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Abstract 

Multiple Sclerosis (MS) is an autoimmune disease of the central nervous system that destroys the 

immune system of normal cells in the body, resulting in abnormal progressive neuronal function. 

Multiple wounds (called plaques) are described as plaques in the white matter of the brain and 

spinal cord of MS patients. The destruction of nerve cells in the brain can cause many symptoms in 

MS patients, including fatigue, blurred vision in the eye, numbness in some parts of the body, 

partial weakness, and loss of body coordination. Apart from being genetically susceptible to MS 

disease, the researchers believe that at least one or more environmental factors should occur for the 

emergence of MS disease. The prevalence of the disease varies in different parts of the world, and 

the incidence and prevalence are higher in some parts of Western Europe and North America than 

in other parts of the world. Regulatory T cells play an essential role in preventing autoimmune 

diseases. Therefore, when these cells' number or function increases or decreases, it can affect 

autoimmunity, as these cells’ defects have been reported in many autoimmune diseases. Therefore, 

the use of biological systems for understanding neurological disorders is highly valued, 

considering time as a critical factor in developing the pathogenesis of these diseases. Research has 

shown that microRNAs play an essential role in multiple sclerosis because they are abundantly 

expressed in immune cells, which mediate MS disease. It is hoped that more extensive research 

will contribute to a better understanding of the mechanisms underlying MS disease, providing 

strategies to improve or reduce the symptoms of the MS disease. 
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 چکیده

كا  ثـٟ ٧بی عجیقی ٤ًٚٗ ای٢ٞی ًبٝب٦١ ٦ّ اًت ٝلّنی فٔجی ًبٝب٦١ ؿك ای٢ٞی ؽ٤ؿ ثیٞبكی یِ) اى . اٛ( اًْٚل٣میي ٝبٙتیپ٘

 ٣ ٝنن ًيیـ ی ؿك ٝبؿ٥ ٦ّ ٧بیی اى ث٦ پلاُ . اٛ ٓغلاطا. ٤ُؿ ٝی فٔجی پیِل١٣ـ٥ ١لٝبٗ میل فْٞٚلؿ ث٦ ٢ٝزل ٢ّـ ٣ ٝی تؾلیت

 ؿك ثٌیبكی فلائٜ ت٤ا١ـ ثبفج ؽ٤٨ك  ٝی فٔجی ٝنن ٧بی ٤ًٚٗ تؾلیت ٕلؿؿ. ٝی اعلاً ٤ُؿ، ٝی ؿیـ٥ اى . اٛ ثیٞبكاٟ ١ؾبفی ع٢بة

 ؿًت ام ٣ ثـٟ ام تیٌٍٞ ضقو ثـٟ، ام ُـٟ ثؾِی یب ٤ٝك ٤ٝك عٌی ثی صِٜ، یِ ؿك ؿیـ تبكی ُبٝ٘ ؽٌتٖی، اى . اٛ ثیٞبكاٟ

ث٦ میل ام ٌٝتقـ ث٤ؿٟ ىلؿ ام ١ؾل ه١تیْی ثلای اثتلا ث٦ ثیٞبكی اٛ . اى، پو٧٣ِٖلاٟ ٝقتَـ١ـ ٦ّ ثلای ؽ٤٨ك  .٤ُؿ ثـٟ ٧ٞب٢٧ٖی كىت٠

 ام ثلؽی ٣ ؿك ث٤ؿ٥ ٝتيب٣ت ر٨بٟ ٝؾتٚو ؿك ١َبط ُی٤ؿ ثیٞبكی .ثبُـ ثیٞبكی اٛ . اى عـاٍ٘ یِ یب ص٢ـ فبٝ٘ ٝغیغی لامٛ ٝی

ؿك ٝٞب١قت ام  ١ََ ٨ٝٞی  ٧Tبی ت٢ؾیٞی  ثبُـ. ٤ًٚٗ ٝی ًبیل ١َبط ر٨بٟ ام ثیَ ُی٤ؿ ٣ ثل٣م آٝلیْب، ُٞبٗ ٣ ملثی اك٣پبی ع٢ٌٝب

ع٤كی ٦ّ  ٧ب ٝؤحل ثبُـ؛ ث٦  ت٤ا١ـ ؿك ثل٣م ؽ٤ؿ ای٢ٞی ٧ب ٝی ٧بی ؽ٤ؿ ای٢ٞی ؿاك١ـ. ث٢بثل ای٠، ّب٧َ تقـاؿ یب فْٞٚلؿ ای٠ ٤ًٚٗ ثیٞبكی

٧بی  ثلای ؿكُ ثیٞبكی٧بی میٌتی    ًبٝب٦١ث٦ ّبك ثلؿٟ ای٢ٞی ٕناكٍ ُـ٥ اًت.  ٧بی ؽ٤ؿ  ك ثٌیبكی ام ثیٞبكی٧ب ؿ ١َْ ای٠ ٤ًٚٗ

، ام اكمٍ ٧ب ای٠ ثیٞبكی مایی ىت٠ مٝبٟ ث٦ ف٤٢اٟ یِ ىبّت٤ك ّٚیـی ثلای پو٧٣َ ًیل تْبٝٚی ثیٞبكیثب ؿك ١ؾل ٕل فٔت ٢ُبًی

 ثیٞبكی ؿك ٤ٝر٤ؿ ًبم٣ّبك٧بی ث٦ ١ٌجت ث٨تلی ؿكُ تل، ٌٕتلؿ٥ ثلكًی پو٧٣َ ٣ ثب ٦ّ ؿاكؿ ر٤ؿ٣ اٝیـ ای٠ثبلایی ثلؽ٤كؿاك اًت. 

 .٢ّـ ىلا٧ٜ آٟ فلائٜ ّب٧َ یب ثیٞبكی كاًتبی ث٨ج٤ؿ ای٠ ؿك كا كا٧ْبك٧بیی ٦ّ ٤ُؿ ىلا٧ٜ اى .اٛ

 (، ٌٝیل پیبٛ كًب١ی اى . )اٛ ٝبٙتیپ٘ اًْٚل٣مین ،٧ب   RNAكین ؽ٤ؿای٢ٞی، کلیدی:واصگاى 
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 هقدهه

 )اٛ. اى.( ثیٞبكی ٝبٙتیپ٘ اًْٚل٣مین

(Multiple Sclerosis(MS)یِ اؽتلاٗ ؿك ًبٝب٦١ )  ی

اًت ٦ّ ٤٢٧م فٚت ؿٍیٌ آٟ  )ٝنن ٣ ١ؾبؿ(فٔجی ٝلّنی 

٢ُبؽت٦ ١ِـ٥ اًت. ا٣ٙی٠ ٕناكٍ حجت ُـ٥ ام ثیٞبكی اٛ . 

ًب٦ٙ ث٦ ١بٛ ٙیـ٣ی٢ب ث٦ ًبٗ  16اى ث٦ ؿؽتلی ٢ٚ٧ـی 

ام  تبكیؼ پنُْیا٣ٙی٠ حجت كًٞی ٕلؿؿ .  ثل ٝی 1395

ی پبؿُب٥  )آ٤ًٕت( ٥٤١ ثیٞبكی اٛ . اى ث٦ پٌل ر٤كد ٤ًٛ

 آٍبی هاٟ ٝبكتی٠ ُبك٤ّ  1868كًـ. ؿك ًبٗ  ا١ٌٖٚتبٟ ٝی

پل٣ى٤ٌك ٣ فٔت ٢ُبى ىلا٤ٌ١ی، ا٣ٙی٠ ىلؿی ث٤ؿ ٦ّ ث٦ 

٧بی ١٤ٕب٤ٕٟ ث٦ ف٤٢اٟ یِ ثیٞبكی  ٕلىتٖی )فٔجی( ثبىت

ٕب٦١ ای٠ ثیٞبكی ٦ّ ا٤٢ّٟ ث٦ ١بٛ  فلائٜ ٦ً  .ٝزنا پی ثلؿ

ر٢جَ ١٤ُـ، فجبكت٢ـ ام  ت٦ ٝی٢ُبؽ ُبك٤ّ 1ٕب٦١  ٦ً

 ٕيتبك تٖٚلاىی، ٣ كف٦ِ ٧ـى٢ٞـ، میلاكاؿی ّل٥ صِٜ

. ٧ل ص٢ـ ُبك٤ّ ٍبؿك ١ج٤ؿ فٚت ثب٢ُـ )ٕيتبك َٝغـ ( ٝی

ٞبكی كا ت٤ٓیو ٣ ؿٍیٌ ثیٞبكی كا تقیی٠ ٢ّـ ا٣ ىَظ ثی

ثلای  ١1870بٝی ثلای ثیٞبكی تقلیو ّلؿ. ؿك ًبٗ 

اٛ . اى ث٦ ف٤٢اٟ یِ ثیٞبكی ٢ُبؽت٦ ُـ. ؿك ١ؾٌتی٠ ثبك 

ؿك ی ؿّتل ٣اٙتل ٠ٌّ٤ٝ  ، ثیٞبكی ث٦ ٣ًی1873٦ًٚبٗ 

ی ؿّتل اؿ٣اكؿ  ث٦ ٣ًی1878٦ٚا١ٌٖٚتبٟ ٣ ثقـاً ؿك ًبٗ 

ٜ ؿك اٝلیْب ٢ُبؽت٦ ُـ. ای٠ ؿ٣ پنُِ فلائ ٤ًٖیی٠

فٔجی ٝؾتٚيی كا ؿك ثیٞبكاٟ ٝجتلا ث٦ اٛ . اى ِٝب٧ـ٥ 

٦ّ م١بٟ ثیِتل ام ٝلؿاٟ ٌٝتقـ ث٦ ٧ب ؿكیبىت٢ـ  ّلؿ١ـ. آٟ

ای٠ ثیٞبكی ٧ٌت٢ـ ٣ ١ِبٟ ؿاؿ١ـ ٦ّ اٛ . اى یِ ثیٞبكی 

٣اٙـی٠ ٙن٣ٝبً ثیٞبكی كا ّبٝلاً ه١تیْی ١یٌت ث٦ ع٤كی ٦ّ 

ی٦ ٝیٚی٠ ، لا٢٢ّ1878ـ. ؿك ًبٗ  ث٦ ىلم١ـا١ِبٟ ٢ٝتَ٘ ١ٞی

، ؿا٢ِٞ١ـ ىلا٤ٌ١ی ِّو ی ؿّتل ٤ٙیي كا٤١ی٦ ث٦ ٣ًی٦ٚ

٧بی فٔجی كا ثل  ُـ. لای٦ ٝیٚی٠ ٨ٖ١ـاكی ٣ عيبؽت ٤ًٚٗ

، ٝیٚی٠ آًیت ؿیـ٥ اًت. اٛ . اى ف٨ـ٥ ؿاكؿ ٣ ؿك ثیٞبكاٟ 

، آًیت ٢ُبى ام ، ؿّتل ریٞن ؿا1906ٟ٤ًؿك ًبٗ 

ٛ ؿا١ِٖب٥ اؿی٢ٖج٤ك٣ ؿكُ ث٨تلی ام فٚت ٢ُبًی  ثیٞبكی ا

٧بی  . اى ایزبؿ ّلؿ. ا٣ ا٣ٙی٠ ٌّی ث٤ؿ ٦ّ اٙت٨بة كٓ

 1928. ؿك ًبٗ ؽ٤ٟ ٣ آًیت لای٦ ٝیٚی٠ كا ت٤ٓیو ّلؿ

Oligodendrocytes) ٧ب اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت
٧بی  )٤ًٚٗ (

٧ب ثل ك٣ی  ًبم١ـ٥ لای٦ ٝیٚی٠(، ٢ُبًبیی ُـ١ـ. پو٧٣َ

ؿك ع٤ٗ ر٢ٔ ر٨ب١ی ؿ٣ٛ اؿا٦ٝ ؿاُت. ؿك اٛ . اى ثیٞبكی 

ؿك ًبٗ ٧بی ٣اٍقی ٝیٚی٠ ِّو ُـ.  تلّیت 1943ًبٗ 

ؽب١ٜ ًی٤ٚیب لا٣كی  ، ث٢یبؿ ٝٚی اٛ . اى ت٤ًظ1946

ثب١ـ اٙی١٤ّٚ٤ٖبٗ  1948تِْی٘ ُـ. ؿك ًبٗ 

(Oligoclonal Band( )٧بی ت٤ٙیـ ُـ٥  ای٤ٕٚ٤١٤ٞث٤ٙی٠

١ؾبفی ١ٞبی میلعجیقی ام  –ؿك ؿاؽ٘ ٝبیـ ٝننی

٦ّ ثب١ـ  ٢٢ّـ ٧بیی ام ای٤ٕٚ٤١٤ٞث٤ٙی٠ ایزبؿ ٝی ١٤ّٚی

اٙی١٤ّٚ٤ٖبٗ ١بٛ ؿاكؿ( ؿك ٝبیـ ١ؾبفی ِّو ٣ ث٦ ف٤٢اٟ 

ٝقیبكی ثلای ٢ُبؽت اٛ . اى حجت ٣ اكای٦ ٕلؿیـ. ؿك ع٤ٗ 

٣ اٛ . اى ، اكتجبط ثی٠ ٣1950  ٧1940بی  ؿ٦٧ ثی٠ ًبٗ

٧بی  ی ای٢ٞی ٤٢٧م ِّو ١ِـ٥ ث٤ؿ، اٝب ثی٠ ًبٗ ًبٝب٦١

كا ث٦  اٛ . اىثٌیبكی ام ؿا٢ِٞ١ـاٟ  1970تب  1960ثی٠ 

. ؿك .ف٤٢اٟ یِ ثیٞبكی ؽ٤ؿ ای٠ٞ تبییـ ّلؿ١ـ ٣ پقیلىت٢ـ

٤٧ك٤ٟٝ  1970تب  ٧1969بی  ثی٠ ًبٗ

ت٤ًظ ثیٞبكاٟ اًتيبؿ٥ ُـ تب ت٤ٙیـ آؿك٤ّ٤١كتی٤ْتل٣ىیِ 

یَ ٣ اٙت٨بة ك٣ی افٔبة كا ٧ب كا اىنا اًتل٣ئیـ عجیقی آٟ

 ك٣ٍ 1981ّب٧َ ؿ٧ـ. ؿك ًبٗ 

 MRI (Magnetic Resonance Imaging) ثلای

٧بی ٝنن ٣ ع٢بة ١ؾبفی  ا٣ٙی٠ ثبك ر٨ت حجت ١ب٢٧زبكی

٧بی  آمٝبیَ 2000تب  ٧1980بی ثی٠  ؿك ًبٗاًتيبؿ٥ ُـ. 

ا١زبٛ ٕلىت. ؿك ًبٗ اٛ . اى رـیـی ثلای ثیٞبكی ؿكٝب١ی 

 ی ثیٞبكی، ثتب ىل٣ٟ تنییل ؿ٢٧ـ٥ا٣ٙی٠ ؿاك٣ی  1993

(Betaferon)  ٟٝقلىی ُـ. ؿك اٛ . اى ، ثلای ثیٞبكا

ثلای ؿكٝبٟ اٛ . اى تغت ١بٛ ، ا٣ٙی٠ ؿاك٣ 2010ًبٗ 

٣ تغت ١بٛ تزبكی ٕی٢ٚیب  (Fingolimod)ىی٤ٖ٢ٙی٤ٞؿ 

(Gilenya) - ٝز٤م پنُْی یِ ؿاك٣ی ؽ٤كاّی ث٤ؿ٦ّ ،

تْيیـكا  ٧بی بٛؿ٣ ؿاك٣ی ؿیٖل ثب ١ 2013ؿك ًبٗ  .ٕلىت

(Tecfidera) )ا٣ثبری٤  ٣ )ؿی ٝتی٘ ى٤ٝبكات

(Aubagio)  تلیي٤١٤ٚٝبیـ( ١ین ٤ٝكؿ تبییـ ٣ ٝٔله ٍلاك(

یِ ثیٞبكی ؽ٤ؿ ای٢ٞی ؿك اٛ . اى ثیٞبكی . ٕلىت

ثـٟ ث٦  ؿًتٖب٥ ای٢ٞیی فٔجی ٝلّنی اًت ٦ّ  ًبٝب٦١

٣ ٢ّـ  ی ؽ٤ؿی ثـٟ كا آمبم ٝی٧ب اُتجب٥ ع٦ٚٞ ث٦ ٤ًٚٗ

٢ّـ  ٧بی عجیقی ثـٟ كا تؾلیت ٝی ی ای٢ٞی، ٤ًٚٗ ًبٝب٦١
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٤ُؿ  ٢ٝزل ث٦ ثـ فْٞٚلؿی پیِل١٣ـ٥ فٔجی ٝی، ٦ّ (1)

٧بی  ٧بی ٝیٚی٠، ٦ّ ٤ًٚٗ لای٦اٛ . اى . ؿك ثیٞبكی (2)

٧بی  ١٤ُـ. ٤ًٚٗ ٢٢ّـ، تؾلیت ٝی فٔجی كا فبیٌ ًبمی ٝی

ی ٝیٚی٠ ت٤ا١بیی ا١تَبٗ ٧ـایت رلیبٟ  فٔجی ثـ٣ٟ لای٦

٧بی  ؿ٢٧ـ آٟ ص٢بٟ ٦ّ تقـاؿ ٤ًٚٗ فٔجی كا ام ؿًت ٝی

یبثـ ٣ ثـٟ ت٤ا١بیی ا١زبٛ  فٔجی آًیت ؿیـ٥ اىنایَ ٝی

٧ب كا ام  ی ای٠ ٤ًٚٗ ی ٢ّتلٗ ُـ٥ ث٦ ٣ًی٦ٚفْٞٚلؿ٧ب

ُیٞیبیی ٦ّ ٝنن كا -ؿ٧ـ. ًـ٧بی ىینیْی ؿًت ٝی

٢٢ّـ، ٝق٤ٞلاً ٝنن كا ام ٣ك٣ؿ ٤ٝاؿ ًٞی ٣  عيبؽت ٝی

٧بیی  یْی ام ثیٞبكیاٛ . اى ٢٢ّـ.  ؽبكری ٝغبىؾت ٝی

ٝننی ؿصبك كؽ٦٢ ٣ ُْبه ُـ٥ -اًت ٦ّ ؿك آٟ ًـ ؽ١٤ی

٧بی ثٌیبك( ث٦  )مؽٜٝبٙتیپ٘ اًْٚل٣مین آغلاط . (1)اًت 

٧بیی ٦ّ ؿك ٝبؿ٥ ًيیـ ٝنن ٣ ع٢بة  اًْٚل٣م یب پلاُ

ٕلؿؿ  ِٝؾْ ُـ٥ اًت اعلاً ٝیاٛ . اى ١ؾبفی ثیٞبكاٟ 

ای  ٧بی فٔجی ٝلؿ٥ ثیِتل ُبٝ٘ ٧ٗ٤ًٚب  ای٠ مؽٜ. (2)

٧ب  ٧بی ٝیٚی٠، ٦ّ ف٤ٞٝبً آٟ ٧ب ام ٣ك٦ٍ اًت ٦ّ آ٤ٌّٟ آٟ

ّلؿ٥، ثل٦٢٧ ٣ ؽبٙی ُـ٥ ٣ اربم٥ ا١تَبٗ  كا ٝغبىؾت ٝی

٧ب ؿك٣ٟ ٝنن ٣  ؿ٧ـ. ثٌیبكی ام آ٤ٌّٟ فٔجی ١ٞی رلیبٟ

ملاه ٝیٚی٠ یِ لای٦ ا١ـ.  ع٢بة ١ؾبفی ٝیٚی٦٢ ُـ٥

ث٢ٚـ  ٧بی ؿ١ـكیتاًت ٦ّ ثل ك٣ی ثٌیبكی ام  ٙیپ٤پل٣تئی٢ی

ی ًيیـ ك١ٖی  . ٝیٚی٠ ٝبؿ٤ُ٥ؿ ٧ب، تِْی٘ ٝی آ٣ٟ٤ٌّ 

٧بی ص٢ـ  ؿ٧ـ. ای٠ ٣ك٦ٍ ًيیـ كا تِْی٘ ٝیاًت ٦ّ ٝنن 

  ٧بی اٙی٤ٖؿ١ـك٣ٕٚیب٧ب ی ٤ًٚٗ لای٦ ث٦ ٣ًی٦ٚ

(Oligodendrocyte) ٧ب ُْ٘  یب اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

، پتب١ٌی٘ (Myelin Sheath)ملاه ٝیٚی٠  ؿك ٕیل١ـ. ٝی

٢ّـ ٣ ؿك َٝبث٘ آٟ ام  فٞ٘ ؿك یِ ك٣ٍ ؿائٞی علّت ١ٞی

٢ّـ. ؿك ١تیز٦  یِ ٕل٥ كا٤١ی٦ ث٦ ٕل٥ كا٤١ی٦ ثقـی پلٍ ٝی

٧ب كا ثب ًلفت ٣ ُتبة ثبلا ٧ـایت  رلیبٟىیجل٧بی ٝیٚی٦٢ 

٧بی كا٤١ی٦  ٣اثٌت٦ ث٦ ٣ٙتبه ؿك ٕل٥ ٧بی ًـیٜ  ّب١ب٢ّٗـ.  ٝی

٧بی پتبًیٜ ثب ىلا٣ا١ی ّٞتلی  ٍلاك ؿاك١ـ ٣ ؿك َٝبث٘ ّب١بٗ

٧بی ًـیٜ ث٦  ّب١بٗثب٢ُـ.  ٧بی كا٤١ی٦ ٤ٝر٤ؿ ٝی ؿك ٕل٥

٢٢ّـ ٦ّ  ٧بی ٤ّصِ ٤ْٙ٤ٝٙی فٞ٘ ٝی ف٤٢اٟ ثبتلی

ؿپلاكیناًی١٤ی ٦ّ ثلای پتب١ٌی٘ فٞ٘ لامٛ اًت كا ت٤ٙیـ 

٧بی پتبًیٜ ث٦ ف٤٢اٟ تلٝن٧بی  ٘ ّب١ب٢٢ّٗـ. ؿك َٝبث ٝی

٢٢ّـ ٣ ىقبٙیت اْٙتلیْی كا تؾيیو  ٤ْٙ٤ٝٙی فٞ٘ ٝی

٧بی  ؿ٢٧ـ. ؿك٣ٟ آ٤ٌّٟ ؿٝیٚی٦٢ ای٠ ؿ٣ ٤١ؿ ام ّب١بٗ ٝی

ی١٤ی یِ ًبؽتبك ْٝٞ٘ یْـیٖل كا ؿاك١ـ. ثب ثلؿاُت٦ ُـٟ 

تل ٣  فٔجی آكاٛ رلیب٧ٟبی پتبًیٜ،  ١بٗپ٤َُ ٝیٚی٠ ام ّب

یبثـ. ؿٝیٚی٢بًی٤ٟ، عقه پبت٤ٙ٤هیْی  ١ٞییب آلاً ا١تَبٗ 

٢٢ّـ ٣  ٧ب كا اعبع٦ ٝی ٧بی ٝیٚی٠ اًت ٦ّ آ٤ٌّٟ لای٦

٧بی ؿٝیٚی٦٢  ؿ٢٧ـ. ضبیق٦ فْٞٚلؿ آ١٤ٌّی كا اىنایَ ٝی

١٤ُـ ٣ ای٠ اعتٞبٗ  ُـ٥ امٚت ث٦ ع٤ك ١بصین تلٝیٜ ٝی

. (4)اًت ٦ّ ؿك ع٤ٗ مٝبٟ ٝیناٟ ضبیق٦ ُـت یبثـ 

٥ ام پتب١ٌی٘ تغلیِ ُـ٥ ؿك ٧بی ٝؾتٚو ثب اًتيبؿ پو٧٣َ

حبثت ّلؿ٥ اًت ٦ّ ٢ّـ ُـٟ ا١تَبٗ ٙن٣ٝبً اٛ . اى ثیٞبكاٟ 

٢ّـ اٝب مٝب١ی ٦ّ ٌُْت  ٧بی ّٚی٢یْی كا ایزبؿ ١ٞی ١َْ

اىتـ پتب١ٌی٘ آ٤ٌّٟ ام یِ ا١ت٨ب ىیجل ث٦  ا١تَبٗ اتيبً ٝی

ك٣ؿ ٣  ت ٝییبثـ ٣ اعلافبت ام ؿً ا١ت٨بی ؿیٖلی ا١تَبٗ ١ٞی

٢ّـ. ٧ل آی٦٢، ٤٢٧م  ای٠ یِ ١َْ ّٚی٢یْی ایزبؿ ٝی

٧ب  ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ آ٤ٌّٟ ِٝؾْ ١ِـ٥ اًت ٦ّ آیب

آ١٤ٌّی اًت ٣ یب ف٤اٝ٘ ای٢ٞی ثبفج آًیت ای ام  ١تیز٦

 ٧ب ٣ یب ای٠ ىقبٙیت ٤ُؿ ٧ب ٝی ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ آ٤ٌّٟ

