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 Introduction: The most common causes of brain and spinal cord injuries are accidents,
 falls, sports injuries, and trauma, which can lead to sensory and motor function deficits.
 Enormous efforts have been made to use stem cells to repair and prevent the development
 of complications caused by damage to the central nervous system. The main challenge in
 this field is to select the right stem cells to replace the lost nerve cells and prevent processes
 that disrupt the function of stem cells. In this review article, current information on various
 stem cells used in the treatment of damage to the nervous system, the possible mechanisms
 of their functions have been discussed. Furthermore, advantages and disadvantages of
 stem cell therapy are described based on the findings of basic and clinical studies. The
 high cost of stem cell therapy and unwanted side effects are major challenges in using
 stem cell therapy to repair the nervous system. Thus, more investigations are required
 to optimize cell therapy approaches in clinical settings. Conclusion: The existence of
 different types of stem cells with diverse capabilities and solving existing problems can
increase the hope of using of stem cell therapy to treat damage to the nervous system.m
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چــــــــكيد  ه

واژه هاي کلیدي:

1- آسیب های طناب نخاعی
2- درمان مبتنی بر سلول و بافت

3- سلول های بنیادی

ــزی و  ــیب های مغ ــل آس ــايع ترين عل ــا ش ــی و تروم ــیب های ورزش ــقوط، آس ــادف، س ــه: تص مقدم
نخاعــی هســتند کــه منجــر بــه نقــص در عملکردهــای حســی و حرکتــی می شــوند. تلاش هــای زيــادی 
ــیب  ــی از آس ــوارض ناش ــاد ع ــری از ايج ــم و جلوگی ــرای ترمی ــادی ب ــلول های بنی ــتفاده از س ــرای اس ب
بــه سیســتم عصبــی مرکــزی صــورت گرفتــه اســت. چالــش اصلــی در ايــن زمینــه انتخــاب ســلول های 
بنیــادی مناســب بــرای جايگزينــی ســلول های عصبــی از دســت رفتــه و جلوگیــری از فرآيندهايــی اســت 
کــه عملکــرد ســلول های بنیــادی را مختــل می کننــد. در ايــن مقالــۀ مــروری، اطلاعــات فعلــی در مــورد 
ــم های  ــی، مکانیس ــتم عصب ــه سیس ــیب ب ــان آس ــتفاده در درم ــورد اس ــف م ــادی مختل ــلول های بنی س
ــا  ــر ايــن، مزايــا و معايــب درمــان ب احتمالــی عملکــرد آن هــا مــورد بحــث قــرار گرفتــه اســت. عــلاوه ب
ــه  ــت. هزين ــده اس ــرح داده ش ــی ش ــه و بالین ــات پاي ــای مطالع ــاس يافته ه ــر اس ــادی ب ــلول های بنی س
ــتفاده  ــی در اس ــای اصل ــته، چالش ه ــی ناخواس ــوارض جانب ــادی و ع ــلول های بنی ــا س ــان ب ــالای درم ب
ــات بیشــتری  ــن تحقیق ــی هســتند. بنابراي ــم سیســتم عصب ــرای ترمی ــادی ب ــلول های بنی ــی از س درمان
بــرای بهینــه ســازی رويکردهــای ســلول درمانــی در محیط هــای بالینــی مــورد نیــاز اســت. نتیجه گیــری: 
ــد  ــع مشــکلات موجــود می توان ــوع و رف ــای متن ــا قابلیت ه ــادی ب ــف ســلول های بنی ــواع مختل وجــود ان
ــد. ــش ده ــی را افزاي ــتم عصب ــیب های سیس ــان آس ــرای درم ــلول درمانی ب ــتفاده از س ــه اس ــد ب امی

اطلاعات مقاله:
دريافت: 6 شهريور 1399                               اصلاحیه: 6 دي 1399                           پذيرش: 5 ارديبهشت 1400
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مزانشــیمی9،  بنیــادی  ســلول های  جنینــی8،  بنیــادی 
پیش ســاز  ســلول های  عصبــی10،  بنیــادی  ســلول های 
پرتــوان  بنیــادی  ســلول های  بزرگســالان11،  چندتوانــی 
القايــی12، ســلول های پیش ســاز اندوتلیــال13 و ســلول های 
کارســینومای جنینــی14 می شــوند.لذا، در ادامــه بــه ارائــه 
مســتنداتی در ارتبــاط بــا اســتفاده از برخــی از ايــن ســلول ها 
در درمــان آســیب های وارد بــه سیســتم اعصــاب می پردازيــم.

آشنای با سلول های بنیادی

دو ويژگــی مهــم ســلول های بنیــادی، توانايــی تمايــز بــه انــواع 
ســلول ها و توانايــی تولیــد ســلول های مشــابه خودشــان15 
ســايتوکاين ها،  مي تواننــد  بنیــادی  ســلول های  اســت. 
فاکتورهــای رشــد و فاکتورهــای نوروتروفیکــی را ترشــح  کننــد 
ــان  ــنهاد درم ــوند. پیش ــی می ش ــت عصب ــبب محافظ ــه س ک
ــلول ها  ــن س ــی اي ــل تواناي ــه دلی ــادی ب ــلول های بنی ــا س ب
در القــا رگ زايــی ،کاهــش التهــاب و تحريــک ســلول های 
پتانســیل  نورونــی16،  شــکل پذيری  القــا  بــرای  پیش ســاز 
ــد  ــی، تولی ــلول های عصب ــای س ــدن بج ــن ش ــرای جايگزي ب
ــد. ــک می باش ــای تروفی ــش مولکول ه ــن و افزاي ــدد میلی مج

انواع سلول های بنیادی

ايــن ســلول ها بــا توجــه بــه منشــا و ظرفیت تمايــز آن هــا به دو 
دســته شــامل: 1-ســلول های بنیــادی جنینــی و 2- ســلول هاي 
ــادی  ــن17 تقســیم می شــوند. 1- ســلول های بنی ــادي بالغی بنی
ــلول های  ــه س ــد ب ــه می توانن ــتند ک ــلول های هس ــی: س جنین
ــل شــده و  ــدن تبدي ــی ب ــه جنینــی اصل ســازنده هــر ســه لاي
ــلول های  ــود. س ــه می ش ــوان18 گفت ــلول های پرت ــا س ــه آنه ب
ــل از  ــن، قب ــي جنی ــلولي درون ــودۀ س ــی از ت ــادی جنین بنی
جايگزينــي داخــل رحــم اســتخراج شــده و کشــت داده 
ســلول های  بالغیــن:  بنیــادی  ســلول های   -2 می شــوند. 
رده هــای  بــه  می تواننــد  فقــط  کــه  هســتند  بنیادينــی 
ــه  ــل ب ــن دلی ــه همی ــز  شــوند؛ ب محــدودی از ســلول ها متماي
آن هــا ســلول های چندتوانــی19 گفتــه می شــود. مغز اســتخوان، 
خــون بندنــاف و بافــت چربــي از عمده تريــن منابــع تهیــه ايــن 
ــي در پســتانداران  ــت چرب ــادي می باشــند. باف ســلول هاي بنی
بالــغ، داراي ســلول هاي بنیــادي مشــابه ســلول هاي مشــتق از 
ــه  ــد ب ــادی مي توانن ــن ســلول های بنی مغز اســتخوان اســت. اي
ــال  ــلول های اندوتلی ــال و س ــلول هاي گلی ــواع س ــا، ان نورون ه
ــلول هاي  ــامل س ــز ش ــاف نی ــون بندن ــد. خ ــز يابن ــال تماي فع
بنیــادي اســت کــه توانايــي تبديــل بالقــوۀ بــه انــواع رده هــای 
ســلول های خونــی و عصبــي را دارا بــوده و يــک منبــع 
ــد )3(. ــه حســاب می آي ســلولی در دســترس و ارزان قیمــت ب

مقدمه
ــايع ترين  ــی ش ــات ورزش ــاع و صدم ــقوط از ارتف ــادف، س تص
علــل ايجــاد آســیب هــای نخاعــیSCI(1( هستند.آســیب هاي 
ــی  ــی و حرکت ــات حس ــه صدم ــر ب ــد منج ــی می توانن نخاع
ــدن  ــوند. آزاد ش ــده ش ــیب دي ــرد آس ــری در ف ــران  ناپذي جب
ــن  ــی از عمده تري ــه گلیال ــکیل پین ــاری، تش ــای مه مولکول ه
پیامدهــای نامطلــوب بعــد از آســیب هاي نخاعــی هســتند کــه 
ــوند.  ــده می ش ــیب دي ــۀ آس ــون در ناحی ــازی آکس ــع بازس مان
آســیب های مغــزیTBI(2( يکــی ديگــر از عوامــل مهــم منتهی 
ــا  ــان ب ــاران هســتند. در حــال حاضــر، درم ــرگ در بیم ــه م ب
ــی؛  ــار درمان ــز و رفت ــک مغ ــن3، تحري ــا فشــار پايی اکســیژن ب
روش هــای درمانــی بالینــی هســتند کــه اثــرات درمانــی رضايت 
 TBI ــک ــای پاتوفیزيولوژي ــی نداشــته اند. پیامد ه  بخشــی در پ
 ،)BBB(4 ســد خون-مغز  شــدن  شکســته  شــامل  عمدتــا 
التهــاب عصبــی گســترده، آســیب ديدگی آکســون هــا و 
ــب  ــک متعاق ــرات پاتولوژي ــود. تغیی ــی می ش ــات عصب ضايع
ــز  ــی مغ ــن ســاختار طبیع ــن رفت ــزی شــامل از بی آســیب مغ
ــی  ــان داروي ــون درم ــه تاکن ــت ک ــی اس ــلول های عصب و س
موثــری بــرای آن ارائــه نشــده اســت. نتايــج برخــی مطالعــات با 
ــادی پیامدهــاي امیدبخشــی  ــواع ســلول های بنی بکارگیــری ان
ــرای درمــان اختــلالات عصبــی بعــد از TBI در پــی داشــته  ب
اســت )1(. آســیب های اولیــه و ثانويــه جــز اصلی تريــن 
ــه  ــیب های اولی ــند. آس ــک SCI می باش ــب پاتوفیزيولوژي عواق
ــاد  ــتم ايج ــه سیس ــی ب ــی خارج ــدن نیروهاي ــط وارد ش توس
می شــوند و منجــر بــه شکســتگی يــا دررفتگــی ســتون  فقــرات 
می  شــوند. آســیب های ثانويــه مجموعــه ای از واکنش هــای 
ــد  ــه چن ــتند ک ــه هس ــیب های اولی ــب آس ــره ای متعاق زنجی
دقیقــه تــا چنــد هفتــه بعــد از SCI رخ می دهنــد، و شــامل ادم، 
ــان خــون، تولیــد راديــکال آزاد، پراکسیداســیون  کاهــش جري
ــت منجــر  ــع در نهاي ــن وقاي لیپید هــا، و التهــاب می باشــند. اي
ــلولی در  ــده س ــزی ش ــرگ برنامه ري ــا م ــوز ي ــاز آپوپت ــه آغ ب
ــي يــک راه  ســلول هــای عصبــی می شــوند )2(. ســلول  درمان
کار عملــی مؤثــر بــرای درمــان بیماري هــاي عصبــي بــه نظــر 
می رســد. ســلول های بنیــادی بــرون زا5 بــا مهاجــرت بــه 
ــی،  ــلول های عصب ــه س ــز ب ــیب ديده و تماي ــزی آس ــت مغ باف
جايگزيــن ايــن ســلول ها شــده و در ترمیــم ايــن بافــت شــرکت 
ــای  ــح فاکتور ه ــا ترش ــد ب ــلول ها می توانن ــن س ــد. اي می کنن
ــی  ــتگاه عصب ــرد دس ــد، عملک ــای رش ــی و فاکتور ه ضد التهاب
ــوان  ــی به عن ــلول هاي مختلف ــون، س ــند. تاکن ــود  بخش را بهب
ــیب های  ــی در آس ــلول  درمان ــرای س ــن ب ــای جايگزي نامزده
مغــزی مــورد اســتفاده واقــع شــده اندکه عمدتــا شــامل 
ــی7، ســلول های  ســلول های شــوآن6، ســلول های عصبــی بوياي

