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  سردبيرسخن 
و بــه يــاري  اشدرگــاه كبريــاييكه توانستيم با اســتعانت از را سپاس خداي عزوجل 
هــاي از نشريه زيست فنــاوري مــدرس را بــا وجــود ســختيه دوستان مخلص، اين شمار

  رسانيم. برو به چاپ پيش
 .ددار بخــش علــوم پايــه رونــق ويــژههاي خارج از كشــور دانشگاه و در محافل علمي

در مراكز صنعتي جهت بهبود كيفيت كالاها و رســيدن بــه اهــداف تعريــف  اي كهگونههب
لذا با توجه به اينكه نشريه حاضر از ابتدا  .استضروري حضور متخصصان علوم پايه شده 

سياسي، تجاري و اقتصادي مرتبط  علم زيست فناوري و حواشي دادن بهبا هدف پوشش 
آتــي بــه  هايهبا آن شروع به كار كرده است، برآن شديم تا با توكــل بــر خــدا در شــمار

اخبــار و نيــز لي همچون وضعيت بازار محصولات زيست فناوري در ايــران و جهــان ئمسا
ايــن  مد دراعلمي و توليدي زيست فناوري در ايران بيشتر بپردازيم و با افراد موفق و كار

  زمينه مصاحبه كنيم.
، شــاهد توســعه افزون علم زيست فناوري در جهــاناميد داريم با توجه به ارتقاي روز

هاي مختلف سلامت، دارويي، هاي صنعتي و تجاري اين علم در زمينهچه بيشتر حوزههر
هاي زيستي و محيط زيست در كشور عزيزمان باشيم و در ايــن مســير كشاورزي،سوخت

و ژنــوميكس  ،ژيشناسي مولكولي، نــانوتكنولوچون مهندسي ژنتيك، زيستاز علومي هم
  بهره گيريم.غيره 

ن اعــم از اعضــاي آوران و محققام از شما پيشكسوتان و نوپايگان، نويدر پايان مفتخر
م در راســتاي يــو از شما عزيزان استدعا دار نماييمهيئت علمي و غيرهيئت علمي تشكر 

تــا ، نماييداهداف مذكور و در جهت ارتقاي علمي نشريه موجود بيش از پيش ما را ياري 
  به انجام برسانيم.رسالت خود را تر از گذشته بتوانيم توانمند

  توفيقال اللهو من ا  
  فاطمه جهان پيما  

 (پنج)



 

   

  فصلنامه زيست فناوري پزشكي
 ١٣٩٥، تابستان ٤دوم، شماره سال 

  
  
  
  

  Innate Lymphocyte Cellsمروري بر 
  

  ٢عبدالهي الهام، ١توسليان فتانه
  

  چكيده:
بــا گنجينــه  هســتند كــهاز اجزاي سيستم ايمني اكتسابي  T,Bهاي لنفوسيت بيشتر

شــوند. هاي گونــاگون شــناخته ميژنها (اختصاصيت) براي آنتيبسيار متنوعي از ويژگي
كــه كننــد بيان ميژني را هاي آنتيها گيرندهاگرچه جمعيت كوچك خاصي از لنفوسيت

ها ايــن گيرنــده امــا ،اشاره شده هســتند T,Bهاي به لحاظ ساختاري مشابه با لنفوسيت
ــوع  ــدكيتن ــن ويژگي ان ــد. اي ــادارن ــلول در ه ــاختارهاي  T,B هايس ــت س ــن اس ممك

  هاي ميكروبي بسيار متفاوت و  شايع را شناسايي كنند. ، از گونهايهشوندبيان
كشــنده طبيعــي  T اند از: ســلولژني محدود عبارتآنتي هايبا گيرنده T هايسلول
كه  BهايTCRتليايي داراي درون اپي هايسلولو Tɣδ هايسلول، (iNKT)غيرمتغير 

 شــوند وميهاي محــدود ترشــح هايي با ويژگيباديكه از آنتي Bهاي سلولي زيرگروهاز 
 Tavasolian.15600@gmail.com  ايمونولوژي، دانشكده علوم پزشكي، دانشگاه تربيت مدرس، تهران، ايران گروه -١ 

  Ea6112@gmail.com  .دانشگاه علوم پزشكي مشهد، مشهد، ايرانايمونولوژي، دانشكده علوم پزشكي،  گروه -٢
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باشــند. مي (Marginal zone)اي ناحيــه حاشــيه B هايســلولو  B-1 هايســلولشامل 
 دارند، اماعملكردهاي مشابهي همانند همتايان بسيار متنوع خود  T,B هايسلولاگرچه 

دهــد كــه ها قرار ميها را در دسته خاصي از لنفوسيتاين سلول آنهاهاي ماهيت ويژگي
  تسابي.ايمني اك هايسلولايمني ذاتي است تا  هايسلولبيشتر شبيه به 

  لنفوئيدي ذاتي هایسلول
 هاايــن ســلولشوند كه زيرگروه تقسيم مي سهبه  (ILCs)لنفوئيدي ذاتي  هايسلول

زاي در دفــاع ميزبــان عليــه عوامــل بيمــاري كــه كنندهاي متفاوتي توليد ميسايتوكاين
. )١(شــوندكنند و ممكن است در اختلالات التهابي متفاوتي درگيــر گوناگون شركت مي

4TCDهايهاي لنفوســيتها مشابه با زيرگروهاين زيرگروه   يعنــيTH1 ،TH2  وTH17 
IFN هــا،ILCاز  )١(كنند. گروه هاي مشابه را ترشح ميكه سايتوكاينهستند    ترشــح

 )٢(سايتوتوكسيك و غيرسايتوتوكسيك هستند. گــروه  NK هايولسلكنند و شامل مي
4CDكمكي T هايسلولاز  2THمشابه با زيرگروه ILC هايسلول هاي ، سايتوكاينIL-

5 ،IL-9  وIL-13 برداري نسخه عاملكنند و ترشح ميGATA2 كننــد. ايــن را بيــان مي
هــاي كرمــي و انگلــي محافظــت نمــوده و در ايجــاد در برابــر عفونت هاها از موشسلول

-ILيــا  IL-22هاي ها سايتوكاينILCاز  )٣(كنند. گروه هاي آلرژي مشاركت ميبيماري
RORبردارينسخه و عاملو يا هر دو را ترشح  17 t هــاي كــه بــا ويژگيكنند را بيان مي

4CDكمكــي T هايسلولاز  17THهايسلولزيرگروه    از  )٣(باشــد. گــروه ميمشــترك
هــاي خــارج و در دفاع بر عليــه باكتري شودميدر نواحي مخاطي يافت  ILC هايسلول

ــدهاي اپي ــارچگي س ــظ يكپ ــين در حف ــلولي و همچن ــرس ــالي، ش ــد. كت ميتلي كنن
گــروه ســوم از   (LTi) (Lymphoid Tissue-inducer)هاي بــافتي لنفوئيــدي القاءكننده
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ILC ها هستند كه علاوه بر ترشحIL-17  وIL-22 لنفوتاكسين ،α  غشايي را بيان نمــوده

هاي هايي كــه بــراي تكامــل طبيعــي انــدامكنند يعني ســايتوكاينترشح مي TNFو نيز 
  .)٢(لنفاوي مورد نياز هستند

  ژني آنتي با تنوع محدود شده گيرنده T,Bهاي لنفوسيت
  ايحاشيه ناحيه B هايسلول و B-1 هايسلول

