




| سخن سردبیر نشریه |
به نام خداوند جان و خرد

ــن  ــه اي ــحاليم ک ــديم و خوش ــان ش ــاي زيبايت ــان نگاه‌ه ــر ميهم ــار ديگ ــه ب ــنوديم ک ــز، خوش ــان عزي ــتان و همراه دوس
فرصــت را داشــتيم تــا بتوانيــم بــا شــماره‌اي ديگــر از نشــريه ) بــه تــوان ســلول ( همــراه شــما باشــيم.  ايــن نشــريه در 
شــهريورماه ســال پيــش بــه دنيــا آمــد و تــا يــک ســالگي‌اش روزهــاي زيــادي باقــي نمانــده. زمانــي کــه اوليــن زمزمه‌هــا 
بــراي ايجــاد نشــريه‌اي بــراي بــه تصويــر کشــيدن زيبايي‌هــاي شــگفت انگيــز علــم زيســت شناســي بــود، حــدود دو 
ســال و نیــم می‌گــذرد و تــا آنجــا کــه بــه يــاد مــي‌آورم، در کلاس 301 در طبقــه ســوم دانشــكده ی علــوم زيســتي 
ــن نشــريه  ــک ســالگي اي ــه جشــن ي ــه ب ــروز ک ــا ام ــد، ت ــاز آن مي‌وزي ــزي از پنجــره‌ي ب ــک پايي ــه نســيم خن ك

ــدم. ــان نش ــذر زم ــه گ ــتي متوج ــه براس ــم ک ــويم، مي‌انديش ــک مي‌ش نزدي
ــم  ــن مفاهي ــم بخشــي از زيباتري ــا بتواني ــم ت ــهك‌ار گرفتي ــرژي خــود را ب ــوان و ان ــام ت ــن يكســال تم در اي
زيســت شناســي را بــه رشــته تحريــر در بياوريــم و در ايــن راه ســعي كرديــم از هيــچ كوششــي دريــغ 
ــن  ــج اي ــي در تروي ــن نقش ــم كوچكتري ــا بتواني ــتيم و ت ــه كار بس ــود را ب ــاش خ ــي ت ــم و تمام نكني
دانــش داشــته باشــيم. تيــم نشــريه‌ي »بــه تــوان ســلول« از همراهــي يكســاله شــما كمــال تشــكر 
را دارد و مــن نيــز بــه نوبــه خــود از شــما دوســتانم سپاســگزارم و بــر خــود لازم مي‍دانــم تــا از 
زحمــات اســتاد قربانمهــر گرامــي و اعضــاي هيئــت تحريريــه‌ي عزيــز كــه ايــن شــانس را 

داشــتم كــه دركنارشــان فعاليــت كنــم، بســيار قدردانــي كنــم. 
بــه اميــد آنكــه ايــن نشــريه بــا يــاري دوســتان و علاقمنــدان بــه حيــات خــود ادامــه 
داده و بتوانــد نقشــي هرچنــد كمرنــگ در راســتاي معرفــي هــر چــه بيشــتر دانــش 
ــرده و كلام  زيست‌شناســي داشــته باشــد. از بــودن در كار شــما بســيار لــذت ب

خــود را بــا ايــن ســخن بــه پايــان مي‌بــرم. 

زندگي صحنه‌ي يكتا هنرمندي ماست

                              هركسي نغمه‌ي خود خواند و از صحنه رود
صحنه  پيوسته به جاست

                   خرم آن نغمه كه مردم بسپارند به ياد  
  

                                    شاعر: ژاله اصفهاني

پرستو اكبرآبادي
 

 شهريورماه 1400

بسم الله الرحمن الرحيم
فصلنامه علمی-دانشجويی 

زيست شناسی دانشگاه الزهرا)س( 

سال اول، شماره چهارم، شهریور1400

صاحب امتياز:

انجمن سلول‌های بنيادی و پزشکی بازساختی دانشگاه الزهرا)س(

مدير مسئول: پرستو اكبرآبادی

سردبير: پرستو اكبرآبادی

هيئـت تحريريـه ایـن شـماره: ملیـکا مشـتعل، شـيدا طهرانـی، شايسـته مقدم راد، 

بهـار مانـی، ثنـا ميرزايـی، نیلوفـر ترکزاده، گلنـاز ذوالفقاری، پرسـتواكبرآبادی

ويراستار: پرستو اكبرآبادی

استاد مشاور: دكتر نسيم قربانمهر

صفحه آرا، گرافيست و طراح جلد : پوریا حسین‌آبادی

كارشناس نشريات: زهرا وزيری

آدرس: تهران، ونک، ده ونك، دانشگاه الزهرا)س(

ساختمان معاونت فرهنگی و اجتماعی دانشگاه الزهرا

رايانامه: 

بهاء: رايگان

btavancell2020@gmail.com



تاثیر بی‌وزنی بر بیان پروتئین مهار کننده کیناز Raf در رده سلولی MCF-7 سرطان پستان

تکنولوژی ارگانوئید و کاربرد آن در 
مدل‎سازی بیماری کووید-۱۹

ژن درمانی و بیماری آلزایمر

زندگینامه پروفسور ماریان دایموند 
)Marian Diamond(

صفحه 6

صفحه 9

صفحه 18

صفحه 15



کاربرد بیومیمتیک در پزشکی فردمحور

نقش چشمگير نانوبيوتكنولوژی در 
توليد و طراحی واكسن

صفحه 23

صفحه 26

صفحه 29

صفحه 33

    نوروپلاستیسیتی

زیست نگار



انجمن سلول های بنیادی و پزشکی بازساختی دانشگاه الزهرا)س( تهران
فصلنامه علمي-دانشجويي زيست شناسي دانشگاه الزهرا)س( تهران

سال اول، شماره چهارم، شهریور1400

6

مهــار  پروتئیــن  بیــان  بــر  بی‌وزنــی  تاثیــر 
 MCF-7 در رده ســلولی Raf کننــده کینــاز

ســرطان پســتان

چکیده
ــر  ــت تاثی ــن تح ــطح زمی ــده در س ــودات زن موج
نیــروی گرانــش طبیعــی قــرار دارنــد و چنانچــه ایــن 
نیــروی گرانــش تغییــر نمایــد، تحــت تاثیــر شــوکی 
منحصــر بــه فــرد قــرار خواهــد گرفــت. بی‌وزنــی از 
طریــق مداخلــه بــا مســیرهای بیوشــیمیایی و بیــان 
ــلول‌ها دارد و  ــرد س ــر عملک ــی را ب ــرات مهم ژن، اث
مطالعــه ایــن تغییــرات بــرای کمــک بــه فضانــوردان 
و بهبــود کیفیــت زندگــی انســان مفیــد خواهــد بــود. 
ــان  ــی در بی ــن بی‌وزن ــه، تعیی ــن مطالع ــدف از ای ه
ــلولی  ــاز Raf در رده س ــده کین ــار کنن ــن مه پروتئی
ــان داد  ــج نش ــت. نتای ــتان اس ــرطان پس MCF_7 س
ــی بیــان ژن RKIP را تغییــر داده و منجــر  کــه بی‌وزن
ــاعت  ــس از 24 س ــان آن پ ــطوح بی ــش س ــه افزای ب
ــت. ــده اس ــی گردی ــرایط بی‌وزن ــری در ش ــرار گی ق

مقدمه
ــس  ــا پ ــر دنی ــر در سراس ــرگ و می ــل م ــن عام ــرطان دومی س
از بیماری‌هــای قلبــی و عروقــی بــوده و در بیــان انــواع 
مــورد  میلیــون   2/1 ســالانه  پســتان  ســرطان  ســرطان، 
جدیــد، نخســتین بدخیمــی در میــان زنــان در سراســر دنیــا 
بــر شــمرده می‌شــود. مهــار کننده‌هــای متاســتاز گروهــی از 
ژن‌هــا هســتند کــه اگــر چنانچــه بیــش از حــد بیــان شــوند 

یــا بیــان مجــدد داشــته باشــند، باعــث مهــار گســترش 
ســرطان بــه ســایر اندام‌هــا، بــدون تاثیــر بــر انــدازه تومــور 
اولیــه، می‌گردنــد. هماننــد تشــکیل تومــور، هــم مســیرهای 
تحریکــی و هــم مهــاری، متاســتاز را تنظیــم می‌نماینــد. 
ــودن  ــادل نم ــرای متع ــی ب ــده Raf عامل ــار کنن ــن مه پروتئی
فعالیــت کینــاز بــوده و از ایــن رو قــادر اســت شــرایط ســلول 
ــت در  ــادر اس ــن ق ــن پروتئی ــاوه ای ــه ع ــد ب ــم نمای را تنظی
ــه  ــتات ب ــتان و پروس ــرطان پس ــه س ــا از جمل ــواع توموره ان
عنــوان مهــار کننــده متاســتاز وارد عمــل شــود. ایــن پروتئیــن 
سیتوپلاســمی کوچــک، از پروتئین‌هــای متصــل شــونده 
ــای  ــر گونه‌ه ــه در اکث ــت ک ــن اس ــل آمی ــفاتیدیل اتان ــه فس ب
پســتانداران از قبیــل انســان، مــوش و میمــون بــه صــورت 
ــاکن  ــودات س ــه موج ــردد. کلی ــد می‌گ ــده تولی ــت ش محافظ
بــر کــره زمیــن، تحــت نیــروی جاذبــه قــرار داشــته و بــا ایــن 
ــودات و  ــه موج ــا مطالع ــد. ب ــاق یافته‌ان ــل و انطب ــرو تکام نی
ــات  ــی از ابهام ــرو، برخ ــن نی ــذف ای ــرایط ح ــلول‌ها در ش س
علــم زیست‌شناســی مرتفــع شــده و حتــی می‌تــوان در 
ارتقــا کیفیــت حیــات بــر روی زمیــن و یــا حتــی ارســال حیــات 
بــه کــرات دیگــر، گام‌هــای موثرتــری برداشــت. یافته‌هــای 
ــا حــذف نیــروی جاذبــه،  پیشــین حاکــی از آن هســتند کــه ب
فرآینده‌هــای رشــد و تکثــر ســلولی و آبشــارهای انتقــال 
پیــام، دســت خــوش تغییــر گردیده‌انــد، و شــرایط منحصــر 

نیلوفر ترکزاده
دانشجوی کارشناسی ارشدبیوشیمی 
دانشگاه آزاد واحد فلاوجان اصفهان 
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بــه فــردی ایجــاد گشــته کــه از طریــق مطالعــه آن‌هــا، برخــی 
ســاز و کارهــای ســلولی بــه نحــو مطلوب‌تــری بررســی و 

مطالعــه گردیده‌انــد.
روش بررسی: رشد و پاساژ سلولی

رده ســلولیMCF_7 مربــوط بــه ســرطان پســتان بــوده 
کــه دارای گیرنده‌هــای اســتروژن و پروژســترون اســت. 
بــا  شــده  تکمیــل   DMEM کشــت  محیــط  در  ســلول‌ها 
بی‌کربنــات  نمــک  لیتــر  در  گــرم   7/3 و   FBS درصــد   10
و  پنی‌ســلین  آنتی‌بیوتیک‌هــای  از  درصــد   1 و  ســدیم 
37 درجــه  انکوباتــور  استروپتومایســین در فلاســک‌ها در 
ــت  ــد رطوب ــدCO2 و 90 درص ــاوی 5 درص ــراد، ح ــانتی گ س
ــف  ــه 70-80 % ک ــس از اینک ــد. پ ــرار گرفتن ــد ق ــت رش جه
فلاســک توســط ســلول‌ها پــر گردیــد، آن‌هــا را از کــف جــدا 
ــن  ــه ای ــاژ ب ــد. روش پاس ــام ش ــلولی انج ــاژ س ــوده و پاس نم
نحــو بــود کــه پــس از خــارج نمــودن محیــط کشــت داخــل 
فلاســک و شستشــوی ســلول‌ها بــا محلــول PBS، ســلول‌ها 

EDTA از کــف  25/0 درصــد تریپســین  توســط محلــول 
فلاســک کنــده شــده و بــه مــدت 5 دقیقــه بــا ســرعت 1200 

دور در دقیقــه ســانتریفیوژ شــدند.
ــی  ــای بی‌وزن ــور الق ــه منظ ــلول‌ها:  ب ــر س ــی ب ــای بی‌وزن الق
ــک  ــتت ی ــام کلینواس ــه ن ــی ب ــاز بی‌وزن ــبیه س ــتگاه ش از دس
محــوره اســتفاده می‌کنیــم. روش کار ایــن دســتگاه بــه 
ایــن طریــق اســت کــه بــا چرخانــدن ســلول‌ها، قــدرت 
ــدا  ــن رو ابت ــه را از آن‌هــا ســلب می‌نمایــد، از ای درک جاذب
کلینواســتت توســط اتانــل %75 و اشــعه UV اســتریل شــده 
و داخــل انکوباتــور کشــت ســلولی قــرار داده شــد. پــس از 
شــمارش ســلولی توســط لام نئوبــار ســلول MCF_7 بــه 
داده  انتقــال  ســلول  کشــت  مخصــوص  لوله‌هــای  درون 
شــد. پــس از پــر شــدن حــدود70-80 درصــد کــف فلاســک 
ــا  ــده و ب ــی ش ــا خال ــت لوله‌ه ــط کش ــلول‌ها، محی ــط س توس
محیطــی کــه بــه منظور CO2 دار شــدن، از شــب قبــل درون 
انکوباتــور قــرار گرفتــه بــود پــر گشــت . هــدف از پــر نمــودن 
نیروهــای  ایجــاد  از حضــور حبــاب و  لوله‌هــا، جلوگیــری 
بــرش بــر ســلول‌ها بــود. لوله‌هــا در مرکــز کلینواســتت قــرار 

گرفتــه و ســرعت دســتگاه بــر روی 30 دور در دقیقــه تنظیــم 
شــد. در دور آزمــون مجــزا، لوله‌هــای کشــت کنتــرل )تحــت 
بــی  اثــر  )تحــت  لوله‌هــای کشــت اصلــی  و   )g1 جاذبــه 
ــت داده  ــبانه روز کش ــبانه روز و 3 ش ــدت 1 ش ــه م ــی( ب وزن

ــد ــه ش ــر گرفت ــرار در نظ ــه تک ــت س ــر تس ــدندبرای ه ش
یافته‌ها:

کشــت ســلولی پــس از تهیه رده ســلولیMCF_7 در شــرایط 
ــط  ــتریل در محی ــا اس کام
کشــت DMEM کشــت و 

تکثیــر شــدند.
و  کمیــت  و  ســنجش 
RNAهــای  کیفیــت 
تخلیــص شــده: بــه منظــور 
از  اطمینــان  حصــول 
عــدم تجزیــه RNAهــای 
اســتحصال شــده، غلظــت 
از  اســتفاده  بــا   RNA
ــپکتروفتومتری  دستگاه اس
و کیفیــت نمونه‌هــا نیــز بــر 
5/1 درصــد  روی ژل آگارز 

شکل 1: نمایی از یک سلول سرطانی و فضا

شکل 2: کلینواستت. ) عکس از وب سایت ناسا(

)Lin 7) عکس از مقاله_MCFشکل3: رده سلولی

)Lin عکس از مقاله ( RNA شکل 4: باندهای شاخص کیفیت
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ــر  ــکل زی ــه در ش ــه ک ــان گون ــد. هم ــی ش ــاهده و ارزیاب مش
مشــاهده می‌کنیــد وجــود باندهــای 28S، 18S و5.8S کــه 
شــاخص کیفیــت RNA اســت نشــان دهنــده اســتخراج 
ــا  ــالا ت ــمیر از ب ــورت اس ــه ص ــت. mRNA ب ــح آن اس صحی
ــه نشــان دهنــده  پاییــن قابــل مشــاهده اســت. نتایــج حاصل
ایــن بودنــد کــه RNA اســتحصالی را می‌تــوان بــا اطمینــان 

قــرار داد. بعــدی مطالعــه مــورد اســتفاده  در مراحــل 
بررسی تغییرات بیان ژن RKIP در سلول‌ها:

جهــت بررســی میــزان بیــان ژن مهــار کننــده متاســتاز 
براســاس  انجــام گردیــد.   qRT_PCR RKIP، واکنــش 
ــی  ــش QRT_PCR در نمونه‌های ــه از واکن ــات حاصل اطلاع
کــه بــه مــدت 24 ســاعت تحــت شــرایط نبــود جاذبــه کشــت 
ــرایط  ــرل )ش ــای کنت ــه نمونه‌ه ــبت ب ــد، نس ــده بودن داده ش
g1( ســطح بیــان ژن RKIP بــه طــور معنــی داری افزایــش 
ــی  ــال بی‌وزن ــان اعم ــودن زم ــر نم ــا طولانی‌ت ــود. ب ــه ب یافت
ــه ســطح  ــه و ب ــان ژن هــدف کاهــش یافت ــا 72 ســاعت، بی ت

ــت. ــرل بازگش کنت
بحث: 

ــرات  ــی تغیی ــه بررس ــار ب ــتین ب ــرای نخس ــه ب ــن مطالع در ای
ــتاز RKIP، در  ــده متس ــان ژن مهارکنن ــر بی ــده ب ــادث ش ح
ســلول‌های رده  MCF_7 ســرطان پســتان کــه بــه مــدت 
24 و 72 ســاعت در بی‌وزنــی شــبیه ســازی قــرار گرفتــه 
بودنــد، پرداختیــم. ســرطان از جملــه بیماری‌هــای مزمــن و 
غیرواگیــری اســت کــه طیــف وســیعی از بیماری‌هــا را شــامل 
می‌شــود و ایــن بیمــاری نیــز هماننــد ســایر بیماری‌هــای 
مزمــن ممکــن اســت در هــر فــرد بــا هــر ســن و هــر نــژادی 
ــی از  ــتاز گروه ــده متاس ــار کنن ــای مه ــد. پروتئین‌ه رخ بده
پروتئین‌هــای درون ســلولی هســتند کــه در مراحــل مختلــف 
فراینــد متاســتاز نقــش آفرینــی می‌کننــد. شــناخت ایــن 
پروتئین‌هــا و فهــم چگونگــی عملکردشــان می‌توانــد راه 
کارهــای مهمــی را در مــورد کنتــرل فرآینــد پیچیــده متاســتاز 
ارائــه دهــد. پروتئیــن RKIP یکــی از مهــار کننــده هــای امید 
ــی  ــک مختلف ــال فیزیولوژی ــه اعم ــت ک ــتاز اس ــش متاس بخ
دارد. در ارتبــاط بــا نقــش مهــار کنندگــی متاســتاز بــرای 
ــت. Zheng و  ــده اس ــام ش ــی انج ــن، تحقیقات ــن پروتئی ای
همــکاران در ســال 2003 نشــان دادنــد کــه ایــن پروتئیــن در 
یــک مــدل زنوگرافــت مــوش مربــوط به ســرطان پروســتات، 
بــه عنــوان مهارکننــده متاســتاز عمــل نمــوده اســت. عــاوه 
 2009 در   Dangi Garimella تحقیقاتــی  گــروه  ایــن  بــر 
ثابــت نموده‌انــد کــه افزایــش بیــان پروتئیــن RKIP، از 
ــه  ــینه ب ــرطان س ــت س ــدل زنوگراف ــتازی م ــرفت متاس پیش
اســتخوان ممانعــت بــه عمــل آورده اســت. گــروه تحقیقاتــی  
ــک  ــه تحری ــد ک ــان دادن ــز نش ــکاران نی Chatterjee  و هم

