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 چکیده 

های نوظهور پزشکی بازساختی است که با هدف بازسازی ساختار و عملکرد طبیعی بافت  مهندسی بافت تستیس یکی از حوزه

یافته است.  بیضه، حفظ سلول  آزمایشگاهی توسعه  اسپرماتوژنز در محیط  برای  ایجاد شرایط مناسب  نهایت  زایا و در  های 

میان سلول بسیار دقیق  تعامل  بیضه،  و سلولپیچیدگی ساختاری  زایا  ـ  های  و همچنین وجود سد خونی  های سوماتیک 

سالبیضه  در  است.  کرده  تبدیل  مهم  چالشی  به  را  بافت  این  بازسازی  زیست ای،  از  استفاده  اخیر،  داربستهای  های  مواد، 

زیولوژیک مورد توجه قرار فیعنوان راهکارهایی برای ایجاد یک ریزمحیط شبه های نانوساختار بهها و سامانهبعدی، هیدروژلسه 

  .گرفته است

شده  نانوذرات به دلیل اندازه بسیار کوچک، نسبت سطح به حجم بالا، قابلیت اصلاح سطح، امکان بارگذاری و رهایش کنترل

توجهی در مهندسی بافت تستیس دارند. از جمله کاربردهای  گیری سلولی، پتانسیل قابلمواد زیستی و دارویی و قابلیت هدف

آن ویژگیها میبالقوه  بهبود  رشد،  فاکتورهای  و  داروها  انتقال  به  داربستتوان  ریزمحیط های  تنظیم  بافت،  های مهندسی 

بعدی  های سههای زیستی و کمک به بازسازی بافت اشاره کرد. همچنین استفاده از نانوذرات در سامانهسلولی، انتقال مولکول

هایی  را فراهم کند. برای نمونه، گزارشتر به معماری طبیعی بیضه  تواند امکان ایجاد ریزمحیطی نزدیکچاپ میو زیست

های  های آلژیناتی برای حمایت از بافت بیضه نابالغ و بهبود بازیابی سلولدر هیدروژل VEGF درباره استفاده از نانوذرات حاوی

های مهمی از جمله سمیت ها، کاربرد نانوذرات در بافت تستیس با چالشبا وجود این ظرفیت   .اسپرماتوگونی مطرح شده است

ای و اثرات احتمالی های سرتولی و لایدیگ، اختلال در سد خونی ـ بیضه سلولی، استرس اکسیداتیو، تأثیر احتمالی بر سلول

اند که اثر نانوذرات به عواملی مانند اندازه، شکل، ترکیب شیمیایی، دوز، پوشش  بر اسپرماتوژنز همراه است. مطالعات نشان داده

نیازهای انتقال این  های نانویی ایمن و هدفمند یکی از پیشها وابسته است. بنابراین، توسعه سامانهسطحی و مسیر ورود آن 

  .فناوری از مطالعات آزمایشگاهی و حیوانی به کاربردهای بالینی است

نانوذرات، مهندسی بافت، تستیس، بیضه، اسپرماتوژنز، سلول بنیادی اسپرماتوگونی، داربست نانوساختار، پزشکی   :هاکلیدواژه

 .بازساختی
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 مقدمه  -1

توجهی در ناباروری زوجین ناباروری یکی از مشکلات مهم سلامت باروری در سراسر جهان است و عوامل مردانه سهم قابل

توانند عملکرد طبیعی بافت بیضه های درمانی موجود نمیدارند. در بسیاری از اختلالات شدید سیستم تولیدمثل مردانه، روش 

به را  اسپرماتوژنز  فرآیند  بهو  مسئله  این  بازگردانند.  کامل  درمانطور  بیماری،  اثر  در  که  بیمارانی  در  یا  ویژه  های سرطان 

اند، اهمیت بیشتری دارد. به همین دلیل، های زایا و عملکرد طبیعی تستیس را از دست دادههای بافتی، ذخیره سلول آسیب 

ظ یا بازسازی ظرفیت تولیدمثل مورد توجه عنوان رویکردهایی برای حفهای نوین پزشکی بازساختی و مهندسی بافت بهروش

های  های جنسی نر و تولید هورمونتولید سلول :ای است که دو عملکرد اصلی داردتستیس یا بیضه اندام پیچیده   .اندقرار گرفته 

های سوماتیک  های زایا و سلولشود و به تعامل هماهنگ میان سلولساز انجام میهای اسپرم اسپرماتوژنز درون لوله  .جنسی

های لایدیگ  های زایا دارند، در حالی که سلول های سرتولی نقش حمایتی و متابولیکی مهمی برای سلول وابسته است. سلول 

  مسئول تولید تستوسترون هستند. محور هیپوتالاموس ـ هیپوفیز ـ بیضه نیز تنظیم هورمونی این عملکردها را بر عهده دارد 

(1).  

ها در یک محیط کشت دوبعدی  ترین مشکلات در بازسازی بافت تستیس این است که صرفاً قرار دادن سلول یکی از مهم

های زایا برای تکثیر، تمایز و بلوغ به ارتباطات سلول ـ سلول  تواند پیچیدگی معماری طبیعی بافت را بازسازی کند. سلولنمی

بعدی ایجاد شود  شود محیطی سهرو، در مهندسی بافت تستیس تلاش میسلولی نیاز دارند. ازاینو سلول ـ ماتریکس خارج

ها  مواد و داربست در این میان، زیست .های فیزیکی، شیمیایی و زیستی بافت طبیعی را تا حد امکان تقلید کندکه بتواند ویژگی

ها حمایت مکانیکی کند، امکان اتصال و مهاجرت سلولی را فراهم سازد و  ای دارند. داربست باید بتواند از سلولاهمیت ویژه

های طبیعی، پلیمرهای مصنوعی  رسانی سلولی ایجاد کند. داربستدر عین حال شرایط مناسبی برای تبادل مواد غذایی و پیام

هایی هستند که در مطالعات مهندسی بافت تستیس مورد بررسی  شده از جمله گزینهسلولی بدون سلول های خارجو ماتریکس

  .(2)اندقرار گرفته 

توانند  تر ریزمحیط بافت فراهم کرده است. نانوذرات میورود فناوری نانو به این حوزه، امکانات جدیدی را برای کنترل دقیق 

رشد،  به فاکتور  دارو،  برای هدفیا سایر مولکول RNAعنوان حامل  خود  اصلاح سطح  با  و  عمل کنند  زیستی  گیری های 

های سطح داربست و افزایش توان از ساختارهای نانومقیاس برای تغییر ویژگیهای مشخص طراحی شوند. همچنین میسلول 

ای یکی از موانع مهم در انتقال برخی مواد به بافت تستیس از سوی دیگر، سد خونی ـ بیضه  .ها استفاده کردتعامل آن با سلول

اند که بتوانند انتقال هدفمند ترکیبات درمانی به بافت  هایی متمرکز شدهشود. تحقیقات جدید بر توسعه نانوحاملمحسوب می 

بنابراین، نانوذرات در این حوزه دارای یک ماهیت    .بیضه را افزایش دهند و در عین حال عوارض سیستمیک را کاهش دهند

