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 نامه حق مالكيت مادي و معنوي در مورد نتايج پژوهشهاي علمي آيين

  دانشگاه تربيت مدرس
 

هاي پژوهشي و فناوري دانشگاه در راستاي تحقق عدالت و كرامت انسانها كه لازمه شـكوفايي علمـي و          با عنايت به سياست    :مقدمه
آموختگـان و   وهشگران، لازم است اعضاي هيأت علمي، دانـشجويان، دانـش   فني است و رعايت حقوق مادي و معنوي دانشگاه و پژ          

، رساله و طرحهاي تحقيقاتي بـا همـاهنگي دانـشگاه     نامه ديگر همكاران طرح، در مورد نتايج پژوهشهاي علمي كه تحت عناوين پايان          
  :انجام شده است، موارد زير را رعايت نمايند

ساله و درآمدهاي حاصل از آنهـا متعلـق بـه دانـشگاه مـي باشـد ولـي حقـوق معنـوي پديـد            ر/ حق نشر و تكثير پايان نامه      -١ماده  
  .آورندگان محفوظ خواهد بود

بايـد بـه    رساله به صورت چاپ در نشريات علمي و يا ارائه در مجـامع علمـي      / نامه   انتشار مقاله يا مقالات مستخرج از پايان       -٢ماده  
ولـي  . هنماي اصلي، يكي از اساتيد راهنما، مشاور و يـا دانـشجوي مـسئول مكاتبـات مقالـه باشـد      نام دانشگاه بوده و با تاييد استاد را  

  .مسئوليت علمي مقاله مستخرج از پايان نامه و رساله به عهده اساتيد راهنما و دانشجو مي باشد
رسـاله نيـز منتـشر    / نامـه  پايـان آموختگي بصورت تركيبي از اطلاعات جديـد و نتـايج حاصـل از      در مقالاتي كه پس از دانش   :تبصره

  .شود نيز بايد نام دانشگاه درج شود مي
/ نامـه   حاصـل از نتـايج پايـان   )اثري هنري مانند فيلم، عكس، نقاشـي و نمايـشنامه  (  انتشار كتاب و يا نرم افزار و يا  آثار ويژه-٣ماده  

ا، مراكز تحقيقاتي، پژوهشكده ها، پارك علـم و فنـاوري   رساله و تمامي طرحهاي تحقيقاتي كليه واحدهاي دانشگاه اعم از دانشكده ه        
  .هاي مصوب انجام شودنامهو ديگر واحدها بايد با مجوز كتبي صادره از معاونت پژوهشي دانشگاه و براساس آئين

ل نتـايج مـستخرج از   المللي كه حاص اي و بين هاي ملي، منطقه  ثبت اختراع و تدوين دانش فني و يا ارائه يافته ها در جشنواره -٤ماده  
هاي تحقيقاتي دانشگاه بايد با هماهنگي اسـتاد راهنمـا يـا مجـري طـرح از طريـق معاونـت پژوهـشي              رساله و تمامي طرح   / نامه  پايان

  .دانشگاه انجام گيرد
سه دانشگاه بـه   در هيأت رئي٢٣/٤/٨٧ در شوراي پژوهشي و در تاريخ ١/٤/٨٧ ماده و يك تبصره در تاريخ     ٥نامه در      اين آيين  -٥ماده  

  .الاجرا است   شوراي دانشگاه به تصويب رسيده و از تاريخ تصويب در شوراي دانشگاه لازم١٥/٧/٨٧تاييد رسيد و در جلسه مورخ 

 ورودي سـال تحـصيلي    وبانـک خـون  آزمایـشگاهی خونشناسی  دانشجوي رشته    ناصر احمد بیگی لاهیجانی   اينجانب  «
 مي شوم كليه نكات مندرج در آيين نامه حـق مالكيـت مـادي و معنـوي در          متعهد علوم پزشكي  دانشكده   دکتری مقطع   ١٣٨٦