باعــث تحریــک   ،RKIP بیــان  افزایــش  بــرای  خارجــی 
ســرطانی  ســلول‌های  آپوپتــوز  القــای  و   DNA آســیب 
ــط  ــه توس ــام پذیرفت ــات انج ــاس تحقیق ــد. براس ــد ش خواه
Lin و همــکاران، بی‌وزنــی شــبیه ســازی شــده، خودکشــی 
ســلولی را در ســلول‌های بنیــادی تــاج عصبــی مــوش از 
ــوز،  ــیر آپوپت ــر در مس ــای درگی ــان ژن‌ه ــش بی ــق افزای طری
متوقــف نمــوده اســت. در پژوهــش دیگــر کــه توســط گــروه 
ــده  ــخص ش ــه مش ــام پذیرفت ــی Aleshcheva انج تحقیقات
اســت کــه پــس از کشــت کندریوســت‌های انســانی در 
بی‌وزنــی بیــان ژن و محتــوای پروتئینــی TGF_β1 افزایــش 
پایینــی  MCF_7 کــه ســطوح  یافتــه اســت. ســلول‌های 
ــرار  ــال ق ــروه لومین ــر گ ــد در زی ــان می‌دهن ــم را نش از تهاج
داشــته و دارای گیرنــده اســتروژن و پروژســترون اســت و از 
ــج  ــد. نتای ــخ می‌دهن ــی پاس ــای هورمون ــه درمان‌ه ــن رو ب ای
ــرار  ــس از ق ــه پ ــان داد ک ــه نش ــن مطالع ــده از ای ــت آم بدس
ــی  ــرایط بی‌وزن ــاعت در ش ــدت 24 س ــه م ــلول‌ها ب دادن س
شــبیه ســازی شــده در قیــاس بــا نمونه‌هــای کنتــرل بــه طــور 
معنــی داری شــاهد افزایــش بیــان ژن مهــار کننــده متاســتاز 
RKIP بودیــم. و بــا طولانــی نمــودن زمــان تیمــار بی‌وزنــی، 

ــت. ــه بازگش ــطح پای ــه س ــر ب ــان ژن مــورد نظ ســطوح بی
نتیجه‌گیری:

بــا اســتناد بــه نتایــج حاصــل بــه نظــر می‌رســد روش حــذف 
ــده  ــان ژن مهارکنن ــش بی ــت افزای ــر جه ــه، روش موث جاذب
متاســتاز RKIP بــوده امــا بهینــه ســازی زمــان اعمــال ایــن 
ــرا  ــازنده لازم الاج ــج س ــل نتای ــلول در تحصی ــر س ــرایط ب ش
اســت. از ایــن رو امیــد اســت بــا مطالعــه بیشــتر اثــر حــذف 
نیــروی جاذبــه بــر ســایر انــواع ســلول‌ها و محصــولات آن‌هــا 
ــگیرانه  ــی  و پیش ــوان روش درمان ــه عن ــی ب ــوان از بی‌وزن بت
در مقولــه ســرطان و متاســتاز بهــره جســت و اطلاعــات 
ــه  ــتی ب ــوم زیس ــات عل ــع ابهام ــه رف ــمندی را در زمین ارزش

ــان آورد. ارمغ

منابع : 
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در  آن  کاربــرد  و  ارگانوئیــد  در تکنولــوژی  آن  کاربــرد  و  ارگانوئیــد  تکنولــوژی 
کوویــد-۱۹۱۹ بیمــاری  کوویــد-ســازی  بیمــاری  مدلمدل‎‎ســازی 

بهار مانی
 دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران 

ــور  ــه ط ــدام ب ــک ان ــا ی ــود ت ــاش می‌ش ــه ت ــت ک قرن‌هاس
ــود.  ــازی ش ــدن بازس ــای ب ــلول ه ــا س ــت ی ــی از باف مصنوع
خــود  و  کوچــک  بعــدی  ســه  ســاختارهای  ارگانوئید‌هــا 
ــر  ــا تکثی ــد آنه ــاس رش ــه اس ــتند ک ــه‌ای هس ــازمان یافت س
ســلول‌های بنیــادی می‌باشــد و بــه صــورت مصنوعــی در 
یــک  ارگانوئید‌هــا  می‌کننــد.  رشــد  آزمایشــگاهی  محیــط 
نســخه مینیاتــوری و ســاده از یــک انــدام انســانی هســتند. 
ارگانوئید‌هــا کشــت داده می‌شــوند تــا محققــان بتواننــد 
تحقیقــات و آزمایشــاتی بــا هــدف مشــخص، روی اندام‌هــای 
ــه  ــتیابی ب ــد. دس ــام دهن ــان انج ــدن انس ــده از ب ــاده ش س
و در ســال  تاریخچــه طولانــی دارد  ارگانوئیــد  تکنولــوژی 
ــادی روده  ــلول‌های بنی ــد از س ــن ارگانوئی ــه اولی ــود ک ۲۰۰۹ ب
بزرگســالان ایجــاد شــد. تــا بــه امــروز، محققــان توانســته‌اند 
ــد مــورد  ــد و چن ــده، کب ــه، روده، مع ــز، کلی ارگانوئیدهــای مغ
طریــق  از  می‌تــوان  را  ارگانوئیدهــا  کننــد.  ایجــاد  دیگــر 
ــز  ــازمان متمای ــدام، س ــه ان ــی ک ــه روش ــبیه ب ــدی ش فرآین
ــی۱،  ــادی جنین ــلول‌های بنی ــی‌آورد، از س ــت م ــود را بدس خ
ــادی  ــلول‌های بنی ــی۲، س ــوان القای ــادی پرت ــلول‌های بنی س

بزرگســالان۳ و ســلول‌های بنیــادی ســرطان۴ بدســت آورد. 
ــز  ــث تمای ــد و باع ــد رخ می‌ده ــه در ارگانوئي ــازماني ک خودس
یــک ســلول بــه نــوع خــاص دیگــری می‌شــود، نيــاز بــه فعــال 
مدل‌هــای  دارد.  مختلــف ســيگنالينگ  مســيرهاي  كــردن 
حیوانــی و کشــت ســلولی دو بعــدی، شــباهت چندانــی 
بــه بافت‌هــای بــدن انســان ندارنــد.  امــا ارگانوئید‌هــا در 
ــا  ــل ت ــلولی، حداق ــت س ــر کش ــای دیگ ــا روش ه ــه ب مقایس
حــدودی نحــوه رشــد ســلول‌ها در داخــل بــدن را بــا اســتفاده 
ــای  ــد. مدل‌ه ــس می‌کنن ــدی منعک ــه بع ــد س ــرایط رش از ش
پیشــرفته‌تر از ارگانوئیــد، مدل‌هــای حیوانــی هســتند کــه 
بســیار پیچیده‌انــد و نمی‌تواننــد بــرای همیشــه بــه طــور 
ــتفاده  ــل اس ــان، قاب ــدن انس ــوژي ب ــورد بيول ــتقیم در م مس
باشــند. ارگانوئید‌هــا فاصلــه بیــن رده‌هــای ســلولی دو بعــدی 
و موجــودات بســیار بیچیــده هماننــد مدل‌هــای حیوانــی 
بعــدی  ســه  حالــت  بــا  ارگانوئید‌هــا  می‌کننــد.  اشــغال  را 
ــاختار  ــتورزی س ــده و دس ــر ش ــک ت ــدام نزدی ــرد ان ــه عملک ب
ژنتیکــی آن هــا باعــث می‌شــود تــا ابــزار مناســبی بــرای 
مطالعــه باشــند. ایــن روش کشــت بافــت بــه دانشــمندان و 
1. ESCs: Embryonic Stem Cells  
2. iPSCs: Induced Pluripotent Stem Cells
3. ASCs: Adult Stem Cells
4. CSCs: Cancer Stem Cells
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محققــان دیــد مفصلــی در مــورد چگونگــی تشــکیل و رشــد 
اندام‌هــا می‌دهــد و بینــش جدیــدی در مــورد بیماری‌هــا بــه 
آن‌هــا مــی دهــد؛ بــه طــوری کــه می‌تواننــد بــه طــور دقیــق 
مراحــل مختلــف را بــه صــورت میکروســکوپی مشــاهده 
کننــد و مــورد بررســی قــرار دهنــد. اســتفاده از ارگانوئید‌هــا 
ــه جــای مدل‌هــای حیوانــی ایــن قابلیــت را دارد کــه رونــد  ب

ــد. ــر کن ــریعتر و موثرت ــعه دارو را س ــف و توس کش
گســترده‌ای  و  متنــوع  بســیار  کاربردهــای  ارگانوئید‌هــا 
دارنــد. از جملــه کاربرد‌هــای آن‌‎هــا در پزشــکی بازســاختی، 
تعامــات  بررســی  فیلوژنتیکــی،  مطالعــات   ،OMICs
ــا،  ــمیت داروه ــی و س ــی کارای ــان، ارزیاب ــروب و میزب میک

ویرایــش ژن و مــدل ســازی بیماری‌هــا مــی باشــد.
دانشــمندان حــدود یــک دهــه روی ارگانوئیدهــا کار کرده‌انــد 
ــا،  ــا ویروس‌ه ــاختارها ب ــن س ــازی ای ــوده س ــات آل و مطالع
 Estes ــه ــی ک ــی زمان ــد؛ یعن ــال ۲۰۱۲ می‌باش ــه س ــوط ب مرب
ــه  ــکان مطالع ــه ام ــد ک ــه ارگانوئی ــن نمون ــش اولی و همکاران
ــت  ــم می‌کنند،کش ــت را فراه ــل کش ــر قاب ــای غی ویروس‌ه
ــا در  ــرد ارگانوئیده ــه کارب ــم ب ــد داری ــه قص ــد. در ادام دادن
 SARS-CoV-2 ــروس ــی از وی ــاری ناش ــازی بیم ــدل س م

ــم. بپردازی
مدلی برای توصیف عفونت روده ای 

گیرنــده اصلــی SARS-CoV-2، آنزیم مبدل آنژیوتانســین 
ــترده در  ــور گس ــه ط ــده ب ــن گیرن ــد و ای ACE2(  ( می‌باش
ســلول‌های اپیتلیــال آلوئــول ریــه، میوســیت قلــب، اندوتلیال 
عــروق، کلیه‌هــا و بــه نــدرت در ماکروفاژهــا وجــود دارد. 
امــا بالاتریــن بیــان ACE2 در انتروســیت هــای روده‌ای 
اســتفاده  روده  ارگانوئید‌هــای  از  دانشــمندان  می‌باشــد. 
ســلول‌های   SARS-CoV-2 کننــد  تاییــد  تــا  کرده‌انــد 

انتروســیت در بافــت روده را آلــوده می‌کنــد.
در پژوهشــی کــه Lamers و همــکاران در ســال ۲۰۲۰ انجام 
 )hSIOs( دادنــد، از ارگانوئیدهــای روده کوچــک انســان
اســتفاده کردنــد کــه آن‌هــا را از کشــت ســلول‌های بنیــادی 
بزرگســالان بدســت آوردنــد. آنهــا در طــول آزمایــش بــرای 
تعییــن تغییــرات بیــان ژن ناشــی از عفونــت از تجزیــه و 
ــی‌های  ــد. بررس ــتفاده کردن ــز اس ــی mRNA نی ــل توال تحلی
SARS- آن‌هــا تاییــد کــرد کــه اپیتلیــوم روده از تکثیــر 

کــه  دیگــری  پژوهــش  در  می‌کنــد.  پشــتیبانی   CoV-2
توســط Mithal و همــکاران در ســال ۲۰۲۱ انجــام شــد، 
ارگانوئیدهــای روده کوچــک و کولــون از کشــت ســلول‌های 
ــن،  ــر ای ــاوه ب ــدند؛ ع ــاد ش ــی ایج ــوان القای ــادی پرت بنی
نشــان داده شــد کــه بیمــاری هــای گوارشــی مثــل کــرون، 
کولیــت اولســروز و ســلیاک در بیمــاران مبتــا بــه کوویــد۱۹- 

می‌دهــد.  رخ 
مدلی برای توسعه و ارزیابی کارایی داروها

  SARS-CoV-2 اســتراتژی‌های مختلفــی بــرای مقابلــه بــا
ــدف  ــر ه ــز ب ــا، تمرک ــی از آن‌ه ــه یک ــت ک ــده اس ــرح ش مط
مبــدل  آنزیــم  اســت.   ACE2 یعنــی  ویــروس  ســلولی 
   )hrsACE2(انســانی نوترکیــب  محلــول    آنژیوتانســین 
توســط Zhang و همــکاران در ســال ۲۰۲۰ بــرای درمــان 
ادامــه  در  و  بــود  شــده  گرفتــه  نظــر  در   COVID-19
Monteil و همــکاران قصــد داشــتند ایــن موضــوع را بــا 

ــد. ــات کنن ــواهد اثب ش
ــی  ــان م ــه نش ــت ک ــر اس ــروس ۸۰-۱۰۰  نانومت ــدازه وی ان
ــا،  ــی در بافت‌ه ــت زای ــل از عفون ــد SARS-CoV-2 قب ده
ابتــدا بایــد رگ‌هــای خونــی را آلــوده کنــد. بــه علــت آزمایــش 
ــی  ــای خون ــد رگ ه ــا ارگانوئی ــه آن‌ه ــود ک ــه ب ــن فرضی همی
انســان را از ســلول‌های بنیــادی پرتــوان القایــی ایجــاد 
ــا  ــد. آن‌ه ــوده کردن ــا SARS-CoV-2 آل ــا را ب ــرده و آنه ک
 SARS-CoV-2 آیــا  اینکــه  آزمایــش  بــرای  همچنیــن 
 آلــوده کنــد، 

ً
می‌توانــد ســلول‌های توبــولار کلیــه را مســتقیما

ــان،  ــی انس ــادی جنین ــلول‌های بنی ــه را از س ــد کلی ارگانوئی
ــد. ــاد کردن ایج

ــد ارگانوئید‌هــای  نتایــج نشــان داد SARS-CoV-2 می‌توان

بــه  hSIOs آلــوده  شــکل ۱.  تصویــر  TEM انتروســیت هــای 
SARS-COV2 کــه تعــداد زیــادی ذرات ویروســی را در مجــاورت 

ســطح ســلول نشــان مــی دهــد.
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 Monteil, V., et al; .)شــکل ۲.  تصویــر میکروســکوپ کانفــوکال از ارگانوئیدهــای کلیــه انسان)راســت( و رگ هــای خونی)چــپ
2020.Cell

شــکل ۳. افزایــش hrsACE2 در بــدن مــی توانــد بــه طــور موثــر 
بــا ACE2 رقابــت کــرده و ورود SARS-COV2 بــه ســلول هــای 

   2020.Monteil, V., et al; Cell .میزبــان را محــدود کنــد

آلــوده   
ً
مســتقیما را  انســان  خونــی  رگ‌هــای  و  کلیــه 

عفونــت                       اولیــه  مراحــل  در  می‌توانــد   hrsACE2 و  کنــد 
ــد.  ــدود کن ــی مس ــل توجه ــور قاب ــه ط SARS-CoV-2 را ب
ــه نــامAPN01  کــه  ــا ایــن مطالعــات، دارویــی ب در ارتبــاط ب
همــان ACE2 نوترکیــب انســانی اســت در مرحله آزمایشــات 

می‌باشــد. بالینــی 
مدلی برای بررسی علائم عصبی و روانی 

ــم  ــر علائ ــاوه ب ــد۱۹- ع ــه کووی ــان داده ک ــی‌ها نش بررس
تنفســی ممکــن اســت علائــم عصبــی و روانــی مثــل ضعــف، 
ســرگیجه، ســردرد، اضطــراب، بــی خوابــی و افســردگی را 
ایجــاد کنــد کــه می‌توانــد کوتــاه مــدت و بلنــد مــدت باشــد. 
علــت ایــن علائم در حال حاضر ناشــناخته اســت و مکانیســم 
درگیــری سیســتم عصبــی مرکــزی بــاSARS-CoV-2  هنــوز 
مشــخص نشــده اســت. البتــه فرضیه‌هــای متعــددی از 
جملــه حملــه ویروســی مســتقیم ویــروس بــه نورون‌هــا 
ارائــه شــده اســت. بــا افزایــش شــواهد ایــن علائــم در 
ــرای  ــزی ب ــای مغ ــد۱۹- ارگانوئیده ــاری کووی ــا بیم ــاط ب ارتب

مــورد   SARS-CoV-2 بالقــوه  عصبــی  اثــرات  مطالعــه 
ــه  ــزی ک ــای مغ ــرا ارگانوئیده ــد؛ زی ــرار گرفته‌ان ــتفاده ق اس
ــد،  ــده ان ــه ش ــان گرفت ــوان انس ــادی پرت ــلول‌های بنی از س
ــی و  ــم عصب ــی علائ ــرای بررس ــبی ب ــزار مناس ــد اب می‌توان

ــند. ــی باش روان
Zhang و همــکاران در ســال ۲۰۲۰ اولیــن کســانی بودنــد 
کــه شــواهدی از نوروتروپیســم SARS-CoV-2 را در مــدل 
ارگانوئیــد مغــز نشــان دادنــد. آنهــا بــا اســتفاده از رنــگ 
SARS- ــن ــود نوکلئوپروتئی ــانس، وج ــزی ایمونوفلورس آمی

