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سخن سردبیر
شــماره  ۱۳ از فصلنامــه ی بــه تــوان ســلول، ســفری اســت بــه دنیــای پزشــکی بازســاختی، جایــی کــه علــم بــه 

ــی  ــد و در هارمون ــن می کن ــا روش ــه روی م ــده را ب ــور آین ــی پرش ــیرهای درمان ــد مس ــراغ راه امی ــک چ ــوان ی عن

ــود.  ــدا می ش ــکی پی ــابقه در پزش ــرفت های بی س ــه پیش ــن ب ــت یافت ــد دس ــاوری، کلی ــی و فن ــن زندگ بی

ایــن ســفر را بــا روش هــا و تکنیک هــای نویــن بیوتکنولــوژی پزشــکی کــه در واقــع پایــه و اســاس بســیاری 

از پیشــرفت هایی اســت کــه در درمــان و پزشــکی شــخصی بــه کار بــرده می شــوند آغــاز کــرده، در میانــه ی 

ــان،  ــم و در پای ــر می کنی ــای آن پ ــتی و تکنیک ه ــاپ زیس ــی چ ــد جادوی ــاب فراین ــا اعج ــود را ب ــه ی خ راه توش

در بخــش محبــوب ایــن فصلنامــه یعــی زیســت نــگار بــه صــورت یــک ســمفونی از راه حل هــا کــه از مرزهــای 

معمــول پزشــکی فراتــر می رونــد دربــاره ی جدیدتریــن روش هــای درمانــی کــه در دنیــای علــم بــه گــوش 

می رســند صحبــت می کنیــم.

همــراه مــا باشــید تــا مثــل همیشــه، شــاهد ترکیــب تخصــص پزشــکی و ابتــکارات فناورانــه ای باشــیم کــه 

مــا را بــه مرزهــای پزشــکی بازســاختی هدایــت می کنــد. روح پیشــروی را کشــف کنیــم کــه مــا را بــه ســوی 

آینــده ای هدایــت می کنــد کــه  در آن شــرایط ایســتا، نــه تنهــا مدیریــت می شــوند، بلکــه رو بــه جلــو حرکــت 

می کننــد؛ جایــی کــه آن چــه یــک زمــان غیرممکــن بــوده، روال معمــول می شــود. 

ــود.  ــر می ش ــده منتش ــردبیری بن ــا س ــه ب ــت ک ــن شماره ایس ــلول اولی ــوان س ــه ت ــه ی ب ــماره ی ۱۳ فصلنام ش

چیــزی کــه ایــن شــماره را بــرای مــن بســیار بــا ارزش می کنــد رســیدن بــه ایــن مســاله اســت کــه بــه رغــم تمــام 

ــود  ــای خ ــگفتی و زیبایی ه ــا را در ش ــد و م ــدا می کن ــود را پی ــواره راه خ ــم هم ــرایط، عل ــداری ش ــود و ناپای رک

غــرق می کنــد. جــا دارد از تمــام افــرادی کــه بــه نحــوی در نشــر ایــن شــماره نقــی داشــته اند تشــکر کنــم 

ــر و  ــی بش ــود زندگ ــتای بهب ــد، در راس ــورت می گیرن ــم ص ــیر عل ــه در مس ــی ک ــام تلاش های ــدوارم تم و امی

رســیدن بــه آینــده ای روشــن بــه کار گرفتــه شــوند.

الهام ریاضی فرادنبه، سردبیر نشریه ی به توان سلول 
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زیستفناوری پزشکی در خدمت انسان
آیدا ملکی: دانشجوی کارشناسی دانشگاه آزاد لاهیجان

توالى یابــى شــد، دانشــمندان  انســان  ژنــوم  از ســال 2001 کــه 
مى تواننــد ژن هــاى مختلفــى را شناســایى کننــد کــه در بســیارى 
و  قلبى عروقــى  بیمارى هــاى  ســرطان،  ماننــد  بیمارى هــا  از 
ــادى ســاخته شــده اند  ــاى زی ــد. داروه ــى نقــش دارن ــاى روان بیمارى ه
ــا شناســایى ژن هــاى مختلــف، بســیار انتخابــى عمــل مى کننــد.  کــه ب
همچنیــن تعــداد زیــادى از بیمارى هــا ماننــد فیبــروز کیســتیک، 
ــى دوشــن، بیمــارى سیســتم عصبــى هانتینگتــون،  دیســتروفى عضلان
ــى داســى شــکل و ســندرم لــش  نیهــان  تالاســمى، هموفیلــى، کم خون
ــا  ــوارد ب ــن م ــام ای ــوند. تم ــان مى ش ــى، درم ــتفاده از ژن درمان ــا اس ب
توســعه زیســت  فنــاورى پزشــکى امکان پذیــر شــده اند. زیســت فنــاورى 
پزشــکى بخشــى از علــم بیوتکنولــوژى اســت کــه بــا نــام بیوتکنولــوژى 
ــا اســتفاده از ســلول هاى  ــن رشــته ب ــم شــناخته مى شــود. ای ــز ه قرم
ــى  ــرفته مهندس ــون پیش ــرى از فن ــا بهره گی ــلولى و ب ــواد س ــده، م زن
ژنتیــک، در زمینــه تحقیــق و تولیــد محصــولات دارویــى و تشــخیصى 
بــراى درمــان و پیشــگیرى از بیمارى هــا نقــش مفیــدى ایفــا مى کنــد.

تکنیک ها و فناوری های زیست  فناوری پزشکی
(PCR)11. واکنش زنجیره  اى پلیمراز

PCR در ســال 1983 توســط فــردى بــه نــام کــرى مولیــس2  ابداع شــد؛ 

کــه یــک تکنیــک متــداول و اغلــب ضــرورى در آزمایشــگاه هاى بالینــى 
ــخه از  ــا نس ــا میلیارده ــا ت ــریع میلیون   ه ــد س ــراى تولی ــى ب و پژوهش
ــا  ــره    اى از واکنش ه ــاوى زنجی ــت. PCR ح ــى از DNA اس ــش خاص بخ
ــام DNA پلیمــراز انجــام مى شــود.  ــه ن ــق آنزیمــى ب اســت کــه از طری
ایــن تکنیــک بــه طــور کلــى شــامل ســه چرخــه دناتوراســیون، اتصــال 
ــس  ــه اى از جن ــراز در لول ــره اى پلیم ــش زنجی و گســترش اســت. واکن

ــا،  ــوى DNA، نوکلئوتیده ــى از الگ ــاوى مخلوط ــه ح ــن ک پلى پروپیل
پرایمرهــا (رو بــه جلــو و معکــوس) و DNA پلیمــراز اســت، بــه 
ــال ســایکلر انجــام مى شــود.  ــى در دســتگاه ترم ــرات دمای کمــک تغیی
دمــاى بــالا در طــى یــک واکنــش آزمایشــگاهى باعــث دناتــوره شــدن 
ــه  ــود؛ در ادام ــرد مى ش ــته منف ــه دو رش ــى DNA ب ــته هاى دوتای رش
بــا کاهــش دمــا پرایمرهــا مى تواننــد بــه توالى هــاى خاصــى از 
DNA هــدف کــه همولــوگ بــا آن هــا هســتند، متصــل شــوند. ســپس 

ــو در  ــته الگ ــاس رش ــر اس ــل را ب ــاى مکم ــراز نوکلئوتیده DNA پلیم

ــوى  ــته ى الگ ــل رش ــته ى مکم ــت رش ــرار داده و در نهای ــم ق ــار ه کن
 Taq  DNA ــورد اســتفاده ــم م ــن آنزی ــد. رایج تری ــد مى کن ــه را تولی اولی
ــراز (از  ــت. Pfu DNA پلیم ــراز (از Thermophilus aquaticus) اس پلیم
Pyrococcus furiosus) نیــز بــه طــور گســترده اســتفاده مى شــود. ایــن 

ــه در  ــورى ک ــه ط ــتند ب ــاوم هس ــالا مق ــاى ب ــر دماه ــا در براب آنزیم ه
ــه  ــا 95 درج ــانتى گراد ت ــه س ــه از 50 درج ــاى PCR ک ــول چرخه ه ط
ــن  ــد. از ای ــل مى کنن ــدار عم ــور پای ــه ط ــت ب ــر اس ــانتى گراد متغی س
ــا،  ــر بیمارى ه ــى همچــون تشــخیص و نظــارت ب ــراى اهداف ــک ب تکنی
ــان (در  ــایى مجرم ــى، شناس ــاى عفون ــى، بیمارى ه ــاى ژنتیک ناهنجاره
ــدف  ــى از DNA ه ــرد بخش ــه کارک ــى) و مطالع ــکى قانون ــه پزش زمین
 Multiplexــه ــوان  ب ــواع PCR مى ت ــن ان ــود. از مهمتری ــتفاده مى ش اس
PCR ،Nested ،Reverse transcriptase  ،real-time،  Touchdownو 

ــرد. ــاره ک Tetra-primer ARMS PCR اش

1. Polymerase Chain Reaction

2. Kary Banks Mullis
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2.ریزآرایه ها3
ریزآرایــه، تراشــه اى بــا چاهک هایــى داراى توالى هــاى متعــدد از 
ــر  ــن روش ب ــت شــده اند. ای ــک ســطح، ثاب ــه روى ی ــا اســت ک نمونه ه
ــراى جفــت شــدن  ــا، محیطــى را ب ــن جفــت شــدن بازه اســاس قوانی
ــى آورد؛  ــم م ــناخته فراه ــاى ناش ــا نمونه  ه ــده ب ــاى شناخته ش نمونه ه
ــالات  ــل و انفع ــان بســیارى از فع ــکان بررســى هم زم ــاورى، ام ــن فن ای
در  و  فراهــم مى کنــد  را  ژن  هــزاران  بیــان  تشــخیص  و  زیســتى 
ــده)،  ــود زن ــاى موج ــه ژن ه ــۀ مجموع ــس (مطالع ــاى ژنومیک زمینه ه
پروتئومیکــس (مطالعــۀ مجموعــه پروتئین هــاى موجــود زنــده) و 
ــات  ــور مطالع ــه منظ ــى ب ــع ژنوم ــتفاده از مناب ــکریپتومیکس (اس ترنس
عملکــردى بــراى شناســایى و مقایســه ژن هــاى بیان شــونده یــک 
ــى)  ــى و تکوین ــدى، بافت ــى، رش ــف محیط ــرایط مختل ــت ش ــوم تح ژن
کاربردهــاى وســیعى دارد. بــازده ایــن روش بســیار بــالا بــوده و 
ــى از  ــل توجه ــزان قاب ــل می ــه تحلی ــادر ب ــى ق ــان کوتاه ــدت زم در م
ــر  ــا تغیی ــات، ب ــه در جزئی ــاورى ریزآرای ــود فن ــت. بهب ــات اس اطلاع
زیســت شناســى مولکولــى از فــاز کلاســیک خــود بــه فنــاورى ژنومیــک 
ــا DNA شــروع شــدند، امــا  مرتبــط اســت. اگرچــه ریزآرایه هــا ابتــدا ب
ــاى  ــاى DNA (ریزآرایه ه ــون: ریزآرایه ه ــواردى همچ ــامل م ــون ش اکن
( SNP)، MMChips ــاى ــدى، BAC  و ریزآرایه ه cDNA، الیگونوکلئوتی

