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 کیسُچ
اتَاًی زض تمالییي  یل ًزلایکی اظ اؾت کِ  2یک تیواضی التْاتی ؾیؿتن ػصثی هطکعی 1هالتیپل اؾکلطٍظیؽ

ػلیمِ  یک تیواضی ذَزایوٌی اؾت کِ تِ طَض هؿمتمین تمط    MSجَاى هی تاقس. تٌاتط قَاّس هحکن هَجَز 

تِ تطای پمی تمطزى تمِ    ػول هی کٌس. ػلی ضغن تلاـ ّای صَضت گطف CNSض سضٍؾیت ّا زًهیلیي یا الیگَز

. قیَع ام اؼ زض ًَاحی جیطافیایی ٍ لَهیمت  ًیؿتٌَّظ ػلت ٍاضحی تطای ایي تیواضی زضزؾت  MS زلایل

ًمطخ ام   . هتاؾفاًِ زض ؾال ّای اذیطایي تیواضی زض ایطاى ًطخ پائیٌی زاضز ٍّای هرتلف تؿیاض هتفاٍت اؾت 

کمِ غى ّمای    کٌٌمس پیكٌْاز هیقاذِ غًتیک ام اؼ تؼضی اظ هطالؼات زض  .اؼ زض ایطاى ضٍ تِ افعایف اؾت

اؾمت کمِ زض جایگماُ     IL2Rαاًمس . یکمی اظ ایمي غى ّما     زذیل ایي تیواضیظیازی زض حؿاؾیت پصیطی تِ 

یمک ًممف    IL2Rαکٌس. هؿیط ضا کس هی 2یطُ آلفا گیطًسُ ایٌتطلَکیي جلطاض گطفتِ ٍ ظً 10p15کطٍهَظٍهی 

اتصال یاتمس ٍ ػولکمطز آى ضا تلَکمِ     IL2هی تَاًس تِ  sIL2Rαکٌس. حیاتی زض تٌظین پاؾد ایوٌی تاظی هی

جوؼیت ایي هٌطمِ پكتَاًِ غًتیکی ذاصی  ٍ ایٌکِقطق ایطاى قطایط اللیوی  کٌس. زض ایي هطالؼِ تا تَجِ تِ

جوؼیمت  ایمي  اؾکلطٍظیؽ ضا زض تا تیواضاى هالتیپل IL2Rα (CD25)زض غى  هَضفیؿنّوثؿتگی پلی ،زاضًس

افطازی کِ تَؾط پعقک هترصص تیوماض تكمریص زازُ   ک طزین. اتتسا تا اًجام هطالؼِ اپیسهیَلَغیتطضؾی ک

گطفتِ ٍ  اظ آًْا هیلی لیتط ذَى 5. تا کؿة ضضایت اظ افطاز تیواض ٍ کٌتطل ًسقساًتراب تطای هطالؼِ  اًسقسُ

گطفمت ٍ تما اؾمتفازُ اظ    اظ ًوًَِ ّا اًجمام   DNAزض ازاهِ اؾترطاج  ضیرتِ قس. EDTAزض لَلِ ّای حاٍی 

 . ًسقس تؼییي غًَتیپ PCR-RFLPتکٌیک 

ٍ  IL2Rαغى  1لطاض گطفتمِ زض ایٌتمطٍى    rs2104286  زض ایي هطالؼِ ًتایج هؼٌی زاض هؿتحکوی تیي اؾٌیپ

 .آهستیواضاى ام اؼ تسؾت 

  هالتیپل اؾکلطٍظیؽ، IL2Rα،CD25  ،PCR-RFLPپلی هَضفیؿن، ٍاغگاى کلیسی: 

 

                                                 
1. Multiple sclerosis

 
(MS)

 
2.

