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به �م خداوند بخشنده و مهر�ن
در دنیای امروز، ما در آستانه تحو� عظیم در عرصه علوم و
فناوری های نوین قرار داریم. در این زمانه ی پرشتاب،
شاهد پیشرفت های شگر� هستیم که نه تنها مرزهای
دانش را جابجا کرده، بلکه زند� انسان ها را نیز متحول
کرده است. از تولید واکسن های نوین � پیشرفت های
شگرف در زمینه های مختلف پزش� و فناوری، همه و همه

نشان از عزم راسخ جامعه علمی ما دارد.
به عنوان سرپرست دانشکده علوم و فناوری های نوین
پزش�، بر این �ورم که ما در یک دوره ی طلایی از علم و
دانش قرار داریم. دانشگاه ها و مراکز پژوه� در حال
حاضر بیش از هر زمان دیگری در دسترس و آماده برای
همکاری و هم افزایی هستند. این فرصت � نظیر به ما این
امکان را � دهد که � تشکیل تیم های پژوه� قوی و

کارآمد، به پیشبرد علم و فناوری در کشور کمک کنیم.
مجله پزش� نوین، به عنوان یک پلتفرم علمی، � هدف
تقویت این اشتیاق به یادگیری و پژوهش �سیس شده
است. این مجله نه تنها به دنبال انتشار مقالات علمی
است، بلکه به دنبال ایجاد فضایی برای تبادل نظر و
همکاری میان پژوهشگران و دانشجویان است. ما بر این
�وریم که � افزایش مهارت ها و تبادل تجربیات، � توانیم
گام های موثری در راستای تحول علمی و پزش� در

دانشگاه علوم پزش� همدان و فراتر از آن برداریم.

از همه پژوهشگران، استادان و دانشجویان دعوت � کنم

که � ما ه�اه شوند و در این مسیر پرچالش و جذاب،

سهمی هرچند کوچک اما موثر ایفا کنند. بیایید � هم به

سوی آینده ای روشن تر و پر�رتر حرکت کنیم و علم را در

خدمت بشریت قرار دهیم.

� آرزوی موفقیت و پیشرفت برای همه شما

دکتر طیبه آرتیما�

سرپرست دانشکده علوم و فناوری های نوین پزش�

دانشگاه علوم پزش� همدان

سخن صاحب امتیاز



اساتیدم همواره مایه اشتیاق و انگیزه برای انجام
فعالیت های علمی بودند. زند� من � علم و اشتیاق به علم
گره خورده و اکنون در تلاش هستم � از تجربیاتم برای انجام
تحقیقات کاربردی و بو� سازی پژوهش های نوین در کشور
استفاده کنم. هیچ زما� بهتر از اکنون برای این مهم نیست. ما
در زما� قرار داریم که در عرض چند ماه واکسن ساخته ایم و
مراکز پژوه� مختلف به راح� در دسترس هستند.
دانشگاه ها و دولت به دنبال توسعه فناوری هستند و شاهد

انفجار علمی در جهان و کشور هستیم.
به خاطر تمام نعمت هایم خدا را شاکر هستم و دعا � کنم این
اشتیاق به آموختن را هر روز بیشتر کند. مجله پزش� نوین از
دل دانشکده علوم و فناوری های نوین پزش� � هدف
اشتراک گذاری و هم افزایی این اشتیاق علمی، کمک به
تشکیل تیم های پژوه� و جهت دهی به فعالیت های پژوه�

در دانشگاه به سمت فناوری و �لین �سیس شده است.
دنیای پزش� به سرعت در حال تحول است و مجله پزش�
نوین نه به دنبال اطلاع رسا�، بلکه به دنبال افزایش مهارت ها
است � گا� کوچک برای این تحول بزرگ در دانشگاه علوم
پزش� همدان بردارد. در �یان از همه دانشجویان عزیز که
دانشمندان جوان ما هستند دعوت میکنم در این مسیر ه�اه

ما �شند.

� احترام، محمد احمدیوس�
دکتری تخص� بیوتکنولوژی پزش�

عضو هیات علمی گروه بیوتکنولوژی پزش�

سخن مدیرمسئول
ب� الله الرحمن الرحیم

از زما� که در دوره راهنمایی � انجام اختراعات کوچک سعی در
کنترل نیروی جاذبه برای تولید برق داشتم، � زما� که در دوره
دبیرستان � کشف دو�ره عدد π عشق به ریاضیات را تجربه
کردم و � ساخت میکروسکوپ و تلسکوپ به تماشای سلول ها و
ماه پرداختم، هر لحظه از این سفر علمی برایم ارزشمند بوده
است. در دبیرستان � بیوتکنولوژی آشنا شدم و پیوند �موفق
گوجه فرن� بر روی سیب زمی� را تجربه کردم. در دوره
کارشنا�، دنیای �توژن ها، �کتری ها، ویروس ها، قارچ ها،
نماتدها، حشرات، گیاهان، جانوران، سلول ها و بیولوژی
مولکو� را کشف کردم. � نگاه به دسته پرستوهای آسمان به
یاد نظریه ابر الکترو� در شیمی � افتادم و � آس�ین موفق
به کنترل علف انگل گل جالیز شدم که برای کشاورزان از جمله
پدرم دردسرساز شده بود. آشنایی � الفبای تحقیق در
آزمایشگاه، بر�مه نوی� کامپیوتری و شرکت در چهارمین
کنگره م� بیوتکنولوژی ایران در خرداد ۱۳۸۴ به جای استادم،
زمینه ساز تجربیات بعدی من بود. در دوره کارشنا� ارشد،
پیوند عمیق تری � بیوتکنولوژی پیدا کردم و � تکنیک های
مولکو� و کلونینگ ژن ها آشنا شدم. در جستجوی ساخت
واکسن برای ویروس هپاتیت C، آرزو � کردم که دانشجوی
دکتری تخص� �شم. بعد از قبو� در مقطع دکتری تخص�
بیوتکنولوژی پزش�، در کلاس های درس و ژور�ل کلاب های
گروه پزش� مولکو� و ژنتیک به جایگاه خود در این فضای

علمی افتخار � کردم.
پس از ورود به دنیای مهند� پروتئین، بیش از ده پروتئین را
مهند� کردم و مقالات علمی متعددی نوشتم و داوری کردم.
برای اولین �ر در کشور، به تولید �نوکیج های پروتئی�
نوترکیب پرداختم و در قالب �یان �مه ها و طرح های تحقیقا�،

مهند� این �نوکیج ها را برای درمان سرطان امتحان کردم. 



به عنوان سخن �یا�، امید دارم که این مجله برای شما مفید
و جذاب �شد و � حمایت و استقبال شما عزیزان، در حوزه های

بیشتر و متنوع تری از پزش� نوین به فعالیت خود ادامه دهد.

� احترام
زهرا آزادیان

سلام و احترام تقدیم به ه�اهان و خوانندگان گرا� مجله
پزش� نوین.

� افتخار اعلام � کنم که � لطف خداوند و همت همکاران
گرا�، توانستیم اولین شماره از مجله پزش� نوین را پیش
رو داشته �شیم. امید است که این نسخه آغازی بر انتشار

مستمر نسخه های جدید تر �شد.
 بر خود لازم � دانم که صمیمانه از محبت ها و زحمات کلیه
نویسندگان، مدیر مسئول محترم مجله، و همچنین حمایت
اساتید و سایر عوامل دخیل در تهیه و چاپ مجله تشکر به عمل
آورم. این مجله در نظر دارد � ارائه مطالب در 3 بخش اسا�
فناوری، پژوهش و �لین، به ارتقاء دانش و آگاهی از آخرین
پیشرفت ها و تحولات در علوم پزش� و فناوری های نوین سهیم

�شد.
 هدف ما علاوه بر اینکه به دنبال ارتقای دانش پژوه� و علوم
�یه ای نظیر مکانی� مولکو� بیماری ها، روش انجام تکنیک
های آزمایشگاهی، ابزارهای تحقیقا� و... است؛  به طور جدی
تر در � افزایش درک ضرورت روش های درما� نوین در درمان
بیماری های نوظهور، آشنایی � فرآیند و تکنیک تولید
محصولات دارویی بیولوژیک، آشنایی � مطالعات �لی� و
اهمیت آشنایی � شرکت های دانش بنیان و مهارت های
کارآفری� نیز � �شد. ما در این شماره از مجله، به معر� ی�
از شرکت های برتر و فعال در زمینه سلول درما�، معر�
داروهای جدید در حوزه سلول درما� � اهمیت تجاری، معر�
روش های مناسب از لحاظ عملکرد و هزینه در زمینه توا�
یا�، سایت های مفید در زمینه آ�لیز مارکت دارویی، معر�

تکنیک های آزمایشگاهی و ...  پرداخته ایم.

سخن سردبیر



Nanopore sequencing :فناوری جدید توالی یابی نانوحفره

ابزاری ارزشمند برای رشد کسب و کارهای دارویی

معرفی شرکت سل تک فارمد

چرا استفاده از چاپگر زیستی ؟

نگاهی به قانون رقابت قیمت و نوآوری داروهای بیولوژیک
(BPCIA) در آمریکا و اصلاحات آن برای توسعه داروهای بیوسیمیلار

(MS) تایید اولین داروی بیوسیمیلار برای درمان بیماری ام اس

(®ReColorCell) معرفی داروی سلول درمانی ریکالرسل



مقایسه بیوسیمیلار تراستوزومب Ogivri با هرسپتین در ایمنی و
اثربخشی برای سرطان پستان HER2-مثبت

بیماری آلزایمر

ابزاری برای دسترسی رایگان به بیش از ١۵٠ میلیون سند ثبت اختراع

Immunoprecipitation آشنایی با تکینک

THPdb: یک پایگاه داده از پپتیدها و پروتئین های درمانی
FDA تایید شده توسط

فهرست مطالب
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Nanopore sequencing :فناوری جدید توالی یابی نانوحفره
ژنوم هر موجود زنده از یک توا� منحصر به فرد از نوکلئوتیدها
تشکیل شده است. � تکنیک های توا� یا� DNA � توان از
ترتیب قرارگیری نوکلئوتیدها در ژنوم موجودات زنده اطلاع پیدا کرد.
تعیین توا� DNA در سال های ابتدایی ابداع این فناوری به زمان و
هزینه بسیاری نیاز داشت و گاهی چندین سال به طول � انجامید.
اولین پروژه تعیین توا� ژنوم انسان حدود ۲/۷ میلیارد دلار (معادل
۵ میلیارد دلار در سال ۲٠۲۱) هزینه در بر داشت (۱). امروزه � رشد
تکنولوژی � توان تعیین توا� ژنوم انسان را در چند ساعت انجام

داد (۲).
روش توا� یا� قدیمی DNA به عنوان روش خاتمه زنجیره یا روش
سنگر (Sanger method) شناخته � شود. روش های جدید تر که
� توانند تعداد زیادی از مولکول های DNA را به سرعت توا� یا�
High) کنند در مجموع به عنوان روش های توا� یا� � �زدهی �لا
Throughput Sequencing) یا روش های توا� یا� نسل جدید

(Next Generation Sequencing) یا NGS معروف هستند.
فناوری توا� یا� �نوحفره (Nanopore sequencing) ی� از
جدید ترین فناوری های NGS است که نسبت به بقیه فناوری های
NGS قیمت �یی� دارد (شکل ۱). کاربردهای این فناوری در تحقیقات
Oxford Nanopore  یه و کاربردی از زما� که شرکت�
Technologies (ONT) اولین دستگاه توا� یا� �نوحفره
(MinION) را در سال ۲٠۱۴ ارائه کرد، رشد قابل توجهی داشته

است.

