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Abstract 

 

Background and purpose: Monoclonal antibodies market has grown since approval of Muromonab-

CD3 (trade name Orthoclone OKT3) in 1986 as immuno- suppressor. Nevertheless, the undesirable 

effects of these large specific biomolecules calls for further attempts for more effective alternatives. 

Variable domain of heavy chain (VHH) are the smallest antibody fragments called Nanobody (Nb), 

derived from camelid heavy chain-only antibodies (HcAb) by DNA recombinant gene technology. In this 

study, some of the unique structural and functional features of Nbs are summarized. The main context of 

this review speculate about several experimental therapeutic applications of Nbs against a wide range of 

diseases ranging from infectious, animal toxin, autoimmune, and cancer disease in three different 

functional platforms. Data about structural and functional features of Nbs and their therapeutic effects 

were retrieved from articles indexed in PubMed, Science direct, and Google Scholar. Development and 

employment of Nbs in different researches show that their unique physicochemical properties make them 

a useful tool for biomedical applications and drug discovery. This is because of some exceptional feathers 

such as small size, extraordinary stability, high affinity even for occluded epitopes, and cost-effective 

production. This review provides an overview of efficacy and success of Nbs as more promising 

therapeutic agents over conventional antibodies against multiple diseases. 

 

Keywords: Nanobody, VHH, phage display, monoclonal antibodies 

 

 

J Mazandaran Univ Med Sci 2018; 28 (159): 143-161 (Persian). 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
1-

26
 ]

 

                             1 / 19

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-10331-en.html


 
       
 
 

 ـدرانـــازنــــي مـكـــــزشــــوم پــــلــــــگاه عـشــه دانـــــلــــمج

 (943-969)   9317فروردین   سال    951تم   شماره شبيست و هدوره 

 9317، فروردین  951م، شماره تشدوره بيست و ه                                    مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                         944

 مـــروری

 و کاربردهای درمانی آننانوبادی  
 

 مریم درویش
 

 چكيده
 رنااات یا  اات    اات بااار  بارر د ااتم ی  اا       ااتهااا  نو وونو ااا   ر بااار بااار د ر دی اات    اات سااقه و و فااد  

(CD3-Muromonab  رد یا )وه با  ام یجاد   6891Orthoclone OKT3  ،باا .  اف ه  یاتدشت چش گ ر  نعریف  یت
جاا گز ن  اف ن بر   یر  ها  ب ششور وه یلاشباعث نتها   خ صاصت بزدگ   ن نولکو  ت  اخو ی ه  ثر ،  ن یجور

هاا  بار بار   یت وه  ر    تیر ن قطعه    تووچک ،VHH (variable domain of heavy chain)نوثریر   جام گررر. 
 نت گررر وه به  ا وبار    ز نویوم  یت.   ویرو ب نش ق DNA ر ج رم ی گ ن ش ریا ات به یی نه یک ولوژ 

رد   ن نطالعه نا به خلاصه     ر خصوص ات یاخ اد  ی ع نکرر  ی ژم  ا وبار  ها نات رارر ر  .  مواد و روش فق 
ق  ت نه    ن نقاله به بردیت یعت ر   ر وادبررها  ردنا ت  ا وبار  عن ه ط ف یی عت  ر ب  اد  ها  ر قب ل ب  اد  هاا  

    ت ی یرطات رد قالب یه فرنت نخ نف ع نکرر  نت رارر رر. رد   ان نقالاه خورب  اد  ها   ،ی وم ح و  ات ، تعفو
ها  ر نقااتت   ا اه شاتم رد ع نکرر   ا وبار  ها ی  ثر ت ردنا ت  ت -ها  یاخ اد نرید ،  طلاعات نربوط به ی ژگت

  ی خر ج گرر تم  یت.  PubMed, Science direct, Google scholar را گام ها   طلاعایت

  جار ی به وادگ ر   ا وبار  ها رد رژیهش ها  نخ نف  شات نات رهات واه خصوصا ات ن بصار باه فارر : یقفتو فق
به ع و ت  بز د نف ت بر   وادبررها  ر  ت رزشکت ی وشف ر دی یبت ل   ن نولکو  ها  ر   ت،  ت ها د   ف ز کوش   ا ت

   و وژ  ا  ه راا  ن ی یول ات  ،ی ا ل  یصا  بات بر    رت یوپ ها  نخفات ،به خاطر   ت رم ووچک  ورم  یت.   ن ن ئنه 
 نقریت به صرفه  ت ها نت باشت. 

  ک عانال ردناا ت  ن اتبخش یار ر نوفق ت ها ی واد  ت  ا وبار  ها به ع و ت  بردیت  ج الت نقاله حاضر، استنتقج 
  . اد  ها  نخ نف فر ه  نت  یدر  بت به    ت بار  ها  نع و  عن ه ب 

 

    ت بار  نو وونو ا ،   ا ش فاژ ، VHH،  ا وبار واژه فقی کليدی  
 

 م دمو
 Gها  شا ر    زیی یات  ر    و وگناوب ن بار    ت

 ,Camelsباش ت وه رد یرم برخت  ر ش ریاا ات نا  اتنت

Llamas Bactrian, Dromedaries Alpacas,  یجااور

یویط گریهات  ر  6881ها رد یا  بار ت  ن     .ت ر د

 هاابار .   ن  وع    ت(6) تنبقق ن بنژ کت ش ایا ت شت

ت  ارهها  ش ر د  یشک ل ناتبار وه بخشت  ر ول    ت

هاا  باار بر خلاف    ت ،ها یجور ر د تی علایم بر  ت

 ،)ه ریی ر نر( ه   ت   وه چهاد ر ج رم(IgG) ولای ک 

ی فاقات  باورم   ر( )هونور فقط ر د   ری ر ج رم ی گ ن

 هاا  ر ج ارمبار به    ت ،ر ج رم یبک ه   ت. به   ن رل ل

ر ج ارم  .  از نعریف ات( Heavy chain antibodiesی گ ن )

 ری او رین ن ن، ر د   یهان یر اداچها  ای گ ن به ج
 

 Maryam_darvish@yahoo.com :mail-E                                   شکتر  شکتم رز ،نج  ع ر  شگاهت ر انبر  عظ  ، د ک: ن ت ت ب  ج -مریم درویش :مولف مسئول

 ، ب ویک ولوژ  رزشکت، ر  شگام عنوم رزشکت  د ک،  د ک،   ر ت ی ار اد

  :22/7/6181یاد خ یصو ب:             22/1/6181یاد خ  دجاع جهت  صلاحات:             2/5/6181یاد خ رد افت 
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نا  ات  6(CH3ی CH2اح اه ق ا ت ثابات )باشت. ری  نت

 ،ت ها یجور ر دبار    تها  ولای ک رد   ن بار    ت

هاا حواود باار رد   ن    اتCH1   نا رین ن نربوط به

ن صال شاو تم باه    ات ژت  2 ت در. ب ابر  ن  اح ه ن غ ار

(Fragment antigen binding) هااابااار رد   اان    اات  

 شااور وااهن خاا   نااتبااه  ااک ریناا ن ر ج اارم یاا گ 

HCAbs) VHH Camel'sVariable domain of (  اام 

 Fc2 باه ق ا ت 1بااری ( ی به یی نه6یصو ر ش ادم )ر در 

 یار نع و ت ووچاکبه VHHشور. ب ابر  ن قطعه ن صل نت

ی حت ع نکرر   ک    ت بار  )ح ت رد عاتم حواود 

ر ج رم یبک( بر    یصا  به    ت ژت نعرفت شتم  یت 

  .(2)  ز نشهود  یت  single domain وه به

 

 

قطعاات نخ ناف  ت هاا ی  ،   ت بار  ها  نع اولت :1تصویر شماره 

    ت بار  ش ر  

 

