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Introduction: Infertility is a common and complex disease that affects 10-15% of 

couples of reproductive age worldwide. Today, although the Assisted Reproduction 

Teqniques (ARTs) are considered as the most effective method for infertility treatment 

in humans, the use of these methods are limited. Due to their biological characteristics, 

stem cells can regulate immunological mechanisms and repair and regenerate the 

uterus, ovaries and fallopian tube tissues. Recently, treatment with mesenchymal stem 

cells (MSCs) has been considered as a new option for the treatment of infertility. 

Therefore, the purpose of this study is to investigate the use of mesenchymal stem cells 

extracted from different tissues for the treatment of male and female infertility. 

Conclusion: MSCs are strong candidates for cell therapy with growth factor-enhancing 

activity and superior immunomodulatory capacity. The side effects of the treatment of 

these cells can be controlled to some extent, and there may be a relationship between 

the treatment and the occurrence of cancer, as well as mortality in treated patients. 

However, longer follow-ups are needed to study late events, especially in tumor 

formation and progression. 

Keywords: Mesenchymal Stem Cells; Male Infertility; Female Infertility; Different 

Tissues. 
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 یمیمزانش یادیبن یکاربرد سلول ها

استخراج شده از منابع مختلف در 

 یمرور ی: مقاله یدرمان نابارور
 ،3حسن حسنی بافرانی ،2یمهاباد ینيام رضايعل، 1حسنی بافرانی مهدی

 3، ابوالفضل اعظمی طامه3ک زادحسين ني، 4بهروز برنده
کميته تحقيقات دانشجویی، دانشگاه علوم پزشکی هرمزگان، بندرعباس،  1

 ایران.
 دانشگاه پيام نور اردستان، اصفهان، ایران. مسئول امور اداری،  2
استاد تمام؛ مرکز تحقيقات گامتوژنزیس دانشگاه علوم پزشکی کاشان،  3

 .کاشان، ایران
 .رانیکرمانشاه، ا ،یدانشکده علوم، دانشگاه راز ،یشناس ستیگروه ز 4

 چکيده

درصد  11 یال 11است که  دهيچيو پ عیشا یماريب کی ینابارور مقدمه:

. دهد یقرار م ريرا در سراسر جهان تحت تأث یدر سن بارور یها از زوج

 یروش برا نی( به عنوان موثرترART) یامروزه، اگرچه روش کمک بارور

روش با  نیرود، اما استفاده از ا یدر انسان به شمار م یدرمان نابارور

 یها یژگیو ليبه دل یاديبن یهمراه است. سلول ها ییاه تیمحدود

کرده و  ميرا تنظ کیمونولوژیا یها سميتوانند مکان یخود م یکیولوژيب

درمان با سلول  راًيکنند. اخ ميرا ترم یرحم، تخمدان ها و بافت لوله رحم

درمان  یبرا یدیجد نهی( به عنوان گزMSCs) یمينشمزا یاديبن یها

 یمطالعه، بررس نیهدف از ا ن،یشده است. بنابرا گرفتهدر نظر  ینابارور

مختلف  یاستخراج شده از بافت ها یميمزانش یاديبن یکاربرد سلول ها

 باشد. یمردان و زنان م یدر درمان نابارور

فعاليت  با انیدرم سلول برای قوی کاندیدای MSCs :یريگ جهينت

. هستند برتر ایمنی کننده تعدیل ظرفيت و رشد فاکتور ترشح افزایش

ممکن  و است کنترل قابل این سلول ها تا حدودی درمان جانبی عوارض

 تحت بيماران در مير و مرگ و نيز سرطان بروز و درمان بين است ارتباطی

 برای ریت طولانی های پيگيری حال، این با. داشته باشد وجود درمان

 نياز مورد تومور پيشرفت و گيری شکل در ویژه به دیررس، وقایع مطالعه

 .می باشند
 

سلول های بنيادی مزانشيمی؛ ناباروری مردان؛ ناباروری  ها: واژه کليد

   زنان؛ بافت های مختلف.

 11/12/1411: تاریخ دریافت

 21/12/1411 تاریخ پذیرش:

مرکز تحقيقات  ،استاد تمام ؛یبافران یحسن حسن: مسئول هنویسند*

: ليمیا سآدر گامتوژنزیس دانشگاه علوم پزشکی کاشان، کاشان، ایران.

hhassanib@gmail.com . :13111621110تلفن. 

