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Abstract 
Eye injuries are one of the most common side effects of chemical agents, especially mustard gas, which can 

cause many conflicts in the long time. The cornea is the most critical component of the eye, and many eye injuries 

somehow are related to that. Nowadays, corneal transplantation is the conventional treatment for corneal injuries, 

which is due to the lack of a donor, rejection of the transplant, and the possibility of transmitting the disease from 

the donor to the recipient, face limitations that require an alternative with high efficiency. Stem cells with the 

ability to proliferate and differentiate into target tissues play a crucial role in novel regeneration methods. These 

cells are also harvested from various non-ocular sources such as bone marrow, adipose and umbilical cord as well 

as ocular sources in the corneal layers. Direct and indirect transfer of stem cells with different ocular and ocular 

references to the cornea's damaged layers and subsequent differentiation into specific corneal cells and its 

regeneration has been considered a practical treatment in recent years. Due to the high progress in this field in 

many countries and its replacement with high-risk and time-consuming surgical methods, it needs to be studied 

more. In this review, in addition to introducing the challenges of current medical procedures and the structure of 

corneal tissue, the preclinical and clinical advances in the use of stem cells for cell therapy are highlighted. 
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 هیقرن یيو تروما یيایمیش یهابیبا هدف درمان آس يدرمانکاربرد سلول

 
 *1يآقاملائ نیحس، 1یدیخسرو جد، 1یاباریهاشم در دیس، 1جاهد دیوح

 
 رانیالله )عج(، تهران، اهیبق یدانشگاه علوم پزشک ،ییایمیش یها بیآس قاتیمرکز تحق  1

 

 دهکیچ

را نشان  یادیز یهایریدرگ زین لندمدتگاز خردل است که در ب ژهیوبه ییایمیعوارض عوامل ش نیترجیاز را یکی یچشم یهابیآس
. در حال شودیم جادیبافت ا نیاختلالات در ا لیبه دل هابیآس نیاز ا یاریدهنده چشم است که بس لیعضو تشک نیترمهم هیدهد. قرنیم

امکان  نیو همچن وندیکمبود اهداکننده، ردشدن پ لیدلکه به رودیبه شمار م هیقرن یهابیآس یراه درمان نیترمتداول هیقرن وندیحاضر، پ
. کندیم جابیا زیبالا را ن یبا بازده دیمف یدرمان روش کیبه  ازیروبرو است که ن ییهاتیبا محدود رندهیاز اهداکننده به گ یماریانتقال ب

ها از منابع سلول نی. اکندیفا میا نینو یبازساز یهادر روش یمهم اریهدف، نقش بس یهابه بافت زیو تما ریتکث تیبا قابل یادیبن یهاسلول
 میرمستقیو غ میقابل حصول هستند. انتقال مستق زین هیقرن یهاهیدر لا یو بند ناف و منابع چشم یمانند مغز استخوان، چرب یچشم ریمختلف غ

و  هیقرن یاختصاص یهاولبه سل زیو پس از آن تما هیقرن دهیدبیآس یهاهیبه لا یرچشمیو غ یبا منابع مختلف چشم یادیبن یهاسلول
 نهیزم نیبالا در ا شرفتیموردتوجه قرار گرفته است. با توجه به سرعت پ ریاخ یهادر دهه یکاربرد یوش درمانر کیعنوان آن به یبازساز
 نیبه آن پرداخته شود. در ا شیاز پ شیاست تا ب ازین ،یبر جراحپرخطر و زمان یهاآن نسبت به روش ینیگزیاز کشورها و جا یاریدر بس

 ینیو بال ینیبال شیپ یهاشرفتیپ ه،یساختار بافت قرن نیو همچن یکنون یپزشک یهاموجود در روش یهاچالش یبر معرفمطالعه، علاوه
 مرور شده است. زین یدرمانسلول یبرا یادیبن یهااستفاده از سلول

 
 .یبافت یبازساز ،یدرمانسلول ،یادیبن یهاسلول ه،یقرن ،ییایمیش یسوختگ :هاکلیدواژه
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 مقدمه
یرانی ادر جنگ تحمیلی عراق بر علیه ایران، بیش از صد هزار 

ین افراد رفتند که یک سوم از اقرار گ ییایمیش یتحت تاثیر گازها
 یهابیاز آس یکیبرند. چنان از عوارض دراز مدت آن رنج میهم
ه با کاست  یچشم یهاعهیجانبازان دفاع مقدس ضا نیدر ب جیرا

ست. همراه ا یینایناب یسوزش چشم و حت د،یمثل کاهش د یمئعلا
ت تح یشتریجانبازان به علت در معرض بودن، با شدت ب هیقرن
معمولا  مثل گاز خردل قرار گرفته است که ییایمیش یگازها ریتاث

به  مارانیببه مراجعه متعدد منجر ینیدر بلندمدت با بروز علائم بال
 یهابیآس درمان نهیدر زم ی. مطالعات جامعشودیم یمراکز درمان

 (.1،2از گاز خردل در کشور انجام شده است ) یناش یچشم
 یکشورها یینایناب لیدل نیترعنوان مهمبه هیقرن یهابیآس