رسـاله تحـصيلي خـود    / مورد نتايج پژوهش هاي علمي دانشگاه تربيت مدرس را در انتشار يافته هاي علمي مستخرج از پايان نامـه              
 نمايندگي مي دهم كه از طرف اينجانـب نـسبت   در صورت تخلف از مفاد آيين نامه فوق الاشعار به دانشگاه وكالت و           . رعايت نمايم 

ضـمناً نـسبت بـه جبـران فـوري ضـرر و       . به لغو امتياز اختراع بنام بنده و يا هرگونه امتياز ديگر و تغيير آن به نام دانشگاه اقدام نمايد          
  .»ب نمودم زيان حاصله براساس برآورد دانشگاه اقدام خواهم نمود و بدينوسيله حق هرگونه اعتراض را از خود سل

 
  
  امضا    

 تاريخ 
۱۵/۱۱/۱۳۹۰ 



  

 

  
 

  هاي دانشجویان دانشگاه تربیت مدرس) رساله(نامه  آیین نامه چاپ پایان

بخشی از فعالیتهاي  ، مبین  هاي تحصیلی دانشجویان دانشگاه تربیت مدرس) رساله(نظر به اینکه چاپ و انتشار پایان نامه 
دانش آموختگان این دانشگاه نسبت  ،  به منظور آگاهی و رعایت حقوق دانشگاه پژوهشی دانشگاه است بنابراین-علمی 

  :شوند به رعایت موارد ذیل متعهد می
دانشگاه »  دفتر نشر آثارعلمی«ي خود، مراتب را قبلاً به طور کتبی به ) رساله(در صورت اقدام به چاپ پایان نامه : 1ماده 

  .اطلاع دهد
  :عبارت ذیل را چاپ کند)  س از برگ شناسنامهپ(در صفحه سوم کتاب : 2ماده 

در  1390  کـه در سـال   اسـت    خونشناسی آزمایـشگاهی و بانـک خـون     رشته کتاب حاضر، رساله دکتري نگارنده در«
جنـاب آقـاي دکتـر      و مـشاوره  مسعود سلیمانی آقاي دکتر جناب پزشکی دانشگاه تربیت مدرس به راهنمایی       دانشکده

  ».  دفاع شده است از آنیوسف مرتضوي
را )  چاپ در هر نوبت(، تعداد یک درصد شمارگان کتاب  هاي انتشارات دانشگاه به منظور جبران بخشی از هزینه: 3ماده 

تواند مازاد نیاز خود را به نفع مرکز نشر درمعرض فروش قرار  دانشگاه می. دانشگاه اهدا کند»  دفتر نشر آثارعلمی«به 
  .دهد
،  مدرس به عنوان خسارت به دانشگاه تربیت بهاي شمارگان چاپ شده را% 50، 3عدم رعایت ماده در صورت : 4ماده 

  .تأدیه کند
خسارت مذکور  تواند ، دانشگاه می دانشجو تعهد و قبول می کند در صورت خودداري از پرداخت بهاي خسارت: 5ماده 

دهد به منظور استیفاي حقوق خود، از طریق  گاه حق میرا از طریق مراجع قضایی مطالبه و وصول کند؛ به علاوه به دانش
  .، تامین نماید نگارنده براي فروش   را از محل توقیف کتابهاي عرضه شده4، معادل وجه مذکور در ماده  دادگاه
  دکتـري  مقطـع   و بانک خون آزمایشگاهی خون شناسی  رشته دانشجوي ناصر احمد بیگی لاهیجانی  اینجانب: 6ماده 

  . ، به آن ملتزم می شوم فوق وضمانت اجرایی آن را قبول کردهتعهد 
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تمام جویندگان علم و همه کسانی که در راه تسکین آلام دردمندان 
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  و قدردانی تشکر
در سایه الطاف بیکران الهی این تحقیق پایان پذیرفت که اکنون 

نی که مرا در این خصوص یاري دانم از عزیزا وظیفه خود می
  . سپاسگزاري نمایم به ترتیب زیراند نموده

