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Abstract
Cancer stem cells (CSCs) are a small subset of cancer cells responsible for
drug resistance. CSCs are known as tumor initiating cells. In fact, the CSCs
are the origin of heterogeneity of tumors. Other biological activity of the
CSC are self-renewal activity, tumor recurrence, and metastasis. CSCs have
been derived from diverse tumors and cell lines and characterized by
different methods. In this paper, the general concept, characterization of
CSCs and the isolation methods of these cells are briefly discussed. In this
way, by increasing the knowledge obtained from the studies related to the
biology of CSCs after their isolation, new approaches for targeted treatment
of cancers can be provided.
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چکیده
هـاي سـرطانی هسـتند کـه     از سـلول ايزیرمجموعه) 7CSC(هاي بنیادي سرطان سلول

کننده تومور شناخته هاي شروعولعنوان سلهاي رایج مقاوم هستند و بهمعمولاً به درمان
یـادي بنيهـا سـلول ینتومورها همیتیهتروژنیادرواقع منشأ ناهمگون بودن شوند. می

خـود نوسـازي،   هاي بنیـادي سـرطان   هاي بیولوژیکی سلولسایر فعالیتسرطان هستند. 
هـاي بنیـادي سـرطان از   سـلول باشـد.  بازگشت بیماري بعد از درمان اولیه و متاستاز می

مقالـه،  یـن در ااند. هاي سلولی مختلف جداسازي و تعیین خصوصیت شدهتومورها و رده
هـا بـه اختصـار مـورد     سلولینايجداسازيهاها و روشCSCیاتخصوصی،مفهوم کل

دانش به دست آمـده از مطالعـات مربـوط بـه     یشافزابا یب،ترتینابه. یردگیبحث قرار م
درمـان  يرا بـرا یـدي جدیکردهـاي تـوان رو یها، منآيها بعد از جداسازCSCیولوژيب

ها ارائه کرد.هدفمند سرطان
، فاکتورهـاي  CD24 ،CD44 ،CD133هـاي بنیـادي سـرطان،    سـلول کلیدي:هايواژه

رونویسی پرتوانی
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مقدمه
طـور جـدي تهدیـد    هـا را بـه  اي هستند که زندگی انسـان هاي پیچیدهها بیماريسرطان

یادي براي درمان این بیماري شامل جراحی، پرتودرمـانی، شـیمی   کنند. راهکارهاي زمی
هاي موجود نرخ مرگ و میـر ناشـی از   اند. به خاطر همین درماندرمانی و... توسعه یافته

هاي درمانی کنونی فقط در درمان برخی از سرطان کاهش یافته است. با این وجود روش
سرطان، متاستاز، بازگشت بیماري ها مؤثر هستند. دلیل اصلی شکست در درمانسرطان

درمانی و پرتودرمانی است. همه ایـن  بعد از درمان، هتروژنیتی تومور و مقاومت به شیمی
هـاي بنیـادي سـرطان توضـیح داد. ایـن      هـاي سـلول  توان با بررسی ویژگیدلایل را می

اسـتاز و  هاي معمولی باعـث مت و مقاومت به درمانG0توانند با توقف در فاز ها میسلول
هـاي درمـانی جـذابی    ها هـدف CSCایجاد تومورهاي جدید بعد از درمان شوند. بنابراین 

. ]٣-١[باشند براي درمان سرطان می

بار در سـرطان خـون شناسـایی شـدند و از طریـق بیـان       براي اولینCSCهاي سلول
هاي سلول. ]۴،۵[جداسازي شدند1990در دهۀ CD38و CD34نشانگرهاي سطحی 

CCS مختلف نشانگرهاي سطحی مختلفی ازجملهCD24 ،CD44 ،CD133و... 8، نستین
ها در تعداد زیادي از تومورهاي جامـد و غیرجامـد شناسـایی    کنند. این سلولرا بیان می

هـا تومورهـا را   ها از طریق خودنوسازي و تمایز به انـواع مختلـف سـلول   شدند. این سلول
شود فاکتورهاي داخل و خارج سلولی زیادي کنترل میها با CSCکنند. فعالیت ایجاد می