ردصاات  ر نبصااوتت  12حااتیر  رد حااا  حاضاار

ها یر  تب ش ،ها ه   ت وه  ر   ن یعت رر دی ،ب ولوژ ک

 هاا  نو وونو اا بار    ت ،ها ه   ت.  ر   ن ن اتبار    ت

برخودر د اات. رد ردنااات ی یشااخ      ی ااژم ر  ه  اات 

 ها  عفو ت، یرطات، خاور    ت نریرم ب  اد   ر ب  اد 

 ،ردنات ی ب  ه باه    ات باار  ر د ات. رد والی  لرژ ، 

هااا  بااار  ر    اات حاصاالر دیهاااا   عاااو دج جا بااات

ب اا اد  شاا   ا ترد نقا  اااه باااا ر دیهاااا   نو وونو اااا 

                                                 
1. Constant 

2. Variables 

3. Hinge 

4. Fragment crystalline 

 وادباارر   اان ر دیهااا رد،یاار  یاات. بااا   اان یجااورو 

  ر طرفت .برخاات ناو در باا عاو دج جا بات ه اار م  یاات

بورجه ر اار  د  باه ب  ااد ت ن ب ال  ،هاهز  ه بات   ت

  وااادبرر   اان هااات. برخاات  ر نبااتیر ت  ا ااناات

و نااو  652  ات رم بازدگ ) -6هاا عبادی ات  ر باار    ات

هاا  ی ینو  هاد  به بافت هاقتدت  فوذ  توه  ،ر ل وت(

  جار رایخ     ت رد ن زبات  -2ی  رهتهتف واهش نت

  .(1)ب ولوژ ک د  ردرت ر درواهش ع نکرر  وه

ه ن ظود واهش عو دج جا بت ی  فز  ش ع نکارر ب

نولکاو  جاا گز ن هاا  نو وونو اا ،   جاار بار    ت

یر ه ر م باا  فاز  ش قاتدت  ثربخشات ر دی ات ووچک

 ،ه و دم نودر یوجه نبقق ن بورم  یت. به ه  ن ن ظاود

بار  با قتدت  یصالت یر    ت ی فارم  ر قطعات ووچک

ن ت ی  شاتم  scFv  1Fv, 5b, Faژت نا  تن ایب به    ت

 ثار  باا   ان یجاور را ات د  ی (.6 یت )یصاو ر شا ادم 

یار ها  نع و  و بار   ن قطعات   بت به    ت بخشت

طاود طب عات رد بار  یک رین  ت وه باه یت.  وع    ت

  بت به ر گر قطعات  ،ها یجور ر درناهت ش ر ی وویه

ت باشات واه بار  ر د   خصوص ات قابل یوجهت ن   ت

ی  ی فارم  یاخ هن  ا ز  ها  نع و بار ها د   ر    ت ت

 .  ا اتها د  بر    هت ف ردنا ت ییشخ صت یوج ه نت ر  ت

  ان   بصار باه فارررد  ر نه به برخات  ر خصوصا ات ن

  ررر ر  .نتها بار    ت
 

 VHHها   یاخ اد ی ی ژگت
   یاک رین  ات   ت باار  هاا ، ر لباظ یاخ اد 

 اح اه حفاتات  2ر د    ،ا  ت    ت باار  هاا  نع او ن

 CDR9ت واه باه ییا نه یاه  اح اه  نت باشاFR 7شتم  ا 

رد  یصاا     ات باار  باه  CDR3 اح ه  . ت حاطه شتم  

 VHHرد   ان  اح اه  طاو .    ت ژت  قش نبود  ر در

 وه رد  وع نوشتحالتدر .باشت ی ت  ن  ه نت 69-61شانل 

  ی ت  ن  ه  یت 62ی  8 یری ب ر د   به  (VH)   ا ت ی

                                                 
5. Fragment variable  

6. Single chain variable fragment 

7. Framework Region 

8. Complementary Determining Region  
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 اح اه رد  ر ج ارم یابک وه   ن یفایت به عنات فقات ت

هاا باه لبااظ یاو لت باار   ن    ت باشت.نت VHHن غ ر 

هاا     اا ت بار با    تردصت  92   ب ش  ر  ی ت ن  ه

 Family III هونولوژ  ر د ت ی هر ری باه خاا و رم ژ ات

 یا تها   ،هااباار   ن    ات FR2یعنق ر د ت. رد  اح ه 

جا   ی تها   ن  ه ه تدیفوب قر د ه  ن  ه ه تدیف ل ب

 ,V37F/V37Y, G44Eها : جا گز  ت ر د ت وه شانل

L45R W47G جاا گز  ت. (2)(2)یصاو ر شا ادم  باش تنت 

 رد VHHتها   ن  ه ه تدیف ل باعث  فز  ش حلال ات  ی 

 هاابار شور وه   ن نز ت ب ات   ن    تنت VHنقا  ه با 

باورت   الرهت. طوها  ب ا ت  فز  ش نترد ی      ز د  

 بار  رد جا گام فعا  نکات  یصا  به ر    ت CDR3 اح ه 

چ  ن  بور ر ج ارم یابک  یدر. ه ها د  فر ه  نت  ز  

 باا هاتف باار    ت  فز  ش یطح نوثر بر   ی و شبب ی

 2 یصاو ر شا ادمطودواه رد . ه ااتگارررنتنودر  ظر 

 CDR1ب ن  اح ه یولف ت  یجور با ت ر  ،نشخ   یت

نا  ات رناا  باات،  را ت د  رد شر  ط غ ر  رناا  CDR3 ی

  .(5) یدرشر  ط  ی ت  د  فر ه  نت ی یجور ررییئار

 

 

 VHی  VHHرد  FR2ن  ه  اح ه  یفایت  ی تها   :2تصویر شماره 

 
 VHH رد حق قت راد ن رها  ف ز کوش   ا ت نطناوب

 وادبررها  فر ی ت  ت ردعنوم رزشکت ی ب ویک ولوژ  یبب

ی  بور یغ  ر ت رس  ر ج رم یبکشتم  یت. عتم یجور 

هاا  د  رد ی  ا   ات  ت نکات ونو   گ ی ب  ، ر یرج ه

ه نخ ار با وواد ویت نا  ات باو ر  ی  نا  ت رریواد ویت

. ررییئ ن ب ات شتم  ر قطعه (1،7)خوبت فر ه   یدرم  یت

VHH  و نو ر ل وت وه ر د    بعار   65با یرت نولکولت

 2/2  ا ون ر ی قطر 9/2رد نق اس  ا ون ر نت باشت ) دیفاع 

 6باه  ا وباار  Ablynx یل ن باد یویط شروت  ، ا ون ر(

 هاا  نکااتردحق قت یا ز ووچک  ا وبار . (9)نعریف شت

ها  ع نکرر  گو اگوت بر   ر دیدیا ت طر حت فرنت

 ر طر ااق  VHHقطعااه . (8) یدرهتف  اات د  فاار ه  ناات

ر ج رم ی گ ن ش ر    ان شاتم   هابار جت یار     ت

 ها  ل فوی  ت   جاار شاتمونوتیونو   گ نخارت ژ ت 

رد  .قابال ریا  ابت  یات 2و ک دیش   ا ش فااژ ه ب

نج ااوع خصوصاا ات ب وشاا   ا ت ی فادناووو    ااک 

ها  ووچک د  به ع او ت  باز د    ن نولکو ،ها ا وبار 

    ویر رت ی یشخ    ،دیا ت هتف  ت    بر   ر دی  تم

   یت. یبت ل   ورمرزشکت 

 

 دیش   ا ش فاژ  
  یویااااط 6895دیش   ااااا ش فاااااژ  رد یااااا  

George Smith  وادبررها    ن دیش  بت ع شت.  نریرم

ی  ی وددیاا -هاا  ل گا اات  گو ااگو ت رد رن  ااه ی واا ش

رارییئ ن     ر وشان  -وه  یاس  ت رارییئ ن  نهادو  تم

 ها بار رد یول ت    ت چ  ن. ه رم  یت  ور ت   ، یت

 هاا نو وونو ا  بر    هت ف یبق قت ی ردنا ت   از وادبرر

ه نب اا  دیش   اا ش فااژ  بار با . اف اه  یات فر ی  ات

   ) غناب فاژهاا  دشا ه Ffوادگ ر  فاژها  خاا و رم 

باار   خ صاصات ( ی    خااب    اتM13, Fd, f1   اتنا

 بار  ناودر ر و ابخا ه    ت 1یار ژت طت نر حل غ ت   ت

 اف ااه  ر  دیش، قطعااه ژ اات یک  اار  اان رد  .(62) ظر یاات

هاا   ر ل فویا ت حاصالهاا  باار    ت ، و حت ن غ ر

ها  روششت  نئها  رریی ظر د  با  کت  ر ژت  و ه نودر

وه    جه  ت ب ات شتت  ( ن صل   ورمIII)نع وتً ژت فاژ 

 ویرو ب ناودر  ظار باه ه ار م رارییئ ن بار     تقطعه 

  (.1)یصو ر ش ادم  باشتروششت رد یطح فاژ نت

  هاااا  ر دی ااات بااازدگ نا  ااات ناااریرم شاااروت

Novartis, Ablynx, Boehringer گذ د  ولا اتیرنا ه 

یشخ صت ی ردنا ت ها  ها رد رن  هبر   یویعه  ا وبار 

                                                 
1. Nanobody  

2. Phage display 

3. Panning  
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ا  نخ ناف فارهایبق اق رد   ات ی رد حاا    جاام   ورم

ها به بار د ر دی ات ر  اا   ورت  ا وبار  بال  ت بر   ی در

ا  هاهاا باا  یا ر یژ ه   ت.  فز  ش ع نکارر  ا وباار 

 رذ ر  یاتژ ت  نکاتنخ نف بر    هت ف نخ نف    ت

هاا  ا وبار  به بردیت  بوم به وادگ ر رد   ن نقاله  وه

  .ررر ر  نتنخ نف جهت  هت ف ردنا ت 
 

 
 

 بوم قر دگ ر  ی   اا ش رارییئ ن  ویرو اب و ااد : 3ویر شماره تص

 فاژ دش ه    IIIژت 
 

 مواد و روش فق

 یجاااااو  جااااا ت ،رد   ااااان نطالعاااااه نااااارید 

  هاااااا      ر  اااااتنقاااااتت  ر را گااااام  لک ری  کاااات

Google scholar Science direct, ی PubMed  باتیت

نبتیر ت رناا ت صااودت گرفاات. ج ا جو باا ون ات 

  ها  ذ ل   جام شت:می ژ
Nanobody/Single domain antibodies/VHH/therapeutics  
رد جا  جو   یل ه  ر ن ات نقااتت ج ا جو شاتم، 

چک ااتم نااریبط بااا  نقاااتت نااودر ظر بر یاااس ع ااو ت ی

  نوضوع رژیهش    خاب گرر ت.
 

