
 شناسی جانوری تجربیمجله علمی ـ پژوهشی زیست
 (91-15) 5931پاییز ، هجدهم، پیاپی دوم، شماره پنجمسال 

Experimental Animal Biology. 
Vol. ??? No. ???, ?????? (??? - ???) 

 

 سلول درمانیدر  یراخ یهاپیشرفت

 ینخاع یعاتضا

 
 ، 3حصارکی مهدی، 2شهبازی ابراهیم، *1نعمتی شیوا

 5حاجی حسینی رضا، 4کیانی سحر

 نور مرکز تهران و پژوهشگر پیامدانشگاه  بیوشیمی، دکتری دانشجوی .1
 یانپژوهشگاه رو یادی،بن یهاپژوهشکده سلول

دانشگاه علم و فرهنگ و  ینی،تکو شناسیزیست  دکتری دانشجوی .2
 یانپژوهشگاه رو یادی،بن یهاپژوهشگر پژوهشکده سلول

دانشگاه علم و فرهنگ و  تکوینی، شناسیزیست  دکتری دانشجوی .3
 یانپژوهشگاه رو یادی،بن یهاپژوهشگر پژوهشکده سلول

 یهاپژوهشکده سلول یعلم یاتعضو ه ی،جانور یزیولوژیف استادیار،. 4
 یانژوهشگاه رو، پیادیبن

 شرق نور مرکز تهران پیام، دانشگاه علمی هیاتعضو  ،استاد. 5
 (10/13/1335تاریخ تصویب:  - 12/11/1333)تاریخ دریافت:  

 

 چکیده

را بر  زیادی های هزینهاست که  ای یبیتخر یطشرا ینخاع ضایعه

درمان  هیچسفانه تاکنون أکند و مت می تحمیلو جامعه او  بیمار

 نخاعی ضایعاتو بالاخص  عصبی سیستم های بیماری یبرا یمؤثر

 یاستراتژ یک یادیبن یها سلول یوندارائه نشده است. پ

و  آزمایشاتراه بوده و  یاست که البته هنوز در ابتدا یدوارکنندهام

به  یدبا ینیکآن به کل یدنرساز قبل  یاریبس ینیبال های یکارآزمائ

 بیولوژی زمینهدر  یقاتتحق. برسد یمجامع پزشک ییدانجام و تا

سرعت در حال  هب ها سلول نویسیو باز برنامه  بنیادی یها سلول

را  سلولی کلینیکی پیوندبه درمان  یابیدست  امیدبوده و  پیشرفت

 مطالعه، ایندهد. در  می افزایش ضایعه اینمبتلا به  بیماران بیندر 

و  آزمایشاتو  پاتوفیزیولوژی نخاعی، ضایعه اپیدمیولوژی

قرار  بررسیانجام شده را مورد بحث و  بالینی های کارآزمایی

استفاده  یمطالعه معضلات موجود برا همچنین داد. خواهیم

 زمینه در  اخیر های پیشرفتو  سلولی پیوند استراتژیاز  ینیکیکل

به افراد مبتلا  پیوند برای انسانی جنینی بنیادی یها سلولاستفاده از 

 باشد. میث ارائه شده در مقاله حاضر از مباح نخاعی ضایعهبه 
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Abstract 

Spinal cord injury (SCI) is a devastating condition 

producing great personal and societal costs and 

for which there is no effective treatment. Stem 

cell transplantation is a promising therapeutic 

strategy, though much preclinical and clinical 

research work remains. Here, we briefly describe 

SCI epidemiology, pathophysiology, and 

transplantation trial in human developments, 

including termination of the first human 

embryonic stem cell experimental and clinical 

stem cell strategies. Research in stem cell biology 

and cell reprogramming is rapidly advancing, 

with the hope of moving stem cell therapy closer 

to helping people with SCI. We examine issue 

important for clinical translation and provide a 

commentary on recent SCI.  

 

Keywords: stem cell, Spinal cord injury, Cell 

transplantation, Clinical translation 
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 مقدمه
واسطه  هاست که ب یا یبیتخر یطشرا ینخاع ضایعات

 یها اندام یرفتن حس، حرکت و حرکات اراد یناز ب
 یها رغم تلاش یدهد. عل یدر حد تروما رخ م یتحتان
قابل توجه در در درمان و  های یشرفتو پ یقنمحق
سلول  یها و ظهور روش  یعهبعد از ضا یها یجراح
از  دسته ایندر  یادیبن یها سلولبا استفاده از  یدرمان

 های بیماری برای یمؤثردرمان  هیچتاکنون  یماران،ب
ارائه نشده  نخاعی ضایعاتو بالاخص  عصبی سیستم

 ;Tator, 2006; Khazaei et al., 2014) است

Mariano et al., 2014). 
 کلینیکی های درماناز  متعددیتاکنون موارد 

 نخاعی آسیببعد از  تجربیمختلف که به شکل 
شود گزارش شده اما  می عملکردی موجب  بهبود
 شناسایی نادریبهبود در موارد  مکانیسمجالب آن که 

 پاتوفیزیولوژی بررسی بنابرایناست.  گردیدهوگزارش 
و  تواند موجب درک بهتر میها  آسیب قبیل این

 ر شود.ت مناسب درمانی های روش طراحی
 پاتوفیزیولوژیخلاصه  طور هدر ابتدا ب نیزما 

بر  مروریسپس ، را مرورکرده نخاعی های آسیب
از  بیشرا که در  درمانی های از روش مختلفیانواع 

کار  هب آزمایشگاهی حیوانی های مدلمورد از  یک
هر چند  عملکردی هایگرفته شده است و بهبود

 . داشت خواهیم، اند محدود را موجب شده
 

 نخاعی ضایعات شیوعو  اتیولوژی اپیدمیولوژی،

در  چیزی نخاعی ضایعهدر سراسر جهان، بروز سالانه 
 باشد می جمعیت میلیون یکمورد در هر  04-51حدود 

(Ackery et al., 2004) ،مؤسسه. در کانادا Rick 

Hansen فرد  01444زده است که هم اکنون  ینتخم
 یانهکنند که سال یم یزندگ ینخاع یعهضا یماریبا ب

 یالاتشود. و در ا ینفر بر تعداد آنها افزوده م 0444
 یماریب ینا یوعزده شده که ش ینتخم یکامتحده آمر

