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Abstract 
Background and Aim: Chemokines and their receptors are key regulators of cell migration, leukocyte trafficking, and 

immune response organization, playing critical roles in a wide range of physiological and pathological processes. 

Chemokine receptors primarily belong to the family of G protein-coupled receptors (GPCRs) and include the CCR, 

CXCR, CX3CR, and XCR subfamilies. In addition to conventional chemokine receptors, atypical chemokine receptors 

(ACKRs) regulate chemokine gradients, distribution, and availability, thereby modulating immune and inflammatory 

responses. Increasing evidence indicates that chemokine signaling pathways are involved not only in leukocyte 

migration but also in chronic inflammation, autoimmune diseases, HIV infection, angiogenesis, tumor progression, and 

metastasis. 

Methods: In this review article, relevant studies published up to the end of 2025, with an emphasis on articles from the 

last 10 years, were reviewed using keyword searches including “chemokine receptors,” “CXC receptors,” “CCR,” 

“ACKR,” “chemokine signaling,” and “chemokine-targeted therapy” in the PubMed and Google Scholar databases. 

Articles directly relevant to the objectives of this review were included. 

Conclusion: Recent advances in biased signaling, atypical chemokine receptors, allosteric ligands, and photo 

pharmacology have opened new perspectives for the development of more selective and precise therapeutic 

interventions. Overall, a deeper understanding of chemokine receptor biology and signaling may facilitate the 

development of next-generation targeted therapies for inflammatory disorders, malignancies, and immune-mediated 

diseases. 
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 masheikh@sbmu.ac.ir پست‌الکتريویکی:آدرض‌ ؛الاؾلأی قید ػجبؼ ٔحٕس وًیسىدٌ‌مسئًل‌مکبتببت:*

  .ایطاٖ تٟطاٖ، ثٟكتی، قٟیس پعقىی ػّْٛ زا٘كٍبٜ پعقىی، زا٘كىسٜ فبضٔبوِٛٛغی، ٌطٜٚ

 چکیدٌ
قٛ٘س ٔیٞبی ایٕٙی ٔحؿٛة زٞی پبؾدٞبی وّیسی ٟٔبخطت ؾِّٛی، ٞسایت ِىٛؾیتی ٚ ؾبظٔبٖوٙٙسٜٞب اظ تٙظیٓٞبی آٖٞب ٚ ٌیط٘سٜوٕٛوبیٗ:‌ي‌َدف‌سببقٍ

 G (GPCRs) قٛ٘سٜ ثب پطٚتئیٗٞبی خفتٞبی وٕٛوبیٗ ػٕستبً ثٝ ذب٘ٛازٜ ٌیط٘سٜٚ زض عیف ٚؾیؼی اظ فطآیٙسٞبی فیعیِٛٛغیه ٚ پبتِٛٛغیه ٘مف زاض٘س. ٌیط٘سٜ

٘یع اظ  (ACKRs) یٗ آتیپیهٞبی وٕٛوبٞبی تیپیه، ٌیط٘سٜٞؿتٙس. ػلاٜٚ ثط ٌیط٘سٜ CCR ،CXCR ، CX3CR ٚ XCR ٞبیتؼّك زاقتٝ ٚ قبُٔ ظیطذب٘ٛازٜ

زٞس وٝ ٔحٛضٞبی وٕٛوبیٙی ٞبی ایٕٙی ٚ اِتٟبثی ٔكبضوت زاض٘س. قٛاٞس فعایٙسٜ ٘كبٖ ٔیٞب زض وٙتطَ پبؾدعطیك تٙظیٓ ٌطازیبٖ، تٛظیغ ٚ زؾتطؾی وٕٛوبیٗ

 .تٛٔٛض ٚ ٔتبؾتبظ ٘مف زاض٘سظایی، پیكطفت ، ضيHIV ٞبی ذٛزایٕٙی، ػفٛ٘تػلاٜٚ ثط ٟٔبخطت ِىٛؾیتی، زض اِتٟبة ٔعٔٗ، ثیٕبضی

ؾبَ اذیط( ثب اؾتفبزٜ اظ خؿت ٚ خٛی ٚاغٌبٖ  10) ثب تبویس ثط ٔمبلات  2025ٔغبِؼبت ٔطتجظ ٚ ا٘تكبض یبفتٝ تب ا٘تٟبی ؾبَ زض ایٗ ٔمبِٝ ٔطٚضی،  :ريش‌کبر

زض ”chemokine receptors” ،“CXC receptors” ،“CCR” ،“ACKR” ،“chemokine signaling” ٚ“chemokine-targeted therapy“وّیسی اظ خّٕٝ 

ٔمبِٝ وبٔلا  58تؼساز ٔمبلات ٘بٔطتجظ ٚ ثسٖٚ زؾتطؾی وبُٔ حصف ٌطزیس ٚ  ٔٛضز ثطضؾی لطاض ٌطفت. PubMed  ٚGoogle Scholar یاعلاػبت یٞبٍبٜیپب

 ٔطتجظ ثب اٞساف ایٗ ٔمبِٝ ٔٛضز ثطضؾی لطاض ٌطفتٙس.

ٞبی خسیسی ضا زض ٞبی آتیپیه، ِیٍب٘سٞبی آِٛؾتطیه ٚ فتٛفبضٔبوِٛٛغی، افك ٔب٘ٙس ؾیٍٙبِیًٙ ؾٌٛیطا٘ٝ، ٌیط٘سٜٞبی اذیط، ٔفبٞیٕی زض ؾبَ :یریگجٍیوت

تٛا٘س ثٝ تٛؾؼٝ ٘ؿُ خسیسی اظ ٞبی وٕٛوبیٗ ٔیقٙبؾی ٚ ؾیٍٙبِیًٙ ٌیط٘سٜا٘س. زض ٔدٕٛع، زضن ثٟتط ظیؿتتط ایدبز وطزٜتط ٚ ا٘تربثیٞبی زلیكتٛؾؼٝ زضٔبٖ

 .ٞب ٚ اذتلالات ایٕٙی ٔٙدط قٛزٞبی اِتٟبثی، ثسذیٕیٞسفٕٙس زض ثیٕبضی ٞبیزضٔبٖ
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‌مقدمٍ
 قیٕیبیی خبشة ٞبی ؾیتٛویٗ اظ ای ذب٘ٛازٜ ٞب وٕٛوبیٗ

 وٝ قٛ٘س ٔی تطقح ٞبیی ؾَّٛ تٛؾظ وٝ وٛچىی ٞبی پطٚتئیٗ)

 زض حیبتی ٘مف وٝ ٞؿتٙس( ٌصاض٘س ٔی تأثیط ایٕٙی ؾیؿتٓ ثط

 ٚضیسٞب ذهٛنب ٚضیسٞبی وٛچه اظ عطیك اظ ؾِّٛی ٟٔبخطت

٘مف  ثطػىؽ زاض٘س. ػلاٜٚ ثط ایٗ وٕٛوبیٗ ٞب ٚ ثبفت ثٝ ذٖٛ

 ٌطازیبٖ یه ثٝ پبؾد زض ؾِّٛی حطوت اِمبی اؾبؾی زض

زاض٘س  وٕٛتبوؿی ٘بْ ثٝ فطآیٙسی عطیك اظ( وٕٛوبیٗ) قیٕیبیی

(1) . 

 ٟٔبخطت تحطیه زض قبٖ تٛا٘بیی ذبعط ثٝ ثیكتط ٞب وٕٛوبیٗ

 قٙبذتٝ ،(ٞب ِىٛؾیت) ذٖٛ ؾفیس ٞبی ٌّجَٛ ٚیػٜ ثٝ ٞب، ؾَّٛ

 ٚ تٛؾؼٝ زض ٔحٛضی ٘مف ٞب وٕٛوبیٗ ثٙبثطایٗ،. ٔی قٛ٘س

 ٚ ایٕٙی ٞبی پبؾد تٕبْ زض ٚ زاض٘س ایٕٙی ؾیؿتٓ ٕٞٛؾتبظ

 ولاؾیه، عٛض ثٝ. ٞؿتٙس زذیُ ترطیجی یب ٔحبفظتی اِتٟبثی

 وٕٛتبوؿیه ٟٔبخطت ٞبی اِمبوٙٙسٜ ػٙٛاٖ ثٝ ٞب وٕٛوبیٗ

 وٝ اؾت ٔكرم قسٜ أطٚظٜ قٛ٘س. ٔی ٌطفتٝ ٘ظط زض قسٜ ٞسایت

 ٟٔبخطتی ضفتبضٞبی اظ زیٍطی ا٘ٛاع تٛا٘ٙس ٔی ٞب وٕٛوبیٗ

 (،haptotaxisٞبپتٛتبوؿی) ٔب٘ٙس ٘كسٜ، ٞسایت ٚ قسٜ ٞسایت

ٞبپتٛویٙعیؽ  ٚ (chemokinesisوٕٛویٙعیؽ )

(haptokinesis) ػلاٜٚ ثط  وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ. وٙٙس تحطیه ضا

ِىٛؾیت ٞب ثط ضٚی ثؿیبضی اظ ا٘ٛاع ؾَّٛ ٞبی غیط ِىٛؾیتی ٘یع 

 . (1)ثیبٖ ٔی قٛ٘س ٚ ثط فؼبِیت آٟ٘ب تبثیط ٔی ٌصاض٘س 

 ٕٞٛؾتبتیه ٞبی وٕٛوبیٗ اظ ثؿیبضی وٝٔكرم قسٜ اؾت 

 ٚالغ زض ٚ وٙٙس ٔی ایفب ایٕٙی ؾیؿتٓ ؾبظٔب٘سٞی زض ٟٕٔی  ٘مف

 ٞبی ظیطٔدٕٛػٝ ؾبظی ٔحّی ٚ حطوت «انّی ٞبی وٙٙسٜ تٙظیٓ»

 .(2)ٞؿتٙس  ثسٖ زض ز٘سضیتیه ٞبی ؾَّٛ ٚ ٞب ِٙفٛؾیت

ؾیؿتئیٗ زاض٘س ٚ ثط اؾبؼ  4ثٝ عٛض وّی وٕٛوبیٗ ٞب 

 ثٝ ٞب وٕٛوبیٗ ،N ا٘تٟبی ثٝ ٘عزیه ؾیؿتئیٗ زٚ پیىطثٙسی

 )ثتب(، CC ٞبی ظیطذب٘ٛازٜ تمؿیٓ ٔی قٛ٘س: وٕٛوبیٗ بضچٟ

CXC ،)آِفب ( C )ٌبٔب( ٚ CX3C  )(3))زِتب.  

 لطاض ٞٓ وٙبض زض ٔؿتمیٕبً ٞب ؾیؿتئیٗ ایٗ ،CC ٞبی وٕٛوبیٗ زض

 آٔیٙٝ اؾیس یه CXC ٞبی وٕٛوبیٗ وٝ حبِی زض ٌیط٘س، ٔی

 ؾٝ زاضای CX3C وٕٛوبیٗ تٟٙب. زاض٘س ذٛز ثیٗ ٚاحس ٔتغیط

 وٝ حبِی زض اؾت، ؾیؿتئیٗ زٚ ایٗ ثیٗ آٔیٙٝ اؾیس

 زض قىُ یه ٚ ا٘ؿبٖ زض آٟ٘ب اظ قىُ زٚ وٝ ،XC ٞبی وٕٛوبیٗ

ٞؿتٙس  ٔٛتیف ؾْٛ ٚ اَٚ ٞبی ؾیؿتئیٗ فبلس زاضز، ٚخٛز ٔٛـ

(1).  

 ضا Th1 ٞبی ؾَّٛ ٚ ٞب ٔٛ٘ٛؾیت وٕٛتبوؿی ،CC ظیطذب٘ٛازٜ

 آضتطیت ٔب٘ٙس ٔعٔٗ اِتٟبثی ٞبی ثیٕبضی زض وٝ وٙس ٔی ٞسایت

 ٚاؾغٝ CXC ٞبی وٕٛوبیٗ. زاضز اؾبؾی ٘مف ضٚٔبتٛئیس

 ٚ حبز اِتٟبة ثطای وٝ ٞؿتٙس ٞب ِٙفٛؾیت ٚ ٞب ٘ٛتطٚفیُ ٟٔبخطت

 ػضٛ یه قبُٔ CX3C ظیطذب٘ٛازٜ. اؾت حیبتی تٛٔٛض ٔتبؾتبظ

 ٌیط٘سٜ تٟٙب CX3CR1 ثٝ وٝ اؾت( CX3CL1) ٚاحس

 ٚ ٔیىطٌّٚیب ٟٔبخطت تب قٛز ٔی ٔتهُ  CX3C ٞبی وٕٛوبیٗ

 ٞبی پلان ٚ( CNS) ٔطوعی ػهجی ؾیؿتٓ زض ضا ٞب ٔٛ٘ٛؾیت

ٚ  XCL1 ثب وٝ ،C وٙس. ظیطذب٘ٛازٜ تٙظیٓ آتطٚاؾىّطٚتیه

XCL2  ٖذبل عٛض ثٝ قٛز، ٔی زازٜ٘كب XCR1 فؼبَ ضا 

زٞس  ٔی اضتمب ضا NK ٞبی ؾَّٛ ٚاؾغٝ ثب ایٕٙی ٘ظبضت ٚ وٙس ٔی

 ٞبی وٕٛوبیٗ ثٝ ٞب وٕٛوبیٗ قبٖ، اِٚیٝ ػّٕىطز اؾبؼ ثط .(4)

 ػّٕىطز ثب ٞبی وٕٛوبیٗ ٚ ٕٞٛؾتبتیه ٞبی وٕٛوبیٗ اِتٟبثی،

 ٘یع( ٞؿتٙس زذیُ اِصوط فٛق فطآیٙس زٚ ٞط زض وٝ) زٌٚب٘ٝ

 .(5)ا٘س  قسٜ ثٙسی عجمٝ

 23 ثب وٝ اؾت قسٜ ثجت ا٘ؿبٖ زض وٕٛوبیٗ 48 ٔدٕٛع زض

 چٙسیٗ ثٝ ٞب ٌیط٘سٜ اوثط ثٙبثطایٗ،. زاض٘س تؼبُٔ وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ

 ٌیط٘سٜ چٙسیٗ ثٝ ٞب وٕٛوبیٗ ثیكتط ٚ زٞٙس ٔی پبؾد وٕٛوبیٗ

 ایدبز ضا ظائس ظبٞط ثٝ ؾیؿتٓ یه اَٚ ٍ٘بٜ زض ٚ قٛ٘س ٔی ٔتهُ

ٞسفٕٙس  یٞب تٛؾؼٝ زضٔبٖ ،یػّٕىطز یسٌیچیپ ٗی. ٕٞوٙٙس ٔی

ٔٛاخٝ  یلبثُ تٛخٟ یٞب ضا ثب چبِف ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ٝیػّ

 ؾیٍٙبِیًٙ ٔٛضز زض اذیط ٞبی ثیٙف حبَ، ایٗ . ثبوطزٜ اؾت

 ٔىب٘ی وٙتطَ ثب قسٜ تٙظیٓ ٚ زلیك ثؿیبض ؾیؿتٓ یه وٕٛوبیٗ،

 .(6)زٞس  ٔی ٘كبٖ ضا وٕٛوبیٗ ثیبٖ زض ظٔب٘ی ٚ

 ثسٖ زض آٖ حیبتی ػّٕىطز ٚ وٕٛوبیٗ ؾیؿتٓ پیچیسٌی زِیُ ثٝ

 ٚ ایٕٙی اذتلالات اظ ثؿیبضی زض وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ ا٘ؿبٖ،

 ٘مف ضٚزٜ، اِتٟبثی ثیٕبضی ٚ زیبثت آضتطٚظ، خّٕٝ اظ اِتٟبثی،

 . (7)زاض٘س 

 ؾطعبٖ، ٌؿتطـ ٚ تٛؾؼٝ ٔطاحُ تٕبْ زض لٛی ثؿیبض زذبِت 

 تٛخٝ وبٖ٘ٛ ثٝ ضا ٞب ٌیط٘سٜ ایٗ ٔتبؾتبظ، ٚ ظایی ضي ٔب٘ٙس

 تجسیُ زاضٚ وكف ٞبی تلاـ ٚ نٙؼتی ٚ زا٘كٍبٞی تحمیمبت

 Gٞب، ٌیط٘سٜ ٞبی ٚاثؿتٝ ثٝ  ٌیط٘سٜ ٞبی وٕٛوبیٗ .(8)وٙس  ٔی

 تجبزَ ثٝ ٔٙدط وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ قسٖ فؼبَپطٚتئیٗ ٞؿتٙس. 

