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دسی٘ی ٣ٸ ثش ٯٲ سٵا سٶ سا ػذبع ثٸ خبًش كجش ٵ سلاؿی ٣ٸ ثٸ ٯٲ ٌٓب ٣شدی ٵ سحٰز ثی خذایب

 سٶاٳؼشٮ ثٸ ٹذٛٮ ثشػٮ، ػش ثش آػشبٱ ثضس٧ی ٵ ثخــز ٯی٫ٰغ حوٶسر ٳٰیؿ٢ ثیداؿشی، ثی

 .٧زاس٭ ٵ ؿب٣ش اثذی دس٧بٷ ایضدیز خٶاٹٮ ٯبٳذ

 

ٹبی ایـبٱ ٣ٸ ثذٵٱ ساٹٴٰبییػذبػ٨ضاس٭  ثؼیبس خبًن دکشز سحز کیبًیاص اػشبد ٧شاٯیٮ، ػش٣بس 

 ٳٰٶد.اٳدب٭ ایٲ ًشح ثؼیبس ٯـ٤٪ ٯی

٣ٸ اص ٯـبٵسٷ ٵ  جٌبة آقبی دکشز حسیي ثْبرًٍذاػشبد ٛشٹیخشٸ اص  س٠ذیش ٵ سـ٤ش ؿبیؼشٸ

 ٯٴذ ثٶد٭.ٹبیـبٱ دس ًٶ٩ ًشح ثٺشٷساٹٴٰبیی

 ٣ٸ اػشبداٳٸ دس آٯٶصؽ ٵ دیـجشد ًشح ٯشا یبسی ٣شدٳذ. آقبی اثزاّین شْجبسی ػذبع ثی٤شاٱ اص

 ٹب ٵ ٹ٤ٰبسیثشای سٰب٭ حٰبیز آقبیبى دَرًصز ٍ اًصبریٹ٤ٰبساٱ خٶثٮ دس آصٯبیـ٨بٷ سٰبیض ثٶیظٷ اص 

 ٹبیـبٱ ػذبػ٨ضاس٭.

ثشای  سادُّبشویخبًن شیَا ٹ٤ٰبساٱ ٵ دٵػشبٱ خٶثٮ دس آصٯبیـ٨بٷ ا٤٫ششٵ ٛیضٵ٫ٶطی ثٶیظٷ اص 

 ثؼیبس ػذبػ٨ضاس٭.دسی٘ؾ ٹبی ثی٢ٰ٣

ثؼیبس  ّب صوذیبى ٍ هزادهٌذخبًن، آقبی سبهبًیٹبی ٬ٛٶػبیشٶٯششی ٵ ٯٶ٤٫ٶ٫ی، اص آصٯبیـ٨بٷ

 ٹب ٯشا ٹٰشاٹی ٣شدٳذ.ٸ ٟذ٭ ثٸ ٟذ٭ دس ایٲ آصٯبیـ٨بٷ٣ػذبػ٨ضاس٭ 

 ٹبی ٓضیض٭ ػذبػ٨ضاس٭.اص دٵػشبٱ ٵ ٹ٤ٰلاػی

 ی آساٯؾ ٵ دیـشٛز ٯٲ ثٶدٳذ.ٵ ٧شاٯیٮ ثٶیظٷ ٯبدس ٓضیض٭ ٣ٸ ٹٰٶاسٷ ٯبیٸ ی ٓضیضٵ خبٳٶادٷ

 ٟبكشٳذ. ؿٰب ٓضیضاٱ یٹٰٸ اص ٹشچٴذ ٬٣ٰبر ٵ خٰلار دس ثیبٱ ػذبع ٵ ٟذسداٳی ٯٲ

 

 

  



    
 

 
 

 

 

 سقذین ثِ

 

 سٵح دب١ دذس ٣ٸ ٓب٫ٰبٳٸ ثٸ ٯٲ آٯٶخز سب چ٨ٶٳٸ دس ٓشكٸ صٳذ٧ی ایؼشبد٧ی سا سدشثٸ ٳٰبیٮ،

 

 ٣شاٱ ٛذا٣بسی ٵ ٓـٞ، ٣ٸ ٵخٶد٭ ثشایؾ ٹٰٸ سٳح ٵ ٵخٶدؽ ثشایٮ ٹٰٸ ٯٺش اػز،ٵ ٯبدس٭، دسیبی ثی