 ریماب 50444 یانهنفر بوده و سال یلیونم یکاز  یشب
 شود یگروه افزوده م ینکشور به ا یندر ا یدجد

(Mothe & Tator, 2012). خاطرنشان کرد که  یدبا
هر  ازاینفر به  0.0به حدود  ایراندر  بیماری این شیوع

 یگزارشات حاک یبررس ینباشد  و همچن ینفر م 54444
 طیدر  ینخاع یعهاز آن است که آمار جانبازان با ضا

 ینو عراق ب یرانهشت سال دفاع مقدس )در جنگ ا
 باشدمینفر  044444(  حدود 5300-5304  یهاسال

(Javadi et al., 2014).  دارای دیدگی آسیببروز 
و نوجوانان بوده و  بالغین بینمتقارن  توزیع الگوی

سال اتفاق  94-53 بینافراد  مابینتعداد  بیشترین
بروز  پیک دومین. (Mothe & Tator, 2012) افتد می

 دلیل هب بیشترباشد که  میدر افراد سالخورده  بیماری
 گردد. می ایجادکهولت سن  یاو  بلندیافتادن از 

 
 ینخاع عاتیضا یولوژیزیپاتوف

وارد آمدن ضربه حاد و  نخاعی آسیبنوع  ترینشایع
 ,CH) باشدمینخاع در اثر ضربه  ناگهانی نفشرده شد

 یعصب یها بافتاز  یبرخ حالت معمولاً ین. در ا(1995
 ;Tator, 1995) دنشو یحفظ م subpial یهدر ناح

Hulsebosch, 2002) .وارده  آسیب اولیه مکانیسم
باشد. در ادامه  میها  و انقباض رگ خونریزینکروز، ادم، 

گردد، که  میالقا  سیبآ ثانویه های مکانیسماز  آبشاری
و  مایعات توزیعآپاپتوز، اختلال در  ایسکمی،شامل 

 های تولید رادیکال لیپیدها، پراکسیداسیونها،  الکترولیت
 آسیب نتیجهباشند که در  می التهابی های آزاد و پاسخ

 Tator and) افتد میخون اتفاق  جریانکاهش  و بیشتر

Fehlings, 1991)یا یعحفره پر از ما یک یت،. در نها 
که توسط  یدآ یوجود م هب یدر مرکز طناب نخاع یستک

ها حفظ  از اکسون یتعداد یکه محتو subpialلبه  یک
هستند،  یلینیاز آنها فاقد غشا م یادیزشده که تعداد 

های  یتآستروس(. 5شده است )شکل پوشیده
 یکسماتر ها سلول یرماکروفاژها و سا یپرتروفیک،ه

اسکار  یلرا از قب یمهار یها مولکول  ی،خارج سلول
 یسدها یجادکنند که منجر به ا یترشح م یالیگل
 & Fawcett) گردد یم یمدر برابر ترم یمیاییش-یزیکف

Asher, 1999). 
 
 

 



 93 ... ینخاع عاتیضا یدر سلول درمان ریاخ هایشرفتیپنعمتی و همکاران:  

 

 

 

 
 یلاز قب نددیوپ یبوقوع م ینخاع یعهضا یجادرا که بعد ا یزیولوژیکیپاتوف یع. شکل بالا مجموع وقاینخاع یعهضا یپاتولوژ .1 شکل

بعد  ثانویهو  اولیه های مکانیسمدهد.  یحفره( را نشان م یجاد(، تحت حاد )مثل التهاب(، مزمن )ایزیحاد )مثل ادم و خونر یفازها یعوقا
 ها، الکترولیتعدم تعادل  لیپیدی، پرکسیداسیون سلولی،خارج  سمیتالتهاب، آپاپتوز، نکروز،   خونریزی،شامل ادم،  ضایعه ایجاداز 

 .(Anwar et al., 2016) باشند یم یو انسداد رگ رگی/ اسپاسم ایسکمی

 
شوند و  یها دچار مرگ م نوو نور ها یگودندروسیتال

 یبو تخر یلینیرفتن پوشش م ینامر موجب از ب ینا
مزمن و  یگردد. در فازها یم یناپسینقل و انتقالات س

در مرکز طناب  یستک یا یعتحت حاد حفره پر از ما
که با ماکروفاژها و  گرددیم یجادا ینخاع

و  ینهااند. ا شده یدهپوش یپرتروفیکه های یتآستروس
 های مولکولو  سلولیخارج  ماتریکس ها سلول یرسا

را ترشح  ها پروتئوگلیکانسولفات  کندروتینمثل  مهاری
 یکشده و  گلیالیکنند که منجر به ساخت اسکار  می
 کند. می ایجاد ترمیمرا در برابر  شیمیاییو  فیزیکیسد 

و   5ییموش صحرا یشگاهیآزما یها مدل بعضی
را با  یمشابه کاملاً یطشرا ی،نخاع یعاتضا 0موش

                                                                     
1. Rat 

2. Mouse 

کنند. که  یم یجادا یانسان ینخاع یعاتضا یپاتولوژ
کانتوژن، مدل کراش  دورایی،خارج  فشردگیشامل 
بر  ینخاع یعات. ضا(Tator, 2009) باشند میدر رت 

به سه فاز  یهاول یعهاز ضا شده یاساس زمان سپر
روز  ینشوند که عبارتند از:  فاز حاد: تا چند یم یمتقس

تا دو هفته  یک ینتحت حاد: ب یعه،ضا یجادبعد از ا
 یشترب یافاز مزمن: چهار هفته  یا یبآس یجادبعد از ا

که در ادامه به آنها  مباحثی. یعهضا یجادبعد از ا
 سلولی پیوند های استراتژیشوند شامل  میپرداخته 

دهند که در فاز دوم  میحال نشان  عینباشند و در  می
 دیگرنسبت به دو فاز  بالاتری کاراییتحت حاد از  یا

 باشند. میبرخوردار 
 

دهید بیآس اکسون  

  ونیناسیلیدم

نکروز و آپاپتوز  

 التهاب

 ادم

ویداتیاکس استرس و یخارج یبهایآس  

یزیخونر  

 حفره جادیا

یرگ انقباض/ یسکمیا  
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 ضایعات برای سلولی پیوند عمومی هایویژگی

 نخاعی

بهبود  یکننده برایدوارام یاستراتژ یک یسلول درمان
 ینیکیلعات پاراکلباشد و مطا یم ینخاع یعهضا یماریب

