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 های خودایمن زا در درمان بیماری های دندریتیک تحمل نقش سلول
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‌چکیده

‌این‌سلول‌سازی‌پاسخ‌باشد‌که‌نقش‌مهمی‌در‌فعال‌ژن‌می‌ی‌آنتی‌ی‌عرضه‌کننده‌ویژه‌‌دندریتیک،‌سلول‌‌سلول ها،‌دارای‌دو‌زیر‌گروه‌‌های‌ایمنی‌و‌القای‌تحمل‌دارد.

دهد.‌‌های‌ایمنی‌بدن‌رخ‌می‌مل‌پاسخهای‌خودایمن‌به‌علت‌شکست‌تح‌باشند.‌بیماری‌های‌دندریتیک‌پلاسموسایتوئید‌می‌های‌دندریتیک‌معمولی‌و‌سلول‌اصلی‌سلول

های‌خودایمن‌بر‌مبنای‌عوامل‌و‌داروهای‌غیر‌اختصاصی‌استوار‌است.‌مصرف‌این‌عوامل،‌اغلب‌اثرات‌جانبی‌شدیدی‌به‌‌های‌درمانی‌متداول‌جهت‌درمان‌بیماری‌دیدگاه

‌tolerogenic dendritic cellsزا‌)‌های‌دندریتیک‌تحمل‌ی‌متعدد‌برای‌ساخت‌سلولها‌‌های‌دندریتیک،‌موجب‌ایجاد‌شیوه‌دنبال‌دارد.‌فهم‌بهتر‌از‌فنوتیپ‌و‌عملکرد‌سلول

تنظیمی‌و‌‌Tهای‌‌زا،‌نقش‌مهمی‌در‌حفظ‌تحمل‌ایمنی‌از‌طریق‌ایجاد‌آنرژی،‌القای‌جمعیت‌لنفوسیت‌(‌در‌محیط‌آزمایشگاهی‌شد.‌سلول‌دندریتیک‌تحملtolDCsیا‌

های‌خودایمن‌شد.‌در‌این‌مقاله،‌‌ها‌در‌درمان‌بیماری‌های‌حیوانی‌و‌آزمایشگاهی،‌موجب‌استفاده‌از‌این‌سلول‌ر‌روی‌مدلب‌‌اتوراکتیو‌دارد.‌مطالعه‌Tهای‌‌یا‌حذف‌سلول

‌مکانسیم ‌و ‌کننده‌عوامل ‌دندریتیک‌تحمل‌ی‌سلول‌های‌مختلف‌تولید ‌آن‌های ‌کاربرد ‌پاسخ‌زا، ‌سرکوب ‌و ‌القای‌تحمل ‌در ‌مدل‌ها ‌در ‌و‌‌های‌خودایمن های‌حیوانی

‌.های‌خودایمن‌بحث‌خواهد‌شد‌ها‌در‌درمان‌بیماری‌شود.‌در‌انتها،‌در‌مورد‌نکات‌مهم‌پیش‌رو‌در‌استفاده‌از‌این‌سلول‌های‌بالینی‌را‌شرح‌داده‌می‌یکارآزمای

‌های‌حیوانی،‌کارآزمایی‌بالینی‌های‌خودایمن،‌مدل‌بیماریدندریتیک،‌‌های‌سلول‌واژگان کلیدی:

‌
مجله‌دانشکده‌. های خودایمن زا در درمان بیماری های دندریتیک تحمل نقش سلول .محمود،‌امانی‌داور،‌بقایی‌کاوهشهیدی‌مریم،‌هاشمی‌سید‌‌ارجاع:

‌6391-6336(:‌414)‌35؛‌6331پزشکی‌اصفهان‌

‌

 های خودایمن پاتوژنز بیماری

های‌خودایمم، ‌بیویار‌چیدیوهس‌هیوو ه‌ ‌یا‌لدینوی‌ی،وی و  ‌‌‌‌‌‌‌‌بیماری

های‌ندجدا‌ار‌لدکود ‌‌‌گیر،ه.‌ین‌نحیط ‌ ‌لدینی‌،اش اخوه‌ن شأ‌ن 

Major histocompatibility complex‌(MHCین‌ )هام ‌با‌خطور‌‌‌

(.‌یخولال‌ار‌فریم ه‌1باش ه‌)‌های‌خدایمم،‌ن ‌بالا‌بریی‌یبولا‌به‌بیماری

‌ ‌تغییووریه‌هییووود، ‌ ‌بیووان‌‌DNAی،ویووم‌نا، ووه‌نویلا وویدن‌‌‌یچوو 

Non-coding RNAهوای‌خودایمم،‌نورت  ‌‌‌‌‌هوا‌بوا‌چواتدی،ی‌بیمواری‌‌‌‌‌

‌(.‌2ی ت‌)

م‌لانوی‌‌ا، ال‌آلوداگ ‌بوا‌مو‌‌‌‌‌های‌خدایمم،‌به‌تعهیای‌یا‌بیماری

هووای‌نییبووان‌یم وواا‌‌هووام ‌نشووابه‌بووا‌چوور ت ی،‌لفوود، ‌ایریی‌چوور ت ی،

باای‌تدلیه‌شهس‌ار‌بریبر‌لانوی‌لفود، ‌نم و،‌‌‌‌‌شد،ه.‌ب ابریم، ‌آ،و ‌ن 

بواای‌‌‌ل ودین‌یتودآ،و ‌‌‌های‌خدای‌ یکو  ‌اهوه‌ ‌بوه‌‌‌‌‌ی ت‌با‌چر ت ی،

ندجب‌تحرمم‌ ‌یم اا‌بیماری‌خودایمم،‌گوراا.‌همد وی، ‌ ییوو ‌‌‌‌‌

های‌ط یع ‌ ‌خدای‌بهن‌تحموی‌ایرا‌کوه‌ار‌‌‌‌یمم  ‌،ی ت‌به‌چر ت ی،

‌ها‌)نا، ه‌جهو  ‌تغییوریه‌چوز‌یا‌ترجموه‌‌‌‌‌‌صدره‌تغییر‌یم،‌چر ت ی،

‌شود،ه.‌تغییور‌‌‌‌هوای‌خودایمم،‌تحرموم‌نو ‌‌‌‌‌ما‌تغییر‌ار‌بیان(‌ ‌چا و ‌

‌ی‌ ییوووو ‌یمم ووو ‌، یووور‌‌هوووای‌ت  وووی ‌ک  وووهس‌ار‌بیوووان‌چووور ت ی،

Cytotoxic T-lymphocyte-associated protein 4‌(CTLA4‌ ‌)

Forkhead box P3‌(FOXP3یوی‌یا‌للوی‌یبوولا‌بوه‌بیمواری‌‌‌‌‌،‌)هوای‌‌‌

‌(.3باشه‌)‌خدایمم،‌ن 

‌

 های خودایمن های متداول بیماری درمان

های‌نهوار‌‌‌باای‌ما‌آ،و ‌CD40Lباای‌ضه‌‌های‌امیو ‌نا، ه‌آ،و ‌ارنان

‌ ‌Anti-interleukin (Anti-IL)-2Rنا، وه‌‌‌Tی‌فعالیت‌ لدل‌‌ک  هس
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Anti-tumor necrosis factor α‌(AntiTNF-α)یا‌جملووووه‌‌ 

ارنوا،  ‌ین‌نعیودد‌ار‌‌‌‌(.‌ین4ها‌هیو ه‌)‌های‌ریمج‌یم،‌بیماری‌ارنان

هام ‌ری‌که‌ار‌خدایمم  ‌ندرا‌تهواج ‌رریرگرفو وه ‌هوهر‌روریر‌‌‌‌‌‌بافت

تدی،ه‌با‌فریم ه‌چواتدی،ی‌بیمواری‌نبابلوه‌ک وه‌ ‌‌‌‌‌‌اهه‌ ‌ار‌،وی ه ‌ن ‌ن 

یا‌(.‌ر ش‌ارنوا، ‌امرور ‌ی ووفااس‌‌‌‌5لمل را‌بافت‌ری‌به دا‌ب خشوه‌)‌

ی‌ ییو ‌یمم  ‌نا، وه‌کدرتی ود‌ی وور هیهها ‌‌‌‌‌ایر های‌ رکدد‌ک  هس

باشه‌که‌ و ب‌نهوار‌ ییوو ‌یمم و ‌‌‌‌‌‌ ی لد پدرم، ‌آایتیدچرم،‌ ‌...‌ن 

تدی،وه‌موم‌ر ش‌ارنوا، ‌‌‌‌‌های‌ب یاای‌ن ‌(.‌چید،ه‌ لدل4شد،ه‌)‌بهن‌ن 

های‌حیدی، ‌،شوان‌‌‌های‌خدایمم،‌باشه.‌نطالعه‌ار‌نهل‌نؤثر‌بریی‌بیماری

 وی( ‌‌‌ی وو ‌‌های‌ب یواای‌خود، ‌)هماتدچدهویوم‌‌‌‌‌هه‌که‌ی،وبال‌ لدلا‌ن 

 (.6های‌خدایمم،‌ری‌نع د ‌ک ه‌)‌تدی،ه‌ر ،ه‌چیشرفت‌بیماری‌ن 

(‌نیووؤ ل‌نبابلووه‌بووا‌‌‌+Treg TCD4ت  یموو ‌)‌‌Tل فد وویت

باشوه.‌نحببوان‌،شوان‌ایا،وه‌کوه‌‌‌‌‌‌‌های‌خدایمم،‌ ‌یلوهاب ‌نو ‌‌بیماری

ر‌م یوان‌ار‌یلبوای‌نهوار‌‌‌‌جدین‌ ‌چیر‌به‌طود‌‌+Treg CD4های‌‌ لدل

 ‌ک ورل‌للام ‌بوالی  ‌ ‌چواتدلدیم  ‌‌‌‌In vitroار‌‌Tهای‌‌ت ثیر‌ لدل

‌(.7کدلیت‌خدایمم،‌نؤثر‌هیو ه‌)

( ‌MSCما‌‌Mesenchymal stem cell لدل‌ب یاای‌نیی،شیم ‌)