 مقدمه
 از پس بارداری ایجاد عدم با که است پيچيده و شایع بيماری یک ناباروری

 بر .[1]شود می مشخص نشده محافظت و منظم ی جنسیرابطه ماه 12

 از درصد 10 تا 9 ناباروری که شود می زده تخمين آمار، آخرین اساس

 هر و دهد می قرار تأثير تحت جهان سراسر در را باروری سن در های زوج

 برای ها و تحقيقات داده از ای مجموعه. شود می افزوده آن ميزان بر سال

ی این افراد به پيامدهای زیادی را برا ناباروری که دارد وجود ایده این تائيد

 ميليون که است اجتماعی و پزشکی وضعيت یک این عارضه. همراه دارد

 در نتيجه بيماران در .دهد می قرار تاثير تحت جهان سراسر در را زن ها

 احساس را توجهی قابل اجتماعی و روانی اقتصادی، فشار درمان، طول

 ابارورین. شود می زندگی کيفيت کاهش و استرس به منجر که کنند می

 و اجتماعی، اقتصادی جوامع مختلف از نظر ابعاد برای منفی پيامدهای

 و توجه جهانی، بزرگ مشکل یک عنوان به این بيماری. دارد سلامت

 . [2]است کرده جلب خود به پزشکی زمينه در را زیادی تحقيقات

 برای روش موثرترین عنوان به 1(ART) باروری کمک روش امروزه، اگرچه

 با روش این از استفاده اما رود، می شمار به انسان در ناباروری درمان

 بدون بيماران برای روش برای مثال، این. است همراه هایی محدودیت

 مایع کامل فقدان با 2آاسپرميا در مردان، .[3]نيست استفاده قابل اسپرم

 قادر اصلاً آسپرمی به مبتلا مردان که معنی این به شود می مشخص منی

 انسداد رتروگراد، انزال. [4]است صفر منی مایع حجم و نيستند انزال به

 منجر توانند می که هستند متفاوتی شرایط آندروژن کمبود و انزال مجرای

 3(PCOSدر زنان، سندرم تخمدان پلی کيستيک ) .[1]شوند این بيماری به

 دوره در آن هایی که همچنين و باروری سنين در درصد 21 تا 1 تقریباً

 عنوان این بيماری به .[6]دهد می قرار تأثير تحت هستند، یائسگی از قبل

. [7]شود می دیده اخير های سال در ناموفق زایمان یا ناباروری علل از یکی

 عملکرد اختلال نوعی 4(POF) تخمدان زودرس همچنين، نارسایی

 جنسی ميل کاهش تخمدان، آتروفی قاعدگی، اختلال با که است تخمدان

 شود می مشخص سالگی 41 تا بلوغ سنين بين زنان در باروری کاهش و

 می زنان ریز درون غدد تعادل و باروری سلامت بر جدی طور به که

 می رنج این بيماری از سال 41 زیر زنان از درصد 1 تقریباً. [0]گذارد

 افزایش حال در POF بروز سریع، زندگی و بالا فشار تأثير تحت. [9]برند

 11 از بيش اخير های سال در و شود می ظاهر تر پایين سنين در و است

 دشوار بسيار POF درمان. [11]است داده قرار تأثير تحت را زنان از درصد

 شده تبدیل موثر درمان یک به باروری کمک تکنيک های اگرچه. است

 تهدید پایين استروژن وضعيت و باروری کاهش و نيست آل ایده اما اند،

 .[11]می باشد زنان باروری سلامت برای بزرگی

 یا بنيادی های سلول از زایا شبه های سلول تمایز روی بر اخير مطالعات

 .[16-12]اند شده متمرکز ناباروری درمان در بنيادی های سلول انتقال ارزیابی

 توانند می خود بيولوژیکی های ویژگی دليل به بنيادی های سلول

                                                 
1 Assisted Reproductive Technologies 
2 Aspermia 
3 Polycystic Ovary Syndrome 
4 Premature Ovarian Failure 
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 لوله بافت و ها تخمدان رحم، و کرده تنظيم را ایمونولوژیک های مکانيسم

 بنيادی های سلول که داد نشان متعدد تحقيقات .کنند ترميم را رحمی

 که دارند ایی را یافته تمایز های سلول توليد توانایی 1(ESCs) جنينی

 حال، این با. [19-17]کنند می زایا را بيان بسياری از مارکرهای سلول های

 و تومور تشکيل جمله از معایبی رایدا بنيادی های سلول این از استفاده

 ها سلول این جداسازی این، بر علاوه. می باشد اخلاقی های محدودیت

 بنيادی های سلول با درمان اخيراً. [22-21]دارد انسان جنين تخریب به نياز

 در ابارورین درمان برای جدیدی گزینه عنوان به 6(MSCs) مزانشيمی

 و شوند تکثير توانند می شکل دوکی های سلول این. است شده گرفته نظر

. دهند تشکيل را 7(CFU-Fs) کلنی دهنده تشکيل های فيبروبلاست واحد

فلاسک های  سطح به چسبندگی قابليت با کلی طور به ها سلول این

 ،CD105 مثبت مارکرهای بيان با هاآن هویت و یافته تکثير کشت

CD73 و CD90 منفی مارکرهای بيان همچنين و CD45، CD34، 

CD14، CD19 و HLA-DR مغز از ها سلول این [.17]می گردند تأیيد 

 بند ،[29]دندان پالپ ،[20, 27]اندومتر ،[26-24]چربی بافت ،[23]استخوان

 .شوند می جدا [31]قاعدگی خون و [31]ناف

 برای 0(BM-MSCs) استخوان مغز مزانشيمی بنيادی های سلول اگرچه

 استفاده مرد زایای های سلول In Vivo و In Vitro توليد برای بار اولين

 مشتق مزانشيمی بنيادی های سلول برتر های ویژگی از برخی اما ،[12]شدند

قرار  در اولویت سلول درمانی برای را هاآن 9(AT-MSCs) چربی بافت از

 و تر قوی 11ایمنی کننده تعدیل اثرات تکثير، افزایش پتانسيل. دهد می

 رشد فاکتور مانند رشد فاکتورهای و ها سيتوکين بيشتر ترشح همچنين

 و 12(bFGF) پایه فيبروبلاست رشد فاکتور ،11(IGF-1) 1 نانسولي

 در AT-MSC مهم های اولویت برترین 13(IFN-γ) گاما اینترفرون

در این  .[32]درمانی را دارا هستند سلول برای ها BM-MSC با مقایسه

 از شده استخراج مزانشيمی بنيادی های سلول ی مروری به کاربردمقاله

 ناباروری پرداخته می شود. درمان در های مختلف بافت

 ناباروری و علل آن

 بارداری رسيدن پایان به یا شدن باردار در ناتوانی عنوان به ناباروری

 و سلامت که است مسائلی مهمترین از یکی ناباروری. شود می تعریف

حت تاثير و ت [33]دهد می قرار تأثير تحت را افراد اجتماعی زندگی

 اندازه یک به دو هر مرد و زن. (1فاکتورهای مهمی ایجاد می شود )شکل 

 آناتوميک، های نقص سن، شامل آن علل و دارند نقش ناباروری علت در

 اختلالات محيطی، عوامل ها، عفونت مردانه، عوامل ناقص، گذاری تخمک

 ممکن فاکتورها این. [30-34]می باشد خودایمنی های بيماری و ژنتيکی

                                                 
5 Embryonic Stem Cells 
6
 Mesenchymal Stem Cells 

7 Colony Forming Unit-Fibroblasts 
8 Bone Marrow MSCs 
9 Adipose Tissue-Derived MSCs 
10 Immunomodulatory 
11 Insulin Like Growth Factor 1 

