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با سلام

    شکوفایی بهار طبیعت توام با آغاز قرن جدید، ما را بدین راه سوق داد تا 

اولین شماره نشریه ی انجمن را در بهار 1400 در دسترس شما عزیزان قرار دهیم.

بی شک یکی از مهمترین دست آوردهای امروز دانشگاه شاهد تهران و همچنین 

جامعه بزرگ خبرگان زیست شناسی ، انتشار نشریه وزین Cellbon است که از 

حمایت یک هیات تحریریه علمی و آکادمیک برخوردار می باشد و از طرفی دیگر

دنباله ی یک سابقه ی چندساله از انجمنی است که بصورت تخصصی فعالیت خود 

را ادامه می دهد. تداوم انتشار نشریه بدون مشارکت شما امکان پذیر نخواهد

بود. استقبال شما با ارسال مقالات پرمایه باعث شکوفایی این نشریه درجمع 

اندیشمندان حوزه زیست شناسی و به ویژه حیطه ی سلول های بنیادی 

خواهد گردید. ضمن قدردانی و سپاسگزاری از محققین و نویسندگانی که

حاصل تلاش و زحمات خود را به واسطه ی این نشریه در اختیار تشنگان علم 

 قرار میدهند، امیدواریم از مطالب اولین نسخه نشریه Cellbon لذت ببرید.
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اختلالات روانیتومورهای مغزیآسیب مغزیبیماری های نورودژنراتیو

  هنگامــی کــه مغــز آســیب دیــده باشــد، مــی ‌توانــد بــر 
ــه و  ــه حافظ ــدن، از جمل ــای ب ــیاری از عملکرده روی بس

ــزی  ــالات مغ ــذارد. اخت ــر بگ ــرد تأثی ــخصیت ف ــی ش حت

شــامل هــر گونــه شرایــط یــا معلولیتــی اســت کــه بــر مغــز 

مــا تأثیــر دارد. شــایع‌ترین بیــاری هــای مغــز و اعصــاب، 

از اختــالات را شــامل می‌شــوند  دســته‌بندی وســیعی 

هســتند. متفــاوت  بســیار   ، شــدت  و  علائــم  در  کــه 

آســیب‌های  علــت  بــه  اغلــب  مغــزی  آســیب‌های 
ناگهانــی ایجــاد می‌شــوند. ترومــا می‌توانــد بــه بافــت 

مغــزی، نورون‌هــا و اعصــاب آســیب برســاند. ایــن آســیب 

بــر توانایــی مغــز بــرای برقــراری ارتبــاط بــا بقیــه اعضــای 

ــز  ــا در مغ ــات توموره ــذارد. گاهــی اوق ــر می‌گ ــدن تأثی ب

شــکل می‌گیرنــد و می‌تواننــد بســیار خطرنــاک باشــند. 

علــت تومورهــای مغــزی تا حــد زیادی ناشــناخته اســت. 

ــد.  ــاق بیفتن ــراد اتف ــنی در اف ــر س ــد در ه ــا می‌توانن آنه

علائــم تومورهــای مغــزی بســتگی بــه انــدازه و محــل 

تومــور دارد. بیــاری هــای نورودژنراتیــو مثــل بیــاری 

پارکینســون، ام اس، هانتینگتــون، آلزایمــر و غیــره میتوانند 

بــه تدریــج منجــر بــه تخریب نــورون هــا و اعصاب شــوند.

ــز  ــای مغ ــاری ه ــن بی ــایع تری ــی از ش ــه یک ــر ک آلزایم

ــی  ــه آرام ــد ب ــت، میتوان ــن اس ــه س ــته ب ــاب وابس و اعص

حافظــه و فرآینــد هــای فکــر کــردن را مختــل کنــد.

شایع‌ترین بیماری های مغز و اعصاب

علائــم بیــاری هــای نورودژنراتیــو کــه باعــث آســیب های 

ــول  ــد در ط ــوند، میتوان ــاب میش ــز و اعص ــه مغ ــی ب دائم

ــد. ــدا کن ــروز پی ــدی ب ــم جدی ــد و علائ ــش یاب ــان افزای زم

هیــچ درمــان قطعــی بــرای ایــن دســته از اختــالات‌ وجــود 

ــتفاده  ــامل اس ــب ش ــه اغل ــان ک ــد درم ــا فرآین ــدارد ام ن

ــرای  ــد ب ــت، میتوان ــم اس ــده علائ ــرل کنن ــای کن از داروه

کاهــش علائــم و بهبــود کیفیــت زندگــی فــرد کمــک کننــده 

باشــد. اختــالات روانــی و یا بیــاری های روحــی، گروه 

بــزرگ و متنوعــی هســتند کــه بــر الگوهــای رفتــار مــا تأثیر 

ــط  ــاس شرای ــر اس ــی ب ــالات روان ــم اخت ــد. علائ می‌گذارن

ــالات  ــد از اخت ــف می‌توانن ــراد مختل ــت. اف ــاوت اس متف

باشــند. داشــته  متفاوتــی  تجربیــات  یکســان  روانــی 

۶



     افتخارات مشاهیر و بزرگان از گذشته تا به امروز

Famous and great men of science

ــه  ــت ک ــاری اس ــزه‌ و افتخ ــن جای ــل معتبرتری ــزه نوب   جای

در حوزه‌هــای علمــی بــه یــک دانشــمند تعلــق می‌گیــرد. 

جایــزه نوبــل در ســال ۱۸۹۵، بــه وصیــت شــیمی‌دان 

ــداع  ــل اب ــه دلی ــر او را ب ــه بیش ــل ک ــرد نوب ــوئدی، آلف س

دینامیــت می‌شناســند پایه‌گــذاری شــد. در ســال ۱۹۰۱ 

ــق  ــد. طب ــن بنیــاد داده ش ــتین جوایــز ای ــادی، نخس می

رشــته‌های  در  ســالانه  به‌طــور  جوایــزی   ، او  وصیــت 

فیزیــک، شــیمی ، فیزیولــوژی و پزشــکی ، ادبیــات، اقتصــاد 

و صلــح؛ بــه افــرادی تعلــق می‌گیــرد کــه بیشــرین خدمــت 

را بــه مــردم کــرده باشــند. در حیطــه علوم اعصاب از ســال 

۱۹۰۶ تــا ســال ۲۰۱۴ جوایــز مختلفــی داده شــد. نکتــه ای 

کــه در زندگــی دانشــمندان ایــن دوره بــه چشــم میخــورد 

ــا  ــا ب ــی آنه ــان زندگ ــکان و زم ــد م ــه هرچن ــت ک ــن اس ای

یکدیگــر متفــاوت اســت ؛ امــا معانــی و مفاهیــم مشــرکی 

وجــود دارد. نخســت اینکــه آنهــا تــک بعــدی نبودنــد و در 

زمینــه هــای مختلــف خــوش درخشــیدند؛ بــه عنــوان مثــال 

ــاب و  ــوم اعص ــص عل ــه متخص ــن ک ــر ای ــاوه ب Cajal ع

آســیب شناســی بــود، نویســنده و سیاســتمدار سرشناســی 

Bernard Katz و Alan Hodgkin نیــز بود. نمونــه دیگــر

ــرای کشورشــان خدمــت  ــی ب ــگ جهان ــه در جن هســتند ک

ــد  ــل ش ــده نوب ــی برن ــز زمان ــد. Robert Barani نی کردن

ــه سر میــرد. مــورد دوم ایــن اســت کــه  کــه در اســارت ب

بیشــر آنهــا در چنــد رشــته تحصیــل کــرده بودنــد؛ از ایــن 

رو بــا وجــود مشــکلات متعــدد، بــا علاقــه زیــاد و تلاشــی 

ــت  ــوع فعالی ــی متن ــای تحقیقات ــه ه ــه در زمین ــی وقف ب

ــان  ــه،  Camillo Golgi همزم ــوان نمون ــه عن ــد؛ ب میکردن

ــاری  ــورد بی ــود و در م ــت ب ــت و پاتولوژیس نورولوژیس

ــراه  ــه هم ــال ۱۹۰۶ ب ــرد، او در س ــش میک ــا پژوه مالاری

Santiago Ramon Cajal موفــق بــه دریافــت جایــزه 

ــد.  ــی ش ــلول عصب ــادی س ــناخت بنی ــل ش ــه دلی ــل ب نوب

ــود  ــک ب ــته فیزی ــل رش ــارغ التحصی Andrew Huxley ف

ــه  ــک را ب ــاب، فیزی ــی اعص ــت الکتریک ــت فعالی ــا ثب و ب

بالیــن آورد. Walter Rudolf Hess متخصــص چشــم بــود؛ 

ــی را در  ــرد و تحقیقات ــزی ک ــه ری ــز را پای ــه مغ ــا نقش ام

مــورد دیانســفال انجــام داد. Otto Loewi در ســال ۱۹۳۶ 

بــه دلیــل کشــف نقــل و انتقــالات شــیمیایی اعصــاب 

ــن،  ــولین، کوکائی ــه انس ــی در زمین ــاپ مقالات ــوم و چ اتون

آدرنالیــن، قلــب و کلیــه جایــزه نوبــل دریافــت کــرد. 

۷
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  ســانتیاگو رامــون کاخــال در اســپانیا متولــد شــد. پــدرش یــک پزشــک و اســتاد آناتومــی بــود. در کودکــی بخاطر 

کســب نتایــج ضعیــف مجبــور شــد مدرســه‌اش را بارهــا تغییــر دهــد. ســانتیاگو بــا تــاش پدرش به رشــته پزشــکی 

علاقــه منــد شــد و دکــرای خــود را از دانشــگاه مادریــد دریافــت کــرد. در خــال ســال‌های 1874 الــی 1875 

او در ماموریــت ارتــش اســپانیا در کوبــا حــاضر بــود و بــه مبــارزه بــا بیماری‌هــای مالاریــا و ســل پرداخــت. در 

همیــن دوران بــود کــه وی تجربیــات گرانبهایــی در مقابلــه بــا بیماری‌هــای مــری کســب کــرد. بعــد از پایــان 

ماموریــت نظامــی خــود در کوبــا بــه اســپانیا بازگشــت. او در ســال 1883 کرســی آناتومــی تشریحــی دانشــکده 

پزشــکی والنســیا را بــه دســت آورد و در هــان جــا تحقیقاتــش را در خصــوص پاتولــوژی التهاب‌هــای بیــاری 

وبــا آغــاز کــرد کــه در آن دوران تبدیــل بــه یــک بحــران شــده بــود. او در 1887 بــه بارســلون رفــت و بــه عنــوان 

اســتاد در کرســی بافــت ‌شناســی در دانشــکده‌ پزشــکی دانشــگاه بارســلون مشــغول شــد.  ســانتیاگو در 1888 

مکانیســم‌های ریخــت‌ شناســی و روندهــای اتصالــی یاختــه هــای عصبــی در مــاده‌ خاکســری مغــز را کشــف 

کــرد. نظریــه‌ او در ســال 1889 در کنگــره انجمــن آناتومــی آلمــان کــه در برلیــن ، مــورد پذیــرش قــرار گرفــت. بــر 

اســاس ایــن نظریــه، کــه بعدهــا بــا عنــوان نظریــه نورونــی مشــهور شــد و یــک انقــاب در علــم عصــب شناســی 

بوجــود آورد، ســاختار سیســتم عصبــی بــه عنــوان مجموعــه‌ ای از واحدهای مســتقل جــدا از هم تعریف میشــد.

Santiago Ramón y CajalSantiago Ramón y Cajalسانتیاگو رامون ئی کاخالسانتیاگو رامون ئی کاخال

و بــا توجــه بــه شــهرتی کــه بخاطــر تئوری خود بدســت آورده بــود توانســت از دولت 

بخواهــد کــه آزمایشــگاه پژوهش‌هــای زیســت‌ شناســی بــا یــک بودجــه تحقیقاتــی

وی بــا کشــف انتهــای فیبرهــای صعودی نشــان داد که تماس میان ســلول‌های عصبی از هر ســو امکان 

پذیــر نیســت و تنهــا در شرایــط خاص اتصال ســلول‌های عصبی جهــت انتقال پیام امکان پذیر اســت. 

در ســال 1892، کرســی بافــت ‌شناســی، آناتومــی و پاتولــوژی دانشــگاه مرکــزی مادریــد را پذیرفــت.

مناســب را تاســیس کنــد. او در ســال 1906 موفــق بــه دریافــت 

ــش ــر تحقیقات ــه خاط ــزه را ب ــن جای ــد. وی ای ــل ش ــزه نوب جای

 بر روی دستگاه عصبی دریافت کرد.



۹

Edvard MoserEdvard Moser ادوارد موزرادوارد موزر

ــه کشــف  ــروژ اســت کــه موفــق ب ــوم اعصــاب اهــل ن ــه عل    ادوارد مــوزر یــک دانشــمند در زمین

ســلول شــبکه ای در ناحیــه هیپوکامــپ شــد. ایــن ســلولها در مغــز بســیاری از گونــه هــای حیوانــات 

ــراه  ــه هم ــد . او ب ــا را میدهن ــود در فض ــت خ ــن موقعی ــکان یاف ــا ام ــه آنه ــوند و ب ــی ش ــت م یاف

همــرش و John O Keefe بــه دلیــل کشــف ســلولهای ســامانه موقعیــت یابــی در مغــز انســان بــه 

طــور مشــرک برنــده جایــزه نوبــل در ســال 2014 شــدند . مــوزر از پــدر و مــادر آلمانــی متولــد شــد 

کــه در دهــه 1950 بــه نــروژ نقــل مــکان کــرده بودنــد و در الســوند بــزرگ شــد. وی مــدرک تحصیلــی 

خــود را بــه عنــوان یــک روانشــناس از گــروه روانشناســی دانشــگاه اســلو نــروژ دریافــت کــرد و در 

ســال 1995 دکــرای فیزیولــوژی مغــز و اعصــاب را در دانشــکده پزشــکی همیــن دانشــگاه بدســت 

ــوان دانشــیار روانشناســی زیســتی در گــروه روانشناســی در دانشــگاه  ــه عن آورد. در ســال 1996 ب

نــروژ )NTNU( منصــوب شــد. وی در ســال 1998 بــه ســمت اســتاد علــوم اعصــاب ارتقــا یافــت. 

در ســال 2002 بــه گــروه تحقیقاتــی وی وضعیــت »مرکــز تعالــی« بــه صــورت جداگانــه اعطــا شــد.

 ادوارد مــوزر مجموعــه ای از گــروه هــا و مراکــز تحقیقاتــی  را رهــری کــرده 

اســت کــه در مجمــوع بــه عنــوان  محیــط تحقیقاتــی مــوزر شــناخته می شــوند. 

وی یــک عضــو علمــی خارجــی موسســه نوروبیولــوژی Max Planck اســت کــه 

طــی چندیــن ســال بــا آن همــکاری کــرده اســت.



۱۰

  چکیده :
پارکینســون یــک اختــال عصبــی اســت کــه در اثرکاهــش 

ــود  ــه وج ــن ب ــده دوپامی ــد کنن ــی تولی ــای عصب ــلول ه س

مــی آیــد کــه موجــب کاهــش کنــرل ماهیچــه هــای صــاف 

ولــرزش هــای غیــر قابــل کنــرل انــدام مــی شــود. دوپامیــن 

 )Neurotransmitter( نوروترنســمیترها  دســته‌ی  در 

همــه‌ی  می‌گیــرد.  قــرار  عصبــی  پیام‌رســان‌های  یــا 

نورون‌هــای مغــز نمی‌تواننــد نوروترنســمیتر دوپامیــن را 

ــرآورد شــده کــه فقــط حــدود ۱ درصــد از  ــد. ب ــد کنن تولی

نورون‌هــای مغــز از توانایــی تولیــد دوپامیــن برخــوردار می 

باشــند. بــا ایــن حــال، ایــن پیام‌رســان عصبــی نقــش مهمــی 

ــا  ــد. فعالیت‌ه ــا می‌کن ــز ایف ــف مغ ــای مختل در کارکرده

و کارکردهــای دوپامیــن هنــوز بــه صــورت کامــل بــرای مــا 

شــناخته‌ شــده نیست.دانشــمندان بــرای درمــان پارکینســون 

از ســلول هــای بنیــادی اســتفاده مــی کننــد کــه ایــن 

ــد  ــلول‌های جدی ــع س ــوان منب ــه عن ــد ب ــلول‌ها می‌توانن س

مغــزی تولیدکننــده دوپامیــن عمــل کننــد. ســلول‌های 

توانایــی  کــه  هســتند  ای  اولیــه  ســلول‌های  بنیــادی 

تکامــل بــه انــواع مختلــف ســلول‌های بــدن را دارنــد.

Abstract : 
Parkinson is a neurological disorder 
that caused by a decrease in dopamine-
producing nerve cells that reduce 
the control of smooth muscle and 
uncontrollable vibrations of organ. 
Dopamine belongs to the group of or 
neurotransmitters. Not all neurons in 
the brain can produce the dopamine 
neurotransmitter. It is estimated that only 
about %1 of brain neurons are capable 
of producing dopamine. However, these 
neurotransmitters play an important role 
in various brain functions. Dopamine 
activities and functions are not yet fully 
known to us. Scientists use stem cells 
to treat Parkinson , which can be used 
as a source of new brain dopamine 
producing cells. Stem cells are primary 
cells that have the ability to evolve 
into different types of cells in the body.
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ــو ،  ــرف تنباک ــد م ــری مانن ــل دیگ ــه عوام ــی ک در حال

قهــوه و الــکل بــه طــور بحــث برانگیــزی ارتبــاط احتمالــی 

ــک  ــی ، PD ی ــر تاریخ ــد. از نظ ــان داده ان ــا PD را نش ب

اختــال پراکنــده در نظــر گرفتــه میشــد کــه در آن عوامــل 

محیطــی و ســن از عوامــل اصلــی خطــر بودنــد. در واقــع 

، قبــل از دهــه ۱۹۹۰ ، تردیــد قابــل توجهــی در مــورد 

وراثــت پذیــری PD وجــود داشــت. بــا ایــن حــال ، ســابقه 

خانوادگــی PD )تعریــف نســبی درجــه اول( تقریبــاً در ۱۵ 

درصــد بیــاران دیــده مــی شــود و ۵ تــا ۱۰ درصــد بیماران 

PD از الگــوی وراثتــی مندلــی کلاســیک پیــروی مــی کننــد.

مقدمه :
بیــاری پارکینســون دومیــن و شــایع تریــن اختــال عصبــی 

اســت کــه ۲ تــا ۳ درصــد از جمعیــت ۶۵ ســال بــه بــالا را 

تحــت تاثیــر قرارمیدهــد. از ویژگــی هــای نوروپاتولوژیــک 

بیــاری پارکینســون، از دســت دادن نــورون در جســم 

ســیاه کــه باعــث کمبــود دوپامیــن جســم مخطــط میشــود 

 ،alpha synuclein و تجمــع اجــزای داخــل ســلولی حــاوی

ــا  ــد خانوادگــی ی اســت. شروع بیــاری پارکینســون میتوان

ــانه  ــی نش ــا ب ــانه ی ــا نش ــری ، ب ــا تاخی ــه ی ــرادی، اولی انف

باشــد. ســلول درماني شــاخه فعــالي از بيوتکنولوژي پزشــکي 

ــه در  ــوروني ک ــاي زوال ن ــي رود. بيماريه ــن بشــار م نوي

آنهــا آســيب يــا مــرگ دســته بخصــوصي از ســلولهاي مغــزي 

نقــش اصلــی بــازي مــي کنــد نمونــه هــاي بــارزي از بيماري 

هــاي کانديــد بــراي درمــان بــه شــيوه جايگزينــي ســلولي 

مــي باشــند. نورونهــاي دوپامينرژيــک بيوســنتز دوپامــن را 

بــر عهــده دارنــد کــه يــک نوروترنســميتر حياتي در سيســتم 

ــن  ــش دوپام ــت نق ــي رود. بعل ــزي بشــار م عصــب مرک

در تعــدادي از فعاليــت هــاي فيزيولوژيکــي انســان و 

ــن  ــال دوپام ــل و انتق ــال در نق ــر، اخت ــتانداران ديگ پس

ــا آســيب نورونهــاي دوپامينرژيــک  کــه بــه دنبــال مــرگ ي

بوجــود مــي آيــد منجــر بــه شــکل گــري برخــي بيماريهــاي 

شــناخته شــده مــي شــود کــه پارکينســون برجســته تريــن 

آنهــا مــي باشــد. درمانهــاي متکــي بــر جايگزينــي ســلولهاي 

ــنهاد  ــش پيش ــد بخ ــهاي نوي ــوان روش ــاز بعن ــن س دوپام

ــد ــده ان ــر آن ش ــمندان ب ــت دانش ــن جه ــد. بدي ــده ان ش

تاریخچه :
ــده  ــب کنن ــاری تخری ــک بی ــاری پارکینســون )PD( ی بی

ــای  ــی )دانه‌ه ــام لوئ ــود اجس ــا وج ــه ب ــت ک ــی اس عصب

غیرعــادی پروتئین‌هــا کــه درون ســلول‌های عصبــی در 

ــی و  ــم لوی ــا جس ــل ب ــون، زوال عق ــای پارکینس بیماری‌ه

تعــدادی دیگــر از بیماری‌هــا، گســرش پیــدا می‌کننــد( در 

مغــز میانــی و از دســت دادن فعالیــت ســلولهای عصبــی 

دوپامینرژیــک )Dopaminergic( ، بــه خصوص در جســم 

ــی  ــه طــور بالین ــار  ب ــن ب ســیاه مشــخص مــی شــود. اولی

توســط James Parkinson  در ســال ۱۸۱۷ توصیــف شــد 

ــرزش و  ــامل ل ــه ش ــد ک ــی ده ــان م ــی را نش ؛ PD علائم

ســفتی عضــات ، آهســته شــدن حــرکات )بــرادی كینــزی( 

و از دســت دادن تعــادل اســت. ســالها قبــل از آشــکار 

شــدن علائــم عصبی-حرکتــی ، PD در ابتــدا در یــک دوره 

ــه   ــا ب ــاران مبت ــود. بی ــی ش ــی شروع م ــی مقدمات طولان

PD prodromal ) پارکینســون درمراحــل مقدماتی(علائــم 

ــواب  ــاری خ ــال رفت ــت و اخت ــد یبوس ــی مانن ــر حرکت غی

ــدارد  ــی ن ــچ درمان ــد. PD در حــال حــاضر هی REM دارن

 PD .ــتند ــم هس ــش علائ ــرای کاه ــط ب ــا فق ــان ه و درم

فشــار قابــل توجهــی بــر دوش اقتصــاد و جامعــه جهانــی 

مــی گــذارد و انتظــار مــی رود ایــن وضعیــت بدتــر شــود. 

از ســال ۲۰۱۶ ، بیــش از ۶ میلیــون مــورد PD تخمیــن 

ــا ســال ۲۰۴۰  ــی مــی شــود ت ــش بین زده شــده اســت. پی

تعــداد مــوارد PD ، بــه عنــوان سریعتریــن اختــال عصبــی 

در  مــرگ و میــر ، شــیوع و تعدیــل معلولیــت، بــه بیــش 

ــن عامــل خطــر  ــر برســد. ســن ، بزرگتری ــون نف از ۱۲ میلی

ابتــا بــه PD اســت  و رابطــه جنســی عامــل مهمــی اســت 

ــرار  ــر آن ق ــت تأثی ــبی تح ــور نامتناس ــه ط ــردان ب ــه م ک

ــادی از مطالعــات نشــان داده اســت  ــد. تعــداد زی میگیرن

کــه عوامــل محیطــی شــناخته شــده و ناشــناخته مــی 

تواننــد در خطــر ابتــا بــه PD نقــش داشــته باشــند. عوامل 

محیطــی ماننــد قــرار گرفــن در معــرض ســموم دفــع آفــات 

ــم  ــن علائ ــه سر و همچنی ــیب ب ــاه و آس ــرف آب چ ، م

غیــر حرکتــی از جملــه یبوســت و افسردگــی از بیــن علائــم 

دیگــر، بــا افزایــش خطــر ابتــا بــه PD همــراه بــوده انــد، 
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تــا تکويــن جنينــي نورونهــاي دوپامــن ســاز و عملکــرد آنها 

در زندگــي طبيعــي را بطــور جامــع بــررسي نماينــد. علیرغم 

پیشرفــت چشــمگیر ،هنوز کشــف نشــده اســت کــه چگونه 

انــواع عوامــل خطرســاز ژنتیکــی، مســیرهای بیولوژیکــی و 

شــبکه هــای مولکولــی زمینــه ســاز پاتوبیولــوژی بیــاری 

ــد. عوامــل خطــر ژنتیکــی کــه در حــال  ــل مــی کن را مخت

ــی  ــر ژنتیک ــی از خط ــا بخش ــدند تنه ــایی ش ــاضر شناس ح

احتمالــی PD را نشــان مــی دهــد. شناســایی خطــرات 

مطالعــه  و  بررســی  بــه   ، باقیمانــده  ژنتیکــی  متنــوع 

. دارد  نیــاز  اجــدادی  مختلــف  هــای  گــروه  ژنتیکــی 

)PD( مدلسازی پارکینسون

 با استفاده از سلولهای بنیادی پرتوان 

: )iPSC( القایی

حفــظ مکانیســم هــای درونــی از جملــه  رونویســی، یــک 

گام اساســی در مــدل ســازی دقیــق ایــن بیــاری پیچیــده 

ژنتیکــی اســت. پیشرفــت هــای اخیــر در زمینــه بازبرنامــه 

ریــزی ســلولی و اکنــون پزشــکی فــرد محــور امــکان  ســلول 

درمانــی بیــار را فراهــم مــی کننــد. iPSC  هــا را  میتــوان 

ــه  ــی ک ــای دوپامینرژیک ــورون ه ــه ن ــی ب ــور انتخاب ــه ط ب

ــز  ــوند تمای ــب ش ــت تخری ــن اس ــی ممک ــور طبیع ــه ط ب

مدلهــای  ســایر  ،برخــاف   iPSC هــای  مــدل  در  داد. 

جملــه  از  ســلولی  درون  هــای  مکانیســم   ، مصنوعــی 

رونویســی ، حفــظ مــی شــوند کــه یــک گام اساســی 

در مــدل ســازی دقیــق ایــن بیــاری پیچیــده ژنتیکــی 

اســت. ســلولهای iPS مــی تواننــد از نظــر ژنتیکــی اصــاح 

بشــوند و متعاقبــاً بــه امیــد اینکــه عملکــرد دوبــاره برقــرار 

ــی،  ــن روش درمان ــود. در ای ــق ش ــار تزری ــه بی ــود ، ب ش

بــا تزریــق ســلول‌های بنیــادی بــه مغــز بیــار مبتــا 

بــه نــوع پیشرفتــه پارکینســون و بــا تمایــز ســلول‌های 

ــاری  ــیب بی ــزی، آس ــی مغ ــلول‌های عصب ــه س ــادی ب بنی

درمــان می‌شــود. درایــن روش، بــا تزریــق میلیون‌هــا 

ناشــی  آســیب‌های  بیــار  مغــز  بــه  بینــادی  ســلول 

ــل  ــی تبدی ــان می‌شــوند. توانای ــاری پارکینســون درم ازبی

ــای  ــدن از ویژگی‌ه ــمت‌های ب ــایر قس ــلول‌های س ــه س ب

و  اســت  بنیــادی  ســلول‌های  اســتثنایی  العــاده  فــوق 

کارشناســان ، موفــق بــه ســاخت ســلول‌های عصبــی مغــز 

ــد .  ــده ان ــادی ش ــلول‌های بنی ــق س ــتفاده از تزری ــا اس ب

ــش،  ــن پژوه ــان ای ــگاه Kyoto درجری دانشــمندان دانش

ســلول‌های بینــادی )iPS( را بــه مغــز افــراد تزریــق کــرده 

انــد. محققــان دانشــگاه  Kyoto بــه مــدت دو ســال ، 

ــان  ــد. درجری ــرده ان ــال ک ــی را دنب ــروژه تحقیقات ــن پ ای

آزمایــش بــرروی داوطلبــان انســانی، دانشــمندان طــی 

 IPS ــون ســلول عمــل جراحــی ۳ ســاعته حــدود ۲.۴ میلی

ــه  ــد. ب ــرده ان ــق ک ــار تزری ــز بی ــپ مغ ــمت چ ــه س را ب

ــت  ــه داشــن موفقی ــم پژوهشــی درصــورت ادام ــه تی گفت

ایــن شــیوه درمانــی در ۶ مــاه آینــده، آن‌هــا ۲.۴ میلیــون 

ســلول IPS دیگــر را بــه ســمت راســت مغــز بیــار تزریــق 

خواهنــد کــرد. ســلول‌های iPS از اهداکننــدگان ســالم 

ــا  ــدگان مبت ــت کنن ــز دریاف ــه مغ ــت می‌شــوند و ب دریاف

بــه بیــاری پارکینســون تزریــق شــده اســت. بیــاری 

پارکینســون نوعــی بیــاری مزمــن و دژنراتیــو عصبــی 

ــدن اثرمنفــی می‌گــذارد  ــی ب ــر سیســتم حرکت اســت کــه ب

بــدن می‌شــود. اندام‌هــای  وســبب اختــال درحرکــت 

درمان پارکینسون

  با استفاده از سلول های بنیادی 

پر توان القایی : 

بررســی  در    UW–Madison دانشــگاه  پژوهشــگران 

جدیــد خــود نشــان داده‌انــد کــه یــک درمــان مبتنــی بــر 

موش‌هــای  درمــان  بــه  می‌توانــد  بنیــادی  ســلول‌های 

ــه  ــد ک ــا دریافتن ــد. آنه ــک کن ــون کم ــه پارکینس ــا ب مبت

را  بنیــادی  ســلول‌های  از  شــده  مشــتق  نورون‌هــای 

می‌تــوان بــه خوبــی در نواحــی درســتی از مغــز بــه 

ــای  ــوند وعملکرده ــل ش ــا متص ــه نورون‌ه ــا ب ــرد ت کار ب

حرکتــی را بازیابــی کننــد. ســلول‌های عصبــی بــه صــورت
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شکل ۱ = درمان بیمار مبتلا به پارکینسون )فیبروبلاست ها فراوان ترین 

سلول ها در بافت همبند می باشند(

ــا  ــه م ــد؛ در نتیج ــرار گرفته‌ان ــا ق ــز م ــده‌ای در مغ پیچی

می‌توانیــم رفتارهــای پیچیــده‌ای داشــته باشــیم. همــه 

ــه توســط  ــد ک ــی بســتگی دارن ــه مدارهای ــن رفتارهــا، ب ای

ــیب‌های  ــده‌اند. آس ــم ش ــلول‌ها تنظی ــی از س ــوع خاص ن

ــلول‌های  ــا س ــز ی ــی از مغ ــی خاص ــولا نواح ــی معم عصب

خاصــی را تحــت تاثیــر قــرار می‌دهنــد و مدارهــا را از بیــن 

ــد  ــا بای ــا، م ــوع بیماری‌ه ــن ن ــان ای ــرای درم ــد. ب می‌برن

ــرای  ــگران ب ــم. پژوهش ــا بپردازی ــن مداره ــی ای ــه بازیاب ب

ترمیــم ایــن مدارهــا در موش‌هــای مبتــا بــه پارکینســون، 

از ســلول‌های بنیــادی جنینــی اســتفاده کــرده و آنهــا 

بــه نورون‌هــای تولیدکننــده دوپامیــن کــه هنــگام  را 

ــا  ــد. آنه ــز دادن ــد ، تمای ــن می‌رون ــون از بی ــروز پارکینس ب

 )midbrain( ــی ــه مغزمیان ــد را ب ــای جدی ــن نورون‌ه ای

موش‌هــا پیونــد زدنــد. مغزمیانــی ، ناحیــه‌ای از مغــز 

اســت کــه بیشــر تحــت تاثیــر آســیب ناشــی از پارکینســون 

ــا ســلول‌های  قــرار می‌گیــرد. آزمایش‌هــای مشــابهی کــه ب

ــت  ــت هوی ــده گلوتامــات صــورت گرفــت، اهمی تولیدکنن

نــورون را در ترمیــم آســیب نشــان داد. پژوهشــگران بــرای 

ــای  ــده، مداره ــد زده ش ــای پیون ــه نورون‌ه ــن ک ــد ای تایی

آســیب دیــده از پارکینســون را ترمیــم می‌کننــد، کلیدهــای 

ژنتیکــی روشــن و خامــوش را در ســلول‌های بنیــادی قــرار 

دادنــد. ایــن کلیدهــا، ســلول‌هایی را کــه در معــرض دارو 

قــرار می‌گیرنــد، فعــال و غیرفعــال می‌کننــد. هنگامــی 

بهبــود  می‌شــوند،  خامــوش  بنیــادی  ســلول‌های  کــه 

ــه  ــد ک ــان می‌ه ــی‌رود و نش ــن م ــا از بی ــی موش‌ه حرکت

ســلول‌های بنیــادی، بــرای بازیابــی مغــز آســیب دیــده در 

ــتفاده از  ــتند. روش دیگراس ــون، ضروری هس ــر پارکینس اث

ــاز  ــی ممت ــای درمان ــی از روش‌ه ــادی، یک ــلول‌های بنی س

در بیــاری پارکینســون می‌باشــد. در تحقیقــات جدیــد از 

میدان‌هــای مغناطیســی بــا فرکانــس پاییــن جهــت ایجــاد 
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تکثیــر و تمایــز در ســلول‌های بنیــادی اســتفاده شــده 

ــلول‌های بنیــادی مزانشــیمی  اســت. در تحقیقاتــی از س

قــرار  کــه در دو میــدان مغناطیســی  اســتخوان  مغــز 

گرفته‌انــد جهــت درمــان پارکینســون اســتفاده شــده اســت.

تاثیر دوپامین

 بر بیماری پارکینسون :

 MPTP تجویــز  طریــق  از  پارکینســون   مــدل  ایجــاد 

(۱-Methyl-4-phenyl-1236-tetrahydropyridine)

ــورد اســراتژی  ــش مهمــی در م ــه نخســتی ســانان ، بین  ب

تجویــز  اســت.  کــرده  فراهــم  جدیــد  درمانــی  هــای 

پارکینســون  ســندرم  یــک  ایجــاد  باعــث   MPTP

ــا از دســت دادن  ــه ب ــات مــی شــود ک ــی در حیوان معمول

ســلولهای دوپامینرژیــک در جســم ســیاه و ناهنجــاری 

و  خــودی  بــه  خــود  فعالیــت  در  چشــمگیر  هــای 

در عصبــی  هــای  ســلول  حســی-حرکتی  هــای  پاســخ 

 گــره هــای قاعده ای)Basal ganglia(مشــخص می شــود. 

