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 پیشگفتار

 9969ساال   فت چندگانه اول بار دریا بیماری تصلب با مولتیپل اسکلروزیس    

 طاور  باه میلادی توسط شارکو فرانسوی مطرح گردید تا قبل از او، این بیمااری  

ماورد بررساي    تنهاا  نشاانه هاای آن را   جداگانه تعریف نشده بود و دانشمنداني

ری در سنین جواني و میانسالي حداکثر شیوع را داشاته  ابیم نیا قرار داده بودند.

قشر فعال جامعه مي گردد. از سوی دیگر طي دهه اخیار شایوع    و سبب ناتواني

تلاش در درمان و  ،در این صدو چهل سال آن افزایش قابل توجهي یافته است.

 هناوز منجار باه    اماا  ،بهتری را در برداشاته اسات   نتایج جیتدر بهکنترل بیماری 

به دلیل ماهیات رفات و برگشاتي بیمااری ادعاای       .طعي نگردیده استقدرمان 

است اما تااکنون روش درمااني    شده مطرحوش درماني قطعي برای آن فراوان ر

فرهنگي و اجتماعي رشاد   ازنظراست. هرچه جوامع  برای آن یافت نشده قطعي

برناد. ایان    کمتری داشته باشند، مردم نیز به سمت این ادعاها بیشاتر هجاوم ماي   

رفات و برگشاتي   دهد؛ چراکه بیمااری جنباه    اس بیشتر رخ مي اتفاق در مورد ام

کنااد کااه  ایجاااد مااي را باارای گروهااي یيهااا فرصااتاس  دارد. ایاان ماهیاات ام

 درمان کنیم.ایم بیماری را  گویند توانسته مي



شده در ده ساال اخیار    دیتائبا پیشرفت دارویي ام اس حدود هفت دسته داروی 

شده است که کنترل بیماری را از ساي درصاد باه هفتااد      دیتائبرای این بیماری 

 اماا  ،کشورهای با شیوع پاایین باود   در زمره رانیها ا سال درصد رسانده است.

 در صد هازار رسایده   921-991 در صد هزار به 27بیماری از شیوع این  اکنون

ایاران در   اسات.  شاده  مشاهده ها سالاست. شیب تندی از افزایش شیوع در این 

ه کشاورهایي کاه ایان    با  ومنطقه خاورمیانه بالاترین نرخ شیوع بیمااری را دارد  

بررساي   شیوع بالایي دارد در حاال نزدیاک شادن هسات. در     ها آنبیماری در 

تشخیصاي در دساترس تار و تغییارات      یهاا  روشبایساتي   ،علل افازایش شایوع  

واریم دامیا   .ه باشایم داشات  مدنظرهمراه با تغییر سبک زندگي را  يطیمح ستیز

در ماورد بیمااری    شاده  ثابات مجموعاه کاه گاردآوری آخارین اطلاعاات      این 

و  پزشااکي یهااا رشااتهدانشااجویان کمکااي بااه مولتیپاال اسااکلروزیس اساات 

بنمایاد و باا شاناخت     بیماری مولتیپل اسکلروزیس بهتر در شناسایي پیراپزشکي

از گاروه   یتار  مناساب بهتر ایان افاراد، آحااد جامعاه نیاز آگااهي و مسااعدت        

 بیابند. پیراپزشکانپزشکان و 

 با تقدیم و احترام

 انیلیوک رضایعل دکتر

حسین خرّم دل آزاد



 

 

 

 

 

 فصل اول
 (MS) سیاسکلروز پلیمولتکلیات بیماری 
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 (MSیس )اسکلروز یپلمولت

MSاری بیم
سیساتم   روناده  یشپا  غالباا   و مازمن التهاابي   هاای  یمااری ب ازجمله 9

ف میلاین در منااطقي از   غلا یبتخر از يناش یماریب. این اعصاب مرکزی است

ي اسات کاه   کوچک یها پلاکباه شکل  یجادشدها عاتیضا است،مغزاعصاب 

 یها رشتهو پوشش  ت. محافظشود يمعصبي  های یامپاختلال در انتقال  منجر به

. در صاورت  این غلاف اسات عهده  بر يعصب یها امیپو همچنین انتقال  يعصب

دچاار اخاتلال    يعصاب  های یامپانتقال  یبآس شدت بهبسته  یلینغلاف م یبتخر

و  یاعصاب مرکاز  یستمدر س یدشاهد اختلالات متوسط تا شد یتدرنهاو  شده

ه ژواژه مولتیپال باه تعادد و وا    بود. یمخواه يو حرکت ياختلالات حس ینهمچن

که در نقاط مختلاف و   هستاسکلروزیس به معني اسکار یا همان بافت سخت 

 .گردد يمبافت میلین جایگزین متعدد سیستم اعصاب مرکزی 

 

                                                 
1
 Multiple Sclerosis 
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 ییزا یماریب

اسات.   متغیار  متار  يساانت  ینتاا چناد   متار  یلاي م 2تا  9از  MSدر  ها پلاکاندازه 

. ایان  اسات هماراه   یا هسته تک یها سلولبا ارتشاح  معمولا  MSحاد  یعاتضا

اسات کاه در اطاراف وناول هاا       و ماکروفاژهاا  T هاای  یتلنفوس شامل ها سلول

در  2یمغاز  -ينساد خاو  . یاباد  يما ارتشااح   یاز اطاراف ن  یدبه ماده ساف  وضوح به

 یت،بارخلاف واساکول   يولا  شاود  يم دچار پارگي ،داده رخ التهاب ي کهمناطق

اختصاصي ضد میلین  های بادی يآنتحضور اتو  .ماند يممحفوظ  يعروق یوارهد

 MSدر  هاا  یبااد اسات. نقاش ایان اتاوآنتي      شاده  یدتائ یجادشدهادر ضایعات 

خاود واکنشاگر    هاای  باادی  يآنتا ایان   که ینحو به ،است توجه قابلبسیار مهم و 

و میکروگلیااال  ماکروفاااژ یهااا ساالولباعااب برداشاات بقایااای میلااین توسااط  

 .شوند يم

شاهد گلیوز باود.   توان يمضایعات  ایجادبا پیشرفت بیماری و  MSدر بیماران 

. باا  باشاند  ينما در این حالت اولیگودندروسیت ها قادر به میلیناه کاردن مجادد    

کاه سایر    اناد  یدهرسین بیماران محققین به این نتیجه روی ا گرفته انجاممطالعات 

در برخاي   متفااوت باشاد. بادین ترتیاب کاه      تواناد  يمبیماری در افراد مختلف 

                                                 
2
 Blood brain barrier (BBB) 
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هماراه   پلماان کم یسااز  فعاال و  بادی يآنتبا رسوب  يسلول التهاب بیماران تجمع

ایمني بسیار حائز اهمیت اسات کاه    یها سلولمکان این ارتشاح و تجمع . است

در  .باشاد  یگودندروسایت اول يجسم سالول  یا یلینغلاف م در خوداست ممکن 

هساتیم   ها آنشاهد حفظ نسبي  معمولا  ،در این بیماری ها اکسونمورد وضعیت 

است که عامل اصالي   شده گزارشنیز  ها اکسونولي در مواردی تخریب کامل 

روز در صورت با  که یطور به ،گردد يممحسوب  MSدر پاتوژنز  کننده یینتعو 

 بود. MSاز بیماری  يناشبودن اختلالات  یرناپذ برگشتشاهد  توان يمآن 

 ینیبال ازنظر MSانواع  

 :وجود دارد MSچهار نوع  يطورکل به

را در هنگام  یماریب یناز موارد ا %95: که 3یابندهبهبود  -عودکننده MS (الف

اهد شا  معماولا  بیمااران   MSناوع   یان . در ادهاد  يما شروع به خاود اختصاا    

. نکتااه ادامااه یابااد هااا هفتااهروزهااا تااا  توانااد يمااحماالات مجزایااي هسااتند کااه 

نگاردد   یددچاار اخاتلال شاد    رکتيح ازنظر یماراست که اگر ب ینا توجه جالب

در بیشاتر بیمااران در باین     .یابناد  بهبود  تواند يمماه  کیا تهفته  ینمتعاقب چند

                                                 
3
 Relapsing remitting MS (RRMS) 
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عاود  . شاود  يمشاهده ما وضعیت ثابتي  يعلائم و اختلالات عصب ازنظرحملات 

ویژگي اصلي این بیماری است. شیوع این نوع بیماری در زنان دو برابار ماردان   

 است.

 -عودکنناده  MS باه  یاادی : که در ابتدا شاباهت ز 9رونده یشپ یهثانو MS (ب

ناوع اول دانسات    MS یاررس بتاوان آن را مرحلاه د   یددارد و شاا  یابناده بهبود 

 یاه ثانو MSباه سامت    یات درنهاناوع اول   MS مبتلابه یماراناز ب یاریچون بس

 یادار پا صاورت  باه  یمااری ب یرناوع سا   یان در ا معمولا خواهند رفت.  رونده یشپ

 ینورولوژ يبا حملات حاد ندارد. ناتوان يوخامت ارتباط ینو ا گردد يم یموخ

 .است یابندهبهبود  -عودکنندهنوع  مبتلابه یماراناز ب یشترب بسیار یمارانب یندر ا

 یان . در اشاوند  يما % ماوارد را شاامل   95: در حدود 5رونده یشپ یهاول MS( پ

 یرسا  یاک  یمااری حملات حاد وجود ندارد و از زمان شاروع اباتلا باه ب    یمارانب

نسابت باه    یمااران دساته از ب  یان . اشاود  يم یدهد یدر اختلالات عملکرد ينزول

MS ینسان  رو د ی داشاته تار  یکنواخات  يجنسا  یعتوز یابندهبهبود  -عودکننده 

                                                 
4
 Secondary progressive MS (SPMS) 

5
 Primary progressive MS (PPMS) 
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باا   یساه در مقا ینساال(. همچنا   91حادود   متوسط در)سن  شود يم ایجادبالاتر 

MS دهد يمرخ  تر یعسر ينوع اول ناتوان. 

 یان باه ا  MS یمااران % از ب91تا  5: در حدود 6عودکننده - رونده یشپ MS( ج

دچاار حمالات حااد     MSهمانناد ناوع دوم    یمااران ب ین. اگیرند يمدسته تعلق 

 یاا دساته ساوم    یمااران همانند ب یماریدر شروع ب یماریب یرس ازنظرو  گردند يم

MS کنناد  يما را تجربه  وخامترو به  یدارثابت و پا روند یک رونده یشپ یهاول 

 (.9)شکل شماره 

 

                                                 
6
 Progressive Relapsing MS (PRMS) 
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 MS یماریب ينیبال ری. س9شکل 

 فیزیولوژی

ایان  کاه   شود يمانجام  صورت ینبد یلینهِم یها اکسوندر  انتقال سیگنال عصبي

 یهاا  گرهبین  یلینغلاف م یردر ز اکسونکردن غشاء  یزهبدون دپلار ها یگنالس
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سرعت انتقال سیگنال در حالات نرماال بسایار باالاتر از      .کنند يمجهش  7رانویه

انتقاال  که اعصااب فاقاد میلاین هساتند.      (پاتولوژیک موارددر )زماني است که 

 ردیا گ يما صورت  آهسته یارزدا شده بس یلینوجود قطعات م یلبه دل يعصب یامپ

یتي یاا  هادا  ممانعات  یسات ن یلینهقادر به عبور از قطعه دم يعصب یامکه پ يزمان و

مواجهاه   علات که به  دهد يمزماني رخ حالت  ین. اافتد يمانتقال سیگنال اتفاق 

قارار   یلاین غالاف م  یار در ز یعيطب طور بهوابسته به ولتاژ که  یميپتاس یها کانال

ممانعات انتقاال   . شاود  يما  یپرپلاریازه ستراحت، ه، غشاء اکسون در حال ادارند

 یهاا  کانالاز آنکه  یشپکننده  یلینهدم رخداد یکموقت اغلب پس از  سیگنال

 یاع توز یاان ( در طاول اکساون عر  اناد  متمرکزشاده  هاا  گاره در  اساسا )که  یمسد

 یوساته مجادد، امکاان انتقاال پ    یاع توز یان ا تا ینها. افتد يماتفاق کند،  یدامجدد پ

 ي. گاااهآورد يماافااراهم  یلینااهرا در طااول قطعااه دم يفعااال عصااب هااای لیپتانساا

ناه   يولا ) 9پار تنااوب   هاای  یاام پمجموعاه   و باوده  قصنا ممانعت انتقال سیگنال

در شارایط پاتولوژیاک   . دهاد  يما قارار   یرتاثث را تحات   (1کام تنااوب   هاای  یامپ

اعاب  ب تواناد  يما  دسات  یان ازاو اتفاقاتي بدن  یدما یشافزا یک،متابول ییراتتغ

                                                 
7
 Node of Ranvier 

8
 High frequency signals 

9
 Low frequency signals 
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وضاعیت   91ناتي در انتقال سیگنال عصبي گردد که ایان موضاوع باا پاایش    نوسا

 .است اثبات قابلبالیني بیمار 

 MSفراوانی 

باین   معماولا  در زنان سه برابر مردان است. سن ابتلا به ایان بیمااری    MSشیوع 

مثاال   طاور  باه نیز بروز کناد   دیگردر سنین  تواند يمولي  است يسالگ 91تا  21

نیاز   دوسااله  تاا  یاک ساال و همچناین کودکاان     91اری در افراد باالای  این بیم

% موارد قبل از سان  91 حدودا که  دهد يمآمار و ارقام نشان . است شده گزارش

 .شوند يمشروع  يسالگ 99

در  مثاال  طاور  باه دارد.  MSموقعیت جغرافیایي نقش بسزایي در ابتلا به بیماری 

مورد در  MS (251 یوعش یشترین. بی داردبیماری شیوع بیشترارتفاعات بالاتر 

 است. همچناین  شده گزارشدر شمال اسکاتلند  يارکن یرنفر( در جزا 111/911

 یازان م ابهمشا  طاور  باه  یاز و کانادا ن متحده یالاتا ياروپا، شمال يشمال يدر نواح

ایان   یوعشا  اساتوایي آفریقاا   منااطق در قاره آسایا و   که يدرصورت ،ستابتلا بالا
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باه   نفار  111/911مورد در  6 تنها در ژاپن طور مثال به .استیار کمتر بیماری بس

 .شوند يماین بیماری مبتلا 

تعداد  درمجموعاما  ،ارائه نشده MS مبتلابهیقي از تعداد افراد مار دقآدر ایران 

 یاران ا MS آماار انجمان   بار اسااس  ) افتهی شیافزاگذشته  یها سال يط یمارانب

در  95در هزار است که این میازان در تهاران باه     71 ودا حدمیزان ابتلا در ایران 

آماار بیمااران در ایاران از دو شاهر تهاران و       نیباالاتر  .(رساد  يما صد هزار نفر 

طاي   اسات.  شاده  گازارش  زیا ندر هار صاد هازار نفار      921که تا  استاصفهان 

 2191رفسنجان در سال  شهر و همکاران در نجانبیاتوسط  شده انجاممطالعات 

درصاد   1/91کاه از ایان تعاداد     اند بوده MS مبتلابهنفر  93شهر حدود  در این

نشاان   هاا  افتاه ی(. ایان  9باه   9بیماران مرد بودند )نسبت ابتلا زن به مارد برابار باا    

دارای ریساک   MSاپیادمیولوژی اباتلا باه     ازنظار شهرستان رفسانجان   دهد يم

 911.111ر هار  نفار د  31 وعیشا میزان ) .گذشته بوده است یها سالدر متوسط 

 وعیو شا  بیمااران از دویسات نفار گذشاته     تعاداد  ریا اخ یهاا  ساال در  البته .نفر(

اسات   افتاه ی شیافازا نفر  هزار صد کینفر در هر  91-71به در رفسنجان  یبیمار

 .دینما يمکماکان روند صعودی را دنبال  که
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 MS یماریدر ابتلا به ب مؤثرعوامل 

 یصتشاخ  Charcot توسط (یشسال پ 951 یبا تقر) MS ی یهاول شناسي یبآس

بیمااری اساات کااه  : نمااود یفتوصا  گونااه یان ارا  یماااریکاه ب  يداده شاد، کساا 

99ساختي در سیساتم اعصااب مرکازی     یهاا  پالاک 
 (CNS)    مبتلایاان ایجااد

 یاز زماان ن  یان آن در قبال از ا  زایي یماریبر ب يمبن یگرید ها گزارش. گردد يم

نبودناد. بااور    یزمتماا  یمااری ب یک وانعن بهآن  یصوجود دارد، اما قادر به تشخ

 دانایم  ياسات. اماروزه ما    يبوده منطق یعشا یزن یفاتتوص ینقبل از ا MS ینکها

و  یلااینباه م  رسااان یبآسا  ،یماانخاود ا ماازمن،  يالتهااب  یماااریب یاک  MSکاه  

در رابطاه باا    سوساي اسات. اکتشاافات مح   یمرکاز  يعصب یستمدر س یشيفرسا

 حاال  ینبااا اسات.   شاده  حاصال آن  یکژنت و زایي یماری، بیماریکاهش روند ب

در  یطاي مح و یکروباي ، ميیکا ژنت دخیال باودن عوامال    نادارد و  يهنوز علاجا 

 قطعاي عامال   یچ. اگرچاه ها  کامل مشخص نشده است طور بههنوز  یيزا یماریب

 یاک باه   یناه زم ینا درها  از پژوهش يتوجه قابلنشده، تعداد  يمعرف MS یبرا

اشاره دارند که باا توساعه    یطيو عناصر مح یکنتاز ژ يچندعامل ی دوگانه یرتثث

 .مرتبط هستند یماریو گسترش ب
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 یکیژنت عوامل

نقش توارث فامیلي در این بیماری، برای اولین بار نرخ  نهیدرزمبعد از مطالعاتي 

درصد تعیاین گردیاد. میازان ریساک      21-3 با یتقرعود ناشي از توارث ژنتیکي 

در فامیال   کاه  يدرحاال  اباد ی يما برابار افازایش    91-92ابتلا در فامیل درجه اول 

خواهران و برادران و فرزنادان   ی. براشود يمسه برابر افزوده  حدودا درجه دوم 

 یسکاست، اما مطالعات دوقلوها ر شده زده خمین% ت3-%5 يکل یسکر یمار،ب

 ینباشاند تخما   تخمکي یک یدوقلوها دوقلوها که يدرصورت%( را 25) یبالاتر

 .باشند يمسابقه فامیلي  یدارا MS یمارانب% 95طرفي  از .زنند يم

( خطار  یاف رد آلال )ژن هام   بار در اوایل دهه هفتاد بود که مشخص شاد  اولین

92يانساان  یتلکوسا  ژن يآنتا  شده شناخته
 (HLA) HLA-DRB1* 1501 

 یهاا  شناخت آلل یردارد. مس یماریارتباط را با ب ترین یقو II هاپلوتیپ کلاس

آن محساوب   یبارا  يماانع  يکااف  یهاا  و عادم وجاود روش   باود  یچیدهپ یگرد

93يژناوم  يمطالعاات گساترده ارتبااط    یار اخ یان. در ساال شد يم
 (GWAS)  از

 یساه را باا ساالم مقا   یماار اساتفاده کردناد و افاراد ب    مورفیسم يپل دتینوکلئو یک
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کاه ارتبااط   کنناد   يرا معرف یادیز یها تا آلل شدامکان را فراهم  ینو ا نمودند

دارای ریسک کم تا متوسطي با بیمااری   غالبا دارند ) MSر مستحکمي با معنادا

مکاان   51از  یشبا  GWAS یمعظا  یومکنسرسا  یکبا کمک  ین. محققدارند(

 یساتم مارتبط باا س   هاا  آنکردند که اغلاب   يرا معرف یماریب ژني را برای مستعد

 یهااا یرناادهگ ی کننااده یکدگااذار یهااا ژنبااه  تااوان يمااکااه  ناادبود یمناايا

 یرهایمسا  یمهام بارا   یهاا  ژن یگار . داشااره کارد   3 ینترلوکینو ا 2 رلوکیناینت

که  CXCR5, IL-12A, IL-12β, IL-12Rβ1 از اند عبارت سایتوکاین

 یهاا  ژن ینمرتبط هستند و همچنTNF-α تومور دهنده نکروز یبا فاکتور آلفا

 یاز ن CD80, CD86, CD37 مانناد  یکاي کمک تحر یها مرتبط با مولکول

 هکا  یيهاا  مارتبط باا ژن   یساک ر يحتا  GWAS ه شدند. مطالعاتداد یحتوض

 جمله کردند من يمعرف یزمهم هستند را ن MS یدو جد کنوني یها درمان یبرا

IL-2Rα ( ویزومااب )داکل VCAMI یهااا ژن ینو همچنا  (یزومااب )ناتال 

 کاه  آنعالاوه بار    هاا  افتاه ی یان ا. D3 یتاامین و یطاي مح یسکمرتبط با فاکتور ر

را نیز  میشناخت يم MS زایي یماریب از آنچهاغلب  دهد يبه ما م یداطلاعات جد

 درخطار  ماؤثر  یهاا  در ماورد آلال   یشتریب یقاتتحق نیازمند . هنوزکند يم دیتائ

 .را بهبود بخشند یماریبا ب ها آن طتا درک ما از ارتباهستیم  MSابتلا به 
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 یطیمح عوامل

 اماا  کناد،  يم یدتائ یماریا با بر ها آن یکيژنت فامیلي ارتباطمطالعات  که يدرحال

 تخمکاي  یک یدوقلوها مثلا  یست،ن يکاف MSگسترش  یبرا یيتنها به یکژنت

 MS مبتلابه ها آناز  یکيهرچند که ) ،ندونش  یماریب مبتلابههردو  ممکن است

مثاال رابطاه    طاور  باه . دنا کن يما  مطارح را  یطيمح یراتتثث یگر. اطلاعات د(بود