ها‌ری‌ایر،ه.‌همد وی، ‌ندجوب‌‌‌‌تدی،ام ‌تمامی‌به‌ی،دیع‌نخولف ‌یا‌ لدل

ها ‌ ظامف‌خودا‌ری‌‌‌شد،ه.‌یم،‌ لدل‌  ‌ن های‌ ییو ‌یمم‌ت  ی ‌چا  

یا‌طرمق‌نوهماتدرهای‌نحلودل‌ ‌موا‌یرت واو‌ ولدل‌بوه‌ ولدل‌ی، وا ‌‌‌‌‌‌‌‌‌

هوای‌‌MSC(.‌ار‌تعهیا‌اماای‌یا‌نطالعاه ‌یثریه‌ارنوا، ‌‌8اه ه‌)‌ن 

‌هووووای‌حیوووودی، ‌‌‌جووووهی‌شووووهس‌یا‌رربوووو ‌بوووور‌ر ی‌نووووهل‌‌‌

(Experimental autoimmune encephalomyelitisموا‌‌‌EAE‌ ‌)

های‌یلوهاب  ‌یفییم ‌‌ی ت.‌کاه ‌ترشح‌ یودکام،‌امابت‌یراماب ‌شهس‌

 ‌کاه ‌شوهه‌بیمواری ‌یا‌جملوه‌یثوریه‌‌‌‌‌‌Tregهای‌‌جمعیت‌ لدل

‌EAEهای‌حیدی، ‌ن ولا‌به‌‌ها‌ار‌ارنان‌نهل‌نفیه‌ی وفااس‌یا‌یم،‌ لدل

های‌ندش ‌ن ولا‌بوه‌‌‌ها‌ار‌نهل‌(.‌ی وفااس‌یا‌یم،‌ لدل9-11ی ت‌)‌بداس

هوای‌یلوهواب ‌ ‌‌‌‌ندجب‌به ودا‌ ان ‌کواه ‌تدلیوه‌ ویودکام،‌‌‌‌‌امابت 

چوا، ری ‌جهوت‌ترشوح‌ی،یودلی،‌‌‌‌‌‌های‌یفییم ‌تعهیا‌ ‌تدی،ام ‌ لدل

ی ت‌که‌ار‌طو ‌لفد،وت‌‌‌‌‌(.‌به‌تااگ  ‌نشخص‌شهس11-12شدا‌)‌ن 

ها‌ندجب‌یلبای‌ف دتیپ‌ضه‌یلوهواب ‌ار‌ناکر فایهوای‌‌‌MSCلیشما،یا ‌

ی‌یمم و ‌ ‌‌‌ک  وهس‌‌های‌ت  وی ‌‌‌لحاضر‌ار‌نحی‌ ‌ار‌،وی ه ‌یلبای‌ لد

 ‌(.13)گرا،ه‌‌های‌آچدچودا‌شهس‌ن ‌ اای‌ لدل‌چاک

‌Plasmacytoid dendritic cell لدل‌ا،وهرمویم‌چلا مد وامودهیه‌)‌‌

یی‌بوا‌‌‌(‌ار‌نییر‌یمم  ‌ذیت ‌ ‌یکویاب ‌،ب ‌ایرا.‌ار‌نطالعوه‌PDCما‌

یلوی، ‌‌ی‌چپویه‌ن‌ک  هس‌بیان‌‌ا،هرمویم‌چلا مد امودهیه‌های‌تیرمق‌ لدل

 (.‌14ی،ه‌)‌اخیی‌ار‌چاتدی،ی‌بیماری‌نهار‌شهس‌Tهای‌‌ل فد یت

ما‌‌tolerogenic dendritic cellsای‌)‌های‌ا،هرمویم‌تحمی‌ لدل

tolDCs‌‌ ی‌یمم و ‌بوه‌ل ودین‌‌‌‌‌ک  وهس‌‌‌هوای‌تعوهمی‌‌‌( ‌به‌للوت‌ مگگو

ی‌های‌بعوه‌‌بخ که‌ار‌‌ی،ه‌ها‌نطرح‌شهس‌کا،همهیی‌ارنا، ‌ار‌چگ ه 

‌.شد،ه‌ایاس‌ن ‌نباله ‌به‌تفصیی‌شرح

 

 های سلول دندریتیک زیر گروه

ی‌یصول ‌‌‌یم،‌ ولدل‌تدلیوه‌ک  وهس‌‌‌ سلول دندریتیک پلاسموسایتوئید:

باشه‌که‌،ب ‌نهم ‌ار‌افاع‌ضه‌ مر   ‌ایرا.‌‌یم ورفر ن‌،دع‌مم‌ن 

PDC‌ یی‌ار‌گراش‌خودن‌ری‌‌‌های‌تم‌هیوه‌ارصه‌ لدل‌2/1-8/1ها

های‌ا،هرموی  ‌نعمدل ‌‌شد،ه‌ ‌ایریی‌ن شأ‌نشورک‌با‌ لدل‌شانی‌ن 

 ‌B220(.‌یم،‌ لدل ‌ار‌ی،یان‌ایریی‌،شا،ررهای‌ وطح ‌‌15هیو ه‌)

BST2 ‌CD303‌ ‌CD304‌ هوووووای‌‌باشوووووه‌ ‌ندل ووووودل‌نووووو‌

Pathogen-associated molecular patterns‌(PAMP‌ ‌)

Damage-associated molecular patterns‌(DAMP)‌‌‌ ری‌تد و

toll-like receptor 7‌(TLR7‌ ‌)TLR9‌ (.16ک ه‌)‌ش ا ام ‌ن‌

 (:Conventional dendritic cellسلول دندریتیک معمووی    

های‌هماتدچدهویم‌ی ت‌کوه‌ار‌‌‌امر‌گر س‌کدر  ‌یا‌ لدل‌‌یم،‌ لدل

‌بوه‌الیوی‌‌‌‌حضودر‌ایرا.‌یمو،‌ ولدل ‌‌‌های‌ل فا ی‌ ‌غیر‌ل فوا ی‌‌‌بافت

ب ور ‌ین وان‌ا وویاب ‌بوه‌‌‌‌‌‌Tهوای‌‌‌تدی،ام ‌بالا‌جهت‌تحرموم‌ ولدل‌‌

ین ‌یهمیت‌بییاری‌‌ی‌آ،و ‌های‌ندجدا‌ار‌خدن‌ ‌بافت‌ ‌یریمه‌ین‌آ،و 

‌(.17ایرا‌)

ار‌ وطح‌یمو،‌‌‌‌ف دتیوپ‌ ‌لمل ورا:‌‌‌:زا دندریتیک تحمو    سلول

 ‌CD40‌ CD80هووای‌کمووم‌تحرم وو ‌نا، ووه‌‌ وولدل ‌بیووان‌ندل وودل

CD86 ‌CD54‌ CD58‌ TNF receptor 1‌(TNF-R1)‌ 

Immunoglobulin-like transcript 1‌(ILT1‌)‌ OX40 ligand‌

(OX-40L)‌ هوا ‌نبواامر‌بوالام  ‌نهوار‌‌‌‌‌‌ار‌یمو،‌ ولدل‌‌‌مابه.‌کاه ‌ن

( ‌ین‌ضووه‌آچدچووودا‌NF-Kβ)‌Nuclear factor kappa Bی‌‌ک  وهس‌

Inhibitors of apoptosis proteins‌(IAP-1چوور ت ی،‌نحلوودل‌‌ )

First apoptosis signal‌(FASآ،واگد،ییووت‌گیر،ووهس‌ )ی‌‌IL-1‌‌ 

‌(ILT-2‌ ILT-3‌‌ ILT-4ها‌)‌های‌نهاری‌ش ه‌یممد،دگلدبدلی،‌گیر،هس

‌شدا.‌‌بیان‌ن 

‌Antigen-presenting cellsار‌ ووطح‌‌ILT-3‌‌ ILT-4بیووان‌

(APCsآن‌ )ی‌ت ثیوور‌ وولدل‌‌هووای‌نهووار‌ک  ووهس‌هووا‌ری‌بووه‌ وولدل‌T‌ 

ری‌بوه‌‌‌+TCD8هوای‌‌‌ ‌ ولدل‌‌Tregری‌به‌ ولدل‌‌‌+TCD4های‌‌ لدل

Suppressor T‌ هوا ‌‌‌(.‌ار‌ وطح‌یمو،‌ ولدل‌‌‌18-19ک  وه‌)‌‌ت همی‌ن

‌هووا‌نا، ووه‌‌‌‌نحوورک‌‌ی‌کمووم‌‌نیوویین‌بیووان‌لدینووی‌نهووار‌ک  ووهس‌‌‌‌

Programmed death-ligand 1‌(PDL1‌ )PDL2‌ B7-H3‌‌ ‌

B7-H4‌ (.16مابه‌)‌یفییم ‌ن‌

فور ‌،ابوالغ ‌یا‌‌‌‌tolDC ای:‌های‌یلبای‌ ولدل‌ا،وهرمویم‌تحموی‌‌‌‌ر ش

تحوت‌توأثیر‌لدینوی‌بیدلدیموم ‌‌‌‌‌‌1 لدل‌ا،هرمویم‌ی ت‌که‌نطابق‌ش ی‌

‌شد،ه.‌ن ‌DCشدا.‌یم،‌لدینی ‌نا،ع‌بلدغ‌‌شیمیام ‌ ‌ما‌ین‌ارنا، ‌یلبا‌ن 



 

 

 
www.mui.ac.ir 

 و همکارانمریم شهیدی  های خودایمنسل در بیماری درمان با تولروژنیک دندریتیک

 1982 1396 چهارم اسفندی / هفته464ی / شماره 35سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

‌
 های سلول ایقا شده زا در محیط کشت و ویژگ  . روش تویید و عوام  مؤثر در ایقای سلول دندریتیک تحم 1شک  

IL: Interleukin; TGF-β: Transforming growth factor beta; VIP: Vasoactive intestinal peptide; IDO: Indoleamine 2,3 dioxygenase;  