یــک کشــف اساســی ایــن اســت کــه کمبــود دوپامیــن بــا 

ــید  ــک اس ــا -آمینوبوتیری ــده گام ــت بازدارن ــش فعالی افزای

داخلــی  بخــش   ، ای  قاعــده  گــره هــای  در   )GABA(

globus pallidus و pars reticulata ) بخشــی از جســم 

ــی کار  ــک خروج ــوان ی ــه عن ــا ب ــه عمدت ــت ک ــیاه  اس س

ــه  ــه ب ــای پای ــون ه ــا را از گانگلی ــد و ســیگنال ه ــی کن م

ــن ســاختار دیگــر مغــز انتقــال مــی دهــد( مرتبــط  چندی

خروجــی  هــای  نــورون   ، مخطــط  جســم  در  اســت. 

 globus کــه مســتقیماً بــه قســمت داخلــی GABAergic

ــزی  ــرون ری ــیاه ب ــم س pallidus وpars reticulata جس

ــالای گیرنــده هــای دوپامیــن  میشــوند ، حــاوی غلظــت ب

D1 هســتند ، در حالــی کــه گیرنــده هــای D2 بــر نــورون 

هایــی کــه بــه قســمت خارجــی globus pallidus بــرون 

تأثیــرات  دوپامیــن  هســتند.  غالــب  میشــوند،  ریــزی 

متفاوتــی بــر روی ایــن گیرنــده هــا دارد بنابرایــن دوپامیــن 

در زیرمجموعــه هــای نــورون هــای خروجــی جســم 

ــده هــای D1 )منشــا مســیر  ــان گیرن مخطــط ، محــرک بی

مســتقیم اســریاتوپالیدال( و بازدارنــده گیرنــده هــای 

ــر مســتقیم استریاتوپالیدال(اســت. D2 )منشــا مســیر غی

شکل A-۲ = مدل عملکردی پیشنهادی گره های قاعده ای در افرادی که دارای کنترل حرکتی طبیعی هستند. شکل، 

تعادل فعالیت بین مسیرهای مستقیم و غیرمستقیم را نشان میدهد که در بخش داخلی globus pallidus و

 pars reticulata ،در حالت طبیعی ،با کمبود یا عدم دوپامین عمل می کنند.
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 شکل  شکل BB--22 = بیماری پارکینسون با افزایش مهار بخش حرکتی تالاموس )و در نتیجه ، قشرهای پیش حرکتی( و نواحی  = بیماری پارکینسون با افزایش مهار بخش حرکتی تالاموس )و در نتیجه ، قشرهای پیش حرکتی( و نواحی 

حرکتی ساقه مغز همراه است که از فعالیت بیش از حد بخش داخلی حرکتی ساقه مغز همراه است که از فعالیت بیش از حد بخش داخلی globus pallidusglobus pallidus و  و pars reticulatapars reticulata ناشی  ناشی 

میشود. فعالیت این دو ناحیه به دلیل کاهش مهار مستقیم از جسم مخطط و به خصوص تحریک فراوان هسته زیر میشود. فعالیت این دو ناحیه به دلیل کاهش مهار مستقیم از جسم مخطط و به خصوص تحریک فراوان هسته زیر 

تالاموسی ، بیش از حد است. افزایش عملکرد دوپامینرژیک در سطح جسم مخطط ناشی از دارو درمانی )به عنوان مثال ، تالاموسی ، بیش از حد است. افزایش عملکرد دوپامینرژیک در سطح جسم مخطط ناشی از دارو درمانی )به عنوان مثال ، 

لوودوپا یا آگونیست های دوپامین( است که تا حدی این حالت را معکوس می کند. کمبود دوپامین )به عنوان مثال ، در لوودوپا یا آگونیست های دوپامین( است که تا حدی این حالت را معکوس می کند. کمبود دوپامین )به عنوان مثال ، در 

سمیت سمیت MPTPMPTP و بیماری پارکینسون( باعث فعالیت بیش از حد مسیر غیرمستقیم میشود و در نتیجه منجر به هدایت بیش  و بیماری پارکینسون( باعث فعالیت بیش از حد مسیر غیرمستقیم میشود و در نتیجه منجر به هدایت بیش 

  GABAGABA میشود و کاهش فعالیت مهارکننده  میشود و کاهش فعالیت مهارکننده pars reticulatapars reticulata و  و globus pallidusglobus pallidus از حد گلوتاماترژیک به بخش داخلی از حد گلوتاماترژیک به بخش داخلی

در مسیر مستقیم، باعث مهار بیشتر فعالیت بخش داخلی در مسیر مستقیم، باعث مهار بیشتر فعالیت بخش داخلی globus pallidusglobus pallidusو و pars reticulatapars reticulata میشود. از آنجا که این  میشود. از آنجا که این 

ساختارها از ناقل عصبی مهارکننده ساختارها از ناقل عصبی مهارکننده GABAGABA استفاده می کنند ، افزایش بازده گره های  استفاده می کنند ، افزایش بازده گره های 

قاعده ای به طور موثر باعث مهار بیش از حد خاموشی هسته های تالاموس و ساقه مغز میشود که جریان خود را قاعده ای به طور موثر باعث مهار بیش از حد خاموشی هسته های تالاموس و ساقه مغز میشود که جریان خود را 

دریافت کنند.دریافت کنند.
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مهــار بیــش از حــد تالامــوس منجــر بــه سرکــوب سیســتم 

حرکتــی قــر مغــز مــی شــود و ممکــن اســت منجــر 

بــه Akinesia )فقــدان توانایــی حرکــت ( ، ســفتی و 

ــده  ــهیل کنن ــای تس ــیر ه ــه مس ــود ؛ در حالیک ــرزش ش ل

درد در مناطــق حرکتــی ســاقه مغــز ممکــن اســت بــه 

کمــک  بــدن  وضعیــت  و  رفــن  راه  هــای  ناهنجــاری 

پوزیــرون  انتشــار  توموگرافــی  بــا  مطالعــات  کنــد. 

نشــان   )PET : Positron Emission Tomography(

داده اســت کــه برگشــت آکینزیــا بــه وســیله ی داروهــای 

ــش  ــزی پی ــر مغ ــت ق ــش فعالی ــا افزای ــک ب دوپامینرژی

حرکتــی و مکمــل حرکتــی همــراه اســت. ایــن مشــاهدات 

نشــان مــی دهــد کــه دوپامیــن ممکــن اســت باعــث 

خــروج  بیــش از حــد بازدارنــده از هســته هــای خروجــی 

میــزان   ، واقــع  در  شــود.  ای  قاعــده  هــای  گــره  در 

در   globus pallidus داخلــی  قطعــه  بــالای  فعالیــت 

ــون و  ــاری پارکینس ــه بی ــا ب ــان مبت ــتی س ــر دو نخس ه

ــا MPTP ، آپومورفیــن آگونیســت گیرنــده  تیــار شــده ب

ــون  ــه پارکینس ــی ک ــوی D1 و D2 در دوزهای ــن ق دوپامی

را معکــوس مــی کننــد ، کاهــش مــی یابــد. بیمـــاری 

پارکینســـون همـــراه بـا اختـلالات حرکتـــی میباشـد کــه از 

جملــه آنهــا میتــــوان بــــه ســــفتی عضلانــــی، لــــرزش در 

حــــال اســـراحت، آکینـزیا  یـا مشـکل در شـروع حـرکات، 

کاهـــش حــــرکات خودبــه خــــودی و بــرادی کینــــزی یــــا 

ــظ  ــف در حفــ ــرکات، ضعــ ــودن حــ ــته بــ هــان آهســ

ــرکات  ــی حـ ــته یعنـ ــرکات وابســ ــش حــ ــادل، کاهــ تعــ

ناخـــودآگاه طبیعـــی بـــدن ماننـــد تغییـــر حـــالت چهــره 

بــــه هنــــگام صحبــت کــردن اشــاره کــرد. در اثــر ایــن 

بیمــــاری ۵۰ تــا ۷۰ درصــــد نورون هــای دوپامینرژیــک 

ناحیـه متراکــم جســم ســیاه تخریــب میشــوند. عــلاوه 

بــــر نــورون هــای دوپامینرژیــک ســــایر جمعیــت هــــای  

نورونــی شــامل بخــش هایــی از لوکــــوس ســــرلئوس 

)نورآدرنرژیــــک(، هســــته های رافــــه) ســــروتونرژیک(،  

هســــته هــای مینــــرت و هســــته حرکتــــی پشــــتی واگ 

)کولینرژیــک(، قشرســینگولیت ، قشــر اینتورینــال ،پیــاز 

بویایــــی و گانگلیون هــــای ســــمپاتیک و پاراســــمپاتیک 

در روده متأثــــر میگردنــد.ایــــن بیمــاری ناشــی از یــک 

عــــدم تعــــادل بیــــن تحریــــک و مهــــار در گــره هــــای 

قاعــــده ای  در اثــــر مهــــار دوپامیــن ـ پوتامــــن )یکــی 

ــه،  ــز( میباشــــد. در نتیجــ از گــره هــای قاعــده ای مغ

 globus خروجــی مهــاری از پوتامــن بــه بخش خارجــی

pallidus افزایــش یافتــه و منجــر بــه کاهــش خروجــی  

مهــــاری از globus pallidus خارجــــی بــــه هسته زیــر 

تالاموســــی میگــــردد کــــه ایــــن امــــر بــه نوبــــه خــود 

موجــب افزایــش خروجــی تحریکــی بــه قطعـه داخلــی 

globus pallidus از هســـته زیــــر تالاموســــی میگــردد. 

افزایــــش  تحریــــک globus pallidus داخلــــی باعــــث 

افزایــــش مهــــار تالامــوس شــــده، در نتیجــــه خروجــی 

تحریکــی از تالامــوس  کاهــش یافتــه و در اثــر کاهــش 

تحریــــک قشــــر، اختــــالات حرکتــــی بــــروز مییابنــــد.

آگونیست های دوپامین :

ایـــن داروهـــا اثراتـــی شـبیه بـه اثـــرات دوپامیـن در مغـز 

دارنـــد و موجـــب میشـــوند کـــه ســـلول های عصبـــی بـــه 

مقـــدار کافـــی بــــه دوپامیــــن موجــــود پاســــخ دهنــد. 

 Levodopa و Carbidopa ایــــن داروهــــا برخــــاف

ایجـــاد لـــرزش نمیکننـــد. ایـــن داروهـــا بـــه خصـــوص در 

افـــراد بـــالای ۵۵ ســـال مـــورد اســـتفاده قـــرار میگیرنــــد. 

عــــوارض جانبــــی آگونیســــت هــای  دوپامیــــن شــــبیه 

اگرچــــه  میباشــــد،   Levodopa و   Carbidopa بــــه 

ــوند  ــر ارادی میشــ ــرکات غیــ ــب حــ ــا کمتــرموجــ آنهــ

اختــــالات   ، بیشــــر موجــــب هذیــــان، حمــات  و 

گوارشــــی، ادِم در پــــا و افزایـــش میـل جنســـی میشـوند.
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شکل ۳ = این تصویــر مکانیســم های مولکولی کــه بــرای توســعه مدل هــای حیوانــی PD در یک نورون 

دوپامینرژیکی استفاده میشود را نشان میدهد. Reserpine و Methamphetamine پایانه هــای نورونهــای 

  Oxidopamine .دوپامینرژیــک را از دوپامیــن تخلیــه میکننــد و منجــر بــه ناکارآمــدی جســم مخطــط میشــوند

)OHDA-6( مکانیســم های مرتبــط بــا اســترس اکســیداتیو را درگیــر میکنــد. + MPP  )شــکل فعــال MPTP( از 

طریــق تمایل آن بــه ناقــل دوپامیــن بــه طــور انتخابــی بــر نورون هــای دوپامینرژیــک اثــر میگــذارد. ســمیت 

+MPP نتیجه ی مهـار کمپلکـس I غشـاء داخلـی میتوکنـدری و القـاء اسـترس اکسـیداتیو است. مکانیســم اثــر 

 MPP + پاراکــوات نیــز از طریــق درگیــر کــردن اســترس اکســیداتیو اســت زیــرا از نظـر سـاختاری شـبیه بـه

میباشـد. Rotenone ، یـک پروتئیـن مهارکننـدۀ کمپلکـس I میتوکنــدری است و بــه علــت چربــی دوســت 

 alpha بــودن بــه راحتــی از غشــاء ســلولی عبــور کــرده  و ایجــاد اســترس اکســیداتیو میکنــد. جهــش در ژن

synuclein کــه در گــروه کوچکــی از مــوارد PD خانوادگــی مشــاهده شــده، نقــش مهمــی در تخریــب 

نورونهــای دوپامینرژیــک و افزایــش تجمعــات پروتئینــی بــازی میکنــد.
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شکل ۴ = این تصویر ، ژنتیک بیماری پارکینسون را در طول زمان نشان میدهد. مربع های قرمز نشان دهنده 

مطالعات مرتبط با ژنوم و تعداد مکان های خطر کشف شده مشخص است. * نشانگر : ژن های مرتبط با سندرم 

های مرتبط با پارکینسون است. حلقه های خاکستری ، نشان دهنده ژن های بحث برانگیز یا نامعتبر مرتبط با بیماری 

پارکینسون معمولی هستند.

 )PD( بخــش قابــل توجهــی از خطــر بیــاری پارکینســون

توســط ژنتیــک آن هدایــت مــی شــود. پیشرفــت هــا 

ــت.  ــوده اس ــه ب ــل توج ــی PD ، قاب ــه ژنتیک در درک پای

 SNCA  ، تاکنــون ، تغییــرات ژنتیکــی نــادر در ژنهــای

 GBA 1 و-DJ ، PRKN ، PINK1 ، VPS35 ، LRRK2

ــی خانوادگــی مرتبــط  ــا PD معمول شناســایی شــده کــه ب

ــا خطــر  ــوع ژنتیکــی مشــرک در ۹۰ مــکان ، ب ــوده و تن ب

ابتــا بــه PD ارتبــاط داشــته اســت. از زمــان کشــف ایــن 

ــزرگ  ــژاد ب ــک ن ــش ژن SNCA در ی ــر جه ــاری در اث بی

ــر  ــط در اواخ ــی غیرمرتب ــواده یونان ــه خان ــی و س ایتالیای

دهــه ۹۰، چندیــن ژن بــا PD خانوادگــی اتــوزوم غالــب و 

مغلــوب مرتبــط بــوده انــد. بــا ایــن حــال ، فقــط ژنهایــی 

ژن عامل بروز بیماری پارکینسون :
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 PD کــه در بــالا ذکــر شــد، بــه طــور متقاعــد کننــده ای بــا

معمولــی مرتبــط گــزارش شــده انــد. بــا وجــود نفــوذ بــالای 

ــده  ــناخته ش ــای ش ــی ، مکانه ــوارد خانوادگ ــاری در م بی

یکنواخــت، تنهــا بخــش کوچکــی از تجمــع خانوادگــی 

مشــاهده شــده PD را توضیــح مــی دهنــد. ایــن موضــوع 

، نشــان مــی دهــد کــه احتــالاً در هــر دو حــوزه ژنتیکــی 

ــن وجــود دارد.  ــرای یاف ــادی ب ــوارد زی ــر ژنتیکــی ،م و غی

ــی  جــدا از ژن هــای گســرده بررســی شــده در PD مندل

 NUS1 ،  LRP10 ،  TMEM230 ،اخیــر یافتــه هــای   ،

و ARSA را بــه عنــوان کاندیداهــای احتمالــی ایجــاد 

کننــده بیــاری معرفــی کــرده اســت. در ســال ۲۰۱۶ ، 

محققــان TMEM230 را بــه عنــوان ژن ایجــاد کننــده 

ــه  ــد ک ــایی کردن ــی شناس ــواده ای کانادای ــاری درخان بی

ــث  ــش در DNAJC13 باع ــود جه ــده ب ــخص ش ــا مش قب

 TMEM230 ایجــاد بیــاری مــی شــود. ســه نــوع دیگــر از

مرتبــط بــا PD در ۷ خانــواده چینــی هــم تشــخیص داده 

ــر ،  ــات دیگ ــیاری از مطالع ــال ، در بس ــن ح ــا ای ــد. ب ش

ــد  ــاران PD ، نتوانســته ان ــادی از بی ــداد زی ــه تع از جمل

ــر  ــورد تأثی ــن ، در م ــد. بنابرای ــرار کنن ــاط را تک ــن ارتب ای

آن در ســبب شناســی PD شــک و تردیــد ایجــاد مــی 

ــواده  ــک خان ــوم از ی ــاط ژن ــل ارتب ــه و تحلی ــود.  تجزی ش

ــی  ــه PD- اتوزوم ــا ب ــو مبت ــا ۱۳ عض ــی ب ــزرگ ایتالیای ب

 )DLB(غالــب و تحــت تأثیــر زوال عقــل بــا جســم لوئــی

 LRP10 در انــواع هتروزیگــوت  شناســایی  بــه  منجــر 

 )PDD( ــل ــون زوال عق ــون ، پارکینس ــا پارکینس ــط ب مرتب

، و DLB شــد. غربالگــری بیشــر LRP10 در یــک گــروه 

 LRP10 ــورد ــه ۸ م ــان داد ک ــی نش ــی ۶۶۰ تای ــن الملل بی

 LRP10 ، نــادر و بالقــوه بیــاری زا وجــود دارد. بنابرایــن

ــه ــده ک ــن ای ــا SNCA ، LRRK2 و GBA از ای ــراه ب هم

 PD ، PDD و DLB بخشــی از پیوســتگی بیــاری جســم 

لوئــی هســتند، پشــتیبانی مــی کننــد. بــا ایــن حــال ، تکــرار 

ایــن ارتبــاط در جمعیــت هــای مختلــف همچنــان متناقض 

 LRP10 اســت  و مطالعــات بیشــر بــرای تعییــن درگیــری

در بیــاری زایــی PD مــورد نیــاز اســت. NUS1 بــه عنوان 

یــک ژن کاندیــدای احتمالــی بــرای PD در جمعیــت چیــن 

معرفــی شــده اســت. مطالعــات عملکــردی نشــان داد کــه 

ــن  ــطح دوپامی ــود س ــی صع ــت دادن NUS1 توانای از دس

تحــت  را  دوپامینرژیــک  عصبــی  ســلولهای  تعــداد  و 

ــاط  ــک ارتب ــت از ی ــن ، حمای ــد. بنابرای ــرار میده ــر ق تأثی

ــت. ــم داش ــز PD را خواهی ــن NUS1 و پاتوژن ــوه بی بالق

ــده خــاص غشــایی  ــه گیرن ــده Nogo-B  را ک NUS1 گيرن

نــوع I بــرای تنظیــم کننــده هــای عصبــی و قلبــی عروقــی 

 NUS1 اســت ، رمزگــذاری مــی کنــد. جهــش در Nogo-B

قبــاً بــا اختلال مــادرزادی گلیکوزیلاســیون  و انســفالوپاتی 

صرع همــراه بــوده اســت. همچنیــن بــا تعامــل و تثبیــت 

ــال کلســرول داخــل ســلولی  ــن  )NPC2( در اخت پروتئی

ــر از نقــش جهــش هــای  نقــش دارد. اگرچــه مطالعــه اخی

NPC2 / NPC1 در پاتوژنــز PD پشــتیبانی نمــی کنــد، 

ارتبــاط بیــن کلســرول و خطــر PD در مطالعــات متعــدد 

پیشــنهاد شــده اســت. جهــش هــای بیــاری زا و محافظتی 

در ژن ARSA )آریــل ســولفاتازA ( بــا PD ارتبــاط دارنــد.

بــا  ای  را در خانــواده   ARSA محققــان جهــش هــای

ــد و دو جهــش ناقــص  ــل کردن ــه و تحلی ســابقه PD تجزی

هتروزیگــوت را شناســایی کردنــد. ARSA یــک آنزیــم 

ــود  ــد و کمب ــی کن ــذاری م ــی را رمزگ ــدرولاز لیزوزوم هی

کامــل آن باعــث لکودیســروفی متاکرومایــک )MLD( کــه 

یــک بیــاری ذخیــره لیزوزومــی اتــوزوم مغلــوب اســت، 

ــری  ــتیبانی بیش ــا پش ــن داده ه ــن ، ای ــود. بنابرای ــی ش م

از لیــزوزوم در بیــاری زایــی PD فراهــم مــی کنــد. 

جالــب توجــه اســت ، محققــان دریافتنــد کــه ARSA بــه 

عنــوان یــک چاپــرون مولکولــی ســیتوزولی تنظیــم کننــده 

تجمــع و انتشــار alpha synuclein عمــل مــی کنــد.
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 فارماكوژنتیک :

مرکــز تحقیقــات ژنتیــک بالینــی و سیاســت هــای مراقبــت 

، کاهــش هزینــه ی  ایــالات متحــده  بهداشــتی  هــای 

آزمایــش ژنتیــک و پزشــکی را بــه طــور خــاص بــا ژنتیــک 

شــخصی  هــای  درمــان  اســت.  کــرده  مرتبــط  بیــار 

ــز  ــی نی ــه دارو درمان ــرد ، ک ــک ف ــده از ژنتی ــخص ش مش

نامیــده مــی شــود ، آینــده مراقبــت هــای بهداشــتی اســت 

ــتفاده و دوز دارو  ــرای اس ــانه ای ب ــاضر نش ــال ح و در ح

ــود دارد  ــی وج ــات بالین ــاضر ، آزمایش ــال ح ــت. در ح اس

 ، LRRK2 و  GBAماننــد PD کــه ژنهــای مهــم مرتبــط بــا

را در نظــر مــی گیرنــد. یکــی از مهمتریــن ژنهــای خطرنــاک 

بــرای پارکینســون ، GBA اســت کــه اغلــب بــه عنــوان یــک 

هــدف درمانــی دیــده مــی شــود. بــه طــور کلــی ، مــوارد 

حامــل GBAعلائــم بیــاری را بدتــر نشــان مــی دهنــد. بــا 

وجــود ایــن یافتــه ها ، نقــش و مکانیســم GBA و محصول 

 .)GCase( نامشــخص اســت  Glucocerebrosidase آن

درجــه هــای متفــاوت بیــاری و مدیریــت عــوارض جانبــی 

جنبــه مهمــی از پزشــکی فــرد محــور اســت. ژن هایــی کــه 

بــر پاســخ بیــار تأثیــر مــی گذارنــد غالبــاً در مســیرهایی 

نقــش دارنــد کــه بــا درمــان موردنظــر تعامــل دارنــد. 

بســیاری از درمانهــای فعلــی PD چــه بــا تهیــه مولکولهــای 

پیــش ســاز )Levodopa( بــه بــدن ، مهارکننــده هــای 

یــا آگونیســت هــای   )Rasagiline( آنزیــم متابولیــک

تأمیــن  واســطه  بــه   )Ropinirole( دوپامیــن  گیرنــده 

دوپامیــن اضافــی در مغــز اســت. بــه همیــن ترتیــب ، ژن 

هــای مرتبــط بــا اثربخشــی درمــان در مســیرهای متقابــل 

بــا دوپامیــن و متابولیســم پیــش ســازهای دوپامیــن نقــش 

دارنــد. بــه عنــوان مثــال ، آنزیــم هــای رمزگــذار DDC و 

ــزه مــی  ــه دوپامیــن متابولی COMT کــه Levodopa را ب

ــی  ــا دوز و عــوارض جانب ــرات در هــر دو ب ــد ، و تغیی کنن

ــا  ــن DAT ب ــل دوپامی ــت. ژن ناق ــراه اس Levodopa هم

روان پریشــی در معالجــه Levodopa همــراه بــوده اســت 

 DRD3 و DRD2 و ژن هــای گیرنــده دوپامیــن ، از جملــه

ــای Levodopa و  ــده ه ــی در مهارکنن ــوارض جانب ــا ع ، ب

ــر ایــن ، شــواهدی  ــد. عــاوه ب ــوده ان MAO-B همــراه ب

وجــود دارد کــه نشــان مــی دهــد بیــاران PD بــا توجــه به 

ژن و نــوع مــورد نظــر ، پاســخ متفاوتــی به درمــان تحریک 

عمقــی مغــز )Deep Brain Stimulation , DBS( دارند.

ژنومیک :

ــر  ــوع ت ــت هــای متن ــورد جمعی ــات در م گســرش تحقیق

ــر  ــاره تأثی ــث درب ــه بح ــه ب ــا توج ــت. ب ــتی اس ، کار درس

ــم  ــیار مه ــان ، بس ــردی در درم ــی ف ــر ژنتیک ــوه خط بالق

اســت کــه مــا خطــر ژنتیکــی را در افــراد بــا زمینــه هــای 

مختلــف ژنتیکــی درک کنیــم ، بنابرایــن مــی توانیــم همــه 

را بــه طــور موثــر درمــان کنیــم. یــک مزیــت واضــح 

از گســرش ایــن تــاش ، امــکان شناســایی آلــل هــای 

خطرنــاک خــاص نــادر و ژن هایــی اســت کــه ایــن آلــل هــا 

را تحــت تأثیــر قــرار میدهنــد و اهــداف درمانــی جدیــدی 

را فراهــم میکننــد. بــرای ایــن امربایــد داده هــای مرجــع 

ــه طــور خــاص  ــد کــرده و ابزارهــای ژنتیکــی را کــه ب تولی

ــم مــرف طراحــی شــده  ــت هــای ک ــا جمعی متناســب ب

ــرده  ــات گس ــم. PD GWAS )مطالع ــعه دهی ــد ، توس ان

ــه هــای  ــادی داده از آرای ــدار زی ــی شــامل مق ژنومی(فعل

ژنوتیــپ طراحــی شــده در اطــراف جمعیــت اروپــا اســت. 

خــارج از بحــث PD ، حداقــل یــک مطالعــه در مــورد 

ــر  ــادر تأثی جمعیــت انجــام شــده اســت کــه یــک SNP ن

بــر جمعیــت دارد. بــه همیــن ترتیــب ، ممکــن اســت 

ــه  ــد ک ــه« باش ــت رفت ــری از دس ــت پذی PD دارای »وراث

از طریــق مطالعــه جمعیــت هــا قابــل کشــف اســت. 

هــای  گنجانــدن جمعیــت  بــرای  رشــد  بــه  رو  فشــار 

دارد.  وجــود  ژنتیکــی  کارهــای  در  اجــدادی  مختلــف 

برنامــه هــا در حــال حــاضر ایجــاد شــبکه هــای آزمایشــگاه 

ــم  ــا مطالعــه ژنتیکــی ک ــی ب ــی در مناطق ــن الملل هــای بی

را آغــاز کــرده انــد. ایــالات متحــده ، در حــال ایجــاد 

ــت  ــه جمعی ــت ک ــی اس ــوع ژنتیک ــگاه داده متن ــک پای ی

ــک  ــه ژنتی ــود. در زمین ــی ش ــامل م ــده را ش ــالات متح ای

ــت. ــده اس ــاز ش ــک آغ ــی ژنومی ــات آزمایش PD ، مطالع



21

 حذف عامل اصلي 

بيماري پاركينسون

 با ژن درماني :

ــازی  ــرای پاکس ــان ب ــعه درم ــه توس ــک گام ب ــان ی محقق

از  یکــی  کــه  پروتئیــن  یــک  از  مغــزی  ســلول‌های 

ــود،  ــوب می‌ش ــون محس ــاری پارکینس ــدی بی ــل ج عوام

کــه  موش‌هایــی  پژوهشــگران  شــده‌اند.  نزدیــک 

پارکینســون  بیــاری  بــه  ژنتیــک  مهندســی  توســط 

دادنــد. قــرار  بررســی  مــورد  را  بودنــد  شــده  مبتــا 

 پژوهشــگران طی این مطالعه نشــان دادند که با مهندســی 

ــادی )nanobody(  و  ــام نانوب ــه ن ــن ب ژنتیکــی یــک پادت

تزریــق آن بــه مغــز موش‌هــا می‌تــوان ســبب از بیــن 

رفــن توده‌هــای ســمی پروتئیــن alpha synuclein  شــد.

مغــز  در  طبیعــی  طــور  بــه   alpha synuclein  

هنــگام  امــا  دارد  وجــود  بــدن  نواحــی  دیگــر  و 

پروتئیــن خوشــه‌های  عصبــی،  اختــالات  ایجــاد 

 مذکــور بــه نواحــی دیگــری رفتــه و بــه طــور غیرمعمــول 

کنــار هــم جمــع شــده و یــک ســاختار نامنظــم را تشــکیل 

روش‌هایــی  توســعه  دنبــال  بــه  محققــان  می‌دهنــد. 

جلوگیــری   ،  alpha synuclein ســطح  کاهــش  بــرای 

ــی از  ــمیت ناش ــردن س ــن ب ــدن آن و از بی ــته ش از انباش

در  اطــراف سیســتم عصبــی هســتند.  در  آن  گســرش 

ــی  ــگران نانوبادی‌های ــی پژوهش ــه آزمایش ــتین مرحل نخس

را کــه توســط مهندســی ژنتیــک تغییــر داده بودنــد را بــه 

ــد ــد. ســپس مشــاهده کردن ســلول‌های مهاجــم وارد کردن

بــه  موفــق  ســلول  داخــل  در  نانوبادی‌هــا  کــه   

 alpha synuclein گســرش  از  جلوگیــری  و  توقــف 

بی‌شــاری  نســخه‌های  دوم  گام  در  شــده‌اند. 

ســپس  و  ایجــاد  را   alpha synuclein پروتئیــن  از 

کردنــد. آزمایــش  را  موش‌هــا  مغــز  بــر  آن  تاثیــر 

 در مرحلــه بعــد آنهــا دو نــوع ژن درمانــی را بــرای 

ســالین  از  و  کردنــد  آزمایــش  از موش‌هــا  گــروه  هــر 

ــد  ــتفاده کردن ــا اس ــرل آنه ــور کن ــه منظ ــز ب )saline( نی

ــای  ــد ناهنجاری‌ه ــا می‌توانن ــا نانوبادی‌ه ــد آی ــا دریابن ت

نمیتواننــد. یــا  ببرنــد  بیــن  از  را  ســلولی  درون 

ایــن روش درمــان ، VH14PEST،  تاثیــر فــوق العــاده‌ای 

ســلولی  درون  ناهنجاری‌هــای  بــردن  بیــن  از  در 

داشــت. ایــن درمــان ســطح دوپامیــن را افزایــش داده 

و علایــم حرکتــی ناشــی از بیــاری را کاهــش مــی‌داد.

ارتباط COVID و

بیماری پارکینسون :

 COVID19 در بررســی هــای انجــام گرفتــه، تشــخیص

بــا اســتفاده از روش PCR در زمانــی کــه علائــم بــا 

COVID19 ســازگار بودنــد تأییــد شــده اســت . دوزهــای 

levodopa و آگونیســت دوپامیــن مــورد بررســی قــرار 

گرفتنــد. تاثیــر انــواع بیــاری هــای شــناخته شــد بــر نتیجه 

ــز جمــع آوری شــد. نتیجــه تســت   تســت COVID19 نی

ــاز  COVID19 در طبقــه بنــدی خفیــف )یعنــی عــدم نی

بــه بســری در بیمارســتان( ، نیــاز به بســری در بیمارســتان 

ــا  ــا ب ــال داده ه ــع نرم ــد. توزی ــدی ش ــه بن ــرگ طبق ــا م ی

ــع  ــل توزی ــه دلی ــد شــد. ب ــی تأیی ــون های اســتفاده از آزم

غیــر پارامتریــک ، از آزمــون Man-Whitney U بــرای 

ــا  ــی ب ــل فرع ــک تحلی ــداوم در ی ــای م ــه متغیره مقایس

در نظــر گرفــن ثبــات جغرافیایــی بیــاران اســتفاده شــد.
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جدول ۱ = این جدول ویژگی های دموگرافیک و بالینی ۱۱۷ بیمار PD با توجه به نتیجه  COVID19 را نشان میدهد

شکل A = ۵  میزان مرگ و میر بر اساس گروه سنی و جنس در کل نمونه ۱۱۷ بیمار را نشان میدهد و B میزان مرگ و میر با 

توجه به مدت بیماری پارکینسون در کل نمونه و نمونه انتخاب شده از ۵۳ بیمار مبتلا به فشار خون بالا و  یا زوال عقل )بیماری 

های همراه( را نشان میدهد.
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میــزان مــرگ و میــر احتــالاً توســط ماهیــت جمــع 

آوری داده هــا تغییــر مــی یابــد. بیــاران PD تقریبــاً دو 

ــتان  ــاری در بیمارس ــوارض بی ــل ع ــه دلی ــر ب ــر بیش براب

بســری مــی شــوند. اطلاعــات کمــی در مــورد رابطــه 

PD و بیــاری هــای همــه گیــر در دســرس اســت. از 

۶۳۱ بیــار انگلیســی کــه در طــی اولیــن مــوج همــه 

ــد ، بیــاری هــای عصبــی  گیــری H1N1 بســری شــده ان

ــاط  ــری در ارتب ــان بس ــدت زم ــا م ــاری ی ــدت بی ــا ش ب

ــاران  ــی از بی ــر روی جمع ــات گذشــته ب نیســتند. مطالع

بــا ســن بیشــر یــا مســاوی ۶۰ ســال مبتــا بــه پارکینســون 

، مــرگ و میــر در بیمارســتان را نســبت بــه بیــاران بــدون

 پارکینســون پاییــن تــر نشــان داد. بیــاران مبتــا بــه 

PD پیشرفتــه بــا ظرفیــت ریــوی محــدود شــده بــه علــت 

ــرای جــران  آســیب  ــا در معــرض خطــر بیشــری ب آكینزی

ــوش  ــای م ــه در مدله ــت ک ــب اینجاس ــتند. جال ــه هس ری

از  توانــد  مــی  ویــروس   ، ویــروس  کرونــا  آنســفالیت 

وارد  اعصــاب  و  مغــز  بــه  بویایــی  مســیرهای  طریــق 

انــواع  در  کرونــا  ویــروس  بــودن  مثبــت  و  شــود 

شــده  گــزارش   PD جملــه  از   ، عصبــی  اختــالات 

 SARSCo-V2 اســت. بنابرایــن ادعــا شــده اســت کــه

بــر مســتقیمی  مخــرب  تأثیــر  اســت  ممکــن 

گیــر  همــه  بیــاری  باشــد.  داشــته  تنفســی  مرکــز   

COVID19 سیســتم هــای بهداشــتی را مجبــور کــرده 

اســت کــه بــه سرعــت اولویــت هــای مراقبــت هــای 

پزشــکی و تحقیقــات را تغییــر دهنــد. در طــی مــاه 

 PD هــای گذشــته فرضیــه تعــدادی از داروهــای ضــد

نقــش درمانــی در COVID19 مطــرح شــده  بــرای   ،

اســت. اخیــراً فرضیاتــی  در ارتبــاط بــا اثــر محافظتــی 

ــم  ــاری  آنزی ــرب مه ــر مخ ــک اث ــا ی ــراه ب ــن هم دوپامی

مشــرک  بیــان  بــرای   ،)DCC( دوپادکربوکســیلاز 

اســت. شــده  مطــرح   ،  ACE  -۲ و    DCC هــای ژن 

بیــاری پارکینســون یکــی از بیــاری هــای رایــج اســت و 

هنــوز پیشــگیری مناســب و درمــان قطعــی در ایــن زمینــه 

یافــت نشــده اســت. در ســال Heiko Braak ، ۲۰۰۳ ادعــا 

کــرد کــه پاتــوژن هــای مســتقر در روده بــر روی بیــاری 

ــا  ــوژن ه ــن پات ــد و ای ــش دارن ــون نق ــی پارکینس ــر ارث غی

مــی تواننــد از طریــق موکــوز ســلول هــای روده بــر روی 

عملکــرد سیســتم عصبــی تاثیــر بگذارنــد و مغــز را دچــار 

ــا کنــون هیــچ پاتــوژن بــه خصوصــی در  ــد. ت اختــال کنن

ایــن بــاره ثبــت نشــده اســت. یــک دانشــمند ایرانــی بــه 

نــام هایــده پیامــی ، پروفســور عصــب شناســی دانشــگاه  

Alabana در Birmingham بــرای اولیــن بــار بررســی 

ــادی از ســویه هــای مختلــف  کــرده اســت کــه مقــدار زی

پاتــوژن هــای فرصــت طلــب در روده باعــث بیــاری 

ــن  ــی در ای ــش اصل ــوند. چال ــی ش ــرد م ــون در ف پارکینس

ــت  ــای فرص ــوژن ه ــن پات ــا ای ــه آی ــت ک ــن اس ــی ای بررس

طلــب هــان پاتــوژن هــای مســتعد بیــاری پارکینســون 

ــه  ــد ب ــی هســتند کــه مــی توانن ــوژن های ــا  پات هســتند ی

ــای  ــلول ه ــیب س ــر آس ــد ودر اث ــد کنن ــوذ و رش روده نف

پوششــی روده باعــث ایــن بیــاری شــوند. شناســایی ایــن 

ــاد  ــی ایج ــدن چگونگ ــه فهمی ــا ب ــم ه ــوع میکروارگانیس ن

ایــن بیــاری کمــک مــی کنــد. پاتــوژن هــای فرصــت طلب 

ــا  وارد  ــی فــرد ضعیــف شــود  ی ــی کــه سیســتم ایمن زمان

ــد  ــدن شــوند ، ایجــاد عفونــت مــی کنن محیــط اســریل ب

ــه بــدن صدمــه مــی زننــد. معمــولا  ایــن باکــری هــا  و ب

بســیار نــادر هســتند و ایــن امــر کار شناســایی ایــن نــوع 

ــد. اســتفاده از داده  ــی کن ســویه هــا را بســیار ســخت م

هــای بیوانفورماتیــک و آنالیــز داده یکــی از راه حــل 

هــای ایــن مشــکل اســت. بــرای مطالعــه و شــناخت بهــر 

اجتماعــات ایــن نــوع میکروارگانیســم هــا    مــی تــوان از 

مطالعــه توالــی هــای هــای DNA  و ابــزار هــای کارآمــد 

 Net working(  ــز ــی آنالی ــبکه ارتباط ــل ش ــه ای مث رایان

ــی  ــز، یک ــی آنالی ــبکه ارتباط ــرد. ش ــتفاده ک analysis( اس

از ابزارهــای جدیــد زیســتی اســت کــه نقشــه ی ارتباطــی 

میکروارگانیســم هــا را بــا هــم،  ماننــد یــک نقشــه هوایــی 

ــا اســتفاده از شــبکه ارتباطــی  ــه مــی دهــد.‌‌‌‌‌‌ ب ــه مــا ارائ ب

آنالیــز ، ســه دســته از میکروارگانیســم ها شناســایی شــدند 

کــه ویژگــی هــای عملکــردی یکســانی را دارنــد.در دســته 

اول مقــدار زیــادی از پاتــوژن  فرصــت طلبــی کــه بــه 

تازگــی کشــف شــده اســت منجــر بــه بیــاری پارکینســون 

نقش پاتوژن ها در

 بیماری پارکینسون :
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مــی شــود. در دســته دوم ایــن نــوع میکروارگانیســم هــا،  

ــد  ــک تولی ــای پروبیوتی ــری ه ــی باک ــش نوع ــث کاه باع

ــوند  ــی ش ــرب م ــید چ ــک اس ــای کوچ ــره ه ــده زنجی کنن

و دســته ســوم باعــث افزایــش باکــری هایــی کــه در 

متابولیســم کربوهیــدرات شرکــت دارنــد مــی شــوند. تغییر 

میکروبیــوم هــای روده کــه منجــر بــه بیــاری پارکینســون 

مــی شــود هیــچ ارتباطــی بــه ســن ، جنســیت، BMI  فــرد، 

ــم  ــی و رژی ــط جغرافیای ــده، شرای ــی مع ــت، ناراحت یبوس

ــت  ــته اس ــراد وابس ــک اف ــه ژنتی ــا ب ــدارد و تنه ــی ن غذای

ــد. ــی کن ــت م ــی را دریاف ــوع میکروبیوم ــه ن ــرد چ ــه ف ک

در ایــن بــاره اطلاعــات بســیاری هســت کــه دانــش بــری 

هنوز به آن دســت نیافته اســت. با اســتفاده از نســل جدید 

توالــی یابــی متاژنــوم مــی تــوان بــه راه حــل هایــی بــرای 

بررســی ایــن نــوع میکروارگانیســم هــا که شــامل باکتری ها 

، آرکــی باکــری هــا، قــارچ هــا و ویــروس ها هســت رســید.