٧ب  ثب٢ُـ. ١تبیذ ثقضی ام پو٧٣َ ىلآی٢ـ٧بیی ٌٝتَ٘ ٝی

٦ّ اٙت٨بة، ٢ٝزل ث٦ آًیت آ١٤ٌّی ؿك  ٢٧ـؿ ١ِبٟ ٝی

٧ب اعتٞبلاً ث٦ ف٤٢اٟ  ٤ُؿ. ًیت٤ّی٠ ٝیاٛ . اى ثیٞبكاٟ 

٢٢ّـ.  ٧بیی ام اٙت٨بة، آًیت آ١٤ٌّی كا اَٙب ٝی ٣اًغ٦

ای ام  ت٤ا١ـ ثبفج ؽ٤٨ك عیو ٌٕتلؿ٥ تؾلیت فٔت ٝی

فلائٜ ثیٞبكی ُبٝ٘ ؽٌتٖی، تبك ُـٟ ؿیـ ؿك یِ صِٜ ٣ 

)اٙت٨بة یب آٝبى ٣ مؽٜ فٔجی ٦ّ  ٧بی تِ صِٞی اؽتلاٗ

، ثی عٌی ٝـا٣ٛ ٣ یب )Optic Neuritis) ؿكؿ١بُ اًت(

٤ٝك ٤ٝك ُـٟ ثؾِی ام ثـٟ، ضقو ٌٍٞتی ام ثـٟ ٣ ام 

كیٞیٚی٢بًی٤ٟ . (1) ؿًت كىت٠ ٧ٞب٢٧ٖی ثـٟ ٤ُؿ

(Remyelination) ی ٤١ك١٣ی ؿك ع٤ٗ ىبم  ٣ ت٤ٙیـ ؿ٣ثبك٥

ی آٟ ثیٞبكاٟ  اىتـ ٦ّ ؿك ١تیز٦ ث٨ج٤ؿی ثیٞبكی اتيبً ٝی

 . ؿ٢٧ـ فلائٜ ث٨ج٤ؿی ثیٞبكی كا ١ِبٟ ٝی
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 ىبّت٤ك٧بی ه١تیْی ؿؽی٘ ؿك ثیٞبكی اٛ. اى -1

اٛ . اى ىبّت٤ك٧بی ه١تیْی ١ََ ٨ٝٞی ؿك اثتلا ث٦ ثیٞبكی 

ؿ٢٧ـ ٦ّ ٤ٍ٣ؿ ٧ٞنٝبٟ  ٧بی میبؿی ١ِبٟ ٝی پو٧٣َـ. ؿاك١

ی  ای ام پبی٦ ٧بی ؿیٖل ؽ٤ؿ ای٠ٞ، ١ِب٦١ ثب ثیٞبكیاٛ . اى 

٧بی  یثب ؿیٖل ثیٞبكاٛ . اى   ثل٣م ثیٞبكی ه١تیْی ِٝبث٦ ؿك

یِ ثیٞبكی اٛ . اى ث٦ ف٤٢اٟ ثیٞبكی . (6) ؽ٤ؿ ای٠ٞ اًت

٤ُؿ ٦ّ ؿكآٟ ثٌیبكی ام  ه١تیْی پیضیـ٥ ؿك ١ؾل ٕلىت٦ ٝی

ثب احلات ٤ّصِ  (Polymorphism)٧بی ص٢ـ ُْ٘  هٟ

ك٣ی ؽغل ثیٞبكی، ُـت آٟ، ًلفت پیِلىت ٣ ٠ً ُل٣ؿ 

ىبّت٤ك ؽغل ثلای  ٤ٝحلتلی٠. (2)ثیٞبكی ؿؽبٙت ؿاك١ـ 

ی ؽب٤١اؿٕی ىلؿ ٝجتلا  تبكیؾض٦اٛ . اى پیِلىت ثیٞبكی 

اًت ث٦ ع٤كی ٦ّ اعتٞبٗ ؽغل ثلای یِ ىلؿ ٣ٍتی ؽ٤ا٧ل 

ثلاثل ثبلاتل ام رٞقیت  20عـ٣ؿ  یب ثلؿاكٍ ٝجتلا ٧ٌت٢ـ،

ّبٝلاً اٛ . اى ١لٝبٗ ٣ فبؿی اًت. ٧ل آی٦٢، فٚت ثل٣م 

ثیٞبكی اٛ . اى ٌٝتَیٞبً ام ٣اٙـی٠ ث٦ . (7)ه١تیْی ١یٌت 

ی یِ  كًـ میلا ت٨٢ب ث٦ ٣ًی٦ٚ ٧ب ث٦ اكث ١ٞی ىلم١ـاٟ آٟ

ت٤ا١ـ  ٝیاٛ . اى ؿك عبٙی ٦ّ ٤ُؿ  ایزبؿ ١ٞی هٟ ٣اعـ

. ؽ٤یِب١٣ـاٟ ثیَ ام یِ ثبك ؿك یِ ؽب٤١اؿ٥ اتيبً اىتـ

% ؽغل ثبلاتلی 2-%5ؿكر٦ ا٣ٗ اُؾبّ ٝجتلا تَلیجبً ثی٠ 

  كا ؿاك١ـ ٣ ؿك ؿ٣ ٧٤ٍٚبی تِ تؾٞیاٛ . اى ث٦ ثلای اثتلا 

(Monozygotic Twins) َ٧بی ٝؾتٚو  ؿك ثی٠ پو٧٣

آٍبی  1964ثبُـ. ؿك ًبٗ  % ٝی20-35ٝتنیل ٣ ثی٠ تَلیجبً 

٤ٝكؿ  ام ؿؽتلاٟ ٝجتلا ث٦ اٛ . اى  ١3تیز٦ ٕلىت ٦ّ  ثبى

ٝلث٤ط ث٦ ٝبؿكا١ی ث٤ؿ١ـ ٦ّ ٝجتلا ث٦ اٛ . اى ث٤ؿ١ـ. ؿك ًبٗ 

ٍبی ِٝ آٙپی٠ ١تیز٦ ٕلىت ٦ّ ؽغل ؽ٤یِب١٣ـاٟ آ 1965

ثلاثل  15، عـاٍ٘ اٛ . اى ؿكر٦ یِ ٝجتلایبٟ ث٦ ثیٞبكی 

ثلاثل  6.1-2 ،اٛ . اىُی٤ؿ ثیِتل ام رٞقیت فبؿی اًت. 

ی ای٠  ؿك م١بٟ ثیِتل ام ٝلؿاٟ اًت ٣ ث٢بثلای٠ ١ِبٟ ؿ٢٧ـ٥

اًت ٦ّ تنییلات ٤٧ك١٤ٝی ث٦ ف٤٢اٟ یِ ىبّت٤ك ؽغل 

ؿلای٘ ی   ك ١ؾل ٕلىت٦ ٤ُؿ. ای٠ ىلضی٦ ث٦ ٣اًغ٦ت٤ا١ـ ؿ ٝی

ثلِٕت پبیی٠ ثیٞبكی ؿك ًلفت -٤ُ1ؿ:  میل عٞبیت ٝی

تِـیـ  -2ع٤ٗ عبٖٝٚی ٣ ثلِٕت ثیٞبكی ثقـ ام عبٖٝٚی 

اكتجبط اًتلاؿی٤ٗ ثبلا ٣  -3ثیٞبكی ؿك ع٤ٗ ٍبفـٕی 

احلات  -4پل٣هًتل٣ٟ پبیی٠ ثب اىنایَ ىقبٙیت ثیٞبكی 

. (5اٛ . اى)ی  ثلِٕت تٌْی٠ ؿ٢٧ـ٥ؿكٝب١ی اًتلی٤ٗ ؿك 

پو٧٣ِٖلاٟ ٧ٞض٢ی٠ ؿكیبىت٢ـ ٦ّ م١بٟ عب٦ٚٝ ٦ّ ٤١فی ام 

ٝب٦٧  3ت٤ٍو كا ؿاك١ـ، ؿك عی -ثب ا٤ٖٙی ثلِٕتاٛ . اى 

ٍج٘ ام مایٞبٟ ٦ّ ًغظ ٤٧ك٤ٟٝ اًتل٣هٟ ثبلاًت، فلائٜ 

٢٢ّـ. ای٠ م١بٟ امٚت  تل اعٌبى ٝی ای٠ ثیٞبكی كا ؽيیو

ؿ ٦ّ ًغظ ٤٧ك٤ٟٝ اًتل٣هٟ ؿك پي ام ثـ١یب آٝـٟ ٤١ما

یبثـ، ثلِٕت فلائٜ ثیٞبكی كا تزلث٦  ثـٟ ٝبؿكاٟ ّب٧َ ٝی

ٝغبٙق٦ اؽیل ١ِبٟ ٝی ؿ٧ـ ٦ّ ٤٧ك٤ٟٝ اًتلی٤ٗ  .٢٢ّـ ٝی

(Estriol) ٜ٤١فی ام اًتل٣هٟ، ٝی ت٤ا١ـ ١لػ ثلِٕت فلائ ،

١تبیذ  .ّب٧َ ؿ٧ـاٛ . اى ثیٞبكی كا ؿك م١بٟ ٝجتلا ث٦ 

بٙی ٣ ٤ٍی ٤٧ك٤ٟٝ تٌت٤ًتل٣ٟ ؿك پو٧٣ِی ؿیٖل، احل اعتٞ

افٔبة ٝت٤ٍو ًبؽت٠ )یب عتی ام ثی٠ ثلؿٟ( تؾلیت 

اعلافبت   .ؿ٧ـ كا ١ِبٟ ٝیاٛ . اى ٝلتجظ ثب ثیٞبكی 

، ث٦ اٛ . اى ثیٞبكی ه١تیْی ثلای ثیِتلی٠ ٝجتلایبٟ 

٤ُؿ  اُبك٥ ؿاكؿ ٦ّ ت٤ٔك ٝی ٧21p6بی ك٣ی ّل٤ٝ٣م٣ٛ  هٟ

اٛ . اى كا ثبفج % ؽغل ه١تیْی ثل٣م ثیٞبكی  60تب  10

اٛ .  ثیٞبكی ای ٦ّ فٚت ٨ٝٞی ثلای ٧بی ٣یو٥ . ه٤ُٟؿ ٝی

٧ٌت٢ـ. ربیٖب٥  ٣DQ   ٧HLA-DRبی هٟثب٢ُـ،  اى ٝی

ی  ـ ٢٢ّـ٥ث٦ ف٤٢اٟ هٟ ٌٝتق 1970، ؿك ًبٗ HLAه١ی 

٢ُبًبیی ُـ٥ اًت ٣ ىبّت٤ك ؽغل ٨ٜٝ ؿك اٛ . اى ثیٞبكی 

% پیَ 20-%60ك٣ؿ ٦ّ فٚت  ای٠ ثیٞبكی اًت ٣ ا١تؾبك ٝی

. ٝغبٙقبت ك٣ی اٛ . اى ثبُـ.مٝی٦٢ ه١تیْی اثتلا ث٦ ثیٞبكی 

آىلیَبیی ١ِبٟ ؿاؿ٥ اًت ٦ّ هٟ -ثیٞبكاٟ آٝلیْبیی

HLA-DRB1 ٘ٙ٧بی  )آHLA-DRB1*1501 ٣ 

HLA-DRB1*1503  اٛ . ( احل ٨ٝٞی كا ك٣ی ثیٞبكی

٧بی ثب  ام ر٦ٚٞ آٙ٘ HLA-DRB1*1501. آٙ٘ اى ؿاكؿ

. (6)ىلا٣ا١ی ثیِتل ام ٝق٤ٞٗ ؿك اك٣پبی ُٞبٙی اًت 

٧بی  ثبفج ثل٣م ى٤٢تیپ ٧HLAبی ٝؾتٚو  تلّیت آٙ٘

٧ب ١ََ ؿیٖلی  ٝی ٤ُؿ. ثقضی ام پو٧٣َاٛ . اى ٝؾتٚو 

ٕناكٍ ّلؿ٥ اًت. ٕناكٍ  HLA ٧2بی ٕل٥٣  ثلای هٟ

ٌٝتقـ ٢٢ّـ٥  HLA-DRB1*0301ُـ٥ ٦ّ آٙ٘ 

ثبفج ایزبؿ  DRB5اًت ٣ هٟ اٛ . اى ٍبثٚیت اثتلا ث٦ 

ٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ ٤ُؿ. ١ِب ٝیاٛ . اى ت٤٢ؿ ثیٞبكی 

-٧HLAبی  ی آٙ٘ ثیِتل ث٦ ٣ًی٦ٚ HLA ٧1بی ٕل٥٣  هٟ

http://www.drmomenzadeh.com/NewsList.aspx?s=%d8%a7%d8%b9%d8%b5%d8%a7%d8%a8
http://www.drmomenzadeh.com/NewsList.aspx?s=%d8%a7%d8%b9%d8%b5%d8%a7%d8%a8
http://www.drmomenzadeh.com/NewsList.aspx?s=%d8%a7%d8%b9%d8%b5%d8%a7%d8%a8
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A*02  ٣ HLA-B*44 اٛ . اى احل ؽ٤ؿ كا ك٣ی ثیٞبكی

. ٧ْٞبكی ٣ ِّٞ ه١تیِ ثلای ٍبثٚیت اثتلا ؿ٢٧ـ ١ِبٟ ٝی

 ، میل ٍبث٘ ا١ْبك اًت.اٛ . اى٣ پیِلىت ثیٞبكی 

ا٤١اؿ فلا٥٣ ثل ف٤اٝ٘ ه١تیْی ٤ٝحل ؿك عٌبًیت ث٦ اٛ . اى، 

ؽبٓی ١ین ثل تؾب٧لات ثبٙی٢ی ٣ ك١٣ـ ثیٞبكی تأحیل ٝی 

ا٣ٙی٠ فبٝ٘ تقیی٠ ٢٢ّـ٥  HLA ام آ١زب ٦ّ ٢ٝجـ .ٕقاك١ـ

اًت ٣ ثیِتلی٠ تأحیل كا  اٛ . اى ه١تیْی ؿك ٝقلٕ ؽغل

ٝی ٕقاكؿ ، ثیِتل ٝغبٙقبت  اٛ . اى ك٣ی عٌبًیت ث٦

ث٦  .ٝتٞلّن اًت HLA ى٤٢تیپ ثل ك٣ی آٙ٘ ٧بی-ه٤١تیپ

-HLA ٟ ٝخبٗ، ِٝؾْ ُـ٥ اًت ٦ّ آٙ٘ ٧بی ف٤٢ا

DRB1 * 15: 01  ث٦ ع٤ك ٝـا٣ٛ ثب ٠ً پبیی٠ تل ؿك

 ُل٣ؿ ثیٞبكی ؿك اكتجبط اًت ثقلا٥٣ ، ث٦ ١ؾل ٝی كًـ

HLA-DRB1 * 15: 01  پبًؼ ١ٌجت ث٦ ٕلاتیلاٝل

اًتبت، ؿاك٣ی ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥ ًیٌتٜ ای٢ٞی كا ٦ّ ْٝب١یٌٜ 

 MHC II ّلاىفْٞٚلؿ آٟ اتٔبٗ آٟ ث٦ ٤ْٙ٤ٝٗ ٧بی 

ؿك عبٙی ٦ّ  .اًت، ث٦ ف٤٢اٟ ٝلع٦ٚ ا٣ٙی٦ تقـی٘ ٝی ٢ّـ

ث٦ ف٤٢اٟ  (HLA)ی آ١تی هٟ ربیٖب٥ ه١ی ا١ٌبٟ  ١بعی٦

٤ُؿ،  ؿك ١ؾل ٕلىت٦ ٝی ٧بی آٚی ؿكٕیل ؿك ثیٞبكی هٟ

٧بی پو٧٣ِی  ٧بی اؽیل ؿك ى٢أ٣كی ٧ٞلا٥ ثب پل٣ه٥ پیِلىت

ظ ثب ٝلتج HLAىبّت٤ك ؽغل ه١تیْی میل ام  50تَلیجبً 

٧بی ِّو   ِٝؾْ ُـ٥ اًت. ثیِتل هٟاٛ . اى ثیٞبكی 

ای٢ٞی ١ین ىقبٙیت  ی  ؿك ًبٝب٦١ اٛ . اى،ُـ٥ ٝلتجظ ثب 

٧ب ث٦ ٝتبث٤ٙیٌٜ  ربٙت ای٠ ٦ّ، ثقضی ام ای٠ هٟؿاك١ـ. 

 4، پو٧٣ِٖلاٟ 2015ًبٗ ١٤ُـ. ؿك  ٝلث٤ط ٝی  ٣Dیتبٝی٠

ؿك ؽ٤ٟ ٝلث٤ط ٝی ُـ١ـ پیـا D هٟ ٦ّ ث٦ ًغظ ٣یتبٝی٠

٧ب  ٣ ِٝؾْ ُـ ٦ّ ٝلؿٝب١ی ٦ّ عبٝ٘ ای٠ هٟ ؿ١ـ٤ٞ١

اعتٞبلاً تلی ؿاك١ـ ٦ّ  پبیی٠ D ٣یتبٝی٧٠ٌت٢ـ، ًغظ 

كا ؿاك١ـ. اٛ . اى اًتقـاؿ ثیِتلی ثلای اثتلا ث٦ ثیٞبكی 

٣ اٛ . اى ثی٠ ثیٞبكی  HLAثلای ٝخبٗ ٧يت هٟ میل ام 

٧بی  ثقضی ام هٟ. (9)ك٣ٝبت٤ئیـ آكتلیت ِٝتلُ اًت 

٧بی  ٧بی ؿیٖل ثیٞبكی ٦ّ ثب هٟاٛ . اى ؿؽی٘ ؿك ثیٞبكی 

، IL7 ،IL2Rُب١ی ؿاك١ـ، فجبكت٢ـ ام ؽ٤ؿ ای٠ٞ ٧ٞپ٤

CLEC16A ،CD226 ،CYP27B1 ،

TNFRSF1A ،CD58 ،CD40 ،STAT3 ٟه .

CYP27B1  ٜ٧یـك٣ٌّیلام ٣یتبٝی٠  25آ١نیD  كا كٝن

ث٦ ىلٛ  D ٦ّ ٧یـك٣ٌّی٦ٚ ّلؿٟ ٣یتبٝی٢ّ٠ـ  ٕقاكی ٝی

كا ثل ف٨ـ٥ ؿاكؿ. ای٠ ُْ٘ ىقبٗ  ٣Dیتبٝی٠  ٣1  25ىقبٗ 

٤ُؿ ٣  ٌّٚیٜ ت٢ؾیٜ ٝی– ٣Dیتبٝی٠ ی ٕیل١ـ٥  ث٦ ٣اًغ٦

فاتی ث٦  ی ٧ٞض٢ی٠ فْٞٚلؿ٧بی ای٢ٞی ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥

كا ثل  B ٧بی ٣ ٤ٞ٧ًتبمی ٤ًٚٗی ای٢ٞی اّتٌبثی  فلا٥٣

ثیَ ام  Dف٨ـ٥ ؿاكؿ. ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ ٣یتبٝی٠ 

  .(9)٢ّـ  اٛ . اى كا ت٢ؾیٜ ٝی ٧بی ٝلتجظ ثب % ه80ٟ

 

  ىبّت٤ك٧بی ٝغیغی ؿؽی٘ ؿك ثیٞبكی اٛ. اى -2

ثیِتلی٠ ُی٤ؿ ثیٞبكی اٛ . اى ؿك ُٞبٗ ٣ ر٤٢ة ١یْٞل٥ 

. ٤ُؿ مٝی٠ ٣ ٝق٤ٞلاً ؿك ارـاؿ اك٣پبیی ملثی یبىت ٝی

اىنایَ ثل٣م ٣ ُی٤ؿ اٛ . اى ثب اىنایَ فلٕ رنلاىیبیی ؿك 

ی  ٧ب ؿكثبك٥ ُٞبٗ ٣ ر٤٢ة ؽظ اًت٤ا ٧ٞلا٥ اًت. پو٧٣َ

٢ّـ  پیِلىت ثیٞبكی اٛ . اى پی٨٢ِبؿ ٝی ٨ٝبرلت ثل احل

٦ّ ٝلؿٝب١ی ٦ّ ام یِ ٢ٝغ٦َ ام ّل٥ مٝی٠ ث٦ ٢ٝغ٦َ 

ی مٝی٠ ٍج٘ ام ٢ًی٠ ثنكٌٕبٙی ٨ٝبرلت  ی ام ّل٥ؿیٖل

٢٢ّـ ؿك ٝقلٕ ىبّت٤ك٧بی ٝغیغی ٤ٍٝقیت رـیـی  ٝی

ٕیل١ـ. ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥  ا١ـ، ٍلاك ٝی ٦ّ ث٦ آٟ ٨ٝبرلت ّلؿ٥

٠ ٨ٝبرلت ٣ ؽغل ثیٞبكی اًت ٦ّ یِ اكتجبعی ثی٠ ً

٣ر٤ؿ ؿاكؿ ٣ عتی پی٨٢ِبؿ ُـ٥ ٦ّ ىبّت٤ك٧بی ٝغیغی 

ی ر٤ا١ی( ١ین ثل پیِلىت  ثقـ ام ؿ٣كاٟ ث٤ٚك)٤١ر٤ا١ی ٣ ؿ٣ك٥

ؿك ٢ٝبعٌ ٕلٌٝیلی اٛ . اى ٢ّـ. ثیٞبكی  ثیٞبكی احل ٝی

١بؿك ٣ ؿك آة ٣ ٤٧ای ٝقتـٗ ثیِتل ٝق٤ٞٗ اًت إل ص٦ 

اٛ . اى ٧ب ام ُی٤ؿ  كًیثقضی ام اًتخ٢بئبت ٣ر٤ؿ ؿاكؿ. ثل

ؿك  30<ؿ٧ـ ٦ّ ُی٤ؿ ثبلا)  ؿك ٢ٝبعٌ ٝؾتٚو ١ِبٟ ٝی

١يل( ؿك ٢ٝبعَی ُبٝ٘ اك٣پبی ُٞبٙی، ُٞبٗ  ٧100000ل 

آٝلیْب ٣ ّب١بؿا، اًتلاٙیبی ر٤٢ثی ٣ ١ی٤م٢ٙـ، ُی٤ؿ ٝت٤ًظ) 

١يل( ُبٝ٘ ٢ٝبعٌ اك٣پبی  ١100000يل ؿك ٧ل  30-5

ب ٣ ُی٤ؿ ر٤٢ثی، اٝلیْبی ر٤٢ثی ٣ ُٞبٗ اًتلاٙی

١يل( ؿك ٢ٝبعٌ آًیب ٣  ١1000000يل ؿك ٧ل  5>ّٞتل)

ف٦ ای ٤١اعی ام آٝلیْبی ر٤٢ثی ٣ر٤ؿ ؿاكؿ. ثل اًبى ٝز٤ٞ

فٚی  ؿك آي٨بٟ ٣ MS ام ٝغبٙقبت ٝجت٢ی ثل اپیـٝی٤ٙ٤هی

كمٜ ای٠ ىلضی٦ ّلاًیِ ٦ّ ایلاٟ ٢ٝغ٦َ ای ثب كیٌِ ّٜ 
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اًت، ؿك رـیـتلی٠ ٕناكٍ آي٨بٟ یْی ام ثبلاتلی٠ 

یٌِ ٧ب ؿك آًیب ٣ اٍیب٤١ًی٦ ؿك ١ؾل ٕلىت٦ ُـ٥ ك

٧ب ؿك ُی٤ؿ ای٠ ثیٞبكی ؿك  ثقضی ام تيب٣ت. (11٣10اًت)

٧ب  ثی٠ ای٠ ٤١اعی ٝؾتٚو ٠ْٞٝ اًت ؿٙیٚی ثلای تيب٣ت

 ٧ب ٣ ٝقیبك٧بی تِؾیٔی اًتيبؿ٥ ُـ٥، ثبُـ.  ؿك ك٣ٍ

فلا٥٣ ثل فلٕ رنلاىیبیی، ىبّت٤ك٧بی ؽغل ٝغیغی فٞـ٥ 

ًیٖبك ِّیـٟ، صبٍی ؿ٣كاٟ ُبٝ٘ . اى اٛ ثلای ثیٞبكی 

اًت. ِّیـٟ ًیٖبك،  Dثضٖی ٣ ًغ٤ط پبیی٠ ٣یتبٝی٠ 

٧بی ت٢يٌی، ٦ّ ثب ؽغل  ىلا٣ا١ی ٣ اًتقـاؿ اثتلا ث٦ في١٤ت

ِّیـٟ ؿ٧ـ.  ؽ٤كؿ، كا اىنایَ ٝی پی١٤ـ ٝیاٛ . اى اثتلا 

ًیٖبك ث٦ ف٤٢اٟ یِ ىبّت٤ك ؽغل ٍبث٘ آلاط ٣ تقـی٘ پقیل 

٧ب ؿك فبؿات ًیٖبك  . ث٦ فلا٥٣ تيب٣تثلای اٛ . اى اًت

ت٤ا١ـ ثقضی ام  ٧بی ٝؾتٚو ٝی رٞقیتِّیـٟ ؿك ٝیبٟ 

كا ت٤ضیظ ؿ٧ـ اٛ . اى ت٤٢فبت ٤ٝر٤ؿ ؿك ُی٤ؿ ٣ اثتلا ث٦ 

٧ب اَٙب  ٧بیی ؿك كی٦ ت٤ا١ـ في١٤ت ًیٖبك ِّیـٟ ٝی. (12)