CoV-2 را درون ارگانوئیــد قشــر مغــز در بخــش ســلول‌های 
ــد.  ــان دادن ــری نش ــای قش ــی و نورون‌ه ــاز عصب ــش س پی
بنابرایــن ایــن ویــروس هــم ســلول‌های پیــش ســاز عصبــی 
SARS- ــه کــه ــن یافت ــد. ای ــوده می‌کن و هــم نورون‌هــا را آل

ــر  ــور موث ــه ط ــان را ب ــز انس ــد مغ ــد ارگانوئی CoV-2 می‌توان
آلــوده کنــد، پتانســیل دخالــت مســتقیم ویــروس را در علائــم 
عصبــی در بیمــاران مبتــا نشــان می‌دهــد. ایــن نتایــج 
بینشــی در مــورد علائــم بیمــاری شــناختی شــامل از دســت 
و ســایر علائــم عصبــی  بویایــی و چشــایی  دادن حــس 
COVID-19 از جملــه تشــنج، انســفالوپاتی، انســفالیت، 
ــد.  ــه می‌کن ــر ارائ ــر فیش ــندرم میل ــاره و س ــن ب ــندرم گیل س
جمعیــت  می‌توانــد   SARS-CoV-2 کــه  آنجایــی  از 
ــد،  ــرار ده ــدف ق ــز ه ــی را نی ــاز عصب ــش س ــلول‌های پی س
ــن  ــی ممک ــرات عصب ــایر تظاه ــی و س ــرد بویای ــود عملک بهب

ــد. ــگام باش ــص و دیرهن ــت ناق اس
 ACE2 ــش ــال ۲۰۲۰  نق ــکاران در س ــه Song و هم در ادام
را در عفونــت SARS-CoV-2 نشــان دادنــد. آنهــا پــس از 
ــال  ــادی مونوکلون ــی ب ــک آنت ــا ی ــا ب ــیون ارگانوئیده انکوباس
SARS- مهــار قابــل توجــه عفونــت ،ACE2 مســدود کننــده
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CoV-2 را مشــاهده کردنــد، کــه نشــان دهنــده نقــش 
ارگانوئیدهــای مغــزی اســت.  ACE2 در عفونــت  مهــم 
البتــه بایــد گفــت بیــان ACE2 در نورون‌هــا در مقایســه 
ــاهده  ــا مش ــد. آنه ــر می‌باش ــلول‌ها کمت ــواع س ــایر ان ــا س ب
کردنــد کــه نورون‌هــا در مقایســه بــا ســلول‌های پیــش ســاز 
عصبــی بیشــتر بــه SARS-CoV-2 آلــوده می‌شــوند.  ایــن 
 ACE2 ــا یافتــه هایــی کــه نشــان می‌دهــد بیــان موضــوع ب
در ســلول‌های پیــش ســاز عصبــی پاییــن تــر اســت، ســازگار 

مــی باشــد. 
از  اســتفاده  بــا   ۲۰۲۰ ســال  در  همــکاران  و   Pellegrini
 SARS-CoV-2 کــه  دریافتنــد  مغــزی  ارگانوئیدهــای 
ــانی  ــه آس ــز را ب ــد۵ مغ ــبکه کوروئی ــال ش ــلول‌های اپیتلی س
آلــوده می‌کنــد. ایــن یافتــه بــا ســطوح بــالای بیــان عوامــل 
در   ۶TMPRSS2و  ACE2 ماننــد   SARS-CoV-2 ورود 

ــز  ــق مغ ــایر مناط ــا س ــه ب ــد در مقایس ــبکه کوروئی ش
ــن  ــطه‌های بی ــی از واس ــد یک ــبکه کوروئی ــت دارد. ش مطابق

ــد.  ــی ده ــکیل م ــزی را تش ــی مرک ــتم عصب ــون و سیس خ
ــزی  ــد خونی-مغ ــع س ــا دو مان ــزی ب ــی مرک ــتم عصب سیس
ــان  ــن محقق ــود. ای ــت می‌ش ــی۷CSF- محافظ ــد خون و س
ــا  ــد ب ــبکه کوروئی ــوم ش ــت اپیتلی ــه عفون ــد ک ــزارش دادن گ
 CSF-اختــال در ســد خونــی باعــث    SARS-CoV-2
می‌شــود کــه بــه طــور معمــول از ورود عوامــل بیمــاری 
ــزی  ــع مغ ــه مای ــایتوکاین‌ها ب ــی و س ــای ایمن ــلول ه زا، س
ــای  ــوع یافته‌ه ــد. در مجم ــری می‌کن ــز جلوگی ــی و مغ نخاع
آنهــا نشــان داد کــه علائــم عصبــی ناشــی از تاثیــر مســتقیم 
بــر نورون‌هــا نیســت بلکــه در نتیجــه آســیب ســد خونــی-

می‌باشــد.  CSF
مدلی برای بررسی تفاوت بین واریانت۸ های ویروسی

در گــزارش هــای  Lamersو همــکاران در ســال ۲۰۲۱  کــه 
ــت،  ــود اس ــخه preprint موج ــا در نس ــتندات آن فع مس

ــد  ــانی می‌توانن ــای انس ــه ارگانوئیده ــده ک ــان ش بی
مــدل مناســبی بــرای ارزیابــی تفــاوت بیــن واریانــت هــای 

2021.Ng, J. H., et al; The Neurocientist  .بر مغز انسان SARS-COV2 شکل ۴. اثر
۵. شبکه کوروئید در سیستم بطنی مغز قرار دارد و در ترشح مایع مغزی نخاعی و 

حفظ هموستاز مغز درای نقش است.
TMPRSS2 .۶ مخفف Transmembrane Serine Protease 2 می باشد که 

ویروس کووید-۱۹ هنگام وارد شدن به سلول میزبان، برای آماده سازی پروتئین s از 
این آنزیم استفاده می کند.

CSF .۷ مخفف Cerebrospinal Fluid به معنای مایع مغزی نخاعی می باشد.

۸. به ویروس های جهش یافته واریانت یا سویه گفته می شود.
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شکل A  .۵ تا F تصاویر TEM مربوط به یک ارگانوئید آلوئولار 
  )LB(می‌باشد که اجسام لاملار۹ سیتوپلاسمی)AT2(  ۲نوع
)تصویر B و C( و اجسام لاملار ترشح شده )تصویر D و E( را 
نشان می دهد که در توبولار میلین  )TM(تشکیل شده اند. 
میکروویلی)MV(  روی سطوح AT2 در تصویرF قابل مشاهده 

2020.Lamers, M., et al; bioRxiv  .است

 SARS-CoV-2 انگلیســی  واریانــت  باشــند.  ویروســی 
بــار در جنــوب  اولیــن  بــرای   ،   B.1.1.7نــام علمــی بــا 
انگلســتان در اواخــر فصــل تابســتان ســال ۲۰۲۰  ظاهــر 
ــا  ــب در بریتانی ــت غال ــه واریان ــاه ب ــد م ــس از چن ــد و پ گردی
ــت  ــه قابلی ــد ک ــده ش ــان، دی ــت زم ــا گذش ــد و ب ــل ش تبدی
ــترش  ــز گس ــر نی ــورهای دیگ ــروس، در کش ــن وی ــال ای انتق
یافــت. موضوعــی کــه بایــد بررســی شــود ایــن اســت کــه آیا 
واریانت‌هــای مختلــف مثــل B.1.1.7، بــا افزایــش خطــرات 
ــن  ــر. در ای ــا خی ــت ی ــاط اس ــر در ارتب ــرگ و می ــامتی و م س

پژوهــش از ارگانوئید‌هــای مجــرای تنفســی، آلوئــول و روده 
اســتفاده شــد. ارگانوئید‌هــای مجــرای تنفســی و آلوئــول از 
ــالان  ــی بزرگس ــرای تنفس ــادی مج ــلول‌های بنی ــت س کش
و ارگانوئیــد روده از ســلول‌های بنیــادی روده بزرگســالان 

ــدند. ــه ش تهی
نتایــج ایــن محققــان نشــان داد کــه تفــاوت قابــل توجهــی 
  B.1.1.7ــه ــوده ب ــای آل ــن ارگانوئیده ــان بی ــخ میزب در پاس
ــت  ــد اس ــه بعی ــا ک ــن معن ــه ای ــدارد. ب ــود ن و Bavpat-1 وج
تفاوت‌هــای  میزبــان،  در  مختلــف  واریانت‌هــای  کــه 
ــت  ــد. در نهای ــاد کنن ــاری ایج ــدت بیم ــی در ش ــل توجه قاب
ــه Frampton و  ــی ک ــه تحقیقات ــه ب ــا توج ــان ب ــن محقق ای
همــکاران در ســال ۲۰۲۱ انجــام داده بودنــد، نتیجــه را ایــن 
گونــه گــزارش دادنــد کــه در شــرایط آزمایشــگاهی، انتشــار 
 SARS-CoV-2 B1.1.7 ــا عفونــی بــودن طولانــی مــدت ب

 ،clade B ــای ــا ویروس‌ه ــه ب ــت و در مقایس ــاط اس در ارتب
ــت،  ــر عفون ــی در اواخ ــت ویروس ــری از عفون ــطوح بالات س
ــی  ــار ویروس ــا ب ــت ب ــد و عفون ــاد می‌کن ــا ایج در ارگانوئیده
ــه  ــه یافت ــود ک ــد ب ــراه خواه ــتری هم ــر بیش ــت تکثی و ظرفی
می‌توانــد  و  می‌کنــد  تاییــد  نیــز  را  اپیدمیولوژیکــی  هــای 

ــد.  ــن کلاد باش ــتر ای ــار بیش ــت انتش ــرای قابلی ــی ب دلیل
حتــی بــا وجــود برخــی محدودیت‌هایــی کــه ارگانوئیدهــا 
دارنــد، بــه خاطــر خصوصیــات منحصــر بــه فــرد خــود، 
ــای  ــه ه ــات در زمین ــرای مطالع ــبی ب ــزار مناس ــه اب ــل ب تبدی
مختلــف شــده‌اند؛ زیــرا توانســته‌اند تــا حــدودی نحــوه 
رشــد ســلول‌ها در داخــل بــدن را شــبیه ســازی کننــد. ایــن 
فنــاوری امــروزه تــا حــدی مــورد توجــه قــرار گرفتــه کــه بــه 
عنــوان بهتریــن تکنیــک ســال ۲۰۱۷ انتخــاب شــده اســت 
و یکــی از قدرتمنــد تریــن روش‌هــا بــرای مطالعــه بیولــوژی 
بــدن انســان اســت. پیــش بینــی می‌شــود ایــن تکنیــک در 
ســال‌های آینــده بیــش از پیــش مــورد اســتفاده قــرار گیــرد 
و انقلابــی در عرصــه بیولــوژی و ســلول هــای بنیــادی ایجــاد 

کنــد.

منابع:

۹. اجسام لاملار یا تیغه ای دارای تیغه های موازی و متحدالمرکزی هستند که غشائی واحد آنها را احاطه کرده است. این اجسام، سورفاکتانت ریوی را می ساند که مخلوط 
پیچیده ای از فسفولیپید ها و لیپوپروتئین ها است و با پخش شدن روی سطوح آلوئولی، کشش سطحی مایع آلوئولار را کاهش می دهد. 



ژن درمانی و بیماری آلزایمر
در صفحه 17 بخوانید
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))Marian DiamondMarian Diamond( زندگینامه پروفسور ماریان دایموند )زندگینامه پروفسور ماریان دایموند
ثنا میرزاییثنا میرزایی
دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهراندانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

ماریــان دایمونــد در نوامبــر 1926 در گلندیــل کالیفرنیــا متولــد 
شــد. پــدر او، مونتــاگ، پزشــکی بــود کــه از یورکشــایر 
انگلســتان مهاجــرت کــرده بــود. مــادرش، رزا ماریــان، معلم 
ســابق لاتیــن بــود کــه تحصیــات دکتــری خــود را در برکلــی، 
بــرای تربیــت شــش فرزنــد خــود، کــه ماریــان کوچکتریــن 

آنهــا بــود، قطــع کــرد.
ماریــان دایامونــد اســتاد آناتومــی دانشــگاه کالیفرنیــا در 

برکلــی، تحقیقات بســیاری در حــوزه‌ی نوروآناتومیِ پیشــامغز 
انجــام داده اســت کــه می‌تــوان بــه کشــف تاثیــر محیــط بــر 
ــاده  ــر و م ــای ن ــز در موش‌ه ــای مغ ــاوت غش ــز، تف ــد مغ رش
و ارتبــاط محتمــل بیــن تفکــر مثبــت و ســامت سیســتم 
ایمنــی بــدن، را نــام بــرد. او پــس از اخــذ مــدرک کارشناســی 
خــود در ســال 1948 مدتــی در دانشــگاه اســلوی نــروژ بــود و 
پــس از آن در ســال 1953 بــه عنــوان اولیــن خانــم، مــدرک 
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دکتــرای خــود را از دپارتمــان آناتومــی دانشــگاه برکلــی 
دریافــت کــرد.

در ســال 1950 بــا ریچــارد ام دایامونــد، شــیمی دان هســته 
ای مشــهور در آزمایشــگاه ملــی لارنــس برکلــی، ازدواج 
ــدان  ــید. فرزن ــان رس ــه پای ــاق ب ــا ط ــن ازدواج ب ــرد. ای ک
آنهــا، ریچــارد، پســری دیگــر بــه نــام جــف و دو دختــر، آن 
ــال  ــد در س ــس از آن دایامون ــد. پ ــد بودن ــن دایامون و کاتری

ــرد. ــیبل ازدواج ک ــارد ش ــد برن ــور آرنول ــا پروفس 1982 ب
از  کــه  اســت  دانشــمندی  و  اســتاد  دایامونــد،  ماریــان 
ــوم اعصــاب مــدرن محســوب مــی شــود.  بنیانگــذاران عل

او متخصــص مغــز و اعصــاب بــود.
کشف تاثیر محیط بر رشد مغز

او بــا بیــان اینکــه عوامــل محیطــی مــی تواننــد ســاختار مغــز 
را تحــت تاثیــر قــرار دهنــد و مغــز میتوانــد در طــول زندگــی 

فــرد توســعه یابــد، بــاور هــای قدیمــی را زیــر و رو کــرد.
دکتــر دایامونــد در اواخــر دهــه 1950 مــدرس دانشــگاه 
Cornel بــود. او مقالــه‌ای را در مجلــه Science خوانــد کــه 
ــا  ــچ و خم‌ه ــریعتر در پی ــه س ــی ک ــی داد موش‌های ــان م نش
حرکــت می‌کردنــد،  شــیمی مغــزی متفاوتــی نســبت بــه 
موش‌هــای  داشــتند.  بودنــد،  کندتــر  کــه  موش‌هایــی 
ســریعتر، ســطح بســیار بالاتــری از اســتیل کولیــن اســتراز 
ــی را  ــای عصب ــیگنال ه ــال س ــم  انتق ــن آنزی ــتند. ای را داش

تســریع می‌کنــد.
ذهــن دکتــر دایامونــد ســریعا روی ایــن ســوال پریــد کــه آیــا 
ــان  ــری ش ــی یادگی ــا در توانای ــوش ه ــن م ــز ای ــی مغ آناتوم

تفاوتــی ایجــاد کــرده اســت؟

ــه  ــت نظری ــی توانس ــی در برکل ــه تیم ــتن ب ــس از پیوس او پ
خــود را آزمایــش کنــد. او و همکارانــش شــروع بــه پــرورش 
موش‌هــا در قفس‌هایــی بــه اصطــاح غنــی شــده، کــه 
مجهــز بــه نردبــان و چــرخ بودنــد، کردنــد. موش‌هــای 
گــروه کنتــرل بــه تنهایــی در قفس‌هــای خالــی پــرورش 
ــده  ــک ش ــوش تحری ــز 9 م ــد مغ ــر دایامون ــدند. دکت داده ش
را مــورد مطالعــه قــرار داد و دریافــت کــه همــه آنهــا دارای 
ــروم  ــای مح ــه موش‌ه ــبت ب ــری نس ــزی ضخیم‌ت ــر مغ قش

ــتند. ــرک هس از مح
ــات و  ــاس تجربی ــر اس ــی ب ــه کس ــود ک ــار ب ــن ب ــن اولی ای
ــا  ــز آنه ــاختاری در مغ ــر س ــات، تغیی ــی حیوان ــط زندگ محی

ــرد. ــی ک ــاهده م مش
ــه  ــز را ب ــه مغ ــی ک ــر قدیم ــن کار، تفک ــا ای ــد ب ــر دایامون دکت
عنــوان یــک موجــود ثابــت و تغییــر ناپذیــر می‌دانســت کــه 
بــا افزایــش ســن تحلیــل میــرود، را از بیــن بــرد. او نشــان 
داد کــه مغــز مــی توانــد در طــول زندگــی، همچنــان بــه رشــد 
خــود ادامــه دهــد. کــه مــا بــه آن پلاستیســیته مغــز گوییــم. 

دایاموند و مغز اینشتین
مشــهورترین مطالعــه دکتــر دایامونــد در مــورد مغــز آلبــرت 
ــت  ــد دریاف ــان دایامون ــود. ماری ــه 1980 ب ــتین در ده اینش
مغــز اینشــتین، در مقایســه بــا یــک فــرد عــادی، نواحــی از 
مغــز ) لــوب آهیانــه‌ای پاییــن( کــه مســئول تولیــد اطلاعــات 
اســت و همچنیــن کــه بــا عملکــرد ریاضــی و زبــان در ســطح 
بالاتــری مرتبــط اســت، دارای تعــداد و غلظــت ســلول‌های 
را  نورون‌هــا  کــه  اســت  بیشــتری   )glial cells( گلیــال 
بــا  دایامونــد  پروفســور  می‌کننــد.  تغذیــه  و  محافظــت 
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دریافــت بخشــی از اســایدهای مغــز انیشــتین، اولیــن مقالــه علمــی دربــاره آن را بــه چــاپ رســانید. ســلول‌های گلیــال بــه 
نورون‌هــا کمــک می‌کننــد و آن‌هــا نقــش غیرقابــل پیش‌بینــی در شــیمی مغــز دارنــد و باعــث ایجــاد ارتبــاط بیــن نورون‌هــا 
و ارتقــاء ســاختار پیچیــده مغــز می‌شــوند. پــس می‌تــوان گفــت کــه مغــز اینشــتین ســوخت و ســاز بیشــتری داشــته اســت 

ــود. ــه ب ــش یافت ــز افزای ــر او نی ــی و تفک ــای مفهوم ــن مهارت‌‌ه و بنابرای
مغز فعال!

