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بیمارانی  شود و نیز تنوععضلانی درگیر می-هاي ورزشی که سیستم اسکلتیافزایش میانگین سنی جامعه و فعالیت

هــاي اســتخوانی یــک فترنماید. گهاي زیادي به جامعه تحمیل میکنند، هزینهها دست و پنجه نرم میکه با این آسیب

شکلاتی چــون مها هستند اما ترین گرفتها رایجدیده هستند. اتوگرفت ایگزینی بافت آسیباستاندارد براي درمان یا ج

ال ها نیز خطر انتقک روش جایگزینند اما آنی هاونت، ایجاد جاي زخم و آسیب به محل دهنده دارند. آلوگرفتفع ،درد

ي هــاي درمــانی جدیــد بــرادنبال روشبه نپژوهشگراعوامل عفونی و رد ایمنی را به همراه دارند. بنابراین، جراحان و 

 عنوان یــک روش امیــدبخشهاي بنیادي بــههاي اخیر مهندسی بافت و استفاده از سلولبهبود ترمیم استخوانند. در سال

ها منجــر بــه ترکیب آنسه بخش اصلی مهندسی بافت، داربست، سلول و فاکتورهاي رشد هستند که است.  پدیدار شده

هایی بــا شــود. اســتفاده از داربســتها میشود که باعث ترمیم و بازسازي بافتمهندسی بافت می هايگیري سازهشکل

مواد مــورد زیســت دیده موثر باشــد. جهت بهبود عملکرد یا حتی بازسازي بافت آسیب تواند درهاي مناسب میویژگی

       ناپذیر باشــند. تخریبیر یــا زیســتپذتخریبتوانند مــواد طبیعــی یــا ســنتزي زیســتها میاستفاده در ساخت داربست

هــا هســتند کــه موجــب ینیپلیمرها عمده مواد مورد استفاده در مهندسی بافت هستند. فاکتورهاي رشد گروهی از پروت

     د امــا هاي بنیــادي هســتنهاي بافــت مــورد نظــر و ســلولدو منبع اصلی سلولی، ســلولشوند. تکثیر و تمایز سلولی می

تــري اســت. هاي بنیادي پیشنهاد مناسبهاي بافت، استفاده از سلولثیر پایین و محدودیت دسترسی به سلولعلت تکبه

ها و فاکتورهــاي رشــد هاي بنیادي مزانشیمی حاصل از مغز استخوان، بافت چربی و بندناف، با داربســتترکیب سلول

اده از ر ایــن مطالعــه مــروري، بــه بررســی اســتفهاي اسکلتی باشد. دتواند روش کارآمدي در درمان آسیبمناسب، می

دیــده پرداختــه  هاي بنیادي مزانشیمی در ترمیم استخوان، غضروف، منیسک، رباط، تاندون و ستون فقرات آسیبسلول

 شده است.  

  .يادیبافت، سلول بن یمهندس ،یعضلان-یاسکلت ستمیس :لیديک لماتک

 
اغلب  1.ستبافت استخوانی یکی از اعضاي بافت پیوندي ا

خودي خود یا با کمترین دخالت پزشکی هاي استخوانی، بهآسیب

در برخی شرایط مانند تصادفات، شکاف کام  شوند ولیترمیم می

و ضایعات باقی مانده ناشی از سرطان  پریودنتالمادرزادي، اختلالات 

  د به دخالت ـباشزرگ میـها بی در آنـب استخوانـه آسیـوان کـاستخ

  

هاي وارد به غضروف، اما آسیب 2.اي ترمیم احتیاج استپزشک بر

هاي معمول یابند. روشخود بهبود نمیهطور خودبها بهتاندون و رباط

ها همراه با مشکلات فراوان است. از درمان از جمله استفاده از گرفت

دنبال راهی براي جایگزینی هر چه بهتر بافت به پژوهشگرانرو این

علم مهندسی بافت در چند دهه اخیر با هدف  آسیب دیده هستند.

کار کرده هاي آغاز بصورت علم بین رشتهایجاد سازه بافتی مناسب به
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  250تا  241 ،4ماره ، ش75، دوره 1396 تیری تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