 
Central nervous system (CNS) 



 

 أ 

 

      

 

 فهرست مطالب

 

 1 .......................................................................................................... همسهِ ٍ کلیات تحمیك  فصل اٍل: 

 2 .................................................................................................................................... (  MSٔبِشیذُ اؾىّطٚظیؽ)( 1-1)
 MS .............................................................................................................. 2ٕ٘ٛز ٞبی ثبِیٙی ٚ ٖٛاضو ثیٕبضی ( 2-1)
 3 ............................................................................................................................................................ ٖلائٓ شٞٙی( 1-2-1)

 MS ................................................................................................................................. 3ضٚـ ٞبی سكریهی زض  (3-1)

 MS ...................................................................................................................... 4ًـبًِ ّبی لجل اص تـخیق ( 1-3-1)

 4 ............................................................................................................ ـذًُؿٌبختِ  ًـبًِ ّبی سادیَلَطیىی( 2-3-1)

 MS ..................................................................................................................................................................... 4ا٘ٛأ ( 4-1)
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 69.....................................................زض زٚ ٌطٜٚ وٙشطَ ٚ ثیٕبض rs2104286فطاٚا٘ی آِّی )زضنس( ثطای اؾٙیخ  :4-4ًوَزاض 

 70...........................زض ظیطٌطٜٚ ٞبی ٔرشّف ثیٕبضاٖ rs2104286)ذُط( ثطای اؾٙیخ   Aزضنس فطاٚا٘ی آُِ :4-5ًوَزاض 

 70...............زض ظیطٌطٜٚ ٞبی ٔرشّف ثیٕبضاٖ......... rs2104286)ٔحبفّ( ثطای اؾٙیخ   Gزضنس فطاٚا٘ی آُِ  :4-6ضًوَزا
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 1هالتیپل اؾکلطٍظیؽ: 1-1

MS  قٙبؾی ٘بقنٙبذشٝ اؾنز.    ثب ؾجت 2یه ثیٕبضی اِشٟبثی زٔیّیٙٝ قسٖ ؾیؿشٓ ٖهجی ٔطوعی

سٛا٘س فطز ضا ثطای سٕبْ ٖٕط زضٌیط وٙنس.  یبثس ٚ ٔیٗ ثیٕبضی زض زٞٝ زْٚ یب ؾْٛ ظ٘سٌی فطز ثطٚظ ٔیای

MS سحَٛ ٚ ٘بسٛاٖ وٙٙسٜ ٔشفبٚر ذیٓ سب یه ثیٕبضی ثٝ ؾطٖز زض حبسٛا٘س اظ یه ثیٕبضی ذٛـٔی َ

لطاض ٌطفشنٝ اؾنز.    ٔٛضز حّٕٝ ،ثیٕبضاٖ CNSثبفز ٔیّیٗ زض ا٘س وٝ آظٔبیكبر ثبِیٙی ٘كبٖ زازٜ. ثبقس

ٔنٛثط   MSزض ثیٕنبضیعایی  سٛا٘س ، ٔحیٍ، ٖطو خغطافیبیی ٚ غیطٜ ٔیفبوشٛضٞبی ظیبزی اظ لجیُ غ٘شیه

 CNSزض  آؾیت آوؿٛ٘ی، آؾیت ز٘سضیشی ٚ سرطیت ٖهجی ثبٖث سحّینُ ضفنشٗ فٗبِینز ٖهنجی     .ثبقس

 ;Oksenberg and Baranzini, 2010; Cavanillas et al., 2010) ٔنی قنٛ٘س   MSثیٕبضاٖ ٔجنشلا ثنٝ   

Sun et al., 2012; Sawcer, 2008; Etemadifar et al., 2010; Katsavos and Anagnostouli, 

اضائٝ ٚ اظ ؾبیط ٘بٞٙدبضی ٞنبی ٔنعٔٗ ٚ    1868زض ؾبَ  MSٖلائٓ ٔكرم دبسِٛٛغیه ثیٕبضی (. 2013

ٔنی قنٛز     فشنٝ  زض ٘ٓنط ٌط  3دیچینسٜ  ثٝ ٖٙٛاٖ ینه ثیٕنبضی    MSقبیٕ ٘ٛضِٚٛغیه افشطاق زازٜ قس. 

(Bashir and Whitaker, 1998; Bomprezzi et al, 2003; Stridh, et al., 2010; Mandel et al., 

2004; Racke, 2009; Isik et al., 2013.) 

