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ني با همكاران سخ

ژورنال آلاب

 بنام آنكه عقل را فكرت آموخت
 

توليد اسپرم و تخمك سالم از 
 سل استم

 راهي نو در درمان زوجهاي نابارور
 

 گزارشــات منتشــر شــده اخيــر در     
New Scientist  حاكي از آن است كـه 

اند كه تخمـك و       دانشمندان موفق شده  
ــه    ــلولهاي پاي ــوش را از س ــپرم م اس

، در خـارج  )Stem Cell (جنيني مـوش 
از آنجا كـه هـيچ      .  ايجاد نمايند  از بدن 

دليلي بر عدم امكان انجام اين موفقيت     
براي توليـد تخمـك و اسـپرم انسـان          

اي نزديــك  نيســت، لــذا بايــد در آينــده
ــت  ــد گام ــاي انســان از  شــاهد تولي ه

تحقيقات نشـان داده    . سل باشيم   استم
اســت كــه، امكــان تبــديل و توليــد     
ســلولهاي پايــه جنينــي بــه ســلولهاي 

ــوع و ــود دارد متن ــدن وج ــف ب   ؛ مختل
ــدوار    ــد و امي ــمندان علاقمن ــذا دانش  ل
ــن    ــاني اي ــايج درم ــتفاده از نت ــه اس ب

ها هستند و تا به حـال اغلـب           پيشرفت
ها در خارج از      دانشمندان، توليد گامت  

پـذير    سـل را امكـان      بدن توسط اسـتم   
 . دانستند نمي

هـاي    هـا و اسـپرم      حال اگر اين تخمك   
اشــند، طبيعـي ب  ســل حاصـل از اسـتم  

امكان استفاده درماني از اين پيشرفت    
نيز براي بشر محقـق خواهـد شـد، و          
راهــي نــو را در درمــان زوجهــاي    

 .نابارور ايجاد خواهد نمود
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Telomer and Reproduction 
 سيد احمدرضا محمودي

  شناسي سلولي مولكولي دانشجوي كارشناسي ارشد زيست
 

هـاي   مادة ژنتيكـي موجـود در سـلول    
زنــــده، تمــــامي خصوصــــيات و   

ــه صــورت   ــدار را ب ــاي جان عملكرده
توالي اسـيدهاي نوكلئيـك، كدگـذاري       

ــرده اســت ــي در  . ك ــادة ژنتيك ــن م اي
 و در برخـي     DNAبرخي موجـودات    

RNA    اســت كــه در زمــان تقســيم 
ســلولي، مــادة ژنتيكــي همانندســازي 
 كرده و يك كپي از آن بـه هـر يـك از            

ــل   ســلولهاي حاصــل از تقســيم، منتق
 DNAموجوداتي كـه داراي     . شود  مي

خطي هستند در زمـان همانندسـازي،       
ــاي  ــار  DNAدر دو انتهـ ــود دچـ  خـ

مشكل هستند كه از اين مشـكل تحـت         
 عنـــــــــــــــــــــــــــــــــــــوان 

End-Replication Problem ــاد  يــ
 . شود مي

 
مشكل بدين صورت اسـت كـه وقتـي         

 Laggingهمانندسازي رشتة پيرو يا 
Strand       به صورت قطعـات اوكـازاكي 

ــاي  ــه طــرف انته در حــال  DNA-'5ب
انجام است، آخـرين پرايمـري كـه در         

شـود، پـس از        گذاشـته مـي    5'انتهاي  
اتمام كار همانندسازي، توسط فعاليت     

ــزيم  ــازي آنــــ  -DNAاگزونوكلئــــ
اما چـون   . شود   برداشته مي  Iمراز  پلي

 ندارد تا بتواند    3' در انتهاي آن دنبالة   
مر، نوكلئوتيـدهاي جديـد     به جاي پراي  

 متصـل كنـد، در      3'را به ايـن انتهـاي       
پرايمر حذف شـده خـالي      جاي  نتيجه  

مانـد كـه عمـدتاً ايـن محـل خـالي              مي
ــدود  ــاه ح ــد 150-200جايگ  نوكلئوتي

براي حل اين مشكل، هر يـك از        . است
موجودات، روشـي خـاص را انتخـاب        

هــاي داراي  مــثلاً ويــروس. انــد كــرده
DNA   قبـل از   ) مبـدا مثل فـاژ لا   ( خطي

 DNAورود به سلول ميزبان، دو سر       
خطي خود را به هـم متصـل كـرده و           

د و سـپس    نساز   حلقوي مي  DNAيك  
زيرا در  . دنشو  وارد سلول ميزبان مي   

 حلقــوي، مشــكل DNAهمانندســازي 
 . ذكر شده وجود ندارد

امـــــا در بســـــياري از جانـــــداران 
ــوالي  ــاريوت، ت ــراري و   يوك ــاي تك ه

 انتهــــاي ســــر هــــم، در دو پشــــت
ها وجود دارند كـه تلـومر         كروموزوم

)Telomer ( بــراي . شــوند مــيناميــده
 TTAGGGمثال در انسان اين تـوالي     

 بـار   1500است كه اين تـوالي حـدود        
ــاي   ــده و در انتهــــ ــرار شــــ تكــــ

ــوزوم ــاختار   كروم ــاني، س ــاي انس ه
 نوكلئوتيـد   000/10اي با حـدود       ويژه

مخمرهـا بـراي حـل      . كنـد   را ايجاد مي  
ــا مشـــكل انت هـــاي همانندســـازي، بـ
ــوتركيبي  ــين ن ــك  ب ــة تلومري ــا قطع ب

بخشي از كروموزوم كه همان تـوالي       
ــة   ــت، ناحيـــ ــومري را داراســـ تلـــ

