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36-30لیزر در پزشکی؛  1404،  دوره 22،  شماره 1،  صفحات:

روندهای حال حاضر سلول‌درمانی پوست در ایران: 
چالش‌های و دیدگاه‌ها

خلاصه

ســلول درمانی در آسیب‌های پوستی در طول سال‌های گذشــته توجه زیادی به خود جلب 
کرده و با به کار گیری علوم نوین در درمان زخم، سوختگی و حتی بیماری‌های پوستی ژنتیکی 
کارآمد بوده اســت. در ایران این پیشــرفت‌ها با ورود به عرصه ســلول‌های بنیادی و پزشکی 
بازســاختی و موجب ظهور روش‌های درمانی نوآورانه شــده اســت که در این مقاله مروری به 
چشــم‌انداز کنونی سلول درمانی پوست در ایران و آمیخته شدن این علم با سلول‌های بنیادی، 
مهندسی بافت و مهندسی ژنتیک می‌پردازیم. اگر چه که سلول درمانی در طول سال‌های اخیر 
با ورود به زمینه‌های نوین درمانی؛ پیشــرفت‌های فراوانی داشــته، اما موارد قانونی و اخلاقی و 
موانع استفاده موجب بروز چالش‌هایی نیز شده است. با فرا گرفتن این موانع و چالش‌ها؛ ایران 
توانایی تبدیل شــدن به یکی از راهبران اصلی منطقه در حوزه سلول درمانی پوست را خواهد 

داشت. 
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مقدمه
زخم‌های مزمن ناشــی از دیابت به‌عنوان یکی از چالش‌های عمده نظام 
ســامت ایران مطرح می‌باشد. با توجه به شیوع روزافزون دیابت در کشور 
که طبق آخرین آمار به بیش از ۱۱ درصد جمعیت بزرگسال رسیده است، 
توسعه روش‌های مؤثر برای درمان این عارضه از اهمیت ویژه‌ای برخوردار 
اســت. درحال‌حاضر، درمان‌های متداول از جمله پانسمان‌های پیشرفته و 
پیوند پوست اغلب هزینه‌بر بوده و نتایج مطلوبی به همراه ندارند. این موضوع 
نه‌تنها بار اقتصادی ســنگینی بر سیستم بهداشتی کشور تحمیل می‌کند، 
بلکه کیفیت زندگی تعداد زیادی از هموطنان را تحت‌تأثیر قرار داده است.

در ســال‌های اخیر، پژوهش‌های متعددی در مراکز علمی ایران برروی 
کاربرد ســلول‌های بنیادی مزانشیمی و فیبروبلاســت‌ها در ترمیم زخم 
متمرکز شــده‌اند. این مطالعات از یک‌سو باتوجه به زیرساخت‌های موجود 
در کشــور و از ســوی دیگر با درنظرگرفتن مزایای بالقوه این روش‌ها از 
جمله کاهش هزینه‌های بلندمدت درمان و بهبود کیفیت زندگی بیماران 
انجام شده‌اند. مراکز تحقیقاتی پیشرو در تهران، اصفهان و شیراز موفق به 
دســتیابی به دانش فنی جداسازی و کشت این سلول‌ها شده‌اند که گامی 

مهم درجهت بومی‌سازی این فناوری محسوب می‌شود.

این مطالعه با هدف بررسی جایگاه سلول‌درمانی پوست در ایران طراحی 
شده است. یافته‌های این پژوهش می‌تواند مبنای علمی دانش سلول‌درمانی 
پوســت در ایران را به روز رسانی کرده و راه را برای اجرای کارآزمایی‌های 
بالینی در آینده هموار ســازد. با توجه به پتانســیل بالای کشور در زمینه 
پزشکی بازساختی و وجود نیروهای متخصص، نتایج این تحقیق می‌تواند 
گامی مؤثر در شناخت محدودیت‌ها و توسعه دانش بومی در این حوزه باشد. 

پوست انسان: ترکیبی شگفت‌انگیز از ایمنی و زیبایی
پوســت به‌عنوان بزرگترین اندام بدن، نه‌تنهــا نقش حیاتی در حفاظت 
از بدن دربرابر عوامل محیطی ایفــا می‌کند، بلکه به‌عنوان عاملی کلیدی 
در زیبایی و اعتماد به نفس افراد نیز مطرح می‌شــود. این ســاختار از سه 
لایه اصلی تشکیل شده اســت: اپیدرم )epidermis(، درم )dermis(و 
هیپودرم )hypodermis(. اپیدرم شــامل سلول‌های کراتینوسیت است 
که پروتئین کراتین تولید کرده و به اســتحکام پوســت کمک می‌کنند. 
همچنین سلول‌های ملانوسیت که مســئول تولید ملانین و تنظیم رنگ 
پوست هستند، نقش محافظتی دربرابر اشعه فرابنفش دارند. درم به‌عنوان 
لایه میانی پوســت حاوی رگ‌های خونی، اعصاب، فولیکول‌های مو و غدد 
چربی و عرق اســت. فیبروبلاســت‌ها در این لایه مسئول تولید کلاژن و 
الاستین هستند که خاصیت ارتجاعی و استحکام پوست را حفظ می‌کنند. 
ماست‌ســل‌ها در پاسخ‌های ایمنی و التهابی نقش دارند. هیپودرم به‌عنوان 
لایه زیرین، از بافت چربی تشکیل شده که به‌عنوان عایق حرارتی و ذخیره 
انرژی بدن عمل می‌کند. سلول‌های چربی موجود در این بخش به تنظیم 

