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و بازسازي پريودنشيوم سلول  هاي بنيادي در مهندسي بافت
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آ استاد-1  كي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيدانشكده دندانپزش موزشي پريودنتيكسگروه
 استاديار گروه آموزشي پريودنتيكس دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي-2
 دانشجوي دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي-3

 چكيده
و هدف و سخت از دست رفته استاي بازسازي كننده در زمينه دندانپزشكي ساخت بافتهنهايت درمان:زمينه باام. هاي نرم روزه اين هدف

و عو ميكاربرد انواع گوناگوني از مواد پيوندي و غشاهاي محافظ صورت هاي تحقيقاتي هاي بنيادي يكي از زمينه سلول. گيرد امل رشدي

و پريودنشيوم با استفادت علمي كه در زمينه بازسازي بافتمقاله مروري دارد بر مستنئا. باشد نوين مي به از سـلول هاي دنداني نيـادي هـاي

مي، به تعبيري ديگر هدف از اين مطالعه بررسي سلولمنتشر شده است و بازسازي پريودنشيوم .باشد هاي بنيادي در مهندسي بافت

و سلولمقالات مرت:روش بررسي بهق جستجوي سيستماتيك در ميان دادههاي بنيادي از طري بط با بازسازي پريودنشيوم هاي منتشر شده

و پايهسپس جستجوي دستي مقالات اصي. ميلادي جمع آوري گرديد 2011مركز اطلاعات پزشكي تا نيمه سال زبان انگليسي در  درل اي

. ميان مراجع اين مقالات صورت گرفت

ميدر كلينهاي بنيادي انساني از زماني كه براي اولين بار سلولسال بيش از پنجاه:ها يافته ا يك مورد استفاده قرار گرفتند ما هنوز گذرد،

و دندانپزشكي مطرح نمي ها به شكل متداول در كلينيك كاربرد اين سلول دلايل اين پيشرفت آهسته ترينيكي از مهم.دباش هاي پزشكي

و ظرايف مطرح در بحث بيولوژيپيچيدگي ملكولي است كه اين نوع از درمانها را به شكل ماهوي از درمانهاي هاي خاص بازسازي بافتي

. هاي بافتي متفاوت ساخته استكاربرد پيوند معمول همچون

درهاي موجود حاكي از آن است جمع آوري داده:گيري نتيجه به نظر. باشدميپزشكيز دوران جديدي در درمانهاي دندانآغا جامعه

كهرس مي جددر دهه آينده شاهد پژوهش جامعهد و گسترده در زمينه كاربرد سلولهاي بسيار .د بودخواه هاي بنياديي

 مرور مقالات– هاي بنيادي سلول– بازسازي پريودنشيوم:ها كليد واژه

 10/8/1390/1385:پذيرش مقاله27/5/1390:اصلاح نهايي19/3/1390/1383:وصول مقاله
بدانشكد پريودنتيكسگروه آموزشي دكتر رضا عميد،:نويسنده مسئول  هشتيه دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد
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 مقدمه

 1993در سال LangerوVicanti اصطلاح مهندسي بافت را

و اندامتوصيف كردند فرآينديبه مثابه ها با كه در آن بافتها

يا پيوند زدن سلول بدون يك داربست سلولي بازسازي ها با

با وجود مهندسي بافت سال بعد بيست تقريباً. شوند مي

(پيشرفت نكرده است انتظارحدبه،وردهاي مهمآ دست .1(،

اسدر همين ارتباط تفاده از يك داربست مهندسي بافت با

ر، زيست سازگار و سلول شديعوامل بنيادي هاي مناسب

.شود ميسر مي

يكـتك انبامل و فعـدام فرآينـافت پـدي و  ودهـباـويـال

ميسا د توسط روند شون ختارهايي كه پس از تكامل حاصل

مي ادلـاتيك يا متعـهموست دـبين فرآين.دـشون سازي حفظ

و تكامل اولي و ترميم يك اندام ه آن شباهت وجودـبازسازي

تا حد امكان از اين فرآيندهاي تكاملي بايد بنابراين.ددار

و پيروي شود تا نتيجه مورد نظر كه ساخت يك اندام  تقليد

ب گسترده تمايزو توانايي تكثير،)2(.دست آيده كامل است

) Adult(و بزرگسال) Embryonic( بنيادي جنيني هاي سلول
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و باعث شد از اين سلول هاي اندامها در بازسازي بافتها

درهر،)3(.آسيب ديده استفاده شود هاي اخير به سالچند

و فراساختاري پيرامون سلولبحث مو هاي بنيادي لكولي

كهييها افتها از انواع سلولب،)4(.توجه بيشتري شده است

شبكه را تشكيل يك در اجزاي ماتريكس خارج سلولي

نظ دهند ساخته شده مي و اين عواند ژنتيكي املم ساختاري با

ميژنتيو اپي تر ين روند بسيار پيچيدها،)5(.آيد كي به دست

، روابط بين سلولي.بود كه وجود داشتاز تصورات اوليه

و ترشح، فرآيندهاي آپوپتوزهاي تكثير آنها چرخه ، سنتز

و سيگنال زاياج عوامل،هاي مولكولي ماتريكس خارج سلولي

و تمايز در يك محيط پر  حال تكامل ديدهدرسلول رشد

تدر كليت خود فرآيند بازسازي بافت.شود مي اثير تحت

از،)6(.گيرد ماتريكس خارج سلولي قرار مي بنابراين يكي

داربست براي اركان اساسي مهندسي بافت نياز به يك

و هدايت سلول (ها در جهت بازسازي است حمايت )1شكل.