GDP ُثٝ ٔته GTP ٚاحس ظیط زض α ٗپطٚتئی G اظ وٝ قٛز ٔی 
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 ٔؤثط ِٔٛىَٛ چٙسیٗ زؾت پبییٗ ثٙبثطایٗ ٚ قٛز ٔی خسا ٌیط٘سٜ

 زض ؾیٍٙبِیًٙ ضٚیسازٞبی اظ آثكبضی ٘تیدٝ زض ٚ وٙس ٔی فؼبَ ضا

 ثرف وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ .(5)قٛز  ٔی ایدبز ؾیتٛپلاؾٓ

 ٞؿتٙس زاضٚ وكف زض انّی اٞساف ٚ ایٕٙی ؾیؿتٓ ٘بپصیط خسایی

 لطاض ای ٌؿتطزٜ ؾبذتبضی ٞبی ثطضؾی تحت اذیط ٞبی ؾبَ زض وٝ

ؾبذتبض ٚ  ییٌؿتطزٜ زض قٙبؾب یٞب كطفتیثب ٚخٛز پ .ا٘س ٌطفتٝ

 ًٙ،یٍٙبِیقجىٝ ؾ یسٌیچیپ ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیػّٕىطز ٌ

(، ػّٕىطز biased signaling) طا٘ٝیؾٌٛ ًٙیٍٙبِیٚخٛز ؾ

 یٔطتجظ ثب تٛؾؼٝ زاضٚٞب یٞب ٚ چبِف هیپیآت یٞب ط٘سٜیٌ

 ٞؿتٙس ىپبضچٝی ُیٚ تحّ یثٙس خٕغ بظٔٙسیٞسفٕٙس، ٕٞچٙبٖ ٘

(9، 10). 

 ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یثٙس ؾبذتبض ٚ عجمٝ ،یٔمبِٝ ٔطٚض ٗیزض ا

 ه،یِٛٛغیث یٞب، ػّٕىطزٞب ٚاثؿتٝ ثٝ آٖ ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿ

 یطیٌ ٞسف یزضٔب٘ تیٚ ظطف ٞب یٕبضیزض ث هیِٛٛغیعی٘مف پبتٛف

 .طزیٌ یلطاض ٔ یٔٛضز ثطضؾ ٞب ط٘سٜیٌ ٗیا

‌ريش‌کبر
زض  ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٔمبلات ٔطتجظ ثب ٌ ،یٔغبِؼٝ ٔطٚض ٗیزض ا

ٔااٛضز  PubMed  ٚGoogle Scholar یاعلاػاابت یٞااب ٍاابٜیپب

قابُٔ   ییٞاب  سٚاغٜیخؿتدٛ لطاض ٌطفتٙس. خؿتدٛ ثب اؾتفبزٜ اظ وّ

“chemokine receptors” ،“CXC receptors” ،“CCR” ،

“ACKR” ،“chemokine signaling ” ٚ“chemokine-

targeted therapy ”٘ثااط ٔماابلات   یداابْ قااس. تٕطوااع انااّ  ا

َ  یٔٙتكطقسٜ عا  زض  ٗیٕٞچٙا  ثاٛز.  2026تاب   2014 یٞاب  ؾاب

 یریتابض  طیٚ ؾا  ٝیا پب ٓیثٟتط ٔفبٞ فیٔٙظٛض تٛن ٔٛاضز، ثٝ یثطذ

 ،یاؾاتفبزٜ قاس. ٔمابلات ٔاطٚض     عیا ٘ تاط  یٕیٔٛضٛع، اظ ٔٙبثغ لس

ٔااطتجظ ثااب ؾاابذتبض، ػّٕىااطز،   یٞااب ٚ پااػٚٞف ٝیاأغبِؼاابت پب

 ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یزضٔب٘ یٚ وبضثطزٞب ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿ

ٔمابلات ٘ابٔطتجظ ٚ ثاسٖٚ زؾتطؾای     لطاض ٌطفتٙاس.   یٔٛضز ثطضؾ

ٔمبِٝ وبٔلا ٔطتجظ ثب اٞاساف ایاٗ    58تؼساز وبُٔ حصف ٌطزیس ٚ 

 ٔمبِٝ ٔٛضز ثطضؾی لطاض ٌطفتٙس.

‌گیرودٌ‌َبی‌کمًکبئیه

ٌیط٘سٜ ٞبی وٕٛوبیٗ یه ظیط ٌطٜٚ اظ ٌیط٘سٜ ٞبی خفت قسٜ ثب 

 اظ ثعضٌی ٞب ذب٘ٛازٜ GPCR( ٞؿتٙس. GPCRs) Gپطٚتئیٗ 

 ثؿیبضی زض ٟٕٔی ٞبی ٘مف وٝ ٞؿتٙس ا٘ؿبٖ غكبیی ٞبی ٌیط٘سٜ

 ٚ ثٛیبیی چكبیی، ثیٙبیی، ٔب٘ٙس فیعیِٛٛغیىی فطآیٙسٞبی اظ

 ذبضج ٞبی ؾیٍٙبَٞب  GPCR. وٙٙس ٔی ایفب ایٕٙی ٞبی پبؾد

 ایٗ اظ ٚ وٙٙس ٔی ٔٙتمُ ؾِّٛی زاذُ ِٛٔٗ ؾٕت ثٝ ضا ؾِّٛی

 زِیُ ثٝ. زاض٘س ٘مف ا٘ؿبٖ ثسٖ زض ؾِّٛی اضتجبط زض عطیك

 ا٘ؿب٘ی، ٞبی ثیٕبضی اظ ثؿیبضی ثب آٟ٘ب اضتجبط ٚ حیبتی ػّٕىطز

GPCR (11)ٞؿتٙس  زاضٚ وكف ثطای انّی اٞساف ٞب. 

 اَٚ ؾیؿتئیٗ زٚ اؾبؼ ثط تٛاٖ ٔی ضا وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ

 N- َٔطثٛعٝ وٕٛوبیٗ ِیٍب٘س زض تطٔیٙب (CCL، CXCL، 

CXC3L، XCL )ٝٞبی ٌیط٘سٜ ث CCR، CXCR، CX3CR ٚ 

XCR ٝوٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ ایٗ، ثط ػلاٜٚ. وطز ثٙسی عجم 

atypical chemokine receptors (ACKR )غیطٔؼَٕٛ یب 

 ٞبی پطٚتئیٗ ثٝ وٝ ٞؿتٙس وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ ٌطٜٚ ثٝ ٔتؼّك

G ُٞبی ٌیط٘سٜ ػٙٛاٖ ثٝ وٝ قٛز ٔی تهٛض ٚ قٛ٘س ٕ٘ی ٔته 

 ٞبی ٌیط٘سٜ غیطفؼبَ، حبِت زض .(11)وٙٙس  ٔی ػُٕ وٙٙسٜ خٕغ

 پطٚتئیٗ) GTP ثٝ ٔتهُ ٞتطٚتطیٕطی پطٚتئیٗ یه ثٝ وٕٛوبیٗ

G )ُظیطٚاحسٞبی اظ ٔتكى α، β ٚ γ ُاظ پؽ. قٛ٘س ٔی ٔته 

 ثب GDP تجبزَ ؾبظی، فؼبَ ؾیٍٙبَ وٕٛوبیٗ، ِیٍب٘س اتهبَ

GTP ظیطٚاحس زض ضا Gα تفىیه ثٝ ٔٙدط ٚ زٞس ٔی افعایف 

. پؽ اظ قٛز ٔی Gβγ زیٕطٞبی اظ GTP ثٝ ٔتهُ Gα ظیطٚاحس

خسا قسٜ  ٍطیىسیاظ  Gα  ٚGβγ یطٚاحسٞبیظ ط٘سٜ،یفؼبَ قسٖ ٌ

. وٙٙس یضا فؼبَ ٔ یزؾتٗ ییپب ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٚ ٔؿ

ثط اؾبؼ ػّٕىطز ٚ ؾبذتبض ثٝ چٟبض ذب٘ٛازٜ  Gα یٞبٗ یپطٚتئ

 قٛ٘س یٔ ٓیتمؿ Gαs ،Gαi ،Gαq/11  ٚG12/13قبُٔ  یانّ

 ٓیضا تٙظ یبٚتٔتف یؾِّٛ زاذُ یضؾب٘ بْیپ یطٞبیٔؿ هیوٝ ٞط 

 یه ؾبظی فؼبَ اؾت لبزض قسٜ فؼبَ وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ.. وٙٙس یٔ

 عٛض ثٝ. وٙس اِمب ٕٞعٔبٖ عٛض ثٝ ضا Gα ٚ Gβγ پطٚتئیٗ چٙس یب

 زضٖٚ وّؿیٓ ثؿیح قبُٔ G پطٚتئیٗ افتطالی ؾیٍٙبِیًٙ وّی،

 ٞبی ضؾبٖ پیبْ ؾبظی فؼبَ ٚ cAMP تِٛیس ٟٔبض یب تحطیه ؾِّٛی،

 ثٝ ثب٘ٛیٝ ٞبی ضؾبٖ پیبْ ایٗ. اؾت Ras، Rho ٚ Rac ٔب٘ٙس ثب٘ٛیٝ

 وٝ وٙٙس ٔی تحطیه ضا ٔتؼسزی ویٙبظ آثكبضٞبی ذٛز ٘ٛثٝ

 وٕٛتبوؿی، ثٝ ٚ ٕ٘بیٙس ٔی تٙظیٓ ضا ؾِّٛی ػّٕىطزٞبی

ثٝ عٛض وّی  وٙٙس. ٔی وٕه تىثیط ٚ ؾِّٛی ثمبی غٖ، ضٚ٘ٛیؿی

 وٝ زاض٘س ٚخٛز ای حّمٝ ٞفت ؾغحی ٞبی ِٔٛىَٛ اظ ذب٘ٛازٜ زٚ

 ٔؼِٕٛی وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ: قٛ٘س ٔی ٔتهُ ٞب وٕٛوبیٗ ثٝ

(cCKR )ٚ ٜغیطٔؼَٕٛ وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘س (ACKR). 
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 معمًلی‌)تیپیک(‌کمًکبیه‌َبی‌گیرودٌ

 cCKRعطیك اظ ضا ٞب ؾیٍٙبَ ٔؼٕٛلاً وٕٛوبیٗ ثٝ ٔتهُ ٞبی 

 β-arrestins ٚ ؾطفٝ ؾیبٜ ؾٓ ثٝ حؿبؼ Gαi G ٞبی پطٚتئیٗ

 چؿجٙسٌی ؾِّٛی، ٟٔبخطت ثٝ ٔٙدط ٟ٘بیت زض ٚ وٙٙس ٔی ٔٙتمُ

 وٝ قٛز ٔی تهٛض. قٛ٘س ٔی زیٍط ثیِٛٛغیىی ٞبی پبؾد ا٘ٛاع یب/ٚ

 N ا٘تٟبی ٚ ؾِّٛی ذبضج ٞبی حّمٝ عطیك اظ اثتسا زض ٞب وٕٛوبیٗ

 ضٚی ٔٙفی ثبض: قٛ٘س ٔی ٔتهُ ذٛز ضیكٝ ٞٓ cCKR ثٝ ٌیط٘سٜ

 ٌّیىٛظیلاؾیٖٛ، ثب تٛا٘س ٔی cCKR ٞبی زأٙٝ ایٗ

 ؾِٛفبتٝ تیطٚظیٗ ٞبی ثبلیٕب٘سٜ تطویت یب ؾیبِیلاؾیٖٛ پّی

 اتهبَ ثٝ N ا٘تٟبی زض ؾِٛفبتٝ ٞبی تیطٚظیٗ. یبثس افعایف

HIV gp120 ٝث CCR5  ثٝ وٕٛوبیٗ اتهبَ ٚ وٙٙس ٔی وٕه 

CCR2، CCR3، CCR5، CCR8، CXCR3، CXCR4 ٚ 

CX3CR1 قسٖ ؾیبِیّٝ پّی. زٞٙس ٔی افعایف ضا CCR7 ثطای 

 ضؾس ٔی ٘ظط ثٝ ٚ اؾت ضطٚضی CCL21 تٛؾظ آٖ قسٖ فؼبَ

CCL21 وٙس. ٔی آظاز ذٛزثبظزاض٘سٜ ؾبذتبض یه اظ ضا 

 ا٘تٟبی قٛز، ٔی ٔتهُ cCKR یه ثٝ وٕٛوبیٗ یه وٝ ٍٞٙبٔی

N ٖتبیی ٞفت زؾتٝ ٚاضز آ cCKR تغییط یه تب قٛز ٔی 

 ؾِّٛی زضٖٚ ٞبی تِٛیس ؾیٍٙبَ ثٝ ٚ ٔٙدط وٙس ایدبز ؾبذتبضی

 /وٕٛوبیٗ تؼبُٔ اظ خبیٍبٞی زٚ ولاؾیه ٔسَ ایٗ. قٛز ٔی

 اذیط ٔغبِؼبت ظیطا اؾت، اٍ٘بضا٘ٝ ؾبزٜ حس اظ ثیف احتٕبلاً ٌیط٘سٜ

 ٔؿتمُ ظبٞطاً وٝ ِیٍب٘س اتهبَ خبیٍبٜ زٚ وٝ زٞس ٔی ٘كبٖ

 ٔطتجظ ٞٓ ثٝ آِٛؾتطیه ٚ فیعیىی ٘ظط اظ تٛا٘ٙس ٔی ٞؿتٙس

 زض ٌیط٘سٜ ٚ وٕٛوبیٗ ثیٗ اضبفی تؼبٔلات احتٕبلاً ٚ ثبقٙس

 ٔؿیطٞبی. ٞؿتٙس زذیُ ٌیط٘سٜ وبُٔ ؾبظی فؼبَ تضٕیٗ

 ٚ ٞؿتٙس پیچیسٜ وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ زؾت پبییٗ ؾیٍٙبِیًٙ