 وندی. پبرندینفر از آن رنج م ونیلیم 8تا  4در حال توسعه است که 
 دیشد یهابیدر درمان آس جیرا یعنوان روشهمچنان به هیقرن
 هیقرن وندیعمل پ 48792، 2015شود. در سال یمحسوب م هیقرن

نسبت به سال  یدرصد 53انجام شده است که رشد  کایفقط در آمر
 5/1شده، سالانه ارائه یهادهد. طبق گزارشیرا نشان م 2005

حوزه با  نیهستند و جهان در ا هیقرن وندینفر در صف پ ونیلیم
 تیدرصد از جمع 53کمبود اهداکننده روبرو است. در حال حاضر، 

رد  ن،ی(. افزون بر ا3ندارند ) هیبه اهداکننده قرن یجهان دسترس
. شودیمحسوب م وندیاز مشکلات پ گرید یکی ه،یقرن وندیپ

 من،یخودا یماریخطر بالا و سابقه ب بیبا ضر مارانیدر ب ن،یهمچن
 یبا استفاده از داروها یدرصد از موارد حت 70تا  50در 

 یهاافتد. عفونتیاتفاق م وندیرد پ ،یمنیکننده دستگاه اسرکوب
با آن  هیقرن وندیاست که پ یگرید چالشاهداکننده،  هینهفته در قرن

و  یکروبیم یتخصص یهاانجام تست منظور،نیاست. بد روبرو
دهد که با توجه  صیعفونت را تشخ تواندیقبل از اهدا م یروسیو

 کیدرآمد کم یاز کشورها یاریها، در بستست نیا یبالا نهیبه هز
 کننده،طور خلاصه، کمبود اهدا. بهشودیمحسوب م یچالش جد
، از هااهداکننده یروسیو و ییایباکتر یهاو عفونت وندیرد شدن پ

که ضرورت  شوندیشمرده م هیقرن وندیروش پ یهاتیمحدود
بالاتر در درمان  ییبا کارا نیگزیجا یهاروش افتنیجهت  قیتحق
 .(4) دینمایم جابیرا ا هیقرن یهابیآس

 

 ساختار بافت قرنیه

بر محافظت از چشم از ورود عوامل خارجی، با قرنیه علاوه
کند. انتقال نور به شبکیه نقش مهمی در بینایی چشم ایفا می

ترین ترتیب از خارجیاز سه لایه سلولی تشکیل شده که به قرنیه
 باشد. همچنین دو لایهلایه شامل اپیتلیوم، استروما و اندوتلیوم می

و دسمه  (Bowman Layerهای بومن )بدون سلول به نام
(Descement's Membrane)ها را از یکدیگر جدا ، این لایه

مشاهده است.قابل 1 شکلکنند. اجزای قرنیه در می

 

 
 ساختار و اجزای بافت قرنیه .1-شکل

 
میکرومتر است.  50ترین لایه با ضخامت اپیتلیال، بیرونی لایه

 LEST: Limbal Epithelialاپیتلیال لیمبال )های بنیادی سلول

Stem Cells) در جایگاه لیمبوس(Limbus)  با تقسیم و تمایز ،
های اپیتلیال قرنیه، نقش مهمی در حفظ یکپارچگی و به سلول

کنند. لیمبوس، یک جایگاه بینابینی عملکرد دقیق چشم ایفا می
یادی های بنحلقوی بین قرنیه شفاف و صلبیه است که سلول

درون آن قرار گرفته اند. سوختگی  LEST( و MSCمزانشیمی )
های التهابی موجب کاهش و حرارتی و یا شیمیایی، تروما و بیماری

 (.5شود )می LESTرفتن یا از دست
ترین لایه  قرنیه، از کلاژن و عنوان ضخیماستروما به لایه

نتقال پروتئوگلیکان تشکیل شده است که نظم این شبکه باعث ا
طور شود. بهچشمی می نور و همچنین کنترل فشارهای درون بهینه



 521 / هیقرن یدرمانسلول

J Mil Med                                  2021, Volume 23, Issue 6 

 

های سلولی برای عملکرد دقیق قرنیه کلی، سلامت کامل لایه
های بدن، امری بسیار ضروری است. همانند بسیاری از بافت

های بنیادی که در بخش لیمبوس قرنیه قرار دارند، در پاسخ سلول
های ویژه قرنیه و با تمایز به سلول ،به کاهش و یا آسیب سلولی
های کنند. سلولوجود آمده را خنثی میتکثیر هدفمند، اثر مخرب به

استرومای یک قرنیه سالم  کراتوسایت در بین رشته های کلاژنی
قرار داشته و وظیفه تولید اجزای شبکه خارج سلولی مثل کلاژن و 

ها با تولید این سلولپروتئوگلیکان را برعهده دارند. در زمان آسیب، 
شده نظم طبیعی شبکه استروما را تامین پلیمرهای اختصاصی گفته

