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Introduction: The stem cells are undifferentiated cells that have a potential to produce many 

different cell types in the body. A vast amount of data indicates the potential of stem cell therapy 

for various neurological diseases. In the present review, the possible beneficial effects of stem cells 

for treatment of nervous system disorders were presented. The stem cells have been suggested for 

treatment of different acute and chronic nervous system disorders such as hemorrhagic as well as 

ischemic stroke, Parkinson’s disease, Hantington’s disease, amyotrophic lateral sclerosis, multiple 

sclerosis, and Alzheimer’s disease. Conclusion: Stem cells have been frequently examined in 

experimental studies and may be considered as the new developing strategies to treat nervous system 

disorders in the near future.
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كلید واژه ها:
1. سلول های بنیادی 

2. بیماري هاي سیستم عصبی 
3. درمان شناسي

مقدمه: سلول هاي بنیادي سلول های تمایزنیافته اي هستند که توانایي تولید انواع مختلفي از سلول ها را 
در بدن دارند. یک طیف وسیعی از اطلاعات توانایي درمان سلول بنیادي را براي انواع بیماري هاي عصبی 
بیماري هاي  درمان  براي  بنیادي  سلول هاي  احتمالي  مفید  اثرات  مروری  مقالۀ  این  در  می دهند.  نشان 
سیستم عصبي ارائه شدند. سلول های بنیادی براي درمان بیماري هاي مختلف حاد و مزمن سیستم عصبي 
نظیر سکتۀ مغزي خونریزی دهنده و ایسکمیک، بیماري پارکینسون، بیماري هانتینگتون، اسکلروز جانبی 
در  اغلب  بنیادي  سلول هاي  گیری:  نتیجه  شده اند.  پیشنهاد  آلزایمر  و  اسکلروز  مالتیپل  آمیوتروفیک، 
مطالعات آزمایشگاهي بررسي شده اند و می توانند به عنوان استراتژی هاي در حال توسعه جدید برای درمان 

بیماری های سیستم عصبی در آینده نزدیک در نظر گرفته شوند.
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مقدمه
سلول هاي بنیادی و بافت عصبی

توانایي  تمایزنیافته اي هستند که  بنیادي سلول های  سلول هاي 
تکثیر و تولید سلول هاي پیش ساز را در خود حفظ مي کنند در 
نتیجه مي توانند در پاسخ به تحریکات خاص به انواع سلول هاي 
موجود در بدن تمایز یابند. دانسته هاي ما در مورد این سلول ها به 
سرعت در حال رشد است و به تازگي چشم انداز هاي جدیدي را 
در استراتژي هاي ترمیمي سیستم عصبی در جریان بیماري هاي 
و خونریزی دهنده، صدمۀ  ایسکمیک  مغزي1  نظیر سکتۀ  حاد 
عصبی  کنندۀ  تخریب  بیماري هاي  همچنین  و   )1-4( مغزي 
جانبی  اسکلروز  هانتینگتون4،  کرۀ  پارکینسون3،  نظیر  مزمن2 
آمیوتروفیک5، اسکلروز منتشر6 و بیماري آلزایمر7 )5 ،3( پیش 

روي ما گذاشته است. 
سلول درماني8 یک استراتژي جالب و مؤثر در درمان بیماري هاي 
سلول هاي  گوناگون،  تحقیقات  طی  تاکنون  و  است  عصبي 
 10)NSCs( 9، سلول هاي بنیادي عصبي)ESCs( بنیادي جنیني
بنیادي مزانشیمي )MSCs(11 و سایر سلول ها در  و سلول هاي 

درمان بیماري هاي عصبي به کار رفته اند )نمودار 1(. 
سلول هاي بنیادي متنوعی در سرتاسر دورۀ تکامل پستانداران 
تولید مي شوند و چندین منبع براي این سلول ها وجود دارد که 

ممکن است در درمان بیماری های عصبی ذکر شده مفید باشند. 
دروني  سلولي  تودۀ  از  شده  مشتق  جنینی  بنیادی  سلول های 
جنین، قبل از جایگزیني داخل رحم مي توانند استخراج شده و 

کشت داده شوند )6(. 
در نواحي خاصي از مغز پستانداران بالغ نظیر ناحیۀ تحت بطني12 
واقع در بطن هاي جانبی، لایۀ تحت گرانولار13 شکنج دندانه دار 
بنیادی عصبی  نخاع سلول های  و  مغز، مخچه  هیپوکامپ، قشر 
همچنین  و  داشته  خودنوسازي14  توانایي  که   )7( دارند  وجود 
مي توانند در شرایط مناسب محیط کشت و در پاسخ به فاکتورهاي 
رشد متفاوت موجود در آن به فنوتیپ هاي خاصي از نورون ها و 
سلول هاي گلیال تمایز یابند. علاوه  بر  این، مغز استخوان، خون بند 
ناف و بافت چربي نیز مي توانند منابع در دسترس و آساني جهت 

دست یابي به سلول هاي بنیادي باشند.
 بافت چربي پستاندار بالغ که به راحتی در دسترس می باشد، 
از  مشتق  سلول هاي  مشابه  که  بوده  بنیادي  سلول هاي  داراي 
و  گلیال  سلول هاي  انواع  نورون ها،  به  مي توانند  استخوان  مغز 
نیز  ناف  بند  خون   .)8( یابند  تمایز  فعال  اندوتلیال  سلول های 
بالقوۀ  توانایي  که  است  بنیادي  سلول هاي  از  جمعیتي  شامل 
تبدیل شدن به رده های سلولی خونی و  عصبي را دارا بوده )9( 
می آید  حساب  به  قیمتی  ارزان  و  دسترس  در  سلولی  منبع  و 

)تصویر1(. 

1 Stroke
2 Chronic neurodegenerative disease
3 Parkinson’s disease (PD)
4 Huntington’s Chorea disease (HD)
5 Amyotrophic lateral sclerosis (ALS)
6 Multiple sclerosis (MS)
7 Alzheimer disease (AD)

8 Cell therapy
9 Embryonic stem cells (ESCs)
10 Neural stem cells (NSCs)
11 Mesenchymal stem cells (MSCs)
12 Subventricular zone
13 Subgranular layer
14 Self-renewal

نمــودار 1- تولیــد و تمایــز ســلول های عصبــی از انــواع ســلول های بنیــادی و کاربــرد آن هــا در در بیماری هــای تخریــب 
کننــدۀ سیســتم عصبی.
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سلول های بنیادی جنینی سلول هایی هستند که توانایی تکثیر و 
تمایز به انواع مختلف سلول ها و از جمله سلول های عصبی را دارند 
اما در استفاده از آنها باید به این نکته توجه کرد که در شرایط 
کنترل نشده این سلول ها ممکن است تومور زا باشند و از طرف 
دیگر در نتیجه پاساژهاي مختلف می توانند دچار تغییرات ژنتیکي 
و اپي ژنتیکي شوند. علاوه  بر این باید توجه داشت که این سلول ها 