این فناوری مت� بر منافذ پروتئی� در مقیاس �نو یا «�نو حفره»
است که به عنوان حسگر زیس� عمل � کنند و در یک غشای پلی�ی
مقاوم در برابر الکتریسیته تعبیه شده اند. در یک محلول الکترولی�
که رسا�یی الکتی� دارد، یک ولتاژ �بت در دو سوی غشای پ� مری
برای تولید یک جریان یو� از طریق �نوحفره ها اعمال � شود، به
طوری که مولکول های DNA یا RNA تک رشته ای � �ر من� از طریق
�نوحفره ها از سمت «سیس» � �ر من� به سمت «ترانس» � �ر
مثبت هدایت � شوند. سرعت این جابجایی توسط یک پروتئین
موتور کنترل � شود که مولکول اسید نوکلئیک را به رو� گام به
گام از طریق �نوحفره عبور � دهد. تغییرات در جریان یو� در حین
جابجایی � توا� نوکلئوتیدی مطابقت دارد و � استفاده از
الگوریتم های محاسبا� رمزگشایی � شود و امکان توا� یا� در
زمان واقعی (real-time) مولکول های اسید نوکلئیک منفرد را
فراهم � کند (شکل ۲). پروتئین موتور علاوه بر کنترل سرعت
جابجایی دارای فعالیت هلیکازی است و به DNA دو رشته ای یا
هیبرید RNA-DNA امکان � دهد � به مولکول های تک رشته ای

�ز شوند که توا�یی عبور از �نوحفره ها را دارند (۳).

صفحه ٧

شکل ۱. پلتفرم های مختلف توا� یا� نسل جدید (Next Generation Sequencing) یا NGS ه�اه � مقادیر دلاری و دوره زما�
کمک های ما� دریاف�. در بین این فناوری ها، بیشترین کمک ما� (۲۹/۲ میلیون دلار) از طرف موسسه م� تحقیقات ژنوم انسان

(NHGRI) به فناوری MinION انجام شده است (۲).



MinION (Flow cell) شکل ۲. اصول کار توا� یا� �نوحفره. یک سلول جریان
حاوی 512 کا�ل � ۴ �نوحفره در هر کا�ل است که در مجموع ۲۰۴۸ �نوحفره برای
تعیین توا� DNA یا RNA را شامل � شود. چاهک ها در یک غشای پلی�ی
مقاوم در برابر الکتریسیته قرار � گیرند که توسط مجموعه ای از میکروداربست
های (Microscafolds) متصل به یک تراشه حسگر پشتیبا� � شود. هر کا�ل
� یک الکترود مجزا در تراشه حسگر مرتبط است و به صورت جداگانه توسط
مدارهای یکپارچه � کاربرد خاص (ASIC) کنترل و اندازه گیری � شود. جریان
یو� از �نوحفره عبور � کند زیرا یک ولتاژ �بت در دو طرف غشا اعمال � شود.
تحت کنترل یک پروتئین موتور، ابتدا یک مولکول DNA دو رشته ای (dsDNA) (یا
یک دوبلکس هیبریدی RNA-DNA) �ز � شود، سپس DNA یا RNA تک رشته
ای � �ر من� از طریق �نوحفره به وسیله ولتاژ حرکت � کند. همانطور که
نوکلئوتیدها از �نوحفره عبور � کنند، یک تغییر جریان مشخص اندازه گیری �
شود و برای تعیین نوع نوکلئوتید مربوطه استفاده � شود. این فناوری قابلیت

خوانش حدود ۴۵۰ �ز در �نیه را دارد (۳).

پروتئین آلفا-همولیزین �کتری استافیلوکوکوس اورئوس یک
پروتئین غشایی است و � ایجاد یک کمپلکس هفت �یی یک کا�ل
پروتئی� در غشا تشکیل � دهد که قطر حفره داخ� آن ۱/۴-۲/۴
�نومتر است. این پروتئین به عنوان اولین �نوحفره در فناوری توا�
یا� �نوحفره استفاده شد. هرچند پروتئین وح� امکان فراهم
کردن وضوح تک نوکلئوتیدی برای توا� یا� را نداشت (۴).
مهند� پروتئین آلفا-همولیزین امکان دستیا� به وضوح تک
نوکلئوتیدی در توا� یا� DNA را فراهم کرد (۵). نتایج مشابهی �
Mycobacterium کتری� porin A استفاده از مهند� پروتئین
smegmatis (MspA) که حفره ۱/۲ �نومتر دارد، به دست آمد (۶)

(شکل ۳).

شکل ۳. ساختار �نوحفره های زیس� پروتئین آلفا-همولیزین (α-HL) �کتری
Mycobacterium کتری� porin A استافیلوکوکوس اورئوس و پروتئین
smegmatis (MspA). این پروتئین ها، جزو پروتئین های غشایی هستند که �
ایجاد کمپلکس های پروتئی� یک کا�ل پروتئی� را در غشا ایجاد � کنند. قطر
MspA ۱.۳ داخ� حفره در پروتئین آلفا-همولیزین ۲/۶-۱/۴ �نومتر  و در پروتئین
�نومتر است. از اشکال دستورزی شده این پروتئین ها به عنوان �نوحفره های

زیس� در فناوری توا� یا� �نوحفره استفاده � شود (۷).

 یک پیشرفت کلیدی در این فناوری، استفاده از آنزیم های پرداز�
برای کند کردن روند انتقال DNA از طریق �نوحفره ها بود که نسبت

سیگنال به نویز را کاهش � داد.
 به طور خاص، DNA پلی�از phi29 (شکل ۴) دارای عملکرد برتر در
کند کردن انتقال DNA از طریق �نوحفره بود. در واقع، این پروتئین
موتور آخرین قطعه از �زل را فراهم کرد (۸, ۹). در فوریه 2012، دو
گروه از محققین � استفاده از DNA پلی�از phi29 و یک �نوحفره
(آلفا-همولیزین (۹) و MspA (۱٠)) نشان دادند که اندازه گیری
پرداز� جریان های یو� مربوط به یک DNA تک رشته ای را �
توان به سیگنال هایی از نوکلئوتیدهای جداگانه تبدیل کرد. برخلاف
آزمایش های قبل که در آن ها انتقال DNA به خو� کنترل شده نبود،
افزودن پروتئین موتور نوسا�ت در سینتیک جابه جایی را کاهش داد
و در نتیجه کیفیت داده ها را بهبود بخشید. در همان ماه، ONT اولین
دستگاه توا� یا� �نوحفره � �م MinION را معر� کرد. این
شرکت،  MinION را در سال ۲٠۱۴ برای کاربران اولیه منتشر کرد و آن
را در سال ۲٠۱۵ وارد �زار کرد (۳). چندین پروژه دیگر توا� یا�
مبت� بر �نوحفره نیز وجود دارد، مانند توا� یا� در زمان واقعی
، Genia Technologies مبت� بر برچسب �نو توسط شرکت
سیستم اپتی� شرکت NobleGen Biosciences و توا� یا� �
فناوری تونل ز� الکترونی� شرکت                                                                (۱۱). 

شکل ۴. ساختار پروتئین DNA پلی�از Phi29. این پروتئین دارای حفره ۳/۶
�نومتری است و در فناوری توا� یا� �نوحفره به عنوان پروتئین موتور استفاده
� شود که �عث کند شدن روند انتقال DNA از�نوحفره و کاهش نسبت سیگنال
به نویز � شود. همچنین این پروتئین � خاصیت هلیکازی خود توا�یی �ز کردن
مولکول DNA دو رشته ای (dsDNA) (یا یک دوبلکس هیبریدی RNA-DNA) را

دارد (۷).

دکتر محمد احمدیوس�، دکتری تخص� زیست فناوری پزش�
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PharmaCompass یک پلتفرم دیجیتال پویا است که هدف
آن رشد کسب و کارهای دارویی � ارائه یک �زار آنلاین جامع
برای صنعت داروسازی است. این پلتفرم � ارائه ابزارها و منابع
ضروری، ارتباط یکپارچه بین خریداران و �مین کنندگان را
تسهیل � کند، عملیات تجاری سازی را ساده � کند؛ و
همچین کاربران را از آخرین پیشرفت ها در این زمینه مطلع

� سازد.
ویژ� های کلیدی PharmaCompass عبارتند از:

۱. دستر� جها�: PharmaCompass � حضور چشمگیر در
آمریکا، کا�دا، هند، ارو� و کشورهای آسیا و اقیانوسیه،

مخاطبان جها� دارد.
۲. �یگاه داده گسترده: این پلتفرم یک �یگاه داده گسترده،
کاربرپسند و رایگان از اطلاعات دارویی جها�، از جمله مواد
Common) پرونده های جامع دارویی ،(APIs) اولیه دارویی
Technical Documents, CTDs) و �ییدیه ها را فراهم �

کند.
۳. ریزسایته ای شرکته ا: کاربران می توانند ریز سایته ای سفار�
ایجاد کنند � محصولات و خدمات خود را به نمایش بگذارند و

�زدید آنلاین از محصولات شرکت خود را افزایش دهند.
۴. پورتفولیوی محصولات: این پلتفرم امکان رتبه بندی
ترجیحی سبد محصولات را فراهم � کند و یافتن محصولات

مرتبط را برای مشتریان آسان تر � کند.
۵. تبلیغات هدفمند: این پلتفرم گزینه های تبلیغا� مختل� از
جمله تبلیغات شرکته ا و محصولات هدفمند را ارائه � دهد و به

کسب و کارها کمک کند به مخاطبان هدف خود دست یابند.
۶.تجزیه و تحلیل های هفت�: این پلتفرم ارزیابی های هفت� در
مورد صنعت داروسازی، شامل �ییدیه های دارویی جدید و

گزارش های خلاصه شده سالانه را ارائه � دهد.
۷. رابط کاربر پسند: PharmaCompass که به دلیل تعامل
�لای کاربر معروف است، دارای معیارهای چشمگیر مانند نرخ
پرش �یین، �زدیدهای بدون �زگشت �لا و میانگین مدت

زمان �زدید پنج دقیقه است.

C ۸.مخاطبان متنوع: مخاطبان این پلتفرم شامل مدیران سطح
(مانند مدیر ارشد اجرایی CEO، مدیر ارشد فناوری CTO، مدیر
ارشد ما� CFO)، متخصصان �مین منابع و امور ما�،
کارشناسان �زاریا� و توسعه کسب و کار، کارکنان تحقیق و

توسعه، و متخصصان کیفیت و توسعه هستند.

:PharmaCompass پیمایش گام به گام
� ورود به سایت، قسمت جستجو به شما امکان � دهد �م
ترکیب دارویی مورد نظر را وارد کنید. نتایج خروجی شامل چندین

بخش کلیدی است: 
Chemistry -۱: این بخش مشخصات ترکیب دارویی را شامل
فرمول مولکو�، وزن، ساختار، �م های تجاری، اشکال دارویی،
فرمولاسیون های دارویی، شرکت های تولیدی و زمان ورود به
�زار، توضیح � دهد. برای داروهای پپتیدی و پروتئی�، توا�
پپتیدی و ساختار سه بعدی نیز ارائه شده است. اطلاعات دیگر
شامل مکانی� اثر، اهداف مولکو�، متابولی�، نیمه ع�،

دفع، تداخلات غذا و دارو، و MSDS است.
Synopsis -۲: در این بخش اطلاعا� از جمله تعداد �مین
Reference) کنندگان، �ییدیه ها، میانگین قیمت مرجع
price)، فروش جها� ، �زارها (Market place) و پتنته ا ارائه

می دهد.

ابزاری ارزشمند برای رشد کسب و کارهای دارویی
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APIs -۳: � انتخاب API Suppliers، کاربران می توانند �مین 
کنندگان ترکیب را مشاهده کرده و برای سفارشات و اطلاعات

محصول � آنه ا ارتباط برقرار کنند.
Developments -۴: این بخش کارآزمایی های �لی� و تحقیقات
R&D انجام شده توسط شرکته ای مختلف بر روی محصولات

مرتبط � ترکیب دارویی را ارائه می دهد.
Price information -۵: در اینجا، کاربران می توانند قیمت
میانگین مرجع، حجم فروش، تعداد، مقادیر و قیمته ای صادرات و
واردات کشورهای مختلف را بیابند که امکان ارزیا� جامع �زار را

فراهم می کند.
Dossiers -۶: در این بخش اطلاعات مربوط به محصولات دارویی
�یید شده، از جمله کشور �یید کننده، شکل دارویی و روش
تجویز، شماره �ییدیه (Application number) و �م تجاری

نمایش داده می شود.
Excipients by applications -۷: در این بخش، اطلاعات
مربوط به افزودنی های مورد نیاز برای فرمولاسیونه ای مختلف

دارویی به ه�اه �م شرکت �مین کننده ارائه شده است.
Global sales information -۸: در این بخش، فروش سالانه
محصولات دارویی �یید شده مرتبط � ترکیب مورد نظر گزارش

� شود.
Market place -۹: در این بخش شرکت هایی که به ترکیب
دارویی مورد نظر نیاز دارند اعلام نیاز � کنند. شرکت های
�مین کننده � توانند به این اعلام نیازها به صورت آنلاین

�سخ دهند.
Digital contents -۱٠: این بخش اخبار و اطلاعات مربوط به

ترکیب مورد نظر و محصولات مرتبط � آن را ارائه می دهد.