 یقفتو فق
ها  عفو ت شاانل ب  اد  WHO6بر  یاس یعر ف 

هاا هاا  اا قااد   گال ،ی رییات ،ر اا تها  باو عفو ت

ت.  باشاب وی کت ناتر د   ردنات    ت گررر وه غالباًنت

 ها ها یبب بریر   و ع نقاینتب وی کنصرف نت یم    ت

هز  اه باات  ردناات  عالایم بار   ان،گاررر. ر دی ت نت

یاار د  یوج ااه یجااور  ااک جااا گز ن ردنااا ت ن ایااب

 ،هااا ا وباار  هاا  ذ یاتقابن اتباا یوجاه بااه    ا ات.نات

هاا  بر   به واادگ ر    ان نولکاو یبق قات ب  اد  

                                                 
1. World Health Organization 

، گازش یارطات ،برخت  ر عو نال عفاو تووچک عن ه 

  جاام شاتم  ها  ی  ا       اتی ب  اد  ح و  ات ی ت

  ررر ر  :وه به بردیت   ن نو در نت  یت
 

 عن ه عو نل عفو ت  ا وبار  نهاد  قش  -6
 باو ر  هاعن ه  ار  ا وب نهاد  قش  - لف

 هاااا  باو ر اااا تنباااادرم باااا عفو ااات ه ن ظاااودبااا

 نخ نفاات نهاااد  هااا   یاا ر یژ  هااا،یویااط  ا وبااار 

 ر در وه بر یااس  اوع هاتف ی ع نکارر فااو ود  یجور

   دیرم . باو ر  نولات یوو ا نگررر  جام نت ب  اد ز 

(Enterotoxigenic E. coli)  یبب خ اد ت فر ی  ات رد

گررر. ب ات ری عانل ب  اد ز  رد   ان  د  نتص عت ر نت

باشات. ری باو ر  ن ئو  بریر علائ  شت ت رد ن زبات نت

 2ر نات به  ام  وعت فاو ود  ره  ن ، یل ن فاو ود ب  اد ز 

  ااوعت گااررر.رد یااطح باااو ر  ب ااات ناات وااه یاات 

Fimbriae (F18 )ر  اات باااو ر  رد نرحنااه  ی  عفو اات

ETEC   هاا  به دیی ود لک  ن ینو یبب  یصا  باو ر

یوو ا  ت  ،گاررر. رینا ن عانالدیرم ن زبات خوک نت

. گاارررناات شاات ت وااه یاابب ره تد یایاا وتباشاات ناات

Moonens  ی ه کاد ت  ا وبار  با ی ا ل بات   یصا  رد

ریات  یدر ات واه  ر طر اق نهااد ه شر  ط ردیت ی ت ب

گن کو یااف گول ی تها  شاااخ   F18صااا   ی دقاااب ت

 علایم بار .(66)ور  نتع ل  ETEC باو ر قرنز گنبو  

F18،  باو رETEC   ره  ن F4 ه و ات. باد    زوت نات

ررییئااول ز  ا وبااار  رد ی  اا    ن ظااود جنااوگ ر   ر

 و اک  اویرو بتباه  K922 ا وباار  ، ن زبات گو دشت

DNA shuffling  ر  اف ه ی را ات د  ی ت  ن  ه یغ  62با  

به ررییئار نعتم   ابت باه  ا وباار  قبنات ردصت   26

K609 یصا  قطعه چ  نه گرر ت.  گز دش  Fc IgA  به

هاا  رد ر  اهی ب اات  ت  F4عن اه عانال نهاد  ار  ب ا و

Arabidopsis thaliana یابب وااهش عفو ات دیرم   

  ر  ات غ رفعاایو  ت  یاس     اتگرر ت.   ن نطالعه نت

   .(65-62)گرررخود وت 

                                                 
2. Fimbriae  
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هاا  عن ه عفو ت دیش ر گر به وادگ ر   ا وبار 

 باشات. رد نطالعاهنت هاف وژت ررییئ ن ر طر ق  باو ر ا ت

Kruger  ا وبار   خ صاصات عن اه بااو ر  ،ه کاد تی  

Streptococcus mutans  بااا نولاات رویاا تگت ر اات ت

ع او ت ه یو  ت ب ات شت.   ن دی کرر نتبوز  و  ت ر گنو

و  تم روی تگت ر ت ت وه یویاط یاو ه عانل ر شگ ر 

  ا وباار  چ ا نه واد گرف ه شور. ه ب ،گرررفوق   جار نت

عن ه   ان فااو ود   جاار شات واه   ز  S36 نوثر ی نهاد 

 علایم بر ر د  بورت ی ا ل  یصاا   قاش حفاات ت  ت رد نات 

ها وه  ا وبار جا ر  ت .(65،61)  ز به  ثبات دی ت ح و  ت

هاا   یا فارم  ر یاارم ،باشا تر د     ت رم ووچک نات

 قش ی اژم    رد  فاز  ش ع نکارر ی ها  ت چ تترف  ت

  .(67)ر د ت Campylobacter jejuniعن ه ی ا ل  یصا  

ی       ز  ت بااو ر  ر د   قابن ات نقاینات باه 

باشات. باه ها  جت ت نتی   جار نقاینت هاب وی ک  ت 

رد  ز   ب ا تو انار وه رد رایخ باه ب اتو اام  طود ن ا  

ح ایا ت    ات ب اوی کت د   ر  ،باو ر    جار نت گررر

باه واادگ ر   ،ر گارثر برر. ب ابر  ن  ی ر یژ  نوب ن نت

ها  یرشبت  اا   عن ه عو نل ب  اد ز  نا  ت   ز   ا وبار

 یت.  ا وباار  نهااد  عن اه ری    باو ر ا تهایوو  ن

یابب نهااد BcII  ی  TEM-1باه  اام ها وع  ر   ن   ز  

یا ن ن   ت ب وی ک ی   جار ح ای ت به  نیات نقاینت 

گرر اات.   اان  یاا ر یژ  باار   نهاااد   ااو ع ب اتو انارهااا 

 واه رد نبا ط Helicobacter pylori و ر با .ن ایب  یت

 واه و اتد  ب اات نات  از    یدم  ر  باشت،نتنعتم فعا  

. ردنات   ن  وع رخا  رد گرررها  نعتم نتباعث رخ 

 ا وبار  نهااد  ر دی ت  یت. ب  اد ت ه ر م با نقاینت 

بااو ر  د    رباو ر  فعال ت  یدم  UreCعن ه ر ر ی حت 

یبق اق نات یو  ات   ن   ا ت.  نترد نب ط نعتم ن وقف 

ردناا ت جت اات عن ااه   ان عفو اات رد جو نااع  باه ع ااو ت

  .(69)نطرح گررر   ا ت 

 ودییوو  ن ر د    6ون  ر ت وم بویول  ومباو ر  

 ر طر ااق  ی  شاااق  ااا  یاات وااه  2BoNT بویول  ااوم

                                                 
1. Clostridium botulinum 

 اک   ان یوو ا ن  شاور.خود وت ی در بتت    اات نات

باشات    ب  اد قو  ناتناه چه -عانل نهادو  تم عصبت

  ی  ل وول ن  ودییر      ریار  وه  ر طر ق نهاد  ر ر

شور. نت بویول   نب طت باعث   جار   ر    ها   عصاب

 ها  حرو ت شاانل یجز اه بوم ع نکرر  ت بر دی   ودیت

باشات واه یویاط نات SNARE 1ررییئول   اک رارییئ ن

ضااات   جاااار  .گاااررررینااا ن ن الوررییئ  اااار   جاااام نااات

یدیر  نااا ع ع نکاارر ررییئااار قباال  روااه   تهااایوو اا ن

   ژمی اا ر  ه  اات  گرر ااتتهااود علائاا   یوو اا ن ی

هاا رد برخودر د ت. با یوجه باه قابن ات  یصاالت  ا وباار 

جا گااام   ز  اات ی ی ا اال  یصااا  بااات   یصااا    اان 

و  تم رد   ن رن  ه،  ا وبار  خ  تها  ووچک نولکو 

 . (68،22)ررییئار گز دش شتم  یت

 

 گل یر یا ورینا  عن ه   ا وبار  نهاد  قش  -ب
   گاااال ،عاناااال ب  اااااد  خااااو ب  فر قااااا ت

Trypanosoma brucei بااه ی یااطه  اقاال  باشاات وااهناات

  گال  گاررر.ناتجر ات خاوت ر ا ا ت د ت  ب ترا ات ی در

فرر  جهت غنبه بر ی     ه ها  ن بصر بر د   ی ژگت

 ها  ن غ اریوپ رتی به ی یطه ر ش ن      ت ن زبات  یت

 ر  یا ر یژ   2(VSG خ صاصت ) تگن کوررییئ ن یطب

ن زبات   ر ی         ت ژ  ک بر   فر دیغ  ر نت یم    ت

باار  حذف به یی نه    تعتم وه فرصت  گ رربهرم نت

به ه  ن رل ل ی و ن یا  ت  .یدر د  بر     گل فر ه  نت

  گال علایم بار   ان  ل یجور  ت در.گ   عن ه   ن   شتم

نخفت ی غ ر    و وژت  تت شتمها  حفایوپر د    رت

هاا  ا وباار  هاا یویاطیاوپهتف گ ر    ن  رت . یت

ل ز   ن   گل  یت.  ثار بخشات  ی نهادنوثر رد   ی ر یژ 

  ان   گال ی ب ا ه باه خصوصا ات ی ا ال  عن ه  ا وبار 

ب اابر  ن . (26)یت  ت رت نولکولت را  ن ی ، یصا   بات

هااااا  دهااااا ش ر دی نا  اااات وااااادگ ر  ی  اااا  بااااه

ی ر دی  ضاات  11بااه ه اار م  ا وبااار   ی کنورو اا ر ن

                                                                  
2. Botulinum neurotoxin 

3. Soluble N-ethylmaleimide-sensitive factor attachment protein receptors 

4. variant-specific surface glycoprotein 
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  گل یبب  فز  ش فعال ت یر یا وریل   ک شتم ی ن از ت 