 (. 4کنند )می
باشد که از یک تک ترین لایه قرنیه میاندوتلیوم درونی لایه

های شش ضلعی تشکیل شده است. تعداد این حاوی سلول لایه
مربع مترازای هر میلیسلول به 3500ها در یک فرد جوان سلول

 هاها قدرت تکثیر و بازیابی ندارند. این سلولاست. معمولا این سلول
سزایی در تنظیم میزان آب های فعال یونی، نقش بهبا کمک پمپ

 هایدیده، سلولآسیب اندوتلیومکنند. در آن ایفا می شفافیتقرنیه و حفظ 

یونی  هایاندوتلیال عملکرد دقیقی ندارند و به دلیل تخریب پمپ
 (.6شود )ساختار و عملکرد صحیح قرنیه دچار اختلال می

های آن، در این مطالعه، ضمن معرفی ساختار قرنیه و لایه
های چشمی به تفکیک های بنیادی در درمان آسیبکاربرد سلول

درمان  های بالینی اخیر در زمینهها مرور و همچنین پیشرفتلایه
 . سی شده استهای شیمیایی با این روش بررآسیب

 درمانيسلول
 یمنیا ستمیو دور بودن از س ییعدم رگزا لیانسان به دل هیقرن

استخراج . شودیمحسوب م یدرمانسلول یبرا الدهیبافت ا کی
ها در محیط آزمایشگاه و های سلولی، کشت و ازدیاد آنانواع گونه

 هایسپس انتقال به قرنیه برای تمایز به سلول مورد نظر یکی از روش
پرکاربرد در مهندسی بافت قرنیه است که در دهه اخیر بسیار مورد 
توجه قرار گرفته است. سلول درمانی به دو صورت پیوند مستقیم 

ها در محیط آزمایشگاهی و سپس های بنیادی و یا تمایز آنسلول
 2 شکلشود. های تمایزیافته به محل آسیب انجام میانتقال سلول

 .دهددرمانی را نشان میقرنیه به کمک سلول ند درمان آسیبفرای
 

 
 های تمایزیافتههای بنیادی، ب( انتقال سلولدرمانی و تزریق به بافت قرنیه: الف( انتقال مستقیم سلولفرایند سلول. 2-شکل

 
 :Embryonic Stem Cellsهای بنیادی جنینی )سلول

ESCs( و پرتوان )Induced Pluripotent Stem Cells: 

iPSCsهایی هستند که قابلیت تمایز به انواع ( دو دسته از سلول
 (Xenogeneicهای مختلف را دارند. انتقال آلوژنیک و زنوژنیک )سلول

 (. 7شود )ها با کمترین تحریک ایمنی روبرو میاین سلول

های عنوان سلول( بهMSCیمی )های بنیادی مزانشسلول
عنوان یکی های بافتی، بهچندتوان، با قابلیت تمایز به انواع سلول

ها، از منابع شوند. این سلولدرمانی محسوب میاز ارکان مهم سلول
مختلفی مثل مغز استخوان، پالپ دندان، بافت چربی و بند ناف جدا 

و برای استفاده  های آزمایشگاهی تکثیرراحتی در محیطشده و به
ها با مهاجرت به محل آسیب و ترشح MSC(. 8شوند )فرآوری می

عوامل ضدالتهاب، مانع ایجاد التهاب شده و منجربه ترمیم آن 
ها از بخش لیمبوس قرنیه نیز استخراج LESTشوند. اخیرا، می

های ویژه سلولی، مزانشیمی بودن شده و به لحاظ بیان پروتیین

های ویژه ها، قابلیت تمایز به سلولLESTست. ها اثبات شده اآن
ها، بازسازی استروما و کاهش التهابات قرنیه مثل کراتوسایت

 (. 9چشمی را نیز دارند )
های بنیادی مزانشیمی جدا در یک مطالعه جامع، انواع سلول

ز نظر اثر اشده از مغز استخوان، چربی، بند ناف و استرومای قرنیه 
های ضدالتهابی و توانایی کراتوسایت، ویژگی هایتمایزی به سلول

سلولی را  گونه  4ترمیم لایه استرومای بررسی شدند. نتایج، هر 
ها ین آنبدرمانی قرنیه تایید کرد، که در برای استفاده در سلول

MSC( های جداشده از بافت چربیASC از نظر دسترسی )
نظر میزان  ه ازهای جداشده از استرومای قرنیتر و سلولآسان

 (.8بازدهی برتری بیشتری داشتند )

 درماني در اپیتلیوم قرنیهسلول
های بنیادی لیمبال قرارگرفته در سلول وسیلهاپیتلیوم قرنیه به

شود. لیمبوس یک ناحیه طور مداوم بازسازی میناحیه لیمبوس به
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ها است LESTای برای اسقرار عروقی و مویرگی است که ناحیه
ها فراهم مانی و بازتولید این سلولمناسب برای زندهو محیطی 

ناپذیر  (. آسیب به لیمبوس منجر به ضایعه بازگشت10کند )می
 Limbal Stem Cellهای لیمبال )کمبود و کاهش شدید سلول

