
CF-Cystic Fibrosis



میباشد  و وجود یک ژن جهش یافته باعث بروز بیماری نمی شود و شایعترین بیماري ژنتیکی اتوزوم مغلوب

ر و مادر افراد بیمار نیز دو نسخه از ژن معیوب را از پد. افراد حامل یک ژن جهش یافته تنها ناقل بیماری هستند

ان البته این بیماری بیشتر در می. در این حالت پدر و مادر هر دو ناقل بیماری هستند. خود به ارث می برند

.سفید پوستان غربی شیوع دارد

 نقـص در ژنfibrosis Cystic regulator conductance transmembrane) CFTR).

انال باعث انتقال نقص در عملکرد این ک. این ژن تولید کننده پروتئینی  است که کانال یونی کلریدی را ایجاد می کند

می در بدن می شود که طیف گسترده ای از علائم بالینی در این بیماران را باعثغیر طبیعی الکترولیت ها 

لی بدن مثل یک کانال پروتیینی انتقال دهنـده کلـر را بـه شکل گسترده بر روي سطوح اپیتلیا  CFTRژن.شود

.ریه، پانکراس، روده، کبد و پوست بیان میکند

 از جمله اثراتـی کـه ژن معیوبCFTR  بر روي پروتیینCFTR میگذارد میتوان به نقص در انتقال کلر و

باعـث بسـته شـدن و  CFTRبروز مشکلات ذکر شده در کانال . کاهش کانالهاي کلر بر سطح سـلول اشاره کرد

.عفونتهـاي مکـرر مجـاري هـوایی، ترشـح ناکافی غدد برونریز و بدجذبی مواد غذایی میشود



CFتشخیص
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سرفهلشامعلائمایناست؛تنفسیدستگاهدرگیریبهمربوطبیماریعلائمشایع ترین
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.شوند روروبه

علائم بیماری





•)CAPکینولونیاسایکلینداکسی-(آزیترومایسین-اریترومایسین)ماکرولید:(سرپایی

•)CAPکینولوندومنسلیکیاسفالوسپورینسومنسل+ماکرولید:(بستری

•(ICU) CAP:تاملاکبتایاسومنسلسفالوسپورین+کینولوندومنسلیاماکوولید/

.بتالاکتامازمهارکننده  

بتالاکتامازه  مهارکنند/بتالاکتامیاکلیندامایسین+کینولوندومنسل:آسپیراسیونبهشک•

•CAPینولونک+سودوموناسضدسفالوسپورین/پنی سیلین:ریهساختمانیبیماریهمراه

سدودوموناسضد

•)HAPندهمهارکن/بتالاکتامیکیاسفالوسپورینسومنسل:(اولیهمراحلدروخفیف

بتالاکتاماز

•HAP(،پیشرفته،مراحلدرشدیدICUونتیلاتوربهمربوطیا):یاکینولوندومنسل

چنانچه-ونامآزترئیاایمی پنم/سودوموناسضدسفالوسپورینپنی سیلین+آمینوگلیکوزید

.شوداضافهنیزونکومایسینباشداستاف

CFTR درمان دارویی و کنترل تبعات نقص در



CF ژن درمانی

را هدف  CFTRژن درمانی از جمله روشهایی است که به شکل ریشه اي عامل اصلی ایجاد کننده این بیماري یعنی ژن 

روشهاي مختلفی براي . گرفته و به تصحیح آن میپردازد

:امتحان شده است که از آن جمله میتوان به  CFTRژنتراپی ژن 

CRISPR

Transcription Activator Like Effector Nuclease (TALEN)

Zinc Finger Protein (ZFN) 

سپس با . مورد هدف قرار گرفته و برش میخوردCFTRدر تمام این روشها با استفاده از سیستمهاي متنوعی، ژن .اشاره کرد

 recombinationبه درون سلول با نسخه معیوب پیشین به روش نوترکیبی هومولوگ CFTRفرستادن نسخه صحیح  

Homologous  جایگزین شده و در نهایتCFTR سالم ساخته میشود .

در سلول های بدن فرد  CFTRژن درمانی در سیستیک فیبروزیس فرآیندی است که طی آن یک نسخه جدید و سالم از ژن 

همچنان در بدن باقی می مانند، اما وجود نسخه سالم به سلول  CFTRاگرچه نسخه های جهش یافته ژن . مبتلا قرار می گیرد

مزیت ژن . را می دهد و کم کاری ژن های معیوب را جبران می نمایند CFTRها توانایی ساخت پروتئین های طبیعی 

موثر واقع می ( بدون توجه به جهش های نادر یا شایعی که فرد دارد CF(درمانی این است که می تواند در هر فرد مبتلا به 

ی کنند، کار یکی از معایب ژن درمانی در کیستیک فیبروزیس این است که فقط در سلول هایی که ژن سالم را دریافت م. شود

ی نخواهد این بدان معناست که اگر از ژن درمانی برای درمان ریه ها استفاده شود، به سلول های دستگاه گوارش کمک. می کند

 CFرای اگرچه ژن درمانی ب. مهم است بدانید که ژن درمانی نمی تواند آسیب اندامی را که قبلاً رخ داده است ترمیم کند. شد

