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 دهیچک
ی هاهدستگای دارویی و هادرمانینکه باوجودااست.  شدهانجامسکته( ) یقلبی ایسکمیک هایماریبی در جهت درمان توجهقابلی گذشته تحقیقات دههدر چند 

نیستند.  دهیدبیآسقادر به بازسازی بافت قلبی  کدامچیه؛ اماّ شوندیمدر نارسایی قلبی  ریوممرگدرمانی، باعث بهبود تغییرات نامطلوب قلبی و کاهش میزان 

ی هاسلولکه کاهش ییازآنجا روند.میی جدیدی برای بازسازی صحیح بافت قلبی به شمار هاروشعنوان ی بنیادی، بههاسلولی هیپای بر هادرمانرو، ازاین

ی همتای هاسلولبا  هاسلول، توانایی جایگزینی این کندیمی قلبی عمل چهیماهمحرکی برای بازسازی  عنوانبهی قلبی سکتهی قلبی در آغاز فرآیند اچهیماه

 .رودیمی قلبی و عروقی به شمار هایماریبی برای بسیاری از انواع مؤثردرمان  سالمشان،

 پردازیم.ی قلبی از طریق سلول درمانی میهای ایجادشده در درمان سکتهی مروری، به بررسی پیشرفتمطالعهدر این 

 

 های بنیادی، سکته قلبی، سلول درمانیسلول کلمات کلیدی:
 

 
 

 مقدمه
در  ومیرمرگقلبی عروقی یکی از علل اصلی  هایبیماری

درصد  54مسئول   در اروپا کهیطوربه(. 1) سراسر جهان است

. (0مردان() 52زنان و % 51شود )%محسوب می ریوممرگکل 

 ومیرمرگعوامل  ترینشایعما نیز این بیماری از  کشور در

میلیون نفر مبتلابه بیماری  3/2محسوب شده و هرساله حدود 

تحت پوشش وزارت  هایبیمارستانعروقی فقط در و قلبی 

ان، این میزکه  شوندمیبهداشت درمان و آموزش پزشکی بستری 

   (.3) را به خود اختصاص داده است هامرگدرصد  52حدود 

کرونر منجر به مرگ بیش از یک در سکته قلبی، انسداد عروق 

( که پیامد آن، آسیب بافت قلب، 5) شودمیلیارد سلول قلبی می

قلب که عملکرد بد بطنی، و نارسایی قلبی است. ازآنجایی

ظرفیت  (،4تر )داران پایینبرخلاف مهرهپستانداران بالغ 

ت از دسموجب قلبی شدید  یسکتهناچیزی دارد؛ احیاکنندگی 

 که توسط یک شودمیعضله قلب های یادی از سلولتعداد زدادن 

درنتیجه، برای درمان  (5خواهد شد )جایگزین  یاسکار کلاژن

های در حال مرگ و بازسازی ی قلبی، به  نجات سلولموفق سکته

 باوجود (.1های قلبی نیاز است )های خونی و بافترگ

در حال این موارد  ،و جراحی هادارور در اخی درمانی هایپیشرفت

ارسایی نو روند  اندازندمی تأخیربه  را حاضر تنها پیشرفت بیماری

 هک پیوند قلب کنند و درنهایت ما را  به را متوقف نمیقلبی 

با توجه  ( که2رسانند )می است ماندهباقیی درمانی آخرین گزینه

 باید به دنبال جایگزین مناسبی به کمبود همیشگی قلب اهدایی

بنیادی  هایشده، سلولبرای درمان بود. طبق تحقیقات انجام

 هایبیمارییک کاندید امیدبخش برای درمان  عنوانبه

منبع  هاشوند، زیرا این سلولمیایسکمیک قلب محسوب 

دیگر و انواع  اندوتلیال هایسلولقلبی،  هایسلولنامحدودی از 

برای استفاده در تمام مراحل ترمیم  یافتهتمایز یهاسلول

 (.۷شوند )میمحسوب 

 سلول درمانی  

های مزمن، تحلیل از بیماری در دنیا میلیون نفر 108حدود 

های ی سلولهای بر پایهدرمان کهبرند برنده و حاد رنج می
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وب محس هاامید بزرگی برای درمان بسیاری از این بیماری بنیادی

توانند یک منبع تجدید پذیر برای های بنیادی میسلولشود. می

هایی مانند سرطان، دیابت، آسیب نخاعی، سکته درمان بیماری

و د یهای قلبی، آرتروز و آرتریت روماتوئمغزی، سوختگی، بیماری

فرصتی زیرا  (8) باشندالعلاج هر نوع بیماری تحلیل رونده و صعب

(. 1کنند )می ایجادرا  دیدهآسیب هایبافتبرای بازسازی  بزرگ

میلادی  1122های بنیادی در سال اولین تحقیقات روی سلول

 (.12انجام گرفت )

، برای درمان و ترمیم بافت بازساختیپزشکی ی حوزه در

هایی برای تحریک توانایی طبیعی بدن برای شیوه زها، ابیماری

 بازگشت کاملشود که درنهایت موجب استفاده می ترمیم خودش

ز اتوان را می فرآیند اینشود. طبیعی بدن می عملکردعضو و 

شده از یک دهنده های بنیادی کشتسلول انتقالطریق 

 دو روش انجام داد: ازو  )آلوژنیک یا اگزوژنیک(

های زا که در آن از سلولاده از مسیر اتولوگ یا دروناستف -1

 شود.بنیادی درون بدن خود بیمار استفاده می

 های بنیادی درهای رشد یافته از سلولاز طریق پیوند اندام -0

 (.11آزمایشگاه )مهندسی بافت( )

