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 يپزشک يتا کاربردها ي: از مهندسدهاييارگانو
 

* يلار ايرو
)Ph.D(، يفاطمه جامع )B.Sc Student(، يرضائ لاديم )B.Sc Student(  

 رانيمشهد، مشهد، ا يدانشکده علوم، دانشگاه فردوس ،يشناسستيگروه ز -

 ده يچك
بدن در ابعاد  يعيهستند که از نظر اجزا و عملکرد مشابه با اندام طب يبعدکوچک و سه ييساختارها دهايارگانوئ هدف:
کرده که بتوان  جاديانداز را اچشم نياست که ا يزيانگجانيو ه ديبحث جد دهاياستفاده از ارگانوئ يآور. فنباشنديکوچک م
مطالعه خلاصه کردن  نيکرد. هدف از ا جاديا ماريهر فرد ب يبرا شگاهيآزما طيمح درها را از بافت دهيچيو پ يفرد يهامجموعه

کرده و در  يرا بررس يمختلف بافت يدهايارگانوئ ديتول يمنظور فناور نياست. به ا دهايارگانوئ يطراح نهيدانش موجود در زم
 .ميکنيبحث م دهاياستفاده از ارگانوئ بياندازها و معامورد چشم

در  قيتحق نيمقالات منتشر شده مرتبط با ا قيتحق نيدرا است. يفيتوص يمطالعه مرور کيپژوهش حاضر  ها:مواد و روش
مورد استفاده در  يهاو سلول کسيماتر يطراح نهيجو شدند. مقالات در زموجست Scopusو  PubMed ياطلاعات يهاگاهيپا

 .مطالعه استفاده شدند نيدر ا ديانوئارگ يدر طراح ديجد يهاافتهي نيچنو هم ديبافت ارگانوئ يمهندس
 يديجد نشيب نيچنها و همو رشد اندام يريگاز نحوه شکل يقيدق دگاهيبه دانشمندان د ديارگانوئ کشت بافت گيري:نتيجه

 يهاارگان" نيتداخل داروها با ا يکه چگونگ کنديم جاديفرصت را ا نيا نيچنو هم دهديانسان ارائه م يماريدر مورد رشد و ب
 جاديا يشخص يپزشک يبرا ديجد يکردهايکشف دارو و گشودن رو نهيرا زم يشود، که به طور بالقوه انقلاب يبررس "کوچک

 .هموار کند رانيدر ا يتکنولوژ نياستفاده از ا يمقاله راه را برا نياست که ا دي. امکنديم
  

 يخارج سلول کسيماتر ،ياديبن يهابافت، سلول يمهندس د،يارگانوئهاي کليدي: واژه

 

 مقدمه
و  ياصول مهندس ياست که بر مبنا يبافت علم يمهندس

 يهاها و مولکولداربست، سلول بياز ترک ،يستيعلوم ز
مشابه با  يکيولوژيب يهاساخت بافت يفعال برا يستيز

بافت از  ي[. در مهندس1] کنديبدن استفاده م يعيطب يهابافت
 ييايميوشيسازگار و عوامل ب ستيزنده، مواد ز يهاسلول

 ياچرخه ي)مانند بارگذار يکيزيعوامل رشد( و ف انند)م
 شوديها استفاده ماز آن يبيترک نيچن( مناسب و هميکيمکان

شده،  يمهندس يهاساخت بافت يي. اغلب، هدف نها[2]
است.  تفبا بيآس ميترم اياندام از کار افتاده  کي ينيگزيجا

 بافت يمهندس گريد يکاربردها ،ينيبال يعلاوه بر کاربردها
 نيچنو هم يشناسو سم ياثربخش يدارو برا شيشامل: آزما
 ي[. برا3] باشديبافت و مورفوژنز م نيدر تکو هيمطالعات پا

ت، فبا ياز مهندس ينوع خاص توانديم ينيبال ريغ يکاربردها
به کار گرفته شود. اصطلاح  ديبافت ارگانوئ يبه نام مهندس
که از  کنديم ارهاش يسلول يبه ساختارها ديمدرن ارگانوئ

 يسه بعد طياند و در محشده جاديا هياول يهاسلول ايها بافت

و  کننديرشد م يشگاهيآزما طيشده در شرامشخص 
 يهاتفها را که مشابه با بااز سلول يکوچک يهامجموعه

 يعملکرد يهاها به انواع سلول. آندهنديم ليرا تشک يعيطب
اندام را در داخل بدن  کي کردو ساختار و عمل ابندييم زيتما

 يهاارگان»ها رو به آنني[. از ا5،4] کننديم يسازمدل
 نيدر ع توانيرا م دهايشود. ارگانوئيگفته م زين« کوچک

خود را حفظ  يو ساختار سه بعد يسلول يدگيچيکه پ يحال
 قاتيکرد و در تحق ريتکث يمدت نسبتاً طولان يبرا کنند،يم

 [.5] نمود دهاستفا ياديز اريبس
ابزار  کياکنون به طور گسترده به عنوان  دهايارگانوئ

 يهابخش ترشيتوسعه و عملکرد ب يبررس يبرا يشگاهيآزما
 يايمزا يدارا دهاي. ارگانوئشوندياستفاده م يبافت انسان

هستند.  يسنت يکشت دوبعد يهاستميبا س سهيدر مقا يمتعدد
و  يدهسازمان ،يسلول يها ناهمگونآن ،يبه طور کل

ها را به که آن دهنديرا نشان م يمانند بهتربافت يختارهاسا
 يهادرمان اي يعملکرد يهاليتحل يبرا يشگاهيمدل آزما

 ستمياز س دهايارگانوئ هي[. در ته6] کنديتر ممرتبط يشخص
تا از  شودياستفاده م ونيکشت سوسپانس اي يکشت سه بعد

 15/11/1402 تاريخ پذيرش: 30/1/1402 تاريخ دريافت:                                     rlari@um.ac.ir                051 38805511 تلفن:نويسنده مسئول،  *
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 يريوگجل يکيها با ظرف پلاستسلول ميمستق يکيزيتماس ف
بدون  ايبا استفاده از داربست  توانيروش را م نيکند. ا

 يمورد استفاده در مهندس يهاداربست انجام شود. داربست
مشابه با  يمصنوع اي يکيولوژيب يساختارها د،يارگانوئ

 (Extracellular Matrix, ECM) يخارج سلول کسيماتر

 ديداربست  مورد استفاده در تول نيترهستند. متداول يعيطب
ناهمگن و  ينيمخلوط پروتئ کياست که  ژليماتر ديارگانوئ

سارکوم موش ترشح  يهااست که توسط سلول ينيژلات
چسبنده مانند  يهانيعمدتاً شامل پروتئ ژلي[. ماتر7] شوديم

 نيسولفات هپار يهاکانيو پروتئوگل نينيلام ن،يکلاژن، انتاکت
و  يساختار يبانيپشت ،يخارج سلول طيمح هياست که شب

 ي. براکننديها ارائه مرا به سلول ECM يهاگناليس
 ونيسوسپانس کيها در بدون داربست، سلول يهاکيتکن
 ن،يچن[. هم8] شونديکشت مشخص کشت داده م طيمح

 -رابط هوا" قيتوان از طريرا م دهايارگانوئ يساختار سه بعد
از  ستميس نيکرد. ا جاديا زين "(air-liquid-interface) عيما

 هيلا ،يرونيب يکيشده است: ظرف پلاست ليسه مولفه تشک
و داربست ژل کلاژن. سطح ژل کلاژن در معرض گاز  يسلول

و  اليتلياپ يهامشابه سلول ط،ياست و از لحاظ هموستاز مح
حالت،  نيباشد. در ايکه در معرض هوا هستند م ميمزانش
 ژليماتر اي هابروبلاستياز ف هيپا هيلا کي يها بر روسلول

 ور هستند،غوطه طيو در ابتدا در مح شونديکشت داده م
را  ييبالا يسلول يهاهيو لا شوديم ريتبخ جيبه تدر ژليماتر

شود  جاديا زيو تما ونيزاسيتا پلار دهديدر معرض هوا قرار م
 ياديبن يهااز سلول توانيرا م دهاي[. ارگانوئ9-11]

 Induced) ييپرتوان القا ياديبن يها، سلول (ESCs)ينيجن

Pluripotent Stem Cells, iPSCs)   ياديبن يهاسلولو 
 Adult) بالغ اي (Neonatal Stem Cells, NSCs) ينوزاد

Stem Cells, ASCs) [.12] کرد جاديا 
 تيقابل يانسان ياديبن يهابر سلول يمبتن يدهايارگانوئ

را دارند. به عنوان مثال،  يمختلف انسان يهايماريب يسازمدل
 ،يعفون يهايماريمطالعه ب يبرا يانسان يدهايارگانوئ

. علاوه بر شوديو سرطان استفاده م يارث يکياختلالات ژنت
موثر و  يهاژن ک،يژنت يمختلف مهندس يبا ظهور ابزارها ن،يا

 يدهايدر ارگانوئ ماًيمستق توانيزا را ميماريب يهاجهش
کنندگان سالم جدا شده از اهدا يهاشده از سلول جاديا

 يکيتا مطالعات ژنت سازديما را قادر م نيکرد، ا شيآزما
[. 13] ميکنترل شده انجام ده يکيژنت يهانهيرا در زم يانسان

از  يسرطان ديبانک ارگانوئ نيچند جاديمنجر به ا کيتکن نيا
پانکراس، پروستات، تخمدان، مثانه، کبد،  يهاجمله سرطان

مغز شده  يهاو سرطان هيمعده، آندومتر، کل ،يمر ه،ير نه،يس

به  تواننديتومور م يدهاي[. ارگانوئ20-14] (1است )جدول 
 يبالا برا ييبا کارا يپلتفرم غربالگر کياز  يعنوان بخش

ضد سرطان استفاده شوند  يداروها هب تيحساس شيآزما
[21-23.] 