 خّٕٝ اظ أب اؾت، ذبضج ثطضؾی ایٗ ٔحسٚزٜ اظ ٔفهّی قطح

 ٚ β-arrestins ٞتطٚتطیٕطیه، G ٞبی پطٚتئیٗ زیٍط، ٔٛاضز

 .قٛ٘س ٔی قبُٔ ضا  JAK-STAT ٔؿیطٞبی

 غبِت ٘ٛع اؾبؼ ثط وٝ زاضز ٚخٛز cCKR 19 حبضط حبَ زض

 CC، CXC، CX3C یؼٙی) قٛ٘س ٔی ٔتهُ آٖ ثٝ وٝ وٕٛوبیٗ

 زٞٙسٜ ٘كبٖ) R حطف آٖ ز٘جبَ ثٝ ٚ ا٘س قسٜ ٘بٍٔصاضی( XC یب

 آٟ٘ب وكف تطتیت زٞٙسٜ ٘كبٖ وٝ ػسزی ؾپؽ ٚ( "ٌیط٘سٜ"

 CX3CR یه ٚ CXCR٘ٛع  CCR، 6 ٘ٛع 10. زاضز ٚخٛز اؾت

 ٌیط٘سٜ یه ػٙٛاٖ ثٝ اذیطاً GPR35. زاضز ٚخٛز XCRیه  ٚ

CXCL17 ٘بْ ثب ٚ قسٜ قٙبؾبیی   CXCR688 ٝقٙبذت 

 ٘بْ تغییط ACKR663 ثٝ انّی CXCR7 وٝ اوٖٙٛ أب قٛز، ٔی

. قٛز قٙبذتٝ CXCR7 ٘بْ ثب اؾت ٕٔىٗ اؾت، زازٜ

 زض تٛا٘ٙس ٔی وٙٙس، ٔی ضٔعٌصاضی ضاٞب  cCKR وٝ ٞبیی ضٚ٘ٛقت

 ،CCR2، CCR9 ا٘ٛاع: ٌیط٘س لطاض خبیٍعیٗ پیطایف ٔؼطو

CXCR3 ٚ CXCR4 ؾیٍٙبِیًٙ یب ِیٍب٘س اتهبَ ذٛال ثب 

 . (12 ،1)ا٘س  قسٜ ٌعاضـ یبفتٝ تغییط

 ثٝ بٞ وٕٛوبیٗ اظ ثؿیبضی: اؾت پیچیسٜ ٌیط٘سٜ ثٛزٖ اذتهبنی

 ِیٍب٘سٞبی ٞبcCKR  اظ ثطذی ٚ قٛ٘س ٔی ٔتهُ cCKR چٙسیٗ

 زض زذیcCKRُ ٞبی  وٕٛوبیٗ ثیٗ زض أط زاض٘س. ایٗ ظیبزی

 زض ػٕستبً وٝ ٞبیی آٖ وٝ حبِی زض اؾت، ثطخؿتٝ اِتٟبة

 زٚ یب یه تٟٙب ٞؿتٙس، زذیُ ٕٞٛؾتبتیه ؾِّٛی ٟٔبخطت

 ٞب وٕٛوبیٗ. ٞؿتٙس ٚفبزاض ٚاحس cCKR یه ثٝ وٝ زاض٘س ِیٍب٘س

 ؾیٍٙبِیًٙ ٚ ٞؿتٙس ٔتفبٚت ذبل cCKR یه ثٝ تٕبیُ ٘ظط اظ

 ٚیػٌی یه ػٙٛاٖ ثٝ ػّٕىطزی، پصیطی ٌعیٙف یب ؾٌٛیطا٘ٝ

 ٔؿیطٞبی وٝ عٛضی ثٝ اؾت، ظٟٛض حبَ زض ٞب cCKR وّیسی

 ٔتهُ آٖ ثٝ وٝ ِیٍب٘سی ثٝ cCKR یه تٛؾظ قسٜ فؼبَ زلیك

 .(13-16)زاضز  ثؿتٍی اتهبَ آٖ ؾِّٛی ظٔیٙٝ ٚ قٛز ٔی

 غیرمعمًل‌)‌آتیپیک(‌کمًکبیه‌َبی‌گیرودٌ

 ٚخٛز آٟ٘ب اظ ٔٛضز چٟبض وٝ غیطٔؼَٕٛ، وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ

 ثؿیبضی ثب أب ٞؿتٙس، ٔطتجظ ٞب cCKR ثب ؾبذتبضی ٘ظط اظ زاضز،

 خفت ٞبcCKR  تٛؾظ قسٜ فؼبَ ؾیٍٙبَ ا٘تمبَ ٔؿیطٞبی اظ

 ٞبی پبؾد ٚ زٞی ؾیٍٙبَ تحمیمبت، اظ ثؿیبضی. قٛ٘س ٕ٘ی

 أب زٞٙس، ٔی ٌعاضـ ACKR3 عطیك اظ ضا ٔطتجظ ثیِٛٛغیىی

 ٞب ؾیٍٙبَ تٛا٘ٙس ٔی  ACKR1,2,4 آیب وٝ ٘یؿت ٔكرم ٞٙٛظ

زِیُ  قبیس یه ذیط. یب وٙٙس ٔٙتمُ وٕٛوبیٗ اتهبَ اظ پؽ ضا

 ؾغح زض ٔٙبؾت زٞی ؾیٍٙبَ ٞبی ٔٛتیف تغییط یب ٚخٛز ػسْ آٖ

 ٔتؼبضف DRYLAIV ٔٛتیف ٔب٘ٙس ٞب، ACKR  ؾِّٛی زضٖٚ

 حبَ، ایٗ ثب. ثبقس ٞبcCKR  ؾِّٛی زضٖٚ زْٚ حّمٝ زض ٔٛخٛز

ACKR قٛ٘س، ٔی ٔتهُ ٞب وٕٛوبیٗ ثٝ ثبلا تطویجی ٔیُ ثب ٞب ٚ 

 افعایف ثطای ؾِٛفبتٝ تیطٚظیٗ ٞبی ثبلیٕب٘سٜ اظ ٞب،cCKR  ٔب٘ٙس

 ٕٞٝ ضؾس ٔی ٘ظط ثٝ .(1)وٙٙس  ٔی اؾتفبزٜ وٕٛوبیٗ اتهبَ

ACKR ٞب وٕٛوبیٗ فطاٚا٘ی ٚ تٛظیغ یبثی، ٔىبٖ تٙظیٓ زض ٞب 

 ثیٗ تؼبٔلات غیطٔؿتمیٓ عٛض ثٝ عطیك ایٗ اظ ٚ زاض٘س ٘مف

 ٔثبَ، ػٙٛاٖ ثٝ. وٙٙس ٔی وٙتطَ ضا ٞبcCKR  ٚ ٞب وٕٛوبیٗ

ACKR1 ٗاضائٝ ثطای ا٘سٚتّیبَ ٞبی ؾَّٛ عطیك اظ ضا ٞب وٕٛوبی 

 ACKR2وٙس. ٔی ٔٙتمُ ذٖٛ اظ قسٜ ٔٙتمُ ٞبی ِىٛؾیت ثٝ

 عٛض ثٝ پطٚتئیٗ ایٗ. اؾت قسٜ قٙبذتٝ وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ یه
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 ثٝ وٕٛوبیٗ، تٛؾظ قسٜ اِمب ٞبی ؾیٍٙبَ ثٝ ٘یبظ ثسٖٚ ٚ ٔساْٚ

 فضبی زض وٝ ضا وٕٛوبیٙی ٞط ٚ وٙس ٔی آٔس ٚ ضفت ؾِّٛی ؾغٛح

, 17)وٙس  ٔی ؾبظی زضٚ٘ی قٛز، ٔی ٔٛاخٝ آٖ ثب ؾِّٛی ذبضج

18).ACKR2  پؿتب٘ی غسز زض ضا وّیسی تٙظیٕی ػّٕىطزٞبی 

 ،(LECs) ِٙفبٚی ا٘سٚتّیبَ ٞبی ؾَّٛ ضٚی ثط ضقس، حبَ زض

وٙس  ٔی ایفب خفتی ٞبی تطٚفٛثلاؾت ٚ شاتی قجٝ B ٞبی ؾَّٛ

(19-22).ACKR3  ٔحٛض وٙتطَ زض CXCL4 -CXCR12، 

 ثب ٞتطٚزایٕطیعاؾیٖٛ ثب چٝ ٚ CXCL12 آٚضی خٕغ ثب )چٝ

CXCR4 ٚ ٓزاضز  ٟٕٔی ٘مف آٖ( ػّٕىطز تٙظی 

(26-23).ACKR4  ٗٞبی وٕٛوبی CCL19، CCL21 ٚ 

CCL25 زٞی قىُ ذبعط ثٝ ثیكتط ٚ وٙس ٔی ؾبظی زضٚ٘ی ضا 

 .اؾت قسٜ قٙبذتٝ CCL21 ػّٕىطزی ٞبی ٌطازیبٖ

 ٞبی ؾَّٛ ٞسایتثطای CCL19 ٚ  CCL21 ٞبی وٕٛوبیٗ

 ِٙفبٚی غسز ثٝ T ٞبی ؾَّٛ ٞبی ظیطٔدٕٛػٝ ٚ ز٘سضیتیه

 آغبظ ضا تغجیمی ایٕٙی ٞبی پبؾد عطیك ایٗ اظ ٚ ٞؿتٙس ضطٚضی

 ٚاؾغٝ ثب CCL19 ٚ CCL21 آٚضی . خٕغ(27)وٙٙس  ٔی

ACKR4 ثٝ ٚاثؿتٝ ز٘سضیتیه ٞبی ؾَّٛ ٟٔبخطت تٛا٘س ٔی 

CCR7 ٚ ایٗ ٞبی ٘مف ٚ ٞب پبؾد. وٙس تٙظیٓ ضا تغجیمی ایٕٙی 

ٔٙظٛض زضن   ثٝ .(30-28)اؾت  قسٜ ٌعاضـ تیٕٛؼ زض ٌیط٘سٜ

 ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یٚ ػّٕىطز یثٟتط تٙٛع ؾبذتبض

 ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿ ٗیتط ٚ ٟٔٓ ٞب ط٘سٜیٌ ٗیا یثٙس عجمٝ

 اضائٝ قسٜ اؾت. هینٛضت قٕبت ثٝ 1ٞب زض قىُ  ٔطتجظ ثب آٖ

 
 َبی‌کمًکبیه‌گیرودٌبىدی‌ي‌مسیرَبی‌سیگىبلیىگ‌‌طبقٍ‌-۱ضکل‌

، CCRٞبی ثٙسی، ظیطذب٘ٛازٜ ٞب. زض ثرف عجمٝ تطیٗ ٔؿیطٞبی ؾیٍٙبِیًٙ ٔطتجظ ثب آٖ ٞبی وٕٛوبیٗ ٚ ٟٔٓ ٞبی ٔرتّف ٌیط٘سٜ ثٙسی ذب٘ٛازٜ كبیی، عجمٝغ ٌصض فتٞ

CXCR ،CX3CR  ٚ XCR ٗٞب قبُٔ ٞبی آٖ ثط اؾبؼ ذب٘ٛازٜ ِیٍب٘سٞبی ٔتٙبظط ٚ آضایف ؾیؿتئی CC ،CXC ،CX3C  ٚ XC ٜٞبی  ا٘س. ٌیط٘سٜ ٘كبٖ زازٜ قس

ؾِّٛی ضا  وٙٙس ٚ پؽ اظ اتهبَ وٕٛوبیٗ، ٔؿیطٞبی ؾیٍٙبِیًٙ زاذُ ػُٕ ٔی G (GPCRs) قٛ٘سٜ ثب پطٚتئیٗ ٞبی خفت ػٙٛاٖ ٌیط٘سٜ ثٝ  (cCKRs) وٕٛوبیٗ تیپیه

، PI3K ،PLCβ  ؾبظی آثكبضٞبی ؾیٍٙبِیًٙ ٔرتّف، اظ خّٕٝ ٔٛخت فؼبَ G ٚ β-arrestin ٞب اظ عطیك ٔؿیطٞبی ٚاثؿتٝ ثٝ پطٚتئیٗ ؾبظ٘س. ایٗ ٌیط٘سٜ فؼبَ ٔی

MAPK  ٚ  Rho GTPasesوٙٙس. زض  ٞبی اِتٟبثی ضا تٙظیٓ ٔی قٛ٘س وٝ زض ٟ٘بیت فطآیٙسٞبیی ٔب٘ٙس وٕٛتبوؿی، ٟٔبخطت ؾِّٛی، چؿجٙسٌی، تىثیط، ثمب ٚ پبؾد ، ٔی

ٞب،  ػُٕ وطزٜ ٚ ثب تٙظیٓ ٌطازیبٖ، تٛظیغ ٚ زؾتطؾی وٕٛوبیٗ scavenger وٙٙسٜ یب ٞبی تٙظیٓ ػٙٛاٖ ٌیط٘سٜ ٕستبً ثٝػ (ACKRs) ٞبی وٕٛوبیٗ آتیپیه ٔمبثُ، ٌیط٘سٜ

ٞبی  ٞبی وٕٛوبیٗ ضا زض پبؾد وٙٙس. ایٗ قىُ پیچیسٌی ؾبذتبضی ٚ تٙٛع ػّٕىطزی ؾیٍٙبِیًٙ ٌیط٘سٜ نٛضت غیطٔؿتمیٓ ػّٕىطز قجىٝ وٕٛوبیٗ ضا وٙتطَ ٔی ثٝ

  .ٚ ثط اؾبؼ قٛاٞس ٚ ٔٙبثغ ٔطٚضقسٜ عطاحی ٚ تٟیٝ قسٜ اؾت BioRender.com افعاض زٞس. ایٗ قىُ ثب اؾتفبزٜ اظ ٘طْ تٟبثی ٘كبٖ ٔیایٕٙی ٚ اِ
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 ،یانّ یٍب٘سٞبیِ ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یٞب ذب٘ٛازٜ ٗیتط ٟٔٓ

 1ٞب زض خسَٚ  ٔطتجظ ثب آٖ یٞب یٕبضیٚ ث هیِٛٛغیث یػّٕىطزٞب

 ا٘س. ذلانٝ قسٜ

‌َب‌آن‌کیًلًشیسیي‌پبتًف‌کیًلًشیب‌یي‌عملکردَب‌هیکمًکب‌یَب‌رودٌیگ‌یبىد‌طبقٍ‌-۱جديل‌