٧بی ای٢ٞی ؽ٤ؿ ٣ا٢ِّی ث٦ ٣یو٥  ٢ّـ ٙقا ٠ْٞٝ اًت پبًؼ 

كا ت٤َیت ٢ّـ اٛ . اى ؿك اُؾبّ ٌٝتقـ ه١تیْی اثتلا ث٦ 

صبٍی ؿ٣كاٟ ثضٖی اًتقـاؿ اثتلا ث٦ ثیٞبكی اٛ . اى كا . (9)

٦ّ صبٍی ؿ٣كاٟ ثضٖی یِ  ٢ّـ. ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ میبؿ ٝی

ؿك ثقضی اٛ . اى ىبّت٤ك ؽغل ٌٝتَ٘ ثلای اىنایَ ُی٤ؿ 

٦ّ ثلای  ام ٤ِّك٧ب اًت. ؿك ؿا١ٞبكُ ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥

٣مٟ  ی پٌلاٟ ٣ ؿؽتلاٟ، اىنایَ ٧ل یِ ٣اعـ ؿك ؿكر٦

 7ؿك ٠ً  (Body Mass Index (BMI)) ی ثـٟ ت٤ؿ٥

% 15-%20ًبٖٙی، ؽغل اثتلا ث٦ ثیٞبكی اٛ . اى كا  13تب 

ثقـ ام ٧بی ؽ٤ؿ ای٠ٞ  ثیٞبكی. (7)ؿ٧ـ  اىنایَ ٝی

٤ًٝی٠ فٚت فٞـ٥ ثیٞبكی ٧بی ٍٚجی،  ٧ب ٣ ثیٞبكی ًلعبٟ

٣ ٝلٓ ٣ ٝیل ؿك ٤ِّك٧بی ٢ٓقتی اًت. فٚی كمٜ ای٠ 

٧بی ؽ٤ؿ  مایی ثیِتل ثیٞبكی ١ٌجت ُی٤ؿ ثبلا، فٚت ثیٞبكی

ای٠ٞ ١ب٢ُبؽت٦ ثبٍی ٝب١ـ٥ اًت ٣ یِ تقـاؿی ام ىبّت٤ك٧ب 

اُبك٥ ُـ٥ اًت. یْی ام ى ثیٞبكی اٛ . اؿك ثیٞبكینایی 

ثب ؽ٤ؿ ثیٞبكی اٛ . اى ٨ٝٞتلی٠ ف٤اٝ٘ اكتجبط ؿ٢٧ـ٥ 

ت٤ًظ ٝتؾٔٔبٟ  Dاًت. ٣یتبٝی٠  Dای٢ٞی، ٣یتبٝی٠ 

 ثلای ر٤ٕٚیلی ٣ ؿكٝبٟ ٌُْتٖی اًتؾ٤اٟ ك٣ٝبتیٌٜ

 ؿ٧ـ ٦ّ تز٤ین ُـ٥ اًت. ص٢ـی٠ ِٝب٧ـ٥ ١ِبٟ ٝی

 ، ام ىلآی٢ـ٧بی پیَ اٙت٨بثی ثب ٨ٝبك اىنای٣Dَیتبٝی٠ 

٧بی ای٢ٞی، ٦ّ ؿك ٣ا٢َّ ؽ٤ؿ ای٢ٞی ُلّت  ىقبٙیت ٤ًٚٗ

٣یتبٝی٠ كًـ ٦ّ احل  ٢ّـ. ث٦ ١ؾل ٝی ر٤ٕٚیلی ٝی -ؿاك١ـ 

D ی  ؿك ث٨ج٤ؿ ثیٞبكی اٛ . اى ث٦ ف٤٢اٟ یِ ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

٣یتبٝی٠ . (13) ٧بی اٙت٨بثی میبؿ اًت میٌتی ؿك ىقبٙیت

D٣ احلات  ٧بی ٨ٝبك ٢٢ّـٕی ای٢ٞی ص٢ـٕب٦١ ، ٣یوٕی

ؿاكؿ. ٝـاكُ رٞـ  ٣B  T ٧بی ای٢ٞی ٌٝتَیٜ ك٣ی ٤ًٚٗ

ؿ٧ـ ٦ّ ٤ٝاؿ  ٧بی ٝؾتٚو ١ِبٟ ٝی آ٣كی ُـ٥ ام ٦١٤ٞ١

ّبىی ث٦ ر٤ٕٚیلی ام ثل٣م ثیٞبكی  Dمقایی عب٣ی ٣یتبٝی٠ 

ؽغل اثتلا  Dًغ٤ط ثبلای ٣یتبٝی٠ ٢ّـ.  اٛ . اى ِّٞ ٝی

اٛ . ؿ٧ـ. ٧ل ص٢ـ، ثیٞبكی  ثیٞبكی اٛ . اى كا ّب٧َ ٝی ث٦

احل ثٖقاكؿ آٟ ص٢بٟ  Dت٤ا١ـ ؿك ًغظ ٣یتبٝی٠  ؽ٤ؿ ٝیاى 

ی ُـت ثیٞبكی یب ًغظ  ٦ّ اىلاؿ ٠ْٞٝ اًت ث٦ ٣اًغ٦

 اك ثٖیل١ـ١بت٤ا١بیی، ّٞتل ؿك ٝقلٕ ٤١ك ٌٝتَیٜ ؽ٤كُیـ ٍل

ؿك ٝقلٕ ٤١ك ؽ٤كُیـ ٍلاك ٕلىت٠ احلات ٌٝتَیٞی  .(7)

ؿاكؿ ٣ احلات ای٢ٞی ًبمی  Dك٣ی ًغ٤ط ًلٝی ٣یتبٝی٠ 

ك٣ی عيؼ ُلایظ پبیـاك ٣ حبثت ؿك ٝغیظ  ٣Dیتبٝی٠ 

ىلم١ـاٟ ؿك  ٣Dیتبٝی٠ ٣ضقیت ؿاؽٚی ثـٟ ٨ٜٝ اًت. 

ٝبؿك ٣اثٌت٦  ٣Dیتبٝی٠ ٣ضقیت ؿ٣ك٥ پیَ ام ت٤ٙـ ث٦ 

اٛ . اى ثیٞبكی  19ج٘ ام ٍلٟ كًـ ؿك ٍ اًت. ث٦ ١ؾل ٝی

اىتبؿ٥  ٧بی ّٞی ام رٞقیت ا١ٌب١ی اتيبً ىَظ ؿك ٦١٤ٞ١

اًت؛ ؿك عبٙی ٦ّ یِ ؿٙی٘ ثلای ُی٤ؿ پبیی٠ ثیٞبكی اٛ . 

ت٤ا١ٌت٦ ثبُـ ٦ّ ٍج٘ ام ای٠ مٝبٟ، اّخلیت  اى ای٠ ٝی

٧ب ت٢ؾیٜ ای٢ٞی ّبىی ام علیٌ  ای ام رٞقیت ٌٕتلؿ٥

ك٣م٠ -)ٝبكٕبكی٣EFA3٠ ٢ٝجـ اٖٝب  ٣Dیتبٝی٠ ؿكیبىت 

ؿك ع٤ٗ ٍلٟ اٛ . اى ؽ٤٨ك ثیٞبكی ًجنیزبت( كا ؿاُت٢ـ. 

، مٝب١ی ٦ّ ًجِ م١ـٕی ثب تغ٤ٗ ٢ٓقتی ٦ّ ٢ٝزل ث٦ 19

٤ُؿ،  ٝی Dُلایظ ث٨ـاُتی ٣ ّب٧َ ٢ٝجـ ٣یتبٝی٠  ث٨ج٤ؿ

 ات، ثبفج ّب٧َ ای٢ٞی ثـ٢ّٟـ. ای٠ تنییل تنییل ٝی

اٛ . اى ٞبكی ٤ُؿ ٣ اىلاؿ كا ثیِتل ٌٝتقـ اثتلا ث٦ ثی ٝی

، ّب٧َ ًغظ ًلٝی ٣یتبٝی٠ 20ؿك ع٤ٗ ٍلٟ  ٢ّـ. ٝی

D٧بی  ؿك ٝغیظ ٧بی ؿك٣ٟ ؽب١ٖی ی ُن٘ ، ث٦ ٣اًغ٦

ىؾت ام ٤١ك ؽ٤كُیـ، اىنایَ ٨ُلی، اًتيبؿ٥ ام ٝغب

، 3ث٦ ربی اٖٝب  ٧6بی ٕیب٧ی عب٣ی اٖٝب  اًتيبؿ٥ ام ك٣م٠
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ت كػ ٧ب ٣ ًجنیزب ُلایظ ث٨ـاُتی، ّب٧َ ٝٔله ٝی٥٤

ی  ٕیل١ـ٥ ٧بی هٟ . اكتجبعی ثی٠ ثی٠ ص٢ـ ُْٚیؿاؿ٥ اًت

اٛ . اى ؿك ٧بی ٝلث٤ط ث٦ ثیٞبكی  هٟ ٣  ٣Dیتبٝی٠ 

٧ب ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ؿك عبٙی ٦ّ  ٧بی هاپ٢ی رٞقیت

ص٢ی٠ اكتجبعی ؿك رٞقیت ّب١بؿا ؿیـ٥ ١ِـ٥ اًت. ای٠ 

٧بی ثی٠ ىبّت٤ك٧بی  ٤ٝض٤ؿ ُبیـ ١ِبٟ ؿ٧ـ ٦ّ ٣ا٢َّ

٢٢ّـ، ٣ ؿك  كا ت٢ؾیٜ ٝی ٠D ٣یتبٝیه١تیْی، ٦ّ احلات 

ٝقلٕ ٍلاك ٕلىت٠ ثب ٤١ك ؽ٤كُیـ، ت٤ری٦ ٢٢ّـ٥ ثقضی ام 

ت٤٢ؿ رنلاىیبیی ؿك ؽغل اثتلا ث٦ ثیٞبكی اٛ . اى ثبُـ اٝب 

ثیِتلی ؿك ای٠ كاًتب ٤ٝكؿ ١یبم اًت. ٣یتبٝی٠ ٧بی  پو٧٣َ

D ت٤ا١ـ ث٦ ٤ٓكت ؽ٤كاّی ؽ٤كؿ٥ ٤ُؿ ٣ یب ث٦ ٤ٓكت  ٝی

ؿك ثبىت پ٤ًت ثب ؿك ٝقلٕ  (Endogenous) ؿك٣ٟ ما

ثلای ثیِتل ٝلؿٛ، ٤١ك ؽ٤كُیـ ٍلاك ٕلىت٠ تِْی٘ ٤ُؿ. 

ؿك ٝقلٕ ٍلاك ٕلىت٠ ثب ٤١ك ؽ٤كُیـ، ٢ٝجـ آٚی ٣یتبٝی٠ 

D ی ىلاث٢يَ اًت. اُق٦ B (320-290  )١7ب٤١ٝتل 

تجـی٘  D3ؿ٧یـك٣ٌّٚتل٣ٗ پ٤ًتی كا ث٦ پلی ٣یتبٝی٠ 

 D3 ٢ّـ ٦ّ ث٦ ع٤ك ؽ٤ؿ ث٦ ؽ٤ؿی ث٦ ٣یتبٝی٠ ٝی

ًپي یِ كُت٦ ام  ٤ُD3ؿ. ٣یتبٝی٠  این٣ٝلین٥ ٝی

ؿك  اثتـا. (12)٤ُؿ   ٧ب كا ٝتغٞ٘ ٝی ٧یـك٣ٌّیلاًی٤ٟ

)ىلٛ  ٧D3یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25ث٦  D3ّجـ ٣یتبٝی٠ 

 Dع٤َٚی آٚی ٣یتبٝی٠( ٦ّ فٞـ٥ ىلٛ ٕلؿُی ٣یتبٝی٠ 

ی ٣یتبٝی٠  ام ّ٘ فؽیل٥ یی ٝيیـ اًت ٣ ث٦ ف٤٢اٟ ١ِب٦١

D ٧یـك٣ٌّی  25. (14)٤ُؿ  ثـٟ اًت، تجـی٘ ٝی

ام ٙغبػ ًبؽتبك میٌتی ؽ٢خی اًت ٣  ٣D3یتبٝی٠ 

ؿیٖلی ؿك٣ٟ ّٚی٦ ثلای تِْی٘   ١یبم٢ٝـ ٧یـك٣ٌّیلاًی٤ٟ

ؿی ٧یـك٣ٌّی  25٣1ىلٛ ىقبٗ آٟ اًت ث٢بثلای٠ ث٦ ىلٛ 

، ٦ّ ىلٛ ىقبٗ میٌتی آٟ اًت، تجـی٘ ٣D3یتبٝی٠ 

ؿی ٧یـك٣ٌّی  25٣1میٌتی ٤ُؿ. ثیِتلی٠ احلات  ٝی

D(VDR )ی٠ ٣یتبٝ ٕیل١ـ٥ی  ث٦ ٣ًی٦ٚ ٣D3یتبٝی٠ 

(Vitamin D Receptor)  ٘ٝآٝی٤٢ اًیـ  ٦ّ427 ُب

فض٤ی ام ٤ًپل  ٕیل١ـ٥،ای٠  .(15)٤ُؿ  اًت، ا١زبٛ ٝی

٧بی اًتل٣ئیـی اًت ٣ ًلفت ك٤١٣یٌی ٕیل١ـ٥ؽب٤١اؿ٥ 

. ؿ٧ـ كا اىنایَ ٝی ٧Dبی پبًؼ ؿ٢٧ـ٥ ث٦ احل ٣یتبٝی٠  هٟ

٧ب ؿك ت٢ؾیٜ ٤ٞ٧ًتبمی ٌّٚیٜ ١ََ ؿاك١ـ. ؿك ٕیل١ـ٥ای٠ 

ؿك  ٧Dبی ٣یتبٝی٠ ٕیل١ـ٥ی فٔجی ٝلّنی ثیبٟ  ًبٝب٦١

٣یتبٝی٠  ٕیل١ـ٥ .اًت٧بی ٝؾتٚو ت٤ٓیو ُـ٥  ا٤١اؿ ٤ًٚٗ

D  ٧بی  ثبىت ٝؾتٚو ُبٝ٘ ٤١٤ًٝیت 30ؿك ثیَ ام

٣  Tی  ٧بی ىقبٗ ُـ٥ ٧بی ؿ١ـكیت ٣ ٤ًٚٗ ٕلؿُی، ٤ًٚٗ

 VDRثیبٟ هٟ . (13)ا١ـ  ٝبّل٣ىبه٧ب ٢ُبًبیی ُـ٥

٣  ٧بی ٤١ك١٣ی ٣ ٕٚیب٧ب حبثت ُـ٥ اًت ؿك ٤ًٚٗص٢ی٠  ٧ٜ

٧بی فٔجی ت٢ؾیٜ ُـ٥  ثیبٟ آٟ ث٦ ع٤ك تْبٝٚی ؿك٣ٟ ثبىت

٣اثٌت٦ ث٦ ًبؽتبك ٤ْٙ٤ٝٙی  VDRىقبٗ ّلؿٟ . (16) اًت

ای ٣ عض٤ك كتی٤٢ئیِ اًیـ،  ٓغیظ، رب ٕیلی ٤ٝحل ٧ٌت٦

یبىت٠  ای اًت. اتٔبٗ ٧ب ٣ ؿیٖل ٤ّىبّت٤ك٧بی ٧ٌت٦ٕیل١ـ٥

٢ّـ ٦ّ  اَٙب ٝی VDRٙیٖب١ـ، تنییلات ١٤ّي٤كٝبًی٤ٟ ؿك 

ًیي كتی٤٢ئیِ اًیـ  ٧9تل٣ ؿیٞلین٥ ُـٟ ثب ّٞپْٚي 

٠ ٧تل٣ ؿیٞل ًپي ث٦ ف٢بٓل پبًؼ ثلؿ. ای كا پیَ ٝی

ثل١ـ٥ ١بعی٦ هٟ ٧ـه ٝتٔ٘  ؿك پیَ Dؿ٢٧ـ٥ ث٦ ٣یتبٝی٠ 

٤ُؿ. ای٠ اتٔبلات، تنییل ُْ٘ ؿك ّل٣ٝبتی٠ كا اَٙب  ٝی

ثبم٣ی ث٢ٚـ ٦ّ12 ك٣ی ّل٤ٝ٣م٣ٛ  VDRثلای هٟ ٢ّـ.  ٝی

ؿیـ٥ ُـ٥  ٧بی ه١ی ثٌیبكی ٍلاك ٕلىت٦ اًت، ص٢ـ ُْٚی

، صٌج٢ـٕی ٤ًٚٙی كا اىنایَ VDRىلًت٢ـ٥ . (18) اًت

كًـ  ٢ّـ ٣ ث٦ ١ؾل ٝی ٣ ٨ٝبرلت ٤ًٚٙی كا ٨ٝبك ٝی

ایيب  DNAٛ ٣ ت٨ٌی٘ تلٝیٜ ٧بیی ؿك عيبؽت ه٤١ ١ََ

 . (14)٢ّـ. ٝی

٣ ٌٝیل ٨ٝبك  VDRاكتجبط ١نؿیْی ثی٠ فْٞٚلؿ٧بی  

٧یـك٣ٌّیلام ٣  1-٣ر٤ؿ ؿاكؿ. آٙيب P53ی ت٤ٝ٤ك  ٢٢ّـ٥

فٔجی ٝلّنی  ی ٧یـك٣ٌّیلام ٧ٞض٢ی٠ ؿك ًبٝب٦١ 24

فٔجی ٝلّنی یِ ی  ١٤ُـ ٣ ث٢بثل ای٠ ًبٝب٦١ ثیبٟ ٝی

 ثبُـ. ٝی Dربیٖب٥ فٞ٘، ٝتبث٤ٙیٌٜ ٣ ّبتبث٤ٙیٌٜ ٣یتبٝی٠ 

ؿی  25٣1 ـك٣ٌّیلام ؿك عض٤ك٧ی 24ث٦ فلا٥٣  

ؿك عبٗ  ٧Bبی  ؿك ٢ٙي٤ًیت ٧D3یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠ 

٧ب ٣ ٝبّل٣ىبه٧بی  ١٤ُـ اٝب ؿك ٤١٤ًٝیت اًتلاعت ثیبٟ ٝی

ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  ١٤ُ25٣1ـ.  ىقبٗ ُـ٥ ثیبٟ ١ٞی

D3 ٧بی  یِ ٣یتبٝی٠ ٝغ٤ٚٗ ؿك صلثی اًت ٦ّ ثب ٕیل١ـ٥

ای٠ فٞ٘ ؿ٧ـ.  ی ٤ّصِ ٣ا٢َّ ٝی  ؿك ك٣ؿ٥ ٣Dیتبٝی٠ 

٧بی پ٤ُِی،  ٧بی ٌّٚیٜ ٤ًٚٗ ٢ٝزل ث٦ ثیبٟ ثبلای ّب١بٗ

٧بی ٝت٤٢ؿ   ٣ پل٣تئی٠ ٧بی ٝتٔ٘ ١٤ُـ٥ ث٦ ٌّٚیٜ پل٣تئی٠
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٤ُؿ ٦ّ ا١تَبٗ ٌّٚیٜ ام ىضبی ك٣ؿ٥ ث٦ ٕلؿٍ  ؿیٖل ٝی

ًغ٤ط ٌّٚیٜ پلاًٞب ُـیـاً . (13)٤ُؿ  ؽ٤ٟ كا ثبفج ٝی

٤ُؿ ٣  ( ت٢ؾیٜ ٝیPTHی ٤٧ك٤ٟٝ پبكا تیل٣ئیـ ) ث٦ ٣ًی٦ٚ

ثلای تقبؿٗ ٣ ت٢ؾیٜ  D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25٣1

ثبیـ  ای ٌّٚیٜ ٝی ؽ٤ة ٣ رقة ٤ًٚٙی ٣ ٨ٖ١ـاكی ّٚی٦

احل  D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25٣1عض٤ك ؿاُت٦ ثبُـ. 

َٝـاك میبؿی اكؿ. ٝخجتی ؿك اىنایَ ًغ٤ط ٌّٚیٜ پلاًٞب ؿ

٧یـك٣ٌّیلام  24 ی ث٦ ٣ًی٦ٚ ٧Dبی ٣یتبٝی٠  ٝتبث٤ٙیت

ّٚی٦ ؿك ىلٛ ٌّٚی تلی٤ٗ اًیـ   ٣ًی٤ُ٦ٚؿ ٣ ث٦  ّبتبٙین ٝی

یْی ام  D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25٣1ٕلؿؿ.  ؿىـ ٝی

٧بی ؿ١ـكیت ٣  ٧بی ٍـكت٢ٞـ تٞبین ٤ًٚٗ ٝت٤ٍو ٢٢ّـ٥

ـكیتی یِ ٧بی ؿ١ ثبُـ. ٤ًٚٗ ٝی 12تلُظ ای٢تل٤ّٙی٠ 

١ََ ٝلّنی ؿك ت٢ؾیٜ ىقبٗ ُـٟ ای٢ٞی ثـٟ ؿاك١ـ. ٦ّ 

ؿی ٧یـك٣ٌّی  ١25٣1ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت،  In vitroؿك 

ی  ٧ب ث٦ ٣ًی٦ٚ ؽ٤اكی ٣ ِّت٠ ثبّتلی ، ثیٖبD3٦١ ٣یتبٝی٠ 

ی آ١تی هٟ  ٢ّـ اٝب ؽلىیت فلض٦ ٝبّل٣ىبه٧ب كا تغلیِ ٝی

ؿ٧ـ.  ٧بی ؿ١ـكیتی كا ّب٧َ ٝی ٧ب ٣ ٤ًٚٗ ام ای٠ ٤ًٚٗ

٧ب ث٦ ٝبّل٣ىبه٧ب كا ثبلا  ، اَٙب تٞبین ٤١٤ًٝیت٣Dیتبٝی٠ 

ؿك ٢ّـ.  ثلؿ ٣ پبًؼ ٝبّل٣ىبه٧ب كا ت٢ؾیٜ ٣ تقـی٘ ٝی ٝی

ی  ؿك مٌٝتبٟ ثیِتلی٠ اُق٦ 43<فلٕ رنلاىیبیی 

ی اتٌٞيل رقة ُـ٥ ٣ عتی ؿك ٝقلٕ  ىلاث٢يَ ث٦ ٣ًی٦ٚ

 ٍلاك ٕلىت٠ ع٤لا١ی ٝـت ؿك ثلاثل ٤١ك ؽ٤كُیـ ثلای ت٤ٙیـ

١بّبىی اًت. ث٢بثل ای٠ ؿك ٝلؿٝب١ی ٦ّ ؿك فلٕ  D ٣یتبٝی٠

ؿك  ٣Dیتبٝی٠ ٢٢ّـ ًغ٤ط  رنلاىیبیی ثبلا م١ـٕی ٝی

ُی٤ؿ ثبلای اٛ . اى ؿك . (12)یبثـ  مٌٝتبٟ ّب٧َ ٝی

ی ّٞج٤ؿ ؿكیبىت  ت٤ا١ـ ث٦ ٣اًغ٦ فلٕ رنلاىیبیی ثبلاتل ٝی

ٍلاك ٕلىت٠ تٞبٛ ثـٟ ؿك َٝبث٘ ٤١ك . (18)ثبُـ  ٣Dیتبٝی٠ 

ٝیْل٣ ٕلٛ  250ؽ٤كُیـ ث٦ آًب١ی ٌٝب٣ی رقة ؽ٤كاّی 

٢ّـ. ؿك عبٙی ٦ّ ا١ٌیت٤ی ٝٚی كا ىلا٧ٜ ٝی ٣Dیتبٝی٠ 

 ٣Dیتبٝی٠ ٝیْل٣ ٕلٛ  5ؿ٧ـ ٦ّ  ، ١ِبٟ ٝیUSA ًلاٝت

ث٦ ف٤٢اٟ رقة ؽ٤كاّی ك٣ما٦١ ثلای ثنكٌٕبلاٟ ّبىی اًت 

ٝیْل٣ ٕلٛ ١ین  25ی  ٨ی٦٢إل ص٦ رقة ك٣ما٦١ ثبلاتل ٣ ث

ت٤اٟ ٕيت ٦ّ ای٠ ٤١ؿ رقة  پی٨٢ِبؿ ُـ٥ اًت ٙقا ٝی

ت٤ا١ـ ام  اًت ٦ّ ٝی ٣Dیتبٝی٠ ت٨٢ب یِ ٌٍٞت ام َٝـاك 

ث٦  Dام ْٝٞ٘ ٣یتبٝی٠ اُق٦ ؽ٤كُیـ ٕلىت٦ ٤ُؿ. اًتيبؿ٥ 

اعتٞبٗ اثتلا ث٦ ، ؽغل Dت٨٢ب ٢ٝجـ تنقی٦ ٣یتبٝی٠ ف٤٢اٟ 

. ًغظ ًلٝی ًت% ّب٧َ ؿاؿ٥ ا40 اٛ . اى كا تب

25(OH)D ٣یتبٝی٠ ٕیلی ٣ضقیت  ٝق٤ٞلا ثًلای ا١ـام٥D 

٤ُؿ. ؿك  اًتيبؿ٥ ٝی٧بی ّٚی٢یْی ٣ تغَیَبتی  ثلای ٧ـه

ثنكٌٕبلاٟ ر٤اٟ ًبٜٙ ثب ًغظ ًلٝی ثبلایی ام 

25(OH)D ی اثتلا ث٦ ك٣ؿ ؽغل ّٞتلی ثلا ا١تؾبك ٝی

ثیٞبكیبٛ . اى ١ٌجت ث٦ ًغ٤ط پبیی٠ آٟ ؿاُت٦ ثب٢ُـ. ث٦ 

آٟ ٦ّ ثیٞبكی اٛ . اى یِ ثیٞبكی ١ٌجتبً ١بؿك اًت ٣  فٚت

ثل عٌت مٝبٟ ث٦ فٚت ى٤ٔٗ ٝؾتٚو  D(OH)25ًغ٤ط 

٢ّـ، تقیی٠ ای٠ ٦ّ آیب  ٣ تنییلات ؿك كهیٜ مقایی تنییل ٝی

25(OH)D  ًٛلٛ پی٤ِٖیی ٢٢ّـ٥ ؽغل اثتلا ث٦ ثیٞبكی ا

ثٌیبك ٣ ٣اثٌت٦ ث٦ ع٤ٗ  ٧بی . اى ثبُـ ١یبم٢ٝـ پو٧٣َ

ثبُـ. ؿك آ١بٙین٧بی  ٧بی ؽ٤ٟ ْٝلك ٝی ٣ ٦١٤ٞ١ رنلاىیبیی

ؿك ٝیبٟ اُؾبٓی ثب اٛ . اى رٞقیت، ؽغل ثلای ثیٞبكی 

25(OH)D  ١ب٤ٝ٤١ٗ ؿك ٙیتل ؿك  100ٌٝب٣ی یب ثبلاتل ام

% ّٞتل ١51ب٤ٝ٤١ٗ ؿك ٙیتل،  75َٝبی٦ٌ ثب ٝیناٟ ّٞتل ام 

كًـ ٤ّؿّی ٣ ؿ٣كاٟ ٤١ر٤ا١ی،  ثبُـ. ث٦ ١ؾل ٝی ٝی

ثلای ثیٞبكی اٛ . اى اًت. ّب٧َ  ثتلا٧بی ٨ٜٝ ا ؿ٣ك٥

ؽغل پیِلىت ثیٞبكی ؿك ٝیبٟ اُؾبٓی ثب ًغ٤ط 

25(OH)D  ١ب٤ٝ٤١ٗ ؿك ٙیتل ٍج٘  100ٌٝب٣ی یب ثبلاتل ام

ًبٖٙی( ١ٌجت ث٦ ٢ًی٠ ثبلای  16-19ًبٖٙی) 20ام ٠ً 

ًبٖٙی، ثیِتل اًت. ؿك ٝقلٕ ٍلاك ٕلىت٠ ٤١ك  20

اكؿ ٦ّ ٌٝتَ٘ ام ی ای٢ٞی ١ین ؿ  ؽ٤كُیـ احلات ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