در .]٧-۶[هاي درمانی مورد استفاده قرار بگیرند عنوان هدفتوانند بهو این فاکتورها می
هاي شناسایی و جداسـازي ایـن   ها خصوصیات و روشCSCاین مقاله براي فهم طبیعت 

ها بیان خواهد شد. سلول

CSCمفهوم 

هاي ها شامل یک زیرمجموعه کوچکی از سلولی بر اینکه سرطانرشدي مبنشواهد روبه

8. Nestin



27یسرطانیاديبنيهاسلولیاتو خصوصيکوتاه بر جداسازيمرور

هـاي بنیـادي   هاي بنیادي سرطانی هسـتند، وجـود دارد. سـلول   بنیادي به نام سلولشبه
داراي ظرفیت تقسیم سلولی نامتقارن هستند که به این وسیله با تقسیم خود یک سلول 

آورنـد. در  یماید، به وجـود مـی  پبنیادي دختري و سلولی که الگوي تمایزي خاصی را می
شـوند کـه در   سري تقسیمات و مراحـل تمـایزي مـی   ها دستخوش یکحالت دوم سلول

فـرض  CSCکنـد. مفهـوم   هاي کامـل تمایزیافتـه را ایجـاد مـی    نهایت جمعیتی از سلول
تلیـوم،  هاي تکثیرشونده نرمال مثل مغز استخوان، پوست یا اپیکند که مشابه با بافتمی

ها مسئول تکثیر، مهاجرت، مقاومت هاي سرطانی هم یک تعداد خاصی از سلولدر سلول
هـاي بنیـادي   هاي آغازکننده تومور به جـاي سـلول  به درمان و... هستند. اصطلاح سلول

. ]٩-٨[شود که یک تعریف عملکردي از این زیرمجموعه استسرطانی استفاده می

امل پستان، مغـز، ریـه، پروسـتات، بیضـه،     ها در بسیاري از تومورهاي جامد شاین سلول
موضـوع آغـاز تومـورزایی،    CSCاند. تئـوري  تخمدان، کلون، پوست و کبد شناسایی شده

هاي درمانی رایج و سـنتی  توسعه، متاستاز و عود بیماري و همچنین ناکارامد بودن روش
است در هاي سرطانی، ممکنهاي مستقیم بر علیه عمده سلولدهد. درمانرا توضیح می

هاي کمیـاب مـورد هـدف قـرار نگیرنـد،      CSCتوجهی ایجاد کنند اما اگر ابتدا پاسخ قابل
هـاي  متأسفانه باعث بازگشت بیماري در درازمـدت خواهـد شـد. بنـابراین توسـعۀ روش     

دهند، راهکاري طلایـی در تحقیقـات سـرطان    ها را مورد هدف قرار میCSCدرمانی که 
ؤثر سـرطان بـه شناسـایی دقیـق، جداسـازي و تعیـین       باشد. براي درمـان بسـیار م ـ  می

عنـوان مثـال بـا شناسـایی     ها از انواع مختلف تومورها احتیاج داریم. بـه CSCخصوصیت 
کننـدة ایـن نشـانگرها،    هاي خنثیباديها و درمان با آنتیCSCنشانگرهاي سطحی ویژة 

بـا تولیـد   هـا را مـورد هـدف قـرار داد. همچنـین      CSCرسـانی  توان مسـیرهاي پیـام  می
ها را به سیستم ایمنی CSCتوان دهند میها را مورد هدف قرار میCSCهایی که واکسن

شوند را ها که باعث آغاز تومورزایی میCSCترتیب مسیرهاي حیاتی حساس کرد و بدین
. ]١٢-١٠[مهار کرد

سرطانیاديبنهايسلولينشانگرها
يهسـتند کـه بـرا   ايیـژه ویسـلول سـطح ينشانگرهايدارایسرطانیاديبنيهاسلول
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یسـطح ينشـانگرها یـن . به علاوه اشودیاستفاده مهاي آنو جداسازیتخصوصیینتع
هـا را از سـرطان پسـتان    CSCکـه  ايمطالعهین. اولکنندیرا فراهم مییدارويهاهدف