MS  ایاان موضااوع کااه چگونااه    ینو همچناا یااایيعاارج جغراف یشبااا افاازا

 کنند يمبه یک منطقه پرخطر مهاجرت  خطر کمافراد از یک منطقه  که يهنگام

بخصاو  اگار مهااجرت در     ،اباد ی يما به بیمااری افازایش    ها آنامکان ابتلای 

 ی منطقااه یسااکبااا ر MSگسااترش  یوع، شاارو یاانازاباشااد.  ودکيدوران کاا

 دیا مؤ شاده  انجاممطالعات  علاوه بهد. دار يهمبستگ يسکونت در دوران کودک

 .افزایش خطر ابتلا در متولدین بهار نسبت به پائیز است

اسات کاه    یان ا یهفرضا  یکاست.  قرارگرفته یقموردتحق یطيعامل مح چندین

عارج   یشافازا  یارا ز دهاد،  يما  یشرا افازا  MS یساک ر D3 یتامینکمبود و

مطالعااات  مااثلا . دارد يهمبسااتگ یتااامینو یاانا یینبااا سااطوح پااا  یااایيجغراف

 طاور  باه  یدقرار گارفتن در معارج ناور خورشا     یزاننشان داده که م یکاکولوژ

 یا منطقاه  یاع توز یرتثثکه هر دو تحت  دارد يهمبستگ MS یسکبا ر کوسمع
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قاارار گاارفتن فاارد در معاارج نااور  ینو همچناا یااایيو ماارتبط بااا عاارج جغراف

انسان اسات کاه از    یبرا D3 یتامینو يمنبع اصل یدهستند. نور خورش یدخورش

 ددر پوسات باه وجاو    D3 یتاامین و  یشپا  باه  یدروکلساترول دهِ-7 یلتبد یقطر

-25،9هورماااون  یسااااز شاااروع باااه فعااال  یااک متابول یاااقو از طر آیاااد يماا 

کاه چگوناه    است شده دادهنشان  ین. همچنکند يم D3 ویتامین هیدروکسي ید

باود  کم یال به دل MS یسکممکن است منجر به کاهش ر D3 یتامینجذب و

از  یباالاتر  یرکاه مقااد   يدر جاوامع  ماثلا  )شاود،   یاای به عرج جغراف يوابستگ

باا   یزن یوستگيپ یک ین. همچن(کنند يمصرف م D3 یتامیناز و يغن یها يماه

99يتجرب یمنخود ا  انسفالومیلیت مدل 
 (EAE)(یبرا یوانيمدل ح یک MS )

از  ناد توا يما  DihydroxyvitaminD-1,25کله کلسایفرول   ووجود دارد 

 یتاامین ممکان اسات توساط و    یراتتثث ین. اکند یریجلوگ یماریب این ابتلا به

D3 کااملا  موضاوع هناوز    یان القاء گردناد کاه البتاه ا    زگارسا یمنيا یستمبر س 

نشاده اسات، اماا     اثباتهنوز  یمارانبروی  D3 ياست. اثرات قطع نشده شناخته

ممکان   D3 امینیتا سارم و  یهاا  از آن است که غلظات  يمطالعات حاک يبرخ

 توساعه  درحاال  سرعت به ینهزم ینا ،حال ینبااسازد.  متثثررا  یماریاست شدت ب
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 MSاز  یشااگیریپ جهاات یناادهدر آ هااایي یااتبااه موفق یابيدساات یو باارا اساات

باا   یفاکتورها کاه ارتبااط قاو    یسکاز ر یگرد یکي. گیرد يقرار م یقموردتحق

MS یناپشتا یروسدارد عفونت و ( بارEBV)  .باود   یان ا ياصال  ی افتاه یاست

با افراد سرم مثبات،   یسههستند در مقا يسرم منف EBVکه نسبت به  یکه افراد

 یمااراني از ب آن دساته  ،حاال  ینبااا دارناد.   MSابتلا به  یبرا يکم یاربس یسکر

EBV که با
 .یستندن MSابتلا به  درخطر لزوما  اند شده يعفون 95

اسات کاه فارد     يدر صاورت  یاز ن MSابتلا باه   یشروبه افزا خطر یکعلاوه،  به 

 ضاد  يسارم  هاای  باادی  يآنت یترموقت ت یشمونو نوکلئوز عفونى و افزا ی سابقه

EBV فرج شده است که  گونه ینوجود داشته باشد. اEBV   ممکن اسات از

-HLAباا حضاور در    (MBP) یلاین م ياصل ینپروتئ زای یماریب های ژن تيآن

DRB1*1501 یسااکارتباااط بااا ررا در  آن تااوان يماا رو یاانازاکنااد،  یاد تقل 

 .دانست یطو مح یکمربوط به حوزه ژنت یفاکتورها

در  EBVاست اماا نقاش    شده واقع یقموردتحق يخوب به MSاگرچه ارتباط با 

و موناو   EBVعفونات   ،حاال  ینبااا است.  مانده يباقنامشخص  نآ زایي یماریب

 یکساان ه نظار  با  MSکننده در گساترش   شروع یا یهعوامل اول عنوان بهنوکلئوز 
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 MS یساک ر یشدر ارتبااط باا افازا    از عوامال  یگار د یاریبسا  ،یتاا  نها. آیند يم

. اسات  یناه ن زمیدر ا یشترو مطالعات ب یقاتامر مستلزم تحق یناثبات اکه هستند 

 هااای يچرباا یدارا یيغااذا یاامرژ ،یدنکشاا یگارساااز  انااد عبااارتعواماال  یاانا

 یتو وضاع  يجنس یها هورمون کم، ی نشده اشباع های يچرب ،یادز ی شده اشباع

در  توانناد  يمکه  EBV جز به یگرد های یروسو و همچنین یاقتصاد-ياجتماع

 باشند. یرگذارتثث یماریب ینا مستعد کردن افراد به

 عوامل محرک

 ینيباال  ازنظار  یمااری ب یات فعال طورمعماول  باه  MS مراحل ابتدایي اباتلا باه  در  

 شوند يمحملات  ینکه باعب ا یيها محرکاطلاعات دقیقي از  .خاموش است

ممکن اسات باه دنباال     یمارانب که دهند يمدر دست نیست ولي مطالعات نشان 

از طرفاي   .دچاار عاود گردناد    يدستگاه تنفس فوقان یراختصاصيغ یها عفونت

ممکان اسات یکاي     اسات  یلاین م هاای  ژن يآنتو  یروسو ینب يشباهت مولکول

کاه   T هاای  یتلنفوسا همچناین   دیگر از عوامل محرک در این بیمااری باشاد.  

در  توانناد  يما نیاز   شاوند  يما  شاده  فعاال  یروساي و هاای  ژن يآنتا ساوپر   یلهوس به

 نقش داشته باشند. MS زایي یماریب
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 یاکسونآسیب 

 ينااتوان  يعامال اصال  هساتند کاه    ياکساون آسایب   دهناده  نشان MSضایعات  

 طاور  باه  .شاود  يممحسوب  MSدر  یکنورولوژ برگشت رقابلیغو  رونده یشپ

MRIنتاایج   MSاز  يناشا  یشارفته پ یپاراپاارز  مبتلابه یمارانبمثال در 
نشاان   96

هماراه باا    هاا  اکساون  روناده  یشپا که این بیماران دچار از دسات رفاتن    دهد يم

% 71تاا   . در ایان وضاعیت پاتولوژیاک گااهي    باشاند  يما  شاده  یات تثبضایعات 

کاه   طاور  هماان  .روناد  يماز دست  يال خارجیکواسپاینکورت یراز مس ها اکسون

شادن   یلیناه دمو اینکاه آیاا    هاا  اکساون در تخریاب   ماؤثر اشاره شد عوامال   قبلا 

اماا  ؛ کامال مشاخص نیسات    طاور  باه هنوز  یا خیر ستاي اکسون یبآس نیاز یشپ

دچاار   هاا  اکساون  یاه شادن تغذ  یلیناه دم پس ازمطالعات و شواهد نشان داده که 

در آساایب  مااؤثراماال یکااي از عو توانااد يماا موضااوع و ایاان شااود يماااخااتلال 

 یلغشاء پتانسا  های یلپتانس یداریو ناپا یونيمجدد کانال  یعتوز باشد. ها اکسون

 ایان وضاعیت   یابتادا در . نیز ممکن است پس از دمیلیناه شادن رخ دهاد   عمل 

 یستالد یوندژنراس یتدرنها يول خود را با شرایط وفق دهند تواند يم ها اکسون

 یبارا  زودهنگاام  حمایات و تقویات   موضاوع با توجه به ایان  . روی خواهد داد
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 Magnetic resonance imaging (MRI) 
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 يچنان از اهداف درماان ها هم یگودندروسیتشدن و حفظ اول ینهلیم یریازسرگ

 .شود يممحسوب  MSدر  مهم

 یکروگلیاهااا،ماز قبیاال  التهااابي ارتشاااح یافتااه در محاال ضااایعات  یهااا ساالول

مثاال  هااا آنو محصااولات ترشااحي  CD8 T هااای یتلنفوسااماکروفاژهااا و 

فعااال اکسااایژن و نیتاااروژن کاااه بااارای   یهاااا واساااطهگرانااازیم و پرفااورین،  

باعاب   توانناد  يما  نیز باشند يمدارای سمیت بالا  ها نورونها و  یگودندروسیتال

 شوند. ياکسونآسیب 

 ینیبال تظاهرات

این است که علائم بیماری بسیار متغیار   توجه جالبنکته  MSدر مورد بیماری  

ر تادریجي داشاته باشاد. گااهي     ناگهاني یا سای  دتوان يمهستند و ابتلا به بیماری 

تشخیصاي   یماا  درروشعلائام باالیني ندارناد و     گوناه  یچها در طول عمر  افراد

 نیستند. یيشناسا قابلنیز  MRI ازجملهمختلف 

محل و شدت ضایعات در سیستم اعصاب مرکزی ارتبااط مساتقیمي باا     معمولا 

حساي حرکتاي مرباوط باه     اخاتلالات   معماولا  دارناد. در معایناات    MSعلائم 

 باا  یماار ممکن است ب مثال عنوان به. گردد يممختلف مشاهده  یها انداماعصاب 
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افات  در هار دو پاا باشاد.     یناه علائام در معا  يمراجعه کند ول پا یکدر  شکایتي

 بدني و خستگي شادید  های یتفعالپس از  ها اندامتوان و عملکرد اندام، ضعف 

 هاا  آناز  پزشاک ماار در هنگاام مراجعاه باه     بی معماولا  که  است MSاز علائم 

اسات و   يضاعف از ناوع ناورون محرکاه فوقاان     در ایان بیمااری   . شکایت دارد

و علامات   یپررفلکسيه یسیتي،اسپاست ازجمله يعلائم هرم یرسابا همراه  معمولا 

 یبرهاای ف علت اخاتلال در  به MS یعهبه دنبال ضا يگاه .کند يمبروز  يبابنسک

ناورون   یعهضا یدتقل یا يفقدان رفلکس تاندون ي،ناب نخاعرفلکس آوران در ط

 .دهد يمرخ  يمحرکه تحتان

 ید،متوساط تاا شاد    یساتي اسپاست ی، داراMS مبتلاباه  یمااران ب سوم یکاز  یشب

خاود   يعضالان  یاغلب با اسپاسم ها اسپاسیتیستي درواقع. در پاها هستند یژهو به

هنگاام  دردنااک   یسام هاا  اسپا و باا  اسات از حرکت هماراه   يو ناش یبه خود

در تحمال وزن   مهماي نقاش   یستياسپاست در مواردیهمراه است.  فعالیت بدني

ممکان   یساتي درماان اسپاست . از این روگااهي  کند يمایفا  یستادهبدن در حالت ا

 .باعب عدم تحمل وزن و مشکلات مربوط به آن گردداست 

دچاار شاوند   ن آممکن اسات باه    MSیکي دیگر از موارد دیگری که بیماران 

اختلال در بینایي، تاری دید، یاا عادم    صورت به . این حالتاست یکاپت نوریت
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باروز   یاا هار دو چشام    چشام  یاک از خفیف تا شدید در  ها رنگدرک صحیح 

آوران مردمک وجاود   نقص ،شود ينممشاهده عدم درک نور  معمولا  ،کند يم

ادم  دهناده  شاان ن یاا ( ممکان اسات نرماال    يته چشم )فوندوساکوپ  ینهمعا. دارد

( یاک اپت ي)آتروفا  یکاپت یسکد یدگيپر رنگ( باشد. یلیت)پاپ یکاپت یسکد

 .دهد يم یرو یکاپت یتبه دنبال نور عموما 

97یا یا هسته ینب یبه: افتالموپلژ توان يم MSدر  یعشا یدد اختلالات از
INO ،

 يپانادول  ياکتسااب  یساتاگموس و ن INO همراه با يافق یدفلج د ي،افق یدفلج د

 .اشاره کرد

شامل حس خارش، حس سوزن ساوزن شادن، حاس حرکات      يحس یها نشانه

مانند کاهش حس،  یپوستزیسوزش دردناک و ه یا« سوزن و سنجاق»حشره و 

 یشاست که ب MSدر  یعنشانه شا ،. دردباشند يم «يمردگ»احساس  یا حسي يب

 داده رخه از بادن  در هر منطق تواند يمو  کنند يمآن را تجربه  یماراناز ب یمياز ن

از بدن متورم، مرطاوب،   يقسمت ینکهمحل دهد. احساس ا ییرو در طول زمان تغ

 ياست. نقاص حسا   یعشا یمارانب یندر ا یزاست ن فشار تحت شدت به یامجروح 

 يکم یوعشکه  يسطح حس یکبدن ) یبر رو يخط افق یک یرتنه و پاها در ز
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 Internuclear ophthalmoplegia 
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 یان ا منشاث  يکه طناب نخاع دهد يم(، نشان ستین MSدارد و حضورش به نفع 

تظااهر   یا مخچاه  یهاا  تاورم  صاورت  باه  معماولا   ي. آتاکسا ستا ياختلال حس

کارده و باعاب تکلام     یار درگ یاز و ممکن است سر و تنه با صاورت ن  داکردهیپ

 .گردد یا مخچهمشخص  یزارتریو د یمرور

 همبتلابا  یمااران درصاد ب  11در  معماولا  ادرار و اختلالات مربوط به مثاناه   تکرر

MS شال شادن اسافنکتر     یعاي، طب يادرار کردن رفلکسا  ي. در طشود يم یدهد

هماهناگ باا انقبااج عضالات      طاور  باه ( یاک آلفا و آدرنرژ يمثانه )عصب ده

. دهاد  يما  ی( روینرژیاک کول ینيموساکار  يمثانه )عصاب دها   یوارهدترسور د

سوپر اسگمنتال باعب تکارار ادرار،   یدترسور به علت نقص مهار یپررفلکسيه

اسفنکتر به علات   ي. عدم هماهنگشود يمکنترل نشده مثانه  یهو تخل یادرار بش

 یاا در آغااز   یدشاوار  باه عضلات اسفنگتر و دترسور منجر  ینب يفقدان هماهنگ

از حجام باالا و    يناشا  اختیااری  يبا  دراری،احتباس ا ،یرتثخ یجادتوقف ادرار، ا

و در مقابال   شاود  يما  یدهد یمارانب سوم یکدر  یبا تقر یبوست. شود يمعفونت 

 .دارد یکمتر یوعش یا روده اختیاری يب

شاامل از دسات رفاتن حافظاه، نقاص توجاه،        تواند يم يعملکرد شناخت اختلال

 ینبا  یيجاا  جاباه پاردازش اطلاعاات و مشاکل در     یمشکل در حل مسئله، کند
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 نادرت  باه  معمولا  ياختلالات عملکرد شناخت ینباشد اما ا يشناخت یعملکردها

 مبتلاباه  یمااران . بکناد  يما روزمره را دچار مشکل و اختلال  يزندگ های یتفعال

MS کار کاردن   يعلت ناتوان ترین یعشانشانه  ینو ا کنند يمرا تجربه  يخستگ

از معماول   یشبا  یصارف انارژ   ي،بدن، افساردگ  یاست. حرارت بالا MSدر 

مثاال   یرااختلالات خواب )ب یاروزمره  يدر زندگ یهاول های یتفعالانجام  یبرا

را  يخساتگ  تواناد  يما کاردن(   ادرار یمکرر شابانه بارا   یها شدن یداربه دنبال ب

 تواند يمکه  کنند يمرا تجربه  يافسردگ یماراندرصد ب 51از  یشکند. ب یدتشد

باشاد و ممکان اسات مرباوط باه       یمااری از خاود ب  ناشاي  یا زاد درون ي،واکنش

 یهاا  گاروه باا   یساه ر مقاد) MS مبتلاباه  یمااران در ب يباشد. خودکشا  يخستگ

 .(است تر یعشابرابر  5/7 يسن ازنظرکنترل متناسب 

اسپاسام   یاا واژن  يکااهش لغزنادگ   ي،نقاص حاس تناسال    ي،جنسا  یلم کاهش

باه   یالاست. ضعف فاسا  یمارانب یندر ا يت جنساز اختلالا یزاداکتور در زنان ن

 برخلافکند  یدرا تقل یدیوپاتیکدر پل ممکن است فلج بل ا یعهضا یکعلت 

 شات درد پ یاا  یيدر فقادان حاس چشاا    معمولا  MSدر  یالفلج بل، ضعف فاس

باه   يناگهاان  طور بهممکن است  یجهندارد. سرگ يگوش در همان سمت همراه
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 یاد حااد را تقل  یرنتیات لاب ظااهرا  شاود کاه    یجااد مغز ا ساقهدر  یعهضا یکدنبال 

 .است عینا شا يدهد ول یرو MSممکن است در  یي. کاهش شنواکند يم

 ی نشاانه  یات، نشاانه لرم  ي،حرارت یتشامل: حساس MS یماریب يفرع یها نشانه

 .باشند يم یالفاس یوکیمیایو م یژمینالتر ینورالژ ،ت گذراحملا

 MSتشخیص بیماری 

 سیساتم  پراکناده  هاای  نشاانه  و علائام  ظهاور  از بعاد  تنها MSبیماری  تشخیص

. اسات  پاذیر  امکاان  (کناد  مي زبرو سال چندین یا ماه چندین از بعد کهعصبي )

 هاای  حاس  و هاا  رفلکس اعصاب متخصص پزشک این بیماری تشخیص جهت

حرکات چشم و همچناین همااهنگي    و قرار خواهد داد موردسنجش را مختلف

از ساایر   MSبر اساس نتایج جهت افتاراق  . کند ميرا پایش  و راه رفتن شخص

 .تکمیلي باشد های ونآزممشابه ممکن است نیاز به  علائمبا  ها بیماری

، MRI رزونانسااي باارداری عکااس دسااتگاه بااا تصااویربرداری 2119 سااال از

99بینایي های عصب القایي های پتانسیل
VEP عناوان  باه نخااعي   مایع آزمایش و 

 هاای  آزماودن شد.  تعیین دنیا سراسر در MS تشخیص پاراکلینیک های شاخص
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 Visual Evoked Potential (VEP) 
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را  MSعیاات ابااتلا بااه قط تواننااد نمااي تنهااایي بااه معمااولا  MSتشخیصااي باارای 

مشخص کنند. نتاایج ایان تسات هاا در کناار نتاایج معایناات باالیني پزشاک و          

مثال  طور بهبه تشخیص کمک شایاني کند.  تواند ميبالیني بیمار  علائمهمچنین 

 بهباود -کنناده  ناوع اول یاا عاود    بیماران در بالیني ازنظر بیماری قطعي تشخیص

 مرکازی  سافید  ماده از منطقه دو در حداقل درگیری های نشانه که دارای یابنده

 قطعاي بیمااری   تشخیص به موفق وقتي اغلب پزشکان. است پذیر امکانهستند 

MS  صاورت  باه  و یابناد  تداوم ساعت 29 از بیش بیماری علائم که گردند مي 

 نورولوژیاک  ی معایناه  در. شاوند  مشاهده ماه یک فواصل با جداگانه های دوره

 است ممکن دوم علامت. باشد داشته وجود باید لازم تعلام 2 از یکي حداقل

 برانگیختاه  هاای  پتانسایل  یاا  MRI مانناد  غیرطبیعاي  پااراکلینیکي  یهاا  تست با

(EPS)91 شود اثبات. 