ها این امکان را افزایش درك بیولوژي سلولی و ساختار بافت 3.است

اي ایجاد نمود که با استفاده از مهندسی بافت بتوان سازه کندفراهم می

امروزه هدف مهندسی بافت  4و1.دید شودکه بتواند جایگزین بافت ج

اثر زخم، سرطان و  سخت و نرم، جایگزینی بافت از دست رفته در

  5.نواقص مادرزادي است

هاي مناسب مهندسی بافت به سه عامل اصلی نیاز دارد: سلول

برنده تمایز سلول در براي رشد ساختار بافت، فاکتورهاي رشدي پیش

اسب براي چسبندگی، تمایز و جهت بافت موردنظر و داربست من

ها. در نهایت ساختار ایجاد شده باید مخصوص محل مورد بلوغ سلول

هاي خوبی با بافت میزبان یکپارچه شود. پیشرفتنظر بوده و به

اي از بیومتریال و فاکتورهاي رشد تکنولوژي باعث ایجاد رده گسترده

بافت درك کامل بیولوژي مربوط به هر نوع  6.سنتزي شده است

(خواص مواد، نسبت ترکیبات ماده زمینه خارج سلولی و پروفایل 

  1.هاي عملکردي ضروري استبراي ساخت بافت )سلولی

دو منبع  1.اصلی در مهندسی بافت سلول است يیکی از اجزا

هاي بنیادي هاي بافت مورد نظر و سلولاصلی سلولی، سلول

هاي یک بافت سلولباشند. دسترسی محدود و قدرت تکثیر پایین می

به  توجه کند. باها براي مهندسی بافت را محدود میاستفاده از آن

 تمایز)، این قابلیت و نوزایی بنیادي (خود هايسلول هايویژگی

 بافت حوزه مهندسی در مورد استفاده اصلی منابع از یکی هاسلول

    7.آیندمی حساببه

علت مزانشیمی به هاي بنیاديهاي بنیادي، سلولاز بین سلول

هاي بنیادي فرد مرکز توجه هستند. سلولههاي منحصر بویژگی

هاي مزانشیمی با قابلیت تمایز به چندین رده مزودرمی از بافت

دست همختلفی مانند مغز استخوان، بافت چربی و یا سینوویوم ب

دست آمده از ههاي بنیادي مزانشیمی بثابت شده که سلول 1.آیندمی

تخوان انسان قابلیت تمایزي و تکثیر را در یک دوره پاساژ مغز اس

هاي بنیادي مزیت دیگر استفاده از سلول 8.کنندطولانی حفظ می

ها در توان از آنمزانشیمی در مهندسی بافت این است که می

هاي بنیادي مزانشیمی پیوندهاي آلوژنیک استفاده کرد. اگر سلول

یک کشت دهیم، واکنش لنفوسیتی هاي آلوژنانسانی را با لنفوسیت

هاي بنیادي مزانشیمی قادر به تعدیل و شود زیرا سلولایجاد نمی

هاي بنیادي هاي بر پایه سلولبافت 9.سرکوب سیستم ایمنی هستند

مزانشیمی آلوژنیک محدودیت استفاده نداشته و مزایاي اقتصادي 

روند تکثیر فراوانی دارند. استفاده از فاکتورهاي رشدي موجب بهبود 

شود. فاکتورهاي رشدي مانند فاکتور رشد و تمایز سلولی می

هایی که زایی را بهبود داده، در نتیجه در بافتاندوتلیال عروقی، رگ

نیاز به رگ براي تامین مواد غذایی است زنده مانی، تکثیر و تمایز 

از  یشود. ثابت شده که رهایش مقادیر مشخصسلولی بهتر دیده می

هایی از نواقص استخوانی و مفصلی هاي رشد در ترمیم بخشفاکتور

آوردن امکان مهاجرت موثر خواهد بود. فاکتورهاي رشد با فراهم

ساز و بهبود هاي پیشهاي بنیادي مزانشیمی، القاي تمایز سلولسلول

هاي سلول 11و10.زایی بافت جدید، تاثیر مثبتی در ترمیم بافت دارندرگ

عنوان یک ابزار رهایش براي توانند بهمچنین میبنیادي مزانشیمی ه

هاي ژنتیکی عمل کنند. کاريفاکتورهاي رشد با استفاده از دست

هاي ویروسی تغییر ژنتیکی یابند توانند با استفاده از روشها میسلول

سلول قرار بگیرد. این امر  DNAتواند در می که در نتیجه ژن هدف

یا تمایز سلولی شود. با این وجود تواند باعث افزایش تکثیر می

تنی که در آن یک وکتور ویروسی با تزریق تراپی در شرایط درونژن

شود، معایب زیادي دارد. تحریک سیستم مستقیم به بافت منتقل می

در قسمت  DNAایمنی میزبان، ایجاد سرطان در اثر وارد شدن 

ب استفاده انتقالی از معای DNAنامناسب ژنوم و محدودیت در سایز 

هاي غیر تراپی با استفاده از روشاز وکتورهاي ویروسی است. ژن

ویروسی مانند استفاده از پلیمرهاي زیست سازگار و زیست 

سازد. اگرچه این می برطرفپذیر تا حدي این مشکلات را تخریب

روش نیز معایبی دارد که بازده پایین ترانسفکشن مهمترین محدودیت 

 12.این روش است

هاي فعال لکولوهاي بنیادي و یا مکیب داربست با سلولتر

شود که باعث گیري سازه مهندسی بافت میبیولوژیک منجر به شکل

ها شود. در طراحی این داربستها میبهبود ترمیم و بازسازي بافت

شیمیایی، مورفولوژي و کینتیک تخریب مدنظر  -باید خواص فیزیکی

سازگار و اده باید زیستقرار گیرند. داربست مورد استف

پذیر باشد. سرعت تخریب باید متناسب با سرعت تخریبزیست

هاي تشکیل بافت جدید باشد. همچنین داربست باید داراي تخلخل

میکرون باشد تا به بافت اجازه  400پیوسته و حداقل در مقیاس 

زایی دهد و نیز خواص سطحی مناسب براي بهبود چسبندگی، رگ

باشد و مواد  هاي مورد نظر داشتهر و تمایز سلولمهاجرت، تکثی

غذایی و مواد زاید قادر به عبور از داخل آن باشند. اندازه و شکل 
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ویژه اگر سازه براي فرد به ،سازه نیز از اهمیت زیادي برخوردار است

