جایــی کــه ســلول‌های ســرتولی و 
لیدیــگ ترشــح می‌شــود- وجــود دارد و گیرنده‌هــای آن 
لیدیــگ، ســلول‌های ســرتولی  بــر روی ســلول‌های  نیــز 
زمینــه،  همیــن  در  شــدهاند.  شناســایی  اســپرماتید  و 
یافته‌هــای دیگــری نشــان می‌دهــد کــه اســپرماتیدهای 
بالــغ حــاوی گیرنده‌هــای ایــن فاکتــور در بیضــه بــوده 
باعــث  ســرتولی  ســلول‌های  توســط  مترشــحه   IGF-1 و 

2 Fibroblast Growth Factor (FGF)
3 Insulin-like Growth Factor (IGF)
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ــود )31، 27(. ــپرماتید می‌ش ــوغ اس ــپرمزایی و بل ــک اس تحری
ــادی از ســلول‌های ســرتولی ترشــح می‌شــوند  ــای زی فاکتوره
ــی  ــی و محافظت ــت ضدالتهاب ــذی، خاصی ــواد مغ ــه دارای م ک
هســتند و عــاوه بــر ایــن، ســلول‌های ســرتولی خــارج از بیضــه 
ــدی،  ــای پیون ــرای بافت‌ه ــی ب ــی ایجــاد محافظــت ایمن توانای
افزایــش تکثیــر ســلولی و تمایــز نورونــی و زنــده مانــدن بــرای 
ــه  ــد ب ــورت پیون ــه در ص ــد ک ــدت دارن ــی م ــای طولان دوره‌ه
ــتند. از  ــمی هس ــزی غیرس ــب مرک ــتم عص ــرای سیس ــز ب مغ
ایــن رو، ایــن ســلول گزینــه مناســبی بــرای درمــان بســیاری 
ــه  ــه خصــوص ب از اختــالات عصبــی اســت )32(. ایــن امــر ب
ــاری  ــون و بیم ــاری پارکینس ــد بیم ــی مانن ــالات حرکت اخت
ــلول‌های  ــالات، س ــن اخت ــت. در ای ــط اس ــون مرتب هانتینگت
ــر  ــده و منج ــب ش ــز تخری ــی از مغ ــی خاص ــی در نواح عصب
بــه مشــکلات حرکتــی یــا زوال شــناختی می‌گــردد. بــا توجــه 
ــرات بالقــوه محافظــت عصبــی در ســلول‌های ســرتولی،  ــه اث ب
ــان  ــرای درم ــلول‌ها ب ــن س ــتفاده از ای ــه اس ــادی ب ــل زی تمای
ــود دارد. ــزی وج ــی مرک ــتگاه عصب ــی دس ــالات حرکت اخت

پارکینسون
بیمــاری پارکینســون نخســتین بــار توســط جیمــز پارکینســون 
دانشــمند بریتانیایــی در ســال 1817 معرفــی و عنــوان آن نیــز 
ــام وی شــناخته شــد. ایــن بیمــاری شــایع‌ترین اختــال  ــا ن ب
حرکتــی بــوده و به‌عنــوان دومیــن بیمــاری دژنراتیــو سیســتم 
عصــب مرکــزی مطــرح اســت. ایــن بیمــاری معمــولا در ســنین 
بــالای 65 ســالگی و بــه تدریــج ظاهــر می‌شــود و شــیوع آن در 
مــردان اندکــی بیشــتر از زنــان اســت. آشــکارترین نشــانه‌های 
ــواری  ــدن و دش ــرزش، خشــکی ب ــد از ل ــاری عبارتن ــن بیم ای
ــت از  ــه عل ــاری ب ــن بیم ــی ای ــن. نشــانه‌های حرکت در راه رفت
ــز  ــک در جســم ســیاه مغ ــن نورون‌هــای دوپامینرژی ــن رفت بی
و در نتیجــه کاهــش دوپامیــن و وجــود اجســام لویــی حــاوی 
ــام آلفــا- ســینوکلئین اتفــاق می‌افتــد و ایــن  ــه ن پروتئینــی ب
ام�ـر منج�ـر ب�ـه اختالل در ح�ـرکات ارادی می‌ش�ـود )34، 33(.