دایامونــد بــه منظــور بهــود ارتباطــات مغــزی مــا را بــه فعالیت‌هــای جســمی و روحــی مفیــد تشــویق مــی کــرد. او خــود نمونــه 
ــالگی  ــه در 87 س ــی ک ــه داد. هنگام ــال 2014 ادام ــا س ــود را ت ــس خ ــات و تدری ــرا تحقیق ــود، زی ــال ب ــن فع ــرد مس ای از ف
ــرانجام  ــت. س ــه داش ــرد، ادام ــاری ک ــش ی ــه بدن ــی ک ــا زمان ــان ت ــز انس ــه مغ ــتیاق او ب ــکاوی و اش ــد، کنج ــته ش بازنشس
ماریــان دایامونــد در ۲۵ ژوئیــه‌ی ۲۰۱۷ در اوکلنــد کالیفرنیــا، درگذشــت.  از ایشــان نقــل اســت: )راز یــک ذهــن فعــال و تیــز  
ایــن اســت کــه مغــز را تــا آنجــا کــه ممکــن اســت تحریــک کنیــد و فرامــوش نکنیــد کــه آن را بــا احساســات و تفکــر مثبــت 

و ســالم پــرورش دهیــد(.

منابع : 
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ژن درمانیژن درمانی
 و بيماری آلزايمر و بيماری آلزايمر

پرستو اکبرآبادیپرستو اکبرآبادی
دانشجوی کارشناسی بيوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهراندانشجوی کارشناسی بيوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

بیمــاری آلزایمــر )AD( نوعــی بیمــاری تحلیــل برنــده عصبــی1 اســت کــه میلیون‌هــا نفــر را در سراســر جهــان درگيــر کــرده. 
ــه طــور مــداوم در حــال  ــرای بيمــاري محســوب می‌گــردد  و تعــداد بیمــاران ب ــی خطــر ب در حــال حاضــر پیــری عامــل اصل
افزایــش اســت. متأســفانه، امــروزه هیــچ درمــان قطعــي بــراي ايــن بيمــاري در دســترس نیســت. بیمــاری آلزایمــر از نظــر 
ــل،  ــاری زوال عق ــم رفت ــا علائ ــراه ب ــخصیت، هم ــر ش ــه و تغیی ــت دادن حافظ ــرونده، از دس ــناختی پیش ــا زوال ش ــی ب بالین
ماننــد رفتار‌هــاي غیرطبیعــی، تحریــک و نوســانات خلقــی مشــخص می‌شــوند. ویژگی‌هــای آســیب شــناختی مغــز بيمــار 
مبتــا بــه آلزايمــر شــامل پلاک‌هــای آمیلوئیــدی و گره‌هــای عصبی-فیبــریNFTs( 2(  اســت، کــه از طریــق تجمــع پپتیــد 
آمیلوئیدبتــا خــارج ســلولی و تائــو3  هایپرفســفریله درون ســلولی، ایجــاد می‌شــود. عــاوه بــر ایــن، از دســت دادن شــديد 
ســیناپس‌ها و نورون‌هــا، همــراه بــا افزايــش حجــم Ventricular، مشــاهده می‌شــود. اگرچــه فرایندهــای نورودژنراتیــو، 

قبــل از ظاهــر شــدن اولیــن تظاهــرات بالینــی، بــه طــور قابــل توجهــی شــروع شــده‌اند.

پایه‌هاي ژنتيکي بيماري آلزايمر:
پروتئولیتیــک  برش‌هــاي  ايجــاد  نتيجــه  در  بتــا  آميلوئيــد 
متوالــی، از APP  ایجــاد می‌شــود. 4APP توســط آنزیــم بتــا 
ســكرتاز5  و گامــا ســكرتاز6  از مناطــق مختلفــي بــرش داده 
مي‌شــود. مطالعــــات زیــــادی نشــان می‌دهــد کــــه وجــــود 
ــه  ــا بـ ــک ابت ــواده، می‌تواندریس ــار در خان ــرد بیمـ ــک ف یـ
ــش  ــد. جه ــش ده ــر افزای ــار براب ــا چه ــر را ت ــاری آلزایم بیم

ــه  ــد ک ــت دارن ــر دخال ــاری آلزایم ــار ژن در بیم ــل چه حداق
ــد از: عبارتن

نـــوع  یــک   :APP آمیلوئیــد  پیش‌ســاز  پروتئیـــن  ژن   .1  
گلیکوپروتئیــن داخــل غشــایی اســت عمــاً  یک عامل بســیار 
ــط  ــد و توس ــر مي‌باشــ ــاری آلزایم ــی بیم ــم در بیماریزای مه
ــود. در  ــرداری می‌ش ــک کدب ــت و ی ــماره بیس ــوزوم ش کروم
ــه بیمــاری آلزایمــر، وراثــت  ــی خانواده‌هــای مبتــا بــ بعضــ

 1. Neurodegenerative
 2. Neurofibrillary tangles
 3.Tau protein

 4. Amyloid precursor protein
 5. Beta secretase
 6. Gamma secretase
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اتوزومال غالـــب بـا جهـــش کرومـوزوم 21 دیـــده می‌شـود. 
ایـــن جهـش کـه در توالـی مربـوط بـــه کـد ‌کـردن آمیلوئیـد 
بتــا رخ می‌دهــد، باعـــث افزایش تولیـــد آمیلوئیـــد بتـــا و یـــا 
تجمـــع خـــود به خـــودی آمیلوئید بتا شــده كــــه در نهايــت 
ــود.  ــی می‌ش ــا منته ــد بت ــای‌ آمیلوئیـ ــوب پلاک‌ه ــه رســ بــ
این تغییرات در بیمــــاران بــا ســـندرم داون کــه تریزومــی 
ــا  ــت و گاه ــده اس ــده شـ ــز دی ــد نیــ ــوزوم 21 دارنــ کرومــ

ــري دارد. ــدت بالات ش

ــن  ــي گلیکوپروتئیـ ــن Apo E )E(،  نوع 2. ژن آپولیپوپروتئی
اســت و در انتقــال کلســترول و متابولیســم لیپوپروتئیــن 
ــی در  ــور طبیع ــه ط ــن بــ ــن آپوليپوپروتئي ــت دارد. اي دخالــ
میکروگلیاهــای  و  آستروســیت‌ها  الیگودندروســیت‌ها، 
مغــــز دیـــده می‌شـــود. محققــان نشــان داده انــد کــه ایــــن 
پروتئیـــن در هــر دو نــــوع ارثــی و پراکنــده بیمــاری آلزایمــر 
  ،)Apo4( 4 داراي نقش هستند. افــــرادی که در آلـــل نـــوع
ژن ایــن پروتئیــن هموزیگــوت هســتند احتمـــال ابتـــا بـــه 
بیمـــاری در آنهـــا بیشـــتر از افــرادی اســت کــه نســـبت بــه 
دوز  بــه  وابســتگی  می‌باشــند)  هتروزیگــوت  ژن  ایــــن 
E کــــه در توزیــــع  در ایجــاد بیمــاری(. آپولیپوپروتئیــن 
کلسترول بیــــن نورون‌هـــا نقـــش دارد، در افزایـش خفیـف 
کلســـترول ســرم و حدس زده مي‌شــود بـــه طـــور مســـتقیم 
ــه  ــت. نکت ــر اس ــز مؤث ــا نی ــد بت ــع آمیلوئی ــوب و تجم در رسـ
قابــل توجــه ايــن موضــوع اســت کــه تــا بحــال نقــش قاطــع 
ــور  ــه ط ــر ب ــاري آلزايم ــراي بيم ــا ب ــن ژن‌‌ه ــدام از اي هيچک
کامــل اثبــات نشــده و تحقيقــات بيشــتري را در ایــن زمينــه 

ــت. ــاز اس نی

 : )PS2(2 و پرسـینیلین) PS1( 1 3. ژن پروتئیـن پرسـینیلین
هر دو در غشـاهای داخل سـلولی از جمله پوشــش هسـته، 
شـبکه آندوپلاسـمی و دسـتگاه گلــژی وجــود دارد. گفتـه 
می‌شـود؛ هنـوز عملکرد دقيق ايـن پروتئين‌ها مورد بررسـي 
اسـت. امـا حدس زده مي‌شـود كه پروتئیـــن پرسـینیلین در 
PS1  در نورون‌زایـی طبیعـی،  کنتـــرل آپوپتـوز و بـه ويـژه 
گامــا  آنزیــم  فعالیــت  در  همچنیــن  و  نورون‌هـا  حیـات 
پروتئولیتیـک  تقسـیم  بــرای  و  داشـته  دخالـت  سـکرتاز 
پروتئیـن پیش‌سـاز آمیلوئیـد و تولیـد آمیلوئیـد بتـا مـورد نيـاز 
بیمـــاری  زودرس  خانوادگـی  مـــوارد  بیشـــترین  اسـت. 
آلزایمـــر توســط جهـــش ژن‌های ) PS1 و PS2 ( بروز پیدا 
می‌کند. وقـــوع جهـــش در هر دو ژن باعـث افزایش تولید 
آمیلوئیـد بتـا از نوع42 در محیط کشـت سـلولی و نیز در مغز 

موش‌هـای تراریخـت بـا تظاهـرات بالینی مشـابه بـا آلزایمر 
می‌گـردد. زودرس، 

علی‌رغم شـیوع بالای بیمـاری آلزایمـر در جوامع، همچنان 
درمـان قطعـی بـرای ایـن بیمـاری موجـود نمی‌باشـد و بـه 
همیـن علـت درمان‌هـای مختلفـی کـه حتـی احتمـال کمـی 
در بهبـود شـناخت افـراد مبتلا بـه این بیمـاری موثر باشـد، 
مـورد توجـه قـرار می‌گیرد. بـا پیشـرفت فناوری‌هـای مرتبط 
بـه ژن درمانـی در دهه‌هـاي اخیـر، راهکارهـای درمانی این 
تکنیـک بـه منظـور بهبـود علائـم افـراد مبتلا، مـورد توجـه 
قـرار گرفـت و نظـر دانشـمندان را در سراسـر دنیـا بـه ایـن 

موضـوع جلـب کرد.
ژن درمانی:

ژن درمانی7  تکنیکی اسـت به وسـیله قرار دادن ژن سـالم 
در سـلول‌های بیمـار، بیمـاری را درمـان کـرده یـا تظاهـرات 
بیمـاری را کاهـش می‌دهند.گاهی اوقات ژن مـورد نظر یک 
نسـخه کپـی جایگزیـن از یـک ژن غیـر فعـال در سـلول‌های 
بـدن بیمـار اسـت که شـخص آن را بـه ارث برده اسـت. در 
مـوارد دیگـر، ژن مـورد نظر بعـد از ورود به سـلول‌ها آن‌ها را 
قـادر می‌سـازد تـا تولیـد مولکولـی را شـروع کننـد کـه علائم 
بیمـاری را از بیـن می‌بـرد یـا کاهـش می‌دهـد. بـه عبـارت 

شکل1. نوع زودرس بيماري آلزایمر، که نادر است،  مي‌تواند 
ناشی از جهش یا تغییر در ژن های خاصی باشد. که ممکن 

است ارثي باشد و از والدين به فرزندان به ارث برسد.
 Frequently Asked Questions About Alzheimer›s 8
Disease ,link: https://www.nia.nih.gov/health/
frequently-asked-questions-about-alzheimers-
disease

  7. Gene Therapy
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دیگـر، بـه جـای مصـرف دارو بـه صـورت قـرص یـا تزریـق 
تولیـد ملکـول  بـرای  بـدن فـرد  پایـان عمـر، سـلول‌های  تـا 
درمانـی برنامـه ریـزی شـده‌اند. ایـن امر بـه ویـژه در درمان 
بیماری‌هـای عصبـی  بسـیار مـورد توجـه قـرار گرفتـه، زیـرا 
عبـور مولکول‌هـای بـزرگ دارو بـه علـت وجـود سـد خونی- 

مغـزی، چالـش برانگیز اسـت.
 
ً
مسـتقیما را  آنزیمـی  فعالیت‌هـای  می‌توانـد  درمانـی  ژن 
تقویـت کـرده و میـزان کاهـش یافتـه از مـواد فعـال زیسـتی 
را جبـران کنـد. ایـن امـر از طریق انتقـال یک ژن با واسـطه 
 ویروسـی اسـت و وارد سـلول‌های بدن 

ً
یـک ناقل که معمولا

میزبـان می‌شـود، بدسـت می‌آیـد و سـپس ژن در آن بیـان 
مـی شـود. ژن درمانی با موفقیـت در چندین بیمـاری تحلیل 
برنـده عصبـی بـه کار گرفتـه شـده اسـت. تـا کنـون بیش از 
28 کشـور جهـان کـه بیـش از  1340 کارآزمایـی بالینـی در 
100 ژن را مـورد هـدف قـرار داده و بـرای انـواع بیماری‌هـا 

کـه عمدتـا مربـوط بـه سـرطان اسـت، تأیید شـده اسـت.

ژن تراپی برای بیماری آلزایمر:
برنـده‌ی  تحلیـل  بیماری‌هـای  مـورد  در  درمانـی  ژن  بـراي   
عصبـی از جملـه آلزایمر، ناقل‌های ویروسـی مناسـب ایجاد 
شـده اسـت، به عنوان مثال ناقـل ویروسـی نوترکیب مرتبط 
با آدنو )rAAV(وناقل آهسـته گسـتر مشـتق از   8HIV . در 
ایـن وکتورهـا، ژن‌هـای ویروسـی مربـوط بـه خـود تکثیری، 
کـردن  آلـوده  بـه  قـادر  ناقل‌هـا  ایـن  اسـت.  شـده  حـذف 
سـلول‌های عصبـی غیرقابـل تقسـیم بـوده و ایمـن هسـتند، 
امـا تنهـا دارای  ایراداتـی نظیـر ضعـف واکنـش ایمنـی9 ، و 
بیـان خـاص و طولانـی مدت)تـا 6 سـال( هسـتند. چندیـن 
درمانـی  ژن  مختلـف  مراحـل  در  بالینـی  آزمایـش  مرحلـه 
چندیـن  خوشـبختانه  و  اسـت  انجـام  حـال  در  آلزایمـر، 
آزمایش از بین آن‌ها نتایج مثبت را به همراه داشـته اسـت. 
پارکینسـون،  بيمـاري  ماننـد  عصبـی  بیماری‌هـاي  سـاير  در 
از  اسـتفاده  بـا  هـدف  ژن  سـه  جمجمـه‌ای  داخـل  تحویـل 
بیمـاری،  بـر اصلاح  موثـر  اثـرات بسـیار   ،)rAAV( ناقـل 
بـدون عـوارض جانبـی، مشـاهده شـد. تا بـه امـروز مقالات 
مختلـف، پتانسـیل ژن درمانـی را به عنوان یـک درمان موثر 

بـرای بیمـاری آلزایمـر مـورد بحـث قـرار داده‌انـد. 
اهـداف مولکولـی که تاکنون مورد بررسـی قـرار گرفته‌اند را 
می‌تـوان بـر اسـاس عملکـرد فیزیولوژیکـی بـه چهار دسـته 

تقسـیم کرد. 
سیناپسـی  فعالیـت  و  رشـد  کـه   )NTs( نوروتروفین‌هـا   .1

عصبـی  رشـد  شـامل)فاکتور  می‌کننـد،  حفـظ  را  نورون‌هـا 
مغـز  از  شـده  مشـتق  نوروتروفیـک  )فاکتـور  و   )  ]NGF[
]BDNF[( ، ژنـی کـه در ایـن مـورد وارد مـی شـود، فاکتـور 
رشـد موسـوم بـه "عامـل نوروتروفیـک مشـتق شـده از مغز" 
یـا BDNF را کـد می‌کنـد. مغزهـای سـالم BDNF را خـود 
مقـدار  می‌شـود  باعـث  آلزایمـر  بیمـاری  امـا  می‌سـازند، 
کـه  دهه‌هاسـت  محققـان  یابـد.  کاهـش  مغـز  در   BDNF
می‌داننـد افزایـش سـطح BDNF در مناطـق آسـیب دیـده 

از سـلول هـای عصبـی محافظـت کنـد. مغـز می‌توانـد 
 در تخریـب آميلوئيـد بتـا دخیـل 

ً
 2.آنزیم‌هایـی کـه مسـتقیما

) 11Bو کاتپسـین ECE ،  10هسـتند )نپریلیسـین
 )APOE( 3. عوامل وابسته به تجمع آميلوئيد بتا

و   BACE1( آميلوئيدبتـا  تولیـد  در  دخیـل  پروتئین‌هـای   .4
)APP

امـا سـوالات بسـياري پيـش مي‌آيـد. مثلا اينکه چطـور بايد 
فاکتورهـاي مرتبـط و ... را وارد مغـز کـرد؟ 

مـارک توشینسـکی12 ، اسـتاد علوم اعصاب دانشـگاه سـن 
دیگـو، رهبـری کارآزمایـی بالینـی يـك آزمايش مرتبـط با ژن 
درمانـي بـراي بيمـاري آلزايمـر را برعهـده گرفته بـود. البته 
ايـن اوليـن تجربـه ايـن اسـتاد علـوم اعصـاب نبـود و پيـش 
از ايـن در یـک کارآزمایـی بالینـی در سـال 2001 ، او بـا ژنـی 
بـه نـام فاکتور رشـد عصبـی آزمایشـي انجام دادنـد. اگرچه 
سـلول هـا بـه NGF پاسـخ دادنـد، امـا آزمایـش در نهایـت 
شکسـت خـورد. تجزیـه و تحلیـل هـای بعدی نشـان داد که 
روش جراحـی بـه کار گرفتـه شـده، بـرای ارائـه درمـان بـه 

مغـز  بـه انـدازه كافـي دقیـق نبوده.
کریســتوف  اعصــاب  و  مغــز  جــراح  بــا  توشینســکی 
ــا روش هــدف گیــری دقیــق  بانکیویــچ13، همــکاری کــرد ت
ــا اســتفاده از یــک ســوزن ســازگار  تــری را توســعه دهــد. ب
بــا MRI ، جــراح مــی توانــد اطمینــان حاصــل کنــد کــه 
ــود ،  ــز می‌ش ــح در مغ ــدف صحی ــه ه ــی وارد ناحی ژن درمان
ناحیــه‌ای بــه نــام كورتكــس Entorhinal،کــه حــدود یــک 
ــن از  ــا همچنی ــت دارد. آنه ــچ ضخام ــم این ــول و نی ــچ ط این
روش تزریــق بــه نــام Convection اســتفاده كردنــد کــه بــه 
پراکندگــی وكتــور مــورد اســتفاده در ژن درمانــی در مســافت 