مواد مورد استفاده در ساخت زیست 13.است خاصی طراحی شده

پذیر یا تخریبیا سنتزي زیستتوانند مواد طبیعی ها میداربست

موادي هستند که بیشترین تخریب ناپذیر باشد. پلیمرها، زیستزیست

ها هاي مختلف آنکاربرد براي ساخت داربست را دارند و ویژگی

  14.شودمنجر به خواص متفاوتی در زمینه ترکیب و ساختار می

و  Iاز کلاژن نوع  بیشترماده زمینه خارج سلولی استخوان 

است. سلول اصلی بافت استخوان  دروکسی آپاتیت تشکیل شدههی

هاي استخوانی استئوبلاست است. در کاربردهاي کلینیکی، گرفت

نی در ترمیم شکستگی  دست آمده از لگن خاصره و نازكهاتوگرفت ب

هاي استخوانی شوند. برخی از معایب استفاده از اتوگرفتاستفاده می

ه و محدودیت مقدار در دسترس هاي وارده به محل دهندآسیب

توان از روش آلوگرفت نام عنوان یک روش جایگزین میبه 15.است

شوند و جراحان ها از یک دهنده یا یک جسد گرفته میبرد که گرفت

- اسکلتی هايبافتارتوپد از این روش براي ترمیم و بازسازي 

شتر در ها بیها نسبت به اتوگرفتکنند. آلوگرفتعضلانی استفاده می

ها باشند اما خطر انتقال بیماري و رد پیوند در مورد آندسترس می

هاي دیگر ضروري به همین علت استفاده از جایگزین 16.وجود دارد

استخوان  آمده از مغز دستههاي بنیادي مزانشیمی بسلول 17.است

توان مغز می 18.هاي استخوانی دارندپتانسیل خوبی براي درمان بیماري

دست آورد و به محل شکسته شده هوان را از استخوان لگن فرد باستخ

ساخت  چشمگیريتزریق کرد. با استفاده از این روش به میزان 

دست آمده ههاي بنیادي مزانشیمی بگیرد. سلولاستخوان صورت می

که دست آمده از بافت چربی زمانیههاي باز مغز استخوان و نیز سلول

سکوربیک اسید و بتاگلیسرول فسفات کشت در حضور دگزامتازون، ا

   19.کنندها تمایز پیدا میداده شوند به استئوبلاست

هاي آل براي بازسازي استخوان استفاده از داربستروش ایده

توانند فرایند ترمیم را کنترل کنند. در پی تشکیل هوشمند است که می

وازات تولید هاي آنزیمی و سلولی که به مبافت جدید، در اثر فعالیت

دهند، داربست ماده زمینه خارج سلولی استخوانی جدید رخ می

شود. پس از تخریب کامل داربست، بافت عملکردش را تخریب می

کند و نیازي به مداخلات کلینیکی و خارج کردن ایمپلنت پیدا می

هاي استخوانی نیست. از بیومتریال مورد استفاده در ساخت داربست

  20.ها، پلیمرهاي طبیعی و سنتزي اشاره کردیکتوان به سراممی

ین مورفوژنیک استخوانی شامل یخانواده فاکتور رشد پروت

 2-ین مورفوژنیک استخوانییو پروت 7-ین مورفوژنیک استخوانییپروت

ساز به رده استخوانی را تحریک هاي پیشتوانند تمایز سلولمی

ت گرفت، تاثیر بیمار صور 450مطالعاتی که بر  بر اساس 21.کنند

نوترکیب در بهبود شکستگی باز  2-ین مورفوژنیک استخوانییپروت

ین مورفوژنیک استخوانی یدرشت نی نشان داد که بیمارانی که با پروت

معالجه شدند با خطر کمتري مواجه شدند و نیز نیاز کمتري به 

در  افزون بر این 22،مداخلات تهاجمی مانند پیوند استخوان داشتند

راد سرعت ترمیم شکستگی بالاتر بوده و خطر عفونت کمتر این اف

هاي بنیادي مزانشیمی یک روش تراپی با استفاده از سلولاست. ژن

جایگزین براي رهایش فاکتورهاي رشد است که با این روش نه تنها 

یابند بلکه پتانسیل استئوژنیک فاکتورهاي رشد به خوبی رهایش می

وان یک سوبسترا براي فاکتورهاي عنشود که بهها موجب میآن