  جناب آقاي دکتر مسعود سلیمانی
  جناب آقاي دکتر یوسف مرتضوي

  جناب آقاي دکتر محمد واسعی
  جناب آقاي دکتر یوسف قیصري

  خانم دکتر مینو سعیدي سرکار
  جناب آقاي دکتر سعید آبرون

  سرکار خانم آزاده امیدخدا
  تان و همکاران محترم مرکز تحقیقات بن یاختهدوس

  پرسنل محترم آزمایشگاه پاتولوژي بیمارستان شریعتی
  پرسنل محترم مرکز پرتو پزشکی نوین

 از کلیه سروران و همکارانی که نامشان ذکر نشده و به و همچنین
تشکر و قدردانی نیز اند  نحوي در انجام این تحقیق مرا یاري نموده

 .نمایم می
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  چکیده

 توسط شافیلد و 1978شیانه ي سلول هاي بنیادي که براي اولین بار در سال مفهوم آ

همکارانش مطرح شد، حکایت از یک فضاي آناتومیکی ویژه و ضروري براي فعالیت هاي معمول 

اگر چه از سالها پیش نقش حیاتی . سلول بنیادي شامل خود نوسازي، تمایز، سکون و مهاجرت داشت

ول هاي بنیادي خونساز مطرح شده است، اما جدا سازي ناموفق آنها، مطالعه، این آشیانه ها، براي سل

 کمپلکس هاي ،در این مطالعه. را محدود کرده استاین ساختارها  دست وزري و استفاده بالینی از 

سلولی را بر اساس اندازه از نمونه مغز استخوان جدا سازي،  سلول هاي مشتق از آنها را تعیین هویت 
قرار گرفتن این کمپلکس ها در شرایط مناسب کشت نشان . ه موش هاي اشعه دیده پیوند شدو سپس ب

 منشاء سلول هاي بنیادي مزانشیمی و رده هاي مختلف سلول هاي خونی میکلمپ ها داد که این 

 .داشتندبه داخل خود این کمپلکس ها همچنین توانایی جذب سلول هاي بنیادي خونساز را . باشند

 ي نه تنها منجر به بازسازي سیستم خونساز، هاي سلولی به موش هاي اشعه دیده ن کمپلکسپیوند ای

همچنین .  کرد و ترمیم بلکه سلول هاي استرومایی مغز استخوان را نیز بازسازي، در طولانی مدت شد

نتیجه . این کلمپ ها در حفره شکمی بعضی از موش ها ساختارهاي لنفوئیدي شکلی ایجاد کردند

ي کلی این است که کمپلکس هاي جدا شده، خصوصیات آشیانه هاي سلول هاي بنیادي گیر

، امکان بررسی هماتوپوتیک را نشان دادند و با روشی که براي جدا سازي آنها در این مطالعه ارائه شد

از آنجا که ارتباطات ملکولی بین سلول هاي بنیادي هم چنین . بیشتر آنها به وجود خواهد آمد

 پیوند”ند، استراتژي ن نقش مهمی را در عملکرد این سلول ها ایفا می ک،عناصر آشیانه یتیک وهماتوپ

که پیوند می تواند بعضی از محدویت هاي روش فعلی  “ آشیانهسلول هاي بنیادي خونساز به همراه 

  .   بر طرف کندمی باشد  رامبتنی بر تزریق سلول ها بصورت سینگل 

 ول هاي بنیادي خونساز، پیوند مغز استخوان، هماتونآشیانه، سل: کلمات کلیدي
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  خونسازي بنیاديها سلول.1- 1

   خونسازبنیادي هاي تعریف سلول.1-1-1
  ویـتچ و همکـاران     توسط سیمینو  1963 در سال    1 خونساز ي بنیاد يها سلولخصوصیات برجسته   

 در مغز اسـتخوان     خونساز ي بنیاد يسلول ها دل موشی، مدرکی دال بر حضور       در م این گروه   . معین شد 

د و از اینـرو     ن ـ سیستم خونـسازي را نوسـازي کن       ندتوانست   می  خونساز ي بنیاد يسلول ها این  . ارائه دادند 