 در اخاتلالات جسامي و حرکتاي، مشاکلات     شاامل:  MS بیمااری  هاای  نشانه 

 جاود و مانناد  رواناي  هاای  نشاانه عصبي و  سیستم آسیب های نشانهمغز،  عملکرد

 یاا  و دوبیناي  معمولا  MSبیماری  اصلي علائماما  ؛است... و عصبانیت استرس،

 کرختااي، یااا تعااادل عاادم گیجااي، شاادن، سااوزن سااوزن احساااس دیااد، تاااری
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  electrophysiology study (EPS) 
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 ...و یبوساات ادرار، تخلیااه در کنتاارل عاادم ایسااتادن و تعااادل،  در مشااکلات

 است. شده گزارش

 اهمیت تشخیص افتراقی

 ساایر  وجاود  بایاد  ابتادا  هاا  بیمااری باا ساایر    MSبه علت تشابه علائام بیمااری   

 ساندرم  لایم، بیماری هیجاني، اختلالات الکلیسم، مغزی، سکته مانند ها بیماری

 مانناد  خاا   خود ایمني های بیماری برخي و ایدز فیبرومیالژیا، مزمن، خستگي

 اریتماتوز رد شود. لوپوس

 اسات  هاایي  بیمااری در نظار گارفتن    MS افتراقي تشخیص نکته بسیار مهم در 

. همچنااین گردنااد ماايباعااب ایجاااد ضااایعه در سیسااتم اعصاااب مرکاازی   کااه

از اهمیات   بهبودپاذیر و  یابناده  تشدید سیر با مرکزی عصبي سیستم های بیماری

 شاوند   اشاتباه  MS باا  که ممکن اسات  هایي بیماری از خاصي برخوردار هستند

 ،باادی  آنتاي  ولیپیدفساف  آنتاي  ساندرم  سیساتمیک،  لوپاوس  بیمااری  باه  توان مي

 ،(AIDS) 21اکتسااابي ایمنااي نقااص سااندرم لایاام، بیماااری بهجاات، بیماااری
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 Acquired immune deficiency syndrome 
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 آرتاروز  ،B12 ویتاامین  کمبود ارثي، ای استحاله ،ای مخچه نخاعي های بیماری

 جمجمه اشاره کرد. خلفي گودال تومورهای و گردن های مهره

 MS یصیتشخ یها آزمون

 MRI یسیرزونانس مغناط یربرداریتصو

تشخیصاي   یهاا  روش ینتار  حسااس از  یکي یسيرزونانس مغناط ربردارییتصو

و باا تصاویربرداری مغناطیساي از مغاز و نخااع       شاود  يممحسوب  MSبیماری 

 یبمربوط به آسا  یعاتضا MRI .را مشخص کند شده یبتخرنواحي  تواند يم

گارد باا    یعاتضاا  صاورت  باه نخااع کاه    یارا در مغز، ساقه مغز، مخچه و  یلینم

را نشاان   باشاند  يما  یمترتاا چناد ساانت    متار  یلاي ماز چند  اندازهشخص با حدود م

در مشخص کاردن علات    یيعدم توانا آزمودن ینا یها ضعفاز  یک. دهد يم

 مبتلاباه  یماراناز ب ياست که در برخ ینا توجه جالباست. نکته  یعاتضا یجادا

MS یجنتا يقطع یصبا تشخ MRI سات.  ناداده ا  نرا نشاا  ای یعهضاا  گونه یچه

تسات باا    یناز ا حاصل یرتصاوتست اکتفا نمود.  ینا یجبه نتا توان ينم رو ینازا

 يکاه حااک   یاعصاب مرکز یستمبافت در س یدهد صدمه یها قسمتنشان دادن 

کناد و   یانيکمک شاا  یماریب یصبه تشخ تواند يماست  MS یماریاز وجود ب
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 یعاتضاا  يررسا جهات ب  پایشگرتست  یک عنوان به تست یناز ا یلدل ینبه هم

 علائام از باروز   یشپا  یعاتضاا  یصتشاخ  یارا ز برند يمبهره  گرفته شکل یدجد

و نه  یزاننه م وجود ینباااما ؛ کند هموارتردرمان را  یرمس تواند يم یماریب یبعد

بادتر شادن    یا یشروع فور یانگرب الزاما  تواند ينمدر حال رشد،  یعاتتعداد ضا

 .باشند یهثانو دهرون یشپ MSرفت یشپ یاو  ها نشانه

 دیا تائ یوجود داشته باشد بارا  ينخاع یاو  یپلاک مغز یکتنها  در مواقعي که

که در ادامه به چناد ناوع از    میرو يم یگرید یصيتشخ یها روشسراغ  یماریب

 اشاره خواهیم کرد. ها روشاین 

 

EP (Evoked potential) 

 یهاا  قسامت عصبي در  های یگنالسالقایي برای سنجش نرخ انتقال  های یلپتانس

 ،29یسوماتوسنساور  ینهمچنا و  سیستم عصبي مرکزی مثل مغز و نخاعمختلف 

 .دهد يمقرار  یابيمورد ارز 23یيو شنوا 22ینایيب
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 Somatosensory evoked potential 
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 Visual evoked potential 
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 Auditory evoked potential 
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 یااامو ساارعت انتقااال پ شااده یااکتحر مااوردنظراعصاااب  هااا یشآزمااا یاانا در

 یلپتانسا  یشآزماا  تارین  یاج رااز  یکي. شود يم یریگ اندازه ها آندر  یکيالکتر

29ینایيخوانده بفرا
 (VEP) مبتلابه یمارانکه در ب است MS  یاک تحر پاس از 

 یلاین م یبکه نشان از تخر گردد يممشاهده  یتر آهستهاعصاب، پاسخ کندتر و 

 .است يرسان یگنالو اختلال در س

 نخاعی –مایع مغزی  آزمایش

 یمااری ب یصتشاخ  روناد در  یگریمایع مغزی نخاعي روش سودمند د آزمایش

MS  ينخااع  یمغاز  یعکه ما دهد يمنشان  ها یشآزما یج. نتاگردد يممحسوب 

 یدساف  یهاا  گلباول و تعاداد   ینپاروتئ  یسطوح بالا یحاو MS مبتلابهدر افراد 

25بادی يآنت یمثال سطوح بالا یبرا .باشند يم یافته یشافزا
IgGیصتشخ ی، برا 

در حاادود باشااد.  یماااریب یشاارفتشاااخص پ توانااد يماااساات و  یااتحااائز اهم

افازایش تعاداد   ) 26یتوزجاوان کاه دچاار پلئوسا     یمااران ماوارد در ب  ارمچها  یاک 

 یمغاز  یعماا  یاف خف سافید در مایعاات بادن(    یهاا  گلباول  خصو  به ها سلول

 MSاز ناوع   MSوجاود   از توان يم( هستند یترل یکرومسلول در  5 <) ينخاع
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 Visual Evoked Potential (VEP) 
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 Immunoglobulin G (IgG) 
26

 Pleocytosis 
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در صاورت وجاود    ینحاصال نماود. همچنا    یناان اطم یابناده بهباود   -عودکننده

 یدسااف یهااا گلبااولوجااود  ،یتاارل یکاارومساالول در  75از  یشباا وزیتپلئورساا

 ينخااع  یمغاز  یعماا  در یتار لگارم در   9از  یشبا  ینغلظت پروتئ یا یا چندهسته

 .نماید يم یددچار شک و ترد را MSابتلا به  تواند يم

ادرار اشااره نماود کاه     یشباه آزماا   تاوان  يما  یشاگاهي آزما یها تست یگراز د

را نشاان دهاد.    یلینم یهپا ینيبنام ماده شبه پروتئ یا مادهسطوح  یشافزا تواند يم

 .یابد يم یشافزا یماریب یشرفتبه هنگام پ ها اکسون یبماده با تخر ینا

قارار   موردمطالعاه در این بیماران برخي از اندکس های آزمایشگاهي توسط ما 

باه ساطح سارمي تستوساترون، پارولاکتین،       تاوان  يما  هاا  آن ازجملهگرفت که 

نشاان داد کاه در بیمااران مارد ساطح سارمي       م و فسفر اشاره نمود. نتاایج  کلسی

تغییارات در  ایان  اماا   بودپائین تر از گروه کنترل  یدار يمعن طور بهتستوسترون 

. همچناین ساطح سارمي پارولاکتین در هار دو      نباود  دار يمعن MS مبتلابهزنان 

نتیجه گرفت کاه   انتو ينم همه نیبااافزایش داشته ولي  یدار يطور معن بهجنس 

نقش داشته باشند و این موضاوع نیااز باه     MS يزائیماریبتغییرات هورموني در 

 مطالعات بیشتری دارد.
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 MS مبتلاباه ساطح سارمي کلسایم در بیمااران      دهاد  يمنتایج مطالعات ما نشان 

اسات. در   افتاه ی کااهش دارد و در مقابل سطح سرمي فسافر   یدار يمعنافزایش 

یاک ریساک    عناوان  بهکلسیم را  افتهی شیافزاان سطح سرمي این مورد شاید بتو

 در نظر گرفت. MSفاکتور برای بیماری 

 آگهی یشپ

. کنناد  يما را تجرباه   رونده یشپ یکنورولوژ يناتوان MS مبتلابهاغلب بیماران 

 یعملکارد  یتفاقاد محادود   یمااران % ب21تنهاا   یماری،سال پس از شروع ب 95

خواهناد   روناده  یشپا ثانویاه   MS به سمت مارانبی درصد 51تا  31 ینب. هستند

 ی،ریماا ساال بعاد از شاروع ب    25کماک هساتند.    یازمناد تحرک ن یو برا رفت

 وجاود  ینبااا . خواهند رساید  يسطح از ناتوان ینبه ا MSبه  یان% مبتلا91حدود 

 آگهي یشپ یینناگوار باشد، تع یمارانب یانگینمدر  يناتوان آگهي یشپاگر  يحت

 .یار مشکل خواهد بودبسفرد  یکدر 

عود در سال اول  2کمتر از  یماری،در شروع ب يحس یها نشانه یا یکاپت نوریت

. نماید يمرا ارائه  یتر مطلوب آگهي یشپ سال 5و حداقل نقص پس از  یماریب
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ترمااور  ،یا تنااه آتاکسااي مبتلابااه یماااراندر ب يناااتوان یجااادا از طرفااي احتمااال

 .رود يمیماری بالاتر ب رونده یشپوند ر یا يهرم یها نشانه یتي،فعال

 يدچااار ناااتوان گاااه یچهاا معمااولا  یمخاا خااوشنااوع  از MS مبتلابااه یمااارانب

کمتار از   یمخ خوش MSاحتمال ابتلا به  رسد يم. به نظر شوند ينم یکنورولوژ

ساال   95کاه   یمخا  خاوش  MS مبتلابه یمارانب رود يماحتمال است.  درصد 21

 روند ینهستند ا یعيکاملا  طب یکنورولوژ یناتمعا یدارایماری پس از شروع ب

 .کنند يمرا حفظ  یمخ خوش

، گرچاه  یسات نشاایع   MS یممساتق  ی عارضاه  یاک  عنوان به یروم مرگ معمولا 

ماورد انتظاار اسات.     یازان % م95سااله تنهاا    25 یاست کاه بقاا   شده زده ینتخم

 يدر طا  تواناد  يما  افتاد  يما اتفااق   نادرتا  کاه   MSمارگ ناشاي از    حال نیدرع

 MS ی عارضاه  عناوان  باه  تار  یعشاا  طاور  باه رخ بدهد. مرگ  MSحاد  ی حمله

افسااردگي و . ماارگ در اثاار دهااد يماا یدر فاارد ناااتوان( رو ي)ماننااد پنومااون

 .است شده گزارش در مواردی یزن يخودکش

MS و بارداری 
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ده هی مشاا آخار حمالات کمتار    ماهاه  ساه ، در MS مبتلابهباردار  یها خانمدر 

ولاي  . اسات  یشاتر ب بسایار  حملات یاول باردار هماه 3در ا در مقابل ام ،شود يم

 یمااری ب يروناد کلا   ماه پس از باارداری  3ماه بارداری و  1در طول  يطورکل به

 یهاا  خانمدر  باردارشدنتصمیم برای  براینبنا؛ نخواهد داشت يچنان آن ییریتغ

از  یدر و نگهادار ماا  یيمادر، تواناا  یزیکيف یتوضع مبتلا باید با در نظر گرفتن

اساتفاده  . صورت بگیارد  خانواده و جامعه جانبه همه یتحما همچنین و کودک

. شاود  يما متوقاف   یعموماا  در طاول بااردار    یمااری ب ی کنناده  یلتعددرمان از 

 یرامار هاا و گلات  ینترفارون ا یریکارگ به دهد يمهرچند مطالعات و شواهد نشان 

 .استوره دارای ریسک بسیار پاییني در این داستات 

 

 

 

 



 

 

 

 

 دومفصل 
 MSبیماری  یشناس یمنیا
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 مروری بر سیستم ایمنی

یااد  ایمناي   عناوان  به های عفوني بیماری ژهیو بهها و  مصونیت در برابر بیماریاز 

درگیار در ایمناي   هاای   هاا و مولکاول   سالول از مجموعه  . سیستم ایمنيشود يم

، پاسخ عوامل بیگانهها در مقابل  و پاسخ جامع و هماهنگ آناست  شده لیتشک

پااتوژن،   یهاا  کاروب یماجازا   ازجملاه بسیاری از عوامال   .شود نامیده مي ایمني

ساکاریدها و مواد شیمیایي کوچاک   ها و پلي مانند پروتئین یيها ماکرو مولکول

باعب تحریاک سیساتم ایمناي و     توانند يم شوند بیگانه شناسایي مي عنوان بهکه 

حاذف عامال بیگاناه خاواهیم باود.      کاه  شاهد  تیدرنها شوندمرتبط  یها پاسخ

خاود بادن باعاب تحریاک      یهاا  مولکولعلاوه بر این در شرایط خا  گاهي 

 هاا  واکانش کاه باه ایان قبیال      شوند يمن آ یها پاسخسیستم ایمني و برانگیختن 

 .شود يمخود ایمن گفته 
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 تطبیقیایمنی ذاتی و 

هاای   ایمناي ذاتاي و ساپس پاساخ     یهاا  واکانش ، ابتدا ها کروبیمدر دفاع علیه 

هاا را   خط اولیه دفاع علیه میکاروب  27شوند. ایمني ذاتي ایجاد مي تطبیقيایمني 

هاای دفااعي سالولي و بیوشایمیایي      دهد. ایمني ذاتي شامل مکانیسام  تشکیل مي

باه   سارعت  باه است که حتي قبال از عفونات وجاود دارناد و آمااده هساتند تاا        

هاا و   هاای میکاروب   هاا در برابار فارآورده    مکانیسام  ها پاسخ دهند. ایان  عفونت

دهناد و واکانش تقریباا  یکسااني را در برابار       واکنش مي دهید بیآسهای  سلول

کنناد. ایمناي ذاتاي سااختارهایي کاه در باین        ایجااد ماي   يدرپا  يپهای  مواجهه

و قاادر باه پاساخ     کناد  يما را شناساایي   مشاترک هساتند   يهاای میکروبا   گروه

 را نیستند. ها سمیکروارگانیمیا سایر  ها کروبیماختصاصي علیه 

ای در دفاع میزباان   اجزاء سیستم یکپارچه شامل يقیو تطبهای ایمني ذاتي  پاسخ

هاای زیاادی باا یکادیگر همکاااری      هاا و مولکااول  باشاند کاه در آن سالول    ماي 

های ایمني ذاتي دفااعي ماؤثر اولیاه را علیاه عوامال عفاوني        نمایند. مکانیسم مي

زا را  بیمااری  یهاا  کروبیمکنند؛ اما ایمني ذاتي قدرت مقابله با بیشتر  يفراهم م

هاا ضاروری اسات.     برای حذف آن تطبیقي ایمني تر یقو یها واکنشدارند و ن
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 Innate immunity 
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وجاود دارد. پاساخ ایمناي     تطبیقيهای ایمني ذاتي و  پاسخزیادی بین  تعاملات

تحریاک کارده و بار    را نیاز   تطبیقيهای ایمني  ها، پاسخ ذاتي در برابر میکروب

 تطبیقاي  هاای ایمناي   ، پاساخ لگذارد. در مقاب تثثیر مي ها پاسخاین روی ماهیت 

شااوند و  هااای محااافظتي ایمنااي ذاتااي مااي   باعااب افاازایش توانااایي مکانیساام 

 ساازد.  زا ماي  هاای بیمااری   ه با میکروبلهای ایمني ذاتي را قادر به مقاب مکانیسم

هاای ایمناي    ل آغااز و اجرائاي پاساخ   های سیستم ایمني در مراح سلولهمچنین 

تعداد زیاادی   که دهند های دیگر واکنش مي با یکدیگر و سلول تطبیقيذاتي و 

 .شوند يمانجام ها  سایتوکاین واسطه بهها  از این واکنش

و  پوسات سادهای فیزیکاي و شایمیایي مانناد      :اجزای اصلي ایمني ذاتي شامل 

شاوند؛   تولید ميدستگاه گوارش پوششي سطوح  لهیوس بهمواد ضدمیکروبي که 

هاای دنادریتیک    هاا و ماکروفاژهاا، سالول    نوتروفیلمثل  خوار گانهیبهای  سلول

سیستم کمپلماان و   موجود در خون مثلهای  پروتئین و همچنین ها سل 29NKو

 .است التهابي یها واسطهسایر 

                                                 
28

 Natural killer cells (NK Cell) 
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کاه نسابت باه ایمناي ذاتاي دارای شادت و        ایمناي  یها پاسخبه نوع دیگری از 

 تطبیقاي . سیستم ایمني شود يمگفته  21تطبیقيایمني  بالاتری هستند تیختصاصا

. اسات تعداد زیادی از مواد میکروبي و غیرمیکروبي  به پاسخقادر به شناسایي و 

 تواناد  يمآمدن خاطره در سیستم هستیم که  به وجوددر این نوع ایمني ما شاهد 

 به حذف عفونت کند.کمک شایاني  زا یماریبدر مواجهات بعدی با عامل 

کاه   شاده  لیتشاک  Tو  Bی هاا  لنفوسایت  سیساتم ایمناي تطبیقاي از    يطاورکل  به

مواد خاارجي کاه تواناایي     توانند يمها  بادی ها مثل آنتي ترشحي آن محصولات

قرار دهند. این مواد بیگاناه   موردحمله، رادارنداین سیستم  یها پاسخبرانگیختن 

 شاوند  يما شناساایي   T یهاا  تیلنفوسا یاا   هاا  یبااد  يآنتا و خارجي کاه توساط   

 .نام دارند 31ژن يآنت

 تطبیقی های ایمنی انواع پاسخ

و ایمناي   ایمناي هوماورال   :شاوند  يمتقسیم  دودستهایمني تطبیقي به  یها پاسخ

نقاش ایفاا    هاا  یبااد  يآنتا و  B یهاا  تیلنفوسا بیشتر ایمني هومورال . در سلولي

کروبااي را شناسااایي کاارده و هااای می ژن هااا، آنتااي بااادی آنتاايایاان . کننااد يماا
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مفیااد  یهااا تیاافعال. از دیگاار کننااد هااا را خنثااي مااي  زایااي میکااروب عفوناات

 .است پاتوژن یها یباکترسموم  یساز يخنثهومورال  یها پاسخو  ها یباد يآنت

 شااود کااه ایمنااي ساالولي نیااز نامیااده مااي  ساالول باواسااطهایمنااي در مقاباال در 

 یهاا  روسیا وو  هاا  کاروب یمجهت  ایمني سلولي .نقش دارند T یها تیلنفوس

ایاان  یهااا ژن يآنتااپنهااان بااودن  لیاابااه دلاساات.  شااده يطراحااداخاال ساالولي 

 جاه یدرنترا ندارناد،   هاا  آنتوانایي اتصال و حذف  ها یباد يآنتمیکروارگانیسم 

سایتوتوکسایک مسائول حاذف ایان ناوع       یهاا  سلولسلول مثل  باواسطهایمني 

 .است ها عفونت

 هاای  فراخاواني لوکوسایت   واساطه  باه  T هاای  لنفوسایت  برخي ازعلاوه بر این 

 B هاای  و با کمک گارفتن از سالول   زا یماریب یها سمیکروارگانیم گر بیتخر

کاان کااردن  سااازند، در ریشااه هااای کارآمااد و مااؤثری را مااي  بااادی کااه آنتااي

این موضوع نشان از تعامال   کنند؛ که های خارج سلولي، مشارکت مي میکروب

 دارد. ها آناجزا  نیهمچنال و سلولي و هومور یها پاسخبین 
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 تطبیقیهای ایمنی  پاسخ اصلی در یها مؤلفه

، عادم واکانش باه    تیاختصاصا به ویژگي و تناوع،   توان يماز این خصوصیات 

 و هومئوساتاز  حدودشاوندگي خود، گسترش کلوني لنفوسایتي، خااطره، خودم  

 اشاره نمود. ژني بعد از تحریک آنتي

 نیهای خود ایم مکانیسم

هااای محیطااي مثاال  محاارک ،اسااتعداد ژنتیکااي 39خااود ایماان یهااا یماااریبدر 

 در حاوزه ژنتیاک،   .کنناد  يمنقش مهمي ایفا ها و آسیب بافتي موضعي  عفونت

هاای تحمال باه خاود را دچاار اخاتلال        توانند مکانیسم های مستعد کننده مي ژن

وم و در بافات، هجا   روزکا نعفونات یاا    ازجملهعوامل دیگری  . همچنیننمایند

نیز در  شود که منجر به آسیب بافتي مي خود واکنشگرهای  فعال شدن لنفوسیت

هاا و آسایب    . احتماال دارد عفونات  باشاند  يما مطارح   ها یماریبابتلا به این نوع 

های خودی به سیستم ایمني را تغییار دهناد و منجار باه      ژن بافتي نحوه ارائه آنتي

. دنهاای خاود واکنشاگر شاو     شکست در تحمل به خود و فعال شدن لنفوسایت 

همانند تغییر فلور میکروبي میزباان و تغییارات    یدیگر همچنین مطالعات عوامل
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خاود ایمان دخیال     یها یماریبرا نیز در ابتلا به های ایمني  ژنتیک در سلول اپي

 .دانند يم

 منیخود اهای  خصوصیات کلی بیماری

 شاوند  يما ناساایي  خودی کاه توساط سیساتم ایمناي ش     یها ژن يآنتبسته به نوع 

 باشند. سیستمیکمحدود به عضو یا  توانند يمخود ایمن  یها یماریب

بااا  هااا یباااد يآنتاا، 32در بیماااری سیسااتمیک لوپااوس اریتماااتوز  طااور مثااال بااه

و رساوب   دهناد  يما ایمني را  یها کمپلکسنوکلئوپروتئین های خودی تشکیل 

. شاود  يما یمااران  در نقاط مختلف باعب ایجاد مشکل در این ب ها کمپلکساین 

 T یهاا  تیلنفوسا پاساخ   2و یا دیابت نوع  MSمانند  یيها یماریبدر مقابل در 

محدود به بافات   صورت بهخودی  یها ژن يآنت هیعل یباد يآنتیا  خود واکنشگر

 و بیماری خود ایمن در دسته مختص به عضو قرار خواهد گرفت. است

کاه   شاوند  يما اد آسایب  ایجا  خود ایمن عوامل متعاددی باعاب   یها یماریبدر 

 T هاای  و لنفوسیت در گردشهای  بادی های ایمني، آنتي کمپلکس به توان يم

 صاورت  باه خاودی   یهاا  ژن يآنتا اشاره نمود. با توجه به اینکه گر  خود واکنش
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تمایل باه مازمن شادن دارناد.      ها یماریبدائمي در محیط وجود دارند، این نوع 

خااود ایماان بااروز   یهااا یماااریبیکااي دیگاار از دلایاال ماناادگاری طااولاني   

سیساتم   دتریشد یها پاسخن آجدید در اثر آسیب بافتي و متعاقب  یها ژن يآنت

 .ندیگو يم 33توپ گسترش اپيکه به آن  استایمني 

باعاب ایجااد بیمااری هاای      اختلال اصلي در سیستم ایمناي و اجازا آن  سه نوع 

 :شوند يمخود ایمن 

 اختلال در ایجاد و تنظیم تحمل 

منجار باه عادم     T یاا  B هاای  های تحمل به خاود در سالول   در مکانیسمنقص  

شاود کاه دلیال اصالي هماه       تعادل بین فعاال شادن لنفوسایتي و کنتارل آن ماي     

 .استهای خود ایمني  بیماری

 های خودی ژن عرضه غیرطبیعي آنتي 

 شاوند  يما  یسااز  پااک خودی که در حالت عاادی   یها ژن يآنتدر این حالت  

باا   توانناد  يما سلولي  یها استرس. همچنین آسیب و شوند يمن دچار افزایش بیا
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های جدید گردند که بارای   توپ ياپباعب تولید  ها ژن يآنتتغییر در ساختمان 

 .کنند يمسیستم ایمني حکم بیگانه پیدا 

  ایمني ذاتي یها پاسخو التهاب 

توسط  اه تیلنفوسایمني ذاتي و تطبیقي و فعال شدن  یها پاسخبا توجه به تعامل 

ایمني ذاتي در برخي شرایط پاتولوژیک کاه منجار باه ایجااد التهااب       یها پاسخ

هاای   مزیمکاان کاه از   ژن يآنتا  کنناده  عرضاه  یهاا  سالول ممکن اسات   شوند يم

 ازحااد شیبااو فعااال کااردن   ژن يآنتااباعااب عرضااه   انااد کااردهتنظیمااي فاارار  

ایمان خاواهیم   خود  یها یماریبشاهد ابتلا به  تیدرنهاشوند و  T یها تیلنفوس

 بود.

