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 یعضلان یستروفید یماریب درمان یبرا یراه :سپریکر کیتکن
 

 یّب یؼتشٍفید ًبم ثب یگبّ کِ اػت ـشًٍذُیپ ٍ ذیؿذ یػضلاً لیتحل کِ ثکش ٍ دٍؿي یػضلاً یؼتشٍفید

XP21 ػلت ٍ ثبؿذ یه شپؼ ؿذُ هتَلذ تبصُ یّب ثچِ دس 5000/1 حذٍد آى ثشٍص ًشخ ٍ ؿَد یه ذُیًبه 

 اختلبس ثِ کِ دٍؿي یػضلاً یؼتشٍفید.  اػت لکَع يیا دس يیؼتشٍفید طى یّب رْؾ اص یًبؿ آى یًبهگزاس

DMD اختلبس ثِ کِ ثکش ًَع ٍ ثَدُ یػضلاً یؼتشٍفید ًَع يیتش غیؿب ؿَد یه ذُیًبه BMD ؿَد یه ذُیًبه 

 . ّؼتٌذ هغلَة X ثِ ؼتٍِاث تَاسث یداسا DMD ٍ BMD ّشدًٍَع.  اػت تش فیخف آى اص

 

 
 

 رفت َىیلیه 3/2 یحبٍ آى یطًَه DNA ٍ اگضٍى 97 ٍارذ کِ اػت یثضسگ طى یهَلکَل ثؼذ اص يیؼتشٍفید طى

.  ؿَد یه یؼیسًٍَ ثبلغ mRNA کی ثِ آى اص لَثبصیک 14 فمظ کِ اػت آى تَرِ ربلت ًکتِ یٍل داسد عَل ثبص

 یداسا DMD ثِ هجتلا پؼشاى چشا کِ اػت يیا دٌّذُ حیتَض کِ ؿَد یه اًزبم ّب چِیهبّ ٍ هغض دس یؼیسًٍَ

 . ثبؿذ آى رْؾ یثبلا ًشخ کٌٌذُ ِیتَر اػت هوکي ضیً طى ثضسگ اًذاصُ ٍ ّؼتٌذ یشیبدگی هـکلات

 ؿبهل سا يیؼتشٍفید یّب رْؾ 3/2 حذٍد کِ دٌّذ سخ تَاًٌذ یه يیؼتشٍفید طى اص یّشهکبً دس ّب حزف يیا

 کِ اػت آى اص یحبٍ ّب بفتِی.  اػت دادُ سخ ًبثشاثش اٍس ٌگیکشاػ ذُیپذ یع یهبدس َصیه دس هٌحلشا ٍ ؿذُ

 حزف ًمبط يیا اص یکی.  ثبؿٌذ یه 53 تب 45 یاگضًٍْب یدسحَال ٍ اٍل اگضٍى 20 دس ـتشیث یحزف یّب رْؾ
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 هختل تشروِ دس خَاًذى لبة کِ ؿَد یه ػجت هؼوَلا DMD بىیهجتلا دس یحزف رْؾ .  اػت 9 ىٌتشٍیا دس

 . ؿَد یًو خَاًذى لبة دس شییتغ ثبػج هؼوَلا ؿذُ زبدیا یبّ حزف BMD ًَع دس اهب ؿَد

 

 
 

 یا چِیهبّ ػلَل یغـب دس یٌیکَپشٍتیگل کوپلکغ ثِ خَد لیکشثَکؼ یاًتْب یّب يیدٍه كیعش اص يیؼتشٍفید

 .  اػت شٍاحذیص يیچٌذ ؿبهل یٌیکَپشٍتیگل کوپلکغ يیا کِ ؿَد یه هتلل

 

 
 

 اعشاف دس یػلَل خبسد يیٌیلاه ثِ ػلَل دسٍى ثِ يیاکت اتلبل یثشا يیؼتشٍفید یلَدالتًَیک 429 يیپشٍتئ