 یعاز وقا یتواند برخ یم یسلول یوندنشان داده است که پ
شوند را بهبود  یم یجادجراحت ا یجادکه بعد از ا یا یهثانو

. یدنما یماز دست رفته را ترم یها بافت یو برخ یدهبخش
 5334از دهه  یسلول درمان ینهها در زم تجربه یناول

گروه نشان  یناآغاز شد.  .Aguayo et alتوسط گروه 
تواند منجر به بهبود و  یم یطیعصب مح یونددادند که پ

 یمرکز یعصب یستمموجود در س یها اکسون یمترم
طناب  یوندنشان دادند که پ Reierگردد. در ادامه گروه 

 یترا حما یزبانم یها رشد دوباره اکسون ینیجن ینخاع
 یوندپ های استراتژیاز  زیادیتعداد  که ییآنجاکند. از  یم

 های گزارشاست که  رسیدهتاکنون به انجام  سلولی
 Fehlings et) بهبود هم در مورد آنها ارائه شده است

al., 2011; Thomas et al., 2011; Enzmann,. 
Benton et al., 2006)ینتا در ا یم. ما بر آن شد  

را که از  یدمورد تائ یکیینکل یاستراتژ ینمطالعه چند
 بنیادی یها سلول، (ES) 5ینیجن یادیبن یها سلول

 یادیبن یها سلولهمانند  0(MSC) مزانشیمی
، 9(BMSCs) مشتق از مغز استخوان یمیمزانش
 0(NSPCs) یساز عصبیشپ /یعصب یادیبن یها سلول

را مرود بحث و ارائه  ییپرتوان القا یادیبن یها سلولو 
مثل  ها سلولانواع  سایر پیوند(. البته 0ل )شک یمقرار ده
 بویایی، پیازمشتق از  گلیاهایشوان،  یها سلول

که ژنتیکی ت تغییراشده با  دستکاری های فیبروبلاست
فعال  ماکروفاژهایکنند و  میها را ترشح  نوروتروپین
اند  کار گرفته شده هب ضایعات ایندرمان  برایشده هم 

 Fehlings) باشند نمیقاله م اینکه موضوع بحث ما در 

et al., 2011; Thuret et al., 2006). 
                                                                     
1. Embryonic Stem Cell 

2. Mesenchymal Stem Cell 

3. Bone Marrow Mesenchymal Stem Cell 

4. Neural Stem/Progenitor Stem Cell 

 بنیادی یها سلول تعریف

صورت  هاست که ب سلولیدر واقع  بنیادیسلول  یک
صورت  به تقسیم این طرفیشود. از  یم یرتکث یوستهپ

 مادری زایخودنوسلول  یک تولیدنامتقارن بوده و منجر 
تخصص  تمایز برایگردد که  می دختریسلول  یکو 

ساز با توان اندک  پیش های سلولکند. در مقابل  می پیدا
شناخته  تمایز برای بالایشان ظرفیتو  تکثیر برایخود 
بعد از  یعهبهبود ضا یبرا یسممکان ینشوند. چند می

 یلشود، که بر اساس نوع سلول، از قب یفرض م یوندپ
ی ها، بازساز نورون یا ها یگودندروسیتال ییگزینجا
 و ینورون یها حفظ سلول یکتحر ی،نورون یاناتجر
ها  ینها و نوروتروپ یتوکینس یانب یش، افزایزبانم یالیگل
 یی،زا رگ یکتحر یزبان،م یا یوندیپ یها سلول یلهوس هب
 یاحفره، کاهش التهاب  یا یستپل درون ک یجادا

زاد خود  ساز درون یشپ یها سلول یکتحر یوسیز،گل
 یمو ترم یسیتیپلاست یمساعد برا یطمح یجادو ا یمارب

 دقیق مکانیسم(. در اغلب مطالعات 9)شکل ی اکسون
 تاکنون مشخص نشده است. بهبودی

 
 جنینی بنیادی یها سلول

 نیپرتوا های سلول، (ES) ینیجن یادیبن های سلول
ال در ح یستبلاستوس داخلی سلولیهستند که از توده 

شده و قادر هستند به همه انواع  یجداساز ینتکو
 Evans and) شوند یلفرد بالغ تبد یک یها سلول

Kaufman, 1981) .انسانی جنینی بنیادی های سلول 
از مرحله  پیش های جنینصورت شاخص از  به

 تولیدبا  بلاستوسیست یادر مرحله  یا گزینی لانه
در  مصنوعیروش لقاح  به مصنوعی های جنین

 ینها را همچن سلول ینشوند. ا میجدا  آزمایشگاه
 یکیسومات یها توان با انتقال هسته به داخل سلول یم
 یزن یکیپارتنوژنت یتشده توسط فعال فعال یها تخم یا

 قابلیت پیوندبعد از  جنینی بنیادی های سلولکرد.  یدتول
 بسیارصورت  ( را بهیسرطان یها تراتوما )سلول ایجاد

امر قبل از  ایناز  جلوگیری برایباشد، لذا  میدارا  شایعی
 .بیابند تمایز حدیها تا  سلول اینبهتر است  پیوند
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قابل  یادیبن یها سلول یمختلف را برا یمقابل منابع بافت ی. شمایدهد یببه نخاع آس یوندپ یبرا یادیبن یها منابع سلول. 2 شکل

پرتوان  های سلول عصبی، سازی پیش/ یادیبن یها ها شامل: سلول سلول یندهد. ا یرا نشان م ینخاع یعاتاستفاده در درمان ضا
جدا  مستقیم نورونی های سلولو  جنینی بنیادی های سلول مزانشیمی، بنیادی های سلولساز مشتق از پوست،  پیش های سلول یی،القا

 .(Mothe and Tator 2012) باشند می عصبیشده از بافت 
 

 تولیددر حال تکامل به سمت  بسیاری های پروتکل
 ,.Carpenter et al) عصبیساز  پیش های سلول

2001; Reubinoff et al., 2001; Tropepe et .
al., 2001; Zhang et al., 2001)یها ، نورون 

 یعصب یستممختلف س های یماریهدف ب یخاص
(Carpenter et al., 2001; Wichterle et al., 

2002; Wada et al., 2009)یسلول یها ، رده 
 ,.Brustle et al., 1999; Nistor et al) یالیگل