 ،سلولیهای فراوردهتولید از عوامل مؤثر در این فرآیند برای 

ی مربوط به و پارامترهامحصول ثبوت  ،ظرفیت خلوص،توان می

 (.10زمان( را نام برد )های همسن، جنس، تحرک و درمان) یمارب

 ها،اکسیدانزمان با آنتیهمشده که درمان همچنین نشان داده

 توانند مدتسرکوبگرهای سیستم ایمنی و فاکتورهای رشد می

ها را انی آنهای بنیادی و قدرت تأثیرات درمزنده ماندن سلول

 .(13)افزایش دهند 

ی قلبی؛ شامل افزایش نقش سلول درمانی در درمان سکته

ی انفارکت شده، بهبود حجم انفارکت در بطن ضخامت دیواره

یش کسر افزا چپ، کاهش حجم پایان سیستولی در بطن چپ،

 . (15)و القای رگ زایی جدید است  جهشی بطن چپ

 های بنیادیمروری بر سلول  

یر و ای با توانایی تکثهای تمایز نیافتههای بنیادی، سلولسلول

های تمایزیافته هستند. مغز استخوان منبع اصلی دو تولید سلول

ای هساز و سلولهای بنیادی خونها به نام سلولنوع از این سلول

  (.12رود )بنیادی مزانشیمی به شمار می

                                                           
1 Mesenchymal stem cells 
2 Totipotent stem cells 
3 Pluripotent stem cells 
4 Embryonic stem cells  

ز، و پتانسیل تمای منشأتوانند بر اساس های بنیادی میسلول

ل بندی اوبندی شوند که بر مبنای روش طبقهبه دو روش طبقه

های بنیادی جنینی و غیر ی سلولبر اساس منشأ به دودسته

ود های بنیادی غیر جنینی خشوند. سلولبندی میجنینی تقسیم

های ( که به سلولHSCsشوند: )در دو فرم نمایش داده می

های ؛ و سلولهستند +CD34کنند و میمختلف خونی تمایز پیدا 

(. درروش 4اند )( که کمتر تمایزیافتهMSCs) 1بنیادی مزانشیمال

های بنیادی بنا به ظرفیت تمایز به انواع بندی دوم، سلولطبقه

 شوند:بندی میهای زیر طبقهمختلف سلولی به دسته

که از ( TSCs) 0ظرفیتی همه های بنیادیی اول، سلولدسته

ند به توانشوند و میی تخم لقاح یافته ایجاد میهای اولیهمتقسی

هایی انواع سلولی جنینی و خارج جنینی تمایز یابند. چنین سلول

 توانند یک عضو کامل و زنده را بسازند.می

از نسل  ( کهPSCs)3های بنیادی پرظرفیتیی دوم، سلولدسته

توانند به تمام انواع سلولی ها هستند و تقریباً میهمه ظرفیتی

، )اکتودرمی زایا های مشتق شده از هرکدام از سه لایهمانند سلول

های شامل سلولاین دسته (. 12تمایز یابند ) مزودرم و آندودرم(

ی  یالقای ظرفیتیهای پرو سلول  (ESCs)5بنیادی جنین

 4(iPSCs)دارند و  یتکثیر نامحدود توانایی کهباشند می

مایز ت های قلبی واجد شرایط برای ترمیم قلبتوانند به سلولمی

تم مدت سیسطولانی خطر تشکیل تومور، آریتمی، مهار ؛ امایابند

 ای در درمان بالینیهای عمدهایمنی و ملاحظات اخلاقی، چالش

ی تکنیکی در هاشرفتیپ(. 2روند)به شمار می ESCs توسط

، منجر به پذیرش PSCsی قلبی از اچهیماهی هاسلولتولید 

ی آزمایشگاهی جهت درک هامدل عنوانبه هاآن ترگسترده

(. 1۷ی قلبی انسانی و کشف اهداف درمانی شده است)هایماریب

 ینکهباوجودا

قادر  ی تمایز قلبی،هاکیتکنی بنیادی پرتوان فعلی و هاسلول 

هنوز جداسازی  ی قلبی شبه جنینی هستند؛هاسلولبه تولید 

 زیبرانگچالشی قلبی بطنی خالص مبحثی اچهیماهی هاسلول

 (.18است )

 (MSCs)   2چند ظرفیتی های بنیادیی سوم سلولدسته

هایی که در توانند به تعداد زیادی از سلولباشند که میمی

 های مرتبط به هم هستند تمایز یابند.خانواده

5 Induced pluripotent stem cells  
6 Multipotent stem cells 
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هستند که فقط  ۷های بنیادی الیگوظرفیتیپنجم، سلولدسته 

ها مثل لنفوئیدها یا میلوئیدها تمایز به تعداد کمی از سلول

 یابند.می

باشند که فقط می 8ظرفیتیهای بنیادی تکدسته ششم سلول 

ن و ای توانند تولید کنندخودشان( را می) یسلولی یک دسته

های غیر بنیادی متمایز ولها را از سلویژگی خود بازسازی، آن

 .(12های بنیادی عضلانی( )کند )مانند سلولمی

 ی قلبیتأثیر منابع سلولی مختلف بر درمان سکته

های مختلفی برای پزشکان، جهت پیوند سلول به قلب انتخاب

وجود دارد که بسته به نوع سلول موردنظر؛ مراحل مختلفی برای 

شود. ها در نظر گرفته میجداسازی، گسترش و تحویل سلول

های عضله صاف، باید در های اندوتلیال و سلولهرحال، سلولبه

 (.11)باشند  رداشتهحضوبرای پیوند  شدهآمادهجمعیت سلولی 

های بنیادی در درمان در ادامه به بررسی تأثیر انواع سلول

 پردازیم:یمی قلبی سکته
 

 (PSCs)های بنیادی پرظرفیتی سلول -1

 

 (ESCsهای بنیادی جنینی )سلول 1-1

ی قلبی توانند به ردهمی ESCsشده، های انجامطی بررسی

داد که تعییازآنجاو عملکرد قلبی نشان دهند و  یداکردهپتمایز 

ی انفارکت نیاز است، ظرفیت ها در منطقهزیادی از سلول

ها ESCs تکثیرشان را افزایش دهند. تمایز درون آزمایشگاهی

سازی شده و برخی های سلولی موش و انسان بهینهبرای رده

 ی انسانیهای موشی و برخی بر روی ردهها بر روی ردهروش

شده شده، اثباتهای انجامعلاوه طی بررسی. به(02)اند کارکرده

با  12PLGAمبتنی بر 1که استفاده از ژلاتین، آگاروز و ریزذرات

برای تمایز، بیان ژنی را در این  شدهاستفادههای سلولی توده

 .(01دهند )ها افزایش میسلول

 (iPSCs)های پرظرفیتی القایی سلول 1-2

 های بنیادی بالغ نیستند، اما ازبنیادی القایی، سلولهای سلول

( های اپی تلیالهای بالغ )مانند سلولی سلولریزی دوبارهبرنامه

شود های پرظرفیتی میکه منجر به تولید سلول

ا ـریزی مجدد ژنتیکی باده از برنامهـا استفـ(. ب00د)ـانجادشدهـای

                                                           
7 Oligopotent stem cells 
8 Unipotent stem cells 
9 Microparticles 
10 Poly(lactic-co-glycolic) acid 

های ؛ سلولKlf4و  Oct3/4, Sox2, c-Mycفاکتورهای رونویسی 

هستند، از بافت پوست بالغ  ESCای که مشابه بنیادی پرظرفیتی

( در hiPSCsهای انسانی ) iPSCآیند.انسان به دست می

های سطحی، بیان ژن، وضعیت اپی ژنمورفولوژی، تکثیر، آنتی

های خاص پرظرفیتی و فعالیت تلومراز مشابه ژنتیک ژن

ESC(و مانند 03های انسانی هستند )ESC ،هاiPSC ها نیز

 رغم اینکهیعلی زایا تمایز یابند. توانند به تمام سه لایهمی

iPSCs به دلیل نداشتن مسائل اخلاقی و ایمونولوژیکی برESCs 

خطر بودن استفاده از این یبها در مورد ینگرانارجحیت دارد، 

 (.  00کرده است) شان را محدودینیبال، کاربرد هاسلول

 ( ASCs)11های بنیادی بالغ سلول -2

هستند که با توانایی   MSCsاز انواعهای بنیادی بالغ، سلول

 هایسلول، اسکلتیعضله  مانند در سراسر بدن ،بازسازی خود

پیش ساز مشتق از مغز استخوان، بافت چربی، بند ناف، مایع 

قابلیت وجود دارند و های بنیادی قلبی آمنیوتیک و سلول

های سلول مداوم جایگزینی و ای برای تجدیدگسترده

 صورتدیده در بدن بههای آسیبترمیم بافت ، جهترفتهازدست

 روزانه دارند.

بسیاری از مطالعات  های قلبی و عروقی،ی بیماریینهدرزم

ر های بنیادی بالغ قادسلول یاند که همهپیش بالینی نشان داده

ها دیگر مزیت آنو  های قلبی و عروقی هستندتمایز به سلولبه 

 .این است که برای پیوند نیازی به سرکوب سیستم ایمنی نیست

استفاده از هردو گروه سلولی اتولوگ و اتوژن  همچنین امکان

ی های حیوانی سکتهشده در مدل. مطالعات انجام(2وجود دارد )

 هایکرین آزادشده از سلولاند که عوامل پاراقلبی گزارش کرده

رد یند به بهبود عملکآچند فر شده، توسطبنیادی بالغ پیوند زده

تقویت رگ زایی بافت  شاملاین فرایندها  کنند.قلب کمک می

تشکیل اسکار و و  دیده، کاهش التهاب، کاهش فیبروزآسیب

این عوامل  .است های قلبی از آپوپتوزهمچنین حفاظت سلول

های بنیادی سازی سلولدرونی را توسط فعالهمچنین ترمیم 

 .(2) کنندقلبی تحریک می

نبین، سلولدراین  10های بنیادی مشتق از مغز استخوا

(BMCs) وMSCs نیـالیـای در مطالعات بستردهـصورت گهـب 

11 Adult stem cells 
12 Bone marrow mesenchymal stem cells 
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( و CSCs) یقلبهای بنیادی وجود، سلولاند، بااینشدهاستفاده 