PDL: Programmed death-ligand; CTLA: Cytotoxic T-lymphocyte antigen; VEGF: Vascular endothelial growth factor;  

ILT: Immunoglobulin-like transcript; FasL: First apoptosis signal ligand; CD: Cluster of differentiation; NFKB: Nuclear factor kappa-light-

chain-enhancer of activated B cells; TNFα: Tumor necrotizing factor-α; GMCSF: Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor 

‌

ندجب‌نهار‌بلدغ‌ لدل‌ا،وهرمویم‌ ‌یلبوای‌‌‌‌IL-10 لدینی‌امیو :

شهس ‌ندجب‌یم اا‌آ،ریی ‌‌گراا.‌ لدل‌یلبا‌‌ای‌ن ‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحمی

 (.21شدا‌)‌های‌یلوهاب ‌ن ‌ ‌تدلیه‌ یودکام،‌Tهای‌‌نهار‌ت ثیر‌ لدل

بوووه‌ه روووا ‌روووریر‌گووورفو،‌ ووولدل‌ا،وووهرمویم‌ار‌نعووور ‌‌‌

Transforming growth factor beta‌(TGF-βبیووان‌‌ )CD80‌ 

CD86‌‌ IL-12شوهس‌ار‌حفو ‌‌‌‌گوراا.‌ ولدل‌یلبوا‌‌‌‌‌ها‌نهار‌ن ‌ار‌آن‌

‌(.21چید،ه‌ ‌به دا‌بیماری‌خدایمم،‌،ب ‌ایرا‌)

Vascular endothelial growth factor‌(VEGFیا‌طرمووق‌‌)

 واا‌هماتدچدهویوم ‌ و ب‌‌‌‌‌های‌چوی ‌‌ار‌ لدل‌NF-KBنهار‌فعالیت‌

 ‌چگ هشررین‌،شان‌ایا،وه‌‌2113(.‌ار‌ ال‌22شدا‌)‌ن ‌DCنهار‌بلدغ‌

هوای‌‌‌های‌ا،هرموی  ‌)که‌تحت‌توأثیر‌ ولدل‌‌‌که‌به‌ا، ال‌تیرمق‌ لدل

 ‌تدلیووه‌EAEهووای‌نووهل‌‌آچاچودتیووم‌رووریر‌گرفوووه‌بدا،ووه(‌بووه‌نوودش

‌T helper 17تد  ‌‌IL-17A‌‌ IL-17Fهای‌یلوهاب ‌نا، ه‌‌ یودکام،

(Th17 کاه ‌ن‌)مابه‌ ‌چیشرفت‌‌EAE(.23شدا‌)‌هار‌ن ن‌ 

شودا‌‌‌کاری‌ی،وی  ‌به‌ا ‌صدره‌ی، ا ‌نو ‌‌ا ت کاری‌ی،وی  :‌ا ت

 ‌IL-4‌ IL-10هووای‌نوودرا‌، وور‌نا، ووه‌‌توودین‌ین‌(.‌ار‌شوو ی‌ی ل ‌نوو 24)

TGF-β ‌CTLA-4‌(CD152 ‌)‌PDL-1ری‌یا‌طرموووووق‌ کودرهوووووای‌‌

ی،وبوال‌‌‌DC مر   ‌ ‌ما‌غیر‌ مر   ‌نا، ه‌یل ور چدرمش،‌ ‌لیپودا  ‌بوه‌‌‌

‌(.‌‌25ایا‌)

اخیوی‌هیوو ه ‌، یور‌‌‌‌‌DCهام ‌که‌ار‌فعوال‌شوهن‌‌‌‌ار‌ش ی‌ا   ‌ین

IL-12P35‌ CD40ما‌‌‌ CD86‌ ک  ه.‌یمو،‌لموی‌بوا‌کموم‌‌‌‌‌‌ری‌حذر‌ن

‌ ‌مووووا‌Anti-sense oligodeoxynucleotides‌(ODNs‌)گوووورفو،‌یا‌

Small interfering RNA‌(siRNA)‌ (.26شدا‌)‌ی، ا ‌ن 

یلوهوواب ‌نا، ووه‌آ ووپیرم،‌)ی ووویی‌‌‌لدینووی‌ضووه‌ لدینووی‌شوویمیام :

‌CD40‌ CD80‌ CD86‌‌ MHCII الیییلیم‌ی یه( ‌  ب‌نهار‌بیوان‌‌

‌(.27شد،ه‌)‌به‌هیوه‌ن ‌NF-KB ‌کاه ‌ی،وبال‌‌DCبر‌ر ی‌

گیرا ‌‌(‌رریر‌ن VitD3)‌Vitamin D3که‌تحت‌تأثیر‌‌DC لدل‌

ی‌‌ک  وهس‌‌هوای‌بیوان‌‌‌‌)فی ر بلا وت‌‌‌نحورک‌‌‌به‌بلدغ‌تحت‌تأثیر‌کموم‌

IL-4 

GMCSF 

همراه‌یا‌بدون‌تحریک‌

ساکارید‌و‌حضور‌پلی

ژن‌مختص‌اتوآنتی

 بیماری‌در‌محیط‌کشت

 عوامل شیمیایی:

 استیل سالیسیلیک اسید )آسپرین(

 ، استروژن، استاتین، آتروواستاتینD3ویتامین 

 دگزامتازون، تاکرولیموس

 راپامایسین، کوبالت پروتوپرفرین

BAY11-7082 ،LF15-0195 

 VIPنوروپپتید 

 1بیان هموکسیژناز 

 اکسیژنازدی 3و 2بیان ایندول آمین 

IL-10 ،TGFβ 

 PDL1,2 ،ILT3,4 های مهاریگیرنده

FasL بیان 

CD80 ،CD86 ،CD40 

 ژنبرداشت و عرضه آنتی

NFKB 

IL-12 ،IL-6 ،TNFα 

 تولروژنیک

 دندریتیک‌سل

دندریتیک‌

 سل‌نابالغ

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1895261/
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CD40L شدا‌ ‌ندجب‌یلبای‌‌(‌نبا  ‌نTregی‌‌تدلیه‌ک  وهس‌‌IL-10‌

 (.28شدا‌)‌یجریم ‌ن ‌Tهای‌‌ ‌نهار‌ت ثیر‌ لدل

‌نیوویر‌‌ایرا ‌VitD3(‌کووه‌لمل وورای‌شوو یه‌‌Dexاگیینووواا ن‌)

NF-KB‌ هووای‌یلوهوواب  ‌‌‌  ووی ‌ وویودکام،‌ ‌ار‌ت‌ک ووه‌ری‌ت  ووی ‌نوو

(.‌29ین‌،بو ‌ایرا‌)‌‌ی‌آ،وو ‌‌ک  وهس‌‌هوای‌یریموه‌‌‌‌هوا‌ ‌ ولدل‌‌‌کمدکام،

های‌کمم‌تحرم و  ‌یفوییم ‌‌‌‌اگیینواا ن‌ندجب‌کاه ‌بیان‌ندل دل

‌ ‌‌TNFαهوای‌یلوهواب ‌نا، وه‌‌‌‌ ‌کواه ‌تدلیوه‌ ویودکام،‌‌‌IL-10ترشح‌

IL-12‌‌ IL-6های‌‌ ‌یلبای‌ لدلTreg1هوای‌‌‌ ‌آ،وریی‌ار‌ ولدل‌‌‌T‌

 (.28 ‌31شدا‌)‌(‌ن Autoreactive T cellsیتدریکوید‌)

هوای‌کموم‌تحرم و ‌ ‌‌‌‌‌ریچانامیی، ‌ندجب‌یفییم ‌بیان‌ندل دل

‌C-C motif chemokine receptor 7نهوواری ‌یفووییم ‌بیووان‌‌‌

(CCR7،کوواه ‌بیووان‌ وویودکام‌ ‌)‌ شوودا.‌ وولدل‌‌هووای‌یلوهوواب ‌نوو

ب‌یلبوای‌‌شوهس‌تد و ‌ریچانامیوی، ‌ندجو‌‌‌‌‌ایی‌تدلیه‌‌ا،هرمویم‌تحمی

(.‌31گراا‌)‌یتدریکوید‌ن ‌T ‌آ،ریی‌ار‌ لدل‌‌FOXP3+ Treg لدل‌

( ‌  ب‌COPPما‌‌Cobalt protoporphyrinکدبالت‌چر تدچدرفرم،‌)

 (.32اهه‌)‌ری‌یفییم ‌ن ‌1شدا‌ ‌بیان‌همدیکییگ،اا‌‌ن ‌DCنهار‌بلدغ‌

BAY11-7082‌‌  وو ب‌نهووار‌ وویر الی ‌ NF-KB‌ شوودا.‌ار‌‌نوو

ک وه ‌ایریی‌ظرفیوت‌‌‌‌بیوان‌نو ‌‌‌کمووری‌‌CD40شوهس ‌‌‌تدلیه‌‌tolDC،وی ه 

 (.33ایرا‌)‌ری‌Tregی ت‌ ‌رابلیت‌یلبای‌ لدل‌‌Tتحرمم‌کم ‌بریی‌ لدل‌

‌( Deoxyspergualin antibioticبیدتیوم‌)‌‌ایکی ‌ی پرگدیلی،‌آ،وو ‌

باشوه.‌‌‌ی‌ ییوو ‌یمم و ‌نو ‌‌‌‌ایریی‌فعالیت‌ضه‌تدندری‌ ‌نهار‌ک  هس

LF15-0195‌‌‌‌‌‌‌ آ،ووالدش‌شوویمیام ‌ وو وی‌شووهس‌یا‌ترکیووب‌ایکیوو

ی پرگدیلی،‌ی ت‌که‌تدی،ام ‌اماای‌ار‌ ورکدد‌ ییوو ‌یمم و ‌ایرا.‌‌‌‌

ار‌‌11 ‌‌8ریوومو ‌یا‌یموو،‌تدی،ووام  ‌بووه‌للووت‌فعووال‌شووهن‌کا ووپاا‌‌

‌(.34-35باشه‌)‌فعال‌شهس‌ن ‌Tهای‌‌ لدل

یی‌‌ ‌ار‌حی،‌تمامی‌ار‌نعر ‌،در چپویوه‌ یا یکویود‌ر اس‌‌DCیگر‌

(Vasoactive intestinal peptideما‌‌VIP)رریرگیرا ‌ ولدل‌تدلیوه‌‌‌‌‌

 ‌IL-10ی‌‌آ،ریموم‌تدلیوه‌ک  وهس‌‌‌‌+TCD4شهس ‌تودین‌یلبوای‌ ولدل‌‌‌‌

TGF-βلدل‌‌ ‌ Treg CD8+CD28-‌(36ری‌خدیهه‌ایشت‌.) 