ممکن است بوسیله سیستم ایمنی پس زده شوند. 
بالغی هستند  سلول های بنیادی عصبی جزء سلول های بنیادی 
که چند توان بوده و قابلیت تمایز به نورون ها و سلول های گلیال 
را دارند و می توان آن ها را از نخاع و مغز قدامي15 به دست آورد. 
این سلول ها در مقایسه با سلول های بنیادی جنینی داراي مزایایی 
سیستم  بوسیله  آن ها  رد  عدم  به  می توان  جمله  از  که  هستند 
ایمنی و عدم تغییرات ژنتیکی و اپی ژنتیکی اشاره کرد. بنابراین 
سلول های بنیادی جنینی می توانند به عنوان منبع مناسبي در 
سلول درماني در بیماري هاي عصبي مطرح باشند. سایر سلول هاي 
بنیادي از جمله سلول هاي بنیادي مزانشیمي با اینکه در مقایسه با 
سلول هاي بنیادي جنیني و عصبي قابلیت تکثیر و تمایز کمتري 
از  تعدادی  درمان  برای  هستند  اتولوگ  که  آنجایي  از  اما  دارند 

بیماری های عصبی مورد توجه ویژه قرار گرفته اند.
سلول  شدن  کاربردی  چگونگی  بررسی  به  مروری،  مقالۀ  این 
عصبی  سیستم  با  مرتبط  بیماری های  درمان  برای  درمانی 
می پردازد و علاوه  بر این، پیشرفت های اخیر در استفاده از این 

روش های درمانی در مرحلۀ بالینی را عنوان خواهد کرد.  
مؤثر  پاركینسون  به  مبتلا  بیماران  در  درمانی  سلول  آيا 

است؟
و  ناتوان کننده  عصبی  برندۀ  تحلیل  بیماری  یک  پارکینسون 
 1817 سال  در  پارکینسون  جیمز   توسط  که  است  پیشرونده 
حرکت16،  کندی  صورت  به  بیماري  این  علایم  و  شد  توصیف 
ناقص،  جویدن  تعادل19،  عدم  و  عضلانی18  لرزش  سفتی17، 

اختلال در بلع و سخن گفتن ظاهر مي گردد.
پاتولوژی اصلی در این بیماری، تخریب و دژنره شدن نورون های 
قاعده ای21  هسته های  به  سیاه20  جسم  مسیر  دوپامینرژیک 
از  این بیماری استفاده  مغز می باشد و رایج ترین روش درمانی 

داروهای L-Dopa و Carbidopa است )10(. 
سازی  رها  و  ساخت  افزایش  سبب  که  ماده  دو  این  واقع  در 
در  ویژه  به  سختی،  و  تحرکی  کم  رفع  در  می شوند  دوپامین 
پیشرفت  با  نهایت  در  اما  مي باشند.  مؤثر  درمان  اولیۀ  مراحل 
از بین رفتن نورون های دوپامینرژیک سازندۀ  بیماری به دلیل 
دوپامین، کارآیی درمان کاهش می یابد. به تازگی روش جدید 
بیماران مورد توجه قرار گرفته  این  برای درمان  سلول درمانی 
است. در این روش، درمان با پیوند سلول های مناسب به ناحیۀ 

آسیب دیده صورت می گیرد )تصویر2(.
در ابتدا محققین مطالعات سلول درمانی خود را در ارتباط با این 
رده های  از  و  داده  انجام  آزمایشگاهی  به صورت  اختلال عصبی 
سلولی گوناگون به صورت In vitro و In vivo بر روی مدل های 
نتایج  به  آن ها  تمامی  در  و   )11-15( کردند  استفاده  حیوانی 
مطلوبی دست یافتند. پس از آن، محققین مطالعات خود را به 
صورت بالینی ادامه دادند. مطالعات گوناگون بر روی اثر درمانی 
انسان  مزانسفال جنین  بافت  از  مشتق شده  بنیادی  سلول های 
نشان دادند که این سلول ها در بهبود بیماری مؤثر می باشند و 
توانایی این را دارند که در جسم مخطط22 فرد بیمار به مدت 10 

سال زنده مانده و کارایي لازم را داشته باشند )17 ،16(. 
و  کنند  ترشح  دوپامین  بودند  قادر  شده  پیوند  سلول های  این 
تعدادی  طوریکه  به   )18( بخشند  بهبود  را  فرد  کندی حرکت 
از بیماران برای چندین سال داروی L-Dopa را کنار گذاشتند 
)17(. از طرف دیگر، مطالعات نشان دادند که در 7 تا 15 درصد 
کندی  بودند  گرفته  قرار  سلولی  پیوند  تحت  که  بیمارانی  از 
حرکت شدت یافت )20 ،19( که علت آن می تواند در نتیجۀ 

15 Forebrain
16 Bradykinesia
17 Rigidity
18 Tremor

ــورون زایــی و ســلول های  ــواع ســلول های بافــت عصبــی در راســتای ن ــه ان ــز ســلول های بنیــادی ب ــر 1- تمای تصوي
اندوتلیــال بــه منظــور عــروق زایــی.

19 Postural instability
20 Substantia Nigra
21 Basal ganglia
22 Striatum
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نورون زایی از هم گسسته )21( و یا وجود التهاب مزمن ناشی 
از پاسخ ایمنی در محل پیوند باشد )19(-)تصویر 2(. با توجه به 
این یافته های ضد و نقیض، استفاده از سلول های مزانسفالیک 
جنین انسان جهت درمان معمولي پارکینسون غیر محتمل به 

نظر مي رسد.
به منظور برطرف نمودن این مشکل، محققین با انجام مطالعات 
آزمایشگاهی به این نتیجه دست یافتند که با استفاده از فناوری 
سلولی  منابع  از   In vitro به صورت  بنیادی  سلول های  فرآوری 
متنوعی از جمله: سلول های بنیادی جنینی، سلول های بنیادی 
عصبی و سایر سلول های بنیادی )مغز استخوان، بند ناف، پوست 
نورون دوپامینرژیک  زیادی  تا مقدار  نمود  استفاده  و...( می توان 

جهت پیوند به بیماران پارکینسونی به دست آید )22-24(. 
جهت تصمیم گیری در ارتباط با کارآمد بودن و بهبود علایم بالینی 
بیماری پارکینسون، این سلول ها باید ویژگی های زیر را داشته 
باشند: 1- سلول ها باید توانایی ترشح مداوم دوپامین را داشته 
و از لحاظ خصوصیات مولکولی، مورفولوژی و الکتروفیزیولوژی 
به طور کامل مشابه نورون های جسم سیاه باشند. 2- سلول ها 
آزمایشگاهی  پارکینسونی  مدل  در  انسانی،  مدل  همانند  باید 
توانایی بهبود اختلالات حرکتی ناشی از بیماری را داشته باشند. 
زنده  محل  در  شده  پیوند  نورون های  از  عدد   105 حد اقل   -3
نورون های  این   -4 باشند.  کارآمد  طولانی  مدت  برای  و  مانده 
دوپامینرژیک پیوندی مي بایستي بتوانند با سایر نواحی خارج از 

جسم مخطط ارتباط برقرار کنند.
پیوند زده شده اند  مزانسفالیک جنینی که  میان سلول های  در 
دوپامینرژیک  نورون های  تا 10 درصد  فقط جمعیتی حدود 5 
آیا  که  است  مانده  باقی  مبهم  هنوز  مطلب  این  و  دارند  وجود 
پیوند یک جمعیت خالص از نورون های دوپامینرژیک می تواند 
در بهبود علایم پارکینسون مؤثر باشد یا پیوند مخلوطی از این 
نورون ها و سلول های گلیال مؤثرتر است؟ مطالعات اخیر نشان 
دادند که در طی تکامل جنینی، آستروسیت ها نقش کلیدی در 
تمایز نورون ها داشته و این پیشنهاد می کند که سلول های گلیال 
در جهت گیری نهایی سلول های بنیادی مشتق از بافت عصبی 