1 Spinal cord injury
2 Traumatic brain injury
3 Hyperbaric Oxygen
4 Blood brain barrier
5 Exogenous stem cells
6 Schwann cells
7 Olfactory Ensheathing cells
8 Embryonic stem cells
9 Mesenchymal stem cells

10 Neural Stem Cells
11 Multipotent Adult Progenitor Cells
12 Induced Pluripotent Stem Cells
13 Endothelial progenitor cells
14 Embryonal carcinoma cells
15 Self-renewal
16 Neuronal plasticity
17 Adult stem cells 
18 Pluripotent
19 Multipotent [

 D
O

I:
 1

0.
52

54
7/

sh
ef

a.
9.

3.
11

6 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

he
fa

ye
kh

at
am

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

                             3 / 14

http://dx.doi.org/10.52547/shefa.9.3.116
https://shefayekhatam.ir/article-1-2129-fa.html


119119

دوره نهم، شماره سوم، تابستان 1400

الف- سلول های بنیادی جنینی
1- سلول های بنیادی بدست آمده از جنین

آستروســیت ها،  بــه  می تواننــد  ســلول ها  ايــن 
شــوند.  تبديــل  نورون هــا  حتــی  يــا  الیگودندروســیت ها، 
اســتفاده از آن هــا به دلیل مســائل اخلاقی محدود شــده اســت؛ 
ــای  ــه جنین ه ــلول ها ب ــن س ــت آوردن اي ــه دس ــرای ب ــرا ب زي
انســانی نیــاز اســت. يکــی ديگــر از مشــکلات اســتفاده از ايــن 
ســلول ها، احتمــال ايجــاد تغییــرات بدخیــم و تراتــوم يــا تــوده 
ســلولي در بافت هــای دريافت کننــده آن هــا اســت کــه ســبب 
شــده در مطالعــات بالینــی کمتــر از آن هــا اســتفاده شــود. از 
ــف  ــاژهاي مختل ــه پاس ــلول ها در نتیج ــن س ــر، اي ــرف ديگ ط
ــه  ــده و در نتیج ــي ش ــي و اپي ژنتیک ــرات ژنتیک ــار تغیی دچ
ــوند. ــس زده ش ــی پ ــه توســط سیســتم ايمن ــن اســت ک ممک

2- سلول های کارسینومای جنیني

کارســینومای  ســلول های  از  دودمانــي   ،P19 ســلول های 
ــط  ــد در محی ــه قادرن ــتند ک ــتعدادی هس ــد اس ــي چن جنین
کشــت حــاوی ســرم، رشــد نموده و بــه هــر ســه رده مزودرمي، 
اندودرمــي و اکتودرمــي تمايــز يابنــد. ســلول های P19 در 
ــي  ــه ســلول عصب ــز ب ــه منظــور تماي ــات گســترده ای ب مطالع
ــان  ــش نش ــو20 و همکاران ــد. چ ــرار گرفته ان ــتفاده ق ــورد اس م
ــک  ــر رتینوئی ــت تأثی ــد تح ــلول ها می توانن ــن س ــد، اي دادن
اســید، بــه ســلول های عصبــي تمايــز  يابنــد. ســلول های تمايــز 
ــتین را  ــان ژن نس ــتم بی ــلول ها در روز هش ــن س ــه از اي يافت
نشــان دادنــد، کــه مشــخصۀ ســلول هاي عصبــي اســت )4(. در 
پژوهشــي کــه توســط مارتیــن21 و همکارانــش انجــام گرفــت، 
ســلول های P19 بــا قــرار گرفتــن در معــرض غلظت هــای 
ســلول های  بــه  شــبیه  مورفولــوژی   ،DMSO غیر ســمي 
عصبــي را نشــان دادنــد )5(. مطالعــۀ بخشــعلی زاده و همکاران، 
نشــان داد داروی دپرنیــل مي توانــد تمايــز عصبــي وابســته بــه 
دوز را در ســلول های P19 ترانســفکت شــده بــا GFP القــا 
ــی  ــلول  های عصب ــه س ــد ک ــان داده ش ــن نش ــد. همچنی کن
P19 مي توانــد  از ســلول هاي  GFP مثبــت مشــتق شــده 
ــا  ــرده و ب ــرت ک ــه، مهاج ــن جوج ــي جنی ــتم عصب در سیس
ســلول های بافــت میزبــان تشــکیل ســیناپس دهنــد )6(. 
ــرل و کاهــش  ــرای کنت ــه ب ــات شــیمیايي ک ــر ترکیب عــلاوه ب
ــدادی  ــوند، تع ــتفاده مي ش ــي اس ــای عصب ــوارض بیماری ه ع
ترکیــب طبیعــي نیــز وجــود دارنــد کــه بــرای درمــان و کنتــرل 
ــي  ــد. يک ــرار می گیرن ــتفاده ق ــورد اس ــي م ــای عصب بیماری ه
ــر  ــک آن ب ــي و آنتي آپوپتاتی ــرات حفاظت ــه اث ــي ک از ترکیبات
ســلول های عصبــي بــه اثبــات رســیده، ژل رويــال22 مي باشــد. 
اســت.   AMP N1-oxide بنــام  ترکیــب  دارای  ژل  ايــن 
ــان  ــي بی ــا AMP N1-oxide تواناي ــده ب ــار ش ــلول های تیم س
ــد.  ــغ را دارن ــي بال ــلول های عصب ــي س ــای اختصاص پروتئین ه

ــاز  ــلول های پیش س ــر س ــش تکثی ــث افزاي ــب باع ــن ترکی اي
عصبــي شــده اســت )7(. همچنیــن ترکیــب از طريــق افزايــش 
 ،STAT3 میــزان فسفوريلاســیون فاکتورهــای نســخه بــرداری
عصبــي  پیش ســاز  ســلول های  از  استروســیت ها  تولیــد 
ــی و  ــش ابراهیم ــج پژوه ــت. نتاي ــاخته اس ــر س ــکان پذي را ام
ــز  ــبب تماي ــد س ــال مي توان ــه ژل روي ــان داد ک ــش نش گروه
ــود )8(. ــي ش ــلول های عصب ــه س ــادی P19 ب ــلول های بنی س

)MAPC( ب- سلول های پیش ساز چند توان بالغین
ــدند.  ــزارش ش ــال 2002 گ ــار در س ــن ب ــلول ها اولی ــن س اي
ــز  ــرای تماي ــا ب ــه دلیــل ويژگــی خــاص آن ه ــن ســلول ها ب اي
ــودرم  ــايی، نورواکت ــزودرم احش ــیمی، م ــلول های مزانش ــه س ب
و آنــدودرم مــورد توجــه قــرار دارنــد. يــک گــروه ايــن 
ســلول ها،MAPC ها هســتند کــه بــه خاطــر بیــان کــم 
توانايــی  و   I کلاس  MHC هــای  ســطحی  پروتئین هــای 
ــد.  ــا MSC هــا تفــاوت دارن ــه ســلول های اندوتلیــال ب ــز ب تماي
محققــان عــدد از ســلول هاي MAPC 7 را 2 و 24 ســاعت 
ــخص  ــج مش ــد. نتاي ــق کردن ــات تزري ــه حیوان ــد از TBI ب بع
ــظ  ــی، حف ــری فضاي ــد يادگی ــا می توانن ــه MAPC  ه ــرد ک ک
اطلاعــات، بازيابــی حافظــه و ديســکینزی23 را حتــی پــس لــز 
120 روز بعــد از آســیب، بهبــود بخشــند )9(. همچنیــن، ايــن 
 TBI ــاد ــاز ح ــی BBB را در ف ــد، يکپارچگ ــلول ها می توانن س
حفــظ کننــد. مکانیســم اصلــی عملکــرد بــرای ايــن ســلول ها، 
ــد  ــش از ح ــان بی ــا بی ــی ب ــخ هاي التهاب ــردن پاس ــی ک خنث
ــه  ــه ب ــت. در ادام ــده اس ــرح ش ــی مط ــای ضد التهاب فاکتور ه
ــن  ــادی بالغی ــلول های بنی ــواع س ــر از ان ــی ديگ ــی برخ معرف
آســیب های  ترمیــم  بــا  ارتبــاط  در  آن هــا  کاربرد هــای  و 
پرداخــت. خواهیــم  مرکــزي  عصبــي  سیســتم  بــه  وارد 