تراپی با القاکننده استخوان و سازنده استخوان جدید عمل کنند. ژن

هایی براي بیان عنوان حاملهاي بنیادي مزانشیمی بهاستفاده از سلول

هاي حیوانی هاي القاگر استخوان نتایج خوبی در مدلینیمحلی پروت

  23.است ه دادهیارا

هاي وارده عموما اتی کمی دارد و آسیبغضروف قابلیت ترمیم ذ

شوند که این امر به کمبود ذخایر خود ترمیم نمیهبه صورت خودب

ماده  25و24.گرددها باز میعروقی و قابلیت محدود تکثیر کندروسیت

اي از الیاف کلاژن زمینه خارج سلولی غضروف از یک شبکه پیچیده

کلاژن غالب در  IIوع ها تشکیل شده است. کلاژن نو پروتئوگلیکان

بافت غضروف مفاصل است. استحکام کششی غضروف وابسته به 

از  بیشترالیاف کلاژن است. ظرفیت انتقال بار و استحکام فشاري 

ها و سایر اجزاي ماده زمینه خارج سلولی حاصل پروتئوگلیکان

  26.شودمی

 - هاي سیستم اسکلتیآرتروز استخوانی شایعترین ناهنجاري

مورد مفاصل بزرگی چون  رود که نتیجه آن درشمار میبهعضلانی 

مداخلات جراحی براي تعویض مفصل است. تعویض مفصل  ،زانو

علت طول عمر آمیز است اما بهزانو در بیمارانی با سن بالا موفقیت

کوتاه پروتز، این روش براي بیماران جوان و با فعالیت بالا مناسب 

 2030مار تعویض مفصل زانو تا سال رسد که شنظر میباشد. بهنمی

هاي شش برابر شود و این خود نیرومحرکه براي استفاده از روش

  27.سلولی براي درمان مشکلات غضروفی و جلوگیري از آرتروز است
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هاي معالجه رایج براي نواقص غضروفی را طور کلی روشبه

د. بندي کرتوان به تحریک مغز استخوان و جایگزینی غضروف ردهمی

هاي تحریک مغز استخوان شامل سایش آرتروپلاستی، روش

که ضایعه به زمانی 26.کندرال و روش ریزترك استکاري سابسوراخ

هاي بنیادي مزانشیمی از مغز رسد، سلولکندرال میاستخوان ساب

شوند و پاسخ کار گرفته میکندرال بهاستخوان سینوویوم و ساب

دیده با  این صورت قسمت آسیبافتد که در ترمیمی اتفاق می

شود اما بافت ترمیم شده هرگز از نظر غضروف فیبري پر می

   25.ساختاري مشابه بافت مجاورش نیست

ه یهاي استئوکندرال طیف دیگري را اراها و آلوگرفتاتوگرفت

هاي استخراج شده از دهند که در آن قسمت آسیب دیده با پلاكمی

ترین عیب استفاده از اصلی 28.شوندغضروف مفصلی پر می

ها کمبود بافت و ایجاد آسیب در محل دهنده است. از طرف اتوگرفت

 29.ها با خطر رد پیوند و انتقال بیماري مواجه هستنددیگر آلوگرفت

هاي مهندسی بافت پیشرفت قابل توجه در این زمینه معرفی روش

 هاي معالجه معایببراي رفع نواقص غضروفی بوده است. روش

هاي کندروسیتی از غضروفی بر پایه سلول با استفاده از اتوگرفت

 30.گیردهاي گذشته در کلینیک مورد استفاده قرار میسال

دست آمده و هها از غضروف و با روش آرتروسکوپیک بکندروسیت

شوند و پس از آن در محل آسیب سپس با استفاده از کشت زیاد می

بیماران با این روش  1987سال  شوند. ازغضروف مفصلی پیوند می

برخی از معایب این فناوري محدودیت منبع و  31.اندمعالجه شده

 افزونشود. آسیب به محلی است که غضروف از آن ناحیه گرفته می

هاي غضروفی به دنبال قرارگیري در محیط کشت بر این، سلول

زانشیمی هاي بنیادي مشوند. سلولمنظور تکثیر دچار تمایززدایی میبه

استخراج شده از منابع مختلف مانند مغز استخوان، بافت چربی، 

سینوویوم و ضریع استخوان توانایی تمایز به غضروف را دارند. 