ــن  ــاى پروتئی ــاى microRNA)، ریزآرایه ه ــر جمعیت ه ــراى نظــارت ب ب
و پپتیــدى (بــراى تجزیــه و تحلیــل پروتئیــن و برهمکنش هــاى 
پروتئینــى)، ریزآرایه هــاى بافتــى، ســلولى، آنتى بــادى، آرایه هــاى 
ریزآرایــه  و  فنوتیــپ  ریزآرایه هــاى  (گلیکوآرایــه)،  کربوهیدراتــى 

ــود. ــوس، مى ش ــاز معک ــن ف پروتئی

4(FISH) 3.هیبریداسیون فلورسانس
هیبریداســیون درجــا فلورســانس یــک تکنیــک تشــخیص ماکرومولکول 
ــیتولوژى  ــه س ــد در زمین ــور جدی ــک ظه ــوان ی ــه عن ــه ب ــت ک اس
ــار در ســال 1969 توســط Nerve مــورد  محســوب مى شــود و اولیــن ب
ــزار نقشــه بردارى  ــک اب ــوان ی ــه عن ــدا، ب ــت. در ابت ــرار گرف اســتفاده ق
فیزیکــى بــراى تعییــن ژن هــاى درون کروموزوم هــا و تعییــن چگونگــى 
آرایــش کروموزوم  هــا توســعه یافــت. FISH از یــک کاوشــگر فلورســنت 
ــرد  ــه ف ــه بخــش منحصــر ب ــراى چســبیدن ب ــه ب ــد ک اســتفاده مى  کن
ــراى جداســازى  ــوان از آن ب DNA هــدف طراحــى شــده اســت و مى  ت

ــدم  ــا ع ــراى تشــخیص وجــود ی ــوزوم و ب ــاى کروم بســیارى از جفت  ه
وجــود یــک توالــى خــاص در نمونــه DNA اســتفاده کــرد. کاوشــگرهاى 
ــرار  ــور ق ــى از ن ــواع خاص ــرض ان ــه در مع ــى ک ــط زمان ــنت فق فلورس
مى گیرنــد رنــگ تولیــد مى  کننــد. در نتیجــه، آســیب شناســان بایــد از 
نــوع خاصــى از میکروســکوپ اســتفاده کننــد کــه بتوانــد انــواع خاصــى 
ــور را تولیــد کنــد و رنگــى را کــه از کاوشــگر مى  آیــد را تشــخیص  از ن
دهــد. ایــن فرآینــد معمــولاً در طــى 2 تــا 3 روز کارى انجــام مى  شــود 
کــه امــکان تاییــد فــورى بالینــى را در موقعیت-هــاى پزشــکى حســاس 
بــه زمــان فراهــم مى  کنــد. تکنیــک فیــش کاربردهــاى مختلفــى 
ــى،  ــاى کروموزوم ــد ناهنجارى ه ــل از تول ــخیص قب ــه: تش دارد؛ از جمل
تشــخیص انــواع تعــداد کپــى (CNVs) در بزرگســالان، تشــخیص 

ــى. ــاى عفون ــخیص بیمارى  ه ــرطان و تش س

3. Microarray

4.  fluorescence in situ hybridization
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(rDNA) نوترکیب DNA .4
بــا اســتفاده از ایــن فنــاورى مى تــوان یــک یــا چندیــن ژن را شناســایى 
کــرد، بــرش داد و در ژنــوم ارگانیســم دیگــرى قــرار داد. بــه طــور کلــى، 
ــرش  ــت: (1) ب ــه اس ــج مرحل ــب داراى پن ــاورى DNA نوترکی ــک فن ی
DNA مــورد نظــر در مکان هــاى محــدود و مشــخص، (2) تقویــت 

ــا PCR، (3) قــرار دادن ژن هــا در ناقل هــا (وکتورهــا)،  نســخه هاى ژن ب
ــه دســت آوردن محصــولات  ــان و (5) ب ــه میزب ــا ب ــال وکتوره (4) انتق
ژن   هــاى نوترکیــب. از ســال 2019 بــه دلیــل قــرار گرفتــن در معــرض 
بیمــارى همه¬گیــر کوویــد 19 در سراســر جهــان، بیوتکنولــوژى 
دامنــه وســیعى بــراى کشــف دارو و واکســن بــراى نجــات جــان 
انســان ها داشــته اســت. فنــاورى rDNA از ارگانیســم هاى میزبــان 
ــاى انســانى  ــان بیمارى ه ــراى درم ــى ب ــد محصــولات درمان ــراى تولی ب
ــراى تولیــد هورمــون انســولین،  اســتفاده مى کنــد، ماننــد E.coli کــه ب
ــه  ــر ک ــال و ســلول هاى مخم ــادى مونوکلون ــاى رشــد، آنتى ب هورمون ه

ــوند. ــتفاده مى ش ــتند، اس ــت B هس ــن هپاتی ــد واکس ــراى تولی ب

5. ویرایش ژنوم  و ژن درمانى
ــانى  ــاى انس ــیارى از بیمارى    ه ــث بس ــت باع ــن اس ــى ممک ــش ژن جه
ماننــد دیابــت، ســرطان، بیمارى    هــاى قلبــى عروقــى، اختــلالات 
ــک  ــم هاى ت ــود. پلى مورفیس ــى ش ــاى روان ــى و بیمارى-ه ــود ایمن خ
ــى  ــه کم خون ــى از جمل ــاى مختلف ــا بیمارى ه ــدى (SNPs) ب نوکلئوتی
داســى شــکل، نقــص ایمنــى ترکیبــى شــدید (SCID)، بتــا تالاســمى، 
هموفیلــى، فیبــروز کیســتیک، فنیــل کتونــورى و غیــره مرتبــط اســت. 
ــام  ــى انج ــا، توانای ــایى ژن    ه ــاختار DNA و شناس ــف س ــان کش از زم
تغییــرات موضعــى خــاص در ژنــوم انســان بــه هــدف تحقیقــات پزشــکى 
ــه دلیــل  تبدیــل شــده اســت و حتــى جوایــز نوبــل شــیمى (2020) ب
 E. و J. Doudna ــه ــوم CRISPR/Cas9 ب ــش ژن ــک ویرای ــعه تکنی توس
Charpentier اهــدا شــد. قیچــى ژنتیکــى CRISPR/Cas9 مى    توانــد 

ــا دقــت بالایــى تغییــر  DNA انســان، گیاهــان و میکروارگانیســم    ها را ب

ــوم  ــن ژن را وارد ژن ــا چندی ــک ی ــوان ی ــک مى ت ــن تکنی ــا ای ــد. ب ده
ــک  ــن تکنی ــل، ای ــرد. در اص ــذف ک ــوم ح ــا از ژن ــن و ی ــرد، جایگزی ک
 DNA ــث شکســتن ــه باع ــاز خــاص شــروع مى شــود ک ــک نوکلئ ــا ی ب
ــپس،  ــود. س ــوم مى ش ــر در ژن ــورد نظ ــاى م ــته اى در مکان ه دو رش
ــى از  ــه یک ــتگى ها را ب ــلول ها، شکس ــى در س ــم درون ــم ترمی مکانیس
دو روش نوترکیبــى همولــوگ یــا اتصــال انتهایــى غیرهمولــوگ ترمیــم 
ــى  ــاى مهندس ــواده از نوکلئازه ــار خان ــروز، چه ــه ام ــا ب ــد. ت مى کن
ــت روى5،  ــاى انگش ــد: نوکلئازه ــرار مى گیرن ــتفاده ق ــورد اس ــده م ش
افکتــور نوکلئــاز شــبه فعال کننــده رونویســى، سیســتم CRISPR/Cas و 

اندونوکلئازهــاى ویرایش کننــده ژنــوم.
ــن اســت  ــان ممک ــلول هاى تحــت درم ــوع س ــر اســاس ن ــى ب ژن درمان
ــن و  ــى ژرملای ــف) ژن درمان ــود: (ال ــدى ش ــه بن ــروه طبق ــه دو گ ب
ــردن  ــن شــامل وارد ک ــى ژرملای ــى ســوماتیک. ژن درمان (ب) ژن درمان
ــا  ــده، ی ــارور ش ــک ب ــپرم، تخم ــا، اس ــه تخمک ه ــادى» ب ــاى «ع ژن ه
ــت  ــن اس ــن ممک ــى ژرملای ــت. ژن درمان ــدان اس ــه فرزن ــن اولی جنی
ــى  ــوع ژنتیک ــش تن ــا افزای ــى ی ــلالات ژنتیک ــردن اخت ــن ب ــراى از بی ب
ــى  ــواد ژنتیک ــى م ــامل معرف ــوماتیک ش ــى س ــود. ژن درمان ــام ش انج
جدیــد بــه ســلول هاى ســوماتیک بــراى بیــان محصــولات ژن درمانــى و 
ــوماتیک  ــلول هاى س ــت. س ــابى اس ــى و اکتس ــاى ارث ــان بیمارى ه درم
ــد  ــرار مى گیرن ــروس نوترکیــب حامــل ژن مــورد نظــر ق در معــرض وی
 DNA ــى از ــه بخش ــر ب ــورد نظ ــروس، ژن م ــا وی ــى ب ــس از آلودگ و پ
ــوز  ــى هن ــم ژن درمان ــا و مفاهی ــود. رویکرده ــل مى ش ــلول ها تبدی س
ــى، روى  ــات پیش بالین ــول آزمایش ــتند و در ط ــرفت هس ــال پیش در ح

ــتند.  ــى هس ــال بررس ــگاهى در ح ــات آزمایش حیوان

5. Zinc Finger Nuclease (ZFN)
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RNA .6 تداخلى6
ــا،  ــه مگس ه ــودات از جمل ــیعى از موج ــف وس ــى ژن در طی ــان خاموش ــى بی ــس از رونویس ــى پ ــم طبیع ــک مکانیس ــى (RNAi)، ی RNA تداخل

نماتدهــا، گیاهــان و پســتانداران اســت. خاموشــى ژن تابعــى از تجزیــه RNA بــه RNAهــاى کوتــاه اســت کــه ریبونوکلئازهــا را بــراى حملــه بــه 
mRNA همولــوگ فعــال مى     کنــد. ایــن فرآینــد توســط آنزیمــى بــه نــام Dicer آغــاز مــى شــود کــه 7dsRNA طولانــى را بــه قطعــات دو رشــته اى 

کوتــاه در حــدود 20 نوکلئوتیــد بــه نــام 8siRNA بــرش مى دهــد. در نتیجــه RNAi یــک ابــزار ضــرورى بــراى مطالعــه عملکــرد ژن اســت و اهمیــت 
اساســى خــود را در ســرکوب انتخابــى ترجمــه پروتئیــن بــا تخریــب ژن کدکننــده mRNA هدفمنــد نشــان مى دهــد.