توانند ابزار ارزشمندی برای مهندسی بافت و انتقال عوامل درمانی باشند و از طرف دیگر،  دوگانه هستند. از یک طرف می

انواع آن  اثرات نامطلوبی بر سلولبرخی  اند که شناسی نشان دادههای تولیدمثل داشته باشند. مطالعات سمها ممکن است 

می معدنی  نانوذرات  سلول بعضی  ساختاری،  تغییرات  یا  آپوپتوز  اکسیداتیو،  استرس  ایجاد  با  لایدیگ،  توانند  سرتولی،  های 

تأثیر قرار دهندسلول  را تحت  اسپرم  زایا و  ایمنی  به همین دلیل، بررسی هم   .های  زمان کاربردهای درمانی و ملاحظات 

 .(3, 2)نانوذرات برای توسعه مهندسی بافت تستیس ضروری است
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 ساختار و عملکرد بافت تستیس -2

های مختلفی تشکیل شده است. واحد تستیس یک اندام تولیدمثلی پیچیده است که در کیسه بیضه قرار گرفته و از بخش 

لوله آن،  عملکردی  اسپرم اصلی  یا  های  لوله  seminiferous tubules ساز  این  در  اسپرماتوژنز  میهستند.  انجام  و  ها  شود 

ارتباط نزدیک با سلول سلول  در فضای بینابینی میان    .های سرتولی قرار دارندهای زایا در مراحل مختلف تکامل خود در 

های  اند. سلولهای ایمنی و سایر اجزای بافت همبند قرار گرفتههای لایدیگ، عروق خونی، سلولساز، سلولهای اسپرم لوله 

کنند و این هورمون برای حفظ فرآیند طبیعی اسپرماتوژنز لایدیگ با پاسخ به هورمون لوتئینایزینگ، تستوسترون تولید می

شوند. این  ترین اجزای ریزمحیط تستیس محسوب میهای سرتولی یکی از مهمسلول:   های سرتولیسلول    .ضروری است

ها شامل حمایت ساختاری های زایا ارتباط مستقیم دارند. نقش آنساز قرار گرفته و با سلول های اسپرمها در داخل لوله سلول 

از دیدگاه    .ای استساز و مشارکت در ایجاد سد خونی ـ بیضه های زایا، تنظیم محیط داخل لوله اسپرم ای از سلول و تغذیه

های سرتولی اهمیت زیادی دارد؛ زیرا ایجاد یک داربست مناسب بدون بازسازی  مهندسی بافت، حفظ عملکرد صحیح سلول 

میان سلول و سلول تعامل  نمیهای سرتولی  زایا  اسپرماتوژنز طبیعی منجر شودهای  به  لزوماً    : های لایدیگسلول  .تواند 

کنار  سلول  در  تستوسترون  هستند.  تستوسترون  تولید  اصلی  منبع  و  دارند  قرار  تستیس  بینابینی  فضای  در  لایدیگ  های 

بنابراین در طراحی یک   .های سرتولی، نقش مهمی در تنظیم اسپرماتوژنز داردهای حاصل از سلول و سیگنال FSH هورمون 

های زایا،  های زایا کافی نیست و باید محیطی ایجاد شود که تعامل میان سلولبافت تستیس مصنوعی، توجه صرف به سلول

کند حفظ  نیز  را  لایدیگ  و  اسپرماتوگونیسلول.سرتولی  بنیادی  یا  سلول:   های  اسپرماتوگونی  بنیادی  های 

Spermatogonial Stem Cells (SSCs) سلول از  مهمی  بسیار  تولید  جمعیت  و  خودنوزایی  توانایی  که  هستند  زایا  های 

ابتدای مسیر اسپرماتوژنز قرار میساز اسپرم را دارند. این سلولهای پیشسلول  از گیرند و حفظ عملکرد آن ها در  ها یکی 

مواد مختلف برای حفظ و  بعدی و زیستهای کشت سههای اخیر، سیستمدر سال  .اهداف مهم مهندسی بافت تستیس است

های زایا و  کنند ارتباطات طبیعی میان سلولهایی تلاش میاند. چنین سیستم های زایا مورد بررسی قرار گرفته تکثیر سلول 

  .(4)های سوماتیک را بهتر از کشت دوبعدی بازسازی کنندسلول 

 مفهوم مهندسی بافت تستیس  -3

بافت تستیس شاخه است که تلاش میمهندسی  بازساختی  پزشکی  از  از سلولای  استفاده  با  داربستکند  عوامل  ها،  و  ها 

هدف این فناوری صرفاً تولید یک ساختار شبیه به بیضه نیست،   .زیستی، ساختار و عملکرد طبیعی بافت بیضه را بازسازی کند

های زایا بتوانند زنده بمانند، تکثیر شوند و در شرایط مناسب مراحل بلکه ایجاد یک ریزمحیط عملکردی است که در آن سلول 

در مورد .  های زیستیسلول + داربست + سیگنال   :اند ازسه جزء اساسی مهندسی بافت عبارت  .تمایز و بلوغ را طی کنند

سلولی را تا حد امکان تقلید  های ماتریکس خارجتستیس، این سه جزء باید به شکل هماهنگ عمل کنند. داربست باید ویژگی

های مولکولی و هورمونی نیز باید در زمان و غلظت مناسب در  ها باید در موقعیت مناسب قرار بگیرند و سیگنالکند؛ سلول

های مهندسی بافت مانند یک چارچوب  داربست:   ها در مهندسی بافت تستیسنقش داربست   .ها قرار گیرنداختیار سلول 

سازند. در مهندسی بافت تستیس، داربست  ها فراهم مییابی سلولکنند و محیطی برای اتصال و سازمان بعدی عمل میسه 

سازگاری، تخلخل مناسب، قابلیت انتقال مواد غذایی، پایداری مکانیکی مناسب و امکان  هایی مانند زیستآل باید ویژگیایده

ها  توان به پلیمرهای مصنوعی، پلیمرهای طبیعی، هیدروژلشده میاز جمله مواد بررسی   .برقراری ارتباط سلولی داشته باشد

هایی دارند. پلیمرهای مصنوعی معمولاً  سلولی بدون سلول اشاره کرد. هر یک از این مواد مزایا و محدودیتو ماتریکس خارج
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زیست  سازگاری و تعامل سلولی  قابلیت تنظیم خواص مکانیکی و شیمیایی بالایی دارند، در حالی که مواد طبیعی معمولاً 

های سطحی و زیستی داربست را بهبود دهند. افزودن توانند ویژگیدر این زمینه، نانوساختارها می   .دهندبهتری نشان می

تواند بر زبری سطح، چسبندگی سلولی، آزادسازی مواد زیستی و حتی خواص مکانیکی آن اثر نانومواد به یک داربست می

 .(5)بگذارد

 های مورد استفاده در مهندسی بافت تستیس نانوذرات: تعریف، انواع و ویژگی -4

ها در محدوده نانومتری قرار داشته باشد. کاهش اندازه ذرات شود که حداقل یکی از ابعاد آننانوذرات به ساختارهایی گفته می