بیشــتر کمــک میك‌ــرد.
ایـن روش شـامل قـرار دادن یـک سـوزن در مغـز و سـپس 
تـا بررسـی کنـد  MRI بـود  بـه یـک دسـتگاه  انتقـال بیمـار 
کـه آيـا سـوزن در نقطـه درسـت قـرار دارد. سـپس، جـراح 

8. HIV-derived lentiviral vector
9.  Immunoreactive
10.  Neprilysin

11.  Cathepsin B
12.  Mark Tuszynski
13.  Krystof Bankiewicz
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تزریـق را انجـام مي‌دهـد کـه شـامل یـک ویـروس بـی ضرر 
در نقـش وكتـور اسـت کـه ژن کـد کننـده BDNF را حمـل 
عصبـی  سـلول‌های  در  را   BDNF ژن  ویـروس،  می‌کنـد. 
وارد می‌کنـد ، امـا نمی‌توانـد تكثيـر شـده یـا در سراسـر مغز 
پخـش شـود و ايـن موضـوع بسـيار مهـم اسـت، زیـرا اگـر 
عـوارض  می‌توانـد  شـود،  سـالم  نورون‌هـای  وارد   BDNF
جانبـی ناخواسـته ای ماننـد تشـنج ایجـاد کند. توشینسـکی 
گفـت: )ایـن عـوارض جانبـی بالقـوه نشـان دهنـده قـدرت 
BDNF بـه عنـوان راهـی بـرای تحریـک عملکـرد عصبـی 
اسـت. وظیفـه مـا ایـن اسـت کـه اطمینـان حاصـل کنیم که 
بـه مكانـي می‌رسـانیم کـه سـلول‌ها در حـال تحليـل  آن را 
 MRI رفتـن هسـتند(. تزریـق همچنیـن حـاوی مـاده حاجب
اسـت، بـه طوری کـه پزشـکان می‌تواننـد مشـاهده کنند که 
درمـان چقـدر از محـل تزریـق؛ گسـترش پيـدا کرده اسـت. 
 BDNF ،کل فراینـد حدود 3-5 سـاعت بـه طول مي‌انجامـد
می‌توانـد  امـا   ، نمی‌کنـد  خنثـی  را  آلزایمـر  بیمـاری  علـل 
علائـم را درمـان کـرده و سـير افزايشـي آسـیب‌هایی را کـه 
باعـث از دسـت دادن حافظـه و افـت شـناختی می شـوند را 
کنـد مي‌کنـد. ایـن فاكتـور نمی‌توانـد سـلول‌های عصبـی را 
بـه زندگـی بازگردانـد، امـا مـی توانـد بـه سـلول‌های عصبـی 
بازمانـده در ایجـاد ارتباطـات جدیـد و همچنیـن محافظت از 
آنها در برابر آسـیب های بیشـتر کمک کنـد. و همچنين این 
امـکان وجـود دارد کـه بـا مقابلـه بـا تحليـل سـلولی در اوایل 
بیمـاری، گسـترش آن به سـایر مناطق مغز را کنـد کند. قبل 
از شـروع آزمایشـات انسـانی، محققـان آزمایشـات ایمنـی 
دادنـد.  انجـام  حیوانـات  روی  را  گسـترده‌ای  اثربخشـی  و 
در حالـی کـه نتایـج امیـدوار کننـده بـود امـا نکته اینجاسـت 
آلزایمـر،  بـا بیمـاری  کـه هیـچ مـدل حیوانـي معـادل کامـل 
وجـود نـدارد. ایـن آزمایـش از اولیـن قدم‌هـا بـرای تعییـن 
ایـن موضـوع بود کـه آیـا ژن درمانـی BDNF مـی تواند یک 

رویکـرد مناسـب باشـد؟ 
در   BDNF درمانـی  ژن  كرد:)آزمایـش  بيـان  توشینسـکی 
بيمـاران مبتلا بـه آلزايمر نشـان دهنده پیشـرفت نسـبت به 
آزمایـش قبلـی NGF اسـت. BDNF یـک عامـل رشـد قوی 
تـر از NGF بـرای مدارهـای عصبـی اسـت کـه در بيمـاري 
آلزايمـر تخریب می‌شـوند. علاوه بر ایـن، روش‌های جدید 
بـرای ارائـه  BDNFکه بـه طور موثرتـری آن را در كورتكس

بررسـی  مـورد  توزیـع می‌کنـد،  و هیپوکامـپ    Entorhinal
قـرار گرفتـه اسـت.( محققـان در ايـن زمينـه اظهـار دارنـد 
ممكـن اسـت ايـن درمان‌هـا بـه صـورت مـورد نظـر، موثـر 
نباشـند، امـا وجود چنين آزمايشـاتي ضروري اسـت تا راهي 
بـراي درمانـي بـراي بيمـاري آلزايمر در آينـده با اسـتفاده از 

ژن درمانـي و تكنيك‌هـاي مشـابه گسـترش يابـد و يكفيـت 
زندگـي بيمـاران مبتلا را تـا جـاي ممكـن افزايـش دهد.

ژن درمانـی بـه طور گسـترده در چندین حیوان مـدل آلزايمر 
مـورد مطالعـه قـرار گرفتـه اسـت و نتايـج اميدواركننـده‌اي 
انجـام   ،  Ex vivo ژن  تحویـل  روش  بـه  و  داده  بدسـت  را 
شـده اسـت کـه منجـر بـه بهبـود علائـم می شـود. بـا توجه 
 ،Ex vivo بـه مراحـل طولانـی مـورد نیـاز بـرای تحویـل ژن
آزمایشـات بالینـی روش‌هـای In vivo، بـه احتمـال زیـاد بـا 
موفقيـت بيشـتري در آینـده مـورد نظر قـرار خواهـد گرفت. 
ایمنـی،  بـر  علاوه  درمانـي،  ژن  دیگـر  مهـم  جنبه‌هـای 
ژن  بیـان  مناسـب  گیـری  هـدف  و  ژن  صحیـح  دوز  شـامل 
اسـت. افزایـش دانـش در حـوزه‌ي وكتورهـاي ویروسـی به 
پژوهشـگران ایـن امـکان را مي‌دهد تـا وكتورهـاي موثرتري 

را بـراي دسـتيابي بـه مقاصـد ذكـر شـده، بدسـت آورنـد.

منابع:

شکل2. تزريق وکتور به همراه ژن کدکننده BDNF و همراه 
با ماده حاجب، به منظور ماتيتور کردن تزريق توسط دستگاه 

MRI
https://www.forbes.com/sites/
clinical-trial-/12/03/2021/carolineseydel
begins-for-gene-therapy-to-treat-alzheimers-
disease/?sh=d729b857171d



نقش چشمگير نانوبيوتكنولوژی در توليد و طراحی واكسن
در صفحه 26 بخوانید
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کاربرد بیومیمتیک در پزشکی فردمحور

گلناز ذوالفقاری 
دانشجوی مهندسی بیوتکنولوژی کشاورزی دانشگاه آزاد اصفهان

بیونیــک یــا بیومیمتیــک مطالعــه شــکل گیــری، ســاختار 
یــا عملکــرد مــواد، مــواد بیولوژیکــی )ماننــد آنزیــم هــا 
بیولوژیکــی   فرآیندهــای  و  مکانیســم‌ها  ابریشــم(،   یــا 
ــنتز  ــرای س ــژه ب ــه وی ــنتز ب ــا فتوس ــن ی ــنتز پروتئی ــد س مانن
محصــولات مشــابه بــا مکانیســم هــای مصنوعــی اســت. مــا 
در ایــن نوشــته بــه گوشــه‌ی بســیار کوچکــی از کاربرد‌هــای 
بیونیــک در زمینــه پزشــکی شــخصی)فردمحور( و صرفــا در 

می‌پردازیــم.  ژنتیکــی  الهام‌هــای  حــوزه 
از  یادگیــری  طبیعــی،  مهندســان  و  دانشــمندان  بــرای 
طبیعــت رواج دارد و ایــن  یادگیــری، اغلــب توســط فرآیندهــا 
ــوان  ــه عن ــود. ب ــام می‌ش ــت انج ــط زیس ــواد درون محی و م
ــه  ــاختار چند‌لای ــا س ــوره ب ــواد چند‌منظ ــان، م ــال، مهندس مث
اصلــی  اجــزای  چربــی،  لایه‌هــای  کرده‌‌انــد.  طراحــی  را 
غشــای ســلولی، می‌تواننــد وزیکول‌هایــی را ایجــاد کننــد 
لیپوزوم‌هــا  نــوع  ایــن  می‌شــوند.  نامیــده  لیپــوزوم  کــه 
ــه  ــود، ک ــایی می‌ش ــی شناس ــتم ایمن ــط سیس  توس

ً
ــولا معم

ــل  ــرای تحوی ــل ب ــوان حام ــه عن ــا را ب ــتفاده از لیپوزوم‌ه اس
دارویــی هدفمنــد، بــا مشــکل مواجــه می‌کنــد. لیپوزوم‌هــای 
مصنوعــی غیرکــروی، حســاس بــه تغییــرات مکانیکــی و 
ــواد  ــن م ــده‌اند. ای ــایی ش  شناس

ً
ــرا ــر، اخی ــر 100 نانومت قط

ــون را  ــار خ ــت فش ــد اف ــته‌ای مانن ــی ناخواس ــوارض جانب ع
ــذف  ــرای ح ــد. ب ــش می‌ده ــی کاه ــل توجه ــزان قاب ــه می ب
ــل  ــازی مکم ــال س ــای فع ــا، آزمایش‌ه ــیت لیپوزوم‌ه حساس

شده‌اســت.  انجــام  حیوانــی  مطالعــات  و  آزمایشــگاهی 
بــدون  لیپوزوم‌هــای  کــه  شده‌اســت  داده  نشــان   

ً
اخیــرا

Pad-PC-Pad( بــه طــور شــگفت انگیــزی فاقــد  دارو) 
ــتند.  ــل هس ــازی مکم ــال س ــه فع هرگون

EV ها)وزیکول‌هــای خارج‌ســلولی( جمعیتــی ناهمگــن از 
ــلول‌ها آزاد  ــام س ــه از تم ــتند ک ــا هس ــه غش ــل ب ذرات متص
ــر  ــه ب ــد ک ــع می‌یابن ــدن، تجم ــف ب ــات مختل ــده و در مایع ش
اســاس انــدازه و محــل شــکل گیــری آن‌هــا ، EV هــا را 
می‌تــوان بــه طــور کلــی بــه ســه دســته اصلــی تقســیم کــرد: 
ــا 30  ــوز. اگزوزوم‌ه ــام آپوپت ــز‌ذرات و اجس ــا، ری اگزوزوم‌ه
ــاختا‌ر‌های  ــکول‌ها س ــد. میکروس ــر دارن ــر قط ــا 150 نانومت ت
ــتند  ــر هس ــا 1000 نانومت ــر 100 ت ــا قط ــری ب ــایی بزرگت غش
 در غشــای پلاســمایی بــا جوانــه زدن بــه 

ً
کــه مســتقیما

ــوند  ــارج ش ــا خ ــر از توموره ــوند و اگ ــکیل می‌ش ــرون تش بی
ــد،  ــل کنن ــور را منتق ــی توم ــای مولکول ــد محموله‌ه می‌توانن
مثــل انکوپروتئیــن هــا کــه آن‌هــا را انکــوزوم می‌نامنــد 
و قطــر آنهــا تــا 10 میکرومتــر رســیده اســت. بــر خــاف 
ــری  ــا قط ــوز ب ــام آپوپت ــکول‌ها، اجس ــا و میکروس اگزوزوم‌ه
5 میکــرو متــر، در مراحــل پایانــی مــرگ برنامــه ریــزی شــده 

ســلولی تشــکیل می‌شــوند.
بــرای  گوناگونــی  امکانــات  نانوپزشــکی  در  لیپوزوم‌هــا 
آورده‌انــد.  وجــود  درمــان  و  تصویربــرداری  ترکیــب 
لیپوزوم‌هــای مهندســی شــده کــه بصــورت انتخابــی در 
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ــل  ــا و عوام ــد داروه ــد، می‌توانن ــرار می‌گیرن ــور ق ــت توم باف
ــکان  ــن ام ــه ای ــد، ک ــل کنن ــان منتق ــرداری را همزم تصویرب
را بــرای رویکــرد ترنوســتیک، بــا پتانســیل بــالا در پزشــکی 
رادیویــی  گــذاری  برچســب  می‌کنــد.  فراهــم  شــخصی 
لیپوزوم‌هــا سال‌هاســت کــه در مطالعــات پیــش‌ بالینــی 
ــتفاده  ــدن اس ــل ب ــوزوم در داخ ــرد لیپ ــی عملک ــرای ارزیاب ب
می‌شــود و یــک ابــزار مهــم در توســعه داروهــای لیپوزومــی 
پیشــرفته،  تصویربــرداری  سیســتم‌های  اســت.  بــوده‌‌ 
امکانــات جدیــدی را بــرای نظــارت غیرتهاجمــی بــر توزیــع 
زیســتی لیپــوزوم در انســان ارائــه می‌دهنــد. بنابرایــن، 
تکنیک‌هــای  پیشــرفت  و  تصویربــرداری  در  پیشــرفت 
ــا لیپــوزوم بــه مــا  ایــن امــکان می‌دهــد  برچســب گــذاری ب
کــه وارد عرصــه جدیدی شــویم کــه در آن نحوه اســتفاده از 
تصویربــرداری بــرای خصوصیــات انتخابــی بیمــار و نظــارت 
ــا  ــر نانوحامل‌ه ــی ب ــا داروهایمبتن ــاط ب ــان، در ارتب ــر درم ب
ــر  ــی ب ــل مبتن ــرداری نانوحام ــت. تصویرب ــی شده‌اس بررس
لیپــوزوم می‌تواننــد ویژگی‌هــای منحصربفــردی را بــرای 
تشــخیص و مرحلــه بنــدی بیماری‌هــا در افــراد متفــاوت 

داشته‌باشــند.
منبــع  باکتــری،   در  یابــی  توالــی  از مکانیســم  اســتفاده 
الهامــی دیگــر بــرای پزشــکی شــخصی، اســت. باکتری‌هــا 
سراســر  در  تکــراری  و  کوتــاه  ژنتیکــی  توالــی  دارای 
ــی  ــا توال ــا، باکتری‌ه ــن ژن‌ه ــا ای ــتند. ب ــود هس ــای خ ژن‌ه
 ارگانیســم‌ها را آلــوده 

ً
ژنتیکــی ویروس‌هایــی را کــه قبــا

تکه‌هایــی  نگهــداری  بــا  می‌کننــد.  ذخیــره  کرده‌انــد، 
آلــوده  باکتری‌هــای   ، مهاجــم  میکروارگانیســم‌های  از 
می‌تواننــد ویروس‌هــا را بــا ایــن ژن‌هــا بــه یــاد بیاورنــد 
و در صــورت حملــه مجــدد آن‌هــا را تشــخیص داده و از 
بیــن ببرنــد. پروتئینــی بــه نــام Cas-9مســئول بــرش مــواد 
ژنتیکــی ویروس‌هــای مهاجــم اســت. هنــگام مطالعــه ایــن 
ــر "  ــا تغیی ــا و شــارپنتیه متوجــه شــدند کــه ب سیســتم، دودن
RNA راهنمــا" ایــن سیســتم، می‌تواننــد پروتئیــن Cas-9را 
مجبــور بــه قطــع DNA در هــر نقطــه از ژنــوم کننــد. اگرچــه 
ویرایــش ژن قبــل از CRISPR وجــود داشــت ، امــا فنــاوری 
ــا تکنیک‌هــای  ــود و در مقایســه ب ــر ب ــد بســیار آســان ت جدی

ــت.  ــر اس ــیار ارزان‌ت ــی بس قبل
برخــی  بــردن  بیــن  از  بــرای   CRISPR از  دانشــمندان 
ســلول‌های مشــکل‌دار فــرد و اســتفاده از فنــاوری ویرایــش 
ژن بــر روی ســلول‌های آزمایشــگاهی و همچنیــن بــرای 
کرده‌انــد.  اســتفاده  بیماری‌هــا  از  پیشــگیری  و  درمــان 
در مــورد کــم خونــی داسی‌شــکل، بیمــاری ژنتیکــی کــه 

گلبول‌هــای قرمــز دچــار تغییــر شــکل شــده و عملکــرد 
مناســبی ندارنــد، پزشــکان ســلول‌هایی بــه نــام ســلول‌های 
بنیــادی خونســاز را خــارج می‌کننــد کــه در نهایــت بــه 
گلبول‌هــای قرمــز خــون و دیگــر ســلول‌های خونــی تبدیــل 
می‌شــوند. ســپس فنــاوری ویرایــش ژن را بــر آن ســلول‌ها 
ــص  ــع نق ــت رف ــی را در جه ــه تغییرات ــد ، ک ــال می‌کنن اعم
ــدن وارد  ــه ب ــاره ب ــلول‌ها را دوب ــرده و س ــاد  ک ــی ایج ژنتیک

می‌کننــد. 
در مطالعــه‌ای اولیــن قســمت از آزمایــش بالینــی اولیــه 
را   CRISPR فنــاوری   NTLA-2001 نــام  بــه  دارویــی 
ــدی  ــوذرات لیپی ــام نان ــه ن ــک ب ــره کوچ ــک قط ــل ی در داخ
قــرار می‌دهــد. ایــن کار تلفیــق چنــد محصــول و مکانیســم 

بیومیمتیکــی اســت. 
 Intellia Therapeutic، شــرکت بیوتکنولــوژی کــه توســعه 
ــش را  ــه آزمای ــت و هزین ــت کرده‌اس NTLA-2001را هدای
ــد،  ــن می‌کن ــی Regeneron تأمی ــرکت داروی ــراه ش ــه هم ب
در حــال حاضــر نســخه ای تغییریافتــه از دارو را بــرای 
درمــان آنژیــوادم ارثــی، بیمــاری ژنتیکــی کــه باعــث ایجــاد 
تــورم شــدید در زیــر پوســت می‌شــود، ایجــاد کرده‌اســت. 
 در رویکــرد دیگــری بــرای ویرایــش ژن بــا رویکــرد ویرایــش 
ــد بیشــتری بــرای  ــام TALEN ، نوی ــه ن خــارج از هــدف، ب
درمــان بیماری‌هــا می‌دهــد. . ایــن روش نیــز از باکتــری 
الهــام گرفتــه‌ شــده‌ و اســتفاده از آن‌ دشــوارتر و پرهزینه‌تــر 