هستند. مطالعات  ینیجن یادیبن یها از سلول (2005
 بنیادی های سلول پیوندادند که در صورت نشان د
هستند به  تمایزی پیشکه در مرحله  موشی جنینی

ها به  سلول این دیده، ضایعهداخل نخاع رت 
کرده و موجب  یداپ یزتما یالیو گل ینورن های سلول

 ,.McDonald et al) مدل شدند یوانح یبهبود نسب

 ضایعهطورکه در بالا به آن اشاره شد، . همان(1999
ها شده و  نورون یلیناسیونمنجر به دم ینخاع

کنند.  می کاندیداپاپتوز  برایآنها  ها الیگودندروسیت
 یها توانند به سلول یم ینیجن یادیبن یها سلول

کنند و  یداپ یزتما 5(OPC) یگودندروسیتیساز ال یشپ
درون نخاع رت  یکسونزوائد ا یساز یلینمنجر به م

 ;Sharp et al., 2010) گردد یدهد یبسآ

Keirstead et al., 2005)یها سلول یای. از مزا 
ها  سلول یناست که ا ینا یانسان ینیجن یادیبن
دارند،  ییبالا یتلومرآز یتفعال ینکها رغم یعل

                                                                     
1. Oligodendrocyte progenitor cells 

هایبنیادی/پیشسازسلول

 عصبی

هایبنیادیسلول

 جنینی

هایپیشسازسلول

 الیگودندروسیتی

 هایالیگودندروسیتیسلول

 هاینورونیسلول

 هایبنیادیمزانشیمیسلول

 هایپیشسازیمشتقازپوستسلول

هایپرتوانسلول

 القایی

 مغز

 نخاع

 پوست

 بافتچربی

 ماهیچه

مغز

 واناستخ



 5931دوم، پیاپی هجدهم، پاییز ، شماره پنجمسال شناسی جانوری تجربی، علمی ـ پژوهشی زیستمجله   04

 یراوم و بدون خطا تکثصورت مد به یباًتوانند تقر یم
تخصص  یسلول یها رده یدتول ی،شوند. و از طرف

 یچگونهبا درصد خلوص بالا بدون آنکه ه یافته
 یمشکل یارها رخ دهند کار بس در کروموزم یناهنجار

شود که بعد از  میمطرح  فرضیه این بنابرایناست. 
 دلیله ب بیمار،به  جنینی بنیادی های سلول پیوند
از آن،  ناشی کروموزومیشده و مشکلات مهار ن تکثیر

 شود. میمطرح  زاییخطر تومور 
 

 
 پیوندبعد از  ترمیمی احتمالی هایمکانیسماز  بعضی. شکل مقابل سلولی پیونددنبال ه ب نخاعی ضایعه ترمیم احتمالی مکانیسم .3شکل 

 .(Fink & Cafferty, 2016) دهدمینشان  را دیده آسیببه داخل نخاع  بنیادی یها سلول
 

 1(NSPCs) یساز عصب پیش/ بنیادی یها سلول

چند  یها سلول عصبیساز پیش/ بنیادی یها سلول
 یها سلولاند به کرده پیداهستند که تعهد  توانی

 شرایطتوانند در میشوند و  تبدیل نورونی
 اینشوند.  تکثیرخودنوزا  صورت به آزمایشگاهی

تحت  یرهاییبه شکل اسف عمومی صورت به ها سلول
فاقد سرم و در حضور  شرایطو در  نوروسفیروان عن

 فیبروبلاستیمثل فاکتور رشد  رشدی فاکتورهای
(bFGF)0 یدرمیو فاکتور رشد اپ (EGF)9 یرتکث 

                                                                     
1. Neural stem/progenitor cells 

2. B fibroblast growth factor 

3. Epidermal growth factor 

 ها سلولاز  یتجمعات سه بعد نوروسفیرهاگردند. 
 یه،ساز اول یشپ یها سلولاز  یبیهستند که از ترک

 یکم اریو تعداد بس یادیبن یها سلولاز  یدرصد کم
شده است.  یلتشک یافته یزتما یها سلولاز 

رشد در  فاکتورهایبه  عصبی بنیادی یها سلول
در حالت  انتخابی صورت بهکشت پاسخ داده و  محیط

شوند و می تکثیر نوروسفیربه شکل  سوسپانسیون
سرم مورد کشت قرار  حاویکشت  محیطدر  که زمانی
و  یتیالیگودندروس نورونی، یها سلولبه  گیرند

 ,Mothe & Tator) یابند می تمایز آستروسیتی

2012). 
 

 اکسونزاییوترمیماکسونی

 حفظوبازسازیارتباطاتنورنی

هایپیوندشدهجایگزینیسلول  

 میلینسازیدوباره

 کاهشادموالتهاب

 بیاننوروترفیکفاکتورها/سیتوکینها

 پیوندسلولی

 کاهشاندازهحفره
 کاهشگلیوسیز

 تولیددوبارهآکسونی

 رگزایی
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 یها سلولتوان از  یرا م یعصب یادیبن یها سلول
 ینجن یدرون یکه از توده سلول (ES) ینیجن یادیبن
را  ها سلول ینا ینکرد. علاوه بر ا یدتول ید،آ یدست م هب
و مورد استفاده  یبالغ هم جداساز یوانتوان از مغز ح یم

از  یدر منطقه خاص یعصب یادیبن یها سلولقرار داد. 
دار  در شکنج دندانه یکولار،ساب ونت یهمغز بنام ناح

قرار  قدامیو مغز  نخاعیکانال  مرکزی ناحیه یپوکمپ،ه
چند  یها سلول. (Morshead et al., 1994) اند گرفته

 یرا توانسته اند از کانال مرکز یعصب یادیتوان بن
تحت کشت قرار  یشگاهکنند و در آزما یجداساز ینخاع

 ییتوانا ها سلول یننشان دادند که ا یندهند. همچن
و  یشگاهیآزما یطرا در شرا ها یگودندروسیتبه ال یزتما

باشند. مطالعات مختلف نشان  یدر موجود زنده دارا م
 /یادیبن یها سلولدسته از  ینا یونداند که پ هداد

در بهبود  یدهد یببه داخل نخاع آس یساز عصب یشپ
 یدارا ینورون یو بازساز یعملکرد و حفاظت نورون

 ,.Hofstetter et al)باشد  یم ینقش قابل توجه

2005; Moreno-Manzano et al., 2009)لاوه . ع
نقش  دارای ها سلولدسته از  اینشود که  میگفته  براین

لانه  تواناییبوده و  ایمنی سیستمبا  کنندگیسازگار 
 یفاکتورها یو ترشح برخ دیده آسیبدر بافت  گزینی

 ,.Hawryluk et al) باشند یرا دارا م یکنوروتروف

2012; Yan et al., 2004) لازم به ذکر است که .
 رویبر  نخاعی ضایعاتدر  سلولی پیونداغلب مطالعات 

 زیراجوندگان انجام شده است  عصبی بنیادی یها سلول
از منابع  ها سلول اینآوردن و کشت دادن  دست به

 ,.Ostenfeld et al) باشد می مشکلیر یاکار بس انسانی

2002; Piao et al., 2006). 
 