از فنــاورى RNAi در مهندســى گیاهــان غذایــى، بــراى تولیــد مــواردى کــه ســطوح کمتــرى از ســموم طبیعــى تولیــد مى کننــد، اســتفاده شــده 
اســت. همچنیــن از RNAiهــا بــراى درمــان عفونت هــاى ویروســى، تومورهــاى ســرطانى، بیمارى هــاى عصبــى، اختــلالات کلیــوى و غیــره اســتفاده 
مى شــود. عفونت هــاى ویروســى را مى تــوان بــا اســتفاده از درمان هــاى مبتنــى بــر RNAi، بــا کاهــش فعالیــت ژن هــاى کلیــدى ویروســى درمــان 
کــرد. ســرطان بــه دلیــل تحریــک بیــش از حــد ژن هــا در ســلول ها ایجــاد مى شــود و تاخیــر در فعالیــت آن هــا مى¬توانــد پیشــرفت بیمــارى را 
متوقــف کنــد. درمان هــاى مبتنــى بــر RNAi، رشــد HIV، هپاتیــت C، فلــج اطفــال و ســایر ویروس هــا را در کشــت ســلول هاى انســانى در طــى 

مراحــل کارآزمایــى بالینــى متوقــف کردنــد.

ــر  ــور دیگ ــاى نوظه ــا و فناورى ه ــکى از تکنیک ه ــو پزش ــوژى و نان ــو بیوتکنول ــا، نان ــادى، فرامواده ــلول      هاى بنی ــلولى، س ــت س ــى، کش توالى یاب
ــا  ــده اند. ب ــى انســان ش ــت زندگ ــاء کیفی ــث ارتق ــد و باع ــوژى پزشــکى کرده       ان ــه پیشــرفت بیوتکنول ــى ب ــه کمــک اعظم ــوند ک محســوب مى ش
ــه طــور بى ســابقه اى از بیمارى هــاى انســان  ــد ب ــوژى پزشــکى طــى چنــد دهــه آینــده مى توان ــا الزامــات نظارتــى، بیوتکنول ایــن پیشــرفت ها و ب

پیشــگیرى و آن هــا را درمــان کنــد امــا همچنــان نیازمنــد تحقیــق و توســعه اســت.

منابع:

 6. RNA Interference

 7. Double stranded RNA

 8. Small interfering RNA
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)Illumina( توالییابی ژنوم با روش ایلومینا
باران حسینیان، دانشجوی کارشناسی  بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا )س(

»روشـی نوین و هیجان انگیز که درهای اطلاعات ژنومی را به روی دانشمندان باز کرد« 

ــه  ــدى در ده ــى دو بع ــان کروماتوگراف ــى DNA از زم ــل توالى یاب تکام
ــا ظهــور روش زنجیــره ســانگر  1970 بســیار پیشــرفت کــرده اســت. ب
در 1977، دانشــمندان توانایــى تعییــن توالــى DNA را بــه روشــى قابــل 
اعتمــاد و قابــل تکــرار بــه دســت آوردنــد. یــک دهــه بعــد، اولیــن ابــزار 
توالى یابــى مبتنــى بــر الکتروفــورز خــودکار (CE) معرفــى شــد کــه بــه 

ابــزار اولیــه بــراى پــروژه ژنــوم انســانى تبدیــل شــد.
ژنــوم آنالایــزر در ســال 2005 پدیــدار شــد و بــه مــرور از 84 کیلوبــاز 
ــى  ــر اجــرا رســید. تکنیــک توالى یاب ــاز در ه ــه 1 گیگاب ــر اجــرا ب در ه
توالى یابــى را  قابلیت هــاى  بــود کــه  مــوازى رویکــردى متفــاوت 
متحــول کــرد و «نســل بعــدى» را در علــم ژنومــى راه انــدازى کــرد. از 
 (NGS) آن نقطــه بــه بعــد، خروجــى داده هــاى نســل بعــدى توالى یابــى
از هــر ســال بیــش از دو برابــر مى شــود. در ســال 2005، یــک بــار اجــرا 
ــد  ــاز داده تولی ــک گیگاب ــاً ی ــزر مى توانســت تقریب ــوم آنالای ــر روى ژن ب
ــاز داده در یــک اجــراى  کنــد. تــا ســال 2014، ایــن نــرخ بــه 1,8 تراب

توالــى بــالا رفــت. 
HiSeq X® Ten System  کــه در ســال 2014 منتشــر شــد، ادعــا کــرد 

ــاً  ــا قیمــت تقریب ــک روز ب ــوم انســان را در ی ــش از 45 ژن ــد بی مى توان

ــى  ــم در خروج ــش عظی ــداى از افزای ــد. ج ــى کن 1000 دلار توالى یاب
داده، معرفــى فنــاورى NGS طــرز فکــر دانشــمندان را در مــورد اطلاعات 
ژنتیکــى تغییــر داده اســت. ایــن روش، توالى یابــى در مقیــاس جمعیــت 
را امکان پذیــر مى کنــد و پایــه و اســاس پزشــکى ژنومیــک شــخصى را 
بــه عنــوان بخشــى از مراقبت هــاى پزشــکى اســتاندارد ایجــاد مى کنــد. 
ــه را در یــک  ــا ده هــا هــزار نمون امــروزه محققــان مى تواننــد هــزاران ت

ســال تجزیــه و تحلیــل کننــد.
ــاروارد  ــراد MIT و ه ــه ب ــر مؤسس ــدر، مدی ــک لن ــه اری ــور ک همان ط
ــرفت  ــرعت پیش ــد :«س ــانى، مى گوی ــوم انس ــروژه ژن ــى پ ــر اصل و رهب
ــا وارد  ــد و م ــش مى یاب ــان کاه ــا همچن ــت. هزینه ه ــده اس خیره کنن
ــوگ کامــل ژن هــاى بیمــارى را  دوره اى مى شــویم کــه مى توانیــم کاتال
ــه هــزاران  ــه مــا ایــن امــکان را مى دهــد کــه ب دریافــت کنیــم. ایــن ب
ــت  ــم و در نهای ــا را ببینی ــن آن ه ــاى بی ــگاه کنیــم، تفاوت ه ــر ن نف
ژن هــاى مهمــى را کــه باعــث ســرطان، اوتیســم، بیمارهــاى قلبــى یــا 

ــم. ــف کنی ــوند، کش ــکیزوفرنى مى ش اس
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توالی یابی ژنوم انسان در طول دهه ها
ظرفیــت تعییــن توالــى ژنــوم انســان از دهــه 1990 بــه طــور تصاعــدى 
افزایــش یافتــه اســت. در ســال 2005، بــا معرفــى سیســتم آنالیــز ژنــوم 
ایلومینــا، ســالانه 1,3 ژنــوم انســان تعییــن توالــى شــد. تقریبــاً 10 ســال 
بعــد، بــا سیســتم هاى توالى یابــى Illumina HiSeq X Ten، ایــن تعــداد 

بــه 18000 ژنــوم انســان در ســال افزایــش یافــت.

تاریخچه ایلومینا:
ــه  ــت و ب ــى اس ــوژى آمریکای ــرکت بیوتکنول ــک ش  .Illumina, Inc ی
ــه  ــد. شــرکت Illumina ک ــه مى ده ــات ارائ ــش از 155 کشــور خدم بی
در  آوریــل 1998 ثبــت شــد، سیســتم هاى یکپارچــه اى را بــراى تجزیــه 
و تحلیــل تنــوع ژنتیکــى و عملکــرد بیولوژیکــى، توســعه داده، تولیــد و 
ــى  ــولات و خدمات ــه اى از محص ــرکت مجموع ــن ش ــد. ای ــه مى کن عرض
ــپ و  ــن ژنوتی ــى، تعیی ــاى توالى یاب ــه بازاره ــه ب ــد ک ــه مى ده را ارائ
ــد. مشــتریان Illumina شــامل  ــان ژن و پروتئومیــک خدمــت مى کن بی
مراکــز تحقیقــات ژنومــى، شــرکت هاى دارویــى، موسســات دانشــگاهى، 
ــوژى هســتند. ــى بالینــى و شــرکت هاى بیوتکنول ســازمان هاى تحقیقات

:Illumina توالی یابی با روش ایلومینا
ــال و فناورى هــاى  ــه کلون ــى Illumina از تشــکیل آرای فنــاورى توالى یاب
اختصاصــى، بــراى توالى یابــى ســریع و دقیــق در مقیــاس بــزرگ 
اســتفاده مى کنــد. ایــن سیســتم توالى یابــى، روشــى خلاقانــه و 
انعطاف پذیــر اســت کــه طیــف گســترده اى از کاربردهــا را در ژنومیــک، 

رونویســى و اپى ژنومیــک ممکــن مى ســازد.

