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نمایید. در صورت هرگونه نقص   یسؤالات را بررس  ةدفترچ  ی هابرگه  ةبلافاصله پس از آغاز آزمون، تعداد سؤالات داخل دفترچه و هم -1

 در دفترچه، در اسرع وقت مسئول جلسه را مطّلع كنید. 

آن نوشته شده است. در صورت نادرست بودن آن، در اسرع    یبرگ در اختیار شما قرار گرفته كه مشخّصات شما بر رویک برگ پاسخ -2

 . دی سیبنو یبرگ را با مداد مشک پاسخ  ن ییشده در پاوقت مسئول جلسه را مطّلع كنید. ضمناً مشخّصات خواسته

نرم در   یپس آن را تا نکنید و تمیز نگه دارید و به علاوه، پاسخ هر پرسش را با مداد مشک  كند؛یبرگ را دستگاه تصحیح م پاسخ ةبرگ  -3

 مورد نظر را كاملاً سیاه كنید. ةمحلّ مربوط علامت بزنید. لطفاً خان

 برگ تحویل داده شود. سؤال باید همراه پاسخ ةدفترچ  -4

 دارد. یمنف ۀنمر 1مثبت و پاسخ نادرست  ۀنمر 4 پرسشپاسخ درست به هر   -5

شما   ةصورت برگ   نیا  ری در غ  .دی كن  یخوددارجداً    برگدر دفترچة پاسخصفحه    شةگودر چهار  هاو مربع   باركدهااز مخدوش كردن   -6

  شد. نخواهد حیتصح

دستبند هوشمند و لپتاپ ممنوع   ، هوشمند  ساعت  ، همراه  تلفن  رینظ  یکیو لوازم الکترون  ادداشتی   ، جزوه ، داشتن هر گونه كتاب  همراه -7

  د. خاموش باشد تقلب محسوب خواهد ش ای دی اگر از آن استفاده نکن یحت لیوسا لیقب نیهمراه داشتن ا .است

 . استبرگ  18با احتساب جلد و  سوال 40 این دفترچه شامل -8

 1   : هکد دفترچ

 است. ممنوعحساب استفاده از هرنوع ماشین توضیحات مهم 

m.siasi
مهر دفترچه سوال



 

 

 . در نظر گرفته شده است سینوصفحه جهت استفاده به عنوان چرک نیا
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 را دارد؟ ی کدام اثر اصل شود، یآزاد م  هایلها و بازوفسلکه عمدتاً از ماست یستامینحاد، مولکول ه یپاسخ التهاب   یکدر  -1

 و ماکروفاژها   هایل( جذب نوتروفالف

 ادِِم(  یل)تشک ها یرگمو یرینفوذپذ یشو افزا ی( اتساع عروق خونب

 ها یروسمقابله با و  یبرا ها ینترفرون ا یدتول یک( تحرج

 کمپلمان یستمس یممستق یساز( فعالد

 بادی یآنت یدو تول B  هاییت ( مهار پاسخ لنفوسهـ

 

 شود؟یپانکراس شناخته م ی بتا یهاسلول یبآس یاصل یسمعنوان مکانبه  یمونولوژیک، کدام روند ا1نوع  یابتد یماریدر ب -2

 لانگرهانس  یردر جزا  یمنی ا یهارسوب کمپلکس ( الف

کننده  کمک  T  یها+( و پاسخCD8خودواکنشگر )  یتوتوکسیکس  T  هاییت ( توسط لنفوسCell-mediated)  ی( حمله سلولب

(Th1) 

 ین انسول یهعل IgE هایبادییآنت ازحدیشب  یت( فعالج

 ها یروسو  یهعل بادی یآنت ید ( نقص در تولد

 ین لکت یرکمپلمان از مس یستم س یرطبیعیغ  یسازفعال(  هـ

 

ای هستند که  پذیر رسانا جهت تزریق به منطقهگروهی از محققین برای درمان سکته قلبی به دنبال ساخت هیدروژل تزریق -3

نانوذره رسانا در ساختار هیدروژل هستند تا  اند. این گروه به دنبال استفاده از یک  های قلبی فعالیت خود را از دست دادهسلول

اینکه این تیم تحقیقاتی میزان رسانایی سلول الکتریکی قلب کمک کند. با توجه به  انتقالات  پاسخ ایمنی بدن  به  های قلبی، 

به این   نسبت به هیدروژل تزریق شده، تحرکات و انقباضات قلب و سمیت هیدروژل را باید بررسی کند، با انتخاب گزاره درست

 تیم تحقیقاتی برای انتخاب روش مناسب کار کمک کنید.  

 . شودبرای ارزیابی پاسخ ایمنی بدن نسبت به هیدروژل تزریق شده استفاده می MTTالف( از روش 

 .شودهای قلبی استفاده می( برای مطالعه رسانایی سلولgap junction)مؤثر در  Connexin43ب( پروتئین 

 .الکتروکاردیوگرام روش مناسبی برای مطالعه رسانایی بافت قلب استج( 

 . شودبا ایمونوهیستوشیمی برای مطالعه سمیت سلولی هیدروژل استفاده می CD8و  CD4د( ارزیابی فاکتورهای 

پذیر به بافت قلب  ه( استفاده از نانوذرات مبتنی بر سیلیکا در بستری از کیتوسان، انتخاب مناسبی برای هیدروژل رسانای تزریق

 .است
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 باشد؟  می نادرستهای زیر با توجه به دوره رویانی و جنینی کدام یک از گزینه -4

ها در  بافت  یبرخ  وندیطور کامل بالغ نشده است، پ هنوز به   نی تکو  هیدر مراحل اول   نیجن  یقیتطب  یمنیا  ستمیجا که ساز آن   الف(

 همراه است.  یبالاتر کیمونولوژیدوره با احتمال تحمل ا نیا

بنابراین استفاده از قطعات در گردش   .هفته پس از شروع بارداری از سد جفتی عبور کنند ۶تا   4توانند  های جنین میسلول  ب(

DNA   ( که از سلول ها آزاد شدهcirculating fragments of cell-free DNAمی )  های تخصصی کاربرد  غربالگریتوانند در

 داشته باشند.  

ایجاد   (Primordial Germ Cells)  هاPGCج( در صورت آسیب دیدن جدار خلفی کیسه زرده مشکل معناداری در مهاجرت  

 شود.  نمی

 ای بلند و جمجمه وجود دارند.  هدر استخوان  12سازی اولیه در هفته مراکز استخوان  د(

های بنیادی خونساز نهایی از مزودرم احاطه کننده آئورت در محلی نزدیک به کلیه مزونفریک در حال تکوین مشتق سلول  ه(

 شوند.  می

 

های زیر  باشد. با توجه به این مرحله کدام یک از گزینهیکی از مراحل حساس در تکوین رویان، مرحله گاسترولاسیون می  -5

 است ؟ نادرست

ا  یالف( ط طر  بلاستیاپ   ی هاسلول   ون،یناسینواژیمرحله  از  ورود  رو  هیاول  اریش  قیبا  و   انیبه درون  از حالت    مهاجرت کرده 

 کنند.  اپیتلیالی به مزانشیمی تغییر شکل پیدا می

مرحله گاسترولاسیون، پیوند یا تزریق  های گوناگون به لحاظ تمایزی در طی این  یکی از سازوکارهای بررسی سرنوشت سلول   ب(

 های مختلف به درون رویانی دیگر و ایجاد جانداران کایمر است.  های مختلف از لایهسلول 

باقیPGC  (Primordial Germ Cells  )های  عدم مهاجرت صحیح سلول   ج( ناحیه خاجیو  در  اولیه  آنها در شیار  -ماندن 

 تواند منجر به بروز تراتوما شود. ای مینبالچهد

 ها همین مرحله گاسترولاسیون در دوره رویانی است.  های حساس در برابر تراتوژن یکی از دوره د(

سلول اپیتلیالی هه(  به  مزانشیمی  حالت  از  تغییر  دچار  زیرین  مزودرم  به  نورواکتودرم  از  مهاجرت  طی  در  عصبی  ستیغ  ای 

  شوند.  می
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خواهد بداند کدام گزاره با دانش رایج  بازساختی استفاده کند و میبرای یک کاربرد پزشکی MSC خواهد ازیک گروه می  - ۶

 است؟ نادرستها کمتر سازگار است. کدام گزینه در بدن و سازوکار اثر آن  MSCدرباره رفتار

هم دیده شود و این با نقش پررنگ  MSC مدتتواند حتی با ماندگاری کوتاهها، بهبود عملکرد بافت میالف( در بسیاری از مدل

 .اثرات غیرمستقیم سازگار است

تواند تغییر کند و متفاوت از شرایط  می MSC به ریزمحیط وابسته است و در شرایط التهابی، پاسخ MSC ب( شدت و جهت اثر

 .غیرالتهابی باشد

تواند با شرایط های بالغ دارند، اما این ویژگی مطلق نیست و میتری نسبت به بسیاری از سلول پایین  زاییایمنیمعمولا   MSC (ج

 .کشت یا التهاب دگرگون شود

اثر درمانی معنادار،   برای  عمدتاً   MSCد(  بافت آسیب  باید  ماندگاری طولانیدر  با  های  مدت به سلولدیده جایگزین شوند و 

 .عملکردی همان بافت تبدیل شوند 

افتند؛  های فیلترکننده گیر میها در اندامرا تغییر دهد و در تزریق وریدی، بخشی از سلول MSC تواند توزیعه( مسیر تزریق می

 . تواند به راه ورود وابسته باشددر نتیجه، محل اثر و نوع پاسخ می

 

  اهمیت   وجود  با.  است  محدودتر  بسیار  Totipotent  هایسلول   روی  بر  تجربی  مطالعات  پرتوان،  بنیادی  هایسلول  با  مقایسه  در  -7

  پژوهشی   تمرکز  دانست و چرا  عوامل  دسته  کدام  از  ناشی  توانمی  را  پژوهشی  شکاف  این  تکوین،  اولیه  مراحل  فهم  در  هاسلول   این

 است؟ بوده Totipotent هایسلول  به نسبت پرتوان هایسلول بر بیشتر جهانی

 .ندارد وجود ها آن آزمایشگاهی کشت امکان و  هستند ناپایدار بسیار فنی نظر از Totipotent هایسلول ( الف

  اخلاقی   های نظام  از  بسیاری  در  هاآن  تخریب  یا   مداخله  کامل،  ارگانیسم  یک  ایجاد   در   ها سلول   این  بالقوه   توانایی  دلیل   به(  ب

 .شودمی تلقی  انسانی حیات  آغاز در مستقیم  دستکاری معادل

 .ندارد اقتصادی توجیه ها آن بر  پژوهشی گذاریسرمایه بنابراین هستند، فوری  درمانی ارزش فاقد  Totipotent هایسلول( ج

مین خواهند شد؛ بنابراین تأها هم  های درون بدن فرد هستند که از پرتوان های مورد نیاز برای سلول درمانی، اصولا سلولسلول(  د