 
هایی جهت ساخت ارگانوئیدهای اولیه انسانی از ( بافت1جدول 

های جنینی انسان و سلولهای بنیادی پس از تولد و انسان بالغ بکار سلول

 مواردی هستند که هنوز مطالعه نشده اند.( رفته اند. ) 
Primary human 

organoids 
Fetal Postnatal / Adult 

Lacrimal gland   [6] 

Tonsils   [6] 

Salivary gland   [6] 

Oesophagus   [38] 

Thyroid  [71]  [6] 

Lung  [68]  [60] 

Mammary gland   [6] 

Liver and Bile ducts  [60]  [79] 

Stomach  [72]  [121] 

Kidney  [6]  [115] 

Pancreas  [6]  [39] 

Small and Large 

Intestine 
 [140]  [33] 

Endometrium   [6] 

Fallopian Tube   [6] 

Cervix   [6] 

Prostate and 

Bladder 
  [135] 

Placenta  [6]  

 

بوده و مقالات  يفيتوص يمطالعه مرور کي حاضر مقاله
 مختلف، خصوصاً  يعلم يهاگاهيشده در پا هيمتعدد نما
PubMed و Scopus يهاو سلول کسيماتر يطراح نهيدر زم 

 يهاافتهي نيچنو هم ديبافت ارگانوئ يمورد استفاده در مهندس
قرار  يمورد بررس قيتحق نيدر ا ديارگانوئ يدر طراح ديجد

 يبافت ديارگانوئ ديتول حاضر در جهت يهاشرفتيگرفتند. پ
استفاده از  ياندازهاو چشم بيمعا نيچنمختلف و هم

 .مطالعه مورد بحث قرار گرفتند نيدر ا دهايارگانوئ
 ديبافت ارگانوئ يدر مهندس کسيماتر يطراح

 ECMدر  زيو تما يخود نوساز يپارامتر مهم برا کي
مشخصه  ECM بيدر ترک راتييبوده و تغ ياديبن يهاسلول

اساس   ECMن،ي[. بنابرا25،24است ] هايمارياز ب ياريبس
 اي ژلياست. ماتر ديکشت ارگانوئ يهاستميتمام س باً يتقر

 هيپا يغشا(Geltrex)  موجود مانند يمحصولات مشابه تجار
 استخراج شده از سارکوم موش 111 نينياز لام ينغ

(Engelbreth-Holm-Swarm)مورد  کسيماتر نيتر، متداول
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از  يادهيچياست که مجموعه پ دهايارگانوئ ياستفاده برا
بوده و علاوه بر آن استحکام  ECM يهاماکرومولکول

را  يشگاهيآزما طيدر شرا دهايارگانوئ يمناسب برا يکيمکان
مشخص  کاملاً Matrigel بيحال ترک نيکند. با ايفراهم م

 نيپروتئ 2000به  کياست که از نزد نيآن ا ليکه دل ستين
 ن،يبنابرا [.27،26] شده است ليمنحصر به فرد تشک

[ 28دارد ] انيجر ديجد يهادروژليه ديتول يبرا ييهاتلاش
 ،يعيشده از مواد طب ديتول يهاکسياز: ماتر نهيزم نيو در ا
[ و 32] کيالورونيه دي[ اس31،30] [، کلاژن29] نيبريمانند ف

 [.27] استفاده شود توانديم يمصنوع يهادروژليه اي
تنش و استرس  نيترکه باعث کم ييوموادهايب ديتول يبرا

 ايپو ييايميش يمرهاياز پل توانيم شوند،يم ديدر ارگانوئ
 ،يکووالانس يعرض يوندهايپ جادياستفاده کرد که امکان ا

قبلاً  ييوموادهايب ني. چنکنديرا فراهم م ريپذو برگشت فيضع
سه  يکشت سلول يهاستميس يرا برا يزيانگجانيه جينتا
 اي نيبر پروتئ يمبتن يمرهايوپلي[. ب33] اندنشان داده يبعد
 نيکرد و ا ديتول بيبه صورت نوترک توانيرا م ديساکاريپل

شده از  جاديا يهاکسيماتر يهاينگران هاکسينوع ماتر
 گر،ي. از طرف ددهديرا کاهش م يماريمانند انتقال ب واناتيح
 فيبا ط توانيرا م ينوعمص يهاداربست اي هادروژليه

 يهااز جمله مولکول ،يستيفعال ز يهااز مولکول يعيوس

ECM قطعات اي ECM شباهت  يستيمتصل کرد تا از لحاظ ز
ها داشته باشد سلول يعيطب کسيماتر يبا ساختارها يترشيب
 کوليگل لنياتيبر پل يمبتن يهادروژلي[. به عنوان مثال، ه27]

(Polyethylene Glycol, PEG) هيپا يغشا نيکه با پروتئ 
را ممکن  ياروده ديارگانوئ لياند، تشکمتصل شده نينيلام

توسط  توانيرا م يمصنوع يهاکسي[. ماتر34] سازنديم
به  ECM يهانيکوتاه پروتئ نهيآم دياس يهايبا توال ييدهايپپت
 يدهايکامل فعال کرد. به عنوان مثال، پپت يهانيپروتئ يجا

 نينيلام فيکلاژن و موت فيموت ن،يبرونکتيف فيمربوط به موت
 ني[. استفاده از چن35] رنديمورد استفاده قرار گ تواننديم

از  ياروده يدهايارگانوئ ليدر جهت تشک ييهاکسيماتر
 ي[. بقا34است ] بوده زيآمتيموفق ياديبن يهاسلول

 نيدر چن PSC شده از جاديا ياروده يدهايارگانوئ
 ژليبا زنده ماندن در ماتر سهيقابل مقا يمصنوع يهاکسيماتر

 [.35است ]
 ييايتنوع و پو يرا برا يفرصت يمصنوع يهاکسيماتر

 يامکان را برا نيو ا کننديفراهم م ديرشد ارگانوئ طيمح
اثرات هر پارامتر بر  يبررس يبرا يغربالگر يکردهايرو

 ن،ي. علاوه بر اکننديباز م ياديبن يهاسرنوشت سلول
 يکاربردها يبرا توانيرا م يمصنوع يهاکسيماتر

 يهايژگي[. در واقع، و36،34کرد ] يطراح خاص يديارگانوئ
 يدر مهندس ديبا ،يکيولوژيب يهايژگيعلاوه بر و ،يکيزيف

در نظر  يسه بعد يکشت سلول يبرا ديجد يهاکسيماتر
 يهااست که بر رفتار سلول يپارامتر مهم يگرفته شود. سخت

ز يتما يکننده اصلنييتع رسديو به نظر م گذارديم ريتأث ياديبن
[. 2] باشدها به انواع مختلف سلول يميمزانش ياديبن يهاسلول
از  يمنحصر به فرد اتيخصوص يميمزانش ياديبن يهاسلول

 يهاسلول ديتول ييتوانا ،يمنيا يهاجمله داشتن حداقل پاسخ
ها را دارند که باعث به انواع سلول زيتما تيخود و قابل رينظ
ساخت  ايو  ميدر ترم يجهقابل تو ييها کاراسلول نيا شوديم

در  ن،ي[. بنابرا37بدن داشته باشند ]ها در خارج از اکثر بافت
 ديبا يديارگانوئ يهاکشت يشده برا يمهندس يهاکسيماتر
 ،يدر نظر گرفته شود، از جمله سخت يکيزيملاحظات ف نيچن
هر  يبرا ديکه با يريپذهيو تجز کسيماتر تهيسيسکوالاستيو
 د.شون نهيخاص به يديارگانوئ ستميس