یسـلول یـت جمعیـک هـا گرفت. آنتو همکارانش صورHajj-Alکرد توسط يجداساز
/low–CD24+CD44تومـور در  یجـاد ايبـرا ییبـالا یتظرفيکردند که دارایفرا توص

ي) بـرا AlDH1(1یـدروژناز دهیـد آلدهیمآنـز يبالایتفعالینهمچن. ]١٣[موش بود 
در بعضـی از سـرطان هـا مثـل سـرطان پسـتان و پروسـتات        تومورزا یتجمعییشناسا

هـا در انـواع مختلـف    CSCعنوان نشانگر بهCD133نشانگر .]١۵-١۴[شودیاستفاده م
يو جداسـاز ییشناسايبراینشانگر سطحیناینشد. همچنییشناسايمغزيتومورها

CSC١۶[رودیکار مپستان، کلورکتال و پانکراس بهینوماهايها در کارس[ .

CD44نشانگر 

هـاي نرمال و هم در سلولهايرا هم در سلولیمهمیستیزهايیتفعالCD44نشانگر 
کـه  باشـد مـی هـا  CSCنشـانگر  CD44محققان ثابت کردند که .دهدیانجام میسرطان

هـا  CSCییشناسـا يبـرا یسـرطان ينشـانگرها یگربا دیبدر ترکیاییبه تنهاتواندیم
یالورونیـک گذرنده از غشا است که علاوه بـر ه یکوپروتئینگلیکنشانگر ینکار رود. اهب

یگـر دیبروبلاسـت، رشـد ف 2فـاکتور  ین،ن، لام ـکـلاژ یبرونکتین،فیبرینوژن،به فید،اس
مرتبط یالتهابیتوکینسیککه ینو استئوپونتینشونده به هپارصلرشد متيفاکتورها

و يسـاختار مولکول چنـد یکCD44. نشانگر شودیمتاستاز است، متصل میشرفتبا پ
هـا، توکینیارائـه س ـ یی،رگزای،و مهاجرت سلولیزتمایر،است که در تکثيچند عملکرد

از CD44نقش دارد. نشانگر هابوط به آنمرهايیرندهرشد به گيو فاکتورهاهاینکموک
در یسـرطان هـاي سـلول ینـی گزلانهیکس،اتصالات سلول با سلول و سلول با ماتریقطر

یـب ترتینکـرده و بـد  یلرا تسـه یـه ثانوهـاي بافـت درهـا شدن آنیبافت هدف و کلن
بـا  CD44نشـانگر  یـان محافظت کنـد. ب یمنیایستمرا از سيومورتهايسلولتواندیم

. ]١٨-١٧[مـرتبط اسـت  هـا یمیدر اکثـر بـدخ  یفضـع یآگه ـیشو پ ـییمقاومت دارو

هاي بنیادي سرطان پستان داراي بیان بالاي ایـن نشـانگر بودنـد کـه بـا فنوتیـپ       سلول
پسـتان بیـان بـالاي    ها مرتبط است. علاوه بر سـرطان مهاجرت و تکثیر بالاي این سلول
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هــاي تخمــدان، پروســتات، کبــد و ریــه هــم مشــاهده شــده در ســرطانCD44نشــانگر 
. ]٢٠-١٩[است 

CD24نشانگر 

CD24و هایتگرانولوسياست که رویالوگلیکوپروتئینسیکBو شـود یمیانها بسل
لنگـر  یـق از طر. این نشانگر که کندیمیمها تنظسلولینايرا برایزرشد و تماهايیامپ

عنـوان  شـود، بـه  سـلول متصـل مـی   ي) بـه غشـا  GPI(ینوزیتولایدیلفسفاتیکوزیلگل
ةکنندیلو تسهیتوکینمهم سیرندهگیککهکندمیملعCXC24یمنفةکنندیمتنظ