 توان نیست.های همهنیازی به هزینه اضافی برای شناخت و کشت سلول

 های ب و د گزینه( ه
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بهسلول  -8 بنیادی  تعریف میهای  تمایز  و  توانایی خودنوزایی  اساس  بر  تعریف، سلول   شوند.طور کلاسیک  این  بر  های  علاوه 

در    ها و هومئوستاز بافت منشأ خود هستند. مدت ویژگیشناسیم که مسئول نگهداری طولانیبنیادی بافتی را بر این اساس می

های پیوند سریالی پشتیبانی  و آزمونتنی  ساز، این تعریف با شواهد عملکردی درونهای بنیادی خونها، مانند سلولبرخی سیستم

 .شودمی

  هایی چون چسبندگی به پلاستیک، تشکیل کلونی عمدتاً بر اساس ویژگی  MSCsیا    های بنیادی مزانشیمیدر مقابل، سلول

(CFU-F)  ،همانطور   .شوندگانه در شرایط القایی آزمایشگاهی شناسایی میای از مارکرهای سطحی و توان تمایز سهبیان مجموعه

 ، دانشمند برجسته این حوزه میگوید: Robeyکه 

“we have learned to recognize stem cells, not necessarily by what they do in their dependent organism, 

but rather by what we can do with them in the laboratory” 

ابتدای معرفی سلول  ، یک  اند تا برای این گروه سلولیها، پژوهشگران زیادی تلاش کردهMSCهای بنیادی و به خصوص  از 

یک از  ها، کدامMSC  شده دربارههای شناختهبا توجه به این تمایز مفهومی و محدودیتبیاورند.    تعریف استاندارد و دقیق بدست

 شود؟محسوب می  MSCاز جایگاه زیستی نادرستی های زیر تفسیرگزاره

  یتندرون  فیتعر  کیو هنوز معادل    است  یجداسازو    کشت  ی هاو وابسته به پروتکل  ی، کاربردیات یعمل  شتریب  MSC  فیالف( تعر

 .ستین

  ز یتما   نیو بنابرا، تا حد زیادی ناهمگون است و پتانسیل چندتوانی آن در سطح جمعیت قابل بیان است  MSCsجمعیت  ب(  

 . کندیرا اثبات نم یسلولتک یالزاماً چندتوان تیچندگانه در سطح جمع

کلونج(   تکث  ییزایتوان  بهMSC  مدتیطولان  ریو  در کشت،  برا  یتندرون   کیولوژیزیف  ییخودنوزا  انگرینما   ییتنهاها   یلازم 

 اشاره دارند.  بنیادینگیو سنجش  فی، به دو سطح متفاوت از تعرویژگیدو  نیا رایز ست؛ین ی نگهداشت هومئوستاز بافت

و جداسازی سلولی باشد و پیشرفت    characterizationبه دلیل کمبود تکنولوژی    ممکن است  MSCsناهمگونی جمعیت  د(  

 .خواهد دادفناوری این ناهمگونی را کاهش 

شوند،  ها برای درمان بیماری انجام میMSCدر بسیاری از مطالعاتی که به صورت تزریق سیستمیک و یا پیوند بدون داربست  ه(  

 گزینی خوبی انجام داده و در محل حضور داشته باشند؛ اما این به معنای ناکارآمد بودن درمان نیست.توانند لانهها نمیسلول 
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های قرمز  کند. با توجه به حضور انواع سلولها است که برای تولید خون در آزمایشگاه، تحقیق میگروه پروفسور امیریان سال  -9

اند که در گام اول بر تولید خون حاوی  ایشان تصمیم گرفته   و سفید در خون، این موضوع از پیچیدگی فراوانی برخوردار است. لذا 

ها را های بنیادی خونساز استفاده کرده و آنتواند از سلولهای قرمز، تمرکز کنند. با توجه به اطلاعات تکوینی، ایشان میسلول 

و همکاران است، کدام فاکتور و   Yavor K. Bozhilovهای هدف تمایز دهد. با توجه به شکل زیر که برگرفته از مقالۀ به سلول 

باشد؟ در نهایت بیان چه های قرمز خون میهای سلولسازدست آن مخصوص تمایز به سمت پیشدهی پایینمسیر سیگنال

های  های بنیادی خونساز را به سمت این سلولیابد تا سلولساز افزایش میهای پیشبرداری در هستۀ این سلولفاکتورهای نسخه

 ساز یا اریتروبلاست تمایز دهد. پیش

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 IL-3  و  GATA1 ،TAL1 ،KLF1 ی بردارنسخه  یو فاکتورها SCF فاکتورالف( 

  IL-3  و  GATA1 ،TAL1 ،KLF1 ی بردارنسخه  یو فاکتورها EPO فاکتورب( 

  GATA1 ،TAL1 ،KLF1 ی بردارنسخه یو فاکتورها IL-3 فاکتورج( 

 GATA1 ،TAL1 ،KLF1 یبردارنسخه یو فاکتورها EPO فاکتورد( 

 GATA1 ،TAL1 ،KLF1برداری و فاکتورهای نسخه SCFه( فاکتور 
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 شناخته  تکثیر هایمحدودیت از فرار برای مکانیزم یک عنوانبه  اغلب تلومراز شدن فعال سرطانی،  هایسلول  از بسیاری در -10

 است؟ هاسلول این در تلومراز شدن فعال با مرتبط بیشتر زیر اثرات از یک کدام. شودمی

  نقاط   به  آسیب  و  تلومرها  شده  کنترل  غیر  گسترش  طریق  از  کروموزومی  هایافزونگی  و  کروموزومی  ناپایداری  افزایش(  الف

 ها کروموزوم چسبندگی

 تقسیمات  پایان   در  DNA damage response (DDR)  مسیرهای  شدن   درگیر  به  منجر  که   تلومر  تدریجی  شدن  کوتاه (  ب

 شود. می سلولی

 senescence  مرحله  به  ورود  بدون  وقفهبی  تکثیر  افزایش  و  شدن  کوتاه   مقابل  در  تلومرها  از  حفاظت  دلیل  به  تکثیری  جاودانگی (  ج

  مهاجم   فرایندهای  از  موقت  طوربه  که  معیوب،  تلومرهای  به  پاسخ  در  نظارتی   سیستم  از  بخشی  عنوان  به  P53  شدن  فعال(  د

 کند. می جلوگیری سلولی

  حضور   در  تکثیر  از  جلوگیری  که  ،ARF-p53  مانند  حفاظتی  هایمکانیزم  شدن  فعال  نتیجه  در   G1  در  سلولی  چرخه  توقف(  ه

 دهند. می قرار  هدف را تلومری هایآسیب 

 

 باشد؟    یم یحصح یراز جملات ز یککدام -11

  یگاندهای ها به لنآ  یلو تما  چگالیبر    یست که مبتنا  هامواگزوز  یجداساز  یهااز روش  یکی  یژل   یلتراسیونف  یکروماتوگراف  الف(

 باشد.  یمخصوص م

 باشند.   ینم یمنیا یستمها محرک ساگزوزوم یک،نانوذرات سنتت یرها و سایپوزوممشابه با ل ب(

سمت بافت مورد نظر  ه  ها ب نآ  ،مخصوص  یهاگیرنده   یا   یگاندها با لپوشاندن سطح نانوحامل  یقفعال از طر  یریگدر هدف  ج(

 شوند. یم  یلمتما

 هستند.    یخارج سلول یهایکولها سه دسته مهم از وزها و اکتوزومیکولوزیکروها، ماگزوزوم د(

  که   شود  انجام  زاددرون  جداسازی  از  پس   رویکردهای  یا  دهنده  هایسلول   زادبرون  اصلاح  طریق  از  تواند می  اگزوزوم  مهندسی  ه(

 .دارند عملکردی پایداری و  پذیریمقیاس نظر از مشخصی  هایمحدودیت و  مزایا  کدام هر
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 د یبه تول  ازیخود ن  یال پژوهشؤارشد است. او در س   یمشغول انجام پروژه کارشناس  تیپاک ن  م یدکتر مر  شگاهیدر آزما  یعل  -12

را داده است که    تیولئمس  ن یبه او ا  ت یدارد. استاد پاک ن  یعضلان   ی ستروفید  ماری( از بiPSC)  یی پرتوان القا  ی ادیبن  یهاسلول

را انتخاب کند.    شرکتروش و    کیدهند،  یارائه م  یزیربازبرنامه  یکه خدمات برا  یی هاشرکتموجود و    یهاروش  نیخودش در ب

ها را و خدمات آن  یزیرکرده و به طور کامل روش بازبرنامه  داینشان داده شده است، پ   ریها در زآن  ریکه تصاو  شرکتاو دو  

و   یزیربازبرنامهساز،  بازبرنامه  ی( فاکتورهاsynthetic mRNAرسان )  امیپ  RNAبا فروش    amsbio  شرکتمطالعه کرده است.  

  روس یفروش رتروو  قیاز طر  QvirusTM Platform  شرکت  کهیکند، در حال  یالقا م  کیسومات  یرا از سلول ها  iPSC  دیتول

را انتخاب    شرکتبهتر است کدام روش و کدام    یدهد. به نظر شما عل   ی کار را انجام م  نیساز ابازبرنامه  یفاکتورها یهاحامل ژن

   ست؟یچ شنهاد یپ  نیا یکند و علت شما برا

 

 

 . روش بالاتر است یمنیساز موقت بوده و افاکتور بازبرنامه انی، چون بamsbio  یرسان و کمپان امیپ  RNA روشالف( 

روش    نیا  ی منیشده و ا  زبانیساز وارد ژنوم م، چون فاکتور بازبرنامه QvirusTM Platform یو کمپان  روسیرتروو  روشب(  

 . بالاتر است

 . روش بالاتر است نیا یمنیشده و ا زبانیساز وارد ژنوم م، چون فاکتور بازبرنامهamsbio یرسان و کمپان امیپ   RNA روشج( 
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 .روش بالاتر است یمنیساز موقت بوده و افاکتور بازبرنامه انی، چون ب QvirusTM Platform یو کمپان روسیروش رتروود( 

 . روش بالاتر است  نیا ی منیبوده و ا یساز دائمفاکتور بازبرنامه انی، چون بamsbio یرسان و کمپان  ام یپ  RNA روشه( 

 

 

 :کندمی بررسی را سلولی محصول دو  پژوهشگر سرطان،-بازساختی پزشکی  در آزمایش یک در -13

   اند،شده سازگار ایمنی از فرار برای که بیمار یک توموری های( سلول1

2 ) MSCشودمی تزریق بافت ترمیم  برای که آلوژنیک. 

