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عوامل
بروز ب

ژنتيــك
بيماري
مط
تهاپلو

1501
درحــ
*111
ده مي
رس مي

ــ ايمن
ســيتو
دارد،
در
وهم 
لنفوس
ســلو
مولكو
و ساي

گزارش
شدن
مانع

(M يــك بيمــا
ي به غلاف ميل
زي حمله كـرد
ب ميلـين، سـر

رنهايـت باعو د
16. در سـال  )

MS در سراسر
3/9 در ايـران

ــين زده شـ خم
سالان در محـد
ي آن در زنـان

يماريب ينيبال
بـالي هـار شـكل

  است:  ه
lapsing-remit
ن اين فرم بـالي

condaryويـه (
% بيما50-40

وع بيماري به
 تـدريجي نـاتو

mary progre
يشـرفت تـدريج

گـر شـاهده مـي
لينيكــي را نشـ

ogressive rel
يمـاري، پيشـر
وره عـود بيمـا
م كلينيكـي را

ــناخ ــراي ش ه ب
علت ايجاد بيما
ت. بــا ايــن وجــ
ــاي ژنتيكـ وره

حيطـيممـل
ده مـي فـزايش

يك عامل عفـو

 

(MSــكلروزيس
سيستم ايمني ن

م عصبي مركز
. با تخريب)1(د

ي افـت كـرده و
)2( گـردد  مـي  

Sمار مبتلا به
شيوع بيمـاري

ــر تخ 1000 نف
مولاً در بزرگس
 داده و فراوانـي

تظاهراترچه
چهسـت، امـا

M شناخته شد
tting يابنـده (

% بيماران9-85 
پيشـرونده ثانو 

pro:( در باًيتقر
سال بعد از شر
 بـا پيشـرفت

) essive MS-
بيمـاران پي  از 

 بدون عود مش
ــن الگــوي كل

apsingنــده (
ران از شروع بي
 و يك يا دو د

ين فرمگردد. ا ي
6.(  

ــترده ــاي گس
روند بيماري، ع
ي مانــده اســت

ــأثيرــر فاكتو ت
ديگر عوام رخي

ي را در افـراد اف
EBVن مثال

 همكاران

  
لتيپــل اســا م

در آن ست كه
سيستم هاي ون

شود مييب آن 
يگنال عصـبي

معضلاني  ضعف
ميليون نفر بيم 

. ش)3(ده است
ــر  4/3 0در ه

ين بيماري معم
سال رخ 40تا 

اگر .)5(ن است 
ـف متفـاوت اس

MSي بيماري 
بهبـود-كننده
MSً90): تقريبا
 -2دهنـد.   ـي 

ogressive M
س 10در عرض 

شوند كـه  مي
  ت.

ــه   ــرونده اولي
دسـتهدر اين 
ماريشروع بي

ــ1 % بيمــاران اي
 

عودكنن-ــرونده
Mاين بيمار :(

تواني را دارند
مشاهده مي ها

( دهند شان مي
ــلاشــود   ــ ت ه
دخيل در ر اي

شــناخته بــاقي
ــ ـايي ــي ب مبن

و برويروسي  ي
لاي به بيماري

به عنوان. )7( 

و ييبهارلونيحس

مقدمه
بيمــاري
خودايمن ا

نورواطراف 
باعث تخري
هدايت سـي

و ضناتواني 
2بيش از 

گزارش شد
ــروز آن  4ب

اي .)4(است
ت 20سني 

برابر مردان
افراد مختلـ
مختلف برا

عود ك-1
- RRMS
را نشان مـ

MS-SPMS
RRMSد ،

فرم تبديل
است  همراه

ــ -3 پيش
PPMSد :(

ناتواني از ش
ــاً 10  تقريب

 دهند. مي
پيشــ -4

MS-PRMS
تدريجي نا

ه آننيز در 
بيماران نش

ــا وجـ  ب
ها مكانيسم

هنــوز نــا ش
ــوري ــ تئ ه
هاي عفونت

ريسك ابتلا
وجود دارد
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 سيسكلروز

 Bي ها ول
ــال و  طحـ
اشـيه اي  

ي هـا  ـلول 
CD19+ C

خـورد بـا   
كمـك   ي 
. دهنــد ــي

ــه   ــال ب ع
فتــه و بــا 
ثانويـه بـا      

Cognat (
 هــاي نش

Somatic ،
  (class 

. دهــد ـي
ــه و بــه     
CD19+ C

ي خــاطره 
 تمايز مي 

ي ها سلول
در مغــز ي 

طح آنتـي   
-31(.  