تكميــل خــود را همانندســازي نشــده 
مگـس سـركه بـا بكـارگيري        . كنند  مي

هـــــــــــا  رتروترانســـــــــــپوزون
)Retrotransposones ( ــالي قســمت خ

 . كند تلومريك خود را پر مي
آنــــــزيم داران،  امــــــا در مهــــــره

ريبونوكلئوپروتئيني به نـام تلـومراز،      
ــاي    ــالي انته ــاي خ ــرميم ج ــة ت وظيف

ــده دارد  ــه عه ــوزوم را ب ــن . كروم اي
آنزيم يك جزء پروتئينـي و يـك جـزء          

.  نوكلئوتيـد دارد 445 بـا   RNAحاوي  
ــن   ــي از اي ــاملاً  RNAبخش ــوالي ك  ت
هـاي تكـراري تلـومر       يكسان با تـوالي   
ــود دارد ــو   . موج ــا الگ ــزيم ب ــن آن اي

 DNA-'3 خود دنبالة    RNAردادن  قرا
مكاني كند كه به دنبال آن        را طويل مي  

بــراي اتصــال پرايمــر جديــد و ســنتز 
 بوجـود   5'قطعة اوكازاكي در انتهـاي      

آمده و اين رشـته هـم طويـل شـده و      
 . شود ميجاي خالي پر 

هـاي    آنزيم تلومراز انسـان در سـلول      
 :زير فعال است

1-Cancerous cells ، 
2-Germ Line 

Cells(e.g.spermatogonia)  
3-Immortal Cells 

 
هـاي انسـاني تلـومراز        در بقية سـلول   

هــا در  غيرفعــال اســت و ايــن ســلول 
تكثيرهاي متوالي دچار كوتاهي تلومر     

شوند كه وقتي اين كوتاهي به يـك          مي

در بســــــياري از جانــــــداران
هاي تكـراري و  يوكاريوت، توالي 

ــت ــاي پش ــم، در دو انته ــر ه س
هــا وجــود دارنــد كــه كرومــوزوم

. اند ناميده شده) Telomer(ر تلوم

اكثر تحقيقات انجـام شـده نشـان
دهند كه عمل نكـردن تلـومراز،  مي

ــت ــتلا  در نهايـ ــث اخـ ل درباعـ
 .شود توليدمثل و باروري مي
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نقطة خاص برسـد، در سـلول فرآينـد     
، نهايتاً بـه آپوپتـوز      شدهپيرشدن القاء 

هـاي    لعه روي موش  با مطا . انجامد  مي
ــد  ــومري RNAفاقـــ ) -/-mTR( تلـــ

ها پـس     مشخص شد كه در اين موش     
هاي حاصـله،     از لقاح متوالي بين نسل    

به آرامي توانايي باروري كم و نهايتاً       
، دچــار G6 يــا G5هــاي نســل  مــوش

. شـوند   آتروفي بيضه و ناباروري مي    
 مشكل خاصـي    G3در حاليكه تا نسل     

ــد   ــده نش ــدمثلي دي ــتم تولي ه در سيس
 عــــلاوه آپوپتــــوز در بــــه . اســــت

Germ Lineهاي   نسلG5 و G6 ديده 
شود كه احتمـالاً موجـود بـا القـاء            مي

ــوز، ســلول هــاي داراي فعاليــت  آپوپت
 .كند نامناسب تلومراز را حذف مي

ــان     ــده نش ــام ش ــات انج ــر تحقيق اكث
دهند كه عمل نكـردن تلـومراز، در          مي

باعــث اخــتلال در توليــدمثل و  نهايــت
 . شود يباروري م
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بيوتيك و ناباروري در مردان  آنتي
 مهناز حيدري

 شناسي عضو هيأت علمي گروه غددتوليدمثل و جنين
 

ــده   ــي از مشــكلات عدي ــاروري يك ناب
. پزشـــكي در دنيـــاي امـــروز اســـت

بطوريكه ميزان آن در جهان از سـال        
ايش افــز% 50 تــا كنــون حــدود 1955

از % 10-15يافته اسـت و هـم اكنـون         
. برنـد   زوجها از اين مشـكل رنـج مـي        

ــاً  ــاروري  از % 50تقريب ــوارد ناب را م
تشـكيل  مشكلات بـاروري در مـردان       

عوامل متعـددي در ايـن امـر        . دهد  مي
عوامـل  : دخيل هستند كـه عبارتنـد از      

ــي  ــغلي (محيط ــيط زيســت و ش ، )مح
تغذيــه، داروهــا، (هــاي زنــدگي  شــيوه

ــي  ــلمصــرف س ــا ،)گار و الك  بيماريه
ــي ( ــتميك، ژنتيكـ ــوني،سيسـ  و ) عفـ

 . هابيوتيك آنتي
ــي ــا آنت ــواملي  بيوتيكه ــته ع  از دس

ــاروري در   ــاد ناب ــه در ايج هســتند ك
بنـابراين  . مردان نقش بسـزايي دارنـد     

 با توجه   هابيوتيك  بايد در مصرف آنتي   
آور بعضي از آنهـا بـر         به اثرات زيان  

روي عملكــرد اســپرم و پارامترهــاي  
معمـولاً در    .سيمن توجه خاصي نمود   

مراكز درمان نابـاروري متخصصـين      
ــوژي،  ــدرولوژي، اورولـ ــان و آنـ زنـ

ــان  ــت   زايم ــومي جه ــكان عم و پزش
تناسـلي  -هـاي ادراري    درمان عفونـت  

قبل از انجـام هرگونـه اقـدام درمـاني          
 و IVF ،IUIلقــــاح آزمايشــــگاهي  (

بــراي زوجــين يـــك دوره   ...) غيــره 
 . كنند يز ميبيوتيك تجو درماني آنتي

 
هايي كه بـراي ايـن منظـور          بيوتيك  آنتي

: شوند عبارتند از    بطور شايع تجويز مي   
داروهـــــــــاي ســـــــــولفوناميدها 

ــالازين ( ــازول، سولفاس ، )كوتريماكس
جنتامايســـــين، (آمينوگليگوزيـــــدها 

ــين ــدها )نئومايســــــ ، ماكروليــــــ
ــين( ــين، اسپيرامايســ ، )اريترومايســ