فناوری خوشه ای
اختصاصــىِ  فلوســل  ســطح  یــک  روى  بــر  توالى یابــى  الگوهــاى 
طراحى شــده بــراى ارائــه DNA، بــه روشــى کــه دسترســى بــه آنزیم هــا 

ــوند و  ــت مى ش ــد، ثاب را تســهیل کن
در عیــن حــال از پایــدارى بــالاى 

الگــوى متصــل بــه ســطح 
غیراختصاصــى  اتصــال  و 
نوکلئوتیدهــاى  جزئــى 
ــنت  ــا فلورس ــده ب نشاندارش
مى دهنــد.  اطمینــان 
فراینــد تقویــت فــاز جامــد، 
ــان  ــخه یکس ــا 1000 نس ت
ــو را در  ــول الگ ــر مولک از ه
مجــاورت آن هــا (قطــر یــک 
ــا کمتــر) ایجــاد  میکــرون ی
آن جایــى  از  مى کنــد. 
ــامل  ــد ش ــن فرآین ــه ای ک

لکه بینــى  فوتولیتوگرافــى، 

ــى در  ــود، تراکم های ــاه نمى ش ــا در چ ــرار دادن مهره ه ــا ق ــى، ی مکانیک
حــدود ده میلیــون خوشــه ى تــک مولکولــى، در هــر ســانتى متر مربــع 

بــه دســت مى آیــد.
توالى یابى توسط سنتز

ــا ســنتز (SBS) از چهــار نوکلئوتیــد برچســب دار  ــى ب فنــاورى توالى یاب
فلورســنت بــراى توالى دهــى میلیون هــا خوشــه در ســطح فلوســل، بــه 
ــى،  ــر چرخــه توالى یاب ــد. در طــول ه ــوازى، اســتفاده مى کن صــورت م
ــه  ــرى فســفات نشــاندار شــده (dNTP) ب ــد ت ــک دئوکســى نوکلئوزی ی
ــب نوکلئوتیــدى  ــید نوکلئیــک اضافــه مى شــود. برچس زنجیــره اس
ــد،  ــل مى کن ــیون عم ــراى پلیمریزاس ــده ب ــک پایان دهن ــوان ی ــه عن ب
بنابرایــن پــس از هــر ادغــام dNTP، رنــگ فلورســنت بــراى شناســایى 
ــه صــورت آنزیمــى شــکافته  ــردارى مى شــود و ســپس ب ــه، تصویرب پای
شــده تــا امــکان ادغــام نوکلئوتیــد بعــدى فراهــم شــود. رقابــت 
طبیعــى، ســوگیرى در ادغــام را بــه حداقــل مى رســاند. نتیجــه نهایــى، 
توالى یابــى پایــه بــه پایــه ى بســیار دقیــق اســت کــه خطاهــاى خــاص 

ــد. ــذف مى کن ــه ح ــى زمین را در توال
تجزیه و تحلیل داده ها

ــده  ــى خوان ــادى از توال ــداد زی ــول تع ــى Illumina ح ــرد توالى یاب رویک
شــده بــه صــورت مــوازى ســاخته شده اســت. نمونــه بــردارى عمیــق و 
پوشــش یکنواخــت بــراى ایجــاد ،گــردآوردى و کســب اطمینــان از دقت 
بــالا در تعییــن تفاوت هــاى ژنتیکــى اســتفاده مى شــود. نمونــه بــردارى 
عمیــق امــکان اســتفاده از تجزیــه و تحلیــل آمــارى، مشــابه روش هــاى 
ــراى شناســایى هموزیگوت هــا و هتروزیگوت هــا و تشــخیص  مرســوم، ب

ــد.  ــى را مى ده ــاى توال خطاه
ــران امــکان مى دهــد  نرم افــزار جمــع آورى داده هــاى Illumina بــه کارب
ــراز  ــدداً ت ــى، مج ــاى توالى یاب ــع در برنامه ه ــک مرج ــا ی ــا را ب توالى ه
کننــد. ایــن مجموعــه نرم افــزارى شــامل طیــف کاملــى از ماژول هــاى 
جمــع آورى ، پــردازش و تجزیــه و تحلیــل داده هاســت تــا جمــع آورى و 
تجزیــه و تحلیــل داده هــا را بــا کمتریــن مداخلــه کاربــر، ســاده کند. 
ــه داده هــا  ــزار امــکان دسترســى آســان ب ــاز نرم اف فرمــت ب
ــا  ــل ب ــه و تحلی ــردازش و تجزی ــف پ ــل مختل را در مراح

ــد. ــاده مى ده ــردى س ــاى کارب ــتفاده از رابط ه اس
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دقت در پردازش داده ها و سادگی در کار
ــواده معرف هــاى TruSeq، نشــان دهنده آخریــن پیشــرفت فنــاورى  خان
از آماده ســازى نمونــه تــا توالى یابــى  توالى یابــى Illumina اســت. 
ــف  ــا را در طی ــن داده ه ــا دقیق تری ــود ت ــث مى ش DNA،  TruSeq  باع

گســترده اى از کاربردهــا ارائــه دهــد. بــا بالاتریــن بــازده و پردازش هــاى 
بــدون خطــا، محققــان مى تواننــد بالاتریــن اطمینــان را بــه یکپارچگــى 
داده هــاى خــود، بــراى نتیجه گیــرى بیولوژیکــى صحیــح داشــته باشــند.

یــک چرخــه توالى یابــى بســیار خــودکار و کارآمــد، بــه حداقــل زمــان 
ــاز از  ــگا ب ــن گی ــد چندی ــى تولی ــا توانای ــاز دارد. ب ــزار نی ــتفاده از اب اس
ــتانداران را  ــزرگ پس ــاى ب ــى ژنوم ه ــرا، حت ــار اج ــى DNA در هرب توال

ــرد. ــى ک ــال ها توالى یاب ــاى س ــه ج ــا ب ــوان در هفته ه مى ت

:Illumina روش دقیق توالی یابی
ــتفاده  ــا اس ــادى از DNA، ب ــخه هاى زی ــه نس ــت یابى ب ــور دس ــه منظ ب
ــتخراج  ــتند، DNA اس ــترس هس ــه در دس ــددى ک ــاى متع از آنزیم ه
ــه قطعــات کوچکتــر خــرد مى شــوند؛ همچنیــن ممکــن اســت  شــده ب
بــا اســتفاده از فشــار قــوى هــوا و طــى فراینــد نبولیزاســیون1 ایــن کار 
صــورت گیــرد یــا این کــه از شکســتن بــا صــوت، یعنــى سونیکاســیون2  
 DNA اســتفاده شــود کــه از امــواج فراصــوت بــراى شکســت پیوند هــاى
اســتفاده مى کنــد. DNA دو رشــته بــا اعمــال دمــاى 95 درجــه ســانتى 
ــى  ــپس آداپتورهای ــود. س ــل مى ش ــته اى تبدی ــه DNA تک رش ــراد ب گ
ــاى  ــن اولیگونوکلئوتید ه ــه در آزمایشــگاه ســاخته شــده اند و همچنی ک
مکمــل آداپتور هــا را اضافــه مى شــوند تــا در نهایــت بتواننــد بــه 

انتهــاى هــر دو رشــته DNA متصــل شــوند.
مرحلــه بعــدى اتصــال قطعــات DNA بــه فلوســل اســت. در حالــى کــه 
ــاى تک رشــته اى  ــه آن متصــل شــده اند؛ DNAه ــش ب ــا از پی آداپتور ه

افــزوده شــده تــا بــا اتصــال بــه آداپتورهــا، بــه صفحــه متصــل شــوند.
ــر  ــا از تکثی ــود. در روش ایلومین ــاد مى ش ــل ایج ــد پ ــه ى بع در مرحل
ــور  ــه دو آداپت ــته DNA ب ــود. رش ــتفاده مى ش ــل اس ــه روش پ DNA ب

متصــل شــده اســت کــه یــک انتهــا متصــل بــه فلوســل و انتهــاى دیگــر 
آزاد اســت. آداپتــورى کــه در انتهــاى آزاد قــرار دارد، میــل دارد بــه یکى 
 DNA ــه همیــن دلیــل ــى فلوســل متصــل شــود، ب از آداپتور هــاى خال
ــاختارى  ــه س ــود ک ــه فلوســل متصــل مى ش ــر ب ــده و از دو س ــم ش خ
شــبیه پــل را ایجــاد مى کنــد. اولیگونوکلئوتیــدى کــه آداپتــور انتهــاى 
ــا  ــزودن بازه ــى اف ــه آن وصــل مى شــود، در صــورت توانای آزاد DNA ب

بــه مخلــوط مدنظــر، نقــش پرایمــر را ایفــا خواهــد کــرد. 
پــس از رونویســى پرایمــر، یــک نســخه کامــل از روى قطعــه DNAاى 
کــه ســر و تــه آن متصــل بــه آداپتــور بــود، ایجــاد مى شــود. ســاختارى 
ــد  ــان مانن ــا کم ــد ی ــل مانن ــاختار پ ــک س ــود ی ــاهده مى ش ــه مش ک

اســت کــه هنــوز از هــر دو ســر متصــل بــه فلوســل اســت.
ــتقل  ــم مس ــده و از ه ــوره ش ــته DNA دنات ــد، دو رش ــه ى بع در مرحل
ــار رشــته  ــک ب ــا ی ــى از بیــن مــى رود ت مى شــوند ومعمــولا DNA اصل
ــبب  ــل س ــن عم ــود. ای ــى ش ــرو توالى یاب ــته پی ــار رش ــرو و یکب پیش
ــى  ــرده اســت باق ــد ک ــر را تولی ــه پرایم ــط DNAاى ک ــا فق مى شــود ت
بمانــد، همچنیــن DNA از یکــى از انتهاهایــش بــا آداپتــورش از ســطح 
ــکل  ــه ش ــاره ب ــه دوب ــود ک ــث مى ش ــن باع ــده و ای ــده ش ــل کن فلوس

ــردد. ــه ى خــود بازگ اولی
بــراى حصــول نســخه هاى زیــادى از DNA، مراحــل مذکــور بایــد بارهــا 
انجــام شــوند؛ یعنــى مــدام DNA تــک رشــته شــود و پــل ایجــاد کنــد 
ــر عمــل  ــوان پرایم ــه عن ــور ب ــور آزاد متصــل شــود، آداپت ــه اداپت ــا ب ت
کنــد، DNA دو رشــته اى شــود و مجــددا مســتقل و تک رشــته اى شــود؛ 
ــت.  ــردش اس ــته در گ ــته و تک رش ــت دو رش ــن حال ــدام بی ــى م یعن
ــادى از DNA و  ــخه هاى زی ــوان نس ــا بت ــود ت ــث مى ش ــل باع ــن عم ای
توالى هــاى متفاوتــش را بــه طــور همزمــان و مــوازى تکثیــر کــرد کــه 
ــه هــر  ایــن باعــث مى شــود در وقــت و هزینه هــا صرفه جویــى شــود. ب
مجموعــه از یــک DNA کــه در حــال تکثیــر اســت، خوشــه یــا کلاســتر 

ــود. ــه مى ش گفت
پــس از ایــن کــه تعــداد نســخه هاى کافــى از DNA ایجــاد شــد، 
ــه ایــن منظــور،  ــى اصلــى انجــام شــود. ب وقــت آن اســت کــه توالى یاب
ــاى فلئورســنت نشــانه گذارى شــده اند  ــا مارکره ــه ب ــى ک نوکلئوتیدهای
اضافــه شــده و پــس از آن یــک فرســتنده و گیرنــده لیــزرى کــه قابلیــت 
ــد داد.  ــام خواه ــا را انج ــش نوکلئوتیده ــا را دارد، خوان ــش آن ه خوان
لازم اســت بــراى انجــام ایــن عمــل مــوادى ماننــد پرایمرهــا، بافرهــا و 