 پوستی یها سلولآمده از  دست به سازهایپیش

 بنیادی یها سلولمشتق از پوست که  سازهای پیش
شود هم گزارش شده که قادرند به انواع  می نامیده پاپیلا

 پیدا تمایز نورونی یها سلولاز جمله  ها سلولاز  مختلفی
از  ها سلول اینشود  میگفته  اینکه رغم علیکنند. 

شوند، نشان  میمشتق  درمیسدر  مزانشیمی یها بافت

مشتق از  یها سلولداده شده است که فقط به 
و  ای ماهیچه یها سلولهمچون  مزانشیمی یها سلول
رده  یها سلولتوانند به  میشوند. بلکه  نمی تبدیل چربی

هم  ها کراتینوسیتو  گلیاهاها،  مثل نورون اپیتلیالی
 بنیادی یها سلول اینهادند. علاوه بر گر می تبدیل

 یانرا در خود ب یننست ین، که پروتئمویی فولیکول
به رده  یزتما ییشود که توانا یکنند هم گفته م یم

را داشته و  ینورون یها سلولرا مثل  یتلیالیاپ یها سلول
 یدههم نام یعصب یغست یادیبن یها سلول ینعلاوه بر ا

دسته از  این. (Krejci & Grim, 2010) شوند یم
و  مزودرمی سازهای پیشتوانند به  می ها سلول
شوند.  تبدیلشوان  یها سلولو  محیطی های نورون

در  یاهداف سلول درمان یتوانند برا یم بنابراین
 یوابسته به نورون هم در مورد بافت عصب یها یمترم
مثل مغز و نخاع  یمرکز یو هم بافت عصب یطیمح

 .(Kanno, 2013) یرندمورد استفاده قرار بگ
ساز مشتق از پوست که از  یشپ یها سلول پیوند

مبتلا به  یها اند به رت شوان  مشتق شده یها سلول
 شروع به آکسونینشان داد که زوائد  ینخاع یعهضا

 دوباره انجام شد سازی میلینکردند،  تشکیل
(Biernaskie et al., 2007). 

 
 یادیبن یها سلولساز و خون ادییبن یها سلول

  یمیمزانش

انواع  یمغز استخوان بالغ محتو یادیبن یها سلول
 باشدیم یادیبن یها سلول یهایتاز جمع یمختلف

 یادیبن یها سلولداشته و شامل  ینورونیرغ أکه منش
باشد و  یمغز استخوان م یادیبن یها سلولخونساز و 

 یحدر ادامه توض که یندآیم دست به یاز منابع متنوع
 .(Mothe & Tator, 2012)شوند یداده م

 
 چربیمشتق از بافت  مزانشیمی بنیادی یها سلول

 یقاًدق یمشتق از بافت چرب یمیمزانش یادیبن های سلول
 یمیمزانش یادیبن یها با سلول یاتاز لحاظ خصوص

 باشند.  یمشتق از مغز استخوان مشابه هم م
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 انسانی موی فولیکول یها سلولمثل  تیکیسوما یها سلول. مرکزی عصبی سیستمبه داخل  سوماتیکی یها سلول پیوند .4شکل 

 پیوندبه مغز غیرمستقیم  یا مستقیم صورت به همچنینمختلف،  های روشداده شده به  تمایز یانشده  تیمار نوروسفیر،توانند به شکل  می
 .(Mothe and Tator, 2012) شوند

 
از  یتوانند به انواع متنوع یم ها سلولدسته از  ینا

 یها بافت طبیعی تمایزحاصل از  یها سلول
 پیدا تمایزاندوژنوس  یها بافتو  اپتیلیالی مزانشیمی،

را به  ها سلول این مستقیم تمایزمطالعه  در اًاخیرکنند. 
اند، که  ها گزارش کرده مشابه موتورنورن یها سلول

هج  سونیکو  اسید رتینوئیکاده از با استف تمایز این
 پتانسیلآمده  دست بهانجام شده است. سلول  5هاک

مثل  هایی بیماریرا در  درمانیسلول  برایاستفاده 
را از خود نشان  سفاقیدرون  خونریزی یا هانتیگتون
 ,.Chen et al., 2012; Lee et al) داده است

 های ییامو کارآز یوانیح یها . استفاده از مدل(2009
 یدهبه انجام رس ها سلول ینا یبرا یانسان ینیبال

انسان با  یبر رو ینیکیاست، اما هنوز کار کل
باشد.  یدر حال انجام م یقابل توجه های یتمحدود

                                                                     
1. Sonic Hedgrhog 

 یها سلولمطالعه گزارش شده است که  یندر ا
ترشح  ییاناتو یمشتق از بافت چرب یمیمزانش یادیبن

را که در  HGFو  VEGFمثل  یکیتروف یفاکتورها
است را  یتحائذ اهم یسکمیدچار ا یبافت مغز یمترم

 کنند. یاز خود ترشح م
 
 مشتق از خون بندناف مزانشیمی بنیادی یها سلول

 بنیادی یها سلول محتوی انسانیخون بند ناف 
است.  مزانشیمی بنیادی یها سلولخونساز و 

مشتق از خون بندناف  مزانشیمی یادیبن یها سلول
را داشته و  نورونی یها سلولبه  تمایز توانایی

 یماریهایب یدر سلول درمان کلینیکی صورت به
. یردگ یمورد استفاده قرار م یمرکز یعصب یستمس

 یها سلول ینورون یزمطالعات نشان داده است که تما
 ینازک ینخون بند ناف توسط پروتئ یمیمزانش یادیبن