ــرای  ــای ب ــان امیدوارکننده ــلولی، درم ــن س ــان جایگزی درم
ــان  ــات نش ــی‌رود. مطالع ــمار م ــه ش ــون ب ــاری پارکینس بیم
میدهــد کــه اســتفاده از ســلول‌های ســرتولی در پیونــد بافــت 
و یــا انــدام منجــر بــه کاهــش قابــل توجــه واســطه‌های پیــش 
التهابــی و افزایــش ســیتوکین‌های ضدالتهابــی در ناحیــه پیونــد 
شــده می‌گــردد. ســلول‌های ســرتولی در درمــان بیماری‌هــای 
عصبــی پتانســیل درمانــی بالایــی دارنــد؛ ایــن ســلول‌ها 
می‌تواننــد بــا ترشــح عوامــل نوروتروفیــک ماننــد فاکتــور رشــد 
عصبــی، فاکتــور نوروتروفیــک مشــتق از مغــز و فاکتــور رشــد 
مشــتق از گلیــا، پیشــرفت دژنراتیــو نورون‌هــای دوپامینرژیــک 
را  بنیــادی عصبــی  تکثیــر ســلول‌های  و  داده  کاهــش  را 
ــلول‌های  ــه س ــد ک ــان می‌ده ــا نش ــد. یافته‌ه ــک کنن تحری
ــور  ــه فاکت ــددی از جمل ــه‌ای متع ــای تغذی ــرتولی فاکتوره س
ــور  ــور رشــد فیبروبلاســت و فاکت رشــد شبهانســولین 1، فاکت

ــرای  ــه ب ــد ک ــح می‌کنن ــا را ترش ــتق از گلی ــک مش نوروتروفی
ــد  ــا پیون ــز دوپامینرژیــک مفیــد هســتند. در پژوهشــی ب تمای
ــده از جســم  ــه مغــز مــوش آســیب دی ســلول‌های ســرتولی ب
ــد  ــون، دریافتن ــاری پارکینس ــی از بیم ــی تجرب ــط، مدل مخط
ــرتولی  ــلول‌های س ــط س ــده توس ــح ش ــای ترش ــه فاکتوره ک
ــم  ــک جس ــای دوپامینرژی ــازی نورون‌ه ــش بازس ــن افزای ضم
مخطــط، منجــر بــه بهبــود عملکــرد حرکتــی و کاهــش قابــل 
ــا بیمــاری پارکینســون شــده  توجــه علائــم عصبــی مرتبــط ب
ــا می‌گــردد  ــی ســبب ســرکوب فعالســازی میکروگلی و از طرف
ــا ترشــح فاکتورهــای  )7،35(. بنابرایــن ســلول‌های ســرتولی ب
تغذیــه‌ای و افزایــش بقــا یــا تحریــک نورون‌هــا و هــم چنیــن 
از طریــق ســرکوب موضعــی سیســتم ایمنــی در محــل پیونــد، 
بافــت عصبــی پیونــد شــده را پشــتیبانی می‌کننــد )36(.

هانتیگتون
بیمــاری هانتینگتــون نوعــی اختــال نورودژنراتیــو پیشــرونده 
ــه  ــپ مشــخصی از جمل ــا فنوتی ــب ب ــال غال ــوارث اتوزوم ــا ت ب
اختــالات شــناختی و روانــی، دیســتونی، ناهماهنگــی و 
ــاری  ــن بیم ــول، ای ــور معم ــه ط ــت. ب ــاری اس ــکلات رفت مش
ــا ممکــن اســت در هــر  در ســنین بزرگســالی رخ می‌دهــد ام
ــردد. بیمــاری  ــر گ ــز ظاه ــری نی ــوزادی و پی ــن ن ــای بی دوره
هانتینگتــون در اثــر تکــرار توالــی ســه بــاز CAG در ژن 
هانتیگتیــن روی کرومــوزوم 4 ایجــاد می‌شــود )37(. بســیاری 
ــا  �ـه س��لول‌های س��رتولی ب �ـد ک ـت نش��ان می‌ده از مطالعاـ
ــه‌ای  ــده ایمنــی و تغذی ــد و ترشــح عوامــل ســرکوب کنن تولی
 TGF-α( متعــددی از جملــه فاکتورهــای رشــد تغییــر دهنــده
β- &(، اینترلوکیــن 6 و اینترلوکیــن 1 آلف��ا مشــکلات مربــوط 
بــه ســرکوب سیســتم ایمنــی و بقــای پیونــد در پیونــد 
ــلول‌های  ــد س ــن رو، پیون ــد؛ از ای ــش می‌دهن ــی را کاه عصب
ــرای درمــان اختــالات  ــی جدیــدی ب ســرتولی رویکــرد درمان
عصب��ی از جمل��ه هانتیگت��ون محس��وب می‌شوــد. در پژوهشــی 
کــه محققــان در همیــن زمینــه انجــام داده‌انــد نتایــج نشــان 
ــز،  ــه مغ ــد ب ــس از پیون ــرتولی پ ــلول‌های س ــه س ــد ک می‌ده
عوامــل تغذیــه‌ای متعــددی را تولیــد و ترشــح می‌کننــد 
ــار،  ــوش بیم ــدل م ــاری در م ــص رفت ــود نقای ــن بهب ــه ضم ک
ــای  ــرای فراینده ــن ب ــلولی جایگزی ــع س ــی منب ــد نوع می‌توان
پیونــد عصبــی باشــد. هــم چنیــن نتایــج نشــان می‌دهــد کــه 
ــرزش  ــد ل ــاری مانن ــن بیم ــه ای ــوط ب ــم مرب ــیاری از علائ بس
ــد  ــده پیون ــت کنن ــای دریاف ــی در موش‌ه الات حرکت و اختلـ
�ـد )38(. �ـش می‌یاب �ـی کاه �ـل توجه �ـرز قاب �ـه ط �ـرتولی ب س