 MS: ًوَز ّای تالیٌی ٍ ػَاضض تیواضی 2-1

ٔشٙنٛٔ ٔنی ثبقنس. ثنٝ      زاذّنی زضٌیطی لؿٕز ٞبی ٖهجی  زِیُثٝ  MSٖلائٓ ٖهجی زض ثیٕبضی 

ٚ چٍٍٛ٘ی اثط ٌنصاضی فبوشٛضٞنبی    CNSٔرشّف  ٞبیلؿٕزٞبی ثیٕبضی ٚ زذیُ ثٛزٖ ٚیػٌیذبَط 

، ثٙنبثطایٗ  قبٞس ذٛاٞیٓ ثنٛز  ثیٕبضی زض اِٚیٗ حّٕٝثرهٛل ضا، ٖلائٓ ٔرشّفی ، ثیٕبضی ثطٚظٔٛثط ثط 
                                                 
1. Multiple Sclerosis (MS) 

2. Central nervous system (CNS) 

3. Complex disease 
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ٔثُ  بییٞلؿٕززض ایٗ ثیٕبضی  اظ َطفیفطْ ولاؾیىی اظ ثیٕبضی ضا زض ٘ٓط ٌطفز. سٛاٖ ٞیچ ٌبٜ ٕ٘ی

بیٗبر ين قٛ٘س ٚ سٓبٞطار ثبِیٙی ٘بقی اظ ایٗ ٖهت ثیٙبیی، ؾبلٝ ٔغع، ٔرچٝ ٚ ٘ربٔ ثیكشط زضٌیط ٔی

 Etemadifar et al., 2010 ،Kaushal, et) ی زض ثطذٛضز ثب ایٗ ثیٕنبضاٖ ثبقنس  ٔی سٛا٘س وّیس سكریه

al., 2010).  ٛاٖ آٖ ضا ثنٝ آؾنیت   ثب یه ٖلأز قطٚٔ ٔی قٛز وٝ ٔنی سن   اظ ثیٕبضاٖ، ثیٕبضی% 45زض

-% ثیٕبضاٖ قطٚٔ ثب چٙسیٗ ٖلأز ثبِیٙی دطاوٙسٜ ٕٞطاٜ ٔی55زض  ٚزاز،  ٘ؿجز CNSٔحُ ذبنی اظ 

قطٚٔ ثیٕبضی ثب یه ٖلأز ثطخؿشٝ اؾز ٚ زض ثًٗی ٔنٛاضز ٖلائنٓ ثنٝ لنسضی      زض ثًٗی ٔٛاضزثبقس. 

ٖلأز زض قنطٚٔ   ایح سطیٗضط ُٔبِٗبر . زض اوثآٖ ضا ٘بزیسٜ ثٍیطزز ثیٕبض ذفیف ٞؿشٙس وٝ ٕٔىٗ اؾ

 ,Racke ؛1388 ،)حینسضی   ثیٕبضی ضا يٗف ٚ ثی لٛسی زض ا٘ساْ ٞب ٚ یب ٖلائٓ حؿی شونط ونطزٜ ا٘نس   

Laplaud  et al., 2004; Shokrgozar et al., 2009). 
 

 ػلائن شٌّی: 1-2-1

 آیٙنس ثٛخٛز ٔی لكط ٔغعزض ثبفز ٔغعی ٚ آؾیت ٘ٛضٖٚ ٞبی  زٔیّیٙٝ قسٖدلان ٞبیی وٝ زض اثط  

ٌطزز. فطأٛقی، اذشلاَ زض سٛخنٝ ٚ ٘نبسٛا٘ی زض حنُ ٔؿنبئُ     لٛای شٞٙی  ثبٖث سحّیُ ضفشٗٔی سٛا٘س 

 (.1388)حیسضی  ذٛضزثٝ چكٓ ٔیی ٞؿشٙس وٝ زض ثیٕبضاٖ ٕٔكىُ ٚ اذشلاَ زض لًبٚر اظ زیٍط ٖلائ
 

 MS: ضٍـ ّای تكریصی زض 3-1

ٞبی اذیط زض خٟز سكنریم  ِٛغی َی ؾبَدیكطفز ٞبیی وٝ اظ ٘ٓط آظٔبیكٍبٞی ٚ ضازیٛ ثب ٚخٛز

ٝ  ایٚیػٜ 1اؾز ٞٙٛظ ضٚـ آظٔبیكٍبٞی یب ٘كبٍ٘ط ظیؿشی ا٘دبْ قسٜ MSثیٕبضی  اینٗ   سكنریم  وٝ ثن

ٔشكنىُ اظ   قنٛاٞس أطٚظٜ ثط اؾبؼ سطویت یه ؾنطی   MS. سكریم فطاٞٓ ٘یؿز ثیٕبضی وٕه وٙس

 ,Zuvicha et al., 2009; Katsavos and Anagnostouliوّیٙیىی ٚ دنبضاوّیٙیىی ا٘دنبْ ٔنی ٌینطز )    

2013.) 