به طور ک�، PharmaCompass یک منبع ارزشمند برای صنعت
داروسازی است که طیف وسیعی از ابزارها و خدمات را برای رشد
کسب و کار و اطلاع از آخرین پیشرفت ها در این زمینه ارائه
� دهد. �یگاه داده آن به ویژه برای دریافت میانگین قیمت
مواد اولیـه صادر شده به کشورهای مختلف از جمله چین، هند،

ارو� و آمریکا مشهور است.

دکتر زهرا سلیمی، داروساز
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شرکت سل تک فارمد به عنوان یک شرکت نو� در زمینه
تحقیقات �لی� و سلو� شناخته � شود که برای توسعه و
ترویج علم سلول درما� به صورت تولید انبوه و در فاز صنع�
پیش قدم شده است. اهمیت توسعه صنعت سلول درما� و
روش های جدید درما� در حیطه پزش� �زساخ� از آنجایی که
مشخص شد که روش های درما� �لفعل از جمله دارو درما�

کارآیی لازم در احیای کامل �فت آسیب دیده را نداشتند.
 از طر� پیدایش بیماری های جدید یا صعب العلاج نیز زمینه را
برای پیدایش پزش� �زساخ�، این شاخه از علم نوین
پزش�، شامل روش های سلول درما�، ژن درما�، مهند�
�فت و ... فراهم نموده است. که در بین همه این روش ها،
استفاده از روش های سلول درما� به دلیل عدم تهاجمی
بودن، دوره نقاهت کو�ه، عدم نیاز به بستری شدن و قابلیت
ترمیم �فت های آسیب دیده از اهمیت ویژه ای برخوردار

هستند.
شرکت سل تک فارمد به عنوان اولین کارخانه سلول درما� �
هدف تولید و تحقیقات در حوزه سلول های بنیادی و سلول
درما� در بهمن ماه سال ۱۳۹۲ در شهر تهران �سیس و در سال
۱۳۹۶ به بهره برداری رسید. در واقع این شرکت ماحصل همکاری

بین گروه دارویی برکت و پژوهشگاه رویان � �شد.
اولین محصول این شرکت محصول رنیودرم سل � �شد که
GMP در بهمن ماه ۱۳۹۶ رونمایی و موفق به کسب گواهی
(Bio-96-71) از سازمان غذا و دارو شد. در آذر ماه ۱۳۹۷ نیز
رونمایی محصول مزستروسل و کسب مجوز فاز ۴ محصول
ریکالرسل صورت گرفت که در نهایت این محصول در آذر ماه
۱۴۰۰ وارد لیست دارویی ایران گردید. در حال حاضر محصولات
سلول محور این شرکت شامل محصولات اتولوگ و آلوژن �
�شد. در پیوند اتولوگ که از بدن فرد تحت درمان سلول گرفته
� شود، پس از ثبت �م بیمار، از محل مورد نظر (�فت چر�،
مغز استخوان و یا پوست) نمونه برداری انجام � شود و پس از
انتقال نمونه به کارخانه، کشت سلول به دو صورت استاتیک (�
استفاده از انکو�تور) و یا کشت در �یوراکتور انجام � شود. در
نهایت سلول های بنیادی به بیمارستان منتقل و به بیمار
تزریق � شوند. این درحا� است که پیوند آلوژن، حاصل

جداسازی و کشت سلول از یک فرد اهداکننده سالم است. 
در این روش، پس از اطمینان از دریافت نتایج مورد قبول در
خصوص تست های ویرو� و بیوشیمیایی روی نمونه خون فرد
دهنده، فرآوری و کشت در شرایط استریل و در کلین روم انجام
� شود. سلول ها پس از جداسازی از �فت اهداکننده، در
محیط کشت استاندارد تکثیر داده � شوند و بصورت ویال
های استریل فریز شده در �نک ازت � زمان درخواست تزریق به  

بیمار نگهداری � شوند.از جمله مزیت این روش کیفیت �لای
سلول ها است، از طر� در برخی بیماران سلول ها از کیفیت

جهت تکثیر برخوردار نیستند و در این صورت بهتر است از روش
آلوژن استفاده شود. در این روش دیگر احتیاجی به اخذ سلول
از فرد بیمار نمی �شد و سلول ها به مقدار فراوان در �نک آلوژن

موجود است. 
محصول آلوژن در شرکت سل تک فارمد شامل "وارتوسل" �
�شد که در درمان کودکان مبتلا به فلج مغزی اسپاستیک مورد
استفاده قرار � گیرد. ماده موثره محصول وارتوسل، شامل
سلول های بنیادی استرومال مزانشیمال انسا� مشتق از بند
�ف نوزاد � �شد؛ که به صورت سوسپانسیون سلو� حاوی
۲٠ میلیون سلول بنیادی در ۲ می� لیتر محلول کلرید سدیم
در هر ویال دارویی عرضه � شود. محصولات اتولوگ نیز شامل
"رنیودرم سل" حاوی سلول های فیبروبلاست مشتق شده از
لایه درم بیمار برای درمان چین و چروک، "ریکالرسل" شامل
سلول های کراتینوسیت و ملانوسیت مشتق از لایه اپیدرم
پوست بیمار برای بیماری پوس� ویتیلیگو یا لک و پیس، و
"مزسترول" شامل سلول های استرومایی مزانشیم کشت
شده �فت مغز استخوان برای درمان آرتروز � �شد. محصول
بعدی "منیوسل" نیز حاوی سلول های تک هسته ای مغز
استخوان � �شد که سلول های واجد شاخص های سطحی
CD34+ و CD133+ از مهمترین سلول های بنیادی در این
جمعیت سلو� هستند که قابلیت ایجاد عروق جدید و تقویت

عضله قلب را دارا � �شند. 
سایر محصولات ارائه شده توسط این شرکت، عصاره پلاکت
انسا� به عنوان منبع غ� از سایتوکاین ها و فاکتورهای رشد

مستخرج از گرانول های آلفای پلاکت های خون انسا� 

معرفی شرکت سل تک فارمد
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� �شد. مصرف این محصول � منشأ انسا�، که تحت شرایط
GMP تولید � شود � تواند برای کشت طیف وسیعی از
سلولهای بنیادی و اولیه (Primary) جانوری و �لاخص انسا� �
اهداف تحقیقا� و �لی� مثمر ثمر �شد. محصول دیگر
VitRoWash به طور خاص برای روش های آزمایشگاهی شامل
شستشو و انکو�سیون اس�م ساخته شده است. کیت های
انجماد تخمک و جنینِ VitRo Cool نیز از جمله محصولا� دیگری

است که توسط این شرکت ارائه � شود. 
علاوه بر محصولات �مبرده؛ این شرکت در زمینه خدمات آموز� و
خدمات آزمایشگاهی کنترل کیفیت شامل " انجام آزمایشات
استریلی�، آزمایش تشخیص اندوتوکسین �کتریایی به روش ژل
،PCR کلات، آزمایش تشخیص مایکو پلاسما به روش ملکو�
برر� و تعیین درصد مارکرهای سطحی ( فلوسایتومتری)،
آزمایش سنجش تعداد سلول و میزان زنده ما�، تعیین اسیدیته
(pH)، تعیین هدایت سنجی و سخ� آب، آزمایشات محدودیت
میکرو�، �یش های محیطی فضاهای ا�ق تمیز، برر� و کارایی
محیط کشت های سلو�، برر� و کارایی محیط کشت های
میکروبیولوژیک، برر� اثربخ� مواد آن� سپتیک و تهیه محیط
های کشت میکروبیولوژیک در مقیاس صنع� و انبوه " نیز فعالیت

دارد. 
در واقع، شرکت سل تک فارمد به عنوان بزرگترین کارخانه سلول
درما� در خاورمیانه در راستای ارتقاء استاندارهای تخص� پس
از موفقیت در اخذ مجوز آزمایشگاه کنترل کیفیت (آکرودیته) در
دامنه فعالیت کنترل کی� محصولات سلول درما� نیز توانسته

است به شبکه آزمایشگاهی فناوری های راهبردی کشور بپیوندد. 
به عنوان کلام �یا�، خود کفایی شرکت سل تک فارمد در �مین
مواد اولیه کشت سلو� از جمله عصاره پلاکت انسا� حاوی
هپارین نیز توانسته � حد زیادی مشکل قیمت تمام شده
محصولات سلول درما� را � حد زیادی برطرف کند. چرا که � توجه
به بیماری های مشترک میان انسان و دام و خطر انتقال آلود� به
انسان، از FBS به عنوان ماده اولیه در تولید هیچ محصو�
استفاده نمی شود. و استفاده از پلاکت انسا� بجای پروتئین گاوی
هزینه روش های سلول درما� را افزایش داده است؛ و واردات آن
به کشور نیز � قیمت بسیار �لایی انجام � شود. خود کفایی در
این زمینه توانسته � حد زیادی در کنترل قیمت داروهای سلول
درما� موثر واقع شود و محصولات تولید داخل � قیمت بسیار
کمتری نسبت به محصولات مشابه خارجی به دست مصرف کننده

برسد. 

زهرا آزادیان، دانشجوی دکتری تخص� زیست فناوری پزش�
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به علاوه اخیرا توجه زیادی به چاپگر زیس� برای ساخت �فت
های عملکردی در پزش� �زساخ� شده است به طوری که
طیف گسترده ای از �فت ها از جمله �فت های �زک و توخا� و
�فت هایی که نیاز به عروق ندارند مانند غضروف � موفقیت

چاپ شده اند (۴).
چندین مرحله برای پیاده سازی چاپ زیس� مورد نیاز است که

شامل (۱) طرح، (۲) چاپ و (۳) فرآیند است. درمرحله طراحی  
الگوی ک� چاپ و اجزای جوهر زیس� مشخص � شود. مرحله

چاپ که ساختار مورد نظر � چاپگر زیس� مناسب ایجاد � شود  
و مرحله نهایی پردازش ساختار چاپ شده است که � قرار گیری
ساختار مورد نظر در راکتورها ساختار سه بعدی ایجاد شده

تکامل � یابد(۵) .