هستند كــه بــا تنــوع محــدود  B-1 هايسلول نام به B هايلنفوسيت از زيرگروه كي
 هاســلول ايــن. هستند فرد به منحصر عملكردهاي داراي و كنندمي بيان ژنآنتي گيرنده

 در كــه گيرنــدمي منشــا جنــين كبــد از مشــتق) HSC( خونســاز بنيــادي هايسلول از
 بيــان CD5 مولكــول ،موشــي B-1 هايسلول ربيشت. اندشده شناخته خوبي به جوندگان

 جمعيـــت عنــوان بــه B-1 هــايســـلول از بســياري بزرگســالان، در. )٣( كننــدمي
. شــوندمي يافــت مخــاطي هــايمكان و صــفاق در) self-renewing( خودتجديدشــونده

 بــالغ زون، مارژينــال و فوليكــولار B هــايســلول از زودتر تكامل طي در B-1 هايسلول
 بــه نســبت همچنين و كنندمي بيان را V هايژن از محدودي نسبتاً گنجينه و شوندمي

 در TdT آنكه دليل به( دهندمي نشان خود از كمتري اتصالي تنوع معمولي B هايسلول
 IgM بــاديآنتي خــود بــه خود طور به ،B-1 هايسلول. )٤( )شودنمي بيان جنيني كبد

 ليپيــدهاي همچنــين و ليپيــدها و ميكروبــي ساكاريدهايپلي با اغلب كه كنندمي ترشح
 گاهي. دهندمي واكنش شوند،مي توليد ليپيدها پراكسيداسيون اثر در كه ايشده اكسيد
 ناميــده) Natural antibodies( طبيعــي هــايبــاديآنتي نــام بــه هاباديآنتي اين اوقات

 فلــور كــه است ممكن البته و دارند وجود افراد در آشكار سازيايمن بدون زيرا شوند،مي
 كنــدمي تحريــك را هــاباديآنتي ايــن توليد كه باشد هاييژنآنتي منبع روده، ميكروبي
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 هــايبافــت در هاميكروب عليه بر هاييباديآنتي سريع توليد سبب B-1 هايسلول. )٥(
 هايســلول از نيمــي از بيشــتر مخــاطي، هــايجايگاه در. شــوندمي صــفاق مثــل ويــژه
. باشــند شــده مشــتق B-1 هايســلول از اســت ممكن لاميناپروپريا در IgA كنندهترشح
 گيرنده هايگنجينه آنها دوي هر كه هستند يهايسلول شبيه نظر اين از B-1 هايسلول
 حــد در شــايع هــايژنآنتي به آنها دوي هر كه شودمي گفته و دارند محدودي ژنيآنتي

  .)٦( دهندمي پاسخ خارجي محيط با تيالاپي فاصل
 ،مــاركر CD5 امــا اند،شــده شناســايي B-1 (B-1 like( شــبه هايسلول هاانسان در

 B هايســلول روي بــر CD5 كــه علــت ايــن بــه شودنمي محسوب هاسلول اين شاخص
 يافــت نيــز شــده فعــال B هــايســلول هــايجمعيت از برخي در) transitional( انتقالي

 گرفتــه قرار طحال ايحاشيه سينوس ناحيه مجاورت در عمدتاً ايحاشيه ناحيه. شودمي
 هــايژنآنتي بــه دهيپاســخ توانــايي -٢ ،تنــوع محــدوديت لحــاظ -١ لحــاظ: از و است
  .)٧( ددار شباهت B-1 هايسلول به طبيعي هايباديآنتي توليد -٣ و ساكاريديپلي

 و IgM و دارنــد وجــود مــوش در هــم و انســان در هم ايحاشيه ناحيه B هايسلول
 طحــال در فقــط ايحاشيه ناحيه B هايسلول ،موش در. كنندمي بيان را گيرنده كمك
. شــوندمي يافــت لنفي هايگره در هم و طحال در هم انسان در كه حالي در دارند وجود
 دهنــدمي پاسخ سرعت به خون در موجود هايميكروب به ايحاشيه ناحيه B هايسلول

 ايــن اگرچــه. يابنــدمي تمــايز ،IgM كننــده ترشــح و كوتــاه عمر با هايپلاسماسل به و
 عوامــل برابــر در T ســلول بــه غيروابســته همــورال ايمني هايپاسخ در معمولاً هاسلول

 هاســلول ايــن كــه رســدمي نظــر به چنين اما كنند،مي شركت خون گردش زايبيماري
  .)٩, ٨( دارند نيز را T سلول به وابسته ايمني هايپاسخ برخي گريواسطه توانايي
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   Tɣδ هايلنفوسيت
 مشــترك ســازپيش يــك با جداگانه سلولي هايرده ،Tɣδ  كنندهبيان هايتيموسيت

 ɣδ هــايلوكوس در TCR ژن هــايبازآرايي نخستين جنيني، هايتيموسيت در. هستند
 هايگيرنــده ژنــي هايبازآرايي با مشابه الگويي با ɣδ  هايلوكوس نوتركيبي. دهدمي رخ

 نســبت هــا،بازآرايي ترتيب كه رسدمي نظر به وجود، اين با شود؛انجام مي ديگر ژنيآنتي
 ممكن منفي دوگانه T سلول تكامل در. )١٠( دارد كمتري محدوديت هالوكوس ديگر به

 مــؤثر بــازآرايي بــه موفــق ســلولي اگــر. دهــد رخ ابتدا در ɣδي هالوكوس بازآرايي است
 T سلولي رده در شود، TCR β ژن مؤثر بازآرايي از پيش TCR δ و TCR γ هايلوكوس

γδ هايسلول از درصد ١٠ حدود در اتفاق اين. شودمي گزينش T حال در منفي دوگانه 
بــازآرايي  را TCR β ژن ،آغــاز در ،هاسلول مابقي از درصد ٩٠ حدود. دهدمي رخ تكامل

 رده به تكامل براي را هاسلول اين Pre-TCR رساني پيام وضعيت، اين در. كنندمؤثر مي
 شــود بــازآرايي TCR α كــه هنگــامي TCR δ نهــايي حــذف و كنــدمي گــزينش سلولي

 رده بــه برگشــت غيرقابل تعهد به منجر) گيرد قرار TCR α لوكوس در TCR δ لوكوس(
  .)١١(شودمي αβ سلولي
هــم  αβ ســلول يگنجينــه تنــوع از حتــي ɣδ سلول يگنجينه تنوع ،نظري لحاظ از
 نونــامر -هپتــامر شناســايي هايتوالي كه است دليل اين به آن از بخشي كه است بيشتر
 ميــزان متنــاقض، طــوربــه حــال، هــر به. شوندمي D-D اتصالات سبب D قطعات مجاور
 تعداداز  تنها ناشناخته، دلايل به زيرا ؛است محدود شده بيان  ɣδ هايTCR تنوع واقعي
 محــدود تنوع اين. دشومي استفاده بالغ هايسلول در موجود J و V، D قطعات از اندكي
 اســت متناســب مفهوم اين با و است B هايلنفوسيت B-1 گروهِ زير محدود تنوع يادآور
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 شــايع هايميكروب از محدودي تعداد عليه دفاعي خط نخستين عنوان به هايسلول كه
  .)١٢( كنندمي عمل تليالاپي سدهاي در

 ɣδ T و NKT هايسلول مشخصه هاي مشترك
 كننــدمي شناسايي را زيادي متنوع هايژنآنتي ،NKT هايسلول و ɣδ هايسلول •

 Iكــلاس MHC هايمولكول توسط و نيستند پپتيدي ها،ژنآنتي اين از بسياري كه
  .)١٣(شوندنمي عرضه هاAPC برروي موجود II و
 و دارنــد محــدودي تنــوع ، NKT و ɣδ  هايسلول از بسياري ژنيآنتي هايگيرنده •