 .(22)رهاتطود نوثر  وااهش ناتنهاد  ر دی د    ز بهریر 

بار  غ ر ل ز و  تم با  یصاا  باه  ا و  ،رد گز دش ر گر

ب اتو انار باه    و ویوو ا ن یغ  ار  افات واه  ر طر اق 

رد یاطح   گال  یا ت    وانلاًیبت ل ر ش ر دی به نارم

 یصاا  ی ه کااد ت،  Baralنطالعاه رد  .ررگاریبت ل نت

 HDLوه جز ت  ر L1 رول یوررییئ ن وویام    ا وبار  به

  ن ب ونادور ،   جام شت. ی نادور طب عت یرم    ات  یت

 عفو ت ها  باو ر ا ت گرم ن فات علایم بر یاث ر بر دی 

ل از به وه قارد  نت   ا ت  جار     ت ذ یت  ی گرم ن بت،

  .(22) یترد    ات  ها  ح اس ی نقایم  گل رد فرم

 ی جناوگ ر  اقال بر   و  ر  نر حل یکو ن   گل رد 

 ، ک د م حال ر گار ،ل ر    شاد   ن ب  اد  نب  ت بر  اق

ر   ان ژ   کت  یت. ب ی وت  اف هها  نویا ی فارم  ر  اقل

نا ع    قاا  فارم  ویرو ب  Sodalis glossinidius یاس،

  .(21،22)گررروانل   گل نت
 

 ی ریس هاعن ه   ا وبار  نهاد  قش  -ج
هااا یویااط    شاااد  تهااا ی نهااد نباادرم بااا ی ااریس

 باه یدیر ،هاا رد یاطوح نخ ناف نا  ات  یصاا  ا وبار 

.  یات ها  یاطبت ناوثری حذف ررییئ ن یک  ر ،ینو 

شا اخت رد   ن رن  اه،  هاچ  ن به وادگ ر   ا وبار ه 

رهت.  ک  فز  ش نت ت ی ریسنا د   ر دی ت    قا  ینول

هااا     ر بااار  ،ی ااریسعن ااه  نااوثر فرناات ع نکاارر 

ی ااریس د  رد  ،قارد اات رد ر خاال یاانو  وااهباشاات ناات

 ا وباار  چ ا ن  یا ر یژ  ها . نر حل  یل ه نهاد   ا  ات

هاا د م حال یوپگ ر   رت چ ت ر ر ی حت  بر   هتف

یاار   ه ی ها یبب  فز  ش ن ز ت خ  ات وه ن ایبت  یت

س   از جناوگ ر  یبنکه  ر فار د ی ار ،گررری ریس نت

تو وبایا ل  نا  تو  تم ر شگ ر   اه  ا ت.  ا وبار نت

یابب نهاااد  یصااا  هااا، تو وباار    ااا یغ  ار ب ااات  اف اه

ر . رد   ن رن  ه باه بباث رد ناود(25)گرر تی ریس نت

 Bهیای ات  ی  ق      ت  و  اابت ،ها    فنو  ز ی ریس

 ررر ر  : رد    ات نت

  6 فنو  ز  ی ریس 
   فناو  ز  ب  ااد  ی ف ات عانال   جاار   ن ی ریس

  جاار  A,B فناو  ز    واه باه ییا نه ی اریس باشت نت

خصاو  رد ه گررر. یات ه با یوجه به یغ  ر فصل ی بنت

باه ع او ت نعوال    ن طقاهفار   ر اتنت  ،رن ا اتفصل 

 M2وا اا  ررییاوت ناایر کس . و اتبهت ش ت   جار نت

 ن ئو  حذف روشاش ی اریسررییئ ن یاخ اد   ،ی ریس

 ا وبار  نهااد  عن اه وا اا  ررییاوت  . یترد   تیریم 

گاررر ی ناتناا ع ه ا  تیاار  ی اریس  M2نایر کس 

و  اتم ریر ها  رد افاتخاص ت حفات ت بر دی  نوش

رااارییئ ن یااااخ اد  ر گااار، . دری اااریس ر وشااا تم 

 2(HA)گن کوررییئ ن روشش ی اریس  اا ه ااگنوی   ن 

باشاات وااه ن اائو   یصااا  ی یدیر بااه یاانو  ن زبااات ناات

باشت. یغ  ر    ت ژ  ک   ن فاو ود ه ار م باا  ر اتنت نت

 . (25،21)    یتفر ن طقه

عن اه ی اریس ر شگ ر  و  اتم فصانت  لب ه ی و ن 

ژ ات ن ایاب بار   واه ر د   یرو اب    ات یجور ر در

باشت ی  قش حفات ت رد نقابال ی اریس گریم هتف نت

ب  ات رد . با   ن یجاور  ر اتنت غ ار قابال را ش(27)ر در

   جار شت واه 2228رد یا   H1N1ی ریس یو ه نودر 

 ی ااریسیاو ه  .باه ع ااو ت یاب نکز کاات د  اج گرر اات

H5N1   نوجب ینفات ر اار  رد ج ع ات  2221 ر یا

ی خ ااد ت فار ی ت  ق صاار  باه ی اژم رد ج اوب ط ود 

 فنو  ز   نرغت رد  یبب ب  اد   شرقت  ی ا گرر ت وه

باا یجاور  .باورقابال    قاا  باه    اات  شت یرر تگات گ

ن از ت نارگ ی ن ار ، oseltamivir ر دی  ضت ی اریس

باشات. ردصات نات 12حاصل  ر عفو ت ی رییت حاتیر 

یار ب ابر  ن یجور گز  اه ضات ی اریس ر دی ات ن ایاب

  ا ج بردیت ی به وادگ ر   ا وبار  عن ه ضرید   یت. 

  ن ی ریس نو ات ناوثر باورت  ا وباار  ی عاتم  یصاا  

ه اگنوی   ن به  ی ت ی ال ک ی  قش حفاات ت  ا وباار  

 ت ی ریس   بت به فرم نو ونر رد شر  ط بریت ری ترف 

  .(29)ی ت بور

                                                 
1. Influenza virus 

2. Hemagglutinin 
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  1(HIV)ی ریس  ق      ت  و  ابت 
 رد ب  اد  6896ی ریس  ق      ت  و  ابت  ر یا  

 25نارگ با ش  ر ی 2( AIDS  اتر ) باعاث  ر  قاط ر  ا

یویااط  ااوعت    اان ب  اااد  .م  یااتن ن ااوت  فاار گرر اات

 گرچه ردنات  گررر.  جار نت RNAدیریی ریس حای  

 ناا   یات، ه ا  تیاار  ی اریس قارد باه نهااد ،و و ت

گاررر. عالایم بار وانل ی اریس   ات و تبه د شهن جر 

ها ی نقاینت ر دی ت نز ت بر عنت ، هز  هعو دج جا بت

 ی باشت. یجو ز ر دیها  نوجور بر  یاس فار ی ریسنت

 2 یت وه بار دی   ن فایت ولت دیری ی ریسچرخه ین

  ا ات.  ک ررییئ ن ینولت ع ل نات ررییئ ن ی رییت ی

هاا  ی اریس شاانل د اودس یار  س ور ی اار، ررییئ ن

یدیر  باشااات.نااات CCR5 ی gp41    گااار ر، ررییئاااار، 

 تیر   ر روششاگن کوررییئ ن یی نه ه ی ریس به ینو  ب

به یطح  gp120 ن ررییئ .گررر  جام نت gp120ی ریس 

 یغ  ار ت وا فودن شا ت باا ن زبات ن صل شتم ی CD4ینو  

دیش گاررر. باه غشاا رلایا ا ت نات gp41 یبب  یصا 

  جاار  ،نهاد  نوثر بر   و  ر   ر تن ک رد یر یر ر  ا

نا ع یدیر ی    قا  ی ریس     یت وه ن طقهفر  ی و ن 

  .(28،12) یت گررر وه ع لاً یول ت چ  ن ی و  ت رشو د

باا  ها  نو وونو اا بار یعت ر    ترد حا  حاضر 

. ری (16)نبتیر  یت سییار  یی ع ی رخاص ت خ  ت

 گن کاوررییئ ن عن اه ,b12  2G12بار  نو وونو ا    ت

gp120 4 ها بار ی    تE10, 2F5 گن کوررییئ ن عن ه 

gp41  ر یرم  فر ر عفو ت شتم ر ر  وع B  فرم غالب رد(

باا   ان  .(12،11)گرر اتجات    فر ر  دیرا ت ی  نر کاا ت(

 gp41ی  gp120 ر  ت با ی اریس  ویرو اب    ت ،یجور

باا ط اف ییا ع و  تم ها  خ  تبار ن جر به   جار   ت

  ات رم ووچاک ی  ها باا ا وبار دیت به  ظر نت گرر ت. 