پیوند زده شده، مهم می باشند )26 ،25(. 
با  اگر  حتی  که  گردد  ذکر  باید  مطالب،  این  تمامی  رغم  علی 

کمک تکنولوژی فرآوری سلول هاي بنیادی بتوان مقدار زیادی 
روش  انجام  جهت  نمود،  تهیه  کاربردی  دوپامینرژیک  نورون 
سلول درمانی در بیماران پارکینسونی باید به 3 اصل مهم توجه 
عنوان  به  پارکینسونی  بیمار  انتخاب  بایستی  اینکه  اول  نمود. 
کاندید سلول درمانی معیار مشخصی داشته باشد. واضح است 
رفتن  دست  از  آن ها  بیماری  اصلی  پاتولوژی  که  بیمارانی  در 
به  خود  درمان  سیر  در  و  می باشد  دوپامینرژیک  نورون های 
داروی L-Dopa خوب جواب داده اند، استفاده از این سلول های 
پیوندی مؤثرتر خواهد بود و از آنجایی که علایم ناتوان کننده در 
پارکینسون می تواند یک علت پاتولوژیک غیر از نقص در سیستم 
آزمایش هاي  است  لازم  باشد،  داشته  دوپامینرژیک  نورون های 
در  آیا  که  رسید  نتیجه  این  به  بتوان  تا  گیرد  بیشتری صورت 
این موارد نیز می توان از پیوند نورون های دوپامینرژیک استفاده 

نمود یا نه؟
دوم اینکه میزان سودمندی سلول های پیوندی بایستی گسترش 
میزان  می توان  پیوند  عمل  از  قبل  تصویربرداری  پایۀ  بر  یابد. 
سلول های پیوندی و موقعیت جایگزینی آن ها را طوری تعیین 
کرد که بیشترین اثر بهبودی را در سیستم دوپامین مغز بیماران 
بنیادی،  سلول های  از  استفاده  مزایای  از  یکی  باشند.  داشته 
امکان اصلاح ژنتیکی کنترل شده است که می تواند میزان زنده 
را  سلول ها  این  جدید  نسل  کارایي  و  مهاجرت  تمایز ،  ماندن، 

افزایش دهد )28 ،27(. 
جهت بازگشت علایم پارکینسون به حالت طبیعی، تحریک رشد 
و جوانه زنی آکسون نورون های پیوندی در جسم سیاه به جسم 
مخطط ممکن است ضروری باشد زیرا می تواند مکانیسم مهارکنندۀ 
رشد آکسونی در بدن میزبان را اصلاح نماید )29(. این مسئله که 
پیوند زده  بیماران  ایمنی در  از سرکوب کننده های  استفاده  آیا 
ناشناخته  انسان ضروری است، هنوز  با سلول های جنینی  شده 
کننده هاي  سرکوب  استفادۀ  از  حاصل  نتایج  البته  است.  مانده 
ایمنی حداقل به مدت یک سال پس از پیوند سلول های جنینی 
آلوژنیک23 به این بیماران نشان دادند که این روش می تواند مؤثر 

باشد ولیکن نیاز به بررسی بیشتری دارد. 
از  که  شود  طراحی  باید  طوری  درمانی  استراتژی  اینکه  سوم 
مطالعات  باید  واقع  در  نماید.  جلوگیری  معکوس  اثرات  بروز 

ــد ســلول های بنیــادی در بیمــاری پارکینســون. تولیــد نورون هــای دوپامینرژیــک کارآمــد و آغــاز واکنش هــای کمــک کننــده جهــت فراهــم آوردن محیــط  ــر 2- پیون تصوي
ــه بهبــود حرکتــی در بیمــار می گــردد. ــده مانــدن نورون هــای جدیــد کــه در نهایــت منجــر ب ــرای زن مناســب ب

23 Allogenic
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آزمایشگاهی بیشتری انجام شود تا مکانیسم های پاتوفیزیولوژیکی 
علاوه  به   .)30( نماید  روشن  را  پیوند  از  ناشی  حرکت  کندی 
باید خطر پیدایش تومور از سلول های بنیادی جنینی و یا بیان 
نورون های  به  سلول ها  این  تمایز  فرایند  طی  در  جدیدی  ژن 

دوپامینرژیک نیز در نظر گرفته شود. 
جنین  بنیادی  سلول های  پیوند  آزمایشگاهی،  مطالعۀ  یک  در 
موش به جسم مخطط موش صحرایي در 20% آن ها منجر به 
پیدایش تومور گردید )31(. از آنجایی که خاصیت تومور زایی 
سلول های بنیادی جنینی در صورت پیوند آن ها به گونۀ مشابه 
بیشتر است )32(، می توان آن ها را در In vitro متمایز نمود و 
سپس به بدن فرد پیوند زد. به هر حال، جهت توسعه این روش 
درمانی شاید لازم باشد تا از سلول های بنیادی جنینی مهندسی 
حیوانی  مطالعات  نمود.  استفاده  تنظیم  قابل  ژن های  با  شده 
استفاده از سلول های بنیادی در درمان اختلالات حرکتی ناشی 

از آسیب مخچه را نیز نشان داده اند )34 ،33(.
آیا سلول درمانی در بیماران مبتلا به بیماري آلزایمر مؤثر است؟

که  است  آلزایمر  بیماری  عقل24  زوال  علل  ترین  از شایع  یکی 
تدریج  به  آن  در  که  می باشد  مغزی  عملکرد  اختلال  نوع  یک 
توانایی های ذهنی بیمار تحلیل می رود. این بیماری علاج ناپذیر 
را اولین بار روان پزشک آلمانی به نام الَویز آلزایمر در سال 1906 
میلادی معرفی کرد. در اکثر اوقات این بیماری در افراد بالای 
65 سال نمایان مي گردد؛ اگرچه آلزایمر زودرس )با شیوع کمتر( 
آلزایمر،  بیماری  در  دهد.  رخ  سن  این  از  زودتر  است  ممکن 
ساختارهای پروتئینی رشته ای در جسم سلولی نورون ها تشکیل 
می شود که به این ساختارهای پروتئینی اجسام آمیلوئیدی گفته 
می شود )35(. واکنش متقابل این ساختارها با سلول های عصبی 

سبب از دست رفتن آن ها می گردد.
یکی از مهم ترین پروتئین هایی که در ایجاد آلزایمر نقش دارد، 
سبب  که   )36( است   25)APP( آمیلوئید  پیش ساز  پروتئین 
سلول های  در   26)Aβ( بتا  آمیلوئید  پپتیدی  پلاک های  رسوب 
عصبی )37( از جمله نورون های کولینرژیک )38( مي شود که 
مصرفی  داروهای  می گردد.  آن ها  عملکرد  در  اختلال  به  منجر 
و  داشته  علامتی  کنندۀ  درمان  جنبۀ  فقط  آلزایمر  درمان  در 
متداول ترین آن ها مهار کننده های کولین استراز می باشند )39(. 
سیناپس  محل  از  کولین  استیل  شدن  آزاد  زمان  در  دارو  این 
عصبی مانع آزاد شدن آنزیم کولین استراز شده و سبب بهبود 
نسبی علایم بیماری می  گردد )41 ،40(. داروی مصرفی دیگر 
یک آنتاگونیست گیرندۀ 27NMDA به نام ممانتین28 است )40( 
برای  می تواند  که  گیرنده ها  این  حد  از  بیش  تحریک  مانع  که 