 ييزداکه از سلول يستيز يهاداربست گريد يسو از
 يهاکسيشوند، ماتر يم هيته يانسان اي يوانيح يهابافت
ها داربست نيهستند. ا ياکنندهسازگار و القا ستيز کاملاً

در  نيچن. همشونديسلول م زيرشد و تما ليسبب تسه
 يهامختلف از جمله بافت پوست با سلول يهابافت يمهندس
[، پانکراس 39] يبافت مر [،2[، بافت استخوان ]38،1] فمختل

اند و اثرات مورد استفاده قرار گرفته رهي[ و غ41، لثه ][40]
ها نشان داده شده است. سلول تيها در هداداربست نيا ييالقا

 يبرا ياصل يهانهياز گز يکي يعيطب يها ECM نيبنابرا
 [.42] شونديمحسوب م ديارگانوئ ديتول

  ديارگانوئ يمورد استفاده در مهندس يهاسلول
اي هستند که با هاي تمايز نيافته، سلولبنيادي هايسلول

سه معيار اصلي خودتجديدي، توانايي تمايز به انواع مختلف 
ها و توانايي بازسازي يک بافت مشخص در بدن تعريف سلول

هاي بنيادي جنيني و شده و از نظر منشاء به انواع سلول
 ياديبن ياه. سلولشونديم ميتقس نيبالغ ياديبن يهاسلول

موجود در سراسر بدن هستند و  افتهين زيتما يهاسلول ن،يبالغ
 يدر حال مرگ و بازساز يهاکردن سلول نيگزيجا يبرا

است که اکثر  ني. اعتقاد بر اشونديم ميتقس دهيدبيبافت آس
هستند که در  نيبالغ ياديبن يهاسلول يبالغ، دارا يهابافت

جمله مغز استخوان، کبد،  ازبدن  يتخصص يهااز بافت ياريبس
شبکيه و قرنيه چشم، پالپ دندان، فوليکول مو و غيره وجود 

از  توانيم دهايو ساخت ارگانوئ ي[. در طراح43دارند ]
 ياديبن يهاسلول اي (PSCs) پرتوان ياديبن يهاسلول

 [.4استفاده کرد ] (ASCs) اندام يبزرگسال اختصاص
  :(PSCs) پرتوان ياديبن يهاسلول -3-1
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در  ياو اکتشافات عمده هاشرفتيها، پطول سال در
ها صورت گرفته  PSCدرباره ياديبن يهاسلول قاتيتحق
به  زيو قدرت تما يريدپذيخود تجد تيها با ظرف PSCت.اس

مانند اکتودرم،  ندهيزا هيکه از سه لا يتخصص يهاانواع سلول
[. 44] شونديمشخص م نديآيمزودرم به دست م اياندودرم 

 شامل يبه پنج دسته اصل يبه طور کل ياديبن يهاسلول

ESCکوچک اريبس ينيشبه جن ياديبن يهاها، سلول 
(Very small embryonic-like stem cells)يها، سلول 

 Nuclear transfer stem) ياحاصل انتقال هسته ياديبن

cells) ،ASC شده مجدد يزيربرنامه ياديبن يهاها و سلول 

(Reprogrammed stem cells) که شامل شونديم ميتقس 

iPSC [.45] شوديها م 
-Human) انسان ييپرتوان القا ياديبن يهاسلول

induced pluripotent stem cells, hiPSCs) 
گرفته  هابروبلاستيمانند ف يکيسومات يهااغلب از سلول

، Oct3/4 ،Sox2 يسيرونو يو با افزودن فاکتورها شونديم
Klf4  و  c-Myc[46] ني. با اگردنديبرم ينيبه حالت جن 

 يکردهاياز رو ،ينيها از نظر بال iPSCاستفاده از يحال، برا
 episomal DNAs  [47]، adenovirusشامل   کپارچهي ريغ
[48] ،Sendai virus [49]،PiggyBac transposons  [50] ،

minicircles  [51]، [52] بينوترک يهانيپروتئ ،mRNA 

[ و 54] هاmicroRNA، [53] ياصلاح شده مصنوع يها
و  ييزااز جهش يريجلوگ ي[ برا55] کوچک يهامولکول

مجدد به  يزيرعوامل برنامه يمرتبط با معرف يکيژنت راتييتغ
 retroviral and)يروسيويو لنت يروسيواسطه رتروو

lentiviral) ي[. فناور56] استفاده شده است iPSC به  يانسان
 يپزشک ،يماريب يسازکرده است و در مدل شرفتيسرعت پ
به کار  يژن، کشف دارو و فارماکولوژ شيرايو ،يبازساخت

در دسترس بودن،  ليها به دل iPSC[.58،57گرفته شده است ]
 يکاربرد در پزشک ،يبه انواع سلول زير فراوان، قدرت تمايتکث

 يها ESC مرتبط با ياخلاق يهايو اجتناب از نگران يشخص
[. 59] رنديگيبه طور گسترده مورد استفاده قرار م ،يانسان

انداز را چشم نيا iPSCs ديتول نهيدر زم شرفتيپ يسرعت بالا
 ،ي( درمانياديبنسلول ) ندهيدر آ وجود آورده که احتمالاًهب

منحصر به  يهاما در داشتن سلول ييتوانا شرفتيمنجر به پ
 ماريبازگشت ب تيها و در نهايمارياصلاح الل ب مار،يفرد هر ب

گردد  يعيطب يکيولوژيزيو ف يکيبه حالت اصلاح شده ژنت
[60.]iPSC با  يسلول يهاشبکه جاديا يبرا يضرور يها منبع

[. در 13،61هستند ] دهاينوئمانند ارگا يسه بعد يمهندس
 يهايماريب يسازمدل يانسان برا iPSC يفناور جه،ينت

 اريبس ياديبن يهابر سلول يساخت دارو و درمان مبتن ،يانسان
 [.62است ] دبخشيام

 : (ESCs)ينيجن ياديبن يهاسلول
از  ينيجن ياديبن يها، سلول1981بار در سال  نينخست

توسط اوانس و  يموش ستيبلاستوس يداخل يتوده سلول
تامسون و همکارانش هم در سال  نيچنشدند. هم ديکافمن تول

انسان را گزارش کردند.  ينيجن ياديبن يهاسلول ديتول 1988
 يمختلف جانور يهااز گونه ينيجن ياديبن يهاتاکنون سلول

در مرحله  ترشيب رهيو غ هاينخست مون،يمثل انسان، موش، م
ها در از آن يعيوس يهاشده و استفاده هيته ستيبلاستوس

ها  ESCs[.63حاصل شده است ] يوتکنولوژيب ديجد قاتيتحق
موش، چند روز پس از  ايانسان  هياول نيبه طور خلاصه در جن

 ياتيو ح هعمد يژگيها دو و ESCني. ارنديگيلقاح شکل م
 يها، سلولESC يها. سلوليو پرتوان ييدارند: خودنوزا

 ديو تول يدشوندگيخود تجد ييتوانا يهستند که دارا يپرتوان
خود  يي. تواناباشنديم نيجن کيسومات يهاانواع سلول

 ديتول ييها و تواناآن زينامحدود و قدرت تما يريدپذيتجد
ها را به آن ،يشگاهيآزما طيمختلف در شرا يهاانواع سلول

 يماريب يسازو مدل يدرمان بازساخت يبرا يآلدهيا يدايکاند
 [.55،54،31( ]1)جدول  کنديم ليتبد

 قيرا از طر ييساختارها ESC شده از جاديا يدهايارگانوئ
 جاديا افتند،ياتفاق م ينيکه فقط در طول رشد جن ييندهايفرآ

[. به طور 5] کنند جاديرا ا in vivo مشابه نيتا تکو کننديم
ها  ESCزيو تما ريتکث يبرا ياپروتکل چند مرحله کي ،يکل

از عوامل  يخاص بيهر مرحله به ترک ياست و برا ازيمورد ن
 يبازه زمان کيهر نوع بافت به  زياست. تما ازيرشد مورد ن

. کشديدارد، اما معمولاً حدود دو تا سه ماه طول م ازيخاص ن
هستند و ممکن است  دهيچيپ ESC شده از جاديا يدهايارگانوئ

 اليو در موارد خاص اندوتل اليتلياپ ،يميمزانش باتيشامل ترک
رشد،  يبررس يبرا يعال يهامدل هاآن ن،يچنباشند. هم