                                                 
1. Biomarker 
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 MS: نشانه های قثل اس تشخیص 1-3-1

وِ هی تَاى آى سا ثِ سٍیذاد دهیلیٌِ  اًذؿوبس لبثل تَرْی اص افشاد ثب ػلائن صٍد ٌّگبم ؿٌبختِ ؿذُ

یبثعذ هوىعي   دس آًْب تَػعؼِ هعی   MS ػلائن ثیوبسی لَست حبًَیِ،ؿذى اثتذایی ًؼجت داد. افشادی وِ ث

س اثتذای اهش خؼعتگی ٍ فشػعَد،ی، افؼعشد،ی، ٍ یعب اخعتلاات سٍاًـعٌبختی سا تزشثعِ وٌٌعذ.         اػت د

 اًعذ توشوعض وعشدُ   MSّعبی  حبكعل اص آػعیت   اخیش ًیض ثش تغییشات سادیَلَطی ٍ ایوًََلعَطی  هغبلؼبت

(Racke, 2009; Etemadifar et al., 2010; Ramagopalan et al., 2010). 
 

 شذهنشناخته  صیکی: نشانه های رادیولو2-3-1

   دس صًذ،ی آًْب تـعخیق دادُ   MS، ّش،ض ٍرَد MS ثیوبسیضاییّبی ٍیظ،یٍرَد ثؼضی اص افشاد ثب 

ػلائن ثِ حذی ؿذیذ ًجبؿذ وعِ  ایٌىِ یب  ثیوبسی دس ایي افشاد فبلذ ػلائن ثبؿذ ٍ اػت ؿَد، هوىيًوی

ِ   ثبؿذ. MSثشای تـخیق  اهىبًی داسد اهعب فعشد    MSش ٍرعَد  تأویعذ ثع   MRIاػعىي   ٍ ثب ٍرعَد ایٌىع

 ,.Racke, 2009; Ramagopalan et al)دّعذ  ّیچگًَِ ػلاهت ٍ ًـبًِ ای اص ثیوعبسی سا ًـعبى ًوعی   

2010; Kantarova et al., 2012). 
 

 MS: اًَاع 4-1

ثب ؾیط دیكطفز ثیٕبضی اؾز ت ثٛزٖ سٓبٞطار ثبِیٙی ؾٔشٙب MSاظ ٟٕٔشطیٗ ٔكرهبر ثیٕبضی  

وٙس ٚ ٕٔٗٛلا زض ٞنط حّٕنٝ ٔینعاٖ ثٟجنٛزی     یه ؾطی حّٕٝ دیكطفز ٔی وٝ ثیٕبضی زض َی ثُٛضی

% 30وٕشط اظ حٕلار لجُ اؾز.  فبنّٝ ثیٗ اِٚیٗ حّٕنٝ سنب ْٟنٛض ٖلائنٓ ثؿنیبض ٔشفنبٚر اؾنز: زض        

ٕٔىنٗ  % 10ؾنبَ ٚ زض   9 سنب  5% زیٍط حسٚز 20% حسٚز زٚ ؾبَ، زض 20ثیٕبضاٖ حسٚز یه ؾبَ زض 

ٚ دیكطفز ثیٕبضی ثٝ ؾنٝ ٘نٛٔ   ثب سٛخٝ ثٝ ٘حٜٛ ثطٚظ ؾیط ثبِیٙی  MS. ِصا ََٛ ثىكسؾبَ  30سب  اؾز

ثنب   MS 1-1زض قنىُ   (.Farley, 2004; Racke, 2009; Kaushal, et al., 2010) ٔنی قنٛز  سمؿنیٓ  

 ٘كبٖ زازٜ قسٜ اؾز. سٛخٝ ثٝ ٘حٜٛ ثطٚظ، ؾیط ثبِیٙی ٚ دیكطفز ثیٕبضی
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1تْثَزپصیط –: ػَز کٌٌسُ 1-4-1
 (RR-MS)  