شود. افزایش نسبت سطح  های فیزیکی، شیمیایی و زیستی متفاوتی نسبت به مواد حجیم میتا مقیاس نانو باعث ایجاد ویژگی

شده داروها  های زیستی و ظرفیت مناسب برای بارگذاری و رهایش کنترلبه حجم، قابلیت اصلاح سطح، امکان اتصال مولکول 

در    .اند نانوذرات در پزشکی بازساختی و مهندسی بافت مورد توجه قرار گیرندهایی هستند که موجب شدهاز جمله ویژگی

عنوان حامل  ها بهتوان از آنتوانند به چند شکل مورد استفاده قرار گیرند. نخست، میمهندسی بافت تستیس، نانوذرات می

ها وارد کرد تا ریزمحیط ها و هیدروژلتوان نانوذرات را در ساختار داربستفاکتورهای رشد و داروها استفاده کرد. دوم، می

توانند برای انتقال هدفمند ترکیبات به بافت بیضه مورد استفاده ها میها ایجاد شود. سوم، نانوحاملتری برای سلول مناسب

هایی مانند سد  شود که انتقال ترکیبات درمانی به بافت تستیس با محدودیتاهمیت این موضوع از آنجا ناشی می  .قرار گیرند

شود و محیط مناسب و های سرتولی ایجاد میای مواجه است. این سد توسط اتصالات تخصصی میان سلول خونی ـ بیضه 

های مورد استفاده در سیستم تولیدمثل  کند. بنابراین، در طراحی نانوحاملهای زایا فراهم میای را برای سلولشدهمحافظت

نانوذرات پلیمری   :نانوذرات پلیمری  .(6)مردانه باید هم قابلیت انتقال ماده و هم حفظ یکپارچگی بافت مورد توجه قرار گیرد

مهم از  گروهیکی  نانوحاملترین  مانندهای  پلیمرهایی  هستند.  پزشکی  در  قابلیت   PLGA-PEG و PLGA ها  دلیل  به 

یکی از   .اندهای انتقال دارو مورد توجه قرار گرفته پذیری و امکان تنظیم سرعت آزادسازی مواد فعال، در سامانهتخریبزیست 

بهبود خون برای  رشد  فاکتورهای  انتقال  تستیس،  بافت  مهندسی  در  نانوذرات  این  مهم  در  کاربردهای  است.  بافت  رسانی 

 PDGF و VEGF کردنبرای کپسوله  PLGA/PLGA-PEG شده ازمطالعات مربوط به پیوند بافت تستیس، نانوذرات ساخته 

اند. این نانوذرات درون هیدروژل آلژینات قرار گرفتند تا آزادسازی موضعی و نسبتاً پایدار فاکتورهای رشد ایجاد  استفاده شده

تواند بلوغ ساختارهای عروقی را در بافت پیوندی افزایش  می PDGF و VEGF شود. نتایج نشان داد که ترکیب نانوذرات حاوی

این یافته از نظر مهندسی بافت اهمیت زیادی دارد؛ زیرا یکی از مشکلات اولیه پس از پیوند بافت تستیس، ایجاد یک    .دهد

های حساس تواند احتمال بقای سلولدوره ایسکمی و کمبود اکسیژن پیش از برقراری مجدد عروق است. کاهش این دوره می

هایی هستند که تکثیر، بقا، مهاجرت و تمایز  فاکتورهای رشد مولکول  :نانوذرات حاوی فاکتورهای رشد  .زایا را افزایش دهد

دلیل نقش خود در تشکیل و بلوغ عروق اهمیت به PDGF و VEGFکنند. در مهندسی بافت تستیس،  ها را تنظیم میسلول 

ها ممکن است در محیط بدن  هایی است؛ زیرا این مولکولاستفاده مستقیم از فاکتورهای رشد دارای محدودیت  .ای دارندویژه

توانند این مشکل را تا حدی برطرف کنند. فاکتور رشد داخل نانوذره سریع تجزیه یا از محل مورد نظر دور شوند. نانوذرات می

تواند به صورت موضعی و در  گیرند. به این ترتیب، ماده فعال میقرار گرفته و سپس نانوذرات در داربست یا هیدروژل قرار می

 VEGF اند که قرار دادن نانوذرات حاویشده روی بافت تستیس موش نشان دادهمطالعات انجام  .تری آزاد شودمدت طولانی

زایی را در بافت پیوندی افزایش دهد. با این حال، افزایش عروق الزاماً به معنای افزایش  تواند رگدر هیدروژل آلژینات می

صورت جداگانه ارزیابی  های زایا نیست و به همین دلیل، باید اثر نانوحامل، فاکتور رشد و خود داربست به مستقیم بقای سلول 

ویژگی  :نانوذرات فلزی  .شود دلیل  به  فلزی  اکسیدهای  برخی  و  نقره  نانوذرات طلا،  مانند  و  نانوذرات فلزی  فیزیکی  های 
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های نوری و های زیستی، ویژگیاند. قابلیت اصلاح سطح و اتصال مولکول شیمیایی ویژه در پزشکی مورد مطالعه قرار گرفته 

با وجود این،    .مواد مورد توجه باشنددر برخی موارد خاصیت ضدباکتریایی، موجب شده است که این مواد در حوزه زیست

های سوماتیک بیضه به  های زایا و سلولاستفاده از نانوذرات فلزی در مهندسی بافت تستیس باید با احتیاط انجام شود. سلول 

های فعال اکسیژن، اختلال توانند با افزایش تولید گونهتغییرات اکسیداتیو و محیطی حساس هستند و برخی نانوذرات می

ایجاد کنند DNA عملکرد میتوکندری، آسیب تغییر مسیرهای مرگ سلولی  اساس  به همین دلیل، نمی  .یا  بر  توان صرفاً 

بافتزیست  نانوذره در سایر  اندازه، شکل،  سازگاری یک  به ترکیب،  نانوذرات  اثرات  برای بیضه فرض کرد.  را  ایمنی آن  ها، 

مند درباره اثر نانوذرات بر باروری مردان نیز بر ضرورت پوشش سطحی، غلظت و مسیر تجویز وابسته است. مرورهای نظام

 نانوذرات ذکر شده مورد مقایسه قرار گرفته اند.   1در جدول  .(7)اندبررسی اختصاصی سمیت تولیدمثلی تأکید کرده

 ها در مهندسی بافت تستیس. مقایسه انواع نانوذرات و کاربرد بالقوه آن1جدول 

در   ویژگی اصلی های مهم نمونه  نوع نانوذره  بالقوه  کاربرد 

بافت   مهندسی 

 تستیس

ها و ملاحظات  محدودیت  مزایا 

 ایمنی

-PLGA  ،PLGA نانوذرات پلیمری 

PEG 
و  تخریبزیست پذیری 

رهایش   قابلیت 

 شده کنترل 

،  VEGF انتقال

PDGF  و داروها   ،

محافظ   عوامل 

 سلولی 

تنظیم  قابلیت 

آزادسازی،   سرعت 

با   ترکیب  امکان 

 هیدروژل 

سازی دوز و  نیاز به بهینه 

 سرعت تخریب

طلا  نانوذرات 

(AuNPs) 