)MSC( 1- سلول های بنیادی مزانشیمی
ــلول  ــوع س ــف از ن ــق تعري ــن طب ــادی بالغی ــای بنی ــلول ه س
ــی هســتند کــه می تواننــد  هــاي بنیــادي ناهمگــن چنــد  توان
ــوند.  ــدا ش ــی ج ــراف عروق ــای اط ــتخوان و بافت ه از مغزاس
ــیمی و  ــای مزانش ــه بافت ه ــز ب ــی تماي ــلول ها تواناي ــن س اي
غیرمزانشــیمی از جملــه عصبــی را دارنــد. جداســازي و تکثیــر 
ــن  ــت. اي ــوع سلول هاس ــن ن ــتفاده از اي ــاي اس ــان، از مزاي آس
ــد و پاســخ  ســلول ها توانايــي گريــز از سیســتم ايمنــي را دارن
ــم  ــکات مه ــا از ن ــن ويژگي ه ــد. اي ــار مي کنن ــي را مه ايمن
ــد و  ــا پیون ــاط ب ــادی در ارتب ــلول های بنی ــتفاده از س در اس
ســلول درمانــي بــه حســاب می آينــد. ايــن ســلول ها بــا 
مهــار التهــاب، ترشــح فاکتورهــای تروفیــک نقــش مهمــی در 
بازســازی بافت هــای آســیب ديده ايفــا می کننــد. توانايــي 
ــتفاده  ــا اس ــي ب ــلول هاي نورون ــه س ــلول ها ب ــن س ــزي اي تماي
از روش هــاي مختلــف مــورد مطالعــه واقــع شــده اســت. 
ــول و  ــد مرکاپتواتان ــیمیايي مانن ــف ش ــواد مختل ــون از م تاکن

20 Chou
21 Martin

22 Royal jelly
23 Dyskinesia
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ــتم  ــرکوب سیس ــر س ــا در اث ــت میکروگلیاه ــش فعالی و کاه
ــا  ــز ب ــز35 نی ــادی داخــل مغ ايمنــی می شــوند. ســلول های بنی
حضــور MSC فعــال می شــوند، در صورتــی کــه ايــن MSC هــا 
از مغزاســتخوان خــود فــرد بیمــار بــه دســت آمــده باشــند. لازم 
بــه ذکــر اســت کــه مســائل اخلاقــی يــا رد پیونــد در مــورد اين 
ــات  ــل، مطالع ــن دلی ــه همی ــد و ب ــرح نمی با ش ــلول ها مط س
بالینــی بســیاری روی ايــن نــوع از ســلول های بنیــادی صــورت 
ــوع از  ــد ايــن ن گرفتــه شــده اســت. پــارک و همکارانــش پیون
ــد کــه  ــدل SCI بررســی و گــزارش کــرده ان ســلول ها را در م
60 درصــد از بیمارانــی بــا ايــن ســلول ها درمــان شــده بودنــد، 
ــی خــود نشــان  ــای فوقان ــی را در اندام ه ــود حرکت ــم بهب علاي
دادنــد )15(. اديبــی و همــکاران نشــان دادنــد کــه ســلول هاي 
بنیــادي عصبــي مشــتق از ســلول هاي اســترومايي مغــز 
اســتخوان، پــس از پیونــد مســتقیم در نخــاع، قادرنــد تخريــب 
ــر  ــد )16(. اث ــم کنن ــاع ترمی ــي نخ ــتون خلف ــن را در س میلی
ــن  ــادی مغزاســتخوان همچنی ــق ســلول های بنی ــی تزري درمان
ــت.  ــده اس ــع ش ــه واق ــورد مطالع ــدل TBI م ــای م در موش ه
بــه عــلاوه بــا MSC توانســت ســبب بهبــود عملکــرد عصبــی، 
ــی در  ــوز عصب ــش آپوپت ــه، و کاه ــری و حافظ ــود يادگی بهب
مقايســه بــا موش هــای گــروه کنتــرل در ايــن مطالعــه 
ــراي ايــن  شــود )17(. مکانیســم عملکــردی پیشــنهاد شــده ب
 Ang-1 و VEGF ــان ــر بی ــر ب ــق اث ــد از طري ــلول ها می توان س
 MSC و القــای میکروآنژيوژنــز36 باشــد. علی رغــم انتقــال ســاده
ــرات  ــر و اث ــی تکثی ــا تواناي ــق MSC ب ــدن، تزري ــل ب ــه داخ ب
آنتی اکســیدانی تقويــت شــده، از طريــق تحريــک بیــان بیــش 
ــی  از حــد ژن خاصــی در شــرايط برون تنــی، يــک روش درمان
ــال داخــل  ــا انتق ــال، ب ــرای مث ــم آورده اســت. ب ــر را فراه موث
 )SOD2( 2 هايی که ژن سوپراکســید ديســموتاز MSC وريــدی
ــه موش هــای دچــار  ــود ب در آنهــا بیــش از حــد بیــان شــده ب
TBI، عملکــرد عصبــی آنهــا بهبــود يافــت. بیــان سوپراکســید 
ــازی  ديســموتاز نقــش مهمــی در کاهــش تنــش اکســیداتیو ب
ــی  ــتم عصب ــی در سیس ــخ های التهاب ــد پاس ــد و مي توان می کن
را کاهــش داده و ســبب حفــط يکپارچگــی BBB شــود )18(. 
بــا ايــن حــال، هنــوز اســتفاده از MSC در مراحــل بالینــی پــر 
ــای  ــیل الق ــلول ها پتانس ــن س ــرا اي ــرار دارد، زي ــی ق از چالش
رشــد تومــور در مغــز را دارنــد )19(. در يــک مطالعــه، جراحــان 
ــت آســیب ديده  ــه باف ــا ب ــق مســتقیم MSC ه ــر تزري ــلاوه ب ع
نخاعــی، حــدودا MSC 108-1010 را بــه صــورت وريــدی 
ــر  ــاه پــس از آن ب ــان را در طــول 6 م ــن درم ــر اي ــق و اث تزري
ــرد  ــان عملک ــن درم ــد. اي ــی کردن ــی بررس ــیب های نخاع آس
ــچ  ــیده و هی ــود بخش ــی بهب ــل توجه ــور قاب ــه ط ــی را ب عصب
مدرکــی دال بــر بــروز علائــم پاتولوژيــک در بیمــاران مشــاهده 
ــا ايــن حــال، تعــداد بیمــاران مــورد مطالعــه در ايــن  نشــد. ب
ــم وجــود نداشــت و  ــرل ه ــروه کنت ــود و گ ــدک ب پژوهــش ان
فواصــل بیــن تزريــق مســتقیم بــه بافــت آســیب ديده و تزريــق 

ــد  ــا فاکتورهــاي رشــد ســلولی مانن دي متیل سولفوکســايد و ي
ــک  ــور نوروتروفی ــیEGF( 24(، فاکت ــی درم ــد اپ ــور رش فاکت
مشــتق از مغــز BDNF(25(، فاکتــور رشــد فیبروبلاســت پايــه 
 )PDGF(27 و فاکتــور رشــد مشــتق از پلاکــت )BFGF(26

بــرای القــای تمايــز در ايــن ســلول ها اســتفاده شــده اســت. در 
ــه ســلول هاي  زمینــۀ تمايــز ســلول هاي بنیــادي مزانشــیمي ب
ــود دارد.  ــدت وج ــي م ــريع و طولان ــا س ــوع الق ــي، دو ن نورون
ــد  ــدت چن ــه م ــريع ب ــا س ــادی در روش الق ــلول های بنی س
ســاعت در مواجــه بــا مــواد شــیمیايي قــرار می گیرنــد. 
ــاي  ــتفاده از فاکتوره ــا اس ــوان ب ــدت را می ت ــی م ــا طولان الق
ــرات  ــه تغیی ــر ب ــه منج ــرد ک ــاد ک ــلول ايج ــن س ــد در اي رش
بادوام تــری در ايــن ســلول ها شــده و آن هــا را در معــرض 
اســترس کمتــری قــرار  می دهــد. ســانچز28 و وودبــری29 نشــان 
دادنــد کــه ســلول هاي مزانشــیمي می تواننــد در محیــط 
ــه  ــر ب ــیمیايي القاگ ــواد ش ــتفاده از م ــا اس ــگاهی و ب آزمايش
ــز پیــدا کننــد )11 ،10(. رتینويیــک  ســلول هاي عصبــي تماي
ــری اســت  ــات القاگ ــال يکــی ديگــر از ترکیب ــرای مث اســید ب
کــه منجــر بــه تولیــد ســلول هاي عصبــي از ســلول هاي 
پیش ســاز عصبــی مي گــردد و در غیــاب آن از ســلول های 
ــیتي حاصــل  ــاي آستروس ــا دودمان ه ــاي ب ــلول ه ــادی س بنی
ــوان  ــترده به عن ــه طورگس ــید ب ــک اس ــذا رتینويی ــوند؛ ل مي ش
ــد ســلول هاي  ــش تولی ــه منظــور افزاي ــي ب ــک ترکیــب القاي ي
ــگران  ــط پژوهش ــه توس ــورت گرفت ــات ص ــي در مطالع عصب
ــلول های  ــت )12(. س ــده اس ــع ش ــتفاده واق ــورد اس ــی م ايران
ــای  ــان پروتئین ه ــد بی ــمی )MSC( می توانن ــادی مزانیش بنی
التهابــی را کــم و ترمیــم آنوريســم داخــل جمجمــه30 را تســريع 
ــه  ــد ک ــش دريافتن ــگ31 و گروه ــام ون ــد. پژوهشــگری بن کنن
MSC هــا عــلاوه بــر توانايــی ترشــح  برخــی از ترکیبــات 
ــزی  ــت مغ ــه باف ــد ب ــادی می توانن ــلول های بنی ــر س ــر ب موث
ــی  ــه ســلول های عصب ــرده و ب ــوش TBI مهاجــرت ک ــدل م م
ــود  ــی را بهب ــرد حرکت ــد و عملک ــز يابن ــیت ها تماي و آستروس
 TBI بخشــند )13(. ژنــگ32 و همــکاران از مــدل مــوش
ــی33  ــده ايمن ــل کنن ــی و تعدي ــواص التهاب ــۀ خ ــرای مطالع ب
ــه  ــد ک ــان دادن ــا نش ــد. آن ه ــتفاده کردن ــلول ها اس ــن س اي
ــا MSC در مقايســه  ــی ب عملکردهــای عصبــی در گــروه درمان
بــا گــروه کنتــرل، بعــد از ســه الــی بیســت و هشــت روز پــس 
ــان  ــد. درم ــود می ياب ــی بهب ــل توجه ــور قاب ــه ط ــان ب از درم
تعــداد میکروگلیــا،  ايــن مطالعــه  توانســت  MSC در  بــا 
ســلول های   ،CD3+ لنفوســیت های  نوتروفیــل،  ماکروفــاژ، 
ناحیــۀ  در  را  پیش التهابــی  ســايتوکاين های  و  آپتوتیــک 
آســیب ديده کاهــش دهــد و از ايــن طريــق باعــث مهــار 
ســلول های  ســلول ها،  ايــن   .)14( شــود  التهابــی  پاســخ 
ــه  ــز ب ــی تماي ــه تواناي ــر 1( ک ــتند )تصوي ــی34 هس چند توان
ــوط  ــک مرب ــای تروفی ــای فعالیت ه ــی و الق ــای مزودرم رده ه
ــاب  ــش الته ــث کاه ــد و باع ــی را دارن ــلول های عصب ــه س ب