هاا  یاوپبه  رات ب و   ت طو ل خور CD3 گ ر   ربهرم

نو ات  قاش   اا ج  .ریت ر ش ه باش تنخفت ی ریس ری 

باار  با    توه  بور  ا وبار  ی ریس یویط یار خ  ت

                                                 
1. Human Immunodeficiency Virus 

2. Acquired immunodeficiency syndrome 

یاو ت  ر نات . ب اابر  ن(12)قابال نقا  اه باور نو وونو ا 

 ا ی و ان رد   ان  ضت عفو تفاو ود  ه ع و تب  ا وبار 

  بهرم ج ت. رن  ه

ی رییات واه ه اور رارر رش بار  RNAبر      قا  

ضرید   Rev ام ه ررییئ  ت ب ،دی   ت   جام  شتم  یت

     ت باه  اامدیای ود خاریج ه ا هو اک ه  یت وه ب

CRM-1 رد ی قااع راارییئ ن  .(15)  ا ااتناات ع االRev، 

یاخ ادها  ثا و اه  RRE1سبه ی ری ع اصر رایخ ره تم

RNA )شااتم ش ایااا ت  شد  باار دی  ی ااریس راارر ر 

  ا وباار  نهااد  واه ناا ع     ر وشان ب ابر  ن .  ا تنت

Rev  باااCRM  ی  اااRev  باااRRE هاااد گااررر، یاابب ن

گررر. با یوجه به  قش نه    ن ه ا  تیار  ی ریس نت

یاو ت بار   هاتف ررییئ ن رد ه ا  تیار  ی ریس، نت

     ر بار  نا عچ  ن گ ر  ردنا ت  ر  ت بهرم ج ت. ه 

گاررر نت Revی نول ت نر ز ی وت  Rev-Revوشن ر     

یول اات  ی    ی اریسخااریج ه ا هیشاک ل و اینکس ی 

HIV (11)  ا تاد نتینولت د  نه.  

Nef2 یاخ اد  چ تع نکرر  ی باه ع او ت ررییئ ن 

بار   واه باشات ی اریس نات ر گار ر  فاو ود ب  ااد 

ر  ت وانل ی ریس ضرید   یت.   ان رارییئ ن عفو ت

یر رد  طر ف ه  ه یجور ر در ی یبب واهش ب اات ب ش

CD4  یMHCI،  ر  اتال  گ ینولت ی  فز  ش عفو تی گ 

طاود ن ا قل  ر نکا   ا  باهگررر وه نتذد ت ی ریس 

CD4 گ ر    ان فااو ود ع ل نت   ا  ت. ب ابر  ن هتف

رد نج ااوع  . قااش نه اات رد نهاااد ی ااریس ر در  ااز 

رد شار  ط   Nefو  تم رد ع نکرر قش نت خنه  ا وبار 

 . (17)ردیت ی ت ی بریت ی ت  شات ر ر

 

 Bهیای ت ی ریس 
باشت واه  ک نعول بهت ش ت جها ت نت Bهیای ت 

یال ا ه ن جار باه ی  گررر  جار نت HBV یویط ی ریس

گررر. با یجاور ی و ان هز د نودر نرگ نت 522-722

                                                 
3. Rev responsive element 

4. Negative factor 
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ی     رفااریت هااا  نب  اات باار  و  ااتم، ردناااتر شااگ ر 

ی هاا ردناات یا  ات  ،   کر ی ارس یردها  د ونهادو  تم

ردصات  22    رفریت ی هاا رد  با   ن یجورباشت. شتم نت

.  یاا ر یژ  جت اات باار   ردنااات (19) فاار ر نااوثر  یاات

  جار     ر بار  ر خل ینولت بار   نهااد  ،هیای ت نزنن

ه ا  تیار  ی ریس رد شر  ط بریت ی ت  یت.  ا وبار  

ذد ت ی رییت قارد نوجور رد  S,M,Lعن ه یه ررییئ ن 

به ن ظاود ب اات  .(18)بور HBSAg ر  Sرین ن  به ش اخت

 اح ه وتو  تم  ا وباار   ت وواد ویی      ا وبار  رد 

 شابکه   تیرلایا تیو لت هتف ر د    وه رد یو ود ب ا ت

 ج یر  زفکات قر د گرفات.   اا یت،  KDELی گ ا   ی

ها  هیایونا به یی نه رلای  ت ب اات و  اتم ه زنات ینو 

  تیرلای ت ی ریس ی  ا وبار  یجور  ا وبار  رد شبکه 

یج اع  شاا گر د  یا  ات   اور واه  Sد  به ه ر م رینا ن 

. رباووباار  ا ی یاطه  ه ب  Sر خل ینولت ررییئ ن رین ن

واهش ، نطالعه بریت ی ت ر گررد  ن ز ت ذد ت ی رییت

رد خوت یویط بر بر  ذد ت ی ریس هیای ت  622یا  62

 . (17) ا وبار  بور

 ژ ات ر گار وونئووی  ت ی ریس  ک هتف    ات

رد ی  ورلای  باه   یت.  وونئووی  ت بر   نهاد ی ریس

 وونئووی  ت  گررر.ررییئ ن یشک ل نت 222-692یی نه 

هاا  غشاا ررییئ نلوپ ی  ورلای ت   ر وشن با جهت   

 یو ات ی ت حروات ناتی ریس به ی ت شبکه   تیرلا

ی  گرررن جر به جو  ه ررت ی ریس رد ن  ر یرشبت نت

 به ی ت ه  ه    قا  ر رم شور واه رد  ت  ا ن کن  یت

  ان ن ائنه واه  قطعه قطعه ی  ر ر   ا ت جا ژ وم خور د 

دیت  ظر نت. به (22،26) یترل ل عفو ت نت یم ی ریس 

  ز هتف ن ایاب نهااد  ا وباار  قار د وه  وونئووی  ت 

  .(18)گ رر

 

  به ع و ت راررهر  ا وبار  نهاد  قش  -2
ی  گز اتگترد حا  حاضر ردنات نوثر بر   عقرب

هاا  باار فعاا  باا    ات ،     اویر رت غ ارز تگتنادگ

  ان هاا باا یا  یاار   یابونو ا  حاصال  ر    انرنت

ی  Fabشاانل قطعاات  هاایرم یت.   ن    ت نوجور ت

2F(ab') ح و ت    ن شتم با ی  نودر  ظر یرم  ر حاصل 

. با یجور وادبرر گ  ررم    ات یارم بار   ردناات  یت

هاا    ت یرم باا نباتیر تگز تگت، ردنات با  عقرب

ونو اا  ها  رناتبار   ت رم بزدگ    ت  ر قب لفر ی  ت 

 یاات وااه نااا ع  ر یور ااع یاار ع ی    شاااد  ت باار   

گررر. عالایم ها  ی  رد بتت نتو  تگت نولکو خ  ت

عن رغ  جت یار  ق  ت ثابت ی وااهش  ثار ت  ،بر   ن

، شاااوک 1، 6جاااا بت نوااار،  رر اااار ح ایااا ت  اااوع 

  اراذ رها   ج  اب لاو ت ی ب  اد  یرم  ر نبتیر ت  اف

.   ا ج حاصل  ر    ن یار  ش ر با (22) یتیرم ردنا ت 

 شاات ر ر واه   Hottentotta saulcyi ی  عقارب   ر  ات

ها  ی ، قاارد باه   جاار رایاخ     ات بور ات ی نولکو 

بار  رنت ونو ا    جار شتم قارد به ش اخت ی  رد    ت

شر  ط ردیت ی ت ی خ  ت یار   ثار ت یا  رد شار  ط 

ا  ات ن   ازیرم شا ر      تبریت ی ت بور. بر   ن  یاس، 

 یااار  باار   خ  اات ر ا  اا ل وااافت ،   اات یاارم یجاااد 

 نااریرم  یاا فارم  ر  .(21)ر شااتد   ثاار ت یاا  عقاارب 

یو  اات بااه ع ااو ت  ااک ناات نو وونو ااا هااا  بااار    اات

جا گز ن ن ایب جهت ردنات گزش جا ود ت یوو  ک 

 هاااا  جت ااات  بااات ع دیش نطااارح گاااررر واااه باااا

هااا  ب اا اد  رد عنااوم رزشااکت ی ر شاارفت ،نولکااولت

    ااویر رت فاار ه   یدرم  یاات. عاالایم باار  یاا فارم  ر 

بار  عن ه ی ،   اا ج باه واادگ ر  قطعات نخ نف    ت

    اویر رت ر شا ه  رد نطناوبت  اا ج  ، ا وبار  عن ه یا 

   ا وبار  عن ه فر وشان  صانت یا ،2229 یت: رد یا  

  جاار  AahI′ Androctonus australis hector)عقرب )

 ا وبار     ا ج حاصل  شات ر ر فرنت ر  ی تتگرر ت. 