نقش مهمي در ایجاد خاود ایمناي ایفاا     39کننده کمک T یها سلولدر این میان 

 یهاا  ژن يآنتا ایمناي در برابار    یهاا  پاساخ مسائول کلیاه    هاا  سالول . ایان  کنند يم

 35ساازگاری نساجي   یها کمپلکس بین ارتباط ژنتیکياز طرفي پروتئیني هستند. 

 MHC هاای  عملکارد مولکاول  ت. اسا  به اثبات رسایده  منیخود ای هابیمار و

. نقاص در تحمال باه خاود در     اسات  T های های پپتیدی به سلول ژن آنتي عرضه
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کاه درنهایات شااهد     شاود  يما منجر  منیخود ا یها یماریب، به T های لنفوسیت

ایمني سلولي خواهیم بود. از طرفاي باا توجاه باه      یها پاسخآسیب بافتي ناشي از 

اخاتلال  پروتئیناي،   یها ژن يآنتپیوندی بالا برای  با میل یباد يآنتتولید  در نقش

 خود واکنشگر گردد. یها یباد يآنتباعب تولید  تواند يم ها سلول نیدر ا

 یمنیخود ااساس ژنتیکی  

 دهناد  يمی که در فازهای حیواني و انساني صورت گرفته نشان دمتعدمطالعات 

 .علت ژنتیکي قوی دارندخود ایمن  یها یماریب که

36خود ایمن دارای خوا  کمپلکس چند ژناي  یها یماریباغلب 
ایان   هساتند.  

خود ایمن نقاش  همراه با عوامل محیطي برای ایجاد بیماری  ی پلي مورفها ژن

مرباوط باه    یهاا  ژندر عملکارد   توانناد  يما این پلي مورفیسام هاا    .کنند يمایفا 

یمان  یاک بیمااری خاود ا    در ایجااد  .تحمل و تنظیم ایمني اختلال ایجااد کنناد  

نقشي جزئي ایفا کند ایان پلاي مورفیسام     تواند يمژني مورفیسم  هر پلي خا ،

ممکن است در افراد سالم نیز یافت شود اما شایوع آن در افاراد ساالم کمتار از     

درک این موضوع نیاز به مطالعات بیشتر در این زمینه  يطورکل به بیماران است.
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عداد ابااتلا بااه ایاان دسااته از دارد و شاااید نتااوان یااک عاماال را در افاازایش اساات

 دخیل دانست. ها یماریب

 با خود ایمنی سازگاری نسجی یها کمپلکس های ارتباط آلل

. شااوند يما  یبناد  میتقسااساازگاری نسااجي باه دو تیاپ اصالي      یهاا  کماپلکس 

MHC-I  که دارای سه زیرگروهA ،B  وC ساازگاری   یهاا  کمپلکس. است

در مقابال   .شاوند  يما بدن بیاان   دار هسته یها سلولنسجي تیپ یک روی اغلب 

MHC-II    ياصال که دارای ساه زیرگاروه DR، DP و DQ    اسات و اغلاب

 یدهایا پپتو مسائول ارائاه    شاوند  يما بیاان   ژن يآنت کننده عرضه یها سلولروی 

هاایي کاه باا     باین ژن . در باشند يم T یها تیلنفوسبه  شده پردازش آنتي ژنیک

 هاای  ژن مربوط به ارتباطات نیتر یقو خود ایمن در ارتباط هستند یها یماریب

MHC 37. تعیااین نااوعاساات
HLA هااای بیماااران  در تعااداد زیااادی از گااروه

 هاای  مختلف نشان داده است که تعدادی از آلل منیخود اهای  بیماری مبتلابه

HLA .در این بیماران در مقایسه با جمعیت عادی، فراواني بیشتری دارند 
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احتمااال ابااتلا بااه   هسااتند HLA- B27 افاارادی کااه دارایمثااال  طااور بااه 

-HLA کاه  اسات  یافاراد برابار   911بایش از   ها آندر اسپوندیلیت انکیلوزان 

B27  .کاه در فصال اول باه آن اشااره شاد       طاور  همانیا منفي هستندHLA-

DRB 1501  با بیماریMS  .هاای  آللارتباط نزدیکي دارد DR و DQ در 

بیشاتر در   مان یخاود ا هاای   ریباا بیماا   II تیپ ينسج یسازگار یها کمپلکس

در گازینش و فعاال شادن     II تیاپ  MHC هاای  مولکاول  ارتباط هساتند زیارا  

ایان دساته از    میدانا  يما کاه   طاور  هماان . نقاش دارناد   CD4+T یها تیلنفوس

 یهاا  ژن يآنتا پاسخ هومورال و سلولي در برابر  دو نوعدر تنظیم هر  ها تیلنفوس

 پروتئیني نقش دارند.

HLA هدگسااترهااای  هاپلوتیااپ
39

هااای پیوسااته اعاام از  ای از ژن بااه مجموعااه 

کند که تمایل  مجاور اشاره مي HLAهای غیر  کلاسیک و ژن HLAهای  ژن

 تواناد  يما و ایان موضاوع    واحد به ارث برسند همجموعیک  صورت بهدارند تا 

 درگیر در آن نقش کلیدی بازی کند. یها آللدر تشخیص بیماری و 

 ،سارولوژیکي  یها روش توسط MHC یک لوکوس با تعیین نوعبرای نمونه، 

مشاخص  بیمااری را   ي باا نساج  یساازگار  یهاا  کمپلکس یک ارتباط توان يم
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هاای دیگاری باشاد کاه باا آلال        ولي ارتباط واقعي ممکن اسات باا آلال    نمود.

 باا تعیاین ناوع    ماثلا  رسند؛  پیوستگي دارند و همراه با آن به ارث مي شده نییتع

HLA ی در ارتباط باممکن است یک بیمار DR1  ،کاه  يدرحالبه نظر برسد 

 به ارث رسیده است. DR1 که همراه با است DQ2 ارتباط واقعي آن با

 HLAهاای   متعادد باا آلال    منیخود اهای  های مسئول ارتباط بیماری مکانیسم

و نیاز به مطالعات بیشاتری در ایان    اند نشدهکامل شناسایي  طور بههنوز متفاوت 

خاود   یهاا  یماار یبدر  کاه  باشاد  قبول قابل تواند يماین توضیح  اما؛ استزمینه 

مرتبط با بیماری ممکن است یک پپتید خودی را عرضه  MHCمولکول  ایمن

و باعاب مشاکلات بعادی     را فعاال کناد   خاود واکنشاگر   Tهاای   د و سلولنکن

 .شوند

MS و سیستم ایمنی 

 رو یان ازا اسات.  ساد خاوني مغازی   نشات   MS ضاایعات  در مهام  ی یافته یک

ساد  . است ضروری امری بیماری هرچه بهتر پاتوژنز درک برای مطالعه این سد

 از را خاون  اسات کاه   آناتومیک و با عملکردهای گوناگون سدی خوني مغزی

 عروقاي کاه   ی دیاواره  شاامل  ساد  ایان . کناد  ماي  جادا  سیستم اعصاب مرکزی
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 پوشااند  ماي  گلیا ی محدودکننده با راها  آن سیستم اعصاب مرکزی آستروسیتِ

 مهام  عملکارد  چنادین  سد خوني مغزی .است عروق اطراف فضای همچنین و

 مناساب  غلظات  حفظ جمله از هستند، حیاتي مغز مناسب کارکرد برای که دارد

 دینامیک. تنظیم طریق از یوني

. واقعاي  ساد  یک تا کنند مي نگاه مفهوم یکعنوان  به اغلب را سد خوني مغزی

 ساد خاوني مغازی    کناد،  ماي  القااء  آن باه  ستاای حالت یک سد ی کلمه هرچند

 ضاایعات . دهد مي را ایمنولوژیک نظارت امکان مثال طور به و است پویا کاملا 

 آن التهااب  باعاب  و کارده  مهاجرت مغز بهها  یتلکوس که دهند مي رخ زماني

 لکوسایت هاا در   اولیاه  مهااجرت  شاامل  که است یا دومرحله فرایند این. شوند

 مهاجرت یک و عروق اطراف فضای داخل به مویرگي-شتپ وریدهای امتداد

 اطاراف  فضاای . است مغز پارانشیم داخل به گلیا ی محدودکننده طریق از دیگر

 عناوان  باه  فضاا  ایان  زیارا  دهاد،  ماي  ها یتمنوس به را ایمني نظارت  امکان عروق

 .کند مي عمل مغز لنفوتیک درناژ

 هاای  مادل  در هاا  مکاان  یان ا در ایمناي  هاای  سالول  تجمع توسط کهطور  همان 

 باه  ورود بارای ها  یتلکوس برای دیگر مسیر دو حداقلشده  داده نشان حیواني
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 خاوني -نخااعي  مغازی  ماایع  سد شامل که دارد وجود سیستم اعصاب مرکزی

(CSF) است(  مخ  شامه  به  وابسته) مننژیتي های شریان و مشیمیه ی شبکه در. 

 T های سلول نقش

اسات. ایان    شده تلقي محوری MS زایي  یماریب در ههمیش T های سلول نقش

 دلیال  به بلکه است، آزمایشگاهي حیوانات EAE مدل ی یهتنها بر پا نه موضوع

 اسات  مادلي  EAE .استنیز  2کلاس  HLA های ژن با ژنتیکي قوی ی رابطه

 مصاون  ی پایاه  بار  و گیرد مي قرارمورداستفاده  وسیعي سطح در که MS برای

 انتخاابي  انتقاال  ی پایاه  بار  یا میلین پپتیدهای با جوندگان دیگر یا ها موش کردن

 باعاب هاا   آن رو، ایان  از. اسات  اساتوار  میلین برابر در پذیر واکنش T های سلول

سیساتم   در میلاین  یاه عل T هاای  سالول  ی واساطه  به حاد یمنخود ا واکنشِ یک

 .دارد اس ام به شبیه هایي نشانه و علائم که شوند مي جوندگان اعصاب مرکزی

طاولاني   مدت برای. است تر پیچیده این از MS سلولي زایي بیماری حال، ینباا

 ترشاح  (IFN-γ) گاما اینترفرون که CD4+ T های سلول که رفت مي گمان

 MSدر  باعااب ایجاااد ضااایعات کااه هساتند  التهااابي اصاالي واسااط کننااد، ماي 

 سلولي ی ها رمجموعهزی و ها سلول از مختلفي انواع تر، یعوس تحقیقات. شوند مي
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T CD4 یها سلول به کلیدی های نقش که دانستند دخیل امر این در را دیگر
+ 

 ایاان. شااود يماا( نساابت داده Th17کننااد ) يماا یاادتول IL-17 یتوکاینکااه سااا

 کنناد  مي ترشح را IL-6 و IL-17 پیش التهابي یها نیتوکایسا ،T های سلول

 رخ وقتي بیماری که است این رب همگان باور. شوند مي تنظیم IL-23 توسط و

 وشاده   خاارج  نظم از ها سلول انواع دیگر و یا التهابي های سلول این که دهد مي

 دهد. مي رخ زا بیماری ایمني پاسخ یک به فیزیولوژیک نظارت از گذار یک

 EAE باا  های موش شود، در مي تلقي حاد التهاب مدل یک EAE ازآنجاکه

CD4 های سلول کهشده  داده نشان
+
 Th17 ی توساعه  برای EAE  ضاروری 

 ی جانبااه همااه و پرقاادرت وجااود اس ام بیماااران ضااایعات مطالعااات. هسااتند

CD4 یها سلول
+
. کناد  ماي  یاد تائ را فعال ضایعات در IL-17 ی کننده ترشح 

 +CD8 هاام و +CD4 یهااا ساالول هاام اس ام ضااایعات در حااال ینباااا

 .هستند IL-17 ی دهنده نشان

 طریاق  از انتقاال  Th17 هاای  سالول  بار ساطح   CCR6 کموکااین  ی گیرناده 

 واکانش باا   توساط  عاروق،  اطاراف  فضاای  و CSF داخال  به مشیمیه ی شبکه

CCL20/
31

MIP-3α  کنااد مااي تسااهیل را  اناادوتلیال یهااا ساالولسااطح .
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91است فاکتور ممکن نیز Th17 های سلول
GM-CSF توساط  که کنند دیتول 

99ژن يآنتا  کننده هعرض های سلول ی دهنده نشان که مقیمي ژن آنتي
 (APCs) 

 باازخورد  ی حلقاه  یاک  ساپس  یاباد،  ماي  ارتقااء  هستند IL-23 ی کننده ترشح

 شاروع  را شاوند  ماي  تحریاک  GM-CSF توساط  APCs مانناد  کاه  مثبات 

 باا  را ساد خاوني مغازی    نفوذپاذیری  اسات  ممکان  Th17 های سلول. کند مي

 IL-22 و IL-17 ترشاح  توساط  انادوتلیال  محکام  اتصاالات  کاردن  مختال 

 هاای  زیرمجموعاه  بیشتر فراخواني اندوتلیال واکنش با طریق از و دهند افزایش

CD4
+
 سازند. ممکن را ایمني های سلول دیگر و 

 و عروق اطراف ارتشاح التهاب، توان شاهد يمزایي  بیماری ی زنجیره یتدرنها 

 محصاولات ترشاحي   از یکاي . گلیاا گاردد   هاای  سالول  و هاا  ناورون  باه  آسیب

 هاای  سالول  هماان  از کاه  است Granzyme B رسان سیبآ ی شده مشخص

Th17 هاا  سالول  پارانشایم،  داخال  به دستیابي برای حال، این با. گردد مي ترشح 

 ی واسطه به امر این که رود مي گمان. کنند عبور گلیا ی کننده محدود از بایستي

APC متالوپروتئیناااز  ماااتریکس کااه ماکروفاژهااایي و عروقااي اطااراف یهااا

MMP-2 و MMP-9 هااا یمآناازگیاارد. ایاان   صااورت کننااد مااي ترشااح 
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 Antigen-presenting cells 
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 یاک  کاه  باشاند  دیساتروگلیکان ماي   شاکافتن  باه  قاادر  کاه  هستند ژلاتینازهایي

 ی پایاه  غشااء  در هاا  آستروسایت  انتهاایي  پاهاای  به و است یيترا غشا ی گیرنده

 گردد. مي متصل پارانشیمي

 و MMP-9 ازنظرشده  92ی ناک داونها موشدهد که در  يممطالعات نشان  

MMP-2 های سلول T هاا  ماوش  ایان  افتااده و  دام به عروق اطراف فضای در 

عناوان   باه  است ممکن زنجیره این خلاصه،طور  . بهشدند مقاوم EAE برابر در

 Th17 های سلول مهاجرت و ابتدا جذب شود، یعني دیده ای مرحله مدل یک

سد خاوني   نفوذپذیری افزایش سپس و عروق اطراف فضای و CSF داخل به

سد خاوني   کامل اختلالمتعاقبا   و التهابي های سلول بیشتر دستیابي امکان مغزی

 ینادها فرامجموعاه ایان    .دهاد  يما را  سیستم اعصاب مرکزی به آسیب با مغزی

 گردد. مي بیماری ی بالقوه بالیني تشدید و فعال ضایعات به منجر

 Th1 ی فرضاایه ظهااور بااا التهاااب شااروع چگااونگي از مااا درک هرچنااد 

 شادن  گرفته کار به چگونگي فهمیدن برای زیادی مسائل هنوز اما ،افتهی شیافزا

 التهااب  حاین  در سیساتم اعصااب مرکازی    در هاا  سالول  دیگر و T های سلول

 .است مانده يباق
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 تجماع  به منجر پارانشیم و عروق اطراف فضای در التهابي T های سلول حضور

 و میکروگلیاا  دندریتي، های سلول ،B های سلول همچنین و T های سلول بیشتر

 آسیب باعب است ممکنشده  ترشح یها نیتوکایساگردد.  يم NK های سلول

 و اوپسونیزاسایون  رسوب اجزای سیساتم کمپلماان،  . گردند مجاور های بافت به

 شاوند  ماي  میلین برداشتن باعب که ماکروفاژها و کروگلیاما موضعي یساز فعال

 .هستند ها نیتوکایسا یراتتثث از بخشي تنها صبي،ع های سلول مرگ و همچنین

 اسات  مارتبط  آسایب  این ی درجه و دارد وجود نیز ياکسون در این میان آسیب

 CD8+ T هاای  سالول  .CD8+ T هاای  سالول  و مایکروگلیاا  فراواناي  باا 

 اطاراف  ارتشاحات در همچنین و ضایعه های لبه درمعمولا   کلوني ی یافته توسعه

 مسائول احتماالا    و اسات  خاا   ژناي  آنتي پاسخ از حاکي که دارند قرار عروق

 همچناین . باشاد  سالولي  باه  وابساته  سیتوتوکسیسایته  طریق از ها نورون به  آسیب

 کاه  يهنگاام . دارناد  حضاور  MS ضاایعات  در γδ T های سلول کهشده  ثابت

و  شاود  يشروع ما  يسلول های مانده يتمام شد، برداشتن باق یعهحاد ضا ی مرحله

در این میاان تعاداد   . دهد يرخ م MSدر پلاک  یلینم یبازساز زمان همر طو به

 .رندیگ يماز سر را  یادز یلینم ی%( بازساز21)حدود  یماراناز ب بسیار کمي
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سالم کااهش   افراد با مقایسه در MS مبتلابه بیماران که دهد يممطالعات نشان 

 +CD4+CD25 93تنظیمااي Tی لنفوسایت  هااا سالول ي در میاازان تاوجه  قابال 

99در این بیماران همچنین کاهش بیاان فااکتور   دارند.
FOXP3   مشاهود   کااملا

 افاراد  و بیمااران  در خون گردش Tی ها سلولممکن است تعداد  اگرچهاست. 

 Treg های سلول تنظیمي و سرکوبي پتانسیل باشد، اما یکي است ممکن سالم

 هاای  سالول  ایان  هاین است ک توجه قابلنکته . همراه است با کاهش بیماران در

T و حضاور  تحریاک  هنگام تنظیمي در APC   هااIL-2 و IL-15  باه  قاادر 

 تنظیماي  قادرت  اطاراف،  سایتوکاین محیط به بسته اما باشند، يم IL-17 تولید

 اسات  ممکان  کنناده  یمتنظ ی زیرمجموعه این هرچند. کنند يم حفظ را خویش

 نیسات  مشخص قا یدق مرا این بازدارد، فعالیت از راخود واکنشگر  T های سلول

 .دهد مي رخ کجا در بازدارندگي این که

 ساازگار  ایمناي  سیستم توسطاصلا   ابتدا در MS که دارد امکان امر این یتا ،نها 

 سیساتم اعصااب مرکازی    عصبي انحطاط به است پاسخي بلکه آید، نمي پدید

 کاه  اولیاه  ياکساون  انحطااط  دنباال  باه  اسات  یجادشده ممکنا و التهاب دروني

 پشاتیباني  حقیقات  ایان  توساط  موضاوع  این. آید وجود به دارد ناشناخته عاملي
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 Regulatory T cell 
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 Forkhead box P3 
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 حاصلرفته  ازدست های نورون تعداد توسطاصولا   بیماری پیشرفت که شود مي

 در سان  باین  ارتباط مستقیم یک که رسد يمبه نظر  طور نیا علاوه، به. گردد مي

 .دارد جودو بالیني، ی دوره شروع نه در بیماری، پیشروی ابتدای

 B های سلول نقش

 حضاور  MS زایاي  بیمااری  در دخیال  B هاای  سالول  بارای  بحاب  ترین واضح

 ماایع مغازی نخااعي    در IgG1  ایمنوگلوباولین  همچاون  هاایي  ایمنوگلوبولین

95فوکوسینگ تکنیک ایزوالکتریک با که است
 بیماران% 15 در فورز الکترو یا 

شاده   شاناخته  میلاین  گر ضاد  واکنش یها یباد يآنت اگرچه. شود مي دیده اس ام

 نیسات. در  مشاخص  قطعاي صاورت   به ها ژن يآنتهمانند  ها آنارتباط  هستند اما

 اسات  ممکان  کاه  سیساتم کمپلماان   و  ایمنوگلوبولین از رد پایي MS ضایعات

 ،لنفااوی  بار غادد  عالاوه   . اسات  شده یدهد در پاتوژنز بیماری داشته باشند نقشي

 در کاه  بیمااراني  مغاز  هاای  پارده  در هاا  APC و T یهاا  سالول  ،B یها سلول

 B های در کل سلول. است شده داده هستند تشخیص MS یماری ب آخر مراحل

 تولیااد یااا ساالولي انفعااالات فعاال ژن، آنتااي عرضااه طریااق از اساات ممکاان

 B هاای  سلول فعالیت باشند. هرچند ارتباط در زایي بیماری باها  یمنوگلوبولینا
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 Isoelectric focusing 



 MS                                                             66ایمنوپاتولوژی بیماری 

 