تصویر ۱ : مراحل چاپ زیس� (۶)

تکنیک های چاپ زیس� مورد استفاده شامل : اکستروژن ، چاپ
جوهر افشان، چاپ زیس� � کمک لیزر و استریو لیتوگرا�
است. در تکنیک اکستروژن جوهرزیس� مورد استفاده در چاپ
زیس� � نیروی مکانی� (پیچ یا پیستون) یا به صورت
پنوماتیک (از طریق گاز یا هوای تحت فشار) به طور مداوم
اکسترود � شود (تصویر ۲). مزایای قابل توجه در این روش،
سازگاری آن � طیف گسترده ای از جوهرهای زیس� � تراکم
سلو� �لا، هیدروژل های تخص� و ترموپلاستیک های
زیست تخریب پذیر مانند پ� کاپرولاکتون است . علاوه بر این،
این یک روش سریع � زنده ماندن سلو� قابل قبول پس از چاپ
است. چاپ زیس� اکستروژن همچنین خطر گرفت� را در

مقایسه � چاپ جوهر افشان کاهش � دهد، اما ساختار 

چرا استفاده از چاپگر زیستی ؟
� وجود پیشرفت های صورت گرفته در درمان سرطان همچنان
سرطان یک مشکل عمده بهداشت جها� است. استفاده از
چاپگر های زیس� مسیر جدیدی را در زیست شنا� سرطان
ایجاد کرده است. این رویکرد � تواند از بین برنده شکاف بین
کشت دو بعدی و استفاده از مدل های حیوا� �شد .کشت دو
بعدی دارای محدودیت هایی است زیرا سلولها علاوه بر تماس �
یکدیگر � سلولهای دیگر در ماتریکس خارج سلو� نیز در تعامل
هستند و از طر� استفاده از مدل های حیوا� نمی تواند تقلید
کننده دقیق �سخ های انسا� �شند و این مدل ها اغلب به
یک جنس و سن محدود هستند. این درحا� است که استفاده
از کشت سه بعدی � بهره گیری از تکنیک چاپگر زیس� � تواند

ریز محیط تومور را شبیه سازی کند (۱).
یک داربست ایده آل برای کشت سه بعدی �ید ویژ� هایی از
جمله زیست سازگاری، زیست تخریب پذیری، تخلخل و
پشتیبا� ساختاری مناسب را فراهم کند روش هایی که برای
ساخت داربست استفاده � شوند  از جمله : فروشویی ذره ای
و قالب گیری حلال، قالب گیری گداز، گازکف ، امولسیون یخ
خشک و الکتروری� هستند که در داربست های ساخته شده �
این روش ها کنترل اندازه، ریزمعماری و اتصال منافذی که برای
انتقال اکسیژن و مواد مغذی برای بقای سلول مورد نیاز است،
مشکل است. علاوه بر این، حلال های آ� مورد استفاده برای
حل کردن مواد زیس� � توانند در داربست ها �� بمانند که
بقایای آن ها � توانند برای سلول ها سمی �شند . چاپ زیس�
شامل افزوده شدن لایه به لایه از جوهر زیس� (سلولها , مواد
زیس� و مولکول های بیولوژی�) است که در مکان های تعریف
شده قرار � گیرد � ساختار �فت یا اندام را ایجاد کند(۲).
مزیت استثنایی که چاپگرهای سه بعدی دارند ادغام شبکه
عرو� � سلول های سرطا� است که � تواند در مطالعات رگ
زایی سرطان کارآمد �شد. بنابراین تحقیقات اخیر درتلاش برای
گسترش مدل های سه بعدی بر �یه چاپگرهای زیس� و توسعه
جوهرهای زیس� جدید به منظور مدل سازی دقیق ریز محیط
تومور است که بتوانند در مطالعات متاستاز، رگ زایی، کشف
دارو های جدید و غر�لگری پزش� شخ� سازی شده در بحث

سرطان کارآمد �شند (۱, ۳) .

صفحه ١٣



تصویر ۲ : در این تصویر انواع روش های چاپگر زیس� نشان داده شده است که تصویر a تکنیک اکستروژ�, b تکنیک جوهر افشان , c تکنیک لیزر و d تکنیک
استریولیتوگرا� است (۱۲).

همچنین دارای وضوح ساخت �یین (۲٠٠ میکرومتر) است (۷,
.(۸

تکنیک جوهر افشان که به دوصورت حرار� و پیزوالکتریک است
که در روش حرار� در اثر گرما جوهر تبخیر شده و سبب ایجاد
حباب � شود و انبساط حباب سبب خروج جوهر زیس� �
شود. در پیزوالکتریک خروج جوهر زیس� توسط امواج
اکوستیک صورت � گیرد (تصویر ۲) عیب چاپگرهای جوهر
افشان خواص مکانی� ضعیف سازه سه بعدی ایجاد شده

است(۹) .
تکنیک لیزر که در آن �لس لیزر به یک صفحه از جنس طلا یا
پلاتین برخورد � کند انرژی لیزر را جذب و به لایه زیرین که یک
لایه از جوهر زیس� است منتقل � کند و حبا� � فشار �لا
ایجاد � کند که سبب � شود قطره ای از جوهر زیس� خارج و
چاپ شود (تصویر۲). این روش � وجود مزایایی که دارد اما

تکنیک گرا� است(۱٠) .
تکنیک استریولیتوگرا� که از پلی� های متاکریله و دی
آکریلات مانند کیتوزان متاکریله استفاده � شود مخز� از
این پلی� ها � قرار گیری در معرض لیزر � تکنیک های �لا به
�یین یا �یین به �لا ساختار سه بعدی را ایجاد � کند (تصویر
۲) این روش دقت و سرعت �لایی دارد اما تکنیک پر هزینه ای

است(۱۱)

یلدا امیری، دانشجوی دکتری تخص� زیست فناوری پزش�
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قانون �یید داروهای بیوسیملار در سال ۲٠۱٠ در آمریکا به عنوان
قانون رقابت قیمت و نوآوری داروهای بیولوژیک (BPCIA) معر� شد

و در سال 2019 تحت مقررات ۳۵۱ (k) تصویب شد.
«اطلاعات مورد نیاز. درخواست ارائه شده تحت این بخش �ید حاوی

اطلاعا� �شد که نشان دهد:
(I) محصول بیولوژی� شبیه به یک محصول مرجع بر اساس داده

های به دست آمده از آن است.
(aa) مطالعات تحلی� که نشان � دهد ع� رغم تفاوت های جز� در
اجزای غیرفعال �لی�، محصول بیولوژی� بسیار شبیه به محصول

مرجع است.
(bb) مطالعات حیوا� (از جمله ارزیا� سمیت).

(cc) مطالعه یا مطالعات �لی� (شامل ارزیا� ایم� زایی و
فارماکوکینتیک یا فارماکودینامیک) که برای نشان دادن ایم�،
خلوص و کارایی در 1 یا تعداد بیشتر شرایط استفاده مناسب که
محصول مرجع برای آنها دارای مجوز است و برای استفاده در آن
شرایط در نظر گرفته شده، کا� �شد و مجوز برای محصول

بیولوژی� برای آن شرایط استفاده درخواست شده است.
(II) محصول بیولوژی� و محصول مرجع از مکانی� یا مکانی� های
اثر یکسا� برای شرط یا شرایط استفاده تجویز شده، توصیه شده یا
پیشنهاد شده در برچسب گذاری پیشنهادی، استفاده � کنند، اما
فقط � حدی که مکانی� یا مکانی� های اثر برای محصول مرجع

شناخته شده هستند.
(III) شرط یا شرایط استفاده تجویز، توصیه یا پیشنهاد شده در
برچسب گذاری پیشنهادی برای محصول بیولوژی� قبلا برای محصول

مرجع �یید شده �شد.
(IV) نحوه تجویز، شکل دوز، و قدرت محصول بیولوژی� مانند

محصول مرجع است.
(V) �سیسا� که در آنها محصول بیولوژی� تولید، پردازش،
بسته بندی یا نگهداری � شود، استانداردهایی را رعایت � کنند
که برای اطمینان از ایمن، خالص و کارا بودن محصول بیولوژی�

طراحی شده است.»
BPCIA همچنین موارد زیر را تصریح � کند:

«(ii) تعیین توسط دبیر. - دبیر ممکن است ،به تشخیص دبیر،
تعیین کند که یک عنصر شرح داده شده در بند (i) (I) در درخواست

ارائه شده تحت این بخش فرعی، غیر ضروری است.»
BPCIA در �یان سال 2022 اصلاح شد، و اصطلاح «سم شنا�
حیوا�» در بخش (bb) حذف شد و � آزمایش های غیر �لی�
جایگزین شد، که به شرح زیر است: «آزمایش های مبت� بر سلول،
تراشه های اندام و سیستم های میکروفیزیولوژی�، مدل سازی
های پیچیده رایانه ای، سایر روش های آزمای� مبت� بر

زیست شنا� انسا� و آزمایش های حیوا�.»
دکتر محمد احمدیوس�، دکتری تخص� زیست فناوری پزش�

نگاهی به قانون رقابت قیمت و نوآوری داروهای بیولوژیک (BPCIA) در آمریکا و اصلاحات آن برای توسعه
داروهای بیوسیمیلار:

حذف آزمایشات حیوانی و امکان چشم پوشی از آزمایش اثربخشی بالینی در بیماران

به این ترتیب دستورالعمل های نظار� امکان چشم پو� از
مطالعات حیوا� بر اساس داده های تحلی� را فراهم � کند و
تعریف جدید «غیر �لی�» به عنوان محوری در تعیین شباهت زیس�

پیشنهاد شده است.
آزمایش اثربخ� �لی� در بیماران، عامل  اص� هزینه توسعه
داروهای بیوسیملار است. در مقابل، آزمایش �لی� در افراد سالم،
عمد� برای مشخص کردن فارماکوکینتیک (PK)، فارماکودینامیک
(PD)، و ایم� زایی، بخش کوچ� را به ه�اه دارد. پس از تقریبا 2
دهه استفاده از داروهای بیوسیملار در سراسر جهان و تجربه آژانس
های نظار�، نیاز به واجد شرایط بودن این مطالعات آزمایش

اثربخ� �لی� در �یید داروهای بیوسیمیلار وجود دارد.
در ژانویه ۲۰۲۳، سازمان غذا و داروی آمریکا (FDA) یک مقاله مهم
منتشر کرد که به آزمایش های �لی� اشاره دارد که اگر بیومارکرهای
PD در مطالعات فارماکولوژی �لی� انجام شده بر روی افراد سالم
شباهت �لایی � داروی مرجع نشان دهند از چشم پو� از آزمایش
اثربخ� �لی� در بیماران حمایت � کند. �  توجه به اینکه
بیومارکرهای PD برای اکثر محصولات بیولوژی� (مانند
آن� �دی های مونوکلو�ل) در دسترس نیستند، FDA همچنین
پیشنهاد کرده است که توسعه دهندگان �ید تحقیقات گسترده ای را
� استفاده از فناوری های اومیکس انجام دهند � چنین نشانگرهایی
را شناسایی کنند. FDA همچنین نمونه هایی از این فعالیت ها ارائه

داده است.
این اتفاق قدم مهمی در توسعه داروهای بیوسیمیلار محسوب �
شود اما یک شرط مهم دارد: امکان انجام مطالعات فارماکودینامیک

شامل کشف بیومارکرهای PD مهیا �شد.
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FDA در نیمه دوم سال ۲٠۲۳ اولین بیوسیمیلار برای درمان
Tyruko(natalizumab-sztn) م� � ،(MS) بیماری ام اس
Polpharma را �یید کرد. این بیوسیمیلار توسط شرکت
Biologics توسعه داده شد و طی یک توافقنامه توسط شرکت
Sandoz به �زار راه پیدا کرد. این دارو، بیوسیمیلار داروی
اص� Tysabri(natalizumab) است وبه عنوان یک درمان
مونوترا� برای اشکال عودکننده ام اس �یید شده است.
Natalizumab یک آن� �دی مونوکلو�ل ضد اینتگرین است.
به این ترتیب، Tyruko اولین بیوسیمیلار برای درمان بیماری
ام اس (MS) است که در آمریکا مجوز دریافت کرده است. داروی
بیوسیمیلار به یک داروی بیولوژی� گفته � شود که بسیار
شبیه به یک داروی بیولوژی� دیگر به �م داروی مرجع است که

قبلا �یید شده است.
علاوه بر اینکه Tyruko اولین بیوسیمیلار برای ام اس است،
این دارو تنها بیوسیمیلار �یید شده توسط FDA برای اشکال
عودکننده ام اس نیز � �شد. این بیوسیمیلار دارای همان
فرمولاسیون، روش تجویز و رژیم دوز مربوط به داروی مرجع

است.
� �یید این بیوسیمیلار انتظار � رود که دستر� به
درمان های مقرون به صرفه برای بیماران مبتلا به ام اس
افزایش یابد. بیوسیمیلارها از نظر ایم� و اثربخ� هیچ
تفاوت �لی� معناداری � داروی مرجع ندارند. ورود آن ها به �زار
دارویی � تواند منجر به صرفه جویی در هزینه های درمان و
افزایش نوآوری در محصولات دارویی از طریق ایجاد رقابت در

�زار شود.