Deficiency: LSCD ،شده که با ممانعت از بازسازی اپیتیلوم )
  شود.باعث کراتوپاتی می

موجب  ازترمیم سطحی چشم شده کهمانع ب LESTکمبود 
و  یفاعدرفتن سد  نیاز ب جهیو در نت هیقرن ومیتلیاپ میعدم ترم

ها، حساسیت ، سوزش چشم، انقباض پلکهین عفونت قرنآدنبال هب
یکی از  شود.و حتی نابینایی می نوری، درد، اختلال شدید در دید

لیمبال  های رایج درمان در این حوزه، پیوند بخش نازکی ازروش
 (Conjunctival Limbal Autografting: CLAuملتحمه )

برای بازسازی مجدد سطح چشمی است. در این روش، یک بخش 
ه قرنیه درجه از ناحیه لیمبوس سالم برداشته و ب 120نازک شامل 

برای  LESTهرحال، خطرنارسایی شود. بهآسیب دیده منتقل می
اشت دد، وجود خواهد شوچشم سالمی که برش روی آن انجام می
موفق در  نتایج نا  کند.که استفاده از این روش را محدود می

(. برای 11های بسیار نازک نیز تاکنون گزارش شده است )برش
های پیوند جایگزین مانند، رفع موانع موجود در این روش، فرایند

 Cultivated Limbalشده )پیوند اپیتلیال لیمبال کشت 

Epithelial Transplantation: CLETاپیتلیال  ( و پیوند ساده
 :Simple Limbal Epithelial Transplantationلیمبال )

SLET) ها کاهش طول برش در کنار اند که هدف آنمعرفی شده
طور خلاصه، نیاز به جراحی، (. به9افزایش بازدهی ترمیم است )

در برخی موارد بازگشت  ول های بعد از عمکمبود اهداکننده، مراقبت
های این به شرایط قبل از عمل در مدت طولانی، از محدودیت

 (.12شود )ها محسوب میروش
در چشم،  LESTدرمانی برای جبران کاهش استفاده از سلول

درمانی نسبت اخیر بسیار مورد توجه بوده است. برتری سلول در دهه
آزمایشگاهی  ه در یک مطالعهبه پیوند ملتحمه در بهبود عملکرد قرنی

و همکارانش  Shukla(. در یک مطالعه، 9گزارش شده است )
های تزریقی، تزریق زیر ملتحمه کردند که از بین روشثابت

MSCsدار شده با نقاط کوانتومی به یک ضایعه قرنیه های نشان
های التهابی، منجر به بر عدم تحریک سایتوکینعلاوه ،موشی

(. همچنین 12شود )یکپارچه اپیتلیال چشمی میترمیم سریع و 
 ها با هدف استفاده و کاربردی شدن درLESTانتقال مستقیم 

های سوختگی شیمیایی و حرارتی نیز مطالعه بیماران دارای آسیب
عنوان مثال، در یک مطالعه بهبود و بازتوانی (. به13،14شده است )

درمانی سلول LESTهای بیمار که توسط سلول  6لایه اپیتلیال 
درصد  83روز مشاهده شد. همچنین در  4الی  3شده بودند پس از 

درمانی اولیه ماه از سلول 15ها، بهبود معنادار بینایی پس از نمونه
دف استفاده های بنیادی قرنیه با ه(. رشد و تکثیر سلول14گزارش شد )

 (.15) تانجام شده اسایرانی نیز  پژوهشگراندر سلول درمانی توسط 

لوژنیک نفر بیمار، انتقال آ 18در یک مطالعه بالینی بر روی 
MSCصورت سلول درمانی مستقیم برای ترمیم آسیب ها به

های بنیادی لیمبال انجام شد. نتایج اپیتلیالی ناشی از کاهش سلول
گر بیمار دی 11در  CLETدرمان در این گروه با روش آلوژنیک 

ا بنتایج این پژوهش نشان داد که سلول درمانی  .مقایسه شد
MSC به اندازه روش ،CLET  کاملا ایمن و حتی در برخی

ماه میزان  12طوری که، پس از ها بیشتر اثرگذار بوده است. بهنمونه
آزمایش درصد از موارد مورد 86بهبودی قرنیه برای سلول درمانی 

بوده است.  درصد CLET 77گزارش شد که این عدد برای روش 
ها MSCاین پژوهش اولین مطالعه بالینی سلول درمانی به کمک 

های ونهبرای درمان آسیب اپیتلیومی قرنیه بوده است. یکی از نم
دلیل از دست ساله است که به 44شده، قرنیه یک خانم آزمایش

های بنیادی لیمبال دچار آسیب ی سلولادرجه 360دادن یک ناحیه 
حدت بینایی  بینایی او تحت تاثیر قرار گرفته بود. اپیتلیایی شده و

، چشم راست: سلول CLETبه کمک هر دو روش )چشم چپ: 
نهایت  ردماه و   6پس از  25/0قبل از جراحی به  01/0درمانی( از 

 . (16ماه بهبود یافت ) 12پس از  32/0تا 
 درماني در استرومای قرنیهسلول

شود. یه را شامل میدرصد ضخامت قرن 90استروما  لایه
شناسی، شفافیت و خواص های قرنیه مانند ریختبسیاری از ویژگی