ضز ثیٕبضی ثب ایٗ ٘ٛٔ آغبظ ٔی قٛز. ٖلائٓ زض ََٛ زٚضٜ حّٕٝ ثیٕبضی ثؿشٝ ثٝ ٘بحیٝ ازض اوثط ٔٛ 

یبثس. دؽ اظ ٌصقز ٔسر ظٔبٖ چٙنس  وٝ آؾیت زیسٜ اؾز، ثهٛضر ٞبی ٔرشّفی ثطٚظ ٔی CNSای اظ 

یبثٙس. زض ثیٗ حٕلار، دیكنطفز ٚ ثنسسط قنسٖ    ٞفشٝ سب چٙس ٔبٜ ٖلائٓ ثٝ َٛض ٘ؿجی یب وبُٔ ثٟجٛز ٔی

 ;Farley, 2004) % ثیٕنبضٖ زینسٜ ٔنی قنٛز    90سنب   80ٓ ٖهجی زیسٜ ٔنی قنٛز. اینٗ قنىُ زض     ٖلائ

Etemadifar et al., 2010;  Kaushal et al., 2010.) 

 

 (PP – MS) 2طًٍسُ اٍلیِپیك: 2-4-1

 ٔب٘ٙسٔیز ثبثٖلائٓ  دیكطفز سسضیدی ٘بسٛا٘ی اظ ظٔبٖ ٚلٛٔ ثیٕبضی ٚخٛز زاضز. زض ثًٗی زٚضٜ ٞب

 % ثیٕنبضاٖ زینسٜ ٔنی قنٛز    20سب  10ٚايحی زیسٜ ٕ٘ی قٛز. ایٗ قىُ زض وٕشط اظ ثٝ ّٕٝ حِٚی ٖٛز 

(Farley, 2004; Kaushal, et al., 2010.) 

 

 (SP – MS) 3ثاًَیِ طًٍسُپیك: 3-4-1

وٙنس.  ثٟجٛز دصیط زاضز ٚ زض ازأنٝ ؾنیط دیكنطٚ٘سٜ دینسا ٔنی      –زض اثشسا ثیٕبضی قىُ ٖٛز وٙٙسٜ 

َ  ٔطحّٝ دیكطٚ٘سٜ ثیٕبضی ٞنب  ٕٔىٗ اؾز زض ٔسر وٛسبٞی دؽ اظ قطٚٔ ثیٕبضی آغبظ ٌطزز . یب سب ؾنب

ٌطزز. ٘یٕی اظ ثیٕبضا٘ی ونٝ  ٖهجی سسضیدب ثسسط ٔی ٓثٗس ثٝ سٗٛیك ثیبفشس. زض ایٗ ثیٕبضاٖ حٕلار ٖلائ

سغییط دینسا   ؾبَ ثٝ قىُ دیكطٚ٘سٜ ثب٘ٛیٝ 10ثٟجٛزدصیط ٞؿشٙس زض ٖطو  –ٔجشلا ثٝ قىُ ٖٛز وٙٙسٜ 

  (.Farley, 2004; Kaushal et al., 2010)س وٙٙٔی

 

                                                 
1. Relapsing Remitting  

2. Primary Progressive 

3. Secondary Progressive 
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 (PR - MS) 1ػَز کٌٌسُ-طًٍسُپیك: 4-4-1

فبظٞبی ٔشٗسز ٕٞطاٜ ثب قسر ٌنطفشٗ ٖلائنٓ    دیكطفز ثٕیبضی ثٝ نٛضر ٌبْ ثٝ ٌبْ ٚ آٞؿشٝ اؾز.

 (.Farley, 2004; Kaushal et al., 2010) ٔكبٞسٜ ٔی قٛز

 

دیكطفز سسضیدی ٘بسٛا٘ی اظ : PP. ٝ ٘حٜٛ ثطٚظ، ؾیط ثبِیٙی ٚ دیكطفز ثیٕبضیثب سٛخٝ ث MS ٞبیا٘ٛأ ظیطٌطٜٚ :1-1قىُ 

دؽ اظ ٌصقز ٔسر ظٔبٖ چٙس ٞفشٝ سب چٙس ٔبٜ ٖلائٓ ثٝ َٛض ٘ؿجی یب وبُٔ ثٟجنٛز   :RR. ظٔبٖ ٚلٛٔ ثیٕبضی ٚخٛز زاضز