مينوســـــــايكلين، (تتراســـــــايكلين 
هـا    ، فلوروكينولـون  )كلينتتراكلروساي

ين و ســـــــــــــــــــسپيروفلوكسا(
هــــا  ، نيتروفــــوران)ينســ ـاوفلوكسا

ــو( ــام) ينئنيتروفورانتـ ــا  و بتالاكتـ هـ
ســيلين و   ســيلين، آمپــي   آموكســي (

 ). سفالوتين
دهد اين داروها در      تحقيقات نشان مي  

طي دوره درمان عـلاوه بـر عـوارض         
جانبي شناخته شده بر روي عملكـرد       

سـيمن نيـز اثـر      اسپرم و پارامترهاي    
ــي ــد  مـ ــهبطوريگذارنـ ــات :كـ  تركيبـ

سبب كـاهش تعـداد     كوتريماكسازول  
سولفاســالازين و حركــت اســپرم،  

پــذير، كــاهش  ســبب عقيمــي برگشــت
تعــداد اســپرم، اوليگواســپرمي، عــدم  
تحرك اسپرم، تغييرات مورفولوژيـك     
غيرطبيعـي اسـپرم، كـاهش هورمــون    

LH ،FSH  ــف ــترون و توق  و تستوس
هــاي پايــه  ســلولاســپرماتوژنيك در 

ــل يكلرامفن ــت   ك ــاهش حرك ــبب ك س

ــپرم،  ــدها اس ــيب  ماكرولي ــبب آس س
شديد بـه سـلولهاي ژرم تسـتيكولار،        
كاهش حركت اسپرم و مرگ اسـپرم،       

سبب كاهش تعـداد   نيتروفورانتوئين  
ــپرماتوژنز،    ــف اســ ــپرم، توقــ اســ

ــگنادوتو ــار  كس ــپرمي، مه يك، آزواس
ــدرات و مصــرف  متابوليســم كربوهي

ســـتيكولار، اكســـيژن ســـلولهاي تي 
سـبب  سـيلين     سيلين و آموكسي    پني

ــپرماتوژنز،   ــذر اســ ــف زودگــ توقــ
ين ســين و اوفلوكساســسپيروفلوكسا

ســبب كــاهش تحــرك اســپرم، تغييــر 
ــك    ــر مورفولوژي ــه، تغيي ــافتي بيض ب
اسپرم، كاهش اسپرم، كاهش فعاليـت      

LDH   ،هـا و   جنتامايسـين  تستيكولار
ــين  ــت  نئومايس ــاهش حرك ــبب ك س

سـبب مهـار     هـا   تتراسايكليناسپرم،  
واكنش آكروزومي، اختلال در تكامـل      

 آسـيب    اسپرم كاهش حركت اسپرم و    
 . به اسپرماتوژنز

بـراي  با توجه به عوارض ذكـر شـده         
افــرادي كــه تحــت درمــان نابــاروري 

بيوتيـك     آنتي  با هستند چنانچه درمان  
شود كه     توصيه مي  باشد  ميضروري  

اولين داروي انتخابي از نوع خـانواده       
ســــيلين و  آموكســــي (الاكتــــامتب

باشـد و تـا حـد امكـان از          ) سيلين  پني
ــويز  ــايتجـ ــين،  داروهـ اريترومايسـ

 نيتروفورانتــــوئين، ،اسپيرامايســــين
جنتامايســـــين، كوتريماكســـــازول، 
سولفاســالازين و تتراســايكلين بــراي 

 . اين افراد خودداري نمود

 
هرچنــد تحقيقــات انجــام شــده اثــرات 

را بـر   هـا     بيوتيك  آور آنتي   بالقوه زيان 
بــاروري مــردان بــه اثبــات رســانيده 
 است ولي سـؤالات زيـادي در رابطـه         

هـا    بيوتيـك   با مكانيسم دقيق اثر آنتـي     
روي عملكـــــــرد اســـــــپرماتوژنز، 
پارامترهاي سيمن و اثر آنها بر روي       

معمولاً در مراكز درمـان نابـاروري       
متخصصــــــين آنــــــدرولوژي، 

ــوژي،  ــان اورولـ ــان و زايمـ و زنـ
ــان     ــت درم ــومي جه ــكان عم پزش

تناسلي قبل از   -هاي ادراري   عفونت
لقـاح  (انجام هرگونه اقدام درمـاني      

...)  و غيــرهIVF ،IUIآزمايشــگاهي 
جــين يــك دوره درمــاني بــراي زو

 .كنندبيوتيك تجويز ميآنتي

ــان     ــت درم ــه تح ــرادي ك ــراي اف ب
ناباروري هسـتند چنانچـه درمـان       

بيوتيك ضروري باشد توصيه      آنتي
شود كه اولـين داروي انتخـابي         مي

ــو ــام  از نــ ــانواده بتالاكتــ ع خــ
ــي آموكســي( ) ســيلين ســيلين و پن

 . باشد
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مقاله تخصصي

ــادين   ــلولهاي بنيـ ) Stem Cells(سـ
وجود دارد كـه تحقيقـات بيشـتري را         

 . طلبد مي

 
 فسفوليپيد سندرم آنتي

Anti Phospholipids Syndrome 
)1( 

 دكتر پونه دوكوهكي
  ايمنولوژي .Ph.Dدانشجوي 

ــي   ــفوليپيدها، آنت ــي فس ــايي  آنت باديه
هستند كه بـر ضـد طيـف وسـيعي از           

هاي متصـل   فسفوليپيدها و يا پروتئين   
شونده بـه فسـفوليپيدها و يـا هـر دو           

اولـين بـار در سـال       . شـوند   توليد مي 
هــا كــه بادي  نــوعي از ايــن آنتــي1906