نتیجه گیری :
تعــداد مــوارد خانوادگــی و شروع زودرس بــدون علــت 

ژنتیکــی شــناخته شــده همچنــان زیــاد اســت و همانطــور 

کــه گفتــه شــد ، اعتبــار ژنهــای جدیــد مرتبــط بــا بیــاری 

پارکینســون بســیار چالــش برانگیــز اســت. خانــواده هایــی  

بــا انــواع ژنتیکــی نــادر بــه طورغیــر معمــول و در ســطح 

ــا  ــر جهــش هــا ی جهــان پراکنــده هســتند ، بنابرایــن تکثی

جهــش هــای جــدا شــده در هــان ژن را دشــوار مــی کنند. 

بعــاوه ، رویکردهــای ژنتیکــی مــدرن ماننــد توالــی یابــی 

ــی در  ــه راحت ــه ب ــم و همیش ــش رو داری ــوم را پی کل ژن

دســرس نیســتند. یــک راه منطقــی بــرای حــل ایــن چالــش 

، ایجــاد یــک منبــع جهانــی بــرای کشــف جهــش اســت کــه 

ــا  تجزیــه و تحلیــل خانــواده هــای کمیــاب ، امــا بســیار ب

ارزش را شــامل مــی شــود. بــه علــت توانایــی بــالای ســلول 

هــای بنیــادی در تبدیــل شــدن بــه ســایر ســلول هــا  بــه 

ــاری پارکینســون از  ــه شــدت بی ــا توجــه ب ــژه ب طــور وی

ــای  ــورون ه ــد. ن ــی کنن ــتفاده م ــان اس ــرای درم ــا ب آن ه

دوپامینرژیــک در ایــن بیــاری بســیار موثــر هســتند.  برای 

درمــان بهــر از داروهـــایی کــه اثــرات شـــبیه بـــه اثـــرات 

دوپامیـــن در مغـــز دارنـــد و موجـب میشـــوند کـه سـلول 

های عصبـــی بـــه مقـــدار کافـــی بــــه دوپامیــــن موجــود 

پاســــخ دهنــــد اســتفاده مــی شــود. و طبــق گفتــه هــای 

قبلــی در اقدامــات ژن درمانــی محققــان بــه دنبال توســعه 

 ،  alpha synuclein کاهــش ســطح بــرای  روش‌هایــی 

ــمیت  ــردن س ــن ب ــدن آن و از بی ــته ش ــری از انباش جلوگی

ناشــی از گســرش آن در اطــراف سیســتم عصبــی هســتند.

منابع :
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  چکیده :
گلیومــا شــایع تریــن تومــور سیســتم عصبــی مرکــزی  

)CNS( اســت کــه در مقیــاس هــای متفاوت تقســیم بندی 

  Glioblastoma مــی شــود و تهاجمــی تریــن نــوع آن

ــزی  ــور مغ ــک توم ــتوما  )GBM( ی ــد. گلیوبلاس ــی باش م

کشــنده اســت کــه بــا ناهمگنــی ســلولی و مولکولــی 

تعریــف مــی شــود. بیــاری سیســتم عصبــی مرکــزی مثــل 

GBM و تخریــب عصبــی جــزو کشــنده تریــن و پرهزینــه 

تریــن بیــاری هــا بــا بالاتریــن درجــه رنــج بیــار اســت. 

ــه  ــاری‌زا، وظیف ــل بی ــر عوام ــدن در براب ــت از ب محافظ

ــای  ــازوکار ه ــی از س ــت. یک ــی اس ــتگاه ایمن ــی دس اصل

 )NKC(  ــی ــنده طبیع ــای کش ــلول ه ــی س ــتگاه ایمن دس

ــا  ــه ب ــد ک ــی دارن ــده های ــا گیرن ــلول ه ــن س ــتند. ای هس

فعــال شــدن موجــب آغــاز کشــندگی NKC هــا می  شــوند 

 .)CD155 و CD133 ماننــد فعالیــت گلیکوپروتئین هــای(

ــی از ســلول‌های  ــان طــی تحقیقات ــان موسســه روی محقق

کشــنده طبیعــی القاشــده بــرای درمــان سرطــان مغــز در 

ــا  ــان ب ــد. درم ــتفاده کردن ــگاهی اس ــدل آزمایش ــوان م حی

ــی  ــن رویکردهــای درمان ــد بخش‌تری NKCs ، یکــی از امی

ــرای ایــن بیــاری اســت؛ امــا عــدم دسترســی بــه ‌شــار  ب

کافــی از ســلول‌های کشــنده طبیعــی دارای عملکــرد، 

محدودیــت اصلــی ایــن روش درمانــی به‌شــارمی‌رود.

 Abstract : 
Glioma is the most common central nervous 
system tumor that is divided into different 
scales and the most aggressive type of it 
is Glioblastoma (GBM). GBM is fatal brain 
tumor which define with cellular and 
molecular heterogeneity. Central nervous 
system disease, such as GBM and nerve 
damage, is one of the most deadly and costly 
diseases with the highest degree of patient 
suffering. The main task of the immune 
system is to protect the body against 
pathogens. Natural killer cells are one of 
the function of immune system. These cells 
have receptors when activated, trigger the 
killing of NKCs (like activity of CD133 and 
CD155 glycoprotein). Researchers at the 
Royan institute used induced natural killer 
cells to treat brain cancer in a labratoary 
model animal. Treatment with NKCs is 
one of the most promising therapeutic 
approaches for this disease; however, 
the main limitation of this therapeutic 
method is inaccessibility to sufficient 
number of functional natural killer cells.

    نیوشا جوادزادهنیوشا جوادزاده
NjavadzadehNjavadzadeh9999@gmail.com@gmail.com
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  تاریخچه :

شـــيوع ســالانه تومورهــاي اوليــه مغــزي در امريــكا ٧ 

تــا ١٩ مـــورد در هـــر ۱۰۰۰۰۰ نفـــر اســـت. تــا ۴ ســالگی 

شـــيوع آن ٣/١ در هـــر ۱۰۰۰۰۰ نفـــر بــوده كــه در 

ــش  ــج افزاي ــه تدري ــالگي كاهــش و ب ــا ٢٤ س ســنين ١٥ تـ

يافتــه و در ٦٥ تــا ٧٩ ســالگي بــه ١٨ تــا ١٩ مــورد در 

ــه سيســتم  ــورهاي اولي ــد. تومـ ــر مـيرسـ هــر ۱۰۰۰۰۰ نفـ

ــا ٣٥  ــرگ در ســنين ١٥ ت ــت م ــزي ســومين عل ــي مرك عصب

ســالگي و دومــن بيــاري نئوپلاســتيك )بــه تقســیم سریــع 

ــم  ــه مــی شــود کــه تومورهــای خــوش خی ســلولهایی گفت

و بدخیــم را تشــکیل مــی دهنــد( در بچــه هــاي زيــر ١٥ 

ســال محســوب ميشــوند. بيــش از ٩٠ % تومورهــاي اوليــه 

ــس  ــا ســن بيشــر از ٢٠ ســال، از جن مغــز در اشــخاص بـ

گليومــا ميباشــند. تومـــورهاي اوليــه مغــز از نظر تشــخيص 

و درمــان يــي از مشــكلات پزشــكان و محققــن ميباشــند. 

گليوماي بدخيم بطـــور كلـــي از تومـــورهاي بـــسيار مقاوم 

ــي و  ــوام راديوتراپ ــان ت ــرغم درم ــت. عليـ ــعه اس ــه اش ب

ــط  ــر متوس ــي، عم ــل جراح ــد از عمـ ــاني بع ــيمي درم ش

بيــاران بــا گليومــاي بدخيــم معمـــولاً كمتـــر از ١٢ مـــاه 

اســـت و حقيقتــاً هيــچ بيــار بــا گلـــيوماي مولتــي فــورم 

تــا ٥ ســال بعــد از درمــان زنــده نمــي مانـــد. پيــش بینــی 

آستروســيتوماي آناپلاســتيك بهــر بــوده و عمـــر متوســـط 

ايــن بيــاران ٣-٢ ســال اســت. بــا توســعه درمانهـــاي 

ــان  ــد از درمـ ــيماران بعـ ــادي از بـ ــداد زيـ ــي، تعـ تهاجمـ

ــده  ــا باقيمان ــود ي ــاشي از ع ــاي ن ــانه ه ــم و نش ــا علائ بـ

ــوند. ــه ميش ــعه مواج ــاشي از اش ــرات ن ــا تغي ــور و ي توم

 مقدمه :

کــه  ســلولهایی  بــا  مطابــق  توانــد  مــی  گلیومــا 

موجــب رشــد آنهــا مــی شــود، طبقــه بنــدی شــود :

1- الیگودندروســیت هــا کــه باعــث رشــد الیگودندروگلیوم  

 ependymoma هســتند. 2- ســلولهای اپندیمال  که منشــا

هســتند. 3- آستروســیت هــا  کــه آستروســیتوما  را ایجــاد

ــازمان  ــف س ــا تعری ــق ب ــیتوما مطاب ــد. آستروس ــی کنن م

بدخیمــی  درجــه  براســاس   )WHO( جهانــی  ســامت 

ــه  ــوند. ب ــی ش ــدی م ــه بن ــار طبق ــا چه ــک ت ــه ی از درج

 GBM .تومورهــای درجــه 4 گلیوبلاســتوما گفتــه مــی شــود

کشــنده تریــن و محتمــل ترین نــوع astrocytoma اســت. 

GBM یــک تومــور مغــزی کشــنده اســت کــه بــا ناهمگنی 

ســلولی و مولکولــی تعریــف مــی شــود. اولیــن روش 

پیشــنهادی طبقــه بنــدی GBM براســاس رابطــه رونویســی 

ــی  ــدی بیوانفورماتیک ــه بن ــه طبق ــن روش ب ــه ای ــت ک اس

نســخه هــای  انــواع  و  رونویســی ژن، جهــش  برپایــه 

کپــی شــده کــه بــه مــدت یــک دهــه انجــام شــده اســت، 

ــوم، رونویســی و  ــرده اســت. براســاس ژن ــدا ک توســعه پی

proteome profiling، گلیوبلاســتما بــه ســه زیرگــروه 

مولکولــی مســتعد)proneural( ، کلاســیک)classic(  و 

مزانشــیمی)mesenchymal( طبقــه بنــدی مــی شــود. هــر 

ــم و  ــرات ژنتیکــی مه ــده ی تغیی ــروه، نشــان دهن ــر گ زی

بازتــاب مســیرهای ســیگنالی تغییریافتــه اســت کــه منجــر 

بــه تفــاوت در پاســخ بــه درمــان مــی شــود و درنهایــت در 

 MRI و CT scan .ــذارد ــر مــی گ ــاری اث ــی بی ــش بین پی

توانايــي كافي بــراي افــراق نكروز اشــعه از عـــود تومـــور را 

ندارنــد چــون ويژگيهــاي تصويــري ايــن دو ضايعــه شــبيه 

ــراي  ــتند . methoxyisobutylisonitrile بـ ــم هس ــه ه ب

تشــخيص بســياري از تومـــورها از جملــه تومورهــاي مغزي 

بــكار رفته اســت. افـــزايش جـــذب راديـــودارو ، متناســـب 

بــا محتــواي DNA ســلولي و کاهــش سرعــت تكثــر تومــور 

ميباشد. جذب  201TI و 99m Tc-MIBI در طــــول زمــــان 

بعــــد از تــــزريق در گليوبلاستوما بررسي شده است. طبق 

ــه 201TI در گليوبلاســتوما  ــزان جــذب اولي ــات مي مطالع

ــده افزايــش فعاليــت متابوليــک در بدخيمــي  نشــان دهن

روش   بـــــه  مغـــــز   201TI اســكن   . بالاســت  درجــه 

 Single-photon emission در واقــع هــان ، SPETC

computed tomography بـراي تعيـين محـل تومـورهاي 

مغـــزي، تـــشخيص تومورهــاي درجــه پائـــن از درجه بالا و 

نشــان دادن باقيمانــده يــا عــود تومور، مفـــيد مـــي باشـــد 

و مـيتـــوان پاســـخ بـــه درمان را با اين راديـــودارو بررسـي 
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كـرد. از اسـكن PET با Fluorodeoxyglucose نيـز بـراي 

تـــشخيص افتراقـي نكـروز اشـــعه از عـود تومـور اسـتفاده 

 99mMIBI-Tc ــا ــز بـ ــكن SPECT مغــ ــت. اسـ ــده اس ش

مـيتـــواند در تـــشخيص تومـــورهاي مغــزي و پاســخ آنهــا 

بــا راديوتراپــي مفيــد باشــد. عــاوه بــر آن اســكن مغــز بــا

ــراي  ــزي ب ــور مغ ــل توم ــن مح ــت تعي 99mMIBI-Tc جهـ

بيوپــي, پيگــري درمـــان و افــراق عــود تومــور از نكــروز 

اشــعه بــكار مــرود ولـــي پرعـــروق بــودن تومــور مغــزي 

باعــث افزايــش جذب 99mMIBI-Tc در ضـــايعه نمي شــود. 

بعلـــت خــــصوصيات فيزيكــــي مناســـب از حــــساسيت 

ــرخوردار اســت. اســكن  ــه 201TI بـ ــسبت بـ ــشتري نـ بيـ

SPECT مغـــز بـــا   99mMIBI-Tc   قــادر بــه نشــان دادن 

عــود تومـــور مغــزي بــوده و دقيــق تــر از 201TI اســت. 

حساســيت و ويژگــي ايــن روش در حدود ١٠٠ % ميباشــد .

علائم عصبی )نورولوژیک( :

علائــم عصبی-رفتــاری  میتوانــد بــه طــور قابــل ملاحظه ای 

بیــن افــراد مبتــا بــه GBM متفــاوت باشــد، بــه علــت آثار 

افزایــش فشــار داخــل جمجمــه، نئوپلاســم مغــزی بــا علائم 

عمومــی مثــل سردرد، اســتفراغ و تشــنج ظاهــر مــی شــود. 

ــوب  ــع رشــد کــرده مخصوصــا در طــول ل تومورهــای سری

جلویــی و جســم پینــه ای مــی توانــد تغییــرات شــناختی 

ــه  ــا زمانیک ــا ت ــد ام ــک را ایجــاد کن ــم نورولوژی ــا علائ و ی

تومــور بــزرگ شــود ممکــن نیســت محســوس باشــد.

شکل 1 = تصویر رزونانس مغناطیسی نشان دهنده ی 

یک توده بزرگ در سمت چپ لوب جلویی با نفوذ از 

طریق جسم پینه ای با برآمدگی های بطنی است. 

شکل a( = 2( یک افزایش ناهمگن توده شقیقه ای 

در سمت راست لوب جلویی نشان داده شده است 

)فلش قرمز( که تراشیده شد. هیستوپاتولوژی با 

GBM سازگار است. تصویر بلافاصله پس از عمل 

)b( برداشت تقریبا کامل تومور را نشان داده است، 

اما MRI بعد شیمی درمانی رادیوتراپی )c( درمورد 

پیشرفت بیماری به علت توسعه فاصله بدون نظم 

و قاعده در مجاورت حفره نگران کننده بود )فلش 

سبز(، بر این اساس او به جراحی های متعدد جهت 

رفع اشکال اقدام کرد، هیستوپاتولوژی فقط با 

 MRI نکروز سازگار است. پنج سال بعد از تشخیص

مربوط به او )d( عود بیماری را نشان نمی دهد. 
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  سلول کشنده طبیعی و انواع 
گیرنده‌های آن : 

ــرد تشــخیصی  ــه عملک ــی اکتســابی ب ــره‌داران، ایمن در مه

لنفوســیت‌ها وابســته اســت. یاخته‌هــای بنیــادی،  ســلول 

هــای لنفوئیــدی نابالــغ ‌می‌ســازند. ایــن لنفوســیت‌ها 

در   T و   B آنتی‌ژنــی  گیرنده‌هــای  بلــوغ،  از  پــس 

مغــز اســتخوان را پیــدا مــی کننــد و در ایــن صــورت 

دســتگاه  کــه  شــوند  مــی  اختصاصــی  لنفوســیت‌های 

را  بیگانــه  آنتی‌ژن‌هــای  تــا  قــادر ‌می‌‌کننــد  را  ایمنــی 

ــد. ــه آن‌هــا پاســخ دهن شناســایی و به‌طــور اختصاصــی ب

در  مشــاهده ‌می‌شــود،  شــکل3،  در  کــه  همان‌گونــه 

مغــز اســتخوان، نــوع دیگــری از لنفوســیت‌ها نیــز تولیــد 

ــد.  ــام دارن ــی ن ــنده طبیع ــلول‌های کش ــه س ــوند ک ‌می‌ش

ایــن ســلولها، فاقــد شــاخص لنفوســیتی هســتند و نســبت 

ــد و  ــی ندارن ــرد اختصاص ــه، عملک ــای بیگان ــه آنتی‌ژن‌ه ب

ــته‌بندی  ــی دس ــی ذات ــتگاه ایمن ــی از دس ــوان بخش به‌عن

انــدازه  دارای  طبیعــی  کشــنده  ســلول‌های  ‌می‌شــوند. 

ــن  ــتند. ای ــم هس ــلول متراک ــان س ــه و می ــر دان ــزرگ و پ ب

بــدون  و  بیگانه‌خواری‌انــد  توانایــی  فاقــد  ســلول‌ها، 

از ‌ســلولهای  بســیاری  آنتی‌ژنــی ‌می‌تواننــد  تحریــک 

آلــوده بــه ویــروس و سرطانــی را تخریــب کننــد. مطابــق 

ســلولهای  ســطحی  گیرنده‌هــای  از  دســته‌ای  شــکل۴، 

فعال‌کننــده،  گیرنده‌هــای  به‌عنــوان  طبیعــی  کشــنده 

ســبب آغــاز فعالیــت کُشــندگی و دســته‌ای دیگــر مانــع از 

ــودی  ــه از ناب ــوری ک ــوند، به‌ط ــا ‌می‌ش ــدن آن‌ه ــال ش فع

ــد.  ــری ‌می‌کنن ــان جلوگی ــالم میزب ــی و س ــلول‌های طبیع س

NKCs، توســط ترکیباتــی مثــل اینترفرون‌های ترشــح شــده 

از ســلول‌های آلــوده بــه ویــروس و ســلول‌های دندریتیــی 

ماکروفاژهــا،  از  شــده  ترشــح  ســیتوکین‌های  نیــز  و 

تغییــرات  شناســایی  تلفیــق  بــا  و  تحریــک ‌می‌شــوند 

 . فعــال ‌می‌شــوند  ســلولها  ســطح  گلیکوپروتئین‌هــای 

MHC نوعــی گلیکوپروتئیــن ســطح غشــای ســلولهای 

مهــره‌داران اســت کــه دارای دو نــوع اصلــی1 یــا 2  اســت .  

شکل ۳ = چگونگی تشکیل سلولهای خونی

شکل ۴ = گیرنده سطحی سلولهای کشنده طبیعی
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تلفیــق تغییــرات مولکول‌هــای MHC نــوع 1 بــا پیــام 

دو نــوع گیرنــده ســطحی NKC، فعالیــت کُشــندگی ایــن 

ــوان  ــه ســلولها، ت ــه هم ــا اینک ــد. ب ــرل ‌می‌کن ســلول را کن

ترشــح اینترفرون‌هــا را دارنــد، امــا ســلولهای دندریتــی 

ــن  ــرای ای ــرون ب ــد اینترف ــلولهای مول ــوان س ــی به‌عن خاص

امــر اختصــاص یافته‌انــد. انــواع اینترفــرون بــا اثــر بــر 

ــای  ــد ســبب الق ــک NKC، ‌می‌توانن ــی و تحری ــی ذات ایمن

حالــت مقاومــت بــه تکثیر ذره ویروســی در ســلول شــوند. 

ــای  ــی، اینترفرون‌ه ــه ذره ویروس ــدن ب ــوده ش ــس از آل پ

آلفــا و بتــا ترشــح می‌شــوند و ضمــن جلوگیــری از گســرش 

ــلولهای  ــان MHC-۱ روی س ــش بی ــث افزای ــروس، باع وی

ــش مقاومــت  ــر ســبب افزای ــن ام ــوده ‌می‌شــوند. ای غیرآل

در ســلولهای غیرآلــوده نســبت بــه NKC ‌می‌شــود. در 

واقــع، هنگا‌می‌کــه ســلولهای بــدن بــه ویــروس یــا تومــور 

مبتــا ‌می‌شــوند، میــزان بیــان ژن‌هــای انســانی در ســطح 

ــد  ــر ‌می‌توان ــن ام ــد و ای ــر می‌یاب ــا تغیی ســلول، کاهــش ی

به‌عنــوان نشــانه‌ای از تغییــر ســامت ســلول، NKC را 

متوجــه آن کنــد، بــه طــوری کــه علیــه ســلول سرطانــی یــا 

آلــوده بــه ویــروس، وارد واکنــش شــوند. NKC، همچنیــن 

بــرای ایمونوگلوبولین‌هــا، گیرنــده دارد کــه بــر اثــر اتصــال 

بــا  و  فعــال ‌می‌شــود  گیرنده‌هــا  ایــن  بــه  آنتی‌بــادی 

ترکیبــات  حــاوی  ریزکیســه‌های  محتویــات  رهاســازی 

ــی  ــش اصل ــوند و نق ــلول می‌ش ــرگ س ــبب م ــنده، س کش

خــود را، یعنــی جلوگیــری از گســرش عوامــل عفونــی، تــا 

زمانــی کــه ایمنــی اختصاصــی فعــال شــود، ایفــا ‌می‌کنــد. 

سلول کشنده طبیعی و مرگ 

برنامه‌ریزی‌شده :

بــا شروع فعالیــت کشــندگی، NKC بــه ســلول هــدف 

متصــل می‌شــود و محتویــات ریزکیســه‌های خــود کــه 

شــامل پرفوریــن و آنزیم‌هایــی بــه نــام گرانزیم11 اســت را 

بــر ســطح غشــای ســلول آزاد ‌می‌کنــد. پرفورین آزاد شــده، 

شکل ۵ = اثر پرفورین و گرانزیم در مرگ سلول

منافــذی را در غشــای ســلول ایجــاد و ســبب تســهیل ورود 

ــی  ــن پروتئازهای ــان ســلول ‌می‌شــود. سری ــه می ــم ب گرانزی

وجــود دارنــد کــه مجموعه‌ای از ســیگنال‌ها را درونِ ســلول 

هــدف ایجــاد مــی کننــد کــه باعــث آغــاز گرانزیم ‌می‌شــود 

ــوند. ــده در آن ‌می‌ش ــرگ برنامه‌ریزی‌ش ــای م ــث الق و باع

: CD133 گلیکوپروتئین

کــه  اســت  ســلولی  ســطح  گلیکوپروتئیــن   CD133

بنیــادی  بــه عنــوان ماركرســلول هــای  ابتــدا آن را  در 

خونســاز CD133 مــی شــناختند . در سرطــان خــون و 

همینطــور تعــدادی از تومــور هــا گــزارش شــده اســت کــه

ــای شروع  ــلول ه ــرای س ــری ب ــوان مارک ــه عن CD133  ب

کننــده سرطــان درنظرگرفتــه میشــود . همچنیــن ایــن 

ــور در  ــای توم ــلول ه ــای س ــان ه ــن در جری گلیکوپروتئی

ــد  ــت تجدی ــر، ظرفی ــن تکثی ــت پایی ــل سرع ــی مث شرایط

پذیــری بــالا ، تمایــز بــه ســلولهای تومــور در حــال تکثیــر 

فعــال ، مقاومــت در برابــر شــیمی درمانــی و مــواردی 

دیگــر  نیــز بــه عنــوان یــک مارکــر شــناخته شــده اســت و 

وجــود آن بــه پیشرفــت تومــور ایجــاد شــده کمــک میکنــد.
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ــد  ــی ده ــان م ــان نش ــادی سرط ــای بنی ــلول ه ــوری س تئ

ــی ســازمان  ــات سرطــان هــا سلســله مراتب ــه بیشــر اوق ک

ایــن  از  اندکــی  جمعیــت  فقــط  کــه  هســتند  یافتــه 

ــادی  ــای بنی ــلول ه ــوان س ــه عن ــی ب ــای سرطان ــلول ه س

سرطانــی کــه ویژگــی تمایــز و بازتولیــد ســلول هــا را 

دارنــد حفاظــت میشــوند. اولیــن شــواهد مربــوط بــه 

ســلول هــای بنیــادی سرطــان در ســال 1997 هنــگام 

مطالعــه یکــی از  سرطــان هــای خــون )لوســمی حــاد 

مغــز اســتخوان( گــزارش شــد. در میــان ایــن مارکرهــا 

امــروزه   CD133را بــه عنــوان قــوی تریــن مارکــر ســطحی 

ســلول هــای بنیــادی سرطــان بــه حســاب میاوریــم.

 1-prominin كــه بــه آن( CD133 ماركــر ســطح ســلولي 

غشــایی  پنــج  گلیکوپروتئینــي  گوينــد(  مــي  نيــز 

در  كــه  اســت  دالتــون  کیلــو   120 مولکولــی  وزن  بــا 

اســت. شــده  متمركــز  غشــايي  هــاي  برجســتگي 

مشــخص   CD133 ماركــر  ســلولی  عملکــرد  اگرچــه 

هــاي  سرطــان  در  كــه  اســت  واضــح  امــا  نیســت 

مختلفــي بــه عنــوان يــك ماركــر كانديــد شــده بــراي 

ميشــود. شناســايي  سرطــان  بنیــادی  هــای  ســلول 

 دو مطالعه در سال 2007 نشان داد که CD133 به عنوان 

يــك ماركــر كانديــد براي ، ســلول هــاي بنيادي سرطــان بود.

 در يكي از اين تحقيقات ســلول هاي شروع كننده توموري 

كــه ماركــر CD133 را داشــتند عــاوه بــر حفاظــت از 

خودشــان بــه تمايــز و پایــدار کردن تومــور نیــز میپرداختند.

هايــي  ســلول  كــه  شــد  تاييــد  دوم  مطالعــه  در 

هــاي  ســلول  )نــه  دارنــد  را   CD133 ماركــر   كــه 

مــوش  بــه  تزريــق  هنــگام  در   ) منفــي   CD133

هــاي داراي نقــص ايمنــي ، تومــور را ايجــاد ميكننــد.

 CD133 ايــن نتايــج نشــان ميدهــد كــه ســلول هــاي 

مثبــت )ســلول هايــي كــه داراي ايــن ماركــر ســطح ســلولي 

بــه  نســبت  بیشــری  پتانســیل  یــا  هســتند( ظرفيــت 

ســلول هــای  CD133 منفــی بــرای ایجــاد تومــور دارنــد.

: CD155 گلیکوپروتئین

نشــان داده شــده اســت کــه CD155 انســانی )نــه در 

ــال و  ــن ســلول هــای اپیتلی مــوش( در ایجــاد اتصــالات بی

ــا و در  ــان آن ه ــالات می ــردن اتص ــم ک ــال و محک اندوتلی

ــش دارد . ــز نق ــلولی نی ــر س ــرک و تکثی ــزان تح ــرل می کن

از تومــور هــا دیــده شــده کــه ســلول   در بســیاری 

از   CD155 حــد  از  بیــش  بیــان  بــرای  تومــور  هــای 

از  تــا  میکننــد  اســتفاده   CD155 عملکــرد  خــود 

یابنــد. مکانیســم هــای محــدود شــده رشــد رهایــی 

 CD155 حــد  از  بیــش  بیــان  حــال  هــر  بــه 

. میگــردد  سرطانــی  هــای  ســلول  ایجــاد  باعــث 

 اخیــرا در مطالعــه ای روی مــوش هــا نقــش CD155 در 

ــه طــوری کــه مشــاهده شــد  ــر ســلولی تاییــد شــد ب تکثی

مــوش هایــی کــه فاقــد CD155 هســتند کمــر در معــرض 

ــا آن هســتند. ــط ب ــت و سرطــان هــای مرتب توســعه کولی

ی  ناشــناخته  هــای  عملکــرد  مطالعــه  ایــن  همچنیــن 

جدیــدی از ایــن گیرنــده هــای چســبنده در ایمنی شناســی 

آشــکار کــرد چــرا کــه نشــان داده شــد در مــوش هــای فاقد 

CD155 نقصــی در اســمبل کــردن یــک ایزوتایــپ ایمنــی 

در هنــگام پاســخ سیســتم ایمنــی هومــورال بــه آنتــی ژن 

شناســایی شــده وجــود دارد.  ایــن تحقیــق بــه خوبــی تایید 

میکنــد کــه در حیواناتــی کــه فاقــد CD155 هســتند تعداد 

 T follicular helper( کمکــی فولیکولــی T ســلولهای

ــد . ــل توجهــی در آن هــا کاهــش میاب ــه طــور قاب cell( ب

 عــاوه بــر نکاتــی که ذکر شــد وجــود CD155 بــرای حفظ 

ــای   ــلول ه ــظ س ــرای حف ــا ب ــت ام ــغ لازم اس +CD8  بال

+CD4 موجود در تیموس وجود CD155 ضروری نیست .
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آنتي بادی های

 عليه تومور مغزی :

آنتــی بــادی هــا بــه طــور وســیعی در شــکل هــای مختلــف 

ــرار  ــتفاده ق ــورد اس ــخیصی م ــزار تش ــک اب ــوان ی ــه عن ب

ــال  ــی کلون ــته پل ــه دو دس ــا ب ــادی ه ــی ب ــد. آنت می‌گیرن

هــای  بــادی  آنتــی  می‌شــوند.  تقســیم  مونوکلونــال  و 

مونوکلونــال از مجموعــه ای از آنتــی بــادی هــا بــا ویژگــی 

هــا و خصوصیــات متفــاوت کــه علیــه اپیتــوپ هــای 

ــه  ــده‌اند. ب ــاخته ش ــتند ، س ــی ژن هس ــک آنت ــف ی مختل

علــت ناهمگونــی آنتــی بــادی هــای پلــی کلونال  اســتفاده 

از آنهــا در روش هــای immunoassay محدودیــت دارد. 

