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:  

Abstract: Regenerative reproductive medicine has evolved in recent years from a 

predominantly laboratory-based concept into one of the rapidly advancing areas of 

infertility research. Within this field, mesenchymal stem cells, pluripotent cells, and 

other cellular populations have attracted considerable attention because of their potential 

capacity for tissue repair, modulation of inflammation, regulation of immune responses, 

and restoration of tissue function. However, a deeper understanding of the mechanisms 

underlying the actions of these cells has raised an important question: Are the cells 

themselves the principal mediators of the therapeutic effects, or are these effects 

primarily mediated by the signals that cells deliver to their surrounding 

microenvironment? [1,2] 
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سلول  از  آ یادیبن  یهافراتر    ا ی: 

بعد  ،یسلولخارج   ی هاکولیوز   ی افق 

بازساخت طب  خواهند    دمثل یتول  ی در 

 بود؟ 

 

   *2،1  يابوطالب صارم
  يفوق تخصص  مارستانيصارم، ب   یو نابارور  مانيزنان زا  قاتيمرکز تحق  1

 ران يتهران، ا ران، يا  يصارم، دانشگاه علوم پزشك
ب   یاديبن  یهاو سلول  يمولكول-يسلول  قاتيمرکز تحق  2   مارستانيصارم، 

 ران ي صارم تهران، ا يفوق تخصص

 چکیده

های اخير از يک مفهوم عمدتاً  طب بازساختي توليدمثل طي سال  مقدمه:

های ناباروری تبديل  های پرشتاب در پژوهشآزمايشگاهي به يكي از حوزه

های پرتوان  های بنيادی مزانشيمي، سلولشده است. در اين مسير، سلول

ها در ترميم بافت،  های سلولي به دليل ظرفيت بالقوه آنو ساير جمعيت

تعديل التهاب، تنظيم پاسخ ايمني و بازگرداندن عملكرد بافتي مورد توجه  

گرفته قرار  عميقگسترده  اين حال، درک  با  اين  اند.  عملكرد  نحوه  از  تر 

ها، يک پرسش مهم را مطرح کرده است: آيا خودِ سلول، عامل اصلي  سلول

  ند کهايي که سلول به محيط اطراف خود ارسال مياثر درماني است، يا پيام
[1,2]. 

 

  ي طب بازساخت،    يسلولخارج  یهاكوليوز،  یاديبن  یهاسلول  ها:کليدواژه 
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1(EVs) Extracellular Vesicles  

 

 ه المقسر 

سال طي  توليدمثل  بازساختي  عمدتاً  طب  مفهوم  يک  از  اخير  های 

های ناباروری تبديل  های پرشتاب در پژوهشآزمايشگاهي به يكي از حوزه

های پرتوان  های بنيادی مزانشيمي، سلولشده است. در اين مسير، سلول

ها در ترميم بافت،  های سلولي به دليل ظرفيت بالقوه آنو ساير جمعيت

تعديل التهاب، تنظيم پاسخ ايمني و بازگرداندن عملكرد بافتي مورد توجه  

گرفته قرار  عميقگسترده  اين حال، درک  با  اين  اند.  عملكرد  نحوه  از  تر 

ها، يک پرسش مهم را مطرح کرده است: آيا خودِ سلول، عامل اصلي  سلول

  ند کهايي که سلول به محيط اطراف خود ارسال مياثر درماني است، يا پيام
[1,2]. 