 ؿَد یه ذُید DMD دس آًچِ هبًٌذ ؛ يیؼتشٍفید حضَس ػذم.  کٌذ یه ذایپ تزوغ یا چِیهبّ ػلَل یغـب
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 یه چِیهبّ یَپؼیث یّب ًوًَِ دس سا يیؼتشٍفید حضَس.  ؿَد یه یا چِیهبّ یػلَلْب یزیتذس لیتحل ثبػج

 . اػت قیتـخ لبثل دسكذ 3 اص کوتش ػغَح کِیثغَس.  کشد یبثیاسص وًََفلَسػبًغیا لِیثَػ تَاى

 دس نیػلا شدیًگ كَست یهَحش دسهبى چٌبًچِ ثبؿذ یه یاػکلت ٍ یللج ثشػضلات هَحش یوبسیث يیا کِ ییآًزب اص

 ػضلِ ػولکشد دس ًمق ثؼلت یػبلگ 20 يیػٌ لیاٍا دس صٍدسع هشگ ثِ هٌزش ٍ بفتِی ؿذت بلػ 12 تب 10 یع

 .  ؿَد یه یللج

 

 
 

 ٍ یوبسیث سًٍذ شیتبخ ثِ هٌزش وبساىیث يیا دس(  Prednisone)  ضٍىیپشدً هخل ذّبییکَاػتشٍیکَست هلشف

.  ثبؿذ یه هضش آى هذاٍم هلشف ؛ یربًج احشات ثؼلت اهب ؿَد یه یـتشیث صهبى دس ػضلات اػتحکبم حفظ

....  ٍ آکٌِ ثشٍص؛ هؼذُ یًبساحت ؛ گلَکض تحول ػذم؛ ذیهشٍاس آة ؛ ٍصى ؾیافضا تَاى یه آى یربًج ػَاسم اصرولِ

 . ثشد ًبم سا

 ( ck)  ٌبصیک يیکشات ؾیٍآصهب ًبهِ ؿزشُ اعلاػبت اص یجیتشک یثشهجٌب يیلًبل قیتـخ؛ DNA ضیآًبل اثذاع اص لجل

 ck ػغح ػٌزؾ اهشٍصُ. داسد ذیؿذ ؾیافضا DMD ثِ هجتلا پؼشاى دس ٌبصیک يیکشات ػغح.  ـذیه اًزبم یػشه

 دسخبًَادُ هجتلا هزکش فشد DNA اػت هوکي ظیؿشا یدسثؼض.  شدیگ یه لشاس اػتفبدُ هَسد یگبّ فمظ

 . ؿَد ٍالغ ذیهف تَاًذ یه ٌَّص یَػتگیپ هغبلؼبت ٌلَستیدسا؛ ًجبؿذ دسدػتشع

 ٍ ذّبییاػتشٍ اص ػتفبدُا ؛ یَتشاپیضیف كیعش اص ٍ ًذاسد دٍرَ DMD ٍ BMD یثشا یدسهبً چیحبضشّ دسحبل

CPAP ِبثذی یه ثْجَد چٌذػبل هذت ث .  
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 ذثخؾیاه کِ گشفتِ كَست کیطً تشاًغ ٍ یؼیعج یّب هَؽ دس یبدیص یدسهبً طى یسٍؿْب شیاخ یػبلْب دس

 تشًؼفکـي ٍ ّب َثلاػتیه كیتضس ؛ تیًَتشک DNA نیهؼتم كیتضس: ؿبهل اػت ثَدُ دسهبى ثِ یبثیدػت

 يیدٍه کِ اػت ییّب یتَال یحبٍ کِ)  يیؼتشٍفید طى یٌیه بهلح یشٍػیٍ آدًَ ٍ یٍػشیٍ ستشٍ یٍکتَسّب