 خبوًادٌ

 گیرودٌ
 اصلی عملکردَبی َدف َبیببفت‌/َبسلًل اصلی لیگبودَبی

 کبربردَبی‌/َببیمبری

 پبتًفیسیًلًشیک
 مىببع

CCR 
CCL2, CCL3, CCL5, 

CCL19, CCL21 

، T یٞب تیِٙفٛؾ ٞب، تیٔٛ٘ٛؾ

 هیتیز٘سض یٞب ٔبوطٚفبغٞب، ؾَّٛ

 اِتٟبة ِىٛؾیتی، ٟٔبخطت

 ایٕٙی پبؾد تٙظیٓ ٔعٔٗ،

 تغجیمی

 ،HIV  ضٚٔبتٛئیس، آضتطیت

 اِتٟبثی ٞبی ثیٕبضی ٚ ٞب ثسذیٕی

 ضٚزٜ

(1 ،4 ،7 ،34 ،

36 ،40)  

CXCR 
CXCL8, CXCL10, 

CXCL12 

 ٞبیؾَّٛ ٞب،ِٙفٛؾیت ٞب،٘ٛتطٚفیُ

 ؾطعب٘ی ٚ ا٘سٚتّیبَ

 ٔتبؾتبظ، ظایی،ضي وٕٛتبوؿی،

 ؾِّٛی ثمبی

 ؽ،یاؾىّطٚظ پُیؾطعبٖ، ِٔٛت

HIVیاِتٟبث یٞب یٕبضی، ث 

(1 ،4 ،5 ،35 ،

36 ،44 ،51)  

CX3CR1 CX3CL1 (Fractalkine) 
  ٞبیؾَّٛ ٔیىطٌّٚیب، ٞب،ٔٛ٘ٛؾیت

NK 

 ٟٔبخطت ؾِّٛی، چؿجٙسٌی

-٘ٛضٖٚ اضتجبط ِىٛؾیتی،

 ٔیىطٌّٚیب

 ٞبیثیٕبضی آتطٚاؾىّطٚظ،

 ػهجی اِتٟبة ٘ٛضٚزغ٘طاتیٛ،
(1 ،4 ،7)  

XCR1 XCL1, XCL2 
ٔتمبعغ ٚ  هیتیز٘سض یٞب ؾَّٛ

NK 

-Crossٚ  یؾِّٛ یٕٙیا ٓیتٙظ

presentation 

 ایٕٙی ٚیطٚؾی، ٞبیػفٛ٘ت

 ضستٛٔٛضی
(1 ،4)  

ACKR1-4 ٞبوٕٛوبیٗ اظ ٚؾیؼی عیف 
 ٚ اپیتّیبَ ا٘سٚتّیبَ، ٞبیؾَّٛ

 ایٕٙی

 ٗ،یوٕٛوب بٖیٌطاز ٓیتٙظ

Scavenging ُیٚ تؼس 

 ًٙیٍٙبِیؾ

 تٙظیٓ ؾطعبٖ، ٔعٔٗ، اِتٟبة

 تٛٔٛض ضیعٔحیظ

(1 ،17 ،18 ،

30-23 ،52 ،

53)  

 

 ٟٔبخطت وٕٛوبیٗ، قجىٝ ٔغبِؼٝ ٔٛضز ػّٕىطز ثیكتطیٗ تبوٖٙٛ

 حبَ، ایٗ ثب. اؾت ثٛزٜ ٞب، زض ضاثغٝ ثب ِىٛؾیت ٚیػٜ ثٝ ؾِّٛی،

 ایٗ ثٝ ٔحسٚز ٚخٝ ٞیچ ثٝ ٞب وٕٛوبیٗ ثیِٛٛغیىی فؼبِیت

 وٕٛوبیٗ چٙسیٗ ایٗ، ثط ٘یؿت. ػلاٜٚ ؾِّٟٛب ایٗ یب ػّٕىطز

 ا٘ٛاع اظ ثؿیبضی زاض٘س. ٕٞچٙیٗ، ٔؿتمیٓ ٔیىطٚثی ضس فؼبِیت

 ٞب، طٚؾیتآؾت ٞب، ٘ٛضٖٚ خّٕٝ اظ ِىٛؾیتی، غیط ٞبی ؾَّٛ

 ا٘سٚتّیبَ، ٞبی ؾَّٛ ٚ ٔعا٘كیٕی ٞبی ؾَّٛ اپیتّیبَ، ٞبی ؾَّٛ

 ثٝ ٔتٙٛػی ٞبی ضٚـ ثٝ ٚ وٙٙس ثیبٖ ضا ٞبcCKR  تٛا٘ٙس ٔی

 ٞب وٕٛوبیٗ اظ ثؿیبضی ٔثبَ، ثطای .زٞٙس پبؾد ٞب وٕٛوبیٗ

 وٝ اؾت ثسا٘یس خبِت. وٙٙس ٔی تٙظیٓ ضا ظایی ضي ٔؿتمیٕبً

 ای ٌٛ٘ٝ ثٝ تٛا٘ٙس ٔی ِىٛؾیتی غیط ٔٙكأ ثب ؾطعب٘ی ٞبی ؾَّٛ

 پبؾد ٞب وٕٛوبیٗ ثٝ ٚ وٙٙس ثیبٖ ضا ٞبcCKR  وٝ یبثٙس تىبُٔ

 غسز ثٝ ٌؿتطـ ٔٛضؼی، تٛا٘سٌؿتطـ ٔی زٞٙس ٚ زض ٘تیدٝ

وٙس  تكٛیك ضا زٚضزؾت ٞبی ثبفت زض ٔتبؾتبظ ایدبز ٚ ِٙفبٚی

(1). 

 تٛؾظ وٝ اؾت غبِجی ثیِٛٛغیىی فطآیٙس ؾِّٛی حطوت

 ا٘ٛاع اظ ثؿیبضی ٚ قٛز ٔی تٙظیٓ آٟ٘ب ٞبی ٌیط٘سٜ ٚ ٞب وٕٛوبیٗ

 وٙتطَ تحت ا٘س، قسٜ ٌعاضـ وٝ ؾِّٛی حطوت ٔرتّف

 ثٝ اغّت وٝ) وٕٛتبوؿی خّٕٝ اظ ٌیط٘س، ٔی لطاض ٞب وٕٛوبیٗ

 زیسٜ وٕٛوبیٗ ٞسایت تحت ٟٔبخطت ولاؾیه قىُ ػٙٛاٖ

 ٟٔبخطت ٚ ٞبپتٛوبیٙعیؽ وٕٛوبیٙعیؽ، ، ٞبپتٛتبوؿی،( قٛز ٔی

 ٟٔبخطت تٛا٘ٙس ٔی ٞب وٕٛوبیٗ ٞب، ظٔیٙٝ ثطذی زض. ؾِّٛی ثیٗ

 قٙبذتٝ خٕؼی ٟٔبخطت ػٙٛاٖ ثٝ وٝ) ؾِّٛی ٞبی ٌطٜٚ

 وٙٙس تحطیه ضا ؾِّٛی چؿجٙسٌی یب  وٙٙس. ٞسایت ضا( قٛ٘س ٔی

 اظ ٞبیی ٌعاضـ ٕٞچٙیٗ. قٛ٘س ؾَّٛ حطوت تٛلف ثبػث ٚ

 غّظت ٌطازیبٖ زض ثبلا، خبی ثٝ پبییٗ، ؾٕت ثٝ ٞب ؾَّٛ حطوت

 زاضز، ٚخٛز وٕٛوبیٗ، ٔٙجغ اظ قسٖ زٚض یؼٙی وٕٛوبیٗ،

 یب (chemorepulsionوٕٛضپبِؿیٖٛ ) وٝ فطآیٙسی

 .(31-33)قٛز  ٔی ( ٘بٔیسchemofugetaxisٜ) وٕٛفٌٛتبوؿی

ٞبی آٟ٘ب زض ثؿیبضی اظ  ٞب ٚ ٌیط٘سٜ أطٚظٜ ٘مف وٕٛوبیٗ

ٞب ٔب٘ٙس آضتطیت ضٚٔبتٛئیس، ا٘ٛاع وب٘ؿط ثٝ ٚیػٜ  ثیٕبضی
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ثؿیبض ٔٛضز تٛخٝ لطاض ٌطفتٝ اؾت  MS  ٚHIVوب٘ؿطپؿتبٖ، 

(36-34) . 

اظ  یؼیٚؾ فیثب ع ط٘سٌٜی-ٗیوٕٛوب یٔحٛضٞب ٓیاذتلاَ زض تٙظ

ٔطتجظ  ٞب یٕیٚ ثسذ یػفٛ٘ ،یٕٙیذٛزا ،یاِتٟبث یٞب یٕبضیث

 طیزض زٚ زٞٝ اذ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ُ،یزِ ٗیاؾت. ثٝ ٕٞ

ا٘س. ثب ٚخٛز  ٟٔٓ ٔٛضز تٛخٝ لطاض ٌطفتٝ یػٙٛاٖ اٞساف زضٔب٘ ثٝ

ٚ  ٞب یثبز یآ٘ت ٞب، ؿتیاظ آ٘تبٌٛ٘ یبزیتٛؾؼٝ تؼساز ظ

ٔٛفك  یتٟٙب تؼساز ٔحسٚز ،یٙیوٕٛوب یطٞبیٔؿ یٞب ٟٔبضوٙٙسٜ

زٞٙسٜ  ٔٛضٛع ٘كبٖ ٗیا٘س وٝ ا قسٜ یٙیثٝ ٚضٚز ثٝ وبضثطز ثبِ

 ٗیثط ٕٞ .(38 ،37)اؾت.  ٗیقجىٝ وٕٛوب یػّٕىطز یسٌیچیپ

 یٞب ٚ چبِف ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ  یزضٔب٘ یاؾبؼ، ضاٞجطزٞب

 .قٛ٘س یٔ یثطضؾ تط كینٛضت زل ثٝ یٞب زض ثرف ثؼس ٔطتجظ ثب آٖ

‌ب‌هیکمًکب‌یَب‌رودٌیگ‌یکبربردَب ‌،یالتُبب‌یَب‌یمبریدر

 ي‌سرطبن‌یعفًو

زض ٟٔبخطت  ی٘مف ٔطوع ُیثٝ زِ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

تٛٔٛض، ٔتبؾتبظ ٚ  ظیعٔحیض ٓیاِتٟبة ٔعٔٗ، تٙظ ٞب، تیِىٛؾ

اٞساف  ٗیتط اظ ٟٔٓ عثبٖ،یٔ یٞب ثٝ ؾَّٛ ٞب طٚؼیٚ یٚضٚز ثطذ

 یٞب یٕبضیٚ ث یقٙبؾ ؾطعبٖ ،یِٕٛ٘ٛٛغیا بٖیزض ٔطظ ٔ ییزاضٚ

حٛظٜ  ٗیا یٙیثبِحبَ، تطخٕٝ  ٗی. ثب اقٛ٘س یٔحؿٛة ٔ یاِتٟبث

 یٕٞپٛقب٘ یزاضا ٗیقجىٝ وٕٛوب طایوٙستط اظ ا٘تظبض ثٛزٜ اؾت؛ ظ

خجطاٖ  ،یؾِّٛ ٙٝیٚاثؿتٝ ثٝ ظٔ ًٙیٍٙبِیؾ ط٘سٜ،ٌی -ٍب٘سیِ

 یٞب ٔسَ بٖیٚ تفبٚت لبثُ تٛخٝ ٔ طٞبیٔؿ بٖیٔ یػّٕىطز

 ٗیا یاضظـ زضٔب٘ ٗ،یاؾت. ثٙبثطا یا٘ؿب٘ یٕبضیٚ ث یٙیثبِ فیپ

 یطیٌ ثّىٝ زض ٞسف ،یطا٘تربثیٌؿتطزٜ ٚ غ بض٘ٝ زض ٟٔ ٞب ط٘سٜیٌ

ٔٙبؾت ٚ اؾتفبزٜ اظ  ٕبضیا٘تربة ث ظا، یٕبضیث یٔحٛضٞب كیزل

 یپبؾد ٟ٘فتٝ اؾت. ٔطٚضٞب وٙٙسٜ یٙیث فیپ یٛٔبضوطٞبیث

 كطفتیا٘س وٝ پ وطزٜ سیتأو عی٘ طیاذ هیٚ فبضٔبوِٛٛغ یؾبذتبض

، Cryo-EM (Cryogenic Electron Microscopy)زض 

 تٛا٘س یٔ هیتطآِٛؾ یٍب٘سٞبیِ یٚ عطاح یؾبذتبض یؾبظ ٔسَ

 ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ٝیػّ تط یاذتهبن یاظ زاضٚٞب یسی٘ؿُ خس

 .(39) وٙس دبزیا

 ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یطیٌ ٕ٘ٛ٘ٝ ٞسف ٗیتط ٔٛفك ،یٙیاظ ٘ظط ثبِ

اؾت. ٔبضاٚیطٚن یه آ٘تبٌٛ٘یؿت  HIVزض ػفٛ٘ت  CCR5ٟٔبض 

اؾت وٝ ثب  CCR5 ِٔٛىِٛی، ذٛضاوی ٚ ا٘تربثی ٌیط٘سٜ وٛچه

، CCR5 ثٝ HIV-1 ٚیطٚؼ gp120–CD4 ٟٔبض اتهبَ وٕپّىؽ

اظ ٕٞدٛقی غكبیی ٚ ٚضٚز ٚیطٚؼ ثٝ ؾَّٛ ٔیعثبٖ خٌّٛیطی 

یف ٞبی ٘ب٘ٛٔٛلاض ػّیٝ ع وٙس. ایٗ تطویت زض غّظت ٔی

، قبُٔ CCR5-tropic HIV-1 ٞبی ای اظ ؾٛیٝ ٌؿتطزٜ

ٞبی ٔمبْٚ  ٞبی اِٚیٝ ٔتؼّك ثٝ ولازٞبی ٔرتّف ٚ ٚیطٚؼ ایعِٚٝ

ٞبی ٔتساَٚ ضسضتطٚٚیطٚؾی، فؼبِیت ٘كبٖ زازٜ اؾت.  ثٝ ولاؼ

اثطی  dual-tropic یب CXCR4-tropic ٞبی زض ٔمبثُ، ثط ؾٛیٝ

ضا تأییس  CCR5 ٘ساقتٝ اؾت وٝ اذتهبنیت ٔىب٘یؿٓ آٖ ثطای

 CCR5وٙس. ٕٞچٙیٗ، ٔبضاٚیطٚن ثسٖٚ وبٞف ثیبٖ ؾغحی ٔی

ضا  CCR5 ؾبظی ٌیط٘سٜ، ؾیٍٙبِیًٙ ٚاثؿتٝ ثٝ یب اِمبی زضٚ٘ی

ٞبی آظٔبیكٍبٞی ؾٕیت ؾِّٛی  ٟٔبض وطزٜ ٚ زض آظٖٔٛ

ای  ٞبیی وٝ آٖ ضا ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ تٛخٟی ٘كبٖ ٘سازٜ اؾت؛ ٚیػٌی لبثُ

 ٞبی وٕٛوبیٗ زض زضٔبٖٜ ٌیطی ا٘تربثی ٌیط٘س ٔٛفك اظ ٞسف

HIV ٜ(40 ،12) ا٘س تجسیُ وطز. 