 ييهااندام يبرا ژهيوبه ،يعفون يهايماريو ب يکياختلالات ژنت
اندک  يبازساز ييتوانا اي يبازساز ييهستند که فاقد توانا

 ESC شده از جاديا يدهاي[. ارگانوئ64مانند مغز هستند ]

 ريسا يبرا نيچنبافت مغز و هم ديارگانوئ جاديا يعمدتاً برا
 [.61اند ]استفاده شده هيو کل هيمانند معده، کبد، روده، ر هانداما

 Human Embryonic)  انسان نيجن ياديبن يهاسلول

Stem Cells, hESCs)  ني، اول1998در سالhESC  ها از
[ 58جدا شدند ] يشگاهيحاصل لقاح آزما يهاستيبلاستوس

ها از  hESC.بود يبازساخت يکه آغاز دوره مدرن پزشک
 شونديم يآورجمع هيدر مراحل اول يانسان يهاستيبلاستوس

متعدد به  يتوزيم يسلول يهاميساختار پس از تقس ني[. ا32]
ها در از بافت اي[ 65] يديپلوئيد گوتيز کي ليدنبال تشک
 شوديم جاديتر( اکم ايماهه  3 ي)سن حاملگ يمراحل بعد
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در سطح  يداخل ياز توده سلول hESCs رده دي[. تول45]
را مطرح کرده است  ياسيو س يمسائل اخلاق ست،يبلاستوس

مقابله با  ي[. برا65است ] نيجن بيامر مستلزم تخر نيا رايز
ها از سلول يجداساز يرو ياديز قاتيموضوع، تحق نيا

از تک  نيجن بيبدون تخر ينيرشد جن هيمراحل اول
[ انجام شده است. 68مرحله مورولا ] اي[ 67،66بلاستومرها ]

 ليها پتانس hESC:(hESCs) انسان نيجن ياديبن يهاسلول
بر  يمبتن يانسان يهايماريدرمان ب يبرا ياالعادهفوق

 ديتول يبعدسه يشگاهيدارند. کشت آزما ياديبن يهاسلول
 يهايماريرشد و ب يشگاهيآزما يکيولوژيزيف يهامدل
به  ESCs شده از جاديا يدهاي. ارگانوئکنديم ليرا تسه يانسان

 و يانسان يهايماريمطالعه ب يموثر برا کيتکن کيعنوان 
و همکاران  Leibel .اندشده شنهاديپ ياحتمال يهادرمان
ها را به  hESCزياند که اجازه تماکرده فيرا توص يپروتکل

و  يميمزانش ال،يتلياپ يهاسلول دهد،يم يسه بعد يساختارها
داده و  يدار را در خود جامژک يهاسلول نيچنهم

از رشد،  يسه بعد باتيترک ني. اکنديم ديسورفکتانت تول
 ني. از اکننديم يسازهيشب هيو عملکرد ر يمهندس
اثر سموم مختلف و  يابيارز يتوان برايم هير يدهايارگانوئ

 يمدل برا نياز ا توانيداروها استفاده کرد. سپس م شيآزما
 مانند يتنفس يهاروسياز و يناش يوير يهايماريب يبررس

SARS-CoV-2 [ 69استفاده نمود.] 
 : (Murine Embryonic Stem Cells, mESCs)موش

Tan اند که در آنمنتشر کرده يو همکارانش پروتکلmESC 

که  ي. هنگامافتي زيجوانه حالب تما سازشيپ يهاها به سلول
زمان کشت هم هياول کيمتانفر ميها با مزانشسلول نيا
به  هک هيکل يدهاي[. ارگانوئ70] شودينفروژنز آغاز م شوند،يم

و  کننديم جاديرا  ا هيخاص کل يولوژيزيف يطور عملکرد
را  وميو اندوتل هاتيپودوس مال،يپروگز يهاتوبول تواننديم

با  ديروئيت يعملکرد يهاکوليفول نيچن[. هم71دهند ] ليتشک
 يعملکرد يدهايساخته شدند و ارگانوئ mESCs از تيموفق

 يو عملکرد يکيولوژمورف يهايژگيکردند که و ديتول ديروئيت
ها به آن ونديرا داشتند. پس از پ ديروئيت يهاکوليفول

 ESC مشتق از ديروئيت يهاکوليفول د،يروئيفاقد ت يهاموش

کردند که کمبود هورمون  جاديا يعملکرد يديروئيبافت ت
 کهني[. با دانستن ا72را در داخل بدن جبران کرد ] ديروئيت

کرد، آنتروم و  ميتقس ياصل بخشبه دو  توانيمعده انسان را م
 نياز ا يقينسبتاً دق ديبتوانند تقل ديمعده با يدهايتنه، ارگانوئ

 ديو همکاران تول Noguchi .ها داشته باشندبخش
 سندگانياند. نوکرده فيرا توص mESCs معده از يدهايارگانوئ

 وميتلياپ ديتول يبرا ينيبر بدن جن يمبتن زيتما کيتکن کياز 

محصور  يميبخش مزانش کياستفاده کردند که با  عدهم هياول
کشت داده  يسه بعد طيمح کيحاصل در  وميتليشده است. اپ

  [.73شد ]
 :(ASCs) بالغ ياديبن يهاسلول -3-2

ASC اي کيسومات ياديبن يهاها که به عنوان سلول 
 تيجمع شوند،يشناخته م زيخاص بافت ن ياديبن يهاسلول
و  يبازساز تيتوان با قابلچند يهااز سلول ينادر

 ينيگزيو جا يها در هموستاز بافتهستند. آن يديخودتجد
دارند. در بدن فرد بالغ  قشو مرده ن دهيدبيآس يهاسلول

 بزرگسال ياديبن يهااسقرار سلول يبرا (Niche) ييهاگاهيجا

(ASCs) [ در ا74وجود دارد ،]يهاطيزمحير هاگاهيجا ني 
سرنوشت سلول را  ميتنظ يبرا يضرور يخاص که فاکتورها

بافت از  نيها در چند ASC[.75وجود دارند ] کنديفراهم م
[، بافت 80[، کبد ]79،78استخوان ] غز[، م77،76جمله مغز ]

اند. شده افتي[ 84[ و پوست ]83،82[، روده ]81] يچرب
 ييسن، تعداد، توانا شينشان داده است که با افزا قاتيتحق

[. 86،85] ابدييها کاهش مسلول نيو رشد ا يبازساز
ها پرتوان هستند  ESCکه يذکر شد، در حال طور که قبلاًهمان

 ايها چند توان  ASCکنند، ديها را تولانواع سلول تواننديو م
از  يانواع خاص تواننديکه فقط م يمعن نيتک توان هستند، به ا

[. 87،40،2] کنند ديرا تول افتهيتخصص يهاسلول
 ماً يبلوغ مستق ايپس از تولد  ASC شده از جاديا يدهايارگانوئ

 ريگام به گام تحت تاث زيتما نديفرآ قياز بافت و از طر
 نگيگناليس يرهايمس يرونيو ب يدرون يسلول يهاهالقاکنند

القا  يخاص يزيتما ريو در مس کننديم جاديمختلف را ا
 (.1)جدول  شونديم

 Patient-Derived)،يعيطب يهابافت ديبر ارگانوئ علاوه

Organoids PDO)يها ASC يسازمدل يبرا يديابزار مف 
 بر يمبتن يدهاي[. ارگانوئ12هستند ] يشخص يو پزشک يماريب

ASC از جمله سرطان،  يماريب نيچند يسازمدل يبرا يانسان
. اندشدهاستفاده  يارث يکيو اختلالات ژنت يعفون يهايماريب

انجام شده است که  ياديگذشته مطالعات ز يهادر دهه
 يولوژيب يسازمدل قيرا از طر يدهگناليس يرهايمس

از  ياامر درک گسترده نياند. اکرده يبررس يانسان يهايماريب
 [.88بافت بالغ فراهم کرده است ] ميو ترم ينگهدار
 دي: تولديارگانوئ يها در مهندسسلول يالقا -4

رشد  يکيولوژيخاص بافت بر اساس اصول ب يدهايارگانوئ
تا  شونديم ميتنظ ياديبن يهاباشد، که در آن سلولياندام م

 ليتبد يعملکرد يهاها و اندامکنند و به بافت دايپ زيتما
 ديارگانوئ ديتول يبرا هايژگيو نيشوند. فراهم کردن ا

 طيزمحيمناسب از ر يخارج يهابه محرک ،ياديبن يهالولس
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و  يسرنوشت سلول ماتيدارد. تصم ازين يو بافت يسلول
از  يبيبا ترک کننديم تيرا هدا ييزاکه اندام يبافت يدهنسازما