دمای بدن و محافظت از اندام‌های داخلی کمک می‌کنند. در سال‌های اخیر، 
پیشرفت‌های چشمگیری در حوزه‌ی محصولات مراقبت از پوست حاصل 
شده است که ترکیبی از فناوری‌های نوین و مواد مؤثره‌ی طبیعی را به کار 
می‌گیرند. با‌این‌حال، چالش اصلی در توسعه‌ی این محصولات، حفظ تعادل 
میان کارایی و ایمنی است. مطالعات اخیر نشان می‌دهند که نانوحامل‌های 
هوشمند می‌توانند با هدف‌گیری دقیق لایه‌های مختلف پوست، همزمان 
کارایی مواد مؤثره را افزایش داده و عوارض جانبی را به حداقل برســانند. 
ایــن فناوری‌ها به‌ویژه در درمان مشــکلاتی مانند هایپرپیگمانتاســیون، 
چین‌وچروک و آکنه تحولی اساســی ایجاد کرده‌اند )1(. این رویکردهای 
نویــن نه‌تنها اســتانداردهای صنعت آرایشی-بهداشــتی را ارتقا داده‌اند، 
بلکه افق‌های تازه‌ای در زمینه‌ی پزشــکی ترمیمی پوست گشوده‌اند )2(. 

سلول‌درمانی برپایه سلول‌های بنیادی 
ســلول‌های بنیادی یا )Stem cells( به سلول‌هایی اطلاق می‌شود که 
 )Differentiation( دو توانایی بسیار مهم دارند؛ تمایز به انواع سلول‌ها
و خودنوزایی )Self-renewal(. این سلول‌ها به شکل سلول‌های بنیادی 
 Adult( ؛ ســلول‌های بنیادی بالغ)Embryonic stem cell( جنینی
 )Induced stem cells( و ســلول‌های بنیادی القایــی )stem cell
دسته‌بندی می‌شوند. این ســلول‌ها پرتوان بوده و توانایی تکثیر بی‌نهایت 
دارند که جمعیتی از سلول‌های بنیادی خواهر )Sister stem cells( را 
ایجاد می‌کنند )3(. این سلول‌ها مسئول تجدید خود و تمایز به سلول‌های 
مختص بافت هســتند. پتانســیل درمانی آنها عمدتاً به‌دلیل توانایی آنها 
در ترشح ســایتوکاین‌های بازسازی‌کننده است، سایتوکاین‌هایی همچون 
فاکتور رشــد فیبروبلاســت )FGF(، فاکتور رشــد اندوتلیــال عروقی 
)VEGF(؛ و فاکتور رشــد تبدیل کننده بتا )TGF-β( .همین خواص و 
توانایی‌ها سلول‌های بنیادی و مشتقات آن‌ها را به یک گزینه مناسب برای 
ترمیم آســیب پوستی تبدیل کرده است )4(. استفاده کردن از سلول‌های 
بنیادی جنینی که بیشــترین توانایی برای تمایز را دارند از لحاظ اخلاقی 
و قانونی مجاز نبوده اما ســلول‌های بنیادی بالغ که با تعداد بسیار محدود 
در میان سلول‌های سوماتیک هستند و سلول‌های بنیادی القایی که هردو 
چندتوان بوده و توانایی هایی بیولوژیکی و مولکولی یکسانی دارند؛ گزینه‌ای 
مناســب و قابل‌مطالعه در این زمینه هستند. ســلول‌های بنیادی بالغ از 
منابعی همچون ســلول‌های خونی؛ سلول‌های چربی، سلول‌های عصبی و 
مغز استخوان و ... به‌دست می‌آیند هریک از این سلول‌ها توانایی تمایز به 
یک‌سری رده مشــخص را دارند. اما سلول‌های بنیادی مزانشیمی تبدیل 
به یک گزینه محبوب شده‌ا‌ند که کاربرد‌های فراوانی در این زمینه داشته 
و برای ترمیم پوســت و التیام نواع زخم‌های مزمن، جای زخم )Scar( و 
... مناسب بوده، روند ترمیم ســلول‌های آسیب‌دیده را تسریع می‌بخشند 
و علاوه بر آن روی میزان تکثیر و مهاجرت ســلول‌های فیبروبلاســت و 
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کراتینوســیت تاثیر گذاشــته و بیان ژن‌های شــاخص ترمیم را افزایش 
می‌دهند )7-5(. به کارگیری سلول‌های بنیادی بالغ با نتایج مثبت در طول 
سال‌های اخیر جهت ترمیم پوست با بازده بالا، دارای چشم‌انداز مثبت بوده 
اســت؛ کارآزمایی بالینی فاز 2 در به‌کارگیری سلول‌های بنیادی مشتق از 
چربی برای ترمیم زخم دیابتی و فشــاری و یا پیوند اتولوگ ســلول‌های 
برگرفته از مغز اســتخوان برای درمان زخم‌هــای وریدی پا مثال‌هایی از 
درمان‌های موفقیت‌آمیز سلول‌درمانی برپایه سلول‌های بنیادی است )4(. 