 و باا القااء   اسات خود واکنشاگر   یها یباد يآنتیل بودن دخ ی دهنده نشان بیشتر

 یست.ناولیه بیماری در ارتباط  ی کننده

 مانناد  میلاین  هاای  پاروتئین  باا  حیاوان  ساازی  مصاون  طریاق  از EAE در مادل 

MBP، گلیکااوپروتئین اُلیگودندروساایت میلااین یااا پروتئولیپیااد پااروتئین 

(MOG)، بارای  کاه  یيها رغم تلاش هب انسان، در. گردد القاء تواند مي بیماری 

. اناد  ماناده  ناشاناخته  مشاترک  هاای  ژن آنتاي  ایان  گرفته، صورتها  آن شناخت

 یاک  یچه اما ،اند شده واقع یقموردتحق یا دارند قرار یقموردتحق ژن آنتي چندین

 میلاین  از مشاتق  پپتیدهای یا میلین. نگرفتند قرار هدف تحقیقات این درها  آن از

 اماا  هستند، تحقیق برای خوبي کاندیداهای اس ام و EAE بین شباهت دلیل به

در ایان   ژن آنتاي  چنادین  کاه  داد ماي  نشان و بود کلي ها ژن آنتي این به ها پاسخ

 از بعاد  و شاود  ماي منتشر  وسیع و گسترده توپ اپي یک و یا هستند میان دخیل

 .پیوندد مي وقوع به بیماری شروع

 هاای  ژن آنتي برخلاف که است یستالینکر -αβیشنهادشده پ یرا اخ که ژني آنتي

 شاود  مي دیده اس ام ی اولیه ضایعات در بلکه ندارد، وجود انسان میلین در قبلي

 -ژن که ي. هنگامخوددارندمایع مغزی نخاعي  در آن علیه هایي پادتن بیماران و

αβنااک داون شاد،   هاا  ماوش  در کریستالین EAE  باار  باا  شادیدتری  التهاابي 
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 که است حفاظتي نقش یک ی دهنده نشان امر این. بروز داد ریبالات سایتوکاین

 کاندیادای . باشاد  شاده  مختال  زا بیمااری  ایمناي  پاسخ یک توسط است ممکن

 در کااه اساات neurofascin نیساات ماارتبط میلااین بااا یما مسااتق کااه دیگاار

 در ضاد ایان عامال    یهاا  یبااد  يآنت. ازآنجاکه شود مي بیان نوروني یها کسونا

 در ارتباط باشد. ياکسون آسیب ممکن است با اند، شده یافته سا ام بیماران

 NK های سلول نقش

 لیاز  تواناایي  دارای کاه  هساتند  بزرگاي  گرانولي های لنفوسیت NK های سلول

 همچناین  ها سلول این. باشند يممواجهه قبلي  بدون هدف های سلولخود  خودبه

 ،هااا نیتوکایسااا ترشااحازجملااه  هسااتند ایمنااي  تنظاایم هااای ویژگااي دارای

 .سلول به سلول اینتراکشن های و ها کموکاین

 و ویروساي  هاای  عفونت به ایمني های پاسخ در ها سلول عملکردی اینازلحاظ 

 و ساازی  فعاال  باا  هاا  سالول  ایان  هاای  فعالیات . هساتند  مهم تومورها رشد کنترل

 سالولي  داخال  ساازی  یکپارچاه  باا  کاه  شاود  ماي  تنظایم  هاا  گیرنده بازدارندگي

 هاای  سالول . کنناد  مي تعیین را سلول فعالیت ی دوره ها بازدارندگي و ها چالش

NK از هادف  هاای  سالول  در لیگانادها  از ناشاي  تنش با که هایي سلول توسط 
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 فعاال  و شناخته شوند مي مشکل دچار طبیعي سیتوتوکسیسیتي های گیرنده طریق

 NKG2D ی گیرناده  و NKp46 یا ,NKp30, NKp44 مانند شوند، مي

 بازداشاتن  باا  فاکتورها سازی فعال سالم، های سلول در حال ینباا. C نوع نلکتی

فاراوان و   هاای  گیرناده  NK های سلول. شوند ميداشته  نگه تعادل در ها سیگنال

 اعضاای جملاه   مان  کنند مي جلوگیری سازی فعال از که کنند مي بیان متنوعي را

 بااا کااه (KIR) هکُشااند ساالول ایمنوگلوبااولین شاابه هااای گیرنااده ی خااانواده

. هساتند  تعامل در HLA-E و CD94-NKG2A و HLA-I یها مولکول

 یجاه درنت وشاده   فعاال  NK هاای  سالول مهارکننده لیگاندهای خودی  غیاب در

 کشند. مي را هدف های سلول

 خاون  گاردش  هاای  لنفوسیت% 99 تا% 2 یبا تقر NK های سلول انسان، خون در

 باه  ها گیرنده سطح در شدن بیان ی پایه بر ارها  آن توان مي و دهند مي تشکیل را

CD16 یهاا  سالول کارد.   بندی طبقه هایي یرمجموعهز
+
CD56

-%11 یباا  تقر -

 سیتوکسایک  یدا شاد  و دهناد  ماي  تشکیل را خون گردش NK های سلول% 95

CD16 هاای  سالول  کاه  يدرحاال  کنناد،  ماي  یدتول کمي سایتوکاین اما هستند
-

CD56
+
. هستند سایتوکاینمؤثر  ی یدکنندهتول اام هستند سیتوتوکسیک کمتر 

 بنادی  طبقاه هاا   آن ساایتوکایني  بیاان  الگاوی  ی پایاه  بار  نیاز  را NK هاای  سلول
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 کاه  NK1 باه  هاا  سالول  ایان  ،Th1/Th2 هاای  زیرمجموعاه  همانند. شوند مي

 هساتند  IL-13 و IL-5 ی کنناده  بیاان  کاه  NK2 یاا  ،IFN-γ ی کنناده  یاان ب

 هاای  زیرمجموعاه  باه  حتي را NK های سلول این بیشتر تحقیقات. شدند تقسیم

 در و کارد  ماي  ترشاح  IL-22 کاه  NK22 عناوان  به و کرد تقسیمتر  کوچک

 هااای ساالول یااا شااوند، مااي یافاات روده و معااده مجاااری لنفاااوی هااای بافاات

NK17/NK1 باا  وقتاي  که IL-2  شاوند  ماي  تحریاک IL-17 و IFN-γ 

 .شدند شناخته کنند مي ترشح

 مطالعاه  حاال  در یمنيخود ا های بیماری در NK های سلول یزبرانگ بحب نقش

 در. اسات شاده   مشااهده  مثبت هم و منفي ارتباطات در این زمینه هم زیرا است،

 و EAE شادید  عاود  یاک  باه  شد منجر NK های سلول کاهش ،EAE مدل

 یراتتاثث  ی دهناده  نشاان  امار  ایان . شد چشمگیر سیستم اعصاب مرکزی آسیب

 افازایش  باا  کااهش  ایان  کاه  دلیل این به است، NK های سلول برای محافظتي

پدیاده   با مرتبط است ممکن رو ینازا و هستمرتبط  +T CD4  سلول فعالیت

 .باشد ها سلول این مستقیم کشتن

، CX3CR1 نیکموکااا ی گیرنااده در نقااص بااا همااراه EAE در همچنااین

 هاای  سالول  نفاوذ  برای گیرنده این. را تجربه کردند شدیدتری EAE ها موش
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NK نفاوذ  کاه  دهد يمنشان  و است ضروری سیستم اعصاب مرکزی داخل به 

 کنتارل  و بهباود  در مهام  امر یک سیستم اعصاب مرکزی داخل به NK سلول

 .است بیماری

سیساتم   در موضعي Th17 های سلول جانب از پاسخ افزایش ها موش همان در

 مهار در NK های سلول برای محتمل نقش یک ی دهنده نشان اعصاب مرکزی

 کااهش  کاه  وجاود دارد  باه  نتاایج  ایان  باا  تضااد  در نتاایجي . است ها سلول این

 بهباود  را بیمااری در اصال   MOG باا القاشاده   EAE در NK هاای  سالول 

 ایان  IFN-γ تولیاد  بارای  NK هاای  سالول  تحریاک  بخشاد. از طرفاي باا    مي

 یتاا حادود   Th1 سالول  پاساخ  تحریاک  ی یلهوسا  باه  است ممکن نیز ها سلول

 ممکان  متنااق   هاای  یافتاه  باا  رابطاه  در سردرگمي بیشتر. گردند تهابال باعب

 مختلف های زیرمجموعه طرف از مختلف یراتتثث یصتشخ عدم با مرتبط است

 .گیرد صورت بیشتری تحقیقات مورد این در بایستي که باشد

 اس ام دارای بیمااران  درعموماا    و اسات  متنوع NK های سلول دامنه عملکرد

 زمااني  هاای  تواناد باا دوره   يمبالاتر  عود گرایش به. است سالم افراد از تر پایین

توان  يم MRI از طرفي به کمک باشد. مرتبط خون در NK های سلول تعداد

پاي   نهاایي  ی ضاایعه  باار  و NK سالول  فعالیت بالای میانگین بین همبستگي به
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 ی واساطه  باه  NK هاای  سالول  تعاداد  کااهش  رود ماي  گماان . ازآنجاکاه  بارد 

باشاد ایان امار     سیساتم اعصااب مرکازی    ازجملاه  هاا  بافات  داخال  به اجرتمه

 را موضاوع  ایان  حاال،  ین. بااا اسات  NK هاای  سالول  زایي بیماری کننده یهتوج

 کااهش  دلیال  باه  جدیاد  حمالات  ریساک فااکتور بارای    یکعنوان  به توان مي

 .کرد تلقي NK های سلول فعالیت

 قاا  یدق NK هاای  سالول  اینکاه  بار  مبناي  هاایي  زني گمانه ارتباطات، این با همسو

 داشاته  وجاود  شاوند  ماي  خاود  منفاي  یاا  مثبات  یر بازخوردهایتثثتحت  چگونه

. باود  دنادریتي  و NK هاای  سالول  باین  تعااملات  پیشانهادی  مسایر  یاک . است

 96دنادریتیک سال هاا    و NK های سلول بینجنس  هم غیر وجنس  هم تعاملات

 کشاتن  باه  قاادر  همچناین شده  فعال NK های سلول. استشده  داده توضیحقبلا  

DC اما هستند، نابالغ های DC اینکاه . هساتند  مساتثنا قاعاده   ایان  از باالغ  های 

 اماا  اسات،  نامشاخص  موضاوعي  دارناد  تعامال  باهم ها سلول این کجا و چگونه

مطالعاات  . گیرناد  ماي  صاورت  ملتهاب  هاای  بافت در تعاملات این که شده یانب

 افاراد  و MS بیمااران  در NK هاای  لولسا  بار گلاتیرامر اساتات   یراتتثثروی 
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 Dendritic cells (DCs) 
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 NK هاای  سالول  و ها DC بین تداخلگلاتیرامر استات  دهد که يمنشان  سالم

 .دهد مي قرار یرتثث تحت را

 هاای  سلول به ژن ممانعت این دارو در عرضه آنتي این نتایج ممکن است بیانگر 

T  ( خود واکنشاگرTh17  یاا Th1 ) التهااب  کااهش  باعاب  اداماه  در و باشاد 

 بیمااران  درهاا   DC و NK هاای  سالول  هاای  فعالیت ی دیگرا مطالعهدر  .گردد

 يموردبررسا  بودناد  کارده  دریافات گلاتیرامر استات  سال 9 مدت به کهاس  ام

گردیاد و   مقایساه  درماان  از بعاد  و قبال  سایتوتوکسایکي  قرار گرفت و سطوح

تیرامار  گلا ی کنناده  یافات در بیمااران  ازجداشده  NK های سلول اثبات شد که

 را K562 توماور  هاای  سالول  یاه عل سیتوتوکسیسایتي  معنااداری طاور   استات باه 

 همچنااین سیتوتوکسیساایتي معنااادار افاازایش هااای گاارایش. دهااد مااي افاازایش

 خلاصاه، طاور   . باه گردیاد  مشاهده نیز بیماران همان در 99mDCو 97iDCیهعل

 را NK هاای  سالول  سیتوتوکسیک فعالیتگلاتیرامر استات  که رسد مي نظر به

 سیتوتوکسیسایتي  افازایش . دهاد  ماي  افزایش درمان از پیش سطوح با مقایسه در

 NK های سلول سیتوتوکسیسیتي های گیرنده سازی فعال بیان افزایش با يخوب به

 .دارد همبستگي
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 Immature DCs 
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 Mature DCs 
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 کموکاین های گیرنده و ها کموکاین

 یهاا  نیتوکایساا باناام   باشاند و  يما  هاا  نیتوکایساا ها زیر گروهي از  کموکاین

chemoattractant شااوند. ایاان  مااي شااناخته نیااز( شاایمیایي هااای یااانجي)م

 مولکولي وزن با هستند کوچک ی پایه یها مولکول از بزرگي ها گروه ینپروتئ

 و التهااب  های مکان داخل بهها  یتلکوس فراخواني وظیفه و kDa 99 تا 9 بین

 یتمنوسا  از مشاتق  کموتاکتیاک  نوتروفیال  عامال دارناد.   عهاده را باه   عفونت

(
91

MDNCF) اسات،  لکوسایتي  مخاتص  التهاابي  پاساخ  برای واسط یک که 

 از. شاد  معرفاي  9197 در همکاارانش  و Yoshimura توساط  بار اولین برای

 از بایش  واند  شده موردمطالعه واقع وسیعيطور  به کموکاین ی خانواده زمان آن

 .استشده  واقعمورد شناسایي  انسان در متفاوت کموکاین 51

 یاری گ در شاکل  یال دخ يسیساتئین  هاای  ماناده  يباق یبند فاصلهتعداد و  ی یهبر پا

 :شوند يم یمبه پنج گروه تقس ها ینکموکا سولفید، ید یوندهایپ
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 Monocyte-derived neutrophil chemotactic factor 
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CC کموکا(های ین 𝛽 ،)CXC کموکا(های ین 𝛼 ،)XC  هاای  ین)کموکاا 𝛿 

 (، و 𝛾 هاای  ین)کموکاا  CX3C(، شاود  يما  یاده نام C ی یرخانوادهکه اغلب ز

 . CX ینوکا

 یسااتئینچهااار س CX3Cو  CC ،CXC ی خااانواده هااای یناگرچااه کموکااا

 تندگاروه هسا   ینکه بزرگتر CC های ینتنها دو عدد دارد. کموکا XCدارند، 

خاود دارناد،    N ی یاناه پا یکاي مجاور باه هام در نزد   یستئینس ی مانده يو دو باق

 و CX3C. در اناااد یافتاااهتجماااع  97آن در انساااان در کروماااوزوم  یهاااا ژن

 ياضاافه )کاه در اساام    یداسا  ینوسه آم یا یک، CXC ینکموکا ی یرخانوادهز

را  یساتئین س 9 زاول ا ی ماناده  يشده( وجود دارد کاه دو بااق   یانب 3X یا Xآنها 

انساان قارار    9در کروماوزوم   CXC هاای  ینو اغلاب کموکاا   کنناد  يم یزمتما

 ساال  در يماه گورخر در یرا اخ که CX کموکاینخانواده  یرز پنجمیندارند. 

 ی ماناده  بااقي  دو از یکي فاقد ،شده داده تشخیص Nomiyama توسط 2119

 .داراست را چهارمي و سومي اما است N ی پایانه با سیستئین

 دو باه  توان يم را ها کموکاین محور، پروتئین ساختار یا ژنوم بندی طبقه کنار در

بار اسااس    کاه  التهابي و ایستایي هم های کرد: کموکاین بندی دسته اصلي گروه

آن دساته   ایساتایي  هام  هاای  کموکااین . اند شده یبند دسته عملکرد و بیان حالت
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 تغییر در و گردند بیانملتهب  یرغ های مکان در مدام طور به توانند مي که هستند

 کااه يدرحااال باشااند، دخیاال فیزیولوژیااک شاارایط در هااا لنفوساایت مکااان

 بیااان التهااابي شاارایط در ربوطااهم هااای ساالول توسااط التهااابي هااای کموکاااین

 .باشند يم ملتهب های مکان بهها  یتلکوس مهاجرت واسط و گردند مي

آنتي بادی ضاد لیگاناد    ژن، سرکوبمثلا   جدید، های روش برخي از استفاده با

 کااه انااد کاارده ثابات  مطالعااات از بساایاری ژنیاک  تاارانس فناااوری و و گیرناده 

 هساتند  دخیل فیزیولوژیک و زایي بیماری فرایندهای از بسیاری در ها کموکاین

 بازساازی  ،هاا  نیتوکایساا  ترشح ،T سلول سازی فعال و تفکیک  توان به  يمکه 

نوروني و همچنین آنژیاوژنز یاا رگ زایاي اشااره      رشد و تومور پیشرفت بافتي،

 .کرد

 باا  هاا  کموکااین  از بسایاری  کاه  دریافتناد  نیاز  مساتقل  محققاین  برخي علاوه به 

 ،(RA) مفاصال  رماتیسام  ،(DG)  زده  بیارون  گاواتر  از قبیل خود های بیماری

 .باشند يممرتبط  MS و (SLE) سیستمي اریتماتوز لوپوس
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 ها کموکاین های گیرنده

 کاه  خاود  هاای  گیرناده  باا  واکانش  طریاق  از را خود عملکردهای ها کموکاین

 یاک  یرناده گ هر. کنند مي اجرایي هستند گیرنده همراه پروتئین اتصال به متعلق

 یاک  داخال  در سایگنال رسااني   شاروع  بارای  و دارد یيترا غشاا هفت  ساختار

 .شود مي جفت G پروتئین به سلول

 شاد  شناخته 9112 در همکارانش Holmes توسط کموکاین ی گیرنده اولین 

 اساامي . اسات شاده   شاناخته  انساان  در مختلف ی گیرنده 22 به نزدیک اکنون و

 هاای  یرناده گ باا  آیناد،  ماي  هاا  کموکااین  اسامي الدنب به کموکاین های  گیرنده

 بارای  ترتیاب  باه  XCR و CXCR, CCR, CX3CR ناام  باه  کموکااین 

 .C و CXC, CC, CX3C های خانواده های لیگاند

 هاای  گیرناده  از خاا   زیرگاروه  یاک  آیاا  که است نامشخص هنوز حال ینباا

 تواناد  يما  گیرناده  هار . خیار  یا دارد وجود CX های کموکاین برای کموکاین

 هاا  کموکااین  اغلب نسبت همان به و کند معرفي کموکاین لیگاند یک از بیش

 کموکاایني  ی شابکه  یاک  کاه  شاوند  متصال  گیرناده  یک از بیش به توانند مي

 ی گیرنااده پاانج عاالاوه، بااه. دهنااد يماا تشااکیل ایمنااي یهااا پاسااخ در را پیچیااده
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 و CCRL1,CCRL2, CXCR7, DARC غیرمعمااول کموکاااین

CCBP2 در شادند  مي شناخته طعمه یا خاموش های یرندهگ نام به ابتدا رد که 

 هاای  فعالیات  و در انتقاال پیاام  هاا   آن نقاص  دلیال  به. اند شده يمعرف اخیر سالیان

 سالول  مهااجرت  باعاب  یما مساتق  توانناد  نمي یرمعمولغ های گیرنده عملکردی،

 بارآورد  انناد تو ماي  هاا  گیرنده این که داده نشان جدید ی مطالعه یک اما؛ شوند

 یاا  سالولي،  ی لایاه  از عبور تخریب، طریق از را کموکاینوساز  سوخت و رشد

طااور  بااه یتااا نها و دهنااد شااکل را خااودجاانس  هاام لیگاناادهای موضااعي غلظاات

 شوند. ها بافت در موردنظربه موضع ها  یتلکوسفراخواني  باعب یرمستقیمغ

 MS در دخیل کموکاین های گیرنده و ها کموکاین

MS یناز با  باا  ای یاژه طاور و  باه  مازمن  یمنخود ا التهابي بیماری یک عنوان به 

 اخیار  اجمااع  یاک . شاود  مي داده تشخیص عصبي تخریب و میلین رفتن غلاف

 ماکروفاژهاا  و میلین خا  T یتلکوس سازی فعال و تجمع نفوذ، که است این

 .است MS در پاتوژنز حیاتي ی جنبه یک سیستم اعصاب مرکزی در

T CD4 هاای  سالول  ی واسطه اصولا  به التهابي ی هپروس این 
 ،هاا  نیتوکایساا  ،+

 T هااای ساالول. گیاارد مااي صااورت کموکاااین هااای گیرنااده و هااا کموکاااین
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 و ساایتوکاین  تولیاد  الگاوی  هاای  ویژگاي  اسااس  بار  تاوان  ماي  را کننده کمک

 .کرد بندی یمتقس Th17 و Th1، Th2 به سه گروهها  مؤثر آن یعملکردها

 TNF و IFN-𝛾 اصاولا   و هساتند  سالولي  ایمناي  مسائول  Th1 هاای  سالول 

 هساتند،  مخااطي  ایمناي  درگیار  اغلاب  کاه  Th2 هاای  سالول . کنناد  مي ترشح

. کننااد تولیااد IL-10 و IL-4، IL-5 ماننااد هااایي سااایتوکاین تواننااد مااي

 پاساخ  مسائول  و کنناد  ماي  تولیاد  IL-6 و IL-17 اصاولا   Th17 هاای  سلول

 مطابقات  Th زیرمجموعه هر با کموکاین ی گیرنده بیان الگوی. هستند التهابي

 هاا  کموکااین  ایمني تنظیمي یرتثث محققین از زیادی تعداد حاضر، حال دارد. در

 یهاا  سلول در این قسمت روی. اند داده نشان اس ام گسترش در را ها گیرنده و

Th1/Th2, Th17 در مربوطاه  هاای  کموکااین  های گیرنده/  ها کموکاین و 

MS کرد خواهیم تمرکز. 