 . ؿذًذ اهتحبى(  کٌذ یه کذ سا یػولکشد هْن یّب

 پشؽ) یاگضًٍ ؾیشایپ کٌٌذُ ذیتـذ یتَال تیفؼبل اص یشیرلَگ یثشا ػٌغ یآًت یتکٌَلَط کِ گشید سٍؽ

 پیفٌَت زبدیا یؼٌی)  اػت ػولکشد یهمذاس یداسا کِ چْبسچَة دس ییّب حزف ثب يییپشٍت ذیتَل ٍ( یاگضًٍ

BMD پیفٌَت یثزب DMD ثبؿذ یه . ) 

 

 
 

 یداسا CRISPR ثٌبم یهَلکَل سٍؽ ثب کِ اػت(  Gene editing)  یطً ؾیشایٍ ثخؾ ذیًَ کیتکٌ يیآخش

 طى دس رْؾ گبُیرب ثِ سا Cas7 نیآًض کِ کٌذ یه ػول RNA یتَال یثشهجٌب ٍ ثبؿذ یه یهـتشک اّذاف

 ًؼخِ تب ؿَد یه شیتؼو DNA یتَال ٍ دادُ ثشؽ سا َةیهؼ اگضٍى Cas7 نیآًض.  کٌذ یه تیّذا يیؼتشٍفید

 ًـبى ییّب هَؽ دس سا ػولکشد شیچـوگ ثْجَد سٍؽ يیا.  ذیًوب زبدیا سا طى ػولکشد یداسا اهب کَتبّتش یّب

 . ثَد کشدُ بفتیدس كیتضس ػضلِ دس گبُیرب يیچٌذ دس یشٍػیٍ ٍکتَس ثب کِ اػت دادُ
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 کِ داؿت ٍرَد TALEN ٍ Zinc finger یّب ثٌبم یگشید یطً ؾیشایٍ یسٍؿْب CRISPR سٍؽ اص لجل تب

 ثِ ػبلن یتَال یٌیگضیرب بی ٍ بفتِی رْؾ بی ٍ َةیهؼ طى کشدى خبسد ثب ًؼتٌذاتَ سٍؽ دٍ آى کوک ثب هحممبى

 رْؾ اص حبكل یبسویث يیا اكلاح متیدسحم . ثپشداصًذ یاًؼبً اىپشتَ یبدیثٌ یػلَلْب دس یکیطًت اكلاح

)  a1 يیپؼیتش یآًت کوجَد هخل یوبسیث هَسد يیچٌذ دس یاًؼبً پشتَاى یدسػلَلْب بصّبًَکلئ تَػظ یکیطًت

 ٍ(  2014 ػبل دس ّوکبساًؾ ٍ Maet تَػظ)  یثتبتبلاػو ٍ(  2013 ػبل دس ّوکبساًؾ ٍ Chio تَػظ

 . ؿذًذ گضاسؽ ٍ اًزبم یکیطًت هٌـبء ثب گشید یْبیوبسیث یکؼشی

 چٌبًچِ اػت تیضاّویحب بسیثؼ یطً ؾیشایٍ یدسهبً یسٍؿْب یدسعشاح ْبیوبسیث ّذف ثبفت کِ ییآًزب اص

 ذیرذ هـکلات یکؼشی زبدیا ٍ طًَم گشید یّب ثخؾ یثشسٍ شیتبح اهکبى ثبؿذ کن سٍؽ يیا دس تیاختلبك

 يیدٍه یّب یظگیٍ؛ ّذف گبُیرب رولِ اص اػت ٍاثؼتِ یهختلف ػَاهل ثِ ّذف ثبفت تیاختلبك.  داسد ٍرَد

 .... ٍ ّذف گبُیرب یکیطًت یاپ ظیؿشا ؛ ؿًَذُ هتلل DNA یّب

 اص 2013 ػبل دس ّوکبساتؾ ٍ Popplewell ٍ 2011 ػبل دس ّوکبساًؾ ٍ  Roussean چَى یهحممبً