سلول‌درمانی برپایه سلول‌های غیربنیادی
ســلول‌درمانی مبتنی‌بر ســلول‌های غیربنیادی به‌عنــوان یک راهکار 
امیدوارکننــده در پزشــکی بازســاختی توجه بســیاری از محققان را به 
خود جلب کرده است. برخلاف ســلول‌های بنیادی که پتانسیل تمایز به 
چندین رده ســلولی را دارند، سلول‌های غیربنیادی مانند فیبروبلاست‌ها، 
کراتینوســیت‌ها، کندروســیت‌ها و ســلول‌های ایمنی دارای ویژگی‌های 
تخصصی هســتند که آن‌ها را برای کاربردهای هدفمند ایده آل می سازد 
)8(. این سلول‌ها با دارابودن توانایی ترشح فاکتورهای رشد، سایتوکین‌ها 
و ماتریکس خارج ســلولی، می‌تواننــد به‌طور مســتقیم در ترمیم بافت 
آســیب‌دیده نقش ایفا کنند. مطالعات اخیر نشــان داده‌اند که استفاده از 
این ســلول‌ها نه‌تنها از چالش‌های اخلاقی و ایمنی مرتبط با ســلول‌های 
بنیادی مــی کاهد، بلکه به‌دلیل ویژگی‌های اختصاصی‌شــان، نتایج قابل 
پیش‌بینی‌تــری درپی دارد. ســلول‌های ســوماتیک معمولاً بــرای انجام 
وظیفه مشــخص در بدن برنامه‌ریزی شده‌اند. به‌همین‌دلیل، زمانی که در 
سلول‌درمانی استفاده می‌شوند، اثرشان به‌طور مستقیم بر بافت یا عملکرد 
موردنظر اعمال می‌شود، بدون نیاز به تمایز بیشتر مانند سلول‌های بنیادی. 

در ادامــه توســعه روش‌های نوین مانند مهندســی ژنتیــک و اصلاح 
ســلول‌های غیربنیادی، افق‌های جدیدی را در این حوزه گشــوده است. 
به‌عنوان مثال، اصلاح فیبروبلاســت‌ها برای بیان فاکتورهای رشــد خاص 
یا افزایــش طول‌عمر آن‌ها می توانــد کارایی این ســلول‌ها را در ترمیم 
زخم‌های مزمن به‌طور چشــمگیری افزایش دهد. همچنین، اســتفاده از 
تکنیک‌های پیشــرفته مانند میکروبیوم سلولی و ایجاد محیط‌های کشت 
ســه‌بعدی، امکان شبیه‌سازی دقیق‌تر شــرایط درون‌تنی را فراهم آورده 
است. این پیشرفت‌ها به‌همراه مزایای ذاتی سلول‌های غیربنیادی ازجمله 
دردسترس‌بودن، سهولت کشت و هزینه کمتر، این رویکرد را به گزینه‌ای 
جذاب برای درمان بیماری‌های مختلف از جمله مشکلات پوستی، مفصلی 
و حتی برخی بیماری‌های متابولیک تبدیل کرده است. دربین سلول‌های 
ســوماتیک غیربنیادی استفاده از سلول‌های فیبروبلاست؛ کراتینوسایت و 
سلول‌های اســترومایی جهت درمان بیماری ژنتیکی پوستی؛ عارضه‌هایی 
همچون زخم دیابتی و یا زخم مزمن، فشاری و سوختگی پرکاربرد بوده و 
در کشورهایی همچون ایالات متحده آمریکا، بریتانیا و ایران و ایتالیا مورد 

مطالعه قرار گرفته‌اند )9(.

به‌عنوان مثال کشــت کراتینوسایت‌ها به شکل اتولوگ در سه دهه اخیر 
جهت ایجاد یک پوشــش زخم )Wound dressing( برای افرادی که 
دچار ســوختگی وسیع شده و منبع اهداکننده پوست قابل‌توجهی ندارند؛ 
گزینه‌ای پربازده بوده و یا اســتفاده از کراتینوسایت برای افرادی که دچار 
زخم پای دیابتی هســتند در مقایســه با گروه کنترل به شــکل میانگین 
طول مدت التیام پوســت را از 59 روز به 35 روز کاهش می‌دهد )10(. با 
ادامه تحقیقات در این زمینه، انتظار می‌رود شاهد تحولات چشمگیری در 

کاربردهای بالینی این فناوری باشیم.