(MS) تایید اولین داروی بیوسیمیلار برای درمان بیماری ام اس
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ریکالرسل یک فرآورده ی سلو� برای درمان بیماری پوس�
ویتیلیگو یا لک و پیس � �شد؛ و حاصل فرآوری سلو� در
شرایط استریل � �شد. از موارد مصرف برای این محصول �
توان به درمان انواع مختلف بیماری ویتلیگو شامل ویتیلیگو
موضعی فوکال (Focal) و سگمنتال (Segmental) و یا
ژنرالیزه  اشاره نمود. این بیماری یک اختلال پوس� خودایم�
است که � کاهش یا کم رنگ شدن پوست آسیب دیده به دلیل
تخریب ملانوسیت ها توسط سلول های T سیتوتوکسیک ظاهر
� شود. علت این بیماری عمدً� استعداد ژنتی� و همینطور
محرک های محیطی � �شد که � توانند �عث بروز �سخ
های ایم� در برابر ملانوسیت ها �شند. ویتیلیگو شیوع
جها� ٪٠/۵-٪۲ دارد؛ اما به دلایل زیبایی شناخ� �ثیر قابل

توجهی بر کیفیت زند� افراد � گذارد. 
مسئله چالش برانگیز اص� در درمان ویتیلیگو، پیشگیری از
عود و حفظ رنگدانه پس از درمان موفقیت آمیز است. معمولاً در
40 درصد از بیماران شاهد عود مجدد بیماری پس از درمان
T هستیم. علت اص� عود مجدد بیماری مربوط به سلول های
حافظه (Memory T Cell) � �شد و در واقع مهار موثر این
سلول های ایم� � تواند �عث حفظ اثر بخ� درمان �شد.
در بین روش های درما� نوآورانه در طی سال های اخیر،
استفاده از محصولات مبت� بر سلول مانند ملانوسیت های
اتولوگ برای درمان ویتیلیگو � توجه به ویژ� های تعدیل کننده
ایم� سلول های استرومایی مزانشیمی (MSCs)، � تواند

یک درمان هدفمند �لقوه برای بیماران ویتیلیگو �شد. 
ماده مؤثره محصول ریکالرسل عبارت است از سلولهای زنده ی
کراتینوسیت و ملانوسیت که از لایه اپیدرم پوست خود فرد
گرفته � شوند که ضمن داشتن قابلیت تکثیر، قادر به تولید
ملانین و انتقال سلول های رنگدانه ای به سطح پوست
هستند. برای اولین �ر، پیوند ملانوسیت-کراتینوسیت های
غیر کشت شده در ایران و مطالعات فاز یک، در سال ۲٠۱٠ بر روی
۱٠ بیمار صورت گرفت. پس از موفقیت در مطالعات اولیه، فاز ۳
مطالعات بر روی ۳٠٠ بیمار در سال ۲٠۱۸ ادامه یافت؛ که میزان
رنگدانه سازی (بیش از ۵٠ درصد) در تقریبا ۳٠ درصد از بیماران
تحت درمان ه�اه بود. در نهایت خاتمه فاز III برای این محصول
پس از پنج سال برر� مستمر و نظارت بر کلیه اسناد و پس از
(IR-FDA) کسب �ئیدیه از سوی سازمان غذا و داروی ایران

�یید شد و در ۱۱ دسامبر ۲٠۲۱ رسماً به عنوان اولین 

محصول مبت� بر سلول در فهرست دارویی ایران (IDL) توسط
شرکت Cell Tech Pharmed™ تحت عنوان داروی ریکالرسل
Cell Tech ثبت شد. هر چند شرکت (®ReColorCell)
post market) ید به مطالعه پس از �زار� Pharmed
study) ادامه دهد. مقایسه ReColorCell® � سایر
درمان های موجود از نظر میزان عود احتما� کمتر،
مقرون به صرفه بودن، و امکان سنجی برای درمان بر اساس

داده های پس از �زار در دسترس خواهد بود. 
برای تولید محصول نیاز به نمونه برداری از پوست بیمار داریم
که معمولاً از �حیه نشیمنگاه جدا سازی انجام � شود.
سلولهای کراتینوسیت و ملانوسیت � روش ه� آنزیمی از
لایه اپیدرم نمونه پوست استخراج � شوند. و در ادامه به
صورت سوسپانسیون سلو� حاوی ۱/۵٠٠/٠٠٠ سلول در هر
می� لیتر در ویال های استریل عرضه � شوند؛ که در آن از
محلول کلرید سدیم ٠/۹% به عنوان محلول �یه استفاده �
شود. این محصول در دمای ۲ � ۸ درجه و دور از نور مستقیم
خورشید نگهداری � شود و نهایتاً � ۱۲ ساعت بعد از تولید
�ید مورد مصرف قرار گیرد . �خیر بیش از ۱۲ ساعت در مصرف
سبب کاهش قدرت اثرگذاری محصول � گردد. در شکل زیر نیز
به اختصار مشخصات ک� داروی ریکالرسل از جمله نیمه ع�،

محتویات هر ویال و دمای نگهداری نشان داده شده است.

(®ReColorCell) معرفی داروی سلول درمانی ریکالرسل
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روش استفاده این محصول از طریق تزریق داخل اپیدرمال در
محل لکه های حاصل از بیماری ویتیلیگو � �شد. که مقدار دوز
تزری� برحسب رنگ پوست بیمار، میزان مواجهه � آفتاب، نژاد و
... کاملا متفاوت � �شد. بطور ک�، مقدار مصرف این محصول
به سطح موضع درگیر بست� دارد و به طور متوسط ۷۰۰۰۰ سلول
به ازای هر سان� متر مربع و به صورت تک دوز تزریق � شود. از
این محصول � توان در تمام نقاط پوست از جمله پوست �حیه
پلک و �حیه تناس� نیز استفاده کرد و �ید توجه داشت که اثر

محصول سریع نبوده و روند اثرگذاری آن تدریجی است.
در مورد موارد منع مصرف این دارو �کید � شود که قبل از
استفاده از محصول، �ید بیماری حداقل به مدت یک سال �بت
بوده و پیشرف� نداشته �شد. درواقع تزریق در زمان فعالیت
بیماری و همینطور در صورت وجود سلولیت یا عفونت در موضع
بیماری توصیه نمی شود. همچنین در افرادی که از داروهای
سیتوتوکسیک یا سرکوب کننده ی ایم� استفاده � کنند یا
سابقه ابتلا به سرطان و یا درمان � لیزر یا UV دارند، و در افرادی
که به پروتئینهای حیوا� حساسیت دارند؛ نیز مصرف این
محصول توصیه نمی شود. استفاده از این محصول در ز�ن �ردار
مورد ارزیا� قرار نگرفته است؛ و مصرف آن در افراد زیر ۱۲ سال نیز

مجاز نمی �شد (۱,۲). 
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�زار داروهای انکولوژی به طور قابل توجهی از بیوسیملارها و
داروهای مرجع آنها سود برده است و این عوامل تقریباً ۷٠ درصد
از رشد هزینه های دارویی از سال ۲٠۱٠ � ۲٠۱۵ را تشکیل �
دهند. بیوسیملارها ی� از راه های کاهش هزینه ها بدون �ثیر

بر کیفیت مراقبت هستند.
بر اساس یک مطالعه منتشر شده درسال ۲٠۲۴، بیماران مبتلا
Ogivri � مثبت تحت درمان-HER2 به سرطان پستان
(Trastuzumab-dkst) علائم، عوارض جان� و رفاه مشابهی را
در مقایسه � بیماران تحت درمان � داروی مرجع تراستوزوماب
(Herceptin) تجربه کردند. این مطالعه از یک نرم افزار تلفن
ه�اه هوشمند (medidux) بر اساس پیام های گزارش شده
توسط بیماران (ePRO) برای ردیا� علائم، کیفیت زند�،
تبعیت و رضایت از درمان به صورت بر خط استفاده کرد و
بینش های ارزشمندی را در مورد اثربخ� و ایم� این داروی

بیوسیملار ارائه کرد.
داروی trastuzumab-dkst در سال ۲٠۱۷ به عنوان اولین
بیوسیمیلار تراستوزوماب توسط FDA  برای درمان سرطان
HER2 پستان یا سرطان متاستاتیک معده � بیان بیش از حد
�یید شد. سرفه، سردرد، خست�، تن� نفس، بثورات پوس�،
کاهش تعداد گلبول های سفید و قرمز خون و درد عضلا� از

عوارض جان� این دارو بودند.
این مطالعه غیر مداخله ای، چند مرکزی، آینده نگر و مشاهده
ای، ۵۳ بیمار را طی ۲٠ ماه در ۵ سایت در سوئیس ثبت �م
کرد. بیماران، trastuzumab-dkst را � یا بدون
pertuzumab، شیمی درما� و یا هورمون درما�، بسته به
شرایط درمان دریافت کردند. نتایج، حداقل تفاوت ها را در علائم،
تندرس� و تحمل پذیری بین گروه های دارویی بیوسیمیلار و

داروی مرجع نشان داد.
مجموع شواهد پشتیبان Ogivri شامل شباهت های �لی� �

داروی مرجع تراستوزوماب است. یک مطالعه �لی� دیگر که در 

مقایسه بیوسیمیلار تراستوزومب Ogivri با هرسپتین در ایمنی و اثربخشی
برای سرطان پستان HER2-مثبت: هفت سال پس از تایید 
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� (HERITAGE) سال ۲٠۲۱ منتشر شده بود در فاز ۳ کارآزمایی

مقایسه داده های طولا� مدت از بقای بیماران مبتلا به سرطان

پستان متاستاتیک، اثربخ� و ایم� مشابهی را بین

trastuzumab-dkst و trastuzumab در بیماران نشان

داده بود.
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بیماری آلزای� (AD)[۱] مربوط به سیستم عص� مرکزی است
که �عث اختلال شناخ� و از دست رفتن تدریجی حافظه �
شود که ماهیت پیچیده، چند عام�، تغییر�پذیر و پیشرونده
دارد. بیماری آلزای� شایع ترین علت زوال عقل است که �
افزایش سن رخ � دهد. بیماری آلزای� اولین بــار در ســال
۱۹٠۷ تـوسـط روان پزشک و نورو�تولوژیست آلما� آلویس
آلزای� گزارش داده شد. آلویس آلزای� � دقت علائم ز� ۵۱
ساله به �م آگوست دتر را که در پناهگاه ایال� فرانکفورت آلمان

تحت مراقبت او بود، توصیف کرد: 
" حافظه او به شدت آسیب دیده است. اگر به او اشیا نشان
داده شوند، او آن ها را به درس� �م � برد، اما تقریباً بلافاصله
بعد از آن، همه چیز را فراموش � کند. در هنگام خواندن متن،
او از خطی به خط دیگر پرش � کند یا کلمات را � تلفظ جداگانه
� خواند و یا آن ها را � تلفظ �مع� خود تبدیل � کند. در
نوشتن، هجاهای جداگانه را �رها تکرار � کند، هجاهای دیگر
را حذف � کند. گاهی واضح است که نمی تواند ادامه دهد و
برخی سؤالات را نمی فهمد. همچنین برخی از اشیا را به یاد

نمی آورد."
هنگا� که آگوست دیتر درگذشت، آلزای� از تکنیک رنگ آمیزی
نقره برای برر� میکروسکو� مغز او استفاده کرد. آقای آلزای�
متوجه تغییرات �فت شنا� مجزایی در قشر مغز او شد که
شامل کلاف های رشته ای داخل نورو� (NFTs) و رسوب خارج
سلو� ماده ای �شناخته بود. بعدها نشان داده شد که

NFTها، شامل شکل های برش خوردۀ مختلف از پروتئی�  
مرتبط � میکروتوبول (MAP) به �م �ئو و �ئو های�فسفوریله
شده بود و تجمعات بزرگ خارج سلو� از مادۀ �شناخته ای
تشکیل شده اند که به وسیلۀ زواید نورو� تحليل رفته احاطه
� شود و پلاک های نوریتیک �میده شد. این مادۀ �شناخته
در سال ۱۹۸۴ به وسیلۀ گلنر و وونگ جداسازی و خالص گردید.
این دانشمندان نشان دادند که مادۀ تشکیل دهندۀ پلاک های
نوریتیک، یک پپتید ۲/۴ کیلو دالتو� � توا� ۴۰ � ۴۲
Aβ اسیدآمینه است و آن را پپتید بتا آمیلوئید یا به اختصار
�م گذاری نمودند. پپتید آمیلوئید بتا از برش یک پیش ساز
اولیه به �م پروتئین پیش ساز آمیلوئید (APP) حاصل �

شود.
بیماری آلزای� را بر اساس مبنای ژنتی� به دو دسته اص�:

آلزای� خانواد� و آلزای� پراکنده تقسیم � کنند. 

بیماری آلزایمر

عکس های آلویس آلزای� (سمت چپ) و بیمارش آگوست دتر (راست).