ر د   را ت د  به ر ی ی ا ل  یصا  ب ش یر بر    یصاا  

 ،رد   ان رن  اه.  یا ر یژ  ر گار (22)باه    ات ژت  یات

باور واه باه ن ظاود  bispecificهاا   ی فارم  ر  ا وبار 

 یا  عقارب AahI/AahII یار  ه زنات ری فر وشانخ  ت

یار  راد ن رها  ب ولوژ ک   جام ی با هتف به  هنزبود 

هااا  واااهش     وژ  اا  ه ر  یاا ر یژ .  کاات  (25)شاات
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  جاار باشت واه باا یو لت  ت نت 6 ا وبار ،    ا ت وررت

  .(21)نویای وت برخت  ی تها   ن  ه   جام شت

رد   ر ت   ز طت رهه گذش ه ه زنات با به وادگ ر  

هاا  ر  ا وباار ها ت نب ت بر  ی فارم گز دش ،ها ا وبار 

صاودت گرف اه  یات واه   اا ج    ر  ت   عقربیعن ه 

  بخشت رد نق اس  رنا شگاهت ر ش ه  یت:دضا ت

و  تگت  ا وبار  عن ه ی    ا ج حاصل  ر  ثر خ  ت

 ی تشر  ط بریترد  Hottentotta saulcyi  عقرب   ر  ت

ن کریگارم  25رد غنظات  62 ا وبار    شات ر ر وه  یتً

رد ( 502LD(و  تگت  ک ریروشا تم یا  ه خ  تقارد ب

 ه ی ها   ان  ا وباار  قاارد  بور. ثا  اً C57/BLها  نوش

بنکاه رد غنظات  باور،و  تگت  ک ریروش تم به خ  ت

هاا   ثر ت یوو  ک یا  د  رد ناوش ،ن کریگرم 622

ر.  اوخ  ت   505LDچالش شتم با ی  عقرب حت و ر یا 

گز اتگت ار  عقارب: طر حت  اک دیش شاب ه یاثال اً

طب عت رد نت  نوشات  شاات ر ر واه  ا وباار  ح ات رد 

ی  ی بریر  ک ریروش تم رق قه رس  ر یزد ق  22رنات 

و  اتگت  ثار ت گز اتگت قاارد باه خ  اتعلائ  عقارب

و  تگت ی    ا ج حاصل  ر  ثر خ  تر. بویوو  ک ی  

با  ا وبار   قش نباافظ ت  ا وباار  د  رد نقابال  ثار ت 

  .(27)یا  ت   ور عقرب   ک ی ومیوو

 

 رد ردنات یرطات  ا وبار  نهاد  قش  -1
هاا  باار    ات کت ژرد حا  حاضار  قاش ب ولاو

 ر طر ق رین ن ع نکرر   رد ردنات یرطات نو وونو ا 

باشات. باا   ان نات CDC1ی  2ADCC باا فعال ات ها ی ت

هاا د  ت  فاوذ بااف ت هاا   ن نولکو  بزدگیجور یا ز 

بر    یصا  به هتف ناودر  ظار نباتیر یااخ ه  یات. 

یر بر   نوثر ک جا گز ن به ع و ت یو   ت ها نت ا وبار 

صاودت ه هاا قارد ات با ت.  تهت ف ردنا ت نطرح شاو 

به ع و ت  اک ناارم ضات  ها  یونود هونوژت رد بافت

  ا  اات. رد حااا   ع اال  ااتگو   اات ر دیی   ایاارطات 

                                                 
1. Humanization  

2. Antibody Dependent Cell Cytotoxicity 

3. Complement Dependent Cytotoxicity 

طر ااق  قااش  1حاضاار ر دیهااا  نب  اات باار  ا وبااار  بااه 

  :تنت   ا   خور د  رد   ن رن  ه   فا ع نکرر 

 ر دی ت   اگو   ت    به ع و تگ رهتف -6

 جزء ع نکرر  به ی یطه  یصا  به گ ر  هتف -2

 ذد تیطح  ا ودی یطه قر دگ ر  رهگ ر  بهتف -1

  د ئه ره تم ر دی

 

   اگو    ت  ا وبار  ها قش  
هاا     اگو   تها به ع و ت بار  ا و یل ن وادبرر 

هااا   فااز  ش ب ااات  اف ااه یااطح باار   راارییئ ن ،ردنااا ت

نهاد  یصا  ل گا ت ی ه ی یطه یرطا ت بور وه ب  هاینو 

دهبار  ر رم  . جام گرفتنکا      بشاد  ی گ ال  گ  

 د ئااه  MUC-1ی ه کاااد ت  یلاا ن گااز دش د  رد نااودر 

. رد   ن رن  ه گز دشات ن عتر  رد رن  ه باه (29)  ور ت

هاا  نخ ناف   جاام ژتها عن اه    اتوادگ ر   ا وبار 

  شتم  یت:

2EGFR  فاو ود دشات  ر اتدنت ، ر   ن نو در ت ک

هاا  وادیا  ونا ت وه عانل ب  اد   ر یارطاتباشت نت

 ردصت 12-62ها  ی  ه ی ردصت  ر یرطات 12رد ی  یت 

هاا  شاور.  ا وباار ها  نر  ی نعتم فعا  نت ر یرطات

قارد ت دشت یونود د   ر طر ق یوقف ن ا ر     اگو   ت

 ،رد حا  حاضار رور ور   جار   ا  ت. ی گ ال  گ ی  لقا 

 matuzumabی   cetuximabباار  نو وونو اا    اتری 

 ا وباار   .ت دی واد نتهب یونود  او ودبر   نهاد   ن ف

یادگت و  تم فاو ود دشت  ر تدنت ی دیی ود  ت قارد ت 

شاتم ی ن ا ر  EGFصاودت دقااب ت ناا ع  یصاا  ه وه ب

 ثر با ی گ ال  گ د  رد یونودها  جانت ی چ ت ن ن نونا 

ن وقااف  cetuximabر دی   قاباال نقا  ااه بااا بخشاات

   .(56-28)ت  ا 

MET-c  دیاای ود ی ااریر ن و  ااار فاااو ود دشاات

ری  ه زنااات گ اار هااتف(  یاات. HGFهیایویاا  ت )

  ن ا ر یرطود ناوثرت به فاو ود دشت وبت  ی دیی ود 

                                                 
4. Epidermal Growth Factor Receptor 
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 ه  ات   ان نهااد رد  .  ا اتناتی گ ال  گ د  ن وقاف 

واه  باشاتعانل بورت   ن فاو ود رد چ ات ن ن نوناا نات

نهااجرت یانولت ی  ی ئوبلایا وژ ز د یوقاف نهاا شاانل

  یصاا  ری  ا وباار  ه زناات چ  نه .  یت HGF اشت  ر 

نهاااد باعااث  قااش هاا   فز  اات رد  HGFی  EGFRعن ااه 

 .(52)گرررنت ر دی تنقاینتیواهش ن  ر ی گ ال  گ 

به  (RDG) نود ری  ت  فوذ و  تم بافت یو  یصا  نوی ف

 نهادو  ااتم  ا وبااار  یاابب  فااز  ش قااتدت  ا وبااار 

EGFR (51)گرررنت رد شر  ط ردیت ی ت ی بریت ی ت.  

عتم چ ب تگت  ،ها  بافت یونود  کت  ر ی ژگت

ن ایا ار ی یهااج   ت باه  ها به ناایر کس ی ن عاقبااًینو 

 ر  (VLA-3) ب اا-الفا  گار ن   یات.    ر گر ها بافت

 اب تگت چرد  واهدیی ودها      گر  ت  یات خا و رم 

 رد دی ات یارطات ی ائز  ه  ت  یتحها به نایر کس ینو 

ب ابر  ن  ا وبار  نهاد  عن ه   ن  .گررررچاد  خ لا  نت

 .(72)  ا تن ای ارجنوگ ر  نتی  یرطات دیی ود  ر ر شری 

 یو  اتینولت یغ  ر  اف ه رد یارطات نات ی  و یکنتب ابر  ن 

 . (55،57)باشتها هتف ر گر  بر   ع نکرر  ا وبار 

 