درمان با سلول‌ها: کاربردهایی فراتر از تصور
درمان‌های ســلولی یک مرز مهم و تغییر اساسی در فناوری‌های زیستی 
هستند. برخلاف روش‌های درمانی سنتی، درمان‌های سلولی زنده هستند 
و می‌توانند به‌صورت پویا به سیگنال‌های زیستی پاسخ دهند تا با تومورها 
مبارزه کنند، بافت‌ها را بازسازی کنند، عملکردهای زیستی آسیب‌دیده یا 
ازدست‌رفته را احیا کنند، یا موجب تقویت سیستم ایمنی بدن بشوند. این 
درمان‌ها پتانسیل فوق‌العاده‌ای دارند، به‌ویژه به‌دلیل اینکه سلول‌ها قادر به 
انجام عملکردهایی هستند که مولکول‌های کوچک یا زیست‌داروهای سنتی 
همچون واکسن‌ها و پروتئین‌های نوترکیب نمی‌توانند انجام دهند. ازاین‌رو 
با درنظرگرفتن توانایی‌های منحصربه‌فرد این ســلول‌ها؛ سلول‌درمانی راه 
خود را به مهندســی بافت و پزشکی بازساختی پیدا و درمان‌های نوین را 
بنیان‌گذاری کرده است )11(. کاربرد سلول در مهندسی بافت و همچنین 
اصلاحات ژنتیکی، یکی از پیشــرفته‌ترین رویکردها در پزشکی بازساختی 
محســوب می‌شــود. این فناوری با ترکیب ســه عنصر اصلی - سلول‌ها، 
داربســت‌های زیســتی و فاکتورهای رشــد - قادر به بازسازی بافت‌های 
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)15-14(. ســپس در دهه 70 خورشیدی سلول‌درمانی در ایران به‌عنوان 
یک روش نوین در درمان بیماری‌های پوســتی توجــه زیادی را به خود 
جلب کرد. این روش با اســتفاده از سلول‌های بنیادی و غیربنیادی مانند 
 )MSCs( فیبروبلاســت‌ها، ملانوسیت‌ها، و سلول‌های بنیادی مزانشیمی
انجام می‌شــود. مطالعات اخیر نشــان می‌دهند که این روش‌ها در درمان 
بیماری‌هایی مانند ویتیلیگو )لک و پیس( ، زخم‌های دیابتی، اسکار آکنه، 

سوختگی‌ها، و پیری پوست نتایج امیدوارکننده‌ای داشته‌اند. 

ســلول‌درمانی یکی از روش‌های پیشــرفته در ترمیم زخم‌های مزمن و 
مقــاوم به درمان‌های رایج اســت که در ایران نیــز موردتوجه قرار گرفته 
است. این روش برپایه اســتفاده از سلول‌های بنیادی یا سلول‌های بافتی 
خاص اســت که قابلیت تمایز و بازســازی بافت‌های آسیب‌دیده را دارند. 
سلول‌های بنیادی می‌توانند به انواع مختلف سلول‌های بدن تبدیل شوند 
و با ترشــح فاکتورهای رشــد و ســیگنال‌های ترمیمی، فرآیند بازسازی 
بافت را تســریع کنند. درمورد زخم‌های دیابتی، تزریق سلول‌های بنیادی 
مزانشــیمی )MSCs( از مغز اســتخوان یا بافت چربی بیمار می‌تواند با 
تحریک رگ‌زایی و کاهش التهاب، بهبود زخم را تسریع ببخشد. مطالعات 
 )MSCs( متعددی در ایران بر اســتفاده از سلول‌های بنیادی مزانشیمی
برای ترمیم زخم‌های دیابتی و ســوختگی متمرکز شده‌اند. پژوهش‌های 
انجام‌شده در درمان بیماری‌ها و ضایعات پوستی از جمله زخم‌های مزمن 

و سوختگی‌ها متمرکز بوده است. 

در راســتای درمان ســوختگی‌های سنگین، در ســال 2020 در مجله 
Iranian Journal of Basic Medical Sciences یــک مطالعــه 
حیوانی منتشر‌شــده که درمورد اثرات ترمیمی ســلول‌های مزانشیمی با 
داربســت آمنیونی توانایی ترمیم زخم برروی مدل موش را بررسی کرده 
و باتوجه به ویژگی‌های پیش‌زایشــی و پس‌زایشــی این ســلول‌ها نتایج 
موفقیت‌آمیزی همچون تسریع روند بهبود در هفته اول پس از ایجاد زخم 

در قیاس با گروه کنترل گزارش کرده‌ند )16(. 

 Journal of Cosmetic در  همــکاران  و  هاشــمی  مطالعــه 
Dermatology در ســال 2019 با بررســی اثرات ترمیمی سلول‌های 
بنیادی ژل وارتون همراه با داربست غشای آمنیونی برروی زخم‌های مزمن 
دیابتــی را با نتایــج موفقیت‌آمیزی برروی کاهش انــدازه زخم در 6 روز 

ابتدایی ایجاد زخم منتشر کردند )17(. 