آلزای� خانواد� �� از جهش سه ژن اص� که شامل : ژن
پروتئین پیش ساز آمیلوئید (APP)، ژن پرسنیلین ۱ (PSEN1) و
ژن پرسنیلین ۲ (PSEN2) است، اما آلزای� پراکنده عوام�
همچون ژنتیک و محیط در آن نقش دارند. پیش بی� ها نشان
� دهد که � سال ۲٠۵٠، تعداد افراد مبتلا به این بیماری سه
برابر � شود و از ۵٠ میلیون به ۱۵۲ میلیون نفر افزایش �
یابد. سرعت رشد علائم از شدت های خفیف � متوسط � شدید از
فردی به فرد دیگرمتفاوت است. � پیشرفت بیماری، توا�یی
شناخ� و عملکردی کاهش � یابد. افراد نیاز به کمک در فعالیت
های اسا� زند� روزمره، مانند شستشو، لباس پوشیدن،

خوردن، استفاده از حمام و ... دارند. 
علائم شایع آلزای� عبارتند از:

•   از دست دادن حافظه که زند� روزمره را مختل � کند.
•  چالش ها در بر�مه ریزی یا حل مشکلات

•  مشکل انجام وظایف آشنا در خانه، در محل کار و یا در اوقات
فراغت

•  سردرگمی � زمان و مکان
•  مشکل درک تصاویر عی� و روابط فضایی

•  مشکلات جدید � کلمات در صحبت کردن یا نوشتن
•  گم کردن اشیاء و از دست دادن توا�یی مراحل �زبی�

• خروج از کار یا فعالیت های اجتماعی
• تغییرات خل� و شخصی�، از جمله � تفاو� و افسرد�

تغییرات مغز مرتبط � بیماری آلزای�:
یک مغز سالم �لغ، حدود ۱۰۰ میلیارد نورون دارد. این گسترش
نورون های مختلف را قادر � سازند � � دیگر نورون ها ارتباط
برقرار کنند که چنین ارتباطی را، سیناپس � �مند. اطلاعات در
مواد شیمیایی کوچک که شکسته � شوند توسط یک نورون
منتشر شده جریان � یابد و توسط نورون دریاف� شناسایی

� شود. مغز حدود ۱۰۰ تریلیون سیناپس دارد.  Alzheimer's disease (AD) [۱]
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تجمع پروتئین بتا آمیلوئید (به �م پلاک های بتامیلوئید) در
خارج از نورون ها و انباشت شکل غیر طبیعی پروتئین �ئو (به
�م گره های �ئو) درون نورون ها دو مورد از چندین �ور تغییرات
مغزی است که به نظر � رسد در ایجاد آلزای� نقش داشته
�شد. در بیماری آلزای�، انتقال اطلاعات در سیناپس به
شکست � انجامد، تعداد سیناپس ها کاهش � یابد و
نورون ها در نهایت � میرند. گره های �ئو حمل مواد مغذی و
دیگر مولکول های ضروری را در درون نورون ها متوقف � کنند
و همچنین �عث مرگ نورون � شوند. مغز افراد مبتلا به
آلزای� پیشرفته˓ کاهش اندازه ی چشمگیری را نشان � دهد.
تغییرات مغزی مرتبط � آلزای� ممکن است ۲۰ سال یا بیشتر

(۳۳-۳۵) قبل از بروز علائم شروع شود.
فرضیه های علت بیماری آلزای�(�تولوژی):

فرضیه های متعددی برای نشان دادن آسیب شنا� اختلال
از جمله فرضیه کولینرژیک، فرضیه التهاب، فرضیه استرس
اکسیداتیو، فرضیه آبشار میتوکندری و فرضیه متابولیک مطرح

شده است.

تئوری مركز آمیلوئید بیماری آلزای�. فرضیه آبشار آمیلوئید به عنوان نظریه ی
ژئوسنتریک بطلمیوس در منظومه ی خورشیدی مطرح شده است.

فرضیه کولینرژیک :
براساس این فرضیه کاهش میزان استیل کولین در نتیجه آزاد
شدن بیش از اندازه استیل کولین استراز در حافظه فضایی
افراد آلزای�ی نقش دارد. از دست دادن انتقال عص�
کولینرژیک در قشر مغزی و تخریب نورون های کولینرژیک در
قسمت جلویی مغز � تواند عملکرد شناخ� را مختل کند. . از
بین رفتن سطح استیل کولین[۲] معمولا در بیماران مبتلا به
بیماری های فرامو� دیده � شود و همچنین نقش ACh در

یادگیری و حافظه �یید شده است.

(Tau) فرضیه �ئو
�ئو یک پروتئین مرتبط � میکروتوبول (MAP) است که به طور
عمده در نورون های سیستم عص� مرکزی، به ویژه در آکسون و
به مقدار کمتر در ج� سلو� و دندریت یافت � شود. �ئو
همچنین به مقدار خی� کم در سلول های آستروسیت و اولیگو
دندروسیت نیز تولید � شود. �ئو اساسا در تنظیم �یداری
میکروتوبول و همچنین انتقال آکسو� محموله های مولکو�
بین ج� سلو� و سیناپس های دور نقش دارد. �ئو همچنین
به عنوان یک پروتئین داربس� اختصا� عمل � کند و بدین
وسیله در گرفتن بخ� از پیام های مختلف و در هدایت آبشار
پیام رسا� نقش دارد. در بیماری های تحلیل برندۀ عص� از
جمله آلزای�، فسفوریلاسیون های غیرطبیعی �ئو عملکرد
طبیعی آن را مختل کرده و منجر به تشکیل خود تجمعی به
صورت رشته های �محلو� به �م رشته های مارپیچی جفت
(PHF) � شود، که در نهایت توده های در هم پیچیدۀ داخل
نورو� را تشکیل � دهند. شكافتن و فسفوریلاسیون �ئو

برای تشکیل NFT ضروری است.
فرضیه آمیلوئیدی 

عقیده بر این است که شروع مشکلات �تولوژیک بیماری آلزای�
زما� است که پروتئی� به �م پروتئین پیش ساز آمیلوئید
(APP) توسط آنزیم های بتا و گاما سکر�ز تحت پردازش و برش
قرار گرفته و منجر به ایجاد قطعات پپتیدی بتا آمیلوئید خارج
سلو� � شود که اثرات سمی آن شناخته شده است. برخی
مطالعات نشان � دهد که بیان بیش از حد APP موجب تولید
قطعات بیشتر بتا آمیلوئید � شود. آمیلوئید بتا یک پروتئین ۴
کیلو دالتو� � ۳۹ � ۴۳ اسیدآمینه است که در اشکال
مونومري، الیگومري و در نهایت تجمعات بزر� از پپتیدهای
رشته ای دیده � شود و از پردازش پروتئین پیش ساز
آمیلوئید ایجاد � شود. پروتئین پیش ساز آمیلوئید در سلول
های سیستم عص� بیان � شود و در اتصال سلول ها به هم،
تماس سلول ها و اتصال به مادۀ خارج سلو� و اسکلت سلو�
نقش دارد. پروتئین پیش ساز آمیلوئید به وسيلۀ سه نوع
آنزیم تجزیه کنندۀ پروتئین به �م های آنزیم های آلفا، بتا و
گاما سکر�ز پردازش � شود. آلفا سکر�ز، پروتئین پیش ساز
آمیلوئید �لغ موجود در غشاء پلاسمایی را برش � زند و از

تشکیل پپتید آمیلوئید بتا جلوگیری � نماید. بتا و گاما  
سکر�ز طی یک روند طبیعی برش، پروتئین پیش ساز آمیلوئید
را تجزیه � کنند و پپتیدهای آمیلوئید بتا را تشکیل �

دهند. پروتئین پیش ساز آمیلوئید تحت �ثیر این آنزیم به
Acetylcholine (ACh) [۲]     

صفحه ٢١



انواع پروتئین آمیلوئید بتا مثل آمیلوئید بتا ۴۰ (دارای ۴۰
اسیدآمینه) و آمیلوئید بتا ٤٢ (دارای ۴٢ اسیدآمینه) که
خاصیت تجمع خود به خودی دارد شکسته � شود. در حالت
عادی مقدار این قطعات در سلول ها کم است و به سرعت تجزیه
� شود، اما اگر در پروتئوم سلول های عص� این تعادل برهم
بخورد و مقدار این قطعات افزایش یابد، سبب ایجاد پلاک های
آمیلوئیدی � شوند. در واقع تجمع پروتئین آمیلوئید بتا در
پلاک های آمیلوئید یک روند اسا� در آسیب شنا� عص�
بیماری آلزای� به شمار � رود. در بیماران مبتلا به سندروم
داون میزان بیان پروتئین پیش ساز آمیلوئید افزایش � یابد
و در این افراد علایمی شبیه آلزای� مشاهده � شود که ممکن
است به علت افزایش مقدار پپتید آمیلوئید بتا ۴٢ �شد زیرا
ژن پروتئین پیش ساز آمیلوئید نیز بر روی کروموزوم ٢١ قرار

دارد.
بيماري آلزايمر و مرگ 

علت مرگ در بيماران مبتلا به آلزايمر را عفونت هاي ادراري و
تنفسي � ذات الريه �شي از اختلال در بلع عنوان � کنند.
بيماري آلزايمر مستقيماً �عث مرگ بيمار نمي شود ولي به طور
غيرمستقيم زمينه مرگ در اثر عوامل ديگر را فراهم مي کند. در
طول 100 سالي که از کشف اين بيماري مي گذرد، �کنون حتي
 يک نفر از اين بيماري نجات پيدا نکرده است. در آخرين مرحله
بيماري، به قدري آسيب ديد� مغز پيشرفت مي کند که کنترل
ساده ترين اعمال اعضاي بدن نیز از دست � رود. دستگاه
ايمني که �يد بدن را در برابر عفونت ها و سرطان حفاظت کند از کار
مي افتد. مغز حتي قادر به تعيين و تنظيم نيازهاي خود به مواد
مغذي و مايعات نبوده و گاه بيماران آلزايمري از گرسن� فوت
مي کنند، درست مانند  يک کشتي بدون �خدا که بدون کنترل
روي آب حرکت مي کند و سرانجام �  يک صخره تصادف مي کند.
گاهي بي تحر� و فقدان فعاليت جسمي �عث  سکته قل� و
مغزي مي شود. در اغلب موارد، فعاليت قلب و ديد دچار اختلال
مي شود و سوء تغذيه زمينه مساعدی براي ابتلا به ساير
بيماري ها را فراهم مي کند. بيماراني که در اوايل شروع بيماري
آلزايمر فوت مي کنند، اغلب دچار سوانحي از قبيل تصادف در

خيا�ن و سقوط از پله شده اند.

ریسک فاکتور های ابتلا به بیماری آلزايمر
وجود عوامل زير صد در صد دليل بر ابتلا به بيماري آلزايمر
نمي �شد بلکه در شرايط خاصي، اين عوامل به تنهايي  � � کمک

هم مي توانند زمينه ابتلا به آلزايمر را فراهم کنند. 
سن �لا

بزرگترین فاکتور خطرابتلا به بیماری الزای� �لا رفتن سن
� �شد.� �لارفتن سن، احتمال ابتلا به اين بيماري ز�دتر
مي شود، هر چند مواردي از ابتلا در سن �يين و حتي ۳٠ سال�
ديده شده که بيشتر �شي از عوامل ژنتيکي (وراثتي) مي �شد.