 

 ی آساٯؾ ٯٲ اػز،ثخؾ ٵ كٜبیـبٱ ٯبیٸٓضیض٭، ٣ٸ ٵخٶدؿبٱ ؿبدیٵ خبٳٶادٷ 

 

اٳذیـٴذ ٵ ٠ٓل٪ ٵ ٯٴٌلٞ سا دیـلٸ خلٶد ٣لشدٷ ٵ خلض سهلبی ا٫ٺلی ٵ         ٵ سٰب٭ آصاد ٯشداٳی ٣ٸ ٳی٢ ٯی

 دیـشٛز خبٯٔٸ ٹذٛی ٳذاسٳذ،

 

ٛذا  ی خٶاٳٰشداٳی ٣ٸ خبٱ ٵ ٯب٩ خٶد سا دس حَٜ ٵ آشلای ایٲ ٯشص ٵ ثٶ٭ٵ ٹٰٸ رٍح ثزادر شْیذمٵ 

 ٳٰبیٴذ.ٳٰٶدٷ ٵ ٯی
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 سکَیي دسشگبُ عصجی در دٍراى جٌیٌی 1-1

 ؿلٶد. ػل٬ٶ٩  دس دٵساٱ خٴیٴی ا٣شٶدس٭ ٯشٔٺذ ثٸ ایدبد دػش٨بٷ ٓلجی ٯٺشٷ داساٱ ٵ ادیذس٭ ٯی         

ای ٹلبی اػلشٶاٳٸ  ٹبی ٯضٵدس٭ دـشی ٵ اٳذٵدس٭ ح٠٬ی دس ٳبحیٸ ػش ثلٸ ػل٬ٶ٩  ٹبی ا٣شٶدس٭ دس اثش دیب٭

ایٲ ٳبحیٸ اص خٴلیٲ  ؿٶد، ثٸ ؿٶٳذ. ایٲ ثخؾ اص ا٣شٶدس٭ دـشی سجذی٪ ثٸ ا٣شٶدس٭ ٓلجی ٯیسجذی٪ ٯی

یلب دػلش٨بٷ ٓللجی     ٧2ٶیٴذ. ٛشآیٴذی ٣ٸ ًی آٱ ایٲ كٜحٸ سجذی٪ ثٸ ٫ٶ٫ٸ ٓللجی ٯی 1كٜحٸ ٓلجی

ٹبیی ٣ٸ اًشاٙ كلٜحٸ ٓللجی   ػ٬ٶ٩ 3ؿٶد، ٳٶسٵ ػیٶٱ ٳب٭ داسد. دس ًی ٳٶسٵ ػیٶٱٯش٣ضی اٵ٫یٸ ٯی

ٹلبی ػلٌحی ثلٸ    ٩ٹبی كٜحٸ ٓللجی اص ػل٬ٶ  ٵ خذا ؿذٱ ػ٬ٶ٩ 4سٵیٟشاس داسٳذ، ػجت س٤ثیش، دسٵٱ

ؿٶٳذ. دس اثش ایٲ ٛشآیٴذ ا٣شٶدس٭ ثٸ ػٸ ٧شٵٷ ػ٬ٶ٩ س٠ؼلیٮ ٯلی   ی سٶخب٫ی ٯیٯٴِٶس سـ٤ی٪ ی٢ ٫ٶ٫ٸ

 ؿٶد:

 ػل٬ٶ٩  -٣3ٴلذ،  ادیلذس٭ ٣لٸ دٶػلز سا ایدلبد ٯلی      -٣2ٴلذ،  ٫ٶ٫ٸ ٓلجی ٣ٸ ٯ٘ض ٵ ٳخبّ سا ایدلبد ٯلی  

 . 5ٹبی سبج ٓلجی

ٹبی آٱ هخیٮ ؿذٷ ٵ ثلٸ ػلٰز ثلب  حش٣لز     ٯذر ٣ٶسبٹی دغ اص سـ٤ی٪ كٜحٸ ٓلجی، ٫جٸ         

ٹبی ٓلجی ٳٺبیشبً ثٸ ی٤ذی٨ش ٯشلل٪ ؿلذٷ ٵ ٫ٶ٫لٸ    سا سـ٤ی٪ دٹٴذ. چیٲ 6ٹبی ٓلجی٣ٴٴذ سب چیٲٯی