12 basic Fibroblast Growth Factor 
13 Interferon-gamma 

 لانه و لقاح شکست اسپرم، غلظت کاهش گامت، توليد نقص در سبب است

 و مسائل این بر غلبه برای را مختلفی رویکردهای محققان. شوند گزینی

 طور به درمانی رویکرد انتخاب. اند کرده اتخاذ باروری افزایش یا بازیابی

 شخصی اولویت های و فرد سن ناباروری، مدت لطو و علت به کلی

 دارو هورمونی، درمان از عبارتند موجود درمانی روش های. دارد بستگی

 هم. می باشند ART و باروری حفظ جراحی، خاص، علت یک برای

 طور به است ممکن هورمونی غير داروهای هم و هورمونی داروهای

 و توليد و شده جنسی دعملکر در اختلال باعث غيرمستقيم یا مستقيم

 . [30]کنند مختل را گامت بلوغ

 یا باشد ضروری ریپروتوکسيک اروهاید از استفاده که صورتی در بنابراین،

 گامت ها انجماد حفظ باشد، برگشت غيرقابل ها گامت بر داروها اثرات

 ممکن شده منجمد های گامت این در آینده،. به نظر می رسد مطلوب

 خاص موارد در هورمونی درمان. شوند استفاده ART طریق از است

 این با. است موثر سپرما کم تعداد و معيوب گذاری تخمک مانند ناباروری

 مرتبط سينه سرطان مانند سلامتی مشکلات سایر با حال، ممکن است

 01 تقریباً تواند می ART که دهد می نشان اخير های داده. [41, 39]باشد

 تهاجمی بسيار ART حال، این با. [41]کند حل را ناباروری مسائل درصد

 در که 14حد از بيش تحریک سندرم باعث اختلالات دیگر از قبيل و بوده

 این، بر علاوه. [43, 42]گردد شود، می ایجاد ها هورمون از استفاده اثر

 و اخلاقی عدم رعایت اصول ناخواسته، قلوی چند های حاملگی

 .[44]دهند می کاهش را ها این تکنيک اثربخشی مالی، های محدودیت

 
 فاکتورهای دخيل در ایجاد ناباروری مردان و زنان. :1شکل 

 درمانی راهبردهای و مردان ینابارور

 طریق از بالغ اسپرم های سلول آن طی که است فرآیندی اسپرماتوژنز

 که است مداوم فرآیند یک این. شوند می توليد ها بيضه در سلولی تمایز

 ها ميليون انزال در هر و افتد می اتفاق مرد یک باروری عمر طول تمام در

 توسط مثل توليد عملکرد مختلف فرآیندهای. کند می توليد اسپرم

 رشد طول در پيچيده مولکولی مسيرهای و جنسی غدد های هورمون

 و یک فرد بارور موفقيت کليد روریبا سلامت حفظ. [41]شوند می تنظيم

 از متعددی عوامل شریک های جنسی می باشد. بين سالم رابطه یک

 تعادل عدم آناتوميکی، تغييرات ها، عفونت ژنتيکی، های جهش جمله

                                                 
14 Hyperstimulation Syndrome 
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 رشد بر غيرمستقيم یا مستقيم طور به که دارند وجود استرس و هورمونی