 از كــوچكي گــروه شناســايي بــراي تواننــدمي ســلول نــوع دو هــر كــه شــده گفته
 كــه باورنــد ايــن بــر برخي ويژگي، اين دليل به. يابند تكامل ميكروبي هايژنآنتي

  .)١٤(دارند قرار ذاتي و اكتسابي ايمني بين ، T هايسلول
 ايروده -معدي مجراي مانند تليالاپي هايبافت در ، NKT و ɣδ  سلول نوع دو هر •

  .شوندمي يافت وفور به
 باشدمي زير موارد شامل آنها مشترك عملكردهاي :  
 هايپاســخ هآنكــ از پــيش يلتليــااپي ســطوح هايميكروب با برخورد در اوليه دفاع •

  .شوند ايجاد اكتسابي ايمني
 قــرار DNA آســيب مــورد كــه يهايسلول مثل استرس تحت هايسلول بر نظارت •

   هاسلول اين بردن بين از و اندشده آلوده يا اندگرفته
 قــرار تــأثيرتحت را بعــدي اكتســابي ايمنــي هايپاســخ كــه هاييســايتوكاين توليد •

  . )١٥(دهندمي
. كننــدمي بيــان را ɣδ  گيرنــده درم،اپــي داخل T هايسلول بيشتر موش، پوست در

 ١٠ حدود در فقط و باشدنمي اندازه اين به انسان، در معادل سلولي هايجمعيت فراواني
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ــالاپي داخــل T هايســلول ازدرصــد  ــده انســان، روده تلي ــان را ɣδ گيرن ــدمي بي . كنن

 هــاي TCR تليــال،اپي ɣδ  هايســلول بــه نســبت لنفــاوي هايانــدام در ɣδ هايسلول
  . )١٦(كنندمي بيان را تريمتنوع

 بــه و نيســتند MHC به متصل پپتيدي هايژنآنتي شناسايي به قادر ɣδ هايسلول
MHC سلول هايكلون از برخي. باشندنمي محدود ɣδ  فســفريله، كوچــك هايمولكول 
 وجــود هــاميكروب ديگــر و هامايكوباكتري در عمدتاً كه را ليپيدهايي يا و هاآمين آلكيل
-Non( »غيركلاســيك« I كــلاس MHC شــبه هــايمولكول توســط تواننــدمي كه دارند

classical (هايسلول ساير. كنندمي شناسايي ،شوند عرضه ɣδ ، و پروتئيني هايژنآنتي 
 ،ندارنــد نيــاز APC از خاصــي نــوع يــا پــردازش به شدن عرضه براي كه را غيرپروتئيني

ــي شــوك هــايپروتئين توســط ɣδ هايســلول از بســياري. كننــدمي شناســايي  حرارت
)HeatShock Proteins) (HSP (بــراي قبــول مورد فرضيه يك. شوندمي فعال ميكروبي 

 كهرا  هاييژنآنتي توانندمي ɣδ هايسلول كه است اين،  ɣδ هايسلول بودن اختصاصي
 كننــد شناسايي ،كنندمي برخورد خارج محيط و ميزبان بين تليالياپي مرزهاي با مكرراً

)١٧(.  
 به آلوده هايسلول كشتن و هاسايتوكاين ترشح مانند بيولوژيك هايفعاليت از برخي

 در هاســلول ايــن فعاليــت بــارهدر انــدكي اطلاعات اما شودمي داده نسبت ɣδ هايسلول
 و فراخواني از پيش ،T هايسلول از زيرگروه اين كه است اين بر فرض. باشدمي دسترس

 هاميكروب عليه ايمني هايپاسخ آغاز باعث ژن،آنتي اختصاصي T هايسلول شدن فعال
  .)١٨( شوندمي تليوماپي در
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  ژن در مندهدف اختلال طريق از كه ɣδ هايسلول فاقد شده ژن حذف هايموش اما
ɣ يا δ  از TCR، و دارنــد اندكي ايمني نقص يا ندارند ايمني نقص هيچ يا اند،شده ايجاد 

 در سلولي داخل هايباكتري از برخي با عفونت ابتلا استعداد در كمي نسبتاً افزايش تنها
 IL-17 است، پوست التهابي بيماري كه سوريازيس در كه است جالب. شودمي ديده آنها

 اولــين كــه رســدمي نظــر بــه موشــي مــدل در و كنــدمي ايفــا مهمي زاييبيماري نقش
 مســائل از برخــي هنوز. باشند ɣδ هايسلول ضايعات، در IL-17 كننده توليد هايسلول

 ديــدهنيــز  التهــابي هــايبيماري ســاير در وضــعيت ايــن آيــا هاينك: است نشده مشخص
 در هاســلول حــد چــه تــا كهاين يا و كنندمي شناسايي هايسلول را چيزي چه شود،مي

  .)١٩(هستند  دخيل هابيماري گسترش
    NKT هايسلول

 NK هايســلول روي بــر كه كنندمي بيان را ماركرهايي ،T هايسلول از تعداد كمي
 شده بيان هايزنجيره. شوندمي ناميده NKT هايسلول ها،سلول اين شوند؛مي يافت نيز

 ايــن انســان در. هســتند محــدود تنــوع داراي ، NKT هايســلول از زيرگروهــي توســط
 اتصالي تنوع بدون ،  شده بازآرايي ژني قطعه توسط شده كد V ناحيه وسيله به هاسلول

)Junctional diversity (زنجيــره، ســه از يكــي بــه متصــل انــدك، اتصــالي تنوع با يا و 
 NKT هايســلول عنوان تحت هاسلول اين محدود، تنوع اين دليل به. شوندمي مشخص
 NKT هايســلول ســاير. )٢٠(شوندمي شناخته نيز) iNKT) (Invariant NKT( نامتغير
 ،NKT ســلول هــايTCR تمــام. باشــندمي متنــوع يژنــآنتي هايگيرنده داراي موجود،

 را CD1 هــايمولكول نــام بــه ،I كــلاس MHC شــبه هــايمولكول به متصل ليپيدهاي
 ژنآنتــي بــراي اختصاصــي T هايســلول ســاير و NKT هايســلول. كننــدمي شناسايي
 IFNɣ  و IL-4 ماننــد هاييسايتوكاين توليد به قادر شدن، فعال از بعد بلافاصله ليپيدي،
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 توليــد بــراي ايحاشــيه ناحيــه B هايســلول بــه تواننــدمي هاســلول ايــن كه باشندمي

  .)٢١(كنند كمك ليپيدي هايژنآنتي عليه باديآنتي
 زابيمــاري عوامــل از بعضي عليه حفاظتي ذاتي ايمني هايپاسخ در NKT هايسلول

 مشــاركت) باشــندمي ليپيــد از غنــي سلولي هايديواره داراي كه( هامايكوباكتري مانند
 از عمــدتاً را اكتسابي ايمني هايپاسخ نامتغير NKT هايسلولكنند كه ممكن است مي

 ايمنــي در هــاســلول ايــن نقــش حــال، ايــن بــا. كنند تنظيم هاسايتوكاين ترشح طريق
 .)٢٢(است نامشخص انسان هايبيماري يا حفاظتي
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 ١٣٩٥، تابستان ٤دوم، شماره سال 

  
  
  
  