اًت. ؿك ٝقلٕ ٍلاك ٕلىت٠ تٞبٛ ثـٟ ثب  ٣Dیتبٝی٠ ٢ًتن 

٤١ك ىلاث٢يَ ؽ٤كُیـ، ا١ٌيب٤ٙٝیٚیت ؽ٤ؿ ای٠ٞ 

٢ّـ، ت٢ؾیٜ فْٞٚلؿ  آمٝبیِٖب٧ی كا ؿك ٤ٍٝ ٨ٝبك ٝی

٧بی  ثلؿ ٣ ت٤ٙیـ ًیت٤ّی٠ كا ثبلا ٝی ٧Tبی  ٤ًٚٗ

إل ؿ٧ـ.  ًبٝب٦١ ای٢ٞی كا اىنایَ ٝی ٣4  10ای٢تل٤ّٙی٠ 

 ٦D ٤١ك ؽ٤كُیـ ثلای ثیِتل ٝلؿٛ ٢ٝجـ آٚی ٣یتبٝی٠ ص

٧بی  ام كهیٜ مقایی یب ْٝٞ٘ Dاًت، ؿكیبىت ٣یتبٝی٠ 

ث٦ ٣یو٥ ؿك مٌٝتبٟ ٣ ؿك فلٕ رنلاىیبی ثبلا  ٣Dیتبٝی٠ 

ؿك اٛ . اى تل  ت٤ا١ـ ٨ٜٝ ثبُـ. ؿك ١ل٣ه ُی٤ؿ پبیی٠ ٝی

ك٣ًتب٧بی ًبعٚی ثب ٝٔله ثیِتل ٝب٧ی ٧ٞلا٥ اًت. ٣فـ٥ 
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ٝب٧ی ؿك ٤ِّك٧بی ًبعٚی ؿك ١ل٣ه ٢ٝجـ فبٙی ام مقایی 

اًت ٦ّ ّْٞی ثلای رجلاٟ ًغظ پبیی٠ ٤١ك  ٣Dیتبٝی٠ 

 .(12) ثبُـ ٧بی ع٤لا١ی ٝی ؽ٤كُیـ ؿك ع٤ٗ مٌٝتبٟ

٧ب، ت٨٢ب مقا٧بی  مقا٧بی ؿكیبیی صلة، مكؿ٥ تؾٜ ٝلك، ٍبكس

٧ٌت٢ـ.  ٣Dیتبٝی٠ عجیقی عب٣ی َٝـاك ٍبث٘ ت٤ر٨ی ام 

٧بی  ؿیٖل ٢ٝبثـ ٨ٜٝ كهیٜ مقایی، ك٣م٠ ّجـ ٝب٧ی ٣ ْٝٞ٘

اًت. ٝب٧ی صلة َٝـاك ٍبث٘ ت٤ر٨ی ام  ٣Dیتبٝی٠ 

ث٦ فلا٥٣ اًیـ٧بی صلة كا ؿاك١ـ ٦ّ ٧ل ؿ٣  ٣Dیتبٝی٠ 

ی  ٧بی ت٢ؾیٜ ٢٢ّـٕی ًبٝب٦١ اٙت٨بثی ٣ ٣یوٕیٍـكت ضـ 

ت٤ا١ـ ام ؿیٖلی رـا  ای٢ٞی ثـٟ كا ؿاك١ـ ٣ احل یْی ١ٞی

٧ٞلا٥  ٧Dبی ٝلث٤ط ث٦ كهیٜ مقایی ثب ٣یتبٝی٠  . ٤ُْ٘ٞٝؿ

ثب ٌّٚیٜ ٣ ٢ٝینیٜ ًلفت ثلِٕت ثیٞبكی ؿك یِ ٕل٥٣ 

ٍج٘ ام . (21)ؿ٧ـ  ٤ّصْی ام ثیٞبكاٟ اٛ . اى كا ّب٧َ ٝی

ثلای ؿكٝبٟ ثیٞبكی اٛ . اى اًتيبؿ٥  Dای٠ ٦ّ ٣یتبٝی٠ 

ؿك ٝیبٟ ای٠  ثبیٌتی ع٘ ٤ُؿ. ٤ُؿ ص٢ـی٠ ِْٝ٘ ٝی

ِْٝلات، ٧یپل ٌّٚیٞی ِْٝ٘ فٞـ٥ اًت. میلا ؿ٣م 

ثلای  D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  ٣1 25ؿاك٣یی ثبلای 

افٞبٗ احل ای٤ٙ٤١٤ٞهیْی لامٛ اًت ٧ل ص٢ـ ای٠ ؿم٧بی ثبلا 

آٟ ٢ٝزل ث٦ ٧یپل ٌّٚیٞی ث٦ ف٤٢اٟ احل رب١جی  ت٤ا١ـ ٝی

٧بی  ی آ١ب٤ٙٓ ثبُـ. یِ كا٥ ثلای ع٘ ای٠ ِْٝ٘ ت٤ًق٦

٧ب  اًت. ای٠ آ١ب٤ٙٓ D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  ٣1 25

ات ر٢جی ٧یپل ٌّٚیٞی كا ّب٧َ ؿ٢٧ـ. ت٤ا١ـ احل ٝی

ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  ٣1 25ی  تلّیت ؿكٝب١ی ث٦ ٣ًی٦ٚ

D3 ٓ٧بی ای٢ٞی ك٣ٍ  ٣ یب ٨ٝبك ٢٢ّـ٧٥بی آٟ  یب آ١ب٤ٙ

ی ای٢ٞی كا  ت٤ا١ـ احلات تقـی٘ ٢٢ّـ٥ ؿیٖلی اًت ٦ّ ٝی

  افٞبٗ ٢ّـ.

 ْٝب١یٌٜ ٤ًٚٙی ثیٞبكی اٛ . اى -3

٧بی  ی ىقبٙیت ٤ًٚٗ آًیت ثبىت ؿك ثیٞبكی اٛ . اى ١تیز٦

Tٗ٧بی  ، ٤ًٚB  ٣ ٝبّل٣ىبه٧ب اًت. آثِبكی ام اتيبٍبت

ؿاكؿ ٦ّ ثی٠ اىلاؿ ٝؾتٚو ٤ًٚٙی ؿك ثیٞبكی اٛ . اى ٣ر٤ؿ 

ٝتيب٣ت اًت. ٧ل ص٢ـ اتيبً اثتـایی ٨ٜٝ ٦ّ ؿك ثیٞبكی اٛ 

CD4 ٕیل١ـ٥ؿ٧ـ مٝب١ی اًت ٦ّ  . اى كػ ٝی
٧بی  ٤ًٚٗ +

T ىقبٗ ٧بی ؽبكری  ؿك ؽ٤ٟ ٝغیغی ت٤ًظ پل٣تئی٠

٧TCD4بی ١٤ُٗ٤ًٚـ.  ٝی
+
ىقبٗ ُـ٥ پبًؼ ای٢ٞی كا ثب   

 ٧بی ٧ٗ٤ٚبی ای٢ٞی ؿیٖل ُبٝ٘ ً ّبكٕیلی ٤ًٚٗث٦ 

CD8
+
ًیت٤ت٤ٌّیِ ٦ّ ٕٚی٤ٖپل٣تئی٠  ٧Tبی  )٤ًٚٗ  

CD8
، ٧Bبی  ٤ًٚٗ ؿ٢٧ـ(، ؿك مِب ٤ًٚٗ ١ِبٟ ٝی +

اىنایَ ٧ب  ٧ب ٣ ٝبًت ً٘ ، ٤١٤ًٝیت٧ب ٤ٙ٤١ًیتٕلا

٧TCD4بی  . ٤ًٚٗؿ٢٧ـ ٝی
٧بی  ىقبٗ ُـ٥ ٣ ٤ًٚٗ +

پی١٤ـ١ـ ٣ ام ًـ ؽ١٤ی ٝننی  پیَ اٙت٨بثی ث٦ ٧ٜ ٝی

 ی ٧ٞلا٥ ثب ٣ك٣ؿ ث٦ ًبٝب٦١ ٢٢ّـ. ا١ـ٣تٚی٤ٛ ٝنن فج٤ك ٝی

٧TCD4بی  فٔجی ٝلّنی، ٤ًٚٗ
، ثب ٤ًٚٗ فلض٦ +

فٔجی ٝلّنی ؿ٣ثبك٥  ی ٝب٦١ی آ١تی هٟ ٤ٝر٤ؿ ؿك ًب ٢٢ّـ٥

٧بی  ١٤ُٗ٤ًٚـ. ٧ٞلا٥ ثب ؿ٣ثبك٥ ىقبٗ ُـٟ  ىقبٗ ٝی

TCD4
٧بی پیَ اٙت٨بثی )ای٢تلىل٣ٟ ٕبٝب ٣  ًیت٤ّی٠ +

TNF-α٢٢ّـ. ای٠  ٧ب كا ك٧ب ٝی ( ٣ ا٤١افی ام ٤ّّٞی٠

، اٙت٨بة ٤ٝضقی كا ثب ىقبٗ ّلؿٟ ٝیْل٣ٕٚیب٧ب ٣ ٧ب ًت٤ّی٠

٦ّ ىب٤ًٕیت٤م ٝیٚی٠  ت٤ا٢١ـ اىنایَ ؿ٧ـ ٧ب ٝی آًتل٣ًیت

٧CD4بی  كا اَٙب ٣ ثبفج اىنایَ ىقبٗ ُـٟ ؿ٣ثبك٥ ٤ًٚٗ
+ 

ای٢تٖلی٠ -آٙيب-١4ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ ٝیناٟ  ٤ُؿ. ٝی

ك٣ؿ. ؿك مٝبٟ اٙت٨بة  ثبلا ٝیثیٞبكاٟ اٛ . اى ٧بی  ؿك آًیت

ای٢تٖلی٠ ٣ا٢َّ ٝتَبث٘ -آٙيب-4فٔجی ٝلّنی،  ی ًبٝب٦١ 

٢ّـ  ٝی ٕلی ٤ٛ ٝنن كا ٝیب١زیثب ثبىت ا١ـ٣تٚی ٧Tبی  ٤ًٚٗ

ؽ٤ؿ  ٧Tبی  ٤ًٚٗی ضل٣كی ثلای ٨ٝبرلت  ٦ّ یِ ٝلع٦ٚ

٣ا٢َّ ٕل ث٦ ٝنن ٣ ع٢بة ١ؾبفی ؿك ثیٞبكاٟ اٛ . اى 

٧بی ؿ١ـكیتیِ یِ  ٝبّل٣ىبه٧ب ٣ ٤ًٚٗ .(2)ثبُـ  ٝی

٧ب( كا ت٤ٙیـ ٣ ك٧ب  ٧بی اٙت٨بثی)ًیت٤ّی٠ تقـاؿی ام ٣اًغ٦

٧ب  ٤ُؿ. ای٠ ًیت٤ّی٠ ٢٢ّـ ٦ّ ٢ٝزل ث٦ آًیت ثبىت ٝی ٝی

، ای٤ْم٤١٣ئیـ٧ب، 6، ای٢تل٤ّٙی٠ TNF-α ،IFN-αُبٝ٘ 

 TNF-α ثبُـ. ٧بی اٌّیـاتی٤ ٣ ١یتلیِ اٌّبیـ ٝی ٣اًغ٦

ؿك ٝبّل٣ىبه٧ب عض٤ك ؿاك١ـ ٣ ثلای ى اٛ. ا ؿك ثیٞبكی

ت٤ا٢١ـ ثبفج  ثب٢ُـ ٣ ٝی ٝی٧ب ٢ِّـ٥  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

١٤ُـ. ١یتلیِ اٌّبیـ ٢ًتبم  In vitroؿٝیٚی٦٢ ُـٟ ؿك 

٧ب ؿكثیٞبكی اٛ . اى  اىنایَ  ؿك ٝبّل٣ىبه٧ب ٣ آًتل٣ًیت

١یتلیِ اٌّبیـ ٝلٓ ١ْل٣تیِ ٣  یبث٢ـ ٝی

ؿك ع٤ٗ ٌٝیل ثیٞبكی  ١٤ُـ. ٧ب كا ًجت ٝی اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

١یتلیِ اٌّبیـ ٦ّ ث٦  ٧ب، اٛ . اى، ٝبّل٣ىبه٧ب ٣ آًتل٣ًیت
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اٛ . اى ٝب٢١ـ تؾلیت ًـ  مایی ص٢ـی٠ ر٢ج٦ ام ثیٞبكی

٧ب ٣ ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ ٣  ٝننی، آًیت اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت–ؽ١٤ی 

٢٢ّـ. ١یتلیِ  ٢ّـ، كا ت٤ٙیـ ٝی ا١غغبط آ١٤ٌّی ِّٞ ٝی

ا٣ك٥ ثیٞبكاٟ اٛ . اى  ، ًلٛ ١٣ؾبفی-اٌّبیـ ؿك ٝبیـ ٝننی

كًـ ىقبٙیت  ؿیـ٥ ُـ٥ اًت ٣ ٝیناٟ آٟ ث٦ ١ؾل ٝی

اٛ . اى ثیٞبكی  ماییىلآی٢ـ٧بی اٙت٨بة آ٣ك ٦ّ ث٦ ثیٞبكی

 . (2)٢ّـ  ٢ّـ كا ٢ٝقْي ٝی ِّٞ ٝی

 

 اى  . ؿك ثیٞبكی اٛ T ٧بی  ١ََ ٤ًٚٗ -4

ؽ٤ؿ  ٧Tبی  پو٧٣ِٖلاٟ ِٝب٧ـ٥ ّلؿ١ـ ٦ّ ٤ًٚٗ

ٕل یِ ١ََ مبٙت ؿك ثیٞبكاٟ اٛ . اى ؿاك١ـ.  ٣ا٢َّ

ٍبؿك١ـ ع٦ٚٞ  ٧Tبی  ٤ًٚٗؿا١ٌت٢ـ ٦ّ  ٝتؾٔٔبٟ ثبٙی٢ی

ؽ٤ؿ ای٢ٞی ص٢ـ ٢ٝؾ٤ك٥ كا ٧ٞب٢٧ٔ ٢٢ّـ ٧ل ص٢ـ ای٠ 

٧بی  ٤ًٚٗىی ١ج٤ؿ. ثلای ت٤ضیظ اثتلا ث٦ ثیٞبكی اٛ . اى ّب

T ٟآٟ  ٕیل١ـ٥ىٌيبت ٣  -1اًي٤ٖ٢می٠ ، ثقـ ام ىقبٗ ُـ

٢ّـ. ثیبٟ  ٧ب ثیبٟ ٝی كا ك٣ی مِبی پلاًٞبیی ٤ًٚٗ

٧بی  ام ٕل٥ ٧Tبی  ٤ًٚٗىٌيبت ٨ٝبرلت -1اًي٤ٖ٢می٠ 

ؿ٧ـ. اًتيبؿ٥ ام ؿاك٣ی ىی٤ٖ٢ٙی٤ٞؿ،  ٢ٙيب٣ی كا اىنایَ ٝی

٦ّ٤ ىٌيبت كا ثٚ-1یِ ؿاك٣یی اًت ٦ّ اًي٤ٖ٢می٠ 

اٛ . اى ٢ّـ ٣ ث٢بثل ای٠ ِّٞ ث٦ ع٘ اٙت٨بة ثیٞبكی  ٝی

٣یو٥ ٝیٚی٠ ث٦ عی٤ا١بت  ٧Tبی  ٤ًٚٗا١تَبٗ . (5)٢ّـ  ٝی

٤ُؿ ٣ ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ  ٝی٧ب  ًبٜٙ ىَظ ثبفج اٙت٨بة ٤١ك٣ٟ

٧بی  ٤ًٚٗ ٢ّـ ٦ّ ای٠ پی٨٢ِبؿ ٝی ١ـاكؿ.٧ب كا ؿك ثل  آٟ

ی آ١تی ثبؿی ٣  ت٤ٙیـ ٢٢ّـB٥ ٧بی  ای٢ٞی ث٦ ٣یو٥ ٤ًٚٗ

ٝبّل٣ىبه٧ب ٠ْٞٝ اًت ١ََ ّٚیـی كا ؿك ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ ٣ 

ؽ٤ؿ  ٧Tبی  اٛ . اى ایيب ٢٢ّـ عتی إل ٤ًٚٗی مای ثجیٞبكی

 . (24)٣ا٢ِّٖل ای٠ ىلآی٢ـ٧ب كا كا٥ ا١ـامی ٢٢ّـ 

 

ؿك  Tت٢ؾیٞی  ٧بی ٧ب ٣ ٤ًٚٗ ١ََ ًبیت٤ّبی٠ -5

  ثیٞبكی اٛ . اى مایی ثیٞبكی

ی  ًبٝب٦١ ی ای٢ٞی، ًبٝب٦١ فْٞٚلؿ ك٣ی ٧ب ًبیت٤ّبی٠

 ث٦ ٣ ٕقاك١ـ ٝی تأحیل ٝؾتٚو ٧بی ثبىت ٣ ثـٟ فل٣ٍی

 ٝبٙتیپ٘ ثیٞبكی مایی ثیٞبكی ؿك ٦ّ ؽبعل ١َِی

 ٍلاك ٤ٝكؿ پو٧٣َ میبؿ ث٦ َٝـاك ؿاك١ـ، اًْٚل٣میي

 امٚت تلُظ ًبیت٤ّبی٢ی )٦ّ ا٤ٖٙی ؿك تنییل ا١ـ. لىت٦ٕ

 ای ٕلؿ١ـ( ِٝؾ٦ٔ ٝی تلُظ ای٢ٞی ٧بی ٤ًٚٗ ت٤ًظ

 ث٦ ثیٞبكی ثی٢ی ٣ضقیت پیَ ؿك ت٤ا١ـ ٝی ٦ّ اًت

 ٧Tبی  ت٤اٟ ٤ًٚٗ ٝی ٝق٤ٞٗ ع٤ك ث٦ .٢ّـ ِّٞ پنُِ

 تٌَیٜ ٝز٤ٞف٦ میل 4 ث٦ ًبیت٤ّبی٢ی ىقبٙیت ١ؾل ام كا

 تلُظ ٧ٞلا٥ ث٦ اٙت٨بثی پیَ : ىقبٙیتTh1 -1: (24)٤ٞ١ؿ 

: ٣TNF-α  ،2- Th2 12 ای٢تل٤ّٙی٠ ٕبٝب، ای٢تلىل٣ٟ

 تلُظ ٧ٞلا٥ ث٦ ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ٢٢ّـٕی ت٢ؾیٜ ىقباٙیت

 ای٢تل٤ّٙی٠ : تلُظTh17 -3، ٣10  4 ٧بی ای٢تل٤ّٙی٠

 ٧بی : Tregٗ٤ًٚ ٧بی  ٤ًٚٗ-4، ٣17  6 اٙت٨بثی ٧بی

. ٧TGF-βٞلا٥ ت٤ٙیـ  ث٦ ای٢ٞیی  ًبٝب٦١ ٢٢ّـ٥ ت٢ؾیٜ

 ٧Tregبی  یب ث٦ آغلاط ٤ًٚٗ ٧Tبی ت٢ؾیٞی  ٤ًٚٗ

(Regulatory T cell) ١ََ ضـ اٙت٨بثی ؿاُت٦ ٣ ثبفج ،

١٤ُـ. اّخلیت  ٧بی ؽ٤ؿی ٝی هٟ عيؼ تغٞ٘ ث٦ آ١تی

  ٢٢ّـ ٦ّ ث٦ ؿك تی٤ٞى تٞبین پیـا ٝی Treg ٧بی ٤ًٚٗ

 ٟ  ٧بی ٤ًٚٗ ١٤ُـ. ( ١بٝیـ٥ ٝیnTregعجیقی ) Tregف٤٢ا

Treg ٜ٧بی ٝغیغی ٣ ام  ص٢ی٠ ٠ْٞٝ اًت ؿك ثبىت  ٧

  ٣Tregر٤ؿ آی٢ـ ٦ّ ث٦ آ٨١ب ثْل ث٦   ٧Tبی تٞبین ٤ًٚٗ

١ََ ٨ٝٞی  ٧Tregبی  ٤ٕی٢ـ. ٤ًٚٗ ( ٝی iTregاَٙبئی )

٧بی ؽ٤ؿ ای٢ٞی ؿاك١ـ. ث٢بثل ای٠،  ؿك ٝٞب١قت ام ثیٞبكی 

٣م ؽ٤ؿ ت٤ا١ـ ؿك ثل ٧ب ٝی ّب٧َ تقـاؿ یب فْٞٚلؿ ای٠ ٤ًٚٗ

٧ب ؿك  ع٤كی ٦ّ ١َْ ای٠ ٤ًٚٗ ٧ب ٝؤحل ثبُـ؛ ث٦  ای٢ٞی

 .ای٢ٞی ٕناكٍ ُـ٥ اًت ٧بی ؽ٤ؿ  ثٌیبكی ام ثیٞبكی

ثلؽی ٝغبٙقبت ١ِبٟ ؿاؿ٥ ٦ّ ؿك ثیٞبكی اٛ . اى، إل ص٦ 

ثب٢ُـ ٣ٙی ام ١ؾل  عجیقی ٝی  ٧Tregبی تقـاؿ ٤ًٚٗ

فْٞٚلؿی ؿاكای ١َْ ٧ٌت٢ـ ٣ ؿك ثیٞبكاٟ اٛ . اى 

ام ٍـكت ّٞتلی ثلای ًل٤ّة ت٤ٙیـ   ٧Tregبی ٤ًٚٗ

IL-17  ؿك َٝبی٦ٌ ثب اىلاؿ ًبٜٙ ثلؽ٤كؿاك١ـ. ٝغبٙقبت

٧بی  ثلاثلی تقـاؿ ٤ًٚٗ 3تب  2ؿیٖلی ثیب١ٖل ّب٧َ 

Treg ٧ب ؿك ىبم تِـیـ ثیٞبكی اٛ . اى ٣ اىنایَ تقـاؿ ای٠

٧ب ؿك ٝلع٦ٚ پٌلىت ثیٞبكی ث٤ؿ٥ ٣ اكتجبط ٝق٤ًْی  ٤ًٚٗ

  ٧Tregبی  ٟ ثیٞبكی ثب تقـاؿ ٤ًٚٗثی٠ ُـت ٣ ٝـت مٝب

 .(25) ٤ُؿ ؿیـ٥ ٝی
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 ؿك ثیٞبكی اٛ . اى B ٧بی  ١ََ ٤ًٚٗ -6

ی  ت٤ا٢١ـ ت٤ًق٦ ٧بی ؽ٤ؿی ٝی ای٠ ثلكًی ٦ّ آ١تی هٟ

٧ب ث٦ ٤ٓكت  كا پیَ ثجل١ـ )ثی Bٗ٤ًٚ ٧بی  ١٤ّٚبٗ ٤ًٚٗ

ت٤ٙیـ ٢٢ّـ ثبؿی  ی آ١تی ٤ّٟٚ ٣ر٤ؿ ؿاك١ـ( ٣ یِ فؽیل٥

٧بی ؽ٤ؿ  ٢ّـ، ؿك ؿیٖل ثیٞبكی ٦ّ ث٦ ؽ٤ؿ ای٢ٞی ِّٞ ٝی

تقـاؿ ص٢ـ ِٝب٧ـ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ  ٧لای٠ٞ حبثت ُـ٥ اًت. 