 می مردان باردار شدن از مانع و گذارند می تأثير اسپرم کيفيت و طبيعی

 غلظت و حجم مورد در اطلاعاتی منی، مایع معمول های ارزیابی. [0]شوند

 اصلی علل. دهد می ارائه اسپرم مورفولوژی و تحرک همچنين و منی مایع

 و کميت کاهش ،(آزواسپرمی) انزال در اسپرم فقدان مردان، ناباروری

 وجود عدم) اسپرم ضعيف کيفيت و( اليگوآستنواسپرمی) اسپرم تحرک

 تا اینها. است مختلف عوامل از ناشی ،(طبيعی ورفولوژیم با فعال اسپرم

 .[46]دهند می تشکيل را مردان ناباروری به مربوط مشکلات از درصد 91

 باید است کم آنها اسپرم تعداد که بيمارانی پزشکی، تحقيقات اساس بر

 دستورالعمل با مطابق غيرجراحی درمان یا ،11رکيکتومیاُ یا ICSI تحت

 اند داده نشان بالينی های آزمایش مثال، برای. گيرند قرار شده تعيين های

 را اسپرم تحرک و غلظت تواند می ميکروسرژیک با واریکوسلکتومی که

 جراحی درمان طریق از اسپرم کيفيت بهبود بنابراین،. دهد افزایش

 این و دهد افزایش فرزند داشتن برای را نابارور انمرد شانس تواند می

 به توجه با. [47]دارند را آن عود یا هيدروسل به ابتلا خطر کمترین مردان

 یشگاهیآزما لقاح و ميکروجراحی های روش در ها پيشرفت آخرین

(IVF/ICSI،) آزواسپرمی، به مبتلا بيماران از ای فزآینده تعداد 

 نتایج اسپرم کيفيت ضعيف و( اسپرم کم تعداد) اليگواسپرمی

 اسپرم آسپيراسيون بالينی، عمل در. [40]اند کرده کسب آميزی موفقيت

( PESA) پوست راه از ماپيدیدی اسپرم آسپيراسيون و( TESA) بيضه

 و کند حل را ناباروری مشکلات از بسياری تواند می ICSI فناوری با همراه

 حال، این با. شود موفق بارداری به منجر تواند می ART از استفاده

 سازی مخدوش امکان اگرچه که اند کرده گزارش مطالعات از بسياری

 فرزندان در ICSI از ناشی مشکلات خطر کرد، رد توان نمی را مانده باقی

 مطالعات در. [11, 49]یابد می افزایش مولتی فاکتور تعدیل از پس حتی

 بالقوه منبعی عنوان به تجدیدی خود ظرفيت با بنيادی های سلول قبلی،

 بيضه بافت بازسازی یا زایا های سلول تشکيل طریق از اسپرم توليد برای

 مسير درک برای بيشتری مطالعات حال، این با. شدند گرفته نظر رد

 به حالت تئوری از را مسير احتمالاً که است نياز مورد دقيق سيگنال

 .[11]کند می هموار درمان و بالينی های آزمایش

 درمانی راهبردهای و زنان ناباروری

 های سلول یا بالغ تخمک) اووسيت حاوی تخمدان های فوليکول رشد

. شود می تنظيم پاراکرین و ریز درون غدد های سيستم توسط( تخمک

-هيپوفيز محور. است موفق بارداری یک نياز پيش ها تخمک طبيعی بلوغ

 ایفا مثل توليد وقایع تنظيم در مهمی نقش( HPG) هيپوتالاموس گناد

کومولوس و  ها، تخمک بين اتوکرین و پاراکرین های سيگنال. کند می

 سيگنال های مولکول از بسياری. هستند گذاری تخمک گرانولوزا، مسئول

 بتا کننده تبدیل رشد فاکتور خانواده به فرآیند این در درگير دهی

(TGF-β )دارند تعلق .Eppig از غير به که دادند گزارش همکاران و 

 9 رشد تمایز فاکتور و( BMP15) 11 استخوان مورفوژنتيک پروتئين

(GDF9 )به متعلق TGF-β، فيبروبلاست رشد فاکتورهای (FGFs )

                                                 
15 Orchiectomy 

 رشد ارتقای برای کومولوس گليکوليز در نيز تخمک از شده مشتق

 پيچيده همچنان تخمدان عملکرد اختلال علل. [13, 12]دارند نقش تخمدان

 هيپرگنادوتروپيک آمنوره مانند هورمونی، تعادل عدم. است برانگيز بحث و

 تخمک بقای بر فيزیولوژیکی نظر از کلسترول غلظت نيز و ثانویه یا اوليه

 .[14]گذارد می تأثير

 ژنتيکی های جهش و کروموزومی های ناهنجاری ژن، یابی توالی فناوری

 ناباروری همچنين، .نام برد زنان در ناباروری علت عنوان می توان به را

 نتيجه در که باشد ایمنی سيستم عملکرد اختلال از ناشی است ممکن

 عوامل. [16, 11]شود می ایجاد ویروسی عفونت به تطبيقی/ذاتی ایمنی پاسخ

 اوليه های فوليکول دادن دست از ميزان بر توانند می محيطی و ژنتيکی

 پرتو مانند مضر های محرک معرض در گرفتن قرار اما بگذارند؛ تأثير

 تسریع را روند این تواند می غيره و کشيدن سيگار درمانی، شيمی درمانی،

 نيز پایين نفس به اعتماد عمدتاً روانی، اختلالات این، بر علاوه. [17]بخشد

 شده شناسایی این علل ناباروری از یکی عنوان به مقطعی تحقيقات در

 PCOS تخمدان، زودرس نارسایی زنان، ناباروری علل ترین شایع. [10]است

 اندومتر و رحمی داخل چسبندگی جمله از آندومتر عملکرد اختلال و

 اختلال و تخمدان غيرطبيعی عملکرد با زنان. (2هستند )شکل  نازک

 باردار آزمایشگاهی لقاح طریق از نه و باروری سنين در نه آندومتر عملکرد

 دادن قرار هدف شامل است ممکن بالقوه درمانی های تراتژیاس. شوند می

 بهبود کنند. همچنين، می کنترل را HPO محور که باشد هایی مکانيسم

 تنظيم به مربوط های ژن شکست و بيان مدیریت و رحم  بافت مورفولوژی

 سيگنالينگ مسير تعدیل و ایمنی -ریز درون غدد-عصبی های سيستم

 درمان در روانی، حمایت و هورمون جایگزینی نندما ناباروری با مرتبط

 ممکن IVF درمان این، بر علاوه. اند شده گرفته کار به این افراد ناباروری

 خطر این روش اگرچه. [19]باشد مفيد نابارور زوج چندین برای است

 از کمتر یاستفاده سبب و دارد پایينی درازمدت نامطلوب هایپيامد

 نياز بالا کيفيت با بالغ های تخمک به اما در این روش شود، می داروها

 طور به است ممکن بنيادی های سلول بر مبتنی پيوند تکنيک. [61]است

 .بهبود ببخشد را باروری و داده کاهش را مشکلاتی چنين موثری

 
 زنان. ناباروری علل ترین شایع: 2شکل 
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 درمان برای بنیادی های سلول