Gold 

nanoparticles 
و  ویژگی سطحی  های 

 نوری مناسب 

داربست،   اصلاح 

انتقال  

های  مولکول 

و  زیستی 

کاربردهای  

 تحقیقاتی 

اصلاح   قابلیت 

اتصال   و  سطح 

 لیگاندها 

استرس   ایجاد  احتمال 

سمیت   و  اکسیداتیو 

 وابسته به اندازه و دوز 

نقره  نانوذرات 

(AgNPs) 

Silver 

nanoparticles 
آلودگی   فعالیت ضدمیکروبی  کاهش 

میکروبی در برخی  

و  داربست  ها 

های  سامانه 

 زیستی 

خاصیت  

 ضدمیکروبی قوی 

برای   احتمالی  سمیت 

های زایا، سرتولی و  سلول 

کنترل   نیازمند  لایدیگ؛ 

 دقیق غلظت 

اکسید   نانوذرات 

 آهن 

Fe₃O₄  ،γ-Fe₂O₃ هدفمند،   قابلیت مغناطیسی انتقال 

و   تصویربرداری 

 هدایت سلولی 

کنترل   امکان 

و   مغناطیسی 

 اصلاح سطح 

سمیت   و  ذرات  تجمع 

وابسته به دوز باید بررسی  

 شود 

اکسید   نانوذرات 

 روی 

ZnO NPs و  ویژگی سطحی  های 

 فیزیکوشیمیایی ویژه 

کاربردهای  

در  تحقیقاتی 

و  زیست مواد 

 انتقال مواد 

اصلاح   قابلیت 

و   سطح 

 کاربردهای متنوع 

سم  مطالعات  شناسی  در 

استرس   تولیدمثلی، 

آسیب   و  اکسیداتیو 

 سلولی گزارش شده است 
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اکسید  نانوذرات دی 

 تیتانیوم 

TiO₂ NPs ویژگی و  های  پایداری 

 سطحی 

برخی   اصلاح 

و  زیست مواد 

 ها داربست 

شیمیایی   پایداری 

 بالا

اثرات   مطالعات  برخی 

سلول  بر  های  نامطلوب 

گزارش   را  تولیدمثلی 

 اند کرده 

،  LNPs  ،SLN نانوذرات لیپیدی 
NLC 

با ترکیبات  بالا  سازگاری 

 زیستی 

،  RNA انتقال

و   داروها 

های  مولکول 

 کنندهتنظیم

بارگذاری   قابلیت 

ترکیبات  

و  آب دوست 

 گریز آب

بارگذاری   بازده  پایداری، 

هدف  بهینه  و  باید  گیری 

 شود 

 Mesoporous نانوذرات سیلیکا 

silica NPs 
منافذ   و  زیاد  ویژه  سطح 

 قابل تنظیم

و   دارو  انتقال 

های  مولکول 

 زیستی 

بالای   ظرفیت 

بارگذاری و قابلیت  

 اصلاح سطح 

و  تخریبزیست پذیری 

به   توجه  با  باید  سمیت 

 ساختار ذره بررسی شود 

و   پایهنانوذرات زیست  کیتوسان، ژلاتین 

 مشتقات طبیعی

سازگاری و قابلیت  زیست

 اصلاح 

انتقال عوامل رشد  

با  ترکیب  و 

 ها هیدروژل 

مناسب   سازگاری 

 با محیط زیستی 

و   مکانیکی  خواص 

است   ممکن  پایداری 

 محدود باشد 

در  پلیمر + نانوماده  ها نانوکامپوزیت  ویژگی  چند  ترکیب 

 یک داربست 

ساخت  

های  داربست 

پیشرفته  سه بعدی 

سلول  های  برای 

 تستیس

تنظیم  قابلیت 

مکانیکی،   خواص 

 سطحی و زیستی

و   ساخت  پیچیدگی 

 ارزیابی ایمنی

حامل   نانوذرات 

VEGF 

VEGF-loaded 

PLGA/PLGA-

PEG 

فاکتور   موضعی  رهایش 

 زاییرگ

و   عروق  افزایش 

بهبود شرایط بافت  

 پس از پیوند 

شواهد مستقیم در 

بافت   پیوند  مدل 

 تستیس

رگ تنهایی اثر  به  زایی 

 ممکن است کافی نباشد 

حامل   نانوذرات 

PDGF 

PDGF-loaded 

PLGA/PLGA-

PEG 

و  حمایت از بلوغ عروق  بلوغ  به  کمک 

عروق   پایداری 

 جدید 

با ترکیب   در 

VEGF   عملکرد

امیدوارکننده  

 داشته است 

و   دوز  تعیین  نیازمند 

 بندی مناسب زمان 

حامل   نانوذرات 

 مهارکننده نکروز 

NECINH-loaded 

NPs 
سلولی   آسیب  کاهش 

از   ناشی 

 ایسکمی/هیپوکسی 

افزایش بقای بافت  

 پس از پیوند 

قابلیت استفاده در  

فاکتورهای   کنار 

 رشد 

عمدتاً   هنوز  شواهد 

 بالینی است پیش 

 

موجود،   شواهد  اساس  بهبر  پلیمری،  سامانهنانوذرات  مناسبPLGA/PLGA-PEG هایویژه  از  یکی  حال حاضر  در  ترین  ، 

شده حمل کنند و  صورت کنترل توانند فاکتورهای رشد را بهزیرا می  ؛شوندها برای مهندسی بافت تستیس محسوب میگزینه 

نانوذرات حاملدرون هیدروژل بافت تستیس،  در  PDGF و VEGF های زیستی قرار گیرند. در یک مطالعه مستقیم روی 

بهبود دهند به شرایط کنترل  نسبت  را  عروق  بلوغ  توانستند  آلژینات  مانند  .هیدروژل  فلزی  نانوذرات  مقابل،  ،  AgNPs در 

AuNPs  ،ZnO و TiO₂ از نظر زیست با احتیاط اگرچه  تولیدمثلی باید  مواد و نانوفناوری جذاب هستند، اما در کاربردهای 
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های  ها تغییرات سلولی و عملکردی در سلول بیشتری بررسی شوند؛ زیرا مطالعات حیوانی و آزمایشگاهی برای برخی از آن 

 .(8)اندهای زایا و اسپرم گزارش کردهسرتولی، لایدیگ، سلول

 های مهندسی بافتنقش نانوذرات در داربست -5

کنند. در مهندسی بافت تستیس، داربست باید  ها فراهم مییابی سلولبعدی محیطی برای اتصال و سازمانهای سهداربست 

 .های سوماتیک را فراهم کندهای زایا و سلولها، امکان ایجاد ارتباط میان سلولعلاوه بر حمایت فیزیکی از سلول

دوست و نسبتاً  توانند محیطی آبهایی مانند آلژینات مییکی از رویکردهای مهم، ترکیب هیدروژل با نانوذرات است. هیدروژل

شده فاکتورهای رشد  توانند عملکردهای اضافی مانند انتقال کنترلها ایجاد کنند، در حالی که نانوذرات میملایم برای سلول

در یک رویکرد، بافت تستیس در هیدروژل آلژینات قرار داده شده و نانوذرات حاوی فاکتورهای   .را به این سیستم اضافه کنند

کننده را  کننده و کپسوله اند. این طراحی دو مزیت دارد: اول، هیدروژل نقش حمایترشد درون همان هیدروژل قرار گرفته 

می مولکول ایفا  موضعی  آزادسازی  نانوذرات  دوم،  و  امکان کند  را  فعال  میهای  زمینه  پذیر  در  مرورشده  مطالعات  سازند. 