آتاکسی
عــدم تعــادل ناشــی از راه رفتــن، تغییــرات گفتــار و اختــال 
ــاری  ــانه‌های بیم ــت ارادی ماهیچــه از نش ــی حرک در هماهنگ
آتاکســی بــه شــمار مــی‌رود. ایــن بیمــاری بــه دلیــل اختــال 
عملکــرد مخچــه یا اختــال در ورودی دهلیزی یــا عمقی آوران 
بــه مخچــه ایجــاد شــده و بیمــاران مبتــا بــه آتاکســی علائــم 
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ــد )39،40(. ــروز می‌دهن ــادل را ب ــدم تع ــدم هماهنگــی و ع ع
ــرای  ــوان روشــی امیدوارکننــده ب ــد ســلولی به‌عن امــروزه پیون
ــی  ــی معرف ــد آتاکس ــده‌ مانن ــای ناتوان‌کنن ــود بیماری‌ه بهب
شــده اســت. ایمنــی و مقاومــت ســلول‌های ســرتولی در برابــر 
واکنــش سیس��تم ایمنــی، آنه��ا را بــه منبــع ســلولی مناســبی 
بــرای پیونــد تبدیــل می‌کنــد. مطالعــات نشــان می‌دهــد 
کمبــود ســلول‌های بنیــادی عصبــی بعــد از بیمــاری و ترومــا 
ــن  ــه ســلول‌های ســرتولی ای ــردد ک ــان می‌گ ــد درم ــع رون مان
کمبــود را جبــران کــرده و بــه تســریع بهبودی کمــک می‌کنند. 
در پژوهشــی کــه محققــان بــر اثــر پیونــد ســلول‌های ســرتولی 
ــده  ــزارش ش ــته‌اند گ ــه داش ــی مخچ ــم اتاکس ــود علائ در بهب
ــا ســلول‌های ســرتولی،  ــد شــده ب ــای پیون ــه موش‌ه اســت ک
ــی  ــی حرکت ــن هماهنگ ــی و همچنی ــی عضلان ــت عصب فعالی
ــان  ــت درم ــای تح ــایر موش‌ه ــا س ــه ب ــتری در مقایس بیش
ــرکوب  ــی س ــد ویژگ ــت آن می‌توان ــه عل ــد ک ــان می‌دهن نش
ــی آن  ــرتولی و توانای ــلول‌های س ــی س ــتم ایمن ــده سیس کنن
ــک  ــل نوروتروفی ــار عوام ــا انتش ــلول‌ها ب ــای س ــش بق در افزای
باشــد. از طرفــی نشــان داده شــده اســت کــه گونه‌هــای فعــال 
ــن  ــده و چندی ــلولی ش ــر س ــع تکثی ــد مان ــیژن4 می‌توان اکس
ــن،  ــر ای ــاوه ب ــد. ع ــل کن ــوز را تعدی ــر در آپوپت ــل درگی عام
ــه  ــلول را ب ــه س ــی ک ــش عوامل ــا کاه ــرتولی ب ــلول‌های س س
ــز  ــی نی ــد التهاب ــر ض ــد اث ــت می‌کنن ــوز هدای ــمت آپوپت س
ایجــاد می‌کننــد. در همیــن پژوهــش تغییــر قابــل توجهــی در 
ــر  ــر تاثی ــه بیانگ ــزارش شــده ک ــژ گ ــداد ســلول‌های پورکن تع
ــت و  ــژ اس ــلول‌های پورکن ــای س ــر بق ــرتولی ب ــلول‌های س س
ایــن کاهــش ســلول‌های پورکنــژ اثبــات می‌کنــد کــه کاشــت 
ــی را  ــوب آتاکس ــم نامطل ــد علائ ــرتولی می‌توان ــلول‌های س س
ــا موفقیــت تغییــر داده و نگهــداری ســلول را بهبــود بخشــد  ب
)42، 41(. بــه دنبــال تخریــب عصبــی، فرآیندهــای التهابــی رخ 
ــوز و  ــل نکروپت ــش عوام ــر نشــانگر افزای ــن ام ــه ای می‌دهــد ک
افزایــش تعــداد ســلول‌های میکروگلیــا اســت؛ ســلول‌های 
ــا را  ــر میکروگلی ــود تکثی ــی خ ــواص ضدالتهاب ــا خ ــرتولی ب س
ــد )43(. ــوز را از بیــن می‌برن کاهــش داده و در نتیجــه نکروپت