ها این سرعت تکثیر شده و یکی از مزایاي آنها بهاین سلول همچنین

توانند وقایع جنینی موجود در کندروژنزیز را تکرار است که می

هاي بنیادي مزانشیمی در ترمیم غضروف در سلول اهمیت 32.کنند

کندرال هایی است که به استخوان سابتسریع پاسخ ترمیمی در آسیب

           است. در صورت رسیدن آسیب به استخوان،  سرایت نکرده

هاي بنیادي مزانشیمی موجود در مغز استخوان استفاده از سلول

 33.شودمی

ها و اند که تکثیر کندروسیتشدهفاکتورهاي رشد زیادي معرفی 

توان به فاکتور رشد دهند از جمله میتمایز کندروژنیک را بهبود می

، فاکتور رشد تغییر دهنده بتا، -Iفیبروبلاست، فاکتور رشد شبه انسولین

ین یو پروت 7-ین مورفوژنیک استخوانییهورمون رشد، پروت

روف با استفاده از تمایز به غض 34.اشاره کرد 2- مورفوژنیک استخوانی

توان با تزریق مستقیم به محل آسیب دیده و با فاکتورهاي رشد را می

تراپی انجام داد. در صورت تزریق مستقیم هاي ژنکارگیري روشبه

سازي و پاکسازي فاکتورهاي رشد فاکتور رشد به محل آسیب، رقیق

 افتد که در نتیجهتوسط مایع سینوویال با گذشت زمان اتفاق می

  دهد. بازدهی را کاهش می

مدت با فاکتورهاي رشد به تمایز کندروژنیک رویارویی طولانی

هاي بنیادي ها یا سلولکند. با استفاده از کندروسیتکمک می

ها تراپی، سلولعنوان حامل فاکتورهاي رشد از طریق ژنمزانشیمی به

ه عنوان اجزاي غضروف بازسازي شده عمل کرده و بتوانند بهمی

فاکتورهاي رشد اتوکراین و پاراکراین پاسخ دهند. غضروفی که تازه 

هاي هاي سلولی اصلی و سلولتواند کایمر سازهاست می شکل گرفته

ها به یتوکیناساز جدید باشد که به کمک سبنیادي مزانشیمی پیش

هاي بنیادي مزانشیمی اند. اصلاح ژنتیکی سلولمحل مهاجرت کرده

 بهبودمدت رمیمی و ترمیم بافت را در طولانیممکن است پاسخ ت

  35.بخشد

منیسک زانو یک ساختار غضروف فیبري هلالی است که تابع 

از الیاف  فعالیت نرمال زانوست. ماده زمینه خارج سلولی منیسک،

کلاژنی تشکیل شده که این الیاف باعث یکپارچگی ساختار 

 در کنند،کمک می الیاف پیرامون به پخش نیروهاي فشاري 36.شوندمی

شدن در اثر نیروهاي تنشی جلوگیري که الیاف شعاعی از پارهحالی

تشکیل شده که  I, II, IIIاز کلاژن نوع  این ماده زمینه عمدتاً کنند.می

هاي منیسک، بیشترین میزان را دارد. سلول I کلاژن نوع

ها ساخت ماده زمینه غضروف ها هستند که وظیفه آنفیبروکندروسیت

ترین عملکرد منیسک انتقال بار در حین تحمل فیبري است. عمده

در نهایت، منیسک در روان کردن مفاصل و مهار  37.وزن است

ها پر از هاي وارده اهمیت دارد. در مراحل اولیه جنینی منیسکشوك

پس از تکامل ساختار اسکلتی، ناحیه عروقی به  38.سلول و رگ هستند

هاي طولی در نواحی جنبی شود. پارگییسوم از منیسک محدود میک

طور بههاي محوري و شعاعی که پارگیقابل ترمیم هستند درحالی
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توانند ترمیم شوند، هایی که نمیمعمول قابل ترمیم نیستند. آسیب

هاي منیسکی شل جلوگیري شوند تا از سوزش فلپبرداشته می گاهی

پیوند  39.وندششود. مشکلات منیسکی اغلب منجر به آرتروز می

ها براي جایگزینی نواقص منیسکی آلوگرفت منیسک یکی از روش

است. متاسفانه بافت آلوگرفت داراي خطر رد پیوند یا انتقال بیماري 

اندازه گرفت دهنده باید با گیرنده هماهنگ باشد که  همچنین ،است

  این امر گاهی دشوار است. 