 طياز مح يکيزيوفيب يهاتيو محدود ييايميوشيعوامل ب
 به[. 89] شونديم تياطراف هدا يهاو سلول يخارج سلول

بارور شده به  نيجن ،ييزانيجن هيعنوان مثال، در مراحل اول
توده  کيو  شوديم ميمحدود تقس يفضا کيسرعت در 

 يها دوباره سازمانده. سپس سلولکنديم جاديرا ا يسلول
 ني. در طول ادهنديم ليرا تشک ينيجن يهاو حفره شونديم

به  ،يدر اندازه کل يکم رييبا تغ افتهيتخمک لقاح  کيمدت، 
تر ها کوچکسلول جه،ي. در نتشوديم ميمتعدد تقس يهاسلول

شود.  ليتشک ستيکه بلاستوس يتا زمان شونديو فشرده م
 نيپاراکر يدهگناليتوسط س يسلول ونيزاسيپلار ن،يعلاوه بر ا

 ليمجاور تسه يهااعمال شده از سلول يکيمکان يروهايو ن
و  ندهيزا هياول هيلا سه ليمنجر به تشک تيکه در نها شود،يم

 هيپا ن،ياصول تکو ني[. ا90] شوديم يبافت بعد يالگوبردار
هستند که شامل کنترل  ديارگانوئ يمهندس يهاو اساس طرح

مناسب و در زمان  مورفوژن يو ورود ياندازه تجمع سلول
 [.91] مشخص است

 يمهندس يبافت و اندام برا نياستفاده از اصول تکو با
 يمهندس يرا برا ياديز شرفتيپ قاتيتحق د،يارگانوئ
 يسازاز کاربردها، از جمله مدل يعيوس فيط يبرا دهايارگانوئ

اند. اصول کرده جاديبافت ا ميدارو و ترم يغربالگر ،يماريب
مشابه  يدهايارگانوئ ديتول يمهندس يبرا هاستميس نيا يطراح

 يهافرموله شده است. با توجه به طرح يعيطب يهابا ارگان
به  توانيرا م شرفتهيپ يديارگانوئ يهاستميس نيا ،يمهندس

 دروژليبر ه يمبتن يکرد: فناور يبندچهار نوع عمده طبقه

(hydrogel-based technology)زساختيبر ر يمبتن ي، فناور 

(microfabrication-based technology)در  يستي، ساخت ز
و  (biofabrication in organoid assembly) ديمونتاژ ارگانوئ

 organoid-on-chip) تراشه يرو ديارگانوئ يفناور

technology)  [91.] 
 زيو تما ليشامل تشک يسه بعد دروژليه يهاستميس
 ونيکشت سوسپانس طيدر شرا هايو کرو يسلول يهاتوده

 يسلول يبر کنترل کلن زساختيبر ر يمبتن يهاکياست. تکن
 ياز کشت دوبعد يبعدسه يدهايارگانوئ جاديتا ا کننديم هيتک

تراشه،  يرو ديارگانوئ يهادر پلتفرم کنند. تيرا هدا
 کننديتراشه ادغام م يعضو رو يهايرا با فناور دهايگانوئار

بدن را بهتر  ييايميوشيو ب يکيزيوفيب يهايدگيچيتا پ
 [.91کنند ] يسازمدل

  :شده يمهندس جيرا يهاديارگانوئ -5

 يبرا ياستراتژ کي تي: دانشمندان با موفقمغز ديارگانوئ
 ياديبن يهامغز از سلول هيخاص ناح يدهايارگانوئ ديتول

اند کرده جاديا ESCs (hESCs) اي (iPSCs) ييپرتوان القا
 forebrain) مغزشيپ يدهايخاص، ارگانوئ[. به طور 92-94]

organoids) يهاهيلاقشر مغز را با  يشده، ساختارها ديتول 
 VZ مغز، از جمله يتندرون يبه نواح هيشب زيمتما

(Ventricular Zone)،VZ  يو خارج يداخل (iSVZ و 

oSVZ)و ، CP (Cortical Plate)يسلول ،ي، در سطوح مولکول 
استفاده از  ن،ي[. علاوه بر ا95] دهندينشان م يو ساختار

-poly (lactide] دياس کيکوليگلا-کيلاکتيپل يبرهايف

coglycolide) copolymer (PLGA)]  استقرار مجدد  توانديم
بافت قشر مشخص از جمله  يمغز را با مهندس يدهايارگانوئ

[. 96] کند ليتسه يشعاع يو واحدها زهيپلار CP کي
 يخاص مناطق مختلف مغز را برا يدهايدانشمندان ارگانوئ

 ورط به. اندادغام کرده يامنطقه نيفعل و انفعالات ب يسازمدل
 يهايکرو يهازمان گزارش شده است که مجموعههم

ادغام  قياز طر تواننديانسان م مغزشيپ کپارچهي
 جاديا hPSC از مغزشيپ يانيم اي نيشيبخش پ يدهايارگانوئ

 نيمهاجرت ب تواننديشده م بيترک يدهايارگانوئ نيشوند و ا
 γ-aminobutyric ديآزادکننده اس يهانورون يامنطقه

(GABAergic) کي نيچن[. هم98،97کنند ] يسازرا مدل 
در  in vivo (topography) يبردارنقشه يبرا ستميس

محققان  ستم،يس نيشده است. در ا جاديمغز ا يدهايارگانوئ
 Sonic Hedgehog انگريب hPSC يسلول يهاابتدا توده

(SHH) کردند و ديتول ييالقا hPSC يرا در بالا يعيطب يها 
 ن،يکردند. بنابرا ديتول کيمريکا يهايکرو ليتشک يها براآن

 يسلول يهاتوسط توده SHH نيپروتئ يغلظت انيگراد کي

hPSC کنندهانيب SHH هيشب يبردارشد و نقشه جاديا in vivo 

 نيمغز در طول تکو شيپ ياصل يهاربخشيز يبرا
 يهاافتهي[. 99شد ] جاديمغز ا يجلو يدهايارگانوئ
هستند که  يشگاهيآزما يهامدل قاتين تحقيشده در اگزارش

مغز کمک  يماريدر درک بهتر رشد، عملکرد و ب تواننديم
مناسب، مانند عروق،  طيزمحير کيحال، فقدان  نيکنند. با ا

در داخل بدن  يمغز يدهايارگانوئ نيکامل ا ديمانع از تقل
مغز انسان را  ديمشکل، محققان ارگانوئ نيحل ا ي. براشوديم

به  in vivo وندي[. پس از پ100زدند ] ونديموش بالغ پ غزبه م
 ستميس کيمغز انسان توانستند  يدهايمغز بالغ موش، ارگانوئ

ارتباط برقرار  زبانيکنند که با مغز م جاديا يعملکرد يعروق
و  زي، از جمله تماin vivo مختلف يعملکرد يندهايکرد و فرآ

 نيچنو هم ايکروگليادغام م وژنز،يگل ،يعصب روندهشيبلوغ پ
را نشان داد. علاوه  زبانيها در مناطق متعدد مغز مرشد آکسون
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مناطق مغز، که  رياز سا يديارگانوئ يهااز مدل يبرخ ن،يبر ا
[، مغز 101] پوکامپيه خاص از جمله همنطق نيچند يحاو

[، 105،104[، مخچه ]103] پوتالاموسي[، ه102] يانيم
 .شدند دي[ بودند، تول107] هي[ و شبک106] زيپوفيه

شده  ليو درم تشک درمي: پوست از اپپوست ديارگانوئ
 ياجزا ريو سا رديگياست. درم عمدتاً از مزودرم منشا م

 ها، غدد عرق و ناخن(HFs) مو يهاکوليپوست مانند فول
 يعپوست مصنو يهانيگزيجا دي. تولکنديم دي[ را تول108]

شده در  ديتول يپوست يهانيگزيدارد و جا يسابقه طولان
پوست مانند، با کشت  هيبه عنوان دولا in vitro طيشرا
 برداشت اليتلياپ يهابا سلول يميمزانش يهازمان سلولهم

 [110،109] شونديها ارائه م PSCالقا شده از ايشده 
 (.1)شکل
 نديفرآ ميدر ترس يمحدود ليها پتانسمدل نيحال، ا نيا با

توجه  ديارگانوئ يهاو مدل دهندينشان م يدهخود سازمان
 Cheng-Ming اند. گروهرا به خود جلب کرده يترشيب

Chuong جدا  يهاپوست مودار را از تک سلول يدهايارگانوئ
 يرارا ب يکردند که بستر ديموش نوزاد تول يشده پوست پشت

مشخص و  يهادر زمان يسلول يرفتارها ليو تحل هيتجز
 ميت ن،ي[. علاوه بر ا111فراهم کرد ] يتجرب يهايکاردست