فــيكس كننــده كمپلمــان بــود و بعــدها 
بنام آنتي كـارديوليپين شـناخته شـد،        

 . شدس مشاهده يدر بيماران سيفيل
 

اين مشاهده منجر بـه طراحـي تسـت         
)Venereal Disease Research Laboratory ( 

VDRL  بــــراي تشــــخيص بيمــــاري
اكنون نيـز مـورد       س شد كه هم   يليسيف

ي هـا   پس از غربـالگري   . استفاده است 
ــراي   ــان بـ ــه در آن زمـ ــيعي كـ وسـ
ــد،    ــام شـ ــيفيلس انجـ ــخيص سـ تشـ
دانشمندان دريافتند كه در بسياري از      
بيماران مبـتلا بـه لوپـوس اريتمـاتوز         

ــتميك  ــاير  ) SLE(سيســ ــا ســ و يــ
ــون تســت   ــاي اتوايم  VDRLبيماريه

مثبــت اســت بــدون اينكــه علائمــي از 
 . سيفيليس موجود باشد

 براي شناسـايي    ELISAبعدها، تست   
ــي ــه   آنت ــارديوليپين طراحــي شــد ك ك

ــاس  ــر حس ــر از تســت   صــدها براب ت
VDRL         بود و پس از آن ثابت شد در 

مواردي كه وجود آنتـي كـارديوليپين       
هــاي اتوايمــون از  ثانويــه بــه بيمــاري

 ELISAباشـد، تسـت        مـي  SLE جمله  
 β2تنها با حضور توأم كارديوليپين و       

گليكــو پــروتئين بانــد شــونده بـــه     
. شـود   م مثبت مي  فسفوليپيدها در سر  

بادي مورد    اين در حالي است كه آنتي     
نظر در افراد مبتلا به سـيفيليس و يـا          
ساير بيماريهاي عفوني، كـارديوليپين     

كند و حتـي      را به تنهايي شناسايي مي    

β2        گليكو پروتئين سبب مهـار اتصـال 
شـود و     باديها به كارديوليپين مي     آنتي

تــازگي توجــه محققــان از   ه لــذا بـ ـ
هــاي بانــد  دها بــه پــروتئينفســفوليپي

شونده به فسفوليپيدها معطوف شـده      
سندرم آنتي فسفوليپيد بر طبق      .است

شود كـه     تعريف به مواردي اطلاق مي    
ــزايش    ــم اف ــاليني علاي ــر ب ــرد از نظ ف
انعقاد خون شـامل ترومبـوز عروقـي        
در وريد يا شريان هر بافت يا عضـو         
و يا عوارض حاملگي شامل سـه بـار         

 علت و مـرگ جنـين       سقط جنين بدون  
 هفتـه بـدون     10به ظاهر نرمال بالاي     

علت خاص را به همراه يكي از علايـم         
بـادي   آزمايشگاهي شامل وجود آنتي   

IgG ــا ــارديوليپين  IgM ي ــه ك ــر علي  ب
(ACA)    باديهاي ضـد      و يا وجود آنتي

 Lupus Anticoagulant انعقاد لوپوسي
Antibodies (LAA)داشته باشد . 

 
ــايي آن  ــوه شناس ــينح ــاي  ت باديه

 :پيديضدفسفول
مهمترين زيـر گروههـايي كـه از ايـن          

ــاليني و  آنتــــي ــا از نظــــر بــ باديهــ
آزمايشــگاهي مــورد شناســايي قــرار 

باديهـاي     آنتـي  :گيرنـد، عبارتنـد از      مي
ــي  ــي، آنت ــاي  ضــدانعقاد لوپوس باديه
ــي  ــدكارديوليپين و آنتـ ــاي  ضـ باديهـ

ايــن زيــر  . I گليكــوپروتئين β2ضــد
ــا براســاس نحــوه شن  اســايي گروهه

 .اند بندي شده تقسيم
باديهـاي ضـدانعقاد لوپوسـي در         آنتي

ابتدا . شوند  گيري مي   سه مرحله اندازه  
توسط يك آزمون انعقادي حسـاس و       

غشاءهاي فسفوليپيدي ماننـد    به  وابسته  
Kaolin clot time, activated PTT (aPTT) 

بايــد  Russell viper venom timeو 
د و  افزايش زمان انعقاد مشخص گـرد     

سپس ثابت شود كه اين افزايش زمان       
انعقاد قابل تصـحيح بوسـيله مخلـوط        
كــردن پلاســماي بيمــار بــا پلاســماي 

باشــد و در نهايــت اينكــه  نرمــال نمــي
نشــان داده شــود كــه افــزايش زمــان 

ــا اضــافه كــردن فســفول  ــاد ب پيد يانعق
اضافي بـه پلاسـماي بيمـار برطـرف         

 .شود مي

 
ــي   ــارديوليپين و آنتــ ــي كــ  β2آنتــ

ــوپروتئين گل ــاي  Iيك ــط آزمونه  توس
ــنجش ايمونول ــك وســــــــ ژيــــــــ

(Immunoassay)ژن فــيكس   بــا آنتــي
 ELISAشده بـه غشـاء جامـد ماننـد          

توان در يـك      مي. شوند  گيري مي   اندازه
مرحله و يا در دو مرحله مجزا ايزوتيپ        

 .گيري نمود بادي را نيز اندازه آنتي
اگر چه همخواني زيـادي بـين ميـزان         

نعقاد لوپوســي و باديهــاي ضــدا آنتــي
آنتــي كــارديوليپين وجــود دارد ولــي 

ــي  ــي از آنت ــدانعقاد   برخ ــاي ض باديه
لوپوســي بــا فســفوليپيدهايي غيــر از 

دهنـــد و  كـــارديوليپين واكـــنش مـــي
ــي  ــرعكس درصــدي از آنت ــاي  ب باديه

ضدكارديوليپين خاصيت ضدانعقادي   
 .ندارند

باديهـاي ضـدانعقاد      آنتـي  بطور كلـي،  
ــت   ــيت بيش ــي از اختصاص ري لوپوس