  سازي كشت سه بعديبيوراكتورها و بهينه
 پايه داربست هاي مهندسي بافت (بخش سوم) بر 

  
  ١السادات هاشمي زهرا

  
هــاي مهندســي بافــت هاي داربستدر شماره قبل درباره كاربردها، مزايا و محدوديت

ســازي كشــت ســه بعــدي برپايــه كرديم. در اين شماره به بيوراكتورهــا و بهينــهصحبت 
  پردازيم.هاي مهندسي بافت ميداربست

  بعديها در كشت سهبيوراكتور
هــا مطــرح باشــد فرمــانتور و بيوراكتور نياز از يك محصول زياديزماني كه به حجم 

 نيــاز كيلوگرم از محصول خــالصبادي به چند ويژه آنتيشوند. در توليد پروتئين و بهمي
) بــراي Air-lift Bioreactorهــاي دو هــزار ليتــري (فرمانتور كــاربــراي اين اســت كــه

ها در حدود ) كه بذر اوليه براي اين فرمانتور١هاي تجاري تهيه شده است (شكل شركت
 كــه كيلوگرم است. بايــد گفــت ٤روزه  ١٥ يك دورهيك كيلوگرم و محصول نهايي طي 

  .دانشگاه علوم پزشكي تهران -دكتراي بيوتكنولوژي پزشكي -١ 
 z.hashemi87@gmail.com, z-hashemi@razi.tums.ac.ir  
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از ميزبــان حيــواني  in vivoبــادي در روش دست آوردن محصــولي ماننــد آنتــيبهبراي 
راه  كهل اخلاقي در اين بخش مطرح است ترتيب مسائكه بدينشود (موش) استفاده مي

است. در اين حالت ها باز كرده بعدي در بيوراكتوررا به سمت استفاده بيشتر از كشت سه
اري از حيــوان و صــرف هزينــه انســاني نيســت و نگهــد بــهل اخلاقي، جدا از حذف مسائ

آيد و هزينــه دست ميطور خالص بهبه (Down Stream)محصول در مرحله پايين دست 
ورزي هاي زيستي نوع سلول دستشود. در راكتوراين مراحل در بخش صنعت حذف مي

  شده مهم است. 
  

  
 .)١( Air lift Bioreactor  كلي از شماي. ١ شكل
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ها در حالــت اگر سلول معلق باشد شــرايط كشــت آن ســاده اســت و همــواره ســلول
طور الكترونيكــي در هــر لحظــه بعدي هستند. سيستم تغذيــه و اكســيژن رســاني بــهسه

طوري تثبيت شوند بــه يك سطحچسبنده بايد روي  هايسلولشود. بررسي و كنترل مي
و باعث افزايش نســبت  دهدكه اين سطح اثر مكانيكي چرخش مواد در راكتور را كاهش 

ي ســلولزي متخلخــل و حــالتي از هاصــورت ديســكشود. اين ســطوح بهسطح به حجم 
ها در كنند و ســلولعنوان حامل عمل ميها بههاي قابل تجزيه است. اين ديسكداربست

ها نيــز در محــيط راكتــور بــه افتند. با گردش مواد در اطراف، اين ديســكبه دام مي آنها
و كننــد ميبهتــر گــردش  آنهــاد و بدين طريق مواد غذايي در اطــراف نآيچرخش در مي

هــاي شود. حالــت ديگــر اســتفاده از فيبربعدي برقرار ميسيستم گردش سه ترتيببدين
شــوند. چنــد عــدد از ايــن ها كشــت داده ميها در داخل آنبلند سلولزي است كه سلول

كنــد. در ايجــاد مي (Hollow Fiber)و يك هولــوفيبر  گيردميها در كنار هم قرار فيبر
مت ايــن محفظــه فيبــري وارد و از ســمت ديگــر خــارج اين حالت مواد غذايي از يك س

هاي نيمــه تــراوا هــا از غشــاشود. بــراي عــدم ادغــام مــواد توليــدي و زايــد در راكتورمي
(Membrane Base Reactor) ترتيــب كــه در مرحلــه بــالايي كنند؛ بــديناستفاده مي

(Up Stream)  مــواد خــام وارد راكتــور شــده، در مرحلــه ميــاني(Middle Stream) 
آيد. بــراي گــردش دست ميمحصول خالص به ،و در مرحله پايين دست شودميپردازش 

) يــا ٢(شكل  spinner flasksتوان از همزن استفاده كرد مانند مواد در اطراف سلول مي
) از چرخش خود محفظــه اصــلي اســتفاده كــرد. البتــه در ٣(شكل  roller bottlesمانند 

مــواد  ،طوري كه در طول فرآيندباشد به (Static Culture)تواند ثابت ميشرايط راكتور 
ــذايي ــد غ ــب سيســتم به و زاي ــدين ترتي ــتوارد و خــارج نشــود. ب ــته اس ــورت بس   ص

(Batch System) تواند در حالت پويا و ديناميــك يا راكتور مي(Dynamic Culture) 
 .داردراكتور ارتباط  باشد. سيستم پويا با ورود مواد به داخل راكتور و نيز خروج مواد از
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ز  .)٢( spinner flasks . تصويري از٢شكل    .  )٣(roller bottles تصويري ا
  

  هاداربست از استفاده سازيبهينه
 انجــام هــاييتيمار آن سطح روي داربست عملكرد سازيبهينه و كارايي افزايش براي

 خــواص .شــودمي بيشــترها ســلول نفــوذ و تكثيــر امكــان تغييرات اين كمك با .شودمي
 موجــود شــيميايي تركيب از ناشي آن بودن دوستآب يا گريزآب يعني داربست سطحي

 صــورت به سلول چسبندگي قدرت القاي براي است ممكن خواص اين. است داربست در
 داربســت از رشــد عوامــل هاسازير حتي ياها سلول تكثير و مهاجرت براي و نيز انتخابي
 همراه شيميايي تغييرات يا يزيكيف جذب با داربست سطح شدن فعال. )٤(نباشد مناسب

 ليزين، -ال -پلي مانند موادي داربست سطح بهها سلول اتصال افزايش براي گاهي .است
 بــه را) ويتــرونكتين لامينــين، فيبرونكتين،( سلول سطح چسبنده يهاپروتئين و كلاژن
 كشــت بــراي ليــزين -ال -پلــي از. )٦-٥( دنــكنمي متصــل پليمــري مــاتريكس ســطح
و  ســلول كنشبــرهم نمــودن متعادل منظوربه. )٧(شود مي استفاده غضروفي هايسلول
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 فعــال زيستي يهامولكول از داربست روي سلولي لايه داشتن پايدار نگه نيز و تريكسما
 متصــل داربســت ســطح به كوالانسي پيوند با توانمي راها مولكول اين. شودمي استفاده

 كمــك بــا و شناســايي راها مولكول اين خود سطحي يهاگيرنده باها سلول كه اين كرد
 مشــتق يهاتوانند ماكرومولكولميها مولكول اين. كنندمي گيريجاي داربست روي آنها

 كوچــك هايپپتيــد يــا اســيد هيالورونيك هپارين، ژلاتين، كلاژن، مانند طبيعي مواد از
 آســپارتيك -گلايســين -آرژينــين پپتيد تري مانند سلول اتصالي يهاپروتئين از حاصل
  .)٨, ٤(باشند  لاكتوز و گالاكتوز مانند قندي مواد حتي يا اسيد
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  ايمونوسنسورها
  ١پورسيده ثنا سيدي

  مقدمه
را در  (analyte) حضور ماده مورد تجزيه توانداست كه مياي وسيله (sensor) حسگر

گيري كند. حسگر شامل يك سيســتم اندازه يمّنمونه تشخيص داده و آن را به صورت ك
ي هــايــا مولكول هــادهنــده يونجزء اصــلي تشــخيص نام گيرنده يا پذيرندهتشخيص به 

