
DOI: 10.48305/jims.v43.i822.0804   

 

 .رانیا ه،یدریتربت ح ه،یدریتربت ح یدانشگاه علوم پزشک ،یراپزشکیپ یدانشکده ،یشگاه یگروه علوم آزما ار، استادی -1

 .رانیا ه،یدریتربت ح ه،یدریتربت ح یدانشگاه علوم پزشک ،یراپزشکیپ یدانشکده ،یشگاه آزمای علوم گروه ارشد، کارشناس –2

 . رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ، ییدارو اهانیگ کیفارماکولوژ قاتیمرکز تحق ،یمونولوژیاستاد، گروه ا -3

 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ، ییدارو اهانیگ کیفارماکولوژ قاتیمرکز تحق ، یمونولوژیاستاد، گروه ا: یمژگان محمد : ی مسؤول نویسنده 
  MohammadiMZH@mums.ac.irEmail:  

 

 

http://jims.mui.ac.ir 

 804 1404 وریدوم شهر ی/هفته822 یشماره/  43سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

 1404شهریور  دوم یهفته/ 822 یشماره/چهل و سومسال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان 
 15/06/1404تاریخ چاپ:  09/06/1404تاریخ پذیرش:  11/1403/ 14تاریخ دریافت: 

  

   ینیبال یهاییبر کارآزما  ی : مرورمالیمزانش ییاستروما/یادیبن یهابا سلول دیروماتوئ تیدرمان آرتر

 
 3ی مژگان محمد، 2فر ی، فائزه باقر1یانیمحسن قر

 
 

 چکیده

  ی است که بافت مفصل، غضروف و برخ  یی ها ی باد ی اتوآنت  د ی و تول   ال ی نوو ی س   ی پرپلاز ی با ه   ی التهاب  ی من ی خودا   ی مار ی ب   RA ( Rheumatoid Arthritis)   د ی روماتوئ  ت ی آرتر  مقدمه: 

  ده ی د ب ی اما بافت آس  دهند ی و التهاب را کاهش م   د تنها در   RAمتداول   ی ها . درمان شود ی استخوان و غضروف منجر م  ب ی به تخر   ت ی که در نها  دهند ی بدن را هدف قرار م   ی ها بافت 
و عدم وجود    ی مار ی ب   ف ی ضع   ی آگه ش ی پ   جه، ی شده است؛ در نت گزارش   RA  ماران ی ب   ی متداول در برخ   ی ها مرتبط با درمان   یی و مقاومت دارو   ی عوارض جانب   ن، ی . همچن کنند ی نم   م ی را ترم 

  ن ی از ا   ی ک ی   MSCs(  Mesenchymal Stem Cells)   ی م ی مزانش   ی اد ی بن   ی ها کنند. سلول   ی را بررس   ن ی گز ی جا   ی رمان د   ی ها نه ی محققان را بر آن داشته است تا گز   ، ی درمان قطع 
 . هستند   دوارکننده ی ام   ی درمان   ی کردها ی رو 

و ارائه اثرات    ی بررس   ، ی مرور   ی مطالعه  ن ی قرار گرفته است. هدف ا   ی متعدد مورد بررس   ی ن ی بال   ی ها یی از جمله کارآزما  قات ی مختلف تحق  ی در فازها   MSCs  ی اثرات درمان   ها: روش 

 . باشد ی سال گذشته م   15  در   PubMedو    Web of Science  ی اطلاعات   ی ها گاه ی ، بر اساس مطالعات منتشر شده در پا MSCsبا استفاده از    RAدرمان    ی من ی ا 

 . دهند   ن ی تسک   RA  ماران ی التهاب را کاهش داده و درد را در ب   ی به طور مؤثر   ، ی من ی ا   ستم ی س   ی ها پاسخ   م ی با تنظ   توانند ی م   MSCsکه    دهد ی مطالعات مختلف نشان م   ج ی نتا   ها: یافته

ممکن است    MSCsمانند    ن ی گز ی جا   ی ها درمان   شود، ی مشاهده م   ماران ی ب   ی که در برخ   یی و مقاومت دارو   RAمتداول    ی ها مرتبط با درمان   ی با توجه به عوارض جانب   گیری: نتیجه

 . ارائه دهند   ی مار ی ب   ن ی و درمان ا   ت ی ر ی مد   ی برا   ی د ی جد   ی ها فرصت 

 یمنیا  ستمیس مال؛یمزانش یادیبن یها سلول د؛یروماتوئ تی آرتر واژگان کلیدی: 

 

 یهاییبر کارآزما  ی: مرورمالی مزانش  ییاستروما/یادیبن  یهابا سلول  دیروماتوئ  تیدرمان آرتر  .مژگان  یفائزه، محمد   فریمحسن، باقر  یانیقر  ارجاع: 

 . 818 -804 (:822) 43؛ 1404مجله دانشکده پزشکی اصفهان . ینیبال

 

 مقدمه

ترینریکیرازررایجررر،رRAرر(رRheumatoid Arthritis)رررآرتریت ررماتوتید ت ر

هویرافصتت یر ررانوارا تت رر ر ررز وا،را را ر تت  وریرمرا را ررب موریر

.راینرب موری،راخیلا رالینوبیرازانر(ر1)ر تو ریت یبرب ریریر ار ررر50بولایرر

تیانیربرر فررا تتت رمرتت ق رر توبت ررر1000 فرر ررهررررر5بتورا زااریتتت یبرر

ررRA.ریتترمبرر(ر2)رما رر ار رهویریتتی ی،ررمزا  رمرهمین نرار ر عول  ر

 تتول یرا تت رررر50توررر30تیا  ر ررهرر تتنیرردر ه ،رااورامآرآارب نرایر

تیااربت ر ری ریرافتو تتت ر)اا ت ربتور.رازرعلادمربتول نیراینرب متوریرایر(ر3)ر

 وتیا یرعم کر یرایتتور ررر،ر ر ،رتیرمرمر تتفییر تتهی وهی(رمر ر ی   ر

تظوهراترخورآرافص یر  زرامکنرا  رردرررر،ر ر  راهیلایواررر40 ررر رر .ر

هوراو ن ر   ،رر   ،رری ،ر  ی و رییارش،رچرم،رپی  رر ه رمر ویررا  امر

ای عررر راینرب موریرب ر ر تتیرتیر .ر(ر5رر،ر4)رمراعصتتورررار  زر ری رررن رر

 وپذیریربررعم کر رب مورااریذایتی رمرتیا  راقراتراهراار راوار رتی ،رایر

هوییر رر تلاا رامتمیرمررما یراهیلایواررا تربوعثرچولشر ررطیلا یر

عرم ی،رعفی  ،رابیلارب ربرخیررر-ریتتی .رآترما تتک رمزرمرعیاربر  هیر

ا زایشرررر،ر نوی رررهویرازانررما یرمر ررازام  رلنفیم،رمرب موریرهورر ترطوار

ما ر،رازام  رعیاربراینرب موریراخرررافص یرایمیرراحیمو رار ر

ر.ر(ر6)ریی  ررایر

هتورمرینرورپ ی ت  را تتت رمرا یابراخی فیرازر تتتویییرتررRAپتوتین زرر

همین نر رراطولعوتراخی فرب ررر.هویرایمنیر ررآار خ  رهمتتین ر تت ی ر

.رر(ر8ر،ر7)رایتتور ریتت  را تت رررRAق ررعیاا رن ی کیرمرای طیر رربرمزر رتر

تیاارب رازام  رریمتتتار ورییرهویرای طیربرایرابیلارب راینرب موریرایر

 ی مرورمقاله 
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اصتر ر خو  وت،رپریی  ی  ،ررنیمراذایی،ر تهارز  یی،رابیلارب ربرخیرر