ــد.  ــده‌تر می‌باش ــخصی ش ــر و ش ــا ایمن‌ت ــت، ام اس
 Transcription Activator-Like Effector tALEN یــا 
Nucleases، روشــی اســت کــه بــرای ویرایــش ژن کارآمــد، 
 Xanthomonas اســتفاده می‌شــود. باکتری‌هــای جنــس
زخم‌هایــی را بــر گیاهــان وارد می‌کننــد و پروتئینــی بــه نــام 
TAL را بــه گیاهــان تزریــق می‌کننــد کــه می‌توانــد ژن‌هــای 
ــرای  ــن پروتئیــن ممکــن اســت ب ــد. ای ــاه را خامــوش کن گی
گیاهــان مضــر باشــد ، امــا بــرای دانشــمندان، جهــان 
ــی  ــد. TAL از بخش‌های ــترده‌تر می‌کن ــش ژن را گس ویرای
تشــکیل شــده اســت کــه می‌تواننــد توالــی نوکلئوتیــدی 
ــه دانشــمندان اجــازه  DNA خاصــی را شناســایی کننــد و ب
می‌دهــد ژن‌هایــی را کــه می‌خواهنــد ویرایــش کننــد، پیــدا 
کننــد. وقتــی TAL بــا اندونوکلئــاز، کــه باکتــری هــا از بیــن 
ــق  ــد، تطبی ــتفاده می‌کنن ــاری زا از آن اس ــردن DNA بیم ب

ــد. ــاد می‌کن ــتم TALEN را ایج ــود، سیس داده ش
1، کــه در شــمال اقیانــوس بــه  چتردریایــی کریســتالی 
آرامــی حرکــت می‌‌کنــد ،بــه قــدری ســاده اســت کــه مغــز، 
ــیه  ــود، در حاش ــن وج ــا ای ــدارد. ب ــمی ن ــش س ــد و نی مقع
1.Aequorea victoria
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چتــر آن، حــدود 300 انــدام نــوری وجــود دارد کــه قطعــات 
کوچکــی از نــور ســبز را از خــود نشــان می‌دهنــد. ایــن نــور 
ــه  ــان ب ــن درخش ــک پروتئی ــی از ی ــر دریای ــنده در چت درخش
نــام aequorin و یــک مولکــول فلورســنت بــه نــام پروتئیــن 
فلورســنت ســبز یــا GFP ناشــی می‌شــود. در بیوتکنولــوژی 
مــدرن GFP بــه عنــوان یــک لامــپ ملکولــی عمــل می‌کنــد 
کــه می‌توانــد بــا پروتئین‌هــای دیگــر ترکیــب شــود و بــه 
و  کــرده  ردیابــی  را  آن‌هــا  تــا  می‌دهــد  اجــازه  محققــان 
ــلول‌های  ــا در س ــه پروتئین‌ه ــکان و چگون ــه م ــد در چ ببینن
پروتئیــن  فنــاوری  می‌شــوند.  ســاخته  زنــده  موجــودات 
ــتفاده  ــورد اس ــگاه م ــزاران آزمایش ــه در ه ــنت روزان فلورس
ــی  ــل، یک ــزه نوب ــای دو جای ــه اعط ــر ب ــرد و منج ــرار می‌گی ق
ــه  ــت. البت ــال 2014 شده‌اس ــری در س ــال 2008 و دیگ در س
پروتئین‌هــای فلورســنت در حــال حاضــر در بســیاری از 
ــا،  ــی جلبک‌ه ــت.مثلا وقت ــت شده‌اس ــر یاف ــای دیگ گونه‌ه
کــه بــرای رشــد بــه نــور خورشــید وابســته هســتند، در یــک 
آکواریــوم بــزرگ در یــک اتــاق تاریــک قــرار می‌گیرنــد، 
اگــر لامــپ  امــا  اطــراف شــنا می‌کننــد.  در  بــی هــدف 
روشــن شــود، جلبــک هــا بــه ســمت نــور شــنا می‌کننــد. در 
اوایــل دهــه 2000، محققــان دریافتنــد کــه وقتــی ژن‌هــای 
ــه  ــی ب ــور ژنتیک ــه ط ــا را ب ــوری  جلبک‌ه ــدام ن ــا ان ــط ب مرتب
ــن  ــد، روش ــده وارد کنن ــود زن ــر موج ــی ه ــلول‌های عصب س
ــن  ــث برانگیخت ــی باع ــا نورآب ــین‌ها ب ــال رودوپس ــدن کان ش
نورون‌هــا می‌شــود. ایــن روش، کــه بــه عنــوان اپتوژنتیــک 
شــناخته می‌شــود، شــامل قــراردادن ژن جلبــک اســت 
ــی  ــلول‌های عصب ــین در س ــاد کانالرودوپس ــث ایج ــه باع ک
می‌شــود. هنگامــی کــه یــک پرتــوی باریــک از نــور آبــی بــه 
ــاز  ــین‌ها ب ــال رودوپس ــود ، کان ــده می‌ش ــا تابی ــن نورون‌ه ای
می‌شــوند، یون‌هــای کلســیم از طریــق نورون‌هــا جــاری 
ــتفاده  ــا اس ــوند. ب ــه می‌ش ــا برانگیخت ــوند و نورون‌ه می‌ش
ــی  ــای عصب ــد گروه‌ه ــمندان می‌توانن ــزار، دانش ــن اب از ای
را بــه صــورت گزینشــی و مکــرر تحریــک کننــد و در نتیجــه 
را  عصبــی  ســلول‌های  کــدام  اینکــه  از  دقیق‌تــری  درک 
هــدف  خــاص  بیماری‌هــای  و  اختــالات  درمــان  بــرای 
قــرار دهنــد، بدســت آورنــد. اپتوژنتیــک ممکــن اســت 
کلیــد درمــان بیماری‌هــای ناتــوان کننــده و کشــنده مغــزی 
ماننــد آلزایمــر و پارکینســون باشــد. در آزمایشــات بالینــی بــا 
اســتفاده از اپتوژنتیــک بــر روی بیمــاران مبتــا بــه رتینیــت 
ــلول‌های  ــه س ــی ک ــالات ژنتیک ــی از اخت ــوزا، گروه پیگمنت
ــه  ــده‌ای یافت ــج امیدوارکنن ــد، نتای ــه می‌کنن ــبکیه را تجزی ش
شــد. در مطالعــات  آزمایشــگاهی بــروی مــوش، از ایــن 
ــرکات  ــم ح ــب و تنظی ــان قل ــتکاری ضرب ــرای دس ــک ب تکنی

روده موش‌هــای یبوســت دار، اســتفاده شده‌اســت.
 ،  CRISPR  ( ژن  ویرایــش  پیشــرفته  تکنیــک  ســه 
پروتئین‌هــای فلورســنت و اپتوژنتیــک( همــه از طبیعــت 
ــه  ــی ک ــت مولکول ــای زیس ــده‌اند. ابزاره ــه ش ــام گرفت اله
میلیون‌هــا ســال بــرای باکتری‌هــا، چتــر دریایــی و جلبک‌هــا 
ــی  ــات بیولوژیک ــکی و تحقیق ــون در پزش ــد، اکن کار کرده‌ان
و مــوارد مهندســی، مــورد اســتفاده قــرار می‌گیرنــد و قطعــا 
بــه طــور مســتقیم یــا غیــر مســتقیم، زندگــی روزمــره افــراد 

ــد داد. ــر خواهن را تغیی
ــگاهی  ــای آزمایش ــف CRISPR-Cas، کاره ــه لط ــروزه ب ام
هــزار  صدهــا  و  می‌کشــید  طــول  ســال‌ها  و  ماه‌هــا  کــه 
هفتــه  یــک  از  کمتــر  در  می‌توانــد  داشــت،  هزینــه  دلار 
تنهــا بــا چنــد صــد دلار انجــام شــود. بیــش از 10 هــزار 
ــک  ــا در ی ــه تنه ــی ک ــی از جهش‌های ــی ناش ــال ژنتیک اخت
ژن ایجــاد می‌شــوند و میلیون‌هــا نفــر را تحــت تأثیــر قــرار 
می‌دهندماننــد کــم خونــی داســی شــکل، فیبــروز کیســتیک 
و بیمــاری هانتینگتــون، اهــداف واضحــی بــرای درمــان 
CRISPR هســتند. زیــرا تعمیــر یــا جایگزینــی فقــط یک ژن 
ــاح  ــه اص ــاز ب ــه نی ــت ک ــاده‌تر از آن اس ــیار س ــوب بس معی

ــد. ــن ژن باش ــا در چندی خط
طبیعت چه تکنیک‌های کشف نشده ای برای ما دارد؟

بــر اســاس یــک مطالعــه در ســال 2018 ، انســان فقــط 0.01  
از همــه موجــودات زنــده را شــناخته اســت، و همیــن میــزان 
شــناخت، باعــث از بیــن رفتــن83 نــوع پســتاندار وحشــی و 
نیمــی از گونه‌هــای گیاهــان شده‌اســت. بــا صدمــه زدن 
ــای  ــت از تکنیک‌ه ــن اس ــر ممک ــت، بش ــت طبیع ــه طبیع ب

جدیــد، قدرتمنــد و تغییردهنــده زندگــی، از دســت بدهــد.
بــه طــور خلاصــه، آینــده بیونیــک، آینــده‌ای خواهــد بــود که 
در آن انســان‌ها بــا ماشــین‌ها ادغــام می‌شــوند کــه حداقــل 
ــا را  ــدن م ــه ب ــت. ک ــک اس ــه‌های روباتی ــا و تراش آن بازوه
ــده  ــرد. آین ــد ب ــی خواه ــای بیولوژیک ــر از محدودیت‌ه فرات
ــی  ــتفاده از مهندس ــا اس ــان‌ها ب ــه انس ــت ک ــی آن اس ژنتیک
ــته  ــا شایس ــه قب ــی ک ــوند و ویژگی‌های ــت ش ــک تقوی ژنتی

خدایــان بــود را بــه خــود اختصــاص دهنــد .
منابع:
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نقش چشمگير نانوبيوتكنولوژی در توليد و طراحی واكسننقش چشمگير نانوبيوتكنولوژی در توليد و طراحی واكسن

شايسته مقدم رادشايسته مقدم راد
دانشجوی كارشناسي بيوتكنولوژی دانشگاه الزهرا تهراندانشجوی كارشناسي بيوتكنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

ــکی  ــخ پزش ــتاورد‌هاي تاری ــن دس ــی از مهم‌تري ــن‌ یک واکس
ــرد  ــور نمیك‌ ــز تص ــر هرگ ــايد ادوارد جن ــد. ش ــمار می‌آي به‌ش
ــكار  ــن راه ــد كارآمدتري ــه تولي ــر ب ــش منج ــاش هاي ــه ت ك
برعليــه بيماری‌هــای واگيــردار شــود. واکسیناســیون عامــل 
قرن‌هــای  در  عمــر  طــول  میانگیــن  افزایــش  در  مهمــی 
ــوژی و  ــرفت بيوتكنول ــا پيش ــرا ب ــت. اخي ــوده اس ــته ب گذش
ــی در  ــش مهم ــواد نق ــت نانوم ــوان گف ــو، مي‌ت ــاوری نان فن
توســعه انــواع واكســن‌ها ايفــا ميك‌ننــد. اجــزای اصلــی يــك 
ــتم  ــازی سیس ــرای فعال‌س ــی‌ژن ب ــک آنت ــامل ی ــن ش واکس
ــی  ــتم ایمن ــخ سیس ــدیدکننده‌ی پاس ــل تش ــک عام ــی، ی ایمن
ــتم  ــک سیس ــی و ی ــی ذات ــتم ایمن ــک سیس ــور تحری به‌منظ
تحويــل بــرای اطمینــان از انتقــال و هدف‌گیــری صحیــح 

ــت. ــی‌ژن اس آنت
نانــوذرات،  بــر  مبتنــی  واکســن  تحویــل  سیســتم‌های 
قابلیــت  بــرای مثــال:  بــارز دارنــد؛  چندیــن خصوصیــت 
و  دارو، ســرعت رهایــش کنترل‌شــده،  بــالای  بارگــذاری 
کاهــش ســمیت دارو در بــدن. از مهم‌تريــن نانوذراتــی كــه 
ــوان  ــوند مي‌ت ــتفاده می‌ش ــن اس ــل واكس ــتم تحوي در سيس
و  پليمــری  نانــوذرات  امولســيون‌ها،  ليپوزوم‌هــا،  بــه 
ــاره  ــيد اش ــن اكس ــد گراف ــن مانن ــر كرب ــی ب ــوذرات مبتن نان

كــرد. )شــكل1(

ــتند  ــكلی هس ــروی ش ــاختارهای ك ــا س ــوزوم‌: ليپوزوم‌ه ليپ
ــك  ــده‌اند و ي ــاخته ش ــدی س ــه ليپي ــد دولاي ــا چن ــك ي ــه از ي ك
  )A ،2هســته آبــی بيــن آن‌هــا محصــور شــده اســت. )شــكل
ليپوزوم‌‌هــا بــه علــت ســاختار ويــژه‌ای كــه نســبت بــه ســاير 
سيســتم‌های دارورســانی دارنــد، مي‌تواننــد تريكباتــی بــا 
چربــی دوســتی متفاوتــی را در خــود جــای دهنــد و قــادر 
ــز  ــت و آب‌گری ــای آب‌دوس ــال مولکول‌ه ــری و انتق ــه بارگی ب

شكل1: مهم‌ترين نانوحامل‌ها برای تحویل آنتی‌ژن واکسن: 
ليپوزوم‌ها)A(، امولسيون‌ها)B(، نانوذرات پليمری)C( و 

)D(گرافن اكسايد
https://doi.org//10.1016/.j.ajps /2014.06.002
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ــای فــراوان  هستند.)شــكلB ،2(لیپوزوم‌هــا علی‌رغــم مزای
خــود دارای چنــد عيــب نيــز هســتند؛ آن‌هــا داراي گــردش 
کوتاهــی در جریــان خــون هســتند و توانايــی انتقــال هدفمند 
ــان  ــلاكت، محقق ــن مش ــل اي ــرای ح ــد. ب ــات را ندارن تريكب
آنتی‌بــادی  يــا  ليگانــد  بــا  را  ليپــوزوم  ســطح  می‌تواننــد 
كــه  ليپوزوم‌هــا  نــوع  ايــن  در   )C )شــكل2،  بپوشــانند. 
بــه  دارو  هدف‌گيــری  می‌شــوند،  ناميــده  ايمونوليپــوزوم 
ــود  ــرای بهب ــت. ب ــی اس ــر اختصاص ــورد نظ ــل م ــمت مح س
ــان خــون، پلیمرهــای هيدروفيــل  طــول عمــر آن‌هــا در جری
ماننــد پلــی اتيلــن گلكيــول)PEG( را بــه ســطح ليپــوزوم 
ــازی فضايــی  ــث پايدارس متصــل میك‌ننــد.  PEG كــه باع
ليپوزوم‌هــا می‌شــود؛ از تداخــل پروتئين(‌هــای ســلول بــا 

)D،2ليپــوزوم جلوگيــری میك‌ند.)شــکل

شــکل‌های  بــه  می‌تواننــد  نانــوذرات  ایــن  امولســيون: 
روغــن در آب یــا آب در روغــن وجــود داشــته باشــند کــه نانــو 
ــدار  ــی، پای ــورفکتانت کاف ــیله‌ی س ــا به‌وس ــرات در آن‌ه قط
شــده اســت. امولســیون‌ها می‌تواننــد به‌وســیله‌ مخلــوط 
شــدن بــا آنتــی‌ژن یــا کشــاندن آنتــی‌ژن بــه داخــل هســته‌ی 
ــورت  ــه ص ــن ب ــل واکس ــا تحوي ــد ت ــس کنن ــود، آن را حب خ

ــرد. ــام بگي ــد انج کارآم

دليــل  بــه  پلیمرهــا  از  برخــی  پليمــری:  نانــوذرات 
ــل واکســن  ــوان سیســتم‌های تحوی ــه عن زيست‌ســازگاری ب
مــورد اســتفاده قــرار گرفتــه انــد و ايــن توانايــی را دارنــد كــه 
آنتــی‌ژن را بــه طــور آهســته رهــا كننــد. نانــوذرات پليمــری 
می‌شــوند.  تقســيم  مصنوعــی  و  طبيعــی  دودســته  بــه 
يكتوســان و كوپلیمــر پلــی )لاکتیک-کو-گلیکولیــک اســید( 
ــای  ــراي پليمره ــوان ب ــب می‌ت ــه ترتي ــان PLGA را ب ــا هم ي
طبيعــی و مصنوعــی مثــال زد. اخيــرا کیتــوزان در زمینــه 
ــل واکســن خــواص ارزشــمندی را نشــان داده اســت  تحوی
و طبــق تحقيقــات بــه بلــوغ ســلول‌های دندريتــی كمــك 
میك‌نــد. كوپلیمــر پلــی )لاکتیک-کو-گلیکولیــک اســید( 
هــم می‌توانــد آنتــی‌ژن را در خــود نگــه دارد یــا انتشــار 
ــن کار  ــه ای ــدازد ک ــر بین ــه تأخی ــی ب ــرای مدت ــی‌ژن را ب آنت

موجــب افزایــش تحریــک سیســتم ایمنــی می‌شــود.
نانــوذرات مبتنــی بــر كربــن: نانومــواد مبتنــی بــر کربــن، بــه 
ــتم‌های  ــوان سیس ــه عن ــرا ب ــی اخی ــای کربن ــژه نانولوله‌ه وی
تحویــل آنتــی‌ژن مــورد بررســی قــرار گرفتــه انــد. ايــن 
نانــوذرات ســميت كمــی دارنــد و می‌تواننــد چنديــن آنتــی‌ژن 
ــان داده  ــات نش ــن تحقيق ــد. هم‌چني ــل كنن ــود حم ــا خ را ب
اســت كــه گرافــن، اكســيد گرافــن و نــوع احيــا شــده‌ی آن، 
ــرای  ــن ب ــای گراف ــن و كامپوزيت‌ه ــی گراف ــاط كوانتوم نق
تحويــل و رهايــش كنتــرل شــده داروهــای مختلفــی همچون 
آنتی‌بادی‌هــا  و  ضدســرطان  داروهــای  آنتی‌بيوتيك‌هــا، 