اســت. در  (readout system) و يــك سيســتم قرائــت (transducer)هدف، يــك مبــدل 
ي مختلف روي مبــدل هابا روش است كهحسگرهاي زيستي، پذيرنده يك عنصر زيستي 

شكارســازي آناليــت از ي زيســتي و آهااين عضو زيستي براي برهمكنش .شودميتثبيت 
ي زيستي بين گيرنــده هابالايي برخوردار است (در سيستم (selectivity) پذيريگزينش

  .)و ليگاند مربوط به آن برهمكنش اختصاصي وجود دارد
اهميــت  هــاي باليني تشــخيص دقيــق و حســاس بيوماركرهادر تحقيقات و تشخيص

زيســتي برتــر  فنون، ايمونواسي از هاركرگيري بيوماي مختلف اندازههادارد. از ميان روش
كــاربرد  هاي خون و مايعات بــدن اســت. ايــن تســتهادر نمونه هابراي شناسايي آناليت

در تشــخيص، اي در تشخيص بيماري، ايمني موادغذايي و آناليز محــيط دارنــد. گسترده
مبنــاي  هاي تحليلي كوچك با حساسيت بسيار بالا هستند كه برايمونوسنسورها دستگاه

 دكتراي تخصصي نانوتكنولوژي، دانشگاه رازي كرمانشاه -١ 

  فصلنامه زيست فناوري پزشكي
 ١٣٩٥، بهار ٣سال دوم، شماره 
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بــادي بــه يي از آنتيهابادي با بخشكنند. اگر آنتيآنتي ژن كار مي -باديتخصيش آنتي
  نامند.كار رود، سنسور را ايمونوسنسور ميه عنوان المنت بيولوژيكي در سنسور ب

  كنند.بادي كار ميآنتي /براساس واكنش اختصاصي بين آنتي ژن هاايمونوسنسور
ي سيستم ايمنــي هســتند كــه بــا قــدرت تشــخيص بــالا بــه هاپروتئين هاباديآنتي

  پردازند.ي بيگانه ميهاشناسايي آنتي ژن
 لانت است.ابادي بسيار بالا و از نوع غير كووآنتي /تمايل اتصال و شناسايي آنتي ژن

  بادي استفاده كرد:بخش آنتي ٤توان از مي هادر طراحي ايمونوسنسور
 G/Aيا پروتئين تركيبــي نوتركيــب  Gيا  Aمانند پروتئين  Fcاتصال رسپتور  .١

 ؛روي سطحبر 
ي اتصالي به ساختار. براي مثال اتصال بيوتين بــه بخــش هااتصال ساير بخش .٢

Fc ؛براي اتصال به سطح پوشانده شده با استرپتاويدين 
استقرار حامل جامد از طريق اكسيداســيون بخــش كربوهيــدراتي در قســمت  .٣

CH2 از دومين Fc؛ 
به سطح از طريق گروه سودفيدريل در بخش  Fvيا  Fabي هااتصال فراگمنت .٤

 .Cانتهاي 
انجــام بادي روي سطح جامد هاي شيميايي مختلفي براي تثبيت آنتيواكنش .٥

هاي كربوهيدراتي آن بــه مــاده ســطح بادي يا بخش. اتصال بين آنتيشودمي
ي فلزي) از هاسفاروز، فيلمها، ، پلاستيكTiيا Taجامد ( سيليكا، اكسيدهاي 

 و گلوتاردهيــد، كربــودي آميــد، اســتر سوكســيناميد، مــالئين ايميــد طريــق
  سود.برقرار مي اكسيدهاي گالاكتوز

ي جايگزين ديگري به عنوان بخش بيولوژيك هاناليتتوان از آمي، هاباديبه جز آنتي
  شامل: هااين آناليت .كرداستفاده  هادر ايمونوسنسور

٢١ 
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 آپتامرها

كــه قــادر بــه  RNAيــا  DNAتــوالي اختصاصــي اوليگونوكلئوتيــدي تــك رشــته  .١
 .شناسايي مولكول هدف اختصاصي خود با قدرت تمايل هستند

بــادي هســتند و اوليگونوكلئوتيدهاي اتصالي به ليگاند، قادر بــه تقليــد خــواص آنتــي
ايي مولكول هدف خود با شناس هاي تشخيصي دارند. آپتامرهاكاربردهاي وسيعي در ابزار

اي براي شناسايي ساختار هــدف خــود شيارهاي پيچيده شوند كهدور آن فولد  توانندمي
ســنتز،  در از جملــه ســهولت ؛دارند ها مزاياي بسياريبادينسبت به آنتي هادارند. آپتامر

را  آنهــاتوان روي سطوح سنسور. علاوه بر اين مي آنهاپايداري شيميايي، سهولت تثبيت 
 توليد و مورد استفاده قرار داد. پذيره صورت تكراربا كيفيت بالا و ب

 هاكالينآنتي
ســازي و انتقــال تركيبــات آلــي براي ذخيره ها است كهپروتئين خانواده ليپوكالين از

پــروتئين  هــا. يك مثال از اين دسته پروتئينشوداستفاده مي حساس شيميايي يا آبگريز
  . استفيزيولوژي انسان  اتصالي به رتينول در

پروتئين اتصالي به بيلين از خانواده ليپوكالين، ميتواند از لحاظ ساختاري دچار تغيير 
  .متصل گردد اي مانند ديگوكسينلقوهاي بهاآنتي ژن شود و بهشكل فضايي 

ي اتصالي داراي ساختار حفاظــت شــده بشــكه هاپروتئيناز طور كلي اين خانواده ه ب
اند. كه به دور يك هسته مركزي تاپ خورده پارالل استرشته بتا  ٨شامل  كه بتا هستند

  اختصاصي به ليگاند استفاده كرد. توان به عنوان جايگاه اتصالاز اين ساختار مي
 (تقليد مولكولي) Molecular Imprinting فنون
بر مبناي تهيه مواد جاذب پليمري با انتخاب از پيش تعيين شده براي مــاده يــا  فني

بر مبناي برقراي اتصــالات  كهي ساختاري و عملكردي است هاگروهي خاص و يا آنالوگ
٢٢ 
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برهم كنش  است كه  methacrylicsو  هاعرضي مونومرهاي مواد پلاستيكي مثل استيرن
. پــس از كنــدممكن مييي با انرژي اندك را هابرهمكنشي قالب براي ايجاد هابا ليگاند

ي هابرقراري پليمريزاسيون، مولكول هدف مورد نظر درون ساختار قالب براســاس پيونــد
 د.افتلان به دام ميوالان يا غير كوواكو

  دسته تقسيم كرد: ٢را به  هاتوان ايمونوسنسوربندي ديگر، ميدر تقسيم
قــادر بــه اين ايمونوسسنورها  بدون برچسب: هاي مستقيم ياايمونوسنسور .١

 هستند.ي ايمني هاشناسايي تغييرات فيزيكي در طول تشكيل كمپلكس
ايــن نــوع ايمونوسنســورها : هاي غيرمستقيم يا نشاندار شدهايمونوسنسور .٢

كــه بــر  گيرندقرار مي توليد سيگنال براساس عوامل نشاندار مورد استفاده براي
 شود.مياستفاده قرار  ناسايي سيگنال متعددهاي شروش از اين اساس

  :اند ازعبارتگيرند نشانگرهايي كه بطور معمول مورد استفاده قرار مي .٣
 و پراكسيداز ، گلــوكز اكســيداز، آلكــالين فســفاتاز، كاتــالاز شامل :هانزيمآ - 