د بيماري 
 هـاي  ژن ي

T C  وT 
و  IIو  Iس 

ايتوكاين: 
وكين هـا       
ــخ ســاير  
كننـد. بـر    
د دوگانـه    
يـن مهـم    
 باشـد. از   

IL-6، IL-

ف دخيـل  
يي توسط 

//rjms.iumhttp: 

اس پليمالت يماريب ز

سلو اد شده به
CD24+C در طح

حا Bي ها سلول
سـل. شوند ميل 

CD20+ CD24
س از اولين برخ

هـاي مولكـول ن   
مــرا افــزايش  

ــا ــاي فعه ي ه
وتــاه تمــايز ياف
ـاي لنفـاوي ث

te reactionش (  
واكــنــله اي از 

c hypermu
ــلاس يض كـ

مــفعــال رخ  
ه تكثيــر يافتـ
CD20- CD24

يهــا ســلولــا 
CD19+ CD(

س ژن آنتيمان 
 عمــر طــولاني
ئول حفظ سـط

-27( باشند مي
در پيشبرد روند

آنتيادي عليه 
+CD4ي هـا  ول 

 MHC كلاس
ــد ســا3  ) تولي

ـد انـواع سـيتو
ــوع پاســ ن و ن
ب را كنتـرل ك
ـوعي عملكـرد
ي گيرند كـه اي

مـي ها آني از 
IL-4 ،6ن بـه   

 )32-34(. 
مختلف ژن آنتي

 جهت شناساي

             ms.ac.ir

پاتوژنزدر ها آن ش

ي انتقالي ياها 
CD21+B220+

س لنفاوي و يا 
CD1dh تبديل

 4intبا فنوتيپ  
CD38int Ig پس

 و ميـزان بيـان
 CD86 خــود

ــن   ــلولاي ه س
يي بــا عمــر كو
زاياي انـدام هـ
اصـي واكـنش
كــز زايــا، سلســ

ــامل  utationــ
Affin ــوي و تعـ
Bي هــا ـلول

ذكور در ادامــه
 -4عمر طولاني (

CD38hi و يــ (
D20- CD24hi C
اي مجدد با هم

ي بــاهــا ســل
كه مسئ شوند ي

ميمدت طولاني 
B از سه مسيرد

) توليد آنتي با
سـلوبه  ژن نتي

به واسطه بيان
در موضــع. ــا

چنـين بـا توليـ
فعــال شــد ،ح

ر فرايند التهاب
ي دانشمندان نـ

 B در نظر مي
وكاين توليدي
ين ها مي تـوان

TG اشاره كرد
آگون چندين 
 عنوان كانديدا

          

نقش و يميتنظ B ي

سلولسپس  .
+) Matureغ (

كول هاي غدد
+hiCD23وتيپ

(native)تدي
gD+ IgM+ CD

فعال شده ژن
و CD80كــي

ــي از  س برخ
مابلاســت هــاي

به مراكز زجرت
اختصا Tي ها ل

. در مراكدهنــد
ولوژيــــك شـ
nity matura

switch  ســدر
ي مــذهــا لو
ي با عمها سلما

CD27+ CD1
CD38low CD
. در برخورد ها
طره بــه پلاسما

ميخوان تبديل 
 سرمي براي م

B هاي فوسيت
)1نقش دارند: 

آن) عرضه 2ي.
C اختصاصي به

ــ آنل شــدن  ه
همچ Bي هـا  ل

ارتشــاح تواننــد
ي درگير دها ل

اس برخين اس
هاي لنفوسيت

ته به نوع سايتو
ه اين سايتوكاي

IFN-γ  وGF-β
 مطالعات گوناگ

به MSماري 
٨٤  
  14  

يهاسلول           

 ـاي
. نـد
جي
21( .