 ان در يك نگاهدند اصول مهندسي بافت:1شكل

جوي جست.فراواني در اين زمينه در دسترس است هايتحقيق

ك PubMedكلمات كليدي زير در  ل مقالات منتشر شده تعداد

مي در مورد سلول :سازد هاي بنيادي را بدين شرح مشخص

و هشت هزارو هفتصد و هفتاد  Stem cellمقاله براي يكصد

,Stem cell مورد براي 1618/ dentistry /185 مقاله منتشر

مستند علمي 212و/ Stem cell Periodontology،شده براي

.Stem cell  periodontal regenerationدرباره 

 هاي بنيادي انواع سلول

و بزرگسالهاي بنيادي سلول  شامل دو گروه جنيني

 Human embryonic) هاي بنيادي جنيني سلول. شوند مي

stem cell) هاي سلول pluripotent ياTotipotent هستند

اين. هاي سلولي را دارند توانايي توليد تمام ردهكه يعني آن

ب سلول دسته ها كه در مرحله بلاستوسيت تكامل جنين

از آيند مي نوع سلول مختلف دويست توانايي تمايز به بيش

ميدر بدن انسان را  ا اين سلول،)7(.باشند دارا ين نظر ها از

ميمنحصر به فرد  به هستند كه توانند براي زمان نامحدود

و  صورت تمايز نيافته در محيط آزمايشگاه نگهداري شوند

را توانايي تمايز به همه سلول هاي تخصص يافته در بدن

هاي بنيادي بزرگسال در اغلب بافتهاي سلول.كنند حفظ

و بالغ يافت مي به اين سلول.شوند جنيني ها از بافتهايي كه

ميطور داي اپيتليومو شوند مانند خون محيطيم بازسازي

و همين طور در بافتهايي با توانايي بازسازي گوارشي

مي. اند مشتق شده تر مثل مغزپايين هاي رسد سلول به نظر

ب ادي بالغ در نگهداري درازـبني يـزينـافت يا جايگـمدت

.كنندمي اند عمل ايي كه آسيب ديده يا از دست رفتهه سلول

هاي بنيادي بزرگسال از مغز استخوان بيشترين سلول،)8(

ميهب سلـآين دست وـادي خونـاي بنيـهولـد كه شامل ي

هاي سلول.هاي بنيادي مزانشيمال مغز استخوان است سلول

سلـبني بهولـادي خوني اولين  طور موفقيت هايي بودند كه

و خصوصبه،اي پزشكيـآميز در درمانه سرطان خون

ها قادر اما اين سلول.هاي نقص ايمني استفاده شدند درمسن

ت اديـهاي بنيولـسل،)9(.دي نيستندـوليد بافت همبنـبه

اي درماني براي گستره توانايي استفاده) MSCs( مزانشيمال

وـاي قلبـواني، بيماريهـاستخايهـاي ماهيچـاريهـاز ناهنج ي

گروه سلول ها زيرلاين سلو.هاي ايمني را دارندناهنجاري

جداسازي به علت راحتي بوده Multipotentكاره بنيادي چند

در اين سلول. مورد توجه هستند هايدر تحقيق ها در بدن

هاي مغز استخوان، چربي، پريوستيوم، غشاي سينوويال، بافت

وانـها، استخ درميس، خون، پري سيتي،ـعضلات اسكلت

و ليگامـدنولار، بند ناف، ريه، پالپـترابك الـنتودـپريانـدان

ها علاوه بر نقش مهمي كه در رشد اين سلول.حضور دارند

ب جزه طبيعي دارند، يي از ترميم بافت بالغ هم عمل عنوان
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كهها تحقيقاكنون. كنند مي در رشد دوباره MSCs ثابت كرده

و بافت  غضروف، استخوان، چربي، ماهيچه، تاندون، پوست

هاي دو منبع اصلي براي سلول،)10(.عصبي نقش دارند

و چربي است: بنيادي مزانشيمال دو. بافت مغز استخوان هر

و گروه سلول توانايي يكسان براي تمايز به سلول ها

هاي بنيادي مزيت سلول. مزودرمال دارندءهايي با منشابافت

ها مزانشيمال چربي اين است كه دسترسي به اين سلول

و سلولاين.تر است راحت و فنوتيپ ايمني ها از نظر شكل

و تفاوت آنها در و تراكم كلني يكسان هستند  جداسازي

و غضروف است كه سلول هاي قدرت تمايز به استخوان

بنيادي گرفته شده از بافت چربي توانايي كمتري براي تمايز 

و غضروف دارند در،)11(.به استخوان بيشترين مطالعات

ي مزانشيمال مغز استخوان انجام شده هاي بنياد مورد سلول

و اين سلول.است غضروف در ها توانايي تشكيل استخوان

)12(.اند محيط زنده را نشان داده

 هاي بنيادي دنداني انواع سلول

هاي بنيادي دنداني جداسازي نوع مختلف سلولپنج تا كنون

.و تعريف شده است

*Dental pulp stem cells (DPSCs)  

*Stem cells from exfoliated deciduous teeth (SHED) 

*Periodontal ligament stem cells (PDLSCs)  

*Stem cells from apical papilla (SCAP)  

*Dental follicle progenitor cells (DFPCs) 
 