ــفوليپيد    ــي فسـ ــندرم آنتـ ــراي سـ بـ
ــيت    ــه حساس ــد در حاليك برخوردارن

پـس  . آنتي كارديوليپين بيشـتر اسـت     
بـراي غربـالگري بيمـاران        بهتر است   

مبتلا به علايم انعقـاد بـيش از حـد از           
فسفوليپيد در مرحلة    نظر سندرم آنتي  

گيري آنتي كـارديوليپين      اول از اندازه  
باديهــاي ضــدانعقاد  و ســپس از آنتــي

در عين حـال،    . لوپوسي استفاده شود  
ــي  ــيت آنتـــ ــاي  اختصاصـــ باديهـــ

ضدكارديوليپين با افزايش تيتـر آنهـا       
يابد و در مـورد ايزوتيـپ         افزايش مي 

IgG ــيش از ــدان .  اســتIgM ب ــن ب اي
 LAAگيـري     معني است كه اگر اندازه    

ــر    ــودن تيتـ ــالا بـ ــود، بـ ــدور نبـ مقـ
 تقريبـاً   IgGكـارديوليپين از نـوع        آنتي

شـــگاهي ســـندرم  تشـــخيص آزماي
 .كند فسفوليپيد را قطعي مي آنتي

 

باديهـــاي آنتـــي بطـــور كلـــي،
ــي از ــدانعقاد لوپوســــ ضــــ
اختصاصــيت بيشــتري بــراي
ســــندرم آنتــــي فســــفوليپيد
برخوردارنــــــد در حاليكــــــه
ــارديوليپين  ــي ك ــيت آنت حساس

  .بيشتر است

باديهاي ضدآنتي فسفوليپيد  آنتي
درصـد افـراد بـه 5 تـا    1در خون   

ظاهر سالم جامعه قابل شناسايي
 .هستند
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 پاتوژنز
هاي بسـياري جهـت توضـيح         فرضيه

هـاي سـلولي و ملكـولي كـه           مكانيسم
ســـبب القـــاء ترومبـــوز در ســـندرم 

شــوند، پيشــنهاد  فســفوليپيد مــي آنتــي
 علـت اساسـي     ،اولين فرضيه . اند  شده

ــال ــدوتليال   را فع ــلولهاي آن ــدن س ش
ــي ــد م ــه اتص ــ؛دان ــب ك ــدين ترتي ال  ب
باديهاي ضدفسفوليپيد بـه سـطح        آنتي

شــدن آنهــا  ايــن ســلولها ســبب فعــال
ــي ــروز   مــ ــه بــ ــردد و در نتيجــ گــ

ــيتوكين ــبان و   س ــاي چس ــا، ملكوله ه
ــيكلين ــم پروستاسـ ــا در  متابوليسـ هـ

ندوتليال دسـتخوش تغييـر     اسلولهاي  
دومــين فرضــيه بــر نقــش . گــردد مــي

آســيب آنــدوتليال توســط اكســيدانها 
دهــد كــه  تمركــز دارد و توضــيح مــي

بـادي بـر عليـه ليپـوپروتئين كـم            آنتي
ــالي  ــوازات  (LDL)چگـــ ــه مـــ  بـــ

گردد و اين     كارديوليپين توليد مي   آنتي
باديها سـبب برداشـت بيشـتر         اتوآنتي

LDL   اكســـــيد شـــــده توســـــط 
ماكروفاژهاي ديواره عـروق و فعـال       
شـــدن آنهـــا و متعاقـــب آن صـــدمه 

ــي  ــي م ــوند عروق ــوم  . ش ــيه س فرض
 باديهــــاي گويــــد كــــه آنتــــي مــــي

هاي   ضدفسفوليپيد با عملكرد پروتئين   
ــفوليپيدها   ــه فسـ ــونده بـ متصـــل شـ
(Phospholipids binding proteins) 

كه در تنظيم انعقاد نقش دارنـد ماننـد         
protein C و annexin V   تـداخل پيـدا 

در نهايــت، ترومبــوز در  . كننــد مــي
ــه   ــفوليپيد بــ ــي فســ ــندرم آنتــ ســ
ــرف   ــراه مصـ ــيتوپني همـ ترومبوسـ

در هـر دو    . هپارين تشبيه شده اسـت    
سندرم ترومبوز در بسترهاي وريدي     

شـود و در      و شرياني متعدد القاء مـي     
اي كه سـبب      هر دو نيز يك علت زمينه     

ــاء      ــراي الق ــود ب ــي ش ــيب عروق آس
ري اسـت و در نتيجـه       ترومبوز ضرو 

هـا    احتمال اختلال در عملكـرد پلاكـت      
 .باشد نيز در اين سندرم مطرح مي

 

 اپيدميولژي

باديهاي ضـدآنتي فسـفوليپيد در        آنتي
درصـد افـراد بـه ظـاهر         5 تـا    1خون  

. سالم جامعه قابـل شناسـايي هسـتند       
باديهـا، هماننـد سـاير        شيوع اين آنتي  

ش باديها با بالا رفـتن سـن افـزاي          آنتي
 SLEدر بين بيماران مبتلا به      . يابد  مي

 درصد  30 تا   12باديها    شيوع اين آنتي  
 34 تــا 15كــارديوليپين و  بــراي آنتــي

باديهـاي ضـدانعقاد      درصد براي آنتي  
 .لوپوسي است

بينـي    تـوان پـيش     در حال حاضر نمـي    
كرد كه چند درصد از افراد سالمي كه    
شكايت خاصي از حملات ترومبوتيك     

ــد و  ــيندارنــ ــه  آنتــ ــادي برعليــ بــ
فســفوليپيدها دارنــد، در آينــده دچــار 
ترومبـــوز و يـــا عـــوارض حـــاملگي 

نگر ارتباط    مطالعات آينده . خواهند شد 
باديهاي ضدفسفوليپيد بـا اولـين        آنتي

ــين    ــدي، اولـ ــوز وريـ ــه ترومبـ حملـ
هـاي مغـزي      انفاركتوس قلبي و سكته   