سـاير
 هـا  ن

روند
ـواع
ونـد
لاف
 شـود
لازم
يـن
جـاد

B  در
سـي

در  .
ردي
ي از
ـطه
طبع،
ـروز
كنـد
شـتر

B  در

ي در
. بـد
Hem 
نـد.
CD

 ژن ي
رنـد.
 بـه
CD
مــي

يابند.
ــالغ بـ
فوليك
با فنو

B مبت
D27-

ژ آنتي
تحريك

ــپس س
پلاسم
مهاجر
سلول
د مــي

ايمونو
ation
hing)
ســلو
پلاسم
138+

)D27+

يابند.
خــاط
استخ
بادي

لنف 
MS ن

خودي
CD8+

ــال فع
سلول
ت مــي
سلول
همين
براي
وابست
جمله

10 ،γ
در

در بيم

400، خرداد3ماره

                     

هـ لنفوسيت يژه
كنن مـي  نخـاع

ن جسـم خـار
1( شـوند  مـي 

و فراخـواني سـ
آنمترشـحه از

. در ادامه ر)22
 و بـا توليـد انـ

مخرب رو هاي
رفتن غـلا ز بين

ش مـي محـل   ن
. لا)23(  اسـت

ر آن بود كـه ا
ايج T هـاي  يت

B هـاي  سـيت
قـش اساسبـر ن  

)24(ـت آمـد
قـايص عملكـر

. بخشـيباشـند
ايمنـي بواسـ س

و بـالط پـذيرد 
ه لازم بـراي بـ

ك مـي ا فـراهم
با جزئيات بيش

  ها آن ي
Bي ها سلول

ر دوره جنينـي
يا مـي ن ادامه

) matopoietic
غ تمايز مي يابن
19+ CD20+ C

ــايي ــيناس آنت
وان حضـور دار
ون و مهاجرت

Transi (19+ 
CD20 تمــايز م

شم،28دوره  ي

                     

وي بهي ايمني ا
ت عصبي مغز و

نـوانن را بـه ع  
به تخريـب آن
و ـروع التهـاب

محلول م هاي 
2( گردد ميي

ژها فعال شده
پروتئين انواع

از. در نهايت د
در آن هايي لاك

بيمـاري خيص
 بيشتر تصور بر

لنفوسـي اسطه
لنفو ت حضـور

مهمي مبنـي ب
د بيماري بدسـ
كي از وجـود نق

ب مـي تنظيمـي
حفـظ تـولرانس

مـيمي انجام
، زمينـههـا  لول

سـكلروزيس را
ها سلولش اين

هاي زيرگروه، 
سرتبط با نقش

ر همه افراد در
در مغز استخوا
ادي خونسـاز

نابالغ Bي ها ول
 CD24hiوتيپ

C، ــپتور شن رس
 در مغز استخو
 از ورود به خو

tional Bلي (
0+ CD24hi C

م پزشكي رازي

                      

ها سلولشده و 
به داخل بافت 

ماده ميلـين ها
كرده و منجر به
يلين باعث شـ

مولكول توليد 
م عصبي مركزي
ماري، ماكروفاژ

التهابي و هاي
كنند ميتشديد 

پلاجر به ايجاد 
در تشخمهم  م

ت در گذشته ب
هابي فقط با وا
ا پس از اثبـات
ان، شواهدي م

در روند B هاي
 مطالعاتي حاكي

 B با فعاليت ت
همئوستاز و ح

ي تنظيمها لول
سـلوكردي اين 

نند مالتيپـل اس
 در ادامه نقش

  .شود 

،Bي ها سلول
باليني مرت ي
M 

در B يها سلول
شده و سپس د
ند، سلول بنيـا

sسلوبه  ) ابتدا
 B نابالغ با فنو

CD38hi Igµ
 بيان نكرده و

بعد ها سلولز 
ي انتقـالهـا  ول

CD38hi IgM

 

علوممجله

                