عنوان یکی از رویکردهای مورد را به  VEGF های آلژینات و فیبرین حاوی نانوذراتمواد تستیس نیز استفاده از هیدروژلزیست 

کننده  رسانی مناسب یکی از عوامل تعیینخون  :  نانوذرات و بازسازی عروق در بافت تستیس  .(9)اندبررسی گزارش کرده

های  های زایا نسبت به دورهبقای بافت پس از پیوند است. این مسئله در بافت تستیس نابالغ اهمیت بیشتری دارد، زیرا سلول 

شود، تا زمان اتصال عروق جدید به  هنگامی که یک قطعه بافت تستیس پیوند می  .طولانی کمبود اکسیژن حساس هستند

های زایا دچار آسیب یا مرگ شوند.  کند. در این مدت، ممکن است سلولبافت، اکسیژن و مواد غذایی کافی دریافت نمی

ای که روی بافت تستیس در مطالعه  .زایی و بلوغ عروق استبنابراین، یکی از اهداف مهم مهندسی بافت، تسریع فرآیند رگ

 PDGF و VEGF در هیدروژل آلژینات مورد استفاده قرار گرفتند. ترکیب PDGF و VEGF موش انجام شد، نانوذرات حاوی

دهد که طراحی یک سیستم چندعاملی  تنهایی، بلوغ عروق را بهبود داد. این یافته نشان میبه VEGF نسبت به استفاده از

سیستم  ای از یک  از دیدگاه مهندسی، این رویکرد نمونه   .ممکن است نسبت به انتقال یک فاکتور رشد منفرد کارآمدتر باشد

شود؛ زیرا هدف آن افزایش غلظت عوامل مورد نیاز در محل پیوند، بدون ایجاد مواجهه  محسوب می  انتقال هوشمند موضعی

پایه   SSCs های بنیادی اسپرماتوگونی یاسلول :  های بنیادی اسپرماتوگونینانوذرات و سلول  .گسترده سیستمیک است 

ها باید بتوانند هم ویژگی خودنوزایی خود را حفظ کنند و هم در شرایط مناسب  اصلی حفظ اسپرماتوژنز هستند. این سلول

ها است. در بافت طبیعی،  SSC مهندسی ریزمحیط سلولی یکی از راهکارهای مهم برای حفظ عملکرد  .وارد مسیر تمایز شوند

  .های مکانیکی قرار دارندها و پیامهای سرتولی، فاکتورهای رشد، هورمون سلولی، سلول ها تحت تأثیر ماتریکس خارجاین سلول 
با تغییر ویژگینانوذرات می فاکتورهای تنظیمتوانند  انتقال  یا  داربست  ایجاد چنین محیطی کمک های سطحی  به  کننده، 

عنوان یک روش قطعی برای تولید اسپرم انسانی در نظر بگیریم  کنند. با این حال، هنوز شواهد کافی برای آنکه نانوذرات را به 

های حیوانی هستند و برای انتقال به کاربرد بالینی  وجود ندارد. بسیاری از نتایج فعلی مربوط به مطالعات آزمایشگاهی یا مدل

بررسی به  داردنیاز  بیشتری وجود  از پیوند  .(10)های  مهم  :  نانوذرات در حفظ بافت تستیس پس  کاربردهای  از  یکی 

فناوری نانو در این حوزه، حفظ بافت تستیس نابالغ پس از پیوند است. این موضوع برای کودکانی که پیش از بلوغ تحت 

ای دارد؛ زیرا این بیماران در زمان تشخیص بیماری ممکن است هنوز امکان  گیرند اهمیت ویژهزا قرار میهای سرطاندرمان

ها یکی از رویکردهای مورد SSC در چنین شرایطی، ذخیره بافت تستیس حاوی  .تهیه و ذخیره اسپرم بالغ را نداشته باشند

شده برای  مطالعه برای حفظ ظرفیت باروری آینده است. هدف نهایی این است که پس از بهبود بیمار، بتوان از بافت ذخیره
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یکی از مشکلات اصلی این روش، آسیب ناشی از ایسکمی پس از پیوند است.    .بازگرداندن عملکرد تولیدمثلی استفاده کرد

ها، شرایط اولیه بافت  رسانی و حمایت از سلولتواند با افزایش خون استفاده از هیدروژل و نانوذرات حاوی فاکتورهای رشد می

های نکروز به هیدروژل یا مهارکننده VEGF  ،PDGF اند که افزودن نانوذرات حاویمطالعات حیوانی نشان داده  .را بهبود دهد

های بافتی و عروقی اثر بگذارد. در برخی شرایط نیز افزودن نانوذرات مهارکننده نکروز با  تواند بر برخی شاخصآلژینات می

یکی از   BTB ای یاسد خونی ـ بیضه :  ایعبور از سد خونی ـ بیضه  .(11)ها همراه بوده استافزایش بقای اسپرماتوگونی

شود  های سرتولی ایجاد میفرد بافت تستیس است. این سد عمدتاً به وسیله اتصالات تخصصی میان سلولبه های منحصرویژگی

های زایا و ایجاد محیط وجود این سد برای حفاظت از سلول  .کندهای مختلف تقسیم میساز را به بخشتلیوم اسپرم و اپی

تواند انتقال برخی داروها و عوامل درمانی به  مناسب برای مراحل مختلف اسپرماتوژنز ضروری است؛ اما از طرف دیگر، می

ها را تغییر داد. اتصال  های سطحی آنتوان ویژگیها از این نظر جذاب هستند که مینانوحامل  .محل مورد نظر را دشوار کند

های خاص سلولی و بهبود  ها با گیرندهکنش آنتواند در تئوری موجب افزایش برهملیگاندهای خاص به سطح نانوذرات می

نشان داده  .انتقال شود نانوحاملمرورهای جدید  از جمله سیستماند که  نانومواد، ظرفیت  ها  لیپیدی و سایر  پلیمری،  های 

های نانوذره  به ویژگی BTB توجهی برای انتقال هدفمند ترکیبات به بافت تستیس دارند. با این حال، میزان واقعی عبور ازقابل

   .(12)توان یک مسیر عمومی و قطعی برای عبور همه نانوذرات از این سد تعریف کردو شرایط آزمایش وابسته است و هنوز نمی

 شده در زمینه کاربرد نانوذرات در مهندسی بافت تستیسمطالعات انجام -6

ای به بررسی راهکارهای مختلف برای حفظ و بازگرداندن باروری در پسران مبتلا در مقاله  2017ورمولن و همکارانش در سال  

توانند اثرات درمانی و پرتودرمانی میهایی مانند شیمیبه سرطان پیش از بلوغ پرداختند. نویسندگان بیان کردند که درمان