ث٦ پیِلىت ثیٞبكی اٛ . اى ِّٞ  B ٧بی  ثبلای ٤ًٚٗ

٧بی  ؿك تؾلیت آBٟ٤ٌّ ٧بی  ١ََ ٤ًٚٗ. (26)٢ّـ  ٝی

٧بی ثٌیبك  ؿك ثیٞبكی اٛ . اى ثلای ًبٗ ٧بی فٔجی ٤١ك٣ٟ

٧ب ثل ك٣ی  اًت ؿك عبٙی ٦ّ ثیِتل پو٧٣َ  ٢ُبؽت٦ ُـ٥

ٝتٞلّن ُـ٥ اًت. ٝـاكّی ثلای عض٤ك  ٧Tبی  ٤ًٚٗ

ٕل ٣ر٤ؿ ؿاكؿ ٣ ای٠ ث٦ ١ؾل  ؽ٤ؿ ٣اBَ٢ّ ٧بی  ٤ًٚٗ

٣  B ٧بی  ٤ًٚٗكًـ ٦ّ ٧ل ؿ٣ ٤١ؿ ٢ٙي٤ًیت )  ٝی

ِّٞ اٛ . اى مایی  ىقبلا٦١ ث٦ ثیٞبكی(  ٧Tبی  ٤ًٚٗ

ٕل اٙت٨بة كا ایزبؿ  ؽ٤ؿ ٣ا٢َّ ٧Tبی  ٢٢ّٗ٤ًٚـ.  ٝی

كا B ٧بی  ٧ب، ٤ًٚٗ ی ك٧بیی ًت٤ّی٠ ٢٢ّـ ٣ ث٦ ٣اًغ٦ ٝی

٢٢ّـ ٦ّ ثبفج  ٧ب تغلیِ ٝی ثلای تلُظ آ١تی ثبؿی

٧ی ی پیبٛ ؿ ث٦ ٣ًی٦ٚ ٧Bبی  ٤ُؿ. ٤ًٚٗ ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ ٝی

١٤ُـ.  فٔجی ٝلّنی ٧ـایت ٝیی  ث٦ ًبٝب٦١ ٧ب ٤ّّٞی٠

ؿك ٝنن اىلاؿ ًبٜٙ ثب تقـاؿ ّٞتلی ؿیـ٥ B ٧بی ٤ًٚٗ

١٤ُـ ٣ ث٦ ُـت ؿك ع٤ٗ اٙت٨بة فٔجی اىنایَ  ٝی

ص٢ـی٠ ٤ّّٞی٠ ٣ ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ  یبث٢ـ. ٝی

ؿك B ٧بی  ٧ب ثل ك٣ی فج٤ك ٣ ٝل٣ك ٤ًٚٗ ی آٟ ٕیل١ـ٥

٢ّـ ٦ّ ُبٝ٘  احل ٝیفٔجی ٝلّنی  ی ًبٝب٦١

CCL2(CCR2) ،CXCL13(CXCR5) ،

CXCL10(CXCR3) ،CCL3(CCR1-CCR5) ،

CCL20(CCR6) ؿك ٝیبٟ ای٠ ىبّت٤ك٧ب، ثبُـ.  ٝی

CXCL13  یِ ١ََ ٝلّنی ؿاكؿ ٣ مٚؾت آٟ ؿك ٝبیـ

ثلای ث٦  CXCL13. (27)ك٣ؿ  ١ؾبفی ثبلا ٝی-ٝننی

 ٢٢ّـ ٝلّنی فٞ٘ ٝی ی ث٦ ًبٝب٦١ B ٧بی ٤ًٕٚٗبكٕیلی 

٧ب، ؿٝیٚی٦٢ ُـٟ اتيبً  ثبؿی ٣ٟ تنكیٌ آ١تیثـ. (5)

 ؿك اثتـا ای٤ٕٚ٤١٤ٞثی٠ B ٧بی  ی ٤ًٚٗ ٦ٞ٧اىتـ.  ١ٞی

M(IgM )٣اؿاك   ٢٢ّـ ٣ ؿك یِ مٝبٟ ٝقی٠، كا ت٤ٙیـ ٝی

 G، ای٤ٕٚ٤١٤ٞثی٠ Mای٤ٕٚ٤١٤ٞثی٠ ١٤ُـ تب ث٦ ربی  ٝی

(IgG .ت٤ٙیـ ٢٢ّـ ) ٧بی  ٤ًٚٗای٠ تنییل ام B ؽ٤ؿ

٧بی  ث٦ ت٤ٙیـ ٢٢ّـM٥ ٤ٕٚثی٠ ای٤١٤ٕٞل ام  ٣ا٢َّ

ِّٞ اٛ . اى ث٦ پیِلىت ثیٞبكی  Gای٤ٕٚ٤١٤ٞثی٠ 

ث٦ B ٧بی  ٧ٗ٤ًٚبیی ٦ّ ت٤ًظ آٟ  ٢ّـ. ْٝب١یٌٜ ٝی

ت٤ا١ـ  ٢ّـ ثب٥٤َٙ ٝی ِّٞ ٝیاٛ . اى پیِلىت ثیٞبكی 

ی  ر٤ٕٚیلی ٤ُؿ. ای٠ حبثت ُـ٥ اًت ٦ّ ٣یلایَ ٕیل١ـ٥

. اى  ا١ٛؾبفی ثیٞبكاٟ -ؿك ٝبیـ ٝننیB ٧بی  ٤ًٚٗ

٧بی ؽ٤ؿی ام  اىتـ ٦ّ ثب ١بث٤ؿی آ١تی ثبؿی اتيبً  ت٤ا١ـ ٝی

فٔجی ٝلّنی ر٤ٕٚیلی ی  ًبٝب٦١آًیت ثیِتل ث٦ ثبىت 

٢ّـ. ٧ل ص٢ـ ٣یلایَ ٕیل١ـ٥ ثلای ر٤ٕٚیلی ام ؽ٤ؿ  ٝی

ت٤ا١ـ ٢ٝزل ث٦ ٌُْت ٤ُؿ ٣ ؿك ف٤ٕ ثبفج  ٣ا٢ِّی ٝی

٧بی رـیـ ٤ُؿ ٦ّ ثب ٣ا٢َّ ثب ثیَ ام  ثبؿی ت٤ٙیـ آ١تی

اٛ . اى هٟ ؽ٤ؿی ٢ٝزل ث٦ پیِلىت ثیٞبكی   یِ آ١تی

ت٤ا٢١ـ ث٦ ؿ٣ میل ٝز٤ٞف٦  ٝیB ٧بی  ٤ًٚٗ .(26)ٕلؿؿ 

٧بی ٝؾتٚو كا ت٤ٙیـ ٢٢ّـ. ؿك  ٦ّ ًیت٤ّی٠تٌَیٜ ١٤ُـ 

CD19عجیقی ) B ٧بی  عبٙی ٦ّ ٤ًٚٗ
+  ٣CD27

- )

اٙت٨بة ٧بی ضـ  ٧بی فٞـ٥ ًیت٤ّی٠ ت٤ٙیـ ٢٢ّـ٥

عبىؾ٦ B ٧بی  ثب٢ُـ، ٤ًٚٗ ( ٝی10)ای٢تل٤ّٙی٠ 

(CD19
+ ٣CD27

كا  6ی٠( ًیت٤ّی٠ اٙت٨بثی ای٢تل٤ّٙ+

اٛ . اى ؿك ثیٞبكاٟ  ٢٢ّ10ـ. ت٤ٙیـ ای٢تل٤ّٙی٠  ثیبٟ ٝی

 In vitroّب٧َ یبىت٦ اًت. ث٦ ع٤ك ربٙت ؿك آمٝبیِبت 

ؿك  ٧Bبی  ی ٤ًٚٗ ث٦ ٣ًی٦ٚ 10اىنایَ تلُظ ای٢تل٤ّٙی٠ 

ثقـ ام تغلیِ  D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25٣1ٝقلٕ 

١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت. ؿك ع٤ٗ  ٧Bبی  ٤ًٕٚٗیل١ـ٥ 

ؿ٧ـ  ی اؽیل ٝـاكّی ٣ر٤ؿ ؿاكؿ ٦ّ ١ِبٟ ٝی٧ب ًبٗ

اٛ . مایی  یِ ١ََ ٨ٜٝ ؿك ىلآی٢ـ ثیٞبكی B ٧بی  ٤ًٚٗ

٣ ٧ْٞبكا١َ ١ِبٟ ؿاؿ١ـ  ٢٢ّـ. آٍبی ٧ـٕبكؿ ایيب ٝیاى 

 ٧بی  ٤ًٚٗی  ٦ّ ًغظ پلاًٞبی ىبّت٤ك٧بی ىقبٗ ٢٢ّـ٥

B .ث٦ ع٤ك ٝخجت ثب ؿكر٦ ١بت٤ا١بیی ثیٞبك ٧ٞلا٥ اًت

ىقبٗ ُـ٥ ثب  ٧Bبی  ؿاؿٟ ٧ٗ٤ًٚٞض٢ی٠ ؿك ٝقلٕ ٍلاك 

كا B ٧بی  تْخیل ٤ًٚٗ D3ؿی ٧یـك٣ٌّی ٣یتبٝی٠  25٣1

٧بی  ث٦ این٣تبیپثلؿ ٣ تنییل  ٢ّـ، تٞبین كا پیَ ٝی ٨ٝبك ٝی

 .(28)٢ّـ  كا ر٤ٕٚیلی ٝیB ٧بی  ٤ًٚٗٝؾتٚو 
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٧بی ؿ١ـكیتی  ٤ًٚٗ ٧ب ٣ ١ََ ٝبّل٣ٕٚیب٧ب، آًتل٣ًیت -7

 ؿك ثیٞبكی اٛ . اى

٣ ی ٢ِٝأ  امٚت ثل پبی٦ؿاكاٟ  ی فٔجی ٨ٝل٥ ًبٝب٦١

ث٦ ؿ٣ ٌٍٞت ٝبؿ٥ ًيیـ ٣ ؽبٌّتلی  ٧بی فْٞٚلؿی ١ََ

٤ُؿ. ٝبؿ٥ ؽبٌّتلی ُبٝ٘ ارٌبٛ ٤ًٚٙی ٣  تٌَیٜ ٝی

٧ب اًت ؿك عبٙی ٦ّ ٝبؿ٥ ًيیـ ُبٝ٘ ثیِتل  ؿ١ـكیت

٧بی مِب ٙیپیـ ٝیٚی٠ ٕلىت٦  ٧بًت ٣ ١بٛ آٟ ام ٣ك٦ٍٟ آ٤ٌّ

٧ب پیضیـ٥ ُـ٥  ُـ٥ اًت ٦ّ ٝغْٜ اعلاه ای٠ ا٤ٌّٟ

٧ب ؿك  ٧بی ٕٚیب٧ب ٦ّ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت اًت. ٝیٚی٠ ام ٤ًٚٗ

ی  ًبٝب٧٦١بی ٤ُاٟ ؿك  ٝلّنی ٣ ٤ًٚٗ فٔجیی  ًبٝب٦١

. (3)ؿ ٕیل ١٤ُـ، ٢ِٝأ ٝی فٔجی ٝغیغی ١بٝیـ٥ ٝی

٧ب،  ّلاى فٞـ٥ ام ٤ًٚٗ 2ی فٔجی ٝلّنی ام  ًبٝب٦١

 .(29)٧بی ٕٚیب تِْی٘ ُـ٥ اًت  ٧ب ٣ ٤ًٚٗ ٤١ك٣ٟ

٧ب تِْی٘  ٧ب ٣ آًتل٣ًیت ٝبّل٣ٕٚیب٧ب ام اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

 ی ًبٝب٧٦١بی ٕٚیب٧ب كا ؿك پبكا١ِیٜ  % 95ٗ٤ًُٚـ٥ اًت ٣ 

ؿ٧ـ. فْٞٚلؿ آٚی  فٔجی ٝلّنی تِْی٘ ٝی

٧ب ثلای ُْ٘ ؿاؿٟ ٣ عيؼ ٝیٚی٠ ثلای  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٧ب ا٣ٙی٠ ثبك ؿك ًبٗ  ا١تَبٗ رلیبٟ فٔجی اًت. ای٠ ٤ًٚٗ

٧بی  آٍبی كاثلت٤ٌٟ ث٦ ف٤٢اٟ ٤ًٚٗ ت٤ًظ ٣1900  1899

٧ب ٣ ٝیْل٣ٕٚیب٧ب ثب  ١بٝیـ٥ ُـ١ـ. اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٝن٣ٕٚیب

ت٤ٓیو  1911آٍبی كا١٤ٝی ؿك ًبٗ  رنئیبت ثیِتل ت٤ًظ

ا١ـ. ا٣ٙی٠ ت٤ٓیو ؿٍیٌ ام اٙی٤ٖؿ١ـك٣ٕٚیب٧ب ث٦ ف٤٢اٟ  ُـ٥

یِ ٤١ؿ ٤ًٚٗ ٝزنا ث٦ آٍبی ٤٧كتذ ١ٌجت ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت 

٧ب  ثب ك٣ٍ ّلث٢بت ١َل٥ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٦ّ1921 ؿك ًبٗ 

٧ب ثیِتل ؿك  كا ام ٝیْل٣ٕٚیب٧ب رـا ّلؿ. اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

فٔجی ٝلّنی ىلا٣اٟ اًت ٧ل ص٢ـ ی  ًبٝب٦١ ی ًيیـ ٝبؿ٥

 ٧ب ث٦ ع٤ك تقزت آ٣كی ؿك ثٌیبكی ٤١اعی اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

ی فٔجی ٝلّنی ىلا٣اٟ ٧ٌت٢ـ  ام ٝبؿ٥ ؽبٌّتلی ًبٝب٦١

ی فٔجی ٝلّنی،  . ف٢بٓل آٚی ًبٝب٦١(30)

٧ب ث٦  ٧بی ٝیٚی٦٢ ٢٢ّـ٥ ٣ آًتل٣ًیت اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

ثب٢ُـ. یِ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٣اعـ  ٧ب ٝی ی ٤١ك٣ٟ فلا٥٣

٧بی ٝتقـؿ  ٍغق٦ ٝیٚی٠ ك٣ی آ٤ٌّٟ 40ت٤ا١ـ تب ثبلای  ٝی

ث٦  ٧بی ٝیٚی٦٢ ٢٢ّـ٥ ت٤ٙیـ ٢ّـ. ؿك ١تیز٦ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٢٢ّـ.  مِب كا ؿك یِ ك٣م عٞبیت ٝی 5-50*103ی  ا١ـام٥

٧ب ٣  ٧ب، ٤١ك٣ٟ ی ثی٠ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت اكتجبعبت ؿ٣ على٦

٧بی ٝیٚی٠  ٧ب یِ ١ََ ّٚیـی ؿك تِْی٘ ٣ك٦ٍ آًتل٣ًیت

٢٢ّـ. ىبّت٤ك٧بی آ١٤ٌّی ثلای ٝلاع٘  رـیـ ثبمی ٝی

ؿ٣ ثب٢ُـ ٣ ث٦  ٝتيب٣ت ؿك ىلآی٢ـ ٝیٚی٢بًی٤ٟ ٤ٝكؿ ١یبم ٝی

، ُل٣ؿ ٣ ىبّت٤ك٧بیی ٦ّ تغلیِ -1 ١٤ُـ: ٕل٥٣ تٌَیٜ ٝی

ىبّت٤ك٧بی ٨ٝبك ٢٢ّـ٥ ٦ّ  -2تنقی٦ ٝیٚی٢بًی٤ٟ كا ؿاك١ـ 

ی ٢ٝيی ٝیٚی٢بًی٤ٟ ؿك ١ؾل ٕلىت٦  ث٦ ف٤٢اٟ ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥

اٛ . ٧ب ؿك ثیٞبكی  ثبیـ ت٤ر٦ ٤ُؿ ٦ّ ًیت٤ّی٠ ١٤ُـ. ٝی

٧بی  ی ٝیْل٣ٕٚیب٧ب ٣ آًتل٣ٕٚیب٧ب ؿك آًیت ث٦ ٣ًی٦ٚاى 

٧بی  ٧ب ٤ًٚٗ آًتل٣ًیت. (31)١٤ُـ  ثیبٟ ٝی ؿٝیٚی٦٢

ی ٝیٚی٠  ای ٧ٌت٢ـ ٦ّ تِْی٘ ؿ٢٧ـ٥ ًتبك٥ٕٚیبی ُْ٘ 

ٍبؿك ث٦ اكائ٦ آ١تی هٟ ٧ٌت٢ـ ٣  ٧ب آًتل٣ًیتثب٢ُـ.  ١ٞی

٧ب  ؿ٧ـ ٦ّ آٟ ١ِبٟ ٝیT ٧بی  پیَ ثلؿ تْخیل ٤ًٚٗ

٠ْٞٝ اًت یِ ١ََ ؿك ت٢ؾیٜ ىلآی٢ـ٧بی اٙت٨بثی ؿك ٝنن 

ٚیت ١ي٤ف ٧ب یِ ١ََ ؿك ٍبث ثب٢ُـ. آًتل٣ًیت ؿاُت٦

ت٤ا٢١ـ ثب ثٌیبكی ام  ٣ ٝی٢٢ّـ  ٧ب ث٦ ٝنن ثبمی ٝی ٤ًٚٗ

٧بی اٙت٨بثی تلُظ ُـ٥ ث٦  ىبّت٤ك٧ب ُبٝ٘ عیيی ام ٣اًغ٦

ؿك ُلایظ عجیقی تقـاؿ ٧ب تنییل یبث٢ـ.  ی ٤ّ٤ًٙیت ٣ًی٦ٚ

٢٢ّـ٥  ٧بی فلض٦ ٧بی ؿ١ـكیتی )٦ّ ث٦ ف٤٢اٟ ٤ًٚٗ ٤ًٚٗ

ثٌیبك  ٝلّنی فٔجی ی ًبٝب٦١ ١ٞبی٢ـ( ؿك هٟ فٞ٘ ٝی آ١تی

٧بی ؿ١ـكیتیِ  ثبُـ، ؿك َٝبث٘، اىنایَ تقـاؿ ٤ًٚٗ ّٜ ٝی

١ؾبفی ثیٞبكاٟ ٝجتلا ث٦ اٛ . -ؿك ؽ٤ٟ ٝغیغی ٣ ٝبیـ ٝننی

٧بی ؿ١ـكیتیِ یِ ١ََ  اى  ِٝب٧ـ٥ ُـ٥ اًت. ٤ًٚٗ

ایيب اٛ . اى ٨ٜٝ ؿك تغلیِ ّلؿٟ ای٢ٞی ؿك ثیٞبكی 

كا ث٦  ٧ب ٧بی ؿ١ـكیتیِ ١بثبٙل، آ١تی هٟ ٢٢ّـ. ٤ًٚٗ ٝی

٧بی ؿ١ـكیتیِ،  ؿ٢٧ـ. ٤ًٚٗ اكائ٦ ٝی ٧Tبی  ٤ًٚٗ

٢٢ّـ ٣ تٞبین  ٧ب كا ث٦ رلیبٟ ؽ٤ٟ تلُظ ٝی ًیت٤ّی٠

TCD4 ٧بی ٤ًٚٗ
+
ّْٞی كا تغلیِ  ٧Tبی  ث٦ ٤ًٚٗ 

(، ث٤ٚك، تٞبین ٣ تْخیل VDR)Dٕیل١ـ٥ ٣یتبٝی٠ ٢ّـ.  ٝی

٢ّـ. ٕیل١ـ٥ ٣یتبٝی٠  ٧بی ؿ١ـكیتیِ كا ت٢ؾیٜ ٝی ٤ًٚٗ

D(VDRتغلی ،)ٗ٧بی  ِ ٤ًٚT  ّْٟٞی كا ثب پبیی٠ آ٣كؿ

 .(5)ؿ٧ـ  ٧بی اٙت٨بة آ٣ك ّب٧َ ٝی ثیبٟ ًیت٤ّی٠
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، ٌٝیل پیبٛ Notchمیٌت ًبٝب٦١ ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  -8

، ٣ ٧RXRsبی  ٌٝیل ٕیل١ـ٥ Wnt/B-cateninؿ٧ی 

 ؿك ثیٞبكی اٛ . اى LINGO-1ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی 

٦ّ ؿا١َ ٨ٝٞی ١ؾٞی اًت  ی ٧ب ؿك ثلؿاك١ـ٥   میٌت ًبٝب٦١

ؿ٧ـ.  فٔت ٢ُبًی ٝی٧بی  ؿكثبك٥ ؿی٢بٝیِ ثیٞبكی

ىلآی٢ـ٧بی میٌتی  ت٤ٓیيی ،ی میٌتی   ًبٝب٦١آ١بٙین٧بی 

)اٛ اى، آٙنایٞل  فٔت ٢ُبًیٝق٤ٞٗ ؿك ٝیبٟ ٦ً ثیٞبكی 

ٝب٢١ـ اٙت٨بة، اًتلى اٌّیـاتی٤، ٝلٓ ثل١ب٦ٝ كینی ٣ ایـم( 

ی میٌتی   ًبٝب٧٦١بی  ؿ٧ـ. پو٧٣َ ُـ٥ ٤ًٚٗ كا ١ِبٟ ٝی

ت٤ٓیيی ىبّت٤ك٧بی تقیی٠ ٢٢ّـ٥ ٤ْٙ٤ٝٙی ِٝؾْ ١ِـ٥ 

ا٣ٓبه ٝنایبی ث٦  ٢ّـ ثب ای٠ كا ثلای ٧ل ثیٞبكی ِٝؾْ ٝی

فٔت ٧بی  ثلای ؿكُ ثیٞبكیی میٌتی   ًبٝب٦١ّبكثلؿٟ 

ىت٠ مٝبٟ ث٦ ف٤٢اٟ یِ ىبّت٤ك ّٚیـی ثب ؿك ١ؾل ٕل ٢ُبًی

اًت.  ٧ب ای٠ ثیٞبكی مایی ثلای پو٧٣َ ًیل تْبٝٚی ثیٞبكی

اًت٢تبد ثبینٟ ثلای تقیی٠ یِ ٧ـه ؿكٝب١ی رـیـ ؿك 

٣  jagged-1، پو٧٣ِٖلاٟك٣ؿ.  ثیٞبكی اٛ . اى ث٦ ّبك ٝی

IFN-beta  . ٛث٦ ف٤٢اٟ ؿاك٧٣بی ؿكٝب١ی ثلای ثیٞبكی ا

اى ث٦ ّبك ثلؿ١ـ ٣ ُجی٦ ًبمی ُج٦ْ ٣ آ١بٙین٧بی ؿكٝب١ی 

٧بی  ام تلّیت ؿ٣ ؿاك٣ كا ا١زبٛ ؿاؿ١ـ. ای٠ آ١بٙین٧ب ٣ا٢َّ

٢ّـ.  هٟ ٧ٞلا٥ پبًؼ ؿ٢٧ـ٥ ث٦ ٧ل ؿ٣ ؿكٝبٟ كا آُْبك ٝی

٧ب ٍج٘ ٣ ثقـ ام ؿكٝبٟ  ی ٣ضقیت ُج٦ْ ث٢بثل ای٠ ثب َٝبی٦ٌ

ؿك ثیٞبكاٟ اٛ اى، ت٤ا١ٌت٢ـ  ٣IFN-beta  jagged-1ثب 

٧ب كا  ٧ب ٣ ٌٝیل٧بی ٝلتجظ ثب پبًؼ ث٦ ای٠ ؿكٝبٟ هٟ

پیبٛ ث٦ ع٤ك ّٚی، ٝـٗ ًبمی ٌٝیل٧بی ٢ُبًبیی ٢٢ّـ. 