ــال در روش  ــادی هــای منوکلون ــی ب ــت آنت ــن عل ــه همی ب

هــای تشــخیص آزمایشــگاهی مــوادی ماننــد مورفیــن 

مــورد توجــه هســتند.  در ســال 1975 اصــول پایــه ای 

 Millstein و Kohler بــه وســیله تکنیــک هيبريدومــا 

توصیــف گردیــد. روش هيبريدومــا  هنــوز هــم بــه عنــوان 

یــک روش اصلــی در تولیــد آنتــی بــادی منوکلونــال مــورد 

اســتفاده قــرار مــی گیــرد. ســه ویژگــی‌ اساســی آنتــی بــادی 

ــودن  ــی ب ــی ، اختصاص ــامل یکنواخت ــال ش ــای منوکلون ه

ــادی هــای  ــی ب ــا را از آنت ــت آنه ــد بینهای ــی  تولی و توانای

ــي  ــر آنت ــه متغ ــوده اســت. قطع ــز نم ــال متمای ــی کلون پل

ــي از  ــه کوچک ــه قطع ــره اي )SCFV( ک ــک زنج ــادي ت ب

ــد بصــورت  ــي توان ــه م ــال اســت ک ــادي مونوکلون ــي ب آنت

ــا  ــود. ب ــل ش ــود متص ــدف خ ــي ژن ه ــه آنت ــاصي ب اختص

وجــود اينکــه ميــزان اختصاصيــت و تمايــل ايــن آنتــي 

بــادي بــه آنتــي ژن مشــابه آنتــي بــادي کامــل اســت، امــا 

انــدازه آن کاهــش يافتــه اســت. کاهــش انــدازه SCFV بــه 

نفــوذ بهــر آن در بافــت هــا و دســتيابي بــه آنتــي ژن مــورد 

 ،SCFV نظــر کمــک مــي کنــد. همچنــن بــا کاهــش انــدازه

دســتکاري آن نيــز تســهيل شــده و اتصــال آنتــي بــادي بــه 

انــواع ترکيبــات دارويــي و نانــوذرات تشــخيصي امکانپذيــر 

مــي گــردد. بنابرايــن اســتفاده از SCFV در پژوهــش 

ــت. ــوده اس ــراه ب ــت هم ــا موفقي ــه ب ــورت گرفت ــاي ص ه

استفاده از آنتی بادی IDH1 در 

تشخیص سرطان مغز :

ــد،  ــای جدی ــادی ه ــی ب ــی از آنت ــادی IDH1 یک ــی ب آنت

تشــخیص  در  کننــده  کمــک  و  مفیــد  کاربــرد،  پــر 

ایمونوهیستوشــیمی  تکنیــک  بــا  مغــز  سرطانهــای 

از  اســتفاده  باشــد.  مــی   )immunohistochemistry(

ایــن آنتــی بــادی بــا ایــن تکنیــک در حــال جایگزیــن 

ــا روشــهای مولکولــی و PCR  مــی باشــد. کلــون  شــدن ب

بافــت  روی  بــر   IDH1R132H بــادی  آنتــی    H09

همیــن  بــه  اســت.  تاثیرگــذار  بســیار  فرمالیــن  هــای 

هــای  کمیتــه  و  سرطــان  جامــع  ملــی  شــبکه  ســبب 

تحقیقاتــی بــرای رســیدن بــه نتیجــه مطلــوب در آزمایــش 

موتاســیون IDH1 در گلیومــا توصیــه بــه انجــام آزمایــش 

ــد. ــرده ان ــادی IDH1 ک ــی ب ــا آنت ــیمی ب ایمونوهیستوش

: IDH1R132H جنبــه های کاربردی ایمونوهیستوشــیمی

1- زمان سریع تر

2- هزینه های پایین تر

3- توانایــی تشــخیص چندیــن ســلول مثبــت کــه با حســاس 

ــت. ــر نیس ــکان پذی ــم ام ــای PCR ه ــش ه ــن آزمای تری

 IDH1 نتایــج تشــخیصی بدســت آمــده از موتاســیون

  IDH1 ــیمی ــه روش ایمونوهیستوش ــد ک ــی ده ــان م نش

بایــد بــه عنــوان یــک روش غربالگــری اولیــه در تمــام 

ــه  ــکوک ب ــه مش ــی ک ــی های ــه بیوپس ــا از جمل ــوم ه گلی

گلیومــا هســتند انجــام شــود و  فقــط هنگامــی کــه 

ــن و  ــیتوم پایی ــود )آستروس ــی ب ــزی منف ــگ آمی ــه رن نتیج

یــا آناپلاســتیک، الیگودندرولیومــا، الیگوستروســیتوم یــا 

ــی  ــد توال ــی( بای ــا مولکــول الیگودندرگلال گلوبوبلاســتوم ب

ــرای موتاســیون هــای IDH1 و IDH2 انجــام  مســتقیم ب

ــوم حــدود 30%  تومورهــای  ــی گلی ــه طــور تقریب شــود. ب

مغــزی را شــامل مــی شــود. دو نــوع رایــج گلیــوم شــامل 

موتاســیون  اســت.  الیگودندروگلیومــا  و  آستریســیتما 

IDH-R132H  تقریبــا در 70% تومورهــای آستروســیتما 

ایــن  همچنیــن   دهــد.  مــی  رخ  الیگودندروگلیومــا  و 
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در  هــای سرطانــی  ســلول  شناســایی  در  بــادی  آنتــی 

ــیتوم  ــوذی آستروس ــه نف ــور و در ناحی ــت اطــراف توم باف

چندیــن  نتیجــه  کنــد.  مــی  کمــک  پراکنــده  هــای 

هــای   موتاســیون  کــه  داده  نشــان  مســتقل  مطالعــه 

IDH1R132H در گلیــوم هــای خفیــف و آناپلاســتیک 

ــا بقــا بیــار همبســتگی دارنــد. و گلیوبلاســتوما ثانویــه ب

موتاسیون های IDH1  در گلیوبلاستما 
و گلیوما با درجه پایین :

در ســال 2008 تجزیــه و تحلیــل ژنــوم گلیوبلاســتما در 

انســان منجــر بــه کشــف موتاســیون هــای فعــال در  

IDH1 ) ایزوســیترات دهیــدروژن( شــد. موتاســیون هــای  

موثــر بــر آرژنیــن باقــی مانــده و محفاظــت شــده بــا کلون 

132 بــا تعــداد 12% بــا درجــه IV کــه در گلیوبلاســتما 

ــای  ــه بق ــل توج ــش قاب ــا افزای ــت و ب ــه رخ داده اس ثانوی

ــف  ــس از کش ــد. پ ــت ش ــت یاف ــراه اس ــار هم ــر بی عم

موتاســیونهای IDH1، در مطالعــات ثانویــه گلیوبلاســتوما، 

ــوم هــای  ــا در گلی ــه منظــور بررســی موتاســیون ه ــه ب ک

درجــه پاییــن انجــام شــد؛ تقریبــا 80% از همــه گلیــوم های 

نفــوذی و منتــر شــده درجــه I  و درجهII )آستروســیتوم-

گلیوبلاســتوم  و  الیگواســروکتومی(  و  الیگودندرولیومــا 

بــه    IDH2 و   IDH1 در را  هــا  موتاســیون  ثانویــه، 

مقــدار کــم نشــان مــی دهــد. در مقایســه بــا گلیــوم هــای 

پخــش شــده ، موتاســیون هــای IDH  در انــواع مختلــف 

تومورهــای درجــه I   وII   و تومورهــای سیســتم عصبــی 

ــودکان،  ــل آستروســیتوم پیلوســیتیک مخچــه ک ــزی مث مرک

تومورهــای مغــزی بزرگســالان، گانگلیوگلیومــا، اپندیموما و 

 IDH1 پلیومورنیــک بســیار نــادر اســت. موتاســیون هــای

–IDH2 بــه عنــوان مارکــر تاثیرگذار پروگنوســتیک مســتقل 

از ســایر عوامــل پروگنوســتیک کــه بــا افزایــش بقــای 

ــا  بیــار ارتبــاط دارد شــناخته شــده اســت. در مقایســه ب

 IDH2 یــا IDH1 گلیوبلاســتوما ثانویــه، موتاســیون هــای

تنهــا در اقلیــت گلیوبلاســتوم اولیــه یافــت مــی شــود

 )10-5٪(. موتاســیونهای IDH در کــودکان بیــار به ندرت 

شناســایی می شــوند )تقریبــا 16٪( فرکانــس و توزیع بالای 

موتاســیون R132-IDH1  بیــن تومورهــای اختصاصــی 

مغــز باعــث تفــاوت  خــاص و حساســی مــی شــود :

1.آستروسیتما آنا پلاستیک از گلیوبلاستما اولیه 

2.آستروســیتما پخــش شــده درجــه II و درجــه III از 

اپندیمونــا یــا  آستروسیتاپیلوســیتیک 

ــای  ــیون ه ــا موتاس ــده ب ــوذ کنن ــای نف ــاوت توموره 3.تف

ــت. ــه اس ــل توج ــی قاب ــیس واکنش ــا گلیوس IDH1 ب

شکل ۶ = مراحل تصویب شده برای آزمایش جهش 

IDH در گلیوم ها
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شکل 7 = شناسایی سلول های توموری با

 H09 کلون  IDH1R132H آنتی بادی 

شکل 8 = منطقه نفوذی آستروسسیتاما آناپلاستی با 

برچسب مخصوص سلولهای گلیوما نفوذی با کلون 

H09 آنتی بادی

 IDH موتاسیون های

 در سایر تومورها  :

موتاســیون هــای  IDH1 و IDH2 تقریبــا همیشــه از 

نــوع گلیومــای خــاص هســتند و در بســیاری از تومورهــای 

انســان ایــن موتاســیون هــا بســیار نــادر هســتند. امــا در 

ــه  ــر در تومورهــای مزانشــیمی، ب ــن ت ــی هــای پایی فراوان

خصــوص سرطــان هــای خــوش خیــم و نئوپلاســم ، گــزارش 

شــده اند . موتاســیون های IDH تقریبا در 8٪  از بیماران 

ــد )AML(، در نئوپلاســم  ــه لوســمی حــاد میلوئی ــا ب مبت

ــازا  ــس پ ــو و ســندرم هــای میلوودی هــای میلوپرولیفراتی

 AML ــای ــیون ه ــان موتاس ــد. در می ــده ان ــایی ش شناس

بیــار معمــولا ژن IDH2 را تحــت تاثیــر قــرار مــی دهــد. 

مــوارد نــادر بیــاری AML بــا موتاســیون در هــر دو 

ــد.  ــف شــده ان ــوم توصی ــر خــاف گلی IDH1 و IDH2 ب

عــاوه بــر این، موتاســیون هــای IDH1 نیــز در تومورهای 

اندوکاندرومــا یــا ســارکوم گــزارش شــده انــد، امــا در 

ــت. ــن نیس ــن چنی ــتئوکاندروما ای ــا اس ــارکوما ی کاندروس

 ژن های تاثیرگذار

: GBM در 

و  کلاســیک  مســتعد،  شــامل   GBM گــروه زیــر  ســه 

انــد  وابســته   GBM هــای  جهــش  بــه  مزانشــیمی، 

 EGFR مســتعد،  بــا   PDGFRA مثــال  عنــوان  بــه 

بــا  کلاســیک و NF1 بــا مزانشــیمی در ارتبــاط اســت، 

ــتند  ــرد نیس ــه ف ــر ب ــا منح ــش ه ــی از جه ــه بعض اگرچ

ــاط وجــود دارد. ــا همبســتگی و ارتب ــن آنه ــا بی ــا تقریب ام
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شکل 9 =  امضای ژنی و جهش های GBM نوع 1 و 2 انسانی :

 )A( =  اصطلاح mRNA )به عنوان لگاریتم تغییر فولد نشان داده شده(  نماینده مارکرهای دودمانه که 

به طور متفاوتی در نوع 1 انسانی در مقابل نوع 2 در نمونه های TCGA بیان می شوند )داده های ریزآرایه 

U133(.  گلیوبلاستوما نوع 1 در مقابل نوع 2 موشی و NSCs در مقابل OLC. سلول بنیادی عصبی موشی 

)mNSC = Mouse Neural Stem Cell( ؛

.)mOPC = Mouse Oligodendrocyte Cell( سلول جد الیگودندروسیت 

Tllsig و Tlsig نشان دهنده ی ژن ها و فرایند های بیولوژیکی مرتبط با Toppcluster آنالیز = )B( 

 )C( = تکثیر ژن در TCGA نوع 1 و 2 گلیوبلاستوما )P> 0.001، تست دقیق Flisher برای دو مقدار(

 )D( = فرکانس جهش های هدایتگر GBM در نوع 1 و 2 )P> 0.05، تست دقیق Flisher برای دومقدار(

.TCGA در تنظیم داده های ERBB3 فرکانس تکثیر ژن = )E( 
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گلیوبلاســتومای مدلهــای موشــی مهندســی شــده ژنتیکــی

 )GEMM:  Genetically Engineered Mouse Models (

کــه شــامل جهــش هــای سرکوبگــر تومــور متــداول اســت 

ــلولهای  ــرار دادن س ــدف ق ــا ه )Nf1 ،TRP53 و Pten( ب

)Neural Stem Cells : NSCs( عصبــی   بنیــادی 

 Subventricular(  یــا  لایــه تحــت بطنــی بزرگســالان

Zone : SVZ( یــا ســلولهای دودمــان الیگودندروســیت 

 Oligodendrocytes Lineage cells( بزرگســالان  

ــی  ــای رونویس ــل ه ــود. پروفای ــی ش ــاد م OLC :  ( ایج

GBM ایجــاد شــده از SVZ )نــوع 1( و ایجــاد شــده 

ــار و  ــتند و تب ــاوت هس ــزا و متف ــوع 2(  مج از OLC )ن

دودمــان منشــا ســلولهای تومــوری را منعکــس مــی کننــد.

کننــده  تعریــف  کلیــد    ، ســلولی  دودمــان  بنابرایــن   

فنوتیــپ و انــواع مولکولــی GBM بــه حســاب آورده 

ــلول  ــک س ــی RNA ی ــه توال ــی و مطالع ــود . بررس میش

مغــز مــوش نشــان مــی دهــد کــه GBM نــوع 1 و 2 

انســانی وابســته بــه دودمــان بوســیله ژنهــای کــد شــونده 

گــذاری  نشــانه   OLC دودمــان  مقابــل  در   NSC در 

 GO ــز ــب آنالی ــن ترتی ــه همی ــکلA-۹(. ب ــود )ش ــی ش م

و   1 نــوع  هــای  نشــانه  و  علائــم  از   ToppCluster و 

ــد  ــر فراین ــه Tlsig از نظ ــد ک ــی ده ــان م ــانی نش 2 انس

هــای بیولوژیکــی بــه عنــوان مثــال تمایــز آستروســیت 

ــت در  ــده اس ــال ش ــیار فع ــلولها، بس ــرت س ــا و مهاج ه

تمایــز  و  گلیوژنــز  ســازی،  میلیــن  در   Tllsig حالیکــه 

 .)B-9ــکل ــت )ش ــال اس ــیار فع ــا بس ــیت ه الیگودندروس

ــا  تمــام GBMهــای نــوع 1 بیــان بــالای EGFR مطابــق ب

ــک  ــت لوکــوس 7p11.2( EGFR  75.6%(، ی ــت تقوی مزی

ویژگــی اســت کــه نــوع 1 بــه طــور جزئــی بــا CL )طبقــه 

بنــدی classical ( براســاس بیوانفورماتیــک هــم تــراز مــی 

شــود. بــه همیــن ترتیــب GBM نــوع 2 افزایــش تقویــت 

 KIT و   PDGFRA لوکــوس  مجــاورت  در  را  هــا  ژن 

)4q12; 31.5% , 23.6%( نشــان مــی دهــد و بــه طــور 

جزئــی بــا طبقــه بنــدی مســتعد )PN( هــم تــراز مــی شــود 

)شــکل c-9(. جهــش هــای هدایــت کننــده GBM از نظــر 

آمــاری تمایــل قابــل توجهــی بیــن GBM هــای نــوع 1 و 2 

به استثنای جهش های افزایش یافته EGFR در GBM نوع 

 .)D-9 در نوع 2 نشــان نمی دهند)شــکل TP53 1 و جهش

تومورهــای نــوع 2 نــه جهــش هــای ERBB3 و  نــه 

ــن  ــکل E-9(. بنابرای ــد )ش ــی ده ــان نم ــت آن را نش تقوی

افزایــش بیــان EGFR در نــوع 1 غالبــا بــه واســطه ی 

ــان  ــش بی ــه افزای ــود در حالیک ــاد میش ــا ایج ــر ژن ه تکثی

ERBB3 در نــوع 2 احتــالا نتیجــه تنظیــم رونویســی 

ــای  ــا روش ه ــا، ب ــروه ه ــر گ ــتقیم زی ــز مس ــت. آنالی اس

 CL بــا   1 نــوع  آمــاری  همپوشــانی  بیوانفورماتیکــی، 

.)C-۹ را نشــان مــی دهــد )شــکل PN و نــوع 2 بــا

 )Tllsig و Tlsig( 2امــا وقتــی کــه امضــای ژنــی نــوع 1 و 

مســتقیما بــا امضــای PN و CL مقایســه شــدند، بــه ترتیب 

در هــر دو مــورد تعــداد همپوشــانی ژن هــا کمــر از %20 

ــر  ــای ه ــروه ه ــر آن زیرگ ــاوه ب ــکل E-S۹(. ع ــود )ش ب

ــا روش  دو نــوع 1 و 2 شــامل تومورهایــی میشــوند کــه ب

ــد )شــکل  ــباتی مزانشــیمی تشــخیص داده شــده ان محاس

C-S۹(. در مجمــوع امضــای GBM نــوع 1 و2 همگرایــی 

ــی  ــان م ــباتی PN و CL نش ــای محاس ــا امض ــی را ب جزئ

دهــد. امــا ارتبــاط رونویســی بــا دودمــان ســلولی هویــت 

آن هــا را از بیــن مــی بــرد و از هــم جــدا مــی کنــد.

کشت های اولیه GBM نوع 1 و 2 ، 

ویژگی های مولکولی اصلی را 

حفظ می کند :

ســلولهای  عملکــردی  هــای  ویژگــی  بررســی  بــرای 

ــه GBM از  ــت اولی ــانی، 17 کش ــوع 1 و 2 انس ــور ن توم

Memorial Sloan Kettering Cancer Center ،مرکــز 

تومــور مغــزی، مجموعــه xenograft ایجــاد شــده از بیمار  

ــه  ــه تومورهــای ایجــاد شــده از نمون )PDX( مطالعــه را ب

هــای بیمارانــی بــا درمــان هــای ســاده، محــدود مــی کنــد. 
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شکل ۱۰ =  شناسایی GBM نوع 1 و 2 در کشت ها و xenograft های مشتق شده از بیمار:

ــوع 1 و  ــوان GBM ن ــه عن ــار ب ــی از 17 ســلول GBM مشــتق شــده از بیم ــک پنل ــلات در ی ــز وســترن ب )A( : آنالی

2 کاندیــد شــده - )B( : نقشــه هــای حرارتــی )heatmaps( نشــان دهنــده ی امتیــاز هــای غنــی شــده ســلول 

PDX در چهــارده )TllDEGScore و TlDEGScore( 2 کــه تشــخیص داده شــده کــور نــوع 1 و DEG اولیــه بــرای

)C( : نماینــده تصاویــر H,E و IHC بــرای EGFR و ERBB3 از GBM نــوع 1 و PDX  2 قســمت هــای مغــزی رنــگ 

آمیــزی شــدند. خــط هــای مقیــاس، 0.5 میکرومتــر

)D( : لکــه گــذاری ایمونوفلورســانس بــرای مارکرهــای نــوع SOX9 ،1 و SLC1A3، مارکرهــای نــوع SOX10 ،2 و 

FA2H، در قســمت هــای مغــزی PDX گلیوبلاســتوما. خــط مقیــاس، 50 میکرومتــر

در C و D نتایج نشان دهنده ی تکرار بیولوژیکی n≤3 هستند.
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از طریــق صفحــه نمایــش وســرن بــات، ســلولهای ابتدایــی 

ــل از  ــلولهای حاص ــاط س ــه GBM و ارتب ــل از 7 نمون حاص

PDX بــا EGFR بــالا، SOX9 و ERBB3 پاییــن، بیــان 

 SOX10/ERBB3 و 7 نمونــه بــا حالــت SOX10  پروتئیــن

.)A-۱۰ پایین شناســایی شــد )شــکل EGFR/SOX9 بالا و

ــت  ــای هدای ــش ه ــی از جه ــک طیف ــا ی ــه جمع  14 نمون

کننــده بالقــوه را در بــر مــی گیرنــد و کشــت هــای 

ابتدایــی PDX در معــرض توالــی mRNA بــرای گــروه 

بنــدی شــدن قــرار گرفتنــد. بــرای افزایــش جداســازی 

ــاز  ــوع 1 و 2، امتی ــه ن ــای اولی ــت ه ــن کش ــی بی رونویس

ــتفاده از  ــا اس ــا )TIDEGScore و TIIDEGScore( ب ه

DEGs محاســبه شــدند کــه تفــاوت کــور نــوع 1 و نــوع 2 

و بــه ترتیــب Tlsig و Tllsig را در بــر مــی گیــرد. چهــار 

ــاز داده شــدند و  ــوع 1 امتی ــوان ن ــه عن ــی ب کشــت ابتدای

ــان  ــد بی ــوع 2 )شــکل B-۱۰(. تایی ــوان ن ــه عن 7 کشــت ب

SOX9 و EGFR در نوع 1 و بیان SOX10  و ERBB3 در 

 PDX در نمونــه هــای اصلــی تومــور IHC نــوع 2 توســط

 SLClA3 ــه عــاوه ــد شــد )شــکل C-۱۰ و D-۱۰(. ب تایی

ــده امضــای  ــوع 1 و FA2H نماین ــی ن ــده  امضــای ژن نماین

 .)D-۱۰ ژن نــوع 2 بــه طــور متفــاوت بیــان شــدند )شــکل

مشــابه همتایــان موشــها، کشــت هــای ابتدایــی نــوع 1 و 

 EGF 2 انســانی هــم چنــان پاســخ رشــدی متفاوتــی را بــه

.)B-S۱۰ و A-S۱۰ نشــان مــی دهــد )شــکل NRG1 و

انتقال دارو از طریق 

عروق لنفاوی :

بیــاری سیســتم عصبــی مرکــزی  مثــل GBM و تخریــب 

عصبــی جــز کشــنده تریــن و پرهزینــه تریــن بیــاری 

هــا بــا بالاتریــن درجــه رنــج بیــار اســت. داروهــای 

بیولوژیکــی و شــیمیایی جدیــد آزمایــش شــده در شرایــط 

in vitro بــه نــدرت بــه مراحــل بالینــی مــی رســند 

معمولــی  مســیرهای  طریــق  از  داروهــا  انتقــال  زیــرا 

نمــی توانــد از موانــع حمــل و نقــل بــه طــور موثــر

عبــور کنــد، بــه خصــوص BBB )ســد خونــی مغــزی(، 

ــوه  ــادل انب ــدا تب ــه موک ــوی ک ــی و ق ــزم طبیع ــک مکانی ی

ــد. ــم مــی کن ــان خــون را تنظی ــن بافــت مغــزی و جری بی

در  زیــادی  هــای  اســراتژی  ایــن چالــش،  بــرای حــل 

از بیــن بــردن BBB هــدف قــرار گرفتنــد بــه عنــوان 

ــده  ــتق ش ــای مش ــا و پپتیده ــم ه ــتفاده از س ــال اس مث

مغــزی  تحویــل  راندمــان  ارتقــای  بــرای  ویروســی، 

 BBB یکپارچگــی  نقــض  امــا  انــد.  یافتــه  توســعه 

ــوص  ــه خص ــی ب ــه ایمن ــده ای در زمین ــای عم ــی ه نگران

کنــد.  مــی  ایجــاد  تکــراری  هــای  درمــان  مــورد  در 

بــه  شــده  تجویــز  داروهــای  غالــب  عــاوه  بــه 

مســیر  اولیــن  از  گــذر  در  وریــدی  داخــل  صــورت 

عــاوه  بــه  رونــد  مــی  بیــن  از  کبــد  در  متابولیســم 

یابــد. مــی  کاهــش  هــم  هــا  آن  زیســتی  فراهــم 

ــا  ــت داروه ــی در دریاف ــکل اساس ــن مش ــل ای ــرای ح  ب

ــد از  ــی توانن ــا م ــه آنه ــم ک ــرض کردی ــا ف ــز م ــط مغ توس

طریــق سیســتم لنفــاوی ، یــک جــز محــوری بــرای حمــل 

و نقــل عروقــی بــدن و هومئوســتازی، انتقــال پیــدا کننــد.

از طریــق جریــان آرام مایــع میــان بافتــی از مویــرگ 

هــای عروقــی هدایــت مــی شــوند، رگ هــای لنفــاوی 

ماکرومولکــول  نقــل  و  حمــل  بــرای  را  کانالــی  یــک 

دارد.  بینابینــی  هــای  بافــت  داخــل  بــه  هــا 

یــک کشــف خیــره کننــده تــازه توســط Louveau آشــکار 

پوشــاننده  لنفــاوی عملکــردی  عــروق  کــه  کنــد  مــی 

ــی  ــی لنف ــای عمق ــره ه ــه گ ــل ب ــینوس دورال و متص س

ایــن  گردنــی )deep cervical lymph nodes( اســت. 

ــزی  ــع مغ ــی  )CLNs( و مای ــای لنف ــره ه ــاری گ ــل مج پ

ــع  ــادل مای ــرای تب ــی  )Cerebral Spinal Fluid( ب نخاع

هــا و ســلولهای ایمنــی اســت. ایــن کشــف نــه تنهــا 

نوروایمونولــوژی را تغییــر داد بلکــه مفاهیــم مهمــی 

در کنــرل و اداره اختــالات عمــده نورولوژیــک دارد.

عــروق  در   CLNs بــه  راحــت  دسترســی  علــت  بــه   

آیــا  اینکــه  مطالعــه  بــه  کردیــم  شروع  مــا  لنفــاوی، 

نانوداروهــای بــه درســتی فرمولــه شــده مــی تواننــد 

ــال  ــه دنب ــاوی ب ــروق لنف ــق ع ــری از طری ــور موث ــه ط ب

تزریــق زیــر پوســتی انتقــال پیــدا کننــد در اینصــورت 

مــی کننــد. الذکــر عبــور  فــوق  از محدودیــت هــای 
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موفقیت محققان ایرانی رویان در 

درمان سرطان مغز در حیوانات 

آزمایشگاهی با سلول‌های کشنده 

طبیعی :

ــی از ســلول‌های کشــنده طبیعــی  محققــان طــی تحقیقات

القاشــده بــرای درمــان سرطــان مغــز در حیــوان مــدل 

آزمایشــگاهی اســتفاده کردنــد. گلیوبلاســتوما مولتی‌فــورم 

معمــولا ۱۵مــاه پــس از تشــخیص بــه علــت بالارفــن فشــار 

درون جمجمــه و ایجــاد اختــال در عملکــرد مغــز منجــر 

ــن  ــی از امیدبخش‌تری ــود. یک ــا می‌ش ــرد مبت ــرگ ف ــه م ب

رویکردهــای درمانــی درمــان بــا NKCs بــرای ایــن بیــاری 

 NKC از کافــی  به‌شــار  عــدم دسترســی  امــا  اســت؛ 

دارای عملکــرد، محدودیــت اصلــی ایــن روش درمانــی 

ــان  ــن مشــکل، محقق ــه‌ منظــور حــل ای به‌شــارمی‌رود. ب

کشــور بــا همــکاری پژوهشــگرانی از کانــادا، ســوئیس 

و لهســتان، از اینترلوکیــن ۲ و پروتئیــن شــوک حرارتــی 

ــط  ــی در شرای ــنده طبیع ــلول‌های کش ــاء س ــرای الق ۷۰ ب

ــد.  ــده اســتفاده کردن آزمایشــگاهی و در بــدن موجــود زن

 NKC پــس از هــر القــا میــزان تقســیم و ســمی‌بودن

در شرایــط آزمایشــگاهی ارزیابــی شــد و ســلول‌هایی 

ــه  ــد، ب ــرده بودن ــظ ک ــود را حف ــی خ ــط طبیع ــه شرای ک

داخــل گــردش خــون یــا درون جمجمــه حیــوان مــدل 

آزمایشــگاهی مبتــا بــه گلیوبلاســتوما مولتی‌فــورم انتقــال 

ــود. ــی ش ــا بررس ــوری آن‌ه ــد توم ــرد ض ــا عملک ــد ت یافتن

نتایــج ایــن پژوهــش نشــان داد، در شرایــط آزمایشــگاهی 

رده  تومــورزای  ســلول‌های  مؤثــری  شــکل  بــه   NKC

ایــن  زنــده،  موجــود  بــدن  در   . ازبین‌می‌برنــد  را   C6

ســلول‌ها در شــار زیــاد داخــل و پیرامــون تومــور ســاکن 

می‌شــوند. همچنیــن بررســی نشــان داد،حیواناتــی کــه 

ــا  ــد در مقایســه ب NKC القاشــده را دریافــت کــرده بودن

حیواناتــی کــه NKC غیرالقاشــده دریافــت کــرده بودنــد، 

میــزان تخریــب تومــور بــه شــکل معنــی‌داری بیشــر 

ــق  ــس از تزری ــه پ ــان داد ک ــج نش ــن، نتای ــود. علاوه‌برای ب

ســلول‌های کشــنده طبیعــی بــه گــردش خــون، ســلول‌های 

کننــد  عبــور  خونی-مغــزی  ســد  از  می‌تواننــد  فعــال 

در مجمــوع،  برســانند.  تومــور  ناحیــه  بــه  را  و خــود 

اســتفاده  می‌تــوان  داد  نشــان  پژوهــش  ایــن  نتایــج 

از NKC القاشــده بــا اینترلوکیــن ۲ و پروتئیــن شــوک 

حرارتــی ۷۰ را به‌عنــوان درمانــی بــرای سرطــان مغــز 

حســاب کــرد. فرزانــه شریــف‌زاده، »دکــر ســورا مــرد 

امیرعلــی  »دکــر  ابراهیمــی«،  مرضیــه  »دکــر  پــور«، 

رویــان،  پژوهشــگاه  در  همکارانشــان  و  حمیدیــه« 

امــام  بیمارســتان  کاشــان،  پزشــکی  علــوم  دانشــگاه 

دانشــگاه  مــدرس،  تربیــت  دانشــگاه  تهــران،  خمینــی 

علــوم پزشــکی تهــران محققــان ایــن پژوهــش بودنــد.
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نتیجه گیری :

ــر  ــارت ب ــاری و نظ ــی بی ــش بین ــر از پی ــاع به ــرای اط ب

ــری  ــه گی ــه نمون ــاز ب ــان نی ــی ، همچن ــای درمان ــخ ه پاس

غیرتهاجمــی بــرای تســلط فعالیــت تومــور مغــزی در 

ــه  ــته ب ــخیص GBM وابس ــود دارد. تش ــی وج ــان واقع زم

عکــس بــرداری و اطــاع از بافــت تومــور اســت؛ درحالیکــه 

 MRI .ــت ــش رو اس ــی پی ــت های ــا و محدودی ــش ه چال

مــی توانــد راهنمایــی بــرای عمــل جراحــی باشــد امــا 

نمــی توانــد گلیومــا درجــه بــالا تشــخیص دهــد و ممکــن 

اســت یافتــه هــای تصویربــرداری بــا تفســیر چالــش 

برانگیــز ارائــه دهــد. مشــهود اســت کــه هــدف قــرار دادن 

TIGIT/CD155 از طریــق مهندســی ســلولی و یــا آنتــی 

بــادی هــا پتانســیل فــوق العــاده ای را بــرای القــای پاســخ 

ــده  ــت ش ــش ثاب ــد. نق ــی کن ــاد م ــد GBM ایج ــای ض ه

ایــن محــور در تنظیــم پاســخ هــای ایمنــی  NKC باعــث 

ــی  ــی درمان ــنهاد ایمن ــک پیش ــلولها ی ــن س ــود ای ــی ش م

در درمــان GBM باشــند. ثابــت شــده اســت درمــان 

هــای مبتنــی بــر NKC در درمــان انواعــی از سرطــان 

 GBM هــا موثــر هســتند و هــدف قــرار دادن اخیــر

بــا ســلول درمانــی NK امیــدوار کننــده بــوده اســت.

منابع :
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Abstract : 
3D printing as a manufacturing method 
in tissue engineering scaffolding has 
significant potential. The benefits 
of scaffolding using 3D printing are 
numerous, including the ability to create 
complex geometries, porosities, multi-
cell synchronization, and more. Among 
the various approaches, the recently 
developed 3D printing technology provides 
unparalleled versatility and the ability to 
deliver cells and biomaterials with precise 
control over spatial distributions. As a result, 
it is possible to use engineered structures 
with precise, or even personalized 
structures that mimic the shape, structure, 
and thus the function of the target tissues 
and organs to reconstruct specific organs.
Basic research and new applications in 3D 
printing space are advancing rapidly. In 
this article, we review the studies on the 
effect of 3D printing on tissue engineering 
of various organs, especially nerve tissue.

              مرضیه پازوکیمرضیه پازوکی
m.z.p.z.m.z.p.z.9720397203@gmail.com @gmail.com 

3D bioprinting and applications

چاپ سه بعدی زیستی چاپ سه بعدی زیستی 
و کاربردهاو کاربردها

  چکیده :
چــاپ ســه بعــدی بــه عنــوان یــک روش ســاخت در 

داربســت هــای مهندســی بافــت از پتانســیل قابــل توجهــی 

ــا اســتفاده  ــای ســاخت داربســت ب برخــوردار اســت. مزای

ــی  ــه توانای ــت ، از جمل ــار اس ــدی بیش ــه بع ــاپ س از چ

ــی  ــا ، همزمان ــل ه ــده ، تخلخ ــای پیچی ــه ه ــاد هندس ایج

چنــد ســلول و غیــره . در میــان رویکردهــای مختلــف، 

فنــاوری چــاپ ســه بعــدی کــه اخیــراً توســعه یافتــه 

اســت، قابلیــت تطبیــق پذیــری و توانایــی بــی ســابقه 

ــا کنــرل  ای را بــرای تحویــل ســلول هــا و مــواد زیســتی ب

دقیــق بــر توزیــع هــای مکانــی فراهــم مــی کنــد. در 

ــدام هــای خــاص، از  ــرای بازســازی ان ــوان ب نتیجــه، مــی ت

ــا  ــق، ی ــا ویژگــی هــای دقی ســازه هــای مهندســی شــده ب

حتــی شــخصی شــده ، کــه از شــکل، ســاختار و در نتیجــه 

عملکــرد بافــت هــا و انــدام هــای هــدف تقلیــد مــی کنــد، 

اســتفاده کــرد. تحقیقــات اساســی و کاربردهــای جدیــد در 

ــت  ــه سرعــت در حــال پیشرف فضــای چــاپ ســه بعــدی ب

ــر روی  ــده ب ــام ش ــات انج ــه مطالع ــن مقال ــت. در ای اس

تاثیــر چــاپ ســه بعــدی در مهندســی بافــت انــدام هــای 

ــم. ــی را بررســی مــی کنی ــژه بافــت عصب ــه وی ــف ب مختل
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تاریخچه : 
در ســال ۱۹۸۱ فردی به نام Hideo Kodama از موسســه 

تحقیقــات صنعتــی شــهری ناگویــا، گــزارش خــود را درمــورد 

یــک سیســتم نمونــه ســازی سریــع  و کاربــردی بــا اســتفاده 

از فتوپلیمرهــا منتــر کــرد. مــدل جامــد چــاپ شــده بــه 

صــورت لایــه ای ســاخته شــده بــود، کــه هــر کــدام بــه یک 

ــد،  ــال بع ــه س ــوط میشد.س ــدل مرب ــی در م ــرش مقطع ب

در ســال ۱۹۸۴، فــردی بــه نــام Charles Hull بــا اخــراع 

ــون  ــدی را دگرگ ــه بع ــاپ س ــخ چ ــریولیتوگرافی، تاری اس

ســاخت. Stereolithography بــرای طراحــان ایــن امــکان 

را ایجــاد کــرد کــه مــدل هــای ســه بعــدی را بــا اســتفاده از 

داده هــای دیجیتــال تولیــد کننــد. کلیــد اصلــی در ســاخت 

ــی  ــواد مبتن ــوع م ــک ن ــه روش stereolithography ، ی ب

ــی  ــر شــناخته م ــام فوتوپلیم ــا ن ــه ب ــود ک ــک ب ــر اکریلی ب

شــوند. در ایــن روش یــک مخــزن حــاوی فوتوپلیمــر مایــع 

در معــرض پرتوهــای اشــعه مــاوراء بنفــش قــرار گرفتــه و 

بــه سرعــت ســخت شــده و یــک قطعــه جامــد پلاســتیکی 

ســه بعــدی بــه شــکل طراحــی شــده ایجــاد میکننــد. ایــن 

فنــاوری جدیــد اخبــار بزرگــی بــرای مخترعــان بــود، چــرا که 

پــس از آن میتوانســتند نمونــه هــای اولیــه و طــرح هــای 

خــود را بــدون سرمایــه گــذاری هــای عظیــم تولیــد کننــد. 

تکنولــوژی مــورد اســتفاده اکــر پرینترهــای ســه بعــدی تــا 

بــه امــروز مــدل ســازی FDM اســت کــه در ســال ۱۹۸۸ 

توســط S. Scott Crump ســاخته شــده و اولیــن دســتگاه 

ــد  ــت Stratasys تولی ــط شرک ــال ۱۹۹۲ توس FDM در س

شــد. در ســال ۱۹۹۲، کمپانــی  Charles Hull  اولیــن 

Stereolithography دســتگاه چــاپ ســه بعــدی بــه روش

ــد  ــث تولی ــه باع ــاخت ک ــود را س ــان SLA،  خ ــی ه یعن

قطعــات پیچیــده، لایــه بــه لایــه و در مــدت زمــان کوتــاه 

 DTM ،نســبت بــه حالــت عــادی( شــد. در هــان ســال(

اولیــن دســتگاه SLS در دنیــا را تولیــد کــرد کــه در آن 

اشــعه لیــزر بــه جــای برخــورد بــا مایــع بــه پــودر تابیــده 

ــال  ــام Solidscape در س ــه ن ــت ب ــک شرک ــود. ی ــی ش م

ــا  ــالا ب ــت ب ــا دق ــری ب ــت پلیم ــد ج ــتم تولی ۱۹۹۳ سیس

ــه  ــرد. مؤسس ــی ک ــده را معرف ــتیبانی کنن ــاختارهای پش س

توســعه  را در ســال ۱۹۹۵   SLM فراینــد  Fraunhofer

ــی  ــا در دوران ابتدای ــاوری ه ــن فن ــن دوران ای داد. در ای

خــود بودنــد و نســبت بــه زمــان حــاضر اشــکالات زیــادی 

داشــتند؛ بعضــی از مــواد در زمــان سرد شــدن دچــار 

مشــکل مــی شــدند و هــم چنیــن قیمــت ایــن دســتگاه هــا 

بــرای مخترعــان خانگــی بســیار گــران بــود، امــا پتانســیل 

ــود.  ــکار ب ــل ان ــر قاب ــدا غی ــان ابت ــوژی از ه ــن تکنول ای

چنــد دهــه بعــد، تاریــخ چــاپ ســه بعــدی نشــان داد کــه 

ایــن پتانســیل هنــوز در حــال گســرش اســت.برای اولیــن 

بــار در ســپتامبر ســال 2002 و در نخســتین کنفرانــس 

ــه ی  ــتی  در موسس ــدی زیس ــه بُع ــاپ س ــی چ ــن الملل بی

ــم  ــه ه ــر ک ــگاه منچس ــته دانش ــات وابس ــوم و تحقیق عل

ــت ،  ــتان اس ــر انگلس ــگاه منچس ــی از دانش ــون بخش اکن

مطــرح شــد. در ایــن کنفرانــس، چــاپ ســه بُعــدی زیســتی 

بــه صــورت بهــره گیــری و اســتفاده از فرایندهــای انتقــال 

ــاژ مــواد  ــا هــدف الگوســازی و مونت مــواد ) متریال‌هــا( ب

زیســتی – همچــون مولکــول هــا، ســلول هــا، بافــت هــا 

ــه کمــک  ــب شــونده– ب ــال هــای زیســت تخری و بیومتری

ــک  ــرای ی ــرای اج ــده ب ــن ش ــش تعیی ــاختار از پی ــک س ی

یــا چنــد عملکــرد زیســتی) بیولوژیــک( معرفــی شــد. 