 تمایز و نوسازی خود قابليت با نيافته تمایز های سلول بنيادی، های سلول

و در سيستم ترميمی داخل  هستند ها سلول انواع از ای دهگستر طيف به

 تقسيم محدودیت بدون اساساً توانند می این سلول ها. بدن نقش دارند

 به سلول های دیگر و [62, 61]دیده کمک کنند آسيب های سلول به شوند،

 و نيز جنين یک انسان بالغ، از نندتوا بنيادی می های سلول. یابند متمایز

 های سلول به پرتوان بنيادی های این سلول. [63]شود گرفته ناف بند خون

 عوامل ادغام با که شوند می بندی طبقه القایی و جنينی پرتوان بنيادی

. [64]شوند می توليد بالغ یافته تمایز های سلول در 16ریزی مجدد برنامه

 تمام در تقریباً مزانشيمی بنيادی های های سلول جمعيت این، بر علاوه

 و هموستاز رشد، مسئول و دارند وجود زایمان از پس های اندام و ها بافت

 خاصيت یک آنها حال، این با. [61]هستند دیده آسيب یا پير فتبا ترميم

 فاکتورهایی از ترشح با بنيادی های سلول. دهند می نشان را توانی چند

 . [66]نقش دارند بافت بازسازی در ها سيتوکين و رشد فاکتورهای جمله

 سلول های بنيادی درمانی پتانسيل بررسی به شروع پژوهشگران اخيراً

 راهی سلول بر مبتنی درمان. اند کرده مختلف علل درمان نباروری با برای

 دهاستفا عقيم و نابارور افراد فرزندآوری از برای است ممکن که است

 يدتول به آندومتر و بيضه از این سلول ها جداسازی این، بر علاوه. [67]شود

 مدل یک در. است کرده کمک درمان از ناشی عقيمی موارد در گامت

 در. [69, 60]بود موثر باروری بازگرداندن در سلول های بنيادی پيوند موشی،

rhesus macaques،Hermann  عملکردی اسپرم توليد (2112همکاران ) و 

 شيميایی مواد از ناشی عقيمی از پس سلول های بنيادی پيوند بدنبال را

 با درمان مورد در اخلاقی های نگرانی متناقض، طور به. [71]کردند گزارش

 سلول با درمان کارایی. است شده مطرح در برخی از کشورها ها این سلول

 رد یا عملکرد، عدم تومور، تشکيل مانند اشکالاتی با پرتوان بنيادی های

 به نياز جنينی بنيادی های سلول این، بر علاوه. [71]است مواجه ایمنی

 با که دارند جنين سقط القای یا جنينی اوليه زندگی ها، گامت دستکاری

 بنابراین،. دارد تداخل اخلاقی و سياسی مذهبی، های دستورالعمل از برخی

 اخلاقی مقررات و ها سياست برخی نيازمند بنيادی های سلول تحقيقات

خواهد  درمان برای هاآن کاربرد در موجود های الشچ به پاسخگویی برای

 .[72]بود

ESCs( سلول های بنيادی پرتوان القایی ،iPSCs)17 بنيادی های سلول و 

 برای بررسی مورد بنيادی های سلول جمله از 10(SSCs) اسپرماتوگونيال

. [73]هستند آزمایشگاهی شرایط در مردانه و زنانه زایای های سلول توليد

 برخی با ESCs. می باشد هایی محدودیت دارای ها سلول نوع این کاربرد

 هم iPSCs. است محدود هاآن منابع و هستند مواجه اخلاقی مشکلات

بيضه به مقدار کم  در SSCs. دارند ژنتيکی هم و انکولوژیکی ناپایداری

 شرایط در هاآن کشت و شناسایی جداسازی، و یافت می شوند

 .[74]است اردشو آزمایشگاهی

                                                 
16 Reprogramming 
17 Induced Pluripotent Stem Cells 
18 Spermatogonial Stem Cells 

 گروهی ندارند زیرا این سلول ها را مشکلاتی چنين MSCs دیگر، سوی از

 وجود ها بافت اکثر در که هستند 19(ASCsاز سلول های بنيادی بالغ )

 مانند دیگر های سلول به تمایز و تکثير پتانسيل ها سلول دارنداین

 شبه های سلول و [77]کندروبلاست ،[76]آدیپوسيت ،[71, 16]ئوبلاستاست

 بيماری درمان برای مناسبی کاندید توانند می که دارند را [79, 70]نورون

 ها سلول از ناهمگنی جمعيت حاوی MSCs. ناباروری مردان و زنان باشند

 متمایزکننده های سلول یعنی هستند، پرتوان بنيادی های سلول حاوی و

 تمامی به خود به خود تمایز توانایی که استرس به مقاوم ینیچندلا

 .[01, 01]دارا می باشند را زایا لایه سه از ها سلول

 
 مثلی. توليد مختلف های بيماری در بنيادی های سلول بالقوه کاربردهای: 3شکل 

 MSC انتقال با مردان ناباروری درمان

 انجام آزواسپرمی بر MSCs پيوند اثر بررسی برای حيوانی مطالعه چندین

 و( BM-MSCs) استخوان مغز از مشتق های سلول ر ایناث. است شده

 در( AD-MSCs) چربی بافت از مشتق مزانشيمی بنيادی های سلول

. [03, 02, 77, 23, 16, 11]گرفت قرار بررسی مورد القایی آزواسپرمی جوندگان

های  بيضه به MSCs ،[04]آزواسپرمی القای برای بوسولفان تزریق از پس

 های سلول با درمان تحت های بيضه ماه، 2 از پس. شدند تزریق موش ها

 اسپرماتوژنز. رسيد نظر به طبيعی مورفولوژیکی نظر از مزانشيمی بنيادی

 تحت باسپرم ساز های لوله از برخی در بلکه تمامی بخش های بيضه، در نه

 های سلول به MSCs ترانس تمایز. شد مشاهده سلول با اندرم

 شده داده نشان مطالعات برخی در مناسب 21ریزمحيط در اسپرماتوژنتيک

 .[11]است

 درمان تحت که هایی موش اسپرماتوژنز، کامل بهبودی دادن نشان برای

. آمد دست به بعدی های نسل نتيجه در و شدند گيری جفت بودند، سلولی

نتاج  اسپرم در همچنين و AD-MSCsو  BM-MSCs در GFP بيان

 بدن داخل در متعددی تحقيقاتی های بررسی. [11]شد شناسایی هاآن

 در مزانشيمی بنيادی های سلول اسپرماتوژنز القای پتانسيل ارزیابی برای

 از مطالعه مورد های گروه در. گردید انجام موش و رت حيوانی های مدل

BM-MSCs ها آن اما، انتقال. است شده استفاده اسپرماتوژنز القای برای

 مثال، عنوان به مواجه شد؛ اختلافاتی رمی، باآزواسپ های مدل موش در

                                                 
19 Adult Stem Cells 
20 Microenvironment 
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 تمایز اسپرم به توانند نمی BM-MSCs انجام شد مبنی بر اینکه گزارشی