 ساال  در MS در مربوطاه  های گیرنده و ها کموکاینو  Th1/Th2 های سلول

 تقسیم Th2 و Th1 زیرمجموعه دو به ابتدا در CD4+ T های سلول ،9191

 کاه  داد نشاان  حیواناات  و ها انسان روی بر قبلي گرفته صورت مطالعات. شدند

 و گساترش  درهاا   آن یاا  مارتبط  های سایتوکاین و Th2 و Th1 های لنفوسیت

 .دارند شرکت EAE و اس ام رشد
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 و شوند یکدیگر مانع متقابلصورت  به توانند مي Th2 و Th1 های سایتوکاین

بساتگي   Th1/Th2 یهاا  نیتوکایساا به عادم تعاادل باین     بیماری این پیشرفت

حضاور   ،EAE و اس ام فعاال  ی مرحلاه  در کاه  دهاد  يما دارد. مطالعات نشان 

 .کرد ردیابي ضایعات در وانت مي را Th1 های سلول

 ی التهابیها واسطه

 مایع مغازی نخااعي   و سرم در Th1 های سلول سطح معنادار افزایشمح   به

 Th2 ساایتوکاین  پروفایال  سامت  باه  Th1 از تغییار  یک ،MS مبتلابه بیمار

 کاه  T-bet بالاک . بگاذارد  بیمااری  بالیني ی دوره بر سودمند یریتثث تواند مي

 EAE به مقاومت به منجر است، Th1 های سلول کلیدی ریبردا نسخه فاکتور

 شد. خواهد ها موش در

 بررساي  را کموکااین  های گیرنده بیان زیادی مطالعات گذشته، ی دهه طول در

 باا  دو  ایان  ی رابطاه  و Th2 و Th1 هاای  سالول  باا  مطالعات این که اند کرده

 مطالعاات  یان ا در محققاین . اناد  باوده  مارتبط  آن حیاواني  EAE مدل و اس ام

 باار ،منحصاارا  نااه ،حااا یترج CXCR6 و CCR5، CXCR3 کااه دریافتنااد
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 و CCR3,CCR4,CCR8 کاه  يدرحاال  شادند،  ماي  بیاان  Th1 های سلول

CRTH2 پروستاگلندین ی گیرنده D2 های سلول با Th2 بودند مرتبط. 

ماایع مغازی    در Th1 هاای  سالول  بار  شاده  انیب CCR5 و CXCR3 سطوح

( میلاین  رفتن بین از) دِمیلینیزیشن اس ام دارای بیماران مغزی ضایعات و نخاعي

 .یابند مي افزایش فعال

 و مغاز  داخل به T های سلول مهاجرت که است این موضوع این ی ه بالقو دلیل 

 صاورت  آن لیگاناد  و کموکااین  گیرناده  باین وانفعاالات   فعل ی واسطه به نخاع

 توسااط و اساات CXCR3 لیگانااد کااه CXCL10 رو یاان. ازاگیاارد مااي

. ضامنا   کرد پیدا اس ام فعال ضایعات در توان مي را گردد مي بیان ها آستروسیت

 دیاده  ضایعات این در نیز CCL5 و CCR5, CCL3, CCL4 های لیگاند

 ی کننااده ماانعکس CCL5 و CXCL10, CCL3 سااطوح. شااوند مااي

ماایع مغازی    در هاا  کموکاین بیان این تغییرات. شوند مي تلقي Th1 های پاسخ

 و Nakajimهساتند.   Th1 یهاا  سالول  نفاوذ  ی دهناده  نظار نشاان   باه  اعينخا 

را  MS در Th1/Th2 باا  مارتبط  کموکااین  هاای  گیرناده  بیاان  همکاارانش 

نساااااااااابت  کااااااااااه دریافتنااااااااااد وقراردادنااااااااااد  یااااااااااقموردتحق

CD4+CXCR3+/CD4+CCR4+ تعادل ی دهنده نشان که Th1/Th2 
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 اس ام گااروه انبیمااار از بااالاتر فعااال اس ام دارای بیماااران در اساات،

 Th1 به Th2 از جهت تغییر یک دهنده نشان ها افتهیاست. این  کننده فروکش

 .است MS زایي بیماری در

 در دخیل ی مربوطه های گیرنده/ها کموکاین و Th17 های سلول

MS 

در  ،ناوین  کنناده  کماک ی هاا  سلول از متمایز نسليعنوان  به Th17 یها سلول 

 بیاان  و کنناد  تولیاد  IL-17 توانناد  ماي  هاا  لسالو  این. شدند کشف 2115 سال

 +CD4 های سلول تمایز. کنند تنظیم را ی مربوطهها پاسخ و التهابي کموکاین

T یها سلول به نابالغ Th17 51توسط
TGF-𝛽 و IL-6 گیرد. مي صورت 

59
STAT-3 تماایز  تنظایم  بارای  ضاروری  برداری نسخه عامل یک Th17 و 

52بیان
ROR𝛾t و ROR𝛼،   هاا  سالول ایان   ی ویاژه  برداری نسخه یفاکتورها 

 Th17 هاای  سالول  اینکاه  بار  مبناي  فراواناي  شواهد اخیر، سالیان در. باشند يم

 از بساایاری و یماانخااود ا سیسااتم اعصاااب مرکاازی التهاااب در مهمااي نقااش

 کشاف . اسات شاده   ارائاه  مفصلي رماتیسم و اس ام مانند یمنخود ا های بیماری
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 Transforming growth factor beta (TGFB) 
51

Signal transducer and activator of transcription 3 (STAT3)  
52

 RAR-related orphan receptor gamma (RORγ) 
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هاای خاود    یمااری ب ی حاوزه  تحقیقاات  در جدیادی  های افق Th17 های سلول

 هاای  سالول  داخال  در توساعه  باه  زیاادی  تمایال  ها لنفوسیت .کند مي باز ایمني

Th17-1 دارای بیماااران مغااز و خااون بافاات در MS دارنااد عودکننااده .

 و کنند عبور انساني سد خوني مغزی از یحا ترج توانند مي Th17-1 های سلول

 یابند. تجمع التهاب دوران طول در نیزها  موش سیستم اعصاب مرکزی در

ماایع مغازی نخااعي     در Th17 هاای  سالول  تعاداد  کاه  دهد يممطالعات نشان 

 باا  مقایساه  در و عاود  ی مرحله یابنده، دربهبود  -عودکننده MSدارای  بیماران

تاوان باه    يما رو  یان ازایاباد.   مي افزایش بیماری کردن فروکش طول در بیماران

 اس ام . قابلا  پاي بارد   MS و توساعه  زایاي  بیمااری  در Th17 های سلول نقش

 هاای  یافته برخي اساس بر اما شد، مي تلقي Th1 با مرتبط بیماری یک عنوان به

 تلقاي  Th17/ Th1 ی باواساطه  یمااری عناوان ب  باه  بایساتي  بیمااری  این جدید

 هاای  گیرناده  و هاا  کموکااین  که است شده یرفتهپذ امری این يطورکل . بهگردد

 مهااجرت  بارای  شاوند،  ماي  بیان پاتولوژیک شرایط درمعمولا   که ها کموکاین

 .هستند ضروری سیستم اعصاب مرکزی به ها لنفوسیت

 هاای  گیرناده  توانناد  ماي  نیاز  Th17-1 هاای  سالول  هاا،  یرگاروه ز دیگر همانند

 .کنند بیان را CXCR3 و CCR6, CCR2 ازجمله کموکاین
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طاور   باه  کاه  CCR2+CCR5+T های سلول که دهد يممطالعات اخیر نشان 

 هااای بیماااری دیگاار در ولااي نقااش دارنااد  MS گسااترش و رشااد در ویااژه

 هاااای کنناااد. سااالول ينمااانقاااش چناااداني ایفاااا  يالتهااااب یااارغ نورولوژیاااک

CCR2+CCR5+T بااالایي مقاادار IFN-𝛾 کمااي مقاادار و IL-17 تولیااد 

 IL-17 باالایي  مقدار CCR2+CCR5− T های سلول که يدرحال کنند، مي

 .کنند مي تولید IFN-𝛾 ميک مقدار و

 در CCR2+CCR5+ Th17-1 هاای  سالول  سطح ،اس ام عود ی مرحله در 

 MMP-9 تولیاد  تواناایي  هاا  سالول  ایان  کاه  ایان  دلیال  باه  مایع مغزی نخااعي 

 CCR2+CCR5+ Th17-1 هاای  سالول . یاباد  مي افزایش دارند 53OPNو

 .دارند T های سلول به نسبت مغز شیمپاران به حمله در بیشتری توانایي

 جمعیتاي  دارای انسااني  Th17 هاای  سالول  کاه  دهناد  يم نشان مطالعات برخي

هسااااااتند.  +CCR6و  CCR4 +CCR6، CCR2+CCR5+از غنااااااي

 و TGF-𝛽, ROR𝛾t توساط  CCR6 بیاان  کاه  دریافتناد  یرا اخ دانشمندان

ROR𝛼  یها . سلولشود مي یم ت Th17  نز CCR6 کاه  کنناد  مي بیان را 
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 Osteopontin (OPN) 
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 همچناین  و گاردد  ماي  القااء  IL-6 و TGF-𝛽 توساط  سینرژیساتي  صاورت  به

 .استنیز  IL-21 و ST  RR𝛾t  نیازمند

 يطاور اساسا   باه  CCL20انساان   یعاي طب یهاا  در بافات  کاه  دریافتند محققین 

 ایان موضاوع   گردناد،  يما  یاان ب یمیهمشا  ی شابکه  یا روپوشاه  یها توسط سلول

در  CCR6 ی دهکننا  انیب Th17 یها سلول یریکارگ از آن است که به يحاک

 یمااری ب ی یاه اول ی در مرحله شده انیب یها CCL20با  سیستم اعصاب مرکزی

 گساترش  نیدر حا  نخاع در CCL20 و CCR6 بیان ،EAE درتعامل دارد. 

هاایي   موش در ،EAE یها مدلدر  .گردد مي خارج از کنترل و نامنظم بیماری

 دروذ کارده  نفا  هاای  سالول  ناک داون شاده، تعاداد   ها آندر  CCR6که ژن 

کااهش   دهنده نشانکه  یابد يم کاهش معناداریطور  به سیستم اعصاب مرکزی

یاات از درنهاکااه  اسااتواکنشااگر  خااود Th17 یهااا ساالولدر  CCR6 بیااان

 Th17 یهاا  اناد. سالول   سیستم اعصااب مرکازی بازماناده    داخل به مهاجرت

  باه  وابساته  حالات  یک در را آزمایشگاه محیط در Treg و Th17 مهاجرت

CCR6  تولید ی وسیله به و CCL20 دهند مي ارتقاء. 

 عامال محارک بارای    تواناد  ماي هاا   آن لیگانادهای  و ها گیرنده این یها واکنش

 ایان  ساپس . باشاد سیساتم اعصااب مرکازی     واکنشاگر باه   های مهاجرت سلول
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 تولیاد  هاایي  ساایتوکاین  و التهابي مدیاتورهای توانند مي واکنشگر T های سلول

 .رسانند مي آسیب ها اکسون و یلینم به که کنند

در  CXCL12 (Stromal cell derived factor-1) نقش

 MSپاتوژنز 

CXCL12  یهاا  نیکموکاجز CXC  از ماوارد ازجملاه    یاریو در بسا  اسات

 یفاا ا ينقاش مهما   یمناي ا یهاا  سلول يو فراخوان نوروژنز یوژنز،هماتوپوئز، آنژ

هدف  عنوان به است CXCR4 معمولا  که آن یرندهو گ ینکموکا ن. ایکند يم

 یادز، ، اهاا  سارطان  ناواع مثال ا  ها یماریباز  یاریدر بس يدرمان یها نهیگزجهت 

. اناد  قرارگرفتاه  موردمطالعهاعصاب  يالتهاب یها یماریبو  یمنياختلالات خود ا

و  MS مبتلاباه  یمااران از ب یاریبسا  ينخااع  یمغز یعدر ما ینکموکا ینوجود ا

 یعاتضاا  ياست. بررسا  شده داده یصاعصاب تشخ يهابالت یها یماریب ینهمچن

هاا   یتستروسآ یبر رو CXCL12 افتهی شیافزا حسطو دهنده نشان MSفعال 

 گار ید يعباارت  باه . اسات  هاا  رگداخال   یها تینوسومماکروفاژها و  ینو همچن

CXCL12 رفعالیغ یعاتدر ضا MS و  یعهلباه ضاا   یاه تیآستروس یبر رو

ستروسایت هاا توساط    آتحریاک   .شاود  يما  یدهد لیااندوتل یسلول ها ینهمچن

و ساااایر  CXCL12باعاااب تولیاااد  TNF-α و IL-1β یهاااا نیتوکایساااا
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. نتاایج حاصال از تکنیاک    شود يمدندریتیک  یها سلولجاذب  یها نیکموکا

یعنااي  CXCL12کااه گیرنااده  دهااد يماانشااان  هااای تصااویر باارادری مغاازی

CXCR4  ناین ماکروفاژهاا در   میکروگلیاا و همچ  شده فعال یها سلولبر روی

محل ضایعات افزایش بیان چشامگیری دارناد. همچناین ایان گیرناده در افاراد       

 دهد يم. مطالعات ما نشان شود يمبیان  T یها سلولبر روی  MS مبتلابهباردار 

ایان کموکااین و    MSدر بیماران  CXCL12با توجه به افزایش سطح سرمي 

باشاند،   MSسابي بارای بیمااران    بیوماارکر تشخیصاي منا   توانند يمگیرنده آن 

 یبااد  يآنتا همچنین این مجموعه هدف مناسبي برای طراحي داروهای بار پایاه   

 در آینده خواهند بود.
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 MSدرمان 

MS  هرچناد . هناوز درماان مشخصاي نادارد     کاه  اسات  ایاي  هِشروندیپبیماری 

 حادودی  تاا  فقاط  هاا  درمان این دارد،برای مدیریت بیماری وجود  هایي درمان

 تشاادید ،تاالاش پزشااکان علیاارغم بیماااران برخااي در MS بنااابراین،؛ مؤثرنااد

 (،MS شکل ترین )شایع بهبود یابنده، -عودکننده MS دارای بیماران. شود مي

و  شاود  مي عصبي عملکرد شدن تر میوخمنجر به  که کنند مي تجربه را حملاتي

همراه با بهبود کامال بیماار    معمولا ری هستیم که در پي آن شاهد فروکش بیما

 .است

 اساتراحت  ورزش، و ای حرفه ،گفتاری فیزیکي، های درمان و داروها از ترکیبي

 از رضاایتمندی  کیفیات  و داده کااهش  را علائام  اسات  ممکان  سالم ی تغذیه و

 .دهد ارتقاء را زندگي
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 MS بیماری ی کننده اصلاح های درمان

 کاهش شامل: MS بیماران در بیماری ی کننده لیتعد عوامل اب درمان هدف از

 چیها  حاضار  حال در. استعلائم  بهبود و عود کاهش بیماری، حاد دوره مدت

 یدارا) برخااي از داروهاااامااا  ،وجااود ناادارد یماااریب نیااا یباارا يقطعاا درمااان

 باه  توانناد  يما  ،(باشاند  يما ( کایآمر یدارو و غذا کل ی اداره) 59FDAهیدییتث

 .کنند کمک درمان روند

 انجااام زناادگي کیفیاات بهبااود و کااارایي حفااظ باهاادف علامتااي هااای درمااان

 کوتااه  ی دوره یاک  باا  بیمااری  ایان  حااد  عاود  درماان  معمول روش. شوند مي

 دارند سریعي عملکرد که است کورتیکواستروئیدهایي از( روزه 5 تا 3 معمولا )

 متیال  مانناد  ،کنناد  ماي  ایجااد  نیاز  کمي( AEs) ی ناخواسته دارویي عوارج و

 کوتااااه هاااای دوره(. IV) وریااادی داخااال دگزامتاااازون یاااا پردنیزولاااون

 در کاه  در روز بار کی گرم میلي 911 تا 61  پردنیزون مثلا ) استروتیدها کورتیکو

 تاا  511 وریادی  داخال  پردنیزولاون  متیل مانند یا یابد، کاهش هفته 3 تا 2 طول

 حااد  تشادید  درماان  بارای ( روز 5 تا 3 تبه مد در روز بار کی گرم میلي 9111

 .شوند مي استفاده آن حملات ی دوره کردن کوتاه و بیماری
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 دیا تائ ماورد  درمااني  عامال  9 اماا نادارد،   وجود MS برای درماني هیچ اگرچه

FDA عودکنناده  دارای اشکال بیماران در بیماری پیشروی و فعالیت توانند مي 

 عاود  هنوز که ثانویه ی رونده پیش MS یدارا بیماران ازجمله دهند، کاهش را

 دارد. وجود ها آن در بیماری

 (اکستاویا ربیف، بتاسرون، آونکس،) بتا یها فروننتریا

 ،(Pfizer) ربیاف  ،(Biogen Idec) آونکاس  – بتاا  اینترفارون  داروی چهار

 ترشااح بااا طبیعااي صااورت بااه (Novartis) اکسااتاویا و( Bayer) بتاساارون

 طریااق از عواماال ایاان. شااوند مااي تولیااد ایمنااي هااای لساالو از هااا نیتوکایسااا

 عود حملات از يروسیضدو و فعالیت ایمني سیستم ی کننده لیتعد های فعالیت

 .کنند مي جلوگیری ویروسي

 9b-بتاا  و 9a (IFNβ-1a)-بتاا  هاای  اینترفارون  عملکارد  های مکانیسم هرچند

(IFNβ-1bدر ) MS نقاش  ایمني مسیست در ها نیتوکایسا این است، ناشناخته 

 شاده  ثابات . شاود  ماي  تلقاي  مفیاد  ها آن يضدالتهاب های ویژگي و دارند تنظیمي

 و دهند مي کاهش سوم کی حدود تا را بیماری عود بتا، های اینترفرون که است

 را استات گلاتیرامر تحمل که بهبود یابنده-عودکننده MS دارای بیماران برای
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 مشااهده  قابال مغز  MRI یها در اسکن که طور همان. گردند مي توصیه ،ندارند

 از اساتفاده  ،شاده  کنترل دارونمای با دوسوکور تصادفيِ ایه شیآزما در است،

داده  کااهش % 91 تاا % 51 را التهابي ضایعات MS بیماران در بتا های اینترفرون

 کیفیات  داروهاا  ایان  دهاد  ماي  نشاان  کاه  است موجود شواهدی همچنین .است

 .بخشند مي بهبود را بیمار شناختي کارکرد و زندگي

 هاای  ناهنجاری به درخطر ابتلا شوند درمان عوامل این از هریک با که بیماراني

 قارار  افساردگي  و تیروئیاد  بیمااری  سافید،  هاای  گلباول  کمباود  کباد،  عملکرد

 و (ALT) ترانساافراز آمینااو آلانااین کبااد هااای آناازیم باار نپااایش. گیرنااد مااي

 های سلول افتراقي شمارش و است ضروری (AST) ترانسفراز آمینو اسپارتات

کنتارل   بعادازآن  مرتاب  طاور  به و درمان شروع با بایستي( WBC) خون سفید

 گردد.

 و عضاالاني درد کسااالت، ساارما، احساااس تااب، ماننااد) آنفااولانزا شاابه علائاام

-بتا و 9a (IFNβ-1a)-بتا های اینترفرون که بیماراني% 61 در با یتقر( خستگي

9b (IFNβ-1b) باا  مارتبط  عاوارج  از دیگر. شود مي دیده ،کنند مي فتدریا 

 تشنجي حالت شدن بدتر و تزریق محل در واکنش به توان يم بتا های اینترفرون

 .داشته اشاره نمود وجود قبل از که
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 شادن  خنثاي  گساترش  باه  منجار  تواناد  ماي  بتا های  اینترفرون از هریک با درمان

 نوروپااتي . است نامشخص ها پادتن این درازمدت اهمیت هرچند شود، ها پادتن

 است شده گزارش آلفا اینترفرون با درمان جانبي اثرات از یکي عنوان به محیطي

 آلفاا  اینترفرون قطع از بعد نوروپاتي. کند نمي صدق بتا نوع مورد در امر این اما

 .رود مي بین از

 (کپاکسون) گلاتیرامراستات

 است کوپلیمر پپتید پلي رکیبت یک( Copaxone, Teva) گلاتیرامر استات

 شاده  لیتشاک تیاروزین  -ال و آلاناین -ال لیازین، -ال گلوتامیک،-ال اسید از که

 دشاده یتول میلاین  اصالي  پروتئین با رقابت و تقلید برای اصل در دارو این. است

 میاازان( SQ) یجلااد ریااز( روز در گاارم میلااي 21) اسااتات گلاتیراماار. اساات

دارو  اخیارا  .دهد مي کاهش را بهبود یابنده -عودکننده MS بیماران به حملات

 میلي گرم در روز )یک روز در میان( استفاده مي شود. 91با دوز 

 اسات  نیا ا دیا مؤاستات در آمریکاا   ساله درمان با گلاتیرامر 95نتایج مطالعات 

-عودکننده MS کننده اصلاحگزینه مناسبي برای درمان  تواند يمکه این دارو 

 زماان  در اساتات  گلاتیرامار  از دوز یاک  حاداقل  بیماار  223. بهبود یابنده باشد
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% 91 از بایش  پاانزدهم  ساال  در. کردناد  دریافات  9119 ساال  در مطالعاه  شروع

 راه به قادر کمک بدون هنوز ،سال 22 مدت به بیماری داشتن رغم علي بیماران

 خاط  در 9.92 مساتمر از  نزول یک ی دهنده نشان سالانه عود میزان. رفتن بودند

 ثانویاه  ی روناده  پایش  MS باه  بیمااران % 65 و باود  1.25 هرسال ازای به شروع

 شادند،  ماي  درماان  اساتات  گلاتیرامر با که بیماراني تمامي در. نداشتند پیشرفت

 تنهاا  ثانویاه  ی روناده  پیش MS و کرد نزول 1.93 به 9.99 از سالانه عود میزان

 کل ناشاي از سیساتم  مشا  گوناه  چیها  شد و در افراد تحات درماان   دیده% 25 در

 .نشد دیده بلندمدتي ایمني

 بناابراین،  باود؛  متمایز بتا های اینترفرون عمل مکانسیم از دارو عملکرد مکانیسم

 هرچناد . دهناد  نشاان  واکانش  عامال  این به متفاوتي طور به است ممکن بیماران

 مطالعاه  از حاصال  مشااهدات  نیست، مشخص کاملا  آن دقیق عملکرد مکانیسم

 ایان  اساتعمال  باا  کاه  کناد  ماي  پیشانهاد  آزمایشاگاه  محیط در یواناتح روی بر

 در و شاده  کیتحر استات گلاتیرامر مهارکننده اختصاصي T های سلول عامل،

بهباود   -عودکنناده  MS دارای بیمااران  در دارو ایان   .گردناد  ماي  فعاال  محیط

. شاود  مي یهتوص کنند تحمل را بتا های اینترفرون توانند نمي که بیماراني و یابنده
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تحاات  بهبااود یابنااده -عودکننااده MS دارای بیماااران از MRI هااای ارزیااابي

 .دهد يمرا نشان  التهابي کاهش فعالیت ،استات درمان با گلاتیرامر

 عملکارد  هاای  ناهنجااری  باعاب  اساتات  گلاتیرامار  بتا، های اینترفرون برخلاف

 باا  هام  ارتباطي هیچ و شود نمي تیروئید بیماری وسفید  های گلبول کمبود کبد،

 .ندارد آنفلوانزایي شبه واکنش یا افسردگي

% 99 شادند،  درماان  اساتات  گلاتیرامار  باا  کاه  بیماری 2911 از بیش مجموع از

 شاایع  عاوارج جاانبي  (. بودناد  معناادار % 9) داشتند را عوارج جانبي ی تجربه

 شادگي  تحریاک  یاا  خاارش  ،%(35) تزریق محل های واکنش از: بودند عبارت

 و سافتي  و شادگي  سارخ  شاامل  زودگاذر  هاای  واکانش %(. 9) سردرد و %(99)

 .تزریق از بعد بلافاصله درد یا سینه ی قفسه گرفتگي

 (نوانترون) میتوکسانترون

 اساتفاده  برای دیتائ از قبل( EMD Serono،Novantrone) میتوکسانترون

 انترونمیتوکسا . شد مي استفاده سرطان از خاصي اشَکال درمان برای آمریکا در

 حمالات  رود مي گمان که ماکروفاژهایي و B های سلول ،T های سلول فعالیت

 آنتراساندیون  یاک  عناوان  باه . کند مي متوقف را کنند مي میلین غلاف متوجه را
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 ایجااد  تاداخل  RNA باا  و رود ماي  DNA داخال  به ترکیبي ضدنئوپلاستیک

 آناازیم ،II توپااوایزومراز نیرومنااد ی بازدارنااده یااک تجااویز ایاان. کنااد مااي

 دهاد  يما  نشاان  آزمایشاگاهي  مطالعات. است دهید بیآس DNA میترم مسئول

 ماکروفاژهاا  تکثیار  و B هاای  سالول  ،T های سلول فعالیت از میتوکسانترون که

 تخریاب  باعاب  همچناین  و کند يم تخریب را ها یباد يآنت و کند مي جلوگیری

 2- اینترلاوکین  و آلفاا -(TNF) توماوری  نکاروز  عامال  گاما، اینترفرون ترشح

(IL-2 )شود مي. 