اٞساف  ٗیتط قسٜ تیاظ تثج یىی عی٘ CXCL12/CXCR4ٔحٛض 

، CXCR4 ؿتیآ٘تبٌٛ٘ ىؿبفٛض،یذب٘ٛازٜ اؾت. پّط ٗیزض ا یزضٔب٘

 یٞب ٔٛخت ذطٚج ؾَّٛ CXCR4ثب  CXCL12ثب لغغ تؼبُٔ 

ٚ  قٛز یٔ یغیذٛ٘ؿبظ اظ ٔغع اؾترٛاٖ ثٝ ذٖٛ ٔح یبزیثٙ

ٔجتلا  ٕبضاٖیزض ث یبزیثٙ یٞب ؾَّٛ حیثؿ یثطا G-CSFٕٞطاٜ ثب 

. ضٚز یوبض ٔ ثٝ ٗیطٞٛچىیٚ ِٙفْٛ غ ّٛٔبیٔ پُیثٝ ِٔٛت

 اثط یٚ عٛلا٘ یا چطذٝ یسیٟٔبضوٙٙسٜ پپت هی سیىؿبفٛضتبیٔٛت

CXCR4  ُٔاؾت وٝ ثب اذتلاَ زض تؼبCXCL12/CXCR4 ،

+ ضا اظ ٔغع CD34ذٛ٘ؿبظ  ؾبظ فیٚ پ یبزیثٙ یٞب ؾَّٛ حیثؿ

 3فبظ  ییضآظٔب. زض وبزٞس یٔ فیافعا یغیاؾترٛاٖ ثٝ ذٖٛ ٔح

GENESISثب  سیىؿبفٛضتبیٔٛت تی، تطوG-CSF ثب  ؿٝیزض ٔمب

G-CSF ٝثٝ تؼساز ٞسف  یبثیٕٞطاٜ زاضٕٚ٘ب، احتٕبَ زؾت ث

عٛض  ثٝ ؽیزٚ ٘ٛثت آفطظ بی هی ی+ ضا عCD34 یٞب ؾَّٛ

زض  سیىؿبفٛضتبیقٛاٞس، ٔٛت ٗیزاز. ثط اؾبؼ ا فیافعا یزاض یٔؼٙ

ذٛ٘ؿبظ  یبزیثٙ یٞب ؾَّٛ حیثؿ یثطا ٓیٌّٛطاؾتیثب ف تیتطو

 پُیٔجتلا ثٝ ِٔٛت ٕبضاٖیاتِٛٛي زض ث ٛ٘سیٚ پ یآٚض ٔٙظٛض خٕغ ثٝ

وٝ  زٞس ی٘كبٖ ٔ یٙیثبِ تیٔٛفم ٗیقسٜ اؾت. ا سییتأ ّٛٔبیٔ
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 ٚ ٕٞىبضالاؾلأی  قید ػجبؼ ٔحٕس                                                      … ٚ ػّٕىطز ؾبذتبض، ثط ٔطٚضی: ٘ٛظٟٛض زضٔب٘ی اٞساف ػٙٛاٖ ثٝ وٕٛوبیٗ ٞبی ٌیط٘سٜ

 

 40تا  76شمسی، صفحات  1050، سال 1، شماره 05دوره 
 

 پژوهش در پزشکی
 

   

75  

ثب  یٙیوٕٛوب یطٞبیاظ ٔؼسٚز ٔؿ یىیٕٞچٙبٖ  CXCR4ٔحٛض 

 .(42 ،41) ضٚقٗ اؾت یتطخٕٝ زضٔب٘

Ulocuplumab (BMS-936564) ثبزی ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ  یه آ٘تی

 اؾت وٝ ثب ٟٔبض  CXCR4 ػّیٝ IgG4 ا٘ؿب٘ی اظ ٘ٛع

 ، چؿجٙسٌی ٚ ثمبی CXCR4 ثٝ CXCL12 اتهبَ

 ٞبی ثسذیٓ زض ضیعٔحیظ ٔغع اؾترٛاٖ ضا ٔرتُ  ؾَّٛ

 زض ثیٕبضاٖ  Ib/II ایٗ زاضٚ زض یه ٔغبِؼٝ فبظ وٙس. ٔی

 ٚ زض تٟٙبیی ٔجتلا ثٝ ِٔٛتیپُ ٔیّٛٔبی ػٛزوطزٜ یب ٔمبْٚ، ثٝ

–bortezomib یب lenalidomide–dexamethasone تطویت ثب

dexamethasone   10اضظیبثی قس. زٚظ زاضٚ تب mg/kg  افعایف

 تطویتتحُٕ تؼییٗ قٛز.  یبفت، ثسٖٚ آ٘ىٝ حساوثط زٚظ لبثُ

ulocuplumab ثب lenalidomide ٚ dexamethasone  ثب پبؾد

 4/72زضنس ثیٕبضاٖ ٚ ٘طخ ؾٛز ثبِیٙی  55.2٘ؿجی یب ثٟتط زض 

حبَ، ثٝ زِیُ ٔحسٚزثٛزٖ ا٘ساظٜ ٔغبِؼٝ ٚ  زضنس ٕٞطاٜ ثٛز. ثبایٗ

  ulocuplumabٞبی فبظ ثبلاتط،  ٘جٛز قٛاٞس لغؼی اظ وبضآظٔبیی

ٞبی ذٛ٘ی ٔحؿٛة  ی ثطای ثسذیٕیٕٞچٙبٖ یه زضٔبٖ تحمیمبت

 .(43) قٛز ٔی

ثط  ٓیػلاٜٚ ثط اثط ٔؿتم ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیزض ؾطعبٖ، ٌ

 ظیعٔحیض یزٞ زض قىُ ،یتٛٔٛض یٞب ؾَّٛ یٟٔبخطت ٚ ثمب

ٔتبؾتبظ ٚ  ،ییظا ضي ،یٕٙیؾطوٛثٍط ا یٞب تٛٔٛض، خصة ؾَّٛ

زض  CXCL12/CXCR4زذبِت زاض٘س. ٔحٛض  یٔمبٚٔت زضٔب٘

 طتجظٔ یتٛٔٛض nicheاظ تٛٔٛضٞب ثب تٟبخٓ، ٔتبؾتبظ ٚ  یبضیثؿ

ثٝ  تیحؿبؾ فیافعا یثطا یػٙٛاٖ ضاٞجطز اؾت ٚ ٟٔبض آٖ ثٝ

 یزض حبَ ثطضؾ یؾِّٛ یٞب ٚ زضٔبٖ یٕٛ٘ٛتطاپیا ،یزضٔب٘ یٕیق

زض  CXCR4 یٞب اؾتفبزٜ اظ ٟٔبضوٙٙسٜ ٗ،یاؾت. ثب ٚخٛز ا

 یجیتطو یوبضثطزٞب بی ییؾطعبٖ ٞٙٛظ ػٕستبً زض ٔطحّٝ وبضآظٔب

 یضسؾطعبٖ ٔؼطف ٘ساضزاؾتبػٙٛاٖ زضٔبٖ  ثٝ سیلطاض زاضز ٚ ٘جب

 .(44) قٛز

CCR4 یٞب ط٘سٜیٌ یاظ تطخٕٝ زضٔب٘ یٍطیٕ٘ٛ٘ٝ ٟٔٓ ز 

ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ  یثبز یآ٘ت عٚٔبة،یزض ؾطعبٖ اؾت. ٌٔٛبِٔٛ ٗیوٕٛوب

 mycosisثعضٌؿبَ ٔجتلا ثٝ  ٕبضاٖیزضٔبٖ ث ی، ثطاCCR4ضس 

fungoides بی Sézary syndrome  ٜٔمبْٚ پؽ اظ  بیػٛزوطز

 یانّ ؿٓیقسٜ اؾت. ٔىب٘ سییتأ هیؿتٕیزضٔبٖ ؾ هیحسالُ 

 cytotoxicity كیاظ عط CCR4-positive یٞب آٖ حصف ؾَّٛ

زاضٚ تٟٙب زض زضٔبٖ  ٗیا تیاؾت. إٞ یثبز یٚاثؿتٝ ثٝ آ٘ت

CTCL ٘ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ زٞس یثّىٝ ٘كبٖ ٔ ؿت،ی 

 بی ٓیثسذ یٞب ؾَّٛ یضٚ یزضٔب٘ یػٙٛاٖ ٘كبٍ٘طٞب ثٝ تٛا٘ٙس یٔ

 .(45) ط٘سیٞسف لطاض ٌ یٕٙیا وٙٙسٜٓ یتٙظ یٞب ؾَّٛ

خصاة زض  یػٙٛاٖ ٞسف ثٝ عی٘ CCR8 ط،یاذ یٞب زض ؾبَ

اظ  یبضیزض ثؿ طایؾطعبٖ ٔغطح قسٜ اؾت، ظ یٕٛ٘ٛتطاپیا

ٞبی ٘فٛشوٙٙسٜ Tregاظ  ییٞب تیطخٕؼیظ یخبٔس ثط ضٚ یتٛٔٛضٞب

 هیاظ ٘ظط تئٛض CCR8 یطیٌ . ٞسفقٛز یٔ بٖیثٝ تٛٔٛض ث

ؾطوٛثٍط زاذُ تٛٔٛض ٚ  یٞبTreg یثٝ حصف ا٘تربث تٛا٘س یٔ

 تیٔٙدط قٛز، ثسٖٚ آ٘ىٝ وُ خٕؼ یپبؾد ضستٛٔٛض تیتمٛ

Tregیٞب ؾَّٛ بی یغیٞبی ٔح T ٝعٛض ٌؿتطزٜ حصف  ٔؤثط ث

 ٝیاِٚ یٙیحٛظٜ ٞٙٛظ زض ٔطحّٝ تٛؾؼٝ ثبِ ٗیحبَ، ا ٗیثب ا قٛ٘س.

 .(46)لطاض زاضز 

، CCR2 ،CCR5 یحٛضٞبٔ ه،یجطٚتیٚ ف یاِتٟبث یٞب یٕبضیزض ث

CXCR2  ٚCX3CR1 ا٘س.  خّت وطزٜ ثٝ ذٛز تٛخٝ ضا ٗیكتطیث

ٚ ٔبوطٚفبغٞب زض  ٞب تیثب خصة ٔٛ٘ٛؾ CCL2/CCR2ٔحٛض 

 یٚ ثطذ جطٚظیف ،یٛیوّ تیاِتٟبة ٔعٔٗ، آتطٚاؾىّطٚظ، آؾ

ٟٔبض  حیحبَ، ٘تب ٗیٔطتجظ اؾت. ثب ا هیٔتبثِٛ یٞب یٕبضیث

CCR2 ِ٘جٛزٜ ٚ احتٕبلاً ثٝ ظٔبٖ  ىٙٛاذتی یٙیزض ٔغبِؼبت ثب

 ٚاثؿتٝ اؾت ٕبضیقست اِتٟبة ٚ ا٘تربة ث ،یٕبضیٔساذّٝ، ٘ٛع ث

(47).BMS-813160   ٝ٘یه آ٘تبٌٛ٘یؿت ذٛضاوی ٚ زٌٚب

اؾت وٝ ثب ٞسف وبٞف تدٕغ CCR2 ٚ  CCR5 ٞبی ٌیط٘سٜ

ٞبی ٔیّٛئیسی ؾطوٛثٍط ٚ ٔبوطٚفبغٞبی ٔطتجظ ثب تٛٔٛض زض  ؾَّٛ

 ضیعٔحیظ تٛٔٛضی تٛؾؼٝ یبفتٝ اؾت. ایٗ زاضٚ زض یه ٔغبِؼٝ فبظ

I/IIٕٞطاٜ ثب ، nivolumab ،gemcitabine  ٚ nab-paclitaxel 

زض ثیٕبضاٖ ٔجتلا ثٝ آز٘ٛوبضؾیْٙٛ ٔدطای پب٘ىطاؼ ثب لبثّیت 

ثطزاقت ٔطظی یب ثیٕبضی ٔٛضؼی پیكطفتٝ اضظیبثی قس. ٘تبیح 

لجَٛ ثٛز ٚ ثب  پصیطی لبثُ ٘كبٖ زاز وٝ ایٗ ضغیٓ اظ ٘ظط تحُٕ

ٞب ٚ ٔبوطٚفبغٞبی زاذُ تٛٔٛض ٚ افعایف تىثیط  وبٞف ٔٛ٘ٛؾیت

حبَ،  ٞبی ٔؤثط ایٕٙی ٕٞطاٜ قس. ثبایٗ ثیبٖ غٖٚ  T ٞبی ؾَّٛ

ٞٙٛظ لغؼی ٘یؿت ٚ ٘یبظٔٙس  BMS-813160 اثطثركی ثبِیٙی

 .(48) تط اؾت قسٜ تط ٚ وٙتطَ تأییس زض ٔغبِؼبت ثعضي
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CXCR2 ٘اِتٟبة حبز ٚ  ٞب،ُ یزض خصة ٘ٛتطٚف٘مف  ُیثٝ زِ عی

 ضپبضیىؿیٗ یه  .قٛز یٔحؿٛة ٔ یٞب ٞسف ٟٕٔ ؾطعبٖ یثطذ

 ٚ CXCR1 ٞبی ٞبضوٙٙسٜ آِٛؾتطیه ٚ ذٛضاوی ٌیط٘سٜ

CXCR2 ٝاؾت وٝ ثب وبٞف ؾیٍٙبِیًٙ ٚاثؿتٝ ث CXCL8 ،

وٙس. افعٖٚ ثط  ٞب ضا ٔحسٚز ٔی ؾبظی ٘ٛتطٚفیُ خصة ٚ فؼبَ

زاضٚ زض ؾطعبٖ پؿتبٖ ٘یع ٔٛضز تٛخٝ  وبضثطزٞبی ضساِتٟبثی، ایٗ

ٞبی ثٙیبزی  زض ثركی اظ ؾَّٛ CXCR1 لطاض ٌطفتٝ اؾت، ظیطا

ٞبی  تٛا٘س زض حفظ ٚیػٌی قٛز ٚ ٔی ؾطعبٖ پؿتبٖ ثیبٖ ٔی

تٛٔٛضظایی ٚ ٔمبٚٔت زضٔب٘ی ٘مف زاقتٝ ثبقس. زض یه ٔغبِؼٝ 

 زض ثیٕبضاٖ ٔجتلا ثٝ ؾطعبٖ پؿتبٖ ٔتبؾتبتیه Ib فبظ

HER2-negative ضپبضیىؿیٗ زض تطویت ثب پبوّیتبوؿُ اضظیبثی ،

لجَٛ ثٛز؛  پصیطی لبثُ قس ٚ ایٗ ضغیٓ اظ ٘ظط ایٕٙی ٚ تحُٕ

حبَ، ٔغبِؼٝ ثطای اثجبت لغؼی اثطثركی ثبِیٙی عطاحی  ثبایٗ

٘كسٜ ثٛز. ثٙبثطایٗ، ضپبضیىؿیٗ ٕٞچٙبٖ یه ضاٞجطز تحمیمبتی 

 ٌیطی ٔحٛض ثطای تؼسیُ اِتٟبة ٘ٛتطٚفیّی ٚ ٞسف

CXCL8/CXCR1/2 (49) قٛز زض ؾطعبٖ ٔحؿٛة ٔی. 