اری از استروما است. بسی لایه شیمیایی قرنیه مربوط به زیست
عث با بیناییاختلالات ها مانند دیستروفی قرنیه، اسکارها و بیماری

 رغمد. علیشوناز بین رفتن شفافیت و در نتیجه کاهش بینایی می
های بسیار برای بازیابی توانایی استرومای قرنیه پس از تلاش

گیری ماختلال و یافتن جایگزینی برای پیوند قرنیه، موفقیت چش
ای ها برMSCحاصل نشده است. در چندسال اخیر، پتانسیل بالای 

کارگیری عنوان مثال بقرنیه نشان داده شده است. بهدرمانی سلول
MSC های جداشده از بند ناف برای بازسازی کلاژنV  در

توانی استرومای قرنیه،که منجربه سازماندهی مجدد کلاژن و باز
نتقال ا(. همچنین در یک مطالعه، 17) گزارش شده است بافتی شد،

MSCهای کراتوسایت ها به بافت قرنیه، منجر به تمایز به سلول
درمانی به (. سلول18د )بدون ایجاد التهاب در استرومای میزبان ش

ی مبتلا به دیستروفی قرنیه، ها در یک مدل حیوانMSCکمک 
های استروما شد. از بین به بهبود شفافیت و بازتوانی کلاژنمنجر

MSCها، سلول( های بنیادی مزانشیمی جداشده از چربیASC )
سیار زیاد در دلیل دسترسی آسان، بازده جداسازی بالا و توانایی ببه

عنوان یک ویژه کراتوسایت، بههای سلولی بهز به انواع گونهتمای
شوند. در یک ال برای سلول درمانی استروما شناخته میمنبع ایده

نیه، انتقال بیمار مبتلا به کدورت قر 5مطالعه درون تنی انسانی در 
به تولید منجرعنوان یک روش ایمن، های انسانی بهASCاتولوگ 

 (.  19د )ستروما و بهبود بینایی بیماران شاندک کلاژن جدید در ا

 بنیادی اختصاصی هایها، استفاده از سلولMSCبر علاوه
عنوان منبع های تمایز یافته به( و یا سلولCSSCاستروما )
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های اخیر مورد توجه سالروشی کاربردی است که در  درمانیسلول
توانند در میبر جداسازی مستقیم، ها علاوهاین سلولبوده است. 

ها و ESCهای کشت اختصاصی از تمایز آزمایشگاه و در محیط
iPSCدرمانی لایه و منبع بسیار مفیدی برای سلول آینددست ها به

بالینی های پیش(. با وجود پیشرفت20شوند )استروما محسوب می
( مطالعات بالینی محدودی 21ها )گسترده در استفاده از این سلول

 انجام شده است. در این زمینه

 منظور سلول درمانی لایهبه یاندازی یک پایلوت بالینراه
است.  استروما در بیماران مبتلا به قوز قرنیه حاد گزارش شده

های بیشتری در این زمینه نیاز است، زیرا هرحال، مطالعهبه
های ضخیم یافته توانایی تولید لایههای بنیادی انتقالسلول

قرنیه یکی  (. قوز18د و با محدودیت روبرو هستند )کلاژنی را ندارن
های های رایج چشمی است که برای درمان آن محدودیتاز بیماری

دید کاهش ش ر توضیح داده شد نیز وجود دارد.تپیوند قرنیه که پیش
یرو آن کاهش ضخامت استروما و پ های کراتوسایت در لایهسلول

شود. در موارد ینایی میبه اختلال در عملکرد باین لایه منجر
وامل عپیشرفته، اسکارهای چشمی نیز قابل مشاهده است که ورود 

کند. ضخامت یک قرنیه زا به داخل قرنیه را تحریک میبیماری
ربوط مدرصد آن  90میکرومتر است که  620تا  490سالم در حدود 

 iPSCsهای سلول ،طالعهمباشد. در یک استروما میبه لایه 
های عنوان سلول( بهNCCهای کرست عصبی )ه سلولانسانی ب

های تمایزیافته روی بافت قرنیه ساز جنینی تمایز یافت و سلولپیش
ها NCCحیوانی برای تمایز کامل کشت داده شد. نتایج، مهاجرت 

شناسی ها حاکی از ریخترا روی بافت قرنیه نشان داد. بررسی
عنوان یک نتیجه د. بهسایت بوهای ویژه کراتومناسب و بیان ژن
درمانی انسانی با روش سلول iPSCsهای کلی، انتقال سلول

های جدید کراتوسایت باشد تواند روشی موثر در تولید سلولمی
ایش در آزم و همکارانش Alio(. اخیرا در یک مطالعه جامع، 22)

عنوان انی بههای بنیادی جداشده از چربی انسسلولبالینی انسانی از 
تفاده کردند. درمانی برای بیماران مبتلا به قوز قرنیه اسلولس منبع

 120به تنهایی و ترکیب با لایه  ASCهای طور خلاصه، سلولبه
ی انسانی به کمک لیزر به شدهزداییمیکرومتری استرومای سلول