و یســلولیــرتکثیم در تنظــینهمچنــCD24باشــد. نشــانگر متاســتاز در ســرطان مــی
یرنده(گP-selectinيبرایگانديلCD24نشانگر است.یردو سلول درگینبيهاواکنش

و هـم در  یموش ـهـاي هـا) هـم در سـلول   و پلاکتیالاندوتلهايسلوليرویچسبندگ
-CD24یاتصـال یراست و مس ـیانسانهايسلول P-selectin هـاي اتصـال سـلول  يبـرا

عنوان بهCD24است. نشانگر ضروريهاو پلاکتیالاندوتلهايبه سلولیسرطان پستان
یـز نیمبـدخ يتومورهـا يدارایمـاران ببینییشو پیصتشخيبراینشانگر مولکولیک
عنـوان  بـه .باشدیميادوگانهيهانقشينشانگر داراینالبته ا. ]٢٢-٢١[رودیکار مبه

هاي جدا شده از سرطان پستان با بیان پایین این نشـانگر شناسـایی   CSCمثال بعضی از 
هاي جدا شده از تومورهاي کبدي داراي بیان بالاي این نشانگر CSCکه حالیشوند درمی

. ]١٣-٢٣[بودند

CD133نشانگر 

CD133یگذرنده از غشا و دو لوپ بزرگ خـارج سـلول  هايدومینبا یکوپروتئینگلیک
و ممکـن اسـت در   شودیآن به کلسترول متصل میافتهییرفرم تغیکاست. یکوزیلهگل

بـه  یـالی تلیگذر از حالت اپ ـویسلولیهاولیزتمايکه براHedgehogیرسانیامپیرمس
و زایـی یندر جن ـینقش مهم ـEMTیند اباشد. فریر) لازم است، درگEMT(یمیمزانش

یـال تلیاپ ـيهـا سـلول اینـد سرطان دارد. در طول ایـن فر یشرفتمرتبط با پیندهايفرا
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شـود.  ها دچار تغییر مـی آنیلت سلولسلول خود را از دست داده و  اسکـ ارتباط سلول
يمورفولوژتلیالیاپيهاو سلولشودیسلول میتباعث از دست رفتن قطبضعیتاین و
يدارایسلول پسـتان موش ـ هايمطالعه که از ردهیک. در آورندیبه دست میمیمزانش

بـا  یسلولیتها استفاده شده بود. دو نوع جمعCSCيجداسازيبراBrca1نقص در ژن 
بودند CD133نشانگر یانبيها داراCSCگروه از یکشد، يها جداسازCSCیتخصوص

ــروه د ــرو گ ــیگ ــتند CD24+CD44/-یتخصوص ــانگر در  .]٢۴، ٢۵[را داش ــن نش ای
CSCها از جمله تومورهاي مغزي، سرطان پستان، پروستات، هاي تعداد زیادي از سرطان

. ]٢۶[شود بیان میمعده، کلورکتال، کبد، تخمدان و ریه و... 

یپرتوانیسیرونويفاکتورها
ــا ــیرونويفاکتوره ــراOct4و Nanog ،Sox2یس ــداريب ــپفنوتينگه و یپرتــوانی

یناز اول ـیکـی Oct4هسـتند. فـاکتور   يضـرور ینـی جنیاديبنيهاخودنوسازي سلول
يفــاکتور توســط ژن دارایــنو اشــودیمــیــانبینکــه در جنــیســیرونويفاکتورهــا

ینهمئـودوم یسیرونوتور فاکیکهم Nanog. فاکتور شودیکد مPou5f1باکس هومئو
یـان دارد. بینـی جنیـادي بنيهـا سلولیاست که عملکرد مهمی در حفظ حالت پرتوان

یانبینشده است. همچنییشناسایانسانياز تومورهايدر تعدادSox2و Oct4فاکتور 
تلیـالی یاپ ـهـاي شـدن در سـلول  یرطانس ـیلپتانس ـءدو فاکتور باعث القـا ینایخارج