ســه  چــاپ  مصنوعــی  انــدام  اولیــن   ،۱۹۹۹ ســال  در 

ــمندان  ــد. دانش ــه ش ــانها تعبی ــدن انس ــده در ب ــدی ش بع

در موسســه پزشــکی رینوپلاســتی ویــک فارســت یــک 

داربســت مصنوعــی مثانــه انســان را چــاپ کردند و ســپس 

آنهــا را بــا ســلولهای انســانی بیــار پوشــش دادنــد. بافــت 

جدیــد تولیــد شــده در بــدن بیــاران قــرار گرفــت.از نظــر 

ــاپ  ــخ چ ــزرگ در تاری ــه ب ــک ده ــن دوران، ی ــکی ای پزش

ســه بعــدی بــود. در ۱۰ ســال اخیــر دانشــمندان نهادهــای 

مختلــف و اســتارتاپ هــا یــک کلیــه کاربــردی، یــک 

پروتــز پــا بــا اجــزاء پیچیــده ی ســاختاری و اولیــن عــروق 

ــاختند. ــانی را س ــای انس ــلول ه ــتفاده از س ــا اس ــی ب خون
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مقدمه : 
چــاپ ســه بعــدی زیســتی یــک فرآینــد ســاخت ســه بعدی 

اســت کــه توســط آن میتــوان از ترکیــب بایومتریال‌هایــی 

ماننــد ســلول‌های بنیــادی و فاکتورهــای رشــد بــرای توزیــع 

دقیــق مــواد زیســتی مملــو از ســلول و تولید ســاختارهایی 

کــه مقلــد بافت‌هــای طبیعــی انســان هســتند ماننــد 

ــدام هــای مصنوعــی  ــا ان ــردی ی ــده عملک ــت هــای زن باف

ســه بعــدی ، اســتفاده کــرد. ایــن تکنولــوژی بــا روی‌هــم 

ــتی  ــر زیس ــام جوه ــه ن ــاده‌ای ب ــه م ــراردادن لایه‌به‌لای ق

)bio ink( ایــن ســاختارها را تولیــد می‌کنــد. در طــی 

فرآینــد چــاپ زیســتی ، از محلــول یــک مــاده بایومتریــک 

یــا مخلوطــی از چندیــن مــاده زیســتی به شــکل هیدروژل 

، کــه معمــولاً انــواع ســلولهای مــورد نظــر را کپســوله مــی 

کنــد بــرای ایجــاد ســازه هــای بافتــی اســتفاده مــی شــود. 

یــک bioink ایــده آل بایــد دارای خــواص مکانیکــی ، 

رئولوژیکــی و بیولوژیکــی مناســب از بافــت هــای هــدف 

باشــد ، کــه بــرای اطمینــان از عملکــرد صحیــح بافــت 

هــا و انــدام هــای چــاپ شــده بیوپیرینتینــگ ضروری 

اســت. چــاپ زیســتی جهــش قابــل توجهــی بــه خصــوص 

ــرده  ــور گس ــه ط ــت و ب ــته اس ــته داش ــال گذش در 10 س

ای در ســاخت بافتهــای زنــده بــرای مناطــق مختلــف 

اســتفاده شــده اســت. ایــن فنــاوری اخیــراً توســط چنــدی 

از مشــاغل در حــال ظهــور تجــاری شــده اســت . برخــاف 

متدولــوژی هایــی کــه شــامل چــاپ داربســت هــا و ســپس 

ــتی  ــای زیس ــول ه ــا مولک ــا ی ــلول ه ــا س ــا ب ــری آنه بارگی

ــا  ــه م ــتقیم ب ــدی مس ــه بع ــاپ س ــک روش چ ــت ، ی اس

امــکان چــاپ انــواع ســلول یــا بیومولکــول هــا را بــه 

طــور مســتقیم بــر روی داربســت مــورد نظــر مــی دهــد 

ــده  ــد در جمــع آوری معــاری هــای پیچی ، کــه مــی توان

سیســتم عصبــی مفیــد باشــد. ایــن انعطــاف پذیــری بــرای 

ــدن  ــک ش ــث نزدی ــد باع ــف میتوان ــواد مختل ــاب م انتخ

بیشــر جوهــر زیســتی بــه بافــت زنــده بــدن شــود ، کــه 

بــرای دســتگاه هــای زیســت پزشــکی، امــری ضروری 

اســت. ایــن تنظیــم، ویژگــی هــای مکانیکــی دســتگاه 

ــرد  ــه عملک ــتیابی ب ــرای دس ــدی را ب ــه بع ــاپ س ــای چ ه

ــد. ــر مــی کن ــرای بازســازی عصــب امــکان پذی ــه ب پیشرفت

چاپ سه بعدی و 

مهندسی بافت:

پیشرفت ها،چشم انداز و مشکلات

ــوردار  ــی برخ ــل توجه ــیل قاب ــدی از پتانس ــه بع ــاپ س چ

ــه پزشــکی  اســت. کاربردهــای چــاپ ســه بعــدی در زمین

بازســاختی و مهندســی بافــت بــا تنــوع مــواد بیولوژیکــی 

قابــل اســتفاده در ایــن فنــاوری محــدود اســت. بســیاری 

ــرای اســتفاده  ــدی را ب ــات جدی ــواد و ترکیب ــان م از محقق

از آنهــا در روشــهای چــاپ ســه بعــدی ایجــاد کــرده 

انــد. مزایــای ســاخت داربســت بــا اســتفاده از چــاپ ســه 

بعــدی بیشــار اســت ، بــه طــور مثــال میتــوان بــه توانایــی 

ــی  ــده ، تخلخــل هــا ، همزمان ایجــاد هندســه هــای پیچی

ــواد  ــرد. م ــاره ک ــد اش ــل رش ــب عوام ــلول و ترکی ــد س چن

بیولوژیکــی مــورد اســتفاده در چــاپ ســه بعــدی بــه 

سرامیــک هــا ، پلیمرهــا و کامپوزیــت هــا طبقــه بنــدی می 

شــوند. بــا توجــه بــه ماهیــت روش هــای چــاپ ســه بعدی 

ــور  ــه منظ ــا ب ــت پلیمره ــا تقوی ــا ب ــک ه ــر سرامی ، بیش

ــواد  ــوند. م ــی ش ــاخته م ــا س ــاپ آنه ــت چ ــش قابلی افزای

ــدی  ــه بع ــورت س ــه ص ــر ب ــر پلیم ــی ب ــی مبتن بیولوژیک

چــاپ مــی شــوند کــه بیشــر بــا اســتفاده از چــاپ مبتنــی 

ــر اکســروژن انجــام مــی شــوند و کاربردهــای گســرده  ب

ــدسي  ــدف از مهن ــد. ه ــاختی دارن ــکی بازس ــری در پزش ت

ــده اســت و  ــدام هــاي عملكــردي و زن بافــت ، ســاختن ان

بــراي رســیدن بــه ایــن هــدف ، بایــد چنــد مــاده زیســتي 

ــرد. در  ــرار گی ــق ق ــورد تحقی ــاخت آن م ــاي س و روش ه

ــته  ــان پیوس ــک جری ــروژن ی ــر اکس ــی ب ــای مبتن روش ه

از ســلول هــا  و جوهــر زیســتی  وجــود دارد کــه از 

ــک  ــد ی ــی  توان ــده م ــکیل دهن ــاختارهای تش ــق س طری

ــه را تشــکیل دهــد. چنیــن سیســتم  ــه لای ــه ب ســاختار لای

هایــی مــدت زیــادی اســت کــه بــه صــورت تجــاری
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در دســرس هســتند. رویکردهــای اخیــر چــاپ ســه بعــدی 

زیســتی مبتنــی بــر اکســروژن، بــرای ایجــاد ســاختارهای 

ناهمگــن پیچیــده، دارای سیســتم هــای میکروســیالی 

اســت. چــاپ زیســتی لیــزری روشــی اســت کــه بــه صورت 

ــه  ــزر ، یــک لای ــو هــای لی تجــاری در دســرس اســت. پرت

جــاذب فلــز کــه در زیــر یــک لایــه جوهــر زیســتی واقــع 

شــده را بخــار کــرده و باعــث ایجــاد یــک حبــاب پــر فشــار 

مــی شــود کــه منجــر بــه رانــش و انداخــن یــک قطــره از 

ــه صفحــه چــاپ مــی شــود. و ســاختار  جوهــر زیســتی ب

مــورد نظــر را بــه صــورت لایــه لایــه بــا وضــوح بــالا ایجــاد 

مــی کنــد. روشــهای چــاپ جوهــر افشــان از کارتریــج هــای 

چاپــی اصــاح شــده بــرای آزاد کــردن قطــرات ترکیــب 

ســلول/ جوهــر زیســتی بــه محــل مــورد نظــر و در واقــع 

ــرای القــا  ــی ب ــا حرارت از نیروهــای الکتریکــی، مکانیکــی ی

ــواع  ــن ان ــد؛ همچنی ــی کنن ــتفاده م ــرات، اس ــکیل قط تش

ــد. روش هــای  ــز ســیالات را در خــود دارن ــی از ری مختلف

ــا  ــب ه ــازی قال ــرای جامدس ــزر ب ــریولیتوگرافی، از لی اس

روی ســطح یــک مخــزن پلیمــر photo curable اســتفاده 

ــا  ــه و ب ــه لای ــه ب ــاختارها لای ــت، س ــد و در نهای ــی کن م

ــالا تشــکیل مــی شــوند. هــر یــک از ایــن روش  وضــوح ب

ــه مهندســی  ــب خــاص خــود را در زمین ــا و معای هــا مزای

ــا اســتفاده از ســلول هــای بنیــادی  بافــت هــای عصبــی ب

دارنــد. ســلول هــای بنیــادی و ســلول هــای مشــتق از آنهــا 

ــرای  ــن چــاپ حســاس هســتند و ب ــه شرایــط حی ــب ب اغل

ــه جوهــر هــای  ــا ب ــز مناســب آنه ــا و تمای ــان از بق اطمین

ــاده  ــل انتخــاب م ــاز اســت. دو عام زیســتی تخصصــی نی

بیولوژیکــی بــرای ایجــاد داربســت و روش ســاخت در 

اســتفاده از داربســت هــا مهــم اســت. تحقیقــات زیــادی 

در مــورد اصــاح و ایجــاد مــواد بیولوژیکــی جدیــد انجــام 

شــده اســت. مــواد بیولوژیکــی بــه عنــوان هــر مــاده 

ــی  ــف م ــی تعری ــای بیولوژیک ــتم ه ــا سیس ــطه ای ب واس

شــوند. مــواد بیولوژیکــی بــر اســاس بســیاری از معیارهــا 

از جملــه ترکیبــات شــیمیایی و فیزیکــی ، تجزیــه پذیــری 

، نــوع مبــدا و نســل اصلاحــات طبقــه بنــدی مــی شــوند . 

فــن آوری هــای 3D bioprintingکــه بــه تازگــی توســعه 

یافتــه روش هــای مختلفــی بــرای ســاخت بیولوژیکــی 

بافــت ارائــه مــی دهنــد. بــه طــور خــاص ، فــن آوری هــای 

نوآورانــه ای کــه مهندســی ریــزذرات زیســتی ســلول هــای 

ســه بعــدی دارنــد، وعــده تســهیل در ســاختن بافــت  هــای 

مصنوعــی را مــی دهنــد و درنهایــت درک مــا را از تعامــل 

ســلولی گرفتــه تــا تشــکیل بافــت ، تقویــت مــی کننــد. بــا 

وجــود پیشرفــت بســیار زیــاد در توســعه بیومتریــال بــرای 

مهندســی بافــت ، هنــوز چالــش هــای خاصــی وجــود دارد 

کــه بایــد برطــرف شــوند. بــه عنــوان مثــال ، عــروق یکی از 

مهمتریــن پارامترهــای محــدود کننــده در مهندســی بافــت 

ــت  ــاخت داربس ــا س ــون ، ب ــت. تاکن ــتی اس ــاپ زیس و چ

هــای متخلخــل ، کــه فضــای کافــی بــرای عــروق ســازی را 

فراهــم مــی کنــد ، تــاش بــرای برطــرف کــردن ایــن چالــش 

شــده اســت. بدیهــی اســت ، پیشرفــت در فــن آوری هــای 

bioprinting راه حــل هــای بالقــوه بــرای غلبــه بــر ایــن 

ــی  ــاختار عروق ــکیل س ــه تش ــی ک ــکل را دارد، در حال مش

بهــم پیوســته ، بــه خوبــی تعریــف شــده و در طــول 

فرآینــد تولیــد ارائــه مــی دهــد. از طــرف دیگــر ، مقاومــت 

ــدی از  ــه بع ــت س ــی باف ــداری در مهندس ــی و پای مکانیک

ــش  ــه چال ــه ب ــی ک ــت. هنگام ــی اس ــای اصل ــه نیازه جمل

ــالا پرداختــه شــد ، مقایســه کــردن  هــای ذکــر شــده در ب

فــن آوری هــای چــاپ ســه بعــدی بــه طــور بالقــوه باعــث 

ــکی  ــرد پزش ــی و پیش ــای بالین ــل ه ــع راه ح ــود سری بهب

ــام ســلول هــا و  ــه ادغ خواهــد شــد. تصــور مــی شــود ک

ــاوری  ــا فن ــوده ب ــت ت ــق زیس ــی از طری ــواد بیولوژیک م

هــای میکروســیالی ممکــن اســت محیــط هــای بــی نظیری 

را بــرای کاربردهــای مختلــف در زیســت شناســی سرطــان ، 

مهندســی بافــت و پزشــکی احیــا کننــده ایجــاد کنــد. علاوه 

بــر ایــن ، تحــولات مربــوط بــه تولیــد زیســت تــوده ، راه را 

بــرای پیشرفــت هــای بیشــر آزمایشــات و بــه طــور بالقــوه 

امــکان ســاخت ســازه هــای پیچیــده ارگان فراهم مــی کند.
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الگوبرداری از سلول های بنیادی
 برای بازسازی قلب : 

نارســایی قلبــی دلیــل اصلــی مــرگ و میــر در جهــان اســت. 

ســکته قلبــی حــاد منجر بــه از دســت دادن برگشــت ناپذیر 

میوســیت هــای قلبــی مــی شــود، در نتیجــه عملکــرد 

ــه  ــنگین کاری ب ــار س ــد و ب ــی یاب ــش م ــب کاه ــپ قل پم

میوســیت هــای قلبــی باقیمانــده تحمیــل مــی شــود، ایــن 

موضــوع منجــر بــه از دســت دادن ســلول هــای بعــدی می 

ــه نارســایی مزمــن  ــا اینکــه ایــن حلقــه معیــوب ب شــود ت

قلبــی  )CHF( ختــم شــود. بنابرایــن، مــا بــه درمانــی 

ــد  ــود بخش ــاری CHF را بهب ــد بی ــه بتوان ــم ک ــاز داری نی

یــا حتــی پیشرفــت آن را معکــوس کنــد. بازســازی درون زا  

قلــب پســتانداران در دوره نــوزادی مشــاهده مــی شــود، 

ــان  ــد همچن ــن فرآین ــت ای ــن اس ــه ممک ــن ک ــف ای و کش

ــای  ــان ه ــه درم ــدواری ب ــد، امی ــه یاب ــالی ادام در بزرگس

ــلولهای  ــت. س ــرده اس ــاد ک ــروق را ایج ــب و ع ــد قل جدی

ــد  ــرای بازتولی ــه ای ب ــوان، پای ــی )CSC( پرت ــادی قلب بنی

کاردیومیوســیت هــای موجــود در قلــب در نظــر گرفته می 

شــوند. کــه قابلیــت تمایــز بــه میوســیت هــای قلبی، ســلول 

هــای ماهیچــه ای صــاف و ســلول هــای اندوتلیــال عروقــی 

را دارنــد. ایــن CSC هــا توانایــی بازســازی فعالانــه قلب را 

دارنــد امــا بدیهــی اســت کــه پــس از از بیــن رفــن تعــداد 

زیــادی از ســلول هــای قلبــی )ماننــد آنچــه کــه در ســکته 

قلبــی رخ مــی دهــد( قــادر بــه ترمیــم آســیب هــا نیســتند. 

چــرا کــه ایــن ســلول هــا مکانیزمــی بــرای ترمیــم ضایعــات 

جزئــی هســتند و بــه صدمــات شــدیدتر مربــوط نمیشــوند. 

در میــان رویکردهــای مختلــف، فنــاوری چــاپ ســه بعــدی 

کــه اخیــراً توســعه یافتــه اســت، قابلیــت تطبیــق پذیــری و 

توانایــی بــی ســابقه ای ، بــرای تحویــل ســلول هــا و مــواد 

زیســتی بــا کنــرل دقیــق بــر توزیــع هــای مکانــی فراهــم 

مــی کنــد. در نتیجــه، میتــوان بــرای بازســازی انــدام هــای 

ــی هــای  ــا ویژگ خــاص، از ســازه هــای مهندســی شــده ب

دقیــق، یــا حتــی شــخصی شــده کــه از شــکل، ســاختار و 

در نتیجــه عملکــرد بافــت هــا و انــدام هــای هــدف تقلیــد 

مــی کنــد، اســتفاده کــرد. چــاپ زیســتی ســه بعــدی مــی 

ــی  ــی فعل ــه هــای درمان ــا گزین ــط ب ــد مشــکلات مرتب توان

ــه  ــی ک ــدروژل هــای طبیع ــد. برخــی از هی را برطــرف کن

معمــولاً بــرای بازســازی بافــت قلــب اســتفاده مــی شــوند 

شــامل کلاژن، فیبریــن و ماتریــژل هســتند، در حالــی کــه 

ماکرومولکــول هــای مصنوعــی ماننــد پلــی آکریــل آمیــد، 

ــه  ــز ب ــره نی ــل متاکریــات( و غی ــی )2-هیدروکســی اتی پل

طــور گســرده مــورد اســتفاده قــرار مــی گیرنــد. مطالعــات 

ــای  ــت ه ــق باف ــدی از طری ــه بع ــاپ س ــکان چ ــر ام اخی

ــلول  ــده از س ــتق ش ــادی مش ــای بنی ــلول ه ــی را از س قلب

ــش  ــال، چال ــن ح ــا ای ــت. ب ــان داده اس ــار نش ــای بی ه

نیــز وجــود دارد. چالشــهای عمومــی محــدود  هایــی 

کننــده بافتهــای مهندســی شــده قلبــی عبارتنــد از: بقــای 

محدودبافــت؛ توانایــی محــدود بــرای تولیــد بافــت در 

انــدازه کافــی؛ بهینــه ســازی ترکیــب انــواع ســلولهای قلبــی؛ 

تأمیــن ســلول از بیــاران؛ فنوتیــپ نابالــغ ســلولهای قلبــی 

مشــتق از ســلولهای بنیــادی؛ نگرانــی هــای ایمنــی ســلول 

هــای بنیــادی تمایــز نیافتــه؛ و ایمنــی زایــی کــه بــه سرکوب 

ــور  ــه ط ــات دیگــر ب ــاز دارد. ملاحظ ــتم ایمنــی نی سیس

خــاص مربــوط بــه شــبکه عروقــی شــامل ســطح شریانــی 

ــی  ــانای الکتریک ــی رس ــت انقباض ــک باف ــی و ی ــا مویرگ ت

میباشــد. اســتفاده از ســلولهای میــوکارد بالــغ و تمایــز 

یافتــه بــرای کاربــرد درمانــی بازســازی بافــت میــوکارد 

امــکان پذیــر نیســت، زیــرا ایــن ســلولها در هنــگام پیونــد، 

ــای  ــوض، رویکرده ــد. در ع ــدودی دارن ــر مح ــا و تکثی بق

فعلــی ســلولهای بنیــادی ترجیــح داده مــی شــود کــه 

بتواننــد در پاســخ بــه ریزمحیــط، بــه فــرم مطلــوب تمایــز 

یافتــه تبدیــل شــوند. ظهــور iPSC هــا منبــع ســلولی 

امیــدوار کننــده ای را بــرای روش هــای مهندســی بافــت، 

از جملــه چــاپ ســه بعــدی بافــت میــوکارد، فراهــم مــی 

ــی  ــش فضای ــت آرای ــا هــدف هدای ــد. چــاپ زیســتی ب کن

ســلول هــا، مــواد بیولوژیکــی و فاکتورهــای رشــد در ســه 
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بعــد انجــام مــی شــود. ســاخت بیولوژیکــی ایــن ســازه ها، 

بــرای ترمیــم یــا مــدل ســازی بافــت هــای بیــار یــا آســیب 

ــد  ــد میکنن ــان تقلی ــدن انس ــای ب ــت ه ــه از باف ــده ک دی

)بیومیمتیــک( بــه سرعــت در حــال پیشرفــت اســت. چــاپ 

ســلول هــای بنیــادی، مــدل هــای عملکــردی آزمایشــگاهی 

ــد. پیشرفــت  ــد مــی کن ــل کاشــت تولی ــا ســازه هــای قاب ی

در علــوم بیومتریــال بــه تولیــد جوهرهــای مناســب بــرای 

کپســول ســازی  و چــاپ ســلول هــای بنیــادی کمــک 

ــا مــی شــود.  ــز آنه کــرده و موجــب رشــد عملکــرد و تمای

تاکنــون چــاپ زیســتی برخــی بافــت هــا بــا موفقیــت بــه 

ــای  ــچ ه ــاپ پ ــا چ ــت. ام ــیده اس ــی رس ــات بالین آزمایش

قلبــی انســانی کــه کامــا کاربــردی باشــند، هنــوز حاصــل 

نشــده چــرا کــه ایــن پــچ هــای قلبــی ســطح متفاوتــی از

پیچیدگــی را دارنــد و از آنجایــی کــه کاردیومیســت هــا از 

نظــر متابولیکــی فعــال هســتند، نیــاز بــه بافــت قلبــی بــا 

ــد  ــه بتوان ــت ک ــب اس ــی مناس ــت بافت ــی و ضخام رگ زای

بــه تکانــه هــای الکتریکــی پاســخ دهــد و الگــوی ضربــان 

را حفــظ کنــد. همچنیــن بــرای ایجــاد دریچــه هــای قلبــی 

ــد  ــه اصــاح بیشــر فرآین ــردی و زیســت ســازگار، ب عملک

چــاپ نیــاز اســت و بــه تحقیقــات بیشــر در زمینــه 

ــه  ــرا تهی ــاز اســت زی ــادی نی اســتفاده از ســلول هــای بنی

کاردیومیوســیت هــای بالغ و ســلول هــای بینابینــی دریچه 

ممکــن اســت دشــوار باشــد. امــا بــا غلبــه بــر چالــش هــای 

موجــود، مــی تــوان امیــد داشــت کــه در ســال هــای آینــده 

ــه  ــی برســد و آرزوی دیرین ــه بالین ــه مرحل ــن رویکــرد ب ای

بازســازی قلــب بــرای کاربــرد هــای درمانــی محقــق شــود.
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چاپ لیزری سلول های پوستی

 و بنیادی انسان :

ــزر القایــی  ــو لی ــه جل ــر اســاس انتقــال رو ب ــزر ب چــاپ لی

یــک   )Laser-Induced Forward Transfer, LIFT(

روش جدیــد ســاخت زیســتی بــرای کنــار هــم قــرار 

ــده در الگوهــای  ــا ســلولهای زن ــی ی ــواد بیولوژیک دادن م

ــر  ــر LIFT ب ــی تأثی ــرای ارزیاب ــت. ب ــخص اس ــاً مش کام

ــت  ــر و فعالی ــا ، تکثی ــای آنه ــزان بق ــا ، می ــلول ه روی س

ــای  ــاح مارکره ــیب DNA و اص ــا ، و آس ــک آنه آپوپتوتی

ســطح ســلول، آنهــا در طــی چنــد روز از نظــر آمــاری 

مــورد ارزیابــی قــرار میگیرنــد. همــه انــواع ســلولهای 

 LIFT اســتفاده شــده توانایــی تکثیــر خــود را پــس از

حفــظ مــی کننــد.  علاقــه بــه ســلول هــای بنیــادی 

مزانشــیمی )MSC( بــرای اهــداف تحقیقاتــی و بــه ویــژه 

ــه طــور مــداوم افزایــش مــی  ــی ب ــرای کاربردهــای بالین ب

یابــد ، کــه مربــوط بــه پتانســیل بســیار زیــاد ایــن ســلول 

ــت  ــازی باف ــد بازس ــتیبانی از رون ــم و پش ــرای ترمی ــا ب ه

هــای خــاص اســت . در حــال حــاضر ، روشــهای مختلــف  

ــال رو  ــا انتق ــان ی ــر افش ــاپ جوه ــاوری چ ــر فن ــی ب مبتن

ــز  ــزر نی ــاپ لی ــه چ ــی )LIFT( ، ک ــزر القای ــو لی ــه جل ب

نامیــده مــی شــود ، بــرای انتقــال مقادیــر کمــی از مــواد 

مختلــف - از جملــه ســلولهای زنــده - در دو مــورد از 

پیــش تعییــن شــده در دســت بررســی اســت. ایــن تکنیــک 

هــا امــکان کنــرل فرآینــد را بــا اســتفاده از سیســتم هــای 

موجــود رایانــه ای و ســاخت رایانــه ای فراهــم مــی کننــد.

ــواد  ــاپ م ــرای چ ــولاً ب ــان معم ــر افش ــاپ جوه  روش چ

ــن  ــت ای ــن مزی ــود. مهمتری ــی ش ــتفاده م ــی اس بیولوژیک

تکنیــک ایــن اســت کــه هزینــه کمــی دارد و فقــط مایعات 

ــل چــاپ  ــن قاب ــم ســلول پایی ــم و تراک ــا ویســکوزیته ک ب

هســتند. در ارتبــاط بــا تنظیــات آزمایشــی کــه شــامل دو 

اســاید شیشــه ای همســطح اســت و قســمت فوقانــی کــه 

ــا  ــر ب ــی شــود ، در زی ــه م ــده« گفت ــه آن »اســاید دهن ب

یــک لایــه طــای جــذب کننــده نــور و یــک لایــه از ســلول 

حــاوی مــواد قابــل انتقــال پوشــانده شــده اســت . پالــس 

هــای لیــزر از طریــق لام شیشــه ای بــه داخــل لایــه طلایــی 

متمرکــز مــی شــوند ، کــه بــه صــورت موضعــی تبخیــر مــی 

شــود. جــذب نــور لیــزر در لایــه طــا باعــث ایجــاد فشــار 

گاز زیــادی مــی شــود کــه ترکیــب ســلول را بــه ســمت لام 

شیشــه ای پاییــن تــر ســوق مــی دهــد ، کــه به آن »اســاید 

Nd- جمــع کننــده« مــی گوینــد. لیــزر اعــال شــده لیــزر

YAG اســت بــا طــول مــوج 1064nm ، طــول پالــس 9-8 

ــک  ــا ی ــزر ب ــای لی ــس ه ــرار 20Hz. پال ــت تک ns و سرع

لنــز آکروماتیــک 60 میلــی مــری متمرکــز مــی شــوند ، و 

یــک نقطــه لغــزش را بــه قطــر 45 میلــی مــر تولیــد مــی 

کننــد. در مطالعــه ای تمــام ســلول هــا )فیبروبلاســت هــا ، 

کراتینوســیت هــا بــا موفقیت توســط LIFT منتقل شــدند.

 بقــای ســلول هــا مســتقیماً پــس از انتقــال مشــخص 

شــد. بــرای ارزیابــی تأثیــر LIFT در رشــد ســلول ، تکثیــر 

ســلولهای منتقــل شــده را در مقایســه بــا ســلولهای کنــرل 

مربوطــه در طــی یــک بــازه زمانــی چنــد روزه تحلیــل شــد.

و  دادنــد  نشــان  نمایــی  رشــد  پوســتی  ســلولهای   

تفــاوت معنــی داری در مقایســه بــا ســلولهای شــاهد 

چــاپ  توانایــی   ، گذشــته  ســال  چنــد  در   . نداشــتند 

بــرای  را  انقلابــی جدیــدی  بیولوژیکــی تکنیــک  مــواد 

مهندســی بافــت و ژنومیــک عملکــردی ارائــه داده اســت.

امــکان   ، هــای چــاپ  تکنیــک  ایــن  از  اســتفاده  بــا   

ــا  ــواه ب ــدازه دلخ ــا ان ــلولی ب ــد س ــاختارهای چن ــاد س ایج

ــان  ــاضر نش ــات ح ــد. مطالع ــم ش ــر فراه ــت میکروم دق

ــن  ــتی و همچنی ــای پوس ــلول ه ــه LIFT س ــد ک ــی ده م

hMSC بــه عنــوان یــک روش جدیــد امیــدوار کننــده چاپ 

ــن  ــه ، جایگزی ــن زمین ــت . در ای ــت اس ــی باف در مهندس

ــر  ــه از نظ ــت ک ــده اس ــاد ش ــتی ایج ــف پوس ــای مختل ه

ــتی ،  ــب )پوس ــی( و ترکی ــی ، دائم ــتفاده )موقت ــان اس زم

اپیدرمــی ، هــر دو ، بــا یــا بــدون ســلول( متفــاوت اســت. 

در نتیجــه  LIFT یــک روش مطمــن بــرای موقعیــت 

اســت.  مختلــف  ســلولهای  انــواع  در  نشــده  کنــرل 

ــرای  ــی ب ــش شرط مهم ــاری ، پی ــتاندارد و آم ــی اس ارزیاب

انجــام در ســازه هــای مهندســی  تحقیقــات در حــال 

 LIFT ، بافــت چــاپ شــده بــا لیــزر اســت. بنابرایــن

آینــده در  بــرای کاربردهــای  امیــدوار کننــده  ابــزاری 

نســل خــارج از بــدن موجــود بــرای جایگزینــی بافــت 

ــاران  ــرای بی ــت ب ــت پوس ــدی باف ــه بع ــاپ س ــت. چ اس
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شکل 1 = چاپگر زیستی و کاربرد آن

ســوختگی یــا تولیــد بافــت قلــب یــا حتــی دریچــه هــای 

قلــب ممکــن اســت از مــوارد کاربــرد بالقــوه باشــد.

بازسازی دستگاه های سه بعدی عصبی 

با چاپ سه بعدی :

از آنجایــی کــه غالبــا بــرای بیــاری هــا و اختــالات 

نورودژنراتیــو درمــان مناســبی وجــود نــدارد، توســعه 

ــالات،  ــا و اخت ــن بیماریه ــا ای ــط ب ــانی مرتب ــای انس مدله

بــرای درک بهــر بیولــوژی آنهــا ضروری اســت. چــاپ 

بــا  بنیــادی  هــای  ســلول  از  اســتفاده  بــا  بیولوژیــک 

ــوم  ــوزه عل ــی در ح ــود، انقلاب ــاده خ ــوق الع ــیل ف پتانس

اعصــاب بــه وجــود آورده اســت. مدلســازی بافــت عصبــی 

ســالم و بیــار، بــرای روشــن کــردن مکانیــزم هــای پیچیــده 

عصــب شناســی، ایجــاد ابزارهــای معتــر ســنجش دارویــی 

و ایجــاد راهــی بــرای درمانهــای بافتــی بســیار مهــم اســت. 

ــای  ــاری ه ــه بی ــب، در زمین ــای مناس ــه ه ــود نمون کمب

ــد پیشرفتهــای دارویــی را  سیســتم عصبــی مرکــزی، میتوان

هــم مختــل کنــد. در واقــع، مــدل هــای حیوانــی نمیتواننــد 

بــه درســتی فرآیندهــای تخریــب عصبــی انســان را نشــان 

دهنــد و همچنیــن سیســتم هــای کشــت ســلولی ۲ بعــدی 

انســانی در شرایــط in vitro نمیتواننــد پیچیدگــی سیســتم 

هــای عصبــی in vivo را نشــان دهنــد. در حالیکــه بــا 

تکنولــوژی کشــت ســه بعــدی میتوانیم  شرایــط in vivo از 

جملــه تعامــل بیــن ســلول هــای مختلــف عصبــی و اجــزای 

ماتریــس خــارج ســلولی را بازســازی کنیــم. همچنین ســلول 

هــا از نظــر مورفولــوژی، بقــا، تکثیــر، تمایــز و مشــخصات 

بیــان ژن در یــک سیســتم ســه بعــدی نســبتاً متفــاوت از 

ــار میکننــد کــه نتیجــه  یــک سیســتم ســنتی ۲ بعــدی رفت

اســتفاده از آنهــا نزدیکــر شــدن بــه شرایط in vivo اســت.  

ــه از  ــه سرعــت در حــال پیشرفــت هســتند ک روشــهایی ب

انــواع ســلولها، مــواد زیســتی و مولکولهــای زیســت فعــال 

بــرای تقلیــد از پیچیدگــی بافــت عصبــی انســان اســتفاده 

مــی کننــد. همچنیــن ترکیــب چــاپ ســه بعــدی بــا ســلول 

هــای بنیــادی روشــی نویــن، سریــع و قابــل بازتولیــد بــرای 

مهندســی بافــت عصبــی بــه روشــی کــه شــباهت زیــادی 

ــد، فراهــم کــرده اســت. ــه سیســتم هــای in vivo  دارن ب
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چــاپ  هنــگام  در  بایــد  اصلــی  جــزء  ســه 

: شــوند  گرفتــه  نظــر  در  هــا  بافــت  زیســتی 

۱- نــوع و مقــدار ســلولهای اســتفاده شــده : امــکان ترکیب 
بیــش از یــک نــوع ســلول، تقلیــد دقیــق تــری از پیچیدگــی 

ــر  ــا دقــت بیشــر امــکان پذی ــی ب موجــود در بافــت عصب

مــی کنــد. منابــع مختلــف ســلولها از قبیــل کشــتهای اولیــه 

ــرای  ــی و iPSC هــای انســانی ب ــادی عصب ، ســلولهای بنی

ــد. ــی رون ــه کار م ــده ب ــاپ ش ــی چ ــت عصب ــکیل باف تش

ــگام  ــه هن ــا bioink  ک ۲- فرمولاســیون جوهــر زیســتی ی
چــاپ بافــت اســتفاده مــی شــود : bioink اغلــب از 

تشــکیل  زیســتی  مــاده  بــر  مبتنــی  هیــدروژل  یــک 

ــی را فراهــم  ــه پشــتیبانی بیوشــیمیایی و مکانیک شــده ک

مــی کنــد. عوامــل مهمــی کــه در بایواینــک بایــد در 

ــت  ــتی، زیس ــازگاری زیس ــامل: س ــوند ش ــه ش ــر گرفت نظ

تخریــب پذیــری، خــواص شــیمیایی و مکانیکــی ماننــد 

اســت.  فشــاری  و  کششــی  مقاومــت  ویســکوزیته، 

۳-  روش چــاپ زیســتی اســتفاده شــده: روش هــای 
بعــدی وجــود دارد مثــل  بــرای چــاپ ســه  مختلفــی 

روش هــای مبتنــی بــر اکســروژن ، مبتنــی بــر لیــزر ، 

مبتنــی بــر جوهــر افشــان  و مبتنــی بــر اســرولیتوگرافی.  