  های سلول  به  حساسیت  و T توسط  شناسایی  تواند می  چگونه MHC به  مربوط  تغییرات  بفهمد  که  است  این  پژوهشگر  هدف 

 است؟ نادرست گزینه کدام. دهد  تغییر زمینه دو هر در را  (natural killer)طبیعی کشنده

  زمان هم  است  ممکن   اما   کند،   کمک T توسط  شناسایی  از  فرار  به   تواندمی  MHC طریق  از  ژنآنتی  ارائه  شدنکم  سرطان،   در(  الف

 .ببرد بالا را طبیعی کشنده  هایسلول  توسط حذف ریسک

  است   ممکن  شرایط  برخی  در  و  نیست  ایمنی  واکنش  کامل  حذف   معنای  به  لزوما T برای  برانگیزندگی  کاهش  ،MSCدر(  ب

 .برود ذاتی هایپاسخ سمت به اصلی  محدودیت

  سایر  دیگر  ببیند،  را  سلول  نتواند T اگر  چون  است،  کافی   راهکار T توسط  شناسایی  کردنکم  راهبرد  ،MSC در  و  تومور  در(  ج

 .شوندنمی فعال آن علیه مؤثری ایمنی بازوهای 

  دگرگون  ایمنی   حذف  و  تحمل  بین  تعادل   نتیجه  در  و   دهد   تغییر  را  سلول  ایمنی   هایویژگی  تواندمی  التهابی   محیط  ، MSC در(  د

 .شود

  افزایش   را  T  به  وابسته  هایپاسخ  به  تومور  حساسیت  توانندمی  کنندمی  تقویت  را  ژنآنتی  ارائه  که  هایی درمان  سرطان،  در (  ه

 . شوند  مدیریت  هم ایمنی موانع سایر اینکه شرط به دهند، 
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  انیهستند که با ب  یکیسومات  یهاسلول  (induced pluripotent stem cells, iPSCs) ییپرتوان القا  ی ادیبن  یهاسلول  -14

ها قادرند  سلول  نی. اشوندیبازگردانده م   رویانی  یادیبن  یهاپرتوان مشابه سلول  تیساز، به وضعبازبرنامه  یاز فاکتورها  یامجموعه 

ها   iPSCدر  ی نیکرومات  یها یژگ یاز و  یک ی  .دارند  یخاص  یها یژگ یو  یکیژنتیابند و از نظر اپی   زیتما  یمختلف سلول  ی هابه رده

یا  تیدوظرف  یوجود »نواح پروموتر برخ  bivalent chromatin domainsی«  اژن  یدر  طور همزمان به  ،ینواح  نی هاست. در 

ها، معمولاً  ؛ در حالی که در سایر سلولشودیمشاهده م   (H3K27me3) و مارکر سرکوبگر (H3K4me3) یسیمارکر فعال رونو

  حیتوض نیبهتر نهیکدام گز  ،ی کیژنتیاپ  ی ژگیو نیتوجه به ا  با هر پروموتر تنها یکی از مارکرهای القاکننده یا مهارکننده را دارد.  

   دهد؟یها ارائه م iPSCدر  یتیدوظرف یوجود نواح یرا برا

مارکرها وجود همزمان  مهار  یالف(  و  افزا  یفعال  نوکلئوزوم  یداری پا  شیباعث  ناپا  یساختار  بروز  از  و  در   یژنوم  یداری شده 

 .کندیم یر یپرتوان جلوگ  یهاسلول 

چندگانه   زیتما  تیظرف  قیطر  نیشده و از ا  ینیتکو  یهاژن  یدر تمام  یسیرونو  یاهیسطح پا  شیموجب افزا  تیوضع  نی( اب

 .کندیم تیسلول را تقو

در فاز    ن یباز شدن کامل کرومات  یکاهش زمان لازم برا  قیها از طر  iPSC  ریسرعت تکث  شیباعث افزا  ی کیژنتیساختار اپ   نی( اج

S شودیم . 

 .کندیم  یریدر سلول جلوگ  یارده   تیهو  تیتثبدر کل ژنوم شده و از   DNA ون ی لاسیمارکرها مانع از مت  نی( حضور همزمان اد

نواحه ژن   یتیدوظرف  ی(  داشتن  نگه  آماده  ینیتکو  یهاامکان  حالت  مدر  فراهم  را  به   یاگونهبه  کنند،یباش  پاسخ  در  که 

 .شوند انیطور کامل ببه ها گنالیس نیا افتیاز در ش یسرعت فعال شوند، بدون آنکه پ به  یزیتما یهاگنالیس
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  منتقل  بیمار  به  دهنده  فرد  یک   از  سالم  بنیادی  هایسلول   آن  در   که  است  درمانی  روشی  سازخون  بنیادی   هایسلول  پیوند   -15

 برخی   و  استخوان  مغز  نارسایی  خونی،  های بدخیمی  درمان  در  روش  این.  شود  بازسازی  او  ایمنی  و  سازیخون  دستگاه  تا  شوندمی

  این.  گیردمی  قرار  سازیآماده  درمان  تحت  بیمار  ها،سلول   انتقال  از  پیش  دهنده،  فرد  از  پیوند  در  .دارد  کاربرد  ژنتیکی  هایبیماری

 :دارد اصلی  هدف سه و است پرتودرمانی گاهی  و  بالا دوز با  درمانی شیمی شامل معمولاً مرحله

 معیوب، یا  سرطانی هایسلول  بردن بین از •

 دهنده،  هایسلول  استقرار برای استخوان مغز در فضا  ایجاد •

 .پیوند رد از جلوگیری برای بیمار ایمنی دستگاه سرکوب •

  تطابق  عدم  زیرا  است؛  گیرنده  و  دهنده  بین (HLA) بافتی  سازگاری  هایژنآنتی  دقیق  تطابق  پیوند،  موفقیت  اصلی  شروط  از  یکی

 HLA کامل  تطابق  وجود با  حتی  بیماران  برخی  در  حال،  این  با  .شود  میزبان  علیه پیوند  واکنش  به  منجر  تواندمی هامولکول   این

 اصول  به  توجه  با  .شودمی  مشاهده  میزبان  علیه  پیوند  واکنش  مشابه  شدیدی  التهابی  واکنش  پیوند  از  پس   دو،  و  یک  کلاس

 باشد؟  واکنش این بروز دهنده توضیح تواندنمی گزینه کدام شناسی،ایمنی

  روی  بر  پپتیدها   این  و  شده  متفاوت   پپتیدهای  تولید  به  منجر  که  میزبان  بدن  هایپروتئین  سایر  در  ژنتیکی  هایتفاوت  وجود(  الف

 .گردندمی شناسایی  بیگانه عنوانبه دهنده T هایلنفوسیت  توسط و  شوندمی ارائه یافتهتطابق HLA هایمولکول 

 سازیفعال و زاددرون هشداردهنده هایمولکول  شدن آزاد موجب که پیوند از پیش  سازیآماده درمان از ناشی بافتی آسیب( ب

 .کندمی تشدید را دهنده T هایلنفوسیت  پاسخ نتیجه در و  شودمی میزبان ژنآنتی دهنده ارائه هایسلول 

  به   نسبت  بنابراین  و  اندنگرفته   قرار  منفی   انتخاب   فرایند  تحت  دهنده  تیموس  در  هنوز  که  نابالغی  T هایلنفوسیت  انتقال(  ج

 .دهندمی نشان واکنش  میزبان خودی هایژن آنتی

  التهابی   هایپاسخ  نفع  به را  ایمنی  تعادل  تواندمی  که  پیوند  از  پس دهنده(  Treg)  تنظیمی  هایسلول  تعداد  یا   عملکرد کاهش(  د

 . شود میزبان علیه پیوند  واکنش تشدید  به منجر  HLA کامل  تطابق حضور در  حتی و داده تغییر

  و   التهابی   محیط  تقویت  و   میکروبی   هایفراورده  عبور  باعث  که  سازیآماده  درمان  از  پس  روده  مخاط  نفوذپذیری  افزایش (  ه

 .شودمی دهنده T هایلنفوسیت  بیشتر سازیفعال
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تومور با   لیتشک  ییاند که تواناشده  ییشناسا  های بنیادی سرطانبه نام سلول  هااز سلول   یت یرجمعیتومورها، ز  یدر برخ  -1۶

  یی توانا  یو در کشت کرو  مانند، یم   ی در تومور باق  یدرمان یم یرا دارند، پس از ش  یوانیح  یها کم در مدل  اریتعداد سلول بس

ارند. برای  د CD133 و CD44 مانند  ی سطح  ی رکرهاما  یاز برخ  یبالاتر  انی ها اغلب بسلول   ن ی. ادهندینشان م  ییخودنوزا

کدام    ها،ی ژگیو  نیتوجه به ا  با.  گیردهدف قرار  های بنیادی سرطان،  سلول  شود کهپیشنهاد می،  این نوع تومورهادرمان موثر  

 مؤثرتر خواهد بود؟  تیرجمعیز نیا داریاحتمالاً در حذف پا  یراهبرد درمان

 شود. میمتصل  DNA به یچرخه سلول S که در فاز یی( استفاده از داروالف

  CD44 هیعل ی بادی( استفاده از آنتب

 متداول   یدرمانیمیدوز ش شی( افزاج

   ی سرطان یادیبن یها سلول چینیا  کنام  یریگ( هدفد

 .کندیرا مهار م عیسر کیتیکولیگل سمیکه متابول یی ( استفاده از داروه

 

ها با رنگ فلورسنت آن  RNA  ،DNAها فیکس شده و پس از حذف  آزمایش فلوسایتومتری چرخه سلولی، سلولدر یک    -17

PI   آمیزی شد. شدت فلورسانس  رنگPI    با مقدارDNA  میزان    ،در هر سلول متناسب است و به همین دلیل محور افقی نمودار

( هستند و به صورت یک قله  2Nپایه ) DNAدارای مقدار  G0/G1های فاز دهد. در این روش، سلولرا نشان می DNAنسبی 

شوند، و  پخش می  4Nتا    2Nدر بازه بین    DNAبه دلیل همانندسازی تدریجی    Sهای فاز  شوند، سلولدیده می  2Nدر ناحیه  

فاز  سلول  )  DNAبا مقدار    G2/Mهای  برابر  ناحیه  4Nدو  به  ظاهر می  4N( به صورت قله دیگری در  با توجه  اینکه گردند. 