هايي با توانايي تمايز به هاي بنيادي دنداني از بافت سلول

و خصوصياتي مشابه اند هاي دنداني جداسازي شده سلول

زي مجدد هاي مزانشيمي دارند كه شامل توانايي بازسا سلول

و توانايي ايجاد رده  البته اين.هاي سلولي مشابه است خود

. هاي مزانشيمي مغز استخوان است توانايي متفاوت از سلول

)1جدول(

و ساخت هايي از كاردبردهاي سلولمثال هاي بنيادي براي ترميم

 دانيبافتهاي دن

مي از سلول هاي آسيب توان براي ترميم سلول هاي بنيادي

ع و پالپ استفـديده مثل كـاج و حتي اخيـاده مهندسي راًـرد

ب.بافت براي مينا نيز آغاز شده است دره نتايج  دست آمده

از مطالعات حاكي از آن بود كه سلول هاي استخراج شده

ت پالپ دندان مولر وانايي ايجاد سوم در محيط بدن موشها

و پالپ را دارن مجموعه هاي گرفته سلول،)13(.داي شبه عاج

توانايي ايجاد بافتي مشابه شده از دندانهاي شيري انسانها

باو آزمايشهار يكي از اين تحقيقد،)14(.پالپ را دارند ها

و ادي پاپيلاي اپكس دندانيـهاي بنيولـپيوند همزمان سل

وپريونشيم عاج،هاه دنداني خوكچهداخل حفر پريودنشيم به

ب تواند اينميهادست آمده از اين تحقيقه ساخته شد نتايج

مين بدهد كه اين سلولااميد را به محقق ب هاي بنيادي ه توانند

.هاي امروزي ريشه دندان را بازسازي نمايند جاي ايمپلنت

و مطالعات جايگزيني پالپ دندان نيز بررسي شده است

پالپ را نشان مكان جايگزيني بافت از دست رفتهاگوناگون 

و بازسازي پالپ اين درمان براي احيا كردن. استداده 

از جايگذاري. فته استگر عفوني خارج شده مورد توجه قرار

و پاپيلاي اپيكال زير پوست تركيب سلول هاي پاپ دنداني

پالپ با خونرساني اي شبه ماه ماده4-3موش بعد از 

)16و15(.مشاهده گرديدمناسب 

:جايگزيني كامل دندان

از دست رفتن دندان هنگامي كه همراه با تحليل استخوان

و بازسازي دندان كامل همراه  باشد يك مشكل اساسي است

ب طوري كه دندان عملكرد كامل داشته باشده با استخوان

. دندانپزشكي است هايش بسيار بزرگي در بخش تحقيقچال

هاي جوانه دنداني اخير استفاده از سلول هايقيقيكي از تح

و جوانه هاي دنداني پس از تولد را جستجو كرده جنيني

درامحقق،)17(.است هاي يكي ديگر از مطالعات سلولن

مزانشيمي دنداني جنيني موش را داخل كپسول كليه موش 

و  دنداني جديد پس از سه هفته مشاهده گرديد جوانه كاشتند

ا ازالبته  ين جوانه با بدشكلي همراه بود در بخش ديگري

تاـقهتحقي و بافتـليالبقاياي اپي ايـهي مالاسز استفاده شده

)19-18(.است شبه مينا ساخته شده

مهندسي در بازسازي پريودنشيومهاي بنيادي كاربرد سلول

رشدي، عواملازس هاي پيش بافت پريودنتال نيازمند سلول

آنـايـجهت تم سلـنيا،ـهولــسلز منـولــز داربست  اسبـي
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.است

 پيش سازهاي سلولي براي بازسازي پريودنشيوم-1

به بافت پريودنشيوم از جمعيتي از سلول هاي نورال كرست

يك.نام فوليكول دنداني منشا گرفته است فوليكول دنداني

ل ايجاد غلاف همبندي متراكم در اطراف دندان در حال تشكي

وـدر طي تماي.دـكن مي دنـوليكـف،تشكيل ريشهز يـدانـول

و،استخوان آلوئول مي PDLسمان ريشه منبع. دهد را شكل

در اطراف عروق خوني اين PDLدوم پيش سازهاي بافت

گيرند كه در بازسازي آن بعد از تشكيل ريشه ناحيه قرار مي

)20(.نقش دارند

دنـعلاوه بر فوليك سلـدانـول و ،PDLساز اي پيشـهولـي

هاي بنيادي سازها مثل سلول تفاده از انواع ديگري از پيشاس

و پيش مزانشيمي مغز سازهاي سمنتوبلاست جهت استخوان

گ PDLبازسازي  مناسب.زارش شده استـموفقيت آميز

سازها به دليل توانايي انعطاف پذيري آنهاست بودن اين پيش

مي يعني سلول از هاي بنيادي بالغ املعوتوانند با استفاده

. شكل پيدا كنند مناسب به بافتهاي هدف متعددي تغيير القايي

و سلول، با وجود اينكه توانايي پيش)21(  هاي بنيادي سازها

 بالغ در ايجاد دودمانهاي متنوع پريودنتال به خوبي ثابت

ها را مشخص نيست كه چه چيز اين بازسازيشده است ولي

وح بيوبه سمت ايجاد يك پريودنشيوم حقيقي با سط لوژيكي

.كند عملكردي مناسب هدايت مي

)  DFPCs: Dental Follicleسازهاي فوليكول دنداني پيش1-1

)Progenitor Cells 

هاي نورال فوليكول دنداني حاوي جمعيت واحدي از سلول

ميكرست مهاج با.دهدر است كه پريودنشيوم را تشكيل

ي دارد كه از نظر بافت شناسي ساختمان يك شكلوجود اين

ح تعـولي سلـدادي از جمعيتهـاوي از(يـولـاي هتروژن

)نيافته هاي مزانشيمي تمايز دودمانهاي استئوژنيك تا سلول

(است و ساخت بافت فوليكول دنداني براي بازسازي،)22.