بنابراين مطلب  . اند  مكرر را نشان داده   
فــراد واجــد  مهــم ايــن اســت كــه ا   

بادي ضدفسفوليپيدها كه شـانس       آنتي
ــك   ــراي عــوارض ترومبوتي ــادي ب زي

عوامـل خطـر    . دارند شناسايي گردنـد   
ــابقه ــامل سـ ــود  شـ ــوز، وجـ  ترومبـ

باديهــاي ضــدانعقاد لوپوســي و  آنتــي
 IgGبــــادي  ســــطح بــــالاي آنتــــي

باشد كه هر كـدام       ضدكارديوليپين مي 
 برابر خطر ترومبـوز را افـزايش        5تا  
اما در حال حاضر به غير از       . دهند  مي

ســابقه حملــه ترومبوتيــك هيچيــك از 
ــراي    ــان ب ــه درم ــاز ب ــالا ني عوامــل ب
 .پيشگيري از عواقب عروقي را ندارند

 
 هاي افتراقي تشخيص

ــي ــندرم آنتـ ــي از  سـ ــفوليپيد يكـ فسـ
بيماريهاي پروترومبوتيـك اسـت كـه       
در آن ترومبوز هم در بستر شـرياني   

ر چـه   اگ ـ. شود  و هم وريدي ايجاد مي    
ساير شـرايطي كـه بيمـار را مسـتعد          

كنـد   ترومبوز شـرياني و وريـدي مـي      
ــب   ( ــيتوپني متعاقـ ــد ترومبوسـ ماننـ

ــتئينمي،    ــارين، هموسيس ــرف هپ مص
بيماريهــــــاي ميلوپروليفراتيــــــو و 

ــكوزيته ــات ) هيپرويســ در آزمايشــ
شوند، ممكن    روتين تشخيص داده مي   

اســت تنهــا اخــتلال آزمايشــگاهي در  
رم بيمـــــاران مبـــــتلا بـــــه ســـــند

باديهـاي    فسـفوليپيد وجـود آنتـي      آنتي

ــابراين لازم . ضدفســفوليپيد باشــد بن
است بيمـاران بـا علايـم اولـين حملـه        
ترومبوتيــك حتمــاً بوســيله تســتهاي  
ــود   ــر وجـ ــي از نظـ ــادي تكميلـ انعقـ

بادي ضـدانعقاد لوپوسـي و نيـز          آنتي
 .شوندبررسي كارديوليپين  آنتي

عوامل خطر ثانويه كه استعداد فرد به       

دهند نيز بايـد      مبوز را افزايش مي   ترو
مـــورد بررســـي قـــرار گيرنـــد و در 

اين عوامـل   . صورت امكان رفع گردند   
شامل استاز، صدمه عروقي، اسـتفاده   

 و عوامل خطـر     OCPاز داروها مانند    
ــاي   ــراي بيماريهـ ــده بـ ــناخته شـ شـ

 .آترواسكلروتيك هستند

 
 علايم باليني

در ايــن بيمــاري تقريبــاً هــر عضــوي 
رفتار شـود و اخـتلالات      ممكن است گ  

مشاهده شده در اعضاء طيف بسـيار       
دو نكته كليدي در بروز     . وسيعي دارد 

علايم باليني بايد در نظر گرفته شـود        
يكي محل و اندازه عروق درگير شـده      
و ديگري حاد يا مزمن بـودن فرآينـد         

ــوز ــوز   . ترومب ــال، ترومب ــن ح ــا اي ب
وريدي و خصوصاً وريـدهاي عمقـي       

ن علامت اين سـندرم  تري  ساق پا شايع  
است و نيمي از اين موارد آمبولي ريه     

ترومبوزهـاي شـرياني    . اند  نيز داشته 
بسيار نادرتر از نوع وريـدي هسـتند        

ــي  ــيت آنتـ ــاي اختصاصـ باديهـ
ضدكارديوليپين با افـزايش تيتـر

يابـد و در مـورد  آنها افزايش مـي   
 . استIgM بيش از IgGايزوتيپ 

سندرم آنتي فسـفوليپيد يكـي از
بيماريهاي پروترومبوتيك اسـت
كه در آن ترومبوز هـم در بسـتر
ــاد ــدي ايج ــم وري ــرياني و ه ش

   .شود مي
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 خبرعلمي

ولي عواقب آنها بيشتر است و سـبب        
ايسكمي يا انفاركتوس بافت يا عضـو       

ــه  .شــوند مــي ــوع علايــم ب  شــدت و ن
وسعت و حاد بودن ترومبوز بسـتگي       

ين عضـو درگيـر     تـر   مغز شـايع  . دارد
شده است و پس از آن عروق كرونـر         
ــه     ــكيل لخت ــتعد تش ــتر مس ــب بيش قل

 .هستند
هـا،    درگيري حاد در سـطح شـريانچه      

ها و ونولها غالباً سـبب ايجـاد          مويرگ
شــود كــه تقريبــاً  تصــوير بــاليني مــي

ــك    ــك اورمي ــندرم همولتي ــابه س مش
(HUS) يــــــــــا ترومبوتيــــــــــك 

ــورا  ــيتوپنيك پورپـ  (TTP)ترومبوسـ
و در نهايت سـبب نارسـايي       باشد    مي

ســـاير  .گـــردد اعضـــاء متعـــدد مـــي
فسـفوليپيد   تظاهرات بارز سندرم آنتي   
ــيتوپني   ــامل ترومبوس ــا 40(ش  50 ت

 14(، آنمـي همولتيـك      )درصد بيماران 
و ليـــودو )  درصـــد بيمـــاران23تـــا 

 (Livedo Reticularis)رتيكــولاريس 
 .باشد مي

 ادامه دارد 

 
اهداف احتمالي در درمان 

 مپسي مشخص شدنداكلا پره
 

بنابر گزارشي در شماره سوم مارس      
، محققـين  Clinical Investigationمجله 

آمريكــايي بــه تــازگي پروتئينــي را    
انـد كـه ظـاهراً نقـش          مشخص نمـوده  
اكلامپسـي    زايـي پـره     كليدي در آسيب  