نـوع تومـور مختلـف ازجملـه سـرطان      یندر چنـد یپرتوانيفاکتورهاینایان. بشودیم
یـادي بنشـبه يهـا در سـلول Oct4و Nanogيهااست.  فاکتوریدهپستان به اثبات رس

مطالعـه یـک در .شـوند یم ـیانبکنند،یمیجادرا ا9یرهاسرطان استخوان که سارکواسف
سـرطان پسـتان   يهـا به سلولPou5f1وکتور حامل ژن گزارشگر تحت کنترل پروموتر 

یـان ها بـا ب و سلولOct4يبالایانبا بيهاسلولۀها به دو دستوارد شد و سلولیموش
يدارایگر،با دسته دیسهدر مقاOct4يبالایانبا بيهاشدند. سلولیمتقسOct4یینپا

9. Sarcospheres
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مثل یاديبنيهاسلولينشانگرهایانتوموروسفر بودند و بیلتشکيبرابیشتريییتوانا
CD133 وALDH1ییتومورزایلپتانسيداراینها همچنسلولینها بالاتر بود. ادر آن

هـا مـرتبط اسـت   CSCبا حفظ و گسترش Oct4یانبیندر موش بودند. بنابراترييقو
یـادي بنهـاي در سـلول یوانکننده پرتیمهم که تنظSox2یسیفاکتور رونو. ]٢٨-٢٧[

دارد. ایـن  نقـش هاآنییو در تومورزاشودیمیاناز تومورها بیارياست، در بسینیجن
هاي بنیادي سرطان ضروري هستند براي حفظ حالت پرتوانی سلولفاکتورهاي رونویسی

Ling et al., 2012, Liu(هاي دارویی استفاده کـرد  عنوان هدفها بهتوان از آنو می et

al., 2013a(]٣٠-٢٨[ .

CSCیتدر جمعیتیهتروژن

یشـه همCD133یـان بیوماها وجود دارد. در گلCSCیتجمعیردر زیپیفنوتیناهمگون
هـاي از سـلول تواننـد یم ـیوبلاسـتوماها گلین. همچندهدیها را نشان نمCSCیتجمع

-CD133 یـپ فنوتیسـت شـوند. حتمـاً لازم ن  یجـاد هـم اCSC ـ  مجموعــۀیرزینهـا در ب
سرطان پسـتان  یماربیکباشد. در یکسانیرمجموعه،زیکيتومورهایحتیاهاسرطان

تومور ینبود. در اEpCAM+/CD24+CD44/+ينشانگرهايتومورزا دارایسلولیتجمع
کنـد.  یجـاد اییتومورزايرا برایگزینمدل جایکیزي،متماCSCیتممکن است جمع

یپسـتان موش ـ يکه از تومورهـا یسلولهاير ردهدCSCیتجمعیطور ناهمگونینهم
هايیتمورد جمعینبودند، نشان داده شد. در ا،دست آمدبهBrca1نقص در ژن يدارا

CSCنشانگر يدارایا+CD133 يدارایاو-/CD24+CD44 بودند که تعداد کم سلول از
د. هتروژنیتـی در  کریتومور میجادایمنینقص اي) در موش دارا50-100هر دو گروه (

CSCشود و معمـولاً از  ها و در نتیجه تومورها، باعث پیچیدگی در درمان این بیماري می
. ]٢۵، ٣٣-٣١[شود ترکیب چند درمان براي این بیماري استفاده می

سرطانیاديبنيهاسلوليجداساز
ازیشـگیري سـهولت در نظـارت، درمـان و پ   يها براCSCیتخصوصیینو تعییشناسا
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هـا لازم  آنيهـا، جداسـاز  CSCيعملکردیاتاثبات خصوصياست. برايسرطان ضرور
چسـبنده  یرغیونکشت سوسپانسیلۀبه وسیشگاهدر آزماتوانندیها مCSCاگرچه است.