ای که نمونه 9ماه،  12دیده تزریق شد. پس از درون قرنیه آسیب
ASCصورت ترکیبی دریافت کرده ها و چه بهصورت تنها را چه به

ای که فقط نمونه 5طوری که در طور کامل درمان شدند بهبودند به
امت میکرومتر افزایش ضخ 5/14درمان شده بودند، حدود  ASCبا 

وسیله درمانی بهاستروما مشاهده شد. این مطالعه ثابت کرد که سلول
ASC یماری های تواند راهکاری مناسب برای درمان بمیها

 (. 23استروما باشد )
ای که توسط نویسندگان این مقاله انجام شده است، در مطالعه

های مشتق از ژل وارتون بند ناف در MSCایمنی و توانایی تمایز 
ها ابتدا بر مدل حیوانی بررسی شده است. در این مطالعه، این سلول

د و پس شده کشت داده شزداییروی برشی از قرنیه انسانی سلول

ها در داخل MSCهای آزمایشگاهی بستر حامل از بررسی
گذاری شد. سه ماه پس از جراحی، استرومای قرنیه خرگوش جای

ها علائم جدی رد پیوند را نشان ندادند. افزون کدام از خرگوشهیچ
های اختصاصی کراتوسایت در گروه آزمایش بر این، میزان بیان ژن

معناداری را نشان داد. این نتایج ثابت نسبت به گروه کنترل افزایش 
ل وارتون گزینه مناسبی برای های مشتق از ژMSCکند، می

 .(24) شودهای استرومایی محسوب میدرمانی آسیبسلول

 درماني در اندوتلیوم قرنیهسلول

های اندوتلیال تر اشاره شد، بازتوانی سلولهمانطور که پیش
ها نیز کاهش افزایش سن، تکثیر آنقرنیه بسیار محدود است و با 

کند یابد. با این حال، مطالعاتی انجام شده است که ثابت میمی
شوند های اندوتلیال یافت میسازهای سلولدر اطراف قرنیه پیش

(. یکی از 25،26) های بالغ را نیز دارندکه توانایی تمایز به سلول
منظور های اندوتلیال بههای استفاده از سلولمحدودیت

ها است. درمانی، نگهداری و تکثیر آزمایشگاهی آنسلول
 صورتهای اندوتلیال بههایی ارائه شده است که تکثیر سلولگزارش

همین دلیل، یط کشت مناسب قابل انجام است. بهتنی در محبرون
ها از یک اهداکننده و تکثیر آن در آزمایشگاه و دریافت این سلول

های تکثیریافته به کمک قیم سلولدر نهایت انتقال مست
تواند روش مناسبی برای می دیده،به قرنیه آسیب درمانیسلول

و  Peh(. 27های اندوتلیالی محسوب شود )درمان آسیب
های همکارانش اخیرا روش مناسبی برای کشت و تکثیر سلول

های تکثیرشده را به روش لولاندوتلیال ارائه کردند و سپس س
ی به شده روی یک سازه بافت دادهو همچنین کشتدرمانی سلول

نتایج نشان داد ضخامت مرکزی قرنیه خرگوشی منتقل کردند. 
 روی سازههای قرارگرفته شده با سلولقرنیه برای نمونه درمان

میکرومتر بوده است، در حالی که این  484بافتی پس از سه هفته 
 582درمانی لشده با روش مستقیم سلوعدد برای نمونه درمان

(. در 28کند )محاسبه شد که برتری این روش را اثبات می
دنبال یک دمای بهای دیگر در این زمینه، پژوهشگران مطالعه

مانی داری اندوتلیال قرنیه انسانی با حفظ زندهبهینه برای نگه
سلسیوس برای  درجه 4جود در آن بودند که دمای های موسلول
در حالی  های چسبیده و سوسپانسیون مناسب گزارش شد،سلول

های جسبیده زنده فقط سلولسلسیوس  درجه 23که در دمای 
ماندند. در هر دو گروه سلولی، تکثیر و رشد سلولی در دمای می
(. از دیگر 29به خوبی انجام شد ) گرادسانتی درجه 37

های اندوتلیال، تهیه و سلولهای اساسی استفاده از محدودیت
های ها از بافت اهداکننده است. میزان سلولجداسازی آن

آید اندک است دست میاندوتلیالی که از یک بافت اهداکننده به
های مختلف، بازده جداسازی بالا گیری از روشکه بایستی با بهره

ای نه چندان پیچیده شامل باشد. در یک مطالعه روشی دومرحله
لایه دسمه  وبه کردن و تخریب آنزیمی ارائه شد که براساس آنانک

ساعت  48پایدارکننده به مدت  اندوتلیال در یک محیط و لایه
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وسیله یک های اندوتلیال بهپس از آن، سلول شوند وداری مینگه
 (. 30شوند )واکنش آنزیمی جدا می

اپن، یک گروه ژاپنی با مجوز وزارت بهداشت ژ 2013در سال 
های اندوتلیالی را روی درمانی برای آسیببرای اولین بار سلول

 هایختلف آسیببیمار با انواع م 11انسان آغاز کردند. در این مطالعه، 
(، Bullous Keratopathyاندوتلیالی مانند کراتوپاتی بولوس )

 های چشمی ناشی از تروما موردجراحی پس از گلوکوم، و آسیب
اندوتلیوم  در این روش، ابتدا لایه نازکی ازآزمایش قرار گرفتند. 