عنوان سلولی قلبی و عروقی نیز بههای مشتق شده از انواع سلول

 (.05شوند )امیدی در این زمینه محسوب می

 مایوبلاست() یاماهیچه بالغ بنیادی هایسلول 1-2

صورت ای( بههای ماهوارهسلول) یاهای ماهیچهمایوبلاست

ین ا غیر قلبی وجود دارند. در عضلاتیک جمعیت سلولی 

سلولی مانند استخوان، های مختلف توانند به ردهها میسلول

شناسایی   13Pax7و چربی تمایز یابند و توسط مارکر غضروف

 ای ماهواره های سلولی غیرتازگی جمعیتبه (.11)شوند می

 -, CD45-CD34و -Sca1 اند کهشدهی اسکلتی گرفتهاز ماهیچه 

های در محیط کشت آزمایشگاهی، ضربان ریتمیک مشابه سلول

 د.دهنقلبی را نشان می

 های میوبلاست غیرشده، زمانی که سلولطی یک بررسی انجام

ای به موش بالغ پیوند زده شدند، تمایز مستقیم به بافت ماهواره

ای، مقاومت به های ماهوارهسلول (.04)قلبی را نشان دادند 

ایسکمی در بدن، زمان نگهداری بیشتر و میزان بقای بالاتری را 

های اتولوگ مناسب بودن مایوبلاست. همچنین انددادهنشان 

ی یافته در شرایط آزمایشگاهی برای تشکیل ماهیچهگسترش

شده است. ماهیت اتولوگ زنده در آسیب شدید میوکارد نیز اثبات

ها ها، آنای همراه با فواید ساختاری این سلولهای ماهوارهسلول

ل دلی وجود بهی مناسبی برای پیوند کرده است. بااینرا نمونه

 ها فقطکه آیا این سلولعدم تمایز مستقیم، هنوز شک بر این

توانند بافت قلبی جدید را تشکیل مزایای ساختاری دارند و نمی

. افزون بر این مسائل دیگری هم در (11)دهند یا نه، باقی ست 

مورد این نوع پیوند وجود دارد، ازجمله اینکه مطالعات نشان 

درصد  12، پیوند کم با مرگ بیش از هاسلولاند که این داده

اند و شده در روزهای ابتدایی را نشان دادهتزریق هایسلول

میلیون سلول(  822تا  222ها ) همچنین تعداد بالایی از سلول

 .(02) انددادهزمانی که پیوند زده شدند، آریتمی 
 

های بنیادی بالغ مشتق از مغز استخوان و سلول 2-2

 خون

ی کاملی از ی مجموعهکنندهعنوان تأمینها بهاین سلول

ی قلبی و های ماهیچهی هماتوپویتیک، سلولها در ردهسلول

های اند که از بین جمعیتشدههای مختلف دیگر شناختهرده

                                                           
 

CD133+, CD133+kit-c-Lin،-, c+CD34 ,-های سلول حاضر،

 +kit و +Sca1  (.11)دبرای بازسازی قلبی مناسب هستن 

ی هاسلول زیآمتیموفقی استفادهاز  قرنمینگذشت حدود 

(، منجر به ترغیب تلاش برای استفاده HSCs) سازخون بنیادی

ی بنیادی در درمان مشکلات بالینی مختلفی شامل: هاسلولاز 

ی کتهسی قلب بعد از انفارکتوس قلبی، مغز پس از چهیماهآسیب 

مغزی، نخاع پس از آسیب مکانیکی، دژنراسیون وابسته به سن 

و  دهیدبیآسی گسترده پوست، کبد هایسوختگماکولا، دیابت، 

ی نتایج بالینی پیوندها متأسفانهبیماری پارکینسون است؛ امّا 

ج یدکننده بوده و نتایناامتا حدی  هماتوپویتیک در سلول درمانی

، اندشدهگزارشهای حیوانی یشآزماکه در  کنندهدلگرممختلف 

 .(0۷) اندنشدهدر انسان تجویز 

 های بنیادی قلبیسلول 3-2

شده، حضور یک جمعیت دارای قابلیت های انجامطی بررسی

ها ی یا تکثیر و چند ظرفیتی از سلولسازهمسانخود بازسازی، 

که توسط سیگنال دهی پاراکرین در زمان سکته القا  در قلب

قلبی بالغ، محل  یچهیماه(. 11)شوند، به اثبات رسیده است می

 (CSCs) ی بنیادی قلبی چندتوانهاسلولحضور جمعیتی از 

ی هاسلولاست که قادرند در شرایط تحریک مناسب، به 

 ی قلبی و عروقی جدید تبدیل شوند.اچهیماه

ها؛ بقا، تکثیر، مهاجرت فاکتورهای رشد مختلف و سایتوکاین 

ی یم قلبدرترمو نقش مهمی  کنندیمرا کنترل  هاسلولو تمایز 

ی قلبی و کاهش اچهیماهی هاسلولمانند بهبود رگ زایی، بقای 

 .(08)فیبروز دارند 

های سلول های بنیادی قلبی بهبه دلیل توانایی تمایز سلول

 های اندوتلیوم وانواع سلولی کمکی مانند سلولقلبی و سایر 

که چنین  است امید(، 01ها )ی صاف رگهای ماهیچهسلول

عنوان یک منبع درمانی سلولی اتولوگ برای هایی بتوانند بهسلول

حال، بااین(. 2) ترمیم و بازسازی قلبی مورداستفاده قرار گیرند

 ها بعد ازتوانند بر از دست دادن موضعی سلولها نمیاین سلول

درصد در 1ها، از یک سکته غلبه کنند. نرخ بازسازی این سلول

سالگی کاهش  ۷4درصد در  54/2سالگی، تا  04سال، در سن 

 . (11)یابد می

  (MSCs) مالیمزانشهای بنیادی سلول 4-2

MSCs ازجمله انواده سلولیـبه چندین خ ایزـمت یـایـتوان ها 

13 Paired box protein 
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ها با اسامی دارند. این سلول استخوان، عصب، غضروف و کبد را

کلونی،  یدهندههای فیبروبلاستی تشکیلدیگری از قبیل سلول

 ها،های بنیادی استرومایی مغز استخوان فیبروبلاستسلول

های استرومایی مغز های اجدادی مزانشیمی و سلولسلول

ها را به MSCsنام  اخیراً پژوهشگران، اند.شدهیز خواندهاستخوان ن

 بیانگر این است که انددادهرسان دارویی، تغییر یامپهای سلول

 کنندهایی در بدن عمل میعنوان داروخانهها بهکه این سلول
(32.) 

عنوان یک به( MSCs)های بنیادی مزانشیمی طورکلی سلولبه

عنوان ابزاری درمانی و بهآل برای سلول درمانی، ژنمنبع ایده

( زیرا 14شوند )های مادرزادی محسوب میبرای درمان بیماری

بلیت قاشوند، آسانی برداشت میبه دارای مزایای بسیاری هستند:

های مختلف عمل توانند به شیوه، میسازی دارندکشت و ذخیره

دارای و  ریک سیستم ایمنی را ندارندقابلیت تحکنند، 

ی وسیلهها به(. این سلول31نیز نیستند )اخلاقی  هایمحدودیت

ها به ظرف محیط کشت پلاستیکی در خواص چسبندگی سلول

، هاشرایط کشت استاندارد، ظرفیت تمایز به استئوبلاست

ها در شرایط درون آزمایشگاهی، ها و کندروبلاستآدیپوسیت

، CD29ی سطحی معمول )هاشاخصبیان 

CD44،CD105،CD90  ،CD73،CD166  و فقدان مارکرهای )

