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چکیده 
برای درمان سرطان یک گزینة درمانی نوآورانه وجود دارد: استفاده از توانایی ویروس‌های سرطان‌کُش. این ویروس‌ها 
گونه‌هایی طبیعی یا اصلاح شدة  ژنتیک هستند که به شکل برنامه‌ریزی شده و به‌طور انتخابی سلول‌های سرطانی را از بین 
می‌برند. این توانایی در تحقیقات بالینی و پیش‌بالینی آشکار شده است. بررسی‌های بالینی نشان داده است که درمان به این 

روش توسط بیمار به خوبی قابل تحمل است.
با این حال، موفقیت بالینی درمان به کمک ویروس‌های سرطان‌کُش به‌طور قابل ملاحظه‌ای کاهش یافته است. این امر به‌علت 
ناتوانی در هدف قراردادن متاستازهای سیستمی است که دلیل آن ناتوانی ویروس برای زنده ماندن در گردش خون بیمار 
است و همچنین به‌علت عدم توانایی در هدف قرار دادن تومورها در محل‌های دوردست است. مطالعات اولیة آزمایشگاه‌های 
مختلف نشان داده است که سلول‌های آلوده شده به ویروس‌های سرطان‌کُش از دستگاه ایمنی میزبان محافظت می‌کنند و از 
آن به‌عنوان کارخانه برای تولید ویروس و افزایش اثر درمانی ویروس‌های سرطان‌کُش استفاده می‌کنند. این در حالی است که 

روی انواع سلول‌هایی که می‌توانند به‌عنوان سلول‌های حامل استفاده شوند، تحقیقات گسترده‌ای در حال انجام است.
سلول‌های بنیادی یکی از حامل‌های سلولی بسیار قابل‌توجه برای درمان با ویروس‌های سرطان‌کُش هستند. سلولِ حاملِ 
آرمانی، تمایل به پذیرش ویروس و همچنین حمایت از آلودگی ویروسی را دارد. همچنین حفظ خواص سرکوب کنندة  ایمنی 
برای محافظت از ویروس‌های بارگذاری شده در سلول حامل در برابر دستگاه ایمنی میزبان بیشترین اهمیت را دارد، داشتن 

توانایی ورود به داخل تومور برای ارائة  ویروس‌های بارگذاری شده به شکل مستقیم نیز حائز اهمیت است.
در این تحقیق به بررسی درمان سرطان به کمک ویروس سرطان‌کُش و با تمرکز بر اینکه چرا سلول‌های بنیادی به‌عنوان 

حامل سلولی مناسب محسوب می‌شوند، می‌پردازیم.

کلیدواژه‌ها: تومور، ویروس سرطان‌کش، سلول بنیادی
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کمک  به  بدخیم  تومورهای  درمان 
پیشرفت  نوعی  سرطان‌کُش  ویروس‌های 
با  درمان  این  می‌شود.  محسوب  علمی 
استفاده از ویروس‌هایی که مهندسی ژنتیک 
ویروس‌های  یا  شده،  انجام  آن‌ها  روی 
طبیعی با جهت‌دهی به سمت سلول‌های 
سرطانی شده برای ایجاد تخریب هدفمند 
سلول‌های تومور صورت می‌گیرد )1،2(؛ اما 
مهم‌ترین خصلت  این ویروس‌ها آن است 
که توانایی تشخیص بین بافت‌های طبیعی 
و سرطانی را دارند. در آزمایش‌های بالینی 
فعالیت‌های ضد توموری متوسط تا شدید در 
مدل‌های آزمایشی حیوانی دیده شده است 
)3(. متاسفانه، اثربخشی درمان، بسیاری از 
ویروس‌های سرطان‌کُش مورد آزمایش قرار 
گرفته و در آزمایش‌های بالینی با توجه به 
فیزیولوژیک  ایمونولوژیک،  مختلف  موانع 
محدود شده است )4،5(. اکثر سرطان‌هایی 
با  معمولًا  ندارند،  درمانی  گزینه‌های  که 
متاستاز منتشر می‌شوند و به این ترتیب 
نیاز به درمان سیستمی دارند. در شرایط 
آرمانی درمان برای بیماران مبتلا به سرطان 
متاستاتیک باید به‌گونه‌ای باشد که دستگاه 
اجازه  شده  تزریق  ویروس‌های  به  ایمنی، 
دهد تا سلول‌های تومور را در مکان‌های دور 
هدف قرار دهند و در عین حال ویروس‌ها 
را از بین نبرند و روی بافت‌های سالم نیز 
چالش‌های  حال،  این  با  باشند.  بی‌تأثیر 
مهمی در هدف قرار دادن بیماری سیستمی 
از  دارد،  وجود  برهنه«  ویروس  »ذرات  با 
دستگاه  توسط  خنثی‌سازی  اینکه  جمله 
ایمنی بدن میزبان طی هفتة  اول درمان 
به وجود می‌آید و تأثیر تجویز ویروس‌های 
درمانی برهنه را کاهش می‌دهد)6(. علاوه 
بر این، موانع داخل تومور شرایطی مانند 
و  همبند  بافت  بخش‌های  هیپوکسی، 
گسترش سریع و رشد غیرهدفمند تومورها 
مشکلاتی ایجاد می‌کنند که توانایی درمانی 
ویروس‌های سرطان‌کُش را کاهش می‌دهد 
)7،8(. در فرایند طبیعی آلودگی سلول‌ها 
به ویروس، هنگامی که ویروس به گردش 