زایی بر بافت بیضه داشته باشند و از آنجا که پسران پیش از بلوغ قادر به تولید و ذخیره اسپرم بالغ نیستند، استفاده از  آسیب 

به نابالغ  بیضه  سلول بافت  حاوی  بافت  این  دارد.  زیادی  اهمیت  باروری  حفظ  برای  بالقوه  روش  یک  بنیادی  عنوان  های 

هایی  توانند در آینده برای بازسازی اسپرماتوژنز مورد استفاده قرار گیرند. ورمولن و همکارانش روشاسپرماتوگونی است که می

سازی بافت در هیدروژل و استفاده از نانوذرات را  مانند انجماد بافت بیضه، پیوند بافت، استفاده از فاکتورهای رشد، کپسوله 

شده فاکتورهای رشد و  تواند امکان انتقال کنترل مورد بررسی قرار دادند. از دیدگاه مهندسی بافت، استفاده از نانوذرات می

های  تری برای بقای سلولهای زیستی، محیط مناسبها و داربستهای زیستی را فراهم کند و در کنار هیدروژلسایر مولکول

مصنوعی« را مطرح کردند که در آن  وسعه یک »بیضه زیستبنیادی اسپرماتوگونی ایجاد نماید. نویسندگان همچنین امکان ت

بعدی مناسب قرار گرفته و امکان تولید گامت در شرایط آزمایشگاهی یا استفاده از بافت  های بیضه در یک محیط سهسلول 

شده برای بازسازی عملکرد تولیدمثلی بررسی شود. بنابراین، این مقاله اگرچه یک مطالعه مروری است، اما یکی از  مهندسی

های زیستی در آینده مهندسی بافت تستیس محسوب  ها و داربستمنابع مهم برای درک نقش بالقوه نانوذرات، هیدروژل

 .(13)شودمی

ای تجربی را با هدف بهبود بقای بافت تستیس پس از پیوند انجام دادند.  مطالعه  2021در ادامه، دِل ونتو و همکارانش در سال  

 PDGF و VEGF برای انتقال فاکتورهای رشد PLGA-PEG و PLGA در این مطالعه، پژوهشگران از نانوذرات پلیمری بر پایه

استفاده کردند. این نانوذرات درون هیدروژل آلژینات قرار داده شدند و سپس سیستم ایجادشده برای پیوند بافت تستیس 

مورد بررسی قرار گرفت. هدف اصلی این رویکرد، افزایش تشکیل و بلوغ عروق در بافت پیوندشده بود؛ زیرا یکی از مشکلات  

 VEGF .رسانی و ایجاد آسیب ایسکمیک در مراحل اولیه پس از پیوند استمهم پس از پیوند بافت تستیس، کاهش اکسیژن 
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در بلوغ و پایدارسازی عروق جدید نقش دارد. نتایج این مطالعه   PDGF زایی دارد، در حالی کهنقش مهمی در تحریک رگ

این فاکتورهای رشد، به نانوذرات حاوی  از  استفاده  بلوغ ساختارهای  ، میPDGF و VEGF ویژه ترکیبنشان داد که  تواند 

تر شبکه عروقی را در بافت پیوندشده بهبود دهد. این یافته اهمیت زیادی در مهندسی بافت تستیس دارد؛ زیرا ایجاد سریع

های مستقیم استفاده از های بافتی فراهم کند. این مطالعه یکی از نمونه تری برای بقای سلول تواند شرایط مناسبعروقی می

  .(14)شودشده یا پیوندی محسوب مینانوذرات در کنار هیدروژل برای بهبود عملکرد یک بافت تستیس مهندسی

 Significant Benefits of Nanoparticles Containing a Necrosisای با عنوان  مطالعه  2019دِل ونتو و همکارانش در سال  

Inhibitor on Mice Testicular Tissue Autografts Outcomes ن بود که بررسی کنند آیا  ها ایانجام دادند. هدف اصلی آن

تواند آسیب بافت بیضه را بعد از پیوند کاهش دهد و باعث  می (NECINH-NPs) استفاده از نانوذرات حاوی مهارکننده نکروز

ای که پژوهشگران با آن مواجه بودند این است که در هنگام پیوند بافت بیضه،  مسئله   .های زایا شود یا خیربقای بیشتر سلول

تواند باعث آسیب بافتی و از بین رفتن شود. این شرایط میبافت برای مدتی با کمبود خون و اکسیژن )ایسکمی( مواجه می

های اسپرماتوگونی، شود. این موضوع برای حفظ باروری بسیار مهم است؛ زیرا خصوص سلول های زایا، بهتعداد زیادی از سلول

هایی با قابلیت بالقوه برای تولید  های بنیادی اسپرماتوگونی، یعنی سلولدر پسران پیش از بلوغ، بافت بیضه نابالغ حاوی سلول

برای بررسی این موضوع، دلِ ونتو و همکارانش از   .شودترین منابع حفظ باروری محسوب میاسپرم در آینده، یکی از مهم

متر مکعب، تهیه و سپس  میلی 1ای استفاده کردند. قطعات کوچکی از بافت بیضه، تقریباً به حجم  هفته  5تا    4های  موش

ها را به سه گروه تقسیم کردند: گروه اول بدون  صورت اتوگرافت در محل طبیعی بیضه موش پیوند شدند. پژوهشگران بافتبه

 شده در ماتریکس آلژینات حاوی نانوذراتشده در ماتریکس آلژینات و گروه سوم کپسوله سازی، گروه دوم کپسوله کپسوله 

NECINH    از بافت  21و   5پس  رنگروز،  از  بافت  ارزیابی وضعیت  برای  پژوهشگران  بررسی شدند.  پیوندشده  آمیزی  های 

را مورد  boule-like و PLZF  ،VASAهای زایا نیز نشانگرهای  ائوزین استفاده کردند و برای بررسی بقای سلول -هماتوکسیلین

فعال و میزان پراکسیداسیون لیپیدی و استرس اکسیداتیو  caspase-3بررسی قرار دادند. همچنین میزان آپوپتوز با استفاده از  

 . (15)ارزیابی شد (MDA) آلدئیددیبا استفاده از مالون

 



 

 

 https://nano.cdsts.ir 10صفحه  

 

نکروز:  1 شکل مهارکننده  نانوذرات حاوی  از  استفاده  بهبود   (NECINH-NPs) طرح شماتیک  برای  آلژینات  ماتریکس  در 

 .2019و همکاران،  Del Vento های زایا پس از اتوگرافت بافت بیضه موش. برگرفته ازیکپارچگی بافت و بقای سلول

مند درباره اثر نانوذرات بر باروری مردان منتشر کردند. هدف این پژوهش،  یک مرور نظام 2023کِلاین و همکارانش در سال 

ها بر عملکرد بیضه و  بررسی شواهد موجود درباره ورود و تجمع نانوذرات در دستگاه تولیدمثل مردان و تأثیر احتمالی آن 

اندازه   اثر نانوذرات بر سیستم تولیدمثل به عوامل مختلفی از جمله نوع ماده،  اسپرماتوژنز بود. نویسندگان نشان دادند که 