های بنیادی رویانی در حال  جمعیتی از سلول   بهکدام نمودار  الگوی  ،  بیشتر در کدام فازها قرار دارندهای بنیادی رویانی  سلول 

 است؟  ترشبیهتکثیر 
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( موش بالغ  CNSدر سیستم عصبی مرکزی )یک ژن خارجی  مدت و محدود به نورون  یک محقق قصد دارد به بیان طولانی  -18

بر ویروس لوسمی موشی مولونی ) رتروویروسی مبتنی  این هدف، محقق یک وکتور  به  برای دستیابی  یابد.  (  MMLVدست 

اختصاصی نورون که  ( با یک پروموتر انولاز  LTRکننده/پروموتر در تکرار انتهایی طولانی ویروسی )تقویتسازد که در آن  می

(NSE  )  ،درمانی را هدایت کند. این وکتور با تیتر بالا تولید شده و به صورت   ژن خارجیشود تا بیان یک  جایگزین میاست

های  شناسی بنیادی وکتورهای رتروویروسی و سلول شود. بر اساس زیست تزریق می  موش استریوتاکتیک مستقیماً به هیپوکامپ

 عصبی، کدام یک از موارد زیر نتیجه این آزمایش است؟

کند، اما به دلیل  می  ایجادماه    ۶های هیپوکامپ به مدت بیش از  را در نورون  ژن خارجیبیان قوی و انتخابی    NSEالف( پروموتر  

 شود. پس از میتوز، کاهش تدریجی بیان مشاهده می نورونی  هایمتیلاسیون ژنوم وکتور رتروویروسی در سلول

علیرغم اختصاصی    NSEشود زیرا پروموتر  های گلیال مشاهده میها و هم در سلولهم در نورون   ژن خارجیب( بیان گسترده  

 دهد. نشان می CNSهای غیر نورونی بودن، فعالیت پایه قابل توجهی را در انواع سلول 

های گلیال در حال تقسیم فعال و  به سلول  خارجی  دهد؛ منحصراً انتقال ژنعصبی قابل تشخیصی رخ نمیژن  ج( هیچ انتقال  

ها به دلیل اختصاصی بودن نورونی در این سلول   ژن خارجیدهد، اما بیان  ساز عصبی در جایگاه نوروژنیک رخ میهای پیشسلول 

 شود.خاموش می، NSEدرمورد پروموتر 

به سرعت توسط فعالیت هیستون داستیلاز به   NSEدهد، اما پروموتر  را انتقال میخارجی  ها ژن  د( ناقل به طور مؤثر به نورون

 .ایجاد میشودروز  7شود و در نتیجه بیان گذرا کمتر از غیرفعال می CNSطور خاص در ریزمحیط 

سبب   NSEبا پروموتر    LTRکننده/پروموتر  شود زیرا جایگزینی تقویته( تولید تیتر بالای ناقل رتروویروسی با شکست مواجه می

 شود. مونتاژ ویریون می و  RNAبندی های حیاتی و مورد نیاز جهت بسته اختلال در سیگنال
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استخراج    ی انسان   یمنیا  یها سلول  ی و درون  ی سطح  یمارکرها  یچند پارامتر  ی کم  ل یقصد دارد با هدف تحل  یپژوهشگر  -19

 .قرار دهد یمورد بررس یتومتریو فلوسا FACS طحال تازه را با استفاده از ،شده از بافت

 :موجود است ریاطلاعات ز 

 .است کس یماتر یا ی و بقا RBC با یجزئ ی متراکم، آلودگ ی سلول یهاتوده ینمونه حاو •

 .استفاده شود یو درون یسطح ی نشانگرها یرو زیمتما ترسانئوقرار است پنج پروب فلو •

و    گنال یس  یاثر خطا  نیبا کمتر  ق یدق  ی کم  یهابالاست و پژوهشگر قصد دارد داده  انیها و سرعت جرحجم سلول •

 .داشته باشد (spillover) رسانسئونشت فلو

 است؟ نادرستفوق، کدام عبارت  حاتی در خصوص توض

معتبر و جدا از اثرات   هاگنالیکه س  شودباعث می  ،ینور  ریها از مستک سلول  بهبا عبور تک    نگ،یفوکوس  کینامیدرودیه  (الف

 .ثبت شوند یتوده سلول

در    ی و حت  کنند یها را فراهم مسلول  یرو  ی و درون  ینشانگر سطح  ن یهمزمان چند  ی کم  یریگها امکان اندازهفلوروکروم  (ب

 .مانندیم  یباق  نانیقابل اطم ج ینتا ح،یصح  (compensation) چند کاناله، با اعمال جبران طیشرا

  ریرا تحت تأث  یسلول  یهاگنالیس  یممکن است برخ  یسلولنیب  کس یکامل و حذف ماتر  یسلولتک  یسازآماده  یعدم اجرا  (ج

همچنان    یچندپارامتر  یها مناسب، داده  یلیتحل  یرسانس و انتخاب پارامترهائوفلو compensation قیقرار دهد، اما با اعمال دق

 .شوندیقابل استفاده م  یکم لیتحل یبرا

موجب اختلال در فوکوس   توانندیم   ینیپروتئ  یهاکمپلکس  ا ی  ی سلولنیب  یهاو آگلومره  کسیماتر  یای بقا  ،یسلول  ی هاتوده  (د

 .رسانس شوندئوفلو گنال یدر شدت س یرخطیرفتار غ  یو القا کینامیدرودیه

منجر به   تواندیم  کس، یماتر  یای بقا  ی ها و حذف ناکاف ناکامل سلول  ی نمونه، شامل پراکندگ  یسازبودن مراحل آماده  ی ناکاف  (ه

شود،   یچندپارامتر  لیدر تحل  یها و کاهش دقت کمکانال  نیرسانس بئو، نشت فلو(background)  نهیزمپس  گنالیس  شیافزا

 . کندیقابل توجه مواجه م یآمار یها را با خطاداده ریکه تفس

 

 

 

 

 

 



های بنیادی و پزشکی بازساختی سول دورۀ المپیاد    یازدهمینمرحله دوم     

 

 

را کشف کرده است که توسط یک باکتریوفاژ    CRISPR-Cas9  سیستم  یک محقق یک پروتئین جدید با خاصیت ضد   -20

، بوسیله پروتئین موردنظر(SpCas9)   یوژنزااسترپتوکوک پ   باکتری    Cas9  تعیین مکانیسم مهار  به منظورشود.  کدگذاری می

محق هدف  قاین  مسیر  مختلف  مراحل  ارزیابی  برای  را  مستقل  آزمایش  می  CRISPR-Cas9گیری  چهار  نتیجه انجام  دهد. 

 آزمایشات انجام شده به شرح زیر است.

 یعی  : طبCas9روی  sgRNAبارگذاری  -1آزمایش شماره 

 یعی : طبهدف( DNA)تهاجم رشته  Rتشکیل حلقه  -2آزمایش شماره 

   شده  : مسدود DNA به اتصال پایدار -3آزمایش شماره 

 برش : بدونای()شکستگی دو رشته DNAبرش  -4آزمایش شماره 

 است؟ CRISPR-Cas9برای این پروتئین ضد احتمالی اثر بر اساس این مشاهدات تجربی، کدام یک از موارد زیر مکانیسم 

 شود.راهنمای خود می RNAبه  Cas9کند و مانع از اتصال  را تخریب می  sgRNAالف( پروتئین، داربست 

کند و از مونتاژ کمپلکس ریبونوکلئوپروتئین عملکردی جلوگیری  رقابت می  Cas9برای اتصال به    tracrRNAب( پروتئین با  

 کند. می

را   DNAکند و امکان اتصال  متصل شده و آنها را غیرفعال می  Cas9در     RuvCو    HNHهای نوکلئاز  ج( پروتئین به دامنه

 کند. ایجاد شکست جلوگیری می کند اما ازفراهم می

 DNA  به  Cas9  اتصال  پایدارسازی  مرحله  در  فضایی  اختلال  ایجاد  با  و  شده  متصل  Cas9–sgRNA  کمپلکس  به  پروتئین  د(

-R  تشکیل  و  اولیه  شناسایی   مراحل  نتیجه  در  کند؛ می  جلوگیری  DNA  روی  کمپلکس  شدن  قفل   از  ،R-loop  تشکیل  از  پس

loop شودنمی انجام کاتالیتیک  حالت به ورود  و پایدار  اتصال اما مانند، می باقی تغییر بدون . 

 دهد. اما قبل از ایجاد شکست افزایش می DNAرا پس از اتصال  sgRNAاز  Cas9ه( پروتئین، جداسازی 
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  یو آلودگ ROS مداوم  شی تحت پا  ی سلول  یهاردهاز    ریز  یها ، دادهحساس یوکاریوتی  یهاکشت سلول  شگاهیآزما  ک یدر    -21

 .شده است  یریگروزانه اندازه  یو تراکم سلول  شوندیم  یشده نگهدار  کنترل pH و CO₂ ها درثبت شده است. سلول  کوپلاسما یما

 ها: جدول داده

PCR 

 مایکوپلاسما 

نرمال  نسبت 

ROS 

سلولی  تراکم 

×10⁴ 

C02 % pH   روز  محیط 

 1 7.2 5.0 5 1.0 منفی 

 3 7.1 5.1 7 1.5 منفی 

 5 7.0 5.0 9 2.3 مثبت 

 7 ۶.9 5.2 10 3.0 مثبت 

 

  یهاکشت سلول  طیمح  بی ترک  م ینهفته و تنظ  ی آلودگ  شی ، پاROS  زانیم  تیریمد   نهیها و دانش خود در زمتوجه به داده  با 

 است؟  یعلم کردیرو  نیبهتر یحساس، کدام استراتژ

 یابی، ارزCO₂/pHو کنترل هیپا یمغذ باتیافزودن ترک ط،یمح  یادوره ضی، تعو ROSمیزان و   یروزانه تراکم سلول ش یپا (الف

 فاز لگاریتمی  کاهش تجمع سلول در یتمرکز رو ، یکم یهابدون استفاده از روش یمولکول یآلودگ

 یو اصلاح جزئ  طیدر مح  کیوتیبیاستفاده از آنت  ،یتراکم سلول  قی، ثبت دقترسانئوفلو  یبا نشانگرها ROS یادوره  شیپا  (ب

pH ،شیافزا ینیبشیپ  یبرا کیستماتیبرنامه بازخورد س جادیبه ا ازیبدون ن ROS  سلول  پیآن بر ژنوت ریو تأث 

تراکم سلول ROS یکم  شی پا  (ج   باتیشامل ترک  طی، اصلاح محPCR/qPCR  با  یمولکول  یآلودگ  کیستماتیس  یابیارز  ،یو 

برنامه   جادیها، و ابر اساس روند داده pH و CO₂ یطیمح  یپارامترها  قیدق  میتنظ  ،یانتخاب  یهادانیاکسیو افزودن آنت  یمغذ

 یبه سطح بحران دنیاز رس شیپ   یتراکم سلول تیریو مد ROS عاثر تجم ینیبشیپ  یبرا یابازخورد چندمرحله 

سلول  (د تراکم  لام  ی کنترل  هود  از  استفاده  پاکردن    یضدعفون  ، ناریو  محROSمیزان    ش ی ابزار،  اصلاح  افزودن    طی،  با 

 ROS  اثرات تجمع ینیبشی مبرم به پ  ازی و بدون  ن CO₂/pH یسطح میو تنظ ها دان یاکسیآنت

  ها دانیاکسیمحدود و آنت  یمغذ  بات ی، افزودن ترکCO₂  و pH  یاصلاح سطح  ، یتراکم سلول  ش یو پا  طیمح  یادوره  ض یتعو  (ه