) ششود مي
T CD4+

ه سلولاين 
شناسايي ك
حمله به مي

و ها سلول
در سيستم
پاتوژنز بيم
ه سايتوكين
التهاب را ت
ميلين منج

علائمكه از 
به ذكر است
بيماري الته

اما شود مي
مننژ بيمار
ه لنفوسيت
اين ميان،

يها سلول
مسئوليت
سلوفعاليت 

نقص عملك
بيماري مان

)25، 26(.
ميتشريح 

  
ستكامل 
هاي يافته
MSبيماري 
ستكامل 

كبد آغاز ش
در اين روند
stem cell

يها سلول
+ CD27-

)BCR( را
اين گروه ا

سلوكبد به 
M+ CD27-
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1400داد  

در  Bيت    

در  B هاي
 بر وجـود  
ساس اين 
نهفتـه در  

و فـراهم   
وكسـيك     
ــاي     ون ه
ول هـاي   
يمنـي در  

 DNAـر     
ل حمايت 
 در برابــر 

 EBV اي
بـا   B هاي

را در پـي      
T   كه در

ن، ل شـد   
 ،B هــاي ت

يتوييد از  
 شـده بـا     
مقابلـه بـا    
قـاطع بـا       
ي خواهند 

 MS  بـــه
CD19+C 

 دهنـد  ـي 
 بـه طـور       
شد ولي از 
ف متفاوت 
خاطره بالغ 

هســـتند  
ــپ   نوتيــ
ور نرمـال  
ي لنفـاوي   

. )48(ست 
توان  ه مي

، خر3، شماره 28

 هـاي لنفوسـي
(.  

ه لنفوسيتك 
ظريه اي مبني

E  اس. )43(شد
د يك عفونت نه

هـا  آنو بلـوغ    
يمنـي سايتوتو
ــو ــده كل ل نش

   EBV فوليكـو
ح واكنش ايسط

 توجـه در تيتـ
 از جمله دلايل
يســتم ايمنــي

ها ژن آنتيبين 
ه لنفوسيتي از 

مـر طـولاني ر
+CD8ي ها ول

پـس از فعـالد    
لنفوســيتبــر 

يك پلاسماسـا
صـلي عفـوني

بـه م MS بـه    
ـه واكـنش متق

به بافت عصبي 

فـــراد مبـــتلا
-CD27ر هـاي   

مــي تشـكيل   
ف افـراد سـالم

مي باش Bلول 
بيماران مختلف

خا B هاي سيت
CD19+CD27
ــا فن ــا بــ  هــ

CD كه به طو
ر) در بافتهـاي
 تاييد شده اس

CN ديده شده

8دوره  كي رازي

كيل فوليكـول
)42-40(ستند 

ل هاي اكتوپيك
M منجر به نظ

EBV ويروسي
 EBV با ايجاد

اعـث تكثيـر و
بـراي پاسـخ ا

ــرل ــترش كنت
فوني شـده بـا
گيرند. تغيير س
فـزايش قابـل

 CSF بيماران
 در تنظــيم سي

. شباهت ب)44
كلون هايي ،ن

تي بـادي و عم
سلو. از طرفي 

ي نقـش دارنـد
كســيك در براب

ي دندرتيها ول
و در مكان اص د

ز افـراد مبـتلا
 كـه در نتيجـ
 سبب آسيب

د ســـالم، در اف
بتدي با مـاركر
ر خون محيطـ
بـتلا بـرخلاف

درصد سل 5ي 
در ميان بي ها ل

لنفوسها شامل
7+CD38-CD1
ــت تروبلاســ

19+CD38hiCD
(ژرمينال سنتر

 CSF بيماران
Sيي كه در ها

  

له علوم پزشك

و تشك Bي ها ل
هاي هدف هس
ناسايي فوليكول

MSان مبتلا به 
 زمينه عفونت
ه آن است كه

با B هـاي  سيت
ن زمينه لازم ب

ــود ــا گسـش . ب
عف B هاي سيت

طه شكل مي گ
EBV و عدم ا

س در خون و
ريــه اخــتلال

( باشند ميس
ميلين هاي ژن ي

ي توليد اتـوآنت
)45(د داشت 

ي ضد ويروسـي
گنال هــاي توك

سلوو  ها سلما
دهند مي نشان 

E يعني در مغز
ت مي پـردازد

خودي هاي ژن
46(.  

ماننـــد افـــراد
مب B هاي سيت

يت غالب را در
 .CSF بافراد م

الي 4سط حاوي 
سلولتعداد اين 

ريت اين سلوله
-138فنوتيـــپ 

ــود سنت . وجــ
D77+ki67+Bc
 در مراكز زايا (

، درشوند ميد
سلولله ديگر 

٨٥ 
مجله                   
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