24 Epidermal Growth Factor
25 Brain-Derived Neurotrophic Factor
26 Basic Fibroblast Growth Factor
27 Platelet-Derived Growth Factor
28 Sanchez
29 Woodbury
30 Intracranial aneurysms

31 Wang
32 Zhang
33 Immunomodulatory
34 Multipotent
35 Intramedullary endogenous stem cell
36 Microangiogenesis
37 Homing effect [
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داخــل وريــدی در بیــن گــروه هــای مــورد مطالعــه متفــاوت 
ــک  ــات، ي ــن تزريق ــه فواصــل بی ــر اســت ک ــه ذک ــود. لازم ب ب
ــر لانه گزينــی37 ايــن ســلول ها در بافت هــا  ــا اث ارتبــاط مهــم ب
دارد. عــلاوه بــر ايــن، تعــداد ســلول های تزريقــی بــه بیمــاران 
ــه  ــا ب ــری، MSC ه ــه ديگ ــود )20(. در مطالع ــاوت ب ــز متف نی
ــه 10  ــال نخاعــی39 ب ــا داخــل کان صــورت داخــل وريــدی38 ي
ــای  ــق شــدند. فاکتوره ــزی تزري ــا آســیب شــديد مغ ــار ب بیم
ــز در  ــتق از مغ ــک مش ــای نروتروفی ــی و فاکتور ه ــد عصب رش
ــا ايــن ســلول ها،  ســرم خــون ايــن بیمــاران پــس از درمــان ب
ــاه  ــی 6 م ــه و در ط ــش يافت ــی افزاي ــل توجه ــور قاب ــه ط ب
پیگیــری، عملکــرد عصبــی بیمــاران بهبــود يافــت و هیچ گونــه 
ــفانه در  ــد. متاس ــاهده نش ــا مش ــه ای در آن ه ــا عارض ــرگ ي م
ــوده  ايــن پژوهــش نیــز تعــداد بیمــاران مــورد بررســی کــم ب
و گــروه کنتــرل هــم وجــود نداشــت و ارزيابــی اثــرات منفــی 
ــه  ــود )21(. اگرچ ــده ب ــام نش ــی انج ــورت دقیق ــه ص ــز ب نی
اثــرات درمانــی خوبــی بعــد از اســتفاده از ايــن ســلول ها 
ــی  ــت، ول ــده اس ــت آم ــه دس ــی، ب ــه و بالین ــات پاي در تحقیق
ــا،  ــک آن ه ــال رد ايمنولوژي ــدت و احتم ــی م ــی طولان زنده مان
مســائل مهمــی هســتند کــه بايــد بیشــتر مــورد بررســی واقــع 
ــلول های  ــن س ــی اي ــر، جايگزين ــال حاض ــوند )22(. در ح ش
ــا  ــه ای ي ــا پشــتیبانی تغذي ــی مــدت ب ــد طولان ــادی و پیون بنی
تنظیــم ايمنــی؛ مکانیســم های اصلــی ارتقــا اثــر بخشــی 
اســتفاده از ايــن ســلول ها در بحــث آســیب های عصبــی اســت. 
ارزيابــی نشــانگان زيســتی ســطحی اگزوزوم هــا می توانــد 
به عنــوان ملاکــی تشــخیصی بــرای برخــی بیماری هــا اســتفاده 
ــه تنهــا ايمنوژنیســیته کــم و نیمــۀ عمــر  شــود. اگزوزوم هــا ن
ــور  ــی عب ــه تواناي ــد، بلک ــی دارن ــردش محیط ــی در گ طولان
بــا ســاير ســلول ها،  نیــز دارنــد. در مقايســه  را   BBB از 
MSC هــا می تواننــد اگزوزوم هــای زيــادی تولیــد کننــد. 
ــتخراج، و  ــا اس ــا را از MSC ه ــکاران اگزوزوم ه ــگ40 و هم ژن
پــس از بیــان پروتئین هــای اگزوزومــی، ايــن پروتئین هــا 
ــد  ــق کردن ــدل تزري ــات م ــه حیوان ــی ب ــق رگ دم را از طري
)23(. نتايــج آن هــا نشــان داد کــه عملکــرد عصبــی در گــروه 

ــردی  ــم عملک ــته و مکانیس ــی داش ــل توجه ــود قاب TBI بهب
ــای  ــه الق ــوط ب ــد مرب ــی می توان ــای اگزوزوم ــن پروتئین ه اي
پاســخ های  کاهــش  و  نوروژنــز42  و  رگ زايــی  اندوژنــی41 
التهابــی باشــد. تجويــز اگزوزوم هــای کشــت شــده در محیــط 
ــم  ــود ترمی ــری در بهب ــرات بهت ــدی کلاژن، اث کشــت ســه بع
ــت دو  ــه کش ــبت ب ــی نس ــری فضاي ــی يادگی ــی و تواناي عصب
ــن  ــت )24(. همچنی ــی داش ــات در پ ــا در حیوان ــدی آن ه بع
ــد اگزوزوم هــای مشــتق  ــه نکتــه اشــاره کــرد کــه پیون بايــد ب
ــزوژن  ــادی اگ ــلول های بنی ــد س ــا پیون ــه ب از MSC در مقايس
مشــکلات اخلاقــی نــدارد. بــه عــلاوه اجــرای ايــن روش نیــازی 
بــه اســتفاده از روش هــای تهاجمــی نداشــته و بدنبــال تجويــز، 
فرايندهــای ايمنوژنیســیته و تومور زايــی بــه میــزان انــدک يــا 
اصــلا بــروز نکردنــد. تاکنــون مطالعــۀ بالینــی در درمــان TBI با 
اســتفاده از اگزوزم هــای مشــتق از MSC انجــام نشــده اســت.

2- سلول های شوآن
ــرای  ــد کــه ب ســلول های شــوآن جــز اولیــن ســلول هايی بودن
پیشــبرد بازســازی آکســون های آســیب ديــده در بررســی های 
پیش بالینــی مــورد اســتفاده واقــع شــدند. ســلول های شــوآن 
پــس از پیونــد در نخــاع بــا تولیــد فاکتورهــای  نوروتروفیــک43 
متعــدد توانســتند بــه بقــای ســلول های عصبــی و رشــد 
آکســون ها کمــک کننــد. تزريــق ســلول های شــوآن بــه 
حفــره اطــراف ناحیــه آســیب ديده در نخــاع در بیمــاران 
SCI مزمــن، ســبب بهبــود در عملکردهــای حســی و حرکتــی 
آن هــا شــد. ضمــن اينکــه ايــن ســلول ها منجــر بــه تغییــرات 
ــدند)25(. ــته نش ــای کاش ــی در بافت ه ــا غیرطبیع ــم ي بدخی

)OEC( 3- سلول های عصبی بويايی
ــوان  ــا ت ــار OEC ه ــه اختص ــا ب ــی ي ــی بوياي ــلول های عصب س
ــد  ــد و می توانن ــی را دارن ــر بوياي ــلول های غی ــه س ــز ب تماي
نامــزد خوبــی بــرای ســلول درمانی باشــند؛ گرچــه نتايــج ارائــه 
ــده  ــدان امیدوارکنن ــون چن ــی تاکن ــات بالین ــده از مطالع ش
بويايــی  از مخــاط  را  ايــن ســلول ها  اســت )26(.  نبــوده 

38 Intravenously
39 Intrathecally
40 Zhang

41 Endogenous
42 Neurogenesis
43 Neurotrophic factor

تصوير 1- تمايز سلول های بنیادی به انواع سلول های بافت عصبی )3(
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ايمنــی و عــدم تغییــرات ژنتیکــی و اپی ژنتیکــی برتــری دارنــد. 
چــون پیونــد ســلول های بنیــادی انســانی بــه مدل هــای 
ــه  ــرايط ب ــن ش ــلول ها در اي ــن س ــا اي ــی بق ــی و بررس موش
دلیــل پــس زدن سیســتم ايمنــی بــدن مــوش ايجاد مشــکلاتی 
ــراه  ــیاری هم ــواری های بس ــا دش ــل کاری ب ــد و در عم می کن
ــای دارای  ــوش TBI را در موش ه ــدل م اســت. دانشــمندان م
ــلول های  ــپس س ــرده و س ــد ک ــی تولی ــتم ايمن ــص سیس نق
ــن  ــج اي ــد. نتاي ــد زدن ــا پیون ــن موش ه ــه اي NSC انســانی را ب
ــه  ــلول ها ب ــن س ــز اي ــال تجوي ــه بدنب ــان داد ک ــش نش پژوه
ــی )2  ــدت طولان ــرای م ــزی ب ــیب مغ ــد از آس ــا بع موش ه
مــاه يــا بیشــتر( عملکردهــای شــناختی موش هــا بهبــود 
مي  يابــد. همچنیــن نشــان داده شــد کــه 25-9 درصــد از 
ــس از  ــاه پ ــا 5 م ــل ت ــده حداق ــد ش ــلول های NSC پیون س
تجويــز در بــدن موش هــا زنــده مانــده و بــه ســلول های 
عصبــی بالــغ، آستروســیت ها و الیگودندروســیت ها تمايــز 
ــانی  ــد NSC انس ــه پیون ــان داد ک ــه نش ــن مطالع ــد. اي يافتن
ــد )31(.  ــر باش ــی موث ــیب های عصب ــود آس ــد در بهب می توانن
ــد  ــان دادن ــمندان نش ــی دانش ــش تکمیل ــک آزماي ــوان ي به عن
ــلول  ــه س ــد ب ــر رش ــر ب ــای موث ــال ژن ه ــک انتق ــه کم ــه ب ک
ــای  ــاير عملکرده ــز و س ــر، تماي ــوان تکثی ــای NSC، می ت ه
ايــن ســلول ها را پــس از پیونــد بــه بــدن تقويــت کــرد. 
فیلیپــس46 و همکارانــش نشــان دادنــد انتقــال ژن هــای فاکتــور 
ــه NSC و  ــی ب ــور ويروس ــک وکت ــک ي ــه کم ــی ب ــد عصب رش
ــای  ــدل TBI، بق ــای م ــه موش ه ــا ب ــق NSC ه ــپس تزري س
ــش  ــا را افزاي ــن موش ه ــپ اي ــی در هیپوکام ــلول های هرم س
داده و توانايــی شــناختی، يادگیــری و حرکتــی را در آنهــا 
تقويــت کــرد )32(. در حــال حاضــر، NSCهــا از طريــق روش 
ــه  ــق مســتقیم ب ــه صــورت تزري جراحــی استريوتاکســی47 و ب
ــز  ــدل تجوي ــات م ــه حیوان ــز ب ــی48 مغ ــای جانب داخــل بطن ه
ــز،  ــی مغ ــن جانب ــه درون بط ــا ب ــق NSCه ــوند. تزري می ش
میــزان بقــای آن هــا را در سیســتم اعصــاب افزايــش می دهــد. 
زمــان پیونــد نیــز يــک عامــل کلیــدی در اثــر بخشــی درمــان 
محســوب می شــود. مقايســه زمــان تزريــق NSC نشــان 
ــر  ــد از TBI تاثی ــلول ها 7-2 روز بع ــن س ــق اي ــه تزري داد ک
ــه  ــد از 2 هفت ــا بع ــق آن ه ــه تزري ــبت ب ــری نس ــی بهت درمان
ــد از  ــاه بع ــک م ــلول ها ي ــن س ــق اي ــا تزري ــت. ام ــته اس داش
TBI، تاثیــر قابــل توجهــی در بهبــود عملکــرد حیوانــات 
 NSC مــورد آزمايــش نداشــت )33(. امــروزه اســتفاده از
ــت  ــواری در کش ــل دش ــه دلی ــی، ب ــای بالین در کارآزمايی ه
ــای  ــار محدوديت ه ــا دچ ــیع آن ه ــد وس ــی تولی ــدم تواناي و ع
ــاط  ــی در ارتب ــات موفق ــز گزارش ــی نی ــه تازگ ــت. ب ــده اس ش
آســیب های  درمــان  در  ســلول ها  ايــن  از  اســتفاده  بــا 
.)34( اســت  گــزارش شــده  اعصــاب  بــه سیســتم  وارده 
 يکــی از موانــع مهــم در تشــخیص و مطالعــه ســلول هاي 