  ROS و کاهش اثر  یتراکم سلول تیریمد  یتمرکز رو ،یمولکول ی آلودگ یابیارز ،یبه صورت انتخاب
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 ناحیه   و   تراغشایی  ناحیه  سطحی،   ژنآنتی  علیه  گیرنده اختصاصی شامل  یمریکاک   گیرنده   یک  بیان  با  CAR-T هایسلول  -22

  شدید   سازیفعال  حال،   این  با .  کنند  حذف   و   شناسایی   را  توموری  هایسلول  قادرند   استیمولاتوری،-کو  مولکول  یک  و سلولیداخل

 برای   «کنترلقابل»  هایسیستم  دلیل،  همین  به.  شود  شدید  التهابی  هایسمیت   به  منجر  تواندمی  هاسلول   این  کنترلغیرقابل  و

   .اندیافته  توسعه CAR-T فعالیت تنظیم

  های بخش  فسفریلاسیون  کاهش   باعث  LCK مهار  شود؛می  استفاده LCK مهار  برای Dasatinib از  رویکرد،   یک  در

 .شوددستی میپایین سیگنالینگ  افت و سلولیداخل  دهندهسیگنال

 

  دایمریزاسیون   عامل  یک  حضور  در   تنها  دهنده سیگنال  هایدومین  که  شودمی  مهندسی  ایگونهبه CAR ساختار  دیگر،   رویکرد  در

 ژن آنتی  به  اگرچه  گیرنده  مولکول،  این  غیاب  در  دهند؛  تشکیل  سیگنالینگ  فعال  کمپلکس  و   شده   نزدیک  یکدیگر  به  خارجی

 .کندنمی منتقل  سیگنال اما شود،می متصل
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 دهد؟ می ارائه را مکانیزمی  تحلیل تریندقیق زیر  هایگزاره از یککدام سیستم، دو  این طراحی هایتفاوت به توجه با

  آغاز   سطح  در  صرفاً  هاآن  تفاوت  شوند،بخش داخلی می فسفریلاسیون  کاهش   موجب  نهایت  در   رویکرد  دو  هر  که  آنجا  از(  الف

  گره  یک  بر  نهایتاً   دو   هر   ندارند، زیرا  معناداری  تفاوت T-cell سیگنالینگ  مسیرهای  سایر  بر  اثر   دامنه  نظر  از   و  است  تحریک

 شوند.می همگرا مشترک فسفریلاسیونی

  هم   و CAR سیگنال  هم   تواندمی  که  است  اندوژن  کیناز  یک  سطح  در  ایشبکه   مداخله  یک Dasatinib با LCK مهار(  ب

  گیرنده  ساختاری مونتاژ سطح در را تنظیم دایمریزاسیون، به وابسته سیستم کهحالی در کند، تضعیف را طبیعی TCR سیگنال

 .کندنمی مهار مستقیماً را TCR اندوژن مسیرهای  الزاماً و  کندمی محدود   شدهمهندسی

 ایپایه  سیگنال   تواندمی  نیز  دایمریزاسیون  عامل   غیاب  در  حتی  ژن،آنتی  گیرنده به اتصال  حفظ  دلیلبه   دایمریزاسیون  سیستم(  ج

 .ندارد برتری LCK مهار  به نسبت پذیریکنترل  نظر از بنابراین و کند  ایجاد  توجهیقابل

  ژنآنتی  به  گیرنده  اتصال  چون   دایمریزاسیون،  سامانه  در  کهحالی  در  کند،می  ایجاد  عملکردی  سازیخاموش  یک  LCK  مهار(  د

 تکمیل   برای  عمدتاً  خارجی  عامل  و  شود  آغاز  دایمریزاسیون  عامل   از  مستقل  تواندمی  اولیه  سیگنال   از  بخشی  شود،می  حفظ

 .است ضروری پاسخ تقویت و سیگنال

  بندیطبقه  مشابه  شیمیایی  سوئیچ  هایسیستم  عنوانبه  دو  هر  اند،وابسته  دارویی  عامل  یک  به  رویکرد  دو  هر  که  آنجا  از(  ه

   است ثانویه عملکردی بیولوژی نظر از هاآن تفاوت و  شوندمی
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  دارویی   مقاومت  کلاسیک،  هایدرمان  اساسی  مشکلات  از  یکی  ها،لنفوم  و  ها لوسمی  ویژهبه  درمان،  به  مقاوم  هایبدخیمی  در  -23

  بیمار  T هایلنفوسیت   روش،  این  در  یافت؛  توسعه CAR-T فناوری  ها، محدودیت  این  زدن  دور  منظوربه.  است  بوده   ایمنی  فرار  و

 تومور،   سطحی  ژنآنتی  علیه  اختصاصی scFv یک  شامل  کایمریک  ایگیرنده  تا  شوندمی  مهندسی  ژنتیکی  صورتبه  شده،  جدا

  به   مجدداً ex vivo تکثیر  از  پس  هاسلول   این.  کنند  استیمولاتوری را بیان-کو  مولکول  یک  و CD3ζ دهندهسیگنال  هایدومین

 در   اولیه  هایپاسخ  اگرچه  .ببرند  بین  از  و با قدرت خوبی  شناسایی کرده  را  توموری  هایسلول   توانندمی  و  شوندمی  تزریق  بیمار

  این   در  مهمی   بالینی  و  بیولوژیک  هایچالش  و   هامحدودیت  عمل،  در  اما  است،  بوده  چشمگیر  هماتولوژیک  های بدخیمی  برخی

-CAR  عملکرد  مکانیزم  درک  اساس  بر  .است  کرده  ضروری  را CAR-T جدید  هاینسل   توسعه  که  است  شده  مشاهده  فناوری

T ؟شودنمی محسوب رویکرد این ذاتی  و  شدهشناخته  هایچالش جزو زیر موارد از یککدام موجود،  بالینی  هایداده و  

 گسترده   ترشح  به   تواندمی  بالا   ژنیآنتی  بار  با   برخورد  از  پس   ها CAR-Tاز    زیادی  تعداد  همزمان   و  شدید  سازی فعال(  الف

 .بیانجامد چندارگانی  عملکرد اختلال و سیتوکین آزادسازی سندرم به مواردی در که شود منجر التهابی  هایسیتوکین 

  کاهش   با  هاییکلون   ظهور به  منجر  تواند می  ژنیآنتیتک  گیریهدف  طریق  از  توموری  جمعیت بر شدید  انتخابی   فشار   اعمال (  ب

 .دهد رخ منفی-ژنآنتی فنوتیپ با  بیماری عود نتیجه در و  شود هدف   ژنآنتی بیان حذف یا

  و  ایمنی  سرکوبگر  هایسلول  حضور  با  همراه  تومور،  بستر  به CAR-T هایسلول   نفوذ  محدودیت  جامد،  تومورهای  در(  ج

 .دهد کاهش را سیتوتوکسیک  پاسخ کارایی  و  پایداری تواندمی ریزمحیط، در مهاری هایسیتوکین 

تعاملات    ریتحت تأثبصورت مستقیم  ها  آن   یپاسخ ضدتومور  یداریپا  کنند، یم   یی را شناسا  یسطح  ژنیآنت  ،ها CAR( اگرچه  د

 دارد.قرار  یمنیا طیزمحیدر ر MHCوابسته به 

  با   که  شود  منجر  عملکردی  و   فنوتیپی  تغییرات  به  تواندمی  پایدار  ژنآنتی  حضور  در  CAR  گیرنده   مداوم   و   مزمن   تحریک(  ه

 . شودمی شناخته مهاری مارکرهای  بیان افزایش و تکثیر ظرفیت افت سیتوکین، تولید کاهش
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اند.  های آزمایشگاهی معرفی شدهها ضروری هستند. در ادامه چند مورد از این روشهای مولکولی برای درک پژوهشتکنیک  -24

 را انتخاب کنید. نادرست با توجه به توضیحات، گزاره

(: بر اساس علامت و بزرگی بار الکتریکی پروتئین ion-exchange chromatographyکروماتوگرافی تعویض یونی ) •

 یافته است.های باردار اتصالدهد. فاز ثابت آن، رزین حاوی گروهخاص، جداسازی را انجام می pHدر یک 

 . سازدیرا فراهم م  DNAاز  یقطعات خاص عیو سر یاختصاص ریامکان تکث(: PCRای پلیمراز )واکنش زنجیره •

دستگاهی است که اجزای یک مایع یا مخلوط را با    ژسانتریفیو(:  differential centrifugationافتراقی )سانتریفیوژ   •

مرحله با افزایش مدت زمان  بهکند. در سانتریفیوژ افتراقی به شکل مرحله استفاده از نیروی گریز از مرکز، از هم جدا می

 شوند. کنند و جدا میو سرعت به شکل تدریجی اجزا رسوب می

بافر آزمایش    pHها در  توان از کروماتوگرافی تعویض آنیونی استفاده کرد )هموگلوبینمی  A2الف( برای جداسازی هموگلوبین  

 . دارای بار منفی هستند(

میب(    متحرک  فاز  در  نمک  غلظت  تدریجی  افزایش  یونی،  تعویض  کروماتوگرافی  برهمکنشدر  تضعیف  با  های  تواند 

 های متصل به رزین شود. الکترواستاتیک، موجب جدا شدن پروتئین

تواند بدون حضور پرایمر رشته مقابل را نمی   DNA Polymeraseوجود پرایمر اختصاصی ضروری است و آنزیم    PCRج(  در  

 سنتز کند.