  خونـساز ي بنیـاد يهـا  سـلول د کـه  پیوندهاي متوالی نـشان دا   . حیوان اشعه دیده را از مرگ نجات بدهد       

  . دنداررا  2 خود نو سازيتوانایی 

در سـازي  هایی بـا توانـایی خـود     عنوان سلول  به خونساز ي بنیاد يها سلولبر پایه این آزمایشات،     

-10تواند دست کـم   یعنی یک سلول بنیادي می( اي آنها خاصیت چند قوه   . شوند  مقابل تمایز، تعریف می   

 ظرفیت تکثیري بالایی دارند و در یک حالت پیوسـته   و)هاي بالغ را بوجود بیاورد   ولسل رده متمایز از     8

  .]1[آورند و یکنواخت سیستم خونسازي بالغین را به آرامی بوجود می

شان، ایجاد سیستم خونـساز      يهاي بنیادي براساس ظرفیت تکثیر     روش قطعی براي ارزیابی سلول    

هاي بنیـادي   در موش فنوتیپ و عملکرد سلول. ]2[باشد سالم در گیرندگان واجد شرایط پس از پیوند می 

هاي رقابتی در ایجاد دوبـاره جمعیـت خونـساز در بـدن مـوش، مـشخص               خونساز با استفاده از ارزیابی    

                                                   
1 Hematopoietic Stem Cell 
2  Self renewal 
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اي ه ـ هاي بنیادي خونـساز انـسانی بـه واسـطه توسـعه ارزیـابی              گیري فعالیت سلول    اندازه. ]5-3[اند  شده

  .]10-8[ یا موش داراي نقص ایمنی، بسیار آسان شده است]7-6[ در جنین گوسفند1گزنوترانسپلنتیشن

  
   خونسازيادی بنيها سلولعملکرد  .1-1-2

هـاي خـونی در طـول     ول در ساخت تمـامی رده   عملکرد سلول بنیادي خونساز به توانایی این سل       

به صورت تجربی این امر با توانایی این سلول براي دوباره ساختن سیـستم          . شود مدت زندگی اطلاق می   

 توانـایی  2سلول بنیادي خونساز با توانایی طولانی مدت       تنها .شود خونساز در موش اشعه دیده  اثبات می       

هـاي خـونی را در طـول زنـدگی      تواند تمامی رده این ترتیب می   غیر محدود را دارد و به        خود نو سازي  

  . بسازد

 
  هاي بنیادي خونساز سازي سلول جداسازي و خالص .1-1-3

متراکم کـردن بـا اسـتفاده    : هاي مختلفی که عبارتند از هاي بنیادي خونساز با استفاده از تکنیک     سلول

ژن سـطحی، جـدا و خـالص شـده       و بیان آنتیسازي و یا وضعیت چرخه سلولی از سانتریفیوژ کردن، فعال   

هـاي بنیـادي خونـساز ایـن اسـت کـه ارتبـاط تنگـاتنگی میـان                   یک نکته مهم در جداسازي سـلول      . است

عنـوان یـک سـلول بنیـادي       هاي خالص شده از نظر ساختار سلولی و قابلیت پتانسیل عملکـردي بـه              سلول

 .]11[وجود دارد

  

  

  

                                                   
1 Xenotransplantation 
2 Long Term Culture – Initiating Cell 
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  مارکرهاي سطحی سلول بنیادي . 1-1-3-1

ژن ویژه سطح سلول یا سایر  هاي خونساز بیان کننده یک آنتی آنالیز سیستماتیک عملکرد سلول

-LTC یا SRC1(هاي نادر خالص شده از نظر فعالیت سلول بنیادي  مارکرها، منجر به شناسایی جمعیت

IC2 (کند  هاي سطحی را بیان نمی ژن ي از آنتیهاي بنیادي خونساز تعداد سلول. شد)این ) مارکرهاي رده

بدین ترتیب برداشت . باشند هاي خونساز تمایز یافته می مارکرها مشخص کننده مراحل انتهایی سلول