اند که مواجهه با بعضی  ذرات، شکل، پوشش سطحی، غلظت و مسیر مواجهه وابسته است. برخی مطالعات حیوانی نشان داده

التهاب یا اختلال در عملکرد سلواز نانوذرات می با تغییرات اکسیداتیو،  های تولیدمثلی همراه باشد. از سوی دیگر،  لتواند 
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دهند که تمام نانوذرات الزاماً اثرات منفی بر باروری دارند. بنابراین، هنگام استفاده از نانوذرات در شواهد موجود نشان نمی

ها ضروری است. این مطالعه اهمیت ارزیابی ایمنی  سازگاری و سمیت تولیدمثلی آنمهندسی بافت تستیس، توجه به زیست 

در مطالعات جدیدتر، توجه پژوهشگران به استفاده از   .دهدها مورد تأکید قرار میهای درمانی آننانوذرات را در کنار قابلیت

نانوحاملنانوحامل است.  یافته  افزایش  مردان  تولیدمثل  به سیستم  ترکیبات درمانی  انتقال هدفمند  برای  پلیمری،  ها  های 

عنوان های زیستی، بههای نانوساختار به دلیل قابلیت اصلاح سطح و امکان بارگذاری داروها و مولکوللیپیدی و سایر سامانه

های مهم در این زمینه، وجود سد خونی ـ  اند. یکی از چالشابزارهای بالقوه برای دارورسانی هدفمند مورد بررسی قرار گرفته 

از عوامل خارجی محافظت میبیضه  از محیط اسپرماتوژنز در برابر بسیاری  کند. اگرچه این سد برای عملکرد  ای است که 

هایی که بتوانند  تواند انتقال برخی مواد درمانی را محدود کند. بنابراین، توسعه نانوحاملاما می  طبیعی بیضه ضروری است،

ای تعامل داشته باشند، یکی از مسیرهای مهم تحقیقات آینده  ها و ساختارهای سد خونی ـ بیضهشده با سلولبه شکل کنترل

دهد که کاربرد نانوذرات در مهندسی بافت تستیس هنوز شده نشان میطور کلی، نتایج مطالعات انجامبه   .شودمحسوب می 

های جدید حفظ و بازسازی باروری دارد. ترکیب  توجهی برای توسعه روشبالینی قرار دارد، اما ظرفیت قابلدر مرحله پیش

شده برای حمایت  تواند امکان ایجاد یک ریزمحیط کنترل بعدی و فاکتورهای رشد میهای سه ها، داربستنانوذرات با هیدروژل

ها به کاربرد  های تستیس را فراهم کند. با این حال، پیش از ورود این فناوریهای بنیادی اسپرماتوگونی و سایر سلولاز سلول 

مدت  نانوذرات و اثرات طولانی  سازگاری، سمیت تولیدمثلی، پایداریبالینی، مطالعات بیشتری برای تعیین دوز مناسب، زیست

 .  (4)دهدمطالعات صورت گرفته در این زمینه را مورد بررسی قرار می 2جدول  .ها ضروری استآن 

 مطالعات و مقالات مرتبط با نانوذرات در مهندسی بافت و تولیدمثل مردان : 2جدول 

نویسندگان   ردیف 

 سال   /

نانوذره /  نوع مطالعه 

 سامانه 

ترین مهم هدف مدل

 یافته

لینک  

 مقاله 

1 Del Vento 

et al., 2021 
مطالعه  

 تجربی

 نانوذرات

PLGA/PLGA-

PEG   حاوی

VEGF و 

PDGF   در

هیدروژل 

 آلژینات 

بافت  

تستیس 

 5–4موش 

 ای هفته

بهبود 

رسانی و  خون 

بقای بافت پس  

 از پیوند

 ترکیب

VEGF و 

PDGF   باعث

افزایش بلوغ  

عروق و  

تسریع 

تشکیل 

ساختارهای  

 عروقی شد 

(14). 

2 Zhao et al., 

2024/2025 
نانوذرات  مروری 

شده؛  مهندسی

پلیمری، 

لیپیدی و سایر  

 ها نانوحامل

مطالعات  

سلولی و  

حیوانی 

تولیدمثل 

 مردان 

بررسی کاربرد  

نانوذرات در 

تشخیص، 

دارورسانی و  

 درمان

نانوذرات 

ظرفیت 

توجهی  قابل

برای 

دارورسانی  

هدفمند در  

(15). 



 

 

 https://nano.cdsts.ir 12صفحه  

سیستم 

تولیدمثل 

مردان دارند،  

اما  

کاربردهای  

بالینی هنوز  

محدود  

 هستند

3 Klein et 

al., 2023 
مرور 

 مند نظام

های  مدل انواع نانوذرات 

 حیوانی 

بررسی سمیت 

 تولیدمثلی

اثر نانوذرات 

بر 

اسپرماتوژنز  

عموماً ضعیف  

و در بسیاری  

موارد 

پذیر  برگشت

گزارش شده،  

ولی  

استثناهایی  

 وجود دارد

(16) . 

4 Zhang et 

al., 2026 
مروری 

 جدید 

نانوذرات فلزی،  

های  نانوحامل

لیپیدی و 

پلیمری، 

های  وزیکول 

 سلولی خارج

مطالعات  

مربوط به 

سیستم 

تولیدمثل 

 مردان 

بررسی 

ها  نانوحامل

برای 

گیری عبور/هدف

–سد خونی

 ایبیضه 

ها  نانوسامانه

توانند  می

برای 

دارورسانی،  

تصویربرداری 

و درمان  

هدفمند مورد  

استفاده قرار 

گیرند؛ اما  

ایمنی و  

ها  کارایی آن

هنوز نیازمند  

مطالعات  

 بیشتر است 

(17). 
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5 Del Vento 

et al., 2021 
مطالعه  

 تجربی

VEGF-NPs + 

PDGF-NPs + 

NECINH-NPs 

پیوند بافت  

تستیس 

 موش

زمان  مقابله هم

با ایسکمی،  

نکروز و اختلال 

 زاییرگ

سیستم 

ای چندنانوذره

برای انتقال 

موضعی  

عوامل 

مختلف 

طراحی شد و  

 ترکیب

VEGF + 

PDGF 

بهترین اثر را  

بر بلوغ عروق  

 نشان داد

(18). 