سلول های مغزی اثر سمیت داشته باشد، می شود.
اثر  بیمار  هر  روی  بر  آلزایمر  در  مصرفی  دارو های  حال  هر  در 
متفاوتی داشته و به علاوه توانایی این را ندارند تا فرایند از بین 
رفتن نورون ها را به تأخیر بیاندازند. از طرف دیگر، مطالعات اخیر 
دانشمندان برای یافتن داروی مؤثرتر نیز با شکست روبرو شده 

است. بنابراین آن ها به دنبال یافتن راهي هستند تا روش درمانی 
تا کنون کاربرد سلول های  ابداع کنند و اگرچه که  را  جدیدی 
مطالعات  در  ولیکن  است  نشده  میسر  بیماری  این  در  بنیادی 

آزمایشگاهی خود به نتایج خوبی دست یافته اند.
نشان  مطالعه ای  در  همکاران  و   Blurton- Jones تازگي  به   
دادند که تزریق سلول های بنیادی مشتق شده از بافت عصبی 
همچنین  و  آلزایمری  ژنیک29  ترانس  موش های  هیپوکامپ  به 
موش های پیر، منجر به بهبود علایم شناختی ناشی از بیماری 
حیوانات  این  مغز  عصبی  سلول های  در  تنها  نه  و  است  شده 
پلاک های آمیلوئیدی به وجود نیامدند بلکه میزان فاکتور رشد 
عصبی مشتق از مغز30 که برای رشد سلول های عصبی و ایجاد 

سیناپس مهم است نیز افزایش یافته است )42(.
مشخص  چندان  مغز  در   APP فیزیولوژی  عملکرد  اگرچه 
ممکن  ماده  این  که  می دهند  نشان  اخیر  یافته های  اما  نیست 
نورون زایی در  بنیادی در  بیولوژی سلول های  است در تنظیم 
افزایش  با  ترتیب که  این  به  باشد )43(.  مؤثر  بزرگسالان  بدن 
سیتوکین های خاصی سبب تغییر در مهاجرت سلولی مي گردد 
)44(. از طرف دیگر مشخص شده است که افزایش این پروتئین 
سلول های  به  عصبی  بنیادی  سلول های  تمایز  سبب  می تواند 
گلیال گردد )45(. با توجه به این مطالب ، به نظر می رسد که 
سلول های  کاهش  سبب  تنها  نه  مغز  در   APP میزان  افزایش 
با  افزایش احتمال بروز آلزایمر می گردد بلکه  بنیادی عصبی و 
به سلول های  زده شده  پیوند  بنیادی  تمایز سلول های  افزایش 
گلیال، می تواند میزان مؤثر بودن سلول درمانی در بهبود علایم 
توسعۀ  در جهت  بنابراین  نیز کاهش دهد.  را  آلزایمر  شناختی 
بایستی  بیماری  این  درمان  در  بنیادی  سلول های  از  استفاده 

عملکرد APP در نظر گرفته شود.
علی رغم تمامی این موفقیت ها، استفاده از سلول های بنیادی در 
درمان بیماری آلزایمر نیاز به بحث و بررسی بیشتری دارد زیرا در 
این اختلال، طیف وسیعی از سلول های عصبی در نواحی مختلفی 
بنیادی  سلول های  کردن  جایگزین  و  شده  ضایعه  دچار  مغز  از 
کارآمد در این نواحی یک مشکل جدی است. شایان ذکر است که 
چنانچه این سلول ها بتوانند به درستي در مغز جای گیرند هنوز 
هم مشکلات گوناگوني در پیش روی آن ها وجود دارد که به عنوان 
مثال می توان به حرکت در مسیر صحیح به نواحی متعدد ضایعه 
دیدۀ مغز، تولید تنوعی از نورون ها در نواحی مختلف مغز جهت پر 
کردن جای خالی نورون های از بین رفته و ارتباط برقرار کردن با 

نورون های مجاور به طور صحیح اشاره نمود.
جانبی  اسكلروز  به  مبتلا  بیماران  در  درمانی  سلول  آيا 

آمیوتروفیک مؤثر است؟
31ALS یا بیماری لوگهریک32 یک بیماری نورون های حرکتی33 
است که موجب تخریب پیشرونده و غیر قابل ترمیم در دستگاه 
عصبی مرکزی )مغز و نخاع( و دستگاه عصبی محیطی می گردد. 

24 Dementia
25 Amyloid precursor protein (APP)
26 Amyloid-β peptide
27 N-Methyl-D-aspartate (NMDA)
28 Memantine Hydrochloride

29 Transgenic
30 Brain-derived neurotrophic factor
31 Amyotrophic lateral sclerosis (ALS)
32 Lou Gehrig’s disease
33 Motor neuron disease (MND)
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این بیماری شایع  ترین بیماری نورون های حرکتی می باشد که 
هم علایم نورون محرکۀ فوقانی و هم نشانه های نورون محرکۀ 
از دست  به  منجر  بیماری  این   .)15( می کند  ایجاد  را  تحتانی 
به  مخطط(  عضلات  ویژه  )به  عضلات  عملکرد  تدریجی  رفتن 
علت آتروفی پیشروندۀ آن ها می گردد و با تضعیف ماهیچه ها به 
تدریج فرد به فلج عمومی مبتلا می شود و معمولاً مبتلایان به 
این  بیماری مدت زمان زیادی زنده نمی مانند )46(. علت  این 

بیماری تاکنون نامشخص مانده است.
به  اما  ندارد  به جز درمان علامتی  ALS درمان خاصی  بیماری 
تازگی دانشمندان در تلاش هستند تا با انجام آزمایش های بالینی 
تأثیر سلول های بنیادی را در بیماران مبتلا به ALS مورد بررسی 
که  مطالعه ای  در  همکاران  و   Chi  ،2006 سال  در  دهند.  قرار 
آزمایشگاهی  بر روی مدل  بر روی سلول های پیش ساز عصبی 
ALS انجام دادند به نتایج خوبی دست یافتند و مشاهده کردند 
که این سلول ها توانایی تکثیر داشته و نورون زایی را در محل 
ضایعه تحریک کردند )47(. در مطالعۀ دیگری Corti و همکاران 
 ALS سلول های بنیادی عصبی را به داخل نخاع مدل آزمایشگاهی
پیوند زده و مشاهده کردند که این سلول ها با بافت عصبی نخاع 
یکپارچه شده و باعث به تأخیر انداختن سیر بیماری شدند )48(. 
از این مطالعات می توان نتیجه گرفت که فاکتور های نوروتروفیک 
برابر  نورون ها در  از  پیوند زده شده  آزاد شده توسط سلول های 

ضایعات ALS محافظت می کنند.
وجود   ALS نشانه های  از  یکی  که  آنجایی  از  دیگر،  طرف  از 
بافت عصبی می باشد، محققین  آستروسیت های غیرطبیعی در 
سلول های  ساز های  پیش  از  خود  مطالعات  در  تا  شدند  آن  بر 
دنبال  به  که  دادند  نشان  آن ها  بنابر این  کنند.  استفاده  گلیال 
پیوند این سلول ها در مدل آزمایشگاهی ALS ، این سلول ها نه 
تنها زنده باقی ماندند بلکه توانستند به آستروسیت ها تمایز یافته 