ايـسازه ال حاوي پيشـودنتـپري  DFPCs،ي استـلآدهـاي

ميپيوندز آن دهند ده شده بافت فيبريلاري را شكل بافت كه

 DFPCsاگرچه.را دوباره روي هم سوار كند PDL تواند مي

مي PDLالياف مشابه دهند ولي هنوز مشخص را تشكيل

و تشكيل بافتهايي  نيست كه اين الياف قابليت معدني شدن

البته.ولار را داشته باشندـوئـمشابه سمان يا استخوان آل

خوان مشابه است نشانگر تشكيل بافتهاييهااي آزمايش پاره

(اند بوده .23(

DFPCs درـگيپس از قرار،ه شده در هيدروژلـكاشت ري

ك ميشرايط دهد ولي شت مطلوب تشكيل رسوبهاي معدني

ب سازي آن نسبت به سلول فعاليت استخوان ه هاي فرانشيمال

.كمتر است PDLPGsيا دست آمده از مغز استخوان

 PDL )Periodontal Ligamentهاي پيش ساز سلول2-1

Progenitor Cells:PDLPGs(

باـدر مق و سمان اليت استخوانـ، فعDFPCsايسه  سازي

تولـسازي اين سل وسط عواملـها به خصوص پس از القا

و پروتئينه كه.اي خارجي بيشتر استـرشد امكان دارد

هاي از سلول PDLداقل تعدادي از جمعيتهاي پيش سازح

 هاي حيواني تجربه ساخت در نمونه قابليت بازسازي نوع سلول بنيادي

 سلول بنيادي پالپ دندان
/چربي/دندان/استخوان
 عصب/ماهيچه/غضروف

 پالپ-مجموعه مشابه عاج
 سلول مشابه ادنتوبلاست

 بافت مشابه استخوان

ليسلول بنيادي پاپيلاي اپيكا
/غضروف/چربي/دندان

 عصب/ماهيچه
 پالپ-عاج بافت مشابه

 سلول مشابه ادنتوبلاست

 سلول بنيادي ليگامان پريودنتال
/چربي/سمان/استخوان
 عصب/ماهيچه/غضروف

 بافت شبيه سمان
 بافت مشابه غشاي پريودنتال

 ساز فوليكول دنداني هاي پيش سلول
/چربي/دندان/سمان

 ماهيچه/غضروف
 اي سمان زمينهتشكيل ماده

 هاي بنيادي در يك نگاه توانايي انواع سلول:1جدول
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ن آلوئول منشا گرفته باشند كه شايد مهاجر واقع در استخوا