‌هووام ‌نا، ووه‌‌‌چوواتدین :tolDCی  هووای ایقووا ک  ووده   پوواتو  

Candida albicans‌ Vibrio cholerae‌‌ Bordetella pertussis‌ 

شود،ه.‌ن  وای‌‌‌‌نو ‌‌Treg ‌یلبوای‌ ولدل‌‌‌‌DC  ب‌یم اا‌تحموی‌ار‌‌

هووا ‌یلبووا‌ ‌یفووییم ‌‌‌ندل وودل ‌یم وواا‌تحمووی‌تد وو ‌یموو،‌چوواتدین‌‌

FOXP3+Treg‌(37-39ی ت‌.)‌
‌

های  زا در مدل های دندریتیک تحمل استفاده از سلول

 های بالینی های خودایمن و کارآزمایی حیوانی بیماری

 ‌ی لی،‌کارآانوام ‌‌2112ار‌ ال‌‌(:Type 1 diabetes  1دیابت نوع 

ای‌بر‌ر ی‌بیمارین‌ن وولا‌بوه‌‌‌‌بالی  ‌ ‌ی وفااس‌یا‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحمی

‌ار‌حضوووووودر‌‌tolDCی، ووووووا ‌شووووووه.‌‌1امابووووووت‌،وووووودع‌

.IL-4/Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor‌

(IL-4/GM-CSF‌) ‌Anti-sense oligonucleotideضووووووه‌‌

یا‌ند،د ویت‌‌‌CD40‌ CD80‌ ‌CD86نحورک‌‌‌‌های‌کموم‌‌ندل دل

هووا ‌ندجووب‌یفووییم ‌‌‌بیمووارین‌تدلیووه‌شووه.‌ارنووان‌بووا‌یموو،‌ وولدل‌‌

 ‌IL-10‌‌ IL-4ها‌،ررامه.‌با‌ جدا‌یفییم ‌ طح‌ ورن ‌‌‌باای‌یتدآ،و 

هوای‌‌‌بیمار‌تدی،ام ‌خدا‌بریی‌نبابله‌با‌چپویههای‌ مر   ‌ ‌موا‌ ولدل‌‌

ی‌یم،‌بدا‌کوه‌ارنوان‌‌‌‌اه هس‌‌یم،‌ینر ‌،شانآلدی،یم‌ری‌یا‌ا ت‌،هیا‌ ‌

ای ‌ و ب‌نهوار‌ ییوومیم‌ ییوو ‌یمم و ‌‌‌‌‌‌‌با‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحموی‌

شدا.‌ار‌برر  ‌یم،‌بیمارین‌بعه‌یا‌مم‌ ال ‌هیچ‌گد،ه‌لودیر ‌‌‌،م 

(.‌نطالعووه‌بوور‌ر ی‌امابووت‌غیوور‌رووار ‌‌41،شووه‌)‌جووا،  ‌نشوواههس‌

های‌‌ لدل(‌،شان‌ایا‌که‌NODما‌‌Non-obese diabeticهای‌‌)ندش

ما‌یجیوا ‌آچدچودتیوم ‌‌‌‌IL-10ایی‌یم اا‌شهس‌تد  ‌‌ا،هرمویم‌تحمی

 ‌‌Tچا خ ‌ار‌ لدل‌‌یا‌طرمق‌یلبای‌ب ‌1یا‌شر ع‌بیماری‌امابت‌،دع‌

‌(.41-42ک  ه‌)‌جلدگیری‌ن ‌Tregتدلیه‌

ار‌ (:RAیووا  Rheumatoid arthritisآرتریووت روماتوئیوود  

 ‌یم اا‌BAY11-7082تد  ‌‌tolDCی‌مم‌کارآانام ‌بالی   ‌‌نرحله

تدلیهشوهس ‌چپویوه‌ ویور لی،‌روریر‌‌‌‌‌‌tolDCهای‌‌گرامه.‌بر‌ر ی‌ لدل

 ‌بیان‌چامی  ‌tolDC،انیه،ه.‌ار‌یم،‌ر ش‌‌Rheumavaxایا،ه‌ آن‌ری‌

ی، ‌ار‌‌ایشت‌ ‌یا‌لحاظ‌ف دتیپ  ‌به‌الیی‌حضدر‌چپویه‌آ،و ‌CD40یا‌

‌1،ودع‌‌‌شهس‌ار‌کارآانام ‌بوالی  ‌امابوت‌‌‌تدلیه‌‌tolDC طح‌خدا ‌یا‌

‌(.‌43نوفا ه‌بدا‌)

ی‌مم‌کارآانوام ‌بوالی  ‌ی، وا ‌شوهس‌‌‌‌‌‌ی‌امرری‌ار‌نرحله‌نطالعه

‌+CD14هوای‌‌‌ ‌ند،د یتtolDCی ت.‌ار‌یم،‌نطالعه ‌به‌ن  در‌تدلیه‌‌

 ‌بعووه‌اگیینووواا ن‌ ‌‌IL-4‌ GM-CSFخوودن‌بیمووار‌ری‌ار‌نعوور ‌

 ‌نوامع‌ وی د مال‌فورا‌روریر‌‌‌‌‌‌TLR4همریس‌با‌آگد،ییت‌‌D3 موانی،‌

هام ‌یا‌ر یی‌بیوان‌‌‌ایا،ه.‌ لدل‌تدلیه‌شهس‌ار‌یم،‌ر ش ‌ایریی‌ مگگ 

های‌کموم‌‌‌بالغ( ‌بیان‌نود ط ‌یا‌ندل دل‌DC)نشابه‌‌MHCIIبالای‌

 ‌تدلیه‌بوالای‌‌CD40‌‌ CD83 ‌بیان‌چامی،‌CD80‌‌ CD86تحرم  ‌

بووی‌ ‌ ووطح‌غیوور‌را‌IL-10‌‌ TGF-βیلوهوواب ‌‌هووای‌ضووه‌‌ وویودکام،

‌بوودا.‌بووا‌ جوودا‌یموو،‌کووه‌‌‌‌‌IL-23‌ IL-12‌‌ TNFتشخیصوو ‌یا‌

‌tolDCنا، ه‌‌DCین‌ایرا ‌ینوا‌‌‌ی‌آ،وو ‌‌بالغ‌تدی،ام ‌چرایاش‌ ‌لرضه‌

هوای‌کموم‌تحرم و ‌ ‌کواه ‌تدلیوه‌‌‌‌‌‌‌به‌للت‌ طح‌چامی،‌ندل ودل‌

ایرا‌ ‌‌Tهای‌یلوهاب  ‌ظرفیت‌چامی  ‌بوریی‌تحرموم‌ ولدل‌‌‌‌‌ یودکام،

هوای‌ضوه‌یلوهواب ‌‌‌‌‌تدلیه‌ یودکام،‌  ب‌یلبای‌آ،ریی‌ار‌یم،‌ لدل‌ 

‌(.44شدا‌)‌ن 

‌کوواری‌ی،وی وو  ‌‌‌ار‌چووگ ه ‌امرووری‌بووا‌ی وووفااس‌یا‌ا ووت‌‌‌‌

Small hairpain RNAکیلدایلود، ‌ ویودکام،‌‌‌35ی‌امر‌ یحه‌‌ مگس‌

IL-12های‌،وگیا‌‌‌ری‌به‌ا،هرمویم‌ ی‌جهی‌شهس‌یا‌نغی‌ی وخدین‌ندش‌
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DBA/1‌(کار‌بوراس‌‌‌ل دین‌نهل ‌بریی‌آرترمت‌ر ناتدهیه‌بهیم،‌،گیا‌به‌

 ‌ندجوب‌چیشورفت‌  ویع‌‌‌‌2شودا.‌یممد،ییی ویدن‌بوا‌کولاین‌،ودع‌‌‌‌‌‌‌ن ‌

Polyarthritisگراا.(‌ی،وبوال‌ایا،وه‌ ‌‌‌‌های‌یمم  ‌ن ‌‌ی‌چا  ‌با‌ ی طه‌

هوای‌‌‌شوهس ‌جهوت‌ارنوان‌نوهل‌‌‌‌‌ایی‌تدلیوه‌‌‌یا‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحمی

(‌ی وفااس‌کرا،ه.‌ار‌یمو،‌‌CIA)‌collagen-induced arthritisندش ‌

مافت‌ ‌چیشورفت‌‌‌‌ا، ال‌ارنان ‌للام ‌بالی  ‌بیماری‌کاه ‌ها ‌به‌‌ندش

هوای‌‌‌یرتشواح‌ ولدل‌‌‌ ‌Tبیماری‌نهار‌شوه.‌همد وی، ‌ت ثیور‌ ولدل‌‌‌‌‌

بوا‌ ولدل‌‌‌‌CIA(.‌ارنوان‌نوهل‌‌‌45یلوهاب ‌به‌نفصوی‌کواه ‌مافوت‌)‌‌‌

 ‌ندجوب‌کواه ‌‌‌VitD3/Dexشهس‌تد و ‌‌‌ایی‌یلبا‌‌ا،هرمویم‌تحمی

‌IL-10ی‌‌تدلیوه‌ک  وهس‌‌‌Tr1های‌‌ه‌بیماری‌ ‌یفییم ‌تعهیا‌ لدلشه

چاتدی،یوم‌کواه ‌،شوان‌‌‌‌‌Th17هوای‌‌‌شه؛‌ار‌حال ‌که‌تعوهیا‌ ولدل‌‌

‌(.46ایا‌)‌ن 

ر ناتدهیوه‌‌‌های‌ندش ‌آرترمت‌‌های‌نخولف ‌بر‌ر ی‌نهل‌چگ ه 

(CIAی، ا ‌شهس‌)بوریی‌ارنوان‌ ‌‌‌2 ‌‌1هوای‌‌‌ی وت.‌نطوابق‌جوه ل‌‌‌‌‌ 

ایی‌‌ها ‌یا‌ لدل‌ا،وهرمویم‌تحموی‌‌‌،‌ندشکاه ‌شهه‌بیماری‌ار‌یم

 ‌VitD3ی‌ ییوو ‌یمم و ‌شوانی‌‌‌‌‌شهس‌تد  ‌لدینی‌نهار‌ک  هس‌تدلیه‌

VIP‌ IL-10‌ TNFα‌ LF15-0195‌ BAY11-7082تحرمووووووم‌‌ 

ی ت.‌همد وی، ‌‌‌شهس‌‌ی وفااس‌‌DNA ‌تحرمم‌با‌‌LPSکدتاس‌نهه‌با‌

 ‌IL-4کواری‌ی،وی و ‌نا، وه‌ی،وبوال‌ین‌‌‌‌‌‌بهم،‌ن  ودر ‌یا‌ر ش‌ا وت‌‌

CTLA-4‌ TNF-related apoptosis-inducing ligand‌

(TRAIL‌ )Indoleamine 2,3-dioxygenase‌(IDO ‌)‌

‌IL-12 short hairpin RNA‌(IL-12 shRNAبوووه‌ ووولدل‌‌)

‌ی،ه.‌کراس‌‌ا،هرمویم‌،یی‌ی وفااس

Myasthenia gravis: ار‌نووووهل‌ندشوووو ‌‌‌2113ار‌ ووووال‌‌

Myasthenia gravis‌(Experimental autoimmune myasthenia gravis‌

ار‌نعور ‌‌‌(‌ریSPDCشهس‌یا‌طحال‌)‌‌ی وخریج‌DC( ‌ لدل‌EAMGما‌

ت وهمی‌کرا،وه.‌بوا‌ت ودمی‌‌‌‌‌‌tolDCآتدر ی واتی،‌رریر‌ایا،ه‌ ‌آن‌ری‌به‌

 ‌للام ‌بیماری‌ار‌ندش‌به ودا‌مافوت‌کوه‌یمو،‌‌‌‌‌tolDCصفار ‌‌ار ن‌

بدا.‌ لدل‌‌B‌‌ Tار‌ت  ی ‌فعالیت‌ لدل‌‌DCبه دا ‌به‌للت‌تدی،ام ‌

ایی‌ت دمی‌شهس‌بوه‌نودش ‌ندجوب‌یفوییم ‌تعوهیا‌‌‌‌‌‌‌ا،هرمویم‌تحمی

‌tolDCها‌گراموه.‌همد وی، ‌‌‌‌ ‌نهار‌ت ثیر‌ل فد یت‌Tregهای‌‌ لدل

گرامه.‌چوز‌یا‌‌‌Th2به‌‌Th1/Th17  ب‌تغییر‌چر فامی‌ یودکام  ‌یا‌

(‌ضووه‌IgG)‌Immunoglobulin G ‌ ووطح‌ وورن ‌tolDCتیرمووق‌

کودلی،(‌‌‌ی وویی‌‌αیا‌امر‌ یحه‌‌R97-116ی‌‌)ن طبه‌R97-116چپویهی‌

 ‌یمو،‌آانوام ‌ری‌‌‌2115(.‌یم،‌تی ‌تحبیبات ‌ار‌ ال‌47کاه ‌مافت‌)

جهی‌شهس‌یا‌نغی‌ی ووخدین‌‌‌DCها‌یم،‌بار ‌یا‌‌بار‌امرر‌ی، ا ‌ایا،ه.‌آن

(Bone marrow DCما‌‌BMDCبه‌جای‌‌)DCجهی‌شهس‌یا‌طحوال‌‌‌

‌SPDCبیویار‌کواریتر‌یا‌‌‌‌BMDCی وفااس‌کرا،ه.‌،وامج‌،شان‌ایا‌کوه‌‌

بدا،وه ‌‌‌که‌ار‌نعر ‌ی واتی،‌روریر‌گرفووه‌‌‌‌BMDCهای‌‌ی ت.‌ لدل

ها ‌لولا س‌بور‌‌‌‌ت همی‌شه،ه.‌ارنان‌با‌یم،‌ لدل‌‌tolDCبالغ‌،شهس‌ ‌به

 ‌،وامج‌امرری‌،یی‌ار‌جهت‌ت  ی ‌چا و ‌‌2113تأمیه‌،وامج‌تحبیق‌ ال‌

رکی و ‌آن ‌نهوار‌‌‌باای‌ ‌نیوی‌ت‌‌یمم  ‌هدندریل‌نا، ه‌کاه ‌نییین‌آ،و 

‌Follicular helper Tهوای‌‌‌چا  ‌نریکوی‌ایموا ‌کواه ‌تعوهیا‌ ولدل‌‌‌‌‌

(TFHکوواه ‌ترشووح‌‌ )IL-21یفووییم ‌فعالیووت‌‌‌ Breg‌ ری‌ار‌چوو‌‌

‌(.48ایشت‌)

Multiple sclerosis  MS): هوای‌خودن‌‌‌‌ ‌ند،د ویت‌2112ار‌ ال‌

 ‌‌IL-4‌‌ GM-CSF ‌یفوریا‌ وال ‌ری‌ار‌نعور ‌‌‌‌‌MSبیمارین‌ن وولا‌بوه‌‌‌

هوای‌یلوهواب ‌‌‌‌ والت‌ار‌نعور ‌نخلودو‌ ویودکام،‌‌‌‌‌48 پز ‌به‌نوهه‌‌

(TNFα‌ PGE2‌‌ IL-1β.به‌ن  در‌یلبای‌بلدغ ‌رریر‌ایا،ه‌)‌

VitD3شوهس‌‌‌ار‌ر اهای‌صفر‌ ‌رهار  ‌به‌نحی ‌کشت‌یضوافه‌‌‌

های‌کموم‌‌‌تدلیه‌شه.‌نییین‌بیان‌ندل دل‌tolDCبدا‌ ‌به‌یم،‌ترتیب ‌‌

کواه ‌‌‌tolDCار‌ وطح‌‌‌CD40‌ CD80‌‌ CD86تحرم و ‌نا، وه‌‌‌

یا‌یمو،‌‌‌IL-10چوامی،‌ ‌ار‌لود  ‌ترشوح‌‌‌‌‌IL-12مافت ‌نییین‌تدلیه‌

‌‌154-139هووووا‌یفووووییم ‌،شووووان‌ایا.‌آن‌گوووواس ‌چپویووووه‌‌ وووولدل

Proteolipid protein‌(PLP-139-154ری‌ار‌ وطح‌‌‌)tolDCروریر‌‌‌

یخوصاص ‌چپویههای‌نیلی،‌یفریا‌بیمار‌ری‌به‌نهه‌‌Tهای‌‌ایا،ه‌ ‌ لدل

رریر‌ایا،ه.‌،وامج‌،ماما،رر‌یم،‌بودا‌کوه‌‌‌‌tolDCنعر ‌یم،‌‌ر ا‌ار‌6

اه وه‌ ‌‌‌یفریا‌بیمار ‌تحرمم‌ ‌ت ثیر‌کمووری‌ری‌،شوان‌نو ‌‌‌‌Tهای‌‌ لدل

‌(.49ک  ه‌)‌های‌یلوهاب ‌ری‌ترشح‌ن ‌همد ی، ‌نییین‌کموری‌یا‌ یودکام،

ی، وا ‌شوه ‌‌‌‌EAEار‌تحبیق‌امرری‌کوه‌بور‌ر ی‌نوهل‌ندشو ‌‌‌‌‌

tolDC‌‌ هوووای‌تدلیوووهی‌تد وووVitD3ووو ب‌یفوووییم ‌یلبوووای‌‌‌ ‌

Treg CD4+ ‌CD25+‌ ‌FOXP3+ی‌ل فووا ی‌ ‌کوواه ‌‌ار‌غووهس‌

‌(.51شهه‌بیماری‌ار‌ندش‌شه‌)

 ‌نحببان‌چلا میه‌EAEی‌امرری‌بر‌ر ی‌نهل‌ندش ‌‌ار‌نطالعه

(‌Electroporationری‌با‌کموم‌یل ور چدرمشو،‌)‌‌‌IL-10ی‌‌ک  هس‌بیان‌

جوهی‌شوهس‌یا‌نغوی‌ی ووخدین‌ یرا‌کرا،وه.‌ ولدل‌ا،وهرمویم‌‌‌‌‌‌‌‌‌DCبه‌

شهس‌ری‌بوه‌شو ی‌ایخوی‌ رموهی‌بوه‌نودش‌تیرموق‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌ایی‌تدلیه‌تحمی

ا، ال‌یم،‌کار ‌یلمال‌بیدلدیمم‌ ولدل‌تغییور‌کورا ‌ وطح‌‌‌‌‌‌،مدا،ه.‌به‌

MHCIIهوای‌‌‌های‌کمم‌تحرم  ‌کواه ‌مافوت‌ ‌ ولدل‌‌‌‌ ‌ندل دل‌

Treg(.51 ه‌)ی‌ل فا ی‌یفییم ‌مافو‌ار‌طحال‌ ‌غهس‌‌

 ‌یا‌تیموار‌ ولدل‌ا،وهرمویم‌بوا‌نهوار‌‌‌‌‌‌2 ‌‌1هوای‌‌‌نطابق‌جوه ل‌

‌ ‌ی ووووور ین ‌TNFαهووووای‌ ییووووو ‌یمم وووو ‌نا، ووووه‌‌‌‌ک  ووووهس

Interferon gamma‌(IFNγما‌یا‌ا ت‌ ‌)کاری‌ی،وی  ‌نا، ه‌ی،وبال‌‌

ن  ودر‌‌‌‌ای‌بوه‌‌بریی‌تدلیه‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحموی‌‌TRAIL‌‌ VIPین‌