 یه آ٘تبٌٛ٘یؿت ذٛضاوی ٚ ا٘تربثی (MK-7123) ٘بٚاضیىؿیٗ

CXCR2  اؾت وٝ ثب ٟٔبض ؾیٍٙبِیًٙ ایٗ ٌیط٘سٜ، ٟٔبخطت

ٞبی ٔیّٛئیسی ؾطوٛثٍط ثٝ ضیعٔحیظ تٛٔٛض  ؾَّٛٞب ٚ  ٘ٛتطٚفیُ

زض  CXCL8/CXCR2 زٞس. ثب تٛخٝ ثٝ ٘مف ٔحٛض ضا وبٞف ٔی

ٞبی ٘مبط ٚاضؾی  پیكطفت تٛٔٛض ٚ وبٞف پبؾد ثٝ ٟٔبضوٙٙسٜ

ٕٞطاٜ ثب  2ایٕٙی، ایٗ زاضٚ زض یه وبضآظٔبیی تهبزفی فبظ 

پٕجطِٚیعٚٔبة زض ثیٕبضاٖ ٔجتلا ثٝ ؾطعبٖ پطٚؾتبت ٔمبْٚ ثٝ 

پبیساض ٚ ؾطعبٖ ضیٝ  ؾبظی، ؾطعبٖ وِٛٛضوتبَ ٔیىطٚؾتلایت اذتٝ

ؾَّٛ غیطوٛچه پیكطفتٝ ثطضؾی قس. اٌطچٝ ایٕٙی ٚ 

ٔسیطیت ثٛز، ٘طخ پبؾد ػیٙی پبییٗ  پصیطی ایٗ تطویت لبثُ تحُٕ

ساٖ اثطثركی وبفی زض تحّیُ ثبلی ٔب٘س ٚ ٔغبِؼٝ ثٝ زِیُ فم

 زٞٙس وٝ ٟٔبض ٞب ٘كبٖ ٔی ای ٔتٛلف قس. ایٗ یبفتٝ زٚضٜ ٔیبٖ

CXCR2 ٝتٟٙبیی یب زض تطویت ثب ایٕٛ٘ٛتطاپی، ثسٖٚ ا٘تربة  ث

وٙٙسٜ، ِعٚٔبً ثٝ ؾٛز ثبِیٙی  ثیٙی زلیك ثیٕبض ٚ ثیٛٔبضوطٞبی پیف

 .(50) قٛز تٛخٝ ٔٙدط ٕ٘ی لبثُ

، آؾٓ، COPDٔب٘ٙس  ییٞب یٕبضیزض ث CXCR2 یٞب ؿتیآ٘تبٌٛ٘

 یثطضؾ ٘یع ٞب یٕیثسذ یٚ ثطذ یاِتٟبث یپٛؾت یٞب یٕبضیث

اؾت؛  یّیوبٞف اِتٟبة ٘ٛتطٚف ىطز،یضٚ ٗیثبِمٜٛ ا تیا٘س. ٔع قسٜ

ٚ ذغط  عثبٖیٔ وٙٙسٜ یتساذُ ثب زفبع ضسػفٛ٘ ،یانّ یأب ٍ٘طا٘

 ٗ،یاؾت. ثٙبثطا یّی٘ٛتطٚف یٞب اظ حس پبؾد فیؾطوٛة ث

ٚ  ٕبضیث كیزض چبضچٛة ا٘تربة زل سیثب عی٘ CXCR2 یطیٌ ٞسف

 .(51) قٛز طیتفؿ یٕٙیا فیپب

 یطٞبیٔؿ ُیتؼس ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ٓیػلاٜٚ ثط ٟٔبض ٔؿتم

 ٓیطٔؿتمیضاٞجطز غ هیػٙٛاٖ  ثٝ عی٘ یزؾتٗ ییپب ًٙیٍٙبِیؾ

 تٛا٘س یٔ یٙیوٕٛوب یٔحٛضٞب یقسٖ ثطذ ٔغطح قسٜ اؾت. فؼبَ

ضا  PI3K/AKT ،MAPK  ٚJAK/STATٔب٘ٙس  ییطٞبیٔؿ

 كطفتیاِتٟبة ٚ پ ،یؾِّٛ یوٙس وٝ زض ٟٔبخطت ٚ ثمب هیتحط

 یٕٔىٗ اؾت ثرك طٞبیٔؿ ٗیٟٔبض ا ضٚ،ٗ یتٛٔٛض ٘مف زاض٘س. اظا

ضا وبٞف زٞس؛  یٙیوٕٛوب ًٙیٍٙبِیؾ یظا یٕبضیث یبٔسٞبیاظ پ

 یٞب ط٘سٜیٌ یاذتهبن PI3K  ٚJAK یٞب ٟٔبضوٙٙسٜ حبَ،ٗ یثبا

 طیتحت تأث عیضا ٘ یٍطیٔتؼسز ز یطٞبیٚ ٔؿ ؿتٙسی٘ ٗیوٕٛوب

 ُیػٙٛاٖ تؼس ثٝ سیىطز ثبیضٚ ٗیا ٗ،ی. ثٙبثطازٞٙس یلطاض ٔ

 یاذتهبن یطیٌ ٚ ٘ٝ ٞسف ،یٙیوٕٛوب ًٙیٍٙبِیؾ ٓیطٔؿتمیغ

 .(39 ،36) زض ٘ظط ٌطفتٝ قٛز ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

 عی٘ ٗیوٕٛوب هیپیآت یٞب ط٘سٜیٌ ه،یپیت یٞب ط٘سٜیزض وٙبض ٌ

ثٝ اٞساف ثبِمٜٛ  طفؼبَیغ یٞب وٙٙسٜٓ یتٙظ ٍبٜیاظ خب حیتسض ثٝ

ثطزاقت ٚ  بٖ،یٌطاز ٓیٞب ثب تٙظACKR . ا٘س بفتٝیاضتمب  یزضٔب٘

 یاِتٟبث یٞب قست ٚ ٔحُ پبؾد تٛا٘ٙس یٔ ٞبٗ یوٕٛوب یزؾتطؾ

تؼبُٔ  ُیثٝ زِ ػٜیٚ ثٝ ACKR3زٞٙس.  طییضا تغ یتٛٔٛض بی

زض ثمب،  یٚ ٘مف احتٕبِ CXCL12/CXCR4ثب ٔحٛض  یػّٕىطز

 یتٛٔٛض ٔٛضز تٛخٝ اؾت. عطاح ظیعٔحیٚ ض یٟٔبخطت ؾِّٛ

 یلبثُ وٙتطَ ثب ٘ٛض ثطا جبتیتطو یٚ حت هیآِٛؾتط یٍب٘سٞبیِ

ACKR3 ٔ ٖحٛظٜ ٕٔىٗ اؾت اظ ٟٔبض  ٗیا ٙسٜیوٝ آ زٞس ی٘كب

 ظٔب٘ی-یی فضب ٓیٚ ثٝ ؾٕت تٙظ ٚزفطاتط ض ط٘سٜیٌ هیولاؾ

 .(52) حطوت وٙس ًٙیٍٙبِیؾ

 یٔىطض زض تٛؾؼٝ زاضٚٞب یٞب قىؿت ٞب، كطفتیپ ٗیثب ٚخٛز ا

 یؿتیٟٔٓ زاضز: ٚخٛز اضتجبط ظ بْیپ هی ٗیوٕٛوب ط٘سٜیضسٌ

 یوبف ییزاضٚ تیٔٛفم یثطا ییتٟٙب ثٝ یٕبضیٚ ث ط٘سٜیٌ هی بٖیٔ

زض ٔطاحُ ٔرتّف  یٙیوٕٛوب یاظ ٔحٛضٞب یبضی. ثؿؿتی٘

ٔثبَ، ٟٔبض  یطأتضبز زاض٘س. ث یحت بیٔتفبٚت  یٞب ٘مف یٕبضیث
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 سیٕٔىٗ اؾت زض اِتٟبة ٔعٔٗ ٔف یاِتٟبث یٞب خصة ؾَّٛ

 یضستٛٔٛض یٕٙیا بی یضسػفٛ٘ یٕٙیزض ا طیثبقس، أب ٕٞبٖ ٔؿ

ٕٔىٗ اؾت ثب  ط٘سٜیٌ هیٟٔبض  ٍط،یز یثبقس. اظ ؾٛ یضطٚض

 ٙسٜی٘ؿُ آ ٗ،یخجطاٖ قٛز. ثٙبثطا ٗیٍعیخب یطٞبیقسٖ ٔؿ فؼبَ

 تیتطو ٕبضاٖ،یث stratification ٝیبثط پ سیحٛظٜ ثب ٗیا یٞب زضٔبٖ

ٚ زضن  یٙیوٕٛوب یٛٔبضوطٞبیٔٛخٛز، ؾٙدف ث یٞب ثب زضٔبٖ

 .(12) قٛز یعطاح یٕبضیاظ ٔطحّٝ ث كیزل

ٔؼتجط أب  یاٞساف زضٔب٘ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیزض ٔدٕٛع، ٌ

اؾتحىبْ ضا  ٗیكتطیٔٛخٛز ث یٙیٞؿتٙس. قٛاٞس ثبِ یا سٜیچیپ

ٚ  ،یبزیثٙ یٞب ؾَّٛ حیزض ثؿ HIV ،CXCR4زض  CCR5 یثطا

CCR4 ؾَّٛ  یٞب ِٙفْٛ یزض ثطذT ٔ ٖزض ٔمبثُ، زٞس ی٘كب .

ٔب٘ٙس  ییبٔحٛضٞ جطٚظِیضسؾطعبٖ، ضساِتٟبة ٚ ضسف یوبضثطزٞب

CCR2 ،CCR5 ،CXCR2 ،CXCR4 ،CCR8  ٚACKR3 

ثط  یثب ظثبٖ ٔحتبعب٘ٝ ٚ ٔجتٙ سیا٘س ٚ ثب ٞٙٛظ ػٕستبً زض حبَ تىبُٔ

٘ٝ ٟٔبض ٌؿتطزٜ  ٙسٜیآ طیٔؿ ٗ،یقٛ٘س. ثٙبثطا بٖیؾغح قٛاٞس ث

ٚ  یٕبضیث ٙٝیٚاثؿتٝ ثٝ ظٔ ،یثّىٝ ٔساذّٝ ا٘تربث ٗ،یقجىٝ وٕٛوب

 یزاضٚٞب ٚ ضاٞجطزٞب ٗیتط ٟٔٓ .زذٛاٞس ثٛ ٛٔبضوطیثط ث یٔجتٙ

اثط ٚ  ؿٓیٔىب٘ ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ط٘سٜیٌ ٞسف یزضٔب٘

 .ا٘س ذلانٝ قسٜ 2ٞب زض خسَٚ  آٖ یٙیثبِ تیٚضؼ

 هیکمًکب‌ىگیگىبلیي‌س‌َب‌رودٌیمرتبط‌بب‌گ‌میرمستقیي‌غ‌میمستق‌یدرمبو‌یراَبردَب‌-‌2جديل

 مىببع ببلیىی يضعیت اصلی کبربرد درمبن وًع َدف مسیر/گیرودٌ درمبوی عبمل

Maraviroc CCR5 
وٛچه آ٘تبٌٛ٘یؿت

 ِٔٛىِٛی

 ٞبیؾٛیٝ ثب HIV-1 ػفٛ٘ت

CCR5-tropic 
 (40) تأییسقسٜ

Plerixafor CXCR4 
وٛچه آ٘تبٌٛ٘یؿت

 ِٔٛىِٛی

 زض ذٛ٘ؿبظ ثٙیبزی ٞبیؾَّٛ ثؿیح

 غیطٞٛچىیٗ ِٙفْٛ ٚ ٔیّٛٔب ِٔٛتیپُ
 (41) تأییسقسٜ

Motixafortide CXCR4 پپتیسی آ٘تبٌٛ٘یؿت 
 زض ذٛ٘ؿبظ ثٙیبزی ٞبیؾَّٛ ثؿیح

 ٔیّٛٔب ِٔٛتیپُ
 (42) تأییسقسٜ

Mogamulizumab CCR4 ؾَّٛ ِٙفْٛ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ ثبزیآ٘تی T ٚ ْؾٙسض Sézary ٜ(45) تأییسقس 

Ulocuplumab CXCR4 فبظ ثبِیٙی وبضآظٔبیی ٔمبْٚ یب ػٛزوٙٙسٜ ٔیّٛٔبی ِٔٛتیپُ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ ثبزیآ٘تی Ib/II (43) 

Reparixin CXCR1/CXCR2 
 آِٛؾتطیه آ٘تبٌٛ٘یؿت

 ِٔٛىِٛیوٛچه

-HER2 ٔتبؾتبتیه پؿتبٖ ؾطعبٖ

negative ٚ ٘ٛتطٚفیّی اِتٟبة 
 Ib (49) فبظ ثبِیٙی وبضآظٔبیی

Navarixin CXCR2 
وٛچه آ٘تبٌٛ٘یؿت

 ِٔٛىِٛی
 II (50) فبظ ثبِیٙی وبضآظٔبیی پیكطفتٝ خبٔس تٛٔٛضٞبی

BMS-813160 CCR2/CCR5 
 زٌٚب٘ٝ آ٘تبٌٛ٘یؿت

 ذٛضاوی
 I/II (48) فبظ ثبِیٙی وبضآظٔبیی پب٘ىطاؼ ٔدطای آز٘ٛوبضؾیْٙٛ

CCR8-targeted 

antibodies 
CCR8 ٞسفٕٙس ایٕٛ٘ٛتطاپی 

 ؾطوٛثٍط ٞبیTreg ا٘تربثی حصف

 تٛٔٛض زاذُ
 (46) ثبِیٙیپیف/ثبِیٙی اِٚیٝ ٔغبِؼبت

ACKR3 modulators ACKR3/CXCR7 
 ٞبیوٙٙسٜتؼسیُ

 آِٛؾتطیه

 ٚ CXCL12 ٔحٛض تٙظیٓ

 ؾطعبٖ زض ثبِمٜٛ وبضثطزٞبی
 (52 ,38) ثبِیٙیپیف

Photopharmacologic 

ligands 

 ٔرتّف ٞبیٌیط٘سٜ

 وٕٛوبیٗ

 ثٝ حؿبؼ ِیٍب٘سٞبی

 ٘ٛض

 ؾیٍٙبِیًٙ ظٔب٘ی -فضبیی تٙظیٓ

 ٌیط٘سٜ
 38) ثبِیٙیپیف

PI3K/JAK 

inhibitors 

 زؾتیپبییٗ ٔؿیطٞبی

 ؾیٍٙبِیًٙ

 غیطٔؿتمیٓ تؼسیُ

 وٕٛوبیٙی ؾیٍٙبِیًٙ
 اِتٟبثی ٞبیثیٕبضی ٚ ؾطعبٖ

 ٘ٝ أب ا٘س،قسٜ تأییس تطویجبت ثطذی

 ٞبیٌیط٘سٜ اذتهبنی ٌیطیٞسف ثطای

 وٕٛوبیٗ

(36, 39) 
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زض پبتٛغ٘ع  ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیثب تٛخٝ ثٝ ٘مف ٌؿتطزٜ ٌ