ــتند.    ــبی هس ــای مناس گزينه‌ه

كاربرد نانوذرات در توليد واكسن كوويد19

از آغــاز شــيوع ويــروس كرونــا، چشــم همــه مــردم جهــان 
بــه دســتان محققــان بــود تــا بــراي رهايــی از ايــن بيمــاری 
علاجــي پيــدا كــرده و واكســن بســازند. می‌تــوان گفــت 
واكســن‌های mRNA نســل جديــدی از واكســن‌ها هســتند 
ــن  ــد. دو واكس ــی دارن ــی زاي ــرای ايمن ــی ب ــيل بالاي و پتانس
فايــزر و مدرنــا براســاس فنــاوری mRNA ســاخته شــده 
انــد. ايــن نــوع واكســن‌ها بــه يــك حامــل كارآمــد نيــاز دارنــد 
تــا تريكبــات دارويــی را انتقــال دهنــد كــه نانوفنــاوری در ايــن 

زمينــه كمــك شــايانی كــرده اســت.
بــه  کــه  هســتند  مولکول‌هایــی  ليپيــدی،  نانــوذرات 
ســدهای  از  تــا  می‌کننــد  کمــک   mRNA رشــته‌های 
بیولوژیــک بــدن عبــور کــرده و بــدون اينكــه تخریب شــوند، 
بــه ســلول هــدف برســند. ايــن نانوحامل‌هــا تاكنــون در مــواد 
ــای  ــا داروه ــيمی‌درمانی ي ــای ش ــال در داروه ــيميايی فع ش
كاهنــده كلســترول كاربــرد داشــته انــد امــا درحــال حاضــر در 

شكل2: ساختار ليپوزوم)A(، انتقال داروهای آب‌دوست و 
آب‌گريز)B(، هدفمند كردن انتقال دارو)C( و پايدارسازی 

)D(فضايی ليپوزوم
https://www.cas.org/resource/blog/understanding-
vaccines-19-nanotechnology-covid
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فرمولاســيون واكســن‌هاي mRNA نقــش بــه ســزايی ايفــا ميك‌ننــد. 
ــوذرات باعــث پیشــگیری بســیاری از بیمــاری هــای عفونــی و  ــر نان ــوان گفــت واکســن‌های مبتنــی ب ــی می‌ت ــه طــور كل ب
غیرعفونــی مــی شــود. اگرچــه اســتفاده از نانوبيوتكنولــوژی در طراحــی واكســن، هنــوز نوپــا اســت امــا شــواهد، از كارايــی 

بســيار بــالای ايــن علــم حكايــت دارد.

منابع:
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نوروپلاستیسیتینوروپلاستیسیتی

شیدا طهرانیشیدا طهرانی
دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهراندانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

»
1

»هر انسانی اگر واقعا بخواهد، م‌یتواند روزی مجسمه ‌ساز مغز خودش بشود.
نوروپلاستیســیتی)Neuroplasicity( را می‌تــوان توانایــی 
شناســایی، تغییــر و بازســازی مغــز، به‌منظــور دســتیابی 
بــه ســازگاری بهتــر بــا شــرایط جدیــد، بیــان کــرد. در طــول 
زندگــی فــرد، در هــر ســنی ایــن توانایــی ســلول‌های مغــزی 
ــی،  ــی و خارج ــای‎ داخل ــه فاکتوره ــخ ب ــر در پاس ــرای تغیی ب

ــذارد. ــی، بگ ــت و منف ــرات مثب ــد تاثی می‌توان
ــت و  ــادی ثاب ــد زی ــا ح ــالان ت ــز بزرگس ــر، مغ ــن اواخ ــا همی ت
پایــدار تلقــی می‌شــد. فرآیندهایــی کــه در آن مغــز بازســازی 
ــری  ــا انعطاف‌پذی ــیتی ی ــوع نوروپلاستیس ــود، در مجم می‌ش
مغــز، نامیــده می‌شــوند. ایــن انعطاف‌پذیــری عصبــی نه‌تنهــا 
بلکــه به‌صــورت ســازگاری‌های  در ســطح مورفولوژیکــی 
ــی،  ــیرهای داخل ــال مس ــور مث ــی) به‌ط ــیمیایی و داروی بیوش
در  تغییــرات  سیناپســی(،  پروتئین‌هــای  و  گیرنده‌هــا 
ــر در اتصــال، بازســازی دندریتیــک  شــبکه‌های عصبی)تغیی
و...( هم‌چنیــن نوروژنــز )ایجــاد ســلول‌های عصبــی جدیــد، 
کــه در بزرگســالان نیــز دیــده‌ می‌شــود.(رخ می‌دهــد. افــق 
ــه  ــد ک ــان می‌کن ــاب بی ــوم اعص ــاره‌ی عل ــروزی درب ــد ام دی
ــای  ــر فاکتوره ــت تاثی ــر تح ــاف پذی ــا و انعط ــز پوی ــن مغ ای

ــد.  ــر می‌کن ــی تغیی ــور فیزیک ــه ط ــی ب ــی و خارج داخل
انــواع نوروپلاستیســیتی: 1.نوروپلاستیســیتی ســاختاری 

عملکــردی 2.نوروپلاستیســیتی 
1.نوروپلاستیستی ساختاری:

طبیعــی  نشــانه‌گذاری  یــک  ســاختاری  پلاستیســیتی 

کــه  اســت  مغــز  رشــد  طــول  در  جنینــی  نورون‌هــای 
پلاستیســیته‌ی تکاملــی نامیــده می‌شــود و شــامل نوروژنزیــز 

می‌باشــد. عصبــی  مهاجــرت  و 
اســتحکامی  تغییــرات  بــه  سیناپســی  پلاستیســیتی 
الکتریکــی  یــا  شــیمیایی  نورون‌ها)ســیناپس‌ها(،  بیــن 
دارد.  اشــاره  مغــزی  ســلول‌های  بیــن  برخــوردی  نقــاط 
پلاستیســیتی سیناپســی یــک اصطــاح کلــی اســت؛ اگرچــه 
فقــط ایــن لغــت بــه معنــی تغییــر در بیــن ســیناپس اســت اما 
ــی  ــرات طولان ــد تغیی ــا را مانن ــیاری از فرآینده ــد بس می‌توان
ــای  ــده ه ــال دهن ــخص، انتق ــای مش ــداد گیرنده‌ه ــدت تع م
ــن  ــی پروتئی ــود بعض ــث می‌ش ــه باع ــی ک ــا تغییرات ــی ی عصب

ــرد. ــر بگی ــوند را در ب ــاخته ش ــتر س ــلول بیش ــا درون س ه
تکویــن سیناپســی اشــاره بــه شــکل‌گیری و پیونــد ســیناپس 
یــا گروهــی از ســیناپس‌ها در یــک شــبکه‌ی عصبــی دارد. در 
حیــن رشــد، قســمت‌هایی از مغــز بــرای وظایــف مشــخصی، 
اختصاصــی می‌شــوند، بــه طــور مثــال لایــه‌ی چهــارم قشــر 
مغــز بــه منظــور دریافــت ســیگنال‌هایی از مســیر بصــری در 
ــط  ــه از محی ــیگنال‌هایی را ک ــز، س ــری مغ ــه‌ی پس‌‌س ناحی
اطــراف بوســیله‌ی گیرنده‌هــای حســی پــردازش می‌شــوند، 
ــه  ــت ک ــه‌ای اس ــی پروس ــرت عصب ــد. مهاج ــت می‌کن دریاف
طــی آن نورون‌هــا از محلــی کــه تولیــد شــده‌اند در ناحیــه‌ی 
ــی  ــت نهای ــمت موقعی ــه س ــی ب ــی جنین ــا بطن ــی و ی زیریطن

ــد. خــود در قشــر حرکــت می‌کنن
1.  Santiago Ramon y Cajal
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اســت، مرحلــه‌ای  جدیــد  نورون‌هــای  تولیــد  نوروژنزیــز 
اســت کــه بیشــتر هنــگام رشــد مغــز اتفــاق می‌افتــد، 
اگرچــه در یــک دهــه‌ی اخیــر مشــخص شــده کــه نوروژنزیز 
در مغــز بزرگســالان هــم رخ می‌دهــد. از طرفــی دیگــر، 
ــه  ــیب ب ــل آس ــرد، بدلی ــی ف ــول زندگ ــا در ط ــرگ نورون‌ه م
ــزی شــده‌ی ســلولی رخ می‌دهــد. ــا مــرگ برنامــه ری ــز ی مغ

ــواع دیگــر نوروپلاستیســیتی ســاختاری شــامل تغییــرات  ان
در چگالــی مــاده‌ی ســفید و خاکســتری کــه می‌توانــد بــا 

ــد. ــر درآی ــه تصوی ــی ب ــس مغناطیس رزونان
2. نوروپلاستیسیتی عملکردی:

نوروپلاستیســیتی عملکــردی بــه 2 فرآینــد اساســی یادگیری 
و حافظــه بســتگی دارد.هنــگام یادگیــری و به‌یــادآوردن، 
تغییــرات دائمــی در ارتبــاط بیــن نــورون هــا بدلیل ســازگاری 
هــای ســاختاری یــا فرآینــد هــای بیوشــیمیایی بیــن ســلولی، 

رخ می‌دهــد.
عوامل موثر بر نوروپلاستیسیتی

موسیقی و نوروپلاستیسیتی 
موســیقی یــک شــکل غنــی و پیچیــده‌ای اســت کــه بــا 
چندیــن حــس درهــم آمیحته مــی باشــد و بر پلاستیســیته‌ی 
عصبــی تاثیــر مثبــت می‌گذارد.به‌دلیــل اینکــه  مغــز هنــگام 
ــات  ــب اطلاع ــام و ترکی ــه ادغ ــاز ب ــیقی نی ــا موس ــه ب مواج
ســمعی و بصــری و قوانیــن انتزاعــی دارد، چندیــن ناحیــه از 
مغــز تحــت تاثیــر قــرار می‌گیــرد. اندازه‌گیــری مغناطیســی 
مغــز2  نشــان داد، در افــراد با متوســط ســنی26 تا45، قشــر 
ــتی  ــخ نوروپلاستیس ــی در پاس ــش مهم ــانی نق ــی پیش جلوی
ایفــا می‌کنــد. پاســخ نوروپلاستیســیتی در افــرادی کــه 
مقایســه  در  داشــتند  طولانی‌تــری  موســیقی  آمــوزش 
بــا افــرادی کــه در مــدت آمــوزش موســیقی کوتاه‌تــری 
در  کــه  افــرادی  مثــال  به‌طــور  بــود.  بیش‌تــر  داشــتند، 
ــو  ــری پیان ــاه یادگی ــد از4 م ــد، بع ــا 80 بودن ــنی 64ت رده‌ی س
در  هم‌چنیــن  بودنــد،  برخــوردار  بهتــری  خلق‌و‌خــوی  از 
ــی،  ــرد حرکت ــرل، عملک ــه، کنت ــناختی، توج ــای ش مهارت‌ه
اســکن بصــری3  و عملکردهــای اجرایــی به‌طــور قابــل 
توجــه‌ای بهبــود یافتــه بودنــد. در بررســی هــای اخیــر، 
نشــان داده شــد کــه آمــوزش موســیقی بــا افزایــش مهــارت 
شــناختی در انــواع مهارت‌هــای مرتبــط و غیرمرتبــط بــا 
موســیقی )از عملکردهــای اجرایــی تــا خلاقیــت( تاثیــر 
ــراد  ــروه از اف ــه گ ــه روی س ــی ک ــج مطالعات ــق نتای دارد. طب
صــورت گرفت)هرگــروه بــه ترتیــب آهنــگ موتــزارت و 
ــه عنــوان شــاهد  صــدای چنــد بســامدی4  و گــروه ســوم ب

هیــچ آهنگــی بــه عنــوان موســیقی پــس زمینــه‌ای دریافــت 
نکرده‌بودنــد(، دانشــمندان اظهارکردنــد کــه احساســات 
ــرات  ــش تاثی ــث افزای ــیقی، باع ــق موس ــده از طری ــا ش الق

مثبــت روی مغــز می‌شــوند.
تــا چــه انــدازه ای نوروژنزیــز مرتبــط بــا پــردازش اطلاعــات 
اســت؟ ســلول‌های مغــزی جدیــد واقــع در شــکنج‌های 
ــات  ــای تجربی ــق تفاوت‌ه ــز دقی ــور تمای ــه‌دار، به‌منظ دندان
و ورودی هــای حســی مهــم هســتند. نورون‌هــای جدیــد در 
ــزی  ــلول‌های مغ ــه س ــبت ب ــود، نس ــی خ ــا8 هفتگ هنگام6ت
ــازه  ــر اج ــن ام ــد همی ــری دارن ــک بالات ــت تحری ــغ، قابلی بال
ــه‌ در  ــد برانگیخت ــای جدی ــه نورون‌ه ــر را ب ــخ تغییرپذی پاس
بزرگســالان درحالــی کــه عملکــرد عصبــی موجــود را حفــظ 
ــیار  ــی بس ــی، هنگام ــن دوره‌ی زمان ــد. ای ــد، می‌ده می‌کنن
ــزی‌ای  ــد مغ ــلول جدی ــر س ــه ه ــد ک ــت می‌باش ــز اهمی حائ
ــای  ــط فاکتوره ــود، توس ــام می‌ش ــد و ادغ ــده می‌مان ــه زن ک

داخلــی و خارجــی تحــت تاثیــر قــرار بگیــرد. 
در نخســتین روزهــای حیــات ســلول‌های جدیــد مغــزی، 
و  می‌کننــد  رشــد  شــکنج  داخــل  بــه  کــه  دندریت‌هــا 
آکســون هــا مشــهود هســتند. ایــن نورون‌هــای جدیــد، 
ــن دوره‌ی  ــر، در ای ــک پذی ــوان و تحری ــلول‌های ج ــن س ای
ــری  ــی و یادگی ــت فیزیک ــد فعالی ــی را مانن ــی تجربه‌های زمان
را نیــاز دارنــد کــه شــامل چالــش و تازگــی باشــد تــا در 
شــکنج دندانــه‌دار یکپارجــه و پایــدار شــوند. اگرچــه مراحــل 
زیــادی بیــن تولــد و ارتباطــی کــه شــامل ادغــام سیناپســی 
اســت هنــوز در انتظــار تعریــف هســت، تفــاوت زیــادی بیــن 
ســلول‌های مغــزی بالــغ و ســلول‌های تــازه متولــد شــده 
در آن زمــان کــه ســلول‌های عصبــی جدیــد حــدود8  هفتــه 
ســن دارنــد، وجــود نــدارد. در حالیکــه بســیاری از مراحــل و 
مکانیســم‌های ســریع بلــوغ هنــوز در حــال بررســی اســت،  
ــای  ــم ه ــه مکانیس ــد ک ــان می‌کنن ــی بی ــای فعل ــه ه فرضی
ــیرهای داخلــی ســیگنال  ــریع بلــوغ بــه  هــر ســه" مس س
دهــی و تنظیــم کننــده هــای بیرونــی و فعالیــت شــبکه 

محلــی"، بســتگی دارد.
نقش تغذیه بر نوروپلاستیسیتی

ــات و  ــداد دفع ــات، تع ــی و مایع ــت موادغذای ــوع دریاف مجم
ــه  ــتند ک ــی هس ــده فاکتورهای ــرف ش ــذای مص ــوای غ محت
ــرژی و  ــاز ان ــوخت و س ــر س ــی ب ــداد مولکول ــق روی از طری
ــب  ــد. ترکی ــر می‌گذارن ــتی تاثی ــر نوروپلاستیس ــت ب درنهای
ایــده‌ آل مــواد غذایــی می‌توانــد درحالــی کــه طــول عمــر را 
ــی  ــش کارای ــی افزای ــک راه عمل ــد، ی ــش می‌ده ــز افزای نی

2.  Magnetoencephalography
3. به استراتژی‎های چشمی که برای بررسی انواع مختلف محرک های دیداری از جمله چهره، اشیاء و مناظر استفاده می‌شود. 

4.  White noise 
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مهــارت درک شــناختی باشــد. کاهــش ‎30 درصــدی کالــری 
ــراه  ــاه هم ــد از 3 م ــی بع ــه‌ی کلام ــود در حافظ ــا %20 بهب ب
ــش  ــد افزای ــن فوای ــي از ای ــه برخ ــد ک ــور می‌ش ــت. تص اس
مهــارت شــناختی و ســامت عمومــی از طریــق محدودیــت 
کالــری دریافتــی در انســان‌ها، به‌دلیــل کاهــش تخریــب 
اکســیداتیو و التهــاب می‌باشــد. ارتبــاط مغــز و بــدن در 
ــد چرخــه‌ی  ــری دریافتــی می‌توان ــه محدودیــت کال پاســخ ب
خــواب را کــه بــا التهــاب مرتبــط اســت، تحــت تاثیــر قــرار 
ــث  ــری باع ــرف کال ــش مص ــد کاه ــر می‌رس ــه نظ ــد. ب ده
بهبــود حالــت انعطــاف پذیــری سیناپســی در برابــر آســیب و 
ــود.  ــیناپس‌ها می‌ش ــی س ــاختمان و کارای ــداد، س ــر تع تغیی
ــش  ــث افزای ــز باع ــرول 5 نی ــول رزورات ــی فن ــی پل بطورجالب
بــا حفــظ حافظــه و ریزســاختار هیپوکامــپ  طــول عمــر 
می‌شــود .ایــن پلــی فنــول در انگــور، آبمیــوه‌ی انگــور 
بنفــش و بعضــی از بری‌هــا ماننــد بلــک بــری و بلوبــری 
یافــت می‌شــود. ســایر پلــی فنول‌هــای ارزشــمند کــه رژیــم 
غذایــی بســیار وســیع تــری دارنــد، فنــول هایــی هســتند کــه 
در کاکائــو یافــت می‌شــوند کــه بــرای اثــرات ضــد التهابــی 
قــرار  توجــه  مــورد  اکســیدانی  آنتــی  همچنیــن  و  قــوی 
گرفته‌اســت. فلاونوئیدهــا بســته بــه دوز مــورد اســتفاده‌ 
ــش  ــز، افزای ــه مغ ــون ب ــان خ ــود جری ــث بهب ــد باع می‌توانن
ســامتی و همچنیــن انعطــاف پذیــری عــروق خونــی ‌شــوند.