و میکروگلیوزیس34 را نیز کاهش دهند )49(. 
در استفاده از سلول های بنیادی در بیماران ALS و کارآمدی آن ها 
باید به این اصل توجه کرد که در نتیجۀ پیوند این سلول ها عملکرد 
هر دو نوع نورون محرکۀ فوقانی و تحتانی باید بهبود یابد که این 
نه تنها مستلزم سازماندهی مجدد ارتباطات نخاعی می باشد بلکه 
یکپارچگی در عملکرد نورون های پیوندی با مدارهای قشری را نیز 
خواهان است. در این راستا محققین در یک مطالعۀ آزمایشگاهی 
نورون های حرکتی جنین را به بدن موش هاي صحرایي که نخاع 
آن ها فاقد نورون حرکتی بود، پیوند زدند و مشاهده کردند که این 
نورون ها به شاخ قدامی نخاع مهاجرت کرده و با عضلات اسکلتی 
ارتباط برقرار کردند  )50(. به علاوه تجویز وریدی سلول های خون 
بند ناف انسان به موش های مدل ALS سبب تأخیر در پیشرفت 

بیماری آن ها گردید )51(.
مطالعۀ  همچنین  و  کننده  امیدوار  آزمایشگاهی  مطالعات  این 
بنیادی  سلول های  از  توانستند  که  همکاران  و   Dimos اخیر 
ساله   82 بیمار  یک  بدن  در  موجود   35)iPSCs( القایی  پرتوان 

کنند  تولید  نورون های حرکتی   ALS بیماری  فامیلی  با سابقۀ 
در  بنیادی  سلول های  از  استفاده  در  مثبتی  انداز  چشم   )52(
بیماران ALS را در اختیار محققین می گذارد. در سال 2008، 
Mazzini و همکاران به دنبال یک مطالعۀ بالینی اذعان داشتند 
بیماران  بنیادی مزانشیمی به داخل نخاع  که پیوند سلول های 
ALS می تواند در تعدادی از آن ها سبب کاهش پیشرفت بیماری 
مضر  بالینی  استفادۀ  جهت  سلول ها  این  بنابراین   .)53( گردد 
از  اندکی  جمعیت  روی  مطالعه  این  که  آنجایی  از  اما  نبودند 
بیماران صورت گرفت، بهتر بود جهت رسیدن به نتیجه گیری 
معتبر، این مطالعه بر روی نمونه های بیشتری انجام پذیرد. لذا 
روی  بر  را  آزمایش  این  همکاران،  و   Mazzini سال2010،  در 
جمعیت بیشتری از بیماران ALS تکرار کردند و اگرچه به نتایج 
مشابهی رسیدند ولی این کاهش در پیشرفت بیماری معنی دار 

نبود )54(. 
روش  یک  عنوان  به  درمانی  سلول  اینکه  از  قبل  حال  هر  در 
درمانی قابل اجرا برای بیماران ALS معرفی شود، باید مطالعات 

اساسی بیشتری صورت گیرد.  

منتشر  اسكلروز  به  مبتلا  بیماران  در  درمانی  سلول  آيا 
مؤثر است؟

خود  التهابی  بیماری  یک  چندگانه36  فلج  یا  منتشر  اسکلروز 
در  میلین سلول های عصبی  آن غلاف های  در  است که  ایمنی 
در  آسیب دیدگی  این   .)46،  54( می بینند  آسیب  نخاع  و  مغز 
ارتباطات  مسئول  که  عصبی  سیستم  از  بخش هایی  توانایی 
هستند، اختلال ایجاد می کند و باعث به وجود آمدن علایم و 
نشانه های زیادی از جمله مشکلات فیزیکی، روانی و در برخی 
بیماري هاي  عکس  بر  می گردد.  روان پزشکی  مشکلات  موارد 
به  جوانان  در  بیشتر  اختلال  این   ALS و  آلزایمر  پارکینسون، 
خصوص در زنان بروز می کند و از آنجایی که یک نوع بیماری 
شدید  تا  خیم  خوش  خفیف  از  طیفی  در  می باشد  ناهمگن37 
فلج کننده قابل مشاهده است )55(. همانند سایر بیماری های 
به  تنها  نیز  اختلال  این  درمان  عصبی  سیستم  کنندۀ  تخریب 
صورت درمان علامتی است و دانشمندان به دنبال راهی جهت 

جایگزینی آن به سلول درمانی روی آوردند.
از جمله روش های درمانی که هم اکنون در دست بررسی است 
مولکول های  مونوکلونال،  بادی های  آنتی  از  استفاده  به  می توان 
آمیژه38 و سلول های بنیادی خونساز )HSCs(39 اشاره نمود )56( 
که هدف از استفادۀ این سلول های بنیادی در بیماران MS، درمان 
 Burt ،2009 کامل سیستم ایمنی در بدن آن ها می باشد. در سال
و همکاران در مطالعه ایی نشان دادند که استفاده از سلول های 
بنیادی خونساز که به خودي خود توانایی تولید میلین را ندارند 
در بیماران MS نوع عود کننده -بهبود یابنده40 می تواند منجر به 

کاهش سیر بیماری و بهبود علایم عصبی گردد )57(.
در مطالعه ای، Aharonowiz و همکاران مشخص کردند پیوند 

34 Microgliosis
35 Induced pluripotent stem cells
36 Encephalomyelitis disseminate or multiple sclerosis (MS)
37 Heterogeneous

38 Chimeric
39 Hematopoietic stem cells (HSCs)
40 Relapse-Remitting
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موش،  مغزی  بطن های  داخل  به  انسان  جنینی  بنیادی  سلول 
توانایی کاهش علایم بالینی در این مدل های MS را داشته و با 
سرکوب ایمنی همزمان می توانند اثرات محافظت کنندۀ عصبی 
از خود نشان دهند )58(. از دهۀ 1970 تاکنون استفاده از سلول 
شکل دهندۀ میلین در محل هایی که میلین آن ها از دست رفته 
این  که  شده  مشخص  و  است  گرفته  قرار  آزمایش  مورد  است 
سلول ها، به خصوص آن هایی که محدود به یک رده41 می باشند، 
این  به  بازسازی میلین چندان موفق نیستند )59(.  در رشد و 
ترتیب، استفاده از سلول های بنیادی در درمان MS هنوز جای 

بحث و بررسی دارد.
مؤثر  هانتینگتون  به  مبتلا  بیماران  در  درمانی  آيا سلول 

است؟
هانتینگتون43  جورج  نکوداشت  در  که  هانتینگتون42  بیماری 
چنین نام گرفته است یک اختلال تخریب کنندۀ عصبی ژنتیکی 
است که با حرکات غیرارادی پرشی44 و فراموشی پیشرونده همراه 
پاتولوژی   .)60( می نماید  بروز  میانسالی  در  بیشتر  و  می باشد 
اصلی این بیماری کاهش نورون هاي متوسط با زواید خاردار45 

جسم مخطط در نتیجه جهش ژن هانتینگتون می باشد.
در حقیقت درمان مؤثر و کارآمدی تاکنون برای این اختلال عصبی 
و  تنها جنبۀ علامتی  و روش های درمانی موجود  نداشته  وجود 
کاهش دهندۀ شدت بعضی از نشانه های بیماری را دارد. از جمله 
درمان های موجود و تا حدودی مؤثر در کاهش اختلالات شناختی 
این بیماری می توان به فیزیوتراپی، کار درمانی و گفتار درمانی 
اشاره کرد )60(. در سال 2008 نیز استفاده از داروی تترابنازین46 
جهت درمان اختلال حرکتی این بیماری در آمریکا مورد تأیید 
از  حرکتی  اختلالات  درمان  در  می توان  علاوه  به  گرفت.  قرار 