 یػّٕىطزٞب ٗیتط ٞسفٕٙس، ٟٔٓ یٞب ٚ تٛؾؼٝ زضٔبٖ ٞب یٕبضیث

زض  ٞب ط٘سٜیٌ ٗیٔطتجظ ثب ا یزضٔب٘ یٚ ضاٞجطزٞب هیِٛٛغیعیپبتٛف

 .ا٘س اضائٝ قسٜ هینٛضت قٕبت ثٝ 2قىُ 

 

 
 َب‌ي‌راَبردَبی‌درمبوی‌َدفمىد‌َبی‌کمًکبیه‌در‌بیمبری‌وقص‌گیرودٌ‌-2ضکل‌

ٞابی وٕٛوابیٗ اظ عطیاك     ٞاب. ٌیط٘اسٜ   ایٗ ٌیط٘اسٜ تطیٗ ضٚیىطزٞبی زضٔب٘ی ٞسفٕٙس ػّیٝ  ٞبی ٔرتّف ٚ ٟٔٓ ٞبی وٕٛوبیٗ زض پبتٛغ٘ع ثیٕبضی ٕ٘بی قٕبتیه ٘مف ٌیط٘سٜ

 ٞابی ذاٛزایٕٙی، ػفٛ٘ات    ٞبیی ٔب٘ٙس ؾطعبٖ، ثیٕابضی  ٞبی ایٕٙی، زض ثطٚظ ٚ پیكطفت ثیٕبضی ظایی، تٟبخٓ تٛٔٛضی ٚ پبؾد ٞبی ایٕٙی، اِتٟبة، ضي تٙظیٓ ٟٔبخطت ؾَّٛ

HIV اذتلالات اِتٟبثی ٘مف زاض٘س. ٔحٛضٞبی ٚ CCR5 ٚ CXCR4 ٟٓٔ ٞبی زذیُ زض ٔتبؾتبظ تٛٔاٛضی، ٟٔابخطت ِىٛؾایتی ٚ ٚضٚز ٚیاطٚؼ     ٌیط٘سٜتطیٗ  اظ HIV   ٝثا

ٞابی ٔٛ٘ٛوّٛ٘ابَ،    ثابزی  ٞابی وٛچاه ِٔٛىاِٛی، آ٘تای     تاطیٗ ضاٞجطزٞابی زضٔاب٘ی قابُٔ آ٘تبٌٛ٘یؿات      قٛ٘س. زض ثرف پبییٙی قىُ، ٟٔٓ ٞبی ٔیعثبٖ ٔحؿٛة ٔی ؾَّٛ

ٞابی زضٔاب٘ی اظ    ا٘س. ٕٞچٙیٗ، چابِف  ٞبی وٕٛوبیٙی ٚ ضٚیىطزٞبی ٘ٛیٗ ٔب٘ٙس فتٛفبضٔبوِٛٛغی ٘كبٖ زازٜ قسٜ ؾِّٛی، آ٘بِٛي ٞبی ٔؿیطٞبی ؾیٍٙبِیًٙ زاذُ ٟٔبضوٙٙسٜ

قىُ ثاب اؾاتفبزٜ اظ    ٗیا .ٞسف ٚ پیچیسٌی قجىٝ وٕٛوبیٗ ٘یع ٕ٘بیف زازٜ قسٜ اؾت ٞب، ؾیٍٙبِیًٙ ؾٌٛیطا٘ٝ، ػٛاضو ذبضج خّٕٝ ٕٞپٛقب٘ی ػّٕىطز ِیٍب٘سٞب ٚ ٌیط٘سٜ

 قسٜ اؾت. ٝیٚ تٟ یٚ ثط اؾبؼ قٛاٞس ٚ ٔٙبثغ ٔطٚضقسٜ عطاح BioRender.comافعاض  ٘طْ

 

 بحث

 یٞب طٌطٜٚیظ ٗیتط اظ ٟٔٓ یىیػٙٛاٖ  ثٝ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

 ٓیزض تٙظ ی، ٘مف ٔحٛضG ٗیقٛ٘سٜ ثب پطٚتئ خفت یٞب ط٘سٜیٌ

ٚ حفظ ٕٞٛؾتبظ  یٕٙیا یٞب پبؾد یزٞ خٟت ،یٟٔبخطت ؾِّٛ

 ٞب تیِىٛؾ تیتٟٙب ثٝ ٞسا ٞب ط٘سٜیٌ ٗیا تیزاض٘س. إٞ یثبفت

 ،یؾِّٛ یچؿجٙسٌ ،ییظا ضي ٓیثّىٝ زض تٙظ قٛز، یٔحسٚز ٕ٘

 ظیعٔحیثب ض یٕٙیا یٞب اِتٟبة ٔعٔٗ ٚ تؼبُٔ ؾَّٛ ،یؾِّٛ یثمب

نطفبً  سیضا ٘جب ٗیوٕٛوب ؿتٓیؾ ٗ،ی٘مف زاض٘س. ثٙبثطا عی٘ یثبفت

 یا آٖ ضا قجىٝ سیؾبزٜ زا٘ؿت، ثّىٝ ثب خبشة یٕیؾبٔب٘ٝ ق هی

زض ٘ظط ٌطفت وٝ  یؾِّٛ ٙٝیٚ ٚاثؿتٝ ثٝ ظٔ ٝیچٙسلا ب،یپٛ

 كطفتیتب اِتٟبة ٔعٔٗ ٚ پ یٔحبفظت یٕٙیآٖ اظ ا یبٔسٞبیپ

 .(1) ؾطعبٖ ٌؿتطزٜ اؾت

 ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیػّٕىطز ٌ طیاظ ٘ىبت ٟٔٓ زض تفؿ یىی

اظ  یبضیاؾت. ثطذلاف ثؿ ط٘سٌٜی -ٍب٘سیِ تیاذتهبن یسٌیچیپ
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 ط٘سٜیٌ هیغبِجبً ثب  ٍب٘سیِ هیوٝ زض آٖ  یا ط٘سٜیٌ یٞب ؿتٓیؾ

 ٍب٘سٞبیاظ ِ یبضیثؿ ٗیٔكرم اضتجبط زاضز، زض قجىٝ وٕٛوب

ثٝ  عی٘ ٞب ط٘سٜیٌ یتؼبُٔ وٙٙس ٚ ثطذ ط٘سٜیٌ ٗیلبزض٘س ثب چٙس

ؾٛ  هیاظ  یػٌیٚ ٗی. ازٞٙس یپبؾد ٔ ٗیوٕٛوب ٗیچٙس

 ٍطیز یأب اظ ؾٛ زٞس، یٔ فیضا افعا یٕٙیا ؿتٓیؾ یطیپص ا٘ؼغبف

ضا زقٛاض  یاذتهبن یزاضٚٞب یٚ عطاح یؿتیظ یبٔسٞبیپ طیتفؿ

 زٞس ی٘كبٖ ٔ طا٘ٝیؾٌٛ ًٙیٍٙبِیٔفْٟٛ ؾ ٗ،ی. افعٖٚ ثط اوٙس یٔ

٘ٛع ؾَّٛ ٚ  ٍب٘س،یثؿتٝ ثٝ ٘ٛع ِ تٛا٘س یٔٚاحس  ط٘سٜیٌ هیوٝ 

ضا فؼبَ وٙس.  یٔتفبٚت یضؾب٘ بْیپ یطٞبیٔؿ ،یغیعٔحیض ظیقطا

ضا فطاتط اظ  ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یثطضؾ تیٔٛضٛع إٞ ٗیا

 .(9 ،1) زٞس یلطاض ٔ یؾبزٜ ؾبذتبض یثٙس عجمٝ

 ٗیا یسٌیچیاظ پ یٍطیز ٝیلا عی٘ هیپیآت ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

 یٞب ط٘سٜیثطذلاف ٌ ٞب ط٘سٜیٌ ٗی. اوٙٙس یٔ دبزیقجىٝ ضا ا

 G ٗیٚاثؿتٝ ثٝ پطٚتئ هیولاؾ یطٞبیٔؿ كیػٕستبً اظ عط ه،یپیت

حصف  بی یؾبظ یأب ثب اتهبَ، ا٘تمبَ، زضٚ٘ وٙٙس، یٕ٘ یزٞ ٍٙبَیؾ

وٙٙس.  ٓیٞب ضا تٙظ آٖ یٚ ظٔب٘ ییفضب غیتٛظ تٛا٘ٙس یٔ ٞبٗ یوٕٛوب

ثّىٝ  طفؼبَ،یغ یٞب ط٘سٜیٞب ٘ٝ ACKRٌ  ٗ،یثٙبثطا

 ٞبٗ یٟٔٓ قست، ٔست ٚ ٔحُ اثط وٕٛوب یٞب وٙٙسٜٓ یتٙظ

 ،یٙیوٕٛوب یٞب بٖیٌطاز یزٞ ٞب زض قىACKRُ ٞؿتٙس. ٘مف 

 زٞس ی٘كبٖ ٔ یٕٙیا یٞب ٟٔبخطت ؾَّٛ ُیوٙتطَ اِتٟبة ٚ تؼس

 ٗیثسٖٚ تٛخٝ ثٝ ا ٗیؿتٓ وٕٛوبیػّٕىطز ؾ یبثیوٝ اضظ

 .(53 ،1) ٘بلم ذٛاٞس ثٛز ٞب ط٘سٜیٌ

 ط٘سٌٜی-ٗیوٕٛوب یاذتلاَ زض ٔحٛضٞب ه،یِٛٛغیعیپبتٛف سٌبٜیاظ ز

ٚ  یاِتٟبث یٞب یٕبضی٘مف زاضز. زض ث ٞب یٕبضیاظ ث یؼیٚؾ فیزض ع

ٔحٛضٞب ٔٛخت خصة  ٗیا ساضیقسٖ پب فؼبَ ،یٕٙیذٛزا

. زض ؾطعبٖ، قٛز یٔ یثبفت تیتساْٚ اِتٟبة ٚ آؾ ٞب، تیِىٛؾ

زض  تٛا٘ٙس یٔ CCR5 ،CXCR4  ٚCXCR3ٔب٘ٙس  ییٞب ط٘سٜیٌ

 یزٞ ٚ قىُ یٕٙیفطاض ا ،ییظا ضي ،یتٛٔٛض یٞب ٟٔبخطت ؾَّٛ

 CCR5 عی٘ HIV تٛٔٛض ٘مف زاقتٝ ثبقٙس. زض ػفٛ٘ت ظیعٔحیض

 ٚCXCR4 ٝثٝ  طٚؼیٚضٚز ٚ یانّ یٞب ط٘سٜیٌ ػٙٛاٖ ٞٓ ث

ػّٕىطز ٘كبٖ  یٌؿتطزٌ ٗی. اقٛ٘س یٞسف قٙبذتٝ ٔ یٞب ؾَّٛ

 ،یٕٙیا بٖیزض ٘مغٝ اتهبَ ٔ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیوٝ ٌ زٞس یٔ

 .(55 ،54) اِتٟبة، ػفٛ٘ت ٚ ؾطعبٖ لطاض زاض٘س

ػٙٛاٖ اٞساف  ثٝ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یثبلا تیثب ٚخٛز خصاث

حٛظٜ ٔحسٚز ثٛزٜ اؾت.  ٗیا یزاضٚٞب یٙیثبِ تیٔٛفم ،یزضٔب٘

ٚ  ٞب یثبز یآ٘ت ٞب، ؿتیاظ آ٘تبٌٛ٘ یبزیزٚ زٞٝ ٌصقتٝ تؼساز ظ یع

أب تٟٙب  ا٘س، بفتٝیتٛؾؼٝ  یٙیوٕٛوب یطٞبیٔؿ یٞب ٟٔبضوٙٙسٜ

قىبف ضا  ٗیا٘س. ػّت ا قسٜ یٙیٚاضز وبضثطز ثبِ یتؼساز وٕ

 ٞب ط٘سٜیػّٕىطز ٌ یزض چٙس ػبُٔ خؿتدٛ وطز: ٕٞپٛقب٘ تٛاٖ یٔ

 ،یا٘ؿب٘ یٕبضیٚ ث یٙیثبِ فیپ یٞب ٔسَ بٖیتفبٚت ٔ ٍب٘سٞب،یٚ ِ

زٚظ ٔؤثط، ٚ  یسٌیچیپ ،یٕبضیٔطحّٝ ث بی ٕبضیا٘تربة ٘بٔٙبؾت ث

. یؼیعج یٕٙیا یٞب ٞسف ثط پبؾد احتٕبَ ثطٚظ اثطات ذبضج

 ٗیثٛزٖ ا اضظـ یث یِعٚٔبً ثٝ ٔؼٙب یلجّ یٞب قىؿت ٗ،یطاثٙبث

 ٗیٔساذّٝ زض قجىٝ وٕٛوب زٞس یثّىٝ ٘كبٖ ٔ ؿت،یاٞساف ٘

ٔٙبؾت ٚ  ٕبضیٞسف، ظٔبٖ ٔساذّٝ، ث كیا٘تربة زل بظٔٙسی٘

  .(57 ،56 ،37) ٔؼتجط اؾت یؿتیظ یٞب قبذم

٘كبٖ  ىؿبفٛضیٚ پّط طٚنیٔب٘ٙس ٔبضاٚ ییٞب ٕ٘ٛ٘ٝ ،یاظ ٔٙظط زضٔب٘

 ظیزض قطا تٛا٘س یٔ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ یطیٌ ا٘س وٝ ٞسف زازٜ

زض  CCR5ٟٔبض  كیاظ عط طٚنیٔٛفك ثبقس. ٔبضاٚ یٙیٔكرم ثبِ

٘مف ٔحٛض  ُیثٝ زِ ٗیٚ ٕٞچٙ بفتٝیوبضثطز  HIVزضٔبٖ ػفٛ٘ت 

CCL5/CCR5 ٔغبِؼبت  یتٛٔٛض ٚ ٔتبؾتبظ، زض ثطذ ظیعٔحیزض ض

ثب  عی٘ ىؿبفٛضیٔٛضز تٛخٝ لطاض ٌطفتٝ اؾت. پّط یقٙبؾ ؾطعبٖ

 یبزیثٙ یٞب ؾَّٛ حیٔٛخت ثؿ CXCL12/CXCR4ٟٔبض ٔحٛض 

 ٗیوٕٛوب یقٙبؾ ؿتیٔٛفك اظ تطخٕٝ ظ یا ذٛ٘ؿبظ قسٜ ٚ ٕ٘ٛ٘ٝ

 تیوٝ ٔٛفم زٞٙس یٞب ٘كبٖ ٔ ٕ٘ٛ٘ٝ ٗیاؾت. ا یٙیثٝ وبضثطز ثبِ

 ط٘سٜیتط اؾت وٝ ٘مف ٌ ٔحتُٕ یٗ حٛظٜ ظٔب٘یزض ا یزضٔب٘

لبثُ  یٙیثبِ بٔسیقسٜ ٚ پ فیوبٔلاً تؼط یٕبضیٞسف زض ث

 .(55 ،54 ،37) ثبقس یطیٌ ا٘ساظٜ

حٛظٜ، حطوت اظ ٟٔبض ؾبزٜ  ٗیزض ا ٙسٜیآ یطٞبیاظ ٔؿ یىی

اؾت. ثب  ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿ یا٘تربث ٓیثٝ ؾٕت تٙظ ط٘سٜیٌ