  یصا   ا وبار  به جز ع نکرر 
 یصاا   ،رد  ا وبار  Fcبا یوجه به عتم یجور قطعه 

 اک )   و ویوو ا ن( یوو ا ن باه  ا وباار  ء  ک جز

 گ ر هتف فز  ش نوفق ت رد بر    ر گر ن ایبدی کرر 

یاار  فار ه  عاثبا ن ائنهباشت.   ان نت بافت یونود 

 خ صاص ت ی  فوذ یقو ت شتم باف ت یویط  ا وباار  ی 

چ ا ن شور. ه نت یوو  نیونود یویط قتدت یخر ب 

   .(51)گررری     ک ر دی نت واهش  ثر ت یوو  کباعث

بااه ییاا نه  نکا   اا  نااوثر ر گاار رد حااذف یونااود

 Fang  ا ج نطالعه . باشت یصا   ک جزء  رور وی ک نت

ها  ب  ار  عصبت یر  زفکت ینو ی ه کاد ت  شات ر ر 

 ی ژت  رور وی اک با ف اوژت رارییئ ن  ویرو اب  ا وباار 

TRAIL  عن هEGFR  جهات  ک  ی ر یژ  نوفق ر گار

ها  ب  ار  عصابت  ا وبار   رور   ک  ر ینو  دهایار 

ها  یابب  نزباود . ب اابر  ن یاارم یاترد  اح ه یوناود 

ی ها   ر یک  ار ی یهااج   گرررنت یونود  نرگ ینو 

  .(57)  ا تنتها  گن وبلای ونا جنوگ ر  ینو 

 ، یونااودبافات جت اات رد نهااد یهاااج    یا ر یژ 

 با دیی ود    ت ژ ت وا  ر ک T  اهنه تیت ل فوی ت

(CARs)6 ا وبار   نا  تو  تم به یی نه  ک جز یادگت 

 MHCغ ر ی ب ا ه باه  ،یار باشت.   ن نکا     فعا نت

ییاا نه    قااا  بااه     ااویر رت وااه بااه نع ااا  باشااتناات

ژت یوناود  (  خ صاصت    تT-body) Tها  ل فوی ت

 ک  شانلدیی ود    ت ژ ت وا  ر ک  باشت.د نتبه ب  ا

 ،   ت ژت یونود  رد خادج ینو  و  تمرین ن ش ایا ت

  یت  ک  اح ه یر  س ن بر ت ی  ک ن طقه باری  ا د بط

وه بخش خادج ینولت د  به رین ن یا گ ال  گ ن صال 

د  هاا ل فویا ت  ان  ،و ت. ن طقه  یصا  باه    ات ژتنت

ها  یونود  ژتیم بر  یصا  به    تیارر وه علاقارد نت

نع اولت ش ایاا ت   TCRها ت واه باه ییا نهیوپبه  رت

 ،Tهاا  ل فویا ت ،ت. رد   ن دیش رایخ ره ،ت شو  ت

ی  ویوو   ا  ت  یدها ت ی  وو ن  ، فوذ به  ه به یونود

گ ار   خ صاصات ، هاتفت ی  ا وبار  ید د  فر ه  نت

چک یواهش     وژ    ه وو  ت رم ی یطه   ت ژت د  به

.  یصاا   ا وباار  باه رینا ن    قاا  ر اام  یدرفر ه  نت

 یصاا  ژت گررر. یویط  اح ه باری   جام نت Tل فوی ت 

نا ع  ر یوو     ت باه  CARو  تم رد یاخ اد خوروشت

هاا  نه تیات شاتم ل فوی ت. گرررها  یال  نتینو 

یانو   از یبب لدیی ود    ت ژ ت وا  ر ک ب ات و  تم 

  و ااه بااادر ل فویاا ت  خ صاصاات  گااررر نااتیونااود  

MUC1  ی گن کاااوررییئ ن ه ااار م یوناااودTAG72  ی

HER2 دیاای ود  ،طااود را اات د ه ت وااه باا ناات باشاا

 . (59)ت و ب ات نت شر  ط ردیت ی ت وا  ر ک د  رد

 

   نوجاور رد یاطحو اک  ا وباار  هااه نهاد یونود ب
 ی     دها ش ر دی

 ،باااه ن ظاااود ر دی دیاااا ت هتف  ااات ی  خ صاصااات

نا  اات  ت ر گاار ااهااا  ر دی ا وبااار  د  بااه یااطح حاناال

                                                 
1. Chimeric Antigen Receptors  
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رد ر خل   ن  ی   ورم ا وذد ت  ر طر ق ش   ا ت ن صل 

نج وعه وی و  نا  ات ر دی  ناودر  ظار د  بادگاذ د  

بتت د  رد بر بر  ثار ت  ،ی     ر دیدیا ت  ا  ت.   ن نت

م ی یاابب   ااورنبافظاات ر دی ک  ی  اا   ی یوو اا ک

حلال ت ر دیها  ه تدیفوب رد یاخ ادها  ه اتدیف ل 

 چ  ن  نکاات بادگاذ د گررر. ه نا  ت ل یوریم  ا ن  ل نت

ی یابب وااهش رفعاات  فار ه   یدرمر دیها د  یر ب ش

 هاا ی  ا  رد   ن ن ات . گرررر دیرهت ی    و وژ    ه نت

  ت وه شانل ریت ه یر  ی فارم شتمنب  ت بر ل یوریم ب ش

باادگ ر  نولکاو  جهات   حفرم نروازبا ف فول ی ت  

یار  راد ن رها  فادناووو    ک دهاا ت ی به  هر   ت 

 هاا  بازدگنز ات ر گار چ ا ن ی  ا   باش ت.ر دی نت

ی رد بااتت  فااز  ش نا ااتگاد  ر د  ااا وذد ت،- ا وبااار 

وه با یوجه باه خصوصا ت  فاوذ  فاز  ش  اف اه  باشتنت

هاا ت نشکل   ت رم چ  ن ی     6 (EPR)بافت یونود  

یابب نهااد دشات یوناود   از  ا وبار  گررر ی نریفع نت

   .(51)گرررنت

  یصا   ا وبار  به ی  ا   حانال ر دی ات ،نودر ر گر

 شکل  ر  ا وبار  ی ل یوریم رگ نه شتم  یت واه ن ا ر ن

یاابب نهاااد ی  گ ااررهااتف ناات د  EGFRیاا گ ال ک 

ین اا  یارطات  رات ی راا کر س ،د ه ،ها  وولوتیرطات

. یجاور ر در نهااد  ری دی کارررد   ن رن  ه گررر. نت

 ر  نو وونو ا  بر    یصاا     ت  ،رد دی کرر خادجت

 ،ا اات ی رد دی کاارر ر خناات  ت دقاباات نااتگا اابااه ل 

بار     ATPها  ی ریر ن و  ارها ه   ت وه بانهادو  تم

ی   Oliveira. رد راژیهش(58)ت ا  ا  یصاا  دقابات نات

 ن صل به ل یوریم EGa1  شت وه  ا وبار  خنشه کاد ت 

باه  EGF ناا ع  یصاا  ل گا ات EGFRی رگ نه شتم عن اه 

 ی یک  ار گرررنتنزبود  ود یبب نبو دیی ،شتمدیی ود 

یبب   ا ت. ر دی  ریو ودیب   ن   ز نت ینو  د  نهاد

باه   ان  .گاررر فز  ش  ثربخشت فرنوتیا وت ر دی ات نات

یری ب وه ل یوریم ر دی  نزبود د  رد بافت هتف ب ا ه 

                                                 
1. Enhanced permeability and retention 

 

 ر ر شتم   ا ت ی  ا وبار  به شر  ط ف ز کوش  ت دها نت

یونود  گررر، ب ابر  ن نهاد وانلنت EGFRنهاد ب ات  یبب

  .(12)ی ب  ه به هر ری فاو ود ر دی ی  ا وبار   یت

وو ژیگااه وااررت  ا وبااار  بااا  ، یاا ر یژ  ر گاار

 ر طر اق  هتف  ات طلا بر   ردناات  ر ن شعب  وذد ت ا

بش  شعه ل زد به یونود رد . رد   ن دیش یاگرنا نت باشت

رد   ان  گ ارر.قرنز   جاام ناتبه ناریت نبتیرم  زر ک

یونودهاا جاذب وا  ی  اا وذد ت طالا جاذب  نبتیرم

خوبت ر د ت. گرنا    جار شتم یبب یخر ب یونود نت 

قابن ت را ات د  رد شار  ط   ا وبار جا وه گررر.  ر  ت

ل گا ات   تع اویو ت  ر  ت بهبات  رنا ت د  ر د یت، نت

گ اار  بافاات یونااود  بااه ی یااطه باار   هااتفن ایاابت 

 . (16) ا وذد ت طلا بهرم ج ت

هاا  طب عات  اا ررییئ ن بر   تنب دیش ردنا ت  خ ر

رور اور   لقاا  ی یارطات ژت ردنا ت بر   رور ور س رری

 یاا فارم  ر راارییئ ن بااادر رد   اان رن  ااه،  یاات. ن ااا  

ع و ت  ک یر  ازژت به tBid 2رور وی ک وویام شتم  رری

ووچاک ی    ات رمبا ر د  باورت نت باشت.   ن ژت  طب عت

ه ییا نه ررینویاود عتم   ار به یغ  ر ت رس  ر یرج اه با

 یا ر یژ  نب  ات بار  .(12) یتب ات قابل ها  یرطا ت ژت

دی کاارر   ،ررینااویر ااوع  ر   اان  ا وبااار  بااا  یاا فارم 

ن ایب بر   ژت ردنا ت هتف  ت یرطات  یت.  ر طرفات 

 نکااات بادگااذ د   PEI1هااا  وااای وت یاا فارم  ر رناات

 یدر واه د  به ن از ت ر اار  فار ه  نات DNA  نولکو

 ی نن گن کاو  یابب دهایاار  وو ژیگای وت  ت با رنت

. بر   ن  یااس (11،12)گرررها  ر   ت نتنوثر نولکو 

  MUC1ر رم ی ه کاد ت نوفق شت ت  ا وبار  ضتصارق

رلایا  ت ب اات و  اتم د  به وو ژیگه نزباود واه حاای  

tBid را  ن ریتMUC1   رور اور بور، ن صل   اورم ی 

 لقا   ا  ات. باه  MUC1و  تم ها  یونود  ب اترد ینو 

ژت ردناا ت بار    دیش و اکه  ا وباار  با  ن یری ب 

  .(15)به واد دفت  رور وی ک دها ت یر  زژت

                                                 
2. Truncated Bid 

3. Polyethylenimine polyplex 
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  ا وبار  عن ه ب  اد  ها  خور    ت نهاد  قش  -2
 فاز  ش غ رطب عات رایاخ ی  ا     ل هاب به نع اا 