(ررEpstein–barr virusررهتویربتوریریتوییرمرمیرم تتتیر)اتو نت رازرعفی ت ر

EBVر.ر(ر7)ر مرعیاا راایموعیرمرا یصو یرایور ررر رر

نار آلت رهتویر برخیر  Human leukocyte)رررهتوییرازر ه ت رمای ر

antigen-DRر(رHLA-DRررر،ر(Protein tyrosine phosphatase non-

Receptor type 22رر(رPTPN22ررر،ر(GATA binding protein 3ر)رر

GATA3ررپوتین زرررر RAترینرعوا ررا تت یر .ر(ر11-ر9)ر  قشرانمیر ار  رر

،راخیلا ر رر تت متتیمرایمنیرا تت رر راینرعوا ربورررتتفررRAای و ر

عنیاار تورییرربتوررررIgGبتو یرازررلا ررآ ییرررFCیرربتو یرع  ت ر توح ت رآ ییر

یتتنوخی ریتت .ر رراینرب موری،ررRF (رRheumatoid factor)ررررماوتید  ر

یتتیاه یراهنیربرراخیلا ر رر تت متتیمرایمنیرزاتیرازام  ر عو ریتت ار

یررمپ کسرایمنی،ر عو ریت ارایمنیراریمتوبیربرر ت ررمپ مواربورما تط ر

هورمر عول  ررنیر ر رت  ررینروراخیلا ر ررتیل  ر تویییرر هویرخی ی،رنارآ ییر

هویرا یرماوییر ورنر رربو  ررهورمر  ی را تیویرلا ت رهورمررن رم ت  ر

 .ر(ر13ر،ر12)رافص رمای ر ار ر

رر(B-cell activating factor)رررعلام ربراین،را زایشر تطی ر ترایر

BAFFررمررر(A proliferation-inducing ligandر)ررAPRILر رازام  رررر

ررهمین ،ر ی  رررBهویرر ورییرهویرر   یرمرانمر ررتکث ررمرتمویزرلنفی   ر

،رهرر مر تت متتیمرایمنیرزاتیرمرRA.ر ررایمی یپوتین زرر(ر14)ریتت  را تت رر

رنن .رتیل  راتیآ ییربو یرهوییرتیل  ریتت  رراریمتتوبیر قشرانمیرایفورایر

 Anti-cyclic citrullinated peptides)راث ررررBتی ت رلنفی ت  رهویرر

auto-antibodyرر)ACPAمررRFرع مرتعو  رب نر مته رلنفی ت  رهویر،

Th1/Th2مررررTh17/Tregتیل ت ر تتتویییرت ینرهتویراخی فررور،را زایشر

،ررIL-35،ررIL-13،ررIL-12،ررIL-5،ررIL-8،ررIL-6،ررIL-17،ررIL-1میژ رربتت ر

IL-22رر،TNF-αر،TGF-βر،INF-γر،RANKLمرررGM-CSFمرتکث ررمرر

لنفی تتت ت ر ازرام ت ررر(+Th CD4)رمکیررررTهتویررا زایشر عتول ت ر

قرر ررالینتوررازانرارتتتویر تتت نیمیتو ،رتخریت رؤر راینت هتویرایمنیرار

ر.ر(ر24-ر15)ریی  ررایمیررایررRAاضرم رمربرمزرر

 درمان  

انت راطم نتوارازر ی  ت راط یررمرا یی ریرررRA راتوارزم هن تومرر

هویررتورب راارمزر راوار .ر(ر25)رازرپ رتر  رب موری،رااریر ترمریرا ت رر

یررا  ؛رااورب ر ل  رعیاربراو هیریمتیر  اعر یریت  رررRAاینیعیربرایرر

رمشر راو یرا ی ،رررراعر یرهو،راینر ارمهورمرای و راقوما ر متهیرب رآار

مرررRAهویر راو یراعمی رر.ر ررا اا ،رب ررمشر(ر26)ر ترمرتریو ی را ت رر

 Mesenchymal stem)رررهویربن و یرازا رتت مو ر تتپسرپ ی  ر تت ی ر

cellsرر(رMSCsیکیرازراتوی زینربت ررر هتویر راتو یر یینرمرآقتورررعنیاار

 یی .رایمی یلینیاراینر یبر راوارپر اخی رایر

ییرحررییررآرروهشر ر هویرافصت ی،را زایشررورررRAا تو ر راوار

.ر ررحو ر(ر27)ررمزا  رب موررمرا یی ریرازرآ ت  رب رتیررافو ت را ت رر

ررا را تتیرمد  یرریرهویرا تت یریتتوا ر ارمهویر تت الینوبرحو تتر،ر راوار

ر(رNon-steroidal anti-inflammatory drugs)ر ،ررNSAIDsر

رررنن  رب موریی یریریرت کید  هو،ر ارمهویر تت ررماوت متتمیرا تتلا ر

ر(رDisease-modifying antirheumatic drugs)ر ،ررDMARDsر

 Slow-acting anti-rheumatic)ررر ارمهویر ت ررماوت متمیربوراقرررن ر

drugsرر(رSAARDsررنبویتهویرب یلینیکیرایربع ،ر راواررریرمر ررارح  رر 

 هن رامکنرا تت ررهویرار تتیمرپو تتیر میر.رب مورا یرر رب ر راوار(ر28)ر

مرررMSCsهویربن و یریتی  .راینرپ ی  ربورا تیفو  رازرررو  ی رپ ی  ر ت ی ر

خیار تتت ی ر بن تتو یر  (ررHematopoietic stem cells)ررر تتتتوزرهتتویر

HSCsهویرپ شربول نیرمربول نیرریت  رمر یویجراا  بخرتیررار ررا  را  ومرر

 .ر(ر29ر،ر21)راراد ررر  را  رر

 (NSAIDs)داروهای ضدالتهاب غیراستروئیدی 

همتتتینت .راینر ارمهتورعمت تتو رازرررNSAIDs،ررRAامل نرخ ر راتو یرر

هویر ت ک یارمت ژ وزرر توزیرآ زیمرین را تی لا ت یا،ربوعثرا ر عو رارطریقر رر

یتتتی ت .رایرCOX-1 and 2 (ررCyclooxygenase-1 and 2)ررر2مرررر1

هوییرازراینر ارمهورراین مایو ت نرمر وپرمرمتنراثو ر یک ی نوک،رآ تپرین،ر

 تتر و رامتتکنرهمتتین رمراقرر راو یربرایرررNSAIDs.ر(ر31رر،ر30)رررهمتتین ر

RAا زایشر رورخیا،ر ور وییررتیاارب رهورایر  ار  .رازرعیاربرانمرآاررر

ر.ر(ر32)رحو رر   رمرا زایشرخی ریزیرییارییرایور ررر ر

 گلوکوکورتیکوئیدها 

یورریرت کیا تیرمد  هوربطیرریمتیر  ر رر راواررری یریریرت کید  هور

هتویرالینتوبیررهتویرخی ایمنی،رب متوریرهتویراخی فرازام ت رب متوریرب متوریر

بتور(ر33)ریتتتی ت .ررت ییزرایرررRAمرر .ری یریریرت کید ت هتور ررترر ت ر

NSAIDsیورررDMARDsب ر ل  راقراتر تت الینوبیر ییرایر ا تتیفو  رررر

.راینر ارمهوربورانورر ورییرهویررم ییمتیرالینوبیرر(ر34ر،ر15)ری ر  رر راررایر