ج .سازي است وابدهي بهتر آنها به شرايط معدنيدليلي بر

)22(

بـاي روي سگههـدر مطالع درـوان آلوئـازسازي استخا ول

كه PDLPGsهاي فوركا توسط درگيري صورت پذيرفت

ها براي بازسازي بافتهاي بودن اين سلول دهنده مناسب نشان

(معدني است .24(

 ساز سمان هاي پيش سلول3-1

سمان داراي هاي سازنده مشخص نيست كه منشا سلول

و فاقد سلول متفاوت است يا خير اما به هر حال از  سلول

و روشهاي رسوب سمان متفاوتند . نظر بيان ژن

سلـه وبلاستـسمنت اـا در سمان داراي ز تشكيل ول پس

و به سمنتـريكس سمان در آن باقيمانـمات تبـده ديلـوسيت

هاي سمان فاقد سلول در حالي كه سمنتوبلاست. شوند مي

ميروي   احتمالاً.دـرنـگي سطح لايه سمان ساخته شده قرار

و برايـايي اين دو سمان متفـوشيميـتركيبات بي اوت است

و تشكيل نياز به سلول )22(.عوامل خاص خود دارند ها

ازولـبعضي از سل پيوند در موش هاي مشتق از سمان پس

هاي سلول،)25(.توانايي تشكيل بافت معدني را نشان دادند

و سمنتوبلاست ها براي بررسي اثر عوامل مشتق از سمان

هاي صاصي سمان در طول سمنتوژنز نمونهمعدني شدن اخت

ني البته تحريك كردن انتخابي براي معد. خوبي هستند بسيار

.اي است شدن سمنتوم روند بسيار پيچيده

 عوامل القايي لازم براي بازسازي پريودنشيوم-2

عوامل موجود در محيط ماتريكس خارج سلولي اطراف

، يك كنترل مركزي روي دودمان آنها ساز، هاي پيش سلول

عامل رشد.و سرنوشت نهايي آنها دارند رفتار سلولي

 (PDGFs:Platelet Derived Growth Factor)مشتق از پلاكت

ع وامل رشدي است كه در ترميم آسيبهاي يكي از اولين

ميپريودنتال به شكل طبيع به مقدار PDGFs.شودي توليد

و در طي روند بازسازي سمان زيادي در استخوان آلوئول

ميـدي بـشود كه نشانگ ده بالايـر قدرت ازسازيـآن در

ل رشدـامـع،)20(.ه استـرفت وم از دستـودنشيـريـپ

يك)FGFs: Fibroblast Growth Factors(يـلاستـروبـفيب

و تكثير است . واسطه شيميايي مهم در مهاجرت سلولي

بـمك دو تـانيسم ب FGFsر مثبتــاثيـراي  ازسازيـدر

:پريودنشيوم بيان شده است

ترگ-1 و آغاز وـسازي ر آن در رشدـاثيـت-2رميم زخم

 عامل رشدي بافت همبندي.نابالغ PDLهاي سلول

)CTGF: Connective Tissue Growth Factor (لـامـدر تك

و بازسازي بافت پريودنشيوم، بازسازي بافت جوانه دنداني

و ترميم زخم نقش مهمي دارد از CTGF. مزانشيمي جزئي

،ها يك خانواده ژني بزرگ است كه تكثير فيبروبلاست

و تشكي و چسبندگي ل ماتريكس خارج سلولي را مهاجرت

ميـآغ بتـافتـبدلــمبامل رشديـع.دـكنن از :TGFβاـي

)Transforming Growth Factor Beta (هفته پس از هشت

افي مشابهـي تشكيل اليـهاي غير انسانهـنراردهي در نموـق

PDL را در درگيري فوركاي Cl II 22(.القا كرده است(،

عثاب  BMP: Bone Morphogenic Proteinانواع خاصي از

مي القاي تشكيل ازـان.شود بافت سخت جديد  BMPsواعي

آلـي القاي تشكيل استخـتواناي و سماـوئـوان ن را ول جديد

 BMP-2اگرچه يكي از عوارض جانبي درمانهاي،)26( دارند

)22(.انكيلوز است

 داربست براي بازسازي پريودنشيوم-3

PDL سمان( توسط دو بافت سخت معدني احاطه شده است

و استخو آلريشه  اين ساختار باعث ثبات شبكه)وئولارـان

PDL هيمي و و از كلاژن دروكسي آپاتيت تشكيل شدهـشود

ها انواع متنوعي از داربست براي شبيه سازي اين بافت.است

ساخته كه شايعترين آنها داربستهاي)22( شده است، ساخته

سلشده از كلاژن دار ي طبيعي،ـولـبستهاي ماتريكس خارج

ف و پپتيدهاـوعـاي مصن، پليمرهسفاتكلسيم ي قابل جذب

.باشد مي

ت مقـوجه به فراوانـبا هايي از كاربردهـنمون الات،ـي تعداد

هاي بنيادي در بازسازي پريودنشيوم در سه محيط سلول

و بر روي نمونه آزمايشگاهي، هاي انساني به شكل حيواني

مي جداگانه :شود اي آورده
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و همكاران دكتر اردشير لفظي

در هاي كاربرد سلول) الف بنيادي در بازسازي پريودنشيوم

 شرايط آزمايشگاهي

و پيش سازبني هاي سلول-1 در PDL ادي بعد از قرار دادن

و استفاده از عوامل  هاي، سلولالقاييمحيط كشت مناسب

مييـچرب ساز، وانـاستخ اتـمشتق( روبلاستيكـوفيبـساز

)27( هاي نورال كرست، هايي مشابه سلول سلول،)مزودرمي

و، سلولسمنتوسيت)28(، كندروسيت هاي سازنده كلاژن

PDL از،)29(.اند ايجاد كرده اين فرضيه مطرح است كه

درـبني هايولـسل وان براي تمايزـتمي PDLادي موجود

هاي پريودنشيوم در درمان بيماري PDLهاي سازنده سلول

ييزيرا پس از پيوند به موشها ساختارها،)27(.كرداستفاده 

و سمان ايجاد با اثردهيو)30( انددهكرمشابه استخوان

 PDLهاي بنيادي هاي غير كلاژني دنتين روي سلول پروتئين

.انسان تمايزات مربوط به تشكيل سمان مشاهده شده است

سگ در محيط كشت مطلوب PDL نياديب هاي سلول،)31(

و استئوبلاست توليد كردهسمن )32(.اند توبلاست

 BMPهاي بنيادي فوليكول دنداني انسان، تحت اثرولسل-2

 هاي در شرايط آزمايشگاهي سمنتوبلاست، سلول EMDو

PDL وو استئوبلاست دگزامتازونو پس از كاربرد انسولين

و سمنتوبلاست ساختههايي مشابه سلول .اند استئوبلاست

كول دنداني كاشته شده ساز فولي هاي پيش سلول،)33-34(

كشپس از قرار،دروژلدر هي ت مطلوب، گيري در شرايط

سازي دهد ولي فعاليت استخوان تشكيل رسوبهاي معدني مي

و سلول آن نسبت به سلول هاي هاي بنيادي مغز استخوان

)22(.كمتر است PDLپيش ساز 

سلايجـنت)ب ادي در بازسازيـهاي بنيولـعملي از كاربرد

 حيوانات ودنشيومـپري

پ:ادي مزانشيميـي بنيهاولـسل-1 وانـژوهشي استخـدر

آلوئولار از بالاي ريشه اولين مولر موشها به منظور ايجاد 

شدـبرداشتالـودنتـنقص پري  داربست ژل به همراه.ه

ازـتهي)MSCs( ادي مزانشيميـهاي بنيولـسل  مغزه شده

استخوان در محل ضايعه قرار داده شد، تعدادي موش به

ب و دون هيچ داربست رهاعنوان شاهد تعدادي فقط شدند

و. كردندژل دريافت  ساخته شدن استخوان جديد، سمان

PDL در همه موشها رخ داد ولي در گروه دريافت كننده

و الياديـهاي بنيولـسل باـودنتـاف پريـاستخوان بيشتر ال

)35(.قابليت عملكردي بهتري ساخته شد

ست ايلياك جهت درمانكرهاي بنيادي مغز استخوان سلول

سگها هم استفاده شده است كه در Cl III درگيري فوركاي 

شدـو استخوان جديد ساخت PDLنهايت سمان،  ،)36(.ه

و نشان داده شده است كه سلول  هاي بنيادي مغز استخوان

هاي بنيادي مزانشيمي پس از پيوند در سگهاي ساير سلول

تـي توانايـداراي نقص ايمن سـوليـي و PDLمان، اليافد

(اند استخوان آلوئول را داشته .37(

در PDLهاي بنياديز سلولا:PDLهاي بنيادي سلول-2

و بازسازي درمان پريودنتيت خوكها استفاده شده است

(پريودنشيوم در آنها با موفقيت صورت پذيرفته است .38(

به كمك روش جديد PDL-بافتي كمپلكس سمان مهندسي

ب انساني PDLهاي بنيادي عدي با استفاده از سلولكشت سه

و  ساخته PDLو پيوند در موشها انجام شده است كه سمان

ب در مطالعه،)39(.اند شده ازسازي استخوان اي روي سگها

هاي پيش ساز هاي فوركا توسط سلولآلوئول در درگيري

PDL صورت پذيرفته است)  PDLبنيادي هاي از سلول،)24.