در ســال 2018 مقاله‌ای بــا به‌کارگیری همزمان ســلول‌های بنیادی 
مزانشیمی و پلاســمای غنی از پلاکت منتشر شد که اثرات گسترده این 
ترکیب برای درمــان انواع مختلفی از زخم‌ها را تاییــد می‌کند )18(. به 
کارگیری ســلول‌های بنیادی خونساز یکی از روش‌های نوین ترمیم زخم 
بوده و حضور پایدار این ســلول‌ها در محــل زخم تا 28 روز پس از ایجاد 
زخــم موجب تحریک ایجاد بافت گرانوله و عروق زایی و تحریک شــکل 

گیری کلاژن، روند بهبود زخم را تسریع می‌بخشد )19(.

آســیب‌دیده با عملکردی مشــابه بافت طبیعی است. همچنین مهندسی 
ژنتیک نقش کلیدی در پیشرفت درمان سلولی دارد، شاخه‌ای تحول‌آفرین 
از فناوری زیستی که شامل استفاده از سلول‌های زنده برای درمان بیماری‌ها 
و احیای عملکردهای زیســتی است. این رویکرد پیچیده از قدرت اصلاح 
ژنتیکــی برای افزایش قابلیت‌های درمانی ســلول‌ها بهره می‌برد و امکان 
انجام اقدامات هدفمندی را فراهم می‌کند که قبلًا دســت‌نیافتنی بودند. 
با ترکیب تکنیک‌های پیشــرفته و درک عمیق‌تر از مکانیزم‌های ژنتیکی، 
محققان توانســته‌اند امکانات خارق‌العــاده‌ای را برای مقابله با چالش‌های 
پیچیده پزشــکی ایجاد کنند )12(. پایه و اســاس مهندســی ژنتیک در 
درمان سلولی، دستکاری ماده ژنتیکی سلول‌ها برای بهینه‌سازی عملکرد و 
اثربخشی درمانی آن‌ها است. در این میان، سلول‌های بنیادی و غیربنیادی 
که تحت اصلاح ژنتیکی قــرار گرفته‌اند، می‌توانند ویژگی‌های منحصر به 
فــردی از جمله ترشــح هدفمند فاکتورهای رشــد، مقاومت به آپوپتوز و 
توانایی تمایز کنترل‌شــده را کسب کنند. تکنیک‌هایی مانند ویرایش ژن، 
وارد کردن ژن و خاموش کردن ژن برای تغییر دســتورات ژنتیکی درون 
CRISPR/( ســلول‌ها توســعه یافته‌اند. از میان این‌ها، ابزار ویرایش ژن

Cas9( به‌عنوان یک روش انقلابی ظاهر شــده اســت که امکان تغییرات 
دقیق بــا دقت بی‌نظیر را فراهم می‌کند. این روش به دانشــمندان اجازه 
می‌دهــد تا ژن‌های خاصی را برای اصــاح جهش‌ها، افزایش ویژگی‌های 
درمانی یا تجهیز ســلول‌ها بــه قابلیت‌های جدید ویرایــش کنند )13(. 

درحال‌حاضر کاربردهای بالینی این فناوری روزبه‌روز درحال گســترش 
اســت. به‌عنوان مثال، در درمان ســوختگی‌های شدید، استفاده از پوست 
مهندسی‌شــده حاوی کراتینوســیت‌های اصلاح ژنتیکی شده که قادر به 
ترشــح مقادیر بالایی از فاکتورهای رشد هســتند، نتایج امیدوارکننده‌ای 
داشته است. در حوزه بیماری‌های ژنتیکی پوست مانند اپیدرمولیز بولوزا، 
اصلاح ژنتیکی سلول‌های بنیادی بیمار و پیوند آن‌ها توانسته است بهبودی 
قابل‌توجهی در بیماران ایجاد کند. همچنین، توسعه داربست‌های هوشمند 
حاوی ســلول‌های اصلاح‌شده که قادر به پاســخگویی به تغییرات pH یا 
التهاب هســتند، نویدبخش درمان‌های شخصی‌سازی‌شده برای هر بیمار 
می‌باشــد. با وجود چالش‌های موجود در زمینــه ایمنی و مقررات‌گذاری، 
سرعت پیشرفت در این حوزه بسیار بالا بوده و پیش‌بینی می‌شود در دهه 
آینده شــاهد انقلابی در درمان بیماری‌های صعب‌العلاج با استفاده از این 
فناوری‌ها باشــیم. ترکیب مهندسی بافت با اصلاح ژنتیکی نه‌تنها افق‌های 
جدیدی در پزشــکی بازساختی گشوده، بلکه مســیر را برای دستیابی به 

درمان‌های قطعی بسیاری از بیماری‌ها هموار کرده است.