٧بی ٢ٝغَی یب  ؿك ثیٞبكی اٛ . اى ثب اًتيبؿ٥ ام ُج٦ْ ؿ٧ی

٧بی پیبٛ  ْٝب١ی٧ٌٜبی كیبضی ىلٓتی ثلای پی٤ِٖیی  ٝـٗ

مایی  ٢ّـ ٦ّ ث٦ ى٨ٜ ث٨تل ثیٞبكی ؿ٧ی رـیـ كا ىلا٧ٜ ٝی

فٚی كمٜ ٣ر٤ؿ  ٢ّـ. ِّٞ ٝیاٛ . اى ثیٞبكی 

٧بیی كا ت٤ٓیو ّلؿ٥  ٧ب، ص٢ـی٠ پو٧٣َ ٝـٗ ٝغـ٣ؿیت

ایزبؿ كا اٛ . اى مایی  كی٧بی ٝزنایی ام ثیٞب اًت ٦ّ ر٢ج٦

بكی ٢ّـ ٣ ؿیـ ٣ًیقی ثلای ِّو ١ِب١ٖل٧بی ای٠ ثیٞ ٝی

یِ اثناك ؿیٖل ثلای تقیی٠ تِبث٨بت ًبمؿ.  ىلا٧ٜ ٝی

٧بی  ث٦ ٣یو٥ ثیٞبكی٧بی پیضیـ٥  ه١تیْی ؿك ٝیبٟ ثیٞبكی

ای ثی٠  اًت ٦ّ اكتجبط ص٢ـ ٕب٦١ iCTNetای٠ٞ،  ؽ٤ؿ

٧ب ٣ ؿاك٧٣بی ؿكٝب١ی ثب یِ  ٧ب، پل٣تئی٠ ٧ب، هٟ ثیٞبكی

 ت٤ا١ـ ٧ٞلا٥ ؿك ٢ّـ ٣ ٝی پبیٖب٥ ؿاؿ٥ اؽتٔبٓی ثلٍلاك ٝی

 CytoScapsیِ ٝغیظ ُج٦ْ ثب اًتيبؿ٥ ام ١لٛ اىناك 

)یِ ١لٛ اىناك ٝقل٣ه ثلای ِٝب٧ـ٥ ُج٦ْ( ثبُـ. ثب 

iCTNet٧بی ه١تیْی ثلای  ت٤ا٢١ـ ٧ٞلا٧ی ، ّبكثل٧ب ٝی

٣یوٕی پیضیـ٥ كا ؿا٤ٚ١ؿ ٢٢ّـ ٣ ىبّت٤ك٧بی  200ثیَ ام 

ؿ٧ـ.  ؽغل ثلای ٧ل ٣یوٕی ِٝؾْ ؿك ثیٞبكی كا ١ِبٟ ٝی

٧٤ٖبی ٝؾيی ٝب٢١ـ تِبث٨بت ه١تیْی ثی٠ ای٠ اثناك اٙ

٧بی ؽ٤ؿ ای٠ٞ ٣ تقـاؿ  ٣ ًبیل ثیٞبكیاٛ . اى ثیٞبكی 

ىلا٧ٜ ١٤ُـ كا  اٛ . اى ٦ّ ؿك ٝنن ثیبٟ ٝی٧بی ٧ٞلا٥ ثب  هٟ

٧ب ٣  ثب تٞلّن ّلؿٟ ك٣ی ٝلاع٘ میٌتی هٟ .(32)٢ّـ  ٝی

ٝتٞبین ت٢ؾیٜ اٛ . اى ٧بیی ٦ّ ؿك ثیٞبكاٟ  پل٣تئی٠

ث٦ فٚت ، اكتجبط ص٢ـی٠ ٌٝیل ِٝؾْ ُـ٥ اًت. ١٤ُـ ٝی

٧بی ّٚیـی پیبٛ ؿ٧ی ٤ًٚٙی ث٦  آٟ ٦ّ تقـاؿ ْٝب١یٌٜ

٧بی پیبٛ  ٤ُؿ ٦ّ ْٝب١یٌٜ ١ٌجت ّٜ اًت ای٠ ت٤ٔك ٝی

٧بی  ٢٢ّـ ٣ ثب ُج٦ْ ١ٞی ؿ٧ی ث٦ ٤ٓكت رـا ام ٧ٜ فٞ٘

پیبٛ ؿ٧ی ؿیٖل اكتجبط ؿاك١ـ. ثب رٌتز٤ اعلافبت كارـ ث٦ 

٤ٝر٤ؿ ثیٞبكی اٛ . اى ٧بی پیبٛ ؿ٧ی ثب  ٧ٞلا٧ی ٤ْٙ٤ٝٗ

، KEGG ،Dis Ge Netؿك پبیٖب٥ ؿاؿ٥ ث٦ ٝب٢١ـ 

Consensus path DB  ٣ یب Drug Bank آُْبك

ؿك ٕیل اٛ . اى ٢ّـ ٦ّ ص٢ـی٠ ٌٝیل تلریغبً ؿك  ٝی

ؿ٧ـ ٦ّ تقـاؿی ام  ١ِبٟ ٝی٧بی ا٣ٙی٦  ثب٢ُـ. ؿاؿ٥ ٝی

، ٧Notchب ُبٝ٘ پیبٛ ؿ٧ی  ٌٝیل٧بی ٤ْٙ٤ٝٙی یب پیبٛ

Wnt/Bcatenin،Hedgehog ، LINGO-1  ٣RXR 

، ١Wntََ ؿك ا١ٌـاؿ كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ؿاك١ـ. ٌٝیل٧بی 

Hedgehog  ٣Notchََای  ٧بی ٍبعـ ؿا١ٌت٦ ُـ٥ ، ١

لای ثٌیبكی ىلآی٢ـ٧بی ٢٢ّـ ٦ّ ث ؿك ع٤ٗ ٤ٞ١ ایيب ٝی

ی فْٞٚلؿ٧بی میل  ت٤ٝ٤كه١نین ٦ّ ث٦ ٣اًغ٦

٧ب( ٣ یب تنییلات ؿك ثیبٟ تلّیجبت ؿاك١ـ،  عجیقی)٤ٝتبًی٤ٟ

٣یتبٝی٠ ٧بی ّٞی اكتجبعبت  ا١ـ. پو٧٣َ ؿك ١ؾل ٕلىت٦ ُـ٥

D  پیبٛ ؿ٧ی ثب ٌٝیلNotch ؿ٧ـ. تٞبین  كا ٙی٢ِ ٝی

ٝتبم٣ٟ ث٦ ٣ ؿٕنا  ٧Dبی ا١ٌبٟ ثب ٣یتبٝی٠  اًتئ٤ثلاًت

احل  Notchی  ی ٕیل١ـ٥ ع٤ك ٝزنا ثل ثیبٟ افضبی ؽب٤١اؿ٥

ثٌیبك عيبؽت ُـ٥  Notchآثِبك پیبٛ ؿ٧ی ٕقاكؿ.  ٝی
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پیبٛ ؿ٧ی ٢ّـ ٦ّ  ٧بی اؽیل پی٨٢ِبؿ ٝی یبىت٦. (34)اًت. 

Notch ٗ٧بی  ؿك ٤ًٚTٗ٧بی  ، ٝبّل٣ىبه٧ب، ٤ًٚ

٧ب ث٦ ؿٝیٚی٢بًی٤ٟ  ؿ١ـكیتیِ ٣ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٢ّـ ٣ ث٦ ىلا٣ا١ی ؿك  ٧بی ؽ٤ؿ ای٠ٞ ِّٞ ٝی ثیٞبكی

ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی . (35) ٤ُؿ ثیبٟ ٝیاٛ . اى ثیٞبكی 

Notch َ٧بی ای٢ٌتی٠ ٣ ٧ْٞبكا١َ ث٦  ثل عجٌ پو٧٣

اٛ . اى ی ٤١ك١٣ی ٝب٢١ـ  پیِلىت ثیٞبكی تؾلیت ٢٢ّـ٥

،یِ  Jagged-1ا١ـ ٦ّ  پو٧٣ِٖلاٟ یبىت٢ّ٦ـ.  ِّٞ ٝی

٤ُؿ ث٦  اَٙب ٝیTGF- B-1 ی ٦ّ ث٦ ٣ًی٦ٚ Notchٙیٖب١ـ 

ن ٧ب ًلتبًل ٝن ٧ب ٣ آًتل٣ًیت ٧ب، ٤١ك٣ٟ ی آ٤ٌّٟ ٣ًی٦ٚ

، ثیبٟ ١٤ُJagged-1ـ، اىنایَ ؿك ثیبٟ  ثیبٟ ٝی

Notch1 ٢ّـ ٣  ٧ب كا تغلیِ ٝی ك٣ی اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

ؿك عبٙی  ٢ّـ كا ٌٝـ٣ؿ ٝیاٛ . اى كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ؿك 

٦ّDelta-1 ،  ٙیٖب١ـ ؿیٖلNotch  تغت تبحیل ٍلاك

یِ  TGF-B-1ٕیلؿ. ربٟ ٣ ٧ْٞبكا١َ یبىت٢ـ ٦ّ  ١ٞی

 Jagged-1اى اًت ٣ ثیبٟ  ًیت٤ّی٠ ت٢ؾیٜ ُـ٥ ؿك اٛ .

ث٢بثل ای٠ ٢ّـ.  ٧بی تغلیِ ُـ٥ اَٙب ٝی كا ؿك آًتل٣ًیت

ی  ٧ب كا ؿك ٝلاع٘ ا٣ٙی٦ ث٤ٚك اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت Notch1پیبٛ 

ؿك ع٤ٗ  Notchٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  ٢٢ّـ. تٞبین ث٦ّ٤ٚ ٝی

ی عی٤ا١بت عيبؽت ُـ٥ اًت ٣ تٔٞیٞبت  تْبٝ٘ ٦ًٌٚٚ

تٞبین، تْخیل ٣ آپ٤پت٤م تْبٝٚی ٝب٢١ـ اٙناٛ ًل٤١ُت ٤ًٚٗ، 

ؿك ثؾَ  Notchپیبٛ ؿ٧ی ؿك َٝبث٘ احل ٢ّـ. ٝیكا ت٢ؾیٜ 

ّٞتل ؿا١ٌت٦ ُـ٥ اًت. ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  ٧Bبی  ٤ًٚٗ

Notch ٤ًٚٗ  پیبٛ ؿ٧یی  یْی ام ٧يت ٌٝیل فٞـ٥-

یِ  ٧Notchبی ٤ًٚٗ اًت. ت٢ؾیٜ ٣ تقـی٘ پیبٛ

ی تق٨ـ، تٞبین، تْخیل ٣  ْٝب١یٌٜ ّٚیـی ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥

٣ًیقی ام ٧ب ؿك ا٤١اؿ  ٤پت٤م ثٌیبكی ام ا٤١اؿ ٤ًٚٗآپ

٧ب، ١ٞبت٤ؿ٧ب، مثلاىیَ، ٤ٍٝ ٣  عی٤ا١بت ُبٝ٘ ٝب٧ی

 پیبٛ ؿ٧یی ای٢ٞی پٌتب١ـاكاٟ،  ثبُـ ؿك ًبٝب٦١ ٧ب ٝی  ا١ٌبٟ

Notch ٗ٧بی آٚی  ٧ب ُبٝ٘ ٤ّ٤ًٙیت ٤ٞ١ ا٤١افی ام ٤ًٚ

٧ب،  ٧بی ؿ١ـكیتیِ، ٝبًت ً٘ ٝب٢١ـ ٝبّل٣ىبه٧ب، ٤ًٚٗ

٧بی  ٙٞي٤ًیتی عجیقی ٣  ٧بی ٢ِّـ٥ ٧ب، ٤ًٚٗ ٤٢ىی٘آئ٤می

T  ٣ Bؿك پٌتب١ـاكاٟ. (36)٢ّـ  كا ت٢ؾیٜ ٝی Notch  ِی

ٕیل١ـ٥ ؿك ًغظ ٤ًٚٗ اًت ٦ّ تٞبین، ث٤ٚك  4ای ثب  ؽب٤١اؿ٥

٧بی  ٕیل١ـ٢ّ٥ـ.  ٧ب كا ت٢ؾیٜ ٝی ٣ فْٞٚلؿ ا٤١اؿ ٤ًٚٗ

Notch  ثقـ ام ثیبٟ ُـٟ ام علیٌ ٌٝیل تلُغی ث٦ ُج٦ْ

ی  یبث٢ـ ٣ ؿك آٟ رب ث٦ ٣ًی٦ٚ تلا١ي ٕٚوی ا١تَبٗ ٝی

ی٤ْمی٘ تلا١ٌيلامی ٧بی ٕٚ )پل٣تئیFurine٠ّب٤١كتبم 

-٧Oبی  اًتی٘ ٤ّ٤ٕٚم آٝی٠ كا ث٦ كی٦ِ ٧ٌت٢ـ ٦ّ

ٕیل١ـ٥ ٧ب اضبى٦  EGFى٤ّ٤معبضل ؿك٣ٟ تْلاك٧بی 

ؿ١جبٗ ای٠ ٣ٍبیـ پلؿامٍ ١٤ُـ. ث٦  ٢٢ّـ.( ٌُْت٦ ٝی ٝی

٤ُؿ،  ١بٝیـ٥ ٝی S1پل٣تئ٤ٙیتیِ ٦ّ ث٦ ف٤٢اٟ ُْبىتٖی 

ث٦ ًغظ ٤ًٚٗ ث٦ ف٤٢اٟ یِ ٕیل١ـ٥  Notch ٕیل١ـ٥

ت٤ا٢١ـ ثب ٙیٖب١ـ٧بی  ٝییبث٢ـ ٣  ٝٞجلٟ ا١تَبٗ ٝی تلا١ي

٧بی  ٕیل١ـ٥ ٧بی ٧ٌٞبی٦ ٣ا٢َّ ؿ٢٧ـ. عبضل ك٣ی ٤ًٚٗ

Notch٧بی تلا١ي ٝٞجلٟ ٧تل٣ؿیٞل( ثب اتٔبٗ   ) پل٣تئی٠

ی ٝتب٤ٙپل٣تئی٢بم٧بی  ث٦ ٙیٖب١ـ، ٌٝتقـ ٌُْت ث٦ ٣ًی٦ٚ

ی  ٤ُؿ ًپي ث٦ ٣ًی٦ٚ ٝی S2ؿك ربیٖب٥  ٤١ADAMؿ 

ؽ٤ك١ـ. ٌٍٞت ؿك٣ٟ ٤ًٚٙی  به ٝیٕبٝب ًْلتبم ُْ

( ایزبؿ ُـ٥ ك٧ب ٣ ث٦ ٧ٌت٦ ٢ٝتَ٘ DCINٕیل١ـ٥) 

ت٤ا١ـ ث٦ پل٣تئی٠ اتٔبٗ یبىت٦ ث٦  ٤ُؿ، ربیی ٦ّ ٝی ٝی

DNA(CSL ٧ٞض٢ی٠()RBP-JK  ٣CBF-1  ؿك

( Hؿك ؿك٣م٣ىیلا) Hairlessی  پٌتب١ـاكاٟ ٣ ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

Su (. ؿك میبة 1)ُْ٘  ٤ُؿ.( ٝتٔ٘ ٤ُؿ ١بٝیـ٥ ٝی

DCIN پل٣تئی٠ ،CSL ی  ث٦ ف٤٢اٟ یِ ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

٢٢ّـ  فٞ٘ ٝی ك٤١٣یٌی ٧ٞلا٥ ثب اتٔبٗ یٌْلی ٤ًپل٤ًك٧ب

٤ُؿ،  ىقبٗ ٝی Notchمٝب١ی ٦ّ پیبٛ ؿ٧ی  .(35)

DCIN٢ّـ ٣ ٧ٞلا٥ ثب  ، ٤ّكپل٤ًك٧ب كا رب ث٦ رب ٝیCSL 

 ٣Mastermind  ٘یِ ّٞپْٚي ٦ً تبیی كا تِْی

ؿ٧ـ. ای٠ ّٞپْٚي ٦ً تبیی ىبّت٤ك ك٤١٣یٌی ٝب٢١ـ  ٝی

P300/CBP  ٣  ٧5ٞلا٥ ثب پل٣تئی٠ آٝی٤٢ اًیـ ٢ًتتبم

كا ث٦ ّبك  P300/CREBی  پل٣تئی٠ ٝتٔ٘ ١٤ُـ٥

ی  ثب تزنی٦ Notchی  ىقبٙیت ك٤١٣یٌی ث٦ ٣اًغ٦ٕیلؿ.  ٝی

DCIN ٤ُؿ. ْٝب١یٌٞی ٦ّ ٤ٍ٣ؿ پیبٛ ؿ٧ی كا  ت٢ؾیٜ ٝی

٣ یِ پل٣تئی٢ی  ٢ّMastermindـ ُبٝ٘  ٝت٤ٍو ٝی

( ١بٝیـ٥ SkI p) SKIی  اًت ٦ّ پل٣تئی٠ ٣ا٢َّ ؿ٢٧ـ٥

٣ ثب  CSLت٤ا١ـ ٧ٞلا٥ ثب ٧ل ؿ٣ی ٤ّكپل٤ًك  ٤ُؿ ٦ّ ٝی ٝی

ثبُـ.  CSL-NICD-Mastermindپْٚي ٦ً تبیی ّٞ
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SkI p  ٣Mastermind  ٍبؿك١ـ ّی٢بمی كا ث٦ ّبك ٕیل١ـ

 ٣TAD  ٧PESTبی  كا ؿك ؿٝی٠ ٦ّDCIN ث٦ ٣یو٥ 

٢ٝزل ث٦  ٢ّFbw7/sel10ـ ٣ ی٤ثی ٤ّئیتی٠  ىٌيلی٦ٚ ٝی

٣ ت٤ٍو ىلآی٢ـ پیبٛ ؿ٧ی ؿك میبة ٣ك٣ؿ  DCINی  تزنی٦

DCIN ی  تزنی٦ثبُـ.  ایی ٝی رـیـ ٧ٌت٦DCIN  ِی

٧بی  ٕیل١ـ٥ىلآی٢ـ ثٌیبك ٤ٝحل ت٢ؾیٜ پیبٛ ؿ٧ی اًت. 

Notch ٧بی تِ ٕقك مِبیی  اثتـا ث٦ ف٤٢اٟ پل٣تئی٠

١٤ُـ ٣ ًپي ؿك عی  ّی٤ٚ ؿاٙت٤ٟ ٢ًتن ٝی 350-300

 70ىلآی٢ـ٧بی پل٣تئ٤ٙیِ ؿك ؿًتٖب٥ ٕٚوی ؿك یِ ربیٖب٥ 

٤ُؿ  آٝی٤٢ اًیـ ؽبكری ث٦ ؿٝی٠ تلا١ي ٝٞجلٟ ٝتٔ٘ ٝی

ی ٧تل٣ ؿیٞل ثبٙل ُبٝ٘ میل  ٣ ٢ٝزل ث٦ تِْی٘ یِ ٕیل١ـ٥

تلٝی٢بٗ تلا١ي -Cتلٝی٢بٗ ؽبكد ٤ًٚٙی ٣ – ٣Nاعـ٧بی 

، Notch ٤١ؿ ٕیل١ـ٥  4ی  ٦ٞ٧ .(38)٤ُؿ  ٝٞجلٟ ٝی

٧بی ٕیل١ـ٥ًبؽتبك ِٝبث٦ ؿاك١ـ. ٌٍٞت ؽبكد ٤ًٚٙی 

Notch  ٘ٝتْلاك  36ُبEGF  ٦ّ ث٦ ٙیٖب١ـNotch 

٦ّ ىقبٗ ُـٟ ٌٝتَ٘  LNRتْلاك  ٣3  ٤ُؿ ٝتٔ٘ ٝی

 ٢ّـ. ٌٍٞت ؿك٣ٟ ٤ًٚٙی ٕیل١ـ٥ ٙیٖب١ـ كا ٝٞب١قت ٝی

(DCIN٘ٝام ص٢ـی٠ ؿٝی٠ ُب ): Juxta memberane 

protein (JM) ،Rb- associated molecule 

domain (RAM) ،Ankyrin repeat (ANK) ،

Transactivation domain (TAD) ٣ Prolline-

glutamic acid-serine- theronin domain 

degradation (PEST)   ٦ّ ث٦ (35)تِْی٘ ُـ٥ اًت.

٢٢ّـ  فٞ٘ ٝییبثـ ٣ ث٦ ف٤٢اٟ پیبٛ آ٣ك ؿ٣ٛ  ٧ٌت٦ ا١تَبٗ ٝی

تْلاك٧بی ٧بی ٧ـه كا ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ. ثٌیبكی ام  تب ثیبٟ هٟ

EGF ١٤ُـ ٦ّ ١ََ ٨ٝٞی ؿك  ث٦ ی٤ٟ ٌّٚیٜ ٝتٔ٘ ٝی

ؿك اتٔبٗ ٙیٖب١ـ ؿاكؿ ٣  Notchتقیی٠ ًبؽتبك ٣ تٞبی٘ 

ت٤ا١ـ ثل ّبكایی پیبٛ ؿ٧ی احل ٕقاكؿ. ؿك ًبؽتبك ؿٝی٠  ٝی

ی ت٢ؾیٜ  ٧ٞلا٥ ثب ١بعی٦ EGFؽبكد ٤ًٚٙی، تْلاك٧بی 

-Lin 12اًت ٦ّ ام ٦ً تْلاك  ٢٢ّNRRـٕی ٢ٝيی 

Notch  م٢ی ام ًیٌتئی٠ ٣ یِ ؿٝی٠ ٧تل٣ ؿیٞلین٥ ُـ٥

ی ت٢ؾیٞی ٢ٝيی یِ ١ََ ؿك  تِْی٘ ُـ٥ اًت. ١بعی٦

٣اثٌت٦ ث٦  ٝٞب١قت ىقبٙیت ٕیل١ـ٥ ؿك میبة ٙیٖب١ـ ؿاكؿ. 