طور غالب در  هاي نابالغ به شود سلول هاي مثبتی از نظر مارکرهاي رده، باعث می چنین سلول

  . سوسپانسیون باقی بمانند

  

CD34هاي بنیادي خونساز  سلول1-1-3-1-1.
  انسانی  +

CD34کشف سیالوموسین 
ژن سطحی سلول خونساز، مطالعات بر روي تکامل  عنوان یک آنتی  به+

CD34ژن  بیان آنتی .]12[خونسازي انسان را تسریع بخشیده و تغییر داد
در سطح سلول سریعاً به  +

عنوان اساس شمارش، جداسازي و دستکاري  اي تبدیل شده است که از آن به کننده ویژگی متمایز

CD34شود چرا که  هاي بنیادي انسان استفاده می سلول
هاي بالغ، کاهش  ها به سلول در تمایز سلول +

هاي بنیادي و پروژینتورهاي اولیه در طول خونسازي  علاوه بر اینکه بر روي سلول. ]14-13[یابد می

CD34ژن  آنتی. ]15[شود انسانی بیان می
هاي اندوتلیال   در خارج از سیستم خونساز بر روي سلول+

  .]19-16[شود ها نیز بیان می عروق و برخی از فیبروبلاست
هـاي   مطالعات پیوند در گونـه   . کند  این توزیع، عملکردي را در خارج سیستم خونساز پیشنهاد می         

وسـیله    توانـد بـه   ها نشان داد که نوسازي مغز استخوان طولانی مـدت مـی          ها و موش   ل بابون متعدد، شام 

                                                   
1 SCID – repopulating Cell 
2 Long Term Culture – Initiating Cell 
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CD34هاي انتخاب شده از نظر       سلول
هـاي آزمایـشگاهی و بـالینی     بدین ترتیب تمام پروتکل.  انجام شود+

CD34هاي  مربوطه، براي سلول
  . شوند هاي انتخابی گوناگون، طراحی می  خالص شده توسط روش+

  

  سایر مارکرهاي سلول بنیادي .1-3-1-12-

CD133     پنج گلیکوپروتئین غشاء گـذر مـشابه (PROML1)  مطالعـات  .]23-20[ دهـد   را ارائـه مـی 

CD133هـاي    متعدد نشان دادند کـه سـلول      
+   ، CD34

+  ، c-kit       و سـایر مارکرهـاي سـطحی را بـا هـم بیـان 

 یـک مـارکر سـطح سـلولی بـراي      CD133طور واضح نشان  دادنـد کـه         این مطالعات به  . ]25-24[کنند  می

هاي بنیادي خونساز انسانی است اما اینکه چرا استفاده از این مارکر هیچ مزیتی را نـسبت         شناسایی سلول 

CD34به  
مـارکر جدیـد دیگـري کـه امکـان جداسـازي       . ]26[اسـت کند ناشناخته باقی مانـده     فراهم نمی  +

  .]27[باشد  می(KDR) فاکتور رشد عروق 2 گیرنده ،کند هاي بنیادي خونساز انسانی را فراهم می سلول

هـاي   هاي خالص شده از سلول طور کلی در جمعیت    هستند و به   Lin-طور واقعی      به +KDRسلول  

CD34-هاي  بنیادي خونساز یعنی سلول
+ CD38 ،CD90

CD117 و +
lowگزارش شـده اسـت کـه    .  وجود دارند

CD34هاي   سلول
+KDR+       شـوند   هاي بنیادي خونساز قلمداد می      که به میزان زیادي جدا شده، سلول)SRC 

- خونساز بدون فعالیت خـود تجدیدپـذیري بـه سـلول     پیشسازهايبرعکس، ). CAFC یا E-LT C-ICو 

CD34
+KDR  نشان داده شده است که چندین مارکر دیگـر در تقـسیم بعـدي جمعیـت                . شوند   محدود می

  .]CD38 ]28-29 و CD90 ، CD117هاي یکسان از نظر عملکردي سودمند هستند مانند   جمعیتسلولی به
  