بدســت  بويايــی  نورون هــای  آکســون های  احاطه کننــده 
ــلول ها  ــن س ــز از اي ــت آمی ــی موفقی ــتفاده بالین ــد. اس می آورن
توســط پژوهشــگری بنــام Yao و همکارانــش در مقالــه ای 
ــته  ــه بحــث گذاش ــن نويســنده ب ــده از اي ــروری منتشــر ش م
شــده و بــه مــوارد بهبــودی قابــل توجــه بعــد از پیونــد 
ايــن ســلول ها در نخــاع انســانی اشــاره شده اســت )27(.

4- سلول هاي مزانشیمي مشتق از بافت اندومتريال رحم 
)EnSC(

گســترده ای  خودتجديــدي  توانايــی  دارای  ســلول ها  ايــن 
هســتند و پتانســیل تمايــز بــه ســلول های غضروفــی، چربــي، 
ــلول هاي  ــد. س ــی را دارن ــیت و نورون ــتخوان، الیگودندروس اس
بنیــادي آندومتــر رحــم، بــه دلیل جداســازي آســان، گســترش 
ســريع در محیــط کشــت، پتانســیل تمايــزي منحصر بــه فرد، و 
عــدم مطــرح شــدن مشــکلات اخلاقــي بــرای اســتفاده از آن هــا 
ــبت  ــی را نس ــوگ، برتري هاي ــي اتول ــل درمان ــوان عوام به عن
بــه ســاير منابــع ســلول هاي بنیــادي مزانشــیمي دارا هســتند. 
ــلول های  ــی س ــدف جايگزين ــا ه ــادی ب ــلول های بنی ــن س اي
ــش  ــی و افزاي ــرگ عصب ــش م ــه، کاه ــت رفت ــی از دس عصب
ــه  ــده اند )28(. نکت ــه ش ــکار گرفت ــکته ب ــس از س ــروق پ ع
ــه  ــت ک ــن اس ــرد اي ــاره ک ــه آن اش ــوان ب ــه می ت ــري ک ديگ
ترکیبــات ريزمولکــول44 مي تواننــد مســیرهاي پیام رســانی 
درون ســلولی را در انــواع ســلول های بنیــادی و بخصــوص 
 ،DNA ــر ــر داده و تکثی ــادی تغیی ــلول های بنی ــوع س ــن ن اي
تمايــز ســلولي و آپوپتــوز را تحــت تاثیــر قــرار دهنــد. بنابرايــن 
ــف  ــاي مختل ــز، در پروتکل ه ــهیل تماي ــرای تس ــد ب می توانن
اســتفاده شــوند. در ســال 1994 محققــان ريــز مولکــول  
ــد  ــک ترکیــب مصنوعــي از فلاونوئی ــوان ي Ly294002 را به عن
ــوان  ــروزه به عن ــب ام ــن ترکی ــد. اي ــد کردن ــتین45 تولی کوئرس
ــناخته  ــیگنالینگ PI3K/Akt ش ــیر س ــاص مس ــده خ مهار کنن
می شــود )29(. ايــن ريزمولکــول تکثیــر را مهــار کــرده و ســبب 
ــود.  ــي می ش ــه عصب ــادي مزانشــیمي ب ــلول هاي بنی ــز س تماي
ــان داد  ــش نش ــی و گروه ــوچ اصفهان ــنی ک ــات محس مطالع
ــز  ــاء تماي ــث الق ــد باع ــول LY294002 مي توان ــز مولک ــه ري ک
ســلول هاي بنیــادي اندومتريــال رحــم بــه عصبــي شــود )30(.

)NSC( 5- سلول های بنیادی عصبی
ســلول های بنیــادی عصبــی بــا توانايــي خودنوســازي در 
ــد. ايــن  ــغ وجــود دارن نواحــي خاصــي از مغــز پســتانداران بال
ســلول ها مي تواننــد در شــرايط مناســب محیــط کشــت و 
ــاي  ــه فنوتیپ ه ــاوت ب ــد متف ــاي رش ــه فاکتوره ــخ ب در پاس
ــیت ها  ــال و الیگودندروس ــی، گلی ــلول های عصب ــي از س خاص
تمايــز يابنــد. ايــن ســلول ها در مقايســه بــا ســلول های 
بنیــادی جنینــی بــه دلیــل عــدم رد آن هــا بــه وســیلۀ سیســتم 

44 Small molecules
45 Flavonoid quercetin
46 Philips

47 Stereotactic
48 Lateral ventricle
49 Reynolds & Weiss
50 Neurosphere Assay
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بنیــادي، عــدم وجــود نشــانگرهاي اختصاصــی يــا ويژگی هــاي 
ــن ســلول ها  ــراي تفکیــک و شناســايی اي ظاهــري مشــخص ب
ــلول ها از  ــن س ــايی اي ــراي شناس ــذا، ب ــت. ل ــر اس از يکديگ
ويژگی هــاي عملکــردي آن در محیــط آزمايشــگاهی اســتفاده 
می شــود. در ســال 1992، رينولــدز و وايــس49 بــا ابــداع روش 
ايجــاد نوروســفر NSA(50( بــا اســتفاده از محیــط کشــت فاقــد 
ــوش  ــز م ــی را در مغ ــادي عصب ــلول هاي بنی ــود س ــرم، وج س
بالــغ و جنیــن موش هــا نشــان دادنــد )35(. ســلول هاي 
ــرايط،  ــن ش ــزي در چنی ــی مرک ــتم عصب ــه سیس ــز يافت تماي
قــادر بــه رشــد و بقــاء نبــوده و از بیــن می رونــد، در حالــی کــه 
ــن  ــیار پائی ــم بس ــی در تراک ــی، حت ــادي عصب ــلول هاي بنی س
ــی  ــد ظرفیت ــاي چن ــده و کلونی ه ــري ش ــاز تکثی ــز وارد ف نی
ــت  ــازي و کش ــا جداس ــد. ب ــاد می کنن ــفرها را ايج ــا نوروس ي
مجــدد ســلول هاي حــاوي يــک نوروســفر، نوروســفرهاي 
ــلول ها  ــن س ــه اي ــوند و چنانچ ــاد می ش ــتري ايج ــه بیش ثانوي
در محیــط  کشــت تمايــزي قــرار گیرنــد بــه انــواع ســلول هاي 
ــن  ــوند. بدي ــل می ش ــزي تبدي ــی مرک ــتم عصب ــی سیس اصل
ترتیــب، رينولــدز و وايــس نشــان دادنــد کــه ايــن ســلول های 
جــدا شــده نیــز همــان ويژگی هــاي اصلــی ســلول هاي 
تمايــز  منظــور  بــه  عمومــا  می باشــند.  دارا  را  بنیــادي 
ــرده می شــود؛  ــه کار ب ــی دو روش ب ــادي عصب ســلول هاي بنی
تمايــز بــه صــورت نوروســفر در غلظــت پائیــن )ايــن روش براي 
نشــان دادن خصوصیــت چنــد ظرفیتــی نوروســفرها بــکار بــرده 
ــم و  ــدا از ه ــلول هاي ج ــورت س ــه ص ــز ب ــود( و تماي می ش
ــان دادن  ــور نش ــه منظ ــن روش ب ــالا )اي ــم ب ــرد در تراک منف
ــرده می شــود(. ــکار ب ــواع ســلول هاي ايجــاد شــده ب درصــد ان

ــادي  ــلول هاي بنی ــز س ــکاران تماي ــقا و هم ــش س  در پژوه
ــا قــرار دادن  ــغ سیســتم عصبــی، ب ــه ســلول هاي بال عصبــی ب
ــط  ــفرها در محی ــده از نوروس ــت آم ــه دس ــلول ها ب ــن س اي