، ای٠ Notchٙیٖب١ـ ؿكٕیل ؿك ىقبٗ ّلؿٟ پیبٛ ؿ٧ی 

، ٧HES ،HEY ،NF-KBبی ٧ـه)ؽب٤١اؿ٥  هٟ

VEGF ،mTor ،Cyclin D1 ،C-myc ،P21 ،P27 ،

AKT )......٠ْٞٝ اًت ٨ٝبك ١٤ُـ)ام علیٌ پیبٛ  ٣

Canonicalٗ٧بی پیَ ًبم  ( ٣ یب تٞبین ٣ ث٤ٚك ٤ًٚ

 non)ام علیٌ ًی٢ٖبٗ  ٧ب كا پیَ ثل١ـ اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

canonical ٙیٖب١ـ٧بی ٣اثٌت٦ ث٦ ٌٝیل .)Canonical 

،  Delta ،Serate/Jagged-1( ،DSL)Lag2ٝب٢١ـ 

 ؿ٧ی ٧ب كا ام علیٌ ٌٝیل پیبٛ  پیبٛ

CSL/NICD/Mastermind ؿ٢٧ـ ٣ ٢ٝزل  ا١تَبٗ ٝی

، Hairyی  ٢٢ّـ٧٥بی ٨ٝبك  ث٦ ىقبٗ ُـٟ ك٤١٣یٌی هٟ

HES1، HES5،HES7 ،HEY2 ١٤ُـ ٦ّ  ٣...... ٝی

ی  ٧ب كا ٝت٤ٍو ٣ ٢ٝزل ث٦ عيؼ فؽیل٥ ث٤ٚك اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٣  ٧Hairyبی  . هٟ(39)٤ُؿ  ٧ب ٝی تاٙی٤ٖؿ١ـك٣ًی

HESR٢٢ّـ،  ٧بی ك٤١٣یٌی كا ّـ ٝی ، ٦ّ ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

ی پبیی٠ ؿًت ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  ٧بی ّٚیـی ىقبٗ ُـ٥ هٟ

Notch ٧بی  ١٤ُـ. هٟ ؿك ١ؾل ٕلىت٦ ٝیHESR 

٢٢ّـ ٣  كا اؿاك٥ ٝی Notch ٧بی ٨ٝٞی ام پیبٛ ؿ٧ی ر٢ج٦

١ـ ٦ّ ٧ٞلا٥ ثب پبیی٠ ؿًت ٧ب ٣ر٤ؿ ؿاك ثٌیبكی ام هٟ

٧بی ٧ـه  ١٤ُـ. ؿك ٝیبٟ هٟ ىقبٗ ٝی ٧HESRبی  هٟ

Notch ٟ٧بی  ٦ّ ٧ٞلا٥ ثب هHESR ١٤ُـ  ىقبٗ ٝی

 ٧C-myc ،Cyclin D1 ،Cylinب ٝب٢١ـ  تقـاؿی ام هٟ

D3 ،CDK5 ،P21 ،Snail  ٣PDGFRB  ٗىقب

ی  ت٤ا١ـ ث٦ ٣ًی٦ٚ ٧ٞض٢ی٠ ٝی HES5 .(40) ١٤ُـ ٝی

ؿك  ٧Notchبی ٌٝتَ٘ ام ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  پیبٛ

٧ب ىقبٗ ٤ُؿ. ىقبٗ ُـٟ ای٠ ىبّت٤ك  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٧ب ؿك ع٤ٗ  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیتت٤ا١ـ ٝب١ـ تٞبین  ك٤١٣یٌی ٝی

كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ٤ُؿ. ثلای ٝخبٗ تنییلات اپی ه١تیِ 

ثیبٟ ىبّت٤ك٧بی ٨ٝبك  ٝب٢١ـ ٧یٌت٤ٟ ؿاًتیلام٧بّل٣ٝبتی٠ 

ٝت٤ٍو كا  HES5 ،SOX2ی ك٤١٣یٌی ٝب٢١ـ  ٢٢ّـ٥

٧ب  ثلؿ. ای٠ یبىت٦ ٢ّـ ٣ ٝیٚی٢بًی٤ٟ ؿك ٤ٍٝ كا پیَ ٝی ٝی

٢ّـ ٦ّ ىقبٙیت ٧یٌت٤ٟ ؿاًتیلام٧ب یِ ك٣ٍ  پی٨٢ِبؿ ٝی

. (41)ثبُـ  اٝیـ ثؾَ ثلای پیَ ثلؿٟ كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ٝی

ٝب٢١ـ  non canonicalَٝبث٘ ٙیٖب١ـ ٌٝیل  ؿك

F3/contactin  ث٦ ف٤٢اٟ پل٣تئی٠(F3  ٗؿك ًغظ ٤ًٚ
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٧ب كا ام علیٌ آثِبك پیبٝی  پیب٤ُٛؿ(  فٔجی ؿا١ٌت٦ ٝی

NICD/Deltex ٣ ٢ٝزل ث٦ ىقبٗ ُـٟ ؿ٧ـ  فج٤ك ٝی

٧بی ٧ٞلا٥ ٝیٚی٠ ٣  ٧بیی ٝب٢١ـ ٕٚی٤ٖپل٣تئی٠ ك٤١٣یٌی هٟ

٧ب ٣  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ی تٞبین ٧ٞض٢ی٠ پیَ ثل١ـ٥

ثیبٟ ٧ب ربیٖب٥ آٚی  ٤ٌّٟ. آ(39)١٤ُـ  ٝیٚی٢بًی٤ٟ ٝی

F3/contactin ٟ٧ب یِ  ٧ٌت٢ـ ٣ ص٤ٟ آًیت آ٤ٌّ

٧بی ثیٞبكی اٛ . اى اًت، ١بت٤ا١ی  آًیت  ٣یوٕی

٠ْٞٝ اًت ىقبٗ  كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ؿك آ٨١٤ٌّبی آًیت ؿیـ٥

تٞبین  ٦ّ ؿك contactin Notch1/ُـٟ ٣اثٌت٦ ث٦ 

٧ب ١ََ ؿاك١ـ كا ر٤ٕٚیلی ٢ّـ. ثیبٟ ثیَ  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

ا١ـامؿ ٣ ثبفج  ٝیٚی٢بًی٤ٟ كا ث٦ تبؽیل ٝی NICDام عـ 

، Notchؿك ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی ٤ُؿ.  ٧یپ٤ٝیٚی٢بًی٤ٟ ٝی

NICD  پبیبٟ ّبك ٕیل١ـ٥Notch ؿ٧ـ ٣  كا تِْی٘ ٝی

ؿ٧ـ  ثقـ ام ٍلاك ٕلىت٠ ؿك ٧ٌت٦ ثب ىبّت٤ك٧بیی ٣ا٢َّ ٝی

 ٢ّNICDـ.  ٧بی پبیی٠ ؿًت كا ىقبٗ ٝی ٦ّ ك٤١٣یٌی هٟ

ی ص٢ـی٠ ّی٢بم ىٌيلی٦ٚ  ؿك ص٢ـی٠ كی٦ِ ث٦ ٣ًی٦ٚ

ی ٕٚی٤ْهٟ  ث٦ ٣ًی٦ٚ ٤ُNICDؿ. ىٌيلیلاًی٤ٟ  ٝی

٧بی  تلٝی٢بٗ ت٤اٙی– C( ؿك (٢ً3b GSK3Bتتبم ّی٢بم 

٧بیی ٝب٢١ـ  اىتـ ٣ اَٙب هٟ اتيبً ٝی(ANK) تْلاك ا١ْلی٠ 

Hairy  ٣HES1  ٨ٝبك ٣ ثبفج پبیـاكی كاNICD 

ُبٝ٘ ص٢ـی٠ ربیٖب٥  PESTص٢ی٠ ؿٝی٠  ٧ٜ ٤ُؿ. ٝی

٨ٜٝ  NICDىٌيلیلاًی٤ٟ اًت ٦ّ ثلای ٢ّتلٗ پبیـاكی 

٣ آمبمٕلی ثلای ی٤ثی ٤ّئی٢بًی٤ٟ ثقـی اًت. 

ث٦ ت٢ؾیٜ ؿٍیٌ ١ی٦ٞ  NICDاًتیلاًی٤ٟ ٣ ؿاًتیلاًی٤ٟ 

ص٢ی٠ ث٦  ت٤ا١ـ ٧ٜ ٝی NICD ٢ّـ. ِّٞ ٝی Notchفٞل 

ی٤ثی ٤ّئیتی٦٢ ٤ُؿ ٣ ای٠ تنییلات ١ی٦ٞ  E3ی ٙیٖبم  ٣٦ًٚی

ی ًلیـ  ٢ّـ ٣ ٢ٝزل ث٦ تزنی٦ كا ت٢ؾیٜ ٝی NICDفٞل 

NICD ٧بی  . ٕیل١ـ٥(40)٤ُؿ  ٝیNotch1  ٣Notch2 

٧بی ٝتقـؿی ام ا١ٌبٟ ث٦ ٣یو٥ ؿك تی٤ٞى، عغبٗ،  ؿك اكٕبٟ

لّنی ی فٔجی ٝ ٧ب ٣ ًبٝب٦١ ٧ب، تؾٞـاٟ كی٦، ٍٚت، ثیض٦

. ه١تیِ ٤ٝر٤ؿات ًبؿ٥ ١ؾیل ؿك٣م٣ىیلا ثلای ١٤ُـ. ثیبٟ ٝی

كا٧ی ثلای ث٨تل ؿا١ٌت٠  Notchْٝب١یٌٜ پیبٛ ؿ٧ی 

٢ّـ  تل كا ىلا٧ٜ ٝی ٧بی فبٙی ؿك ی٤ّبكی٤ت Notchفْٞٚلؿ 

٧بی  ؿك ىقبٗ ُـٟ ٤ًٚٗ Notch. ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی (36)

T  .پیبٛ ؿ٧ی١ََ ؿاكؿ Notch  ٟؿاؿ٥ ُـ٥ ٧ٞض٢ی٠ ١ِب

ٕقاكؿ. ؿك عبٙی ٦ّ  احل ٝی 10اًت ٦ّ ثل ت٤ٙیـ ای٢تل٤ّٙی٠ 

ك٣ی اىنایَ  Notch ٝـاكُ ىلا٣ا١ی ثلای احل پیبٛ ؿ٧ی

 پیبٛ ؿ٧ی٣ر٤ؿ ؿاكؿ ٣ٙی ١ََ ٌٝیل  ٧Tبی  فْٞٚلؿ ٤ًٚٗ

Notch ٗ٧بی ؿ١ـكیتیِ ٝغـ٣ؿ  ؿك ٝبّل٣ىبه٧ب ٣ ٤ًٚ

كا ؿك  Notchاًت. ٝغ٤ٔلات ثبّتلیبیی ٙیٖب١ـ٧بی 

كا  Notchثل١ـ ٣ پیبٛ ؿ٧ی  ٧بی ؿ١ـكیتیِ ثبلا ٝی ٤ًٗٚ

 . اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٧ب(35)٢٢ّـ.  ؿك ٝبّل٣ىبه٧ب اَٙب ٝی

(OL)  ٍبؿك ث٦ ثبمًبمی ٝیٚی٠ تؾلیت ُـ٥ ت٤ًظ ع٦ٚٞ

١یٌت٢ـ ٣ ؿك ٨١بیت  )اٛ.اى( ای٢ٞی ؿك ٤ٝٙتیپ٘ اًْٚل٣میي

اُنبٗ ٤١اعی ا١٤ٌّی اًیت ؿیـ٥ ت٤ًظ ثبىت اًیت ؿیـ٥ 

ٝی ١٤ُـ. ١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ ىقبٗ ُـٟ ٌٝیل 

Notch ثبفج ایزبؿ ًی٢ٖبٗ ٧بی ثبمؿاك١ـ٥ ثلای 

ٝی ٤ُؿ ٣ ت٤ا١بیی آ٨١ب ؿك ت٤ٙیـ ٝیٚی٠  اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٧ب

كا ٝؾت٘ ٝی ٢ّـ.  ًیٌتٜ فٔجی ٝلّنی ؿك ع٤ٗ ت٤ًق٦

ث٢بثلای٠، ٨ٝبك ٕبٝب ًْلتبم ٢ٝزل ث٦ ٝغیغی ٢ٝبًت تل 

ٚی٠ ٣ ثَبی آ٤ٌّٟ ٝی ٤ُؿ. ٨ٝبك ثلای تلٝیٜ ٝی

 تلی٠ ك٣ٍ ثلای ٧ـه ٧بی ٕبٝب ًْلتبم ث٦ ١ؾل آًبٟ ٢٢ّـ٥

ؿك ثیٞبكاٟ اٛ . اى اًت.  Notchٍلاك ؿاؿٟ ٌٝیل 

ی ٕبٝب ًْلتبم، ىقبٗ ُـٟ  ٨ٝبك ٢٢ّـ٥ ٤ُؿ ٦ّ پی٨٢ِبؿ ٝی

فٔجی ٝلّنی ثیٞبكاٟ اٛ . ی  ًبٝب٦١ كا ؿك Notchٌٝیل 

ب ١ِبٟ ٝی ؿ٧ـ ٦ّ ١تبیذ ٝؿ٧ـ.  اى كا ّب٧َ ٝی

 ؿك Notchٌٝیل ؿًتْبكی ٝغیظ ٝلتجظ ثب ىقبٗ ُـٟ 

ثبٙل ، یِ ٧ـه ؿكٝب١ی اٝیـ٣اك٢٢ّـ٥  ًیتٜ فٔجی ٝلّنی

 Notchپیبٛ ؿ٧ی ؿك ١تیز٦  .ىلا٧ٜ ٝی ٢ّـ اٛ.اى كا ؿك

یِ ٧ـه ؿكٝب١ی رـیـ ٣ ٤ٝكؿ فلا٦ٍ ثلای ؿكٝبٟ ثیٞبكی 

 .(50ثبُـ) اٛ . اى ٝی
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 ٣ ىقبٗ ّلؿٟ هٟ ٧بی پبیی٠ ؿًت Notch ٣ اتٔبٗ ٕیل١ـ٥ Notchؿ٧ی ٌٝیل پیبٛ . 1ُْ٘ 

 

ُجی٦ ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی  Wnt/B-cateninٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی 

Notch ٧ب  ثلای تٞبین ٣ ٤ٞ٧ًتبمی ؿك تقـاؿی ام ثبىت

٧بی پیَ ًبم  ت٤ا١ـ ؿك ٤ًٚٗ ٝی B-catenin ٨ٜٝ اًت.

 ٧بیی ثب ٝتٔ٘ ٤ُؿ ٣ ّٞپْٚي NICDفٔجی ث٦ 

NICD-CSl ٌِٝیل پیبٛ ؿ٧ی (40)ْی٘ ؿ٧ـ ت .

Wnt/B-catenin ٜ٧بی ٢ٝيی  ٢٢ّـ٥  یْی ؿیٖل ام ت٢ؾی

ی ١نؿیِ  ثبُـ. ٦ّ ؿك آی٢ـ٥ ٧ب ٝی ؿك تٞبین اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٧بی ای٠ ٌٝیل ثت٤اٟ  ام ٨ٝبك ٢٢ّـ٥  ٠ْٞٝ اًت ثب اًتيبؿ٥

ی  ٧ب ٣ ث٨ج٤ؿ كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ًبٝب٦١ ث٦ تٞبین اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

ثیِتل پلؿاؽت. اٛ . اى جی ٝلّنی ؿك ثیٞبكاٟ فٔ

٧ب ؿك  ك٣ی ت٢ؾیٜ ٢ٝيی تٞبین اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٧ب ثل پو٧٣َ

 RXRsاًت. اؽیلاً كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ٝتٞلّن ُـ٥ 

(Retinoid X Receptors) ی  ث٦ ف٤٢اٟ ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥

 RXRsا١ـ.  ٧ب حبثت ُـ٥ ٝخجت ؿك تٞبین اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت

٧ب كا  ٦ّ تْخیل ٣ تٞبین ٤ًٚٗ ای ٧ٌت٢ـ ٧بی ٧ٌت٦ ٕیل١ـ٥

(٣ر٤ؿ αβδ) RXRsفض٤ ام ؽب٤١اؿ٥  ٢٢ّ3ـ.  ت٢ؾیٜ ٝی

٧بی  ؿاكؿ ٦ّ ىلٛ ٤ٞ٧ؿایٞل ٣ ٧تل٣ؿایٞل آٟ ثب ٕیل١ـ٥

كتی٤٢ئیِ اًیـ،  ٧بی ٕیل١ـ٥ای ؿیٖل ُبٝ٘  ٧ٌت٦

٣......  ٧Dبی ٣یتبٝی٠ ٕیل١ـ٤٧٥ك٤ٟٝ تیل٣ئیـ،  ٧بی ٕیل١ـ٥

ؿ٢٧ـ.  ِْی٘ ٝی٧بی ٧ـه ت ثلای ٢ّتلٗ ك٤١٣یٌی هٟ

فض٤  3ی  فٔجی ٝلّنی، ٦ٞ٧ ی ًبٝب٧٦١ٞلا٥ ثب آًیت ث٦ 

ث٦ ف٤٢اٟ ت٢ؾیٜ RXR ١٤ُـ.  ثیبٟ ٝی RXRs ؽب٤١اؿ٥ 

ثب٢ُـ.  ٧ب ٝی ٧بی ٝخجت تٞبین اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٢٢ّـ٥

٧ب ؿك ع٤ٗ  ٣ ت٢ؾیٜ آٟ ٧RXRبی پیبٛ ؿ٧ی  ْٝب١یٌٜ

 ی فٔجی ٝلّنی ٤٢٧م ١ب٢ُبؽت٦ ثبٍی كیٞیٚی٢بًی٤ٟ ًبٝب٦١

یِ پل٣تئی٠ تلا١ي  LINGO-1. (42)ٝب١ـ٥ اًت 

ث٦  LINGO-1. ی فٔجی اًت ٝٞجلٟ ٣یو٥ ًبٝب٦١

٤ُؿ ٣  ٧ب ثیبٟ ٝی ٧ب ٣ آ٤ٌّٟ ی اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٣ًی٦ٚ

٧ب ٣  ًبم اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت  ی تٞبین پیَ ٨ٝبك ٢٢ّـ٥

٧بی آًیت ؿیـ٥ ؿك  . ا٤ٌّٟ(33)ٝیٚی٢بًی٤ٟ اًت 

ی فٔجی ٝلّنی ٝنن ثنكٌٕبلاٟ ؿك َٝبث٘ ثب  ًبٝب٦١

ی فٔجی ٝغیغی، ث٦ ًجت ىبّت٤ك٧بی ٨ٝبك ٢٢ّـ٥  ًبٝب٦١

ثب٢ُـ ؿك ١تیز٦ ٢ٝزل ث٦ ام ؿًت  ٍبؿك ث٦ ت٤ٙیـ ٝزـؿ ١ٞی

 .(31)٤ُؿ  فٔجی ٝلّنی ٝیی  ًبٝب٦١كىت٠ فْٞٚلؿ 

 

٧ب ؿك ای٢ٞی فاتی، ای٢ٞی اّتٌبثی ٣ اٛ    ١RNAََ كین -9

 اى. 

فٔجی  ٧بی ثیٞبكی ُـٟ ىلإیل ثب ٝـكٟ ؿ١یبی ؿك اٝل٣م٥

ثنكٓ  ِْٝ٘ ای٠ ع٘ ثلای ٝؾتٚيی ٧بی ر٤اٝـ،پو٧٣َ ؿك

 اٛ . اى ثب ص٤ٟ ٧بیی ثیٞبكی .اًت ا١زبٛ ؿكعبٗ

 كا٥ ًل ثل كا ثنكٕی صبَٙ ؽ٤ؿ ؽبّ ٧بی پیضیـٕی

 عـ٣ؿ اٛ . اى ؿك تبكیؾض٦  .ا١ـ ایزبؿ ّلؿ٥ پو٧٣ِٖلاٟ
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 پنُْبٟ ت٤ًظ ثیٞبكی ای٠ ٦ّ ؿ٧ـ ٝی ١ِبٟ ٍج٘ ٍلٟ یِ

 اًت. ُبیـ ث٤ؿ٥ ؿكٝبٟ تغت ٧بی ٝؾتٚيی ُی٥٤ ث٦ ٝؾتٚو

 ؿكثبك٥ پنُْبٟ تيْل ٝتيب٣ت ٧بی ای٠ ؿكٝبٟ فٚت ٨ٝٞتلی٠

 ٝـت ٕقُت ام پي اًت. اٝب ثیٞبكی ث٤ؿ٥ ثل٣م فٚت

 ِٝؾْ ُـ٥ ا١زبٛ ٧بی ثب ثلكًی ثیٌتٜ ٍلٟ ؿك مٝب١ی،

 ای٠ ثل ٣ ث٤ؿ٥ ای٢ٞی ثیٞبكی ؽ٤ؿ اٛ . اى یِ ٦ّ ُـ

 ك٣ی ثل ُـ٥ ا١زبٛ ٧بی آٟ پو٧٣َ ام پي ٦ّ ث٤ؿ اًبى

ی  ًبٝب٦١. پیَ ٕلىت ؿك كا رـیـی ٌٝیل ثیٞبكی ای٠

 ام پیضیـٕی ٝت٤٢ؿ ًبؽتبك٧بی ٣ ارناء ثب ثـٟ، ای٢ٞی

 ث٦ ٣ ٧ٜ ؿك ٢ّبك ارناء ای٠ فْٞٚلؿ اًت. ثلؽ٤كؿاك ؽبٓی

 ٣ ؿٍیٌ ؾی١ٜیبم٢ٝـ ت٢ ؽبّ ٣ضقیتی ثب ك٣یبك٣یی ٢٧ٖبٛ

 ٤ٓكت ٧بی ثب پو٧٣َ اًت. ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ث٢٨ٖبٛ ت٤ًق٦

٧ب    RNAاًت ٦ّ كین ُـ٥ ِٝؾْ مٝی٦٢ ای٠ ؿك ٕلىت٦

ی ای٢ٞی ١ََ ؿاك١ـ.  ًبٝب٦١ فْٞٚلؿ ٣ تٞبین تْبٝ٘، ؿك

 ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ٧ب ؿك   ٨ٝRNAٜ كین ٧بی ١ََ ام ثلؽی

 ٔجی،ی ف ًبٝب٦١ ام عيبؽت ی فٔجی، ًبٝب٦١ تْبٝ٘ ُبٝ٘:

 ی ای٢ٞی، ًبٝب٦١ ٝؾتٚو ارناء ای٢ٞی، ت٤ًق٦ تغٞ٘ عيؼ

 ٧بی ٤ًٚٗ فْٞٚلؿ ت٢ؾیٜ ی ای٢ٞی، ًبٝب٦١ ًبمی ىقبٗ

 ٤ٞ٧ًتبمی ت٢ؾیٜ ی ای٢ٞی، ٧بی ًبٝب٦١ ٤ًٚٗ تٞبین ای٢ٞی،

 ٧بی ٕیل١ـ٥ ؿ٧ی ت٢ؾیٜ ٧ـایت پیبٛ ٣ ی ای٢ٞی ًبٝب٦١

٧ب ٦١ ىَظ    RNA. كین(43)اًت  ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ؿك ٤ٝر٤ؿ

 ٧ٞض٢ی٠ ث٦ْٚ ٧ٌت٢ـ، ی ای٢ٞی ضل٣كی ثلای تْبٝ٘ ًبٝب٦١

ی  ًبٝب٦١ اّتٌبثی ٣ فاتی ٓغیظ ثبم٧٣بی فْٞٚلؿ ثلای

 فاتی ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ٧بی ثب٢ُـ. ٤ًٚٗ ٝی عیبتی ای٢ٞی

 ام ُـ٥ ِٝتٌ ٝبّل٣ىبه٧بی ٧ب، ُبٝ٘ ٕلا٤ٙ٤١ًیت

ای٠  ٧٦ٞ ثب٢ُـ، ٦ّ ٝی ؿ١ـكیتیِ ٧بی ٤ًٚٗ ٧ب ٣ ٤١٤ًٝیت

١غ٤ی  ث٦ ؽ٤ؿ ای٢ٞی ٧بی ثیٞبكی پبت٤ٙ٤هی ؿك ٧ب ٤ًٚٗ

 ای٢ٞی ٧بی ٧ب ٦١ ىَظ ت٤ًق٦ ٤ًٚٗ   ١RNAََ ؿاك١ـ. كین

 ١ین كا ای٢ٞی فاتی ٧بی پبًؼ ث٦ْٚ ٢٢ّـ ٝی ت٢ؾیٜ كا فاتی

٧ب ١ََ ؽ٤ؿ كا ثب    ٢٢ّRNAـ. كین ٝی ت٢ؾیٜ ؿٍت ث٦

 ـ٢٢ّ٥ ت٢ؾیٜ ؽ٤ؿ ٦ّ ٧بیی ٤ًٚٗ یب ٣ ٧ب هٟ ت٢ؾیٜ ثیبٟ

 ؿك ر٦ٚٞ ام ٢٢ّـ. ٝی ثبمی ٧ٌت٢ـ، ی ای٢ٞی ارناء ًبٝب٦١

فٞ٘  ٧Tبی  ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥ ٦ّ ىقبٙیت ٤ًٚٗ ٧Tبی  ٤ًٚٗ