یاتبـا خصوص ـ 10تومورسـفرها یسـتی زیاتشوند، اما خصوصیرفاقد سرم تکثیطدر مح
CSCاز یطـی محياز  فاکتورهـا یفاوت ناش ـتیناست. اتمتفاویواقعيها در تومورها

در تومـور اسـت کـه باعـث     یژنالتهاب و کمبود اکس ـیی،استرومايهاوجود سلولیلقب
یاساس ـهـاي یسممکانیشتربیحتوضيبراین. بنابراشودیها مCSCیاساسۀبرنامییرتغ

. ]٣۴[استيها ضرورسلولیناسازيیو غني، جداسازCSCهايیژگیویرندةدربرگ

فعال شـده  يهاسلوليها نظیر جداسازهاي مختلفی براي جداسازي این سلولروش
یزو آنـال 12SPیزمثـل آنـال  يعملکـرد ي)، اسـتفاده از راهکارهـا  11FACSبا فلورسـنت ( 

Aldefluor.هاي دیگري هاي مبتنی بر فلوسیتومتري، از روشبه غیر از روشوجود دارد
ها CSCکه ییاند. براي نمونه از آنجاستفاده کردهاCSCسازي نیز براي جداسازي و غنی

کشـتن  یلهبـه وس ـ تـوان یمقاوم هستند، میدرمانیمیها به شسلولیرسادر مقایسه با
در کـرد. یو غن ـيهـا را جداسـاز  CSCیـت مستعد به آپوپتوز، جمعیسرطانيهاسلول

گزارشگر تحـت  يهاژنیاناز بیاديبنيهاسلوليو جداسازییشناسايبرایگرروش د
کـه در ادامـه بـه توضـیح آن     انـد اسـتفاده کـرده  یپرتـوان يهـا ژنيکنترل پروموترهـا 

پردازیم.می

هاي مبتنی بر فلوسایتومتريروش
جـدا  یتومتريها را با استفاده از فلوس ـCSCتوانیسلول میسطحينشانگرهابه وسیلۀ

بــراي شناســایی و دو نشــانگر ســطحی معمــول CD133و CD44هــاي مولکــولکــرد.
تعـدادي از تومورهـاي جامـد را شناسـایی     CD133ها هسـتند. نشـانگر   CSCجداسازي 

شـده توسـط فلوسـایتومتري از تومورهـاي     جداCD133+هاي کند. براي مثال سلولمی

10. Tumorspheres

11. Fluorescence-activated cell sorting

12. Side population
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نشـانگر  . ]٣۵[گلیوبلاستوما و مدلوبلاستوما ظرفیت بالایی براي شروع تومـور داشـتند   
CD44ی و یا در ترکیب با دیگر نشانگرها براي جداسازي تواند به تنهایمیCSCکار ها به

کـم بـا   CD24زیاد و CD44نشانگر يدارايهامثال در سرطان پستان سلوليبرارود. 
ها داراي خصوصیات و نشان داده شد که این سلولاند جدا شدهیتومترياستفاده از فلوس

CSC ي جداسـازي  طور در یـک مطالعـه بـرا   همین.)13(ها هستندCSC   هـاي سـرطان
جدا شـدند و مشـخص   low-/CD24+CD44/هاي پروستات، با کمک فلوسیتومتري سلول

هـاي پرتـوانی مثـل    هاي بنیادي سرطان ازجمله بیان ژنها خصوصیات سلولشد که این
Oct4٣۶[را داشتند[ .

يداراکه هاییبرچسب زدن به سلوليبرایوشیمیواکنش بیکاز Aldefluorیزآنال
کند. جمعیـت سـلولی کـه سـطح بـالایی از      یهستند، استفاده مALDH1يبالایتفعال

ALDH1بادي کنند، با استفاده از آنتیرا بیان میALDH1  و سـپس بـا   شناسایی شـده
در ALDH1شوند. نشان داده شد که افـزایش فعالیـت   جدا مییتومترياستفاده از فلوس

. ]٣٧[شود ها میه شیمی درمانی در این سلولهاي جدا شده باعث مقاومت بسلول

بر یاديبنيهاسلولییشناساياست که برایتومتريفلوسی مبتنی برروشSPیزآنال
یلۀبه وسHoechst 33342مانند فلورسنتیزآبگريهاشان در خروج رنگییاساس توانا