CD45 ،CD34 ،CD14 یا ،CD11b ،CD79α یا CD19  و

(. 30شوند )شناسایی می  HLA-DRی سطحیهامولکول

نیاز  MSCsهای بنیادی، های بر پایه سلولبرخلاف سایر درمان

مچنین استفاده ندارند و هبه تمایز به نوع سلولی بالغ پیشین برای 

های آسیب بعد از دارای  توانایی لانه گزینی قدرتمندی در مکان

 (.01رگی هستند )ی دروناستفاده

ی دهندهنشان ها،سال در طول این MSCsهای درمان تکامل

ها و یک تغییر و تحول در نحوه دید محققان به این سلول

های پیشرفتجود باو(.33) هاستکاربردهای بالینی آن

این  درک ما از رفتارها و عملکردکمک به در که  توجهیقابل

، تنها دانش محدودی در مورد چگونگی ها اتفاق افتاده استسلول

 (.35) ها داریمآن بازسازیهدایت تمایز و خود 

)بر اساس آمار منتشرشده در  MSCsاستفاده از اخیراً میزان 

پذیرش و  یافته استافزایشصورت تصاعدی به( 0215سال 

و  0222های بین سالدر  MSCsی بر پایه سلولی محصولات

ی شده در پایگاه دادهی پذیرفتهنمونه 522، با بیش از 0210

ClinicalTrials.gov در (.34) یافته استبرابر افزایش تا سه

های قلبی و عروقی، شده در مورد بیماریهای انجامبررسی

MSC اندوتلیال، شرکت  هایظرفیت تمایز به سلولبه دلیل ها

تقویت ایسکمیک و های در ایجاد عروق خونی جدید در بافت

ولی ی سلامیدوارکننده یک نوعن، های قلبی ساکفعالیت سلول

ترکیبی از البته (.10)روند ی قلبی به شمار میدر درمان سکته

رمانی دنوین  روشیک  تواندنیز میدو نوع سلول با تعامل مثبت 

بت ، تأثیر مثی قلبیدر یک مدل خوکی سکته. همچنان که باشد

های بنیادی سلول وانسان  های بنیادی قلبیسلول ترکیبی از

شده که و نشان دادهانسان به اثبات رسیده ( MSCs)مزانشیمی 

و بازگردانی انفارکت ی ترکیب دو نوع سلولی در کاهش اندازه

 (.32) ی سلولی استیک نمونهعملکرد قلبی مؤثرتر از تنها 

 MSCsای در بیولوژی گونههای بینتفاوت

های مختلف شده از گونههای گرفتهMSCباوجوداینکه تمام 

های مختلف سلولی رادارند و جانداران، قابلیت تمایز به رده

ا هدهند، اما بیان متغیر آنمشترکی را نشان می MSCمارکرهای 

 کهشده است. برای مثال درحالیهای مختلف گزارشبین گونه

شده از انسان یا های گرفتهMSCسرکوب سیستم ایمنی توسط 

شود، انجام می دی اکسیژناز 3و  0میمون توسط ایندول آمین 

های MSCهای مولکولی سرکوب سیستم ایمنی در مکانیسم

کند. همچنین موانع وش، از نیتریک اکساید استفاده میم

د های پیونمختلفی ناشی از مشکل سیستم ایمنی در آزمایش

ی دیگر وجود دارد ای به گونهها از گونهMSCغیرخودی و پیوند 

ی تغییرات ژنتیکی، غلبه بر این موانع را تضمین که توسعه

 (.30)کند می

های MSCیا قدرت ساخت ماهیچه قلبی در  توان

 آمده از منشأهای متفاوتدستبه

های بدن و ها تقریباً در تمام بافتMSCشده که نشان داده

توانند بنا طور عمده در فضاهای دور عروقی، قرار دارند که میبه

خون محیطی،  مانندمختلف  های بالغبه کاربرد درمانی، از بافت

خوان( و نوزادی )بند ناف، آمنیون، خون بند بافت چربی، مغز است

اگرچه مغز استخوان، منبع اصلی  (.3۷)ناف و جفت( به دست آیند

MSC عنوان یک منبع ها در بدن است، امّا شایستگی انتخاب به

دوام پذیر را ندارد، زیرا امکان بالایی برای عفونت ویروسی داشته 

و با افزایش سن، کاهش اساسی در میزان استخراج آن به وجود 

ها از مغز استخوان یک روش MSCآید. همچنین استخراج می

اند توکند و میایجاد میتهاجمی است که درد وسیعی در بیماران 

های مشتق از خون MSCرو . ازاین(3۷)باعث عفونت شود 
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ان، های بیولوژیکشمحیطی، قلب، شش و بافت چربی ازنظر ویژگی

اند. ی قرارگرفتهموردبررسظرفیت تمایز و بیان مارکرهای سطحی 

های آمده از بافتدستهای بهها نشان داده که سلولبررسی

مشتق از مغز استخوان به دلیل در  MSCsیسه با نوزادی، در مقا

های غیرتهاجمی و نبود دسترس بودن، استفاده از تکنیک

(. در ادامه به بررسی موردی 4)مشکلات اخلاقی ارجحیت دارند 

های مشتق از منابع مختلف سلولی بر درمان MSCsتأثیر 

 پردازیم:ی قلبی میسکته

 (MSCs-BM) 14مغز استخوان -1

MSC ،های مشتق از مغز استخوان به دلیل ظرفیت تکثیر قوی

 ی انفارکت و توانایی تغییر بافت قلبیتوانایی کاهش سایز ناحیه

 (.38)دیده، پتانسیل امیدبخشی درترمیم قلبی دارند آسیب

 (MSCs-UC) 15نافبند  -2

های مختلف بند های مشتق از قسمتMSCشده که مشاهده

ی وارتون، پوشش بند ناف و ها، ژلهسرخرگناف مانند سیاهرگ، 

شوند و ترمیم بافت را تقویت دیده جمع میغیره، در بافت آسیب

-BMنسبت به  UC-MSCs شود کهین گفته میهمچن کنند.می

MSCs تر و پتانسیل کمتری برای ظرفیت خود بازسازی سریع

 (.4)تشکیل تراتوما دارد

  16MSCs)-(UCBخون بند ناف -3

آمده از خون بند ناف، در دستهای پیش ساز بنیادی بهسلول

ها MSCحضور حال، اند. بااینشدهدرمان بالینی بسیار مفید واقع

ها در خون بند ناف، به دلیل ناتوانی در به دست آمدن این سلول

. در (31)ی بارداری، موردبحث است از خون بند ناف در دوره

ا در اعضای جنین، با گردش در هMSCحضور ها به مقابل بررسی

کنند می ساز اشارهخون خون جنین نارس همراه با پیش سازهای

(31.) 

 (ASCs) 17یچرببافت  -4

آمده از بافت چربی، بیشتر از مغز دستهای بهفراوانی کلون

توانند به ها میASCاستخوان و خون بند ناف است و این 

 (.4)ها تمایز یابند ها و استئوبلاستها، کندروسیتآدیپوسیت

 (MDSCs)18ی اسکلتیماهیچه -5

به  ی اسکلتی محدود های بنیادی مشتق از ماهیچهسلول

د ـونــشیـمـک نـیــوژنـایـا مــی یـمـیـشــزانـم ایـهتـافـب

                                                           
14  Bone Marrow Mesenchymal Stem Cells  
15 Umbilical cord mesenchymal stem cells  
16 Umbilical cord blood-derived MSCs 
17 Adipose-Derived Stem Cells 

توانند بازسازی استخوان و ماهیچه را همراه با درمان و می 

گیری با پیوند ها، شواهدی بر شکلغضروف انجام دهند. بررسی

 ی قلبیای حاوی میوبلاست به یک مدل سکتههای ماهوارهسلول

آمده از دستهای بهMSCهمچنین  (.52)اند را فراهم کرده

کسر جهشی بطن چپ گیری در ی اسکلتی، بهبود چشمماهیچه

(11LVEFدر یک مدل سکته ) ی قلبی شدید در رت را نشان

ها قدرت تمایز مقایسه است، اما آنقابل  ASCs اند که با داده

ی قلبی یا هر سلول عروقی دیگر را مستقیم به سلول عضله

 (.51)ندارند

 20SC)-(pجفت -6

 ها در جفت،MSCsحضور  اولین بار، دانشمندان بعد از اثبات

عنوان یک داروی بازساختی عملی پیشنهاد دادند. در ها را بهآن

از دو قسمت مختلف از جفت، به  های بنیادیاین روش، سلول

 آیندمی به دست ی جنینینام پرزهای جنینی و صفحه

ها توانایی تمایز به مطالعات نشان داده است که این سلول(.50)

های عمومی ویژگیها را دارند و ها و آدیپوسیتاستئوسیت

MSCs ها، در کنار علاوه، این سلولدهند. بهرا نشان می

ا ی زایا رخصوصیت غیر تومور زایی، ظرفیت تمایز به سه لایه

را  MSCsو   ESCsی های هر دودستهدارند و درنتیجه ویژگی

ها این است که دهند. مزیت بزرگ استفاده از این سلولنشان می

های پزشکی، بعد از زایمان در دسترس الهعنوان زبوفور بهبه

ها، تنها وقوع احتمال بالای هستند و محدودیت استفاده از آن

ی مشترک بین مادر و نوزاد ناخالصی است، زیرا جفت یک واسطه

 (.4)است

 (AMCs)21آمنیون -7

(AMCs) توانند با شوند و میها از مزودرم جنینی مشتق می

ها این سلول(. 53)روش مکانیکی توسط برش بلانت جدا شوند 

یک منبع مناسب برای کاردیومایوپلاستی از طریق ادغام و تمایز 

، شده در بدن موجود زندهبه بافت قلبی هستند. یک بررسی انجام

 ده را ارزیابی کرد ودیبر یک بافت قلبی آسیب AMCتأثیر پیوند 

ای در مقایسهها، نتایج قابلASCها و UCB-MSCدر مقایسه با 

های همانند ی انفارکت، تمایز سلولرابطه با کاهش اندازه

های قلبی و بهبود عملکرد قلب را نشان داد. همچنین، این سلول

های کموتاکتیک، در دسترس بودن به ها به دلیل ویژگیسلول

18 Muscle-derived stem cells  
19 Left ventricular ejection fraction 
20 Placenta-derived stem cell 
21 Human-placenta-derived amniotic mesenchymal stem cells 
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های اخلاقی و پاسخ ایمنی پایین، میزان کافی، نبود نگرانی