دٹٴذ. ٫ٶ٫ٸ ٓلجی اثشذایی دؼشبٳذاساٱ ػبخشبسی ساػز ٵ ٯؼلش٠یٮ  ٓلجی سا دس صیش ا٣شٶدس٭ سـ٤ی٪ ٯی

ی ٓلجی، ػٰز ٟلذاٯی  ی خ٬ٜی ٫ٶ٫ٸ٧یشی ٳبحیٸخ٬ٜی، دیؾ اص ؿ٤٪ -داسد. دس ساػشبی ٯحٶس ٟذاٯی

، ٯ٘لض  7ؿٶد: ٯ٘ض ٟذاٯی٧شدد. دس ایٲ ػٰز، ػٸ ٵصی٤ٶ٩ اٵ٫یٸ سـ٤ی٪ ٯیآٱ دچبس س٘ییشار صیبدی ٯی
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 ٹبی ثٔذی، ٳٶاحی ٯخش٬ٚ ٯ٘ض ٳِیش ٳلیٮ ثٴذی. ٹش ٣ذا٭ اص ایٲ ٳٶاحی ًی س٠ؼیٮ9ٵ ٯ٘ض خ٬ٜی 8ٯیبٳی

دٹٴلذ. ٹٰچٴلیٲ   ا٫ٴخبّ سا سـ٤ی٪ ٯیسب ٯٶع، سب ٯٶع ٵ ثل٪ٹبی ثیٴبیی، ٹیذٶٹبی ٯخ، ٵصی٤ٶ٣٩شٷ

ٹبی ٯخش٬ٚ ٣ٸ اص ٯحیي اًشاٙ دسیبٛلز  ی دیب٭ٵاػٌٸؿ٤ٰی ثٸ -ی ٓلجی دس ًٶ٩ ٯحٶس دـشی٫ٶ٫ٸ

ٹلبی  ٹبی ٵسٵدی ٳٶسٵٱی دیب٭ٵاػٌٸی دـشی ثٸؿٶد. ثشای ٯثب٩ دس ٳخبّ، دس ٳبحیٸ٣ٴذ، ٌٟجی ٯیٯی

(. 1-1یبثٴذ )سلٶیش ٹبی حش٣شی س٤ٶیٲ ٯیی ؿ٤ٰی، ٳٶسٵٱ٣ٸ دس ٳبحیٸآٱیبثٴذ، حب٩حؼی س٤ٶیٲ ٯی

ؿلٶد ٣لٸ ٓبٯل٪    ٹب دس ًٶ٩ ایٲ ٯحٶس اص ًشیٞ دٵ ٓبٯ٪ دبسا٣شایٲ اك٬ی آٗبص ٯیسخللی ؿذٱ ػ٬ٶ٩

٧یشٳذ. ثب سش٣یت ٣ٸ ثٸ سشسیت اص ٳٶسٶ٣ٶسد ٵ ا٣شٶدس٭ دـشی ٯٴـب ٯی TGF-ßٵ  Sonic hedgehogاٵ٩ 

ٹلب ثلٸ   ، ٳلٶسٵٱ 11ؿ٤ٰی -ثب اًلآبر ٯشثٶى ثٸ ٯحٶس دـشی 10خ٬ٜی -ثٸ ٯحٶس ٟذاٯیاًلآبر ٯشثٶى 

  .(1)یبثٴذ كٶسر ٯٴحلش ثٸ ٛشدی ثشای ٯٴبًٞ ٵیظٷ سخلیق ٯی
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 )ثٸ سٳ٦ ػلجض(،   RA)سٳ٦ صسد(، FGFسلبٵیش ٯٴجْ  -سػبٳی دخی٪ دس سٶ٫یذ ٳٶسٵٱ حش٣شیٯؼیشٹبی دیب٭ 1-1شکل 

Shh   ثٸ سٳ٦ آثی( ٵ(BMP دس اًشاٙ ثبٛز ٓلجی ٵ سبثیش آٱ )ٹب سا ٳـبٱ ٯلی دٹلذ.   ٹب سٵی ثیبٱ طٱ)ثٸ سٳ٦ ٳبسٳدی