را با کشت  يپوست يدهايارگانوئ Karl R. Koehler يقاتيتحق
 نيموش گزارش دادند. ا يها PSC مشابه تياز جمع يسه بعد
مو،  يهاکوليولف ديتول يبا القا تواننديم يپوست يدهايارگانوئ

 يهاستمي. سندينما ديرا تقل نيجن يمو کولوژنزيفول
 يهادگاهيشده از اکتودرم، د جاديا يهابافت يبرا يديارگانوئ
ها را در مورد رشد، عملکرد و اختلال عملکرد بافت يمتعدد

 يهابافت يرا برا يديارگانوئ يهامدل جاديو ا کننديم جاديا
 (.1[ )شکل112] کننديم ليتسه گريد

 نيا نييتع توانديم ديبر ارگانوئ يمبتن قاتيتحق يآت تمرکز
، FGF مختلف )مانند نگيگناليس يرهايباشد که چگونه مس

WNT ،TGFو يدرمياپ يسلول يهارده هياول زي( تمارهي، و غ 
م، ضمائ ريسا زيکه منجر به تما کننديرا کنترل م يتاج عصب
 نگيگناليس يهاشود. اگرچه نقش القاءيمو م کوليمانند فول

 ها مورد مطالعه قرار گرفتهبه طور گسترده در موش يرشد
در رشد  ميمطالعات به طور مستق نياز ا ياست، تعداد کم

 اتقياند. علاوه بر تحققرار گرفته يپوست انسان مورد بررس
 هنديمطالعات آ ،ييايميش دهندهگناليس يهارساناميدر مورد پ

 ،يکيمکان يروهاينقش ن توانديم يديارگانوئ يهادر مدل
 ساناز درم را بر رشد پوست ان يانقباض ناش يروهايمانند ن

 .[115-113( ]1)جدول  روشن کند

 هيها، کلاندام نيتردهيچياز پ يکي: به عنوان هيکل ديارگانوئ
 مجاور يانيو مزودرم م  (Ureteric Bud, UB)از جوانه حالب

(Intermediate Mesoderm, IM) ابدييم زيتما. IM ترشيب 
 Metanephric)کيمتانفر ميمزانش جاديباعث ا

Mesenchyme, MM) شوديم. MM ها، نفرون توانديم
دهد.  ليرا تشک هينفرون کل يو عملکرد يساختار يواحدها

شده  ليتشک يويلوله کل کيو  يويسلول کل کيهر واحد از 
 يديکل يسلول يهاتيبا جمع هيکل يدهايارگانوئ نياست. اول

 ييهاافتهيمدل بر اساس  نيشدند. ا جاديها اhPSC مختلف از
که  شوند، زيمتما MM و UBs به تواننديها مhESC است که

 نقش دارند يدهها پس از خود سازماننفرون ديدر تول ترشيب
 [.116( ]1)جدول 

 .Joseph V و Melissa H. Little يقاتيتحق يهاروهگ

Bonventre يهازمان گزارش دادند که تودهبه طور هم hPSC 

مرتبط  يهانفرون يرا که حاو يويکل يدهايارگانوئ تواننديم
 يهااحاطه شده توسط سلول يآورجمع يمجرا يهابا شبکه

 نديفرآ کي قيهستند، از طر اليو اندوتل يويکل ينينابيب
شده  فيرشد تعر يگام به گام فاکتورها يشده با القا يطراح

 (.1[ )شکل118،117کنند ] ديتول
 Josef M. Penninger : گروهيعروق خون يدهايارگانوئ

 يهابه سلول hPSCs يالقا يرا برا يپروتکل تيبا موفق
 ليتشک يها را براآن توانيکردند که م جاديمزودرم ا

 يدهايارگانوئ نيکرد. ا کيتحر يعروق خون يدهايارگانوئ
 تيس يو پر الياز دو نوع سلول اندوتل يعروق خون

(pericytes) يهاشده بودند که ابتدا به صورت توده ليتشک 
به هم  يرگيمو يهاکردند. سپس شبکه داياجتماع پ يسلول

عروق  يدهايدر ارگانوئ هيپا يشده توسط غشا دهيپوش وستهيپ
عروق  يدهايارگانوئ وند،يشدند. پس از پ جاديبالغ ا يخون
 هاانچهيشر ها،انيشامل شر يشبکه عروق کي تواننديم يخون
با قرار گرفتن در  نيچندهند. هم ليرا تشک هااهرگچهيو س

 تواننديم ،يعروق خون يدهايارگانوئ نيا ،يسميپرگليمعرض ه
را  يابتيد مارانيموجود در ب کروواسکولاريم راتييمدل تغ

 ييشناسا يبرا يعمل يکنند و به عنوان ابزار جاديا
و هم  هيعمل کنند. هم کل يابتيعروق د يهاکنندهميتنظ

 يهاکه مدل هستند يادهيچيپ يهااندام يخون يهارگ
قدرتمند  لياند و پتانسشده ديتول تيها با موفقآن يديارگانوئ
اگرچه  دهند،يبافت نشان م يرا در مهندس ديارگانوئ يفناور

مورد  تردهيچيتر و پبالغ يساختارها ديتول يبرا يسازنهيبه
 [.119است ] ازين
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توان ها را می PSCها ایجاد کرد.  PSCتوان از های حاصل از سه لایه جنینی را میها. ارگانوئیدهای اندامhPSCشده از  ارگانوئیدهای تولید .1شکل  
های مختلفی مانند مری، ریه، توان به اندامبرای تشکیل سه لایه جنینی، از جمله اندودرم نهایی، مزودرم و اکتودرم تحریک کرد. این سه لایه زاینده را می

 ز داد.کبد، پانکراس، روده، معده و پروستات برای آندودرم قطعی، کلیه و عروق خونی برای مزودرم و مغز و پوست برای اکتودرم تمای
 

به  توانيم ي: معده انسان را از لحاظ بافتمعده ديارگانوئ
کرد و  يبندميتقس يلوريچهار قسمت فوندوس، تنه، انتروم و پ

است. مناطق  يشکم اضاف شيپ هيناح کي يمعده موش حاو
 باشنديم ياديبن يهامختلف سلول يهاتيجمع يمختلف حاو

واقع در  شمو کي Lgr5+ve [. نشان داده شد که سلول120]
 طيتحت شرا يمدت طولان يآنتروم به طور مداوم برا هيناح

تواند يم R-spondin1 ، وEGF ،Noggin يکشت حاو
[. 121دهد ] ليبالغ را تشک لوريپ وميتليمشابه اپ يدهايارگانوئ

معده  يدهايمعده موش، ارگانوئ يدهايارگانوئ جاديعلاوه بر ا
[. به 122شد ] ديتولگروه  نيتوسط هم تيبا موفق زيانسان ن

معده انسان  يدهايارگانوئ يهاسلول ،يطور قابل توجه
داده  زياز دودمان خاص غده معده تما يبه تعداد تواننديم

به  توانيرا م  hPSCبالغ، ياديبن يهاشوند. علاوه بر سلول
معده  يدهايارگانوئ ني[. ا123داد ] زيمعده تما يدهايارگانوئ

 يهااز سلول ياريبس يحاو hPSC شده از جاديا يانسان
 ه،يغده مانند و حفره مانند معده اول يمعده شامل نواح اليتلياپ

و  LGR5 کنندهانيب يهاسلول يحاو ويفراتيمناطق پرول
 نيا ن،يو آنترال بودند. علاوه بر ا يسطح يمخاط يهاسلول

بودند.  زيمعده ن زيرغدد درون يهاسلول يحاو دهايارگانوئ
 قاتيتحق يمدل قدرتمند برا کيمعده انسان  يدهايوئارگان نيا

 يهاسميمکان ييمعده، مانند شناسا يهايماريو ب نيتکو

 ميمعده را تنظ زيرغدد درون يهاسلول زيکه تما يگناليس
 ديتول يبرا ييهاپروتکل ن،ي. علاوه بر اکننديفراهم م کنند،يم

مخصوص تنه و محفظه از هر  يهاسلول يحاو يدهايارگانوئ
 [.124،73( ]1)جدول  اندشده جاديا PSC اي  ESC دو

 :شده يمهندس يهاديارگانوئ يکاربردها -6
پاسخ دادن به سوالات  يشده برا يمهندس يدهايارگانوئ

شوند. ياستفاده م يانسان يهايماريب يسازو مدل يمهم علم
 يسازمدل يبرا توانيشده را م ديتول يدهايارگانوئ

خاص،  يهامختلف اندام يهايماريخاص در ب يندهايفرآ
 داروها مورد استفاده قرار داد شيانسان و آزما يهاسرطان