تواند منجـر     كند و اين يافته مي      ايفا مي 
ــوين د  ــاي ن ــه درمانه ــه رب ــن زمين  اي

مطالعـــات دكتـــر بـــر طبـــق . گـــردد
از دانشكده   Karumanchiكارومانچي  

ايـــن  پزشـــكي هـــاروارد بوســـتون،
پروتئين كه موسوم به تيروزين كيناز      

 .باشـد   مـي ) sFlT1( محلول   Fmsشبه  
به عنوان آنتاگونيسـت فـاكتور رشـد        

و فـاكتور   ) VEGF(يال عروقـي    لاندوت
ايـن محقـق    . كنـد   رشد جنيني عمل مي   

 اسـت  مطالعة مـا حـائز اهميـت     «: گفت
ــرا نشــان مــي در  sFlT1دهــد كــه  زي
ــره  ــا پ ــا ب ــزايش   خانمه ــي اف اكلامپس

ــي ــه     م ــروتئين ب ــن پ ــد و دادن اي ياب

هــاي كلاســيك  حيوانــات باعــث يافتــه
در مطالعـه   . گـردد   اكلامپسـي مـي     پره

ديگري، كه در همان مجله چاپ شـده        
اند كه كاهش     است، محققين نشان داده   

 در ســـلولهاي كليـــه VEGF تظـــاهر
 به انـدوتليوز گلـومرولار      موش منجر 

ضــايعه كلاســيكي كليــوي ناشــي از (
همچنـين ايـن    . گردد  مي) اكلامپسي  پره
اي را بـراي    ها مسـيرهاي بـالقوه      يافته

هاي درماني آينده اين بيمـاري        مداخله
در اولـين مطالعـه،     . كننـد   پيشنهاد مـي  

ــدنبال   ــانچي بـ گـــروه دكتـــر كارومـ
پروتئيني بودند كه توسط جفت توليد      

ــي ــر م ــه  گ ــتلا ب ــاي مب دد و در خانمه
بررسي . يابد  اكلامپسي افزايش مي    پره

هـاي سـرم خانمهـاي مبـتلا بـه            نمونه
اكلامپسي و سالم باعث تشـخيص        پره

sF1T1گرديد  . 
ــات  ــه   in vitroآزمايش ــان داد ك نش

sFlT1     باعث اختلال عملكرد سلولهاي 
ــدوتليال مــي ــا تجــويز   ان ــه ب ــردد ك گ

به علاوه  . گردد  فاكتور رشد مرتفع مي   
درمان موشهاي صحرايي آبسـتن بـا       
اين پروتئين سبب افزايش فشارخون،     
پروتئينوري و انـدوتليوز گلـومرولار      

چي اشاره كرد   نماارودكتر ك . شود  مي
بــه عنــوان پــروتئين    sFlT1تعيــين 

ــره ــد  اكلامپســي مــي درگيــر در پ توان
كاربردهـــاي درمـــاني و تشخيصـــي 

 . مهمي داشته باشد
هـيچ روش منحصـر     به عقيده ايشـان     

ــت     ــر جه ــال حاض ــردي در ح ــه ف ب
. اكلامپسي وجود نـدارد     تشخيص پره 

مطالعه دكتر كارومانچي و همكارانش     
بيانگر بـالارفتن چهـار تـا پـنج برابـر           

در خانمهــاي مبــتلا بــه  sFlT1ميـزان  

خانمهـاي  اكلامپسي در مقايسه با       پره
مطالعـه ديگـري در حـال       . سالم است 

ا مقادير  آيكند  مشخص  تا  انجام است   
ــل از     ــي قب ــروتئين حت ــن پ ــالاي اي ب

شود   اكلامپسي باليني هم ديده مي      پره
طبق گزارش دكتر كارومـانچي      يا نه؟ 

هم اكنـون تنهـا درمـان قطعـي بـراي           
البتـه ايـن    . اكلامپسي زايمان است    پره

ــا كــه از دوران   امــر در مــورد خانمه
اش مدت زمان زيادي سـپري        آبستني

. باشـد توانـد معظلـي       نشده است، مـي   
طبق عقيده دكتر كارومانچي براساس     

باديهـــا و  هـــاي اخيـــر، آنتـــي يافتـــه
را  sFlT1فاكتورهاي رشد كـه اثـرات       

ــد ارزش  ســازند مــي خنثــي مــي توانن
 . درماني داشته باشند

 
 

 
بودن  عدم توافق بر سر تراتوژن

 بعضي از داروهاي ضدروماتيسمي
 

بر طبق نتايج تحقيقات پزشكان كه در       
يه مجله رومـاتولوژي بـه      شماره فور 

بعضـي از داروهـا     : چاپ رسيده است  
DMARDs) Disease Modifying 

Antirheumatic Drugs (  ــوان ــه عن ب
ــي  ــرح نم ــوژن مط ــند ترات ــر . باش دكت

Thomas M. Bush  ــي ــز طب  از مرك
Santa Clara Valley   واقـع در ايالـت 

ــارانش، پاســخهاي   ــا و همك كاليفورني
 175هــايي كــه توســط    پرسشــنامه

شك روماتولوژيست پر شـده بـود       پز
هـدف از   . را مورد بررسي قرار دادند    

ــه مصــرف    ــابي رابط ــار ارزي ــن ك اي
DMARDS       در زنان سن بـاروري و 

% 95. نتيجه حاملگي در اين زنان بـود      
دهندگان اتفاق نظـر داشـتند كـه          پاسخ