الینوبی،رایا ررهویرپ شرهورمررمیروینر ی   رانوررتیل  ر تویییروینر مر رر

رری.رعیاربراتو هیریمتتتیر  (ر35)ریتتتی ت ررتمتتتک نر ر رمرالینتوررایر

ی یریریرت کید  هوراو ن ر یوب ،را تتیویپیرزیس،را زایشر رتتورخیارمر

هویرانمراصتتتر راینررهمین نربرمزراقتوما رب ر راوا،رازرام  رچولشر

 هنت ررت رر .ربرخیراطتولعتوتر رتتتوارایر تیتتتیر یبر ارمهتورایمتتتیررایر

ییرآر ارمهویرا ی تررازراینر  ی راو ن رای  رپر   زملیارمربیوایوزما،ررورر

 .ر(ر37رر،ر36)ربنیریر ررانوررالینورر ار  رر

   (DMARDs) یماریکننده باصلاح ی سمیضد رومات یداروها

DMARDsب ر ل  ریمیر ییر ررتنیب،راا  راکو  ممراقرراروبنیررر

.ر(ر8)رهتور  زربتوریکت ی ررایفتومترا تتت رر ت ار ت رمرعیاربراتو هیرآار

ایرازراینر  تی رره  رمرمتیرر رمر ن،راییترمرمتوترمرلف ی یا  ر می  ر

تیانیر رررتوهشرعلادمرمر.راینر ارمهتور قشر توبت ر(ر38)رررهمتتتینت ررر ارمییر

ررRA ی  ر ررامو ع رازرپ رتر  رب موریرمرحییرترا مربو  رهویرآ ت  ر

.را زایشراحیمتو رابیلاربت ر تتترطتوارپی تتت ،ر تور تتتوییرایزرر(ر39)ر ار ت رر
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ا تیخیاارمرهمین نرعیاربرییاریتی،رعفی ی،رریییرمرخی یرازام  رر

.ر رربرخیراطولعوتر رتوار ا  ر(ر40)رعیاربرا تیفو  رازراینر ارمهورا ت رر

ت ییزراینر ارمهو،ر ر ر رربمت وریرازرب مورااربور تطی رررربورمای ریت  رر رر

ر،41)ریتتی راقوما ر ارمییرای و رایررر،ر اریرمای ر ار رمر ر نوی راعنیر

بت رترینر ارمهتویرربت رعنیااریکیرازررایجررراییتررمتتتوتررر.ر(ر42 ت ییزیر

اصنیعیرمرآ ولی را    یل ارررDMARDررایرازریار،ر می  رRAاررارب مورر

بتوراقراتر تتت رتکث ررا تتت ررت ربتوعتثراخیلا ر ررایتوبیل متتتمرپیرینرمر

آا نرمر رر ی   رالقویرآپپییزررپ ریم  ین،رانورر تنیزرا ت  هویرآا ن رمرپ یر

ر(.ر43)ریی رهورایرمرپلار رررTهویرر ررلنفی   ر

 های بیولوژیکی مهارکننده

عنیااررمرب ر همتتین رررDMARDsب یلینیکی،ر یعیرازررررهویرانوررنن  ر

هویررانوررنن  .ر(ر44)ر یتتی  ریرب یلینیاراینر ارمهوریتتنوخی رایر  تتی ر

TNF-αی ر ت  ر،رآ یتویی  متتت ر مرعیاات ر تتترریرریررررIL-6یررهتویر

ر رهم یربورررهمتتین رایرازر ارمهویراینر  تتی رر می  رررBهویررلنفی تت  ر

ب رب موراارررر،ره  رروهشرالینوررمربنهی رعلادمرمرتی فرپ رتر  رب موریر

RAیتتتی ت .رامل نررت ییزرایررDMARDراتواررربتورهت  رب یلینیکیررت ررر 

RAیر ت رما عریتتت ،رانتوررننت  ر یرایر رتتررTNF-α رتتورنیارر(ر45)ربی رررر.

 رراقویمتتت ربور تتتویرر ارمهویرب یلینیکیربرایررررTNF-αهویررانوررنن  ر

هتویررحتو ،ربیتثربتواینر؛ررا ت ر،رب رتتتیررایر را تتتیفتو  ر رارریر یت رRA راتوار

ر،46)رعرم یراینر ارمهورمای ر ار ررر-ریرعیاربر  هیرتیانیر ربور ر وب ر

اتطتتولتعتتوتر(ر47 بترختیر بترایتن،ر رر عتلام ر عتفتی تت ررر،ر.ر ختطترر بتتورررا تزایتشر

ط  رمرالا یاویرتنوامیر ررب موراار راوارهویر ر ت را کرماریو  متمر

 رراقویمتت ربورب مورا یرر راییترمرمتتوترررTNF-αیرریتت  ربورانوررنن  ر

 .ر(ر30)ررنن ،ریزارشری  را  راصر رایر

 گیاهان دارویی 

،را تیفو  ررRAهویر ارمییرهویرچرتم  رر رر راواربورمای رپ رتر  ر

هتویراخ ررایر رتیات ررهتویراکمت راتو نت ری تو ر راتو یر رر تتتو رازررمشر

ایقق نر رارریر یت را تتت .رریرریا نربت رعنیااراتو  راؤقر رزر چیبت ،رر

هتویرر نی هتورمرپ یرز  ه ت رازرام ت را ن رم رترر هتوتر عتو رایای ر ررر

مررریراقراتر ت رالینوبرایای ر ررچویر تهزرازرام  رترر هوتیرهمتین رر رر

ر.ر(ر49رر،ر48)رمریزارشری  را  ررریربرر ررRA رررررهورآاررریر ا ر رارمریرآ یر

 (  MSCsهای بنیادی مزانشیمال )سلول

MSCsهویرپ شر توزرا تیرماوییرمریه ر  هرمبلا ییرهمین رر ت ی ر،ر

هتویر تتت یلیرمربت رر  رررتمتویزرای،رخی  ی تتتوزیرمرررت ر توب  ت رچنت ر ی ر

رر،هتویراخی فربت ارازام ت ربتو ت راضتتترم ی،را تتتیخیا ی،رچربیبتو ت ر

یرررنن  عنیاارتع ی رب رررMSCs.ر(ر52-ر50)رایررار ار  راوه ی ررمررعصتتتهیر

یرتیریاررما تط ررر رهو،ربریتی  .راینر ت ی رهویرایمنیریتنوخی رایرپو تیر

یر راو یرین هویرالینوبی،رب ریزین رارآ ژیین ز،ر تترریررآپیپییزرمرانورر رر

الینتوبی،ر یتوبت ر یبررآ ر رر راتوارا یابرب متوریراتذاررمرایت  ر ،رر1هتویر

 Graft)رررعرم ی،رب موریرپ ی  رع   را زبواررر-رهویر  هیرهو،رب موریر ترطوار

versus host diseaseرر(رGVHDهویرخی ایمنیرازر ه  ررمرب موریرررRAرر

،ررCD14هویر تتطیی،رر ظرریتتوخ رررهورازرا  .راینر تت ی ریتت  رته ی ر

CD34رر،CD45مررررHLA-DRااتورررر  CD105 مررر CD90،رCD73انفیر

راربت را زاارپتوی نرب توارررHLAمربت ر ل ت راینکت رررر(ر54رر،ر53)راثهت رهمتتتینت رر