آسیب های می تواند علائم این بیماری را کاهش دهد و از بروز آسیب های بیشتر جلوگیری کند، اما نمی تواند اسکار یا سایر

.دائمی را که قبل از انجام ژن درمانی در کیستیک فیبروزیس اتفاق افتاده است برطرف نماید



انواع ژن درمانی در سیستیک فیبروزیس

یکپارچه‌سازی‌ژن‌درمانی. ۱

است به سلول های فرد مبتلا  CFTRکه حاوی نسخه سالمی از ژن  DNAدر متد ژن درمانی یکپارچه، قطعه ای از 

به بخشی دائمی از ژنوم این افراد تبدیل می شود، که  CFTRبا گذشت زمان کپی جدید ژن . انتقال داده می شود

یه به این نوع ژن درمانی شب. مجموعه ای از دستورالعمل های ژنتیکی است که در هر سلول طبیعی و سالم وجود دارد

.اتصال یک صفحه جدید به یک کتاب است

CFمزیت‌ژن‌درمانی‌یکپارچه‌برای‌

 CFه مزیت ژن درمانی یکپارچه این است که نتایج حاصل از آن دائمی است؛ این بدان معناست که یک فرد مبتلا ب

د این نقطه ضعف این مت. ممکن است مجبور شود فقط یک یا چند بار در زندگی خود این ژن درمانی را دریافت کند

کپی جدید را . در ژنوم داشته باشیم CFTRاست که ما ممکن است کنترل محدودی روی محل ادغام نسخه جدید ژن 

مانند اینکه صفحه جدیدی به طور)می توان در بخشی از ژنوم که حاوی برخی اطلاعات حیاتی است، وارد کرد 

ن درمانی این بدان معنی است که یکپارچه سازی ژ(. تصادفی به یک کتاب اضافه شود و یک فصل مهم را مختل کند

مانی نوعی از ژن در. می تواند عوارض جانبی نامطلوبی مانند افزایش خطر ابتلا به سرطان را به همراه داشته باشد

د قبلا برای درمان بیماران مبتلا به انواع خاصی از لوسمی و لنفوم تایی،CAR-Tیکپارچه، معروف به درمان های 

در حیوانات در حال آزمایش است و یک آزمایش بالینی برای  CFشده است، یک ژن درمانی یکپارچه برای درمان 

با این حال هنوز به تحقیقات . ممکن است در چند سال آینده انجام شود CFآزمایش ایمنی این درمان در افراد مبتلا به 

.بیشتری در این مورد احتیاج است



ژن‌درمانی‌غیر‌یکپارچه.۲

در اختیار سلول های فرد قرار  CFTRبا یک کپی صحیح از  DNAدر ژن درمانی غیر یکپارچه، یک قطعه 

” جلد“این کار مانند قرار دادن یک صفحه جدید بین . جدا از ژنوم اصلی باقی می ماند DNAمی گیرد، اما 

وزیس ، اگرچه طی این نوع از ژن درمانی در سیستیک فیبر. یک کتاب بدون پیوست کردن دائمی آن است

برای ساخت  CFTRنمونه مورد نظر بخشی از ژنوم نمی شود اما سلول همچنان می تواند از نسخه جدید ژن 

.استفاده کند و علائم را از بین ببرد CFTRپروتئین های طبیعی 

CFمزیت‌ژن‌درمانی‌غیر‌یکپارچه‌برای‌

مانند مزیت اصلی این رویکرد این است که ژن درمانی غیر یکپارچه بقیه ژنوم را مختل نمی کند، درست

ر عوارض یعنی خط. افزودن یک صفحه جدید درست زیر جلد کتاب که محتوای بقیه کتاب را مختل نمی کند

ت که یکی از معایب ژن درمانی غیر یکپارچه این اس. جانبی از جمله ابتلا به سرطان های مختلف کم است

جددا فرد دائمی نیست به همین دلیل، اثر ژن درمانی ممکن است تنها برای چند هفته یا چند ماه باقی بماند و م

با انتخاب این متد احتمالاً باید به طور مکرر تحت درمان ژن  CFیک فرد مبتلا به . باید آن را دریافت نماید

.درمانی در کیستیک فیبروزیس قرار گیرد تا موثر باشد



.  ه استاخیرا استفاده از سلولهاي بنیادي در درمان و کنترل بیماري مورد توجه قرار گرفت

زیستی سلولهاي بنیادي به خصوص سلولهاي بنیادي مزانشیمی با ترشح مولکولهاي فعال

در بعضی موارد به دلیل پیشرفت .هاي میکروبی و عفونی را کنترل کنندمیتوانند جمعیت

ر درمانی بیماري و از بین رفتن بافتهاي درگیر در بیماري، مهندسی بافت به عنوان راهکا

مطرح مناسبی براي جایگزین کردن بافت آسیب دیده با بافت ساخته شده در آزمایشگاه

.میشود

CFسلول درمانی در



با سپاس از توجه شما

CF-Cystic Fibrosis :موضوع سمینار

خانم دکتر اسلامی:نام استاد گرامی

ژنتیک انسانی:نام درس

الهه مهندسی خسروشاهی:نام ارائه دهندگان

مائده اسلامی
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