 ;Kang et al., 2007)شود  یو استروژن القا م
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Wang et al. 2007) .به  ها سلول این تمایز
که قابل استفاده  دوپامینرژیک نورونی یها سلول
 آزمایشگاهدر  نیزباشد  می پارکینسون بیماری برای

 است. رسیدهبه اثبات 
 

 دندان پالپ یادیبن یها سلول

پرتوان  یها سلول یپالپ دندان یادیبن یها سلول
 یلتوان تبد ینهستند، بنابرا یعصب یغمشتق از ست

 ینا یوندباشند. پ یرا دارا م ینورن یها سلولشدن به 
 یعاتو ضا یعصب یستمس ها یماریدر ب ها سلول
وجود دارد  یهفرض یناست. ا یدهبه اثبات رس ینخاع
بالغ  یشده پالپ دندان دیونپ یادیبن یها سلولکه 
 گردد می یرشد آکسون یکمنجر به تحر یانسان

(Arthur et al., 2009) .شود در  میگفته  نهمچنی
مناسب و  محیط یکرا در  ها سلول این که صورتی
شدن به  تبدیل قابلیت دهیمقرار  عصبیرشد  مغذی
 باشند. میرا دارا  عملکردیبالغ و  های نورون
 
 مشتق از جفت مزانشیمی بنیادی یها سلول

مشتق از جفت جز  مزانشیمی بنیادی یها سلول
باشد و در  می کیسوماتی مزانشیمی بنیادی یها سلول

به  تمایز تواناییصورت قرار گرفتن در کنام مناسب 
باشد. در مطالعات  میرا دارا  نورونی های فنوتیپ

را  ها سلول این آزمایشگاهی شرایطگذشته در 
کنند. از  تبدیل دوپامینرژیک یها سلولاند به  توانسته

 عصبی های بیماری درمانیدر سلول  ها سلول این
 .(Martini et al., 2013) ه شده استمقاوم استفاد

 
 محیطیخون  هایمونوسیت

 یادیبن یها سلولشامل  یطیخون مح های مونوسیت
چندتوان بوده و  یها سلولباشند که  یم یمیمزانش
را دارا  ینورون یها سلولشدن به  یدیلت ییتوانا

منبع در دسترس  ینعمده ا یایاز مزا یکیباشند.  یم
تهاجم به  ینبودن راحت و ارزان آن است و با کمتر

 یمارباشد. با استفاده از ت یم یبدن فرد قابل دسترس

NGFبا  ها سلول ینا
انولاز  ید، آنها شروع به تول5

 ینو پروتئ یلامنتنوروف ی،نورون یها سلولمختص 
 ها سلول اینکردند.  B-1 یکروتوبولهمکار با م

را که جز  میکروگلیا یها سلولبه  تمایز اییتوان
 هستند را  عصبی سیستمکننده  حمایت یها سلول
 مناسبی کاندیدتوانند  می همچنینباشند و  میدارا 
 عصبی سیستم های بیماریاتولوگ در  پیوند برای

 باشند.
به اتمام  ینیبال های ییاز کارآزما یادیتعداد ز

 یادیبن یها سلولو در حال انجام از  یدهرس
خونساز  یادیبن یها سلولمغز استخوان و  یمیمزانش
است. در  یدهبه ثبت رس ینخاع یعاتضا یماریدر ب

 یها سلول اینکهمجموع، اطلاعات ارائه شده باوجود 
 ضایعاتدر بهبود  مثبتی اتتأثیر مزانشیمی بنیادی
کرد  پیدا برایتلاش  ولیتواند داشته باشد  می نخاعی
بالاتر همچنان ادامه  کاراییب با مناس سلولیمنبع 

   .(Zhao et al., 2003) دارد
 
 ییپرتوان القا یها سلول

 یسیپرتوان با باز برنامه نو ییالقا یادیبن یها سلول
 یتبه سمت موقع یافته یزتما بالغ کاملاً یها سلول
دسته  اینابل ق یایحاصل شده است. از مزا یپرتوان

 یراحت هب یراآسان آن است ز یدسترس ها سلولاز 
 یمارب یکساده از پوست  یپسیبو یکتواند با  یم

و باز  یگرید یماریهر ب یا ینخاع یعهمبتلا به ضا
پرتوان  یها سلولآن به منبع  یها سلول یزیر برنامه

به  ها سلول ینا یتو بعد از هدا یافتدست  ییالقا
مورد استفاده قرار  یوندپ یرا براسمت سلول هدف آن

 Takahashiبار توسط  اولین برای ها سلول اینداد. 

& Yamanaka (2006)  یکیسومات یها سلولاز 
 یشد. برا یدتول یبروبلاستف یها سلولموش مثل 

چهار فاکتور  یکیاز انتقال ژنت ها سلول ینا یدتول
 و  OCT4 ،SOX2 ،KLF4شامل  یسیرونو

                                                                     
1. Neural growth factor  
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c-MYC ییپرتوان القا یها سلولیدرداستفاده گ 
 شده  یدتول یکیسومات یها سلولاز  یزن یانسان

پرتوان  یها سلول یدتول یاست. در واقع تکنولوژ
 یکجهش عمده و  یک ینبه جن یازبدون ن یانسان

 یادیبن یها سلول یولوژیقابل توجه در ب یشرفتپ
 باشد. یم

و  توانایی مقایسه زمینهدر  ای مطالعات گسترده
 یها سلولبا  القاییپرتوان  یها سلول های بلیتقا

از  ها سلولدسته از  اینانجام شد.  جنینی بنیادی
 ها سلولمشابه  کاملاً کلیدی خصوصیاتلحاظ 
 ی،پرتوان مورفولوژی،باشد که شامل  می جنینی بنیادی
باشند. در طول کشت و  یم یژن یانو ب زاییخودنو

 این آزمایشگاهدر  جنینی بنیادی یها سلول نگهداری
شوند که  میمواجه  ژنتیکی نقایصبا  ها سلول
را از  خصوصیتی چنینهم  القاییپرتوان  یها سلول

استفاده از  یباز معا یکیدهند.  میخود نشان 
باز برنامه  یفاکتورها یانب ییپرتوان القا یها سلول

 باشد یتراتوما )سرطان( م یدهمکار با تول یسینو
(Ben-David and Benvenisty, 2011)ی. برا 