 (.55)شوند عنوان یک پتانسیل درمانی به خدمت گرفته میبه

 فیبروبلاست-8 

 ها، پیش سازهای مزانشیمالی هستند کهفیبروبلاست

کنند. از طریق را بیان می CD45و  CD34 یسطحی هاشاخص

ها و به میوفیبروبلاستکنند ها مهاجرت میگردش خون به بافت

های انقباضی درگیر در ترشح ماتریکس خارج سلولی برای سلول)

 (.54)کنند بازسازی بافت و بهبود زخم( تمایز پیدا می

ده از شهای بنیادی القایی گرفتهسلول تأثیری مقایسه

های مزانشیمال ( با سلولCMs-hiPSC) 22ی قلبیماهیچه

 ی قلبیدرمان سکته ( درhMSCs) 23انسانی

ی اندازهبه hiPSC-CMsدهد که شده نشان میبررسی انجام

hMSCs ها، در بهبود عملکرد قلبی قدرتمند و حتی در کاهش

های پیوند شده به میوکارد hiPSC-CM تر هستند.فیبروز، قوی

ی قلبی بالغ را بیان شوند و مارکرهای عضلهمیزبان ملحق می

 ی جفت شدن الکترومکانیکیدهندهکنند که این مسئله نشانمی

شده نشان های انجامهای قلبی پیوند زده است. بررسیسلول

ممکن است دارای مکانیسم اتوکرین و  hiPSC-CMدهد که می

ی قلبی بوده و در آینده مندی برای درمان سکتهپاراکرین قدرت

قلبی  یدارای پتانسیل اثر بالینی برای درمان بیماران با سکته

 . (52)شدید باشد 

 های پیش از درماناستراتژی

ها سازی سلولآماده منظوربهسازی بیودارویی در ابتدا آماده

های فیزیکی، سازیگیرد. آمادهبرای تزریق به بدن انجام می

ر توانند آبشارهای سیگنالی دبیولوژیکی، یا فارماکولوژیکی می

سلول را فعال کنند تا فرآیندهایی را به جریان بیندازند که اساساً 

 (.00)ازآن مهم است برای بقا یا فعالیت بیولوژیکی پس
 

 ها به ماهیچه قلب میزبانMSCتحویل  هایروش

روش انجام پیوند، اهمیت حیاتی برای توزیع زیستی یک دارو 

 تر ترجیحدارد. معمولاً استعمال خوراکی، برای ترکیبات کوچک

تر شود زیرا به دلیل سهولت مصرف، برای بیماران مطلوبداده می

ر دارویی، قادها نیز مانند سایر مواد زیست حال، سلولاست. بااین

بع آن تو به به زنده ماندن در محیط اسیدی ناملایم معده نیستند

ی روده نفوذ کنند تا حتی احتمال کمی وجود دارد که به دیواره

تر برای واردکردن وارد جریان خون شوند. روش کم تهاجم

                                                           
22 Human induced pluripotent stem cell derived cardiomyocytes  

ی تزریق وسیلهها به درون قلب، انتقال مستقیم بهسلول

تر صرفهتر و بهچه این روش مطلوباگر (.5۷) استرگی درون

ها با موانع زیادی قبل از رسیدن به قلب است، ولی سلول

تر، تزریق شوند. یک روش تحویل موضعیدیده مواجه میآسیب

ها به گردش ی ورود مستقیم سلولدرون کرونری است که اجازه

ی مطلوب این روش این است دهد. جنبهخون کرونر قلب را می

ی کرونری از راه پوست زیادی از بیماران قلبی، مداخله که تعداد

تواند همچنین این تزریق می(. 58)پذیرندیا آنژیوگرافی را می

ی مشخص کرونری که تحت تأثیر قرار دادن یک ناحیه باهدف

حال، در این روش ایسکمی قرارگرفته است انجام شود. بااین

الایی مواجه شده با جریان خون کرونری بهای تزریقسلول

ها برای رسیدن به میوکارد شوند و نیاز به مهاجرت به مویرگمی

ن و تریکنند. درنهایت تزریق درون میوکاردی، مستقیمپیدا می

 های بنیادی به بافت قلبیترین مسیر برای هدایت سلولمطمئن

است. البته ممکن است نشت سلولی در محل تزریق رخ دهد و 

ی ها به مکان دلخواه و انفارکت شدهولتواند بردن سلاین می

ها به یک محروم از اکسیژن و مواد مغذی و اجتناب از ورود آن

طورکلی به(. 00)ی دور از مکان آسیب را مشکل کند منطقه

دیده تحت تأثیر سه فاکتور ها به میوکارد آسیبMSCتحویل 

ا هکلیدی قرار دارد: ماهیت آسیب، زمان درمان و توانایی سلول

 (.4)برای پیوند به میوکارد میزبان 

 هاMSCهای عملکرد سازوکار

 MSC یکمدر شرایط طبیعی در یک قلب بدون آسیب تعداد 

به  ها شروعی قلبی این سلولشوند، اماّ در القای سکتهیافت می

ی تولید وسیلهبه تکثیر سریع برای شرکت در درمان ضایعه

 (.4)کنند ها میها و میوفیبروبلاستفیبروبلاست

های بنیادی بر اساس انواع واکنش با قلب به دودسته سلول

ی طور غیرمستقیم درترمیم قلبهایی که بهشوند: سلولتقسیم می

ور طهایی که بهی پاراکرین( و سلولبر پایهکنند )شرکت می

 ی بازسازیبر پایهکنند )یمستقیم درترمیم قلبی شرکت م

 عضلانی(.

فاکتورهای منتشرشده  ی پاراکرین؛های بر پایهدر درمان

د دههای درمان را شکل میشده پایههای تزریقی سلولوسیلهبه

زا، توانند موجب تحریک مسیرهای دروناین فاکتورها می(. 00)

سازی القای رگ زایی، کاهش آپوپتوز و یا شاید حتی فعال

های ترمیم درونی شوند و درنتیجه باعث کاهش آسیب کانیسمم

23 Human mesenchymal stem cells 
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که در حال حاضر  (51)شوند ی قلبی میایجادشده توسط سکته