 های موش در را زایا های سلول دیگر، توليد مطالعات اما ،[01]کنند پيدا

-AD گروهی دیگر از .[07, 06]کردند تایيد این سلول ها با شده پيوند

MSCs ای این لوله داخل تزریق. کردند استفاده اسپرماتوژنز القای برای 

 به منجر بوسولفان با درمان تحت آزواسپرمی موش مدل در ها سلول

 21بيگانه پيوند از استفاده با مطالعات از گروه آخرین. [02]شد باروری بهبود

 های لوله در 22(UC-MSCsانسان ) ناف بند مزانشيمی بنيادی های سلول

 زایا های سلول آوردن دست به برای [00]ایمنی نقص دارای موش ساز منی

 به تمایز برای UC-MSCs توانایی که است توجه جالب. [09]شد انجام

 ایمنی قابليت دارای های موش ساز منی های لوله مجرای در زایا های سلول

 اثرات برابر در BM-MSCs درمانی اثرات این، بر علاوه. [91]تعيين گردید

 .[91]مشخص شد ها موش نر جنسی غدد در( Pb) سرب سمی

 همستر در ای لوله ریزمحيط بازسازی باعث است ممکن MSC پيوند

 می کمک مانده باقی غيرفعال ژرمينال های سلول به که شود آزواسپرمی

 در سرتولی های سلول. شوند تکثير ميزبان ساز اسپرم های لوله در تا کند

 ای چرخه تنظيم و کنند می ایفا را اصلی نقش ساز منی های لوله با همکاری

 داده نشان اخير، های زمان در. کنند می فراهم را زایی اسپرم دیناميکی و

آزمایشگاهی )کشت همزمان و یا توامان  کوکالچر سيستم در که است شده

 زایای سلول شبه های به سلول سرتولی های سلول دو لاین سلولی باهم(،

 این، بر علاوه. [92]تمایز یافتند اند، شده مشتق UC-MSCs از که نر

 گرفته نظر در [93]ایمنی به مقاوم های سلول عنوان به سرتولی های سلول

 واکنش برابر در AD-MSC بقای و محافظت باعث توانند می و شوند می

 پس مزانشيمی بنيادی های سلول وجود، این با. [94]شوند ایمنی یا التهابی

  . [91]کنند می را ایجاد ایمنی نظارت یا ایمنی سيستم سرکوب پيوند، از

-BM تزریق آزواسپرمی، درمان با رابطه در که شود ذکر است جالب

MSCs آلوژنيک IV، توسط شده تعدیل اسپرم ضد بادی آنتی توليد 

 های سلول از البته، استفاده. [96]کند می تشویق را بدن ایمنی سيستم

 بهبود احتمالی های مکانيسم و ناباروری درمان در مزانشيمی بنيادی

 اصلی مکانيسم سه. است ها هنوز نامشخص این سلول توسط آزواسپرمی

 بافت بازسازی فرآیند دوره طول در بيضه عملکرد بازیابی مسئول تواند می

 های سلول تمایز گزینه ناولي. باشد مزانشيمی بنيادی های سلول توسط

 در که طورهمان مناسب القای شرایط طریق از اسپرم به مزانشيمی بنيادی

 تایيد هنوز که دیگری مکانيسم. [11]است شده داده نشان موش های مدل

 بنيادی های سلول توسط رشد فاکتورهای ترشح که است این نشده

 بنيادی های سلول در اسپرماتوژنز بازسازی تحریک باعث مزانشيمی

 از طرفی و شود می غيرفعال سرتولی های سلول یا اسپرماتوگونيا

 گونیاسپرماتو بنيادی های سلول با که مزانشيمی بنيادی های سلول

 نيازمند همچنان که کنند، می بازیابی را زایی اسپرم اند، شده ادغام زا درون

 .(لهدر انتهای مقا 1)جدول  [20]تر و بيشتری خواهد بود عميق مطالعه
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 MSC انتقال با زنان ناباروری درمان

 از خارج در زنانه جنسی های هورمون مهم توليد محل چربی بافت

 سطح چربی های سلول قاعدگی، از قبل زنان در .[97]است ها تخمدان

 به فرم این تبدیل برای را متابوليک های آنزیم و استرون از بالایی

 از فراوانی منبع همچنين چربی بافت. [90]کنند می بيان استروژن

 توان چند های سلول این. است مزانشيمی استرومایی/بنيادی های سلول

 نيش از بخشی و دارند قرار چربی بافت استرومایی عروقی بخش در

 بافت ترميم همچنين و زایی رگ تنظيم در اساسی نقش با را 23عروقی

 از مشتق بنيادی/استرومایی های سلول. [99]دهند می نشان آسيب از پس

 می شناخته زایی چربی در کليدی بازیگران عنوان به( ASCs) چربی

 نوع چربی که از شده مشتق بنيادی های سلول حاضر، حال در. [111]شوند

-111]می شود استفاده ها بافت ترميم برای عمدتاً است، MSCs از جدیدی

 های سلول مشابه بيولوژیکی های ویژگی دارای ها سلول این اگرچه. [113

 زیاد مقادیر در هاآن جداسازی اما هستند، [114]استخوان مغز استرومایی

 مغز استرومایی های سلول از تر آسان( تهاجمی کم ليپوساکشن با)

 مغز استرومایی های سلول با مقایسه در بنابراین،. [111]است استخوان

 نشان را تری عملی گزینه چربی از مشتق بنيادی های سلول استخوان،

 .دهند می

Damous بنيادی های سلول با درمان که دادند نشان (2111همکاران ) و 

 فاکتور ژن بيان افزایش با را تخمدان پيوند کيفيت چربی، از شده مشتق

 بافت در خونی عروق تعداد ( وVEGF-A) A عروقی لاندوتليا رشد

 تخمدان در عملکرد زودتر ازسرگيری باعث تا بخشد می بهبود تخمدان

 این، بر علاوه. [116]شود بالغ ماده صحرایی های موش شده پيوند تازه های

 از ناشی تخمدان عملکرد اختلال چربی، از شده مشتق بنيادی های سلول

 القای به قادر و بخشيدند بهبود موش های مدل در را درمانی شيمی

 در زرد جسم و تخمدان های فوليکول تعداد بازیابی و زایی رگ

 مدل از استفاده با دیگری آزمایش. [110, 117]بودند دیده آسيب های تخمدان

 افزودن که کرد تأیيد تخمدان زودرس موش صحرایی دچار نارسایی

 نگهداری تنهایی، به ها سلول این پيوند با مقایسه در کلاژن داربست

 افزایش ها تخمدان در را چربی از مشتق بنيادی های سلول مدت کوتاه

 استروژن از استفاده صحرایی، موش دیگری از تجربی مدل در. [119]دهد می

 باعث موثری طور به چربی از مشتق بنيادی های سلول با ترکيب در

 زودرس نارسایی .[111]شد آشرمن سندرم درمان در آندومتر بازسازی

 باعث که است ریز درون غدد شایع بيماری یک 24(POF) تخمدان

 کننده بازسازی های ویژگی دليل به MSCs .شود می زنان ناباروری

 از بسياری. [112, 111]هستند مهم بسيار بازساختی پزشکی در شان ذاتی

پيوند سلول های بنيادی مزانشيمی انسان  که دهند می نشان ها گزارش

                                                 
Niche23 : اندوتليال های سلول آن در که دهد می نشان را خونی های رگ از غنی جایگاهی 

 کنند می ایجاد ریزمحيطی صاف، عضلانی های سلول و ها سيت پری مانند دیواری های سلول و

 .گذارد می تأثير ساز پيش و بنيادی سلول چندین رفتار بر که

 