یــک مطالعــه‌ی اخیــر در مــورد تاثیــرات محافظــت کننــده‌ی 
عصبــی فلاونوئیدهــا در کاکائــو بیــان می‌کنــد آنهــا بیش‌تــر 
ایجــاد  باعــث  حافظــه  و  یادگیــری  در  درگیــر  درمناطــق 
نــورون،  مورفولــوژی  در  تغییــرات  و  نوروژنــز  رگ‌زایــی، 
می‌شــوند. بررســی دیگــری بــه طــور مشــابه نشــان داد کــه 
فلاونوئیدهــای کاکائــو محافــظ عصبــی هســتند و مــی توانــد 

ــد. ــش ده ــناختی را افزای ــرد ش ــو و عملک ــق و خ خل
تجمــع  کــه  می‌دهــد  پیشــنهاد  مــروری  مطالعــه‌ی  یــک 
ــی  ــیتی سیناپس ــد پلاستیس ــز می‌توان ــالای  6DHA  در مغ ب
ــیناپس‌ها  ــتازی در س ــظ هموس ــث حف ــد و باع ــه کن را بهین
شــود. بــرای کارایــی انتقــال داده در بیــن ســلولهای مغــزی، 
ــن  ــز ای ــک ج ــد.DHA ی ــع بمان ــد مای ــمایی بای ــای پلاس غش
ــی  ــد در رت‌های ــان داده ش ــت. نش ــمایی اس ــای پلاس غش
کــه مخلــوط آلفالینوئیــک و لینوئیــک اســید در آن‌هــا حفــظ 
شــده بــود، یادگیــری افزایــش یافــت. محققــان اظهــار 
ــر اســیدهای چــرب در مقــدار  ــد علــت آن تغیی نظــر کرده‌ان
کلســترول در غشــای نورون‌هــا اســت. مصــرف مناســب 
ــا در  ــع مولکول‌ه ــال مای ــظ انتق ــرای حف ــرب ب ــیدهای ‌چ اس

ــی  ــای اصل ــرای عملکرده ــا و ب ــای نورون‌ه ــر غش سرتاس
مغــز ماننــد یادگیــری حافظــه و خــواب )کــه در غشــای 
نورون‌هــا به‌وقــوع می‌پیوندنــد( و هم‌چنیــن در ســاخت 
و ســاز غــاف میلیــن کــه پــردازش کارآمــد اطلاعــات را 

افزایــش می‌دهــد، ضــروری اســت. 
خواب و نوروپلاستیسیتی

در موش‌هــا نشــان داده شــد کــه کاهــش عملکــرد ســد 
خونــی- مغــزی بــا کــم خوابــی در ارتبــاط اســت. ایــن 
رابطــه بیــن گــردش خــون و مغــز بــرای تأمیــن کافــی مــواد 
مغــذی و اکســیژن بــه ســلول‌های مغــزی بســیار مهــم 
اســت. محرومیــت از خــواب در مــوش هــا منجــر بــه التهاب 
عصبــی در هیپوکامــپ و نقایــص مرتبــط بــا آن در یادگیــری 
و حافظــه می‌شــود. نقــش اصلــی خــواب ممکــن اســت 
ــداری،  ــرا بی ــد زی ــز باش ــرژی مغ ــم ان ــی متابولیس در بازیاب
انــرژی بیشــتری را بــه ویــژه در مــواد خاکســتری مغــز 
مصــرف می‌کنــد. یــک مطالعــه بین50تــا 60 بزرگســال65 
ــان  ــن در انس ــی مزم ــه بی‌خواب ــان داد ک ــالا نش ــه ب ــال ب س
بــا آتروفــی هیپوکامــپ کــه نشــان دهنــده کاهــش نوروژنــز 
اســت، ارتبــاط داشــت و ایــن بــا نقــص‌ درک شــناختی 
همــراه بــود. یــک بررســی نشــان داد کــه محرومیــت از 
ــش  ــا کاه ــاعت ب ــش از 24 س ــع بی ــواب منقط ــواب و خ خ
نوروژنــز همــراه بــود و ایــن امــر بــه ســرعت برگشــت 
ــان  ــات نش ــر روی حیوان ــات اخی ــج تحقیق ــود. نتای ــر نب پذی
ــم  ــی از ک ــی ناش ــی فیزیولوژیک ــش اصل ــه چال ــد ک می‌ده
التهــاب،  شــناختی،  "نقایــص  شــامل  می‌توانــد  خوابــی 
ــک  ــادل متابولی ــدم تع ــن، ع ــه پروتئی ــی در ترجم ــال کل اخت
و تنظیــم حــرارت" باشــد. خــواب بــرای حــذف مــواد زائــد و 
توزیــع گلوکــز، لیپیدهــا، اســیدهای آمینــه، عوامــل رشــد و 

تنظیــم کننده‌هــای عصبــی ضــروری اســت. 
تاثیر ورزش بر نوروپلاستیسیتی

ــی از  ــد بخش ــی بای ــات بدن ــز تمرین ــه تجوی ــت ک ــح اس واض
مراقبــت هــای بهداشــتی بــرای افزایــش ســامت مغــز 
باشــد. بــدون چنیــن چیــزی، آســیب‌هایی کــه ممکــن اســت 
ــت.  ــی اس ــیدن و چاق ــیگار کش ــابه س ــد مش ــود بیای ــه وج ب
ویلــی و همکارانــش در ســال2016 دریافتنــد کــه مســتقل از 
عوامــل خطــر عروقــی، فعالیــت بدنــی کــم یــا بــدون اوقــات 
فراغــت، بــا کاهــش بیشــتر ســرعت پــردازش و حافظــه‌ی 
ــا افــراد بــا شــدت  رویــدادی در مــدت 5 ســال در مقایســه ب
متوســط تــا شــدید تمریــن بدنی همــراه بــوده اســت. ورزش 
ــد و در  ــد سیســتم ایمنــی بــدن را تقویــت کن منظــم می‌توان

5.  polyphenol resveratrol

6.  docosahexaenoic acid :  یک اسید چرب امگا-3 است
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ــناختی  ــرد ش ــناختی، عملک ــال ش ــدون اخت ــن ب ــراد مس اف
ــه  ــا 60 دقیق ــوازی ت ــن ورزش ه ــد، همچنی ــود بخش را بهب
می‌توانــد پــردازش اطلاعــات را بهبــود ببخشــد. اخیــرا 
بررســی نشــان می‌دهــد کــه انــواع مختلــف فعالیــت بدنــی و 
ســطح آمادگــی جســمانی بــالا می‌توانــد آتروفــی هیپوکامــپ 
"وابســته بــه افزایــش ســن طبیعــی" را کاهــش داده و حجــم 

هیپوکامــپ را افزایــش دهــد.
بــرای افــراد مســنی کــه میانگیــن ســن آنهــا 83 ســال بــود، 
یکپارچگــی بیشــتری در ســاختارهای کوچــک در شــبکه 
هــای مغــزی مرتبــط بــا حافظــه پیــش بینــی شــد عــاوه بــر 
ایــن  کــه ایــن مســئله مــی توانــد باعــث ســامت بیشــتر ماده 
ســفید مغــز در افراد60تــا78 ســاله شــود، از دیگــر مزایــای 
ورزش و تمرینــات بدنــی مــی تــوان بــه افزایــش پاســخ‌های 
حرکتــی بــرای بهبــود ســرعت واکنــش اشــاره نمــود. ورزش 
ــتقیم  ــاط مس ــان ارتب ــز در انس ــش نوروژن ــا افزای ــوازی ب ه
ــوغ  ــر بقــا و بل داشــته و از اثــرات دیگــر ورزش مــی تــوان ب
ســلول‌های عصبــی تــازه متولــد شــده در بزرگســالان و تأثیــر 
ــا 80  ــن 55 ت ــاکنین بی ــرد. در س ــاره ک ــا اش ــر آنه ــتقیم ب مس
ســال، تمرینــات بدنــی یــک روش قدرتمنــد بــرای افزایــش 
حجــم مــاده خاکســتری در هیپوکامــپ و قشــر پیشــانی 
بــوده کــه "بــه طــور موثــری کاهــش وزن ناشــی از افزایــش 
ســن را 1 تــا 2 ســال کاهــش مــی دهــد" هم‌چنیــن عملکــرد 
ــنی  ــر س ــز ورزش در ه ــد. تجوی ــود می‌بخش ــه را بهب حافظ
ــز  ــدن و مغ ــرای ب ــوان آن را ب ــی ت ــرا م ــت زی ــروری اس ض

مفیــد دانســت.
اتصالات نورون‌هایمان می‌تواند با چند راهکار عملی مجددا 

به نحوی تغییر بکند:
راه  چنــد  طریــق  از  کــه  تصــور  ایــن  بــر  تکیــه  بــا 

بیافتــد: اتفــاق  می‌توانــد  نوروپلاستیســیتی 
چنــد روشــی کــه نشــان داده شــده اســت کــه باعــث بهبــود 

ــوند: ــیتی می‌ش ــش نوروپلاستیس و افزای
1.یادگیــری یــک ســاز موســیقی ممکــن اســت ارتبــاط بیــن 
نواحــی مختلــف مغــزی را افزایــش داده و بــه شــکل گیــری 

ــد. ــد کمــک کن شــبکه‌های عصبــی جدی
2. رقصیــدن خطــر ابتــا بــه آلزایمــر را کاهــش داده و 

می‌دهــد. افزایــش  را  عصبــی  ارتبــاط 
مغــز  در  را  ارتبــاط  تخیلــی  داســتان‌های  خوانــدن   .3

می‌کنــد. تقویــت  را  آن  و  می‌دهــد  افزایــش 
ــای  ــط ه ــرض محی ــما را در مع ــز ش ــن مغ ــافرت رفت 4. مس
جدیــد قــرار می‌دهــد و مســیرها و فعالیــت هــای جدیــدی را 

ــد. ــاز می‌کن ــز ب در مغ

)هــر  ســپردن7  به‌خاطــر  هــای  تکنیــک  از  5.اســتفاده 
روشــی کــه بــرای تقویــت حافظــه و به‌یاد‌ســپاری مــورد 
اســتفاده قــرار می‌گیــرد ، ایــن روش‌هــا ســابقه‌ی طولانــی 
دارنــد و ردپــای آنهــا بــه ناطقیــن یونــان و روم می‌رســد کــه 
ــت  ــان اهمی ــوی برایش ــه‌ی ق ــان، حافظ ــل حرفه‌ش ــه دلی ب
فوق‌العــاده داشــت(. ایــن روش می‌توانــد اتصــال را در 
شــبکه پیــش پیشــانی ایجــاد کنــد و از فراموشــی مرتبــط بــا 

ــد. ــری کن ــن جلوگی س
یــا مخالــف می‌توانــد  تمرین‌هــای دســت غیرغالــب    .6
ــن  ــال بی ــد و اتص ــاد کن ــدی را ایج ــی جدی ــیرهای عصب مس

ــد. ــت کن ــا را تقوی ــورون ه ن
7. روزه داری متنــاوب ســازگاری سیناپســی را افزایــش مــی 
دهــد، باعــث رشــد نــورون هــا مــی شــود، عملکــرد شــناختی 
کلــی را بهبــود مــی بخشــد و خطــر بیمــاری هــای عصبــی را 

ــد. ــش می‌ده کاه
8. یادگیــری زبــان جدیــد و گســترش لغــات فرآیندهــای 
دیــداری، شــنیداری و همچنیــن پــردازش حافظــه را فعــال 

می‌کنــد.
رشــد  بواســطه‌ی  یادگیــری  فرآینــد  بــه  خوابیــدن   .9
شــاخه‌های دندریتــی )انتقــال اطلاعــات در سراســر ســلول 
ــل  ــا عم ــن نورون‌ه ــط بی ــوان راب ــه عن ــد و ب ــک می‌کنن کم

می‌کنــد. کمــک  می‌کننــد(، 

منابع:

 7. mnemonics device 
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زیستزیست
نـــــگـارنـــــگـار  

ملیکا مشتعلملیکا مشتعل
دانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهراندانشجوی کارشناسی بیوتکنولوژی دانشگاه الزهرا تهران

رویکردی جدید برای ویرایش ژنوم باکتری
ابــداع  را  روشــی   MIT دانشــگاه  بیولــوژی  مهندســان 
کــردن کــه بــه وســیله آن ژنــوم باکتــری را بــه طــور موثــری 
ویرایــش کننــد و حافظه‌هــای طراحــی شــده را بــا رونوشــت 
دوبــاره DNA وارد ســلول‌های باکتــری کننــد. بــه کمــک 
ایــن روش انــواع اشــکال فضایــی و زمانــی بــه طــور موقــت 
ــی  ــی یاب ــره شــده و توســط توال ــرای نســل هــای بعــد ذخی ب
DNA بازیابــی می‌شــود. ایــن تکنیــک جدیــد رونوشــت  
DNAکــه دانشــمندان آن را HISCRIBE می‌نامنــد بســیار 
موثرتــر از روش هــای قبلــی ویرایــش ژنــوم هســت. در 
ــه  ــه حافظ ــه چگون ــد ک ــان دادن ــمندان نش ــن روش دانش ای
و برهمکنش‌هــای بیــن ســلولی و موقعیــت هــای فضایــی را 
ذخیــره کنــد همچنیــن بــه طــور انتخابــی ژنــی را ویرایــش، 

ــد. ــوش کنن ــا خام ــال و ی فع
مــورد  ویژگی‌هــای  می‌توانیــم  رویکــرد  ایــن  کمــک  بــا 
 In situ  نظرمــان را وارد باکتــری کــرده و آن را در شــرایط
ــی در  ــات تکامل ــی و تعام ــن پویای ــم همچنی ــی کنی مهندس

کنیــم. بررســی  را  باکتری‌هــا  جمعیــت 

محققــان Mount Sinai شــواهدی را یافتنــد کــه نشــان 
دهنــده‌ی وجــود یــک بیمــاری نــادر التهابــی در کــودکان 
نــام   بــا  بیمــاری  ایــن  هســت.   COVID-19 بــه  مبتــا 
 Multisystem Inflammatory Syndrome In children
یــا  MIS-C شــناخته شــده اســت. آن‌هــا بــا مطالعــه و 
 COVID-19 بررســی نمونــه خون‌هــای کــودکان مبتــا بــه
گــزارش  ایمنــی  سیســتم  در  را  آلــوده‌ای  ســلول‌های 
کرده‌انــد کــه بــا پاســخ التهابــی پایــدار بــدن همــکاری 
درد،  تــب،  چــون  نشــانه‌هایی   MIS-C اســت.  داشــته 
و التهــاب در ارگان‌هــای مختلــف مثــل قلــب، شــش‌ها، 
کلیه‌هــا، پوســت، چشــم و لولــه گوارشــی را دارد. بیــش 
از 2600 نمونــه مبتــا بــه MIS-C پــس از شــیوع کرونــا در 

آمریــکا شناســایی شــده اســت. 
در طــی تحقیقــات گســترده ایــن مرکــز، محققــان قــدم 
مهمــی را در ایجــاد عرصــه بــرای کشــف مســیرهای پیچیــده 
ــه  ــن نمون ــی بی ــده ژن ــبکه‌های پیچی ــبکه‌ها و زیرش ــل ش مث

هــای مبتــا بــه COVID-19 و MIS-C برداشــته‌اند.

 محققان  محققان MITMIT روشی را برای برنامه ریزی حافظه سلول های باکتری با رونوشت دوباره  روشی را برای برنامه ریزی حافظه سلول های باکتری با رونوشت دوباره DNADNA آن ها ابداع کرده اند. آن ها ابداع کرده اند.

آیا کرونا تمام ماجراست؟
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ژن‌های جدید در بروز مقاومت به دما در گیاهان

مقــدار  دمــا  افزایــش  بــا  گیاهــان  در  معمــول  طــور  بــه 
بــا  مثــال  بــرای  می‌آیــد.  پاییــن  راندمــان  و  محصــولات 
افزایــش تنهــا 2 درجــه ای دمــا، مقــدار محصــولات تــا 50% 
 Ninghui  و  Drs. Kendal Hirschi .کاهــش پیــدا می‌کنــد
ــالا پاســخ التهابــی مشــابه  Cheng یافته‌انــد کــه در دمــای ب
ــد.  ــرد، رخ مــی ده ــورت می‌گی آنچــه در بــدن انســان ص
کــرده  همــکاری  اکســیژن  فعــال  گونه‌هــای  بــا  التهــاب 
نرمــال  فرآیند‌هــای  بــرای  کــه  می‌ســازد  را  ترکیباتــی  و 
بیولوژیکــی بــه عنــوان ســیگنال عمــل می‌کنــد. هرچنــد 
آسیب‌رســان  ســلول  بــرای  اکســیژن  فعــال  گونه‌هــای 
هســتند و در دماهــای بــالا فرایندهــای زیســتی را مختــل 
ــا معرفــی ژنــی کــه گونه‌هــای  ــد. ایــن دانشــمندان ب می‌کنن
دهــد،  مــی  کاهــش  گرمــا  هنــگام  را  اکســیژن  فعــال 
توانســته‌اند بــازده و محصــولات گیاهــان را بــالا نگــه دارنــد. 
ــازده  ــا ایــن تکنیــک افزایــش 2 درجــه‌ای دمــا تاثیــری در ب ب
گیــاه نــدارد و خســارتی صــورت نخواهــد گرفــت و 100 
بوشــل )پیمانــه ی غــات و میــوه جــات کــه معــادل اســت بــا 
ــا هشــت گالــن( باقــی  ــر و ی ــا 35/24 لیت ــز ی ســی و دو کوارت
ــه 50  ــازده ب ــک ب ــن تکنی ــدون ای ــه ب ــی ک ــد، در حال می‌مان
بوشــل می‌‍‌رســد. محققــان عقیــده دارنــد بــا گــرم تــر شــدن 
زمیــن، مــا نیــاز بــه واریانت‌هایــی از گیاهــان داریــم کــه بــه 

ــند. ــاوم باش ــوع مق ــرایط متن ــی و ش ــرات محیط تغیی

منابع:

SARS-COVSARS-COV - -22 تصویر میکروسکوپ الکترونی از تصویر میکروسکوپ الکترونی از