[119.] 
Anahita Amiri  و همکارانش گزارش دادند که

پرتوان  ياديبن يهامشتق از سلول يقشر مغز يدهايارگانوئ
 يسازرشد قشر مغز انسان را مدل يايروند پو تواننديانسان م

 کيژنوميرونوشت و اپ راتييتغ دنيکش ريبه تصو يکنند و برا
 ن،ي. علاوه بر ارنديدر طول رشد قشر مغز مورد استفاده قرار گ

و  هيتجز يبرا hPSC قشر مغز مشتق شده از يدهايارگانوئ نيا
 ليفعال متفاوت در طول تبد يهاکنندهتيها و تقوژن ليتحل

مورد استفاده قرار  ياجداد يهابه سلول ياديبن يهاسلول
 يزهاياز آنال ديارگانوئ ي[. در واقع، در فناور125] گرفتند
 يهاسميمکان ترشيب حيوضاستفاده شده است، که به ت يمولکول
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 ديارگانوئ ياز فناور ن،ي. علاوه بر اکنديکمک م يمولکول
ها استفاده اندام يهايماريب ريسا يدر مطالعات بر رو توانيم

گزارش  هايفناور نيبا استفاده از ا ياريبس يکرد. دستاوردها
 يتوان برايرا م يمغز يدهايشده است. به عنوان مثال، ارگانوئ

و  (Zika Virus, ZIKV) کايز روسيعفونت و يازسمدل
[. 95،92] مورد استفاده قرار داد يروان يهايماريب

مانند  يشخص يهايماريب يسازمدل يبرا هيکل يدهايارگانوئ
 روسيو عفونت و ستسکيک يپل هيکل يماريب ک،يستيک بروزيف

BK  (باشد. يدرصد م 90-60 وعيبا ش روسيو ومايپل کي
انسان را آلوده نموده و به صورت  يزندگ ليدر اوا روسيو

اند شده ديماند( توليم يو مغز باق يطيخون مح ه،ينهفته در کل
 يسازدر مدل يعروق خون دي[. ارگانوئ126،117]

معده  يدهاي[. ارگانوئ127استفاده شدند ] يابتيد يواسکولوپات
اند. فراهم کرده يلوريپکوباکتريعفونت هل يرا برا يبستر

 اليشيسنس روسيبا و تواننديم هير يدهايگانوئار
 يسازمدل يبرا  (Respiratory Syncytial Virus)يتنفس

[. ثابت شده است که 128] آلوده شوند هير يماريب
مطالعه  يبرا يابزار قدرتمند يکبد يدهايارگانوئ

هستند  (Liver Steatohepatitis) کبد يهاتياستئاتوهپات
 يدر مهندس توانديم ديارگانوئ يناورف ن،ي[. علاوه بر ا129]

 ايتومور  ليتشک نديفرآ يسازبافت سرطان، از جمله مدل
 شيراياز و يبيتومور به کار رود. ترک يستيز يهابانک ديتول

 يبررس د،يارگانوئ يو فناور CRISPR-Cas9 ژن با واسطه
 يهاتومور را با مدل ليمحرک بالقوه در تشک يهاژن

[، دستگاه 130سرطان مغز ] در کنديم ليتسه يشگاهيآزما
گرفته شده  [ مورد استفاده قرار132[ و کبد ]131گوارش ]

 يهاژن يبا توان بالا يمدل از غربالگر نياست. بدون شک، ا
تومور قابل استفاده است و به  نديدر فرآ ريهدف درگ

تومور  شرفتيو پ ليدر طول تشک ايپو راتييتغ ييرمزگشا
 يبرا يديارگانوئ يهابانک ن،ي. علاوه بر اکنديکمک م

 پروستات[، سرطان 134] [، سرطان کبد133] نهيسرطان س
وجود  يدرون و برون تومور يشده است. ناهمگن جادي[ ا135]

 دارد. ديتاک يشخص يپزشک تيبر اهم يناهمگون نيدارد و ا
 يبرا يفرصت ماريب يهااز بافت يديارگانوئ يهاوبانکيب

خاص و کمک به نشان دادن  مارانيب يداروها برا شيآزما
 يمتعدد برا يسرطان يهانمونه يکيژنتيو اپ يکيانداز ژنتچشم

 ندهي. در آدهنديتومورها را ارائه م يکيدرک مکان شبرديپ
 ياندهينقش فزا ديارگانوئ يکه فناور شوديم ينيبشيپ ک،ينزد

 اياندام  يعيدر طول رشد طب ندهايفرآ ميو ترس يسازدر مدل
 [.119] کند فايآن ا يماريب طيتحت شرا

 :ديارگانوئ يفناور يهاتيو محدود بيمعا -7

 يهابافت يماريب يهاساخت مدل ليپتانس دهايارگانوئ 
 قاتيمهم در تحق يها به عنوان ابزارهارا دارند. آن يانسان

 يهارده يهايتوانند کاستيشوند و ميشناخته م يکيولوژيب
جبران کنند.  ينيبال قاتيرا در تحق يوانيح يهاو مدل يسلول

است  هياول احلهنوز در مر دهايمربوط به ارگانوئ يهاپژوهش
وجود دارد. به عنوان  نهيزم نيهنوز در ا ياديو مشکلات ز

 يبانيپشت يکه برا واناتيمشتق شده از ح کسيمثال، مواد ماتر
و  دهيچيپ ياجزا ليبه دل شوند،ياستفاده م دياز رشد ارگانوئ

ساخت  يو پاتوژن، برا مونوژنيخطرات انتقال ا ر،يمتغ
. ستندين ديمف ينيبال يکاربردها رمورد استفاده د يدهايارگانوئ

 ييايميش يهاکسيماتر ديدر جهت تول توانيم هادروژلياز ه
را بهبود بخشند و  ديو قوام کشت ارگانوئ ييکارا تواننديکه م

 نهيزم نيدر ا قيگسترده و دق قاتيهنوز مستلزم تحق نيالبته ا
که در  يسنتز يهاکسي، ماترMatrigel با سهياست. در مقا

 يديدر کشت ارگانوئ يکم يياند، کاراافتهيحاضر توسعه  لحا
دارند  ياعه و کاربرد گستردهانداز توسدارند، اما هنوز هم چشم

[136.] 
 in vivoيهااندام نيگزيبه عنوان جا هاديکه ارگانوئ يزمان

شده  ديتول يدهاياندازه نامناسب ارگانوئ شوند،يم دهيسنج 
انبوه و کمبود  ديتول يبرا فيضع يرياعضا، تکرارپذ ونديپ يبرا
نشان دادن برهمکنش  يبرا يمنيو ا يعصب ،يعروق ستميس

حاضر، همه  لاز اشکالات آن است. در حا in vivo يبافت
 توانندينم يشگاهيآزما طيشده در شرا ديتول يدهايارگانوئ

کنند.  ليبه طور کامل تکم يها را در تنوع و بلوغ سلولاندام
هنوز دشوار  in vitro طيدر شرا in vivo طيکامل از شرا ديتقل

 ديبه اهداف بلندمدت تول يابيدست يحال، برا نياست. با ا
بر  توانيمختلف، م يهااندام همه يبالغ برا يدهايارگانوئ

 يدهاي، در مطالعه ارگانوئنهيزم نيمشکلات غلبه کرد. در ا
 [.119برداشته شده است ] ييهاگام يمغز

 جاديها  ا iPSCاز دهاياز ارگانوئ ياريحال حاضر بس در
 ليپتانس اند،افتهي زيکه به طور ناقص تما ييها iPSC.شونديم
ها  iPSC،يمانند تراتوم را دارند. به طور کل ييتومورها جاديا
 يميمزانش يهامانند سلول ياديز يمحصولات جانب تواننديم

 ترشيب ن،ي. علاوه بر ادکنن ديالقاء تول نديرا در طول فرآ
هستند  ينيهنوز در مرحله جن iPSC شده از جاديا  يهابافت

 ييشناسا ن،يتر بالغ هستند. بنابراو نسبت به بافت بزرگسال کم
 ديتول يبالغ برا ياديبن يهاسلول يسازو خالص

 ديتول يبرا يضرور ياستراتژ کيمختلف هنوز  يدهايارگانوئ
 [.119در زمان حاضر است ] دهايارگانوئ

شده در حال حاضر  ديتول يدهاياز آن، اکثر ارگانوئ ترمهم
 يفقدان ساختارها ليبه دل يدارند که تا حد ياندازه محدود
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 يبرا ياست. روش کنون يمواد مغذ يجذب کاف يبرا يعروق
 ديور الياندوتل يهازمان با سلولمشکل، کشت هم نيحل ا

 ,Human Umbilical Vein Endothelial Cell) ناف انسان

HUVEC) از توانندياست که مiPSC [. 137شوند ] جاديها ا
شود و  شيبه طور گسترده آزما ديبا يروش نيحال، چن نيبا ا

مختلف قابل  هااندام ديارگانوئ ديتول يندهايدر طول فرآ
 HUVECs بياست که ترک نيا ينگران کياستفاده شود. 