بهباود   -عودکنناده  MS دارای بیمااران  تصاادفي،  دوسوکورِ آزمایش یک در

mg/m 9) میتوکسانترون ماه سه مدت به که یابنده
 کردند مي دریافت( ماهانه 2

 و گردیاد  مقایساه ( P = 0.014) بودناد  کارده  دریافت دارونما که بیماراني با

 ی مطالعاه  یاک  در. گردید مشاهده سال 9 در یماریب عود میزان معنادار کاهش

 مادت  باه  بودناد  ثانویه ی رونده پیش MS دارای که بیماراني دیگر، دوسوکور

mg/m 92) میتوکسانترون ماه 32 تا سه
 بیمااران  ایان . کردند دریافت( ماهانه 2

 نااتواني  وضاعیت  مقیااس  باا  کاه  خاود  های ناتوانایي نمرات در معناداری بهبود

 .دادند نشان شود، مي گیری اندازه( EDSS) 55گسترده
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 بااز  برچسب ایمني ی مطالعه یک و تصادفي کورِ ی شده کنترل آزمایش پنج در

 مرتبط عوارج ترین شایع گرفت، انجام شده تشدید MS دارای بیماران در که

( مااو ریاازش) آلوپسااي ،%(95-%99) تهاوع  از بودنااد عبااارت میتوکسااانترون باا 

 %(.53-%9) ادراری مجااری  عفونات  و %(53-%9) عادگي قا عدم ،%(69-33%)

 اساتفاده . دهاد  ماي  رخ بیماران% 91 تا% 91 در سفید های گلبول کمبود همچنین

 باه  آسایب  بخصاو   شاود،  جادی  عوارج به منجر تواند مي میتوکسانترون از

 نادرت  باه  و اساتخوان  مغز توسط ها پلاکت و خوني های سلول تولید عدم قلب،

 .شد گزارش بالیني مطالعات این در محدودی قلبي های سیبآ . خون سرطان

 MS یاا  بهبود یابناده  -عودکننده MS تشدید برای مؤثر درماني میتوکسانترون

 پزشاک  ی توصایه  باه  بناا  میتوکساانترون  کاه  يهنگام. است ثانویه ی رونده پیش

 تولیاد  عادم  وقلاب   باه  آسایب  بخصاو   اساساي  راتیتثث خطر شود، مصرف

 دقیاق  انتخااب  باا  تاوان  مي را استخوان مغز توسط ها پلاکت و نيخو های سلول

 شادت  باه  بایستي تجمعي دوز عمر طول. کرد کم نظارت و دارو مصرف بیمار،

mg/m 991 حد در
 .شود محدود درمان سال 2 یا 2
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 (تیسابری) ناتالیزوماب

از  نیمنوگلوبااولیا )یااک( Tysabri, Biogen Idec/Elan) یزومااابناتال

 اساتات  گلاتیرامار  و بتاا  هاای  اینترفرون مانند(؛ يانسان یبنوترک IgG4کلاس 

 نشاده  مشاخص  کامل طور به MS دارای بیماران در آن دقیق عملکرد مکانیسم

کاه در   α4β7و  α4β1 هاای  ینتگارین ا α4واحاد   یار باه ز  یزوماب. ناتالاست

 اتصاال  از و شاود  ماي  متصال  ( قرار دارناد ها لینوتروف جز)به ها  یتسطح لکوس

 .کند مي جلوگیری ها آن یها رندهیضد گ به 9 آلفا ی واسطه به ها لوکوسیت

 مولکاولي  اتصاال  مقابل در ناتالیزوماب ماه در بار کی وریدی داخل مصرف با

 طرز به ناتالیزوماب. گیرد مي قرار( VAL-4) 9 شونده فعال دیر ژن آنتي نام به

 طاور  باه  و دهاد  يما  کااهش  را MS بیمااران  در حمالات  میازان  تاوجهي  قابل

 .بخشد مي بهبود را بیماری شدت مقادیر تمامي چشمگیری

 آزمااایش دو اساااس باار MS درمااان باارای FDA توسااط ناتالیزوماااب دیااتائ

 ها آن در بیمار 2111 از بیش که بود شده کنترل دارونمای با دوسوکور تصادفي

 در ههفتا  92 هار  نورولوژیاک  هاای  ارزیابي ،آزمایش دو هر در. داشتند حضور
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 ساالانه  صاورت  باه  اه MRI. گرفت مي صورت بیماری عود به مشکوک زمان

 .شدند مي ارزیابي

 یاا  بتاا   اینترفارون  مااه  6 مادت  باه  حاداقل  بیماار  192 ،یا مطالعه مثال در طور به

 ماه 29 مدت به و هفته 9 هر بیماران این. بودند نکرده دریافت استات گلاتیرامر

. کردناد  مي دریافت دارونما یا ناتالیزوماب mg 311 وریدی داخل تزریق یک

 بیماراني با مقایسه در بودند، کرده دریافت ناتالیزوماب که بیماراني از آن دسته

 عاود  نارخ  (،1.67 ی ساالانه  عاود  نارخ  )باا  بودناد  کارده  دریافات  دارونماا  کاه 

 در. (موردمطالعاه  داروی با% 67 نسبي کاهش )با و داشتند 1.22 ی معادل سالانه

 ، هایچ (%99دارونماا، )  گروه با مقایسه در بیماران(، از% 76) ناتالیزوماب، وهگر

 .نداشتند بیماری از عودی

 درون بتاای  اینترفارون  کاه  يدرحال MS مبتلابه بیمار 9979 دیگر یا مطالعه در

 بیشاتر  یاا  عاود  یک ،کردند يم دریافت را( هفته در بار کی mcg 31) عضلاني

 و ماه 9 هر ها آن. بودند کرده تجربه مطالعه در نویسي منا از قبل سال طول در را

 دارونماا  یاا  ناتالیزومااب  mg 311 وریادی  داخال  تزریاق  یک ماه 29 مدت به

 اداماه  هفتاه  در بار کی( IFNβ-1a) استعمال به بیماران ی همه. کردند دریافت

 1.33 ی ساالانه  عاود  نارخ  شادند  ماي  درماان  ناتالیزومااب  با که بیماراني. دادند
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 مصارف  دارونماا  کاه  بیمااراني  از آن دساته  1.75 ی ساالانه  عاود  نرخ به نسبت

 گاروه  بیماران از. دادند نشان را ناتالیزوماب با% 56 کاهشي و داشتند کردند مي

 دارونماا  گروه در که يدرحال ماندند، باقي بیماری عود بدون% 59 ناتالیزوماب،

 .بود% 96 مقدار این

 در دارو، تجاویز  اطلاعاات  در. اسات  مهماي  ی ئلهمسا  ناتالیزومااب  بحب ایمني

 کاانوني  چناد  لکوانسافالوپاتي  خطار  ی باالقوه  افازایش  باه  نسبت هشدار قسمت

 ویروسااي  عفوناات  )یااک  اساات، شااده  داده اخطااار ( PML) رونااده  پاایش

 هار . گاردد(  ماي  شدید ناتواني یا مرگ به منجر معمولا  که مغز در طلب فرصت

. کناد  مي مصرف دارو از بیشتری زمان مدت بیمار یابد افزایش PML خطر چه

 انجااام .دارد مصاارف مناع  ایمنااي سیسااتم نقاص  دارای بیماااران در ناتالیزومااب 

MRI بارای  نیاز  مایع مغزی نخاعي آنالیز و است ضروری درمان شروع از قبل 

زیارا در  ؛ گاردد  ماي  توصایه  DNA (JCV) کانینگهاام  جاان  ویاروس  وجود

 جادی  هاای  عفونت و است آنافیلاکسيصورت وجود عفونت ویروسي ممکن 

 .دهد رخ

 بیمااران  نخاعيمایع مغزی  در JCV برای غربال که با نتایج مطالعات نشان داد

 خطر که باشیم بیماراني تشخیص به قادر است ممکن ناتالیزوماب با شده درمان
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 بیمااران  ایان  در درماان  قطاع  همچناین  و دارد وجود ها آن در PML گسترش

 .کند جلوگیری بالیني یماریب از است ممکن

 ناتالیزوماااب باارای محصااول برچسااب تغییاار بااا FDA ،2192 ی ژانویااه 21 در

 بارای  ریساکي  عامل یک عنوان به را JCV ضد پادتن وضعیت تا کرد موافقت

PML توسط ذکرشده دیتائ با همراه. کند معرفي FDA، لایه لایه تست دیتائ 

 ویاروس  عفونات  وضاعیت  تا کرد خواهد قادر را ها نورولوژیست JCV کردن

JC از سانجش  ایان . کناد  تعیاین  درمااني  تصامیمات  به کمک برای را بیماران 

 صاورت  آمریکاا  در Quest’s Focus Diagnostics آزمایشاگاه  طریاق 

 .گیرد مي

 (جیلنیا) فینگولیمود

 ی کنناده  اصالاح  خوراکي داروی اولین( Gilenya, Novartis) فینگولیمود

 اناداختن  ریتثخ به و عود کاهش برای که است FDA توسط شده دیتائ بیماری

. گاردد  مي استعمال MS ی عودکننده اشَکال دارای بیماران در ناتواني پیشرفت

 توساط  کاه  اسات  فسافات -9-اسافنگوزین  گیرناده  ی کنناده  تعدیل فینگولیمود

 کناد  فعال را فسفات فینگولیمود متابولیتِ تا شود مي متابولیزه کیناز اسفنگوزین
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 کنااد، ماي  مهاار  را لنفااوی  غادد  از هاا  لنفوسایت  مهااجرت  خاود  ی نوباه  باه  کاه 

 مکانیسام . دهاد  ماي  کااهش  را محیطاي  خاون  هاای  لنفوسایت  تعداد لهیوس نیبد

 کااهش  شاامل  اسات  ممکان  اماا  اسات،  نامشخص MS در فینگولیمود درماني

 .باشدسیستم اعصاب مرکزی  به ها لنفوسیت مهاجرت

 -عودکنناده  MS دارای بیمااران  در فینگولیماود  ماورد  در عماده  ی مطالعه دو

 ارزیاابي  آزماایش ) ترنسافورمز  ماهاه،  92 ی مطالعه یک. شد انجام بهبود یابنده

 -عودکننااده MS در خااوراکي FTY720 مقاباال در تزریااق قاباال اینترفاارون

 (IFNβ-1a) بااا را( mg 9.25 و mg 1.5) فینگولیمااود کااه( بهبااود یابنااده 

 پژوهشااي ارزیاابي  راتیتاثث ) فریادامز  ی ماهاه  29 شآزماای  و کارد  ماي  مقایساه 

FTY720 در روزانااه خااوراکي درمااان MS )1.5) فینگولیمااود کااه mg و 

9.25 mg )قابال  بیماار  9953 شاامل  ترنسافورمز . کارد  مي مقایسه دارونما با را 

 طاور  باه  ساالانه  عاود  نارخ . باود  بهباود یابناده   -عودکنناده  MS دارای ارزیابي

 باه  1.21 و mg 1.5 ازای باه  1.96 - فینگولیماود  يدرمان هگرو دو در معناداری

 .بود تر پایین مقایسه دو هر برای 1.33 اینترفرون گروه به نسبت mg 9.25 ازای

 دریافت فینگولیمود مستمر طور به بیماران مطالعه، این ی ماهه 29 مدت طول در

 1.5 ینگولیمودف با. شد مشاهده ها آن ی سالانه عود نرخ در بهبودی و کردند مي
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mg 29 تاا  93 هاای  مااه  در 1.99 و 92 تاا  1 هاای  ماه در 1.92 با برابر عود نرخ 

 در. باود  1.99 و 1.95 باا  برابار  ترتیاب  باه  9.25 فینگولیماود  با متناظر نرخ. بود

 نکاه یبعدازا سالانه عود نرخ کردند، افتی( درIFNβ-1a) ابتدا در که بیماراني

 بناابراین ؛ بود تر پایین قبل ماه 92 با مقایسه در دآوردن فینگولیمود مصرف به رو

 9.25 دوز ماهاه،  29 ی دوره ی مطالعاه  در هام  و ابتدایي ماه 92 ی مطالعه در هم

mg 1.5 دوز به نسبت مزیتي گونه چیه به منتج فینگولیمود mg نشد. 

 بهباود یابناده   -عودکنناده  MS مبتلاباه  ارزیابي قابل بیمار 9133 شامل فریدامز

 1.91 و 1.5 فینگولیمود با 1.99 ،9.25 فینگولیمود با 1.96 سالانه عود نرخ. بود

 را نااتواني  گسترش ریسک معناداری طور به فینگولیمود با . درمانبود دارونما با

 ترنسفورمز، مانند؛ داد کاهش دارونما، با مقایسه در ماهه، 29 درمان ی دوره در

 .نداشت 1.5 دوز به نسبت یا اضافه مزیت هیچ فینگولیمود 9.25 دوز

 کردناااد دریافااات( 9.25 یاااا 1.5) فینگولیماااود کاااه بیماااار 9713 مجماااوع

 MS دارای بیمااران  اصالي  ی مطالعاه  دو ایان  در ایمن جمعیت ی دهنده لیتشک

 فینگولیماود  با مرتبط عوارج جانبي ترین شایع. هستند بهبود یابنده -عودکننده

 هاای  عفونات  ،AST و ALT وحساط  افازایش  ساردرد،  از بودناد  عبارت 1.5

 تنهاا  سِارم  آمیناز  ترانس افزایش. سرفه و کمردرد اسهال، آنفلوانزایي، ویروسي
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 کاه  شاود  ماي  بیماراني% 9 از بیش در درمان اختلال به منجر که است یا عارضه

 کردند. مي دریافت 1.5 فینگولیمود

 باشاند  نظر حتت فینگولیمود دوز اولین از بعد ساعت 6 مدت به بایستي بیماران

 اسات  ممکان  فینگولیمود. گردد نظارت قلب یندکارک های نشانه و علائم بر تا

 علائام  بادون  یاا  باا  تواناد  ماي  عضالاني  ورم و دهاد  افزایش را عفونت ریسک

 .یابد افزایش است ممکن نیز کبد آمیناز  ترانس سطوح. دهد رخ بصری

 کردناد  ماي  دریافات ( 9.25) فینگولیماود  کاه  بیماار  دو ترنسفورمز ی مطالعه در

 هارپس  ویاروس  از ناشاي  ی اولیاه  عفونات  گساترش  علات  به یکي. درگذشتند

 سایمپلکس  هارپس  ویاروس  باه  و دیگاری باه علات اباتلا    ( مرغان آبله) زوستر

 (.مغزی خال تب التهاب بیماری) آنسفالیت
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 علامتی یها درمان

 (آمپیرا) دالفامپریدین

 اسات  FDA ی شده دیتائ داروی ناولی( Ampyra, Acorda) دالفامپریدین

 باالیني،  مطالعات در. بخشد مي بهبود را MS از شکلي هر در بیمار رفتن راه که

 تاری  سریع رفتن راه سرعت دالفامپریدین با درمان تحت بیماران سوم کی با یتقر

% 25 باا  یتقر سارعت  متوساط . داشاتند  دارونما ی کننده افتیدر مارانیببه  نسبت

 .بود بنام خط از بالاتر

 کاه  هساتند  آمینوپریادین -9 پیوسته فرمول یک حاوی دالفامپریدین های قر 

 قابلیات  ایان . کناد  ماي  مسادود  را عصابي  هاای  رشته سطح در پتاسیم های کانال

 روکش که عصبي های رشته در عصبي های سیگنال هدایت است ممکن انسداد

 معرفااي از قباال. بخشااد بهبااود را دهیااد بیآساا MS توسااط هااا آن میلااین عااایق

 در MS از ناشاي  رفاتن  راه مشاکلات  بارای  دارویاي  درمان هیچ دالفامپریدین،

 .نبود دسترس

 غاذا  بادون  یا همراه روز، در بار دو mg 91 قر  یک پیشنهادی دوز حداکثر

 ساااعت 92 بااا یتقر بایسااتي هااا قاار . شااود( بیشااتر نبایااد دوز ایااناساات )
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 یاا  دو برابار  دوز راموشاي ف صاورت  در نبایاد  بیمااران  و شاوند  بارمصارف  کی

 .کنند مصرف را بیشتری

 شاود،  مصارف  محصاول  برچساب  در شاده  هیتوصا  مقادار  از بیشتر دوزی وقتي

 مارتبط  جاانبي  یها عارضه. گردد ناگهاني حملات باعب تواند مي دالفامپریدین

 گیجاي،  خاوابي،  باي  ادراری، مجاری های عفونت از: اند عبارت دالفامپریدین با

 یبوسات،  گلو، یا بیني تورم تعادلي، اختلالات کمردرد، ضعف، تهوع، سردرد،

 .پوست خارش یا سوزش، و گرگرفتگي و گلودرد سوءهاضمه، اسهال،

 FDA توسط نشده دیتائ درمانی های گزینه

 پزشاکان  اماا  اند، نشده دیتائ MS درمان برای FDA توسط زیر درماني عوامل

 .نندک مي استفاده MS درمان برای ها آن از يگاه

 (ایموران) آزاتیوپرین

 داروی ساارکوبگر سیسااتم ایمنااي ( Imuran, Prometheus) آزاتیااوپرین

 MS درماااان جهااات و روز در mg/kg 3 تاااا 2 دوز در و اسااات )خاااوراکي

 ی مطالعاه  چناد  از متاا آناالیز   نتاایج یاک  . شود( مي مصرف ثانویه ی رونده پیش
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 -عودکنناده  MS در هام  را عاود  نارخ  آزاتیاوپرین  کاه  دهد يمکوچک نشان 

 .دهد يم کاهش ثانویه ی رونده پیش MS در هم و بهبود یابنده

 متوترکسات

 خاوراکي  فرونشان ایمني یک( Rheumatrex, DAVA مثلا ) متوترکسات

 دیگار(  عوامال  باا  ترکیاب  در یا یيتنها به) درماني شیمي برای اصل در که است

 ماؤثر  ها ن سرطا از سیاریب در متوترکسات(. شود مي هم هنوز و) شد مي استفاده

  رماتیساام و شاادید  پسااوریازیس درمااان باارای همچنااین متوترکسااات از .اساات

 پیشارفت  متوترکساات  مطالعه نشان داد، یک نتایج. شود مي استفاده نیز  مفاصل

 کناد  را ثانویاه  ی روناده  پایش  MS دارای بیماران در فوقاني های اندام بدکاری

 در متوترکساات  ایمناي  و ریتاثث  ی درجاه  ثباات ا برای بیشتری مطالعات. کند مي

MS مسامومیت  بارای  بایساتي  متوترکساات بیماران تحت درمان با . است لازم 

 .باشند نظارت تحت کبدی های سلول

 سیکلوفسفامید

 منظاور  باه  کاه  باوده  سیتوتوکسایک  ی کنناده  اکلیال  عامال  سیکلوفسفامید یک

)هنگاام   بهباود یابناده   -عودکنناده  MS دارای بیماران در عودها تعداد کاهش
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 در DNA باه  بااتصاال سیکلوفسفامید . گردد مي مصرف (IFNβ-1aمصرف 

 .نماید مي ایجاد اختلال سلولي تکثیر و میتوز

 دسترساي  سات یز اناد،  شاده  دیا تائ MS برای که بیماری ی کننده اصلاح عوامل

 آن بارعکس . فاقاد آنماي باشاند    اصاولا  یاا   داشاته  نخااع  یاا  مغاز  در محدودی

 سیستم اعصاب مرکازی  پارانشیم و مغزی-خوني سد به يراحت به وفسفامیدسیکل

 هاای  آزمایش در MS دارای بیماران درمان برای سیکلوفسفامید. کند مي نفوذ

 شاده  اساتفاده  ساال  ساي  از بایش ( FDA دیا تائ از خارج) بالینيِ طبابت و بالیني

 .هستند  متناق دارو این برای ها داده ریتثث ی درجه ،حال نیباا. است

 (سلسپت) موفتیل میکوفنولات

 ( یک داروی سرکوبگر سیستم ایمني با مکاانیزم MMFموفتیل ) میکوفنولات

 یاا  511 دوزهای در عامل این. است انتخابي نسبتا  ،شده فعال های لنفوسیت مهار

9111 mg یاک  باا  ترکیب در یا یيتنها به روز، در بار دو و خوراکي صورت به 

 ی روناده  پایش  و بهباود یابناده   -عودکنناده  MS باا  بیماراني ایبر بتا نترفرونیا

 هناوز ماورد مناقشاه    MS در آن ریتاثث  درجاه  حاال  نیبااا . شود مي تجویز ثانویه

 93 ( درIFNβ-1a) و MMF ترکیااب مقاادماتي، ی مطالعااه یااک در. اساات
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 اماا  شاد،  تحمال  يخوب به بودند بهبود یابنده -عودکننده MS دارای کهبیماری 

 آمااری  ازلحااظ  دارونماا  با مقایسه در درمان ماه 92 از بعد ،ریتثث ی رجهد نتایج

 ی ا نموناه  یهاا  حجام  باا  شاتر یب مطالعاات  زمناد این MMF مصرف .نبود معنادار

 .دارد MS تر در بلندمدت پایش ی دوره و تر بزرگ

 کلادریبین

آدناوزین دآمینااز    برابار  در مقااوم  پاورین  نوکلوئیاد  یاک  خوراکي کلادریبین

 یاا  حمالات  میازان  کلادریباین . است( انتخابي نسبتا  ها لنفوسیت برای )که تاس

 در. دهاد  ماي  کااهش  را مغازی  ضاایعات  اما دهد، نمي تغییر را MS یرو شیپ

 هاای  قار   بارای ( NDA) جدیاد  داروی کاربرد یک FDA ،2191 جولای

 ژوئان  در حاال،  ایان  باا  کارد؛  دیتائ را Merck KGaA شرکت از کلادریبین

 MS برای دارو تولید سرطان، به ابتلا افزایش خطر خاطر به شرکت این ،2199

 جدیااد باناااماسااترالیا  و روساایه در دارو ولااي کماکااان ایاان  . کاارد قطااع را

Movectro بانام تزریقي شکل به . کلادریبینرسد يمفروش  به Leustatin 

(Janssen) شود مي استفاده سرطان درمان برای. 