 هایشود. در درماناین توانایی به نام اثر پاراکرین شناخته می

های قلبی ی بازسازی عضلانی، سلولی دوم بر پایهدسته

د، اما گیرنهایی هستند که مورداستفاده قرار میبیشترین سلول

های بنیادی های پیش ساز )مثل سوماتیک یا سلولسلول

د برای کمک به ترمیم قلب تزریق شوند. تواننپرظرفیتی( نیز می

ای به قلب های ماهیچهی ادغام سلولها بر پایهاین درمان

دیده و جفت شدن الکتریکی و مکانیکی با بافت میزبان، آسیب

 (.00)شود برای بازگردانی عملکرد کلی عضو انجام می

 هاMSCلانه گزینی 

ی قلبی سکتهها بعد از MSCها نشان داده که در پیوند بررسی

ها از طریق تردد از میان ماتریکس خارج سلولی نفوذ پیدا سلول

ای عملکرد قلبی را ترمیم ملاحظهکنند و به طرز قابلمی

ها به بافت قلبی MSCکنند. برای درک مکانیسم کلی نفوذ می

)فاکتور رشد  HGFدیده، برخی مطالعات، تولید آسیب

های و نه سلول)پتوز شده های قلبی آپوهپاتوسیت( توسط سلول

 (.4)دهند قلبی نکروز شده( را نشان می

اند شدهانجام MSCsتحقیقات پیش بالینی زیادی با استفاده از 

 ی قلبیو اثرات مفید چشمگیری روی عملکرد و ساختار عضله

یک بررسی نشان داد که استفاده از  اند. برای مثال،نشان داده

 یسلول مزانشیمال آلوژنیک موجب کاهش چشمگیری در اندازه

 .(42)شود توجهی در حجم بطن چپ میانفارکت و بهبود قابل

های حیوانی بزرگ نشان داد طور مشابه بررسی دیگری در مدلبه

لبی ی قهای مزانشیمال آلوژنیک در سکتهکه با استفاده از سلول

ای و جریان مزمن در مدل خوکی، موجب بهبود انقباض منطقه

. بررسی دیگری در حیوانات (41)شود ی قلبی میخون عضله

های بنیادی مزانشیمی در ای سلولبزرگی که تزریق درون عضله

ی قلبی دریافت کرده بودند، موجب کاهش سه ماه بعد از سکته

ی اسکار، بهبود در رد بخش و ممانعت از چشمگیری در اندازه

ی این مهتر شدن تغییر شکل اتاقک بطن چپ شد )هوخیم

این تحقیقات و  .قلبی سنجیده شد( 05MRIتغییرات توسط 

تحقیقات پیش بالینی فراوان دیگری، اثرات عملکردی 

 (. 43اند )ها نشان دادهMSCتوجهی برای درمان با قابل

با  0214 تا 11۷5های آزمایش بالینی نیز بین سال 51حدود 

( برای کنترل 1128درمانی،  سلول 1425نفر ) 0۷33مجموع 

                                                           
24 Magnetic resonance imaging 
25 Intra Muscular 

شده بر آسیب قلبی و درمان آن انجام بررسی تأثیر سلول درمانی،

بیشترین تمرکز این مطالعات؛ به دلیل وجود تأثیرات  (.40)است 

پاراکرین، ظرفیت بازساختی بالا، پتانسیل همیشگی و عدم وجود 

های نامطلوب اتولوگ در مقابل پیوند آلوژنیک، بر العملعکس

را  0ها که اغلب فاز . در این آزمایشها قرار گرفتMSCروی 

اند، انواع نیز رسیده 3ها حتی به فاز اند و برخی از آنکامل کرده

های های قلبی جنینی و نوزادی، سلولها مثل سلولسلول

ای، انواع سلولی از ، میوبلاست ماهیچهESCsمشتق از  ایماهیچه

ی قرار سموردبررقلبی  های پیشرومغز استخوان بالغ و سلول

های پیش ساز مغز گرفتند. برای مثال در یک آزمایش، سلول

ی ی قلباستخوان )تک هسته یا مزانشیمال( زمانی که در ماهیچه

استفاده شدند، نتایج بهبود موضعی انقباض پذیری اسکار 

. (43)ماه از درمان نشان دادند  3ی قلبی را در مدت ماهیچه

شده در کره اثبات کرد که درمان با ی انجامهمچنین یک مطالعه

MSCی ها در بهبود کسر جهشی بطن چپ برای درمان سکته

ی مشابه . یک مطالعه(45)قلبی شدید، ایمن و کاملاً مؤثر است 

نیز، دو نوع پیوند مغز استخوان برای بیماران با عملکرد بطن چپ 

میک را مقایسه کرده و به علت کاردیومیوپاتی ایسک

های آلوژنیک و بهبود MSCدر  های پایین آلوایمیونالعملعکس

بیمار با  1. آزمایش دیگری که روی (44)عملکرد را نشان داد 

ساله برای بررسی  4 ی قلبی شدید انجام شد، با پیگیریسکته

( نیز 04I.Mی قلبی )پذیری و ایمنی تزریق درون عضلهامکان

. (42)و ایمنی این روش داد  MSCخروجی مثبتی برای گسترش 

های آلوژنیک از BM-MSCی مشابهی بر علاوه بر این، مطالعه

ی قلبی انجام شد طریق تزریق درون وریدی در بیماران سکته

ها بر بهبود کسر جهشی و ظرفیت بطن چپ یر مساوی آنکه تأث

 . پژوهش مشابهی نیز برای بررسی ایمنی و تأثیر(4۷)را ثابت کرد 

MSCی وارتون از طریق تزریق درون کرونری های مشتق از ژله

، هیچ محرکی در تجمع BM-MSCانجام شد که برخلاف 

تروپونین و هیچ انسدادی در سرخرگ کرونری بعد از درمان 

آزمایش کامل  51. اگرچه فقط تعدادی از (48)مشاهده نشد 

مانده است، این ها ناشناخته باقیاند و وضعیت برخی از آنشده

قیقات ویت تحاند که به تقها نتایج مختلفی را اثبات کردهآزمایش

 .(4)کند های بالینی آینده کمک میو آزمایش

 و دار کردننشان ازی،ـسبا آماده (SCT)02انیـتم سل درمـاس 

26  Stem Cell Therapy 
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های بنیادی از مغز شود. ابتدا سلولها آغاز میمرتب کردن سلول

ها شوند. سپس سلولدار مینشاناستخوان تخلیص، تکثیر و 

شوند های مرده یا در حال مرگ جدا میشده و سلولبندیدسته

و درنهایت جمعیتی که برای بیان پایدار ژن گزارشگر مثبت 

 (.41شوند )هستند، انتخاب می

اسخ اساسی پ سؤالبنیادی، چندین  هایسلولباوجود پتانسیل 

 ماند.میداده نشده باقی 

پیوند زده چیست؟  هایسلول درازمدتسرنوشت برای مثال: 

نوع مطلوب سلول،  ؟یابندمیو تمایز  تکثیرشدهادغام و  هاآنآیا 

  (۷) دوز سلول، مسیر تحویل و زمان تزریق چیست؟

ی ترین عامل در موفقیت سلول درمانی در مدل سکتهمهم

اده استفشده است. های بنیادی پیوند زدهبقا و حفظ سلول قلبی،

در بدن موجود زنده نشان  های مختلف تصویربرداریز تکنیکا

شوند و ها پیوند زده میداد که تنها تعداد محدودی از سلول

؛ درونمی بسیاری از سلول در مدت کوتاهی پس از پیوند از بین

بنابراین، برای حفظ سلول بعد از تزریق تعریف دوز بهینه از 

که باید موردتوجه قرار  است یمهمعامل  یهای پیوندسلول

، سلول کارها برای کاهش این از دست دادنراهیکی از . گیرد

 .آن استمقدار زیادی از تزریق 

ازی سبهینه یکارهاراه ای بررسیبرزیادی مطالعات طورکلی، به

ده شانجامدیده بافت قلبی آسیب بههای بنیادی مهاجرت سلول

های چسبندگی و مولکولعوامل زیادی، مانند پروتئازها،  .است

های پیوند اینتگرین در تنظیم این مهاجرت و بهبود سلول

 2/0تا  1/3تنها ها نشان داد که یکنند. بررسمی شرکتشده، زده

ساعت بعد از تزریق  0دار شده های بنیادی نشاندرصد از سلول

ها به سمت اکثر سلول و کنندی قلبی مهاجرت میبه عضله

از عضله قلب، ازجمله کبد، طحال، ریه، مثانه و های خارج بافت

کشت سلول در شرایط  بنابراینکنند؛ مغز حرکت می

های زمانو  دوزهای مختلف آزمایشگاهی و مدیریت آن در

 (.32رسد )به نظر میمتفاوت ضروری 

در این روش بسیار قلب هدف،  یماهیچهسلول به  مؤثر انتقال

برای تحویل  تکنیکچندین طور که ذکر شد، ت. همانمهم اس

تزریق وریدی اما  است، شدهاستفادهبه قلب پیش ساز  هایسلول

 های بافتی کمتریبه این دلیل که منجر به آسیبعروق کرونر، 

شود، تکرارپذیری بیشتری دارد و بقای سلول در بافت بیشتر می

 .رودبه شمار می ترین روشاست، مناسب

ادی به مقصدهای اشتباهی در های بنیدر برخی موارد، سلول

 شود.کنند که منجر به ایجاد عوارضی میبدن مهاجرت می

یم مانند تقس خصوصیاتهای بنیادی در برخی سلولکه ازآنجایی

های سلولی نامحدود و دارا بودن فعالیت بالای تلومراز شبیه سلول

توانند تبدیل به فرم اشتباه می هایمکان درسرطانی هستند، 

رمان و د نتایجبرای درک بنابراین یا بافت نابجا شوند؛  سرطانی

تر های غیر مهاجم دقیقبررسی بهبود نهایی بیماران، نیاز به روش

درون  شده بههای پیوند زدهبرای نظارت بر کیفیت و کمیت سلول

دهد های بنیادی اجازه میردیابی سلول (.22یم )بدن میزبان دار

های درگیر در درمان مشخص سمتر از مکانییک تصویر دقیق

ها در مکانی که دهد که سلولبنابراین این اطمینان را می شود.