ــود. ــه ش ــز اضاف ــرازى نی ــاى پلیم آنزیم ه
ــب  ــا مرت ــد داده ه ــدند، بای ــى ش ــا توالى یاب ــه قطعه ه ــه هم ــى ک زمان
ــن بخــش در  ــدا شــوند. ای ــد پی ــپ3 دارن ــا مناطقــى کــه اوورل شــوند ت
ــط  ــا فق ــا روش ایلومین ــا ب ــت ام ــر اس ــیار وقت گی ــول بس ــت معم حال
ــات  ــه قطع ــت ک ــاز اس ــن نی ــرد. همچنی ــان مى ب ــن 7-14 روز زم بی
ــن  ــا ای ــتگاه ایلومین ــود؛ دس ــل ش ــى حاص ــوم کل ــا ژن ــوند ت ــب ش مرت

ــاند.  ــام مى رس ــه انج ــودکار ب ــورت خ ــه ص ــل را ب عم
توالى یابــى Illumina، تــوان عملیاتــى بالایــى دارد؛ ایــن پلتفرم هــا 

https://www.illumina.com/science/technology/next-generation-se-  منبع:

quencing/sequencing-technology/2-channel-sbs.html
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2.  sonication
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ــى در  ــاى ژنوم ــراى پروژه ه ــا را ب ــه آن ه ــد ک ــد کنن ــى تولی ــبتاً کوتاه ــان نس ــدت زم ــى را در م ــاى توالى یاب ــادى از داده ه ــم زی ــد حج مى توانن
ــد. ــب مى کن ــزرگ مناس ــاس ب مقی

ــا نــرخ خطــاى کــم شــناخته مى شــود کــه بــراى کاربردهایــى ماننــد تشــخیص بالینــى و  ــالا، ب فنــاورى توالى یابــى Illumina بــه دلیــل دقــت ب
شناســایى تغییــرات ژنتیکــى بســیار مهــم اســت. همچنیــن ایــن فنــاورى مقیاس پذیــر اســت و بــه محققــان اجــازه مى دهــد ژنوم هــاى کوچــک 
ــى Illumina در مقایســه  ــر تمــام ایــن مــوارد، توالى یاب ــى کننــد. عــلاوه ب ــه صــورت مــوازى توالى یاب ــه را ب ــزرگ و همچنیــن چندیــن نمون ــا ب ی
بــا ســایر فناورى هــاى توالى یابــى، مقــرون بــه صرفــه اســت و آن را بــراى طیــف گســترده اى از تحقیقــات و کاربردهــاى بالینــى قابــل دســترس 

مى کنــد.
ــى RNA و مــوارد دیگــر  ــوم، توالى یابــى هدفمنــد، توالى یاب ــى، از جملــه توالى یابــى کل ژن ــه طــور کلــى ایلومینــا کاربردهــاى مختلــف توالى یاب ب
ــا تغییــرات ســاختارى را دشــوار  ــا ب ــا توالى هــاى تکــرارى ی را ارائــه مى دهــد امــا از طرفــى، توالى یابــى Illumina مى توانــد جمــع آورى ژنوم هــا ب
کنــد و همچنیــن بــا وجــود دقــت بــالا، بــاز هــم مى توانــد خطاهایــى را بــه ویــژه در مناطقــى بــا محتــواى GC یــا هموپلیمرهــاى بــالا، ایجــاد 

کنــد.
ــاز  ــع محاســباتى نی ــه تخصــص بیوانفورماتیــک و مناب ــده باشــد و ب ــد پیچی ــى Illumina مى توان ــه و تحلیــل داده هــاى توالى یاب همین طــور تجزی

داشــته باشــد کــه ممکــن اســت بــراى برخــى از کاربــران چالش برانگیــز باشــد.
بــه طــور خلاصــه، توالــى Illumina تــوان عملیاتــى و دقــت بالایــى را ارائــه مى دهــد و مقــرون بــه صرفــه اســت. امــا همچنیــن داراى محدودیت هایى 
در تجزیــه و تحلیــل داده هــا اســت. محققــان بایــد ایــن عوامــل را هنــگام انتخــاب فنــاورى توالى یابــى مناســب بــراى کاربردهــاى خــاص خــود، 

در نظــر بگیرنــد.

منبع:
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روشهـــای جادویــــی 
چاپ سه بعدی،

ساخت رگهای خونی مصنوعی
الهام ریاضی، دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا )س( تهران

با همکاری سیده عارفه صادقی، دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا )س( تهران

چــاپ ســه بعــدى بــا کاربردهــاى عمــده در زمینــه پزشــکى بــه ســرعت 
تکامــل یافتــه اســت. یکــى از بزرگتریــن پیشــرفت هایى کــه منجــر بــه 
ــلول ها  ــتى، س ــواد زیس ــعه م ــد، توس ــدى ش ــه بع ــتى س ــت زیس پرین
ــود.  ــردى ب ــده، کارب ــاى زن ــاخت بافت ه ــراى س ــتیبان ب ــزاى پش و اج
چندیــن روش و تکنیــک مختلــف پرینــت زیســتى ســه بعــدى بــه طــور 
خلاصــه در اینجــا توضیــح داده شــده اســت و کاربردهــاى پرینــت ســه 
ــه شــده اســت.  ــى مصنوعــى ارائ ــراى ســاخت رگ هــاى خون بعــدى ب
آینــده،  میان رشــته اى  نوآورى هــاى  و  تحقیقــات  مــى رود  انتظــار 
ــد. ــاختى را متحــول کن ــت و پزشــکى بازس ــى باف ــاى مهندس زمینه ه

چــاپ ســه بعــدى در دهه هــاى گذشــته توجــه فزاینــده اى را بــه خــود 
جلــب کــرده اســت و در حــال حاضــر در بخش هــاى مختلــف صنعتــى 
ــتفاده  ــده اس ــواد پیچی ــازه ها و م ــان س ــریع و آس ــاخت س ــراى س ب
ــى در  ــل توجه ــرفت هاى قاب ــه پیش ــدى، ب ــه بع ــاپ س ــود. چ مى ش
ــه  ــدى)، ب ــه بع ــتى س ــت زیس ــتى (پرین ــاى بهداش ــش مراقبت ه بخ
ویــژه در پزشــکى بازســاختى منجــر شــده اســت، زیــرا فراینــد چــاپ، 
ــهیل  ــا تس ــاس تقاض ــر اس ــا را ب ــا و اندام ه ــلول ها، بافت ه ــد س تولی
ــاى  ــاد زمینه ه ــه ایج ــر ب ــاورى منج ــرفت هاى فن ــن پیش ــد. ای مى کن

ــت» شــده اســت. ــد «مهندســى باف ــد مانن علمــى جدی
ــى  ــى از دسترس ــاً ناش ــدى عمدت ــه بع ــتى س ــاپ زیس ــعه در چ توس
محــدود بــه اندام هــا در ســطح جهانــى بــوده اســت کــه بــراى بازســازى 
ــاز  ــورد نی ــاده م ــا از کار افت ــه ی ــت رفت ــاى از دس ــا و بافت ه اندام ه
ــاى  ــراى بافت ه ــا ب ــخت ترین کاربرده ــن و س ــت. چالش برانگیزتری اس
ــخت  ــت س ــروف، باف ــت، غض ــاى پوس ــامل بافت ه ــده ش ــى ش مهندس

ــت. ــى اس ــاى عروق ــب و بافت ه ــت قل ــتخوان، باف ــد اس مانن
مدل ســازى پزشــکى یکــى دیگــر از زمینه هایــى اســت کــه در آن 
ــه طــور فزاینــده اى در حــال اســتفاده اســت. در  پرینــت ســه بعــدى ب
فرآیندهــاى بالینــى، مدل هــاى پرینــت ســه بعــدى بــراى برنامه ریــزى 

ــده اند.  ــع ش ــد واق ــوزش پزشــکى مفی جراحــى و آم

بــه طــور کلــى، بیوفبریکاســیون1 را مى تــوان بــه عنــوان «تولیــد 
خــودکار محصــولات بیولوژیکــى عملکــردى بــا ســازماندهى ســاختارى 
از ســلول هاى زنــده، مولکول هــاى فعــال زیســتى، مــواد زیســتى، 
ترکیبــى  ســاختارهاى  میکروبافت هــا،  ماننــد  ســلولى  توده هــاى 
ســلول-مواد از طریــق چــاپ زیســتى یــا مونتــاژ زیســتى» تعریــف کــرد. 
تکنیک هــاى مهندســى زیســتى بــراى ســاخت رگ هــاى خونــى 
ــه  ــرار گرفت ــه ق ــورد مطالع ــى م ــاى مختلف ــط گروه ه ــى توس مصنوع
اســت. فناورى هــاى چــاپ ســه بعدى مى تواننــد ســاخت ســریع و 
ــى  ــازهاى عروق ــا پیش س ــازى ب ــراى سلول س ــت ها را ب ــق داربس دقی
ــد  ــراى تولی ــان ب ــغ انس ــى بال ــلول هاى عروق ــى از س ــا مخلوط های ی
ــد. پیشــرفت در  ــه صــورت زیســتى مهندســى کنن ــى ب ــاى خون رگ ه
ــه رویکردهــاى  ــزون ب ــاز روزاف چــاپ زیســتى ســه بعــدى ناشــى از نی
ساخت وســاز جایگزیــن بــراى توســعه بافت هــا و حتــى اندام هــا 
ــواد و  ــاخت م ــه س ــادر ب ــود، ق ــوم موج ــاى مرس ــرا روش ه ــت، زی اس
ــا خــواص ســاختارى، مکانیکــى و بیولوژیکــى لازم ماننــد  ســازه هایى ب

زیست ســازگارى و پیچیدگــى نیســتند.