24 Premature Ovarian Failure 
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(hMSCیک ) برای اميدوارکننده درمان POF های سلول. [113]است 

 به راحتی به که هستند توانی چند بنيادی های سلول مزانشيمی بنيادی

و  رشد عوامل عالی منبع هاآن. دارند ضعيفی زایی ایمنی و ندآی می دست

 .[111, 114]سيتوکين ها هستند

 اولين برای باروری های بيماری مدیریت در درمانی سلول بالقوه مزیت یک

 درمانی شيمی از پس آنها های تخمدان که شد گزارش زنانی برای بار

. [116]بود یافته بهبود شان باروری و تخمدان عملکرد و بود دیده آسيب

 برای بالقوه کاندید یک عنوان به ،ASCs جمله از ،MSCs درمان اخيراً،

مورد پژوهش قرار  ها اندام سازی جوان و دیده آسيب های بافت بازسازی

 درمان در را مختلف منابع از MSCs اثربخشی مطالعات، از اریبسي گرفت.

. اند داده نشان هورمون کمبود و مثل توليد عملکرد به مربوط های بيماری

 انسان ناف بند از مشتق MSCs انتقال یائسگی، از پس موش مدل یک در

 در را FSH سطوح که حالی در کرد؛ بازیابی را AMH و استرادیول سطوح

 رشد فاکتور ،21(HGF) کبدی رشد فاکتور سطح افزایش اب ارتباط

 در مهمی نقش که داد کاهش IGF-1 و 26(VEGF) عروقی اندوتليال

 انسانی آمنيوتيک MSCs ای،در یک مطالعه .[117]دارند تخمدان عملکرد

 یک پير های موش های تخمدان در را استروژن و AMH سطح توانستند

 مدل یک . همچنين، در[110]کنند ها بازیابی این سلول تزریق از پس هفته

 تشکيل دليل به رحمی داخل چسبندگی با که آشرمن سندرم از موش

 استروژن با ترکيب در ASCs تجویز شد، مشخص رحم در اسکار بافت

از جمله  .[119]گردید درمان تحت حيوانات در آندومتر بازسازی باعث

 بازساختی پزشکی در MSCs از استفاده برای اشاره شده های محدودیت

 با کاریوتيپی نظر از کشت با سازگار هایMSC اگرچه که، است این

 در است اما ممکن هستند، درمانی پایدار اثر و ژنتيکی اپی ثبات گسترش،

 الينیب استفاده برای نياز مورد بالای دفعات تعداد به پاساژ سلولی طول

 .در انتهای مقاله( 2)جدول  گيرند قرار تأثير تحت

  گیری نتیجه

MSCs فاکتور ترشح فعاليت افزایش با درمانی سلول برای قوی کاندیدای 

این  درمان جانبی عوارض. هستند برتر ایمنی کننده تعدیل ظرفيت و رشد

 و سرطان بروز و درمان بين ارتباطی هيچ و است کنترل قابل سلول ها

 های پيگيری حال، این با. ندارد وجود درمان تحت بيماران در مير و رگم

 و گيری شکل در ویژه به دیررس، وقایع مطالعه برای تری طولانی

 های بيماری برای MSCs درمان. می باشند نياز مورد تومور پيشرفت

 آزمایشات از برخی در و بالينی پيش صورت به زنان باروری مردان و

 یبالقوه فعاليت دهنده نشان که اند گرفته قرار بررسی مورد I فاز بالينی

ی مطالعه نتایج. هستند این افراد جنسی عملکرد اختلال در این سلول ها

بيماری های مردان  در MSCs اقدامات مورد در عميقی بينش پيشنهادی،

 . دهد می ارائه و زنان

 

                                                 
25 Hepatocyte Growth Factor 
26 Vascular Endothelial Growth Factor 

 تشکر و قدردانی

می علوم صارم کمال تشکر و قدردانی بدین وسيله از همکاران خود در آکاد

 را داریم.

 تعارض منافع

 در این مطالعه تعارض منافعی وجود نداشته است.

 اخلاقی تاییدیه

 .است نشده ذکر نویسندگان سوی از موردی
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 در جنس نر. ناباروری درمان برای از بافت های مختلف بنيادی مزانشيمی مشتق های سلول از استفاده :1جدول 

 نویسندگان نتیجه گیرنده عنوان مقاله

 تزریق از پس آزواسپرمی های موش در باروری بازیابی

: چربی بافت از مشتق مزانشيمی بنيادی های سلول

 اسپرم توليد

 [11](2113و همکاران ) Cakici اسپرماتوژنز کامل بازیابی موش های آزو اسپرمی

 بنيادی های سلول با بالقوه اسپرماتوژنز بازیابی

 آزواسپرمی موش مدل در استخوان مغز مزانشيمی
 شده القایی آزواسپرمی موش

 سلول به تمایز با باروری ترميم

 زا اسپرم های
Zhang ( 2114و همکاران)[121] 

 های موش در را باروری مزانشيمی بنيادی های سلول

 بازیابی درمانی شيمی تجویز از پس القایی آزواسپرمی

 .کنند می

موش های صحرایی 

 شده القایی آزواسپرمی

ساز،  اسپرم های لوله بهبود

 اسپرم به تمایز و هورمونی پروفایل
Zahkook ( 2114و همکاران)[121] 