رین کمت و دنگذارمی یبیشترین اثر را برای حداقل میزان سلول

های در مدل(. البته 23) کنندوظیفه پتانسیل خطر رادارند انجام

ا به هشده است که لزوماً نیاز نیست که سلولحیوانی نشان داده

)بلکه رسیدن به  نزدیک  محل آسیب ختم شوند تا مؤثر باشند

 (.21) (ست کافیمحل اثر نیز 
 

 گیرینتیجه
ی ایسکمیک قلبی، هایماریبی موجود برای هادرمان

تلاش برای  اکنونهمی زیادی دارند، به همین دلیل هاتیمحدود

ی بنیادی از طریق تعویض هاسلولی جدید با استفاده از هادرمان

بهبود کارکرد قلبی در  جهیدرنتو  دهیدبیآسی قلبی هاسلول

ی بنیادی؛ هاسلولحال انجام است. در بازسازی بافت قلبی با 

 توانندیمهای کوچک و مهندسی بافت، یکولوزها یا اکسوزوم

ی سلولی با هادرمانتطبیق  ی باشند.مؤثری درمانی هانهیگز

یک استراتژی برای بهبود اثربخشی  تواندیممهندسی بافت 

باشد که  شدهدادهی تحویل هاسلولتحویل و حمایت از نیازهای 

ی در ی بنیادهاسلولبه بقا و مستقر ساختن  تواندیماین موضوع 

 مکان دلخواه کمک کند.

 دهشزدهی بنیادی پیوند هاسلولپیوند و بقای اندک  باوجود 

ی وجود دارد که آزادسازی اکنندهقانعی قلبی، شواهد چهیماهبه 

ی بنیادی، به محافظت از قلب و هاسلولعوامل پاراکرین از 

بنابراین احتمال دارد که تحقیقات ؛ کندیمبازسازی آن کمک 

آینده بر بیولوژی این مسیرهای سیگنالینگ درونی تمرکز داشته 

ها و سوزومباشد و مسیر را به سمت کاربردهای مختلف اک

 های کوچک در پزشکی بازساختی هدایت کند. در آینده یکولوز
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بیشتری وجود داشته باشد  زیآمتیموفقممکن است رویکردهای 

 ی بنیادی و ساختارهای زیستهاسلولکه با استفاده از تکنولوژی 

ر ب ی قلبی، بلکهاچهیماهی هاسلولبر  تنهانهمهندسی متنوع، 

 باشند. مؤثری قلبی نیز هاسلولسایر 

سال  14در  شدهانجامی هاشرفتیپتمام مطالعات و  رغمیعل

ی بنیادی در درمان هاسلولی استفاده از ینهدرزمگذشته 

هنوز در مراحل ابتدایی  هاتلاشی قلبی و عروقی، این هایماریب

ی هاشکستی جدید، هایتکنولوژخود هستند. امّا مانند سایر 

ی هاتیموفق تواندیماولیه در این مسیر غیرمعمول نیست و 

که بسیاری از مطالعات درحالی چشمگیری را در پی داشته باشد.

های های بنیادی در بیماریپیش بالینی، فواید درمان با سلول

های بالینی تاکنون اند، آزمایشگزارش کرده را ایسکمیک قلب

 زیادی و نتایج و انتظارات تنها بهبود متوسطی را نشان داده

ر تبنابراین مهم است که به بررسی عمیق .برآورده نشده است

 هایهای زیر بنایی فرآیندهای ترمیم توسط سلولمکانیسم

های بسیاری از خروجی علت سازگار نبودن .بنیادی بپردازیم

ت، نیس مشخصکاملاً با نتایج مورد انتظار های بالینی آزمایش

ات ـبرخی از توضیح .شده استهـادی ارائـات زیـند توضیحـهرچ

 اند از:شده عبارتارائه

 اهداکنندگان. ینبMSCs  سازیالف( تنوع در کیفیت آماده

 .ها برای سلولب( تنوع در پروتکل

با توجه به محدود بودن خواص بازساختی قلبی،  تیدرنها

های های بنیادی امید بزرگی برای درماندرمان با سلول

 شوند.ایسکمیک قلبی محسوب می

ا توانند بهای ایسکمیک قلبی در آینده میدرنتیجه بیماری

توانند یک محصولات سلول درمانی درمان شوند و بیماران می

های به خود را بر طبق ویژگیفرد و مخصوص درمان منحصربه

شان دریافت کنند که البته راه رسیدن به این هدف هنوز فردی

 های بالینی ارزشمند بیشتری دارد.طولانی ست و نیاز به آزمایش
 

 تشکر و قدردانی
ی عزیزانی که در انجام این تحقیق همکاری هیکلوسیله از ینبد

 .گرددیمنمودند تقدیر و تشکر 
 

 منافعتعارض 
 است. نشدهانیبهیچ تعارض منافعی توسط نویسندگان 
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 (4) یقلبدر بازسازی  هاآنهای بنیادی و کاربرد بالینی ی انواع سلولیسهمقا -1جدول 

 ESCs IPSCs HSCs MSCs 

 ظرفیت
 همه ظرفیتی:

 مرولا-زیگوت
 چند ظرفیتی پرظرفیتی پرظرفیتی

 های توده داخلی بلاستوسیتسلول منابع اصلی
ی ریزی دوبارهبرنامه

 های بالغسلول

مغز استخوان، خون محیطی، 

 خون بند ناف

 یکسماتر مغز استخوان، بافت چربی،

 بند ناف

 مارکرهای سطحی

 نوع انسانی:

SSEA-4, Tra 1-60, Tra 1-81 
 نوع موشی:

NANOG, OCT4, SOX2, 

SSEA-1 

ژنی مارکرهای آنتی

 ها، مانند ESCسطح 

SSEA-4 انسان و در 

SSEA-1 موش در 

CD34 

 

CD 133+ 

CD70+, CD90+, CD105+ 

CD34– 

کاربرد بالینی در 

 بازسازی قلبی

های قلبی *ایجاد انواع مختلف سلول

 ی و گره سینوسیبطن دهلیزی،

*جداسازی جمعیت خالص 

با استفاده از  های بطنی قلبیسلول

 وکتورهای آدنوویروسی

ایجاد صفحات سلولی 

قلبی همراه با 

های اندوتلیال، با سلول

 استفاده از رگ زایی

هیچ تمایز مستقیمی در 

های های قلبی در بافتسلول

 دهد.ایسکمیک رخ نمی

 *بهبود عملکرد قلبی

 * تقویت رگ زایی

 *کاهش فیبروز

 هامزیت
 ی زایا:لایهتوانایی تمایز به سه 

 آندودرم ،مزودرم ،اکتودرم

 هایتولید توسط سلول

بالغ و درنتیجه عدم 

 وجود مشکلات اخلاقی

ی تکثیر و مهاجرت به منطقه

 دیدهآسیب

*امکان پیوند آلوژنیک بدون نیاز به 

 سرکوب سیستم ایمنی

 *تمایل محدود نسبت به جهش

 هامحدودیت

های سلولی *در دسترس بودن لاین

 تحقیقاتبرای 

های *خطر ایجاد تراتوما از سلول

 ی پیوندیبنیادی تمایز نیافته

 

*تولید و تحویل امن 

های قلبی مشتق سلول

 ها دشوار است.IPSCاز 

*امکان ایجاد تومور 

 وجود دارد.

*نارسایی در سیستم ترمیم 

DNA  در اثر افزایش سن و

 هاHSCدرنتیجه عملکرد محدود 

*اطلاعات ناکافی در مسیر 

 سیگنالینگ

* امکان اختلال در عملکرد غدد 

 جنسی و ناباروری

*اطلاعات ناکافی که کدام منبع 

MSC  باید برای روش درمانی مربوط

 به یک بیماری استفاده شود.

های *روش اجرا برای بیماری

 مختلف مشخص نیست.

 های اخلاقینگرانی

 *حاوی بلاستوسیت انسانی ست

ی *رضایت اهداکننده

 بلاستوسیت/تخم نیاز است.