بيماري آلزايمر غالباً در سن �لاي ۶۵ سال� ديده مي شود. 
سابقه بيماري در خانواده

آن هایی که بستگان درجه اول مانند والدین –برادر-خواهر یا
فرزند مبتلا به الزای� را دارند به احتمال بیشتری دچار این
بیماری � شوند مگر آن که تدابير پيشگيري را از قبل به کار
ببندند. خطر ابتلا در بستگان درجه اول به دو برابر افراد معمولي
مي رسد، اما � سالم نگه داشتن محيط زيست و تغذيه مي توان

اين احتمال را کاهش داد. 
تروما و ضربه مغزی

ممکن است یک ارتباط قوی بین آسیب جدی سر وخطرابتلا به
آلزای� وجود داشته �شد ع� الخصوص زما� که تروما به
صورت � در � اتفاق افتد. مغز انسان توسط جمجمه و مايع
مغزي ـ نخاعي حفاظت مي شود. بسياري از ورزشکاراني که دچار
ضربه شديد سر مي شوند، مانند مشت �زان  � سوانحي که در
ساير ورزش ها رخ مي دهد، دچار فراموشي بيمارگونه مي شوند و
احتمال ابتلا به آلزايمر در آنها ز�دتر است ميزان �ثير ضربه مغزي
در بروز آلزايمر �معلوم است امّا توجه به اين عامل، لزوم
استفاده از کلاه ايمني را براي ورزشکاراني که سرشان در معرض

ضربه است، خاطرنشان مي سازد.
کمبود فعاليت هاي فکري و مغزي 

تحقيقات علمي نشان داده اند که تمرين دادن مغز از طريق
تحصيلات علمي، مطالعه  � فعاليت هاي فکري ديگر، مقاومت آن
را در برابر آلزايمر �لا مي برد به اعتقاد پژوهشگران، فعاليت هاي
فکري �عث گسترش ارتباطات بين سلول هاي عص� مغز

مي شود و هر چه سلول هاي مغزي ارتباط بيشتري �  يکديگر 
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داشته و اطلاعات بيشتري رد و بدل کنند، مغز مقاوم تر مي شود.
حل جدول، �زي شطرنج و ساير �زي هاي فکري و اصولاً هر نوع

فعاليت فکري مي تواند از ابتلا به بيماري آلزايمر جلوگيري کند.
سندرم داون (منگولي�)

سندرم داون (تریزو� ۲۱) نوعي عقب ماند� ذهني به دليل
وجود  يک کروموزوم اضافه مي �شد. در این بیماری، افراد مبتلا
چهره اي شبيه مغول ها � چشم هاي �دامي پيدا مي کنند. در
اين افراد احتمال بروز آلزايمر ز�د است و به نوعی انها در برابر این
بیماری آسیب پذیر هستند. در بیماران مبتلا به سندروم داون
(تریزو� ۲۱) میزان بیان پروتئین APP افزایش � یابد و
علائمی شبیه آلزای� مشاهده � شود که ممکن است به علت
افزایش مقدار پپتید آمیلوئید بتا۴۲ �شد؛ زیرا ژن پروتئین
APP بر روی کروموزوم ۲۱ قرار دارد. در مغز مبتلا�ن به سندرم
داون که بعد از مرگ کالبدشکافي شده اند، تغييراتي کاملاً شبيه

به آلزايمر ديده شده است. 
  جنس مؤنث 

امروزه محققان عامل آلزای� را در هورمون های ز�نه جست وجو
� کنند. هورمون استروژن نقش محافظت کننده دارد،
بخصوص هنگا� که به صورت هورمون جایگزین برای ز�ن
یائسه تجویز � شود. تجویز استروژن ح� در ز�ن مبتلا نیز به
بهبود آشکار توا�یی تمرکز و جهت یا� در آ�ن منجر � شود.
پروژسترون ـ ه�اه � استروژن در هورمون درما� ز�ن یائسه،
اثر مثب� بر حافظه دارد. مطالعات نشان � دهد که ز�ن فاقد
استروژن، یائسه هایی که از هورمون جایگزین استفاده نمی کنند
یا تخمدان هایشان بیرون آورده شده است، بیشتر از ز�� که
هورمون جایگزین دریافت � کنند در معرض ابتلا به آلزای� قرار
دارند.بسیاری از یافته ها نیز مؤید این امر هستند: برای مثال،
استروژن مستقیماً بر ی� از مناطق اص� مغز که در ذخیره
اطلاعات نقش دارد اثر � گذارد. همچنین این هورمون بر
شبکه عرو� مغز که در برخی مبتلایان به آلزای� دچار اشکال
� شود و بر انواع مختلف سلول های مغزی که بهترین نوع
ارتباط را میان سلول های عص� برقرار � کنند مؤثر است. ح�
برخی محققان معتقدند که استروژن مستقیماً مانع از
شکل گیری پروتئین «بتا آمیلوئید» در بدن � شود. و سرانجام
این که استروژن، مانند برخی مولکول های آن� اکسیدان نظیر
ویتامین E که نقش پیش گیرنده دارند، نق� مشابه در مقابله
� روند مخرب اکسیداسیون ایفا � کند. استفاده از استروژن،
بر اساس این شواهد، برای پیشگیری از آلزای� ضروری است و
هورمون های جایگزین دوره یائس� نیز به دلیل وجود استروژن

در آنها نق� پیش گیرنده دارند. از انجایی که احتمال ابتلا به 

الزای� بعد از سن ۶۵ سال� افزایش قابل توجهی � یابد و نیز
این احتمال در ز�ن بیشتر از مردان است، محققین در مورد
نقش هورمون های جن� ز�نه به ویژه استروژن(که بعد از
سنین یائس� کاهش قابل توجهی پیدا � کند ) در بروز آلزای�
کنجکاو شدند(چون تستوسترون در مردان کاهش چشمگیری
پیدا نمی کند) در ابتدا مطالعات حیوا� نشان دادکه استروژن
� تواند موجب اصلاح تعداد سیناپس های عص� شود که این
امر منجر به حلالیت بیشتر بتاآمیلوئیدها و ایفای نقش ان�
اکسیدا� توسط انها � شود. در مطالعه ای دیگر مصرف
استروژن در خانمهای داوطلب توانسته احتمال وقوع را � %4
کاهش دهد و نیز زمان شروع بیماری را به �خیر اندازد. دوز
مناسب استروژن برای این هدف مشخص نشده و� طول دوره
درمان �ید بیش از یک سال �شد. در این مورد، تحقیقات هنوز
کا� نیست عده اي از دانشمندان معتقدند کاهش هورمون
جنسي ز�نه(استروژن) ممکن است نقش مهمي در ايجاد آلزايمر
�زي کند البته چون خانم ها ع� طولاني تري نسبت به آقا�ن
دارند، ممکن است شيوع بيشتر آلزايمر در آنها مربوط به

ميانگين سن �لاتر هم �شد.
سکته 

خطر ابتلا به آلزای� � دمانس عرو� به نظر � رسد که توسط
بیماری های بسیاری که به قلب ورگ های خو� آسیب وارد
� کند افزایش � یابد. این ها شامل فشار خون �لا، بیماری
خو�، بیماری قل�، سکته مغزی، دیابت و کلسترول �لا �
�شند. اخيراً افرادي که سکته مغزي خفيف داشته اند مورد
بررسي قرار گرفته اند که نتایج اين پژوهش ها ارتباط مشخصي
بين دمانس و سکته هاي مغزي مکرر را نشان داده اند. اغلب
اين سکته ها ممکن است علايم شديد حسي مانند فلج دست و
� نداشته �شند. ۲٠ درصد خون خارج شده از قلب به مغز
� رود. وق� که جریان خون در مغز مختل شود، �عث سکته و
خونریزی مغزی � شود؛ چنین چیزی خطر�ک و کشنده است.
زیرا در نهایت رگ های مغزی آسیب � بینند. در ابتدا یک سری
حملات مغزی ضعیف اتفاق � افتد که �عث کاهش حافظه و
فرامو� � شود و در نهایت حال� شبیه بیماری آلزای� به
وجود � آید فشار خون �لا، سرخرگ ها و سیاهرگ ها را ملتهب
� کند و �عث تنگ شدن آنها � شود و شرایطی را به وجود
� آورد که پلاک ها افزایش � یابد و سکته مغزی رخ � دهد،
هر چیزی که مانع از جریان خون به مغز شود، قدرت یادگیری و
ذه� فرد را کاهش � دهد. افرادی که به طور مزمن دارای
فشار خون �لا هستند، � افزایش سن، در یادآوری، خلاصه

کردن و برر� مطالب دچار مشکل � شوند. اسکن مغزی 

صفحه ٢٣

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B4%D8%A7%D9%86%DA%AF%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D8%A7%D9%88%D9%86
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%A9%D8%B1%D9%88%D9%85%D9%88%D8%B2%D9%88%D9%85


نشان � دهد افراد دچار فشار خون �لا، � سبب دچار حملات
خفیف مغزی � شوند. محققین � گویند ح� افزایش جز�
فشار خون، تغییرات عمده ای در مغز به وجود � آورد کنترل
فشار خون و کلسترول، کاهش مصرف چربي هاي اشباع شده،
خودداري از مصرف سيگار و دخانيات، ورزش و کاهش
استرس ها مي تواند �عث کاهش چربي خون و کاهش رسوب
آن در جدار رگ هاي مغزي شود و در نتيجه احتمال سکته مغزي
را کم کند .خطر ابتلا به آلزای� � بیماری های بسیاری که به

قلب ورگها آسیب � رساند افزایش � یابد.
دخانيات

استعمال دخانیات یک فاکتور مهم در ابتلا به آلزای� است.
آلزايمر نيز مانند بسياري بيماري هاي ديگر، در افراد سيگاري
بيشتر ديده مي شود. در  يک مطالعه روي هفت هزار نفر از افراد
�لاي 55 سال، ديده اند که احتمال بروز آلزايمر در سيگاري ها دو
برابر افراد غیر سیگاری است. البته در  يک مطالعه ديگر در سال
1994 خلاف  �فته هاي �لا مشاهده شده است و اين گروه از
پژوهشگران عنوان مي کنند شايد نيکوتين �عث تحريک
گیرنده های کولینرژیک نیکوتی� سلول هاي عص� مغز و

کاهش احتمال بروز آلزايمر  شود. 
راديکال هاي آزاد

در اثر سوخت و ساز طبيعي مواد در بدن  يک سري ملکول هاي
مضر به �م راديکال هاي آزاد ايجاد مي شوند که مي توانند
�فت هاي سلولي و از جمله سلول هاي مغزي را تخريب کرده و
عمل واسطه های شیمیایی اعصاب را مختل کنند. سبزیجات و
میوه ها دارای مواد آن� اکسیدا� هستند. مغز برای خن�
کردن رادیکال های آزاد نیاز به آن� اکسیدان ها دارد. وق� سن
افزایش � یابد، سیستم دفاعی بدن ضعیف � شود، در
نتیجه اثر تخری� رادیکال های آزاد افزایش � یابد. برخي
دانشمندان معتقدند اين که «علت آلزايمر چيست» اهميتي
ندارد، چرا که در نهايت اين آسيب اکسيداتيو است که بر اثر
مرور زمان مغز را مبتلا مي کند و در ايجاد اين بيماري نقش دارد.
وقتي بدن براي توليد انرژي اکسيژن را مي سوزاند اين فرآيند
ملکول هاي ��يداري توليد مي کند که به �م راديکال هاي
آزاد معروفند. اين ملکول هاي ��يدار، الکترون ها را از ملکول
هاي سالم بدن گرفته، و خودشان را �یدار� کنند و به اين
صورت، به تمام سلول هاي بدن از جمله سلول هاي مغزي
صدمه مي زنند. آلود� هوا، دود سيگار و مصرف الکل و
ازجمله عواملي هستند که سبب ايجاد راديکال هاي آزاد مي
شوند.البته در بدن مکاني� هايي براي خنثي کردن اين مواد

وجود دارد ولي ظاهراً در برخي افراد اين مکاني� ها کافي 

نيستند آن� اکسیدان ها، حالت ارتجاعی رگ ها و قدرت
ضر�ن های قلب را حفظ � کنند. موادی که موجب افزایش
کاتکول امین ها مغز یا کاهش اکسیداتیو نورونها � شوند ممکن
،C ويتامين ،E است بتوانند پیشرفت الزای� را کم کنند ويتامين
و نوعي ويتامين A که کاروتن �ميده مي شود(موجود در جگر،
سبزيجات و زرده تخم مرغ) داراي خاصيت آنتي اکسيدان هستند
و مي توانند اين راديکال هاي آزاد را خنثي کنند. برخي داروهاي
ضد درد مانند آسپيرين، ايندومتاسين و خانواده آنها نيز واجد اين