: دیكنطفز  PR. ٌنطزز  ٔطحّٝ دیكطٚ٘سٜ ثیٕبضی ٕٔىٗ اؾز زض ٔسر وٛسبٞی دؽ اظ قنطٚٔ ثیٕنبضی آغنبظ    : SP .یبثٙسٔی

  (.Kaushal et al., 2010)ثبقس ثیٕبضی ثٝ نٛضر سسضیدی ثب فبظٞبی ٔشٗسز ٔی

 MSزض  MRI 2کاضتطز : 5-1 

 .(1-2)قنىُ   ثبقنس بی ٟٔٓ سكریهی ٔیٞاظ زیٍط ضٚـ  MRIسهٛیطثطزاضی اظ دلان ٞب ثب ضٚـ  

ٚ ٘یع ٘مف ٟٕٔی زض افشطاق اظ سبییس سكریم ثبِیٙی اؾز  MSزض ثیٕبضٖ  MRIٞسف انّی اؾشفبزٜ اظ 

ؾبیط ثیٕبضی ٞبی ؾیؿشٓ ٖهجی زاضز. زؾشٛضإِّٗی وٝ أطٚظٜ ثطای سبییس ٔٗیبضٞبی سكریهی ٔنٛضز  

ثطای سٗییٗ ٔیعاٖ اذشلالار ٖهنجی ٚ ٘نبسٛا٘ی   ٔی ثبقس.  McDonald ٞبیٔٗیبضٌیطز اؾشفبزٜ لطاض ٔی

                                                 
1.

 Progressive-Relapsing (PR) 

2. Magnetic Resonance Imaging  (MRI) 
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   EDSSجمٝ ثٙسیَاظ  MSٞبی ثیٕبض ٔجشلا ثٝ 
ی قٛز. ایٗ َجمٝ ثٙسی ثنط اؾنبؼ زضخنٝ    اؾشفبزٜ 1ٔ

ّٖٕىطز ؾیؿشٓ ٞبی ٔرشّف دیطأیساَ ٔرچٝ، ؾنبلٝ ٔغنع، ؾیؿنشٓ حؿنی، ّٖٕىنطز ٔثب٘نٝ ٚ ضٚزٜ،       

 (.Bashir and Whitaker, 1998; Racke, 2009)ّٖٕىطز ثیٙبیی ٚ شٞٙی ٔی ثبقس 

 

. ثبفز ٔغعی ثیٕنبض ثنب   cٛٔ ٖٛز وٙٙسٜ ٘ MS. ثبفز ٔغعی ثیٕبض ثب b  . ثبفز ٔغعی ؾبaِٓ دلان ٞبی ٔغعی :1-2قىُ 

 (Fedetz, 2009) دلان ٞبی ٔغعی

 

 مالتیپل اسکلزوسیس تیماریشایی: 6-1

وٌٌذ وِ ذ پیـٌْبد هیّؿَاثب ایي ٍرَد ، ثِ عَس دلیك هـخق ًگشدیذُ اػت MSاتیَلَطی ثیوبسی   

طًتیىعی   هعل ػَاٍ  (EBV)ثبس  –هحشن ّبی صیؼت هحیغی هـخق اص لجیل ػفًَت ٍیشٍع اپـتیي 

 MSثب  2 ولاع 2اًؼبًی طى لىَػیتآًتیهْن ّؼتٌذ. استجبعبت طًتیىی  MS( ثشای HLA-DR2)هخل 

TCD4ًمؾ ػعلَل ّعبی   ثِ اّویت  وًِـبى دادُ ؿذُ اػت  پظٍّـگشاى تَػظ
 MSدس ثیوعبسیضایی   +

 . (Racke, 2009; Etemadifar et al., 2010; Huang and  Rae, 2009)وٌٌذهی اؿبسُ

ّبی آصهبیـگبّی اعلاػبت ثب اسصؿی سا ب اػتفبدُ اص ػیؼتنثخَدفؼبل اًؼبى  Tلیض ػلَل ّبی آًب

TCD4ثشای ػلَل ّبی  هْن ػولىشدیفشاّن آٍسدُ وِ ًمؾ 
اص عشف دیگش  ػَاهل . داسد  MSدس  +

                                                 
1. Expanded Disability Status Scal  

2.
 