اصول اولیه پرینت زیستی سه بعدی
ــى  ــاس موقعیت یاب ــر اس ــه بعدى ب ــتى س ــاپ زیس ــى، چ ــور کل ــه ط ب
دقیــق لایــه بــه لایــه اجــزاى بیولوژیکــى، مــواد بیوشــیمیایى و 
ســلول هاى زنــده، بــا کنتــرل فضایــى محــل قرارگیــرى اجــزاى 
ــه  ــى ک ــرد. فرایندهای ــورت مى گی ــدى ص ــه بع ــاختار س ــردى س عملک
ــح داده  ــه توضی ــود در ادام ــتفاده مى ش ــا اس ــتى از آن ه ــاپ زیس در چ

شــده اند.
 bios بــه طــور خلاصــه، بیومیمیــک2 یــا بیومیمتیــک3 (از کلمات یونانــى
بــه معنــاى زندگــى و mimesis بــه معنــاى تقلیــد) بــه عنــوان فرآینــد 
بررســى طبیعــت، سیســتم ها، فرآیندهــا و عناصــر آن بــه منظــور الهــام 
گرفتــن بــراى بــراى حــل بهینه مشــکلات انســان تعریف مى شــود. ادغام 
1. biofabrication

2. biomimicry

3. biomimetics
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ــاى  روش ه
بیومیمتیــک 
ســازه  یــک  در 
ــرى  ــى زیســتى، تأثی چاپ
بــر پیوســت، مهاجــرت،  پویــا 
ــرون زا  ــلول هاى درون زا و ب ــرد س ــر و عملک تکثی
ــدازه  ــن ان ــلولى و همچنی ــال س ــر اتص ــده اى ب ــر عم ــواد، تأثی دارد. م
و شــکل ســلول دارنــد، بنابرایــن ایــن روش، کنتــرل ســلول ها را 
ــد  ــاس مانن ــاى نانومقی ــن، ویژگى ه ــر ای ــلاوه ب ــازد. ع ــن مى س ممک
ــلولى،  ــت س ــر پیوس ــد ب ــز مى توانن ــیارها نی ــا و ش ــا، پله ه برآمدگى ه

ــد.  ــر بگذارن ــلولى تأثی ــکلت س ــه اس ــر و مجموع تکثی
ــا بافــت  ــدام ی خودآرایــى مســتقل، فرآینــدى اســت کــه رشــد یــک ان
خــاص را در شــرایط آزمایشــگاهى، مشــابه چیــزى کــه در رشــد 
اندام هــاى جنینــى صــورت مى گیــرد، تقلیــد مى کنــد. در ایــن فرآینــد، 
ــک بافــت در حــال رشــد، اجــزاى ماتریکــس  ــه ی اجــزاى ســلولى اولی
ــد  ــد مى کنن ــب را تولی ــلولى مناس ــیگنال هاى س ــلولى و س ــارج س خ
ــر  ــورد نظ ــت م ــى باف ــازمان دهى مســتقل و الگوده ــه س ــر ب ــه منج ک
شــده و ویژگى هــاى عملکــردى و ســاختارى بافــت را ایجــاد مى کننــد. 
ــتکارى  ــى دس ــى و توانای ــى جنین ــم هاى اندام زای ــل مکانیس درك کام
ــراى  شــرایطى کــه ایــن مکانیســم هاى جنینــى را تنظیــم مى کننــد، ب

ــدف ضــرورى اســت. ــن ه ــه ای ــز ب ــتیابى موفقیت آمی دس
ــه  ــه ب ــت، ک ــت اس ــت، داربس ــى باف ــى در مهندس ــل اساس ــک عام ی
صــورت یــک بســتر ســه بعــدى و بســیار متخلخــل اســت. ســلول ها در 
ــوند.  ــل مى ش ــه داربســت منتق ــد و ســپس ب کشــت گســترش مى یابن
داربســت ســطحى را ارائــه مى دهــد کــه ســلول ها روى آن مى چســبند، 
ــس  ــد ماتریک ــه مى توانن ــد و در ادام ــد مى کنن ــوند، رش ــر مى ش تکثی
ــردى  ــاختارى و عملک ــاکاریدهاى س ــا و س ــلولى از پروتئین ه ــارج س خ
ــد. خــواص  ــده را ایجــاد مى کنن ــت زن ــت باف ــد و در نهای ــد کنن را تولی
بیولوژیکــى ســلول ها توســط ترکیــب مــواد داربســت و همچنیــن 
ــا)  ــا کانال ه ــذ ی ــا، مناف ــا، دیواره ــاد پایه ه ــى آن (ابع ــاختمان داخل س
تعدیــل و کنتــرل مى شــوند. در ادامــه بــه تکنیک هــاى چــاپ زیســتى 

ــم. ــتر مى پردازی بیش

ــش  ــى (بخ ــان حرارت ــر افش ــر جوه ــى ب ــاپ زیســتى مبتن ــاورى چ فن
ــه  ــد ک ــتفاده مى کن ــى اس ــان الکتریک ــس جری ــک پال ــر)، از ی A تصوی
ــد  ــى تولی ــته و حباب های ــر گذاش ــازك تاثی ــه ن ــت لای ــر روى مقاوم ب
مى کنــد کــه بــه علــت ایجــاد فشــار، قطــرات جوهــر را بــه حرکــت در 
مــى آورد. ایــن نــوع چــاپ از طریــق یــک فرآینــد بــدون تمــاس و بــه 
طــور خــاص بــا قــرار دادن قطــرات ریــز دقیــق «جوهــر زیســتى»4 بــر 

روى یــک بســتر هیــدروژل یــا ظــرف کشــت حاصــل مــى شــود.
در (B)، مبــدل پیزوالکتریــک5 پالســى ایجــاد مى کنــد کــه فشــار گــذرا 
 (C) ــش ــد. در بخ ــرون مى زنن ــرات بی ــه قط ــرده و در نتیج ــاد ک ایج
ــا  ــا ی ــا، خمیره ــل از محلول ه ــار حاص ــک فش ــه کم ــتى ب ــاپ زیس چ
ــا فشــار بــه شــکل  مــواد پراکنــده صــورت مى گیــرد و مــواد زیســتى ب
ــا  ــرو ی ــاس میک ــازل در مقی ــوراخ ن ــق س ــته از طری ــته پیوس ــک رش ی

ــوند. ــارج مى ش ــوزن خ میکروس
ــواد  ــروج م ــر خ ــى ب ــار، متک ــک فش ــه کم ــتى ب ــاپ زیس ــک چ تکنی
زیســتى6 انتخابــى اســت کــه معمــولاً بــه صــورت خمیــر، محلــول یــا 
ــدن  ــگ ش ــا هماهن ــواد ب ــن بیوم ــوند. ای ــه مى ش ــده فرمول ذرات پراکن
ــوند و  ــارج مى ش ــتون خ ــر پیس ــى ب ــار مبتن ــا فش ــى ی ــار هوای ــا فش ب
بــه شــکل رشــته از طریــق یــک ســوراخ نــازل در مقیــاس میکــرو یــا 
ــوند.  ــرار داده مى ش ــت ق ــتر ثاب ــک بس ــر روى ی ــوزن ب ــک میکروس ی
ــا و  ــت الگوه ــتى، در نهای ــواد زیس ــه م ــه لای ــه ب ــوب لای ــس از رس پ
ــد. نمایــش شــماتیکى  ســاختارهاى ســه بعــدى کامــل شــکل مى گیرن

ــر نشــان داده شــده اســت. ــر زی ــک در تصوی ــن تکنی از ای

تصویر: ترسیم شماتیک تکنیک هاى چاپ زیستى رایج

4. bioink

5. piezoelectric

6. extrusion
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تصویر چاپ زیستى مبتنى بر خروج مواد

ــه  ــد ک ــان مى ده ــزر را نش ــر لی ــى ب ــتى مبتن ــاپ زیس ــش (D)، چ بخ
ــا اســتفاده از  ــر روى یــک بســتر ب ــر اســاس رســوب مــواد زیســتى ب ب
لیــزر بــه عنــوان منبــع انــرژى انجــام مى شــود و از ســه بخــش تشــکیل 
ــتر  ــک بس ــوار و ی ــک ن ــى، ی ــزرى پالس ــع لی ــک منب ــت: ی ــده اس ش
ــان تابــش مى کننــد و باعــث مى شــوند  ــه روب دریافت کننــده. لیزرهــا ب
کــه بخــش مایــع مــواد بیولوژیکــى تبخیــر شــوند و مــواد بــه صــورت 
ــى  ــواد بیولوژیک ــر م ــراى تبخی ــند. ب ــده برس ــه بســتر گیرن ــره اى ب قط
مایــع، بســتر دریافت کننــده حــاوى یــک بیوپلیمــر یــا محیــط کشــت 
ســلولى بــراى حفــظ چســبندگى ســلولى و رشــد پایــدار پــس از انتقــال 

ــت. ــان اس ــلول ها از روب س

چاپ زیستی عروق خونی مصنوعی
ــى  ــراى چــاپ زیســتى عــروق خون روش هــا و تکنیک هــاى مختلفــى ب
ــاى  ــواد و روش ه ــتفاده از م ــا اس ــى ب ــاختار هاى عروق ــى و س مصنوع
ــاى  ــان تکنیک ه ــده اند. در می ــنهاد ش ــلولى پیش ــدون س ــا ب ــلولى ی س
ــت  ــى باف ــراى مهندس ــه ب ــدى ک ــه بع ــتى س ــت زیس ــف پرین مختل
ــروق  ــتى ع ــاپ زیس ــراى چ ــى ب ــه روش اصل ــود، از س ــتفاده مى ش اس

ــود: ــتفاده مى ش ــى اس مصنوع
ــاى  ــوذ حــاوى کانال ه ــل نف ــم قاب ــاى حجی ــف) ســاخت ماتریس ه  (ال
یکپارچــه، کــه بــه صــورت ســاختارهاى پیچیــده اى طراحــى مى شــوند 

ــد. ــد مى کنن ــى را تقلی ــاى خون ــاى رگ ه ــه ویژگى ه ک

 

 ( ب )
الگوبــردارى 

بــه  ســلول ها  از 
ســاختارهاى  صــورت 

خودآرایــى  بــراى  خطــى 
خطــى  ســاختارهاى  در  ســلول ها  آن هــا: 

چیــده مى شــوند و ســازمان دهى طبیعــى ســلول ها ارتقــا یافتــه 
مى شــود. خونــى  رگ هــاى  تشــکیل  بــه  منجــر  نهایــت  در  و 

ــه شــکل لوله هــاى ایســتاده  ــه اى مســتقل کــه ب  (ج) ســاختارهاى لول
آزاد ایجــاد شــده و بــه داربســت یــا تکیــه گاه نیــاز ندارنــد و در 
ــد. ــل کنن ــى عم ــاى مصنوع ــوان رگ ه ــه عن ــت ب ــن اس ــت ممک نهای

در برخــى از مطالعــات تجربــى، مــواد ســاخت داربســت ها حــاوى 
ــت  ــده اس ــى مان ــددى باق ــکلات متع ــا مش ــتند، ام ــلول هایى هس س
کــه بایــد حــل شــوند. از آن جایــى کــه چندیــن نــوع ســلول مختلــف 
در رگ هــاى خونــى وجــود دارد، از جملــه ســلول هاى اندوتلیــال، 
ــره،  ــد و غی ــت همبن ــت ها، باف ــاف، فیبروبلاس ــه ص ــلول هاى ماهیچ س
ــد  ــکان رش ــف، ام ــلول هاى مختل ــواع س ــدى ان ــاپ هیبری ــوز در چ هن

ــم بســیار دشــوار اســت. ــا ه ــن ســلول ب ــى چندی طبیع
پیشــرفت در تکنیک هــاى تولیــد افزودنى هــا، روش هــاى تصویربــردارى 
پزشــکى، بیومــواد و مهندســى ســلولى منجــر بــه پیشــرفت هاى بیشــتر 
در ســاخت ســاختارهاى بافــت عروقــى خــاص بیمــار مى شــود. امــا بــاز 
هــم چالش هــاى قابل توجهــى ماننــد نیازهــاى ســلول ها و مــواد، بلــوغ 
ــده اســت.  ــى مان ــروق مناســب و عصب ســازى باق ــت، ع و عملکــرد باف
انتظــار مــى رود کــه تحقیقــات و توســعه مطالعــات چنــد رشــته اى در 
آینــده، زمینه هــاى مختلــف مهندســى بافــت و پزشــکى بازســاختى را 

متحــول کنــد.