 2013 ػبل دس ّوکبساًؾ ٍ Ousterout ٍ 2011 ػبل دس ّوکبساًؾ ٍ zinc finger ٍ Rous Seau کیتکٌ

 نیتشه ثِ ًَکلئبصّب ٍاػغِ ثب َثلاػتیه یػلَلْب دس اػت یطً ؾیشایٍ یّب کیتکٌ یًَػ کِ TALEN سٍؽ اص

 گؼتشؽ رْت وبساىیث يیا اص ؿذُ حبكل ِیاٍل َثلاػتیه اگشچِ.  آهذًذ ًبئل یبدیص حذ تب يیؼتشٍفید يیپشٍتئ

 . داؿت hTERT ِیؿج اًکَطًْب یکؼشی َىیتشًؼفَسهبػ ثِ بصیً کلًَبل
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 ؾیافضا ٍ شیتکخ ٍ رذاؿذُ وبساىیث يیا اص نیثغَسهؼتم تَاًٌذ یه یاًؼبً پشتَاى یبدیثٌ یػلَلْب ػَم دس یٍل

 ؿذُ هـتك پشتَاى یبدیثٌ یدسػلَلْب يیؼتشٍفید طى اكلاح گضاسؽ ثِ هَفك داًـوٌذاى ؼِیهمب يیا دس.  بثٌذی

 : ؿذًذ هختلف ؽسٍ 3 ثِ وبساىیث يیا اص

  45 اگضٍى پشؽ بی شًذُیگ یاگضًٍ ؾیشایپ سًٍذ دس اختلال - 1

 . خَاًذى لبة دسچْبسچَة ػولکشد ثب ییّب يیپشٍتئ ذیتَل ٍ کَچک یّب Indel یهؼشف ٍ ؿٌبػبًذى -2

 . ًظش هَسد يیپشٍتئ کبهل ػولکشد یثبصگشداً رْت ثَد ؿذُ حزف کِ 44 اگضٍى یتَال کشدى ٍاسد - 3

 ثَد ؾیآصهب هَسد کِ پشتَاى یبدیثٌ یػلَلْب يیا اص یکلًَ 14 ضیآًبل ٍ یثشسػ ثِ آًْب فَق ذاتیتوْ اًزبم اص پغ

 ثخؾ ذیًَ يیا کِ ثَد هٌبػت ػولکشد ثب يیپشٍتئ ذیتَل ٍ ثبلا حذ تب َةیهؼ طى اكلاح اص یحبک ذیًتب.  پشداختٌذ

  یکیطًت هٌـبء ثب ْبیوبسیث شیػب ٍ یؼتشٍفید یسوبیث دسهبى دس کیًضد یا ٌذُیآ دس هَحش یدسهبً سٍؽ ییؿٌبػب

 . ثبؿذ یه

                    Clustered Regulary Interspaced Short Palindromic Repeat ػجبست هخفف کِ ؼپشیکش

 یوٌیا ؼتنیػ یًَػ ؼپشیکش.  ثبؿذ یه یا خَؿِ داس فبكلِ یٌذسٍهیپبل کَتبُ یّب یتَال یهؼٌب ثِ ثبؿذ یه

 . ؿَد یه گبًِیث ٍ ضایوبسیث ػَاهل یکیطًت یهحتَا ثِ همبٍهت یالمب ػجت کِ اػت ْبیثبکتش دس ػبصگبس

 کٌٌذُ زبدیا ًمؾ کِ ؿَد یه گفتِ CRISPR associated protein ؼنیهکبً يیا دس لیدخ یّب يیپشٍتئ ثِ

 . کٌذ یه فبیا سا خبف یطًْب يیث فبكلِ
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 يیا.  داسد سا هب ًظش هَسد DNA ثشؽ تیلبثل ثبؿذ یه Cas ًبم ثِ یٌیپشٍتئ کِ ؼپشیکش ؼتنیػ  اص یثخـ