  ،لوسيفراز
  ،تركيبات فعال الكترواكتيو - 
 rutheniumركيبــات ت و Cy5نشانگرهاي فلورسنت: رودامين، فلورســين،  - 

diamine   
  هامبدل -١

ي مختلفي براي تبديل سيگنال بيولوژيكي بــه هامبدل ها كاربر ازمانند ساير سنسور
  كند.ميعلائم قابل خواندن مورد استفاده 

دهنده تغييرات گيري سيگنال الكتريكي كه نشان: اندازهي الكتروشيمياييهامبدل
ي الكتروشــيميايي هاآنتي بادي است. از جمله مبــدل -ژن ناشي از برهمكنش بين آنتي
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گيري تغييرات جريان، پتانســيومتريك ي آمپرومتريك براي اندازههامبدل ،مورد استفاده

گيري تغييرات پتانســيل الكتــرود يــا تغييــرات ولتــاژ، كانــداكتومتريك بــراي براي اندازه
  است. و هدايت گيري تغيير در مقاومتاندازه

(براي  شوديا يك سيگنال نوري توليد مي هامبدل از : در اين دستهي نوريهامبدل
مثال رنگ يا فلورسانس) و يا تغييرات در خــواص نــوري محــيط انجــام واكــنش پــس از 

  .شودگيري ميبادي اندازهآنتي -ژنبرقراري واكنش آنتي
جــب مو ،بادي در ســطحآنتي -ژن: تشكيل كمپلكس آنتيي پيزوالكتريكهامبدل

شود كه بررسي و تشخيص بادي تنها ميژن يا آنتيافزايش جرم سطح در مقايسه با آنتي
و  quartz crystal balanceي پيزوالكتريــك مثــل هاايــن اخــتلاف جــرم توســط مبــدل

cantilever شود.انجام مي  
  هاي الكتروشيميايي: مبدل٢-١

  ی آمپرومتريک:ها: مبدل٢-١-١
كار رفته در بيوسنسورها باشــد ه بروش الكتروشيميايي  تريناين روش شايد معمول 

ايــن  .كنــدمــيعمــل كه براساس رابطه خطي موجود بين غلظت آناليت و شدت جريان 
گيري جريان توليد شده توسط واكــنش الكتروشــيميايي در ولتــاژ اندازه براساس هامبدل

  كنند.ثابت عمل مي
، الايزا اســت كــه در در تست تشخيصي مپرومتريكآترين فرم ايمونوسنسورهاي رايج

ي نشانه) به يك جريان قابل هاي احياكننده (آنزيمهانزيمآي احيا شده توسط هان گونهآ
انجام اين تست شناسايي حضور آنتي بادي در سرم  از شوند. هدفگيري تبديل مياندازه
  بادي است.آنتي –ژن ال تشكيل كمپلكس آنتيببه دن

ژن روي سطح الكترود رسانا مثل الكترود طلا توسط معمول براي تثبيت آنتي راهبرد
. گروه تيــول شودانجام ميي آمينو يا كربوكسيليك اسيد هاي لينكر مثل تيولهامولكول
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هــاي كند و يك لايه خودآرايه بــراي گــروهبه سطح الكترود طلا پيدا ميمي اتصال محك
ي هاي هيدروكربني كوچك براي اتصال پروتئينهايرهآمينو يا كربوكسيل در انتهاي زنج

 ٦٠تا  ٣٠طور معمول هانكوباسيون با سرم مثبت كه ب طي انجامورد. آوجود ميه هدف ب
. يك انكوباسيون شودانجام ميبادي ژن و آنتي، برهمكنش بين آنتيكشدطول مي دقيقه

شــده بــا انــزيم احيــا مثــل نشــاندار  anti-human Igبــادي ثانويه با محلول حاوي آنتــي
horseradish peroxidase  بادي بعــد از آنتي–ژن . تشكيل كمپلكس آنتيشودانجام مي

شناســايي و احيــا صــورت  افزودن سوبستراي آنــزيم نشــاندار و تشــكيل واســطه اكســيد
  شود.مي

  
  ی پتانسيومتريک: ها: مبدل٢-١-٢

رات پتانسيل در سطح الكترود بعــد گيري تغييبر مبناي اندازه هااين مبدلاساس كار 
  بادي است.ژن و آنتينتيآاز اتصال اختصاصي 

اين پتانســيل  گيري پتانسيل يك پيل در جريان صفر است.اين روش مبتني بر اندازه
 انجام با لگاريتم غلظت ماده مورد سنجش متناسب است. بر اين مبنا چندين روش براي

  آن وجود دارد:
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ين مبدل بر مبناي تجمع پتانسيل عبــوري از :  اTrans-membraneپتانسيل  .١

 Ion-selective(ISE)ي يــوني هــاكنــد. الكترودعرض غشاي حساس عمل مــي
electrodes كنند كه بــين نمونــه و ســطح از غشاهاي يوني انتخابي استفاده مي

يت شده بادي تثبژن يا آنتيكنند. بر اين مبنا، آنتيايجاد مي جدايي بار سنسور
و تغييرات پتانسيل بــاري  گرددميروي غشا به تركيب مربوطه در نمونه متصل 

  شود.گيري ميروي غشاي نيمه تراوا اندازه
اين مبدل نيز شبيه بــه سنســور پتانســيلي غشــاي تــرانس  پتانسيل الكترود: .٢

انجــام بــادي آنتــي-ژننتــيآاست. روي سطح الكترود واكنش مربوط به اتصــال 
پتانسيل الكترود بر مبناي غلظت آناليــت در نمونــه در موجب تغيير كه  شودمي
 شود.مي

دي بــراي هادســتگاه نيمــه يــك: Field-effect transistorمبدل اثر ميدان  .٣
هستند كه مبنــاي  ترانزيستورهااي از دستهبررسي تغييرات سطح الكترود است. 

 شــود.انجــام مي ميــدان الكتريكــيتوســط يــك  آنهــاكــار كنتــرل جريــان در 
پايــه كــه  هستند گيتو  درين، سورس ترانزيستورهاي اثر ميدان داراي سه پايه

. تشــكيل كمــپلكس نمايدگيت، جريان عبوري از درين به سورس را كنترل مي
پتانســيل بــين ســورس و دريــن  بادي در پايانه گيت موجب تغييرژن آنتيآنتي
  شود.مي

  هاي نوري: مبدل٢-٢
تواند منجر به تغيير در خواص نــوري نظيــر شــدت يــا ميرسپتور -برهمكنش آناليت

غيــره ي ســطحي، زاويــه شكســت و هــافركانس جذب و نشر، فركانس رزونانس الكترون
ي هــاثبــت ويژگيواننــد از انــواع مختلــف اسپكتروســكوپي بــا تگردد. بيوسنســورها مــي
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جذب، فلورسانس، فسفرسانس، رامان، رزونانس : اسپكتروشيميايي مختلف استفاده كنند
  و ... .الكترون سطحي، شكست، پخش 

پــذيري، مقاومــت در برابــر : فشــردگي، انعطــافانــد ازعبارت ي نوريهامزاياي مبدل
  اندك نمونه.فاده از مقادير بسيار ي الكتريكي، ابعاد كوچك پروب، استهانويز
   Interferometryتداخل  - 

، موجب تغييــر در شودانجام مي wave guideكه يك واكنش ايمني در سطح  زماني
كند. در شود و به موجب آن شاخص موثر انكساري تغيير ميشاخص انكسار در سطح مي
، يك توليدكننده نــور بــين دو بــازو Mach–Zehnder (MZI)شكل زير، در تداخل سنج 