 MSدر درمان داروهای جدید  ی توسعه
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 درماان  در اینجا به بحب و بررسي داروهای جدیدی خاواهیم پرداخات کاه باه    

MS دارند. قرار آزمایش ی بوته در اکنون هم و کرده کمک 

 لاکواینیمد

 خاوراکي،  فعاال  ترکیبيِ عامل یک( Active Biotech/Teva) لاکواینیمد

. کنااد مااي متااثثر را ایمنااي سیسااتم کااه اساات يضاادالتهاب و لکااولوم کوچااک

 T هااای ساالول پاسااخ ارتقاااء باارای را T هااای ساالول جمعیاات لاکواینیمااد

 ی حملاه  بار  متمرکاز  هاای  سالول  پاساخ  یجا به( Th2) تنظیمي ی کننده کمک

Th1 را عصابي  محاافظ   یهاا  مولکاول  سانتز  این دارو ظاهرا  و دهد مي تغییر را 

 .دهد مي افزایش

 باا  بیماار  9916 درمجماوع ، شاده  لیتکم دا یجد که آلگرو آزمایش در فاز سوم

MS لاکواینیمد ماه 29 مدت به بهبود یابنده -عودکننده (1.6 mg )دارونما یا 

 معناادار  آمااری  کااهش  یک لاکواینیمد با شده درمان بیماران. کردند دریافت

 دارو ایان . کردناد  تجرباه  را سالانه عود نرخ در دارونما(، با مقایسهدر ) (،23%)

 میازان  باه  را مغاز  آتروفاي  و %36 مقادار  به را توانينا پیشرفت ریسک همچنین

 .داده است کاهش 33%
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 لاکواینیماد  ،شاده  لیا تکم نیاز  دا یجد که براوو ی ماهه 29 آزمایش در فاز سوم

(1.6 mg ) ساالانه  عاود  نارخ  در% 29 معناادار  کااهش  یاک  باه  منجار (P = 

 یاک  و( P = 0.044) نااتواني  پیشارفت  درخطار % 39 کاهش یک ،(0.026

 در دارونماا  باا  مقایساه  در ،(P < 0.0001) مغز حجم کاهش در% 29 هشکا

 از بعاد  نتاایج  ایان  حاال  نیباا. شد بهبود یابنده، -عودکننده MS دارای بیماران

دو  در مبناا  MRI دو هاای  ویژگاي  هاای  تفااوت  آوردن دقات  باه  جهات  تطبیق

 ریآماا  ازلحااظ  تطبیاق لاکواینیماد   ایان  بادون . اناد  شاده  حاصال  يدرمان گروه

 در ساالانه  عاود  نارخ  کااهش  در مطالعاه  ایان  ی اولیه پایاني ی نقطه به نتوانست

 .برسد دارونما با مقایسه

 (یوژاوبا) تریفلونومید

 لفلونومایاد  فعال متابولیت ،(Aubagio, Sanofi/Genzyme) تریفلونومید

(Arava, Sanofi)،  کاه  اسات  ایمناي  سیساتم  ی کنناده  تعادیل  داروی یاک 

 آنازیم  کاردن  بالاک  باا  پیریمیادین  مجادد  سانتز  از پاذیری  برگشت صورت به

 باا . کند مي جلوگیری( DHODH) دهِیدروژناز هیدرورِیت دی متیوکندریال

 B هاای  این دارو رشد سلول ،DNA سنتز کاهش و DHODH از جلوگیری
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 رماتیسام  درماان  بارای  بعاد  باه  9119 ساال  از تریفلونومید. کند مي را مهار T و

 .شود مي استفاده مفاصل

BG-12 (فومارا متیل دی) 

BG-12 (Biogen Idec) باا   خاوراکيِ  سیساتم ایمناي   ی کنناده  تعدیل یک

 عناوان  باه  مرحله سوم توسعه در حاضر حال در که است تحقیقاتي صرفا کاربرد 

 اسااتفاده فااروکش کننااده(-)عودکننااده MS باارای( دارو تااک) درماااني تااک

 قارار  FDA دیا تائ ماورد  MS بارای  عا یسار  BG-12 ،2119 سال در. شود مي

 .گرفت

BG-12 دارای بیماران در MS  در آزماایش  در فاروکش کنناده  -عودکنناده 

 تصااادفي آزمااایش ایاان در. اسات  ارزیااابي حاال تائیااد  در کنُفیاارم انجااام حاال 

 باا  یاا  بیمااران  انجامد، مي طول به سال دو که  شده کنترل دارونمای با کوردوسو

BG-12 خوراکي (291 mg روز در بار سه یا تا دو ) اساتات  گلاتیرامار  باا  یاا 

SQ (Copaxone) شوند مي درمان. 
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 (زناپاکس) داکلیزامب

 ضااد رسااپتور( یباااد يآنتااپااادتن ) یااک( Zenapax, Roche) داکلیزامااب

 ریا ز باه  خصوصا  که است FDA دیتائ مورد و انساني IgG1 سرکوبگر ایمني

 سااطح در بااالا يترکیباا میاال بااا IL-2 ی گیرنااده از CD25 آلفااای واحااد

 انتخاابي  بااتصاال  درماان  رود ماي  گمان. شود مي متصل شده فعال های لنفوسیت

 کااهش  بادون  T فعاال  هاای  سالول  در IL-2 ی گیرناده  از و گیارد  مي صورت

درماان سارکوبگر    از بخشاي  عناوان  به داکلیزامب. کند جلوگیری T های سلول

 اساتفاده  کلیاه  وناد پی از بعاد  عضاو  زدن پاس  از جلاوگیری  بارای  سیستم ایمني

 .شود مي

 در( هفتاه  دو هار  2 mg/kg) SQ داکلیزامب چویس، آزمایش 2 ی مرحله در

 (،یيتنهاا  باه  بتا اینترفرون با مقایسه )در% 72 کاهش یک بتا اینترفرون با ترکیب

 ی عودکنناده  MS دارای بیمااران  در MS ضاایعات  شادن  بازرگ  یا تعداد در

 .داشت دنبال به فعال

. گردیاد  اعالام  2199 آگوسات  در سلکت آزمایش 2b ی مرحله از اولیه نتایج

 به( هفته 9 در بار کی mg 311 یا 951) SQ داکلیزامب ی مقایسه برای سلکت
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بهباود   -عودکنناده  MS دارای بیماار  611 در دارونماا  هماراه  باه  ماه 92 مدت

 در %59 تاا  را ساالانه  عاود  نرخ معناداری طور به داکلیزامب. گردید طرح یابنده

. داد کااهش  دارونماا،  با مقایسه در ،mg 311بخش  در% 51 و mg 951 بخش

( mg 311% )59 و (mg 951% )55 تاا  کاه  بیماراني نسبت همچنین داکلیزامب

 951% )57 تاا  را نااتواني  ثابات  پیشاروی  ریساک  و داد کااهش  را داشاتند  عود

mg )93 و( %311 mg )کرد کم. 

 (لمترادا/کمپاث) آلمتوزوماب

 پادتن یک( Campath/Lemtrada, Genzyme/Sanofi) وزومابآلمت

 هاای  سالول  ساطح  در وفاور  باه  کاه  است يموکول CD52. است CD52 ضد

 جمعیاات بلندماادت و ساریع  تفکیااک باعاب  دارو ایاان. شااود ماي  یافاات ایمناي 

 اعصااب  از محاافظتي  اثارات  است ممکن و شود مي خون جریان از ها لنفوسیت

بارای   آن باودن  درماني تک ی دهنده نشان Campath تجاری نام. باشد داشته

 Campath. اسات  B (B-CLL) هاای  سالول  لنفوسیتي مزمن لوسمي درمان

 انتظاار  و است Lemtrada به تبدیل و بیشتر توسعه که يدرحال حاضر حال در

 و FDA دیااتائ بااه ،2192 اوایاال در احتمااالا  نهااایي، تصااویب باارای رود مااي

 .برسد  اروپایي کشورهای
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 موضاوع  ایان  ،ها آن با موازی آزمایشگاهي مطالعات همراه به بیشتر، های لیلتح

 ریتاثث  ی جاه یدرنت را بیمااری  فعالیات  تنهاا  ناه  آلمتوزومااب  کاه  کردند مطرح را

 از حفااظتي  ریتاثث  دارای بلکاه  کناد،  ماي  کام  ایمناي  های سلول بر خود کاهشي

 در گارا  عصاب  یفاکتورهاا  تولیاد  تحریاک  دلیل به احتمالا  که هستند اعصاب

 اینترفارون،  گاروه  باا  مقایساه  در ،حال نیباا. است گر خود واکنش T های سلول

 کردناد،  تجرباه  را يمنیخود ا میزان افزایش آلمتوزوماب با شده درمان بیماران

 کااهش  پورپاورای  و%( 3 برابر در% 23 ترتیب به) تیروئیدی اختلالات جمله من

 کاه  کناد  مي ثابت%( 9 برابر در% 3 رتیبت به) ایمني( ترومبوسیتوپنیک) پلاکت

سیساتم   بار  عمیقاي  ریتاثث  ایمني های با اثر بر سلول آلمتوزوماب نادرست درمان

 همچنااین آلمتوزوماااب بیماااران تحاات درمااان بااا . دارد ایمنااي و عملکاارد آن

 برابار  در% 3) تجرباه کردناد   بتاا  اینترفارون  گاروه  بهنسبت  بیشتری های عفونت

9.)% 

 باه  ،IV صاورت  باه  روز 5 مادت  روزبه در mg 92) آلمتوزوماب یا مطالعهدر 

 ،99 mcg، SQ) -(IFNβ-1a) باا ( بعاد  سال در روزه سه دوم استعمال همراه

 مقایساه  بودناد  نکارده  دریافات  درماني قبلا  که بیماری 599 در( هفته در بار سه
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 اینترفارون در  باا  مقایسه در عود نرخ در% 55 کاهش یک آلمتوزوماب  .گردید

 .داد نشان درمان سال 2

 باا  مارتبط  های واکنش از اند عبارت آلمتوزوماب با مرتبط شایع عوارج جانبي

و همچناین افازایش    هساتند  متوساط  تاا  کام  شادت  ازلحااظ  عموماا   کاه  تزریق

 ادراری مجاری و تنفس دستگاه بالایي های قسمت ها عفونت ترین شایع عفونت

 کام  شدت ازلحاظ کلا  ها عفونت این. ازدس مي متثثر دهاني خال تب همراه به را

 تحات درماان   بیمااران  درصد 99. نیستند بار مرگ کدام چیه و هستند متوسط تا

 را خاود ایمان   ترومبوسیتوپني% 1.9 و تیروئید با مرتبط يمنیخود اعارضه  یک

 .کردند تجربه

 (ریتوکسان) ریتوکسیماب

 IgG1 ککایمریاا پااادتن یااک( Rituxan, Genentech) ریتوکساایماب

 ژن آنتاي  هیا عل و است گردیده مهندسي ژنتیک ازلحاظ که است موشي/انساني

CD20، بالغ های لنفوسیت در که گریز آب تراغشایي پروتئین یک B پایش   یا

 فرایناد  در  اولیاه  مراحال  CD20. شاود  ماي  اساتفاده  دارد، قارار  هاا  سل Bساز 

 Fab داماین . کناد  ماي  تنظایم  را سالولي  ی چرخاه  تفکیک و شروع یساز فعال



 MS                                                             226ایمنوپاتولوژی بیماری 

 

 داماین  و گردد مي متصل B های لنفوسیت در CD20 ژن آنتي به ریتوکسیماب

Fc آناالیز  واساط  تاا  گیارد  ماي  خدمت به را ایمني سیستم اجرایي عملکردهای 

 .شود آزمایشگاهي محیط در B های سلول

 2 مرحلاه  در MS بیمااران  در ریتوکسایماب  باا  B های سلول فرسایش راتیتثث

 دارای بیمار 919 تعداد. گرفت قرار قیموردتحق دوسوکور الینيب ی مطالعه یک

MS ریتوکسایماب  دریافات  بارای  تصاادفي  طاور  به کننده فروکش-عودکننده 

(9111 mg صورت به IV )تحات  هفتاه  99 مادت  باه  و شده انتخاب دارونما یا 

 گاادولینیوم  نهاایي  شمارش اولیه ریتثث ی درجه پایاني نقطه. گرفتند قرار نظارت

 29 و 21 ،96 ،92 هااای هفتااه در مغااز MRI در ضااایعات( GdE) ینهنسااینگا

 بیمااران . باود  کردند مي تجربه را عود که بیماراني نسبت شامل بالیني جینتا .بود

 ضاایعات  در را GdE شامارش  معنااداری  طاور  باه  ریتوکسیماب با شده درمان

 و بودناد  کاساته  دارونماا  گاروه  بیماران به نسبت ارزیابي، از يهرزمان در مغزی

. شاد  دیاده  GdE جدید ضایعات نهایي تعداد در معنادار کاهش یک همچنین

 %39.3 براباار در% 99.5) 29 ی هفتااه در تحاات درمااان بااا ایاان دارو   بیماااران

% 91 برابااااار در% 21.3) 99 ی هفتاااااه در و (دارونماااااا ی کنناااااده افاااااتیدر

 .کردند تجربه را یماریعود ب (دارونما ی کننده افتیدر
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 زوماب لیاکُر

 ضااد منوکلونااال پااادتن یااک( Roche/Biogen Idec) زوماااب اُکرلااي

CD20 های لنفوسیت که است انساني B پادتن این. دهد مي قرار هدف را بالغ 

 مفاصال  رماتیسم ،MS مانند منیخود ا های بیماری در استفاده برای بخصو 

 ،2191 ماارس  در حاال  نیبااا . شاود  مي تولید( آکله  زخماریتماتوس )  لوپوس و

Roche قطاع  را لوپاوس  و مفاصال  رماتیسام  درمان برای زوماب اُکرلي تولید 

 باالیني  یها شیآزما در مرگبار(، بعضا  و) یجد های عفونت را آن علت و کرد

 .یافت ادامه MS مورد در زمینه این در قاتیتحق .کرد ذکر

 MS اراید بیمااران  در زومااب  اُکرلاي  آزمایش دوم ی مرحله از حاصل نتایج

 تصااادفي ی مطالعااه ایاان در. شااد منتشاار 2199 در بهبااود یابنااده -عودکننااده

 دوز سااله،  55 تاا  99 باین  ساال  بازرگ  299 ،شده کنترل دارونمای با دوسوکور

 دو در و دوز دو در هاردو  زومااب،  اُکرلاي ( 2111) باالای  یا ( mg 611) پایین

 صاورت  باه  هفتاه در  باار  کیا  (30 mcg) (IFNβ-1a) یاا  جداگاناه،  ی هفته

 اینهنساینگ  گاادولینیوم  تعاداد  ،29 ی هفتاه  در. کردناد  دریافت عضلاني درون

(GdE )611 زومااب  اُکرلي در مغزی ضایعات mg، 91%  و دارونماا  از کمتار 

 تعااداد کاسااتن در دوز دو هاار. بااود mg 2111 زوماااب اُکرلااي از کمتاار% 16
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 611 دوز باا  لانهساا  عاود  نارخ . ( بودناد IFNβ-1a) از ماؤثرتر  مغزی ضایعات

mg 91% 2111 دوز از کمتر% 73 و دارونما از کمتر mg بود. 

 ایبودیلاست

 دیا تائ و آمریکاا  اختراع ثبت حق دیگو سان در Medici Nova Inc شرکت

 تنهایي صورت به چه را( MN-166) خوراکي ایبودیلاست برای تجاری نشان

 درد و یاا  MS ی رونده پیش اشکال درمان برای داروها، دیگر با ترکیب در چه

 باار مطلااوب ریتااثث کمااي بااالیني یهااا شیآزمااا. اساات کاارده افااتیدر ،عصاابي

. انااد داده نشااان را MS دارای بیماااران در ناااتواني پیشاارفت هااای گیااری اناادازه

 و اساتراز  فسافودی  ،   لوکوترین فعالیت از ممانعت شامل دارو عملکرد مکانیسم

 .است سنتاز اکسید نیتریک

 کموکااین  هاای  گیرناده /هاا  کموکااین  دادن قرار باهدف درمان

 MS در دخیل

 مغاز،  بافات  در آن هاای  گیرناده  و کموکااین  ساطوح  کاه  دهد يمنشان  شواهد

. یاباد  مي شیمختلف افزا مراحل در MS بیماران در نخاعي مغزی مایع و خون

 جاذب  توانایي دارای ،Th های سلول مختلف های زیرمجموعه در ها نیکموکا



 MS                                                             221ایمنوپاتولوژی بیماری 

 

 سوء کاارکرد  به که رادارند سیستم اعصاب مرکزی داخل به لتهابيا های سلول

 باه  تبادیل  کموکااین،  ی شابکه  بناابراین ؛ شد خواهد منجر عصبي سیستم شدید

 .شود مي MS مؤثر درمان برای بالقوه هدف یک

 کموکااین  هاای  گیرناده  و هاا  کموکااین  کاه  داروهاا  برخي بالیني، مطالعات در

 بیمااران  در ایمناي(  هاای  پاساخ  تنظیم طریق )از دهند مي قرار هدف را مربوطه

MS  پردنیزولاون  متیال  در وهله نخسات، . اند داشتهنتایج رضایت بخشي MP 

 MS بیمااران  درماان  در حیاتي نقش گلوکوکورتیکواستروئید(، داروی )یک

 MP اسات.  آن يضادالتهاب  تواناایي  باه خااطر   اساساا   ریتاثث  ایان . کناد  مي ایفا

 ژنتیکاي طاول   محادودیت  کارده،  جلاوگیری  T یها سلول فعالیت از تواند مي

 را CNS داخال  باه  هاا  آن مهااجرت  و داده ارتقااء  را ایمناي  هاای  سالول  عمار 

 درماان  از ، بعدCD4+CCR5+ T های سلول مهاجرت توانایي دهد. کاهش

 روباه  ساطح  میاانگین . شاود  يما  اختلال دچار بیماری فعال ی مرحله در MP با

 MP تجویز داخل وریادی  از بعد نیز CXCL10 لیگاند CXCR3 کاهش

 ساابقا  )کاه  ،(GA) اساتات  گلاتیرامر ،ا یثان. است شده مشاهده بیماران سرم در

 از شاود  مي استفاده MS درمان برای وسیعي طور به و شد( مي نامیده 9 کوپلیمر

 کااهش  ،CCR7 و Th2 باا  مرتبط های سایتوکاین بیان سطوح افزایش طریق
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 و CCR5, CXCR3 بیاان  همچناین  و Th1 باا  طمارتب  هاای  ساایتوکاین 

CXCR6 های سلول در T شاده  ثابات  ،ثالثاا  . کند مي عمل IFN-𝛽  دارویاي 

 باا  درماان  کاه  دهناد  يما اسات. مطالعاات نشاان     (RRMS  درمان برای مؤثر

IFN-𝛽    بیان تواند CCL5, CCL3 و CXCR3  ایان  دهاد،  را کااهش( 

. دهد يم افزایش را CCR4 بیان نهمچنی است(. مرتبط Th1 های سلول با امر

 .شود مي بیان Th2 های سلول وسطت اغلب MS بیماران در گیرنده این

 یاک  دساتیابي باه   هناوز  ، شده ساخته MS درمان برای یمؤثر داروهای اگرچه

 نیازمناد مطالعاات بیشاتر    بیماری سرکوب برای عاملي، تک پایدار مؤثر داروی

 هاای  گیرناده  و لیگانادها  شاامل  کموکااین  ی پیچیده  شبکه به دلیل اینکه. است

بارای تعیاین دقیاق نقاش     . هساتند  چنادکاره  اغلاب  هاا  کموکاین و بوده فراواني

، باه تحقیقاات   MSخا  دخیال در   یها نیکموکا یها رندهیگتنظیمي برخي 

 بیشتری نیاز داریم.
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