ــن  ــخیص اي ــور تش ــه منظ ــد. ب ــام ش ــزي انج ــت تماي کش
نشــانگرهاي  و  ايمونوسیتوشــیمی51  تکنیــک  از  ســلول ها 
ــت،  ــر 2(. در حقیق ــد )تصوي ــتفاده ش ــا اس ــی آن ه اختصاص
بــه دلیــل کمبــود نشــانگرهاي خــاص بــراي شناســايی 
در  نوروســفر  ايجــاد  روش  عصبــی،  بنیــادي  ســلول هاي 
محیــط آزمايشــگاهی روشــی مطمئــن بــراي جداســازي، 
بنیــادي عصبــی  از ســلول هاي  زيســتی  و درک  مطالعــه 
ــددی  ــای متع ــروزه روش ه ــغ می باشــد )36(. ام ــی و بال جنین
ــرايط  ــادی در ش ــلول های بنی ــی س ــرای بررس ــز ب ــری نی ديگ
اســت )37(. تنــی پیشــنهاد شــده  بــرون  و  تنــی  درون 

)iPSC( 6- سلول های بنیادی پر توان القايی
ويروســی  وکتــور  از  اســتفاده  بــا  ژاپنــی  دانشــمندان 
ــه  ــی c-Myc, Sox2, Oct3/4 و Klf4 را ب ــای رونويس فاکتور ه
ســلول ســوماتیکی تمايــز يافتــه انتقــال دادنــد. آن هــا ســپس 
ســلول های  از  مشــابه  دســته های  بــه  را  ســلول ها  ايــن 
ــلول های  ــد )38(. س ــزی52 کردن ــی بازبرنامه ري ــادی جنین بنی
ــه  ــی ب ــورت برون تن ــه ص ــتخراج و ب ــار اس ــوماتیکی از بیم س
iPSC هــا بــا برنامه ريــزی شــده آلــوده شــده مجــددا بــه بــدن 
ــه  ــود ک ــن ب ــن روش اي ــای اي ــده  شــدند. مزاي ــار بازگردان بیم
ــی  ــی را در پ ــتم ايمن ــس زدن سیس ــی و پ ــکلات اخلاق مش
ــه  ــته و  ب ــی53 داش ــی خودنوزاي ــلول ها تواناي ــن س ــت. اي نداش
انــواع مختلــف ســلول ها تمايــز يافتــه و در کاربرد هــای 
ــال ديگــر کــری54 و  ــک مث ــوان ي ــد. به عن ــر بودن ــی موث درمان
ــت ســخت  ــس از اســتخراج فیبروبلاســت ها از باف همــکاران پ
ــی از  ــناختی ناش ــلالات ش ــار اخت ــه دچ ــی ک ــامه55 بیماران ش
ــروس  ــور وي ــا کمــک وکت ــد، iPSC هــا را ب آســیب شــده بودن
iP- ــه ــتیابی ب ــن روش دس ــد )39(. اي ــد کردن 56 تولی ــندا یس

SC هــا، درمــان بیمــاران دچــار آســیب های مغــزی کــه نیــاز 
ــای  ــرد. iPSC  ه ــان تر ک ــتند را آس ــی داش ــل جراح ــه عم ب

51 Immunocytochemistry
52 Reprogram
53 Self-renewal
54 Cary

55 Dura mater
56 Sendai virus
57 Gao
58 Lyu

تصويــر 2- تمايــز نوروســفر بــه ســلول هاي بالــغ بافــت عصبــی. ســلول های عصبی بــه رنگ قرمــز- با پیــکان مشــخص شــده اند )آنتی بادي بــر علیه 
B-tubulin III (، آستروسیت ها به رنگ آبی تیره- با نوک پیکان )آنتی بادی بر علیه Glial Fibrillary Acidic Protein-GFAP (، الیگودندروسیت 
بــه رنــگ ســبز- بــا پیــکان توخالــی )آنتی بــادی بــر علیــه Myelin Basic Protein-MBP( و هســته ها بــه رنگ آبی روشــن مشــخص شــده اند )35(.

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sh

ef
a.

9.
3.

11
6 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
he

fa
ye

kh
at

am
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

03
 ]

 

                             8 / 14

http://dx.doi.org/10.52547/shefa.9.3.116
https://shefayekhatam.ir/article-1-2129-fa.html


124124

دوره نهم، شماره سوم، تابستان 1400

ــای  ــک فاکتوره ــت تحري ــلول ها تح ــن س ــد. اي ــرکت کنن ش
ــتخوان  ــز اس ــد از مغ ــی می توانن ــا پاتولوژيک ــی ي فیزيولوژيک
ــروق  ــال ع ــلول هاي اندوتلی ــم س ــل و در ترمی ــون منتق ــه خ ب
خونــي مغــز پــس از ترومــا مشــارکت کننــد. تغییــر در 
ــد  ــی، می توان ــون محیط ــود در خ ــلول ها موج ــن س ــداد اي تع
ــرد.  ــرار گی ــتفاده ق ــورد اس ــب BBB م ــر تخري ــوان مارک به عن
به عــلاوه، تعــداد ايــن ســلول ها بــه طــور قابــل توجهــی 
ــر- دای  ــی رود. بوي ــالا م ــون ب ــد از TBI در خ ــاعت بع 24 س
ــی  ــرايط خاص ــا در ش ــد EPC  ه ــکاران دريافتن ــو60 و هم پونی
ــلول های  ــا س ــابه ب ــی مش ــلول های اندوتلیال ــه س ــد ب می توان
ــازی  ــوند )44(. فعالس ــز ش ــود در BBB متماي ــال موج اندوتلی
مســیر Notch باعــث افزايــش مهاجــرت و تشــکیل لومــن 
 Notch توســط ايــن ســلول ها می شــود و فعــال شــدن مســیر
 ،TBI ــی ــدل حیوان ــه م ــق ب ــس از تزري ــلول ها پ ــن س در اي
ــزی  ــت مغ ــیب ديده و باف ــی آس ــای خون ــم رگ ه ــث ترمی باع
در ايــن مــدل شــد. برخــی از محققیــن از EPCهــای نشــاندار 
شــده بــا GFP و Brdu بــه منظــور رديابــی توزيــع ايــن 
ــرت  ــی مهاج ــیب ديده و بررس ــزی آس ــت مغ ــلول ها در باف س
آن هــا در بافــت مغــزي، اســتفاده کردنــد. آن هــا دريافتنــد کــه 
ــت  ــدی در باف ــق وري ــد از تزري ــد بع ــلول ها می توانن ــن س اي
ــز و  ــب نوروژن ــرده و موج ــی ک ــیب ديده لانه گزين ــزی آس مغ
ــق عملکــرد  ــی در هیپوکامــپ شــوند و از ايــن طري رگ زاي
ــود بخشــند )45(. بررســی EPC جــدا شــده از  ــی را بهب عصب
ــلول ها در  ــن س ــه اي ــان داد ک ــی نش ــت چرب ــلول های باف س
ــا  ــکیل مويرگ ه ــه و در تش ــع يافت ــیب ديده تجم ــه آس ناحی
ــن ســلول ها ســبب کاهــش  مشــارکت می کننــد. همچنیــن اي
ــوند )46(. از  ــاب می ش ــش الته ــیت ها و کاه ــر آستروس تکثی
ــم  ــا در خــون محیطــی بســیار ک ــداد EPC ه ــه تع ــي ک آنجاي
ــد EPC در شــرايط آزمايشــگاهی در عمــل، روش  اســت، پیون
ــدل  ــی در م ــازی عصب ــز و بازس ــا نوروژن ــرای الق ــری ب موثرت
ــد  ــای مانن ــز داروه ــن، تجوي ــر اي ــلاوه ب ــت. ع ــوده اس TBI ب
اريتروپويتیــن61 و پروژســترون62 توانايــی مهاجــرت و تشــکیل 
لومــن را بــرای EPC هــای خــون محیطــی افزايــش داده و باعث 
بهبــود عملکردهــای عصبــی شــده اســت. بــا توجــه بــه نقــش 

انســانی پــس از پیونــد بــه میمــون مارموســت ) Marmoset(در 
مــدل آســیب نخاعــی، زنــده مانــده و بــه 3 رده ســلولی عصبــی 
ــروز  ــع از ب ــون و مان ــازی آکس ــب بازس ــه و موج ــز يافت تماي
آســیب های بافتــی در مغــز ايــن میمون هــا شــدند )40(. 
ــام  ــه ن ــد ب ــور رش ــدد 4 فاکت ــزی مج ــرای برنامه ري ــو57 ب گائ
هــای c-Myc, Klf4, Sox2, Oct4 از رتروويــروس اســتفاده 
کــرد. او توانســت ســلول های گلیــال را بــه کمــک iPSC تولیــد 
ــد  ــی می توانن ــن iPSC هاي ــت چنی ــن درياف ــد. او همچنی کن
ــلول های  ــه س ــپس ب ــرده و س ــد ک ــادی NSC تولی ــداد زي تع
ــب  ــب موج ــن ترتی ــد و بدي ــز يابن ــا تماي ــی و گلیال ه عصب
ترمیــم بافــت آســیب ديده مغــز  شــوند )41(. همچنیــن لیــو58 
ــای مشــتق شــده از  ــه iPSC ه ــد ک ــش نشــان دادن و همکاران
ــرد  ــری، عملک ــور موث ــه ط ــد ب ــلول های +A2B5 می توانن س
از پیونــد در ناحیــۀ آســیب ديده بهبــود  عصبــی را بعــد 
ــامل  ــا ش ــلول ها عمدت ــن س ــردی اي بخشــند. مکانیســم عملک
ــا  تغییــر در بیــان LncRNA و mRNA اســت )42(. درمــان ب
iPSC هــا عملکردهــای حرکتــی و شــناختی را نیــز در آزمايــش 
ــد  ــلول ها می توانن ــن س ــن، اي ــد. بنابراي ــر کنن ــونده ها بهت ش
يــک انتخــاب مهــم بــرای درمــان بیمــاری هانتینگتــون  باشــند. 
آن59 و گروهــش روی ســلول های مــدل بیمــاری هانتینگتــون 
ــا فیبروبلاســت ها را از بیمــاران  ــد. آن ه ــه کردن انســانی مطالع
اســتخراج و iPSC تولیــد کردنــد. نتايــج کار آن هــا نشــان داد 
ــلول های  ــاری را در س ــپ بیم ــد فنوتاي ــا می توانن ــه iPSC ه ک
مــدل تغییــر داده و آن هــا را بــه ســلول های عصبــی در 
ــه  ــلول ها ب ــن س ــا اي ــد )43(. ام ــز کن ــط متماي ــم مخط جس
ــده اند، دارای  ــزی ش ــاز برنامه ري ــروس ب ــا وي ــه ب ــل آنک دلی
خاصیــت تومــوری هســتند و لــذا کارايــی آن هــا در بــاز 
برنامه ريــزی ســلول های ســوماتیکی پايیــن اســت. ضمــن 
ــزی،  ــاز برنامه ري ــق ب ــده از طري ــاد ش ــلول های ايج ــه، س اينک
ــناخته ای هســتند. ــی ناش ــی و اپی ژنتیک دارای پیشــینه ژنتیک