 شود. دو برابر می DNAهای  ( تعداد نسخهcycleشود و پس از هر چرخه )تنظیم دما با الگوی خاص تکرار می PCRد( در 

 های بزرگ و سنگین )مثل اسکلت سلولی یا هسته( در مراحل آخر جدا شوند.رود بخشه( در سانتریفیوژ افتراقی، انتظار می
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از   کینرژیدوپام  یهادر نورون   وی داتیاسترس اکس  شیو افزا  کینوروتروف  یفاکتورها  انیکاهش ب  نسون،یپارک  یماریدر ب  -25

 ریی تغ  یبرا dCas9 بر  یمبتن CRISPR شدهیمهندس  یهافوق، از نسخه   ری. در تصوشوندیمحسوب م  یپاتولوژ  یدیعوامل کل

  ی کیژنتیاپ   کنندهمیتنظ  یها نیبه دوم  dCas9  کردها، یرو  نی استفاده شده است. در ا  یاشکست دو رشته   جادیها بدون اژن  انیب

 .شودیم یسیمهار رونو ای یسازهدف، موجب فعال یهابه پروموتر ژن gRNA تیمتصل شده و با هدا

 

 است؟ نادرست نهیکدام گز  ر،یشده در تصودادهنشان  یهاسمیتوجه به مکان با

  ی هااز نورون   یبخش  نسونیچون در پارک  شود، یمطرح م  یسلول  ی نیگزیعنوان راهبرد جابه نورون به  تیآستروس  لیبدالف( ت

 جبران وجود ندارد  یبرا  یکاف سازینورون و در مغز بالغ  روند یاز دست م ر یناپذطور برگشتبه  کینرژیدوپام

هایی با تاخوردگی نادرست یکی از نتایج بیماری پارکینسون است و با خاموش  و تجمع پروتئین  a-synیافته ب( بیان ژن جهش

 توان از انباشت عوارض جلوگیری کرد.کردن بیان آن می

اند  وابسته  ی کیژنتیاپ   ی هاییبه بازآرا  شتریب  کرد یرو  ن یدر ا  جادشده یا  راتییاست، تغ  ینوکلئاز  تی فاقد فعال  dCas9جا که  از آنج(  

 . DNA یتوال یدائم ییو نه به بازآرا

  ی رهایمس  یسازاز فعال  تواندیم  DNAدر    یاشکست دو رشته   جادیهستند، اجتناب از ا  G0ها در فاز  جا که نوروناز آن   د(

 کند.  یریجلوگ یمرگ نورون دی و تشد p53وابسته به  کیآپوپتوت

  ی میترم  ریمس  میمستق  یسازو فعال  DNAدر    یاشکست دو رشته   یباعث القا  NRF2به پروموتر    dCas9-VP64اتصال  ه(  

 . گردد یم ROSکه منجر به کاهش  شودیم
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تصمیم  -2۶ بالینی، مدل  در یک  ازسلول که  پیشنهاد کرد  هوش مصنوعی  گیری  اما   iPSC های مشتق  تزریق شوند،  سریعاً 

 است؟  تردرستبا توجه به شرایط بیمار این تصمیم را پرخطر دانست. کدام گزاره  متخصص

 . توان وزن بیشتری به پیشنهاد آن دادالف( در شرایطی که عملکرد مدل در مطالعات اعتبارسنجی از متخصصان بهتر باشد، می

 .های هوش مصنوعی زمانی بیشترین ارزش را دارند که همراه با برآورد عدم قطعیت مورد استفاده قرار گیرندب( مدل

 . همراه باشد یاحرفه یریپذ ت ی و مسئول یبا قضاوت انسان  دی با  یینها  میاست و تصم یج( مدل ابزار کمک

 . خطای مدل اهمیت ندارد چون قابل تکرار استد( در علوم زیستی، 

 .ی خام بیمار به صورت عمومی منتشر شوده( برای رفع اختلاف، باید داده

 

از مدل   توان، میخطر ابتلا به سرطان  در  تک آمینواسیدیجدید  خطر بودن یک جهش  بینی اثر پاتوژنیک یا بیپیشبرای    -27

alphamissense  داده راستا،  این  در  گرفت.  )کمک  آموزش  برای  بیمار  تعدادی  واقعی  مدل  trainingهای  یک  اختیار  در   )

نام  هوش به  ارائه گذاشته شده و هیچ  Xمصنوعی  به آن  اشتباه مدل(  نهایی )حتی در صورت تصمیم  نتیجه و خروجی  گونه 

 را انتخاب کنید.  نادرست)ها(ی  شود. گزارهنمی

I. شده در صورت سوال از روش یادگیری نظارت(supervised learning)  برای آموزش ابزارX   .استفاده شده است 

II.  دادههرچه و دقیققدر  بیشتر  اختیار مدل  های  در  کاملتری  و  پاسخ درست  تولید  احتمال  پیدا  بگذاریم،  افزایش  تر 

 کند. می

III. های پیشین و بازبینی و نظر فرد متخصص، به توان بدون استفاده از پژوهشپس از کامل شدن پروسه آموزش، می

 های تولیدشده توسط مدل اعتماد کرد. پاسخ

IV. تواند به پژوهشگر برای استفاده درست و منطقی از آن کمک کند. مصنوعی میدرک مفاهیم و نحوه کارکرد هوش 

V. شناسهعلاوه حذف  سیستمبر  توسعه  واقعی،  اصلی  پایگاههای  بر  مبتنی  )های  محلی  داده  (  local databasesهای 

 جلوگیری کند.  ها و اطلاعات شخصی وارد شده در مدلتواند از خطر نشت دادهمی

 Iالف( 

 II,IVب( 

 III,Vج( 

 IV, V د(

 I,IIIه(
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 به  وابسته  شدید  بیماری  یک  بروز  باعث  که  را  کشنده  جهشی  ژن،  ویرایش  فناوری  از  استفاده  با  دارد  قصد پژوهشی  تیم  یک  -28

X   منتقل   بعدی  هاینسل  به  و   ماند  خواهد  پایدار  نیز  زایشی  های سلول  در  تغییر  این.  کند  اصلاح  جنینی  مرحله  در  شود، می  

  استدلال  کدام   زیستی،   اخلاق   اصول  به  توجه  با  .اندکرده  اعلام  مداخله  این  انجام  برای  را  خود  آگاهانه  رضایت  والدین.  شودمی

 است؟ ایمداخله  چنین اجرای در محدودیت یا احتیاط برای دلیل ترینقوی

 .ندارد بیشتر محدودیت  به نیاز و است قبول قابل   اخلاقی نظر از مداخله اند، داده  رضایت والدین که آنجا از( الف

 .دارد اولویت اخلاقی ملاحظات  سایر بر نیکوکاری اصل است، کشنده بیماری چون( ب

 . است منتفی اخلاقی دغدغه باشد،  دقیق علمی نظر از فناوری اگر( ج

 است.  غیراخلاقی ذاتاً  بیماری، نوع از نظرجنین، صرف در ژنتیکی مداخله هرگونه( د

 گیریتصمیم  این   در  رضایتی  که  باشد   داشته  آینده   هاینسل  برای  ناپذیربینیپیش  پیامدهای  تواندمی  موروثی  ژنتیکی  تغییرات(  ه

 .اندنداشته 

های اعصاب محیطی است. در این راستا یک گروه از محققین ترمیم بافتهای بالینی،  های اساسی درمانیکی از چالش  -29

های عصبی بر روی آن بسازند. با  های عصبی و رشد و تکثیر سلولکنند تا یک داربست مناسب را برای ترمیم بافتتلاش می

 های زیر، این تیم تحقیقاتی کدامیک از موارد زیر را باید در نظر بگیرد؟ توجه به گزاره

a. داربست طراحی شده نیاز به ساختارهای متخلخل برای رشد سلول دارد. 

b. های یونی اختلال ایجاد نکند داربست طراحی شده باید غیررسانا باشد تا در تبادلات کانال . 

c.   مواد اولیه استفاده شده باید مجوزFDA  تنی در بالین قابل استفاده  های درونداشته باشد تا بعداً به عنوان ایمپلنت

 . باشد

d. توان از روش اندازهگیری تخلخل داربست میبرای اندازه( گیری زاویه تماسContact angleاستفاده کرد ) . 

e. های های رشد کرده بر سطح داربست به ترتیب با روشمانی سلولمورفولوژی و زندهMTT  وSEM آید بدست می . 

f. کندهای عصبی کمک میآبدوست بودن سطح داربست به اتصال بهتر سلول . 

 b – d  - fهای الف( گزینه

 a – e  - fهای ب( گزینه

 b – c  - eهای ج( گزینه

 a – c  - fهای د( گزینه

 c – d – eهای ه( گزینه
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شده  کنترل  ی)تروما  یاستخوان  دیشد  بیدر التهاب پس از آس   یمنیا  نیتوکایشناخت نقش چند س  یبرا یگروه پژوهش  کی  -30

تا    1شده و سطح چهار فاکتور )  یبردارنمونه  روزهر    عهیدر محل ضا  ب،یآس  جاد ی. پس از اندکرد  یطراح  ی راشیآزما  ،در موش(

 هستند.  یز شده نرمالا ریشد. اعداد ز  یریگاندازه ی روش کم کیبا ( 4

 

  ی احتمال  تیفاکتورها و هو  انی تطابق را م  نیبهتر  نهیکدام گز  ،ی ذات  یمنیپاسخ ا  کیو اصول کلاس  یزمان   کینامیبا توجه به د

 دهد؟ یها ارائه مآن 

 ی ان یم یگذرا کی با پ  ن ی: کموکا3فاکتور  ؛یمی: فاکتور رشد ترم2فاز حاد؛ فاکتور  یپروالتهاب  نیتوکی: س1الف( فاکتور 

به   یفاکتور گذار التهاب  ای  نی : کموکا4فاکتور    ه؛یاول  ی: مسئول پاسخ التهاب2فاز حاد؛ فاکتور    یپروالتهاب  نیتوکی: س1( فاکتور  ب

 یمیترم

 یمیبه ترم  یفاکتور گذار التهاب  ا ی  نی: کموکا4فاکتور    ؛یمی: فاکتور رشد ترم2فاز حاد؛ فاکتور   یپروالتهاب  نیتوکی: س1( فاکتور  ج

 وژنزی: مهارکننده آنژ4فاکتور  ررس؛ید یمیتنظ/یضدالتهاب نیتوکی: س3فاز حاد؛ فاکتور   یپروالتهاب نیتوکی: س1( فاکتور د

فاکتور  ه ترم2(  رشد  فاکتور  تما3فاکتور    ؛ی می:  مهارکننده  فاکتور  استئوبلاست  زی:  التهاب  ا ی  نی: کموکا4ها؛  به    یفاکتور گذار 

 یمیترم

  یی هانامخلوط )مثلاً آب و روغن( در کانال  الی(، دو سDroplet Microfluidics)  یاقطره  کی دیکروفلوئیم  ی هاسامانه  در   -31

 : هاستمیس نی. در اابندییم انیجر یکرومتریبا ابعاد م

را در خود   گریدارد و فاز د  انیغالب در کانال جر  نه یصورت زماست که به  یالی( سContinuous phase)  وستهیپ   فاز •

 . کندیحمل م

 .شودیشکسته م وستهیصورت قطرات مجزا در فاز پ است که به یالی( سDispersed phaseپراکنده ) فاز •
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در اندازه    یاکنندهنییفازها نقش تع  یدر واحد زمان است و نسبت دب   یعبور  الیس  ی( مقدار حجمFlow rate)  یدب •

 قطرات دارد. لیو فرکانس تشک

دو فاز نامخلوط است؛ مولکول   ن یب  عیتوز  یمولکول برا  کی  لیتما   انگری( بPartition coefficient)  میتقس  بیضر •

 دارد.  یرقطبیبه فاز غ  یشتریب لیتما دوستچربی

نCa = μV/γ)  یلاریکاپ   عدد  • نسبت  ن  سکوزیو  یروهای(  در    یکشش سطح  یروهایبه  کشش    ن، ییپا  Caاست. 