بویتن رمر ررررنن ،راا  ررو  ی رانو تهیران رپ ی  هویرآلین  ارایرایر

اینرپ ی  ،ر ترمرتیربرایر ترریرر ت متیمرایمنیرا زبوارمای ر  ار .رر

رر،TGF-βهتویراخی فیرازام ت ررهتور تتتویییرتوینرعلام ربراین،راینر تتت ی ر

 Monocyte)رررمرررVEGFرر(رVascular endothelial growth factor)ر

chemoattractant protein-1ر(رMCP-1رارتریتتترررر  ررت ربت رترا مررر

ر.ررنن ر ی  ررمارایرهویرآ   ربو  ر

اخی فیر تتتیرترایرازربتو ت رررMSCsا تتتیخراآرر ی ر رااتوررهتویر

،ربن ر و رر(BM-MSCs)هورازرایزرا یخیااررپرروربر ترینر یبراینر  ی ر

(UC-MSCs)مربتو ت رچربیرررر(AD-MSCs)یتتتی ت .ررا تتتیخراآرایررر

MSCsهویرایمنیرهورتی تتت ر تتت ی رازرطریقرتنظ مرب توار تتتویییروینررر

یرهویرررتن  رهورمر ت ی ر،ر   ریی ار ت رT،رBهویررازام  رلنفی ت  ر

مراو عرپ رتتر  راینرر ا  ررارروهشرررRAطه عی،رعلادمرالینوبیر ویتتیرازر

 ی  ررتیا ن رب رانوطقرآ ت  رایررMSCsیتی  .رازر تییر ی ر،رب موریرایر

هویرر ی  رانوارتررنن رمربورتمویزرب ر  ی راث راضرم رمرافص رآ   ر

ر.ر ی  ررارترا مررنن ربو یی،ربو  رآ   ر

ر

 هاروش

اتمت تت ررررMSCsاقترر راتتو تیرر ازر اتطتتولتعتتوتتیر اتختیت تفر  رر تتوزهتتویر

هویربول نیرایع  رایر ربرر تتیر رارریر ی را تت .راینراقول رررورآزاویی

بتوررررRAآقتوررایمی یلینیتار راتوارررریارمریربتورهت  ربرر تتتیرمرارادت 

هویررانیرتترریتت  ر ررپوی و ارته رررر اطولعر12 ررررMSCsا تتیفو  رازر

 تتو راخ رر  ورشرر15 رررررPubMedمرررWeb of Scienceاطلاعوتیرر

رریررورآزاوییربول نیر ررحو را  ومر ررزا ن ررر14رریتت  را تت .رهمین ن

 رر قوطراخی فرانوارر ررMSCsبورا تیفو  رازررRA راواراهیلایوارب رر

هتویربتول نیررهتویراطلاعتوتیراربیطربت ررتورآزاتوییهتور ررپتوی تو اطلاعتوترآا

ر  را  .ررقه ری  را  ر  زر رر ول را م راراد ریر ی

ر

 هاافته ی

 RAدر درمان   MSCs  کاربرد

ازران ر  تتتیر تتتیرراح رمررUC-MSCsبورا تتتیفو  رازررRA راوار

 ررررUC-MSCsا رتنوامی،رتیا رزیو یررارب رخی را  ررر  را تت .رر

بتتورر ازیتت رAD-MSCsمررررBM-MSCsاقتتویمتتتت ر ازر هتتویر راما یرر،ر

بت تتوار ایتنتکتت ر ازاتمت تت ر  Major histocompatibility)ررربترختیر ار تت ر

complex-Iرر(رMHC-Iایتنر تتت تی ررر مر رر ا تتتت ر رتمر  Major)رررهتتور
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histocompatibility complex-IIرر(رMHC-IIیتتی ؛ربنوبراینررب وار میررر