و پس از طي مسافت مشخصــي دوبــاره بــا هــم تــداخل پيــدا ميكننــد.  شودمي شكافته
ريب شكست نور تفاوت ايجاد ضواسطه بروز واكنش ايمونولوژيك در سطح سنسور، در به

كنــد در اين فاصله، مسيري كه نور طــي مــي درواسطه واكنش ايمونولوژيك، شود. بهمي
  شود.يير فاز ميمقايسه با نور هدايتي در بازوي مرجع دچار تغ

  
ی  -  داخلی انعکاس نجی ت ف س  Reflectometric interference spectroscopy طي

(RIFS)   
بازتابي است كه در ايمونوسنسورهاي مستقيم كاربرد دارد. يك پرتو نور  يكي از فنون

ي مــنعكس هاشود. شــعاعكند و منعكس ميشونده عبور ميسفيد از چندين لايه بازتاب
بادي به سطح ند. اتصال آنتيكدريافت شده و يك طيف تداخلي مشخص ايجاد ميشده 
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ژن در بــادي و آنتــيبــرهمكنش بــين آنتــي ،يناشود. بنابرموجب تغيير طيف بازتاب مي

  شود.گيري مياندازه real-timeصورت ه محلول ب

  
  Total internal reflection fluorescence (TIRF)مجموع فلورسنت بازتاب داخلی  - 

كه به  است بر مبناي استفاده از طول موج ناپايدار در يك ميدان مغناطيسي فناين 
ايــن ميــدان  يابد.ميخارج از سطح دو محيط مختلف با ضريب شكست كمتر، گسترش 

هاي شود كه نور از يك زاويه خــاص بــه دو محــيط بــا ضــريب شكســتزماني ايجاد مي
ي فلورســنت در حالــت بازگشــت از فــرم هابا ويژگي ييهاشود. مولكولمختلف منعكس 

د. بــا اســتفاده از تكنيــك نــكنتحريك شده، طول مــوج فلورســنت از خــود ســاطع مــي
سنجي موج ناپايدار مانند بازتاب داخلي كلي فلورسنت ميتوان حساسيت حســگر را طيف

شود، يــك اده ي در راهنماي نوري انتقال دبازتاب داخلي كل باكه نور  افزايش داد. زماني
 ،شود. عمق نفوذ ايــن ميــدانبين راهنما و محيط خارجي تشكيل ميدان ناپايدار در مرز 

در تمــاس اگر راهنماي نوري با يك محلول فلورسنت  ،تابعي از طول موج است. بنابراين
كه درون ميدان ناپايدار هستند توسط نور تحريــك خواهنــد شــد. در  فقط آنهاييباشد، 

هاي فلورسنت در رابطه با بازتاب داخلي نور در ايمونوسنسورهاي الايزا اين روش، نشانگر
ي نشــاندار شــده متصــل نشــده در محلــول، هاگيرند. نمونهمورد استفاده قرار مي ،مانند

  نقشي نخواهند داشت. در ايجاد سيگنال زمينه شوند ونميتحريك 
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 Surface plasmon resonance (SPR)رزونانس پلاسمون سطحی  - 
بــادي توســط ماتريكســي روي ژن يا آنتــيشامل تثبيت آنتي SPRي هامونوسنسوراي

ژن و كننده قرار دارد. تعامل آنتياي منعكسكه روي سطح شيشهاست سطح نازك طلا 
بادي روي سطح موجب تغيير در ضريب شكست و به عنــوان تغييــر در شــدن نــور آنتي

ناي تشــخيص تغييــرات در ضــريب شود. اصل تشخيصي در اين روش بر مباستنباط مي
كــه دچــار تغييــرات ناشــي از  اســتشكست در محيط محلول نزديك به سطح سنســور 

غلظــت  بــه نوبــه خــود ناشــي از تغييــركــار . اين تم اسه بادي بهژن و آنتياتصال آنتي
  محلول در سطح سنسور است.

SPR بررســي پــذيري و قابليــت ي زيستي در زمينــه تطبيــقهانسبت به انواع حسگر
. از ديگــر داراي مزايــاي ذاتــي اســت بدون نياز به نشانگرهاي بيومولكــولي هابرهمكنش

ص بسيار بــالا سازي، ابزاري دقيق، قابل حمل، دقت تشخيي آن قابليت كوچكهاويژگي
  و خودكار بودن است.

 بــه اخــتلالات ناشــي از تغييــر نســبت حساسيت هااز جمله معايب اين ايمونوسنسور
 ضريب شكست و حساسيت حرارتي است.
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  هاي پيزوالكتريك: روش٢-٣

بيورســپتور، شــكل -گيري تغييرات كوچك در جرم، ناشي از برهمكنش آناليــتاندازه
ي هاساس ايــن روش بــر كريســتالست. اديگري از تبديل مورد استفاده در بيوسنسورها

 يعمال سيگنال الكتريكــي در فركانســدر اثر ا هاپيزوالكتريك استوار است. اين كريستال
كــار رفتــه و جــرم هشوند. فركانس نوسان به فركانس الكتريكــي بــميمشخصي مرتعش 

واســطه اتصــالات شــيميايي افــزايش هزماني كه جــرم بــ ،بنابراين .كريستال بستگي دارد
تغييــر حاصــل بــه روش الكتريكــي  كند كــهمييابد فركانس نوساني كريستال تغيير مي

بــه  نسبت حساس فنون ديگردر  .شودميگيري و براي تعيين جرم افزوده استفاده هانداز
ليگنــد، بــراي  -گيري ميزان خمش كانتيلور، ناشــي از بــرهمكنش رســپتورجرم از اندازه

  .شودميآناليز استفاده 
و  هاكشك براي تشخيص آفتيي پيزوالكترهاتوان از سنسورموارد مياز در بسياري 

  قيمت يا خطرناك استفاده كرد.ي گرانهابدون نياز به نشانگر ،سموم
 ســهولت در، حساســيت بــالا، Real-timeاز جمله مزاياي ايــن سنســورها: خروجــي 

  است. مقرون به صرفه بودن و استفاده
دار بــه علــت از مشكلات اين سنسورها: مدت زمان طولاني براي ايجاد يك لايــه پايــ

  تغييرات در ويسكوزيته است.
توريزه كردن اين از جمله مزاياي ميكروكانتيليورها براي ايمونوسنسورها قابليت ميني

  آنهاست.سنسورها و هزينه پايين 
  هاي تثبيت: پروتكل٣

بادي روي مبدل يا ماتريكس پشتيباني يــك گــام كليــدي در ژن يا آنتيتثبيت آنتي
ثبــات و عمــل، در سازي عملكرد يك ايمونوسنسور از لحاظ پاسخ، حساسيت، دقت بهينه

  قابليت استفاده مجدد است.
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هــاي فيزيكــي و شــيميايي تقســيم طور كلي به دو دســته روشهي تثبيت بهاراهبرد
 شود.مي
  هاي جذب فيزيكيروش :٣-١

بــادي بــا آنتي /ژنبر مبناي تعامل نيروهاي وان در والس و الكتروستاتيك بين آنتــي
  مبدل است.

كــه اشــكال اصــلي آن  اين روش: سرعت بــالا، ســادگي در حــالي ااز مزاياي تثبيت ب
  تثبيت تصادفي و اتصالات ضعيف است. 