  یش خونساز مو بنیاديهاي مارکرهاي سلول .1-1-3-1-3

  CD34هاي موشی  سلول. باشد  می c-kit,sca-1 شامل  خونساز موشی بنیاديهاي مارکرهاي سلول

هاي مختلف در انسان و  همچنین مارکرهاي رده. کنند طور ضعیف بیان می را به  CD90 وبیان نکرده  ار

 براي Gr1 براي رده منوسیت و CD11b   ،براي رده لنفوسیت , B220    CD3 موش متفاوت بوده و شامل

  . باشد رده گرانولوسیتی می
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  ز انسانی هاي بنیادي خونسا هتروژنیتی کمپارتمنت سلول .1-1-4
CD34هـایی کـه      کردند کـه در انـسان تنهـا سـلول           در ابتدا، تصور می   

کننـد فعالیـت       را بیـان مـی     +

CD34هـاي   طوري که اغلب از سلول دهند به  از خود نشان می    را هاي بنیادي خونساز   سلول
 بـراي پیونـد   +

ي بنیادي خونـساز انـسانی      ها اخیراً انواع گوناگونی از سلول    . کردند  سلول خونساز در کلینیک استفاده می     

CD34را کشف کردند که 
  Xenograft repopulationمطالعـات . کننـد   را که بتوان ردیابی کرد، بیـان نمـی  +

هـاي   هـاي داراي نقـص ایمنـی، در شناسـایی سـلول      صورت گرفته با استفاده از جنین گوسفند و مـوش   

CD34 بنیادي
زایـی کمـی را در     فعالیت یا فعالیت کلونی  طوري که      به . اهمیت بسیار زیادي دارند    ، انسانی -

 گوسـفندي، زنجـانی و   Xenograftبـا اسـتفاده از مـدل      . ]30[ نـشان دادنـد    CD34 -Lin-جمعیت سـلولی    

 repopulationبنیادي هستند که قادر بـه      هاي    حاوي سلول  CD34 -Linهمکاران نشان  دادند که سلولهاي       

هـا قـادر بـه      علاوه بر این، ایـن سـلول  .]31[ هستندin vivoهاي مختلف در  طولانی مدت و تمایز به رده

repopulate    هـاي پیونـدي را     پـذیري سـلول     که وجود پتانسیل خود تجدیـد      ، ثانویه در گیرندگان هستند

CD34هاي  در حقیقت تعداد بیشماري از سلول. کند تصدیق می
  . اند در گوسفند پیوند شده، یافت شده +

تـر از     بـسیار ابتـدایی    CD34 -Lin-هاي بنیادي موجود در بخش سلولی         سلول دهد که   این نشان می  

CD34هاي   سلول
 ، یـک سـلول ایجـاد کننـده جمعیـت خونـساز       NOD/SCIDبا استفاده از مدل    .  هستند +

CD34ژن    انسانی جدید گزارش شده است که مارکرهاي اختصاصی رده و آنتـی           
. ]32[کنـد   را بیـان نمـی     +

CD34هاي  همانند مدل گوسفندي، تکامل سلول
 نـشان داده اسـت   in vivo تمـایز یافتـه   پیشساز همچون +

CD34هاي بنیـادي    تر از سلول     ممکن است ابتدایی   CD34-طوري که     به
تـوان نتیجـه    بنـابراین مـی  .  باشـند +

CD38 -بخش سلولی   درSRC - -CD34گرفت که وجود 
-CD34 -Lin  سـلول ،repopulating   جدیـدي در

هـا حـاوي    هـا و انـسان      موش CD34 -Lin-در حقیقت بخش سلولی     . دهد  سلسله خونساز انسانی ارائه می    

 هستند که محافظت تکـاملی ایـن جمعیـت جدیـد از سـلول بنیـادي را نـشان                    repopulatingهاي   سلول

دهـد کـه بخـش سـلول هـاي             نـشان مـی    CD34 -Lin- بخش    در SRC -CD34 شناسایی   .]32-31[دهد  می