UC-MSCsرتر تت متتیمرایمنیررارتیریاررر  رمربوعثرر رپ ی  ررب رر  

ررMSCs مه رب ر ویرررUC-MSCsیی  .رعلام ربرراین،رای  رری ررایر

هورازرپیو متت  ربولاتریران رتکث ررمرتمویزرتررا تت ،راینر تت ی رخول ر

یتی  ررراحییر رریترای رآزاویرت وهیرررت رمرتکث ررایربرخیر ار  رمرب ر

هو،ررمیررا ت .رعلام ربراین،ررزارتی ت رآارو را یقو رعیاا رب موریرمرمراحیر

رمیررا تتت رمریر ینررررUC-MSCsچولشرهویراخلا یر ررا تتتیفو  رازر

ررMSCsر.(ر55)ر رن رهورمار ر میرخیاربن  و رازر یزا ااره چرآ ت هیرب رآار

 Hepatocyte)رررازرطریقرتریرر ورییرهویرری راو ن ر ورییررری رره یر

growth factorرر)HGFررر،ر تورییررریتتت را ت مت  تو رعرم یر(Vascular 

endothelial growth factorرر(رVEGFهویررارتیقرازر ت ی ررر1،ر ورییررر

،ر ورییررریت رSDF-1(ررStromal cell-derived factor 1)رررا تیرماوییر

 ورییررریتت ررر،رKGFرر(رKeratinocyte growth factor)رررررات نی تت  ر

مر ورییررریت ریته رررFGFرر(رFibroblast growth factor)ررر  هرمبلا ت ر

 ررترا مرمر،ررIGF-1رر(رInsulin-like growth factor 1)ررر1-را متتتیل نر

بوعثرانوررتیل  رمررMSCs.رر(ر57ر،ر56)ررنن رربوز توزیربو  رارتورر رایر

مرالقویرتیل  ررررTNF-αمرررIL-6هویرالینوبیرازر ه  ررتریتتترر تتتویییروینر

راررررTh1/Th2یتی  رمر مته ررایرررIL-10هویر ت الینوبیراو ن رر تویییروینر

رر(Treg)ررتنظ میرررTهویررمرایا را زایشرلنفی تتت  ر ا  ر ررخیارتی  ررر

،رRAب رب مورااررررMSCsازرتزریقررربع ر مرهمکوراا،رررPark.رر(ر58)ریر   ررایر

،رIL-8هویرالینوبیریوا رتیانیر رر طی ر رایر ویییروینرروهشر وب ر

IL-6رر،IL-1βمرررTNF-αر.ر(ر59)ریزارشررر   رر

MSCsپ شاهمر رر ررر همر رر رینت هتویر مر ینت هتویرراالینتوبیر

رMSCsاینرریزرای  راطرا رررر، تت الینوبیر قرتتیرانمر ار  .ر رما ع

 .(60)رن ررهوررارتع  نرایا تت رر ر تتر ییتت رعم کر یراینر تت ی 

یتتی ؛رب ررهور ررآاوزرالینورریتترمبرایالینوبیراینر تت ی عم کر رپ ش

رنن رمر تپسربورتریترررهوررار عو رایاینر تیرترر ر ررابی ار یترم   

ر(Macrophage Inflammatory Protein 1)ررهتوییرازر ه ت رمیرتوین

MIP-1،ر ر(Chemokine (C-C motif) ligand 5)ر رCCL-5ر رمر

(Chemokine (C-X-C motif) ligand 9)ررCXCL-9   هویرر،رلنفی

Tیرالینور،ر تطی رریرامل  .ر ررارح  (61)رنن رریترمبرب ر عول  رایر

رIFN-γرر(Interferon gamma)رمرTNF-α مر تویییروینرانمرالینوبیرر

  یریارارمت  ررررMSCsپوی نرا ت رااوربع رازرزیو یت ارا زااراینر م،رر

تریترررر(IDO)این م رآا نر یرارمت ژ وزر مریورر(iNOS) تنییوزرالقوییرر

مرالقویر عول  رررTهویرررنن رر رایا ر تترریررتکث ررلنفی تت  ای

ازررMSCs.رر(54)یتتی ررمر تترریررالینوررایرTregهویررلنفی تت  

یرهویررهو،رما ط هو،ر ویییروینهویراخی فیراو ن رتریررهیرایارمش

اخی فرمریورهویرر،رآزا  تتوزیراریو  micro RNAsمرررRNAل پ  ی،رر

 قشر تت الینوبیرخی ررارایفوررر،حییرتمو رامتتیق مر تت ی ربور تت ی 

رRAهتویرخی ایمنیرالینتوبیرازرام ت رررننت ررت ر رر راتوارب متوریای

 .(62)ررتیا ن راف  ربوی ای

مر تت متتیمرایمنیرزاتیرمراریمتتوبی،رارتهوطیرایقوب ررررMSCsب نرر

-IL ررهویرایمنیراث هویرتیل  ریت  رازر ت ی مای ر ار .ر تویییروین

تت ق ررب تذار ت .رررMSCsتیا نت ربرربقتو،رتکث ررمرتمتویزرمرعم کر ررایرر 22

تیا ن رآبرتورهویر ت الینوبیر  رتمن یررارایرMSCsازر تییر ی ر،ر

.ر رریترای رر(64ر،63) هن ررهویرایمنیرخوتم رایآاوزررنن رر رب رپو تی

هتویرپ شرالینتوبیراتو نت رررمیرتوینررM1الینتوررافصتتت ،راتوررم تونهتویرر

CCL5مررررCCL2هتور رر نتویت ربتوعتثرررننت ررت راینررمیرتوینتیل ت رایرر

ریی  .تخری ربو  راضرم یرآارانطق رای

رCCL5،رروهشر تطررپلا تموییرمرهمکوراارAlaviرری رراطولع 

بتور تتترریرررر MSCs.(65)ارتتتوهت  ریر یت ررررMSCsپسرازرتزریقرر

هویرررتن  رطه عیرمرهمین نرتی  ررتمویزرهورمر ت ی عم کر ر یترم   

هویرر نیت پر ت الینوبیر)اوررم ونهورمراوررم ونهورب ر تم رانی ت  

M2هویرایمنیرزاتیرمرالینورر ویتتتیرازرآاررارتورح رزیو یر(،رپو تتتی

 هن ر رایرتیا  رازرپ رتر  ر راین رتخری ربو  رافصت ر ررروهشرای

تیا ن رازرتکث ررمرعم کر رایررMSCs.رر(66) ا یی ریررن ررRAب موراار

هتورازرطریقرر.راینر تتت ی (67)ررا یی ریررننت رTمرررBهتویررلنفی تتت ت 

،ررتیل ت رمرعم کر رPAX5 تتتوزیررمر تتتپسر عتو ررCCL2تریتتتررر

 Interleukin-1 receptor)ررهتوررارانتورررر  رمربتورتریتتتربتو یآ یی

antagonist)ررIL-1 RAلنفی تتت ت رر ب ی ر ا رررررBهتویرراتو عر یتور مر

ا ر عو ر  زرایا ر عو رررBهویرریتی  .رلنفی ت  هورای توزیرآا عو 

برررررMSCsق راترر ت .(70-68)یتتی  رایررTregهوییتت ارلنفی تت  

راراد ری  را  .ر1 رریک رررRAهویر  میمرایمنیر ررب موریر  ی 

رRA ررب متورااررررMSCsهمکتوراا،رپ ی ت ررررمررWangرری رراطتولعت 

ریر یت ررTregرر+CD4+CD25هتویررایات را زایشرتعت ا رلنفی تتت ت 

 ررتنظ مرالینتورر ررررTهتویرر.ربتورتیات ربت ر قشرر  ت یرلنفی تتت ت (71)

RA، MSCs  ن یرهویرآ ییازرطریقرروهشرب واریتتوخMHC-IIر،

CD40مرررCD86هویربولغرمر ترریرررم  رر رر تطرر   ریی ار ت رر

.ر(72)رننت رررارانتوررایررTهتویررهتو،رتکث ررلنفی تتت ت ب ی راینر تتت ی 

MSCsهتویررتیا نت ربتورانتورر عتول ت رلنفی تتت ت ایررTh1مر عتو ررر ارر

.ر رر(73)،رآقتورر تتت الینتوبیرخی ررارالقتوررننت ررTh2هتویررلنفی تتت ت 

مرررTregهتویرراطتولعتوتراخی فربت رعت مرتعتو  ر رر متتتهت رلنفی تتت ت 

Th17ررب موریرر RAر(.15ایور ری  را  ر)ر

Ghoryaniمرهمکتوراارایعتو ت رتزریقررررMSCsبت رب متورااررررRAرر،

مرررTh17هویرر،رروهشرلنفی تت  Tregهویررا زایشر ر تت رلنفی تت  

 Forkhead box ررTregهویررا زایشرب وار ورییرررم ییمتیرلنفی ت  

protein P3 (FOXP3)رر  ت رررر یزارشر ا زایشر متتتهت ر(74)رار .ر

Treg/Th17ب متوراارررر رررمرهمکتوراار  زرررYangرری رراطتولعت ررRA رر
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 در محیط التهابی مفصل موجب مهار تکثیر و MSCsتزریق درون مفصلی  .RAهای سیستم ایمنی در بر سلول  MSCsثیرات أت. 1شکل

 های ها، مهار فعالیت سلول بادی توسط این سلولو تولید آنتی  Bهای  فوسیت ن، مهار تکثیر و فعالیت لTهای فعالیت لنفوسیت  

 شوند.می  M2موجب القای تولید ماکروفاژهای  MSCsشود. همچنین، های دندریتیک میسل( و سلول  NKطبیعی ) یکشنده  