 ػولکشد ثب يیپشٍتئ ٍالغ دس Cas7 . اػت لشاسگشفتِ اػتفبدُ هَسد ـتشیث  Cas7 کِ داسد یهختلف اًَاع يیپشٍتئ

 . ذیًبه ًَکلئبص سا آى داسد سا DNA اص یا ظُیٍ یتَال ثشؽ ًمؾ ٌکِیا ثِ تَرِ ثب تَاى یه کِ اػت یویآًض

 کبهلا شییتغ يیا ٍ کٌٌذ زبدیا ػلَلْب DNA دس یشاتییتغ کِ دّذ یه اربصُ داًـوٌذاى ثِ ؼپشیکش یسفٌبٍ

 یگبّ ٍ ػلَل طًَم اص َةیهؼ طى رذاکشدى ٍ ذىیثش یهؼٌب ثِ ؼپشیکش ؛ تش ػبدُ صثبى ثِ . ثبؿذ هَحش ٍ یاختلبك

 ٍ TALEN دٍسٍؽ ثِ ثِ ًؼجت ثبلا تیاختلبك ٍ دلت ثش ػلاٍُ َُیؿ يیا.  ثبؿذ یه ػبلن DNA یٌیگضیرب

Zinc fingerاهکبى آًْب ثِ ؼتنیػ يیا کِ بفتٌذیدس داًـوٌذاى تیتشت يیا ثِ . ثبؿذ یه ضیً اسصاًتش ٍ ؼتشیػش ؛ 

 . دّذ یه سا یکیطًت رْؾ ثِ بصیً ثذٍى یاًؼبً یّب کشٍهَصٍم اص کیّش دس شییتغ

 ٍ ییؿٌبػب سا DNA اص یّب ثخؾ تَاًذ یه کِ اسدد ًبم Cas7 ؼنیهکبً يیا دس لیدخ نیآًض نیگفت کِ ّوبًغَس

 کِ RNA اص یّب تکِ.  ؿَد یه حزف بی ٍ لشاسگشفتِ ِیًبح آى دس ًظش هَسد ذیرذ DNA یّب تکِ لزا کٌذ لغغ

 RNA کی اثتذا کِ ٌلَستیثذ.  اًذ ؿذُ ػبختِ یا ظُیٍ یّب ثخؾ اص ًبهٌذ یه(  ساٌّوب RNA)  gRNA سا آًْب

 ثخؾ ثب RNA داسثؼت يیا.  شدیگ یه لشاس RNA رٌغ اص داسثؼت کی داخل دس ؿذُ یحعشا ؾیپ اص ؾیآسا ثب

                      Cas نیآًض یفشاخَاً ػجت آى ؿذُ یعشاح ؾیپ اص ثخؾ ػپغ ٍ دادُ لیتـک کوپلکغ DNA اص یخبك

 . خَسد یه ثشؽ حیكح ًمغِ دس دسػت اػبع يیثشّو ؿَد یه

RNA یثبصّب اص یخبك یتَال ثب تَاًذ یه کِ اػت ؿذُ یهٌْذػ كَست يیثذ ساٌّوب DNA ؿَد هکول ضثبىیه . 
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         هتلل DNA ثِ Cas7 کِ یٌّگبه.  اػت DNA اص یخبك ِیًبح ثِ ّذف یساػتب دس یخبك یعشاح یثؼجبست

 ثَاػغِ زِیدسً.  ذیآ یثشه آى سفغ دسكذد ٍ ؿَد یه ٌذیفشا ٍاسد نیتشه ؼتنیػ؛ دّذ یه ثشؽ سا آى ٍ ؿَد یه

 . ؿَد یه ثشعشف یکیطًت شادیا ٍ کشدُ اكلاح سا خَد ییػبؿٌب ؼتنیػ ؿذُ زبدیا نیتشه

 اًَاع هبًٌذ یکیطًت یْبیوبسیث هبًٌذ یهتؼذد هَاسد دسهبى یثشا کیًضد ٌذُیآ دس تَاى یه ؼپشیکش یآٍس في اص