تال ايجاد شده توسط جراحي در ان نقص پريودنبراي درم

از اين%61.هاي داراي نقص ايمني استفاده شده استموش

را PDLها توانايي ايجاد ساختارهاي مشابه سلول و سمان

ها در مراحل كه نشانگر آن است كه اين سلول نشان دادند

مختلفي از نظر تمايز قرار دارند كه باعث شده است كه همه 

 PDL هاي سازنده اي بنيادي مورد استفاده به سلوله سلول

جهت،موش PDLهاي پيش ساز سلول،)40(.تمايز نيابند

. اطراف ايمپلنت تيتانيومي استفاده شدند PDLساخت 

دنـودنشيـريـپ و در اطرافـدان از دست رفتـوم در محل ه

انساني PDL هاي پيش ساز سلول،)41(.ايمپلنت ساخته شد

به دندان مولر اول قرارگيري در محيط كشت مناسب،پس از 

م PDLالياف كه نهايتاً موش پيوند زده شدند شابهو بافتي

ف سلـسمان تـاقد اتـپي،)37(.دـان ردهـكوليدـول  ولوگـوند

هاي بنيادي دنداني جهت درمان بيماري پريودنتيت سلول

گـپيشرفت  در اين.ه استـرفتـه در سگهاي شكاري صورت
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هاي سلول(هاي بنيادي دنداني آزمايش از سه گروه سلول