Shh  ٵRA ٹبی ثیبٱ دشٵسئیٲPax6 ٣ٴذ. ٛٔب٫یز ٯٺلبسی  ػبصٹبی ٳخبٓی آٗبص ٯیسا دس دیؾNKX6  ٵPax6   ثیلبٱ

ثٸ سػلذشٶس خلٶد،    RAسا خ٬ٶ٧یشی ٯی ٣ٴذ ٵ ثب اسلب٩  NKX2.2ٵ  Dbxٹبی سـ٤ی٪ ٳٶسٵٱ حش٣شی ٯث٪ ٯٺبس٣ٴٴذٷ

olig2 ؿٶد. ی ٟشٯض سٳ٦( ثیبٱ ٯی)ٳبحیٸolig2 شلبكی ٳلٶسٵٱ  سٰبیض ٳٶسٵٱ حش٣شی سا ثب ثیبٱ ٛب٣شٶسٹبی سٵٳٶیؼی اخ

 .(2)٣ٴذ ٣ٴٴذ، ٹذایز ٯیسا سٴِیٮ ٯی Isl1ٵ  Hb9حش٣شی ٯث٪ 
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 رسبًی درگیز در سوبیش عصجیهسیزّبی دیبم 1-2

 خلبٳٶادٷ   اثشسػبٳی دیب٭ ٯؼیش ؿبٯ٪ داسٳذ ٳ٠ؾ ٓلجی سٰبیض دس ٣ٸ سػبٳی ٯٺٮدیب٭ ٯؼیشٹبی         

TGFß، Retinoic Acid ،Sonic hedgehog ٵ Wnt   ٹلش ٣لذا٭ اص ایلٲ ٓٶاٯل٪ ٳ٠لؾ       .(3, 1)ٹؼلشٴذ

 ٣ٴٴذ.صایی دس خلا٩ س٤ٶیٲ ایٜب ٯیخبكی سا دس سیخز

 

 TGFß رسبًی اثزخبًَادُ دیبم هسیز 1-2-1

 س٤لٶیٲ  ًلی  دس خ٬ٰلٸ  اص س٤ٶیٴی ٛشآیٴذٹبی سٴِیٮ دس ٯٺٰی ٹبیٳ٠ؾ خبٳٶادٷاثش ایٲ آوبی         

 .(3)ٹؼشٴذ   BMP12ٯبٳٴذ  آوبیی ؿبٯ٪ اثشخبٳٶادٷ ایٲ. داسٳذ ٓلجی ػیؼشٮ

 دشٵسئیٲ ٹبیآٳشب٧ٶٳیؼز ٵػی٬ٸ ثٸ سػبٳیدیب٭ ٯؼیشٹبی ٯٺبس ٬ٓز ثٸ س٤ٶیٲ حب٩ دس خٴیٲ دس         

 ٯٺلبس . ؿٶدٯی ایدبد خٴیٴی ا٣شٶدس٭ دـشی ثخؾ دس ا٣شٶدس٭ ٓلجی ،BMPٯث٪  TGFß خبٳٶادٷ ٹبی

ا٣شلٶدس٭   ٣لٸ  ؿلٶد ٯلی  ٯٶخت  FGFٵ Wnt سػبٳیدیب٭ ٯؼیشٹبی ٛٔب٫یز ٹٰشاٷ ثٸ BMP4 سػبٳیدیب٭

٣ٸ دس خٺز ٯٺبس  Nogginٯث٪  ٛب٣شٶسٹبیی ثب BMPٯٺبس . ث٨یشد خٶد ثٸ 13دٯی -ػشی ٯبٹیز ٓلجی

 .(4)اػز  ٣بٛی صاییٳٶسٵٱ ا٠٫بی ٣ٴٴذ، ثشایایٲ ٯؼیش ٰٓ٪ ٯی

ا٣شلٶدس٭   ثلٸ  ا٣شلٶدس٭  ؿلذٱ  اخشلبكلی  ٣لبٹؾ  ػجت BMP آٳشب٧ٶٳیؼز ٹبیٯٶ٤٫ٶ٩ ٠ٛذاٱ         