Human Antigene Luekosit (HLA) 
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ل ّب ٍ پبػخ ّبی ایوٌی سا تحت تبحیش لشاس دٌّذ ٍ ثبػج تزوغ ػلَتَاًٌذ ٍاوٌؾطًتیىی ٍ هحیغی هی

ؿَد ٍ  هیدس ًتیزِ دس ػیؼتن ایوٌی اختلال ایزبد  ًَذؿ CNSّبی ایوٌی ٍ هحلَات آًْب دس 

 ;Racke, 2009) وٌٌذثشٍص هیّبی خَد ایوٌی ٍاوٌؾ ذُ دس ًتیزِثیگبًِ تـخیق دادُ ًـ صخَدی ا

Huang and  Rae, 2009). 

 

 (Th) 1کمک کننذه Tهای سلول: 1-6-1

وِ هذل  MS  ٍEAE( ثشای Th1  ٍTh2 ّبی)هخل؛ ػلَل   Tلَلتؼبدل ثیي صیشهزوَػِ ّبی ػ

، IL-2اص لجیل التْبثی پیؾّبی ػیتَویي Th1ّبی ثؼیبس هْن ّؼتٌذ. ػلَل اػت، MSحیَاًی 

TNF-α ایٌتشفشٍى ،بهب و  (IFNγ) ّبی ٍ ػلَلTh2، َاص لجیل التْبثی ّبی ضذویيػیتIL-4، IL-5 

ٍ IL-10 دس  ؿًَذّبی خَدی وِ ثبػج ثشٍص خَایوٌی هیطىآًتیهشثَط ثِ وٌٌذ. رضئیبت هی تَلیذ

MS  ِّبی اهب تزوغ ػلَل اػت، ًبؿٌبختT  دسCNS  ؿوبسی اص وَچىی پپتیذّبی ثبػج رذا ؿذى

(PLP)لیپَپشٍتئیي هبًٌذّبی ٍاثؼتِ ثِ هیلیي، پشٍتئیي
،لیىَپشٍتئیي الیگَدًذسٍػیت ، 2

 (MOG)هیلیي
(MBP)ٍ پشٍتئیي پبیِ هیلیي 3

ػبهل ؿشٍع  سٍد وِ ایي پپتیذّب ؿَد ٍ احتوبل هیهی 4

 5ًخبػی -هبیغ هغضی خَدفؼبل دس خَى،  T. ػلَل ّبیثبؿٌذ MSّبی خَد ایوٌی دس ؿشٍع ٍاوٌؾ

(CSF) هجتلا ثِ ٍ ثبفت هغض ثیوبساى MS هَلىَل ّبیّبی اسائِ ؿذُ تَػظ پپتیذؿًَذ. یبفت هی 

،شدد ٍ یىی اص هی Thّبی ػبصی ػلَلثبػج فؼبل 2ولاع  (MHC) 6ووپلىغ اكلی ػبص،بس ًؼزی

ٍ  Thّبی ػلَلغح ػسٍی  یّبی ػلَل،یشًذُ تـبثِ CNSدسٍى  Tّبی فؼبلؼبصی هزذد ػلَلدایل 

                                                 
1. T Helper (Th) 

2. Protolipid protein (PLP) 

3. Myelin oligodendrocyte glycoprotein (MOG) 

4. Myelin basic protein (MBP) 

5. Cerebro Spinal Fluid (CSF) 

6. Major histocompatibility complex (MHC) 
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 ;Huang and  Rae, 2009) ثبؿذهی MHCهَلىَل ّبی ی طًیه اسائِ ؿذُ ثَػیلِپپتیذّبی آًتی

Kaushal, et al., 2010). 

TCD8: سلول های 2-6-1
+

 

TCD8ثبایی اص ػلَل ّبی ؿوبسحضَس ، هغبلؼبت صیبدی
ػجَس ایي ػلَل ٍ  CNS ٍ CSFدس سا  +

 (BBB)هغضی -اص ػذ خًَیّب 
ّبی هذلدسٍى  EAE. المبی (1-3)ؿىل  اًذسػبًذُاحجبت ثِ سا  1

TCD8ّبی ثب اػتفبدُ اص ػلَل MSغیشفؼبل 
 تٍالؼیت اػ يوٌٌذُ ایثیبى پشٍتئیي هیلیي  هشثَط ثِ +

TCD8وِ ػلَل ّبی 
ػشضِ ؿذُ  یحضَس پپتیذّبثبؿٌذ. داسای ًمؾ ثیوبسیضایی هی MS ٍ EAE دس +

TCD8ّبی دٍثبسُ فؼبل ؿذى ػلَلثبػج  MHC Iّبی ثَػیلِ هَلىَل
 ,Racke)اػت  CNS ٍىدس +

2009; Polanczyk et al., 2004; Pfoertner et al., 2006;   Huang and  Rae, 2009). 