منبع:

تصویر شماتیک چاپ لیزرى
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استراتژی درمان گلوکوم1)آب سیاه( برای هدایت سلول های بنیادی به شبکیه زیســـت             نــــگـــار
زهرا محبی دانشجوی کارشناسی  بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا )س(

دانشــمندان رویکــرد جدیــدى را توســعه داده انــد کــه بــه 
ــلول هاى  ــه س ــا ب ــد ت ــازه مى ده ــادى اج ــلول هاى بنی س
ــادر  ــلول ها ق ــن س ــوند. ای ــل ش ــبکیه تبدی ــى2 ش گانگلیون
ــدن در شــبکیه چشــم هســتند.  ــده مان ــه مهاجــرت و زن ب
ایــن رویکــرد یــک اســتراتژى درمانــى جدیــد امیدوارکننده 
را بــراى بیمارى هایــى ماننــد گلوکــوم ارائــه مى دهــد 
ــى شــبکیه  ــن ســلول هاى گانگلیون ــن رفت ــه در آن از بی ک
ناشــى از ایــن بیمــارى منجــر بــه از دســت دادن غیرقابــل 

ــود. ــى مى ش ــت بینای برگش
گلوکــوم یکــى از علــل اصلــى نابینایــى در سراســر جهــان 
ــن  ــن رفت ــل از بی ــه دلی ــى ب اســت و از دســت دادن بینای

ســلول هاى گانگلیونــى شــبکیه (RGCs)، در حــال حاضــر بــا هیــچ 
درمانــى قابــل برگشــت نیســت. برخــى از مطالعــات بــه جایگزینــى RGCهــا از طریــق پیونــد ســلولى پرداخته انــد، امــا ایــن فراینــد هنــوز در 
ــلول ها در  ــن س ــر ای ــازى موث ــراى بازس ــر ب ــى دقیق ت ــه روش ــاز ب ــه نی ــت ک ــى اس ــو از محدودیت های ــت و ممل ــعه اس ــق و توس ــه تحقی مرحل
ــان در موسســه تحقیقــات چشــم و گــوش جمعــى  ــه رهبــرى محقق ــد رشــته اى ب ــک تیــم چن شــبکیه را نشــان مى دهــد. در حــال حاضــر ی

ــد. ــایى کرده ان ــوم شناس ــلول هاى گلوک ــى س ــان جایگزین ــراى درم ــده را ب ــد امیدوارکنن ــتراتژى جدی ــک اس Schepens، ی

ــد  ــه اى تغییــر دادن ــه گون ــد خــود ریزمحیــط چشــم را ب محققــان در مطالعــه جدی
ــلول هاى  ــه س ــا را ب ــد و آن ه ــون بگیرن ــادى را از خ ــلول هاى بنی ــد س ــه بتوانن ک
ــه شــبکیه  ــه مهاجــرت ب ــادر ب ــن ســلول ها ق ــد. ای ــل کنن ــى شــبکیه تبدی گانگلیون
ــده مانــدن در آن هســتند. آن هــا مطالعــه خــود را روى شــبکیه مــوش  چشــم و زن
بالــغ انجــام دادنــد، امــا بــه گفتــه محققــان، روزى مى تــوان ایــن روش درمــان را در 

شــبکیه چشــم انســان نیــز بــه کار بــرد.
پیونــد ســلول هاى  اســتراتژى هاى  از موفقیــت  از محدودیت هایــى کــه  یکــى 
ــه  ــن اســت ک ــد، ای ــرى مى کن ــات شــبکیه چشــم جلوگی ــى در مطالع ــادى فعل بنی
ــه  ــى ک ــه جای ــد و ب ــى مى مانن ــق باق ــل تزری ــده در مح ــلول هاى اهداکنن ــر س اکث
ــک راه حــل  ــایى ی ــراى شناس ــد. ب ــاز هســتند مهاجــرت نمى کنن ــورد نی بیشــتر م
بهتــر، محققــان RGCs را از ســلول هاى بنیــادى ایجــاد کردنــد، ســپس بــه آزمایــش 
توانایــى مولکول هــاى ســیگنال دهى مختلــف، همچــون کموکاین هــا، بــراى هدایــت 
ــد.  ــبکیه پرداختن ــود در ش ــح خ ــاى صحی ــه موقعیت ه ــد ب ــاى جدی ــن نورون ه ای

تیــم تحقیقاتــى از رویکــرد «big data» اســتفاده کردنــد و صدهــا مولکــول و گیرنــده از ایــن قبیــل را بــراى یافتــن 12 مــورد منحصــر بــه فــرد 
بــراى RGC مــورد بررســى قــرار دادنــد. آن هــا دریافتنــد کــه فاکتــور 1 مشتق شــده از اســتروما بهتریــن مولکــول بــراى مهاجــرت و پیونــد اســت.

ــک  ــده، ی ــلول هاى اهداکنن ــى س ــت و یکپارچگ ــت حرک ــراى هدای ــا ب ــتفاده از کموکاین ه ــن روش اس ــتند:« ای ــار داش ــمندان اظه ــن دانش ای
ــى اســت.» ــاران گلوکوم ــى در بیم ــدن بینای ــراى بازگردان ــده ب ــرد امیدوارکنن رویک

منبع: 

https://www.wolchok.com/blog/how-is-glaucoma-diagnosed :منبع 

 https://images.app.goo.gl/7tgK1KhWRuCgmsfP6 :منبع

1. glaucoma

2. Ganglion
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مبارزه با سرطان به کمک نانوپهپادها
شایسته مقدم راد، فارغ التحصیل کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

ــرطانى را از  ــلول هاى س ــه س ــار، از جمل ــوده و بیم ــلول هاى آل ــه س ــتند ک ــى هس ــفید خون ــاى س ــى (NK) گلبول ه ــنده طبیع ــلول هاى کش س
ــارزه کننــد.  ــا ســلول هاى بیمــار مب ــد، مى تواننــد ب ــرار بگیرن ــوژن ق ــدون این کــه از قبــل، در معــرض پات ــن ســلول ها حتــى ب ــد. ای بیــن مى برن
ــرار  ــه ق ــورد مطالع ــر ســلول هاى NK م ــى ب ــردن ســلول هاى ســرطانى، ایمونوتراپى هــاى مبتن ــن ب ــراى از بی ــا ب ــى آن ه ــى ذات ــل توانای ــه دلی ب
گرفتــه اســت. بــا ایــن وجــود، چالش هــاى متعــددى وجــود دارد، ماننــد نفــوذ محــدود آن هــا بــه ســلول هاى تومــور، مانــدگارى پاییــن و طــول 

ــدن. عمــر کــم ســلول هاى NK در داخــل ب
محققــان تــا بــه امــروز، چندیــن پروتئیــن  مهندسى شــده  طراحــى کرده انــد کــه بــه صــورت انتخابــى، بــه ســلول هاى NK و ســلول هاى ســرطانى 
مــورد نظــر متصــل شــده و باعــث مى شــوند کــه ایــن دو، در نزدیکــى هــم قــرار گیرنــد. همچنیــن، از نانــوذرات هــم مى تــوان بــه عنــوان بســترى 

بــراى اتصــال ســلول هاى کشــنده طبیعــى و ســلول ســرطانى اســتفاده کــرد.
محققــان مؤسســه ملــى علــم و فنــاورى اولســان (UNIST)در کــره جنوبــى، نانوپهپاد هایــى1 را بــه نــام « NKeND» طراحــى و ایجــاد کرده انــد 
ــه،  ــن مطالع ــد. در ای ــت مى کن ــودى آن، هدای ــرطانى و ناب ــلول س ــمت س ــه س ــا را ب ــرده و آن ه ــر ک ــى را درگی ــنده طبیع ــلول هاى کش ــه س ک
ــوان  ــه عن ــد کــه ب ــه دســت آوردن ــام «AaLS» را ب ــه ن ــو ب ــاس نان ــد و در مقی ــن قفس مانن ــک پروتئی ــرى Aquifex aeolicus ی ــان از باکت محقق

ــه کار مــى رود. ــراى تحویــل هدفمنــد نانوپهپادهــاى NKeND ب بســترى ب

ــا بیــان بیــش از حــد HER2، و ســلول هاى  ــر روى ســلول هاى SK-OV-3، یــک رده ى ســلولى ســرطان تخمــدان ب محققــان NKeND هــا را ب
MDA-MB-468، یــک رده ى ســلولى ســرطان ســینه بــا بیــان بیــش از حــد EGFR، آزمایــش کردنــد. مشــاهده شــد NKeND هــا کــه بــا رنــگ 

ــه ســلول هاى ســرطانى هــدف و ســلول هاى NK انســانى متصــل شــده و ســلول هاى NK فعــال شــدند. ــد، ب فلورســنت نشــان دار شــده بودن
ــورت  ــرطان ص ــه س ــى علی ــاد درمان های ــت ایج ــى جه ــنده طبیع ــلول هاى کش ــدرت س ــتفاده از ق ــراى اس ــادى ب ــاى زی ــال، تلاش ه ــه ح ــا ب ت
ــرد. ــارزه ک ــا ســرطان مب ــر ب ــه طــور مؤثرت ــرده و ب ــت ک ــوان ســلول هاى NK را هدای ــاورى مى ت ــن فن ــا کمــک ای ــون، ب ــا اکن ــه اســت ام گرفت

منابع: 

NKeND شکل1: هدایت سلول هاى کشنده طبیعى به سمت سلول سرطانى توسط
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1748013223003249