اسللب٩  . ٣ٴلذ ٛٔب٫یلز ٯلی   Smad ٯؼلیش ٛٔب٩ ؿذٱ  اص ًشیٞ ،BMPسػبٳی دیب٭ ٯؼیش. ؿٶدٯی ٓلجی

BMP سػذشٶسٹبیؾ ؿبٯ٪  ثٸALK2, ALK3, ALK6 ٛؼٜشیلاػیٶٱ ثبٓث Smad1/5/8 ٣لٸ  ؿلٶد ٯی 

ٙ  ٹلبی طٱ ثیلبٱ  ٣بٹؾ ثبٓث ٵ ؿٶٳذٯی ٹؼشٸ ٵاسد ٵ دٹٴذٯی ٣ٰذ٤٬غ سـ٤ی٪ Smad4 ثب ٯلی   ٹلذ

 ثبٓلث  ALK4, ALK5, ALK7سػذشٶسٹبیـلبٱ ؿلبٯ٪    ثلٸ  اسللب٩  ثلب  ٹلٮ  TGFß یلب . Activin ؿٶٳذ

 ٵ دادٷ ٣ٰلذ٤٬غ  سـ٤ی٪ Smad4 ثب Smad1/5/8 ٯؼیش ثب ٯـبثٸ ٣ٸ ؿٶٳذٯی Smad2/3 ٛؼٜشیلاػیٶٱ

                                                           
12

 Bone Morphogenic Protein 
13

 Rostral-coadal 



    
 

 
 

6 

 

 ػل٬ٶ٫ی  اخشٰبٓلبر  دس BMP سػلبٳی دیب٭ ٯؼیش ػش٣ٶة ٹٮ آصٯبیـ٨بٷ ؿشایي دس. ؿٶٳذٯی ٹؼشٸ ٵاسد

ٹبی ٯٶ٤٫ٶ٩ ٣ٶچ٢ٵ یب  Nogginسؿذ  ٛب٣شٶس اص اػشٜبدٷ اٳؼبٳی ثب خٴیٴی ثٴیبدی ٹبیػ٬ٶ٩ اص حبك٪

 .(5, 1)ؿٶد ٯی ٓلجی ثبٛز ا٠٫بی ثٸ ٯٴدش ٯٶثش ثش ایٲ ٯؼیش،

 سٰلبیض  ا٠٫لبی  ثبٓلث  ٹبدیب٭ ایٲ ٯٺبس ٵ ٣ٴٴذٯی ٯحبِٛز سا 14دشسٶاٳی TGFß/activin ٹبیدیب٭         

. ؿلٶٳذ ٯلی  ػلجت  سا ٓللجی  ا٠٫لبی  ٧ؼششؽ TGFß/activin یب BMP ٹبیدیب٭ ٯٺبس ثٴبثشایٲ .ؿٶدٯی

 ٵ ٫ی٨بٳلذ  اسللب٩  اص آٱ ٯشٔبٟلت  ٣ٴذ ٵٯی دیذا اسلب٩ ثب  سٰبی٪ ثب BMP2,4,7 ثٸ Noggin سؿذ ٛب٣شٶس

 سػبٳی ثب ٯٺبس سػذشٶٹبیٹبی ٯٶثش ثش ایٲ ٯؼیش دیب٭آیذ ٵ ٣ٶچ٢ ٯٶ٤٫ٶ٩ٯی ٰٓ٪ ثٸ ٯٰبٳٔز سػذشٶس

BMP  ٵTGFß/activin ٯٺلبس  ثٴلبثشایٲ  ٣ٴٴلذ. ی ٯؼیش سا ٯخش٪ ٯی٣ٴٴذ، ٣ٸ دس ٳشیدٸ اداٯٸٰٓ٪ ٯی 

 . (6)اػز  اٳؼبٳی خٴیٴی ثٴیبدی ٹبیػ٬ٶ٩ اص ٓلجی ٹبیػ٬ٶ٩ ٯٶثش ا٠٫ب٧ش ی٢ ٓٴٶاٱ ثٸ Smadٯؼیش 

 

سػلذشٶس ثبٓلث ٛٔلب٩ ؿلذٱ      -. اسللب٩ ٫ی٨بٳلذ  TGFβ/BMPسلٶیش ؿٰبسی٢ اص ٛٔب٫یز ٯؼیش دیب٭ سػبٳی  2-1شکل 