روند اخیر سلول‌درمانی در ایران 
ســابقه اقدامات مرتبط به درمان با اســتفاده از ســلول‌های بنیادی در 
کشور ایران، به سال 1369 باز می‌گردد. در این زمان دکتر قوامزاده اولین 
بخش پیوند مغز استخوان را در بیمارستان شریعتی تهران راه‌اندازی نمود 
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نکته‌ قابل‌توجه در سال‌های اخیر مشتقات و ترشحات سلول‌های بنیادی 
بوده است. همچون به‌کارگیری خود سلول‌ها؛ به‌کارگیری مشتقات سلولی 
همانند محیط کشــت شرطی‌شــده و یا اگزوزوم‌ها نیز در سال‌های اخیر 
بازدهی بالایی نشان داده‌ند، در سال 2018، اثر محیط کشت شرطی‌شده 
سلول‌های بنیادی مزانشیمی و لیزر کم‌توان برروی مدل حیوانی با زخم‌های 
دیابتی اثربخشی این مشتقات سلولی را تأیید کرد )20( همچنین درسال 
2019 ساحلی و همکاران با مطالعه برروی محیط کشت شرطی‌شده مشتق 
از ســلول‌های بنیادی مزانشیمی انسان برروی توانایی ترمیمی سلول‌های 
فیبروبلاســت در شــرایط زخم مزمن دریافتند که این مشتقات سلولی با 
توجه به فاکتورهای رشد و پروتئین‌های موجود در آن موجب افزایش زنده 
مانی و تکثیر ســلول‌های فیبروبلاست و بیان ژن‌های ترمیمی شد )21(. 

در میان بیماری‌های پوســتی؛ ویتیلیگو، اسکلرودرمی و اپیدمولیز بلوزا 
جزو اهداف سلول‌درمانی قرار گرفته‌ند که نتایج مثبتی داشته‌اند. ویتیلیگو 
یا پیسی یک بیماری پوستی است که باعث ازبین‌رفتن رنگدانه‌های پوست 
می‌شــود. این بیماری به‌صورت لکه‌های سفید یا روشن‌تر از رنگ طبیعی 
پوســت ظاهر می‌شــود و می‌تواند هر قســمتی از بدن، از جمله صورت، 
دست‌ها، پاها و حتی داخل دهان را تحت‌تأثیر قرار دهد )22(. در بیماری 
ویتیلیگو، از ملانوســیت‌های اتولوگ )ســلول‌های رنگدانه‌ساز گرفته‌شده 
از پوســت ســالم بیمار( استفاده می‌شود. این ســلول‌ها پس از کشت در 
آزمایشــگاه به مناطق فاقد رنگدانه تزریق می‌شوند و در بسیاری از موارد 

باعث بازگشت رنگدانه به پوست می‌شوند. 

در ســال 2009 بهارونــد، اقدمی و همکاران با پیوند اتولوگ ســلو‌ل‌های 
ملانوســیت به این بیماران یک روش نوین ســلول‌درمانی برای ویتیلیگو را 
معرفی کردند در این مطالعه برای تک سلولی کردن سلول‌های اپیدرمی شامل 
ملانوســیت ها, ابتدا لایه اپیدرم از لایه درم با آنزیم Dispase جدا و سپس 
لایه اپیدرم با آنزیم Trypsin/EDTA انکوبه شــد. سلول‌های جدا‌شده از 
نمونه پوستی به‌صورت داخل اپیدرمی تا به نسبت 1 به 7 اندازه نمونه برداشته 
شده و تزریق شد. نتایج این مطالعه تولید مجدد رنگدانه طی 4 هفته بعد از 
پیوند در همه بیماران مشاهده شد. قابل ذکر است امروزه روش‌های فراوانی در 

دنیا برای ترمیم پوست بیماران ویتیلیگو معرفی شده است )23(.

بیماری‌های نادر پوستی همچون اســکلرودرمی )Scleroderma(که 
یک بیماری خودایمنی نادر اســت که باعث سفت و ضخیم شدن پوست 
و بافت‌های همبند می‌شــود. این بیماری می‌تواند به دو شــکل موضعی 
)محدود به پوســت( یا سیســتمیک )درگیرکننده اندام‌های داخلی مانند 
ریه‌ها، قلب و کلیه‌ها( ظاهر شــود. استفاده از درمان‌های وابسته به سلول 
درجهت درمان عارضه پوســتی این بیماران در سال 2012 توسط اژدری 
و همکاران در پژوهشــگاه رویان بوسیله سلول‌های بنیادی القایی در مدل 
موشی صورت گرفت که میزان تولید کلاژن را کاهش داد و زخم‌های القایی 
در مدل پس از گذشــت 4 هفته از پیوند ســلول‌ها بهبود پیدا کرد )24(.

 Epidermolysis( بیماری مــورد مطالعه دیگــر اپیدرمولیز بولــوزا
Bullosa(، که به بیماری پروانه‌ای نیز معروف است، یک بیماری ژنتیکی 
نادر اســت که باعث شکنندگی شدید پوســت و ایجاد تاول‌های دردناک 
می‌شــود. این بیماری معمولاً از بدو تولد یا دوران کودکی ظاهر می‌شود 
و شــدت آن از خفیف تا بسیار شدید متغیراست. درمان‌های معرفی شده 
برای این بیماری استفاده از سلول فیبروبلاست به شکل آلوژن و اتولوگ و 
حتی سلول‌های بنیادی القایی از سلول‌های فیبروبلاست مورد استفاده قرار 
می‌گیرد. سلول‌های فیبروبلاست آلوژ "به داخل فضای درم تزریق شده و 
این سلول‌ها پس از گذشت دو هفته در پوست بیمار قابل تشخیص نبوده 
اما در یک بازه سه ماه موجب افزایش تولید c7 توسط سلول‌ها در بیمارانی 
که یک مقدار خیلی پایه‌ای ترشــح این پروتئین را داشــته‌اند شده )25(.