[. 119شود ] يمنيا ستميس رشيممکن است منجر به عدم پذ
هنوز به طور  طيشرا يديارگانوئ يهاکشت يبرا ن،يعلاوه بر ا

از  يمنجر به درجه متفاوت تواندينشده است و م نهيکامل به
در  دهيپد نيباشد. ا کساني طياگر در شرا يشود، حت ريتکث

 يمغز يدهايارگانوئ يسلول تيجمع سهيمطالعه با مقا کي
مختلف مورد بحث قرار  يهاشده با روش ديمنحصربه فرد تول

 اريبس طيشرا کيفقط تحت  دهايگرفت که نشان داد ارگانوئ
هستند اما در  ريپذمجدد و تکرار ديقابل تول اري، بسکنترل شده
[. 138متفاوت هستند ] يتوجه به طور قابل يحالت عاد

 يدهايارگانوئ ديتول يکننده برانييعوامل تع ييشناسا ن،يبنابرا
توان از يم ياست که به طور کل يضرورمجدد  ديتول تيبا قابل

ها همه اندام يبرا ريتکرارپذ يدهايارگانوئ ديتول يها براآن
 يدهايارگانوئ يبرا ياساس ازين کي نياستفاده کرد. ا

 ت،يعضو است. در نها ونديبه عنوان منبع پ يشگاهيآزما
 نيها معمولاً به ارتباط بدر اندام يکيولوژيب يهاتيفعال

 يهاسلول يحت اي يمنيا يهاو سلول ميپارانش يهاسلول
 ترشيحال، ب نيدارند. با ا ازين يطيمح يعصب ستميس

 يهاشده در حال حاضر هنوز فاقد سلول ديتول يدهايارگانوئ
کمبود،  نيهستند. ا يطيمح يعصب ستميو س يمنيا ستميس

 in يعيکاملاً طب يهايژگيرا از انعکاس کامل و دهايارگانوئ

vivo يشناسبيرشد و آس يندهايفرآ يسازمدل يخود برا 
 [.119] دارديبازم

  :ديارگانوئ يانداز فناورچشم -8
از اهداکنندگان سالم  يمحدود يحال حاضر منابع بافت در

العلاج در صعب يهايمارياز ب ياريبس يبافت برا ونديپ يبرا
 ليپتانس د،يبر ارگانوئ يمبتن يآور[. فن4دسترس است ]

 يبرا نيگزيجا کرديرو کيبه عنوان  يادوارکنندهيام
 ونديدر نظر گرفته شود. پ توانديحاضر م يهادرمان

 هيشدن کل يدر مدل موش منجر به عروق هيکل يدهايگانوئار
 ديارگانوئ وندي[، و پ139شد ] يويکل يهالوله ليو تشک موش

[. 140کولون شد ] يمنجر به بازساز يروده در مدل موش
 يکبد يدهاينشان داد که ارگانوئ يکبد يدهايارگانوئ ونديپ

 ييرا در مدل موش با نارسا ييبالا ونديپ ييانسان کارا نيجن
 ن،يعلاوه بر ا [.141] دهندياز سم نشان م يناش يحاد کبد

 ديجد ياستراتژ کيبه عنوان  يسه بعد يستيچاپ ز يفناور
در  دهايجهت استفاده از ارگانوئ يبافت سه بعد يمعمار يبرا

[ با 142و همکاران ] Zhang .شده است شنهاديپ يپزشک
شده را با  زهيالياندوتل پيآچ يقلب را رو وکارديم تيموفق

در  يترشيابداع کردند و مطالعات ب يستيز نتياستفاده از پر
 ديتقل يبرا ديو ارگانوئ يسه بعد يمهندس يفناور بيمورد ترک

 ونديکوچک قابل پ يهاو ارائه اندام يواقع يهااز ساختار اندام
 (.1[ )جدول 144،143گزارش شده است ]

برطرف خواهند  جيفوق به تدر يهاتيمحدود نده،يآ در
به طور بالقوه با استفاده از چاپ  يديارگانوئ يهاشد و کشت

 يفناور کيخواهند شد. به عنوان  ليتسه يسه بعد يستيز
امکان  يسه بعد يستيز نتيپر دوارکننده،يو بالقوه ام ديجد

 راهمشده ف يطراح يرا با توجه به ساختارها ومواديساخت ب
به هم متصل  ييهادروژليساختارها توسط ه ني. اکنديم
چاپ،  تياز جمله قابل ياريبس يايمزا يکه دارا شونديم

هستند  يريپذو کنترل يسازگار ستيز ،ياتصال عرض
چاپ  ي[. مطالعات نشان داده است که فناور146،145]
با اشکال  يکلاژن يهاداربست توانديم يسه بعد يستيز
چاپ کند. علاوه بر  اديز اري[ را با دقت بس147،148] دهيچيپ
 يهارگروهيز ايشده نشان داد که انواع گزارش يهاافتهي ن،يا

 يسلول يهاکسيبا ماتر يطيدر مح توانيمختلف سلول را م
 نتيپر يفناور بي[. در ترک151-149کرد ] بيمختلف ترک

 يهايژگيشده با و يطراح يساختارها ،يسه بعد يستيز
از  تيحما يبرا ديچاپ خواهند شد که با ترشيب ياختصاص

 يکل يرشد و بلوغ انواع مختلف سلول و حفظ تنوع سلول
 توانديم يسه بعد يستيز نتيتر باشد. پرها مناسبآن
و  يبهبود جذب مواد مغذ يمتعدد عروق را برا يهااسيمق

 ت[. در حال148کند ] ديتول دهايتر کردن اندازه ارگانوئبزرگ
 کيشده به  ديتول ديانتظار داشت که ارگانوئ توانيم آل،دهيا

 ،يميپارانش يهابا انواع سلول يشگاهيآزما ياندام عملکرد
خاص  طيدر شرا يمنيو ا يعصب ستميو س يخون يهارگ
 [.119شود ] ليتبد

 

 گيریبحث و نتيجه
داشته است  ياديز شرفتيپ ريدر دهه اخ ديارگانوئ يفناور
مثال  يدارد. برا ينيبال قاتيدر تحق ياديز ليو پتانس

دارو،  يغربالگر ،يماريب يسازمدل ،يکيژنت يکاردست
ها، ي( با باکترco-culture) يکشتمتنوع هم يهاستميس
 يحال فناور نياست. در ع افتهيها گسترش ها و انگلروسيو
 ياديز يهاتيو محدود هايکاست يهنوز دارا يکنون ديرگانوئا

است و به طور کامل  يدگيچيو پ يريدر بلوغ، تکرارپذ
کند. ما از  يسازهيها را در داخل بدن شبرشد اندام تواندينم
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 يشناسستيدر ز ترقيو درک عم يمطالعات آت قيطر
 نيچنرشد و نمو و هم يشناسستيو ز ياديبن يهاسلول

 ميتوانيم ،يمواد مانند چاپ سه بعد يدر فناور شرفتيپ
با توجه به  نيچنو هم ميرا ارتقا ده يکشت سه بعد يفناور

 يهاستميکه س ميباور دار نهيزم نيدر ا عيسر يفن يهاشرفتيپ
بهبود سلامت  يرا برا ياسابقهيب يهافرصت يديارگانوئ

  انسان فراهم خواهد کرد.
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Introduction: Organoids are small and three-dimensional structures that are similar to natural body organs in 

terms of components and functions. The technology of using organoids is a new and exciting issue that has created 

the prospect that individual and complex sets of tissues can be created in the laboratory environment for each 

patient. This review aims to summarise the current knowledge in the field of designing organoids. For this purpose, 

we examine the production technology of different tissue organoids and discuss the prospects and disadvantages of 

using organoids. 

Materials and Methods: The present study is a descriptive review study. In this research, published articles 

related to this research were searched in PubMed and Scopus databases. Articles in the field of matrix design and 

cells used in organoid tissue engineering as well as new findings in organoid design were used in this study.  

Conclusion: Organoid tissue culture provides scientists a detailed view of how organs form and grow, as well as 

new insights into human development and disease, Also the opportunity to study how drugs interact with these 

“small organs" potentially revolutionizes the field of drug development and opens new approaches for personalized 

medicine. It is hoped that this article will pave the way for the use of this technology in Iran. 
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