 

 مزایای استفاده از نانوذرات در مهندسی بافت تستیس  -7

عبارتمهم نانوذرات  از  استفاده  بالقوه  مزایای  ازترین  کنترل  - 1  :اند  زیستیرهایش  عوامل  می :شده  توانند  نانوذرات 

امکان را  رشد  فاکتورهای  تدریجی  در   :افزایش پایداری مواد فعال  - 2  .پذیر کنندآزادسازی  زیستی  مواد  محصورسازی 

تواند  ترکیب نانوذرات با داربست یا هیدروژل می :انتقال موضعی  -3  .ها جلوگیری کندتواند از تخریب سریع آن نانوذرات می

های  توان سطح نانوذرات را برای ایجاد ویژگیمی :امکان اصلاح سطح  - 4  .موجب تمرکز ماده فعال در محل مورد نظر شود

زمان  تواند همیک داربست می :ترکیب چند عملکرد در یک سیستم  -5  .گیری سلولی اصلاح کردخاص زیستی یا هدف

یکی از   PDGF و VEGF انتقال موضعی :زاییکمک به رگ - 6 .نقش حمایت مکانیکی و سیستم انتقال دارو را داشته باشد

 .(19)کاربردهای امیدوارکننده در مطالعات مربوط به پیوند بافت تستیس است

 های استفاده از نانوذراتها و چالشمحدودیت -8

با وجود ظرفیت بالای فناوری نانو، چندین چالش مهم وجود دارد. نخست، هنوز استاندارد مشخصی برای تعیین دوز بهینه  

نانوذرات  روش ساخت  و  پوشش سطحی  اندازه، شکل،  در  تفاوت  ندارد. دوم،  بافت تستیس وجود  در  نانوذرات  از  بسیاری 

اند  مدت است. برخی مطالعات نشان دادهچالش دیگر، ارزیابی ایمنی طولانی  .تواند نتایج مطالعات مختلف را متفاوت کندمی

ها ممکن است به نوع ماده و مسیر مواجهه وابسته باشد. در ها باقی بمانند و اثرات آن توانند در بافتکه بعضی نانوذرات می

مند درباره باروری مردان گزارش کرده است که اگرچه برخی نانوذرات به مقادیر کم به تستیس  عین حال، یک مرور نظام

ای و ایجاد آسیب شدید و پایدار هنوز قطعی نیست.  ها از سد خونی ـ بیضه رسند، شواهد موجود درباره عبور گسترده آن می

نانوذرات خودداری کرد انواع  به همه  نتایج مطالعات سمیت  تعمیم  از  باید  نانوذرات و اهمیت ایمنی   .بنابراین،  سمیت 
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ترین موضوعات در توسعه نانوذرات برای مهندسی بافت تستیس است. از آنجا که  ایمنی تولیدمثلی یکی از مهم :تولیدمثلی

تواند  های سرتولی یا لایدیگ میهای زایا، سلولهدف این فناوری حفظ یا بازگرداندن باروری است، هرگونه آسیب به سلول 

های احتمالی سمیت شامل افزایش استرس اکسیداتیو، اختلال عملکرد میتوکندری، مکانیسم  .نتیجه درمان را معکوس کند

شدن مسیرهای مرگ سلولی هستند. شدت این اثرات به ترکیب نانوذره،  ژنتیکی، التهاب و فعال، تغییرات اپیDNA آسیب 

است  وابسته  ورود  مسیر  و  پوشش سطحی  غلظت،  بافت    .اندازه،  کاربرد در مهندسی  برای  نانوذره  بنابراین، هنگام طراحی 

سازگاری، سمیت سلولی، سمیت ژنتیکی،  زیستزمان  تستیس، معیار موفقیت فقط »توانایی انتقال دارو« نیست؛ بلکه باید هم

 .(20)ارزیابی شود  مدتها، اثر بر اسپرماتوژنز و ایمنی طولانیاثر بر هورمون 

 انداز آینده چشم -9

هایی،  های چندجزئی و هوشمند حرکت خواهد کرد. در چنین سیستم آینده مهندسی بافت تستیس احتمالاً به سمت سیستم 

داربست سه ماتریکس خارجتواند همبعدی مییک  نقش  و  زمان  رشد  فاکتورهای  نانوذرات، مخزن  سلولی مصنوعی، حامل 

باشدمحیط حمایتی سلول  داشته  را  زیست  .ها  با  نانوذرات  نیز میچاپ سه ترکیب  با  بعدی  ایجاد ساختارهایی  امکان  تواند 

شده چند عامل مختلف بندیهای نانویی برای آزادسازی زمانتوان از سامانهتر را فراهم کند. همچنین مییافتگی دقیقسازمان

یکی دیگر از مسیرهای مهم،    .زایی آزاد شونداستفاده کرد؛ برای مثال، ابتدا عوامل ضدآسیب یا ضدالتهاب و سپس عوامل رگ

توجه، مواد مورد نیاز را به بافت پذیر و هدفمند است که بتوانند بدون ایجاد سمیت قابلتخریبهای زیستتوسعه نانوحامل

های پلیمری های لیپیدی، حاملنیز بر ظرفیت نانومواد فلزی، سیستم  2026تستیس منتقل کنند. مرورهای جدید در سال  

اند؛ هرچند استانداردسازی، های دستگاه تولیدمثل مردانه تأکید کردهو مواد زیستی طبیعی برای انتقال هدفمند در بیماری

 .(21)پذیری تولید همچنان از موانع اصلی هستندمدت و مقیاسایمنی طولانی

 گیری نتیجه -10

های نوظهور و پیچیده پزشکی بازساختی است که هدف آن بازسازی ساختار و عملکرد مهندسی بافت تستیس یکی از حوزه

فراهم و  بیضه  وابستگی بافت  تستیس،  ریزمحیط  پیچیدگی  است.  اسپرماتوژنز  بازیابی  یا  برای حفظ  مناسب  شرایط  کردن 

از مهمهای سوماتیک و وجود سد خونی ـ بیضههای زایا به سلولسلول    .شوندهای این حوزه محسوب میترین چالشای 

ها، انتقال فاکتورهای رشد و  های داربستشده، اصلاح ویژگیهای انتقال کنترلکردن سیستمتواند با فراهمفناوری نانو می

زایی، نقش مهمی در توسعه مهندسی بافت تستیس داشته باشد. یکی از شواهد مهم در این زمینه استفاده از  کمک به رگ

با این حال، نباید   .در هیدروژل آلژینات برای بهبود عروق در بافت تستیس پیوندشده است PDGF و VEGF نانوذرات حاوی

توجهی از شواهد فعلی از مطالعات آزمایشگاهی  شده اشتباه گرفت. بخش قابلهای فناوری نانو را با کاربرد بالینی اثباتظرفیت

های تولیدمثلی  اند. علاوه بر این، برخی نانوذرات ممکن است در شرایط خاص اثرات نامطلوبی بر سلولو حیوانی به دست آمده

  .های فیزیکوشیمیایی، دوز، روش تجویز و هدف درمانی انجام شودداشته باشند. بنابراین، انتخاب نانوذره باید بر اساس ویژگی

ترین یکی از امیدوارکننده  های مناسببعدی + فاکتورهای رشد + سلولنانوذرات + هیدروژل/داربست سه در مجموع، ترکیب  

برای توسعه سامانه نانو، زیست مسیرها  پیشرفت فناوری  با  بافت تستیس است.  پیشرفته مهندسی  چاپ مواد و زیستهای 

هایی که شباهت بیشتری به تستیس طبیعی دارند افزایش یابد. با این حال،  رود امکان طراحی ریزمحیطبعدی، انتظار میسه 
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ها  مدت این سامانهپیش از استفاده بالینی، مطالعات بیشتری برای تعیین اثربخشی، ایمنی، پایداری ژنتیکی و پیامدهای طولانی

 .ضروری است

. 
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