 چربی، بافت از مشتق مزانشيمی بنيادی های سلول

 های موش ساز اسپرم های لوله ژرمينال های سلول

 .کنند می ترميم را بوسولفان با شده القا آزواسپرمی

موش های صحرایی 

 آزواسپرمی

 مورفولوژی با ساز منی های لوله

 طبيعی
Mehrbani ( 2111و همکاران)[24] 

 بنيادی های سلول با درمان از پس اسپرماتوژنز القای

 آزواسپرمی هندی خوکچه
 [23](2117و همکاران ) Hajihoseini طبيعی اسپرماتوژنز دنبازگردان آزواسپرمی هندی خوکچه

 مغز از مشتق بنيادی های سلول بازسازی اثر

 نابارور همستر زایی اسپرم در استخوان
 [122](2117و همکاران ) Vahdati اسپرماتوژنز بازگرداندن فرآیند همسترهای آزواسپرمی

 چربی از مشتق مزانشيمی بنيادی های سلول القای

 اسيد رتينوئيک از استفاده سلول های زایا با به انسانی

مشتق از  MSCsسلول های 

 چربی انسان

مزانشيمی  بنيادی های سلول

 مشتق از بافت چربی انسان

 آزمایشگاهی شرایط در توانند می

 یابند. تمایز شبه زایا های سلول به

Liu ( 2110و همکاران)[123]  
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 ناباروری در جنس ماده. درمان برای از بافت های مختلف بنيادی مزانشيمی مشتق های سلول از استفاده :2جدول 

 اثر دسته بندی ناباروری زنان
منبع یا مسیر تزریق در شرایط 

 آزمایشگاهی
 نام نویسنده مکانیسم عمل

 سندرم تخمدان پلی کیستیک
سلول های کومولوس از بيماران سندرم 

پلی کيستيک )در شرایط  تخمدان

 آزمایشگاهی( 

سلول های بنيادی مزانشيمی 

 27(AMSCsآمنيوتيک )

miR-323-3p دادن قرار هدف با 

PDCD4، و کرد تقویت را سلولی تکثير 

 سلول های کومولوس مهار در را آپوپتوز

 .کرد

Zhao  ( 2119و همکاران)[124] 

 جراحت های اندومتریال

 اندومتر مکانيکی آسيب معرض در ها موش

 اپيتليال های سلول گرفتند و به قرار

 در) رسانده شد آسيب آندومتر این حيوانات

 (آزمایشگاهی شرایط

سلول های بنيادی مزانشيمی مغز 

وریدی و  داخل تزریق/ استخوان

 بند مزانشيمی بنيادی های سلول

 20(HUCMSCsانسان ) ناف

miR-3401 ، بيان کلاژنα1، SMA-α و 

TGF-β1 داد کاهش را. 

 ،TNFA β و افزایش IL-6، IL-1 مهار

TLR4 و RelA 

Xiao  ( 2119و همکاران)[121]  و

Liang ( 2121و همکاران)[126] 

 سندرم آشرمن

 رحمی داخل تزریق/ADMSCs (In Vivo) موش مدل
 را VEGF و β3، LIF-اینتگرین بيان

 داد افزایش
Zhao ( 2121و همکاران)[127] 

 (In Vivo) موش مدل

 

HUCMSCs داربست و 

 آندومتر پيوند/کلاژن

 

miRNA ماکروفاژ پلاریزاسيون ها 

CD163+M2 را التهاب کردند، تسهيل را 

 را التهابی ضد های پاسخ و دادند کاهش

 .دادند افزایش

Xin ( 2121و همکاران)[120] 

 (In Vivo) خرگوش مدل

 
BMSCs/رحم عضله تزریق 

 

 افزایش توجهی قابل طور به CK19 سطح

 قابل طور به VIM سطح که حالی در یافت

-TGF-β1، TGF یافت کاهش توجهی

β1R و mRNA Smad2 طور به همه 

 .یافتند کاهش توجهی قابل

Yao ( 2119و همکاران)[129] 

 (In Vivo) موش مدل

 
MSCs رحمی داخل تزریق/  رحم 

 

 یافت افزایش MMP-9 و MMP-2 بيان

 یافت کاهش TIMP-2 بيان و
Saribas ( 2121و همکاران)[131] 

 اندومتریوز
 های سلول بر ساکاریدها ليپوپلی اثرات

 (آزمایشگاهی شرایط در اسب،) آندومتر
AMSCs اسب 

 

 و TNF-α، IL-6، IL-1β کاهش

 MMP1 and) 13و  1متالوپروتئينازهای 

MMP13سایتوکين برخی آزادسازی ( و 

 التهابی ضد یا پيش های

Perrini ( 2116و همکاران)[131] 

 تخمدان زودرس نارسایی

 بدن، داخل در) تخمدان زودرس نارسایی

 (موش مدل

 

HUCMSCs/وریدی داخل تزریق 

 

 و AKT، p-AKT تنظيم در دخيل

 ،VEGF جمله از) زا رگ های سيتوکين

IGF آنژیوژنين و) 

Yang ( 2119و همکاران)[132] 

 با درمان تحت تخمدان گرانولوزای سلول

 آزمایشگاهی، شرایط در) پلاتين سيس

 (موش مدل

 

HUCMSC ها 

 

Bcl-2 در بيان بالایی داشتند، 3-کاسپاز و 

 PARP و 3-کاسپاز ،Bax بيان که حالی

 .یافتند کاهش

Sun ( 2117و همکاران)[133] 

 با درمان تحت تخمدان گرانولوزای سلول

 آزمایشگاهی، شرایط در) پلاتين سيس

 (موش مدل

 

HUCMSC ها 

 

 Bcl-2/Bax و نسبت E2، Starبيان 

 کاهش 3 کاسپاز یافته، در حالی که افزایش

 یافت.

Zhang ( 2121و همکاران)[134] 

 بدن، داخل در) تخمدان زودرس نارسایی

 (موش مدل

 

BMSCs/وریدی داخل تزریق 

 

miR-664-5p بيان ،p53 را آپوپتوز و 

 داد. قرار هدف
Sun ( 2119و همکاران)[131] 

 

 

 

                                                 
27 Amniotic Mesenchymal Stem Cells 
28 Human Umbilical Cord Mesenchymal Stem Cells 
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