طور خاص مشکلی به

 وجود ندارد

 *نیاز به تشابه بالینی

* توجه موردنیاز برای درمان 

کودکان مبتلا به بیماری سلول 

 داسی شکل

 طور خاص مشکلی وجود نداردبه

 
 BM- MSCs (4)ی مختلف بدن، در مقایسه با هاارگانها برای بازسازی در MSCی تحویل منابع مختلف هاروش و یرتکثفرکانس تولید، پتانسیل  -2جدول 

 MSCsمنابع مختلف  فرکانس تولید پتانسیل تکثیر ی تحویل برای بازسازیهاروش رفرنس

 مغز استخوان سلول 5/3 ×512در   1 - یرگدرون (20)

 ماتریکس بند ناف کم زیاد مشخص نیست (25، 23)

 آمنیون زیاد کم مشخص نیست (24)

 جفت زیاد زیاد مشخص نیست (25)

 بافت چربی زیاد زیاد مشخص نیست (2۷، 22، 25)

 خون محیطی زیاد زیاد یرگدرون (28، 25)

 خون بند ناف کم زیاد میوکاردی، درون سیاهرگی، درون کرونریدرون  (۷1، 21)
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001۷ 

 

 (۷0قلبی ایسکمی ) هاییماریبجهت  شدهیبررسبنیادی  هایسلولانواع  -3جدول 

 نوع سلول بنیادی بافتی/زیرگروه سلولی منشأ فاز تحقیقات بالینی ایمنی/اثربخشی() یکلنتایج 

 نسل اول

 میوبلاست های اسکلتی ی اسکلتیچهیماه 0 مسائل آریتمی/نتایج مثبت

 ی مغز استخوانسلولتکی هابخش مغز استخوان 3 ایمن/نتایج مختلف

 ایمن/نتایج مثبت

 ایمن/نتایج مثبت

3 

0 

+CD34 
+CD133 

 ی خاص مشتق از مغز استخوانهاسلول

 0 ایمن/نتایج مختلف
 ی مشتقهاسلولپیش ساز اندوتلیال و 

 از مغز استخوان
 ی گردشی در خون محیطیهاسلول

 ی بنیادی مشتق از چربیهاسلول بافت چربی 0 ایمن/نتایج مثبت

 یان(در جر 3)فاز 0فاز ایمن/نتایج مثبت در 

 ایمن/نتایج مثبت

 ایمن/نتایج مختلف

 ایمن/نتایج مختلف
 

3 

0 

0 

0 

 مغز استخوان

 بافت چربی

 خون بند ناف

 پالپ دندان

 مزانشیمالی بنیادی هاسلول

 ی بنیادی اپیکاردیهاسلول توسعهدرحالقلب  * *

 نسل دوم

 ی بنیادی قلبیهاسلول بیوپسی های قلبی 0 ایمن/نتایج مثبت

 ی مشتق از کاردیوسفرهاسلول بیوپسی های قلبی 0 ایمن/نتایج مثبت

 ی بنیادی جنینیهاسلول بلاستوسیت ها * *

 ی بنیادی پرتوان القاییهاسلول ی بالغ سوماتیکهابافت * *

 نسل سوم

 3 ایمن/نتایج مثبت در زیرگروه جمعیتی مشخص
ی بنیادی مزانشیمی هاسلول

 کاردیوپویتیک
 ی فنوتیپیشدهاصلاحی بنیادی هاسلول

 ی بنیادی آلوژنیکهاسلول ی بنیادی مزانشیمالهاسلول 3 یان(در جر 3)فاز  0فاز ایمن/نتایج مثبت در 

 ایمن/نتایج مثبت

 هنوز نتایج در دسترس نیست

0 

1 

 ی بنیادی قلبیهاسلول

 +isl1+/CD15 ی پیش سازهاسلول

 جنینی

 ی پرتوانهاسلولی بنیادی مشتق از هاسلول

 یان نیستدر جرهای بالینی در حال حاضر یشآزما*: 

 

 (۷3) بنیادی در درمان نارسایی قلبی هایسلولاستفاده از انواع مختلف  -4جدول 

MSCs BMSCs iPSCs ESCs CPCs  

 (22-۷0منبع سلولی ) محدود محدود متنوع محدود متنوع

 تأثیر مستقیم در بدن موجود زنده بله بله بله خیر موردبحث

 اثر پاراکرین بله بله بله بله بله

در اتولوگ ها وجود 

 ندارد

در اتولوگ ها وجود 

 ندارد
 وجود دارد دارد وجود

در اتولوگ ها وجود 

 ندارد
 واکنش ایمنی

 تشکیل تترامر خیر بله بله خیر خیر

 بهبود عملکرد قلب در بدن موجود زنده بله بله بله بله بله

 های اخلاقیینگران خیر بله خیر خیر خیر

 آزمایش بالینی 1فاز  خیر خیر 0فاز  1فاز 
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 (۷5) یقلبدر درمان نارسایی  شدهانجاممطالعات  -5جدول  

 مطالعه هشداستفادهمنبع سلولی  تعداد افراد نتایج

 BMC Strauer BE. (2002)(۷4) 02 یافته استکاهش LV اندازه انفارکتوس با بهبود در انقباض

 MI 22 BMC ماه پس از  2در  BMMC در گروه LVEF افزایش 6.7٪
Wollert KC 

(2004)(۷2) 

 MI 204 BMC ماه پس از  5در  BMMC در گروه LVEF افزایش در  5/0٪
Schachinger V 

(2006)(۷۷) 

 MN-BMC Lunde L (2006)(۷8) 122 وجود ندارد BMC هیچ تغییری بین گروه کنترل و

 BMC Huikuri (2008)(۷1) 82 سراسری و اثرات خنثی بر خطر آریتمی LVEF افزایش

 Mono nuclear BMC Zhao Q (2008)(82) 32 ماه 2بهبود عملکرد قلبی در 

 BMC Ang KL (2008)(81) 23 ی اسکار قلبیهابخشعدم بهبود عملکرد انقباضی 

 hMSC Hare JM (2009)(80) 43 عوارض جانبی در هر دو گروه دارونما و درمان مشابه بود.

 BMMC 121 یافته است.بهبودو بقا  LV عملکرد
Pokushalov 

(2010)(83) 

 BMC Hirsch A (2011)(85) 022 یا حجم، اندازه، حجم و انفارکتوس وجود ندارد LVEF در هیچ تغییری

 BMC 8۷ ماه پیگیری 2عدم بهبود عملکرد در 
Traverse JH 

(2011)(84) 

 CABG plus BMMC Hu, S (2011)(82) 22 بهبود یافت. LV عملکرد

 BMC Perin EC (2012)(8۷) 10 ماه مشاهده نشد. 2هیچ تغییری در 

 BMC 123 ماه در گروه  5در  LVEF بهبود متوسط در
BMC  به همراه موج شوک در

 دارونما مقابل
Assmus B (2013)(88) 

 اتولوگ MSC 2 ، توده اسکار و زنده ماندنLEVFپیشرفت در 
Karantalis V 

(2014)(81) 

 Santoso T (2014) (12) اتولوگ BMC 08 سال پیگیری 1یا زنده ماندن در  LV عدم بهبود عملکرد سیستولیک

 در مقابل دارونما MSC و MI 41 BMC ماه پس از 2در  BMMC در گروه LVEF افزایش %۷/2
Heldmn AW 

(2014)(11) 

 MI 31 BMMC Patila T (2014) (10) ماه پس از 5در  BMMC در گروه LVEF افزایش در %2/4

 HUC-MSC/BMC-MNC Can A (2015)(13) ۷1 روند در حال انجام

 SDF-1b Chung ES (2015) (15) 13 تغییر قابل توجهی ندارد

 G-CSF + BMC 12 سال نشان داد. 1در  LVEF درصد افزایش در BMC ،11/5گروه 
Choudhury 

(2017)(14) 

فقط با دوز بالاتر بهبود  LVEF کاهش اسکار در هر دو دوز مشاهده شد اما

 یافت.
32 hMSC Florea V (2017)(12) 

 متسع شده بهبودی حاصل نشد. CM هر دو در ایسکمیک بهبود یافتند  اما در

ایسکمیک  14

 10در مقابل 

CM  متسع

 شده

 Miyagawa (2017)(1۷) سلول عضلانی اتولوگ

 BM Basetti B (2018)(18)سلول های مشتق از  14 پرفیوژن و بهبود عملکرد

 MI 101 BMMC ماه پس از 2در  LVEF بدون تغییر در میانگین
Nicolau JC 

(2018)(11) 

 CPC Bolli R(122) و MSC 120 روند در حال انجام
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Abstract 
 

Considerable research has been done in the past few decades to treat ischemic heart disease (stroke). 

Although drug therapies can improve heart disease and reduce mortality in heart failure, none is able 

to regenerate damaged heart tissue. Therefore, stem cell-based therapies are considered as new 

approaches to correcting heart tissue remodeling. Since the depletion of cardiac muscle cells at the 

beginning of the myocardial infarction act as a stimulus for myocardial remodeling, the ability to 

replace these cells with their healthy counterparts is an effective treatment for many types of 

cardiovascular diseases. 

In this study, we reviewed the advances made in the treatment of myocardial infarction through cell 

therapy. 
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