خون میزبان وارد می‌شود، اکثر ویروس‌های 
آلوده‌کننده معمولًا توسط دستگاه ایمنی 
میزبان حذف می‌شوند. با این حال، تعداد 
بسیار کمی ویروس می‌توانند در سلول‌های 
سازی  خنثی  از  و  کنند  مثل  تولید  بدن 
توسط دستگاه ایمنی بدن محفوظ بمانند. 
به‌عنوان مثال، ویروس نقص ایمنی اکتسابی 
بدن انسان می‌تواند به سلول‌های دندریتیک 
حمله و با کمک آن‌ها وارد گره‌های لنفاوی 
شود و سلول‌هایT4   CD4را آلوده کند. 
محققان بر این باورند که آلودگی ویروسی 
نشان می‌دهد که می‌توان از سلول به‌عنوان 
کرد  استفاده  ویروس‌درمانی  برای  وسیله 
)9،10،11(. این مشاهدات منجر به  یک 
حامل  یک  توسعه  برای  ساله  ده  تحقیق 
سرطان  ضد  ژن  برای  سلول  بر  مبتنی 
چنین  در  است.  شده  درمانی  ویروس  و 
شرایطی سلول به‌عنوان یک وسیله نقلیه 
برای تحویل بار درمانی به محل تومور‌های 
دور از دسترس با محافظت از آنها در برابر 
دستگاه ایمنی میزبان و همچنین جلوگیری 
می‌تواند  غیرهدف  عضو  توسط  جذب  از 
انواع  از  بسیاری  گیرد.  قرار  استفاده  مورد 
نقلیه  وسایل  به‌عنوان  مختلف  سلول‌های 
سرطان‌کش  ویروس‌های  با  درمان  برای 
مورد بررسی قرار گرفته‌اند. در این بررسی، 
ما در مورد ویژگی‌های یک سلول آرمانی 

بحث خواهیم کرد.

دلایل استفاده از سلول‌های 
بنیادی برای درمان سرطان به 

کمک ویروس سرطان‌کُش

سلول‌های بنیادی گرایشی ذاتی نسبت به 
تومور‌های بدخیم و مهاجم دارند)12،13(؛ 
هر چند مکانیسم مولکولی و هدف همچنان 
در حال بررسی است؛ ولی کشف توانایی 
سلول‌های بنیادی در دنبال کردن و پذیرش 
تومورها یکی از راه‌های جدید برای توسعة  
و  مهاجم  بدخیمی‌های  هدفمند  درمان 
متاستاتیک است )13،14،15(. در سال‌های 
اخیر، مطالعات متعدد نشان داده است که 
امکان حمل و نقل سلول‌های بنیادی با جفت 

شدن آن‌ها با عوامل مختلف بیولوژیک، اعم از 
ژن‌های خودکشی سلول وجود دارد. به نظر 
می‌رسد تنوع در ساختار سلول‌های بنیادی 
به خوبی در مطالعات گذشته مستند شده 
است؛ این مشخصة  خاص باعث می‌شود که 
سلول‌های بنیادی بیشترین تأثیر را نسبت 
به همة  دستگاه‌های حامل برای استفاده در 
درمان ویروسی سرطان‌کُش داشته باشند. از 
سلول‌های بنیادی مختلف می‌توان به‌عنوان 
سلول‌های حامل استفاده کرد. این سلول‌ها 
از منابع مختلف استخراج می‌شوند، از جمله 
 ،)MSC( مزانشیمی  بنیادی  سلول‌های 
و   )NSCs( عصبی  بنیادی  سلول‌های 
سلول‌های بنیادی حاصل از چربی بررسی 
شده‌اند. هر یک از این موارد، مزایا و معایب 
نوع  دو  بر  اینجا  در  دارد.  را  خود  خاص 
سلول بنیادی که بیشتر مورد استفاده قرار 
و  ‌MSCها  می‌شویم.  متمرکز  می‌گیرند 
‌NSCها که به‌طور گسترده مورد آزمایش 
قرار گرفته اند تا اثربخشی آن‌ها را به‌عنوان 
درمانی  ویروس  برای  حامل  سلول‌های 
تعیین کنند. MSCs  سلول‌های بنیادی 
چندگانه هستند که می‌توانند از بسیاری 
و  شوند  استخراج  مختلف  بافت‌های  از 
ظرفیت ایجاد انواع سلول‌ها را داشته باشند. 
بافت‌های  به  توانایی مهاجرت  ‌MSCsها 
توموری را دارند و توانایی انتشار و حمایت از 
تکثیر ویروس‌های سرطان‌کُش را نیز دارند 