Smad (7)٣ٴٴذ ٹبی ٹذٙ خ٬ٶ٧یشی ٯیؿذٷ ٣ٸ دس ٳٺبیز اص سٵٳٶیؼی طٱ. 
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 ( Retinoic Acid)رسبًی رسیٌَئیک اسیذ دیبم هسیز 1-2-2

 خٴیٲ دس. ٣ٴذٯی ایٜب ٓلجی ٛٔب٫یز ٵ س٤ٶیٲ خٶاٳت اص ثؼیبسی دس ٯٺٰی ٹبیٳ٠ؾ ٯؼیش ایٲ         

 ثب سش ٹبی٬ِٗز س٤ٶیٲ حب٩ دس
15

RA ثلٸ  ٬ِٗلز  ٵ داسد ٵخلٶد  ٳخلبٓی  ًٴلبة  ٵ خ٬ٜی ٯ٘ض خ٬ٚ دس 

 خ٬ٜلی  -ٟلذاٯی  ٯحلٶس  دس RA ؿیت ٬ِٗشلی  ی٢ ا٨٫ٶ ایٲ. ٣ٴذٯی دیذا ٣بٹؾ ٟذاٯی یٳبحیٸ ػٰز

ٳٰلی   سـل٤ی٪  خ٬ٜی ٯ٘ض خ٬ٜی ٟؼٰز RA سػبٳیدیب٭ ٗیبة دس ٓلاٵٷ ثٸ. ٣ٴذٯی ایدبد ٓلجی كٜحٸ

 اخشلبكلی  ػلبصٯبٳذٹی  دس RA ثٴلبثشایٲ . ؿلٶد ٯلی  ٯشٶٟٚ ٳخبٓی ًٴبة ٟذاٯی ٟؼٰز س٤ٶیٲ ٵ ؿٶد

 دـلشی  ٯحلٶس  دس ٯـلبثٸ  ًلٶس  ثٸ. اػز دخی٪ ٳخبٓی ًٴبة ٟذاٯی ٟؼٰز ٵ خ٬ٜی ٯ٘ض خ٬ٜی ٟؼٰز

 ٯؼلیشٹبی  ایلٲ . ٣ٴلذ ٯی ٹ٤ٰبسی BMP ٵ Shh ،FGFٳِیش  ٹبییٯٶ٤٫ٶ٩ ثب RA ٓلجی ٫ٶ٫ٸ ؿ٤ٰی_

دٹٴلذ  ٯلی  اٳدب٭ سا حش٣شی ٹبیٳٶسٵٱ ٵ ساثي ٹبیٳٶسٵٱ حؼی، ٹبیٳٶسٵٱ ػشٳٶؿز سػبٳی سٔییٲدیب٭

(8-10). 

 

 

س٤ثیلش ٯشٶٟلٚ ٵ دس ٳٺبیلز سٰلبیض ٓللجی       sox1. ثب اثشایٲ ٛب٣شٶس ثلش  sox1سػبٳی ثشٯؼیش دیب٭ RAسبثیش  3-1شکل 

 ٧یشد.كٶسر ٯی
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       Retinoic Acid ٓللت  ػلبص دلیؾ  ٹلبی ػل٬ٶ٩  ٵ خٴیٲ دس ٓلت ثٸ سٰبیض ؿذٱ اخشلبكی ثشای 

 ٹٰلشاٷ  ثلٸ  RA ٣لٸ  اٳلذ دادٷ ٳـبٱ ٯٌب٫ٔبر. (3-1اػز )سلٶیش  ٳیبص ٯٶسد ثٴیبدی ٹبیػ٬ٶ٩ اص حبك٪

FGF  ٵWnt دس سا ٯٺٰلی  ٳ٠لؾ  خٴلیٲ  دس ٓبٯل٪  ایٲ. ٣ٴذٯی ٰٓ٪ ٣ٴٴذٷدٯی ٛب٣شٶس ی٢ ٓٴٶاٱ ثٸ 

 ٹلبی ػل٬ٶ٩  سٰلبیض  دس RA ٠ٛلذاٱ . ٣ٴلذ ٯی ثبصی دٯی_ػشی ٯبٹیز ثب ٓلجی ٹبیػ٬ٶ٩ ایدبد خٺز