غالب شده و ممکن است   یبرش  یروهایبالا، ن  Caاست؛ در   ترکنواخت یو    دارتری قطرات پا  لیغالب است و تشک  یسطح

 رخ دهد.  jetting میرژ

(  O/W)  یآب  وستهیفاز پ   کی در    کنواختی  ی قطرات روغن  دیشده است که هدف آن تول  یطراح  flow-focusingسامانه    کی

بماند    یقطره در همان فاز باق   لیاست که دارو پس از تشک  یاگونهدرون قطرات به   آبگریز  یدارو  کی  یبارگذار  ،ییاست. هدف نها 

 نشود. عیبازتوز یآب وستهیو به فاز پ 

 دهد؟ یسامانه را ارائه م نیا یطراح لیتحل نیترحیصح نهیتوجه به اصول فوق، کدام گز با

کند و   سیرا خ  وارهید  یباشند تا فاز روغن   کیدروفوبیه  د یها بااست، کانال  ی در فاز آب  ی قطرات روغن دی( از آنجا که هدف تولالف

  داریقطرات پا دهد یاجازه م ی شود، کشش سطح میتنظ نیی پا  یلاریحالت، اگر عدد کاپ  نیبماند؛ در ا ی عنوان فاز پراکنده باقبه

آن به    میتقس   بیاگر ضر  ی حت  ماند،یم  یباق  یخود در قطرات روغن  نییپا  تیقطب  لیبه دل  زی ن  لیپوفیل  یشوند و دارو  لیتشک

 باشد.  ی نفع فاز آب

صورت  به  یرا تر کند و فاز روغن  وارهید  وستهیعنوان فاز پ به  یباشند تا فاز آب  کیلیدروفیه  د یها باکانال  دار،یپا  O/W  دیتول  ی( براب

آن به نفع فاز    ی بالا  میتقس  بیو با توجه به ضر  شود یحل م  ی ابتدا در فاز روغن  آبگریز  یشود؛ دارو  لیقطرات جداگانه تشک

،  ( و استفاده از سورفکتانت مناسبdripping)  نییدر محدوده پا   یلاریدر قطرات دارد؛ حفظ عدد کاپ   ماندنیبه باق   لیتما  ،یروغن

 .شودباعث تولید قطرات پایدار با توزیع یکنواخت می

بالا برود؛ در    یلاریتا عدد کاپ   ابد ی   شیشدت افزابه  یفاز روغن  ی دب  د یبا   ، یبه فاز آب   آبگریز  یدارو  عیاز بازتوز  یریجلوگ  ی( براج

عملاً متوقف    یانتقال جرم به فاز آب   نیبنابرا  ابد، ییدو فاز کاهش م   نیو زمان تماس ب  شوندیغالب م   یبرش  یروهاین  طیشرا  نیا

 نباشد.  ی به نفع فاز روغن  میتقس بیاگر ضر یحت شود،یم

  نیبنابرا  ؛یاست و نه کشش سطح  تهیسکوزیقطره عمدتاً تابع و  لیاست، تشک  یاهیلا  یکرومتری م  اسیدر مق  انیآنجا که جر( از  د

داد و    لیتشک  یدر فاز آب  داری پا  یقطرات روغن  هاینسبت دب  میبا تنظ  توانیم  زینامتناسب ن  یبا ترشوندگ  یهادر کانال  یحت

 نخواهد داشت. یاکنندهن ییتع ریتأث اسیمق نیدارو در ا تیقطب

کاهش    وستهیتا انتشار مولکول به فاز پ   ابدی  شیافزا  یفاز آب  ته یسکوزیاست و  یکاف   ،یدر قطرات روغن  آبگریز  یدارو  تیتثب  ی( براه

نقش    یو کشش سطح  میتقس  بیسرعت است و ضر  انیانتقال جرم تنها تابع گراد  ،کیدیکروفلوئیم  یهاستمیدر س  رایز  ابد؛ی

 دارند.  هیثانو
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 Air-liquid interface  ،Strainبه ترتیب نمایانگر انواع    cو    a  ،bبا توجه به دانش خود در حوزه بیوراکتورها و تصاویر زیر )  -32

bioreactor  وRotating wallهای صحیح را انتخاب کنید.(، گزینه حاوی تمامی گزاره 

  

 

I-   در بیوراکتور کششی اگر بخواهیمMSC    را به کاردیومیوبلاست تمایز بدهیم، نسبت به تولید استئوبلاست، بایستی

 اعمال نیروی کششی را بصورت سینوسی پیوسته و در فرکانس بالاتری تنظیم کنیم. 

II-  وزنی  دار کردن داربست در بیوراکتور دیواره چرخان، با توجه به ایجاد و حفظ شرایط شبه بیدر یک نمونه سلول

ها، در گذر زمان بایستی سرعت چرخش دیواره ناشی از برهمکنش نیروی گرانش و گریز از مرکز وارد بر داربست 

 ثابت باشد. 

III-  سلول سلول به  نسبت  عصبی  بنیادی  نشان  های  برشی  تنش  شرایط  در  کمتری  بقای  مزانشیمی،  بنیادی  های 

 دهند. می

IV-  های  های تمایزنیافته را سرکوب و تمایز به ردهبیوراکتور دیواره چرخان با خنثی نمودن جاذبه گرانشی، کشت سلول

 نماید. استخوانی و غضروفی را تحریک می

V-  در بیوراکتور  Air-Liquid Interfaceها با هوا شرط لازم برای تمایز نهایی  ، تماس مستقیم سطح آپیکال سلول

 .دار و ترشح موکوس استاپیتلیوم تنفسی مژک
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 I-II-III-IVالف( 

 II-IV-Vب( 

 I-III-Vج( 

 I-II-IVد( 

 II-III-Vه( 

 

های مصنوعی برای رشد و کشت بهینه سلول تشبیه کرد. با توجه به دانش خودتان تعیین  توان به بدنبیوراکتورها را می  -33

 شود؟های زیر، هر دو مورد از مزیت بیوراکتورها نسبت به محیط کشت های دوبعدی محسوب میکنید در کدام یک از گزینه

 ها، افزایش دفعات تعویض محیط کشتالف( تولید صنعتی پروتئین

 ب( انتقال یکنواخت مواد در محیط کشت، مصرف بیشتر محیط کشت به ازای هر سلول 

 ها راسی در سلول -ای ها با راندمان بالا، ایجاد قطبیت قاعدهداربست  cellularizationج( 

 ها تولید صنعتی و باکیفیت سلولها،  د( ایجاد گرادیان غلظتی در محیط کشت سلول

 سلولیها، افزایش اتصالات و ارتباطات بینوارد بر سلول shear stressسازی ه( شبیه
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  کرده   بررسی   جامد  تومور  مدل   یک   در  وریدی   تزریق  از  پس  را  سلولی   منبع  یک  از  مشتق  هایاگزوزوم  پژوهشی   گروه   یک  -34

 :اندآمده دستبه  زیر هایداده. است

 

 تزریق از پس زمان حسب بر مختلف  هایبافت در اگزوزوم غلظت تغییرات: 1 نمودار

 

 ساعت  24 در تومور ریزمحیط اصلی اجزای در  اگزوزوم uptake توزیع: 2 نمودار
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 کنترل  با مقایسه در  ساعت، 24 در تومور کلیدی نشانگر چند نسبی تغییرات: 3 نمودار

 

 است؟ ترمنطقی گیرینتیجه کدام ها، داده این به توجه با

 توموری  های سلول   توسط  عمدتاً  و   کرده   تجمع  تومور  در  زیرا  شوند، می  تومور  پیشرفت/گسترش  موجب  عمدتاً   ها اگزوزوم(  الف

 .است آنژیوژنز و  تهاجم تکثیر، نفع به  نشانگرها الگوی و  شوندمی جذب

 تضمین   را  ضدتوموری محموله انتقال  موضوع  این   و  بالاست  توموری  هایسلول   در جذب زیرا  دارند،   درمانی   اثر  ها اگزوزوم(  ب

 .کندمی

( مرتبط با  CAFs) یها بروبلاستیف ای (TAMsدرون ماکروفاژها ) ی،از بافت تومور  شتریب رای ندارند، ز یها اثر درمان( اگزوزومج

 . ابندی  یتجمع م  یبافت سرطان 

 سیستمیک  اثر  بنابراین  و   شوند می  سازیپاک  طحال   و   کبد   در  زیرا  شوند، می  تومور  پیشرفت/گسترش  موجب  عمدتاً   ها اگزوزوم(  د

 .کنندمی  ایجاد التهابی

 اثر   جهت  درباره  استنتاجی  هیچ  اگزوزوم  داخل  هایmiRNA  توالی  تعیین  بدون  زیرا  کرد،  گیرینتیجه   تواننمی  ها داده  این  از(  ه

 .نیست ممکن
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دارند    یمهندس  شیآزما  کیدر    -35 قصد  محققان  سه   کیبافت،  شب  یسلول  یبعدداربست  و  یسازه ی را  تا    ی هایژگیکنند 

ا  یرا بررس  یبافت عصب  یعملکرد   ی بعدو سه  دهیچیپ   یاکرده و شبکه  جاد یها زوائد منشعب اسلول  یسازهیشب  نیکنند. در 

محققان  و    شودیشبکه م  یمورفولوژ   رییو تغ  یباعث بهبود اتصال سلول  یکیالکتر  ای   یکیمکان  کیاعمال تحر و  دهندیم  لیتشک

و    سازگارست ی ز  طیدر شرارا  شبکه    یداری و پا  هال سلو  نیارتباط ب  یبرقرار  تیبه داربست، قابل  ایذرهبا افزودن نانو  خواهندیم

 را دارد؟  یعملکرد  ریتأث نیکمتر نهیگز کدامافزایش دهند.  توجهقابل تیبدون سم

  COOH- و OH- یعامل  یهابا گروه وارهیچندد  یکربن ی هانانولوله الف( 

  نانوذرات طلا با سطح فعالب( 

  یگرافن با شبکه مسطح کربنج( 

 د( نانوذرات سیلیکا با پوشش متیل

 ینانوذرات نقره با ساختار کرو ه(

در   شنیاز الکتروپور  یکشنده ناش  بیبا شدت بالا را بر آس  یکیالکتر  یهادانیپژوهشگران اثر م،  in vitro  مطالعه  کیدر    -3۶

اسکلت  سلول عضلانیدو نوع   قلب   ی)عضله  آزماکرده  ی( بررسیو عضله  پروتکل  افزابه  شی اند.  شده است،    یطراح  یشیصورت 

  ن یشود. همچن  نییتا آستانه مرگ همان سلول تع  ابد ییم   شی افزا  جیتدربه  یکیالکتر  یهاهر سلول، شدت شوک  یکه برا  یطوربه

اثر    یبرا تنها سلولعامل مخدوش  کیکاهش  مآن  یاند که محور طولشده  لیوارد تحل  یی ها کننده،    دانیها نسبت به جهت 

 .قرار داشته باشد یمشخصزاویه  در یکیالکتر

  7مطالعه تنها  نیدر ا شود،یاستفاده م لیتحل یسلول برا یادیمشابه، تعداد ز یسلولاز مطالعات تک یاریدر بس کهنیوجود ا با

مطالعه    نیبودن تعداد نمونه در ا  نییپا  یبرا  یشناختروش  نییتب  نیتراند. محتملقرار گرفته  یسلول در هر گروه مورد بررس  عدد 

 کدام است؟

زیرا   شودیم  یمرگ سلول  ی هاآستانه  نییها معمولاً باعث کاهش دقت تعتعداد سلول  شیافزا  شن،ی( در مطالعات الکتروپورالف

های پرت تا از داده  اندانتخاب کرده  نییپژوهشگران عمداً تعداد نمونه را پا  نیبنابرا  آمده در یک بازه خاص نیستند؛اعداد بدست

 جلوگیری شود. 