 یددر جهت تول یادیز یها مشکل تلاش ینغلبه بر ا
 یروسیو یبدون استفاده از وکتورها ها سلول ینا

 صورت گرفته است. 
از  یعصب یادیبن یها سلول ید، تولاخیراً

است  یدهبه اثبات رس یانسان ییپرتوان القا یها سلول
 یها سلولاز  ها سلول ینا یزتما ییکارا یزاناما تنها م

با  یسهدر مقا یعنیباشد.  یکمتر م ینیجن یادیبن
 یها سلولتعداد کمتر از  ینیجن یادیبن یها سلول

شوند.  می تبدیل نورونی یها سلولبه  القاییپرتوان 
مشتق از  ینورون یها سلولاز انواع  یبعض ین،همچن
 یبه سرطان یلتما ییپرتوان القا یادیبن یها سلول

از خود  یمرکز یعصب یستمبه س یوندشدن را بعد از پ
در جهت  یادیز یها تلاش یندهند. بنابرا ینشان م
مشکل صورت گرفته و در حال انجام  ینحل ا

سالم  یها ولسلمطالعات انجام شده با  یجباشد. نتا یم
 یعهبعد از ضا ییپرتوان القا یها سلولو مطمئن از 

و  یرشد آکسون ی،ساز یلینکانتوژن، م ینخاع
 Tsuji) همراه داشته است هرا ب یحرکت یمترم یکتحر

et al., 2010)مشتق  یرهاینوروسف یوند. در مقابل، پ
 یجادنامطمئن منجر به ا ییلقاپرتوان ا یها سلولاز 

بهبود  یو کلهش ناگهان یمبدخ یسرطان یتومورها
به  یفرد اخیراً. (Tsuji et al., 2010)شود  یم یحرکت
 یرهایوروسفن. Okano (Tsuji et al., 2010)نام 

نخاع موش  را به ییپرتوان القا یها سلول مشتق از
مدل را  یوانزدند و بهبود عملکرد ح یوندپ یدهد یبآس

مشاهده نشد.  یمطالعه تومور ینگزارش دادند. در ا
هم نشان داد که  یرمطالعه اخ یک ینهمچن
که از  یتلیالیمشابه نورواپ یادیبن یها سلول
نستند آمده بود، توا دست به ییپرتوان القا یها سلول

 یحرکت یرا برقرار کنند و عملکرد یناپسیارتباطات س
 . ( Fujimoto et al., 2012) را بهبود بخشند

 
 نورونی یها سلولبه  مستقیم تبدیل

نوع سلول  یکسلول به  یک مستقیم تبدیل اخیراً
است.  نشان داده شده پرتوانیبا گذر از مرحله  دیگر
 صورت به هماتوپوئیتیک یها سلولمثال  برای

 اینکهبدون  پوستی فیبروبلاست یها سلولاز  مستقیم
 هماتوپوئیتیک رونویسی فاکتورهای نابجای بیان

 ,.Szabo et al) شده است تولیدوجود داشته باشد، 

به  تییبروبلاسف ینیجن یها سلولو  .(2010
 Efe) شده است یلتبد ها یومیوسیتکارد یها سلول

et al., 2010) .مستقیم تبدیلمطالعه  چندین 
 یها سلولو  انسانیو  موشی پوستی یها سلول
)که تحت  اند ها گزارش کرده را به نورون کبدی

از  برخیه شوند(، ک می نامیده القایی نورونهایعنوان 
 کنند می بیانرا خود  نورونی رونویسی فاکتورهای

(Marro et al., 2011) .در  نویسی بازبرنامه فاکتورهای
نوع سلول  یکبه  سلولیسرنوشت  یککردن  سوییچ
القا شده  نورونهایشوند. اگرچه تعداد  میوارد عمل  دیگر
 ژنتیکیاپیباشد اما هنوز حافظه  میاندک  بسیار
 باشند. میدهنده خود را دارا  یها سلول
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 یها سلولتوانستند  Marro et al. (2011) اخیراً
 یها سلولبه  یماًرا مستق یموش ینیجن یبروبلاستف
 یابه نورون و گل یلکه قادر به تبد یساز نورون یشپ

مدت  یبرا یو نگهدار یرقادر به تکث ینهمچن بوده و
 Lujan et)کنند  یدبودند را تول یشگاهدر آزما یولانط

al., 2012) آیاخواهد بود که  این بعدی. مرحله 
 یها سلولرا از  القایی نورونی سازهای پیشتوان  می

 اینکرد؟  تولید ایمن صورت بهفرد بالغ  فیبروبلاست
فرض را  این بنیادی یها سلول بیولوژیدر  پیشرفت
 نویسی لازمه بازبرنامه پرتوانیکند که  میمطرح 

 یلوژتکنو ینباشد. ا نمی سوماتیکی یها سلول
 یبرا یسلول یسینو بازبرنامه یبرا یگزینجا

هرگونه  یاتولوگ جلو یسلول یگزینیجا یها درمان
پرتوان  یها سلولمشکل را که وابسته به استفاده از 

. اگرچه هنوز یردگ یرا م ییبود از جمله تومورزا ییالقا
 ینا یممستق یدلازم است تا تول یادیمطالعات ز

 امل برسد.کتأیید به مراحل  ها سلول
 

استفاده از  زمینهاز مباحث مطرح شده در  یاخلاصه

 نخاعی ضایعاتدر  درمانیسلول 

در  یادیبن یها سلول یونداز پ ینیکیاستفاده کل
روبرو است.  یادیز یها هنوز با بحث ینخاع یعاتضا

 یبا تعداد محدود ینیبال ییکارآزما یهفاز اول بنابراین،
وجود داشته باشد و  ینمونه کنترل ینکهبدون ا یضمر

باشد آغاز شده است.  یقدق ها کاملاً یابیارز یجهدرنت
 ینخاع یعهضا یمارب یادیثبت نام تعداد مناسب و ز

 یرااست ز یمشکل یارکار بس ینیبال ییکارآزما یبرا
 یعاتو ضا یمارسن ب یعه،و سطوح ضا یماریشدت ب

مختلف متفاوت بوده  یماراندر ب یهاول یعههمراه با ضا
 برای باشد. عموماً یبرخوردار م یادیو از تنوع ز

  جمعیت سلولی، پیوندوابسته به  های درمان
هستند که  بیمارانی نخاعی ضایعههدف مبتلا به 