دیستروفی عضلانی دوشن 
Duchenne Muscular Dystro� )دیس�ـتروفی عضلان�ـی دوش�ـن) 

ــای  ــوع از بیماری‌ه ــایع‌‌ترین ن ــدیدترین و ش phy; DMD( ش
ــودک  ــر 3500 ک ــه از ه ــت ک ــا X اس ــط ب ــی و مرتب ژنتیک
ــور  ــه ط ــد و ب ــرار می‌ده ــر ق ــت تاثی ــر را تح ــک نف ــر، ی پس
کلــی بانــوان دارای کرومــوزوم X ناقــص حامــل ایــن بیمــاری 
هســتند. ایــن اختــال ناشــی از جهــش در ژن واقــع در 
ــام  ــه ن ــلولی ب ــکلت س ــن اس ــه پروتئی ــت ک ــوزوم X اس کروم
دیســتروفین را کــد می‌کنــد. عــاوه بــر ایــن جهــش در 

ژن‌هــای کــد کننــده بســیاری از اجــزای کمپلکــس پروتئیــن 
مرتبــط بــا دیســتروفین باعــث ایجاد ســایر اشــکال دیســتروفی 
ــر  ــاری در شــش ســالگی ظاه ــم بیم ــی می‌شــود. علائ عضلان
می‌شــود و مهم‌تریــن نشــانه‌های ایــن بیمــاری، اختــال 
ــن و  ــای راه رفت ــب ناهنجاری‌ه ــه موج ــت ک در ماهیچه‌هاس
قــدم برداشــتن، دشــواری در برخاســتن از زمیــن و جســتن و 
پریــدن و زمیــن خوردن‌هــای مکــرر می‌گــردد )45، 44(.

مطالعــات نشــان می‌دهــد کــه اثــرات ســودمند مشــاهده شــده 
ــا آزادســازی  ــا ب از درمــان توس��ط س�ـلول‌های سـر�تولی عمدت
ســلول‌های  توس��ط  ایمنــی  کنن��ده  تعدی��ل  فاکتوره��ای 
ســرتولی و فاکتورهایــی مرتبــط هســتند کــه قابلیــت تنظیــم 
ــی از  ــن یک ــان مجــدد اوتروفی ــد. بی ــن را دارن ــت اوتروفی مثب
ــرای درمــان عضــات دیســتروفی  روش‌هــای مــورد بررســی ب
ــوان  ــه به‌عن ــن دارد ک ــت ای ــن قابلی ــه اوتروفی ــرا ک ــت چ اس
ــرد  ــه عملک ــی ک ــد. درحال ــل کن ــتروفین عم ــن دیس جایگزی
ــی از  ــیب ناش ــش آس ــا کاه ــرتولی ب ــلول س ــی س ــد التهاب ض
ماکروفاژهــای پیــش التهابــی بــه حفــظ مورفولــوژی عضلانــی 
اوتروفیــن کمبــود  امــا تنظیــم مثبــت  کمــک می‌کنــد 
دیســتروفین را جبــران کــرده و از ایــن رو، نکــروز میوفیبــر را 
در پــی انقبــاض کاهــش می‌دهــد و در نهایــت پاســخ التهابــی 
را محدودتــر میکنــد. همچنیــن یافته‌هــا نشــان می‌دهــد 
ــن  ــرتولی ممک ــلول‌های س ــر س ــی ب ــای مبتن ــه رویکرده ک
ــد  ــات مفی ــازی عض ــه بازس ــل اولی ــود مراح ــت در بهب اس
ــوده  ــی ت ــرای جایگزین ــت‌ها ب ــی آن میوبلاس ــه ط ــند، ک باش
عضلانــی آســیب‌دیده بایــد بــه انــدازه کافــی تکثیــر یابنــد تــا 
بتواننــد جایگزیــن تــوده عضلانــی آســیب دیــده شــوند )46(.
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ــلول  ــتفاده از س ــروزه اس ــم. ام ــان دهی ــزی نش ــب مرک عص
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4 Reactive Oxygen Species (ROS)
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