 

TCD8فؼبل ػبصی تْبروی ٍ تَصیغ ولًَبل ػلَل ّبی  :1-3ؿىل 
ثبػج  MHCدس تؼبهل ثب  DCّبی . ػلَلMS  ٍEAEدس  +

TCD8ّبی فؼبل ؿذى ػلَل ٍ توبیض ػلَل
  یبثذؿوبس آًْب افضایؾ هی CNSدس فضبی  BBBّب ثب ػجَس اص ؿَد وِ ایي ػلَلهی +

 (Fedetz, 2009). .ؿَد ٍ دس اداهِ تخشیت غلاف هیلیي سا ثبػج هی

                                                 
1. Blood–Brain Barrier (BBB) 
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1سلول های دنذریتی: 3-6-1
(DC)  

(APC) طىّبی ػشضِ وٌٌذُ آًتیػلَلولاع ٍیظُ ای اص  ػلَل ّبی دًذسیتی
ّؼتٌذ وِ دس  2

 T ّب ٍ ػلَل ّبیDCّبی هشثَط ثِ طىؿًَذ. آًتیثبفت ّب ٍ اًذام ّبی لٌفَئیذی حبًَیِ یبفت هی

ّبی ّب ثِ اًذامّب اص ثبفتDCّؼتٌذ. هْبرشت  خَدایوٌی ضشٍسی هشاحلآغبصی ثشای المب ٍ پـتیجبًی 

ّب دس DC،یشد. حضَس كَست هی MHC هبًٌذ APC ّبیهَلىَلدیگش  ثب صهبىّنلٌفَئیذی اختلبكی 

 هیضاى، افضایؾ MSاػت؛ دس ثیوبساى احجبت ؿذُ  آصهبیـبتاًؼبًی ثَػیلِ ؿوبسی اص  CNSثبفت 

DCّبی ّب ٍ هَلىَلّب ّوشاُ ثب هحشنMHC  دسCSF ؿوبس ؿًَذ.یبفت هی DC ّبی ثبلغ هحتَای

 ;Huang and Rae, 2009; Racke, 2009) وٌٌذتشؿح هی IL-23ٍ ثبا اػتهحلَات هیلیٌی 

Ingram et al., 2009). 
 

 مهم هستنذ MSدر تیماریشایی  Bسلول های : 4-6-1

ص هغبلؼبت ًـبى ٍ ثؼضی اتب ثِ حبل ؿٌبختِ ًـذُ اػت،  MSدس ثیوبسیضایی  Bاّویت ػلَل ّبی 

 ػلَلهوىي اػت ًمـی ؿجیِ  B. ػلَل ّبی دس ایوٌی ّوَسال ًمؾ داسًذ  Bّبی اًذ وِ ػلَلدادُ

   سا فشاّن  Tتحشیىی ػلَل ّبی -داؿتِ ثبؿٌذ، ثِ ایي كَست وِ ػیگٌبل ّبی ووه APCّبی 

ّبی وِ ػلَل (1-4)ؿىل وٌٌذهیتَلیذ ّبیی ثبدیّب ٍ آًتییيبووَو ،ّبیيبػیتَو ٍ وٌٌذهی

ی ًؼجت ثبادٌّذ. لشاس هی تخشیت هَسد ّذف الیگَدًذسٍ،لیبل سا دس حضَس یب ػذم حضَس ووپلوي

. ػلَل ًؼجت هؼتمین داسد MSّب ثب پیـشفت ػشیغ هٌَػیت ّوچَى CSFهشثَط ثِ  Bػلَل ّبی 

-وٌٌذ ٍ ّذف رذیذ ثشای تَػؼِ داسٍئی هیهی ایفب یًمؾ هْو MSدس ثیوبسیضایی  Bّبی 

 .(Huang and Rae, 2009; Ingram et al., 2009)ثبؿٌذ

                                                 
1. Dendretic Cells (DC) 

2. Antigene Presenting Cell (APC) 