 آنها در حداقل ممکن قراردارد.  بهبودیاحتمال 
 زیاد بسیارممکن تعداد  های محدودیتاز  دیگر یکی

 میلیون)دو  سلولی پیوندانجام  برای نیازسلول مورد 

زمان  همچنینباشد و  می( بیمارهر  برایسلول 
صرف شود  یدبا یجمشاهده نتا یبرا یدکه با یطولان
 یها سلول یدتول یندباشد. فرآ یماه( مبه شش یک)نزد

 انیگر فرآیند جنینی بنیادی یها سلولساز از  یشپ
 ییپرتوان القا یها سلولبوده و مساله فوق در مورد 

 تولیددر  اخیر های پیشرفتشد. با یهم صادق م
قابل توجه  پتانسیل نیاز،مورد  یها سلول مستقیم
کند. اما هنوز  میرا مشخص  سلولی پیوند کلینیکی

 5لازم است تا انجام شود در جدول  زیادیمطالعات 
اشاره  ینهزم یناز مطالعات انجام شده در ا یبه برخ

ه از پنجاه سال از مطالع یششده است. در مقابل ب
اکنون گذرد و هممیخونساز  بنیادی یها سلول

و  خونی هایبیماریدر درمان  روتین صورت به
. گیرد میخون مورد استفاده قرار  های سرطان

 بنیادی یها سلولاستفاده از  زمینهدر  زیادیمطالعات 
و  اسکلروسیز مالتیپل مغزی،در سکته  مزانشیمی

 است دهرسیانجام و به چاپ  ارتوپدی های موقعیت
(Borlongan et al., 2011; Connick et al., 

2012; Gomez-Barrena et al., 2011). . 
اطلاعات  ینهاطلاعات در زم یادز یارحجم بس

 های یتاز موفق یو گزارشات حاک ینیبال ییکارآزما
 یلانجام شده دلا یوندهایبودن پ یمنو ا یدرمان

در  ها سلول ینبر استفاده روز افزون ا یمحکم
باشد. علاوه بر مطالب ذکر  یم ینیکیکل های درمان

شدن سلول  گیرکه قبل از همه  مراحلیشده و 
بافت نخاع که دچار  یچیدگیانجام شود، پ باید درمانی

حاصل  یهثانو های یبآس ینگردد و همچن یم یعهضا
 یختگیر هم هبتروما و  یجاداز آن هم که منجر به ا

 موضوعات  شود هم از یبافت و ساختار نخاع م
باشد. اما خوشبختانه، با  یم ینهزم یندر ا یزبحث برانگ

 یها سلول یولوژیب ینهدر زم یعسر های یشرفتپ
حاصل از مطالعات  و قابل توجه مؤثر یجو نتا یادیبن

به  یدام ینخاع یعاتدر ضا یسلول درمان ینهدر زم
 دور از انتظار  یکنزد یندههم در آم ینبه ا یدسترس

 . باشد ینم
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 نخاع ضایعاتدر  سلولی پیوند برای بالینی هایکارآزمائیاز  ایخلاصه  .1 جدول

 بیمارتعداد  بیماریفاز  مطالعه موقعیت کشور بنیادینوع سلول 
  پیوندمدت زمان 

 ضایعهبعد از 
 روش انتقال 

 سلول

ساز پیش های سلول
 ندروسیتیالیگود

 بنیادی های سلولمشتق از 
 جنینی

  یافتهخاتمه  آمریکا
 نرسیدهبه چاپ 

I;ASIA A 54 نفر ثبت نام-
 پیوند 1

 تحت حاد: 
 هفته 5-0

  نخاعی،درون 
 یکبار

 یتیمونوس یادیبن های سلول
 اتولوگ یوندپ

 یافتهخاتمه  برزیل

(Callera and do 

Nascimento, 2006) 

I;ASIA A-C 54 نفر 

 ساله(، 90)
 مزمن متوسط 

 سه سال
 تکتال با اینترا

LP ، 
 یکبار

  مونوسیتی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوند

 جمهوری
 چک

 یافتهخاتمه 
(Sykova et al., 2006) 

I/ II;ASIA A 04نفر 

 سال( 53-05)
 روز 94-54تحت حاد
 ماه 53-0مزمن 

 رگی درون

  مونوسیتی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوند

  یافتهخاتمه  کره
(Yoon et al., 2007) 

I/ II; ASIA A 91  

(51-13) 
 هفته 0حاد:

 هفته 0-0تحت حاد: 
 هفته 0مزمن:

 نخاعی،درون 
 یکبار

  مونوسیتی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوند

 یافتهخاتمه  اکوادور
(Geffner et al., 2008) 

I/II 0  

 سال( 03-00)
 ماه 3-روز1حاد 

 سال 05-1مزمن 
ه ب نخاعیدرون 

 همراه
 LP تکتالاینترا

  مزانشیمی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوندمغز استخوان 

  یافتهخاتمه  کره

(Park et al., 2012) 

I/II; 

ASISAA-B 
54  

 سال( 90-35)
 نخاعیدرون  ماه یکاز  بیشترمزمن 

  مزانشیمی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوندمغز استخوان 

 یافتهخاتمه  مصر

(Ra et al., 2011) 

I/II ASIA 04  

 سال( 54-93)
 مشخص نشده سال 9-ماه 54مزمن 

  مزانشیمی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوند( چربیفت )با

 I;ASIA A-C یافتهخاتمه  کره
 

0  

 سال( 53-34)
 رگیدرون  ماه 0از  بیشتر

  مزانشیمی بنیادی های سلول
 اتولوگ پیوندمغز استخوان 

 I/II ASIA A یافتهخاتمه  هند
 

50 

 سال( 04-11)
 هفته 0 > حاد:

مزمن:  0-0: تحت حاد
 >هفته 3

 تکتال  اینترا
 حاد، برای

درون ن: ممز
 نخاعی

 

   اریسپاسگز

 ستا دهبو هشیوپژ حطر یک منجاا نتیجه مقاله ینا
 ی بنیادی رویانها سلول ههشکدوپژ حمایت با که

ت یاسر یهاتمساعدو  ریهمکااز  .ستا هشد منجاا
تشکر و ، بهاروند کترد یقاآ بجنا ههشکدوپژ محترم

  .گرددقدردانی می
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