محققــان هنــگام تصمیــم گیــری در مــورد اینکــه از کــدام 

روش اســتفاده کننــد بایــد مســائل مهمــی را در نظــر 

بگیرنــد. بــه عنــوان مثــال، سیســتم هــای مبتنــی بــر 

ــا  ــاختارهایی ب ــت س ــن اس ــریولیتوگرافی ممک ــزر و اس لی

ــا  ــتفاده از آنه ــه اس ــا هزین ــد، ام ــد کنن ــالا تولی ــوح ب وض

بالاســت. سیســتم هــای میکروســیالی بــا اســتفاده از تمرکــز 

جریــان باعــث ایجــاد تنــش برشــی کمــری در ســلول هــای 

حســاس مــی شــوند ، امــا ایــن سیســتم هــا در مقایســه بــا 

سیســتم هــای اکســروژن مبتنــی بــر سرنــگ  بــه ســخت 

ــد. چالــش هــای دیگــری کــه  ــاز دارن ــری نی ــزار گــران ت اف

هنــگام مهندســی بافــت عصبــی ایجــاد مــی شــود شــامل 

ــده موجــود در مغــز  ــد از ســاختارهای پیچی ــی تقلی توانای

ــد  ــرای تقلی ــلول ب ــن س ــاپ چندی ــن چ ــاع و همچنی و نخ

ــت.  ــی اس ــتم عصب ــود در سیس ــای موج ــلول ه ــوع س تن

ویژگــی  بــه  تنهــا  نــه  آل  ایــده  عصبــی  داربســت 

ســاختار  یــک  بــه  بلکــه  مناســب  مکانیکــی  هــای 

عصبــی  هــای  داربســت  دارد.  احتیــاج  نیــز  دقیــق 

ســابقه  دهــه  چندیــن  دارای  بعــدی  ســه  چــاپ 

اســت و پیشرفــت هــای اخیــر بــه شرح زیــر اســت:

1- هیــدروژل هــا و پلــی اســرهای مختلــف طبیعــی 
و  شــیمیایی  مکانیکــی،  خــواص  بــا  مصنوعــی  و 

جوهرهــای  بــا  متناســب  مکانیکــی  بیولوژیکــی 

نیــاز  بــا  تــا  شــوند  مــی  تولیــد  بعــدی  ســه  چــاپ 

باشــند. داشــته  مطابقــت  عصــب  بازســازی  بــه 

۲-  در چــاپ ســه بعــدی از پلیمرهــای رســانا و نانومــواد 
داربســت  آوردن  بدســت  بــرای  کربــن  بــر  مبتنــی 

هــای عصبــی بــا عملکــرد عالــی اســتفاده مــی شــود.

ســاخت  بعــدی  ســه  چــاپ  جدیــد  روشــهای   -3
ــد. ــی کنن ــم م ــالا فراه ــت ب ــا دق ــی را ب ــت عصب داربس

شــده،  چــاپ  عصبــی  هــای  داربســت  در   -4
تمایــز  ایجــاد  منظــور  بــه  بنیــادی  ســلولهای  از 

شــود. مــی  اســتفاده  عصبــی  ســلولهای  بــه 

را  اعصــاب  بازســازی  تواننــد  مــی  کــه  داروهایــی   -5
از طریــق مکانیســم هــای مختلــف تحــت تأثیــر قــرار 

ــد، در داربســت هــای چــاپ 3D اســتفاده میشــوند  دهن

باشــند.در  داشــته  رشــد  عوامــل  مشــابه  نقشــی  تــا 

ــدی  ــه بع ــتی س ــاپ زیس ــه چ ــت اگرچ ــد گف ــت بای نهای

بــه عنــوان یکــی از امیدوارکننــده تریــن روش هــا در 

مهندســی بافــت عصبــی در نظــر گرفتــه مــی شــود، 

چــاپ  رویکردهــای  از  جنبــه  چندیــن  در  هنــوز  امــا 

ــه  ــه، ک ــورت نگرفت ــی ص ــای کاف ــت ه ــک پیشرف بیولوژی

گیرنــد. قــرار  توجــه  مــورد  آینــده  ســالهای  در  بایــد 

بــرای مثــال جایگــذاری راهنــای آکســون  بــرای بازســازی 

مســیرهای عصبــی در شرایــط in vitro بســیار مهم اســت. 

ــن  ــاط بی ــن ارتب ــا و همچنی ــون ه ــت دار آکس ــد جه رش

ســلولی هدایــت شــده، از اهمیــت ویــژه ای بــرای افزایش 

اعتبــار پژوهــش هــای کشــف دارو بــه خصــوص در بیماری 

ــاهده  ــاص مش ــی خ ــیرهای عصب ــب مس ــه تخری ــی ک های

مــی شــود، برخــوردار اســت )ماننــد مســیر نیگرواســریاتال  

کــه در پارکینســون تخریــب میشــود(. ســایر نــکات کلیــدی 

شــامل نــکات زیــر اســت : بهینــه ســازی پارامترهــای 

ــایی  ــی؛ شناس ــلولهای عصب ــای س ــش بق ــرای افزای چــاپ ب

ترکیبــات جوهرزیســتی)که بــا تقلیــد از بیوماکرومولکــول 

هــای ماتریکــس خــارج ســلولی مغــز، منجــر بــه پشــتیبانی 
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ــی مختلــف میشــود(؛ اســتفاده از  بهــر از ســلولهای عصب

سیســتم هــای پرفیــوژن  بــرای دســتیابی بــه بقــای طولانــی 

مــدت ســلول هــا و تولیــد کنــرل شــده ی مدارهــا و 

سیســتم هــای عصبــی بــرای نظــارت بــر فعالیــت الکتریکی 

ــوژی  ــق تکنول ــه شــد، تلفی ــی کــه گفت ــه دلایل ــا ب ــا. بن آنه

ارگانوئیــد هــا و تولیــد بافــت هــای ســه بعــدی، مــی توانــد 

ــی  ــای عصب ــتم ه ــد سیس ــرای تولی ــتی ب ــاپ زیس ــه چ ب

پیچیــده چنــد ســلولی کمــک کنــد. نکاتــی کــه گفتــه شــد، 

بــرای حرکــت بــه ســمت مــدل ســازی آزمایشــگاهی قابــل 

اطمینــان از بافــت هــای عصبــی انســان بســیار مهــم 

خواهــد بــود، کــه منجــر بــه بــه محــدود شــدن اســتفاده 

از مــدل هــای نامناســب آزمایشــگاهی حیوانــی و در عیــن 

ــت  ــات زیس ــود تحقیق ــرای بهب ــازی ب ــه س ــه زمین ــال ب ح

پزشــکی در زمینــه بیــاری هــای عصبــی کمــک مــی کنــد.

 

چاپ سه بعدی در مهندسی بافت 

آسیب نخاعی :

ــی  ــتم عصب ــاری سیس ــی بی ــی )SCI(،نوع ــیب نخاع آس

مرکــزی )CNS( اســت. علیرغــم توســعه بســیاری از درمــان 

هــای بالینــی ، روش هــای درمانــی هنــوز در مرحلــه اولیــه 

ــده  ــی آســیب دی ــان فضاهــای عصب ــی می ــرای ایجــاد پل ب

و بازیابــی کامــل عملکردهــای عصبــی هســتند. داربســت 

ــم  ــری در ترمی ــه موث ــک ســه بعــدی گزین هــای بیومتیمی

سیســتم عصبــی آســیب دیــده، بــوده انــد. داربســت هــای 

ســه بعــدی باعــث بهبــود پیونــد بافــت میزبــان می‌شــود 

ــهولت  ــرای س ــی ب ــتیبانی فیزیک ــا پش ــد ب ــت جدی و  باف

ــراً ،  ــد. اخی ــدا می‌کن ــعه پی ــد و توس ــلول، رش ــرد س عملک

تکنیــک هــای چــاپ زیســتی ســه بعــدی کــه ممکــن اســت 

ــدی  ــه بع ــت س ــت باف ــکل داربس ــاد و ش ــی ابع ــه راحت ب

ــلول را  ــا س ــت ب ــد داربس ــی تولی ــد و توانای ــم کن را تنظی

داشــته باشــند ، توجــه محققــان را بــه ســوی خــود جلــب 

ــره ای  ــاد حف ــه ایج ــر ب ــه SCI، منج ــیب ب ــد. آس کرده‌ان

ــفید  ــاده س ــط م ــه توس ــود ک ــی ش ــم م ــکل نامنظ ــا ش ب

ــه  ــده آل ب ــت. روش ای ــده اس ــه ش ــده ، احاط ــره ش ذخی

ــم،  ــرای ترمی ــرار دادن یــک مــاده بیولوژیکــی ب منظــور ق

قــرار دادن آن در حفــره اســت کــه باعــث کاهــش آســیب 

اضافــی بــه بافــت عصبــی مــی شــود. چــاپ زیســتی ســه 

ــاختارهای  ــاخت س ــد جدیــد بــرای س بعــدی یــک فراین

ــواد داربســت  ــک اســت. م ــاس بیومیمتی ــده در مقی پیچی

تأثیــر قابــل توجهــی در چــاپ پذیــری و رشــد ســلول 

ــنتی ،  ــتفاده س ــورد اس ــتی م ــواد زیس ــر م ــاوه ب دارد. ع

فنــاوری چــاپ زیســتی ســه بعــدی، پیشرفــت هایــی را در 

ــده آل نشــان داده  ــل چــاپ ای ــواد قاب ــد بیوم ــه تولی زمین

ــاختار طبیعــی ماتریکــس  اســت کــه بــرای تقلیــد از س

خــارج ســلولی)ECM(، ارائــه مــی شــود. داربســت هــای 

ســاخته شــده از بیومــواد، می‌تواننــد فضاهــای بســیار 

کوچکــی را بــرای زندگــی کــردن ســلول هــا فراهــم کننــد. 

همچنیــن، ایــن مــواد باعــث رشــد مجــدد آکســون در 

نقــاط ضایعه‌دیــده و بازگردانــدن جریــان عصبــی مــی 

شــوند تــا عملکــرد خــود را بدســت آورنــد. ایــن داربســت 

و ترکیــب ســلولی، بــا یکپارچــه ســازی داربســت ، پتانســیل 

ــا مــی کننــد. هیــدروژل، زیســت‌ماده‌ای  بــه  رشــد را احی

صــورت شــبکه هــای پلیمــری و متــورم در آب اســت کــه 

بــه یکدیگــر  پیونــد خورده‌انــد و تــا حــدودی مــی توانــد 

خاصیــت مکانیکــی و ســاختار نخــاع را تقلیــد کنــد. برخــی 

از ویژگــی هــای هیــدروژل هــا شــامل مــوارد تخلخــل بــالا 

، تخریب‌پذیــری ، کارآیــی، زیســت ســازگاری، تبدیــل 

ــه  ــب الاستیســیته مناســب ب ــه ژل و ضری ــع ب شــدن سری

منظــور بهینــه شــدن کاربــرد آن‌هــا در ترمیــم نخــاع اســت 

ــه دلیــل توانایــی تشــکیل شــبکه هــای  . هیــدروژل هــا ب

پلیمــری ســه بعــدی آب دوســت، بــه عنــوان  جوهــر 

ــن رو ، روش  ــد.از ای ــرار گرفته‌ان ــه ق ــورد توج ــتی م زیس

ــا  ــدروژل ه ــده از هی ــور عم ــه ط ــتی ب ــاپ زیس ــای چ ه

ــد.  ــره می‌برن ــرای چــاپ، به ــوان جوهــر زیســتی ب ــه عن ب

هیدروژل‌هایــی کــه بــه عنــوان جوهــر زیســتی اســتفاده 

ــی  ــی و طبیع ــای مصنوع ــا پلیمره ــد ب ــوند، میتوانن می‌ش

 ، کلاژن  ماننــد  طبیعــی  پلیمرهــای  شــوند.  ترکیــب 

هیالورونیــک اســید ، کیتــوزان ، ژلاتیــن ، آگارز ، آلژینــات ، 

فیبریــن و پلیمرهــای مصنوعــی ماننــد پلــی لاکتیــک اســید 

ــی  ــید )PLGA( ، پل ــک اس ــو گلایکولی ــی لاکت )PLA(، پل

 ، )PGA( ــک اســید ــی گلیکولی ــون )PCL(، پل ــرو لاکت کاپ
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پلــی اتیلــن گلیکــول )PEG( به طور گســرده در مهندســی 

ــوند.  ــی ش ــتفاده م ــم SCI اس ــرای ترمی ــی ب ــت عصب باف

 hemisection موش SCI که در مــدل in vivo مطالعــات

انجــام شــده اســت ، نشــان مــی دهــد کــه داربســت هــا 

ــای  ــد و فرآینده ــوش می‌خورن ــم ج ــی درون زخ ــه خوب ب

التهابــی مزمــن را القــا نمــی کننــد. ایــن مطالعــه نشــان داد 

ــده‌  ــد در آین ــن ســاختارهای ســه بعــدی مــی توانن ــه ای ک

بــرای رویکــرد هــای‌ بازســازی مجدد SCI اســتفاده شــوند.

آکسون های مصنوعی تولید شده با 

چاپ سه بعدی :

ــرد  ــی در عملک ــف اساس ــه عط ــک نقط ــن ی ــد میلی تولی

ــاف  ــم غ ــا ترمی ــکیل ی ــت و تش ــره داران اس ــی مه عصب

میلیــن بــه عنــوان علامــت مشــخصه چندیــن بیــاری 

سیســتم عصبــی مرکــزی )CNS( اســت. ســلولهایی ماننــد 

الیگودندروســیت هــا غشــای میلیــن غنــی از لیپیــد محافظ 

و عایــق را تولیــد و بــه دور آکســونهای ســلولهای عصبــی 

ــط آزمایشــگاهی  ــواد در شرای ــد. مــدل هــا و م مــی پیچن

ــال  ــرای درک و ارتقــا ایــن تعامــل بیــن ســلول هــای گلی ب

و ســلول هــای عصبــی از نظــر علمــی و تکنولوژیکــی 

ــرده  ــور گس ــه ط ــدل ب ــن م ــتند. چندی ــه هس ــورد توج م

مــورد اســتفاده قــرار گرفتــه اســت ، امــا بــه طــور معمــول 

ــا  ــیت ه ــی و الیگودندروس ــای عصب ــلول ه ــدن س گنجان

چالــش هایــی را در کمــی ســازی تولیــد میلیــن مبتنــی بــر 

تصویــر ایجــاد مــی کنــد . همچنیــن پروتــکل هــای طولانی 

ــری  ــا تکرارپذی ــی را ب ــل توجه ــالای قاب ــای ب ــه ه و هزین

محــدود متحمــل مــی شــود . اخیــراً ، رویکردهــای جدیــد 

ــی  ــی آکســون هــای عصب ــای اصل ــی ه ــه از ویژگ ــری ک ت

ــت .  ــه اس ــرار گرفت ــی ق ــورد بررس ــد ، م ــی کنن ــد م تقلی

ــد  در مطالعــه ای نشــان داده شــده کــه مــدل هــای تولی

شــده قبلــی از یکــی از ویژگــی اصلــی بافــت مغــز و بــه 

ــد  و  ــده ان ــل ش ــی غاف ــای عصب ــون ه ــاص آکس ــور خ ط

آن هــم ســختی مکانیکــی بســیار کــم آکســون هــای 

عصبــی اســت. بافــت عصبــی از ســازگارترین »بافــت 

هــای نــرم« بیولوژیکــی بــا مــدول الاســتیک یانــگ اســت. 

محققــان در پژوهشــی بــا طراحــی دو آرایــش از چیدمــان 

ــه  ــودی ب ــی و عم ــه صــورت افق ــی ب آکســون هــای عصب

ــا  ــا ب ــن آنه ــلولی و میلی ــد س ــن زوائ ــی ای ــد مصنوع تولی

ــد .  ــه ان ــتی پرداخت ــدی زیس ــه بع ــاپ س ــتفاده از چ اس

آرایــش هایــی وجــود دارنــد کــه کنــرل مســتقل هندســه 

ی فیــر ، ســختی مکانیکــی و عملکــرد لیگانــد را بــرای 

تکــرار ویژگــی هــای اصلــی آکســون هــای بیولوژیکــی در 

ســامت و بیــاری فراهــم مــی کننــد . )شــکل A-۲( آنــان 

ــریولیتوگرافی  ــرو اس ــود از دو روش میک ــات خ در تحقیق

جوهرنویســی مســتقیم و نــوری )PμSL( اســتفاده کردنــد.

 اگرچــه تکنیــک هــای مبتنــی بــر لیتوگرافــی امــکان 

ســاخت ویژگــی هایــی بــا ابعــاد ریــز را فراهــم مــی 

کننــد امــا ایــن مــواد دارای الگویــی بــا ســختی مکانیکــی 

ــده  ــتیبانی نش ــای پش ــی ه ــاد ویژگ ــتند. ایج ــی هس بالای

ــتیک  ــدول الاس ــال م ــل اتص ــه دلی ــک ب ــا مکانی ــازگار ب س

کــم ، مکانیــک تخلیــه و شرایــط عملیاتــی کــه اغلــب 

ــوند  ــی ش ــاختاری م ــکل س ــر ش ــی و تغیی ــث فروپاش باع

اســریولیتوگرافی  میکــرو  اســت.  برانگیــز  چالــش   ،

مزایــای   )PμSL( نــوری  و  مســتقیم  جوهرنویســی 

ــدی را  ــه بع ــاختارهای س ــاخت ریزس ــرد س ــه ف ــر ب منح

کــه بــه صــورت برنامــه ریــزی شــده تعریــف شــده انــد ،

 بــه صــورت تــوان نیمــه بــالا ، بــا نســبت هــای عمــودی 

ــاپ  ــری چ ــاف پذی ــد و انعط ــش از ح ــات بی ــالا ، قطع ب

مــواد الاســتیک و ویسکوالاســتیک ارائــه مــی دهنــد.

ــا چــاپ ســه بعــدی  ــی ی ــاوری افزودن ــان از هــر دو فن آن

ســازگار  پلیمرهــای  از  ای  شــبکه  و  کردنــد  اســتفاده 

بــرای  را  مکانیکــی  خــواص  از  ای  گســرده  طیــف  بــا 

ــر  ــر کم ــا قط ــی ب ــون مصنوع ــای آکس ــش ه ــاپ آرای چ

)ســتون  عمــودی  هــای  جهــت  در  10میکرومــر  از 

)B-۲ ــکل ــد . )ش ــرده ان ــاد ک ــاف( ایج ــی )الی ــا( و افق ه
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شکلA = ۲ : آرایشی از الیاف عمودی )سمت چپ( با قطر یکنواخت در مجاورت بسته های آکسون عصبی و مجراهای 

ماده سفید که امکان پیچیده شدن کامل به دور الیاف را فراهم می کنند .الیاف افقی )سمت راست( امکان دستیابی 

وسیع به طول قطعه میلین را فراهم می کند.

            B : چاپ مستقیم جوهر )سمت چپ(: جوهرهای زیستی از طریق نازل بر روی پلتفرم قرار میگیرند تا 

) )PµSL( ساختارهای سه بعدی از پیش تعریف شده ساخته شوند. )میکرو استریولیتوگرافی نوری

)سمت راست(: برش های مدل های طراحی ، به کمک کامپیوتر )CAD( به ترتیب به یک دستگاه میکرو میرور دیجیتال 

)DMD( که توسط یک منبع نور روشن می شود،  ارسال میگردد و به این ترتیب بر روی یک حمام رزین فتوپلیمر قرار 

می گیرد.
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شکل ۳ =  ساخت آکسون مصنوعی با دو رویکرد تولید مواد افزودنی مختلف. شماتیک بسته های فیبر )A( که  

PDMS است و فیبر )B( که pHEMA است با قطر 10 میکرومتر و طول 30-200 میکرومتر ، ساخته شده از طریق 

چاپ مستقیم جوهر. ماسکهای دیجیتالی CAD تولید شده از ماژولهای فیبرپلی )HDDA-co-starPEG( با قطر از 

پیش تعیین شده 10-20 میکرومتر و طول 70-130 میکرومتر ،)C,D( ساخته شده توسط میکرو استریولیتوگرافی نوری  

)PμSL(
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سیستم عصبی چاپ شده

 بر روی تراشه به وسیله

 چاپ سه بعدی :

تحقیقــات اساســی و کاربردهــای جدیــد در فضــای چــاپ 

ســه بعــدی بــه سرعــت در حــال پیشرفــت اســت. در واقــع 

ــوه  ــک راه حــل بالق ــن اســت ی ــدی ممک ، چــاپ ســه بع

بــرای توســعه فنــاوری هــای تراشــه ارگان هــای نســل 

بعــدی ارائــه دهــد ، زیــرا الگــوی ســاخت پاییــن بــه بــالا 

ــع  ــازی سری ــه س ــه ، نمون ــازی تراش ــی س ــرای سفارش را ب

و قابلیــت پــردازش چنــد مــاده فراهــم مــی کنــد . در 

میــان ارگان هــای مــورد توجــه - از جملــه سیســتم هــای 

ــی  ــز ، عضلان ــدد درون ری ــی ، غ ــی ، گوارش ــی عروق قلب

 in عصبــی ، تنفســی و اســکلتی ، ایجــاد مــدل هــای ،

vitro بــرای سیســتم عصبــی بســیار حیاتــی اســت ، زیــرا 

درمــان اختــالات عصبــی بســیار مهــم اســت . مطالعــات 

عفونــت هــای ویروســی نشــان مــی دهــد کــه ســلولهای 

Schwann از طریــق برهــم کنــش بــا مســیرهای آکســون 

در انتشــار آکســون بــه ســلول شرکــت مــی کننــد. ســلولهای 

ــت  ــه عفون ــاوم ب ــپ مق ــای هیپوکام Schwann و نورونه

شــبه ویــروس  )PRV( منتقــل شــده از آکســونها نیســتند. 

ــر  ــدی بس ــه بع ــاپ س ــه چ ــد ک ــی ده ــان م ــن کار نش ای

ــل  ــی قاب ــک سیســتم عصب ــرای توســعه ی ارزشــمندی را ب

ــت ،  ــد. در نهای ــی کن ــم م ــه فراه ــر روی تراش ــم ب تنظی

ــط  ــه راب ــی ســه بعــدی ک ــاس چاپ ــد مقی ســاختارهای چن

هــای بافــت عصبــی ‐ حیاتــی بــرای عملکــرد انــدام را 

ــد ، ممکــن اســت قابلیــت هــای مــدل  بازســازی مــی کنن

ــای  ــه ه ــد و گزین ــرش دهن ــلولی را گس ــت س ــای کش ه

مناســبی بــرای مطالعــات حیوانــی بــرای تحقیقــات بنیــادی 

، غربالگــری دارو و کاربردهــای ســم شناســی فراهــم 

کننــد.  اطلاعــات مســیر چاپگــر بــرای میکــرو کانــال 

هــای زیرلایــه ای و اتــاق هــای ســه گانــه بــه ترتیــب 

ــر ــک کامپیوت ــه کم ــی ب ــزار طراح ــرم اف ــتفاده از ن ــا اس ب

)PTC Creo Parametric),(CAD(  ســاخته شــد. مــدل 

هــای CAD ابتــدا بــا اســتفاده از یــک برنامــه بــرش کــراس 

پلــت فــرم )KISSlicer( بــه اطلاعــات مســیر چاپگــر 

)Gcode( تبدیــل شــدند و ســپس بــا اســتفاده از یــک 

ــه چاپگــر منتقــل شــدند.  برنامــه LabVIEW سفارشــی ب

چــاپ ســه بعــدی بــا اســتفاده از یــک سیســتم سفارشــی 

متشــکل از یــک چاپگــر صنعتــی چــاپ شــدند.  سیســتم 

عصبــی از شــبکه پیچیــده ای از نــورون هــا ، نوریــت هــا 

 CNS تشــکیل شــده اســت . ایــن اجــزا در ECM گلیــا و ،

ــای  ــورون ه ــه اول از ن ــه در درج ــد ک ــه ان ــازمان یافت س

ــتیبانی  ــای پش ــلول ه ــایر س ــا و س ــیت ه CNS ، آستروس

کننــده تشــکیل شــده انــد. و PNS ، متشــکل از ســلولهای 

ســلولهای  محیطــی(،  عصبــی  )دســتگاه   PNS عصبــی 

Schwann مرتبــط بــا آکســون و انتهــای آکســون تخصصی 

کــه باعــث تحریــک بافــت هــای محیطــی مــی شــوند. یــک 

ــای  ــط ه ــاد محی ــی ایج ــن روش توانای ــده ای ــت عم مزی

ــه  ــت ک ــی اس ــای عصب ــون ه ــرای آکس ــه ب ــع جداگان مای

ــی  ــن ، یــک ب ــد. بنابرای آنهــا از آنجــا سرچشــمه مــی گیرن

نظمــی در سیســتم عصبــی - بــه عنــوان مثــال یــک تلقیــح 

ــلول  ــام س ــا اجس ــه ب ــه محفظ ــد ب ــی توان ــی - م ویروس

عصبــی ، یــا بــه محفظــه حــاوی آکســون هــا اعــال شــود .
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 ایــن تــوان عملیاتــی ممکــن اســت در آینــده بــا اســتفاده 

از روشــهای اکســروژن چندگانــه ، یــا بــا افزایــش سرعــت 

 1-s خطــی اکســرودر ، کــه در محــدوده 0.1‐1 میلــی مــر

بــود ، بهبــود یابــد. مونتــاژ بســر چــاپ شــده 3D و اجــزای 

ــه یــک 3DNSC کامــل شــد. یــک  ــالا منجــر ب محفظــه ب

ــدی در  ــه بع ــاپ س ــای چ ــتم ه ــز از سیس ــی متمای ویژگ

شرایط in vitro نســبت به محفظه ای معمولی و سیســتم 

هــای میکروســیالی ، قابلیــت نمونــه ســازی سریــع اســت.

ــر  ــی ب ــتم عصب ــاد سیس ــرای ایج ــدی ب ــه بع ــاپ س از چ

روی تراشــه بــا تهیــه مونتــاژ خــودکار اتــاق هــا و طراحــی 

اختصاصــی میکروکانــال هــا و هندســه محفظــه اســتفاده 

ــرای نشــان دادن اتصــال  شــد. ســنجش هــای ویروســی ب

ــوان  ــه عن ــان اجــزای ســلولی منفــرد )ب بیولوژیکــی در می

مثــال نــورون هــا و گلیــا( ، و نشــان دادن انعطــاف 

پذیــری و کاربــرد فنــاوری اســتفاده شــد. ســلولهای شــوان 

و ســلولهای عصبــی هیپوکامــپ مقــاوم در برابــر عفونــت 

ســلول آکســون بــا ویــروس PRV ، نشــان دهنــده انتقــال 

ــی  ــزای عصب ــز اج ــت آمی ــام موفقی ــت. ادغ ــروس اس وی

متعــدد نشــان مــی دهــد کــه تولیــد مــواد افزودنــی ممکن 

اســت بــه عنــوان یــک رویکــرد ســاخت موثــر برای توســعه 

ــم اســتفاده شــود. ــل تنظی ــی قاب ــاوری هــای تراشــه آل فن

 کارهای آینده بر روی :

1( الگوی مستقیم نورونها و گلیا 

2( گسترش این کار به شبکه های میکرو کانال 3 بعدی

3( تصویربــرداری از ســیناپس هــا و ســایر تمــاس هــای 

سلول-ســلول نزدیــک 

  CNS 4( معرفی اجزای گلیال

عملکــرد  بــر  عصبــی  الکتریکــی  فعالیــت  بررســی   )5

فیزیولوژیکــی 

6( سفارشــی ســازی تراشــه هــای CNS بــه طــور خــاص بــر 

روی مــدل هــای مغــزی متمرکــز شــده اســت.

نتیجه گیری :
ــدی در  ــبتاً جدی ــک نس ــدی تکنی ــه بع ــتی س ــاپ زیس چ

مهندســی بافــت اســت و امــکان ایجــاد زیســت تطبیقــی 

ــه  ــک ک ــن تکنی ــت. ای ــرده اس ــاد ک ــابقه ای را ایج ــی س ب

پتانســیل بالایــی بــرای تبدیــل شــدن بــه یــک روش 

ســاخت متــداول در پزشــکی دارد، ســاخت داربســت هــا 

ــی  ــالا و طراح ــاختاری ب ــی س ــا پیچیدگ ــا را ب ــت ه و باف

انعطــاف پذیــر آنهــا را امــکان پذیــر میکنــد. چاپ زیســتی 

ــیاری از  ــد زدن بس ــاد و پیون ــور ایج ــه منظ ــدی ب ــه بع س

بافــت هــا مثــل پوســت چنــد لایــه، اســتخوان، رگ، نــای و 

ســاختارهای غضروفــی مــورد اســتفاده قــرار گرفتــه اســت. 

ــه ســاخت  ــوان ب ــن تکنیــک میت ــرد هــای دیگــر ای از کارب

ــف  ــات، کش ــرای تحقیق ــدی ب ــه بع ــت س ــای باف ــدل ه م

ــر  ــای اخی ــت ه ــرد. پیشرف ــاره ک ــی اش ــم شناس دارو و س

ــازگار،  ــت س ــواد زیس ــا م ــا داده ت ــه م ــی را ب ــن توانای ای

ســلول هــا و ترکیبــات دیگــر را در ســاختارهای ســه بعــدی 

همچــون بافــت هــای زنــده عملکــردی چــاپ نماییــم. 

یکــی از زمینــه هــای پیدایــش ایــن تکنیــک، رفــع کمبــود 

بافــت هــا و انــدام هــای مناســب بــرای پیونــد اعضــا 

ــر  ــاپ غی ــا چ ــه ب ــود. در مقایس ــاختی ب ــکی بازس در پزش

بیولوژیــک، چــاپ زیســتی ســه بعــدی چالــش هــای خــاص 

خــود را دارد از جملــه انتخــاب مــاده، انــواع ســلول هــای 

ــز و  ــور هــای رشــد و تمای مــورد اســتفاده در بافــت، فاکت

ــه حساســیت  ــوط ب ــش هــای تکنیکــی مرب ــن چال همچنی

ــا  ــه م ــت. همینطــور ک ــده و ســاختار باف ســلول هــای زن

ــی  ــش م ــر پی ــده ت ــای پیچی ــت ه ــاپ باف ــوی چ ــه س ب

رویــم، )از بافــت دو بعــدی ماننــد پوســت، بافــت هــای 

ــی  ــدام هــای توخال ــا ان ــی، ت ــی مثــل رگ هــای خون توخال

ماننــد مثانــه و در نهایــت انــدام هــای توپــر مثــل کلیــه( 

ــرای  ــه ب ــویم ک ــه میش ــی مواج ــای متفاوت ــش ه ــا چال ب

ــن رشــته ای گســرده  ــات بی ــش هــا تحقیق ــن چال حــل ای

ــه  ــاز ب ــا نی ــی ه ــن پیچیدگ ــه ای ــن ب ــت و پرداخ ــاز اس نی

تلفیــق فنــاوری هــای حــوزه هــای علــوم بیومتریــال، 

ســلول  مهندســی  پزشــکی،  تصویربــرداری  هــای  روش 

ــه  ــت ک ــتی اس ــاپ زیس ــای چ ــک ه ــت در تکنی و پیشرف

منجــر بــه پیشرفــت بیشــر در ســاخت بافــت هــای خــاص 
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بیــار خواهــد شــد. بــا تــاش هایــی کــه تاکنــون صــورت 

گرفتــه، میتــوان امیــدوار بــود کــه در آینــده، پیشرفــت در 

ــدام هــای  ــن ان ــه ســاخت شــبیه تری ــه منجــر ب ــن زمین ای

ــق شــود.  ــد موف ــت پیون ــا قابلی ــدن انســان ب ــن ب جایگزی

منابع :
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ایمونولوژیست و محقق در زمینه ی سلول های بنیادی

سلام خانم دکتر ممنون از وقتی که در اختیار ما سلام خانم دکتر ممنون از وقتی که در اختیار ما 

گذاشتید ، لطف کنید در ابتدا جهت آشنایی با گذاشتید ، لطف کنید در ابتدا جهت آشنایی با 

فعالیت‌هاتون کمی در رابطه با طرح هایی که در فعالیت‌هاتون کمی در رابطه با طرح هایی که در 

زمینه سل تراپی داشتید برامون بگید و بفرمائید که زمینه سل تراپی داشتید برامون بگید و بفرمائید که 

از چه زمان و مقطعی سراغ حیطه ی سلول بنیادی از چه زمان و مقطعی سراغ حیطه ی سلول بنیادی 

رفتید ؟رفتید ؟

ســام، مــن ماندانــا محیالدیــن بنــاب هســتم. رشــته ی مــن 

ــلول  ــه س ــاضر در زمین ــال ح ــت و در ح ــوژی اس ایمونول

ــا  ــی در رابطــه ب ــدارم. ول ــی ن ــادی دیگــر فعالیت هــای بنی

ســابقه فعالیــت هایــم، مــن در ســال 1991 بــرای آمــوزش 

روشــهای پاراکلینیکــی پیونــد مغــز اســتخوان بــه ســوئیس 

اعــزام شــدم. پیونــد مغــز اســتخوان هــان طــور کــه 

ــس  ــادی خونســاز اســت. پ ــد ســلولهای بنی ــد، پیون میدانی

ــه  ــران ب ــران برگشــتم. در ای ــه ای از اتمــام دوره آموزشــی ب

همــت آقــای پرفســور قــوام زاده، بخــش پیونــد مغــز 

ــه راه  ــد ک ــدازی ش ــی راه ان ــتان شریعت ــتخوان بیمارس اس

انــدازی بخــش هــای آزمایشــگاه را مــن عهــده دار بــودم. 

در آزمایشــگاه مــا قســمت هــای تخصصــی مختلفــی 

داشــتیم و بعدهــا هــم بخــش دیگــری )clean room( بــه 

منظــور کشــت ســلولهای بنیــادی بــه آنهــا اضافــه کردیــم. 

ــا خونســاز  ــک ی ــادی هماتوپویتی ــدا روی ســلولهای بنی ابت

کار میکردیــم و در تــاش بودیــم کــه آنهــا را تکثیــر کنیــم 

و بعــد بــه بیــاران تزریــق کنیــم )در مــواردی کــه بیــاران 

دهنــده هــای خردســال داشــتند و ســلولهای بنیــادی 
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کافــی بدســت نمــی آمــد(. کار روی ایــن موضــوع خیلــی 

ــاز  ــادی خونس ــلولهای بنی ــرا س ــود زی ــز نب ــت آمی موفقی

خیلــی راحــت رشــد و تکثیــر پیــدا نمیکننــد. هــان موقــع 

بــود کــه مــن بــه مطالعــه روی نــوع دیگــری از ســلولهای 

بنیــادی پرداختــم. در چندیــن مقالــه بــا ســلولهای بنیــادی 

ــی روی  ــات حیوان ــه در مطالع ــدم ک ــنا ش ــیمی آش مزانش

ایــن  بــود. ویژگــی  کار شــده  ایــن ســلولها  بیولــوژی 

ــم  ــن تصمی ــود بنابرای ــرای مــن بســیار جــذاب ب ســلولها ب

گرفتــم کــه ایــن ســلولها را از بافتهــای مختلــف بــدن جــدا 

کــرده و کشــت دهــم. در شروع مــن از ســه بافــت مغــز 

ــرای کشــت  ــاف و خــون محیطــی ب اســتخوان، خــون بندن

و جداســازی ســلولهای بنیــادی مزانشــیمی اســتفاده کــردم 

ــرای  ــی  دک ــان نامه ــان پای ــن کار در آن زم ــا ای ــه اتفاق ک

مــن بــود. در زمانــی کــه روی بیولــوژی و شــناختن ویژگــی 

ایــن نــوع ســلولها کار میکــردم، هــر مقالــه مرتبــط بــه آن 

ــه  ــن مطالع ــدم. در حی ــی خوان ــردم م ــی ک ــدا م ــه پی را ک

و شــناخت بیشــر ایــن ســلولها متوجــه ایــن موضــوع 

ــرای درمــان  ــادی مزانشــیمی ب شــدم کــه ســلول هــای بنی

بیــاری هــای مختلــف مــی تواننــد بســیار کمــک کننــده 

باشــند. یعنــی هــان طــور کــه الان همــگان میداننــد ایــن 

ــد رشــد و  ــردی مانن ــه ف ــی هــای منحــر ب ســلولها ویژگ

تکثیــر خــوب در آزمایشــگاه، مهــار و تنظیــم پاســخ هــای 

ــی،  ــد التهاب ــت ض ــی، خاصی ــتم ایمن ــه سیس ــش یافت اقزای

ــالم  ــلولهای س ــرای س ــد ب ــای رش ــد فاکتوره ــی تولی توانای

اطــراف بافــت هــای آســیب دیــده، توانایــی مهاجــرت بــه 

طــرف بافــت آســیب دیــده و توانایــی تمایــز بــه بافتهــای 

ــن  ــه ای ــر از همــه اینک ــب ت ــد. جال ــدن را دارن ــف ب مختل

ســلولها ایمونــوژن نیســتند. یعنــی توســط سیســتم ایمنــی 

شناســایی و پــس زده نمیشــوند و بنابرایــن میتوانیــم از 

آنهــا بــه صــورت آلــوژن نیــز در بیــاران اســتفاده کنیــم. 