نورولپتیک ها و بنزودیازپین ها استفاده نمود. 
با  محققین  مغز،  بافت  کنندۀ  تخریب  اختلالات  سایر  همانند 
این  از  استفاده  با  که  آوردند  روی  درمانی  سلول  به  این هدف 
سلول ها عملکرد مغز را بهبود بخشند. پیوند بافت جسم مخطط 
هانتینگتون  حیوانی  مدل های  مخطط  جسم  داخل  به  جنینی 
نشان داد که نورون های موجود در این پیوند بافتی با گلوبوس 
پالیدوس47 بدن میزبان ارتباط برقرار کرده و از ناحیۀ قشر مغز 
نیز ورودی دریافت می کنند )61(. این گونه بازسازی مدار؛ بین 
قشر، جسم مخطط و گلوبوس پالیدوس48 می تواند در بازگشت 
میمون ها  و  موش هاي صحرایي  در  شناختی  و  نقایص حرکتی 

مؤثر واقع شود )62 ،61(.
مطالعۀ بالینی پیوند داخل بافت جسم مخطط جنینی در بیماران 
را  انسان  در  درمانی  سلول  راهکار  کردن  دنبال  هانتینگتونی، 
خاصی  پاتولوژی  بدون  پیوندها  مطالعه  این  در  و  کرد  حمایت 
زنده ماندند و در واقع نورون ها و اینترنورون های جسم مخطط 
پیوند شده از سایر بخش های مغز بیماران، آوران دریافت کردند 

یکسان  بالینی  مطالعات  تمامی  از  نتایج حاصل  کل،  در   .)63(
حرکتی  اختلالات  بیماران،  از  تعدادی  در  طوري که  به  نبود 
در  درحالي که   )64( یافت  بهبود  حدي  تا  بیماری  شناختی  و 

سایرین هیچ گونه علائم بهبودی مشاهده نشد )65(.
تکنولوژی استفاده از سلول های بنیادی در این بیماری توانسته 
به طور واضحی کارایي این سلول ها را افزایش دهد. قابل توجه 
به  کشت  محیط  در  بنیادی  سلول های  انواع  بیشتر  که  است 
در  که   49)GABA( گابا  عصبي  ناقلین  کنندۀ  آزاد  نورون های 
می یابند.  تمایز  می شوند،  یافت  فراوان  مقدار  به  مخطط  جسم 
مغز  بنیادی  )66(، سلول های  بنیادی جنینی موش  سلول های 
 )68( انسان  قدامی  مغز  سلول های  و   )67( اتولوگ  استخوان 
زده  پیوند  داخل جسم مخطط موش صحرایي  به  که  هنگامي 

شدند به نورون های گابائرژیک50 تمایز یافتند.
و  کردن  تولید  چگونه  مبنای  بر  باید  کنونی  مطالعات  اساس 
جمع آوری نورون های با زواید کوتاه جسم مخطط از سلول های 
بنیادی استوار شود و این مطالعات بایستی نشان دهند که این 
آناتومیک  لحاظ  از  و  مانده  باقی  زنده  میزبان  بدن  در  سلول ها 
و  حرکتی  اختلالات  و  شده  یکی  میزبان  بافت  با  عملکردی  و 
تازگي  به  مي بخشند.  بهبود  حیوانی  مدل های  در  را  شناختی 
در مطالعه ای گزارش گردید که سلول های عصبی در لایۀ تحت 
اپاندیمی51 مجاور هستۀ دمدار52 در بیماران هانتینگتونی توانایی 
تکثیر دارند )69( و این نشانگر آن است که در مغز افرادی که 
دچار هانتینگتون هستند نواحی وجود دارند که دارای خاصیت 
نورون زایی بوده که اگر نورون های حاصل از آن ها توانایی زنده 
ماندن طولانی مدت را نشان دهند، می توان از آن ها به عنوان 
این  درمان  جهت  درمانی،  سلول  در  استفاده  مورد  سلول های 

بیماری استفاده نمود. 
آيا سلول درمانی در سكتۀ مغزی كاربرد دارد؟

سکتۀ مغزی در دهۀ 1970 توسط سازمان بهداشت جهانی53 به 
عنوان یک اختلال عصبی ناشی از حادثۀ عروقی مغز54 معرفی 
گردید که در پي آن از دست دادن سریع عملکرد مغز به دلیل 
دیگر سکتۀ  بیان  به  رخ مي دهد.  مغز  در جریان خون  اختلال 
مغزی زمانی رخ می دهد که جریان خون قسمتی از مغز قطع 
از  مغز  از  قسمت  آن  بافت  و  یابد  کاهش  شدت  به  یا  و  شده 
اکسیژن و مواد غذایی دیگر محروم گردد. انواعی از سلول های 
مغزی )نورون ها و سلول های گلیال( برحسب حساسیت آن ها به 
کمبود اکسیژن در طی چند دقیقه تا چند ساعت شروع به نابود 

شدن و از بین رفتن می کنند )70(-)تصویر3(. 
در بحث سکتۀ مغزی، دو نوع سکتۀ مهم مطرح می شود. یک نوع 
آن در اثر کاهش خونرسانی به قسمتی از مغز ایجاد می گردد که 
خود به علت انسداد عروقی حادث شده و به ایسکمی مغزی55 یا 
بافت مغزی معروف است و  از کمبود اکسیژن در  سکتۀ ناشی 

41 Linage-restricted
42 Huntington’s disease
43 George Huntington
44 Chorea
45 Medium spiny projection neurons
46 Tetrabenazine
47 Globus Pallidus
48 Corticostriatopallidal circuitry

49 γ-aminobutyric acid (GABA)
50 GABAergic neurons
51 Subependymal layer
52 Caudate nucleus
53 World Health Organization (WHO)
54 Cerebrovascular accident
55 Cerebral ischemia
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نوع دیگر سکته در اثر وجود مقادیر زیادی خون در یک منطقه 
از مغز ایجاد شده و به نام خونریزی داخل مغزی56 یا سکتۀ ناشی 

از خونریزی در بافت مغزی خوانده می شود )71(.
در حال حاضر درمان موجود برای این بیماری اساساً نگهدارنده 
است و شامل نگهداری و کنترل هموستاز بدن و درمان ادم مغزی 
مورد  آن ها  بررسی  و  درمان ها  سایر  وجود  احتمال  اما  می باشد 
علاقۀ محققین بوده و هست. روش های رو به پیشرفت جدیدی 
شامل پیوند سلول هاي بنیادی و یا سلول های پیش ساز عصبی، 

ممکن است نه تنها به روش های محافظتی عصبی کمک کنند 
بلکه مي توانند به پیوند زدن این سلول ها به داخل مغز گیرنده 
منتهی گردند. به این ترتیب که به محض ورود این سلول ها به مغز 
-و به دنبال آغاز مکانیسم های حمایتی -این سلول ها به سلول هاي 
عصبی و یا انواع فنوتیپ سلول های گلیال تمایز یافته و بتوانند 
از دست رفته گردند و  از لحاظ عملکردی جایگزین سلول های 

جریان نورونی از هم گسیخته را اصلاح کنند )نمودار 2(. 
در ابتدا محققین مطالعات خود را بر روي مدل هاي حیواني سکتۀ 