خاصيت هستند.
رژيم غذايي

مصرف رژیم غذایی مدیترانه ای خطر ابتلا به آلزای� را بطور
چشمگیری کاهش � دهد. در مطالعه ای محققان رژیم غذایی و
وضعیت سلام� ۲۲٠٠ نفر را در مدت بیش از چهار سال برر�
کردند. طبق این مطالعه هر چه افراد بیشتر این نوع تغذیه را
رعایت کنند کمتر احتمال دارد به آلزای� مبتلا شوند. به گفته
متخصصان آلزای�، این تحقیق شواهد دیگری در فواید تغذیه
سالم در پیشگیری از ابتلا به این بیماری ارائه � کند. عموما از
رژیم غذایی مدیترانه ای به عنوان تغذیه ای سالم یاد � شود.
این رژیم غذایی سرشار از میوه، سبزیجات و غلات، مقداری
ماهی و مقدار بسیار کمی لبنیات و گوشت است. مصرف مداوم
یک رژیم غذایی سالم � تواند خطر ابتلا به آلزای� را ۴٠ درصد
کاهش دهد، و بیانگر اهمیت تغذیه سالم است. همچنین رژیم
غذایی سالم حاوی میوه و سبزیجات �زه، کنترل مرتب فشار خون
و کلسترول خون، ورزش و جلوگیری از �لا رفتن وزن هم� در
کاهش خطر زوال عقل در سنین �لاتر موثرند. شایان ذکر است
که زردچوبـه، ضد آلزای� بوده ودر درمان  و پیشگیـری از آن موثر
است . محققان  دریافتند زردچوبه    یا رنگ  دانه زرد موجود در ادویـه
کاری  پروتئین  بتاآمیلوئیـد را در مغـز موشها تجزیه   و از رسوب   این
پروتئین که سبـب تخریب  �فت  مغز می  شود جلوگیری  � کند.
محققان  معتقدند زردچوبه  بیش  از هر داروی  دیگری   در پیشگیری
از تشکیل  توده  پروتئی�  موثر است . درطب  سن�  هند، زردچوبه
از هزاران  سـال  پیش  به   عنوان   یک  ماده ضدالتهاب  در درمـان
بیماریهای  مزمن   و �توان کننـده  کـاربـرد داشته  است .این
تحقیق  نشان می  دهد، میتوان از خـواص  ضدالتها�   و آن�
اکسیـدان   ایـن مـاده  در بیماریهایی  ماننـد سـرطان ، آلـزایمـر و
بیماریهای  قل�  بهره  برد. نکته جالب اين است که افزايش
کلسترول نقش عمده اي در پيشرفت و توسعه بيماري آلزايمر ايفا
مي کند. در خصوص ارتباط کلسترول � بيماري آلزايمر، به نظر مي
رسد مقدار �لاي کلسترول به افزايش سطح APP منجر مي شود
و همين امر �عث افزايش پروتئين بتاآميلوئيد و نهايتا تجمع آنها 
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مي شود. �فته هاي جديد حا� از آن است که افزايش
کلسترول به شکسته شدن پپتيدهاي آميلوئيد و مرگ سلول
هاي مغزي نيز منجر مي شود. مطالعات ديگر نشان داده است
کلسترول �لا، توليد پروتئين ديگري موسوم به آپوليپو پروتئين
E را که بيشتر عهده دار انتقال کلسترول به بيرون از سلول
است، افزايش مي دهد و افزايش آپوليپو پروتئين E به تجمع
کلسترول آزاد، که براي سلامت سلول هاي عص� سمي است،
منجر مي شود. هم اکنون پژوهشگران در حال تحقيق روي
نوعي ليپو پروتئين گاوي هستند، که � کلسترول آزاد پيوند مي
شود، آن را به کبد منتقل و در نتيجه اثرات مضر آن را خنثي مي

کند.
همچنين كمبود آهن نيز مي تواند �ثير منفي بر درك، شناخت،
حافظه و تمركز داشته �شد. بنابراين يك تغذيه سالم حاوي ميوه
و سبزي فراوان، استفاده از روغن هاي سالم و مصرف دو �ر
ماهي در هفته، يك توصيه كلي براي بيماران مبتلا به آلزايمر
است. گاهی بيمار مبتلا به آلزايمر خوردن غذا را فراموش
� كند، اين بيماران به منظور رسيد� به امور روزانه و همچنين

�دآوري صرف غذا نياز به پرستار دارند.
داروهای بیماری آلزای�

� توجه به اینکه تلاش های قابل توجهی برای کشف یک رویکرد
دارویی موثر برای مقابله � کاهش حافظه در بیماری آلزای�
انجام شده است و� درمان های کمی برای بیماری آلزای�
وجود دارد و نرخ شکست �لایی در بر�مه های توسعه دارویی
برای این بیماری مشاهده � شود. �کنون، تنها مجموع پنج
دارو مجوز استفاده �لی� در درمان این بیماری را دریافت کرده
اند، اما اثربخ� طولا� مدت آنها محدود است. میزان
موفقیت بسیار ضعیف، نیاز ضروری به شناسایی یک رویکرد
مؤثرتر در درمان AD را برجسته � کند. یافتن روش های
جایگزی� که � توانند به طور موثری زوال حافظه را که مشخصه
این بیماری است متوقف یا به �خیر بیندازند، بسیار مهم

است.

سمانه صفری، دانشجوی دکتری تخص� علوم اعصاب
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ایمونوپرسیپیتاسیون(Immunoprecipitation)تکنی�
است بر اساس تعامل بین آن� �دی و آن� ژن؛ که � استفاده از
یک آن� �دی اختصا� � توان آن� ژن را از محلول حاوی آن از
طریق واکنش رسو� ایم� رسوب داد و در مطالعات مربوط به
برر� هویت ساختار پروتئین ها، بیان و تغییرات پس از ترجمه
استفاده نمود. همچنین، از این فرآیند � توان برای جداسازی و
متراکم کردن پروتئین خا� از یک نمونه حاوی هزاران پروتئین
مختلف استفاده کرد. روش Immunoprecipitation برای کار
� پروتئین هایی مناسب است که نیاز است ساختار طبیعی آن
ها حفظ شود و پس از اینکه کمپلکس آن� �دی-آن� ژن تشکیل
شد،  می توان آن را به کمک مهره های آگارزی A / G از نمونه �لک

خارج نمود.
تفاوت این تکنیک � روش وسترن بلات این است که وسترن بلات
برای تعیین مقدار و اندازه پروتئین ها بسیار مناسب است، اما
نیازمند غلظت بیشتری از پروتئین مورد سنجش است و در آن از
ژل الکتروفورزاستفاده می شود. اما روش ایمونوپرسیپیتاسیون،
برای غ� سازی کوچک پروتئین ها ایده آل است و در مقایسه �
کروماتوگرا� ترکی� که زمان بر است سریع و نسبتاً آسان است.
بطور ک� دو روش اسا� در تکنیک ایمونوپرسیپیتاسیون بر
اساس اینکه در ژل فقط ی� از مولکول ها آن� ژن یا آن� �دی یا
هر دو مولکول به طرف یکدیگر انتشار پیدا کنند؛ وجود دارد. که

� توان به موارد زیر اشاره کرد.
SRID (Single Radial ۱-انتشار ایم� شعاعی یکطرفه
(Immunodiffusion: این روش به صورت کمی می باشد
بطوریکه در آن ی� از دو مولکول آن� ژن یا آن� �دی را در محیط
�بت و مولکول دیگری را در حفره ایجاد شده در آگار قرار �
دهند. مولکول داخل حفره � انتشار ساده و نفود شعاعی به �حیه
تعادل رسیده و �ندهای رسو� به صورت حلقه ای ایجاد می کنند.
سپس قطر حلقه های رسو� مربوط به نمونه بیمار و نمونه
استاندارد را � توان � خط کش و بر حسب می� متر اندازه گیری
کرد. معمولاً از این روش در اندازه گیری ایمونوگلوبولینه ای سرم
و اجزا کمپلمان مانند اندازه گیری غلظت پروتئینه ایی نظیر IgA و

IgG و پروتئین هایی مثل C3 و C4استفاده می کنند.
:DID (Double Immunodiffusion) ۲-انتشارایم� دوگانه یا
این روش بر خلاف روش قب� یک تست کی� است که بر اساس
نفوذ هر دو مولکول آن� ژن و آن� �دی در آگار نیمه جامد استوار

است. هنگا� که این دو  مولکول را جداگانه در دو حفره مقابل 

Immunoprecipitation آشنایی با تکینک

هم بریزیم دو مولکول � انتشار شعاعی در همه جهات در آگار نفوذ
و سه حالت ایجاد � کند. Identity مشابه بودن دو آن� ژن �
هم،Partial Identity مشترک بودن یک یا چند آن� ژن

�هم،Non-identity  متفاوت بودن دو آن� ژن �هم.
در این روش حرکت آن� ژن و آن� �دی اختصا� به طرف هم و
ایجاد رسو� �بت و بدون حرکت �� از تشکیل کمپلکس
برر� می شود و برای مقایسه ا� توپ آن� ژنه ای �معلوم �
یکدیگر (تفاوت در شکل خطوط رسو�) استفاده می شود مثل

برر� زیر کلاسه ای ایمونوگلوبولی�.
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پس از انجام فرآیندهای �ییدی �لا به منظور حضور آن�  ژن یا
آن�  �دی در نمونه  های مورد برر�، می توان پس از ساخت رقت
مناسب از آن� �دی یا آن�  ژن � استفاده از مجاورت این دو �
غلظت  های متفاوت، رقت مناسب را به دست آورده و به میزان
مساوی � هم ترکیب نمود. این محلول بعد از انکو�سیون به مدت
مناسب در دمای ۳۷ درجه سلسیوس و سانتریفوژ به میزان
مناسب و طی مراحل آماده سازی، روی ژل SDS-PAGE الکتروفورز
� شوند (به دلیل تفاوت در دستورالعمل  ها در نمونه  های
مختلف، اعداد دقیق ذکر نشد). سپس از این طریق و � استفاده از
مارکر، می توان اوزان مولکو� آن�  ژن و آن�  �دی  های مورد
مطالعه را برر� کرد و از آن�  ژن  های جدا شده به عنوان یک

بیومارکر در بیماری  ها استفاده نمود.

ع� خضریان، دانشجوی دکتری تخص� پزش� مولکو�
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Espacenet(https://worldwide.espacenet.com) یگاه�

یک �یگاه داده جامع و رایگان است که به کاربران امکان دستر�

به بیش از ۱۵٠ میلیون سند ثبت اختراع را � دهد. این پلتفرم

توسط دفتر ثبت اختراعات ارو� (EPO) ایجاد شده و به عنوان یک

منبع ارزشمند برای محققان، مخترعان و دانشجویان در زمینه های

مختلف علمی و صنع� شناخته � شود.

این �یگاه به کاربران این امکان را � دهد � � استفاده از

ابزارهای جستجوی پیشرفته، اختراعات و نوآوری های موجود را

برر� کنند. در نتیجه، Espacenet به عنوان یک ابزار کلیدی در

دنیای ثبت اختراعات و نوآوری ها، نقش مهمی در تسهیل دستر�

به اطلاعات و حمایت از توسعه فناوری ایفا � کند. 

ابزاری برای دسترسی رایگان به بیش از 
١۵٠ میلیون سند ثبت اختراع

دکتر محمد احمدیوس�، دکتری تخص� زیست فناوری پزش�

صفحه ٢٨
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THPdb: یک پایگاه داده از پپتیدها و پروتئین های
FDA درمانی تایید شده توسط

�یگاه THPdb، یک �یگاه داده جامع از پپتیدها و پروتئین های
(FDA) درما� �یید شده توسط سازمان غذا و داروی آمریکا
است. این �یگاه داده شامل اطلاعا� مانند توصیف، توا�،
مکانی� عمل، فارماکودینامیک، سمیت، متابولی�، جذب،
نیمه ع�، حجم توزیع، نرخ �کسازی، اطلاعات پتنت، تعامل �
داروهای دیگر، اهداف و خواص فیزیکوشیمیایی این پپتیدها و

پروتئین ها � �شد. 
این �یگاه داده برای جامعه علمی که در زمینه طراحی داروهای
مختلف فعالیت � کنند، طراحی شده است و امکان جستجوی
�یه و پیشرفته را فراهم � کند. تمام اطلاعات گردآوری شده در این
�یگاه داده از مقالات تحقیقا�، پتنت ها، وب سایت های شرکت
DrugBank، US- ،های داروسازی مربوط به جزئیات محصول
FDA و غیره استخراج شده است. در سال ۲٠۲۴ نسخه جدیدی از

این �یگاه � �م THPdb2 در دسترس قرار گرفت.

دکتر محمد احمدیوس�، دکتری تخص� زیست فناوری پزش�
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