باشت وه به ری ری ه بتت عن ه  ی ب  ا عفو ت نت     ت

گررر.  ل هاب حار به ن ظود حفظ حار ی نزنن یق    نت

 رد صودت یت یم یبب   جار گررر یهونوی ار    جار نت

هاا  ر ات  ش ب  ااد  گررر وه  یااس ل هاب نزنن نت

 ر دیهاا  .(11)گرررغ رم نت ی 6یری یکنریر  خور    ت ی

 بشاد   ل هاب یت خل  ضت  ل هاب وه رد دی ت نکا    

 ت.  ا  اع ل نات های  وو ن نهاد رد یطح ،  ا  ت  جار نت

ها  ن صل به دیای ود   از باه ع او ت رریی ئن Gبه علایم 

هااا  خااور    ت نطاارح  کاات ر گاار  ر  هاات ف ب  اااد 

ها  ردگ ار رد ها ی بافتیر ینو ه   ت چر  وه رد ب ش

باا   ان یجاور  شاو ت.ها  حار ی نازنن ب اات نات ل هاب

د گ ر    ن  وع دیای ورد هتفد  ج نوفق ت ر دیها  

جزئ اات  ،ت جت اتا نریرم یبق قوافت    ت.  ر طرفت 

ها د  وشاف   اورم یاخ اد   ن  وع دیای ودیر   ر ب ش

 . یدرناتوه  نکات طر حت ر دیها  جت ت د  فار ه    یت

ها  ووچک ی نوثر یو ت نولکو  ر ن ات   ن ر دیها نت

رق اق گ ار  هاتف  نکاتوه  ها د   ام بررنا  ت  ا وبار 

  .یدر د  فر ه  نتها یئ نرری  ن 

فاااو ود  ، ل هاااب و  ااتم ر عو ناال   جااار  کاات

 یات واه  قاش نه ات رد  TNF2 کریرره اتم یوناود 

ب  ااد  ی یابب  هاا  خاور    ت ر در ل هاب ی ب  ااد 

 گررر.نته ر م با  ل هاب نزنن  RA1 دینایوئ ت دیر ت 

 infliximab نو وونو ااا  هااا بااار ردنااات د  ااج    اات

ج باه ا   ا . یات IL-6R ی TNF-aعن ه   adalimumabی

رد فاار  هاها بار   نهااد   ان دیای ودوادگ ر   ا وبار 

بار    ناوثر گاانت یو  اتنتوه بورم   ن زبال  ت نوفق ت

  ت. ها  ردنات و و ت گررواهش هز  ه

ه واه باهاا ت  شات ر ر وه  ا وباار  ر گریبق قات 

. باش تنت یرنوثر ،د  هتف قر د رهت TNF1طود    خابت

 ر طر اق  TNF رل ل   ن نوضوع   ن  یت واه یا گ ا 

                                                 
1. Atherosclerosis 

2. Tumor necrosis factor 

3. Rheumatoid arthritis 

   ا ت وه  یلت رد ع ل نتTNFR2  ی TNFR1ری دیی ود 

و  اتم ها  ر ش  ل هابت ی نودر ریم  قش ی ظ  نکا    

د    از  TNFR2ها ت واه ب ابر  ن نهادو  تم     ت ر در.

. رد تر اگرن جر به عو دج جا بت نات ،هتف قر دره ت

نخ نف رد فارها   TNFعن ه  چ ت ن  ا وبار   ن رن  ه 

 . (76-17)( 6)جتی  ش ادم  بال  ت رد حا    جام  یت

 ر دی ت ر گر بار  نه  هتف  دیی ودها  و ووا  ت

 دیر ت دینایو  ات  ،ها   ل هابت نا  ت  ی نهاد ب  اد 

  ر. (72)ت باشانتها  ا وبار یویط تگا ه  یکنریر س چ  ی

 باار  یو    ت ،ها  خور    توه رد برخت  ر ب  اد جات 

باار  رد نهااد حذف  یو   ت ،گررر  جار نت IgGعن ه 

ها نوثر  یت. یک  ک جت ات بار   حاذف   ن  وع ب  اد 

 ز س  یت وه ب  اد ت ارم  ر رلای افر ی ف ،هابار   ن    ت

بااا  Goodpasture syndromeلورااوس  د  رینااار س ی 

  یو   و وگناوب ن ،ه ور ال ز ردنات شت ت. رد   ان دیش

IgG ها  روش تم شتم باا  ا وباار  عن اه و ک ی وته ب

IgG (71)خوبت حذف شت ته ب.  

 

 بال  ت رد فارها  نخ نف واد رنا ت ا وبار  ها  یبق قات
ها رد  یصا  باه  ا وبار  ی ژمها  با یوجه به قابن ت

 ،   ت ژت ی راد ن رهاا  ف ز کوشا   ا ت برج ا ه ر گار

عن اه رد فارهاا  باال  ت یبق قات ب  اد  رد رهاه  خ ار 

رد حاا    جاام  یات.  غار شتم ی  ها  نخ نف   ت ژت

یویاط  vWF 2عن ه فااو ود  2227ا   یل ن نطالعه رد ی

شاات. رد حااا  حاضاار   جااام  Ablynxشااروت ر دی اات 

هاا یبق قات به وادگ ر   ا وبار  ها  ن عتر ،شروت

هااا  ردنااا ت ی یشخ صاات  غااار   ور اات. د  رد رن  ااه

نا  اات  هااا تنطالعااات رد رن  ااه ردنااا ت عن ااه ب  اااد 

 هاای اریس ی یبن ل ی     عصابت ،یرطات ،خور    ت

  جااتی رد  رد حااا    جااام  یاات.   جااام شااتم ی بعواااً

هاا  هاا عن اه ب  ااد ، نطالعات بال  ت  ا وبار 6ش ادم 

  نخ نف خلاصه شتم  یت.

                                                 
4. Von Willebrand factor 
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 نطالعات واد رنا ت بال  ت  ا وبار  ها :1جدول شماره 
 

    جه نطالعه فار بال  ت  وع  ا وبار     ت ژت هتف  ام نبصو   وع ب  اد 

 IIb رد حا  بردیت رد  -یاعت 22یا  ت  ثربخشت ی یلانت ر دی رس  ر  II یک ترف  ت ی جت    ت بار   لبون ن 1دیی ود     رلوو ن ALX-0061 لوروس -ر ت دینایو  ت( ل هابت ) دی

 یع  ن ن ز ت ریر ر دی رد حا  بردیت     

 II  ی ام رد فار  PEG II ریترف  ت    ا ت بتیت ره تم یونودفاو ود  کریر  ,ATN-103 (Ozoralizumab) ) دیر ت دینایو  ت( خور     ت

 ATN-192   ری ترف  ت    ا ت با PEG I ی ام رد فار  ک  

  ی ام رد فار  ک I ری ترف  ت ی جت    ت بار   لبون ن 67     رلوو ن ALX-0761 ر  ود ار س

 یوقف رد فار ر ش بال  ت -  نیک ترف  ت ی جت    ت بار   لبون E   و وگنوب ن  ALX-0962  ی 

 یوقف رد فار ر ش بال  ت PEG II ری ترف  ت با  لفا ب ا BI 1034020  لز   ر

 رد حا  یدیر به فار یه III ری ترف  ت Caplacizumab (ALX-0081) vWF ییت ی نبر  ت

  ی ام رد فار ری II  ک ترف  ت دییای ریس ARP1 دییای ریس

 یوقف رد فار  ک I ی ترف  تر ALX-0651 CXCR4 یرطات

 ARP1 DR5 چهاد ترف  ت I  عنت ی  ت وبت  ن وقف شتبه 

 

 ا وبار  ها به ع و ت ووچک یر ن قطعه    ت بار  

باش ت وه به و ک با قتدت  یصا  نطنوب    ت ژ ت نت

 ویرو ااب بااه دیش   ااا ش فاااژ   ر  DNAیک ولااوژ  

 ظر حاصل  ژت نودرها  ش ر    ن شتم با    تل فوی ت

ها  یااخ اد  ی ع نکارر  نطناوب گرر ت. ی ژگتنت

 ،هاا  ووچاک  ر قب ال ی ا ال  یصاا  باات  ن نولکو 

هاا  را ت د  باات ی ب اات رد ی  ا   ،   و وژ    ه را  ن

یول ااات   باااوم  باااه ن ظاااود یاااارم ی  در ت رریوااااد ویت

هاا د  باه گ ار   ر  ت،  نکات بهرمها   ویرو بفر یدرم

نولکاااو  ب ولوژ اااک ی جاااا گز ن ن ایاااب ع اااو ت 

ها  نو وونو ا  د  ج ه او د   اورم  یات. باا بار    ت

ها  حاصل شتم  ر نطالعاات  ا وباار  یوجه به نوفق ت

ها  نخ نف رد فارها  یبق قاات باال  ت عن ه ب  اد  ها

هاا باه ع او ت ،  ا وباار دیت رد    تم  زر کبه  ظر نت

ر رد عنوم رزشکت نطرح  هتف ر دی ت ی یشخ صت نوث

  گرر ت.
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