ر

هویرتریتررربو یمراتیآ ییرBهویرر.رلنفی ت  (75)رریزارشریت  را ت 

ر(.ر15 ار  ر)رRAهور قشرانمیر ررپوتین زرری  رازرآا

 ،RAبت رب متورااررررMSCsررمرهمکتوراا،رتزریقرررKuboرریاطتولعت  ررر

(.ر16یر ی ر)رAPRILLمرررBAFFایا رروهشر تتطررپلا تتموییرر

بورررRA راواراهیلایوارب ررریهویربول نیرا  ومریتتت  ر ررزا ن رورآزاویی

هویررمررورآزاوییر1 تو ریذیتی ر ررا م ررر15طیرررMSCsا تیفو  رازر

هتورتتورنیارربتول نیرقهت ریتتت  رمر ررحتو را  تومر رراینرزا نت ررت ر یتویجرآا

ر،راراد ریر ی  را  .ر2انیررر ر  را  ر ررا م رر

  MSCsهای مشتق شده از وزیکول

 (MSC-EVs) MSC-derived extracellular vesicles  

،ر(MSC-EVs)ررMSCsهویرخورآر تت یلیرارتتیقریتت  رازرمزیکی 

ر RAهتورازرام ت عنیاارابزارهتویر راتو یرات یت ربرایربرخیرب متوریبت 

هویررهویرخورآر ت یلی،رمزیکی اعر یرمرپ رتننو ریت  را  .رمزیکی 

هویراو ررتیل  رمرب رب رمارتریتترررریچکیرهمتتین رر رتی تت ر تت ی 

ررا تتت ت هتویر یر ید تا،رررحتومیرپرمتو ن،هتورریتتتی ت .راینرمزیکی ای

mRNAرر،microRNAا ییرن ریرهمتین رر ر رریارارتویر ملای رررمر

مررریت  هویری ر   رترر  ررتیا ن ربور ت ی یتی  رمرایل پ  یرحم رای

.را یقو رر(97،ر96)رررنن ااکوارارتهوطرامتیق مر ت ی رب ر ت ی ررار راهمرر

تیا  رعم کر ر ت ی ررارتی  رررب ر ت ی ره  رایرهواییییوترمزیکی 

هوییرتیااربررا تتو رانرتت رمرب ین زرب رزیریرم  ه .راینرزراتررارای

بن یررر .رمتتومرآپیپییزیرطهق هورمرااهو،را کرممزیکی او ن رایزمزمم

ای اطتتولعتتوتر رتتتتوار پرمتو نبرخیر رتت ر مرررmRNAsهتتو،رر هنتت ر

microRNAsایای ر رررررMSC-EVsهتویرارته رر رررتوهشرب توارنارر

بتورالینتوررمرتخریت ریرراتوتریکسرب نر تتت یلیر قشر ار ت رمراقراترر

هویراضترم یرمرافصت یر رتوارتیانیربرربو   راو یرمرترا میر وب 

،رام رهویررMSC-EVsیرم    ب ررررmicroRNA.را یقو ر(98)ر هن ای

رن ؛ر رر قشر ار  ررارتنظ مرایرRA تتت  نو رر تتتو یرر ر ررپوتین زرر

ررهمتین رر microRNAsیرم ت عیرازحومیرا میع ر MSC-EVsما ع،

طیرراؤقر،ر راین ررم ییمتیر ت یلیری ر   ررارب ر تم ررتیا ن رب ر رای

بت رر .ر رریتارات  رخیکراهیلا(100،رر99)رررتوهشرالینتوررهت ایت ررننت 

هورمر تطررر،رتع ا رلکی ت   BM-MSC-EVs ت نیمی ر راواریت  ربو

TNF-αتیانیرروهشریو  .ربورتیا ررطیرر وب  رراویعر تتت نیمیو رب ر

یرر توزیرامل  رتیاارهمرا ربورآاو  رارایرMSC-EVsب راینک راییییوتر

MSCsبنتوبراین،رررر یتارایررMSC-EVsتی  رر ا ،ر عنیاار بت ر تیا نت ر

.رازام  رر(101)ر رر ظرریر ی ریتی  رRAا تیراتژیرا ی ربرایر راوار

،ریتتنو تتوییرمرMSCsاینرا تت رر ربرخلا ررررMSC-EVsهویررازی 

عنیااریتاراریتو ت را رر تتت یلی،رتریر ار ت رمربت  تتتوزیرراحت زخ ر 

رهتویرایمنیر) ررایر ر  را یر ررایر رتیایرزاییریتورتیریتارپتو تتتی
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 .MSCsاز  با استفاده RAدرمان  ینه یانجام شده در زم ینیبال یهاییکارآزما .1 جدول

 منبع  نتیجه ی تجویزدوز/ نحوه مداخله  تعداد بیماران Clinical Trialکد  نویسنده  

Gowhari Shabgah   و

 همکاران
IRCT2015102824760N1/ 

NCT03333681 
13 

BM-MSC 
 اتولوگ 

 6 10  ×1 

 سلول/کیلوگرم 

 داخل وریدی  

 CXCL8و  BAFF ،APRILL ،CXCL12 ،CXCL13کاهش سطح سرمی 
 (14) 

(76 ) 

Wang  و همکاران NCT01547091 172 
UC-MSC 

 آلوژن 

 7 10  ×4 

 داخل وریدی 

 DMARD+UC-MSCدر بیماران تحت درمان با   TNF-αو  IL-6کاهش سطح سرمی 

 +Treg CD4+CD5+Foxp3های افزایش لنفوسیت
(71 ) 

Ghoryani  و همکاران IRCT2015102824760N1/ 

NCT03333681 
13 

BM-MSC 
 اتولوگ 

6 10   ×1 

 سلول/کیلوگرم 

 داخل وریدی  

کاهش ،  Treg هایافزایش تعداد لنفوسیت ، anti-CCPو  CRPعدم تغییر در سطح 

 +T CD4+CD8لنفوسیت هایعدم تغییر در تعداد ، Th17های لنفوسیت 

 TGF-B1و  IL-10و افزایش سطح  FOXP3افزایش بیان ژن 

(74 ) 

(77 ) 

Yang  و همکاران ChiCTR-ONC-16008770 105 UC-MSC 
 آلوژن 

6 10   ×1 

 سلول/کیلوگرم 

 داخل وریدی 

 IL-6 (75 )و کاهش سطح سرمی  Treg/T17سرمی و نسبت  IL-10افزایش سطوح 

Park  و همکاران NCT02221258 9 
UC-MSC 

 آلوژن 

  5×   10 6  و  5/2×  10 6 ، 1×   10 8

 سلول/کیلوگرم 

 داخل وریدی 

 TNF-α  (59 )و   IL-1β ،IL-6 ،IL-8کاهش سطح سرمی 

Shadmanfar   و

 همکاران
NCT01873625 30 

BM-MSC 
 اتولوگ 

6 10   ×4±42 

 سلول

 داخل مفصلی

 ( 37) کمک به کاهش نیاز به مصرف داروهای متوتروکسات و پردنیزولون 
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 )ادامه( .MSCsاز  با استفاده RAدرمان  ینه یانجام شده در زم ینیبال یهاییکارآزما .1 جدول