و بنيادي پالپ دندان، سلول هاي پيش ساز فوليكول دنداني

اده شد كه از بين آنهاـاستف) PDLاديـهاي بنيولـسل

، ودنتالـاف پريـدر بازسازي الي PDLاديـهاي بنيولـسل

و سمان اثربخشي بهتري داشتند (استخوان آلوئول .42(

پيوند سلولهاي بنيادي:بنيادي فوليكول دنداني هاي سلول-3

صورت در موشها  PDLفوليكول دنداني با هدف توليد

و نهايتاًـپذيرفت شد PDLسلولهاي پيش سازه است .نديافته

سل 23 و استخوان در ولهاي بنياديـميزان تشكيل سمان

ه ول دنداني كه به موشها پيوند زده شدند كم بودـفوليك

چه اين سلولها نسبت به ساير سلولهاي بنيادي اگر.است

و تمايز بهتري دارند )42(.دنداني قابليت انعطاف پذيري

 EMDبه همراه ژل تحرك شده انسانيهاي بنيادي سلول-4

باعث كه به موشها پيوند زده شدند نسبت به گروه شاهد

ا و تشكيل لياف تشكيل سمان، تشكيل استخوان آلوئول جديد

PDL بيشتري شده است) .43(

 هاي بنيادي در بازسازي پريودنشيوم انسان كاربرد سلول)ج

براي بازسازي نقص پريودنتال داخل در يك مطالعه،

هاي پيش ساز جايگزيني سلول استخواني در سه بيمار، از

PDL دو. خود بيمار استفاده شده است و25مرد بيماران،

از. اند ساله بوده42 يك مرد عمق پاكت پريودنتال در آنها

هاي پيش پس از پيوند سلول.متر ثبت گرديد ميليدهتا8/4

و72-32به مدت PDL ساز ماه تحت نظر گرفته شدند

و بازگشتـمواردي مثل عمق پروب، ميزان تحليل لث ه

چسبندگي در اين مدت بررسي شد كه در نهايت استفاده از

ج درماني جالبي را نشان داده نتاي PDLهاي پيش ساز سلول

اي كه بيماران تحت نظر بودند هيچ گونه در دوره. است

در كنار اين آزمايش،.عوارض جانبي مشاهده نشده است

پس PDLهاي بنيادي سلول از قرار دادن در محيط كشت را

و به اين نتيجه رسيدند مناسب، به موشها پيوند كرده كه اند

از نظر PDLهاي بنياديو سلول PDL هاي پيش ساز سلول

، شيميهاي سطحي مزان، ميزان بيان مولكولتوانايي تكثير

(توانايي تمايزهاي چندگانه مشابهند .44(

 گيري نتيجه

از افراد جامعه مشاهده درگيري دنداني در بخش بزرگي

و جايگز مي يني آن مورد توجه شود به همين علت ترميم

ون واقاـبسياري از محقق هاي از ميان تلاشع شده است

ميدرمان، صورت گرفته توانند نويد بخش هاي سلولي جديد

و باشند كه در آينده آن اي نه چندان دور امكان اين ترميم

و چالش.جايگزيني فراهم شود هاي البته اين راه با محدوديتها

ر اي از ابهامو به روست كه تحقق آن را در پردهبسياري

هاي بنيادي با قابليت تقسيم بالا وجود سلول.دهد قرارا مي

و راحتي از استخراج اين سلول در دندان  خارجدندانهاي ها

ل ديگري براي گستردگي اين شده يا از دست رفته عام

.است پزشكيدر دندانهاتحقيق

آن است كه مهندسي به دست آمده نشانگر آنچه از تحقيقها

زمان تمايز. زيادي دارد هاي كلينيكي فاصله بافتي با تجربه

شرايط كردنفراهم.هاي انساني بسيار طولاني است سلول

.، كار بسيار سختي استشت كنترل شده براي چندين ماهك

و ايجاد انواع هرگونه تغيير مولكولي در محيط ، باعث تمايز

مي ديگري از سلول ها شود كه ممكن است اين سلول ها

اينكه آيا. مورد نظر ما نباشندمناسب اهداف بازسازي بافتي

هاي بنيادي باعث بازسازي بافتها به طور استفاده از سلول

هنوز به روشني مشخص نشده كامل خواهد شد يا خير،

ها در اثر تغييرات احتمال توموري شدن اين سلول. است

و جهش ، احتمال رد در موارد پيوند. ها وجود داردژنتيكي

د هاي بنيادي به علاوه سلول.اردپيوند توسط ميزبان وجود

هم جنيني توانايي تشكيل تراتوم .دارند را

REFERENCES 
 
1. Langer R, Vicanti JP .Tissue engineering. Science 1993 May 14;260(5110):920-6.  



118 

 1391تابستان،2، شماره24ه دور/ مجله دندانپزشكي جامعه اسلامي دندانپزشكان

و همكاران دكتر اردشير لفظي

2. Gyorevski N, Nelson CM. Bidirectional extracellular matrix signaling during tissue morphogenesis. Cytokine & 

Growth Factor Reviews 2009 Oct-Dec;20(5-6):459-65. 

3. Mimeault M, Hauke R, Batra SK. Stem cells: A revolution in therapeutics-recent advances in stem cell biology and 

their therapeutic applications in regenerative medicine and cancer therapies. Clin Pharma & Therap. 2007 Sep; 82 

(3): 252-64. 

4. Allison MR, Islam S. Attributes of adult stem cells. J Pathol. 2009 Jan; 217(2):144-60. 

5. Kiourac DC, Ito C, Csaszar E, Roch A, Yu M, Sykes EA, et al. Dynamic interaction networks in a hierarchically 

organized tissue. Mol Syst Biol. 2010 Oct;6(5):417-33. 

6. Daley WP, Peters SB, Larsen M. Extracellular matrix dynamics in development and regenerative medicine. J Cell 

Sci. 2008 Feb 1;121(Pt 3):255-64. 

7. Umehara H, Kimura T, Ohtsuka S, Nakamura T, Kitajima K, Ikawa M, et al. Efficient derivation of embryonic 

stem cells by inhibition of glycogen synthase kinase-3. Stem Cells 2007 Nov;25(11):2705-11. 

8. Leblond CP. Classification of cell populations on the basis of their proliferative behavior. Natl Cancer Inst 

Monogr. 1964 Feb;14(1):119–50. 

9. Dominici M, Le Blanc K, Mueller I, Slaper-Cortenbach I, Marini F, Krause D, et al. Minimal criteria for defining 

multipotentmesenchymal stromal cells. The Interna Soc for cell therap pos state. Cytother. 2006 Apr;8(4):315-7. 

10. Izadpanah R, Trygg C, Patel B. Biologic Properties of msenchymal stem cells derived from bone marrow and 

adipose tissue. J Cell Biochem. 2006 Dec 1;99(5):1285-97. 

11. Kern S, Eichler H, Stoeve J. Comparative analysis of mesenchymal stem cells from bone marrow, umbilical cord 

blood, or adipose Tissue. Stem Cells 2006 May;24(5):1294-301. 

12. Pountos I, Jones E, Tzioupis C, McGonagle D, Giannoudis PV. Growing bone and cartilage. The role of 

mesenchymal stem cells. J Bone Joint Surg Br. 2006 Apr;88(4):421-6. 

13. Gronthos S, Brahim J, Li W, Fisher LW, Cherman N, Boyde A. Stem cell properties of human dental pulp stem 

cells. J Dent Res. 2002 Aug;81(8):531-5. 

14. Cordeiro MM. Dental pulp tissue engineering with stem cells from exfoliated deciduous teeth. J Eng. 2008 Dec; 

34(6): 962-9.

15. Huamg ET. Stem progenitor cell mediated de novo regeneration of dental pulp with newly deposited contiuous 

layer of dentine in an in vivo model .Tissue Eng. part A 2010 Feb;16(2):605-15. 

16. Rimondini L, Mele S. Stem cell technology for tissue regeneration in dentistry. Minerva Stomatol. 2009 Oct; 58 

(10):483-500.

17. Honda MJ, Fong H, Iwatsuki S, Sumita Y, Sarikaya M. Tooth forming potential in embryonic and postnatal tooth 

bud cells. Med Mol Morphol. 2008 Dec;41(4):183-92. 

18. Yamamoto H, Kim EJ, Cho SW, Jung HS. Analysis of tooth formation by reaggregated dental mesenchyme from 

mouse embryo. J Electron Microsc. (Tokyo). 2003 Dec;52(6):559-66. 

19. Shinumura T. Quiensent epithelial cells rest of malassez differentiate into ameloblast like cells. J Cell Physio. 2008 

Dec;217(3):728-38. 

20. Melcher AH. On the repair potential of periodontal tissues. J Periodontol. 1976 May;47(5):256-60. 



119 

 1391تابستان،2، شماره24دوره/ مجله دندانپزشكي جامعه اسلامي دندانپزشكان

و بازسازي سلول . هاي بنيادي در مهندسي بافت . .

21. Ballas CB, Zielske SP, Gerson SL. Adult bone marrow stem cells for cell and gene therapies: implications for 

greater use. J Cell Biochem. Suppl 2002;38:20-8. 

22. Luan X, Dangaria S, Ito Y, Walker C, Jin T, Schmidt M. Neural crest lineage segregation: A blueprint periodontal 

regeneration. J Dent Res. 2009 Sep;88(9):781-91. 

23. Yokoi T, Saito M, Kiyono T, Iseki S, Kosaka K, Nishida E, et al. Establishment of immortalized dental follicle 

cells for generating periodontal ligament in vivo. Cell Tissue Res. 2007 Feb;327(2):301-11. 