بــه نظــر مــن بــرای درمــان بســیار مفیــد مــی آمــد. در آن 

ــن  ــر روی ای ــردن ب ــی کار ک ــال ۱۳۸۲ ط ــی س ــان یعن زم

ــلولها را در  ــن س ــم ای ــه بتوانی ــتم ک ــی نوش ــلولها، طرح س

بیــاران قلبــی اســتفاده  کنیــم . بــرای اجــرای طــرح نیــاز 

بــه همــکاری متخصصــان بیماریهــای قلــب داشــتیم. بــرای 

جلــب همــکاری، طــرح را بــه اســاتید قلــب نشــان دادیــم 

و چــون در آن زمــان ســلولهای بنیــادی بــرای درمــان، زیــاد 

شــناخته شــده نبودند تقریبا دو ســال این طرح در دســت 

ــت  ــکاری کاردیولوژیس ــتم هم ــن نتوانس ــت و م ــن گش م

هــا را جلــب کنــم. در حقیقــت مــا میخواســتیم روی 

ــم و چــون  ــی نداشــتند، کار کنی ــی کــه درمان ــاران قلب بی

ــات  ــا مطالع ــرد. م ــک نمیک ــی ریس ــود، کس ــار ب ــن ب اولی

ــرای اینکــه مطالعــات ســلولهای  حیوانــی هــم نداشــتیم ب

ــی  ــا خیل ــات، در ســطح دنی ــادی مزانشــیمی در حیوان بنی

کار شــده بــود و بــی ضرر بــودن خــود را نشــان داده بــود. 

مــا هــم کــه در بخــش پیونــد مغــز اســتخوان کار میکردیــم 

آنقــدر از ســلولهای بنیــادی هماتوپویتیــک اســتفاده کــرده 

بودیــم کــه تقریبــا عــوارض آنهــا را میشــناختیم و مشــکلی 

در بحــث اســتفاده اتولــوگ ســلولها بنیــادی مزانشــیمی بــه 

ــد افــراد را هــم  ــا ایــن حــال بای ــی ب وجــود نمــی آمــد. ول

از بیــاران قلبــی داوطلــب  و هــم از بیمارانــی کــه هیــچ 

نــوع درمانــی روی آنهــا پاســخگو نبــود انتخــاب میکردیــم. 

خلاصــه بعــد از دو ســال ایــن طــرح را بــه بیمارســتان امــام 

خمینــی بردیــم، و رئیــس بیمارســتان امام خمینی روانشــاد 

ــن  ــه در ای ــد ک ــول کردن ــی قب ــر میرخان ــای دک ــاب آق جن

طــرح بــا مــا همــکاری کننــد. بــرای اولیــن بــار اســتفاده از 

ســلولهای بنیــادی مزانشــیمی در درمــان بیــاران در ایــران 

کلیــد خــورد. مــا در ایــن طــرح ،۱۰ بیــار را در دو گــروه 

۵ تایــی اســتم ســل تراپــی کردیــم . یــک گــروه در زمــان 

ــد ،  ــاز انجــام میدادن ــب ب ــی عمــل قل ــی وقت bypass یعن

ســلول هــا را بــه عضلــه قلــب دور ناحیــه اســکار تزریــق 

کردیــم و بــرای گــروه دیگــر در زمــان آنژیوپلاســتی ســلولها 

ــرح  ــن ط ــج ای ــم. نتای ــی وارد کردی ــق رگ خون را از طری

در  مزانشــیمی  بنیــادی  ســلولهای  از  اســتفاده  ایمنــی 

انســان را نشــان داد و همینطــور تــا حــدودی اثربخشــی را، 

چــون بیــاران مــا نســبت بــه گــروه مشــابه نتایــج بهــری 

داشــتند. ایــن طــرح در مجلــه فرهنگســتان علــوم پزشــکی 

ایــران  معرفــی و چــاپ شــد. تقریبــا همزمــان مــن طرحــی 
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را بــرای درمــان بیــاران MS بــا اســتفاده از ایــن ســلولها 

ــینی  ــادی مزانش ــلولهای بنی ــردم س ــر ک ــون فک ــتم. چ نوش

بــه دلیــل ویژگــی هایــی کــه دارنــد کــه در بــالا بــه آنهــا 

اشــاره شــد، بــرای بیماریهــای اتوایمیــون مــی توانــد 

مفیدتــر باشــد. زیــرا میدانیــم، افــرادی کــه دارای بیــاری 

ــی  ــتم ایمن ــتند،  سیس ــل MS هس ــی مث ــود ایمن ــای خ ه

تحریــک شــده دارنــد و ایــن سیســتم بــر علیــه خــود فــرد 

فعالیــت میکنــد؛ پــس ایــن ســلولها میتواننــد جلــوی ایــن 

فعالیــت اضافــی سیســتم ایمنــی را بگیرنــد. بعــد از گرفــن 

مجوزهــای لازم و بودجــه، ۱۰ بیــار MS انتخــاب شــدند 

و بــا همــکاری جنــاب آقــای دکــر جمشــید لطفــی و خانــم 

دکــر ســپیده یــزدان بخــش بــرای اولیــن بــار در دنیــا 

اســتم ســل تراپــی روی بیــاران MS بــا ســلولهای بنیــادی 

مزانشــیمی انجــام شــد. در نتیجــه  ی ایــن کار، هــم ایمنــی 

ایــن روش مجــدد تاییــد شــد و هــم بیــاران MS نســبت 

بــه گــروه کنــرل جــواب خوبــی بــه ایــن درمــان دادنــد و 

پیشرفــت بیــاری بیشــر بیــاران کنــد شــد و در بعضــی 

افــراد پیشرفــت بیــاری تــا مدتهــا متوقــف شــد. بعــد کــم 

کــم پزشــکان بــا دیــدن ایــن نتایــج جرئــت کردنــد کــه از 

ایــن روش هــا اســتفاده کننــد. مــا در ادامه بــا همین روش 

بیــاران   روی   )Mesenchymal stem cells therapy(

آرتــروز زانــو، بیــاران بــا مشــکلات چشــمی، بیــاران 

ــم. گــروه هــای دیگــر  ــوی و بیــاران کبــدی کار کردی کلی

ــتانهای  ــا،  و بیمارس ــت ه ــی، شرک ــز پژوهش ــم در مراک ه

بنیــادی  ســلولهای  ایــن  روی  کار  بــه  شروع  دیگــر 

مزانشــیمی کردنــد. مــن کار بــر روی بیــاران MS را ادامــه 

دادم و طــرح دیگــری را بــا 50 بیــار بــا همــکاری  اســاتید 

ــم.  ــران شروع کردی ــم پزشــکی ته ــوژی دانشــگاه عل نورول

منتهــا در ادامــه بــه جــز جنــاب  آقــای دکــر محمــد علــی 

ــیدند و  ــار کش ــر کن ــای دیگ ــت ه ــان، نورولوژیس صحرائی

ــن  ــا ای ــید و ب ــار رس ــه ۲۵ بی ــار ب ــرح از ۵۰ بی ــن ط ای

تعــداد بــه پایــان رســید. نتایــج ایــن طــرح بــه مــا نشــان 

ــیار  ــط بس ــق شرای ــس از تزری ــال پ ــاران یکس ــه بی داد ک

ــا متوقــف مــی  ــد و پیشرفــت بیــاری در آنه ــی دارن خوب

شــود ولــی بعــد از یکســال بیــاری مجــدد شروع بــه 

پیشرفــت میکنــد. بــه ایــن دلیــل تصمیــم گرفتیــم کــه یــک 

ــرح  ــن ط ــه ای ــم ک ــق کنی ــال تزری ــد از یکس ــر بع دُز دیگ

ــم  ــه بگیری ــتیم بودج ــه نتوانس ــل اینک ــه دلی ــفانه ب متاس

ناتمــام مانــد و مــا تنهــا روی ۴ بیــار کار کردیــم کــه نتایــج 

ــای  ــه آن را آق ــداری از بودج ــود و مق ــوب ب ــیار خ آن بس

دکــر صحرائیــان و یــک مقــدار هــم شرکــت سیناســل تقبــل 

ــه  ــتیم بودج ــه نتوانس ــرای ادام ــفانه ب ــی متاس ــد ول کردن

ــان در  ــن در آن زم ــد. م ــف ش ــرح متوق ــم و ط ای بگیری

شرکــت سیناســل کار میکــردم و بــرای تجــاری ســازی اســتم 

ســل تراپــی بیــاران MS ، طــرح دیگــری نوشــتم کــه در 

ــن  ــرای ای ــم. ب ــار کار کنی ــا دارو روی ۱۰۰ بی ــه ب مقایس

ــای  ــه فازه ــد مطالع ــود بای ــاری ش ــول تج ــک محص ــه ی ک

1 تــا 3 بــرای آن محصــول زیــر نظــر ســازمان غــذا و دارو 

انجــام شــود. مــا کــه قبــا فازهــا 1 و 2 را کار کــرده بودیــم،  

ــد  ــرار ش ــت. ق ــا را پذیرف ــج آنه ــدا و دارو نتای ــازمان غ س

فــاز 3 را کــه همیــن طــرح آخــر بــود در شرکــت ســینا ســل 

ــن طــرح  در ســازمان  ــه ای ــت اولی ــم. از شروع ثب کار کنی

ــا  ــا 4 ســال طــول کشــید. و م ــا شروع کرون غــذا و دارو ت

ــم،  ــد کردی ــت و آم ــازمان رف ــال در س ــار س ــن چه در ای

پروتــکل هــا را نوشــتیم، بردیــم و آوردیــم امــا بــه نتیجــه 

نرســید و فعــا آن طــرح هــم متوقــف شــده. ایــن ماجــرای 

بــود.  خلاصــه  صــورت  بــه  مــن   stem cell Therapy

در مورد بانک خون بندناف و سلول بنیادی که به در مورد بانک خون بندناف و سلول بنیادی که به 

همت و ایده شما برپا شد بفرمائید. این که این ایده همت و ایده شما برپا شد بفرمائید. این که این ایده 

چگونه به وجود آمد و چه کسانی و یا چه ارگان‌هایی چگونه به وجود آمد و چه کسانی و یا چه ارگان‌هایی 

از آن‌ها حمایت کردند؟از آن‌ها حمایت کردند؟
ــه دو  ــد مغــز اســتخوان ب ــد، پیون هــان طــور کــه میدانی

صــورت اســت. اتولــوگ کــه از خــود بیــار مغــز اســتخوان 

ــرادر  ــا ب ــر ی ــه از خواه ــوژن ک ــری آل ــم و دیگ را میگیری

 HLA  .مشــابه دارنــد گرفتــه مــی شــود HLA بیــار کــه
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در پیونــد ســلولهای بنیــادی خونســاز برعکــس پیونــد 

عضــو بســیار مهــم اســت کــه Identical یــا مشــابه باشــد. 

ــه  ــاری ک ــتخوان بی ــز اس ــلولهای مغ ــوگ، س در روش اتول

در remission )حالتــی کــه بیــاری پــس از دریافــت 

دارو غیرفعــال اســت و بهبــود مشــاهده مــی شــود( اســت 

جمــع آوری  و ۴ روز در یخچــال نگهــداری مــی شــود. 

بعــد بیــار شــیمی درمانــی شــدید مــی شــود که ســلولهای 

سرطانــی از بیــن برونــد )البتــه ایــن دُز بــالا ســلولهای ســالم 

ــا  ــا چــون قب ــا م ــرد ام ــن می ــز اســتخوان راهــم از بی مغ

ایــن ســلولها را ذخیــره کردیــم، ترســی بــرای از بیــن رفــن 

ســلولهای ســالم نداریــم(. بعــد ســلولها ذخیــره شــده را بــه 

ــادی  ــم و ایــن ســلولهای بنی ــر مــی گرداندی خــود بیــار ب

خونســاز در مغــز اســتخوان جایگزیــن شــده و شروع بــه 

تکثیــر، خونســازی و ســلول ســازی میکننــد. بعضــی اوقــات 

ممکــن بــود کــه خــود بیــار مــدت زیــادی، مثــا ۸ مــاه، 

یــک و یــا دو ســال در remission باشــد. در ایــن حالــت 

ممکــن بــود کــه شــیمی درمانــی شــدید بــرای پیونــد مغــز 

ــن ســلولها  ــد ای ــار هــم باشــد. بای ــه ضرر بی اســتخوان ب

مــدت زیــادی ذخیــره مــی ماندنــد تــا اگــر مجــدد بیــاری 

عــود کــرد، بیــار تحــت شــیمی درمانــی قــوی قــرار بگیــرد 

ــه  ــداری شــده خــودش ب ــد ســلولهای نگه ــا پیون ــد ب و بع

بهبــودی برســد. در ایــن حالــت بایــد ایــن ســلولها در ازت 

مایــع کــه دارای دمــای ۱۹۶ درجــه )و بخــار آن دمــای 

ــا  منفــی ۱۷۰ درجــه( دارد، منجمــد و نگهــداری شــوند. ب

ــه  ــده نگ ــلولها را زن ــن س ــوان ای ــالها میت ــا س ــن روش ت ای

داشــت. بخــش انجــاد را بــرای اینــکار در بیمارســتان 

هنــوز  کــه  زمانــی  در  کردیــم.  انــدازی  راه  شریعتــی 

قســمت انجــاد کامــا آمــاده نبــود، بیــار خــرد ســالی از 

کشــور عــراق داشــتیم کــه مبتــا بــه سرطــان خــون بــود. 

دهنــده نداشــت ولــی مــادرش بــاردار بــود. مــادر در مــاه 

هفتــم، آمنیوســنتز شــد کــه جنیــن HLA مشــابه بــا بیــار 

ــا  ــار را ب ــه بی ــد ک ــم گرفتن ــد تصمی داشــت. اســاتید پیون

خــون بندنــاف جنیــن درمــان کننــد. بــرای ایــن منظــور مــا 

بایــد ۴ روز قبــل بیــار را بــا شــیمی درمانــی آمــاده مــی 

کردیــم و بعــد از ۴ روز خــون بندنــاف را بــا روش ســزارین  

ــق  ــار تزری ــه بی ــان روز ب ــم و ه ــی گرفتی ــت م از جف

میکردیــم. هماهنــگ کــردن ایــن شرایــط بــرای مــن بســیار 

دشــوار بــود )کــه در طــی هماهنگــی آن ســه چهــار کیلــو 

لاغــر شــدم( چــون بیــار در اثــر درمــان و شــیمی درمانــی 

شــدید، مغــز اســتخوان خــود را از دســت داده بــود و اگــر 

بــه هــر دلیلــی نمیتوانســتیم خــون جفــت را بــه او تزریــق 

کنیــم، بیــار فــوت میکــرد. امــا خوشــبختانه ایــن کار 

بــه خوبــی پیــش رفــت. چــون روش موفقیــت آمیــز شــد 

اســاتید پیونــد دومیــن بیــار مبتــا بــه تالاســمی را کــه آن 

هــم دهنــده نداشــت ولــی مــادرش بــاردار بــود بــه ایــن 

ــی  ــی ط ــوارد قبل ــان م ــا ه ــد و دقیق ــان کردن روش درم

ــرای  ــن پروســه ب شــد. اضطــراب و هماهنگــی ســنگین ای

از دســت نــدادن ایــن خــون و ســلولها، فشــار ســنگینی بــه 

مــن وارد میکــرد. ایــن باعــث شــد کــه بــه آقــای پرفســور 

خــون  ســازی  ذخیــره  و  انجــاد  پیشــنهاد  زاده  قــوام 

بندنــاف را قبــل از آمــاده ســازی بیــار بــرای پیونــد بدهم. 

ــتند،  ــاور داش ــر ب ــن ام ــه ای ــان ب ــه خودش ــم ک ــان ه ایش

ــاف  ــک خــون بندن ــا بان ــد. م ــول کردن ــن موضــوع را قب ای

ــت  ــن کار در ســطح بزرگ ــد ای ــم و بع ــدازی کردی را راه ان

ری انجــام شــد یعنــی نــه تنهــا بــرای افــرادی کــه دهنــده 

ندارنــد و مــادر بــاردار داشــتند، بلکــه خــون بندنــاف 

تمامــی زایــان هــا کــه دور ریختــه میشــود گرفتــه میشــد 

، منجمــد و ذخیــره میگردیــد. ایــن امــر و طــرح »تاســیس 

ــد کــه  ــاف« بودجــه ســنگینی را میطلبی بانــک خــون بندن

بــا پیگیــری هــای بســیار ، در نهایــت دانشــگاه علــوم 

پزشــکی تهــران ضمــن تاییــد علمــی و ضرورت طــرح، 

نامــه ای بــا ذکــر ایــن مــورد کــه ایــن طــرح، طــرح ملــی 

ــن شــود،  ــت تامی ــد بودجــه آن از طــرف دول اســت و بای

ــه  ــی بودج ــرد. ول ــب نک ــرح تصوی ــرای ط ــی ب ــه ای بودج

ــوام زاده از  ــور ق ــای پروفس ــت و پیگیریه ــه هم ــی ب نهای

طــرف مجلــس تامیــن شــد. خوشــبختانه بعــد از رفــن مــن 

از بخــش پیونــد، بانــک خــون بنــد نــاف در بخــش پیونــد 

ســلولهای بنیــادی بیمارســتان شریعتــی بــه فعالیــت خــود  

ــاران  ــه بی ــه دار اســت ک ــا الان هــم ادام ــه  داد و ت ادام

زیــادی از ســلولهای ذخیــره ایــن بانــک اســتفاده کــرده اند.
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خدمتتون عرض کردیم که این شماره از نشریه ما با خدمتتون عرض کردیم که این شماره از نشریه ما با 

موضوع بیماری‌های مغز و اعصاب است. لطفا در موضوع بیماری‌های مغز و اعصاب است. لطفا در 

رابطه با این موضوع که استفاده از سلول بنیادی تا رابطه با این موضوع که استفاده از سلول بنیادی تا 

چه اندازه در درمان این بیماری‌ها تاثیر گذار بوده چه اندازه در درمان این بیماری‌ها تاثیر گذار بوده 

برامون بگید.برامون بگید.
متاســفانه در حــال حــاضر بــرای خیلــی از بیماریهــای مغــز 

و اعصــاب ماننــد MS، ALS، یــا بیماریهــای نورومتابولیــک 

درمــان قطعــی وجــود نــدارد. متاســفانه در کشــورمان 

ایــران ،فراوانــی ایــن بیــاری هــا هــم کــم نیســت. اخیــرا 

ســلولهای بنیــادی بــرای درمــان بیماریهــای ســخت درمــان 

، راه امیــدوار کننــده ایــی گشــوده اســت. در حــال حــاضر 

ــن  ــن پاســخ ای ــادی یاف مشــکل اســتفاده از ســلولهای بنی

ــاری  ــرای چــه بی ــادی ب ســئوالات اســت: چــه ســلول بنی

مناســب تــر اســت؟ در چــه مرحلــه بیــاری درمــان انجــام 

شــود؟ چه دزی از ســلول مناســب اســت؟ ســلول دستکاری 

شــده یــا نشــده، کــدام مناســبتر اســت؟ و غیــره. مــن بــر 

ایــن بــاورم کــه دانشــجویان علاقمنــد مــا در جهــت یافــن 

ــاط  ــای پژوهشــگران دیگــر نق ــن ســئوالات همپ پاســخ ای

دنیــا کار خواهنــد کــرد و آرزو دارم دســت یــاری بــرای بــه 

ثمــر رســیدن پژوهــش ایــن دانشــجویان هــم فراهــم شــود. 

روزی نیســت کــه مــن مقالــه ایــی در رابطــه بــا ســلولهای 

بنیــادی و بیماریهــای مغــز و اعصــاب در اینترنــت نبینم. با 

اینکــه بیشــر آنهــا پژوهشــی بــرای شــناخت هــر چــه بهــر 

ســلولهای بنیــادی هســتند ولــی مطالعــات بالینــی هــم کــه 

در ســایت هــای مختلــف ثبــت مــی شــوند کــم نیســتند.

 ایــن رونــد ثبــت درمــان اکنــون بــه دلیــل کرونــا کمــی کند 

ــه ایــن صــورت هســت کــه  ــی واقعیــت ب شــده اســت ول

ایــن ســلولها چــون فاکتورهــای رشــد عصبــی را هــم ترشــح 

میکننــد، خیلــی در درمــان بیماریهای عصبی کاربــرد دارند. 

مــی دانیــم کــه ســلولهای بنیــادی مزانشــیمی را مــی تــوان 

از بافتهــای مختلــف بــدن تهیــه کــرد. ولــی در ایــن امــور 

بیشــر از ســلولهای بنیــادی مزانشــیمی جــدا شــده از بافت 

چربــی، مغــز اســتخوان و قســمتهای مختلــف جفــت مانند 

ژل وارتــون، بنــد نــاف و خــون بندنــاف اســتفاده میشــود. 

اگر بخواهیم جایگاه کشور ایران را در حیطه سلول اگر بخواهیم جایگاه کشور ایران را در حیطه سلول 

بنیادی و درمان با سایر کشورها مقایسه کنیم، ایران بنیادی و درمان با سایر کشورها مقایسه کنیم، ایران 

در چه رتبه ای قرار میگیرد؟ و از نظر شما عوامل در چه رتبه ای قرار میگیرد؟ و از نظر شما عوامل 

پیشرفت یا عدم پیشرفت ما چیست؟پیشرفت یا عدم پیشرفت ما چیست؟
ایــران اوایــل بســیار خــوب عمــل میکــرد و وضعیتــش عالی 

ــوارد  ــدن م ــا دی ــر هــم ب ــرور کشــورهای دیگ ــه م ــود. ب ب

موفــق ســلول درمانــی، جرئــت حضــور در ایــن عرصــه را 

پیــدا کردنــد. در ایــن زمــان چــون ســایر کشــورها پیشرفــت 

بزرگــری داشــتند مــا در مقــام پاییــن تــری قــرار گرفتیــم. 

دارد.  وجــود  هزینــه  مباحــث  ایــران  در  مقــدار  یــک 

پژوهــش در میــدان ســلول هــای بنیــادی نیازمنــد بودجــه 

ــی  ــاد اســت. مــا در stem cell وضعیــت خوب کافــی و زی

ــد شــدیم  ــدار کن ــک مق ــفانه ی ــون متاس ــا اکن ــتیم ام داش

زیــرا  پژوهــش کلا بودجــه زیــادی مــی خواهــد و بودجــه 

ــای  ــگاهها و نهاده ــرف دانش ــده از ط ــاص داده ش اختص

ــد  ــه مانن ــن اســت ک ــی نیســتند. راه چــاره ای ــی کاف دولت

ــخ  ــد پاس ــا بتوان ــای م ــش ه ــا پژوه ــا در دنی ــر جاه دیگ

مســائل بخــش خصوصــی را بدهــد و مشــکلات کاری آنهــا 

ــم  ــی ه ــش خصوص ــر بخ ــرف دیگ ــد. از ط ــرف کن را برط

بایــد برایــن بــاور باشــد کــه بــرای پیشرفــت کار خــود نیــاز 

ــتفاده  ــگران اس ــد از پژوهش ــی توان ــوآوری دارد و م ــه ن ب

بکنــد. در ایــن صــورت بخــش خصوصــی در پژوهــش هــا 

ــدی  ــدن کن ــرف ش ــر ط ــرد. ب ــد ک ــذاری خواه ــه گ سرمای

ــی  ــا یک ــازی ه ــدن کاغذب ــم ش ــا و ک ــدور مجوزه در  ص

دیگــر از عوامــل کنــد شــدن ســیر پیشرفــت هســت. 

امیــدوارم کــه از پــس ایــن تحریــم هــا شرایطــی بــه 

ــم. ــت بیاوری ــی را بدس ــام قبل ــا مق ــه م ــد ک ــود بیای وج
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با توجه به اینکه شاید اکثر مخاطبان نشریه ما با توجه به اینکه شاید اکثر مخاطبان نشریه ما 

دانشجویان زیست شناسی باشند و اهتمام به این دانشجویان زیست شناسی باشند و اهتمام به این 

نکته که رشته‌های تحقیقاتی همت و پشتکاری نکته که رشته‌های تحقیقاتی همت و پشتکاری 

قوی میطلبند، برای ما از چالش‌ها و عواملی که در قوی میطلبند، برای ما از چالش‌ها و عواملی که در 

دوران تحصیل و یا تحقیقاتتون شما رو نا امید و یا دوران تحصیل و یا تحقیقاتتون شما رو نا امید و یا 

دلشکسته میکرد و از انگیزه‌ی ادامه راهتون بفرمائید.دلشکسته میکرد و از انگیزه‌ی ادامه راهتون بفرمائید.
ــوع  ــن ن ــه ای ــه ب ــرف هم ــه از ط ــی ک ــواب های ــر ج ــوع اک ــن ن ــه ای ــه ب ــرف هم ــه از ط ــی ک ــواب های ــر ج اک

ســوال شــا داده میشــود، یــک مقــدار شــعارگونه هســتند. ســوال شــا داده میشــود، یــک مقــدار شــعارگونه هســتند. 

ــرای  ــی ب ــد نصیحت ــاده نمیتوان ــن افت ــرای م ــه ب ــی ک ــرای اتفاق ــی ب ــد نصیحت ــاده نمیتوان ــن افت ــرای م ــه ب ــی ک اتفاق

ــی از  ــورد مــرع بســیار زیبای ــن م ــی از ســایرین باشــد. در ای ــورد مــرع بســیار زیبای ــن م ســایرین باشــد. در ای

ــه و  ــه راه در ن ــای ب ــو پ ــد »ت ــی گوی ــه م ــه و عطــار اســت ک ــه راه در ن ــای ب ــو پ ــد »ت ــی گوی ــه م عطــار اســت ک

هیــچ مپــرس. خــود راه بگویــدت کــه چــون بایــد رفــت«.  هیــچ مپــرس. خــود راه بگویــدت کــه چــون بایــد رفــت«.  

ــودم.  ــودم ب ــوالات خ ــخ س ــال پاس ــه دنب ــه ب ــن همیش ــودم. م ــودم ب ــوالات خ ــخ س ــال پاس ــه دنب ــه ب ــن همیش م

ــال مکانیســم  ــه دنب ــدادم ب ــا اگــری کاری را انجــام می ــال مکانیســم مث ــه دنب ــدادم ب ــا اگــری کاری را انجــام می مث

آن بــودم، دنبــال چرایــی وقــوع اتفاقــات بــودم. بــه آن بــودم، دنبــال چرایــی وقــوع اتفاقــات بــودم. بــه 

ــک  ــردم. ی ــش میک ــه و پژوه ــه، کار و مطالع ــل علاق ــک دلی ــردم. ی ــش میک ــه و پژوه ــه، کار و مطالع ــل علاق دلی

مثــال بزنــم، مــن زمانــی کــه اولیــن بــار روی ســلول هــای مثــال بزنــم، مــن زمانــی کــه اولیــن بــار روی ســلول هــای 

ــه  ــه از چ ــم ک ــتم بدان ــردم، میخواس ــیمی کار میک ــه مزانش ــه از چ ــم ک ــتم بدان ــردم، میخواس ــیمی کار میک مزانش

ــه  ــم ک ــت کن ــد ثاب ــت و بع ــا را گرف ــوان اینه ــی میت ــه منبع ــم ک ــت کن ــد ثاب ــت و بع ــا را گرف ــوان اینه ــی میت منبع

ــا  ــا  ه ــه از stem cellstem cell ه ــی ک ــن تعریف ــتند. م ــه از  هس ــی ک ــن تعریف ــتند. م stem cellstem cell هس

داشــتم ایــن بــود کــه ایــن ســلولها نامحــدود تکثیــر پیــدا داشــتم ایــن بــود کــه ایــن ســلولها نامحــدود تکثیــر پیــدا 

ــرای کشــت  ــف ب ــد. در کار روی بافــت هــای مختل ــرای کشــت میکنن ــف ب ــد. در کار روی بافــت هــای مختل میکنن

ســلول هــای بنیــادی مزانشــیمی، ســلولها را کشــت میــدادم ســلول هــای بنیــادی مزانشــیمی، ســلولها را کشــت میــدادم 

و مارکرهــای ســطحی آنهــا را تســت میکــردم، توانایــی و مارکرهــای ســطحی آنهــا را تســت میکــردم، توانایــی 

ــه ســلولهای دیگــر آنهــا را مــی ســنجیدم و طــول  ــز ب ــه ســلولهای دیگــر آنهــا را مــی ســنجیدم و طــول تمای ــز ب تمای

تلومــر آنهــا را  انــدازه گیــری میکــردم )چــون میدانیــم کــه تلومــر آنهــا را  انــدازه گیــری میکــردم )چــون میدانیــم کــه 

ــاه شــود  ــه مــرور کوت ــاه شــود هــر ســلولی کــه طــول تلومــر آن ب ــه مــرور کوت هــر ســلولی کــه طــول تلومــر آن ب

دیگــر توانایــی تکثیــر نامحــدود نــدارد( و میخواســتم دیگــر توانایــی تکثیــر نامحــدود نــدارد( و میخواســتم 

ثابــت کنــم طــول تلومــر ایــن ســلولها ثابــت اســت. ســلولها ثابــت کنــم طــول تلومــر ایــن ســلولها ثابــت اســت. ســلولها 

را پاســاژ میــدادم و هــر دفعــه تمامــی ایــن مراحــل را تکرار را پاســاژ میــدادم و هــر دفعــه تمامــی ایــن مراحــل را تکرار 

میکــردم. هنــگام انجــام ایــن مراحــل متوجــه شــدم کــه در میکــردم. هنــگام انجــام ایــن مراحــل متوجــه شــدم کــه در 

طــی پاســاژهای متوالــی طــول تلومــر کوتــاه میشــود. فکــر طــی پاســاژهای متوالــی طــول تلومــر کوتــاه میشــود. فکــر 

کــردم کارم را اشــتباه انجــام میدهــم. چنــد بــار کار را تکرار کــردم کارم را اشــتباه انجــام میدهــم. چنــد بــار کار را تکرار 

ــی  ــردم ول ــوض ک ــا را ع ــت ه ــا و ریجن ــط ه ــردم، محی ــی ک ــردم ول ــوض ک ــا را ع ــت ه ــا و ریجن ــط ه ــردم، محی ک

ــدم کــه  ــدم کــه نتیجــه هــان مــی شــد. از طــرف دیگــر مــی دی نتیجــه هــان مــی شــد. از طــرف دیگــر مــی دی

بــه مــرور در محیــط کشــت مــن پدیــده ای بــه وجــود مــی بــه مــرور در محیــط کشــت مــن پدیــده ای بــه وجــود مــی 

ــط   ــاره هــای ســلولی در محی ــد و تکــه پ ــد و مــواد زائ ــط  آی ــاره هــای ســلولی در محی ــد و تکــه پ ــد و مــواد زائ آی

ــن  ــردم و متوجــه شــدم ای ــه ک ــی شــوند. مطال ــدار م ــن پدی ــردم و متوجــه شــدم ای ــه ک ــی شــوند. مطال ــدار م پدی

ــام  hayflick phenomenonhayflick phenomenon اســت کــه  اســت کــه  ــه ن ــده ای ب ــام  پدی ــه ن ــده ای ب پدی

معمــولا در کشــت هایــی بــا ســلولهای پیــر، بــه وجــود می معمــولا در کشــت هایــی بــا ســلولهای پیــر، بــه وجــود می 

ــه  ــن جرق ــرار دادم و ای ــار هــم ق ــد. همــه مــوارد را کن ــه آی ــن جرق ــرار دادم و ای ــار هــم ق ــد. همــه مــوارد را کن آی

در ذهنــم زده شــد کــه »نکنــد ایــن ســلولها در حــال پیــر در ذهنــم زده شــد کــه »نکنــد ایــن ســلولها در حــال پیــر 

شــدن هســتند« و بــا بررســی تمــام مــوارد بــه وجــود آمــده شــدن هســتند« و بــا بررســی تمــام مــوارد بــه وجــود آمــده 

متوجــه شــدم کــه بــا متوجــه شــدم کــه بــا agingaging ســلولها روبــه رو هســتم. ایــن  ســلولها روبــه رو هســتم. ایــن 

موضــوع بــرای مــن بســیار جالــب بــود چــرا کــه نشــان مــی موضــوع بــرای مــن بســیار جالــب بــود چــرا کــه نشــان مــی 

داد ســلولهای بنیــادی تکثیــر نامحــدود ندارنــد و حداقــل داد ســلولهای بنیــادی تکثیــر نامحــدود ندارنــد و حداقــل 

ــردم  ــر ک ــوند. فک ــی ش ــری م ــار پی ــت دچ ــط کش ــردم در محی ــر ک ــوند. فک ــی ش ــری م ــار پی ــت دچ ــط کش در محی

کــه ایــن موضــوع جدیــد اســت و حــرف تــازه ایــی بــرای کــه ایــن موضــوع جدیــد اســت و حــرف تــازه ایــی بــرای 

گفــن دارد و مــی توانــد بــرای دیگــران هــم  مفیــد باشــد. گفــن دارد و مــی توانــد بــرای دیگــران هــم  مفیــد باشــد. 

ــوان ــی تحــت عن ــه ای ــل آن را در مقال ــن دلی ــه همی ــوانب ــی تحــت عن ــه ای ــل آن را در مقال ــن دلی ــه همی ب
  Aging of mesenchymal stem cell in vitroAging of mesenchymal stem cell in vitro  در   در 
مجلــه مجلــه BMC cell biolologyBMC cell biolology بــه چــاپ رســاندم.  بــه چــاپ رســاندم. 
ایــن مقالــه بــه عنــوان »برتریــن مقالــه« تحقیقــی ایــن مقالــه بــه عنــوان »برتریــن مقالــه« تحقیقــی 
ــد، و  ــی ش ــران  معرف ــکی ای ــوم پزش ــتان عل ــد، و فرهنگس ــی ش ــران  معرف ــکی ای ــوم پزش ــتان عل فرهنگس
برنــده جایــزه مقالــه برتــر ایــن فرهنگســتان شــد برنــده جایــزه مقالــه برتــر ایــن فرهنگســتان شــد 
ــرده اســت.  ــدا ک ــرده اســت.  ارجــاع پی ــدا ک ــون حــدود ۱۰۰۰۱۰۰۰ ارجــاع پی ــه تاکن ــون حــدود ک ــه تاکن ک
ــت  ــه یاف ــی و اصرارم ب ــای پژوهش ــه کاره ــن ب ــه م ــت علاق ــه یاف ــی و اصرارم ب ــای پژوهش ــه کاره ــن ب ــه م علاق

پاســخ پرســش هایــم مشــوق مــن بودنــد. پیشرفــت قطعــا پاســخ پرســش هایــم مشــوق مــن بودنــد. پیشرفــت قطعــا 

ــه،  ــد. هم ــاد و پشــتکار میطلب ــه بســیار زی ــه، زحمــت، علاق ــد. هم ــاد و پشــتکار میطلب ــه بســیار زی زحمــت، علاق

ایــن داســتان را شــنیده ایــم کــه لویــی پاســتور بــه همــراه ایــن داســتان را شــنیده ایــم کــه لویــی پاســتور بــه همــراه 

ــی برعکــس همــکارش  ــت میکــرد ول ــی برعکــس همــکارش همــکار خــود  فعالی ــت میکــرد ول همــکار خــود  فعالی

پاســتور کاشــف بزرگــی بــود. همــکارش بــه او مــی گفــت پاســتور کاشــف بزرگــی بــود. همــکارش بــه او مــی گفــت 

ــرده ای. خــب  ــدا ک ــن هــا را شانســی پی ــو همــه ای ــه ت ــرده ای. خــب ک ــدا ک ــن هــا را شانســی پی ــو همــه ای ــه ت ک

ایــن موضــوع درســت اســت. مــن نمیخواهــم خــودم را بــا ایــن موضــوع درســت اســت. مــن نمیخواهــم خــودم را بــا 

پاســتور مقایســه کنــم امــا قطعــا مــن هــم ایــن پاســتور مقایســه کنــم امــا قطعــا مــن هــم ایــن agingaging را  را 

شانســی بیــن کارهایــم پیــدا کــردم. شانســی بیــن کارهایــم پیــدا کــردم. پاســتور بــه همکارش پاســتور بــه همکارش 

جــواب داده بــود کــه »شــانس بــه سراغ کســی میــرود جــواب داده بــود کــه »شــانس بــه سراغ کســی میــرود 
کــه زمینــه آن را مهیــا کند.«کــه زمینــه آن را مهیــا کند.« چــون من در حــال کار کردن  چــون من در حــال کار کردن 
بــودم و ایــن اتفــاق را دیــدم باعــث جرقــه زدن در ذهنــم بــودم و ایــن اتفــاق را دیــدم باعــث جرقــه زدن در ذهنــم 

شــد. پیــدا کــردن شــد. پیــدا کــردن agingaging شانســی بــود ولــی اگــر زمینــه اش  شانســی بــود ولــی اگــر زمینــه اش 
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فراهــم نبــود هیــچ گاه مــن بــه ایــن مــورد پــی نمیــردم. فراهــم نبــود هیــچ گاه مــن بــه ایــن مــورد پــی نمیــردم. 