بهبود ساختار پوست با استفاده از سلول‌درمانی می‌تواند بستری علمی فراهم 
آورد تا از قابلیت‌های ترمیمی و بازسازی‌کننده سلول‌ها برای اهداف زیبایی، مانند 
جوان‌سازی پوست و اصلاح نواقص ظاهری، بهره برد. در جوان‌سازی پوست، از 
فیبروبلاست‌های اتولوگ برای افزایش تولید کلاژن و بهبود الاستیسیته پوست 
استفاده می‌شود. در سال 2022 نیلفروش‌زاده و همکاران با استفاده از سلول‌های 
فیبروبلاست اتولوگ و تزریق این سلول‌ها به پوست افرادی که اسکار آکنه داشتند 
و بررســی ویژگی‌های بیومتریک پوست این افراد قبل و 6 ماه بعد از تزریق به 
نتایجی همچون کاهش سایز منافذ پوست و اسکار رسیدند و بوسیله این سلول‌ها 
لایه درم و اپی‌درم در این افراد ضخیم‌تر شده بود )26(. امیرخانی؛ نیلفروش‌زاده 
و همکاران روشــی دیگر همچون استفاده از سلول‌های چربی فرد تحت‌عنوان 
Stromal Vascular Fraction یا SVF را به‌دلیل بهره‌مندی از سلول‌های 
بنیادی و تزریق این سلول‌ها به ناحیه مورد نظر باعث افزایش ضخامت لایه درم 
پوست و ایجاد عروق کوچک جدید برای بهبود پوست سالخورده و جوانسازی 

پوست می‌شود در سال 2016 معرفی کردند )27(.

مطالعات تحقیقاتی که به مرحله کارآزمایی بالینی می‌رســند شامل 4 
مرحله یا فاز هستند؛ فاز 1و 2 جهت بررسی ایمنی و اثربخشی اولیه بوده، 
فاز 3 جهت افزایش دانش فنی و مطالعات گســتردهتر و فاز 4 پایش پس 
از بازار اســت. مطالعات زیر در پژوهشگاه رویان تهران، دانشگاه‌های علوم 

پزشکی شیراز و اصفهان انجام شده‌ند.

چالش‌ها و محدودیت‌ها 
 سلول‌درمانی یکی از پیشــرفته‌ترین حوزه‌های علم پزشکی است که با 
وجود پتانســیل بالای خود در درمان بیماری‌های پیچیده، با چالش‌های 
متعددی روبروســت. یکی از مهم‌ترین مســائل، کنترل رشــد سلول‌های 
پیوندی است. درصورت عدم مدیریت صحیح، این سلول‌ها ممکن است به 
رشد بی‌رویه و تشکیل تومور منجر شوند. برای رفع این خطر، دانشمندان 
به‌طور مداوم درحال توســعه روش‌های جدیدی بــرای اصلاح ژنتیکی و 

ایمن‌سازی سلول‌های درمانی هستند )28(.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ic

m
l.i

r 
on

 2
02

5-
10

-0
1 

] 

                               5 / 7

http://icml.ir/article-1-679-en.html


مـحـدثــه رهبــری و همـکاران             35

1.	 Honari G. Skin structure and function. Sensitive skin 
syndrome: CRC Press; 2017. p. 16-22.

2.	 Benson HA. Skin structure, function, and permeation. Topical 
and transdermal drug delivery: Principles and practice. 
2012:1-22.

3.	 Alison MR, Poulsom R, Forbes S, Wright NA. An 
introduction to stem cells. The journal of pathology: a journal 
of the pathological society of great britain and ireland. 
2002;197(4):419-23.

References:

جدول 1. کارآزمایی بالینی سلول‌درمانی که در وبسایت Clinicaltrial.gov در ایران ثبت 
شده‌اند

ف
کدمداخلهمکانفازردی

تهران13
انتقال اتولوگ ملانوسیت برای بیماری 

NCT00631865ویتیلیگو

و21
2

اگزوزوم‌های سلول‌های مزانشیمی اصفهان
NCT05813379برای جلوگیری پیری

اثر کرومولین سدیم بر ماستوسیت شیراز32
NCT00745199برای درمان خارش اورمیک

علاوه‌براین، سیستم ایمنی بدن اغلب سلول‌های خارجی را به‌عنوان مهاجم 
شناسایی کرده و باعث رد پیوند می‌شود. برای مقابله با این مشکل، تحقیقاتی 
در زمینه اســتفاده از روش‌هایی مانند کاهش آنتی‌ژن‌های ســطح سلول یا 
اســتفاده از داروهای سرکوب‌کننده سیســتم ایمنی درحال انجام است. این 
تحقیقات به‌منظور افزایش میزان موفقیت پیوند و کاهش عوارض جانبی است.