ها رنگ را جذب بدین صورت که تمام سلول. شودیاستفاده م13ABCيهادهندهتقالان
ها را از سـلول  رنگABCهاي دهندههاي بنیادي به خاطر بیان انتقالکنند، اما سلولمی

شـود.  کنند. بنابراین جمعیت سلولی فاقد رنگ توسط فلوسایتومتري جـدا مـی  خارج می
مقاومتشـان بـه   یلدل(ها دهندهانتقالینداشتن ایلسرطان نیز به دلیاديبنيهاسلول

. ]٣٨[هستنديقابل جداسازSPیز، با آنال)یماندریمیش

هاي مبتنی بر مقاومت به شیمی درمانیروش
هاي دیگري نیـز بـراي جداسـازي و    هاي مبتنی بر فلوسیتومتري، از روشبه غیر از روش

13. ATP-binding cassette
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یرهـا نسـبت بـه سـا    CSCکـه  ییاند. براي نمونه از آنجـا استفاده کردهCSCسازي غنی
یسـرطان يهـا کشتن سـلول یلهبه وستوانیمقاوم هستند، میندرمایمیها به شسلول

کرد.یو غنيرا جداسازCSCیتمستعد به آپوپتوز، جمع
با CD44و CD133نشانگر يدارايهاسرطان پروستات، سلولیانسانیدر رده سلول

 ــ ــتفاده از فلوس ــد  یتومترياس ــان داده ش ــدند. نش ــدا ش ــلول هج ــبت س ــه نس ــاک يه
+/CD44+CD133بـا  یسـه در مقایپرتودرمـان یاو یدرمانیمیشیطت شده در شراکش

از یتیاست. در سرطان رحم جمعیافتهیشافزایمعمولیطکشت شده در شرايهاسلول
یبترکیاو paclitaxelو cisplatinدر پاسخ به CSCينشانگرهایانبيدارايهاسلول

. ]۴٠-٣٩[شدندسازيیدو غنینا

یو در بعضیپوکسیهيالقاینات،آلژيهابا استفاده از دانهيبعدتاکنون از کشت سه
يبـرد، بـرا  یمینها را از بCSCيبه استثنایسرطانيهاکه سلولیدرمانیمیموارد ش

در کشـت  ینکـه بـه خـاطر ا  ها استفاده شده اسـت. CSCکردن رشد ینهو بهسازيیغن
اسـت،  ياز کشـت دوبعـد  داخـل بـدن موجـود زنـده بهتـر     یطمح ـیـز ریدتقليبعدسه

CSCمرتبط بـا  يهاژنیان. بشودیبهتر حفظ ميبعدها در کشت سهCSCیاتخصوص

يکشت شده رويهاسلولطورینبودند. همياز کشت دوبعدیشتربیناتآلژيهادر دانه
يبالاتراروییو نیز مقاومت دیشترو متاستاز بییتومورزاییتوانايداراژیناتآليهادانه
یـن اسازيیو غنیشباعث افزاینها همچنCSCرشد یطدر محیپوکسیهیجادند. ابود

یشده در تومور پستانیجادایپوکسیمطالعه مشخص شد که هیک. در شودیها مسلول
یشهـا را افـزا  CSCیـت ، جمعbevacizumabو sunitinibییضـدرگزا يدارویلۀبه وس

. ]۴٢-۴١[استHIF1αارتباط با فاکتوردرشدن یغنینکه ادهدیم

هاي پرتوانیهاي مبتنی بر فعالیت پروموتر ژنروش
هاي پرتوانی استفاده کرد. توان از بیان ژنها به صورت عملکردي میCSCبراي شناسایی 