ثتٛاٖ  ٙسٜیٕٔىٗ اؾت زض آ طا٘ٝ،یؾٌٛ ًٙیٍٙبِیتٛخٝ ثٝ ٚخٛز ؾ

 یبٔسٞبیپ یوطز وٝ تٟٙب ثطذ یعطاح ییزاضٚٞب بی ٍب٘سٞبیِ

وٙٙس، ثسٖٚ آ٘ىٝ وُ ػّٕىطز  تیتمٛ بیضا ٟٔبض  ط٘سٜیٌ یؿتیظ

ثٝ  تٛا٘س یٍ٘بٜ ٔ ٗیؾطوٛة قٛز. ا ط٘سٜیٚاثؿتٝ ثٝ آٖ ٌ یٕٙیا

ٚ ػٛاضو وٕتط ٔٙدط قٛز.  كتطیث یثب اثطثرك ییتٛؾؼٝ زاضٚٞب

 یٍب٘سٞبیِ یعطاح ،یٔب٘ٙس فتٛفبضٔبوِٛٛغ ییىطزٞبیضٚ ٗیٕٞچٙ
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ٚاثؿتٝ  یٚ زاضٚٞب هیآِٛؾتط یٞب ٟٔبضوٙٙسٜلبثُ وٙتطَ ثب ٘ٛض، 

 یٚ ٔىب٘ یظٔب٘ تط كیزل ٓیأىبٖ تٙظ تٛا٘ٙس یٔ یِؾّٛ ٙٝیثٝ ظٔ

 .(38 ،16 ،13) ضا فطاٞٓ وٙٙس ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

 یٞب ط٘سٜیوٝ ٌ زٞس یزض ٔدٕٛع، قٛاٞس ٔٛخٛز ٘كبٖ ٔ

ٚ پبؾد  یٟٔبخطت ؾِّٛ یسیوّ یٞب وٙٙسٜٓ یتٟٙب تٙظ ٘ٝ ٗیوٕٛوب

 یٞب یٕبضیزض ث یٔطوع یٞب ػٙٛاٖ ٌطٜ ٞؿتٙس، ثّىٝ ثٝ یٕٙیا

حبَ،  ٗی. ثب اوٙٙس یػُٕ ٔ ٞب یٕیٚ ثسذ یػفٛ٘ ،یاِتٟبث

 یزضٔب٘ یطیٌ وٝ ٞسف وٙس یٔ دبةیقجىٝ ا ٗیا یثبلا یسٌیچیپ

 ،یٕبضیث یقٙبؾ ؿتیثط ظ یٔجتٙ تط، كیزل یىطزیٞب ثب ضٚ آٖ

 ًٙیٍٙبِیاظ ؾ كیٚ زضن ػٕ یؿتیظ یٞب قبذم ٕبض،یا٘تربة ث

 یطا٘تربثیحٛظٜ احتٕبلاً زض ٟٔبض غ ٗیا ٙسٜیا٘دبْ قٛز. آ ط٘سٜیٌ

ٚ ٚاثؿتٝ  یٞٛقٕٙس، اذتهبن ٓیثّىٝ زض تٙظ ؿت،ی٘ ٞبٗ یوٕٛوب

 .(12 ،6 ،1) ذٛاٞس ثٛز یٙیوبوٕٛ یطٞبیٔؿ ٙٝیثٝ ظٔ

‌ري‌صیپ‌یپصيَط‌یرَبیي‌مس‌ىدٌیآ‌یاودازَب‌چطم

لبثُ تٛخٝ زض قٙبذت ؾبذتبض ٚ ػّٕىطز  یٞب كطفتیثب ٚخٛز پ

 ٗیا یٚ زضٔب٘ یؿتیظ یٞب اظ خٙجٝ یبضیثؿ ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

 ٞؿتٙس.  كتطیث یثطضؾ بظٔٙسیٕٞچٙبٖ ٘ سٜیچیقجىٝ پ

 ِیٍب٘سٞبی اذتهبنی قٙبؾبیی ثب ٞبی وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ

 ضا ثبفت یبثی ٔٛلؼیت ٚ ایٕٙی ٞبی ؾَّٛ خبثدبیی وٕٛوبیٗ،

 ٞبی ثیٕبضی زض ػّٕىطزی تٙظیٓ زض اذتلاَ ٚ وٙٙس ٔی ٕٞبًٞٙ

 ؾطعبٖ ٚ ػهجی ٞبی قٙبؾی آؾیت ذٛزایٕٙی، اذتلالات ػفٛ٘ی،

 ای أیسٚاضوٙٙسٜ زضٔب٘ی اٞساف ٞب ٌیط٘سٜ ایٗ ثٙبثطایٗ،. زاضز ٘مف

 ثب ضا خسیسی ٞبی وٕٛوبیٗ ٘ٛظٟٛض، اوتكبفبت .زٞٙس ٔی ٘كبٖ ضا

 ا٘تمبَ اظ فطاتط وٝ زٞٙس ٔی ٘كبٖ پّیٛتطٚپیه ػّٕىطزٞبی

 آثكبضٞبی ،(TME) تٛٔٛض ضیعٔحیظ زیٙبٔیه ایٕٙی، ٞبی ؾَّٛ

 پیچیسٌی ٚ وٙٙس ٔی ٕٞبًٞٙ ضا ثبفت ثبظؾبظی ٚ ػهجی اِتٟبثی

 تٛؾؼٝ .(10 ،4) .وٙٙس ٔی انلاح ضا ٌیط٘سٜ -وٕٛوبیٗ ٞبی قجىٝ

 زض تٛخٟی لبثُ ٞبی چبِف ثب وٕٛوبیٗ ٌیط٘سٜ ٕٙسٞسف زاضٚٞبی

 تؼساز تٟٙب وٝ عٛضی ثٝ اؾت، ٔٛاخٝ تطخٕٝ ظٔیٙٝ

 وب٘سیساٞبی ٚ قسٜ تأییس ٞبی آ٘تبٌٛ٘یؿت اظ قٕبضی اٍ٘كت

 زِیُ ثٝ یب ٔب٘سٜ اؾت ٚ ثبلی ثبِیٙی آظٔبیكبت زض ٔتؼسز

 .ا٘س قسٜ ٔتٛلف ایٕٙی /اثطثركی ثٝ ٔطثٛط ٞبی ٍ٘طا٘ی

 ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیثٝ ٌ یا ٙسٜیتٛخٝ فعا ط،یاذ یٞب زض ؾبَ

زض  ٞب ط٘سٜیٌ ٗی( ٔؼغٛف قسٜ اؾت. اٌطچٝ اACKRs) هیپیآت

أب  قس٘س، یقٙبذتٝ ٔ scavenger receptorػٙٛاٖ  اثتسا نطفبً ثٝ

 ٓیٞب زض تٙظACKR وٝ  زٞس ی٘كبٖ ٔ سیقٛاٞس خس

 ٙتطَٚ و یٕٙیا یٞب پبؾد ُیتؼس ،یٙیوٕٛوب یٞب بٖیٌطاز

 ٗ،ی. ثٙبثطا(58 ،1) زاضٖ ی٘مف فؼبِ یٚ تٛٔٛض یاِتٟبث ظیعٔحیض

اظ  یىیثٝ  تٛا٘س یٔ ٞب ط٘سٜیٌ ٗیا یاذتهبن یطیٌ ٞسف

ٚ ؾطعبٖ  یاِتٟبث یٞب یٕبضیزض ث ی٘ٛظٟٛض زضٔب٘ یطٞبیٔؿ

 قٛز. ُیتجس

 ،یٔب٘ٙس فتٛفبضٔبوِٛٛغ ٗی٘ٛ یٞب یتٛؾؼٝ فٙبٚض ٍط،یز یاظ ؾٛ

 ،یؾِّٛ ٙٝیٚاثؿتٝ ثٝ ظٔ یزاضٚٞب یٚ عطاح هیآِٛؾتط یٍب٘سٞبیِ

ػّٕىطز  یٚ ظٔب٘ ییفضب كیزل ٓیضا زض تٙظ یسیخس یٞب افك

 بٖ،یٔ ٗیوطزٜ اؾت. زض ا دبزیا ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

حؿبؼ ثٝ ٘ٛض، أىبٖ  یٍب٘سٞبیثب اؾتفبزٜ اظ ِ یفتٛفبضٔبوِٛٛغ

 وٙس یضا فطاٞٓ ٔ ٞب ط٘سٜیٌ تیفؼبِ طیپص ٚ ثطٌكت یوٙتطَ ا٘تربث

 ضا وبٞف زٞس هیولاؾ یٞب زضٔبٖ یٞب تیٔحسٚز تٛا٘س یٚ ٔ

فطزٔحٛض  یثط پعقى یٔجتٙ یٞب اؾتفبزٜ اظ ضٚـ ٗ،ی. ٕٞچٙ(38)

 یٔطتجظ ثب ٔحٛضٞب یاذتهبن یٛٔبضوطٞبیث ییقٙبؾب ٚ

پبؾد  یٙیث فیٔٙبؾت ٚ پ ٕبضاٖیا٘تربة ث تٛا٘س یٔ ،یٙیوٕٛوب

 .(37) ضا ثٟجٛز ثركس یزضٔب٘

احتٕبلاً  ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ ٙٝیپػٚٞف زض ظٔ ٙسٜیزض ٔدٕٛع، آ

ٚ ٚاثؿتٝ ثٝ  تط یا٘تربث تط، كیزل یٞب زضٔبٖ یثٝ ؾٕت عطاح

وٝ  یىطزیحطوت ذٛاٞس وطز؛ ضٚ یٕبضیٞط ث یِٔٛىِٛ یٞب یػٌیٚ

ٞسفٕٙس زض  یٞب اظ زضٔبٖ یسیتٛؾؼٝ ٘ؿُ خس ؾبظ ٙٝیظٔ تٛا٘س یٔ

 ثبقس. یٕٙیٚ اذتلالات ا ٞب یٕیثسذ ،یاِتٟبث یٞب یٕبضیث

 مطبلعٍ‌یَب‌تیمحديد

 تیاؾت. ثب تٛخٝ ثٝ ٔبٞ ییٞب تیٔحسٚز یٔغبِؼٝ زاضا ٗیا

 حی٘تب ٓیٔؿتم ؿٝیٞب ٚ ٔمب زازٜ یوٕ یبثیٔمبِٝ، أىبٖ اضظ یٔطٚض

 یٞب ٔسَ ی٘بٍٕٞٛ٘ ٗ،یٔغبِؼبت ٔرتّف ٚخٛز ٘ساقت. ٕٞچٙ

ٚ تفبٚت زض  ٗیقجىٝ وٕٛوب یسٌیچیپ ،یٙیٚ ثبِ یكٍبٞیآظٔب

 .ضا ٔحسٚز وٙس حی٘تب طیتفؿ تٛا٘س یٔ ٞب یٕبضیث ظیقطا
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‌گیریوتیجٍ
 یٞب وٙٙسٜٓ یتٙظ ٗیتط اظ ٟٔٓ یىیػٙٛاٖ  ثٝ ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیٌ

زض حفظ  ی٘مف اؾبؾ ،یٕٙیا یٞب ٚ پبؾد یٟٔبخطت ؾِّٛ

 ٗی. اوٙٙس یٔ فبیا ٞب یٕبضیاظ ث یبضیٚ پبتٛغ٘ع ثؿ یٕٞٛؾتبظ ثبفت

ٔب٘ٙس  ییٙسٞبیزض فطآ ٞب، تیِىٛؾ تیػلاٜٚ ثط ٞسا ٞب ط٘سٜیٌ

 یٞب ٔتبؾتبظ ٚ ػفٛ٘ت ٛٔٛض،ت كطفتیپ ،ییظا اِتٟبة ٔعٔٗ، ضي

ٚ  هیپیآت یٞب ط٘سٜیٚخٛز ٌ ٗ،یزذبِت زاض٘س. ٕٞچٙ عی٘ یطٚؾیٚ

 ٗیوٝ قجىٝ وٕٛوب زٞس ی٘كبٖ ٔ طا٘ٝیؾٌٛ ًٙیٍٙبِیؾ سٜیپس

 ؿتٓیؾ هیاؾت وٝ فطاتط اظ  ٝیٚ چٙسلا سٜیچیپ یؾبذتبض یزاضا

لبثُ تٛخٝ  یٞب كطفتی.ثب ٚخٛز پوٙس یػُٕ ٔ خبشة یٕیؾبزٜ ق

تٛؾؼٝ  ٗ،یوٕٛوب یٞب ط٘سٜیزض قٙبذت ؾبذتبض ٚ ػّٕىطز ٌ

ٔب٘ٙس  ییٞب حٛظٜ ٕٞچٙبٖ ثب چبِف ٗیٔؤثط زض ا یٞب زضٔبٖ

 یطٞبیٔؿ یسٌیچیپ ٞب، ط٘سٜیٚ ٌ ٍب٘سٞبیػّٕىطز ِ یٕٞپٛقب٘

 ٗیٞسف ٔٛاخٝ اؾت. ثب ا ٚ احتٕبَ ثطٚظ ػٛاضو ذبضج ًٙیٍٙبِیؾ

٘كبٖ  ىؿبفٛضیٚ پّط طٚنیٔبضاٚزاضٚٞب ٔب٘ٙس  یثطذ تیحبَ، ٔٛفم

ثٝ  تٛا٘س یٔ یٙیوٕٛوب یٔحٛضٞب یا٘تربث یطیٌ وٝ ٞسف زٞس یٔ

 ٔٙدط قٛز. یاضظقٕٙس یزضٔب٘ حی٘تب

 ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیثط ٌ یٔجتٙ یٞب زضٔبٖ ٙسٜیآ ضؾس یثٝ ٘ظط ٔ

 ٓیاظ خّٕٝ تٙظ تط، یٚ اذتهبن تط كیزل یىطزٞبیزض تٛؾؼٝ ضٚ

 ه،یآِٛؾتط یٍب٘سٞبیِ ًٙ،یٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿ یا٘تربث

فطزٔحٛض ٟ٘فتٝ  یثط پعقى یٔجتٙ یٞب ٚ زضٔبٖ یفتٛفبضٔبوِٛٛغ

 یضا ثطا یسیخس یٞب كاف تٛا٘س یٔ ٞب ٙٝیظٔ ٗیزض ا كطفتیثبقس. پ

 فطاٞٓ ؾبظز. ٗیوٕٛوب یٞب ط٘سٜیاظ ٌ یاؾتفبزٜ زضٔب٘

‌تعبرض‌مىبفع
 .ا٘س ٘ٛیؿٙسٌبٖ، تؼبضو ٔٙبفؼی ضا ٌعاضـ ٘ىطزٜ

‌
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