 کبسثشد یثشا ؿذُ ػٌَاى هَاسد اص یبسیثؼ.  کشد اػتفبدُ...  ٍ ثبلا کلؼتشٍل یحت ٍ B ٍ ALS تیّپبت؛ ّب ػشعبى

 تَرِ آى ثِ کِ یا ظُیٍ هَاسد اص اهب اػت کیػَهبت یػلَلْب طًَم یهحتَا یدػتکبس ٍ اكلاح یآٍس في يیا

.  کشد اؿبسُ بیصا یػلَلْب ضیً ٍ یٌیرٌ یّب سدُ یکیطًت یهحتَا شاؽیٍ ثِ تَاى یه اػت ؿذُ هؼغَف یخبك

 يیا بثذی اًتمبل گشید ًؼل ثِ یًؼل اص اًذتَ یه بیصا یػلَلْب یکیطًت یهحتَا دس یشییتغ ّش ٌکِیا ثِ تَرِ ثب اهب

 . اػت تَام یاخلال هٌغ ثب یدػتکبس

 یػضلاً یؼتشٍفید دسهبى رْت  یذیرذ تیهَفم ثِ تَاًؼتٌذ ؼپشیکش کیتکٌ يیا اص اػتفبدُ ثب يیهحمم اهشٍصُ

             ؼپش؛یکش اص ُاػتفبد ثب کِ ًوَدًذ اػلام Science ِیًـش دس یمبتیتحم گشٍُ ػِ یتبصگ ثِ.  ثشػٌذ ّب هَؽ دس

 َاًبتیح ثِ كیعش يیا اص ٍ کشدُ حزف سا(  DMD)  دٍؿي یػضلاً یؼتشٍفید یداسا یّب هَؽ دس َةیهؼ طى
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 يیاٍل ؛ هَسد يیا.  ٌذیًوب ذیتَل سا ػضلات دس یاػبػ یّب يیپشٍتئ اص یکی ثتَاًٌذ کِ اًذ دادُ سا اهکبى يیا

 . اػت یکیطًت یوبسیث یداسا ثبلغ ربًَساى دسهبى دس ؼپشیکش تیهَفم

 

 
 

                        ثٌظش شهوکيیغ ؛ اًذ داؿتِ لجل اص سا یوبسیث کِ یوبساًیث دس یؼتشٍفید یوبسیث دس َةیهؼ طى اكلاح لجلا

 حبكل اهشٍصُ اهکبى يیا ؼپشیکش کوک ثب اهب.  ؿًَذ یًو نیتمؼ ػوَهب ثبلغ یػضلاً یػلَلْب کِ چشا ذیسػ یه

 ذیتَل آى یؼیعج ًؼخِ هبًٌذ ثِ ٍ يیؼتشٍفید اص یتش کَتبُ ًؼخِ زِیدسًت ٍ حزف اؿتجبُ اگضٍى کِ اػت آهذُ

 ٍىدس ثِ ؛ خغش یث شٍعیآدًٍَ حبهل تَػظ سا Cas7 ٍ ؼپشیکش یساٌّوب RNA هحممبى اػبع يیثشّو.  ؿَد

 يیا الجتِ.  ًوَدًذ حزف سا اؿتجبُ اگضٍى؛ ؼپشیکش ؼتنیػ اص اػتفبدُ ثب ٍ دادًذ اًتمبل ّب هَؽ یػضلاً یػلَلْب

 کیًضد یا ٌذُیدسآ هٌبػت یدسهبً یسٍؿْب بفتيی ذثخؾیاه مبتیتحم يیا ٍ داسد ـتشیث ـبتیآصهب ثِ بصیً سٍؽ

 . اػت

                                                                                              
 بیهَلشً ساثؼِ: ؼٌذُیًَ
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