وزيكول ميان،  اين  خارجدر  )های  به  EVs )1سلولي  اگزوزومو  ها،  ويژه 

ای  سلولي، توجه فزايندههای ارتباط بينترين واسطهعنوان يكي از مهمبه

توانند  هايي غشايي هستند که ميها مجموعهEVاند.  را به خود جلب کرده

ها،  microRNAها،  RNAهای زيستي از جمله  طيف وسيعي از مولكول

ها منتقل کنند. بنابراين، ممكن است  ها و ليپيدها را ميان سلولپروتئين 

به سلول ترميمي منسوب  اثرات  از  از  بخشي  ناشي  واقع  بنيادی در  های 

تواند  ها باشد. اين مفهوم ميشده توسط همين وزيكولهای منتقلسيگنال

از را  بازساختي  طب   cell-freeبه سوی    cell-based therapyپارادايم 

therapy   .دهد توليدمثل   تغيير  پزشكي  در  ديدگاه  تغيير  اين  اهميت 

دوچندان است؛ زيرا بسياری از اختلالات توليدمثلي نه صرفاً ناشي از فقدان  

پيچيده در ارتباط بين سلولي، التهاب  يک نوع سلول، بلكه نتيجه اختلال  

محيطي و اختلال در بازسازی بافت هستند. مطالعات  مزمن، تغييرات ميكرو

ها در فرآيندهايي همچون بلوغ گامت، تكامل  EV اند کهاخير نشان داده

گزيني نقش دارند. برای مثال، شواهد  اوليه جنين، پذيرندگي آندومتر و لانه

توانند توسط  های منشأگرفته از آندومتر ميEV دهد کهجديد نشان مي

گزيني  بلاستوسيست جذب شوند و مسيرهای مرتبط با رشد جنين و لانه

 .[3,4]  را تحت تأثير قرار دهند

وگوی دوطرفه جنين  ها در گفتEV از سوی ديگر، شواهد جديدتر به نقش

مي اشاره  آندومتر  لانهEVکنند.  و  پيرامون  دوره  در  رحمي  گزيني،  های 

توانند فرآيندهايي مانند تمايز  های مولكولي متفاوتي دارند و ميمحموله

را   جنيني  رشد  و  اکسيداتيو  استرس  تنظيم  تهاجم،  مهاجرت،  سلولي، 

های مشتق  EV  دهدتعديل کنند. حتي شواهدی وجود دارد که نشان مي

عملكرد   ليپيد،  متابوليسم  تنظيم  در  است  ممكن  آندومتر  و  جنين  از 

خارج ماتريكس  بازسازی  و  لانهميتوکندری  مرحله  در  گزيني  سلولي 

ها را نشان  EVها تنها اهميت بيولوژيک  مشارکت داشته باشند. اين يافته

ها  EVکنند. اگر  دهند؛ بلكه يک فرصت درماني بالقوه را نيز مطرح مينمي

سلول مفيد  عملكردهای  از  بخشي  کنند،  بتوانند  منتقل  را  بنيادی  های 

های  های درمانها ممكن است برخي از محدوديتاستفاده درماني از آن

سلول رفتار  و  بقا  درباره  نگراني  جمله  از  دهد؛  کاهش  را  های  سلولي 

و  تزريق فنوتيپي  تغييرات  احتمال  سلولي،  جمعيت  ناهمگوني  شده، 
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های سلولي هستند. در چنين شرايطي،  فرآوردهدشواری استانداردسازی  