‌ی ت.‌ی وفااس‌شهس‌EAE ‌های‌ندش‌گیری‌ار‌نهل‌ارنان‌ ‌چی 

 (:Inflammatory bowel diseaseبیموواری ایتبوواب  روده  

 ‌یثور‌ارنوا، ‌‌‌IBDهای‌حیودی، ‌ن وولا‌بوه‌‌‌‌‌جهت‌نطالعه‌بر‌ر ی‌نهل

tolDCی ت.‌های‌ن ولا‌به‌کدلیت‌برر  ‌شهس‌‌بر‌ر ی‌ندش‌‌
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 های حیوان  ی سیستم ایم   و استفاده از آ  در مدل تیمار با عوام  مبار ک  دهزا توسط  . ایقای سلول دندریتیک تحم 1جدول 

 رفرنس عوامل مدل موشی Ratنژاد موش و  ژن اتوآنتی مسیر تجویز زمان تجویز مکانیسم عمل

م یخیر شروع بیماری و کاهش علاأت /Th2به سمت  تغییر/ Th1 درمهار عملک

 بالینی

 DBA/1J کلاژن نوع دو وریدی  داخل قبل از القای بیماری
BALB/CBY 

CIA TNF-α van Duivenvoorde   و

 (52-53همکاران )

 (54و همکاران ) DBA/1 CIA Lim کلاژن نوع دو زیر پوستی بعد از القای بیماری IL-5و  IL-13مانند  Th2های  تولید سیتوکاین /+Treg FOXP3ی القا

 (55)و همکاران  C57BL/6 EAE Menges تمیلوالیگو دندروسی وریدی داخل  قبل از القای بیماری در برابر شروع بیماری، محافظت IL-10 ی تولید کننده Treg یالقا

م یخیر شروع بیماری و کاهش علاأ/ تTh2 به سمت تغییر /Th1مهار عملکرد 

 بالینی

 DBA/1J کلاژن نوع دو وریدی داخل  قبل از القای بیماری
BALB/CBYJico 

CIA IL-10 van Duivenvoorde   و

 (52همکاران )

  انتروباکتریال استخراج صفاقی داخل  قبل از القای بیماری SCID مهار پیشرفت کولیت در موش التهابی/  های ضد افزایش ساخت سیتوکاین

 شده

BALB/c 
SCID 

IBD Pedersen  ( 56و همکاران) 

های موشی، افزایش  جلوگیری از پیشرفت بیماری و کاهش انسولین در مدل

 دیابتوژنیک Tهای  مهار تکثیر سلول ،+T CD4+ ،CD25+ ،FOXP3های  سلول

 صفاقی، داخل  قبل از القای بیماری

 وریدی داخل 

 NOD 
SJL 

BALB/c 

 (42و همکاران ) Tai 1مدل دیابت نوع 

التهابی/ شیفت به سمت   افزایش بیان سیتوکاین ضدکاهش تولید سیتوکاین التهابی/ 

Th2القای / Treg 

ای  پپتید وازواکتیو روده BALB/c IBD  وریدی داخل  بعد از القای بیماری

(VIP) 

Gonzalez-Rey  وDelgado 

(55) 

/ کاهش شدت و پیشرفت Th 17مهار  /IL-10 ی تولید کننده Tسلول  یالقا

 بیماری

 BALB/c کلاژن نوع دو وریدی  داخل بعد از القای بیماری
DBA/1 

CIA ویتامین  -دگزامتازونD3 Stoop ( 46و همکاران) 

 (23و همکاران ) Zhou سل آپاپتوتیک  C57 BL/6J EAE میلوالیگو دندروسیت وریدی داخل  بعد از القای بیماری +TCD4های التهابی توسط  ، مهار تولید سیتوکاینEAEجلوگیری از پیشرفت 

و  IL-6های التهابی  محرک و تولید سیتوکاین  های کمک کاهش بیان مولکول

TNFαکاهش وقوع بیماری ، 

 NOD، NOD  صفاقی  داخل قبل از القای بیماری

transgenic mice 

 (41و همکاران ) Marin-Gallen 1مدل دیابت نوع 

اتوراکتیو در سیستم اعصاب  T، کاهش سلول Ratی لنفاوی  در غده Tregافزایش 

 TGFβو  IL-10مرکزی، تولید 

 دهانی، بعد از القای بیماری

 صفاقی داخل 

 Lewis rat EAE  ویتامینD3 Farias ( 50و همکاران) 

میلوالیگو دندروسیت از  وریدی داخل  بعد از القای بیماری Tregم بالینی بیماری، القای یکاهش شدت علا

 55تا  40ی  آمینه اسید

C57BL/6J EAE Mansilla ( 58و همکاران) 

ها، تغییر پروفایل سیتوکاینی از  ، مهار تکثیر لنفوسیتTregهای  افزایش سلول

Th1/Th17  بهTh2بادی  ، کاهش سطح آنتیIgG 

 Lewis rat  صفاقی داخل  بعد از القای بیماری
 

EAMG آتوراستاتین Li  (45)و همکاران 

-ILو  THFزایا، کاهش   بادی و میل ترکیبی مهار پاسخ مراکز کاهش میزان آنتی

 Breg، افزایش فعالیت 21

 Lewis rat  صفاقی  داخل بعد از القای بیماری
 

EAMG استاتین Li  (48)و همکاران 
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  ادامه( های حیوان  ایم   و استفاده از آ  در مدلی سیستم  زا توسط تیمار با عوام  مبار ک  ده . ایقای سلول دندریتیک تحم 1جدول 

 رفرنس عوامل مدل موشی Ratنژاد موش و  ژن اتوآنتی مسیر تجویز زمان تجویز مکانیسم عمل

به سمت  تغییرالتهابی/   کاهش تولید سیتوکاین التهابی/ افزایش بیان سیتوکاین ضد

Th2محافظت در برابر شروع بیماری / 

 (59و همکاران ) Papenfuss استروژن C57BL/6 EAE میلوالیگو دندروسیت وریدی  داخل بیماریقبل از القای 

 B6، موش Lewis rat  زیر پوستی قبل از القای بیماری به طناب نخاعی Tو سلول ماکروفاژ  / کاهش انفیلتراسیونIDO یالقا

 SJL/Jموش 

EAE IFN-γ Xiao  (60)و همکاران 

ضد کلاژن نوع دو/ بادی  / مهار آنتیکلاژن نوع دواختصاصی  Tمهار پاسخ سلول 

 MLRمحرک/ ظرفیت پایین تحریک در واکنش  های کمک  کاهش مولکول

 BALB/c کلاژن نوع دو صفاقی  داخل زاسیونینوایم از بعد
DBA/1 

CIA LF15-0195 Marin-Gallen ( 41و همکاران) 

و تغییر به سمت  DTH، مهار واکنش IL-10 ی کننده تولید Tregل وسل یالقا

 IgG1و  IgAتولید 

آلبومین سرم گاوی متیله  زیر پوستی بعد از القای بیماری

(mBSA) 

C57BL/6 
 

AIA BAY11-7082 Martin ( 33و همکاران) 

 C57BL/6 کلاژن نوع دو صفاقی داخل  بعد از القای بیماری IFN-γمهار ساخت 
DBA/1 

CIA  ساکارید لیپوپلیتحریک با Salazar ( 61و همکاران) 

در  MHCIIمحرک و  های کمک  ، کاهش بیان مولکولFOXP3 Treg یالقا

 های التهابی سطح سلول دندریتیک، کاهش تولید سیتوکاین

 C57BL/6  صفاقی  داخل بعد از القای بیماری
DBA/1 

CIA DNA  
(Naked plasmid) 

Jaen ( 62و همکاران) 

 یا Andrographolide مدل موشی لوپوس C57BL/6  صفاقی داخل  قبل از القای بیماری کند به لوپوس، از ایجاد علائم مانند آسیب به کلیه جلوگیری میکاهش ابتلا 

Rosiglitazone 

Kalergis ( 63و همکاران) 

های  ، سرکوب التهاب کلیه، کاهش سیتوکاینTGFβی  تولید کننده Tregالقای 

 التهابی

 موش نیوزلندی   زیر پوستی القای بیماریبعد از 
SWR mice 

 Low-dose peptide مدل موشی لوپوس

H471-94 
Kang ( 64و همکاران) 

TNFα: Tumor necrosis factor alpha; CIA: Collagen-induced arthritis; EAE: Experimental autoimmune encephalomyelitis; FOXP3: Forkhead box P3; Th: T helper; IL: Interleukin; IBD: Inflammatory bowel disease; VIP: 

Vasoactive intestinal peptide; CD: Cluster of Differentiation; SCID: severe combined immunodeficient; TGFβ: Transforming growth factor beta; IgG: Immunoglobulin G; EMGA: Experimental autoimmune myasthenia 

gravis; THF: Tetrahydrofuran; IFNƳ: Interferon-gamma; IDO: Indoleamine 2,3 dioxygenase; MLR: Mixed lymphocyte reaction; DTH: Delayed hypersensitivity reactions; IgA: Immunoglobulin A; MHC II: Major 
histocompatibility complex II; NOD: Non-obese diabetic  

  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1554753/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14525967
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1895261/
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 های حیوان  کاری  نتیک  و استفاده از آ  در مدل زا به روش دست . ایقای سلول دندریتیک تحم 2جدول 

 مکانیسم عمل زمان تجویز مسیر تجویز ژن اتوآنتی Ratنژاد موش و  مدل موشی عوامل رفرنس

Stoop ( 46و همکاران) IL-12 shRNA CIA BALB/c 
DBA/1 

 Th2به سمت  تغییر /CIAمهار انفیلتراسیون سلول التهابی به مفصل/ مهار پیشرفت  قبل از القای بیماری درمانی/ صفاقی  داخل کلاژن نوع دو