1. Nanodrones
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تشخیص سرطان ریه با ساده ترین امکانات!
الهام ریاضی فرادنبه، دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا )س( تهران

https://statnano.com/news/73305/Inhalable-Sensors-Could-Enable-Early-Lung-Cancer-Detection : منبع 

ــه اســت،  ــه در MIT توســعه یافت ــدى ک ــاورى جدی ــا اســتفاده از فن ب
ــه آســانى استنشــاق حســگرهاى  ــد ب ــه مى توان تشــخیص ســرطان ری
ــا  ــد آی ــان مى ده ــه نش ــش ادرار ک ــام آزمای ــپس انج ــوذرات و س نان
ــد  ــرم جدی ــن پلتف ــود.در ای ــام ش ــر، انج ــا خی ــود دارد ی ــور وج توم
ــا DNA کــه  ــه، نانوسنســورهاى بارکــد شــده ب تشــخیص ســرطان ری
ــوده و  ــت (ABNs1) ب ــر فعالی ــى ب ــورهاى مبتن ــورت بیوسنس ــه ص ب
مى تواننــد از طریــق یــک نبولایــزر یــا دســتگاه تنفســى جــذب شــوند، 
بــا یــک تســت ادرار ســاده ى مبتنــى بــر کاغــذ ترکیــب شــده اســت. 
ــى اســتفاده  ــاى DNA مصنوع ــراى تشــخیص مولکول ه ــن تســت ب ای
مى شــود کــه در اینجــا حضــور پروتئین هــاى خــاص مرتبــط بــا 

ــد. ــان مى دهن ــه را نش ــرطان ری س
 PATROL ایــن تیــم پیشــنهاد مى کنــد کــه ایــن فنــاورى کــه بــه نــام
(نانوحســگرهاى آئروســل پذیر در نقطــه مراقبــت، بــا بارکدهــاى 
ــى  ــود، توانای ــناخته مى ش ــور2) ش ــه توم ــخگو ب ــدى پاس الیگونوکلئوتی
ــراى تشــخیص  ــى ب ــل روش فعل ــا مکم ــن ی ــه جایگزی ــن را دارد ک ای
ســرطان ریــه باشــد؛ بــه ویــژه در کشــورهاى بــا درآمــد کــم و متوســط 
کــه دسترســى گســترده اى بــه CT اســکن ندارنــد، تأثیــر قابــل توجهى 

دارنــد.
دانشــمندان ایــن پــروژه پیشــنهاد کردنــد کــه ایــن فنــاورى مى توانــد 
ــورد  ــز م ــوى نی ــاى ری ــلالات و عفونت ه ــایر اخت ــخیص س ــراى تش ب
اســتفاده قــرار گیــرد. از طریــق ادغــام اجــزاى مختلــف تکنولوژیکــى، 
یــک رویکــرد غیرتهاجمــى «استنشــاق و تشــخیص» بــراى تشــخیص 
دقیــق ســرطان ریــه در مراحــل اولیــه ایجــاد شــده اســت کــه 
ــه پرســنل پزشــکى آمــوزش دیــده، درمــان طولانــى مــدت،  نیــازى ب
یــا آزمایشــگاه هاى تشــخیصى متمرکــز نــدارد. PATROL امــکان 
ــریع  ــخیص س ــه تش ــتیابى ب ــراى دس ــود را ب ــیل خ ــترش پتانس گس

ــد.  ــم مى کن ــوى فراه ــن ری ــاى مزم ــلالات و عفونت ه اخت
نویســندگان خاطرنشــان کردنــد کــه مــرگ و میــر ناشــى از ســرطان 
ریــه در کشــورهایى بــا شــاخص توســعه بــالا (HDI3) در حــال کاهــش 
ــاى تشــخیص  ــل پیشــرفت در ابزاره ــه دلی ــا حــدى ب ــن ت اســت و ای
زودهنــگام و درمــان ســریعتر اســت. در مقابــل، مرگ ومیــر نامتناســب 
 (LMIC4)بــالاى ســرطان ریــه در کشــورهاى بــا درآمــد کــم و متوســط
ــردارى پزشــکى  ــه تصویرب ــن اســت دسترســى محــدودى ب ــه ممک ک
ــود  ــدم وج ــت ع ــه عل ــود. ب ــاهده مى ش ــد، مش ــته باش ــود داش وج
امکانــات مناســب، تشــخیص زودهنــگام اتفــاق نمى افتــد و ایــن عــدم 
ــى در  ــاى اصل ــى از چالش ه ــه یک ــت ک ــاورى اس ــه فن ــى ب دسترس

ــد. ــان مى ده ــرطان را نش ــلامت س ــاى س ــه نابرابرى ه ــیدگى ب رس
در سراســر جهــان، ســرطان در کشــورهاى بــا درآمــد کــم و متوســط 
بــه مــرور زمــان رایج تــر خواهــد شــد؛ اپیدمیولــوژى ســرطان ریــه در 
ــده  ــن پدی ــیگار ای ــى و س ــه آلودگ ــد ک ــان مى ده ــان نش ــطح جه س
ــوع  ــن ن ــه ای ــى ب ــن دسترس ــد، بنابرای ــرار مى دهن ــر ق ــت تأثی را تح
فنــاورى در ایــن محیط هــا، مى توانــد تأثیــر بــه ســزایى داشــته باشــد.

پلتفــرم نانوسنســور، شــامل نانــوذرات پلیمــرى بــا  پوشــش گزارشــگر 
بارکــد DNA اســت. زمانــى کــه سنســور بــا یــک آنزیــم پروتئــاز خــاص 
برخــورد مى کنــد، از ذره جــدا مى شــود. برخــى از پروتئازهــا در 
تومورهــا بــه طــور معمــول بیــش از حــد فعــال هســتند. گزارشــگرهاى 
جــدا شــده در نهایــت در ادرار تجمــع پیــدا مى کننــد و از بــدن دفــع 

مى شــوند.
ــرطانى  ــق س ــر مناط ــراى دیگ ــه ب ــورها، ک ــىِ سنس ــخه هاى قبل نس
1. activity-based biosensors

2. point-of-care aerosolizable nanosenors with tumor-responsive oligonucleotide barcodes

3. high development index

4. low-dose computed tomography
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ــان  ــه، محقق ــرطان ری ــخیص س ــراى تش ــد. ب ــده بودن ــى ش ــدى طراح ــق وری ــراى تزری ــد، ب ــده بودن ــذارى ش ــدان هدف گ ــد و تخم ــد کب مانن
مى خواســتند یــک نســخه ایجــاد کننــد کــه قابلیــت تنفــس را داشــته باشــد؛ بــراى دســتیابى بــه ایــن هــدف، دو فرمولاســیون از ذرات خــود را 
ایجــاد کردنــد: یــک محلــول کــه مى توانــد ائروســولیز شــود و بــا یــک نبولایــزر ارائــه شــود، و یــک پــودر خشــک کــه مى توانــد بــا اســتفاده از 
یــک دســتگاه تنفســى ارائــه شــود. نانوسنســورهاى پروتئــاز مى تواننــد بــراى تحویــل کارآمــد بــه ریــه از طریــق ائروســول از محلول هــاى آبــى 

ــا ادغــام در ذرات خشــک میکروســل، ســاخته شــوند. ی
زمانــى کــه ایــن ترکیبــات جــذب شــده بــه ریــه مى رســند، در بافــت جــذب مى شــوند؛ جایــى کــه هــر پروتئــاز ممکــن اســت وجــود داشــته 
باشــد. ســلول هاى انســان ممکــن اســت صدهــا پروتئــاز مختلــف را بیــان کننــد، و برخــى از آن هــا در تومورهــا بــه طــور معمــول بیــش از حــد 
فعــال هســتند، جایــى کــه بــه ســلول هاى ســرطانى کمــک مى کننــد تــا بــا بــرش پروتئیــن هــاى ماتریکــس خــارج ســلولى (ECM5) از محــل 
اصلــى خــود فــرار کننــد. ایــن پروتئازهــاى مرتبــط بــا ســرطان، بارکدهــاى DNA ویــژه پروتئــاز را از ذرات نانوحســگر جــدا مى کننــد و ســپس 

بارکدهــا در جریــان خــون گــردش مى کننــد تــا در ادرار دفــع شــوند. 
در نســخه هــاى قبلــى ایــن فنــاورى، محققــان از طیــف ســنجى جرمــى بــراى تجزیــه و تحلیــل نمونــه ادرار و شناســایى بارکدهاى DNA اســتفاده 
کردنــد. بــا ایــن حــال، طیف ســنجى جرمــى بــه تجهیزاتــى نیــاز دارد کــه ممکــن اســت در مناطــق کــم منبــع در دســترس نباشــد، بنابرایــن 
ــوار تســت کاغــذى ســاده روى یــک  ــا اســتفاده از یــک ن ــه بارکدهــا اجــازه مى دهــد ب ــراى فنــاورى PATROL، محققــان کارى کردنــد کــه ب ب
ــه ادرار مــورد نیــاز نیســت و نتایــج را مــى تــوان حــدود 20  ــا پــردازش نمون خواننــده ى قابــل حمــل، شناســایى شــوند. هیــچ پیش درمانــى ی

دقیقــه پــس از بــه دســت آوردن نمونــه خوانــد.
ــرم  ــک پلتف ــوان ی ــه عن ــه PATROL، ب ــیدند ک ــه رس ــن نتیج ــه ای ــه Science Advances، ب ــود در مقال ــاورى خ ــردن فن ــا خلاصه ک ــا ب آن ه
ــره را  ــردارى چندپارامت ــت هاى نمونه ب ــاژولار و تس ــاق م ــل استنش ــنتزى قاب ــتى س ــانگرهاى زیس ــه نش ــخیصى POC (Point-of-Care) ک تش
ــه در  ــا ســرطان ری ــه ب ــک غیرمنظــم ک ــت پروتئولیتی ــى، فعالی ــور غیرتهاجم ــم، به ط ــاى زیرســاخت ک ــا نیازه ــد ب ــد، مى توان یکپارچــه مى کن

ــاط اســت را تشــخیص دهــد. ــه در ارتب مراحــل اولی
در بخش هایــى از جهــان کــه دسترســى محــدود بــه سى تى اســکن وجــود دارد، فنــاورى PATROL مى توانــد نقــش چشــمگیرى در غربالگــرى 
ســرطان ریــه داشــته باشــد. همینطــور ایــن فنــاورى مى توانــد بــراى طبقــه بنــدى بیمــاران و کمــک بــه پزشــکان در انتخــاب بهتریــن روش 

درمانــى مــورد اســتفاده قــرار گیــرد.

منابع: 

5. extracellular matrix
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