هزینه‌های بــالای تحقیق، تولید و اجرای درمان‌های مبتنی بر ســلول 
نیــز یکی دیگر از چالش‌های کلیدی به شــمار می‌آید. فرایندهایی مانند 
استخراج، جداسازی، تغییر ژنتیکی، کشــت و نگهداری سلول‌ها نیازمند 
تجهیزات و زیرســاخت‌های پیشــرفته‌ای هســتند که به ندرت در مراکز 
درمانی عمومی یافت می‌شوند. این مسئله موجب محدودیت در دسترسی 

بیماران به این روش درمانی شده است )29(. 

چالش‌هــای اخلاقی و قانونی نیز از دیگر عوامل محدودکننده هســتند. 
برای مثال، اســتفاده از ســلول‌های بنیادی جنینــی، همچنان موضوعی 
بحث‌برانگیز اســت و در برخی از کشورها با محدودیت‌های قانونی مواجه 
اســت. از ســوی دیگر، ایجاد شــفافیت در زنجیره تأمین منابع سلولی و 

رعایت حقوق اهداکنندگان نیز اهمیت بسیاری دارد )30(.

توســعه تکنولوژی‌هایی که بــه کاهش پیچیدگــی فرایندهای تولید و 
نگهــداری ســلول‌ها کمک کنند، یکــی دیگر از اهداف محققان اســت. 
روش‌هایی مانند اســتفاده از بیوراکتورها برای کشــت انبوه ســلول‌ها و 
بهینه‌ســازی ذخیره‌سازی در دمای پایین، درحال توسعه هستند تا بتوان 

این درمان‌ها را به‌صورت گسترده‌تری ارائه داد.

چشم‌انداز
ســلول‌درمانی به‌عنوان یکی از پیشــرفته‌ترین روش‌های پزشــکی، در 
ســال‌های اخیر توجه ویژه‌ای را در سراســر جهان به خــود جلب کرده 
اســت. در ایران، با توجه به پیشرفت‌های قابل‌توجه در علم زیست‌فناوری 
و پزشــکی، این حوزه به‌سرعت درحال رشد اســت و چشم‌انداز روشن و 
امیدوارکننده‌ای را به‌همراه دارد. به‌کارگیری گسترده سلول‌های بنیادی با 
توانایی‌های ترشــحی غنی و مشتقات آن‌ها و بررسی عملکرد این سلول‌ها 
در ابعاد مولکولی؛ در کنار اســتفاده از ســلول‌های ســوماتیک که کاربرد 

اختصاصــی برای هدف‌مندی با دقت بســیار بالا روندی بســیار مثبت را 
سلول‌درمانی آغاز کرده و آینده‌ای شگرف را رقم خواهد زد.

این مقالــه با هدف بررســی وضعیت فعلــی ســلول‌درمانی در ایران، 
دســتاوردهای علمی و تحقیقاتی در ایــن زمینه و چالش‌ها و فرصت‌های 
پیش رو نگاشته شده است. در کنار ارائه تصویری جامع از زیرساخت‌های 
موجود، نقش محققان، شــرکت‌های دانش‌بنیان و حمایت‌های دولتی در 

توسعه این فناوری موردبحث قرار می‌گیرد. 

همچنیــن، این مقاله بر اهمیت ســرمایه‌گذاری در ایــن حوزه، تبادل 
علمــی با مراکــز تحقیقاتی بین‌المللی و ایجاد آگاهی عمومی نســبت به 
مزایای بالقوه ســلول‌درمانی تاکید خواهد کرد. هدف نهایی این است که 
چشم‌اندازی شــفاف و قابل‌اجرا برای آینده سلول‌درمانی در ایران ترسیم 
شــود، جایی که می‌توان امیدوار بود ایــن روش درمانی نوآورانه، به‌عنوان 
ابــزاری کلیدی برای بهبود کیفیت زندگی مــردم و مقابله با بیماری‌های 

مزمن و سخت درمان، نقش مهمی ایفا کند.

 نتیجه‌گیری
ایران با پیشرفت‌های چشــمگیر در حوزه سلول‌درمانی پوست، به یکی 
از کشــورهای پیشــرو در منطقه خاورمیانه تبدیل شــده است. مطالعات 
متعدد بالینی در زمینه درمان زخم‌های دیابتی، ویتیلیگو، ســوختگی‌ها و 
بیماری‌های نادر پوستی نشان‌دهنده ظرفیت بالای تحقیقاتی و توانمندی 
متخصصان ایرانی در این حوزه اســت. مراکز تحقیقاتی مانند پژوهشــگاه 
رویان، پژوهشکده ی زخم و ترمیم بافت یارا، دانشگاه علوم پزشکی تهران، 
اصفهان و شیراز با توسعه پروتکل‌های درمانی مبتنی بر سلول‌های بنیادی 
مزانشیمی، فیبروبلاســت‌های اتولوگ و ملانوسیت‌ها، گام‌های بلندی در 

جهت بومی‌سازی این فناوری برداشته‌اند.
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