24. Dogan A, Ozdemir A, Kubar A, Oygur T. Healing of artificial fenestration defects by seeding of fibroblast-like cells 

derived from regenerated periodontal ligament in a dog: a preliminary study. Tissue Eng. 2003 Dec;9 (6):1189-96. 

25. Grzesik WJ, Narayanan AS. Cementum and periodontal wound healing and regeneration. Crit Rev Oral Biol Med. 

2002 Dec;13(6):474-84. 

26. Wikesjo UM, Xiropaidis AV, Thomson RC, Cook AD, Selvig KA, Hardwick WR. Periodontal repair in dogs: rhBMP-2 

significantly enhances bone formation under provisions for guided tissue regeneration. J Clin Periodontol. 2003 

Aug;30(8):705-14. 

27. Gay IC, Chen S, MacDougall M. Isolation and characterization of multipotent human periodontal ligament stem 

cells. Orthod Craniofac Res. 2007 Aug;10(3):149-60. 

28. Kémoun P, Gronthos S, Snead ML, Rue J, Courtois B, Vaysse F, Salles JP, Brunel G. The role of cell surface 

markers and enamel matrix derivatives on human periodontal ligament mesenchymal progenitor responses in vitro. 

Biomaterials 2011 Oct;32(30):7375-88. 

29. Seo B M, Miura M, Gronthos S, Bartold P M, Batouli S, Brahim J, Young M, Robey P G, Wang C Y, Shi S. 

Investigation of multipotent postnatal stem cells from human periodontal ligament. Lancet 2004 Jul 10-16; 364 

(9429):149-55. 

30. Fujii S, Maeda H, Wada N, Tomokiyo A, Saito M, Akamine A. Investigating a clonal human periodontal ligament 

progenitor/stem cell line in vitro and in vivo. J Cell Physiol. 2008 Jun;215(3):743-9. 

31. Ma Z, Li S, Song Y, Tang L, Ma D, Liu B, Jin Y. The biological effect of dentin non collagenous proteins 

(DNCPs) on the human periodontal ligament stem cells (HPDLSCs) in vitro and in vivo. Tissue Eng Part A. 2008 

Dec;14(12):2059-68. 

32. Chang XM, Liu HW, Jin Y, Liu Y, He HX. Isolation and identification of dog periodontal ligament stem cells. Hua 

Xi Kou Qiang Yi Xue Za Zhi. 2009 Feb;27(1):79-83. 

33. Kemoun P, Laurencin-Dalicieux S, Rue J, Farges JC, Gennero I, Conte-Auriol F, et al. Human dental follicle cells 

acquire cementoblast features under stimulation by BMP-2/-7 and enamel matrix derivatives (EMD) in vitro. Cell 

Tissue Res. 2007 Aug;329(2):283-94. 

34. Morsczeck C. Gene expression of runx2, Osterix, c-fos, DLX-3, DLX-5, and MSX-2 in dental follicle cells during 

osteogenic differentiation in vitro. Calcif Tissue Int. 2006 Feb;78(2): 98–102.

35. Yang Y, Rossi F, Putnins E. Periodontal regeneration using engineered bone marrow mesenchymal stromal cells. 

Biomaterials. 2010 Nov;31(33):8574-82. 

36. Kawaguchi H, Hirachi A , Hasegawa N , Iwata T. Enhancement of periodontal tissue regeneration by transplantation of 

bone marrow mesenchymal stem cells. J periodontal. 2004 Sep;75(9):1281-7. 



120 

 1391تابستان،2، شماره24ه دور/ مجله دندانپزشكي جامعه اسلامي دندانپزشكان

و همكاران دكتر اردشير لفظي

37. Hasegawa N, Kawaguchi H, Hirachi A, Takeda K, Mizuno N, Nishimura M, et al. Behavior of transplanted bone 

marrow-derived mesenchymal stem cells in periodontal defects. J Periodontol. 2006 Jun;77(6):1003-7. 

38. Liu Y, Zheng Y, Ding G, Fang D, Zhang C, Bartold P M, et al. Periodontal ligament stem cell-mediated treatment 

for periodontitis in miniature swine. Stem Cells 2008 Apr;26(4):1065-73. 

39. Yang Z, Jin F, Zhang X, Ma D, Han C, Huo N, et al. Tissue engineering of cementum/ periodontal-ligament 

complex using a novel three-dimensional pellet cultivation system for human periodontal ligament stem cells. 

Tissue Eng Part C Methods. 2009 Dec;15(4):571-81. 

40. Buser D, Gallucci GO, Lin Y, Bosshardt D, Belser UC, Yelick PC. Bioengineered periodontal tissue formed on 

titanium dental implants. J Dent Res. 2011 Feb;90(2):251-6. 

41. Park JY, Jeon SH, Choung PH. Efficacy of periodontal stem cell transplantation in the treatment of advanced 

periodontitis. Cell Transplantation. 2011;20(2):271-85. 

42. Lin NH, Gronthos S, Bartold PM. Stem cells and periodontal regeneration. Aust Dent J. 2008;53:108-21. 

43. Duan X, Tu Q, Zhang J, Ye J, Sommer C, Mostoslavsky G. Application of induced Pluripotent Stem (iPS) Cells in 

Periodontal Tissue Regeneration. J Cell Physiol. 2011 Jan;226(1):150-7. 

44. Feng F, Akiyama K, Liu Y, Yamaza T, Wang T-M, Chen j-H, et al. Utility of PDL progenitors for in vivo tissue 

regeneration: a report of 3 cases. J Oral Dis. 2010 Jan;16(1):20-8. 

 