 . (9)ؿٶد ٯی ٟذاٯی ٯ٘ض ٯبس٣شٹبی ثیبٱ ثٸ ٯٴدش ٓلجی ػبصدیؾ ٹبیػ٬ٶ٩ ثٸ خٴیٴی ثٴیبدی

 Sonic hedgehog رسبًی دیبم هسیز 1-2-3

 ٓلجی سٰبیض دس ٯٶثش ٛب٣شٶسٹبی اص دی٨ش ی٤ی          
16

Shh ٛشآیٴذٹبی سػبٳی دسدیب٭ ٯؼیش ایٲ .اػز 

 ٯخش٬ٜی ػ٬ٶ٫ی ٹبیػشٳٶؿز ؿٶدٯی دسیبٛز ٣ٸ Shh اص ٬ِٗشی ثٸ ثؼشٸ .اػز دس٧یش ٯشٴٶٓی س٤ٶیٴی

 سػلبٳی دیب٭ ٯٶ٤٫ٶ٫ٺبی خبٳٶادٷ آوبی اص. Shh (4)ؿٶد ٯی ا٠٫ب آٱ سٶػي
17

 Hh  ٯٶ٤٫لٶ٩  یل٢ . اػلز 

 ٵاثؼشٸ سٛشبس ی٢ دس ٵ ٣ٴذٯی ٰٓ٪ ٯٶسٛٶطٱ ی٢ ٓٴٶاٱ ثٸ ٵ ؿٶدٯی یبٛز ػ٬ٶ٩ ػٌح دس سشؿحی ٣ٸ

ػل٬ٶ٩  ثلٸ  سٰلبیض  ا٠٫بی ػجت ٛب٣شٶس ایٲ. (3)ؿٶد ٯی ػجت سا ػ٬ٶ٫ی ٯخش٬ٚ ٹبیػشٳٶؿز ٬ِٗز ثٸ

 ػلبصد. ٯلی  سا حش٣شی ٳٶسٵٱ ٓلجی ی٫ٶ٫ٸ ؿ٤ٰی یٳبحیٸ دس ٳٺبیز دس ٣ٸ ؿذٷ ٓلجی ػبصدیؾ ٹبی

Shh دیذا سا ٯؼئٶ٫یز ایٲ ٓلجی ی٫ٶ٫ٸ ٣ٜی كٜحٸ ٹبیػ٬ٶ٩ ػذغ ٵ ؿٶدٯی سٶ٫یذ ٳٶسٶ٣ٶسد سٶػي 

ػل٬ٶ٩   ایدلبد  ثلٸ  ٯٴدش ٣ٸ ٣ٴذٯی ایدبد ٓلجی ی٫ٶ٫ٸ ًٶ٩ دس ٬ِٗشی دذشیذ، ؿیت ایٲ. (1)٣ٴٴذٯی

ْ  یلب  Shh ٠ٛذاٱ. (5)ؿٶد ٯی ٓلجی ی٫ٶ٫ٸ ؿ٤ٰی یٳبحیٸ ػبصدیؾ ٹبی  آٱ سػلبٳی دیلب٭  ٯؼلیش  ٌٟل

 دس Shh ٳ٠لؾ  ثش ٓلاٵٷ .ؿٶدٯی دـشی یٳبحیٸ ٹبیػ٬ٶ٩ ایدبد ػجت خٴیٲ دس ،٣BMP4ٴشش٩  سحز

. داسد ػضاییثٸ ٳ٠ؾ RA ثب ٹٰشاٷ ٓلجیا٣شٶدس٭  س٤ٶیٲ دس ٛب٣شٶس ایٲ ؿ٤ٰی_دـشی ٯحٶس ا٨٫ٶ٧یشی

 دٯی یٳبحیٸ ٹبیػ٬ٶ٩ ٛٴٶسیخ RA سٶػي اٳؼبٱ خٴیٴی ثٴیبدی ٹبیػ٬ٶ٩ اص ٳیض حش٣شی ٹبیٳٶسٵٱ

 ؿل٤٪  ایلٲ  ثٸ Shh سػبٳیدیب٭ ٯؼیش. (11)ؿٶد ٯی ٹبآٱ ؿذٱ ؿ٤ٰی ػجت Shh ٵ آٵسٳذٯی ثذػز سا
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