)EPC( 7- سلول های پیش ساز اندوتلیال
ايــن ســلول ها دارای خــواص مهاجرتــی بــوده و می تواننــد بــه 
ســلول های اندوتلیــال عروقــی نیــز تمايــز يابنــد و در رگ زايــی 

59 An
60 Boyer-Di Ponio

61 Erythropoietin
62 Progesterone

جــدول 1- نــام ســلول های بنیــادی و کاربــرد آن ها در زمینۀ آســیب های وارده به سیســتم عصبی بر اســاس اطلاعــات ارائه شــده در اين مقاله
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ــتاز،  ــون و هموس ــعه آکس ــی در توس ــلول های عروق ــم س مه
ــی  ــطه گری رگ زاي ــد، EPC در واس ــنهاد کردن ــان پیش محقق
 TBI ــای ــده از مدل ه ــت آم ــج بدس ــش دارد. نتاي ــز نق در مغ
ــی  ــد يکپارچگ ــا می توانن ــه EPC ه ــد ک ــد کردن ــی، تايی حیوان
مــاده ســفید بعــد از TBI را حفــظ کــرده و آســیب های 
ــن  ــی اي ــی و ايمن ــه کارآي ــد. البت ــش دهن ــی را کاه مويرگ
ــی  ــه تازگ ــد. ب ــتري می باش ــات بیش ــد مطالع ــلول ها نیازمن س
گزارشــات موفقیــت آمیــزی از اســتفاده از ايــن ســلول ها 
ــت )47(.  ــده اس ــر ش ــی منتش ــیب های عصب ــان آس در درم
ــه  ــن مقال ــادی کــه در اي جــدول 1 لیســتي از ســلول های بنی
ــر آســیب های وارد شــده  ــی آن هــا ب ــرات درمان ــی اث ــه معرف ب
بــه سیســتم اعصــاب پرداختــه شــده اســت را ارائــه می دهــد.

استراتژ های بهینه سازی اثر درمان با سلول های بنیادی
1- مسیرهای اجرا و محل تزريق

ــادی در  ــد ســلول های بنی ــرای پیون ــن مســیر مناســب ب تعیی
اثربخشــی درمــان نقــش مهمــی دارد. تزريــق داخــل وريدی63، 
تزريــق داخــل کانــال نخاعــی64 و تزريــق مســتقیم درون 
ــلول های  ــد س ــرای پیون ــی ب ــتخوان65 روش هاي ــدولای اس م
بنیــادی بــه بــدن هســتند )48(. بر اســاس گزارش هــای 
بدســت آمــده از مطالعــه بــر روی مدل هــای حیوانــی، تزريــق 
داخــل کانــال نخاعــی موثرتــر از تزريــق داخــل وريــدی اســت. 
ــر  ــه زي ــه لاي ــلول ها ب ــن س ــبیدن اي ــود، چس ــن وج ــا اي ب
ــل  ــه مح ــا ب ــۀ آن ه ــیدن هم ــرای رس ــی ب ــه66 مانع عنکبوتی
ــان  ــک درم ــه ي ــتیابی ب ــرای دس ــذا ب ــده اســت، ل ــیب دي آس
ــق  ــن تزري ــرای اي ــلول ب ــن س ــادی از اي ــداد زي ــه تع ــق ب موف
ــد خــود  ــا ايــن ســلول  هــا پــس از تزريــق بتوان ــاز اســت ت نی
ــون در  ــا چ ــانند )49(. ام ــز برس ــیب در مغ ــل آس ــه مح را ب
ســلول ها  ايــن  بــرای  لانه گزينــی   ،SCI مزمــن  مراحــل 
وجــود نــدارد، تزريــق مســتقیم آن هــا بــه ناحیــۀ آســیب ديده 
ــی،  ــزی- نخاع ــع مغ ــال نشــت ماي ــر احتم ــی اگ ــی، حت نخاع
يــا خونريــزی داخلــی يــا آســیب های ديگــر نیــز وجــود 
ــاندن  ــرای رس ــری را ب ــد روش موثرت ــد، می توان ــته باش داش
ايــن ســلول ها بــه محــل آســیب ديــده در نخــاع فراهــم  آورد. 
ــق  ــۀ تزري ــاب ناحی ــتخوان انتخ ــدولای اس ــق درون م در تزري
بســیار مهــم اســت. ناحیــۀ پروگزيمــال بــالای ناحیــۀ آســیب 
ــادی مناســب تر می باشــد  ــای ســلول های بنی ــرای بق ــده، ب  دي
ــرای  ــلول ها ب ــن س ــبی از اي ــم نامناس ــق حج ــا تزري )50(. ام
درمــان ضــروری اســت زيــرا ايــن ســلول هــا بــه علــت فشــار 
بــالای کــه ممکــن اســت بــه بافت هــای ســالم اطــراف محــل 
تزريــق وارد کنــد، خطــر آســیب بــه نواحــی ســالم و طبیعــی 
از آن هــا  اســتفاده  ايــن نظــر  از  و  را در پی داشــته  مغــز 
ــر  ــه اگ ــرد ک ــاره ک ــه اش ــن نکت ــه اي ــد ب ــت دارد. باي محدودي
ــادی را در درون  ــلول بنی ــی از س ــدار کاف ــوان مق ــه می ت چ
حفــره ناحیــه آســیب  ديــده تزريــق کــرد؛ امــا ايــن منطقــه بــا 

بقــای ســلول های پیونــدی ســازگاری نــدارد. البتــه ادعــا شــده 
اســت کــه تزريــق ســلول های بنیــادی بــه داخــل حفــره محــل 
آســیب  ديــده در سیســتم اعصــاب، بــرای رفــع اســکار گلیــال و 
ايجــاد پلــی بــرای بازســازی آکســون ها مفیــد بــوده اســت )2(.

2- زمان مناسب برای پیوند سلول های بنیادی
ــه  ــه سیســتم اعصــاب را مرحل ســه روز اول پــس از آســیب ب
حــاد67 می نامنــد. مرحلــه مزمــن68 می توانــد تــا بیــش از 
ــه سیســتم اعصــاب ادامــه پیــدا  ــاه بعــد از آســیب ب دوازده م
ــت  ــۀ تح ــه، مرحل ــن دو مرحل ــن اي ــی بی ــۀ زمان ــد. فاصل کن
سیســتم  خودبخــودی  بهبــود  می شــود.  نامیــده  حــاد69 
ــیب  ــدن آس ــس از وارد ش ــاه اول پ ــه م ــول س ــاب در ط اعص
ــس از آن  ــاه پ ــرد و در دوازده م ــورت می گی ــرعت ص ــه س ب
ــه  ــد. بلافاصل ــت باقــی می مان کنــد شــده و میــزان آســیب ثاب
پــس از آســیب در مرحلــه حــاد، وقايــع ثانويــه ای ماننــد آزاد 
شــدن ترکیباتــي چــون راديکال هــای آزاد اکســیژن، ناقل هــای 
عصبــی تحريکــی و مولکول هــای التهابــی، محیطــی کشــنده را 
ــن  ــد. همچنی ــاد می کنن ــده ايج ــد ش ــلول های پیون ــرای س ب
وضعیــت هیپوکســیک، ناشــی از کاهــش خون رســانی بــه بافت 
ــون  ــود خ ــار کمب ــه دچ ــود ک ــاهده می ش ــده مش ــیب دي آس
رســانی شــده اســت70، لــذا ايــن زمــان بــرای ســلول درمانــی 
مناســب نیســت. البتــه برخــی از پژوهشــگران زمان هــای 
مختلفــی را بــرای تزريــق ســلول های بینــادی بــا هــدف 
ــتم  ــه سیس ــده ب ــیب های وارد ش ــز آس ــت آمی ــان موفقی درم
ــس از  ــن پ ــۀ مزم ــد )51(. در مرحل ــرح کرده ان ــاب مط اعص
آســیب، بافــت پینــه ای گلیال هــا يــک مانــع فیزيکــی در رشــد 
مجــدد آکســون بــه حســاب می آيــد و در مقايســه بــا مرحلــۀ 
ــن  ــۀ مزم ــون ها در مرحل ــد آکس ــاد، رش ــت ح ــا تح ــاد ي ح
ــات  ــر اطلاع ــی ب ــای مبتن ــرد. گزارش ه ــر صــورت می گی کمت
بدســت آمــده از مدل هــای جونــدگان، کاهــش رشــد عصبــی 
و کاهــش پروتئین هــای محــرک رشــد را در فــاز مزمــن نشــان 
داده اســت؛ بنابرايــن زنــده مانــدن ســلول های بنیــادی پیونــد 
ــاد،  ــت ح ــاز تح ــت. در ف ــوار اس ــه دش ــن مرحل ــده در اي ش
ــکیل  ــی تش ــه گلیال ــد و پین ــش می ياب ــی کاه ــخ التهاب پاس
ــی بهتــری را پــس از  ــذا تحــت حــاد، زنده مان نشــده اســت. ل
تزريــق ســلول ها نســبت بــه مرحلــۀ مزمــن نشــان داده اســت. 
بنابرايــن مرحلــۀ تحــت حــاد، مرحلــه ای بهینــه از نظــر زمانــی 
بــرای درمــان بــا ســلول های بینــادی محســوب می شــود )2(.

3- تزريق چندگانه و تزريق منفرد
 BM پــارک و گروهــش بــا اســتفاده از تزريــق چندگانــه
MSC بهبــود حرکتــی را در 60 درصــد بیمــاران نشــان 
 BM منفــرد  تزريــق  از  اســتفاده  کــه  حالــی  در  دادنــد؛ 
ــی  ــود حرکت ــته و بهب ــده ای نداش ــدوار کنن ــج امی MSC، نتاي
ــن  ــاد. بنابراي ــاق افت ــار اتف ــانزده بیم ــورد از ش ــا در دو م تنه

63 Intravenous
64 Intrathecal
65 Direct intramedullary
66 Subarachnoid

67 Acute
68 Chronic
69 Subacute
70 Perfusion
71 Chondroitinase
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ــان  ــر درم ــايی تاثی ــرای شناس ــد ب ــی، می توان ــی و حرکت حس
ارزيابی هــای  شــود.  اســتفاده  بنیــادی  ســلول های  بــا 
بالینــی،  و  الکتروفیزيولوژيــک کارآزمايی هــای پیش بالینــی 
به عنــوان سنجشــی بــرای بهبــود عصبــی بعــد از ســلول 
درمانــی اســتفاده شــده اند. بیمــاران بــا بهبــود حرکتــی، 
در  تغییــر  حالیکــه  در  دادنــد  نشــان  را   EP تغییــرات 
ــز  ــدون بهبــود عصبــی نی يافته هــای EP در برخــی بیمــاران ب
مشــاهده شــد. بنابراين تغییــر در يافته های EP يک شــرط لازم 
بــرای بهبــود حرکتــی اســت، امــا شــرط کافــی نمي شــود )2(.