 200سپس  .جدا شد شدن لایه دسمه دیده بدون جداقرنیه آسیب
شده در محیط کشت دادهکشتقبل اندوتلیال از سلول هزار 500تا 

از  ، به بخشیrhoکیناز پروتئین کنندهاختصاصی حاوی ممانعت
پایین  ه شد تا بااتاق قدامی تزریق شد. سپس، از بیماران خواست

های تزریق ساعت، اجازه ورود سلول 3داشتن سر خود به مدت نگه
این  شده به لایه دسمه را بر اثر نیروی گرانش بدهند. نتایج

رای هر بشبیه به ساختار اندوتلیوم  یهآزمایش، تشکیل یک تک لا
 .(31) خوبی نشان دادههفته از تزریق ب 24بیمار را پس از  11

 درماني با استفاده از عصاره سلوليسلول
های فعال مولکولسلولی حاوی زیست های خارجوزیکول

های آنزیمی قابل جداسازی هستند و کمک روشاست که به
شود. در یک مقاله منجربه القاء تمایز و بازتوانی بافتی می
های ی درمان آسیبمروری جامع استفاده از عصاره سلولی برا

طور کامل های شیمیایی و حرارتی بهویژه سوختگیقرنیه به
 عنوان مثال در یک مطالعه، زیست(. به32بحث شده است )

های بنیادی شده از سلولهای فعال استخراجمولکول
میکروگرم در  100مزانشیمی به مدت دو هفته یا دوز روزانه 

ه با صدمه شیمیایی منتقل دیدمیکرولیتر به قرنیه موشی آسیب
های فعال مولکولشد. نتایج این مطالعه ثابت کرد انتقال زیست

درمانی یک روش موثر در کاهش التهاب سلولی در کنار سلول
(. در 33باشد )های اپیتلیال میچشمی و همچنین تکثیر سلول

 ASCیک مطالعه که اخیرا انجام شده است، از عصاره سلولی 
یب اپیتلیالی قرنیه ناشی از سوختگی با الکل برای درمان آس

خالص، در مدل موشی استفاده شد و نتایج بهبود کامل 
های موثر در دلیل فاکتورهای رشد و سایتوکینسوختگی به

عنوان یک تواند به(. این روش می34عصاره را تایید کرد )
های شیمیایی ناشی از عوامل موثر در درمان آسیب روش

.و غیرجنگی بررسی شود مختلف جنگی
 

 
 های قرنیهدرمانی بدون حضور سلول برای آسیبفرایند سلول .3-شکل

 
 بحث 

مدیرکل مصدومان شیمیایی بنیاد شهید و امور به گزارش 
از هموطنان در طی جنگ  هزار نفر 63حدود ، 97در سال  ایثارگران
های حاد و مزمن ناشی از عوامل دچار عوارض و آسیبتحمیلی 
ها را آن ،های پزشکی بنیاد جانبازیاند و کمیسیونشده شیمیایی

چشم،  در  جانبازان شیمیایی نیازمند درمان. اکثر تأیید کرده است
های چشمی معمولا مربوط به قرنیه . آسیبریه و پوست هستند

یالی و های اپیتلباشد. ضایعههای بنیادی آن میملتحمه و سلول
روند که اگرچه شمار میترین اختلالات قرنیه بهاسترومایی مهم

ها کاملا لحاظ علائم دارای همپوشانی هستند اما دلایل ایجاد آنبه

پروتئوگلیکان،  ،استرومای قرنیه شامل کلاژنمتفاوت است. 
های استروما یا همان ین و مقدار اندکی سلولیگلایکوپروت
عنوان ر حال حاضر از پیوند قرنیه بهد. هستندها کراتوسایت

شود. های قرنیه استفاده میآسیبترین روش برای درمان مهم
کمبود اهداکننده، رد پیوند و امکان انتقال بیماری از اهداکننده به 

شود های مهم این روش محسوب میگیرنده قرنیه، از محدودیت
استفاده از تزریق کند. که نیاز به طراحی روشی دیگر را با اهمیت می

عنوان یکی از درمانی بههای بنیادی در قالب سلولمستقیم سلول
ویژه قرنیه در دهه های نوین در بازسازی ضایعات بافتی بهروش

 ESCهای تاکنون سلولتوجه قرار گرفته است.  اخیر بسیار مورد
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(35،36) ،iPSCs (37 ،)MSC (38 ) پالپ های بنیادی سلولو
یوانی توانایی حهای لعات آزمایشگاهی و همچنین مدلدندان در مطا

اند. در میان های کراتوسایت را از خود نشان دادهتمایز به سلول
های مستخرج از چربی کاربردهای ویژه سلولها بهMSCها، آن