جــوان هــا  خودشــان بهــر از مــن میداننــد چــه کار بایــد جــوان هــا  خودشــان بهــر از مــن میداننــد چــه کار بایــد 

ــات هــم برایشــان فراهــم شــود. مــن  ــد امکان ــد، بای ــات هــم برایشــان فراهــم شــود. مــن بکنن ــد امکان ــد، بای بکنن

ــد  ــد واقعــا در طــول دوران کارم بســیار دانشــجویان علاقمن واقعــا در طــول دوران کارم بســیار دانشــجویان علاقمن

و پــرکاری را دیــده ام، وظیفــه مــا هــم فراهــم آوردن و پــرکاری را دیــده ام، وظیفــه مــا هــم فراهــم آوردن 

امکانــات و محیــط مناســب بــرای کار کــردن آنهــا اســت تــا امکانــات و محیــط مناســب بــرای کار کــردن آنهــا اســت تــا 

بتواننــد علاقــه خــود را بــکار بگیرنــد و بــه ظهــور برســانند بتواننــد علاقــه خــود را بــکار بگیرنــد و بــه ظهــور برســانند 

و ایــن علــم را گســرش دهنــد. ایــن کنــدی پیشرفــت و ایــن علــم را گســرش دهنــد. ایــن کنــدی پیشرفــت 

ــک  ــد هســتند، ی ــا نیســت، علاقمن ــر دانشــجویان م ــک تقصی ــد هســتند، ی ــا نیســت، علاقمن ــر دانشــجویان م تقصی

امکاناتــی کــه  امکاناتــی کــه مقــدار پشــتکار میطلبــد و بعــد هــم  مقــدار پشــتکار میطلبــد و بعــد هــم 

ــش  ــی، بخ ــای دولت ــده نهاده ــه عه ــا ب ــم آوردن آنه ــش فراه ــی، بخ ــای دولت ــده نهاده ــه عه ــا ب ــم آوردن آنه فراه

ــت کشــور اســت. ــه پیشرف ــد ب ــراد علاقمن ــت کشــور اســت.خصوصــی و اف ــه پیشرف ــد ب ــراد علاقمن خصوصــی و اف

بسیار سپاس گزاریم از لطف شما. اگر نکته و یا بسیار سپاس گزاریم از لطف شما. اگر نکته و یا 

توصیه‌ای دارید در پایان بفرمائید.توصیه‌ای دارید در پایان بفرمائید.
کــه  ایــن  از  همیشــه  مــن  نیســت.  ای  نکتــه  خیــر 

کاری  نتواننــد  پشــتکار  بــا  و  علاقمنــد  دانشــجویان 

بــرای فعالیــت هایشــان  یــا جایــی  و  انجــام بدهنــد 

آرزوی  میشــوم.  متاســف  بســیار  کننــد  پیــدا 

دارم. علاقمنــد  دانشــجویان  ی  همــه  بــرای  موفقیــت 
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و  داروســازی  هــای  شرکــت  اخیــر  هــای  ســال  در     

بیوتکنولــوژی ایرانــی گام هــای بلنــدی در تولیــد داروهــای 

ــون، صرع،  ــاری پارکینس ــد بی ــاب مانن ــای اعص ــاری ه بی

تــا  انــد  تــاش  در  و  برداشــته  غیــره  و  اس  ام  آلزایمــر، 

ــان و  ــرای درم ــر ب ــه ت ــم هزین ــر و ک ــی اثربخــش ت داروهای

یــا ارتقــای کیفیــت زندگــی بیــاران مبتــا بــه بیــاری هــای 

ــرو  ــای پی ــت ه ــن شرک ــه ای ــد. از جمل ــه کنن ــی تهی عصب

میتــوان بــه شرکــت هــای بیوســان فارمــد، اســوه، راموفارمین، 

کــرد. اشــاره  دیگــر  هــای  بســیاری شرکــت  و  زهــراوی 

  شرکــت ســیناژن در ســال ۱۳۷۳ بــا هــدف تولیــد 

بــه  اکنــون  و  تاســیس  نویــن  بیوتکنولــوژی  محصــولات 

ــوژی پزشــکی  ــده محصــولات بیوتکنول ــد کنن ــن تولی بزرگتری

آنزیــم  اســت.  شــده  تبدیــل  خاورمیانــه  منطقــه  در 

هــای کیــت  و  مولکولــی  بیولــوژی  هــای  معــرف  هــا، 

بــوده  ســیناژن  محصــولات  اولیــن  از   ،PCRتشــخیصی  

پــس از آن ایــن شرکــت اقــدام بــه تولیــد آنتــی بــادی هــای 

ــون  ــرد. اکن ــی ک ــای خون ــروه ه ــخیصی گ ــال تش مونوکلون

تمرکــز ایــن شرکــت بــر توســعه محصــولات بیوســیمیلار 

ــاروری،  ــی، ام اس، ناب ــود ایمن ــای خ ــاری ه ــه بی در زمین

رشــد(،  هورمــون  کمبــود  )ماننــد  هورمونــی  اختــالات 

دیابــت، پوکــی اســتخوان، بیــاری هــای کلیــوی و سرطــان، 

اســت.  توســعه  و  تحقیــق  خدمــات  ارائــه  همچنیــن  و 

داروهای حوزه نورولوژی :
شرکــت،  ایــن  توســط  شــده  تولیــد  داروهــای  بیــن  از 

 ،)Recigen(رســیژن  ،)Cinnovex(ســینووکس داروهــای 

 )Cinnotec( ســینوتک  و   )cinomer( ســینومر 

هســتند.   اس  ام  بیــاری  حــوزه  در  داروهایــی 

ــارات  ــل فورم ــاری داروی دی متی ــام تج ــینوتک ن داروی س
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   شرکــت داروســازی ابوریحــان یکــی از بزرگتریــن تولیــد 

کننــدگان داروهــای انســانی و دامــی در ایــران بــا نیــم قــرن 

ســابقه تولیــد دارو، اســت. ایــن شرکــت در ســال 1343 

بــا مالکیــت شرکــت آلمانــی شرینــک و بــا نــام  برلیمــد 

ایــران  شروع بــه فعالیــت نمــوده اســت و هــم اکنــون 

ســهم عمــده ای از بــازار صنعــت دارو در زمینــه تولیــد 

ــاص  ــود اختص ــه خ ــه اول را ب ــا رتب ــی ب ــای هورمون داروه

داده اســت. تعــداد محصــولات داروســازی ابوریحــان در 

ــم آن دارو  ــه 215 قل ــت ک ــم دارو اس ــاضر 248 قل ــال ح ح

هــای انســانی و 33 قلــم داروهــای دامــی مــی باشــد. خــط 

ــر  ــتمل ب ــان مش ــت ابوریح ــانی شرک ــای انس ــد داروه تولی

ــرآورده  ــرآورده هــای جامــدات، نیمــه جامــدات، ف ــد ف تولی

ــه  ــی باشــد ک ــزه م ــد محصــول لیوفیلی ــی و چن هــای تزریق

محصــولات لیوفیلیــزه  اخیــراً بــا اســتفاده از تکنولــوژی 

موجــود در کشــور در دســتور کار قــرار گرفتــه اســت. 

واحــد تولیــد داروهــای دامــی در ایــن شرکــت از ســال 

1370 راه انــدازی گردیــده اســت و شــامل ســه بخــش 

تولیــد داروهــای تزریقــی اســریل، کــرم و پــاد مــی باشــد .

ــه  ــوان ب ــن شرکــت میت ــد شــده توســط ای از داروهــای تولی

داروهــای حــوزه نورولــوژی، غــدد، گــوارش، پوســت، قلــب 

ــرد. ــاره ک ــا و... اش ــاب ه ــا و ضدالته ــکن ه ــروق، مس و ع

داروهای حوزه نورولوژی :
از داروهــای ضدآلزایمــر مــی تــوان داروی دونپزیــل بــا 

بــا  ریواســتیگمین   ،)Remodon(رمــودون تجــاری  نــام 

نــام تجــاری )CholinUp( وگالانتامیــن بــا نــام تجــاری 

)Alzamin( را نــام بــرد کــه بــا مهــار برگشــت پذیــر و 

اســت کــه از طریــق اثــر ضــد التهابــی و محافظــت ســلولی 

از رونــد پیشرفــت بیــاری ام اس جلوگیــری مــی کنــد. داروی 

ســینومر نــام تجــاری داروی گلاتیرامــر اســتات، یــک داروی 

تعدیــل کننــده ایمنــی بــرای کاهــش تعــداد و شــدت حملــه 

هــای ام اس و کنــد کــردن رونــد پیشرفــت  ناتوانــی اســت.  

داروهــای ســینووکس و رســیژن نیــز نــام هــای تجــاری

داروی اینترفــرون بتــا¬ یــک آ می‌باشــند کــه بــه عنــوان 

داروهــای بیوژنریــک یــا بیوســیمیلار )مشــابه ســازی دقیــق 

فــرم  حمــات  شــدت  و  تعــداد  کاهــش  بــرای  دارو(  از 

ــت  ــد. شرک ــده ان ــه ش ــازار عرض ــه ب ــده ام اس ب ــود کنن ع

ــومین  ــوان س ــه عن ــینووکس، ب ــد داروی س ــا تولی ــیناژن ب س

تولیــد کننــده ایــن دارو در جهــان بــه شــار مــی آیــد.

Neurocrine Biosciences company
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ــی  ــای بزرگ ــت ه ــز، شرک ــی نی ــای خارج ــت ه ــن شرک در بی

بــرای  داروهایــی  کــه  دارنــد  وجــود  دنیــا  سراسر  در 

ــه  ــوان ب ــه میت ــد. ک ــد میکنن ــی تولی ــالات عصب ــان اخت درم

شرکــت هــایRoche, Pfizer  Takeda, AbbVie و غیــره 

اشــاره کــرد. امــا در ایــن میــان شرکــت هایــی هســتند 

ــوژی  ــر داروهــای نورول ــه طــور خاصــی ب ــا ب کــه تمرکــز آنه

ــم.  ــی کنی ــا را معرف ــم آنه ــد داری ــه قص ــه در ادام ــوده ک ب

    شرکــت بیوســاینس نوروکریــن  در ســال 1992

ســن  در  شرکــت  ایــن  مرکــزی  دفــر  شــد.  تاســیس 

بزرگتریــن  از  یکــی  شرکــت  ایــن  کالیفرنیاســت.  دیگــو، 

توســعه  کشــف،  روی  بــر  کــه  اســت  شرکتهایــی 

اختــالات  بــه  مبتــا  افــراد  بــرای  درمــان  ارائــه  و 

دارد.  تمرکــز  ریــز  درون  غــدد  و  روانپزشــکی  عصبــی، 

ــامل  ــت ش ــن شرک ــط FDA ای ــده توس ــد ش ــای تأیی درمانه

داروهایــی برای دیســکینزیا تاخیری، پارکینســون،اندومتریوز، 

و فیبروئید های رحمی )با همکاری شرکت  AbbVie( است.

انتخابــی اســتیل کولیــن اســراز در درمــان علامتــی دمانــس 

خفیــف تــا متوســط در بیــاری آلزایمــر بــه کار مــی رونــد. 

از داروهــای ضــد پارکینســون مــی تــوان بــه داروهــای 

کابرگولیــن بــا نــام تجــاری )Cabolin( و روپینیــرول بــا 

نــام تجــاری )Ropirex( اشــاره کــرد کــه بــا آزادســازی 

دوپامیــن بــه کاهــش علائــم بیــاری کمــک می‌کننــد.

از داروهــای ضــد صرع مــی توان بــه داروی ســدیم والپروات 

ــن  ــه از موثرتری ــرد ک ــام تجــاری )Divaldin( اشــاره ک ــا ن ب

داروهــا در کنــرل حمــات تشــنجی بیــاری صرع می باشــد. 

ــش ــا کاه ــاری )Convex( ب ــام تج ــا ن ــات ب داروی توپیرام

ــه  ــزی ب ــای مغ ــلول ه ــی س ــر طبیع ــی غی ــان الکتریک جری

ــد. چــرا کــه تشــنج  کنــرل حمــات عصبــی کمــک مــی نمای

فعاليــت  در  اختــال  از  نــاشي  عصبــي  ي  حملــه  يــك 

الكتريــي مغــز اســت. ازجملــه داروهــای دیگــر ایــن شرکــت 

 )Ginex( بــرای بیــاری صرع، پرگابالیــن بــا نــام تجــاری

و اکــس کاربازپیــن بــا نــام تجــاری )Oxizur( هســتند.

داروی  نیــز  شرکــت  ایــن  اس  ام  ضــد  داروی 

فینگولیمــود)Fingolimod( اســت کــه باعــث کاهش خروج 

لنفوســیت هــا از غدد لنفاوی و مهاجرت به سیســتم اعصاب 

مرکــزی و در نتیجــه باعــث کاهــش التهاب اعصاب می شــود.
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ــه  ــی ب ــان های ــن در حــال توســعه درم ــن شرکــت همچنی ای

صــورت مســتقل و یــا بــا همــکاری دیگــر شرکــت هــا اســت 

ــد. از  ــرار دارن ــی ق ــات بالین ــف تحقیق ــه در مراحــل مختل ک

ــازی  ــرای هیپرپ ــی ب ــان های ــه درم ــوان ب ــا میت ــه آنه جمل

 Xenon ــت ــا شرک ــکاری ب ــا هم ــال، صرع)ب ــادرزادی آدرن م

درمــان  بــرای  درمانــی  ژن  اس،  ام   ،)Pharmaceuticals

بیــاری پارکینســون و آتاکســی فریدریــش )بــا همــکاری بــا 

شرکــتVoyager Therapeutics( ، هانتینگتــون، اختــالات 

ــرد. ــاره ک ــت Takeda( اش ــکاری شرک ــا هم ــکی )ب روانپزش

داروهای حوزه نورولوژی:
 Ongentys بــا نــام تجــاری ،)Opicapone(داروی اپیکاپــون

اروپــا و در  اتحادیــه  از  تاییدیــه خــود  در ژوئــن 2016 

ــن  ــرد. ای ــت ک ــود را دریاف ــه FDA خ ــل 2020 تاییدی آوری

دارو بــه عنــوان یــک درمــان کمکــی اســت کــه در بیــاران 

بزرگســال مبتــا بــه بیــاری پارکینســون و مشــکلات حرکتــی 

تجویــز می‌شــود. در واقــع اپیکاپــون کارایــی لوودوپــای 

موجــود در کــوکارل دوپــا یــا کــو  بنــل دوپــا را بــا مســدود 

کــردن آنزیمــی کــه در تجزیــه لوودوپــا در بــدن نقــش 

دارد، افزایــش می‌دهــد و باعــث میشــود لوودوپــا بــرای

ــم  ــود علائ ــه بهب ــه ب ــد. ک ــال بمان ــری فع ــی ت ــدت طولان م

بیــاری پارکینســون ماننــد کنــدی حرکــت کمــک مــی کنــد.

 Ingrezza بــا نــام تجــاری )Valbenazine(داروی والبنازیــن

دریافــت    FDA از را  خــود  تاییدیــه   ،2017 آوریــل  در 

ــا داروی  ــن و تنه ــن دارو اولی ــب، ای ــان تصوی ــرد. در زم ک

ــود.  ــری )TD(ب ــرای درمــان دیســکینزی تأخی ــد ب مــورد تایی

ایــن دارو بــا کاهــش مقــدار مــواد خاصی)ماننــد دوپامیــن، 

تنظیــم  بــه  مغــز،  در  نفریــن(  اپــی  نــور  و  سروتونیــن 

ســیگنالینگ عصبــی در افــراد مبتــا بــه TD کمــک مــی کند.

 ایــن دارو همچنیــن مزایــای مشــابهی را بــرای بیــاران مبتــا 

بــه بیــاری هانتینگتــون نشــان میدهــد. دیســکینزی تاخیری 

گاهــی اوقــات یــک عارضــه جانبــی جــدی در بیــاران مبتــا 

ــدت  ــه م ــه ب ــت ک ــی اس ــال دوقطب ــیزوفرنی و اخ ــه ش ب

طولانــی بــا داروهــای آنتــی ســایکوتیک بــه ویــژه داروهــای 

قدیمی‌تــر تحــت درمــان بوده‌انــد. همچنیــن بــه طــور 

شــایعی در مبتلایــان بــه بیــاری پارکینســون کــه بــه صــورت 

مزمــن از داروهــای دوپامینرژیــک اســتفاده کــرده انــد، دیده 

می‌شــود. ایــن شرکــت همچنیــن در حــال آزمایــش والبنازیــن 

ــورت اســت. ــان ســندرم ت ــرای درم ــی ب در آزمایشــات بالین

Acorda Therapeutics Company 
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    آکــوردا یــک شرکــت بیوتکنولــوژی دارویــی اســت 
کــه در ســال 1995 تاســیس شــد و دفــر مرکــزی آن در 

ــن شرکــت  ــز ای ــع شــده اســت. تمرک ــورک واق آردســلی، نیوی

ــای  ــازی روش ه ــاری س ــعه و تج ــایی، توس ــه شناس در زمین

ــراد  ــود زندگــی اف ــدن عملکــرد و بهب ــرای بازگردان درمــان  ب

مبتــا بــه اختــالات عصبــی اســت. آکــوردا دارای یــک 

صنعــت پیــرو در زمینــه درمــان هــای عصبــی جدیــد 

ــه بیــاری  ــه مجموعــه ای از اختــالات از جمل اســت کــه ب

اســت.  پرداختــه  اس  ام  بیــاری  و  میگــرن  پارکینســون، 

داروهای حوزه نورولوژی:

توســعه  بــه  را  آن  شرکــت  ایــن  کــه  محصولــی  اولیــن 

بــود   )Ampyra( آمپیــرا  هــای  قــرص  رســاند،  بالینــی 

داروی  و  غــذا  ســازمان  توســط   2010 ژانویــه  در  کــه 

رفــن  راه  بهبــود  بــرای   )FDA( متحــده  ایــالات 

افــراد مبتــا بــه ام اس تأییــد شــد.  آمپیــرا نــام تجــاری 

داروی Dalfampridine اســت. ایــن شرکــت آمپیــرا را بــا 

ــد. ــی کن ــه م ــازار عرض ــه ب ــیا ب ــا و آس ــرا در اروپ ــام فامپی ن

هــای  قــرص  و  هــا  کپســول  همچنیــن  شرکــت  ایــن 

داروی  تجــاری  نــام  کــه   )Zanaflex(زانافلکــس

عضلانــی  کننــده  شــل  اثــر  بــا   را  اســت   Tizanidine

تســکین  بــرای   )CNS( مرکــزی  عصبــی  سیســتم  در 

انقباضــات طولانــی و متنــاوب ناشــی از بیــاری هایــی 

از جملــه ام اس و ضایعــات نخاعــی، عرضــه مــی کنــد.

داروی اینبریــا )Inbrija( نیــز یــک فرمــول پــودری استنشــاقی 

ــرای انتقــال  ــه ب ــا اســت کــه روشــی نوآوران از داروی لوودوپ

دارو از طریــق استنشــاق ریــوی بــه حســاب مــی آیــد. ایــن 

دارو کــه در بیــاران مبتــا بــه بیــاری پارکینســون تجویز می 

شــود، در دســامبر 2018 تاییدیــه FDA خــود را دریافــت کــرد.
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مطالعات پارکینسون در حیطه پیوندهای ژنتیکیمطالعات پارکینسون در حیطه پیوندهای ژنتیکی
سلول درمانی برای بیماری پارکینسون سلول درمانی برای بیماری پارکینسون 

هــر ســاله تقریبــاً 60000 آمریکایــی بــا بیماری پارکینســون 

در  اختــال  یــک  پارکینســون   ، مــی شــوند  شناســایی 

سیســتم عصبــی مرکــزی اســت کــه بــر حرکــت تأثیــر 

ــال  ــود. در ح ــی ش ــدن م ــرزش ب ــث ل ــذارد و باع ــی گ م

حــاضر یــک تــاش تحقیقاتــی بــا هــدف یافــن پیوندهــای 

اســت.  انجــام  حــال  در  بیــاری  ایــن  بــرای  ژنتیکــی 

فــردی بــه نــام Rick Friedland کــه 13 ســال پیــش بــه 

ــت  ــم گرف ــود ، تصمی ــده ب ــا ش ــون مبت ــاری پارکینس بی

ــچ  ــه  »هی ــرد ک ــان ک ــد. او بی در آن تحقیقــات شرکــت کن

کــس در خانــواده مــن پارکینســون نــدارد. مــن واقعــاً 

ــت.«  ــزی اس ــه چی ــورد چ ــون در م ــتم پارکینس ــی دانس نم

ــت  ــط اس ــن مرتب ــی دوپامی ــت تدریج ــا اف ــون ب پارکینس

، کــه ناشــی از آســیب ســلول عصبــی در مغــز اســت. 

دکــر Carlos Singer ، اســتاد مغــز و اعصــاب دانشــکده 

پزشــکی دانشــگاه Miami  بیــان کــرده اســت کــه در ابتــدا 

، بــدن قــادر بــه جــران آســیب اســت. در نهایــت میزانــش 

بــه حــدی میرســد کــه جــران آســیب دیگــر امــکان پذیــر 

نیســت ، بنابرایــن بیــاری خــود را نشــان مــی دهــد.

ــی  ــه خوب ــاد پارکینســون ب ــز بنی Singer و تیمــش در مرک

بخشــی از تحقیقــات سراسری در مــورد علــل ایــن بیــاری 

ــل  ــا عوام ــند ت ــان در تلاش ــد. محقق ــته ان ــر داش را در نظ

ژنتیکــی را تحــت عنــوان PD-GENEration را کشــف 

کننــد. Singer گفــت : بــا تکثیــر اطلاعــات ژنتیکــی ، 

درمــی یابیــم کــه لزومــاً فقــط یــک ژن درگیــر نمــی شــود 

، بلکــه در واقــع ممکــن اســت چندیــن ژن وجــود داشــته 

باشــد ، هــر یــک ممکــن اســت بــه ژن دیگــر اضافه شــود و 

نوعــی معیــار ریســک بــرای مــا ایجــاد مــی کنــد تــا بدانیــم 

کــه چقــدر یــک فــرد احتــال دارد بــه بیــاری پارکینســون 

حــاضر  حــال  »در  گفــت:   Friedland شــود.  مبتــا 

ــدارد  ــود ن ــون  وج ــاری پارکینس ــرای بی ــی ب ــچ درمان هی

ــک  ــاً ی ــک واقع ــق ژنتی ــی از طری ــتجوی درمان ــا جس ، ام

ــرای همــه بیــاران پارکینســونی اســت.« فرصــت بــزرگ ب

ســلول درمانی برای بیماری پارکینســون - خصوصاً مبتنی بر 

ســلولهای بنیــادی - پتانســیل بالایی دارد اما بــا چالش های 

قابــل توجهــی روبــه رو اســت که هنــوز برطرف نشــده اند.

انجمــن بیــن المللــی پارکینســون و اختــالات حرکتــی 

ــای  ــت درمانه ــورد وضعی ــراً گزارشــی را در م )MDS( اخی

اســت  کــرده  بیــان  پارکینســون  در  بنیــادی  ســلولهای 

بالقــوه  درمــان  ایــن  مــورد  در  جامعــه  بــه  هــم  تــا 

آمــوزش دهــد و هــم بیــاران را در مــورد روش هــای 

ــدون پشــتوانه علمــی مناســب هشــدار دهــد. ــی ب درمان

ســلول درمانی شــامل ورود ســلول های جدیــد و عملکردی 

بــه بــدن ، بــه منظــور بازیابــی بافــت آســیب دیــده اســت.

بســیاری از روش هــای ســلول درمانــی بــه ســلولهای 

بنیــادی متکــی هســتند ، زیــرا ایــن ســلولها مراحــل رشــد 

اولیــه ســلولی را نشــان مــی دهنــد و مــی تواننــد همزمــان 

تبدیــل بــه انــواع مختلــف ســلولهای بالــغ شــوند )رونــدی 

اســت کــه آن را تمایــز مــی نامیــم(. یــک هــدف اصلــی از 

ســلول درمانــی در پارکینســون جایگزینــی ســلولهای عصبی 
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از بیــن رفتــه تولیــد کننــده دوپامیــن )دوپامینرژیــک( 

اســت کــه بــا پیشرفــت بیــاری از بیــن مــی رونــد.

ــای  ــت ه ــم پیشرف ــت ، علیرغ ــار داش ــزارش MDS اظه گ

بــرای  ، محدودیــت هایــی  زمینــه  ایــن  در  چشــمگیر 

دارد . بنیــادی وجــود  بــا ســلول هــای  شروع درمــان 

ــه  ــان ب ــرای درم ــد ب ــه بای ــون، ک ــل پارکینس ــل تکام مراح

وســیله ی ســلول هــای بنیــادی مشــخص شــود ، مناســب 

بــه  بنیــادی  بــا ســلول هــای  . درمــان  بــود  خواهــد 

ــی،  ــای جنین ــلول ه ــتفاده از س ــامل اس ــول ش ــور معم ط

ــت. ــده اس ــزی ش ــه ری ــا بازبرنام ــی ی ــیمی و القای مزانش

تحقیقات ، کاهش آسیب مغزی را پس از اینکه سلولهای بنیادیتحقیقات ، کاهش آسیب مغزی را پس از اینکه سلولهای بنیادی
 خود بیمار به بیماران سکته مغزی داده شد نشان می دهد خود بیمار به بیماران سکته مغزی داده شد نشان می دهد

ــگاه   ــتی دانش ــوم بهداش ــز عل ــات مرک ــاس تحقیق ــر اس ب

بیــاران  درمــان   ،  )UTHealth( هوســتون  در   Texas

ــادی مشــتق از مغزاســتخوان  ــه وســیله ســلول هــای بنی ب

ــزی  ــه کاهــش آســیب مغ ــد منجــر ب ــی توان ــرد م خــود ف

لختــه خــون شــود.   از  ناشــی  مغــزی  از ســکته  پــس 

Haque، اســتادیار مغــز و اعصــاب از دانشــكده پزشــكی 

 ٪90 تقریبــاً   « گفــت:   ،  UTHealth در   McGovern

ــزی ایســکمیک ) کاهــش  ــه دچــار ســکته مغ ــی ک بیماران

ــکته  ــوع س ــن ن ــایع تری ــوند - ش ــی ش ــون( م ــان خ جری

ــد ،  ــا فلجــی دارن ــدن ضعــف ی مغــزی - در یــک طــرف ب

صدمــات وارده بــه دســتگاه قــر مغــز ، کــه اصلــی تریــن 

اســاس اتصــال مــاده ســفید در مغــز اســت و مســئول 

ــت  ــاع اس ــه نخ ــت ب ــه حرک ــوط ب ــات مرب ــال اطلاع انتق

ــت.  ــی اس ــرد حرکت ــال در عملک ــن اخت ــی ای ــل اصل ، دلی

ــات ، دیدیــم کــه  مــا در مــدل هــای ســکته مغــزی حیوان

ــتخوان ،  ــز اس ــته ای مغ ــک هس ــای ت ــلول ه ــه س چگون

تخریــب ثانویــه را کاهــش مــی دهنــد و بهبــود را از جملــه 

ــد. »  بازســازی دســتگاه بخــش ســفید مغزایجــاد مــی کنن

مطابــق بــا مراکــز کنــرل و پیشــگیری از بیــاری ، ســکته 

مغــزی علــت اصلــی ناتوانــی طولانــی مــدت اســت. ایــن 

ــر قــرار  بیــاری ســالانه 800000 آمریکایــی را تحــت تأثی

مــی دهــد. حــدود 87٪ از کل ســکته هــای مغــزی ســکته 

ــاد  ــث ایج ــه باع ــه در آن لخت ــت ک ــکمیک اس ــای ایس ه

انســداد جریــان خــون در مغــز مــی شــود. Savitz، رئیــس 

 McGovern بخــش مغــز و اعصــاب در دانشــکده پزشــکی

ــه  ــه ب ــود ک ــا نشــان داده ب ــی م ــات قبل ــت : » تحقیق گف

نظــر مــی رســد ســلول هــای بنیــادی التهــاب را در محــل 

آســیب مغــز کاهــش مــی دهنــد. ایــن مطالعــه ، از طریــق 

ــان داد  ــپاینال ، نش ــتگاه کورتیکواس ــرداری از دس تصویرب

کــه بیــاران تیــار شــده بــا ســلول هــای بنیــادی اتولــوگ 

ــتند.  » در  ــود داش ــان بهب ــفید مغزش ــاده س ــیب م در آس

ــرای تشــخیص تفــاوت هــا  ــد ، محققــان ب مطالعــات جدی

از تصویربــرداری ســه بعــدی آناتومیــک و تانســور انتشــار 

 MRI بــر روی تصاویــر بیــاران بــه دســت آمــده از اســکن

اســتفاده کردنــد. آنهــا تغییــرات ریزســاختاری گســرده ای 

را در مــاده ســفید دو مجموعــه از بیــاران - کســانی کــه با 

ســلول هــای بنیــادی تحــت درمــان قــرار گرفتنــد با کســانی 

کــه نبودنــد - مقایســه کردنــد. ۳۷ بیــار در ایــن مطالعــه 

از 18 تــا 80 ســال ســن داشــتند. در حالــی کــه همــه 

آنهــا تحــت درمــان اســتاندارد ســکته مغــزی و توانبخشــی 

قــرار گرفتنــد ، 17 بیــار کــه ســکته مغــزی شــدیدتری را 

ــه  ــد. س ــتفاده کردن ــتخوان اس ــز اس ــلول مغ ــتند از س داش

مــاه بعــد ، اســکن MRI از هــر بیــار نشــان داد کــه 

انتظــار مــی رود یکپارچگــی دســتگاه کورتیکواســپاینال 

پــس از ســکته مغــزی کاهــش یابــد. بــا ایــن حــال ، اســکن 

ــده  ــام ش ــزی انج ــکته مغ ــس از س ــاه پ ــه 12 م ــی ک های

اســت ، بــه طــور متوســط در 17 بیــار کــه ســلول مغــز 

ــت. ــه اس ــود یافت ــد ، بهب ــرده ان ــت ک ــتخوان را دریاف اس



۷۰

وبسایت انجمنوبسایت انجمن

 همیشــه میگــن اگــر میخوایــن دانشــتون رو ارتقــا بدیــن کتــاب بخونیــن. امــا مــا بــه شــا  همیشــه میگــن اگــر میخوایــن دانشــتون رو ارتقــا بدیــن کتــاب بخونیــن. امــا مــا بــه شــا 

میگیــم اگــر در زیســت شناســی میخواییــن دانشــتون رو بــه روز کنیــن و در عیــن حــال از میگیــم اگــر در زیســت شناســی میخواییــن دانشــتون رو بــه روز کنیــن و در عیــن حــال از 

روش هــای جدیــد مطالعاتــی دانشــمندان در سراسر جهــان اطــاع داشــته باشــین، نمیتونیــن روش هــای جدیــد مطالعاتــی دانشــمندان در سراسر جهــان اطــاع داشــته باشــین، نمیتونیــن 

مطالعاتتــون رو بــه کتــاب محــدود کنیــن.مطالعاتتــون رو بــه کتــاب محــدود کنیــن.

 هــدف مــا در بخــش وبســایت انجمــن بهبــود و ارتقــا دانــش شــا در زمینــه ی ســلول هــای  هــدف مــا در بخــش وبســایت انجمــن بهبــود و ارتقــا دانــش شــا در زمینــه ی ســلول هــای 

ــد از  ــا و بســیار پرطرفــدار مــی توانن ــه ایــن حــوزه ی نوپ ــادی اســت؛ و علاقــه منــدان ب ــد از بنی ــا و بســیار پرطرفــدار مــی توانن ــه ایــن حــوزه ی نوپ ــادی اســت؛ و علاقــه منــدان ب بنی

طريــق آدرس بــالا، بــه اخبــار بــه روز و ترجمــه ی شــده ی ســایت هــای معتــر، فیلــم هــای طريــق آدرس بــالا، بــه اخبــار بــه روز و ترجمــه ی شــده ی ســایت هــای معتــر، فیلــم هــای 

آموزشــی و مقــالات علمــی معتــر در زمینــه ی ســلول هــای بنیــادی دسترســی داشــته باشــند.آموزشــی و مقــالات علمــی معتــر در زمینــه ی ســلول هــای بنیــادی دسترســی داشــته باشــند.

  

       و همچنین یک خبر خوب برای شما عزیزان فعال و پرانرژی داریم.       و همچنین یک خبر خوب برای شما عزیزان فعال و پرانرژی داریم.

ــایر  ــاهد، از س ــگاه ش ــاختی دانش ــکی بازس ــادی و پزش ــای بنی ــلول ه ــن س ــایت انجم ــایر وبس ــاهد، از س ــگاه ش ــاختی دانش ــکی بازس ــادی و پزش ــای بنی ــلول ه ــن س ــایت انجم وبس

دانشــگاه هــا دعــوت بــه همــکاری کــرده و عضــو مــی پذیــرد. پیشــنهاد میکنیــم کــه اول سری دانشــگاه هــا دعــوت بــه همــکاری کــرده و عضــو مــی پذیــرد. پیشــنهاد میکنیــم کــه اول سری 

ــت در بخش‌هــای  ــه فعالی ــل ب ــر تمای ــد و اگ ــن بخش‌هــا رو ببینی ــد. ای ــه وبســایتمون بزنی ــت در بخش‌هــای ب ــه فعالی ــل ب ــر تمای ــد و اگ ــن بخش‌هــا رو ببینی ــد. ای ــه وبســایتمون بزنی ب

مختلــف وبســایت و تولیــد محتــوا رو داریــد بــه مدیــر وبســایت انجمــن مختلــف وبســایت و تولیــد محتــوا رو داریــد بــه مدیــر وبســایت انجمــن 

خانم فاطمه سلیمانی پیام دهید .خانم فاطمه سلیمانی پیام دهید .

@ftmsoleimani@ftmsoleimani0000
slmnifatemeslmnifateme1313@gmail.com@gmail.com

www.shahedsssr.irwww.shahedsssr.ir



شما میتوانید نظرات و پیشنهادات خود را برای ما ارسال کنید شما میتوانید نظرات و پیشنهادات خود را برای ما ارسال کنید 

و اگر علاقه مند به همکاری در نسخه های بعدی بودید ، به ما اطلاع دهید.و اگر علاقه مند به همکاری در نسخه های بعدی بودید ، به ما اطلاع دهید.
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