ي مكانيكي و محيطــي هاتنشاما بطور كلي جذب فيزيكي به علت اينكه تحت تاثير 
  شود.توصيه نمي ،گيردقرار مي

  : اتصالات كووالان٣-٢
لان پايــدار ابادي به سطح مبدل از طريق برقراري اتصــالات كــووژن/ آنتيآنتياتصال 
  است. بادي و مبدلهاي عاملي آنتيبين گروه

بــادي و در ژن/ آنتــيكاهش فعاليت آنتي وبادي اين فرايند موجب افزايش ثبات آنتي
  شود.نهايت كاهش استفاده مجدد آن مي

 الات غيراختصاصي استفاده شود.اتص استفاده از مراحل بلاكينگ براي كاهش
  self- assembled mololayerآرايه هاي خود: لايه٣-٤

خود روي ســطح الكتــرودي هبهاي شيميايي خودواكنش انجام توسط SAMتشكيل 
هاي عــاملي گروه n-alkylthiolsاي از طريق زنجيره طولاني مانند طلا. ايجاد چنين لايه

ين اتوانند به سطح الكترود طلا متصل شوند. به راحتي مي تيولهاي توسط گروه الي كه
 دوره مورد استفاده قرار داد. ١٢٠توان حدود را مي هالايه
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  : استفاده از نانوذرات:٤-٤

بــادي هاي مرسوم، از تركيبات جديد مانند نانوذرات براي تثبيت آنتــيعلاوه بر روش
نانوذرات به عنوان سطح جامد بــا توجــه بــه  شود.استفاده مي هادر ساختار ايمونوسنسور

شان در سنسورها مورد نسبت سطح به حجم بسيار بالاي نانوذرات و زيست سازگار بودن
ي زيستي مثل برهمكنش استرپتاويدين/ بيــوتين هابرهمكنشاز گيرند. استفاده قرار مي
  شود.ميبادي روي سطح نانوذره استفاده براي تثبيت آنتي

ــاويژگي ــت اتصــالي ي ه ــوتين/ اســترپتاويدين و ماهي ــالاي بي ــل ب ــن روش: تماي اي
 شــود و مــوردبارهــا شســت و شــو  دهــد كــهاجازه ميها به اين سيستم آنهالان اغيركوو

  قرار گيرد.استفاده مجدد 
  بازيافت سنسورها:: ٤

قابليت استفاده مجدد آن بعد از هر بــار اســتفاده  ،ي سنسور مناسبهااز ويژگييكي 
  است. 

  هاي مختلفي براي دستيابي به سطوح تجديدپذير سنسور وجود دارد. روش
بــادي و اســتفاده مجــدد از معــرف ايمونولوژيــك آنتي ژن/شكستن اتصال آنتي .١

 ،تثبيت شده روي سطح جامد
ــي -ژنحــذف كمپلكــي آنتــي .٢ ــاده آنت ــت م ــادي از ســطح پشــتيبان و تثبي ب

 .ايمونولوژيك تازه
ژن و كافي محلولي را انتخاب كــرد كــه بانــد بــين آنتــي اول، بايد با دقت راهبرددر 

بادي و سطح پشتيبان از بين بــرود. بادي را از بين ببرد بدون اينكه اتصال بين آنتيآنتي
ي نمكــي هــاي شــديد و غلظتهاpHهاي مختلف در در روش دوم، با استفاده از محلول

  را از مواد ايمونولوژيك پاك كرد.بالا بايد سطح 
ي اســيدي يــا بــازي، گوانيــديوم كلرايــد يــا هابادي بايد از محلولبراي بازيافت آنتي

  استفاده كرد.  ،طور بالقوه براي اتصال آنتي بادي مضر هستندهي يوني كه بهاشوك
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  خبر

  "امريكايي نشانآتشدر صورت آميز موفقيت ترين پيوند صورتبزرگ"
  شميها السادات زهرا نده:گردآور

نشان ديگر در حال عمليات نجــات يــك زن رديسون و سه آتشها،٢٠١١در سپتامبر 
رديســون بــا ها در حال سوختن بودند كه سقف خانه فرو ريخت. اگرچه اياز درون خانه

تنــه بــالاي ســر، گــردن و نيم اش را نجات دهد اما صورت،حبس نفس خود توانست ريه
، بخش زيادي از بينــي و تقريبــا هاها، لببدن وي دچار سوختگي درجه سه شد و گوش

 .همه بافت پلك چشم او از بين رفت

 
در بيمارستان و انجام بــيش از  و بستري شدن ها درمان، پس از سال٢٠١٥در سال 

جراح و متخصص پزشكي به رهبــري دكتــر ادواردو  ١٠٠شامل  ميعمل جراحي، تي ٧٠

  فصلنامه زيست فناوري پزشكي
 ١٣٩٥، بهار ٣سال دوم، شماره 
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جورج ويــس در مركــز پزشــكي لانگــون نسهارودريگز، رئيس بخش جراحــي پلاســتيك
رديسون انجام دادند كه از همه هاسابقه رويدانشگاه نيويورك يك عمل پيوند صورت بي

طول انجاميد كــه ه بساعت  ٢٦ ،پيوند صورت. اين عمل تر بودهاي پيشين پيچيدهتلاش
شــركت فيزيولوژيست، پرستار، تكنسين و پزشــك  ١٠٠در جريان عمل جراحي بيش از 

  .داشتند
بيشــتر  اي كامل به جامعه بازگشته است.با چهره ، هارديسوناكنون پس از يك سال
رديسون بر اثر اين حادثه به شدت سوخته بــود، بــه حــدي هااجزاي صورت و سر پاتريك

ترين عمل پيوند صورت جهان، چهره سايي نبود اما پس از انجام جامعكه ديگر قابل شنا
در  ســابقه خوانــدن آن، اميدوارنــدپزشكان با بي طوري كهاست بهوي كاملا تغيير كرده 

  .چنيني شاهد باشندبتوانند نتايج مشابهي را بر روي موارد اين آينده
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ارچوبي بــراي اجــراي پيونــد در رديسون، پزشكان هيچ چــها به دليل شدت جراحات

بــر  نشــان بــا اهداكننــده،آنها براي سازگار كردن اندام اين آتش رودست نداشتند، از اين
 .بعدي تكيه كردندبعدي و راهنماهاي برش چاپي سهسازي پيشرفته سهمدل

اكنون پس از گذشت يك ســال از بهبــود و چنــدين  .نتايج اوليه بسيار چشمگير بود
و لولــه تــنفس ميها، برداشتن لوله تغذيه شــكبراي تنظيم پلك چشمها و لب ديگرعمل 

هايي مانند شــنا تواند فعاليترديسون ميهاها،ها، چانه و گوشناي، اصلاح پيشاني، چشم
 .از سر بگيرد نمود،و رانندگي را كه قبلا ناممكن مي

ي بنيــادي هالولســچانــه اهــدايي بــه بــا استفاده از ساختار استخوان صورت همراه 
تر و رديسون اجازه داد تا چهره پيوندي پــس از جراحــي، ســريعها ناطبيعي مغز استخو

ساله آمريكايي اهدا شده كــه در  ٢٦سوار اين اندام توسط يك دوچرخه .بهتر ترميم شود
  .سواري جان خود را از دست داده بوداثر حادثه دوچرخه

 از يــك چهــره چيزي بــيش آنها"ه است: رديسون درباره عمل جراحي گفتهاپاتريك
  ".اندجديد و يك زندگي جديد به من اهدا كرده
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 .Eduardo Dمقالات دكتر  Plastic and Reconstructive Surgeryدر مجله : منبع
Rodriguez ي مختلف عمل توضيح داده شده استهابه تفصيل بخش.
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