56 Intracerebral hemorrhage (ICH)

ــادی  ــلول هاي بنی ــق س ــال تزری ــه دنب ــزی ب ــکتۀ مغ ــود س ــه بهب ــر ب ــی منج ــودار 2- مکانیســم های احتمال نم
ــول  ــا میکروتوب ــط ب ــن مرتب ــز. Microtubule-associated protein2( MAP22( 2( پروتئی ــدۀ مغ ــیب دی ــۀ آس ــه ناحی ب
 )Nerve growth factor(مNGF ،ــز ــی مشــتق از مغ ــورون زای ــور ن BDNF ،2 م)Brain-derived neurotrophic factor( فاکت

ــی هســتند. ــال عروق ــور رشــد اندوتلی ــور رشــد عصــب و VEGF م)Vascular endothelial growth factor( فاکت فاکت

تصوير 3- مکانیسم تخریب سلول عصبی پس از سکتۀ مغزی.
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مغزي ناشي از ایسکمي متمرکز کردند و براي اولین بار در سال 
1998، برلونگن57 و همکاران نشان دادند که پیوند نورون هاي مشتق 
شده از کارسینوماي جنین انسان مي تواند منجر به بهبود عملکردي 
در موش هاي صحرایي مدل ایسکمی مغزي شود )72(. در اولین 
خونریزی  مغزی  برای سکتۀ  درمانی  سلول  آزمایشگاهی  مطالعۀ 
دهنده، در سال 2003 جئونگ58 و همکاران از سلول های بنیادی 
عصبی نوع HB1.F3 گرفته شده از مغز جنین 15 هفته ای انسان 
موش هاي  به  وریدی  داخل  به صورت  را  آن ها  و  کردند  استفاده 
این  که  یافتند  دست  نتیجه  این  به  و  نمودند  تزریق  صحرایي 
سلول ها به ناحیۀ صدمه دیده مهاجرت کرده و در آنجا به نورون ها 
و آستروسیت ها تمایز یافته اند )73(. همچنین آن ها مشاهده کردند 
با گروه  که به طور معنی داری حیوانات گروه تجربی در مقایسه 
کنترل دچار بهبود حرکتی -رفتاری شده بودند و در نهایت بیان 
کردند که این نوع سلول بنیادی می تواند منبع مناسبی برای بهبود 

اختلالات نورولوژیک ناشی از این نوع سکتۀ مغزی باشد. 
پس از آن، تحقیقات آزمایشگاهي گوناگوني با استفاده از انواع 
سلول هاي بنیادي بر روي این اختلال عصبي صورت گرفت که 
در نهایت منجر به توسعۀ آن به حیطۀ بالینی گردید، به طوري 
که در حال حاضر مطالعات بالینی سلول درماني با استفاده از 
نورون هاي مشتق شده از کارسینوماي جنین انسان بر روي این 
بیماران در فاز یک و دو در حال انجام مي باشد )74(. به موازات 
این تحقیقات، مطالعات سلول درمانی دیگری نیز در ارتباط با 
سکتۀ نوع خونریزی دهنده روی مدل های آزمایشگاهی صورت 
جایگیری  در  بخشی  رضایت  نتایج  زیادی  حد  تا  که  پذیرفت 
سلول های بنیادی در محل خونریزی و بهبود اختلالات حرکتی 

ناشی از سکته را نشان دادند )75-77 ،73(.  
با این وجود، هنوز نتایج متقاعد کننده ای از جایگزینی سلول های 
عصبی که منجر به بهبود علایم ناشی از سکتۀ مغزی در بیماران 
شود به دست نیامده است. تنها مطالعۀ بالینی گزارش شده بر 
متأثر  آن ها  قاعده ای  هسته های  ناحیۀ  که  است  بیمارانی  روی 
سلولی  ردۀ  از  شده  تولید  نورون های  بوده،  مغزی  سکتۀ  از 
ایسکمیک  ناحیۀ  داخل  به   59NT-2 انسانی  تراتوکارسینومای 
پیوند زده شده )78( و در تعدادی از آن ها بهبود علایم بیماری 
همراه با افزایش فعالیت متابولیک در ناحیۀ پیوند گزارش شد 
)79(. این یافته ها می تواند هم ناشی از عملکرد سلول های پیوند 
زده شده و هم در نتیجۀ التهاب و یا افزایش فعالیت نورون های 
میزبان باشد. اگرچه، پس از گذشت 2 سال از پیوند سلولی در 
مغز یکی از بیماران سکته ای، جمعیتی از سلول های پیوند داده 

شده، نشانگر عصبی را بیان کردند )80(. 
از مطالعات آزمایشگاهی در سال های اخیر روش  نتایج حاصل 
پیشنهاد  ترمیمي60  خود  پایۀ  بر  را  درمانی  سلول  از  جدیدی 
تولید  به  می تواند  مغزی  سکتۀ  که  گردید  مشخص  می کند. 
بطنی  تحت  ناحیۀ  عصبی  بنیادی  سلول های  از  نورون ها 
)SVZ( منتهی گردد )82 ،81(. این نورون های نابالغ به داخل 
جسم مخطط صدمه دیده مهاجرت کرده و در آنجا نشانگرهای 

نورون های با زواید خاری جسم مخطط را بیان می کنند. بنابراین 
به نظر می رسد نورون های جدید بیشتر به نورون های آسیب دیده 
که در نتیجۀ ضایعه ایسکمیک به وجود آمده اند، تمایز می یابند. 
البته از آنجایی که بیشتر از 80% این نورون های جدید در طی 
هفته های اول بعد از سکته می میرند، تنها یک  جمعیت کوچکی از 
این نورون ها به نورون های خاردار جسم مخطط متمایز می شوند 
)83(. در نورون زایی در بدن بزرگسالان فاکتور های متعددی از 
جمله فاکتور رشد فیبروبلاستی FGF-2( 2(61 )84(، فاکتور رشد 
اپیدرمال )EGF(62 )85(، فاکتور سلول بنیادی )86(، اریتروپویتین، 
فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز )87(، مهارکننده های کاسپاز 

)88( و دارو های ضد التهاب )89( مؤثر هستند. 
اینکه این نورون ها بعد از سکتۀ مغزی کارآمد هستند یا نه، هنوز 
ناشناخته است. اگرچه شواهدی مبنی بر کارایی این سلول ها در 
تزریق داخل  دارد.  گلوبال وجود  ایسکمیک  مدل سکتۀ مغزی 
بطنی FGF-2 و EGF منجر به بازسازی نورون هاي هرمی ناحیۀ 
CA1 هیپوکامپ از سلول های بنیادی عصبی اطراف شاخ خلفی 
جدید،  نورون های  که  آنجایی  از   .)90( می گردد  جانبی  بطن 
ارتباطاتی با نواحی مجاور برقرار کرده و منجر به بهبود نسبی 
این  آیا  که  کرد  استنباط  نمی توان  شدند،  حرکتی  اختلالات 
بهبود حرکتی مربوط به وجود عوامل رشد می باشد و یا مربوط 
به ذکر است که  نورون های هیپوکامپ است. لازم  بازسازی  به 
در ارتباط با شکل گیری نورون های جدید در قشر مغز بیماران 

سکتۀ مغزی، مدارک قابل قبولی در دست نمی باشد.
از دست رفتن طیف  و  آتروفی  آنجایی که در سکتۀ مغزی،  از 
از سلول ها حادث می گردد، به نظر می رسد که ترمیم  وسیعی 
مغز صدمه دیده دور از واقعیت باشد و بنابراین باید به این اصل 
توجه شود که برای جایگزینی سلول های عصبی پیوند شده در 
ناحیۀ آسیب دیده و کارآمد بودن آن ها بایستی ترکیبی از این 
خود  زایی  نورون  خاصیت  دارای  عصبی  سلول های  و  سلول ها 
مغز با یکدیگر همکاری کنند و در شرایط مساعدی قرار گیرند 
تا نتیجه بخش باشند. مشخص شده است که سلول های بنیادی 
نورون  توانایی  انسان  ناحیۀ تحت بطنی مغز  عصبی موجود در 
زایی دارند )91( و این پیش ساز های عصبی در مادۀ سفید تحت 

قشری مغز انسان نیز یافت می شوند )92(-)تصویر4(. 