 . (39) اندهای اخیر از خود نشان دادهبالینی زیادی در سال
تورم ست رفتن و یا غیرفعال شدن اندوتلیوم قرنیه منجر به از د

 دیستروفیو  شود. جراحی آب مرواریدمی( Corneal edema) قرنیه
ور که اشاره ط. هماناز علل ایجاد این عارضه می باشند اندوتلیال

های دد سلولجبرای تکثیر م ایتقریبا روش تایید شده ،شد
. های زیادی داردنیز محدودیت پیوند قرنیه و اندوتلیال وجود ندارد 

های دهد که تزریق سلولبالینی نشان میپیشنتایج یک پژوهش 
تواند موثر عمل اندوتلیال قرنیه به صورت اتولوگ و یا الوژنیک می

های کشت بهینه مطالعات اخیر همواره در پی توسعه محیطکند.  
 های آزمایشگاهیلاسکهای اندوتلیال در فبرای رشد و تکثیر سلول
درمانی های زیادی در زمینه سلولپژوهشبوده است. همچنین، 

 ESCs (40-42) ،iPSC (43)، MSCهای نشان از تمایز سلول
های اندوتلیوم قرنیه های بنیادی استروما به سلولو سلول( 44)

درمانی ای از مزایای سلولخلاصه 4 شکل (.7) انسانی داشته است
های های لایهاز انواع منابع سلولی برای درمان آسیب با استفاده

دهد.مختلف قرنیه را نشان می
 

 
 های مختلف قرنیه به تفکیکهای لایهدرمانی در آسیب مزایای سلول .4-شکل

 

 گیرینتیجه
عنوان بهدرمانی کند سلولز تحقیقات اخیر ثابت میبسیاری ا

وثر برای م یرماندهای گسترده، یک روش سرپایی و بدون جراحی
 های لیمبالکمبود سلولان ویژه، در درمهای قرنیه است. بهآسیب
طور کامل اثبات شده امدی آن بههایی است که کارز روشیکی ا

 نیاز است یشتریبقیقات و مستندات حنان تچهر حال، هماست. به
هترین روش های درمانی قرنیه، بو مزایای روش تا با مقایسه معایب

 ابل قبولق. با در نظر گرفتن مطالعات گسترده و نتایج انتخاب شود
، کراتوسایت و های اپیتلیومدرمانی برای تمایز به سلولسلول

های اخلاقی، امکان هایی مانند چالشاندوتلیال محدودیت
. افزون بر این، دهمچنان وجود دار و پاسخ ایمنی های سلولیجهش

برای  یا عضوهای مصنوعی آزمایشگاهی استفاده از اورگانوییدها
 هایدر سال درمانیها در سلولبررسی اثر تمایزی و بازدهی انواع سلول

 (. 27،39) اخیر بسیار موردتوجه بوده است
یافته به محل آسیب یکی از های انتقالردیابی سلول

توجه قرار گرفته است. به عبارت دیگر،  هایی که اخیرا موردچالش
یافته در درمان آسیب قرنیه نسبت به های انتقالسهم سلول

های میزبان، پس از تزریق به محل ضایعه برای پژوهشگر سلول
های بنیادی با دارکردن سلولمشخص نیست. از این رو، نشان

هایی است که یکی از روش GFPهای فلورسنس آلی مانند رنگ

هرحال، پایداری نوری کم این (. به45،46) ر استفاده شده استبسیا
های ها در قرنیه محدودیتها برای ردیابی بلندمدت سلولرنگ

مثل های فلورسنس کند که باعث ظهور نسل جدید رنگایجاد می
پایداری نوری بسیاری بالاتری نقاط کوانتومی شده است که از 

های دار کردن سلول، نشان(. در نتیجه47،48) برخوردار هستند
بنیادی قبل از انتقال به محل ضایعه، اطلاعات مفیدی در رابطه با 

 .(27دهد )مشاهده مداوم روند درمانی به پژوهشگر ارائه می
 

 جوامع نظامي یبرا یکاربرد نيینکات بال
 عنوان یک درمانی بهی و بالینی روش سلولهای پیش بالینپیشرفت

روحان نظامی و کاربردی برای بسیاری از جانبازان و مجروش کم خطر، ساده 
تواند کند این روش میدیده از ناحیه چشم مرور شد که ثابت میآسیب

 .عنوان جایگزینی مناسب برای روش متداول پیوند قرنیه معرفی شودبه

 تند که بسیاری از جانبازان چشمی حال حاضر در صف پیوند قرنیه هس
 .گرددها فراهم میبهبودی برای آن به کمک این روش امکان

 تواند در مواجهه با درمانی میارائه یک پایلوت پزشکی سلول
های حملات شیمیایی و تروماهای جنگی، درمان سریع آسیب

درمانی فراهم کند که نسبت به روش چشمی را به کمک سلول
 .تر و کارآمد استپیوند قرنیه سریع

 های ل ضدالتهاب، برای آسیبیل وجود عوامدلسلولی به استفاده از عصاره
 تواند کارآمد باشد.شیمیایی قرنیه ناشی از عوامل شیمیایی می
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