EVهای طبيعي و نسبتاً هدفمند برای انتقال  عنوان حاملتوانند بهها مي

 .[5]  زيستي در نظر گرفته شوندهای مولكول

است.   افزايش  حال  در  نيز  تخمدان  بازسازی  در  رويكرد  اين  جذابيت 

های بنيادی  های مشتق از سلولEV  اند که های اخير نشان دادهپژوهش

توانند مسيرهای التهابي مرتبط با پيری تخمدان را تعديل  مزانشيمي مي

مطالعه آن،  بر  افزون  سال  کنند.  در  که    2026ای  است  کرده  گزارش 

EVهای بنيادی جنيني در يک مدل حيواني اختلال  های مشتق از سلول

عملكرد تخمدان، با بهبود چرخه فحلي و باروری، کاهش فيبروز تخمدان  

. با وجود اين  [6]  اند های مرتبط با پيری همراه بودهو کاهش برخي فنوتيپ

زيستي چشم اميدوارکننده، جذابيت  باليني EV انداز  آمادگي  با  نبايد  ها 

  ي های اين حوزه، ناهمگون ترين چالشها اشتباه گرفته شود. يكي از مهمآن

EV  ،جداسازی توليد،  مراحل  در  کامل  استانداردسازی  فقدان  و  ها 

است خالص دوز  تعيين  و  نگهداری  شناسايي،  محصول   EV .سازی،  يک 

تواند تحت تأثير نوع سلول  زيستي يكنواخت و ساده نيست؛ محتوای آن مي

منشأ، شرايط کشت، سن سلولي، وضعيت متابوليک و حتي شرايط محيطي  

تغيير کند. بنابراين، دو فرآورده ظاهراً مشابه ممكن است از نظر ترکيب  

مولكولي و اثر زيستي کاملاً يكسان نباشند. مسئله مهم ديگر، ارتباط ميان  

بارو ری است. در بسياری از مطالعات،  اثرات مولكولي و پيامدهای واقعي 

به بهبود يک شاخص سلولي  يا  التهاب  ژن، کاهش  بيان  عنوان  تغيير در 

نشانه موفقيت درمان در نظر گرفته شده است؛ در حالي که در پزشكي  

ی باليني مانند  توليدمثل، نقطه پايان نهايي بايد تا حد امكان به پيامدها

لانه نرخ  اين  افزايش  از  باشد.  نزديک  زنده  تولد  و  بارداری  تداوم  گزيني، 

از مدل سلولي و حيواني به درمان انساني   EV therapy منظر، مسير انتقال

 .[6]  تر استتر و استانداردهای دقيقهنوز نيازمند شواهد قوی

های  درمان عنوان نسخه بدون سلولها را صرفاً بهEV از سوی ديگر، نبايد

بنيادی تصور کرد. شايد مهم آينده، مهندسي  سلول  ها  EVترين فرصت 

يا پروتئين، اصلاح   RNA باشد. تغيير محتوای مولكولي، بارگذاری انتخابي

استفاده از سيستم دارورساني مناسب ميسطح وزيكول و  تواند اين  های 

های طبيعي به ابزارهای درماني  رسانها از پيامEVامكان را فراهم کند که  

ميمهندسي رويكردی  چنين  شوند.  تبديل  ازشده  را  مسير   تواند 

Regenerative Medicine نوعي سوی  به   Precisionسنتي 

Regenerative Medicine   در اين چارچوب، سؤالي اساسي    .هدايت کند

توليدمثل   بازساختي  طب  آينده  آيا  دارد:  قرار  پژوهشگران  روی  پيش 

ها صرفاً منبع توليد  ها خواهد بود، يا اينكه سلولهمچنان متعلق به سلول

ميپيام که  هستند  آنهايي  بهتوان  را  استخراج،  ها  مستقل  صورت 

پاسخ اين سؤال هنوز روشن نيست.    استانداردسازی و به بيمار منتقل کرد؟ 

  آندومتر،–ها در ارتباط جنينEV  با اين حال، شواهد فزاينده درباره نقش

  اين   که  دهدمي  نشان  ناباروری  با   مرتبط  هایبيماری  و  تخمدان  عملكرد

  از  بخشي  بلكه  نيستند؛  سلولي  فعاليت  جانبي  محصولات  صرفاً  هاوزيكول

گام  .  هستند  توليدمثلي  های سلول  ميان  ارتباط  مولكولي   زبان بنابراين، 

نشان   که  باشد  بيشتری  مطالعات  توليد  صرفاً  نبايد  حوزه  اين  در  بعدی 

مفيدEV  دهند اثر  نياز   ها  مورد  همه  از  بيش  اکنون  آنچه  است،    دارند. 

گيری، ارزيابي ايمني  های هدف، تعيين مكانيسمهااستانداردسازی فرآورده

بلندمدت و طراحي مطالعات باليني با نقاط پاياني واقعي و معنادار برای  

های  شايد آينده طب بازساختي توليدمثل نه در تزريق سلول.  بيماران است

بلكه در درک دقيق پيامبيشتر،  که سلولتر  باشد  بازسازی  هايي  برای  ها 

اگر اين فرض در  . کنندبافت و برقراری مجدد تعادل توليدمثلي ارسال مي

شود،   تأييد  آينده  ميEVمطالعات  ميان  ها  مهم  گذرگاهي  توانند 

سلولزيست درمانشناسي  بعدی  نسل  و  بنيادی  بازساختي  ههای  ای 

 . کندحرکت مي انتقال پيامبه  باشند؛ مسيری که از انتقال سلول 
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