شدگی ل جمعهاي منیسکی شاممدت آلوگرفتمشکلات طولانی

هاي سلولی منیسک، کاهش فعالیت بیولوژیک و کاهش فعالیت

هاي تجربی دیگر براي ترمیم منیسک شامل استفاده از روش 40.است

هاي فیبرینی، پلیمرهاي پایه کلاژنی و شماري از پروتزهاي توده

هاي بنیادي مزانشیمی سلول 41.یورتان استمنیسکی پایه پلی

هاي منیسکی را به منظور درمان پارگیهاي درمان جدیدي روش

 برگرفتهفاکتورهاي رشد  ها شاملشماري از سایتوکیناند. فراهم آورده

، فاکتور رشد 2-ین مورفوژنیک استخوانییاز پلاکت خونی، پروت

هپاتوسیت، فاکتور رشد اپیدرمی، فاکتور رشد شبه انسولین و فاکتور 

هاي منیسکی در رت سلولهاي اندوتلیال در تمایز و مهاجرشد سلول

ترمیم نواقص منیسکی با  42.نواحی مختلف دخیل هستند

بررسی شده است. یک  پژوهشگرانها توسط برخی فیبروکارتیلیج

غضروف  هاي منیسکی تهیه یک شبهروش جایگزین در ترمیم آسیب

هاي بنیادي و یک ماده زمینه ساخته شده با استفاده از سلولپیش

حاصل از یک مدل خرگوش نشان  هايدادهاست. پذیر تخریبزیست

شده در یک اسفنج  هاي بنیادي مزانشیمی قرار دادهداد که سلول

 توانند تشکیل بافت غضروف فیبري را در محل آسیبکلاژنی می

دیده بهبود بخشند. هرچند که بافت خواص مشابه منیسک مجاور را 

طح مفصل و نخواهد داشت اما عملکرد مشابهی را در نگهداري س

 43.دهدانتقال بار در طول مفصل زانو انجام می

هاي همبند متراکم و مشابهی هستند که به بافت تاندون و رباط

ها را به یکدیگر ها و استخوانترتیب عضلات اسکلتی را به استخوان

ها و در ها و فیبروسیتکنند. در بافت رباط، فیبروبلاستمتصل می

ها وجود دارند و ماده زمینه خارج دوسیتتاندون، تندوبلاست و تن

تشکیل شده که یک ساختار متراکم ایجاد  Iها از کلاژن نوع سلولی آن

رباط صلیبی جلویی، در مفاصل زانوي انسان نقش مهمی  44.کندمی

هاي وارد به آن باعث ناپایداري زانو، درد و حتی کند و آسیبایفا می

رباط صلیبی جلویی پس از  شود. قابلیت ترمیمتخریب مفاصل می

دیدگی بسیار محدود است اما بر خلاف آن، رباط متقاطع آسیب

جلویی، قابلیت ترمیم و بازگرداندن عملکرد خود را پس از آسیب 

مشابه دارد. جراحاتی که منجر به تورم یا پارگی این ساختارها 

 هاي مفصلیتوانند به اختلال در عملکرد بافت و بیماريشوند میمی

منجر شوند. در طول فرایند ترمیم نرمال، فاکتورهاي رشد گوناگونی 

از پلاکت، فاکتور رشد فیبروبلاست و  برگرفتهمانند فاکتور رشد 

شوند که باعث فاکتور رشد تغییر دهنده بتا توسط ماکروفاژها آزاد می

این  45.شوندها و بازسازي بافت میتحریک تکثیر فیبروبلاست

ر تکثیر، ترشح ماده زمینه خارج سلولی و فاکتورهاي رشد د

طور کلی بخش زیادي از کنند. بهها مشارکت میکارگیري سلولبه

است. بیش از  هاي اسکلتی از کلاژن تشکیل شدهوزن خشک رباط

 46.است III بوده و درصد کمی از نوع I از آن نوع 90%

ها و الاستین نیز کسر کوچکی از بخش گلیکوزآمینوگلیکان

  دهند. وشیمیایی آن را تشکیل میبی

راي مقابله با نیروهاي کششی در طول محورشان بها رباط

پس از جراحت و  47.کننداند و به پایداري مفاصل کمک میگردآمده

شوند: هموراژیک، تورم، تکثیر ها طی مراحلی ترمیم میآسیب، رباط

ی بدون متقاطع جلوی رباط هايآسیباز نظر کلینیکی  45.و بازسازي

هاي رباط که پارگیشوند، درحالیهاي جراحی ترمیم میدخالت

مطالعات  48.شوندخود ترمیم نمیهمعمول خودبطور بهصلیبی جلویی 

هاي رباط صلیبی جلویی انسانی هیستولوژیک انجام شده بر پارگی

هاي اکستراسینوویال هیچ شواهدي خلاف رباط است که بر نشان داده

مانده رباط صلیبی جلویی از طرف استخوان فمور باقی زدگی بیناز پل

هاي رباط صلیبی جلویی با گسیختگی عموماً 49.و تیبیا وجود ندارد

 دستهشوند. متاسفانه بها معالجه میها و آلوگرفتانواع اتوگرفت

آوردن اتوگرفت ملزم به وارد کردن آسیب به بافت سالم است و 

علاوه اگرچه هب .اري را دارندها هم خطر انتقال بیمآلوگرفت

شوند هاي رباط متقاطع جلویی بدون نیاز به جراحی ترمیم میپارگی

دهند که اسکار رباط متقاطع جلویی اما آنالیزهاي بیوشیمیایی نشان می

دارد و از نظر هیستولوژیکی ماده  III بیش از حد نرمال کلاژن نوع

م رباط نرمال نخواهد زمینه خارج سلولی هرگز از نظر ظاهري به نظ

هاي رباط متقاطع اند که فیبروبلاستمطالعات نشان داده 46.رسید

کنند و مناطق عاري از سلول را با تر مهاجرت میجلویی سریع
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براي درمان  50.کنندسرعت بیشتر نسبت به رباط صلیبی جلویی پر می

اهمیت  دارايآمیز رباط و تاندون، رهایش فاکتورهاي رشد موفقیت

گیري، ترمیم یا سنتز ماده است. فاکتورهاي رشد مختلفی در شکل

فاکتور رشد تغییر  ،زمینه خارج سلولی تاثیرگذارند که عبارتند از

فاکتور رشد شبه انسولین، فاکتور رشد فیبروبلاستی و ، دهنده بتا

  فاکتور رشد اندوتلیال عروقی. 