 منبع  نتیجه ی تجویزدوز/ نحوه مداخله  تعداد بیماران Clinical Trialکد  نویسنده  

Álvaro-Gracia  و 

 همکاران
NCT01663116 53 AD-MSC 

 آلوژن 

6 10   ×1 ، 
 و  2×   10 6

6 10   ×4 

 داخل وریدی 

 (78)  عدم مشاهده اثرات جانبی و بهبود علائم بالینی 

Kafaja و همکاران NCT00122382 48 

Mesenchymal 

precursor cells 

(MPCs)   آلوژن مشتق

 از مغزاستخوان 

 

 سلول/کیلوگرم  2× 10 6و   1×  10 6

 داخل وریدی 
 ( 79) بالینی بهبود علائم 

Wang  و همکاران NCT01547091 64 UC-MSC 
 آلوژن 

 سلول/کیلوگرم  2×   10 7

 داخل وریدی 
 RF (24 )و   ESR، CRPکاهش سطوح 

Liang  4 - و همکاران 

UC-MSC 

BM-MSC 

 آلوژن 

سلول/کیلوگرم داخل   1×   10 6

 وریدی
 ( 80) و فعالیت بیماری  ESRکاهش 

Alavi  و همکاران IRCT2015102824760N1/ 

NCT03333681 
13 BM-MSC 

 اتولوگ 

6 10   ×1 

 سلول/کیلوگرم 

 تزریق داخل وریدی 

 CCL2و افزایش سطح پلاسمایی  CCL5کاهش سطح پلاسمایی 

(65 ) 

Rahimi-Khorashad  
 و همکاران 

IRCT2015102824760N1/ 

NCT03333681 
13 BM-MSC 

 اتولوگ 

6 10   ×1 

 سلول/کیلوگرم 

 تزریق داخل وریدی 

 IL-10و  IL-4/عدم تغییر در بیان ژن  TGF-β1افزایش بیان ژن 

 

(81 ) 
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 .در نقاط مختلف جهان MSCs با استفاده ازRA درمان   نهیثبت شده و در حال انجام در زم ینیبال یهاییکارآزما .2جدول 

 منبع  ی تجویزدوز/ نحوه مداخله تعداد بیماران Clinical Trialکد  محل انجام 

 NCT02221258 9 UC-MSC کره جنوبی 
 آلوژن 

 سلول  1×  10 8و   5×  10  7، 5/2×   10 7

 داخل وریدی 
(82 ) 

 NCT02643823 40 UC-MSC چین
 

7 10   ×2 

 داخل وریدی 
(83 ) 

 NCT01985464 20 UC-MSC پاناما

 آلوژن 
 ( 84) داخل وریدی 

 NCT01851070 48 ایالات متحده 
Mesenchymal precursor cells 

(MPCs) 
 آلوژن 

 سلول/کیلوگرم  2-1×   10 6

 داخل وریدی 
(85 ) 

 NCT03828344 16 UC-MSC ایالات متحده 

 آلوژن 

 سلول/کیلوگرم  5/1×  10 6و  75/0 ×  10 6

 داخل وریدی 
(86 ) 

 اندونزی 

 
NCT05925647 15 MSC-secretome 

 ( 87) -  آلوژن 

 NCT03186417 10 MSC ایالات متحده 
 آلوژن 

6 10   ×2 ، 
 و  4×   10 6

 سلول/کیلوگرم داخل وریدی  6×   10 6

(88 ) 

- NCT04170426 54 AD-MSC 
 اتولوگ 

 سلول/کیلوگرم  86/2-2×   10 6

 داخل وریدی 
(89 ) 

 چین

 
NCT03798028 250 UC-MSC 

 

 سلول/کیلوگرم  1×   10 6

 داخل وریدی 
(90 ) 

 NCT05003934 20 UC-MSC آرژانتین
 آلوژن 

 سلول  1×   10 8

 داخل وریدی 
(91 ) 

 NCT03618784 33 UC-MSC کره جنوبی 
 آلوژن 

 و  5×   10 7
 سلول  1×   10 8

 داخل وریدی 

(92 ) 

 NCT03067870 100 BM-MSC اردن 

 اتولوگ 
 ( 93) تزریق داخل وریدی 

 NCT01547091 200 UC-MSC چین

 آلوژن 

7 10   ×4 

 داخل وریدی 
(94 ) 

 NCT03691909 15 AD-MSC ایالات متحده 

 اتولوگ 
 

 تزریق داخل وریدی 
(95 ) 

ر
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-MSC ، لیپید و یا داروهای هدفمند باشد.miRNA ،DNAها ممکن است پروتئین، ها یا وزیکول . درون اگزوزومRAدر  MSC-EVsاثرات درمانی  -2شکل 

EVs  درست مانندMSCsهای ایمنی را در التهابی و فعال شدن سلول ، مسیرهای سایتوکاینی پیشRA های استخوانی و به سلول مختل کرده و مانع آسیب

ها به سلول هدف متصل شده و محتویات خود را درون سلول خالی  اگزوزوم ها/شده است، این وزیکول  طور که در شکل نشان دادهشوند. همانغضروفی می

 دهند.سیگنالینگ سلولی و درنتیجه فعالیت سلول هدف را تغییر می ، این محتویات .کنندمی

ر

.رتورنیارب شرازر(102)ررهویرآلین  ا(رتی تت رآ نورمای ر  ار  تت ی 

ب رقه ررررMSC-EVsرورآزاوییربول نیربورای تیبرا تیفو  ر راو یرازرر40

تورنیاررورآزاوییربول نیرررRA.رایرچ ر ررخصتی رر(103)ررر ت   را ت 

قهت رمرا  تومر رتتت  را تتت رااتوراطتولعتوترپ شررررMSC-EVsبرراهنتویرر

اقراتر راتو یررر(.104-107)رربتول نیرای قیر رراینرزا نت رمای ر ار ت 

MSC-EVsررر RAراراد ری  را  .ر2 رریک رر

 

 بحث 

RAایمنیرازانرافو تت را تت رر ربورالینوررپ رتترم   رمر،رب موریرخی ر

هویرر رین رافو تت ،رتخری راضتترم رمرآ تت  رب را تتیخیاارمر وتیا یر

 وارتخ ررررRAهرچن رر رع  را ت یرررر.(ر81،ر1)ریتی رایرحررییریتنوخی رر

.ر ررحو ر(ر8ر،ر7)رررقررهمتین رؤرا ت رااورع  رن ی کیرمرای طیر رربرمزرآارار

مرررSAARDs،ررDMARDs،ری یریرت کید ت هتو،ررNSAIDsحتو تتتر،رر

ییرآر ارمهتویرب یلینیتا،ربتورهت  ررتوهشر ر هتویرافصتتت ی،را زایشررتورر

رRAحررییررمزا  رب موررمرا یی ریرازرآ   رب ریررافو  رب راهیلایوارر

.ربورتیا رب رعیاربراو هیرمراقومتر ارمییر(ر108،رر28)ررر ر رییرت ییزرایر

ریزارشریت  را ت رRAب رعیاا ر ارمییراذریررر ر ررب مورااراهیلارب ر

تیا رایقق نرب ر راوارهویراوی زینرازرام  رر(ر32،ررر33،ررر40،ررر41،ر109)ر

MSCsر.ر(ر56-ر59ا  ری  را  ر)ررر

MSCsتوزرا تیرماوییرمریته ر  هرمبلا تییرهمتین ررهویرپ شر،ر ت ی ر 

ام ت ربتو ت راضتتترم ی،ررررهتویراخی فرازررت رتیا توییرتمتویزربت ربتو ت ر

.رایزرا تیخیاا،رر(ر52-ر50)رایررار ار  را تیخیا ی،رچربی،رعصتهیرمراوه ی ر

رریتتتی ت  رر ظرریر یت رایررMSCsترینرانتوبعرربنت ر تو رمربتو ت رچربیرانمر

یررهویرایمنیرب رما تط یرپو تیررنن  رعنیاارتع ی رهورب ر.راینر ت ی ر(ر62)ر

یر راتو یراتذارر رر راتوارا یابرریزینت ریتاررینت هتویرالینتوبی،ربت ررارانتورر رر

هتویرر.ر عتول ت (ر53-ر56)رررا ت ریتتت  رتهت یت ررRAهتویرالینتوبیرازرام ت ررب متوریر