در سکتۀ  زایی  نورون  و  پیوندی  سلول های  جایگیری  بحث  در 
مغزي ایسکمیک، میزان خونرسانی کافی به بافت مغزی از اهمیت 
خاصی برخوردار است و در حقیقت نورون زایی ارتباط نزدیکی 
با عروق زایی همزمان، از پیش ساز های اندوتلیال دارد )93(. در 
اما شاید  اتفاق می افتد  افراد سکته ای  مغز  در  زایی  عروق  اصل 
تحریک  تا  باشد  لازم  جدید  نورون های  این  ماندن  زنده  جهت 
 63)VEGF( عروقی  اندوتلیالي  رشد  فاکتور  تجویز  گیرد.  صورت 
نورون زایی و عروق زایی در ناحیه درگیر را تحریک می کند )94(. 
به علاوه VEGF می تواند راهنمای مهاجرت پیش ساز های عصبی 
تمایزنیافته از ناحیۀ تحت بطنی به ناحیۀ آسیب دیده باشد )95(. 
بنابراین شاید لازم باشد تا جهت ترمیم کارآمد بافت از دست رفتۀ 

57 Borlongan
58 Jeong
59 Human NTERA2
60 Self-repair

61 Fibroblast growth factor 2
62 Epidermal growth factor
63 Vascular endothelial growth factor
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مغزی از سلول های بنیادی عصبی استفاده شود که روی پایه ای از 
ماتریکس خارج سلولی رشد کرده باشند و در این صورت می توانند 
پارانشیم عروقی جدید و  ناحیۀ ایسکمیک منجر به تشکیل  در 

همچنین نورون ها و سلول های گلیال شوند )96(.
در هر حال، جهت توسعۀ استراتژی جايگزينی سلول های 

عصبی به حیطۀ بالینی به 3 اصل بايد توجه كرد:
1. اینکه این نورون های به وجود آمده از سلول های بنیادی 
عصبی بتوانند به تعداد زیاد در مغز مدل سکته ای تولید شده، 
زنده مانده، به نواحی صدمه دیده مهاجرت کرده، ویژگی های 
مورفولوژی و عملکردی نورون های صدمه دیدۀ آن محل را 
نشان داده و با سایر نورون های موجود در محل ارتباط برقرار 
کنند. این مهم را می توان با استفاده از روش 64MRI که روش 

غیرتهاجمی قابل اطمینانی است، حاصل کرد )97(.
حرکتی  اختلالات  بهبود  بایستی  حیوانی  مدل های  در   .2
-رفتاری معنی دار باشد که این خود علامتی از کارآمد بودن، 
جایگیری مناسب این سلول ها و برقراری ارتباط آن ها با سایر 

نورون ها می باشد.
3. انتخاب صحیح بیمار سکته ای نیز باید مد نظر قرار گیرد. 
از آنجایی که در تحقیقات پیشین نورون زایی بعد از سکته در 
ناحیۀ جسم مخطط مغز به اثبات رسید )85 ،83 ،81(، بهتر 
است بیمارانی تحت درمان با سلول های بنیادی قرار گیرند 
شده  قاعده ای  هسته های  ناحیۀ  در  مغزی  سکتۀ  دچار  که 
باشند. اگرچه به تازگي محققین استراتژی ترمیم مادۀ سفید 

دچار آسیب را نیز در این بیماران مطرح می کنند )98(.   
نتیجه گیری

سلول درمانی به منظور درمان اختلالات تحلیل برندۀ عصبي65 

از  بسیاری  دارد.  پیشرفت  جای  هنوز  و  بوده  اولیه  مراحل  در 
قرار گیرد.  بررسی  باید مورد  موضوعات اساسی وجود دارد که 
تکثیر سلول های  مولکولی  ویژگی های  مثال شناخت  عنوان  به 
بنیادی جهت ایجاد تغیییرات ژنتیکی در ESCs و بسط دادن 
بهتر NSCs یکی از دغدغه های امروز می باشد. به علاوه ضروری 
بنیادی  سلول های  چطور  که  یابیم  دست  دانش  این  به  است 
می توانند تنوعی از سلول ها را ایجاد کنند و هماهنگی عملکردی 
این  به  با سلول های بدن چگونه صورت می گیرد.  این سلول ها 
بتوان  تا  گیرد  صورت  باید  تکنولوژی  در  پیشرفت هایی  منظور 
و  داد  انجام  بنیادی  روی سلول های  بر  مفیدی  ژنتیکی  اصلاح 
توانایی مهاجرت، یکپارچگي و نوسازی راه های عصبی را در آن ها 
افزایش داد. به علاوه پتانسیل خود ترمیمی مغز به دنبال آسیب 
نیاز  و  است  نگرفته  قرار  بررسی  مورد  درستي  به  هنوز  مغزی 
است تکنولوژی تا حدی پیشرفت کند که بتواند پاسخگوی اینکه 
نورون زایی به دنبال صدمۀ مغزی در چه مکاني اتفاق می افتد و 

چه نوعی از سلول ها تولید می شوند، باشد. 
بالین همچنین  بنیادی در  از سلول های  استفاده  توسعۀ  جهت 
باید مطالعات آزمایشگاهی بر روی مدل هایی از اختلالات عصبی 
انسان  همانند  را  بیماری  علایم  کامل  طور  به  که  گیرد  انجام 
نشان دهند. این گونه مدل ها مزایا و خطرات احتمالی استفاده 
از سلول های بنیادی در انسان را قبل از به کار گیری آن ها در 
به  یابی  دست  که  است  ذکر  شایان  می نمایند.  مشخص  بالین 
و  زمان  به  بالینی  حیطۀ  در  مناسب  درمانی  سلول  روش  یک 
برای  ما  اشتیاق  از  نباید  این خود  که  دارد  نیاز  فراوانی  تلاش 
رسیدن به این هدف بکاهد. در واقع این امید وجود دارد که در 
به عنوان  را  بتواند سلول درمانی  نزدیک جامعۀ پزشکی  آیندۀ 
یک روش درمانی مورد اطمینان به بیماران دستخوش اختلالات 

تحلیل برندۀ عصبی پیشنهاد دهد.  

64 Magnetic resonance imaging (MRI)
65 Neurodegenerative disorders

ــود  ــای خ ــده از نورون ه ــیب دی ــای آس ــد نورون ه ــزی. تولی ــکتۀ مغ ــار س ــز دچ ــی در مغ ــورون زای ــر 4- ن تصوي
ــی از  ــی ناش ــت نورون ــم های محافظ ــدن مکانیس ــال ش ــراه فع ــه هم ــدی ب ــی پیون ــلول های عصب ــی و س ــت عصب باف

ــه. ــل ضایع ــود در مح ــال موج ــیت های فع آستروس
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