تز شده ها مانند اکسید نیتریک بر حجم بافت سنلکولوسایر م

دارند.  حین ترمیم تاندون و تنظیم بیان ژن و چسبندگی سلولی تاثیر

شوند تکثیر، زمانی که این فاکتورهاي رشد در محل آسیب آزاد می

مهاجرت و تمایز سلولی و سنتز ماده زمینه را اصلاح کرده و نقش 

 44.کنندکلیدي در تحریک ساخت ماده زمینه خارج سلولی بازي می

تراپی براي هاي ژنهاي بنیادي مزانشیمی در روشسلول استفاده از

 هاي رباطی و تاندونی کاربردهاي کلینیکی فراوانی پیدا کردهآسیب

دیده  صورت محلی در محل آسیبتوانند بهاست. فاکتورهاي رشد می

رها شوند که در نتیجه باعث ارتقاي هر یک از چهار مرحله ترمیم 

لاست بخش اصلی فرایند ترمیم رباط شوند. تکثیر فیبروبنرمال می

است. افزایش تکثیر فیبروبلاست تحت تاثیر فاکتور رشد فیبروبلاست 

تواند از طریق انتقال ژن به کمک و فاکتور رشد اپیدرمال می

  51.ها بهبود پیدا کندآدنوویروس

در مهندسی  برترهاي بنیادي مزانشیمی روش استفاده از سلول

راحتی پس از دو هفته به توانندها مین سلولبافت رباط است زیرا ای

 روي یک آزمایش بر در 52.هاي رباط متمایز شوندبه فیبروبلاست

هاي بنیادي ها، با استفاده از یک داربست پایه ابریشم، سلولخوك

  53.هفته به تمایز و فنوتیپ فیبروبلاست رسیدند 24مزانشیمی در 

ت تاندون و رباط ها عامل مهمی براي مهندسی بافداربست

ها حمایت مکانیکی لازم براي بافت درحال ترمیم باشند. این سازهمی

ها ایجاد شده و از کنند تا ماده زمینه اصلی توسط سلولرا تامین می

هایی با عملکرد داربست همچنینبافت جلوگیري شود.  دوبارهپارگی 

ه زمینه و توانند با تسهیل تکثیر سلولی، بهبود ساخت مادمطلوب، می

معمول طور بهایجاد بافت عملکردي، ترمیم تاندون را بهبود دهند. 

گیرند عبارتند هایی که براي این منظور مورد استفاده قرار میداربست

ماده زمینه خارج سلولی بافت تاندون، پلیمرهاي سنتزي، مشتقات  ،از

از ماده زمینه خارج  برگرفتههاي داربست 54.هاي طبیعیینیپروت

شیمیایی و توانند خواص زیستسلولی بافت تاندون می

عنوان یک فیزیکی را به خوبی حفظ کنند و بنابراین بهزیست

از پلیمرهاي سنتزي مورد  54.بیومتریال خوب در ترمیم عمل کنند

اسید لاکتیکاسید و پلیگلایکولیکتوان به پلیاستفاده در این زمینه می

  55و54توان به کلاژن اشاره کرد.هاي طبیعی میینیشتقات پروتو از م

ها، اختلالات ستون فقرات با استفاده از ابزاري مثل پیچ عموماً

شوند که بدین تنی اصلاح میها و ابزار مختلف درونصفحات، میله

   56.توان تا حدي به پایداري بیومکانیکی رسیدترتیب می

هاي القاکننده ینیی اثر پروتشمار زیادي از مطالعات کلینیک

استخوان را در گرفت استخوان قفسه سینه در محل اتصال مقایسه 

در یک نمونه تصادفی و کوچک کلینیکی نشان  Johnssonکرده است. 