هتورهتورمررمیرتوینرازرطریقرتنظ مرب توار تتتویییرتوینرMSCs  تتت رالینتوبیرر

ررTهویررهویرلنفی ت  ربررتمویزرزیرریرم رق ررر رهویرایمنیرمرترتی ت ر ت ی ر

یزارشریت  ر ا رهویرایمنیرهمیررمر ورییرهویرارته ربورپو تیررر(ر75،ر74)ر

 ی  ررتیا ن رب راضترم رمرافصت رآ ت  رایرررMSCs.ر(ر26،رر61،ر76)رررا ت ر

 ی  ررارترا مررهویربو یی،ربو  رآ ت  رانوارتررنن رمربورتمویزرب ر ت ی ر

 (.ر63)ر موین رمرازرپ رر  رب موریرا یی ریرر

مرررMSCsییرآ رربرخیراطتولعتوت،رراهکتورهتوییرانت را زایشررتور

هوراراد ررهویرایمنیرمر ت رالینوبیراینر ت ی تقیی رمیژییرتنظ مرپو تی
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 توزیرر،رتی  ررمربن ن MSCs(.را تلا رن ی کیر111ر،110یت  را ت ر)

ا تتتیفتو  رازر بعت ی،هتویرررتتت ر تتت یلیراتو نت رررتتت ر تتت رمش

هو،رر تویییروینیرمر ورییرهویرریت ،رمرا زایشرعمرر ت ی هویررآیی  مت 

(.رایرچت ر رراا ت رر112-115ایرازراینرراهکتورهتورهمتتتینت ر) می ت 

هتویرترا میرمراطتولعتوتربت رآقتوررتنظ میر تتت متتتیمرایمنیرمرمیژیی

ایتور ریت  را ت رااور یویجربرخیراطولعوتررررMSCsایمی ین مت ی رپوی نرر

هورامکنرا تتت ربوعثرر ه رر رپ ی  رآلین  اراینر تتت ی  رتتتوارای

-119هورمرر رپ ی  ریتی ر)برا   خینر ت متیمرایمنیربرر ت راینر ت ی 

بیتثرر  زرهمینتوار توبت رررMSCs(.رهمین ن،راحیمتو رتیایرزاییرر116

ترر رراینرزا ن ،رامتی زمراطولعوتررا ت رر ر  تی وبیرب راطلاعوتر   قر

پ ی ت ررررهتویرزاتو یرطیلا یربعت رازب متوراار رر مر ررپ   ریتکم  یرمرر

ر(.ر121ر،120ا  ر)

عنیاارابزارهویر راو یرا ی ررب رMSC-EVsهویراخ ر،رر رر تتتو 

(.راییییوترایلکیلیرر97،ر96) ا  اعر یرمرپ رتتننو ریتت  ر RAبرای

MSC-EVsهو،رریتتوا رپرمتو نررmRNAsمرررmicroRNAsرر،رازرطریق

هتویرالینتوبیرمراخررراتوتریکسرب نر تتت یلی،راقراترررتوهشرب توارنا

هویراضترم یرمرافصت یرا ین ررتیانیربرربو   راو یرمرترا میر وب 

 ررآین  رررMSC-EVs(.راطولعوترب رتتیرر ررزا ن رر98 هن ر) رتتوارای

ق رراینرراهکتورر راتو یر تریر ررخصتتتی رتتتیا ت راطلاعتوتر   قرای

ر(.ر123،ر122 یینر رراخی وررایقق نر رارر ه ر)

ر

 گیری نتیجه 

ا  رتتت  رمررریاعر ررRAرریبرارریتتورنیار راتوار طعررنکت یبتورتیات ربت ر

امکنرا ت ربورعیاربرریتی یارزیت یررموراا اعمی رر رب ربررری ارمهو

ررنت ر  ررزاررقتوت همرا ربتویتتتنت ،رتیقررییاقتومات ر ارمررن مرهمینرریاتو ه

رریرهوبرر ورییررری راو ریهورمشررنیمراطولع رآقورراررنی زیاوریهو راوا

اراد رررRAرار رررنیر رمر راوارررری یا رریهوا قرررتیا  یاریمنیاررمیم  

ب رعنیاارررریم مرتراریمنیاررمتیم  تررم تنظررریهویژییبورمررMSCs.ر ی مو

ایققررر اخرری رر هت ررنی راتوار ی یر یت ررن ایر رتیات ر مر رارر ا ت ر

انت ااربت رر ا شرعلا ت رر  تبت رتکمررتیا ت یاررنت  زارنی ررارری  اطتولعتوترتکم

ر.ر یحیز ررمار مورنیا

ر

 تشکر و قدردانی 

ارتن رمر ا رت و رع یمرررریر ا رت و رع یمرپزیتکررریرازراعوم  رپژمهرت

رریرقوتر رتیقررریرهورازرطر رررررر راخررریرهورر ر رر تو ررر ریر رر رترب رحرریرپزیتکر

ا  ،رترتتتکررمرر می  ررر ریرحمورررق رتیقرررمر رتررریرو ر ربنررریرهور تتت ی رریرحیز ر

 .ریر  ریراررریر  ر ا ر
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Abstract 

Background: Rheumatoid arthritis (RA) is an inflammatory autoimmune disease characterized by synovial 

hyperplasia and the production of autoantibodies that target joint tissues, cartilage, and other bodily structures, 

ultimately leading to the destruction of bone and cartilage. Conventional therapies for RA only relieve pain and 

inflammation but do not repair damaged tissue. Furthermore, side effects and drug resistance associated with these 

conventional treatments have been reported in some RA patients. Consequently, the poor prognosis of the disease 

and the lack of a definitive cure have prompted researchers to explore alternative treatment options. Mesenchymal 

stem cells (MSCs) represent one such promising therapeutic approach.  

Methods: The therapeutic effects of MSCs have been evaluated in various research phases, including numerous 

clinical trials. This review aims to examine and present the immunological effects of MSC-based treatment for RA, 

based on studies published in the Web of Science and PubMed databases over the past 15 years. 

Findings: The results of various studies indicate that MSCs can effectively reduce inflammation and alleviate pain 

in patients with RA by modulating immune system responses. 

Conclusion: Considering the side effects associated with conventional therapies for RA and the drug resistance 

observed in some patients, alternative therapies such as MSCs may offer new opportunities for the management and 

treatment of this disease. 
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