3- مطالعه تصويربرداری تشخیصی
مطالعــات تصويربــرداری قبــل و بعــد از ســلول درمانــی نخــاع 
انجــام می شــوند تــا تغییــرات ناشــی از درمــان ارزيابــی شــوند 
)تصويــر 3(. همانطــور کــه در تصويــر شــماره 3 ملاحظــه 
ــک  ــده ي ــیب دي ــل آس ــان مح ــاه درم ــال 6 م ــود، بدنب می ش
عصــب نخاعــی توســط تجويــز ســلول های بنیــادی مزانشــیمی، 
ترمیــم آکســون های موجــود در بافــت ســفید نخــاع در تصويــر 
بــرداری بــه )MRI( کامــلا قابــل مشــاهده اســت. اگرچــه ايــن 
تغییــرات در بیمــاران بهبــود يافتــه بدنبــال تجويــز ســلول های 
ــودی رخ داده و  ــورت خودبخ ــت بص ــن اس ــز ممک ــادی نی بنی
ــرداری  ــه روش نقــش تصويرب ــرداری ب مشــاهده شــود. تصويرب

تزريــق چندگانــه موثرتــر از تزريــق منفــرد اســت )15(.
4- استفاده از فاکتورهای مکمل

ــادی  ــلول های بنی ــای س ــرای بق ــل، ب ــواد مکم ــتفاده از م اس
ــای  ــی از فاکتوره ــال ترکیب ــوان مث ــه اســت. به عن ــورد توج م
ــور  ــی )EGF(، فاکت ــد اپیدرم ــور رش ــامل: فاکت ــک ش تروفی
رشــد فیبروبلاســتی نــوع دو )FGF2( و فاکتور رشــد مشــتق از 
پلاکت  هــا )PDGF(، بقــای ســلول های پیونــد شــده را تقويــت 
می کننــد. همچنیــن اســتفاده از فاکتــور تحريــک کننــده کلنی 
گرانولوســیتی ماکروفــاژ، کندروتینــاز71 و تعديــل ژن هــا بــرای 
ترشــح مولکول هــای حمايتــی می توانــد موثــر باشــد )2(.

روش های برای ارزيابی اثر درمانی
)ADL( 1- بررسی عصبی و ارزيابی فعالیت های روزمره

روشــی پايــه بــرای ارزيابــی بهبــود عصبی، بــه صورت شــهودی 
اســت. مقیاس هــای مختلفــی مانند شــاخص اتصال کاتــز، معیار 
اســتقلال عملکــرد، شــاخص چهاروجهــی عملکــرد و شــاخص 
بارتــل اصــلاح شــده، بــرای ارزيابــی ADL در SCI وجــود دارد.

)EP( 2- مطالعات الکتروفیزيولوژيکی
مطالعــات EP ماننــد اندازه گیــري پتانســیل برانگیختگــی 

تصويــر 3- نمايــش چهــار مرحلــه زمانــی پشــت ســرهم پــس از تجويــز ســلول های بنیــادی بــه محــل آســیب ديــده يــک عصــب. آکســون های قطــع شــده عصــب توســط تصويربــرداری ام آر ای و 
بــه روشــی ملقــب بــه تصويرگیــری تنســور پخــش )Diffusion tensor imaging( بــا رنگ هــای مختلــف در هــر مرحلــه نشــان داده شــده انــد. قســمت )A( نمايشــی از محــل آســیب ديــده يــک عصب 
)فلــش ســفید رنــگ( بلافاصلــه بعــد از ايجــاد آســیب بــه آکســون های موجــود در عصــب )ســمت نزديــک بــه جســم ســلولی در بــالا و ســمت دور از جســم ســلولی آکســون در ســمت پايیــن هــر تصوير 
نشــان داده شــده اســت(. قســمت )B( محــل آســیب ديــده آکســون های عصــب )فلــش ســفید رنــگ( را 6 مــاه پــس از درمــان بــا ســلول های بنیــادی نشــان می دهــد کــه انتهای آکســون در حال رشــد 
بــه ســمت بخــش قطــع شــده دور از جســم ســلولی اســت. قســمت )C( تشــکیل مخــروط انتهــای )مثلــث ســفید رنــگ( در انتهــای بريــده شــده آکســون ها در ســمت جســم ســلولی نورون هــا و تخريب 
والريــن در بخــش دور از جســم ســلولی آکســون را نشــان می دهــد. قســمت )D( محــل آســیب ديــده آکســون )مثلــث ســفید رنــگ( بدنبــال درمــان با ســلول های بنیــادی کاملا ترمیم شــده اســت )2(.

ــا  ــده ب ــیب دي ــای آس ــگ و بافت ه ــالم و زرد رن ــون س آکس
ــوند و  ــخص می ش ــکی مش ــا مش ــی ت ــگ آب ــر و رن ــدد صف ع
هــدف از ايــن ارزيابــی تعییــن میــزان بهبــود ضايعــات نخاعــی 
ــی  ــلول درمان ــا س ــی ي ــای بالین ــال کارآزمايی ه ــال اعم بدنب
اســت. ايــن روش بــرای پیش بینــی بهبــود عصبــی در بیمــاران 
ــر  ــی، ظاه ــی بالین ــت. در کارآزماي ــد اس ــه SCI مفی ــلا ب مبت

کــه بــه اختصــار بــه آن )DTI( گفتــه می شــود، نوعــی تصويــر 
ــا اســتفاده از روش  بــرداری بــرای ارزيابــی نخــاع اســت کــه ب
ــن روش  ــرد. در اي تشــديد مغناطیســی )MRI( صــورت می گی
بافت هــا بدنبــال تصويــر بــرداری از نظــر تراکــم و نظــم 
ــخص  ــگ مش ــب رن ــا برحس ــر ي ــا صف ــن 1 ت ــون ها بی آکس
دارای  و  يــک  شــماره  بــا  ســالم  بافت هــای  می شــوند. 

72 Contrast agent
73 Positron Emission Tomography

74 Single-Photon Emission Computed Tomography
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ــا ســلول های  شــدن فیبرهايــی در DTI کــه قبــل از درمــان ب
بنیــادی وجــود نداشــتند؛ می توانــد نشــانه ای از بازســازی 
.)2( باشــد  بنیــادی  ســلول های  بــا  درمــان  در  آکســون 

4- تکنیك نشاندارکردن در تصويربرداری

ــر  ــارت ب ــادی، نظ ــلول های بنی ــات س ــم در تحقیق ــه مه نکت
ــرت،  ــا، مهاج ــن بق ــده )تعیی ــد ش ــلول های پیون ــت س وضعی
ــن  ــر اي ــت. ب ــده( اس ــد ش ــلول های پیون ــق س ــل دقی و مح
ــتفاده  ــرای اس ــلولی ب ــب زدن س ــای برچس ــاس، تکنیک ه اس
درون تنــی بــا اســتفاده از نشــانگرهای زيســتی يــا مــواد 
حاجــب72 مــورد اســتفاده قرار مي گیرنــد. به عنــوان مثــال 
ــی )SPIO( و  ــن سوپرمغناطیس ــید آه ــتفاده از ذرات اکس اس
ــی  ــا و ردياب ــتفاده از راديونوکلئوتیده ــا MRI و اس ــی ب ردياب
ــورد توجــه بســیاري هســتند )52(. ــا SPCT74 م ــا PET73 ي ب

نتیجه گیری
نوروترومــا کــه در اثــر صدمــه ديــدن دســتگاه عصبــی مرکــزی 
ــه دلیــل نداشــتن درمــان قطعــی، زندگــی  ايجــاد می شــود، ب
فــرد را تــا آخــر عمــر تحــت تاثیــر قــرار می دهــد. درمان هــای 
موجــود عمدتــا از ايجــاد آســیب بیشــتر جلوگیــری می کننــد 

ــرد  ــدن عملک ــرای بازگردان ــی ب ــان قطع ــفانه درم ــی متاس ول
ناحیــۀ آســیب ديــده بــه حالــت اولیــه اش را نــدارد. روش هــای 
ــم  ــد در ترمی ــی می توان ــلول درمان ــد س ــان، مانن ــن درم نوي
ــد.  ــک کن ــی کم ــاران تروماي ــه بیم ــده ب ــیب  دي ــۀ آس ناحی
ــی  ــلول درمان ــادی در س ــلول های بنی ــت س ــتفاده از ظرفی اس
ــی  ــان آســیب های عصب ــده ای روشــن را در درم ــد آين می توان
نويــد بخــش باشــند. بــر اســاس مطالعــات انجــام شــده درمــان 
بــا ســلول های بنیــادی مختلــف در مراحــل تحقیقاتــی و 
پیش بالینــی نتايــج امیدوارکننــده ای داشــته، امــا هنــوز 
ــتفاده  ــی اس ــای بالین ــق در فازه ــورت موف ــه ص ــته ب نتوانس
ــن  ــتر در اي ــای بیش ــه موفقیت ه ــتیابی ب ــرای دس ــوند. ب ش
زمینــه لازم اســت تــا تحقیقــات بــرای يافتــن منابعــی ارزان و 
ــد  ــا عــوارض کمتــر، ادامــه ياب دردســترس از ايــن ســلول ها ب
و روش هــاي القــای تمايــز و انتقــال ســلول ها بــه بیمــار بهینــه 
ــی عملکــرد  ــرای ارزياب شــوند. همچنیــن پايش هــای مــداوم ب
تکنیک هــای  و  گیــرد  صــورت  پیونــد  از  پــس  ســلول ها 
جديدتــری بــرای ايــن منظــور توســعه يابــد. اســتفاده از 
ــی  ــرای ارزياب ــج، ب ــی نتاي ــگام بررس ــاری هن ــای آم تکنیک ه
دقیــق و کاهــش عوامــل بــه ظاهــر دخیــل امــا غیــر حقیقــی، 
يکــی از عوامــل موثــر بــرای اثبــات اثربخشــی درمان می باشــد.
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