.)17،16(

 نتیجه‌گیری 

بر  مبتنی  حامل  سیستم  یک  ایجاد 
سلول‌های بنیادی با توانایی ورود به تومور، 
به ما امکان می‌دهد تا با کمک آن بتوانیم 
به درمان بیماری‌های سیستمی بپردازیم 
مهاجم  سرطانی  سلول‌های  همچنین  و 
که محل‌های اصلی خود را ترک کرده‌اند 
خواص  با  حامل  سیستم  یک  ایجاد  با 
سرکوب‌کننده دستگاه ایمنی بدن، به ما این 
امکان را می‌دهد که مقدار بار درمانی را در 
جریان خون بیمار قرار دهیم. ظرفیت آن‌ها 
برای هدایت محموله‌های درمانی به سمت 
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تومور در محل‌های دور، به ما اجازه می‌دهد 
تا به‌طور مؤثر متاستاز سیستمی را هدف 
تحقیق  این  در  که  قرار دهیم. همان‌طور 
اولیه  نتایج  است،  گرفته  قرار  بحث  مورد 

مطالعات مسرت‌بخش بوده است.
و ما شاهد پیشرفت‌های خاصی در آینده 
خواهیم بود که کلیدی برای تجربه موفقیت 
آمیز ویروس درمانی مبتنی بر سلول‌های 
بنیادی در کلینیک‌هاست. اولین مسئله‌ای 
که باید مورد توجه قرار گیرد، توانایی محدود 
کردن سلول‌های تومور توسط سلول‌های 
بنیادی موجود است. درک ما از مکانیسم‌های 
مولکولی حاکم بر توانایی سلول‌های بنیادی 
درون تومور، محدود است و بنابراین باید 
این سلول‌ها  از بین بروند. دانش این مسئله 
سلول‌های  پیشرفته،  مطالعات  طریق  از 
حامل مبتنی بر سلول‌های بنیادی توسعه 
میی‌ابد و توانایی ردیابی تومور را افزایش 
می‌دهد.  در مرحلة  دوم، مسمومیت ناشی 
از ویروس‌درمانی است که باتوجه به گرایش 
ذاتی سلول‌های بنیادی به سلول‌های بدخیم 
دقیق‌تری  بررسی‌های  نیازمند  توموری 
است. برای دستیابی به دوز درمانی ویروسی 
در محل‌های توموری دور از دسترس که 
می‌تواند با اثربخشی درمان بالینی مرتبط 
داریم.  بیشتری  بررسی‌های  به  نیاز  باشد، 
یک سیستم القایی باید در نظر گرفته شود 
تا سلول‌های حامل تکثیر شوند، به میزانی 
محمولة   مقادیر  از  قابل‌توجهی  تعداد  که 
توموری دور  به محل‌های  بتوانند  درمانی 
منتقل شوند. در نهایت، تأثیرپذیری گیرندة  
سلول باید بهبود یابد. استفاده از سلول‌های 
تولیدشده  سلول‌های  که  اتولوگ  بنیادی 
توسط خود بیمار است، نسبت به استفاده از 

سلول‌های بنیادی آلوژنیک که ممکن است 
از لانه‌گزینی بسیار سریع رد شوند،  پس 
بهتر است.  با این حال، برنامه‌ریزی مجدد 
سلول‌های بنیادی در دوران کودکی وجود 
دارد و این برنامه‌ریزی باید به‌منظور آماده 
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شدن برای مصارف بالینی بهینه شود. با این 
پیشرفت‌ها، ممکن است در آینده نزدیک 
دانشمندان سرطان‌شناس قادر به پیشگیری 
بیماری‌های  به  مبتلایان  بیماری‌‌های  از 

متاستاتیک باشند.

در سال‌های اخیر، مطالعات 
متعدد نشان داده است که 
امکان حمل و نقل سلول‌های 
بنیادی با جفت شدن آن‌ها با 
عوامل مختلف بیولوژیک، اعم 
از ژن‌های خودکشی سلول 
وجود دارد
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