هاي بنیادي فعال است، بنـابراین بـا   هاي پرتوانی فقط در سلولاز آنجایی که پروموتر ژن
هاي بنیادي رشگر تحت کنترل پروموتر ژن پرتوان، سلولوارد کردن وکتور حاوي ژن گزا
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هـا در استئوسـارکوما،   CSCییشناسـا يبـرا قادر بـه بیـان ژن گزارشـگر خواهنـد بـود.      
) تحت کنتـرل  14GFPفلورسنت سبز (ینژن پروتئيحاویدبا پلاسمیسرطانيهاسلول

تومور بر یندگکنشروعیتخاصيداراCSCاز يترانسفکت شدند و تعدادOct4پروموتر 
راي دیگ ـدر مطالعـه . ]۴٣[ند شـد ییها شناساسلولینژن گزارشگر در ایتاساس فعال

) استفاده شد TMZ(یدتموزولوآمياز دارویوبلاستوماتومور گليهاCSCيجداسازيبرا
يهـا به سـلول nestin-ΔTK-IRES-GFPژن . ترانسشودیکه باعث توقف رشد تومور م

در Nestinمنتقل شد که به علت فعال بـودن پرومـوتر ژن   TMZا تیمار شده بيتومور
CSC نشان داد که رشد دوباره تومـور از  یشاتشد. آزماها سلولاین ها باعث سبز شدن
يهـا حذف سلولطورین. همگیردیژن منشأ مترانسیننشاندار شده توسط ايهاسلول

یـب باعث توقف رشد تومور و ترکي،قویبا اثر سم15یکلوویرگانسیلهنشاندار شده به وس
یـن مشـخص شـد کـه ا   ین. بنابراشدباعث حذف کامل رشد تومور TMZو یکلوویرگانس
ها را دارند که مسـئول رشـد   CSCیاتخصوصGFPنشاندار شده توسط یسلولیتجمع
بـراي  .]۴۴[فراوان هستندیربا قدرت تکثيهاسلولیجادایقمدت تومور از طریطولان

توان از یک سازه ژنـی داراي ژن مقاومـت بـه    هاي سرطان همچنین میسلولجداسازي 
اسـتفاده کـرد.   OCT4هـاي پرتـوان مثـل    بیوتیک تحـت کنتـرل پروموترهـاي ژن   آنتی

هاي توموري ترانسفکت شده با ایـن سـازه فقـط در صـورت بنیـادي بـودن (فقـط        سلول
CSCند و در ایـن صـورت بـا تیمـار     بیوتیک را بیان کنتوانند ژن مقاومت به آنتیها) می

.]۴۵[ها را جداسازي کرد CSCتوان ها با آنتی بیوتیک میکردن سلول

گیرينتیجه
هـا  شود تا ایـن سـلول  هاي بنیادي سرطان داراي خصوصیاتی هستند که باعث میسلول

هاي اولیه دوباره با مساعد شدن شرایطمقاومت به درمان را داشته باشند و بعد از درمان
ها با مهاجرت بـه سـایر   شوند. به علاوه این سلولتکثیر شده و باعث بازگشت بیماري می

14. Green fluorescent protein

15. Ganciclovir
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کننـد. بنـابراین تعیـین خصوصـیت و جداسـازي ایـن       نقاط بدن متاستاز را هم ایجاد می
تواند راهکارهاي درمانی جدید و مکملی را براي درمان سـرطان ارائـه دهـد.    ها میسلول
توانند نشـانگرهاي متفـاوتی را بیـان کننـد کـه در ایجـاد       هاي بنیادي سرطان میسلول

رسـانی،  ها نقش دارند و با مهار کردن این مسـیرهاي پیـام  خصوصیات بنیادي این سلول
هـاي پرتـوانی مثـل    هـا، ژن توان به درمان سرطان کمک کرد. همچنـین ایـن سـلول   می

OCT4 وSOX2جداسازي و در ادامه توان از این طریق هم برايکنند که میرا بیان می
هـا را هـدف قـرار    براي درمان استفاده کرد. استفاده از راهکارهاي درمانی که این سـلول 

هـاي بیشـتر در   تواند منجـر بـه موفقیـت   هاي درمانی متداول میدهند در کنار روشمی
درمان سرطان شود. 
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