Matsuda ( 51و همکاران) IL-10 EAE C57BL/6 
Transgenic 

C57BL/6 

محرک در سطح/ مهار   های کمک و مولکول MHC/ کاهش بیان FOXP3 Treg یالقا بعد از القای بیماری وریدی داخل  

 ازدیاد حساسیت تأخیری

Cai ( 65و همکاران) TGF-β IBD C57BL/6  ی القا بعد از القای بیماری صفاقی  داخلTreg/ خیر افتادن پیشرفت أبه تIBD 

Morita ( 66و همکاران) IL-4 CIA DBA/1   زیر پوستی، داخل

وریدی، داخل  

 صفاقی 

 کاهش شدت بیماری /Th2به سمت  تغییر/ Th1 مهار عملکرد نیزاسیونوبعد از ایم

Bianco  (65)و همکاران CTLA-4 CIA C57BL/6 
DBA/1 

 کاهش شدت آرتریت ایجاد شده در موش /Tregفعال شدن  بعد از القای بیماری وریدی  داخل 

Bianco  (65)و همکاران IDO CIA C57BL/6 
DBA/1 

 و کاهش التهاب IDO/ افزایش بیان Tregفعال کردن  القای بیماریبعد از  وریدی  داخل 

Toscano ( 68و همکاران) VIP EAE C57BL/6 
BALB/c 

SJL/J 

پروتئین پروتئولیپید 

(PLP) 

  های کمک / فقدان مولکولIL-10 یهای التهابی و افزایش القا کاهش بیان سیتوکاین بعد از القای بیماری وریدی  داخل

 آلوژنیک Tمحرک/ تحریک ضعیف 

Liu ( 69و همکاران) TRAIL CIA DBA/1J پتوز وآپ یالقا بعد از القای بیماری صفاقی  داخل کلاژن نوع دوT کاهش تکثیر سلول ها این سلول ی اتوراکتیو و تخلیه /T  و القایIFN-γ 

TNFα: Tumor necrosis factor alpha; ShRNA: Small hairpin RNA; CIA: Collagen-induced arthritis; EAE: Experimental autoimmune encephalomyelitis; FOXP3: Forkhead box P3; Th: T helper; IL: Interleukin; IBD: 

Inflammatory bowel disease; VIP: Vasoactive intestinal peptide; PLP: Myelin proteolipid protein; IFNƳ: Interferon-gamma; MHC: Major histocompatibility complex; IDO: Indoleamine 2,3 dioxygenase; TRAIL: TNF-related 
apoptosis-inducing ligand 

 

‌

‌

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14525967
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1895261/
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ها‌به‌شو ی‌‌‌تدلیه‌شه.‌ندش‌VIPتد  ‌‌tolDCار‌یم،‌برر   ‌

رریر‌گرفو ه.‌یم،‌‌tolDCیا‌‌115-116ایخی‌ رمهی‌تحت‌ارنان‌با‌اا‌

ر ش‌ارنا،  ‌ندجب‌یفییم ‌ببا ‌بااماب ‌ ان‌یا‌ا ت‌رفوه ‌به ودای‌‌

 ‌‌IL-6هوای‌یلوهواب ‌، یور‌‌‌‌‌های‌یلوهاب  ‌کاه ‌تدلیه‌ ویودکام،‌‌،شا،ه

IL-12‌ یلبای‌‌Tregی‌‌تدلیه‌ک  هس‌IL-10‌(57گرامه‌‌.)‌

هوییر‌‌‌311ار‌چگ ه ‌امرر ‌،شان‌ایا،ه‌که‌تیرمق‌ایخی‌صفار ‌

به‌‌IL-10ایی‌تدلیه‌شهس‌تد  ‌‌تا‌مم‌نیلیدن‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحمی

های‌‌ ‌ندجب‌جلدگیری‌یا‌کاه ‌ ان‌ ‌به دا‌،شا،هIBDنهل‌ندش ‌

-ILشدا.‌همد ی، ‌ طح‌ ورن ‌‌‌ندش‌ن ‌ی‌‌ی‌ر اس‌یلوهاب ‌ار‌امدیرس

‌(.‌56مابه‌)‌ها‌به‌شهه‌یفییم ‌ن ‌ار‌یم،‌ندش‌10

،ابوالغ ‌ ولدل‌‌‌‌DCبوه‌‌‌TGFβ1یی‌نوفا ه ‌با‌ی،وبال‌ین‌‌ار‌نطالعه

ای‌تدلیه‌کرا،ه.‌تیرمق‌ایخی‌صوفار ‌ا ‌نیلیودن‌ ولدل‌‌‌‌‌ا،هرمویم‌تحمی

 ‌ندجب‌جلودگیری‌یا‌کواه ‌ ان ‌خود،رمیی‌‌‌‌IBDهای‌نهل‌‌به‌ندش

گرامووه‌کووه‌تعووهیا‌‌‌هسر اس‌ ‌چیشوورفت‌بیموواری‌شووه.‌همد ووی، ‌نشوواه

ار‌غها‌ل فا ی‌نیی،ورموم‌یفوییم ‌مافوت‌ ‌نهواجره‌‌‌‌‌‌Tregهای‌‌ لدل

tolDCبه‌نحی‌یلوهاد‌ندجب‌یفییم ‌ طح‌‌TGFβ(.65ه‌)ش‌ار‌کدلدن‌‌‌

 Systemic lupusیوپوووور اریترومووواتوز سیسوووتمیک    

erythematosus:) هووای‌ا،ووهرمویم‌‌ای،شووم هین ‌ وولدل‌‌ار‌مووم‌نطالعووه

شوه.‌‌‌ها‌چپویههای‌هییود، ‌لرضه‌ن ‌تدلیه‌کرا،ه‌که‌بر‌ر ی‌آن‌ایم ‌تحمی

هوای‌‌‌ها‌به‌ندش‌نیوعه‌لدچد  ‌للامو ‌ ‌،شوا،ه‌‌‌ا، ال‌تیرمق‌یم،‌ لدل‌به‌

‌Tتد و ‌ ولدل‌‌‌‌IL-17 ‌تدلیه‌‌Antinuclear antibodyبیماری ‌ طح‌

،شوان‌ایا.‌یمو،‌‌‌‌یفوییم ‌‌Treg ‌فعالیوت‌‌‌TGF-βکاه ‌ ‌نیویین‌تدلیوه‌‌‌

هوای‌‌‌ین‌ی‌آ،وو ‌‌ک  وهس‌‌‌های‌یریموه‌tolDCا‌که‌ی وفااس‌یا‌کر‌،وامج ‌نشخص

‌(.64شدا‌)‌خدای ‌  ب‌بااماب ‌تحمی‌ ییو ‌یمم  ‌ن 

ترم،‌نا،ع‌ار‌ی وفااس‌یا‌‌ین‌خدای‌ن ا ب ‌نه ‌فبهین‌نعرف ‌آ،و 

tolDCهوای‌خودا‌یممو،‌، یور‌لدچود ‌‌‌‌‌‌‌بریی‌ارنان‌تموان ‌بیمواری‌‌‌

ار‌نودش ‌نوهل‌‌‌‌FCγRIIباشه.‌نحببان ‌یا‌طرمق‌حذر‌ی،وی و ‌‌‌ن 

SLE‌‌ یم اا‌کرا،ه.‌ پزDCجهیشهس‌یا‌ندش‌ری‌ار‌نعور ‌نهوار‌‌‌‌

‌Andrographolide‌‌ Rosiglitazoneنا، ووه‌‌NF-KBهووای‌‌ک  ووهس

ای‌ت همی‌کرا،ه.‌چز‌یا‌‌ها‌ری‌به‌ لدل‌ا،هرمویم‌تحمی‌رریر‌ایا،ه‌ ‌آن

ای‌به‌ندش ‌شهه‌بیماری‌ ‌ر دد‌کمپل ز‌‌های‌تحمی‌تیرمق‌ لدل

یمم  ‌ار‌گلدنر ل‌کلیه‌کاه ‌مافت‌ ‌یا‌یم اا‌یلوهاد‌ارکلیه‌ ‌افوع‌‌

بواای‌ار‌‌‌آ،وو ‌‌چر ت ی،‌یا‌یاریر‌جلودگیری‌شوه.‌همد وی، ‌ وطح‌یتود‌‌‌‌‌

‌(.1-3های‌‌(‌)جه ل63گیری‌کاه ‌مافت‌)‌رش گراش‌به‌ش ی‌

‌

 گیری نتیجه

باشوه.‌‌‌ لدل‌ا،هرمویم ‌چی‌یرت اط ‌نه ‌بی،‌یمم  ‌ذیت ‌ ‌یکویاب ‌ن 

هوای‌خودایمم، ‌‌‌‌هوای‌ارگیور‌ار‌بیمواری‌‌‌‌ا، ال‌ارک‌بهور‌ن ا،یی ‌به‌

ها‌یا‌یههیر‌بیرش‌چوی ‌ر ‌‌‌یم،‌بیماری‌‌های‌ارنان‌ینر اس‌به دا‌ر ش

ای‌، یور‌یلبوای‌‌‌‌هوای‌ا،وهرمویم‌تحموی‌‌‌‌ یم ‌ ولدل‌باشه.‌یثریه‌ت ‌ن 

 ‌ندجب‌Treg ‌یلبای‌ لدل‌‌B ‌نهار‌چا  ‌ لدل‌Tآ،ریی‌ار‌ لدل‌

هوا‌ار‌نوهیخلاه‌‌‌‌ی‌کاربرا‌یمو،‌ ولدل‌‌‌حف ‌تحمی‌نحیط ‌ ‌تد عه

های‌حیودی، ‌‌‌بر‌ر ی‌نهل‌tolDCsبالی  ‌گرامهس‌ی ت.‌یثریه‌ارنا، ‌

ی ت.‌نطالعاه‌نبوهنات ‌بور‌‌‌‌‌های‌خدایمم،‌ثابت‌شهس‌ن ولا‌به‌بیماری

ا، وال‌‌‌‌هوا ‌،ووامج‌ینیهبخشو ‌ری‌بوه‌‌‌‌‌ر ی‌یمم،‌بدان‌ت دمی‌یم،‌ لدل

های‌بالی  ‌ار‌نریحوی‌موم‌ ‌‌‌‌ایشوه‌ی ت‌که‌ن  ر‌به‌ی، ا ‌کارآانام 

‌ی ت.‌‌‌ا ‌گرامهس

شودا‌‌‌بامه‌ار‌، ر‌گرفوه‌‌tolDCیا‌جمله‌ندیرای‌که‌ار‌ارنان‌با‌

‌ل ارت ه‌یا:

:‌ ولدل‌ا،وهرمویم‌‌‌tolDCی‌تدلیوه‌‌‌‌،انوه‌‌ی،وخاد‌صحیح‌شویدس‌ (1

ایی‌تدلیهی‌بامه‌به‌طدر‌کانی‌چامهیر‌باشه‌ ‌انا، ‌که‌ار‌بوهن‌ار‌‌‌تحمی

گیرا ‌، امیت‌بوه‌شو ی‌یممد،دی،یوم‌‌‌‌‌های‌یلوهاب ‌رریر‌ن ‌نعر ‌ ی طه

 ت‌کوه‌ار‌ایخوی‌بوهن ‌ن ا،ییو ‌‌‌‌‌تدجه‌یم،‌ی‌ی‌رابی‌‌خدا‌برگراا.‌، وه

ی‌تدلیوه‌یمو،‌ ولدل‌ی وت؛‌بوریی‌نثوال ‌‌‌‌‌‌‌‌ یبیوه‌به‌،حودس‌‌tolDCلمی‌

.First apoptosis signal ligand (FasL)-transduced DC‌‌ بالو‌

‌IDO or CTLA4 Ig-transduced DCیتدریکویود‌ ‌‌‌Tی‌ ولدل‌‌‌تخلیه

 شدا.‌ن ‌Treg  ب‌یلبای‌

انان‌ت دمی:‌ار‌بیموارین‌چید،وهی ‌ت ودمی‌ ولدل‌ا،وهرمویم‌‌‌‌‌‌ (2

هوای‌خودایمم، ‌یمو،‌‌‌‌‌شدا.‌ار‌بیمواری‌‌ای‌ر ی‌یا‌چید،ه‌ی، ا ‌ن ‌تحمی

بوریی‌بیمواری‌کوه‌اروار‌خودایمم  ‌‌‌‌‌‌‌tolDCندرا‌یهمیوت‌،وهیرا‌ ‌‌‌

شدا ‌ینا‌شوا،ز‌ندفبیوت‌ارنوان‌ار‌‌‌‌‌چیشرفوه‌شهس‌ی ت‌،یی‌ت دمی‌ن 

‌ی ت.‌یشرفت‌بیماری‌هیو ه ‌بیشور‌ی‌چ‌بیماری، ‌که‌ار‌نریحی‌ی لیه

 ‌یلبوای‌‌tolDCی‌برر  ‌کاریم ‌ر ش:‌ههر‌ی وفااس‌یا‌‌،حدس (3

بور‌باشوه‌ ‌بوه‌ ورلت‌‌‌‌‌تحمی‌ی ت‌ ‌یم،‌فریم ه ‌نم ،‌ی وت‌انوان‌‌

‌

 زا دندریتیک تحم   های خودایمن با استفاده از سلول شده بر روی بیماری های بایی   انجام  . کارآزمای 3جدول 

 National Clinical Trial فاز مداخله از طریق بیماری

 NCT02354911 2فاز  ی سیستم ایمنی کننده سلول دندریتیک تنظیم  1دیابت نوع 

 NCT00445913 1فاز  ی دیابت کننده  سلول دندریتیک سرکوب 1دیابت نوع 

 NCT01352858 1فاز  زا دندریتیک تحمل  سلول روماتوئید آرتریت 

Multiple sclerosis 1فاز  زا دندریتیک تحمل  سلول NCT02618902 

Multiple sclerosis 
neuromielitis óptica 

 NCT02283671 1فاز  ی پپتید میلین کننده  زای عرضه سلول دندریتیک تحمل

‌
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هوای‌بیمواری‌،شودا.‌ب وابریم، ‌‌‌‌‌‌ندجب‌کاه ‌یلوهاد‌ ‌ما‌ امر‌،شا،ه

 (.‌44برر  ‌شدا‌)‌ی،وخاد‌انان‌چامان‌آانام ‌بامه‌به‌ارت

ا،وهرمویم‌‌‌‌ین‌جهت‌لرضوه‌بور‌ر ی‌ ولدل‌‌‌‌یتدآ،و ‌،دعی،وخاد‌ (4

خیوی‌ل یمو ‌‌‌‌Atherosclerosis ‌ما‌‌RAهام ‌نا، ه‌‌ای:‌ار‌بیماری‌تحمی

ها‌ جدا‌ایرا.‌ب ابریم، ‌برر و ‌کانوی‌بافوت‌یلوهواب  ‌جهوت‌‌‌‌‌‌‌ین‌یا‌یتدآ،و 

 (.71ی ت‌)‌‌ین‌نؤثر‌همریس‌با‌بیماری‌ضر ری‌ی،وخاد‌یتدآ،و 

 نییر ‌اا‌ ‌تعهیا‌ت ریرهای‌ن ا ب‌تیرمق:‌ (5

 ‌:ااLim‌‌‌‌‌‌‌  هم ارین ‌،شوان‌ایا،وه‌کوه‌بوا‌تیرموق‌اا‌چوامی‌ ‌‌

 ‌فعالیووت‌ضووه‌CIA،یمووه‌بووالغ‌ار‌نووهل‌‌DCهووییر‌ وولدل(‌یا‌‌211)

نیلیودن‌ ولدل( ‌‌‌‌2شدا ‌ینا‌بوا‌یفوییم ‌اا‌)‌‌‌آرترمت‌لال ‌نشاههس‌ن 

گراا.‌ب ابریم، ‌لاا ‌ی ت‌مم‌اا‌ن ا وب‌‌‌های‌بیماری‌تشهمه‌ن ‌،شا،ه

(.‌لاا ‌بوه‌ذکور‌ی وت‌بور‌‌‌‌‌59گوراا‌)‌‌بریی‌ارنان‌هر‌بیماری‌نشوخص‌

هووای‌،ابووالغ‌بیووان‌چووامی  ‌یا‌‌خوولار‌ وولدل‌ا،ووهرمویم‌بووالغ ‌ وولدل

ری‌،شوان‌‌‌CD80‌ CD86‌‌ CD40ای‌کمم‌تحرم  ‌نا، ه‌ه‌ندل دل

 ری‌ایر،ه.‌Th2های‌‌اه ه‌ ‌تدی،ام ‌تدلیه‌ یودکام،‌ن 

 ‌:نییرMorita‌‌ هم ارین‌ tolDCتدلیه‌شهس‌ری‌به‌هور‌ وه‌‌‌‌

‌CIAر ش‌چد و  ‌ایخی‌ رمهی‌ ‌ایخوی‌صوفار ‌بوه‌نودش‌نوهل‌‌‌‌‌‌

ار‌‌CIAتیرمق‌کرا،ه.‌یگر‌ره‌نهار‌شور ع‌بیمواری‌ کواه ‌شوهه‌‌‌‌‌

هام ‌که‌تیرمق‌ایخی‌صوفار ‌‌‌شه ‌ینا‌ار‌ندش‌ها‌نشاههس‌ی‌ندش‌همه

 (.66گرامه‌)‌‌ایشو ه ‌بهورم،‌چا  ‌به‌ارنان‌نشاههس

 ت ریر:‌ارنان‌با‌tolDC‌‌ ندجب‌یم اا‌تحمی‌به‌ش ی‌ایممو‌ 

شدا؛‌به‌یم،‌ن  در ‌تیرمباه‌نودیل ‌به‌بیمار‌‌ ‌ما‌بریی‌ر هم،‌ ال‌ن 

‌‌ی‌بی،‌ت دمیها‌بامه‌به‌ارت‌برر و ‌‌اصلهلاا ‌ی ت.‌تعهیا‌ت دمی‌ ‌ف

 (.71 ‌ پز ‌ارنان‌آغاا‌شدا‌)

ر وه‌کوه‌نطالعواه‌بیشووری‌ار‌‌‌‌‌‌با‌تدجه‌به‌ندیرا‌بالا ‌به‌، ر‌ن 

های‌نخولف ‌نییر ‌انان‌ ‌افعواه‌‌‌،انه‌بر‌ر ی‌شیدس‌In vitroشریم ‌

ت دمیها‌ندرا‌،یاا‌ی ت‌تا‌، اه‌ن ه ‌ ‌نش لاه‌یم،‌ر ش‌ارنوا، ‌‌

‌برطرر‌گراا.

‌

 تشکر و قدردانی

ی‌،دمی هگان‌ی، ا ‌‌ه‌حمامت‌نال ‌ ‌با‌هیم هگد،‌یم،‌نباله‌به ن‌هیچ

‌ی ت.شهس‌

‌
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Abstract 

Dendritic cells (DCs) are special antigen-presenting cells that are important for activation of immune response 

and tolerance. Dendritic cells have been divided in two subtypes of conventional and plasmacytoid dendritic 

cells. Autoimmune diseases are characterized by break down in immune tolerance. Current therapeutic 

approaches for treatment of autoimmune diseases are based on nonspecific agents. These agents often cause 

serious side effects. By advances in understanding phenotype and function of dendritic cells, several protocols 

have been described for in-vitro generation of tolerogenic dendritic cells (tolDCs). Tolerogenic dendritic cells 

play an important role in maintenance of immunological tolerance via anergy, generation of regulatory T 

lymphocyte population, or deletion of autoreactive T cells. Important insight gain from in-vitro studies and 

animal models have led to the development of clinical use of tolerogenic dendritic cells for treating autoimmune 

diseases. In this review, we describe the different agents and mechanisms for generating tolerogenic dendritic 

cells, and applying them for induction of specific tolerance and suppressing autoimmune response in animal 

models and clinical trials. At the end of this review, we discuss the challenge faced in further developing of 

tolerogenic dendritic cell therapy in autoimmunity. 
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