 Methotrexateحاملگي در زناني كـه      
% 7/95كنند ممنوع است و       مصرف مي 

كه در افرادي كه دارو را      معتقد بودند   
كنند جلوگيري از حاملگي      مصرف مي 

ايـن ارقـام در مـورد    . ضروري اسـت  
 بــه ترتيــب  Leflunomideمصــرف 

% 6/36اما تنهـا    . بود% 3/97و  % 7/92
معتقـــد بـــه ممنوعيـــت حـــاملگي در 

معتقـد  % 5/46 و   Etanerceptمصرف  
ــاملگي در مصــرف    ــت ح ــه ممنوعي ب

infliximab  ــر ــه كنت ــاز ب ــد ني ل  بودن
% 4/75حاملگي در دو مورد به ترتيب       
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اخبار 
 ها آنفرانس

 حاملگي گـزارش    53از  . بود% 4/73و  
ــاملگي    ــايج حـ ــه در آن نتـ ــده كـ شـ

ــود، تنهــا  ــين 3مشــخص ب  مــورد جن
الخلقه وجود داشت كـه آن هـم            ناقص

ــه    ــود ك ــرادي ب  Methotrexateدر اف
 زن در 7به عـلاوه  . كردند مصرف مي 

 زن  8اين گروه سـقط خودبخـودي و        
از زناني كه   . بي داشتند نيز سقط انتخا  

تحت عمل سقط انتخابي قرار گرفتنـد       
ــا پزشــك   4 ــاوره ب ــس از مش ــر پ  نف

روماتولوژيست خود تصميم به خـتم      
 Bushگروه دكتر   . حاملگي گرفته بوند  

ــه    ــد گرچ ــد كردن ــه تأكي ــن نكت ــر اي ب
ــاي   ــورد ناهنجاريهـ ــي در مـ گزارشـ
مـــادرزادي بـــه دنبـــال مصـــرف    

DMARDS بـــه جـــز Methotrexate 
نداشته است امـا بـا توجـه بـه          وجود  

اينكه تعداد حاملگي در افرادي كه اين       
. كردند كم بـود     داروها را مصرف مي   

نگر در مورد نتيجـه       لذا مطالعات آينده  
حاملگي در افرادي كه ايـن داروهـا را         

كنند مورد نيـاز اسـت تـا          مصرف مي 
ــري در مــورد خطــرات   اطلاعــات بهت

 . تهديدكننده رشد جنين بدست آيد
 

 
د جنين زنده بدنبال ذوب ماده يتول

 منجمد شده هسته تخمك موش 
 

طبق گزارش محققـين در نشـريه مـاه     
فوريه بـاروري و نابـاروري، فرآينـد        

و احيــاء  ) Cryopreserving(انجمــاد  
ماده هسـته مـوش     ) Reviving(مجدد  
هـاي قابـل      منجر به توليـد جنـين     ماده  

زيســـت و نـــوزاد زنـــده در مـــوش  
 محقــق، دكتــر طبــق نظــر. شــوند مــي

، )Hung-Ching Liu(چينگ ليـو  هونگ
توانـد بعنـوان      دستيابي به اين امر مي    

يك روش ديگر جهت بانـك اووسـيت        
دكتر ليـو و همكـارانش در       . بكار رود 

دانشكده پزشكي ويل دانشـگاه كرنـل       
نيويورك، معتقدند كه انجماد اسـپرم،      
موفقيت جهاني داشته است امـا بعلـت      

ــيت   ــدن اووس ــيب دي ــا  آس ــر ه در اث
انجماد، ذخيره منجمد شده آنها داراي      

. باشد  كيفيت زير استاندارد جهاني مي    
هاي  رسد كه پيش هسته     اما به نظر مي   

ــاده  ــي  ) Pronuclei(م ــام قطب و اجس
دوم كه در بردارنـده هاپلوئيـد كامـل         
ــتند را    ــاده هس ــنس م ــوزوم ج كروم

هيچ آسيبي منجمد ساخت      توان بي     مي
جاد جنـين   و ذوب نمود و سپس در اي      

 .به كار برد
اي را كـه از       محققين اين مـواد هسـته     

تخمكهاي موش ماده بدست آمده بود      
و بــا اســتفاده از پروتكــل انجمــاد،    
ــه   ــود، پــس از ذوب ب منجمــد شــده ب
داخل سلولهاي تخم فرد دهنده انتقـال       

هـاي    ميزان بقـاي پـيش هسـته      . دادند
ماده بسته بـه روش انجمـاد بـه كـار           

ــه  ــا 5/11رفت ــود% 85 ت ــورد . ب در م
 تـا   9/46اجسام قطبي دوم ميزان بقـا       

تشــكيل بلاستوسيســت از . بــود% 95
بــراي پــيش % 5/35صــفر درصــد تــا 

% 4/47تـا   % 1/9هاي مـاده و از        هسته
به . براي اجسام قطبي دوم متغير بود     

هاي ماده و اجسـام       علاوه پيش هسته  
ــاد   ــا روش انجمـ ــه بـ ــي دوم كـ قطبـ

ه نوزاد  اي منجمد شده بودند، ب      شيشه
هـايي كـه از    هسـته . زنده منتهي شدند 

اي تيره گرفتـه   يك موش به رنگ قهوه 
شده بود و به موش ماده كاملاً سفيد        
انتقال يافته بود منجر به تولـد نـوزاد         

اي تيـره شـد سـپس نـوزاد ايـن             قهوه
موشهاي جديد، از نظر رنـگ پوشـش        
و ديگر خصوصـيات شـبيه بـه مـادر          

يو بـا ايـن     به عقيده دكتر ل   . خود شدند 
اي جـنس     توان مـاده هسـته      روش مي 

ماده را قبل از اينكه اووسـيت در اثـر          
درماني يا زوال ناشـي از گـذر          شيمي

 ايشـان   .سن تخريب شود، حفظ نمود    
كننـد كـه ايـن روش جديـد           اضافه مي 

تـر و قابـل اعتمـادتر از روش           مطمئن
انجماد اووسيت اسـت و در آينـده در         

 ــ  ــاربرد عظيم ــدمثل ك ــكي تولي ي پزش
 . خواهد داشت
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