که به نام  ،(Osteogenic Protein-1) 1-ین استئوژنیکیداد که پروت

گرفت  شود به اندازهشناخته می 7-ین مورفوژنیک استخوانییپروت

 57.استخوانی اتولوگ در رسیدن به سطح اتصال مورد نظر موثر است

ین مورفوژنیک یشد که پروت مشاهدهدر یک مدل خرگوشی 

بر اثرات محدود کننده نیکوتین در اتصال ستون فقرات  7-استخوانی

   58.کندغلبه می

Boden همراه با  هایی، پیچدر بیمارستان تگزاز، و همکاران

نوترکیب و بدون آن را مقایسه  2-وژنیک استخوانیین مورفیپروت

 2-ین مورفوژنیک استخوانییکه گروهی که داراي پروت ندکرد

که استفاده از بودند درحالی %100نوترکیب بودند داراي نرخ اتصال 

ین یاستفاده از پروت 59.کنداتصال ایجاد می %40پیچ به تنهایی، 

دهنده در اتصال ونوان جزعنوترکیب به 2-مورفوژنیک استخوانی

   60.در مدل گوسفندي بررسی شد Sandhuتنی توسط شرایط درون

براي استفاده  2-ین مورفوژنیک استخوانییین نوترکیب پروتیپروت

بیمار،  22. در دبرتري داربه همراه گرفت استخوانی اتولوگ 

نوترکیب از طریق  2-ین مورفوژنیک استخوانییگیري پروتقرار

وارد  61.باعث آرام شدن درد کمر و ستون فقرات شد آندوسکوپی

ها براي اتصال ستون کردن مستقیم فاکتورهاي رشد به فضاي بین مهره

فقرات، خطرات مربوط به خود را دارد. بیشتر فاکتورهاي رشد 

رسند. آل نمیالقاکننده استخوان در موارد کلینیکی به بازده ایده

ي بنیادي مزانشیمی باعث افزایش هاتراپی با استفاده از سلولژن

شود. در روش قابلیت رهایش فاکتورهاي رشد به محل مورد نظر می

هاي مغز استخوان آمیز ستون فقرات با استفاده از سلولاتصال موفقیت

ین القاکننده یهاي ترانسفکت شده با یک پروتنشان داده شده که سلول
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توانند به درمان آسیب می 1-ین نهفته غشایییاستخوان به نام پروت

یک فاکتور  1-ین نهفته غشایییشود که پروتکمک کنند. تصور می

هاي ینیالقاکننده استخوانی محلول باشد که بیان سایر پروت

  62.کندهاي آن را ترغیب میمورفوژنیک استخوانی و گیرنده

 بسیار سالمند، افراد و ورزشکاران در ویژهبه ،هاي اسکلتیتباف

 ضرورت آن بازسازي و ترمیم به توجه رواز این بوده، پذیرآسیب

 زمینه این در هاي بنیاديترکیب داربست و سلول از استفاده .دارد

هاي در مهندسی بافت ترکیب داربست، سلول .است مدآکار بسیار

تواند در جهت بهبود یا جایگزینی بافت بنیادي و فاکتورهاي رشد می

از مغز  بیشترهاي بنیادي مزانشیمی که سلولآسیب دیده استفاده شود. 

هاي مزانشیمی آیند، قابلیت بالایی در ترمیم بافتدست میهاستخوان ب

هاي جدید اي براي توسعه روشتوانایی بالقوهها دارند. این سلول

توانایی تمایز . درمان بیماران مبتلا به مشکلات ارتوپدي دارند

عنوان اجزاي دهد که بهاجازه میها به آنهاي بنیادي مزانشیمی سلول

سازنده بافت مزودرمی شامل استخوان، غضروف، تاندون و رباط 

پذیر که تخریبهاي زیستپیشرفت در ساخت داربست. عمل کنند

کنند عمل میهاي بنیادي مزانشیمی سلولعنوان بستر براي پیوند به

 روایناز . شودباعث تمایز بهتر و یکپارچگی با بافت میزبان می

 فاکتور رشد مناسب، با -سلول - راحی سیستم داربستطتوان با می

توجه به نوع بافت، نتایج قابل توجهی در زمینه درمان، بهبود یا 

تراپی با استفاده از ژندست آورد. هدیده بجایگزینی بافت آسیب

هاي موثر در تمایز، تکثیر و هاي بنیادي به عنوان حامل ژنسلول

تواند در شرایط کلینیکی ابزار قدرتمندي است که می زایی نیزرگ
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An increase in the average age of the population and physical activities where the 

musculoskeletal system is involved as well as large number of people suffering from 

skeletal injuries which impose high costs on the society. Bone grafting is currently a 

standard clinical approach to treat or replace lost tissues. Autografts are the most 

common grafts, but they can lead to complications such as pain, infection, scarring and 

donor site morbidity. The alternative is allografts, but they also carry the risk of 

carrying infectious agents or immune rejection. Therefore, surgeons and researchers are 

looking for new therapeutic methods to improve bone tissue repair. The field of tissue 

engineering and the use of stem cells as an ideal cell source have emerged as a 

promising approach in recent years. Three main components in the field of tissue 

engineering include proper scaffolds, cells and growth factors that their combination 

leads to formation of tissue-engineered constructs, resulting in tissue repair and 

regeneration. The use of scaffolds with suitable properties could effectively improve the 

tissue function or even regenerate the damaged tissue. The main idea of tissue 

engineering is to design and fabricate an appropriate scaffold which can support cell 

attachment, proliferation, migration and differentiation to relevant tissue. Scaffold gives 

the tissue its structural and mechanical properties, for instance flexibility and stiffness 

that is related with the tissue functions. Biomaterials used to fabricate scaffolds can be 

categorized into natural or synthetic biodegradable or non-biodegradable materials. 

Polymers are the most widely used materials in tissue engineering. Growth factors are a 

group of proteins that cause cell proliferation and differentiation. Two main cell sources 

are specialized cells of desired tissue and stem cells. However, according to the low 

proliferation and limited accessibility to the cells of desired tissue, stem cells are better 

suggestion. Combination of mesenchymal stem cells harvested from bone marrow, 

adipose tissue and cord blood with proper scaffolds and growth factors could be a 

useful method in treatment of skeletal injuries. In this review paper, we focus on the 

application of mesenchymal stem cells in the repair of damaged bone, cartilage, 

meniscus, ligaments, tendons and spine tissue. 
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