٣  ی ای٢ٞی ًبٝب٦١ ٤ٞ٧ًتبمی تب٢٢ّـ،  ٢٢ّـ٥ كا ٨ٝبك ٝی

١ین  ٢٢ّـ، عيؼ كا ؽ٤ؿی ٧بی هٟ آ١تی تغٞ٘ ىلآی٢ـ

 ٣ر٤ؿ ت٤ٔك . ای٢٢ّ٠ـ ٧ب ١ََ ٤ٝحلی كا ایيب ٝی   RNAكین

 ٝبٙتیپ١ََ٘ ٨ٝٞی كا ؿك ثیٞبكی ٧ب    ٦ّRNA كین اكؿؿ

٧بی ای٢ٞی ث٦ َٝـاك  ٢٢ّـ میلا ؿك ٤ًٚٗ اًْٚل٣مین ثبمی ٝی

 ٧بی ٣اًغ٦ ٧ب ٤ًٚٗ ای٠ ١٤ُـ ٦ّ ثٌیبك میبؿی ثیبٟ ٝی

ی  ًبٝب٦١ ٧بی ٤ًٚٗ ؿك ث٦ فلا٥٣ ٣ ٧ٌت٢ـ، ثیٞبكی ایزبؿ

 RNA. كین(43)ؿاكؿ  ٣ر٤ؿ عبٙت ای٠ ١ین ٝلّنی فٔجی

 20-25ی ٤ّصِ ث٦ ع٤ٗ  میل ّـ ٢٢ّـ٥ ٧RNAب،   

٧بی  ٤١ّٚئ٤تیـ ٧ٌت٢ـ ٦ّ ث٦ ع٤ك ٢ٝيی ثیبٟ ًغظ هٟ

. (44)٢٢ّـ.  ؿك ًغظ پي ك٤١٣یٌی ت٢ؾیٜ ٝی٧ـىِبٟ كا 

 4500ثیَ ام ،    RNAثقـ ام ِّو ا٣ٙی٠ ٝیْل٣

 ٧ب، ٕیب٧بٟ ٣ ؿاكاٟ، پل١ـٕبٟ، ّلٛ ؿك ٨ٝل٥    RNAٝیْل٣

احلات تؾیٞی ٧ب    ٧RNAب تقیی٠ ُـ٥ اًت. كین ٣یل٣ى

ی  ؽ٤ؿ كا ؿك ت٢ؾیٜ پي ام ك٤١٣یٌی ثب اتٔبٗ ث٦ ١بعی٦

3UTR  امmRNA كین٢٢ّـ.  ٧ـه افٞبٗ ٝیRNA    ٧ب

ؿك ثٌیبكی ام فْٞٚلؿ٧بی ثی٤ٙ٤هیْی ٤ًٚٗ ُبٝ٘ تْخیل 

٤ًٚٗ، تٞبین، آپ٤پت٤م ٣ َٝب٣ٝت ٤ًٚٗ ١ََ ؿاك١ـ. ثقضی ام 

ب ىقبٙیت ا٤ْ١ه١یِ ؿاك١ـ ؿك عبٙی ٦ّ ثقضی ٧   RNAكین

. تؾٞی٠ مؿ٥ (45) ؿیٖل ىقبٙیت ٨ٝبك ٢٢ّـٕی ت٤ٝ٤ك ؿاك١ـ

ی  ٧ب ث٦ ٣اًغ٦ ی هٟ % 30٦ٞ٧-60ُـ٥ اًت ٦ّ ثیَ ام

miRNAs ثیَ ام  ١٤ُ2014ـ ٣ ؿك ٝب٥ ٝبكى  ت٢ؾیٜ ٝی

ا١ٌبٟ تقیی٠ ُـ٥ اًت.  miRNAت٤اٙی  1800

miRNAs  تقـاؿmRNA ٝ٢٢ّـ ٣  ؾتٚو كا ت٢ؾیٜ ٝی

ٝزنا  miRNAی ص٢ـی٠  ٣یو٥ ث٦ ٣ًی٦ٚ mRNAتلر٦ٞ 

ؿك ىلآی٢ـ٧بی ثی٤ٙ٤هیْی  miRNAت٤ا١ـ ت٢ؾیٜ ٤ُؿ.  ٝی

ی ای٢ٞی ٣ اٙت٨بة ٤١ك١٣ی  ٝؾتٚو ٝب٢١ـ ت٢ؾیٜ ًبٝب٦١

ؿاك١ـ ٣ ؿك ىلٛ پبیـاك ؿك ؽ٤ٟ ٣ پلاًٞبی ا١ٌبٟ ُلّت 

ت٤ا١ـ ٤ٝكؿ  ٝی ٧ب ث٦ آًب١ی عض٤ك ؿاك١ـ ٣ پل٣ىبی٘ ثیبٟ آٟ

٣ فْٞٚلؿ  ثیبٟ ت٢ؾیٜ فـٛ .(46)ثلكًی ٍلاك ٕیلؿ 

 ًلعبٟ، ٝؾتٚيی ُبٝ٘ ا١ٌب١ی ٧بی ثیٞبكی ٧ب ثب   RNAكین

٣ ؽ٤ؿ ای٢ٞی ؿك امتجبط  ٧ب ٤١ك٣ٟ تؾلیت ٍٚت، ؿكیض٦ ١َْ

 ٧بی فْٞٚلؿ ت٢ؾیٜ ؿك كا ٧ب ١ََ ٨ٝٞی   RNAاًت. كین

 فاتی، ٣ اّتٌبثی ٢ٞیای ٧بی پبًؼ ُبٝ٘ ای٤ٙ٤١٤ٞهیْی

 ؽ٤ؿ ای٢ٞی ام ر٤ٕٚیلی ٣ ای٢ٞی ٧بی ٤ًٚٗ تٞبین ٣ ت٤ًق٦
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ثبٙل ام پیَ ًبم  miRNA. (43)٢٢ّـ   ٝی ثبمی

miRNA  ًبؽتبك ٢ًزبً ًل(Hair Pin) ی  ث٦ ٣ًی٦ٚ

٤ُؿ إل  ُْبىت٦ ٝی (Dicer Enzyme) آ١نیٜ ؿایٌل

١ـ ّب٧َ ت٤ا ٝی miRNAآ١نیٜ ؿایٌل ٝت٤ٍو ٤ُؿ ت٤ٙیـ 

یبثـ ٣ ای٠ یبىت ُـ٥ اًت ٦ّ ىَـاٟ ؿایٌل تْخیل ٣ تٞبین 

ٕقاكؿ. ؿك ٝیبٟ ا٤١اؿ ٝؾتٚو  احل ٝی ٧Tبی  ٤ًٚٗ

ی  ث٦ ٣ًی٦ٚ ٧miRNAبی ؽبكد ٤ًٚٙی،  ٣می٤ْٗ

٧ب ٣ یب ارٌبٛ آپ٤پتیِ ث٦ ٝبیقبت  ٧ب، ٝیْل٣٣می٤ْٗ إن٣م٣ٛ

١٤ُـ ٣ ٝیناٟ ثیبٟ  عٞ٘ ٝیاٛ . اى ؽبكد ٤ًٚٙی ثیٞبكاٟ 

٧بی  ؿك َٝبی٦ٌ ثب ٦١٤ٞ١اٛ . اى ٧ب ؿك ؽ٤ٟ ثیٞبكاٟ  آٟ

٢ّتلٗ ًبٜٙ ت٢ؾیٜ اىنایِی ؿاكؿ. ث٢بثل ای٠ یِ تيب٣ت ؿك 

ت٤ا١ـ ؿك ثلٍلاك ّلؿٟ  ٧بی ؽبكد ٤ًٚٙی ٝی ت٤ٙیـ ٣می٤ْٗ

ثیبٟ  ُلّت ٢ّـ. miRNAُج٦ْ ثـت٢ؾیٞی ام 

miRNA  ٧بی ؽ٤ٟ ثیٞبكاٟ  ا٣ٙی٠ ثبك ام ٦١٤ٞ١اٛ . اى ؿك

 miRNAیبثی ُـ٥ اًت. ثـ ت٢ؾیٞی ثیبٟ اكماٛ . اى 

اٛ . مایی  ٣یو٥ ٤ًٚٙی ث٦ ف٤٢اٟ آمبمٕل ٝيل٣ٕ ؿك ثیٞبكی

٧بی ت٤ٓیو  پو٧٣َ. تقـاؿ (47)پی٨٢ِبؿ ُـ٥ اًت اى 

٧بی اؽیل  ؿكٕیل ؿك اٛ . اى ؿك ًبٗ miRNAی  ٢٢ّـ٥

٧بی ٤ٝر٤ؿ  پو٧٣َی  ٦ٞ٧ 3/2اىنایَ یبىت٦ اًت ٣ تَلیجبً 

 miRNAؿك ای٠ كاثغ٦ اًت. ٢ُبًبیی  2014ؿك ًبٗ 

ؿیـ ث٨تلی ؿك ٤ٝكؿ اٛ . اى  ی ثیٞبكی  ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥

٢ّـ. ثـ  ىلا٧ٜ ٝیاٛ . اى ىلآی٢ـ٧بی ؿكٕیل ؿك پبت٤ٙ٤هی 

ی ؽ٤ٟ، ًلٛ، پلاًٞب ٣ ٝبیـ  ؿك ٦ٞ٧ miRNAت٢ؾیٞی 

. (48) ١ؾبفی ثیٞبكاٟ اٛ . اى ٢ُبًبیی ُـ٥ اًت–ٝننی 

 ََ١miRNA  ؿك ت٤ٙیـ ٝیٚی٠ ؿك یِ ٝـٗ ٤ٍٝ ؿك

٧بی كؿ٥  ُلایظ ٨ٝبك ّبٝ٘ آ١نیٜ ؿایٌل ؿك ٤ًٚٗ

اٙی٤ٖؿ١ـك٣ًیت ٢ٝزل ث٦ یِ اؽتلاٗ اًبًی ٝیٚی٢بًی٤ٟ 

-٣miR  miRNAs ،miR-219ُـ٥ اًت. ث٦ ٣یو٥ ؿ٣ 

. رب١ْل ٣ (49) ؿك ٝیٚی٢بًی٤ٟ ؿكٕیل اًت 338

ا١زبٛ ُـ٥  ٧miRNAْٞبكا١َ ا٣ٙی٠ ثبك آ١بٙین پل٣ىبی٘ 

 2009كا ؿك ًبٗ اٛ . اى ٧بی ٝنن ثیٞبكاٟ  ك٣ی آًیت

ثلای اكمیبثی  NGSاؽیلاً ت٢ْیِ ت٤ٓیو ّلؿ١ـ. 

ؿك ثیٞبكاٟ اٛ . اى اًتيبؿ٥ ُـ٥  miRNAثـت٢ؾیٞی 

اعلافبت ثیبٟ هٟ ام  كای٤ك٣ى ٣ ٧ْٞبكا١َ. (47)اًت 

كا ثب اًتيبؿ٥ ام ا٤١اؿ   اٛ . اى٧بی ؽ٤ٟ ثیٞبكاٟ  ٦١٤ٞ١

٧بی ّبٝپی٤تلی ُبٝ٘ آ١بٙین ١ٞبیَ ٤ٝتیو ٝتٔ٘  ك٣ٍ

١٤ُـ٥ ث٦ ىبّت٤ك ك٤١٣یٌی ٣ پل٣ىبی٘ فْٞٚلؿی ٣ آُْبك 

٦ّ ثب٥٤َٙ ص٢ـی٠ ای ام ىبّت٤ك٧بی ك٤١٣یٌی  ّلؿٟ ُج٦ْ

ث٦ ّبك ثلؿ. ث٦ ُی٥٤  ٢٢ّـ هٟ كا ؿك اٛ . اى ثـ ت٢ؾیٜ ٝی

ی  ٤ْٙ٤ٝٙی ثل پبی٦ِٝبث٦، ٙی٤ ٣ ٧ْٞبكا١َ یِ ُج٦ْ 

٧ب ؿك  ىبّت٤ك٧بی ك٤١٣یٌی ٧ٜ مٝبٟ ثیبٟ ١٤ُـ٥ ٣ هٟ

ایزبؿ ّلؿ ٣ اٛ . اى ایی ؽ٤ٟ ثیٞبكاٟ  ٧بی تِ ٧ٌت٦ ٤ًٚٗ

٢٢ّـ٥  آ١بٙین م٢ی ًبمی ٌٝیل ثلای ِّو اكتجبعبت ت٢ؾیٜ

ؿك یِ ٧بی ٧ـه ا١زبٛ ؿاؿ.  ثی٠ ىبّت٤ك٧بی ك٤١٣یٌی ٣ هٟ

كا١َ یِ ك٣ٍ ت٤ًظ ُلی ٣ ٧ْٞب 2016ٝغبٙق٦ ؿك ًبٗ 

عيبؽت ُـ٥ ثلای آ١بٙین ٣ یْی ّلؿٟ اعلافبت ثیبٟ 

ٝیْل٣اكی ٣ ؿیٖل اعلافبت ٤ٝر٤ؿ ف٤ٞٝی ت٤ًق٦ ؿاؿ تب 

ؿك اٛ . اى  ث٦ ؿًت  miRNAیِ ى٨ٜ فٞیٌ ام احل 

٣ یِ ُج٦ْ  miRNAآ٣كؿ. ؿ٣ ُج٦ْ ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥ یْی 

ٝتٞبین ثیبٟ ُـ٥ ٣ miRNA 18ثل پبی٦ هٟ ایزبؿ ّلؿ ٣ 

-miRNA 18 ،letبین كا ٢ُبًبیی ّلؿ. ام هٟ ٝتٞ 128

7b-5p  ٣ mir-345-5p  ت٨٢بmiRNA  ٝتٞبین ث٤ؿ١ـ

٧بی ؿاؿ٥ ثیبٟ  ی پبیٖب٥ ٦ّ ؿك ر٨ت یٌْبٟ ؿك ٦ٞ٧

٧ل ص٢ـ ثب تؾلیت ٤١ك١٣ی  ٣miRNAs ای٠ ١٤ُـ  ٝی

ؿك ٝبیـ   let-7b-5pی  ١٤ُـ، َٝـاك ثبلا ك١٣ـ٥ ٧ٞلا٥ ٝی

بىت ُـ٥ اًت ٣ ام آٟ ٝننی ١ؾبفی ثیٞبكاٟ آٙنایٞل ١ین ی

. كا ؿك let-7b-5pربیی ٦ّ ؿكٝبٟ ثب ای٢تلىل٣ٟ ثتب ثیبٟ 

ؿك  ٢ّlet-7b-5pـ ثبیٌتی ١ََ  ثیٞبكاٟ اٛ . اى اَٙب ٝی

مٝی٦٢ ؿكٝبٟ اٛ . اى ثب ای٢تلىل٣ٟ ثتب ثب رنئیبت ثیِتل 

٧ب ١ِبٟ  ٤ٝكؿ پو٧٣َ ٍلاك ٕیلؿ. ث٦ ع٤ك ّٚی، ای٠ ُج٦ْ

 ی ی پیضیـ٥ ًبٝب٦١ رنئی ام یِ miRNAsؿ٧ـ ٦ّ  ٝی

٢ُٔ ٣ . (46) ت٢ؾیٞی ؿك ثیٞبكی اٛ . اى ٧ٌت٢ـ

٣  miRNAام علیٌ آ١بٙین ثیبٟ ٝیْل٣آكی  ٧ْٞبكا١َ

mRNA ١ِبٟ ؿاؿ١ـ ٦ّ ت٢ؾیٜ اىنایِی ،has- miR-

197  ٣has- miR-125b  ٜؿك ثیٞبكی اٛ . اى  ثب ت٢ؾی

٣ ث٦  ٢٢ّـ ٧بی ٧ـىِبٟ ١ََ ٍبعقی كا ایيب ٝی ثیبٟ هٟ

ٝتٞبین ثیبٟ ُـ٥ ؿك اٛ . اى ٢ُبؽت٦  miRNAsف٤٢اٟ 

 ncایی ام اكتجبعبت ٢ٝيی  ُج٦ْ ا١ـ. اكیناك ٣ ٧ْٞبكا١َ ُـ٥
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RNA-mRNA ٧بی ؽ٤ٟ ٝغیغی ؿك  ام ٤ّ٤ًٙیت

 has- miR-20bّب٧َ ثیبٟ  كا ایزبؿ ٣اٛ . اى ثیٞبكی 

٧ـه ؿك ؿكٝبٟ اٛ . اى  miRNAsكا ث٦ ف٤٢اٟ یْی ام 

 . ثل اًبى یِ پو٧٣َ عـاٍ٘ (44) تقیی٠ ّلؿ

miRNAs 62  ؿك پلاًٞبی ثیٞبكاٟ اٛ . اى ثـ ت٢ؾیٞی

اىنایَ ت٢ؾیٜ  miRNAs 54 ٧ب  ٤ُؿ ٣ ؿك ٝیبٟ آٟ ٝی

ٝق٤ٞلاً ثی٠ پلاًٞب ٣  miRNAsؿاك١ـ. تقـاؿ ٨ٝٞی ام 

( ٣ ثی٠ miRNAs 160ام  ٧15بی ای٢ٞی )ثیَ ام  ٤ًٚٗ

ام  15ی )ثبلای ی فٔجی ٝلّن پلاًٞب ٣ ًبٝب٦١

miRNAs 118 ١٤ُـ.  ( ؿصبك ثـ ت٢ؾیٞی ٝیmiR-

326 ،miR-223 ،miR-22 ،miR-23a  ٣miR-21 

ی فٔجی  ٣ ًبٝب٦١ ٧Bبی  ، ٧Tٗ٤ًٚبی  ؿك ٧ل ٦ً ٤ًٚٗ

ؿك ٧ل ؿ٣ی  ٤ُmiR-221ؿ.  ٝلّنی ثـت٢ؾیٞی ٝی

اىنایَ ت٢ؾیٜ ؿاكؿ ؿك عبٙی  ٧Tregبی  پلاًٞب ٣ ٤ًٚٗ

٧بی  ؿك ٤ًٚٗ ٤ُؿ. ٢ؾیٜ ٝیّب٧َ ت ٧Bبی  ٦ّ ؿك ٤ًٚٗ

٧ٞلا٥ ثب  miR-221ؿ١ـكیتیِ ثبٙل، اىنایَ ت٢ؾیٜ 

ثبُـ.  ی آپ٤پت٤م ٝی ٣ اَٙب ٢٢ّـ٥ p27اىنایَ ًغظ ثیبٟ 

اىنایَ ت٢ؾیٜ  ٧Tبی  ٤ًٚٗؿك  miR-221ص٢ی٠  ٧ٜ

ی ای٠ اًت ٦ّ ثَب ٣ تْخیل ٤ًٚٙی  ٤ُؿ ٦ّ ١ِبٟ ؿ٢٧ـ٥ ٝی

. اؽیلاً ٕناكٍ ُـ٥ اًت ٦ّ (47)٢ّـ  كا ٨ٝبك ٝی

 ٧Notchب ١ََ اًبًی ؿك ٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی    RNAكین

١ِبٟ ؿاؿ٥ ُـ٥ اًت ٦ّ ثب ٌٝیل  miRNAؿاك١ـ. ص٢ـی٠ 

Notch  ََكاثغ٦ ٝتَبث٘ ؿاكؿ ٧ل ص٢ـ ١miRNA  ؿك

 . (45)١بِٝؾْ ثبٍی ٝب١ـ٥ اًت  Notchٌٝیل پیبٛ ؿ٧ی 

٧ْل ٣ ٧ْٞبكا١َ ام كینآكای٦  ،2015ؿك ٝغبٙق٦ ای ؿك ًبٗ 

 ٧ب ؿك mRNA ٧ب ٣ miRNA ٧ب ثلای ثلكًی ثیبٟ

PBMC ثیٞبكاٟ ٝجتلا ث٦ RRMS ٟؿك پبًؼ ث٦ ؿكٝب 

IFN-β ٦١٤ٞ١ ٧بی ؽ٤ٟ ام َُ ثیٞبك ؿك  .اًتيبؿ٥ ّلؿ١ـ

ص٨بك ٝلع٦ٚ مٝب١ی ؿك ٝلع٦ٚ ا٣ٙی٦ ؿكٝبٟ ث٦ ٤ٓكت ع٤ٙی ، 

 IFN-β نكیٌیق٢ی ٍج٘ ام ا٣ٙی٠ تنكیٌ )پبی٦( ، پي ام ت

 .ؿ٣ٛ ٣ ٤ًٛ ٣ ٧ٞض٢ی٠ پي ام یِ ٝب٥ ؿكٝبٟ ث٦ ؿًت آٝـ

ثب َٝبی٦ٌ ًغظ ثیبٟ ؿك ٦ً ١َغ٦ مٝب١ی ؿك ع٤ٗ ؿكٝبٟ ٣ 

ٝؾتٚو ث٦ ؿًت  miRNA 20 ٝیناٟ ثیبٟ ؿك اثتـا ، 

 ا١تؾبة ُـ٥ ، ٧يت miRNA 20ام ای٠  اٝـ١ـ.

miRNA  13ث٦ ف٤٢اٟ ت٢ؾیٜ ٝزـؿ ٣ miRNA  ث٦

 (.51)پبًؼ ث٦ ؿكٝبٟ ؽب٧ل ُـ١ـ ف٤٢اٟ ت٢ؾیٜ ١ِـ٥ ؿك

 

 گیزی نتیجه

اٛ . اى  ثیٞبكی ث٦ ٝجتلا ثیٞبكاٟ صِٖٞیل كُـ ثب ت٤ر٦ ث٦

 ثل ثیِتلی ٧بی ٦ّ پو٧٣َ اًت لامٛ اؽیل، ٧بی ًبٗ ؿك

 ؿك ٤ٝر٤ؿ ٧بی ْٝب١یٌٜ تب ٕیلؿ ٤ٓكت ثیٞبكی ای٠ ك٣ی

 ثت٤اٟ تلتیت ثـی٠ ٣ ٢ُبؽت٦ ١٤ُـ ؿٍت ث٦ ثیٞبكی ای٠

 اٝیـ ای٠ ث٢بثلای٠، .ّلؿ پیـا ثیٞبكی ای٠ ثلای ٍبعـ ؿكٝب١ی

 ؿكُ ثت٤اٟ تل، ٌٕتلؿ٥ ثلكًی ٣ تغَیَبت ثب ٦ّ ؿاكؿ ٣ر٤ؿ

اٛ . اى  ثیٞبكی ؿك ٤ٝر٤ؿ ٧بی ْٝب١یٌٜ ١ٌجت ث٦ ث٨تلی

 كاًتبی ث٨ج٤ؿ ؿك كا كا٧ْبك٧بیی اًت اٝیـ ٦ّ ٤ُؿ ىلا٧ٜ

٧بی پیضیـ٥  ثیٞبكی .٢ّـ ىلا٧ٜ آٟ فلائٜ ّب٧َ یب ثیٞبكی

٧بی فٔت ٢ُبؽتی، ا٤١اؿ میبؿی ام  ٢ـ ١ب٢٧زبكیٝب١

٧بی ٤ْٙ٤ٝٙی ُبٝ٘ ىق٘ ٣ ا١يقبلات پیضیـ٥ ثی٠  ٣ا٢َّ

ؿ٢٧ـ. ث٢بثل  پٚی ه١تیِ ٣ ىبّت٤ك٧بی ٝغیغی كا ١ِبٟ ٝی

ی ه١تیْی یب  ای٠ تلّیت ُلایظ ٝغیغی ٣ مٝی٦٢

ای ت٤ا١ـ ث٦ ف٤٢اٟ آمبمٕل ثل ٝی ٧بی ٤ًٝبتیِ ٤ٝتبًی٤ٟ

ی میٌتی كا٧ْبك  ٢٢ّـ. ًبٝب٦١ ٣ضقیت پبت٤ٙ٤هیْی فٞ٘

٧بی  میٌتی ای٠ ثیٞبكی ٧بی ث٨تلی ثلای ع٘ پیضیـٕی

ی  ی ص٢ـی٠ تقیی٠ ٢٢ّـ٥ ص٢ـ ىبّت٤كی ؿكثلؿاك١ـ٥

ی میٌتی ث٦  ًبٝب٦١پبت٤ه١یِ ؿاكؿ. اىنایَ ّبكثلؿ٧بی 

ت٤ٙ٤٢ْهی ٣ ٧بی ت٤ًق٦ یبىت٦ ؿك  ی پیِلىت ٣اًغ٦

بی ٧ ٧ی )ٝیْل٣اكی، ؿًتلًی٧بی آمٝبیِٖب ت٢ْیِ

٧بی ؿاؿ٥( اربم٥  ٝغبًجبتی، ٤ٝت٤ك٧بی رٌتز٤ٕل ٣ پبیٖب٥ 

میٌتی كا ی  ًبٝب٦١تٚيیٌ ٧ٞنٝبٟ ثٌیبكی ام تلّیجبت 

٧بی ُج٦ْ ثلای ٝت٤ٔك ًبؽت٠،  ٢ّـ. ا٤ٖٙكیتٜ ىلا٧ٜ ٝی

٧ب ت٤ًق٦ یبىت٦  آ١بٙین ٣ ا١زبٛ تيٌیل٧بی فْٞٚلؿی ك٣ی آٟ

ناك یِ ١لٛ اى Cytoscape اًت. ؿك ای٠ مٝی٦٢ ١لٛ اىناك

٧بی پیضیـ٥ ٣ ارتٞبؿ  ثٌیبك ٢ٝبًت ثلای ِٝب٧ـ٥ ُج٦ْ

٧ب اًت. ٧ٞض٢ی٠ تقـاؿ ٝغبٙقبت  ٧ب ثب ٧ل ٤١ؿ ام ؿاؿ٥ آٟ

٧بی  ؿك ًبٗاٛ . اى ؿكٕیل ؿك  miRNAی  ت٤ٓیو ٢٢ّـ٥

 ٢ُmiRNAبًبیی ؿك ١تیز٦ اؽیل اىنایَ یبىت٦ اًت 

٣ اعلافبت ث٦ ؿًت اٛ . اى ی ثیٞبكی  ٧بی ت٢ؾیٜ ٢٢ّـ٥
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ؿیـ ث٨تلی ؿك ٤ٝكؿ ىلآی٢ـ٧بی ؿكٕیل  mRNA آٝـ٥ ثب

٧ب ؿك  miRNA ٢ّـ. ىلا٧ٜ ٝیاٛ . اى مایی  ؿك پجیٞبكی

ای٢ٞی ی  ىلآی٢ـ٧بی ثی٤ٙ٤هیْی ٝت٤٢ؿ ٝب٢١ـ ت٢ؾیٜ ًبٝب٦١

٣ اٙت٨بة ٤١ك١٣ی ُلّت ؿاك١ـ ٣ ؿك ىلٛ پبیـاك ؿك ؽ٤ٟ 

٧ب ث٦ آًب١ی  ا١ٌبٟ ٣ پلاًٞب عض٤ك ؿاك١ـ ٣ پل٣ىبی٘ ثیبٟ آٟ

پل٣ىبی٘ ثیبٟ اٛ . اى ثیٞبكی ـ تغَیٌ ٤ُؿ. ؿك ت٤ا١ ٝی

miRNA ٣ ًیٌتٜاٛ . اى ٧بی  ٧ب ؿك ٧ل ؿ٣ی آًیت 

٢ّـ ٣ ٢ٝزل ث٦ احلات ٍبث٘ ٝلاعؾ٦ ك٣ی  تنییل ٝیای٢ٞی 

٤ُؿ ٦ّ ١تیزتبً ث٦  ٧بی ٤١ك١٣ی ٝی ثیبٟ هٟ ؿك ا٤١اؿ ٤ًٚٗ

 ٢ّـ. ثیٞبكی ِّٞ ٝی

 

 تضاد هنافع

٢ـٕبٟ ثیبٟ ١ِـ٥ ٧یش ٦١٤ٕ تقبكٕ ٢ٝبىـ ام ٤ًی ٤١یٌ

 اًت.
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