  ی اکنندهنییحجم نمونه نقش تع  رونیها بوده است، ازاسلول   مانی ی و زندهظاهر  راتییتغ  یفیک  یمطالعه بررس  ی( هدف اصلب

 .نداشته است یدر طراح

به تعداد   یابیاست و امکان دست و محدود کننده دشوار اریبافت قلب بس ژهیوو به  یسالم از عضله اسکلت یهاسلول  ی( جداسازج

 .وجود نداشته است ش یسلول در هر نوبت آزما یبالا

به    ازیانجام شده است، ن یسلولدرون ی هاداده هیبر پا لیاعمال شده و تحل یکیشوک الکتر نی هر سلول چند ی( از آنجا که براد

 ؛ زیرا عامل مورد آزمایش، شدت الکتریکی است. ها وجود نداشته استسلول یاستفاده از تعداد بالا

بر و  زمان  تیو ماه  یکیالکتر  دانیسلول نسبت به م  یریگکنترل جهت   یبرا  رانهیگورود سخت  یارهایاز اعمال مع  یبی( ترکه

 تعداد نمونه را محدود کرده است. شیافزا تیدر مجموع ظرف ،یتا مرگ سلول یشیپروتکل افزا نهیپرهز
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حرکت کرده و در همان     (pI) خود  کیزوالکتریبه نقطه ا  دنیتا رس pH انیدر گراد  هانیپروتئ  ک،یزوالکتریا  نگیدر فوکوس  -37

    انینوار گراد  یرو کسانی طیچهار نمونه را با شرا ن،یپروتئ کی  ی هازوفرمیا یجداساز یبرا ی. پژوهشگرشوندینقطه متمرکز م

pH = 3-10 شودیمشاهده م ریز ی ان، الگوهای . پس از پاکندیاجرا م: 

 pH≈6.8  در زیو ت کیباند بار کی: 1 یالگو •

 pH انیو ممتد در امتداد گراد دهینوار کش کی باند مشخص،   یجا: به2 یالگو •

  pH≈6.3 – 6.9 یبه هم در حوال  کینزد کی: چند باند بار3 یالگو •

 (1 یجا شده است )نسبت به الگوجابه تریدیاس هیوضوح به سمت ناحباند پهن که به کی: 4 یالگو •

 دهد؟ی را ارائه م  تفاسیر  نیترح یصح  نهیفوکوس، کدام گز  تی فیو ک  pIو عوامل مؤثر بر    کیزوالکتریا  نگیتوجه به اصول فوکوس  با

  ی الگو  ؛یاترجمه پس  راتیی از تغ  یناش  یهازوفرمی: ا3  یبالا؛ الگو  یکیالکتر  تیدر نمونه و هدا  ادیز  ونی : وجود نمک/2  یالف( الگو

 ون یلاسیعلت فسفربه نیپروتئ ی: کاهش بار منف4

علت  به  نیپروتئ  یبار منف  شی: افزا4  ی؛ الگوpH  دستگاه و نوسان  ی: خطا3  یالگو  ن؛یپروتئ  بیو تخر  زی: پروتئول2  یالگو  (ب

 ون یلاسیفسفر

؛ ونی لاسیکوزیگل/ون یلاسی درجات مختلف فسفر با  زوفرمی: وجود چند ا3  یالگو  اد؛ینمک ز  ای یونی  ندهی: حضور شو2  ی( الگوج

 ون ی لاسیفسفر جهی نتدر  یبار منف شی: افزا4 یالگو

علت  به  pI شی: افزا4  یالگو  ؛ی کروبیم  ی : آلودگ3  یموفق؛ الگو  یدهنده جداسازو نشان  نگیبودن فوکوس  ی عی: طب2  ی( الگود

 فسفات  یهااضافه شدن گروه

:  4  یالگو  هاست؛نیاز تفاوت اندازه پروتئ  ی : ناش3  یالگو  شود؛یم   یعیطب  طیف پهن  لیولتاژ باعث تشک  شی: افزا2  ی( الگوه

 بار مثبت شیشدن و افزا نهیآمیعلت دبه pIکاهش 

 

  که  شده است  یطراح  ده ی دبیآس  ی فاکتور رشد در بافت عضلان  یشده  کنترل  یآزادساز  یبرا  یبنانوترکی  یسامانه  ک ی  -38

 .است مشخص  یگذار فاز  یدما  کیحساس به حرارت با    پوزومیل و (SPIONs)   سیآهن سوپرپارامغناط  دینانوذرات اکس ملشا

SPIONگرمایش مغناطیسی متناوب دچار  یسیمغناط  دانیها در م (Magnetic Hyperthermia) دیتول  یموضع  ی شده و گرما  

 پوزوم یل  رفتاربه طور کلی   .دهد  ش یبدن افزا یرا تا چند درجه بالاتر از دما  پوزومیاطراف ل  یدما  تواند یم شی گرما نی. اکنندیم

 :صورت است نیمختلف به ا  یدر دماها

  .نفوذ قرار داردغشا در حالت فشرده و کم  ،یگذار فاز  یاز دما ترنییپا ی در دماها -

 . ابدییم شیافزا یریطور چشمگآن به یریتر و نفوذپذ ساختار غشا شل ،یگذار فاز یدما یدر حوال -

  یداریدار باشد، اما شدت آن به پاادامه   تواندیم  یو آزادساز  ردیگیقرار م  یترال یبالاتر از گذار، غشا در حالت س  یدر دماها -

 .دارد  یبستگ یتجرب طیو شرا ش یغشا، مدت گرما
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در  قهیدق 30در مدت  پوزومیدارو از ل  شیدرصد رها ،که برای بررسی اثر یکی از این سامانه ها طراحی شده بود شیآزما کی در

 و نتایج در نمودار زیر قابل مشاهده هستند.    شد یریگمختلف اندازه یدماها

 

   .ابد ی یم شیافزا43 به حدود 37 بافت از یموضع یدما  ،یسیمغناط دانیحضور م در

 دهد؟ یسامانه ارائه م نیدارو در ا یآزادساز الگوی یرا درباره لیتحل نیبهتر نهیگز کدام

  قهیدق  30در  ش یرها  نیشتریغشا، بر گذاشیپ   یداری ناپا  لیدل ، به(C°37)مثلا    یگذار فاز  یاز دما  ترنییپا   ی کم  ی در دماهاالف(  

 .کنندیم  لیتعد یرا اندک  ش یرها نیبالاتر صرفاً ا  ی و دماها دهدیرخ م

بازه  نیدر اب(   زمان  یآزادساز  قه،یدق  30  زمانی  یسامانه و در    کینزد  فازی  گذار  یکه دما به محدوده  دهدیرخ م  ی عمده 

 .کندیم  جادیا  شی در رها ی محدود رییتغ فقط دما شتریب شیافزا ، یستالکری-ع یو پس از ورود کامل به فاز ما شودیم

اما پس از ورود کامل   شود،یم ش یرها یهیغشا باعث جهش اول  ینظمیاز ب ی ناش یرینفوذپذ ش یافزا ،یگذار فاز یهیدر ناحج( 

پا  ،یستالکری- عیبه فاز ما اول   یقه یدق  30اگر در  یحت  نی. بنابراردیگیبالاتر قرار م  یذات  یریو با نفوذپذ   دارتری غشا در حالت 

در    یتجمع  شیرها  ال،یتداوم فاز س  لیدلبالاتر از گذار به  ی بسیارشود، در دماها  دهید  C°41  یدر حوال  شیرها  بی ش  نیشتریب

  است.تر مناسب ش یرها یسازنه یشیب یبراهرچه دما بالاتر باشد گذار باشد و  یاز دما شتریب  دیبا  زمانی  یهر بازه

غشا به    ی واقع یدما  زین   C°37در یحت  کهی طوربه  شود، یم  پوزومیدر سطح ل  یموضع یدما  شی باعث افزا SPION شیگرماد(  

 .قابل توجه است یآزادساز کی یدهندهنشان قهیدق 30در  %6-4 ش یرها نیو بنابرا رسدیم فازی گذار  یمحدوده

درصد   ،یاقهیدق  30  یکه در بازه  رودیقرار دارند، انتظار م  یستال کری-ع یدر فاز ما  یبالاتر از گذار فاز  یدر دماها  دهایپیچون له(  

  ینسبت به دما یشتریب ش یرها بالاتر، یو هر دما ابد ی  شیافزا یصورت خطبه باًیتقر C°43تا  37دما از  شیدارو با افزا  شیرها

 کند.   جادیا ترنییپا
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وهان المپیاد سلول های بنیادی، از یک داربست کروی  پژ  های بنیادی مزانشیمی، دانشدر یک پروژه تولید غضروف از سلول  -39

کند. غلظت  از سطح محیط کشت، به درون این داربست نفوذ می  TGF–βاند. فاکتور رشد  متر استفاده کردهمیلی  10به شعاع  

 کند: این فاکتور در هر نقطه از داربست به فاصله آن نقطه از مرکز بستگی دارد و از معادله نمایی زیر پیروی می

𝐶(𝑟) = 𝐶𝑠 ⋅ ⅇ
𝑘(𝑟−𝑅) 

𝑙𝑛(0.8)که در آن، )  ≈  ( و: 0.22−

𝐶𝑠غلظت فاکتور در سطح داربست؛ ، 

Rشعاع داربست؛ ، 

𝑘  ،0.2، ضریب نفوذپذیری که برای این داربست𝑚𝑚−1 .است 

درصد غلظت    80ها حداقل  یابند که غلظت فاکتور رشد در پیرامون آن ها، تنها زمانی به غضروف تمایز میدانیم که این سلولمی

های بنیادی به طور یکنواخت در کل حجم این داربست توزیع شده باشند، و ما یک سلول را سطحی باشد. با فرض اینکه سلول 

 به طور تصادفی از کل این جمعیت انتخاب کنیم، احتمال اینکه این سلول در آستانه تمایز به غضروف باشد، چقدر است؟

 % 30الف( 

 %89ب( 

 %11ج( 

 %70 د(

 %20ه( 

  



های بنیادی و پزشکی بازساختی سول دورۀ المپیاد    یازدهمینمرحله دوم     

 

 33 از 33صفحه 
 

  ی . سپس دو افزودنزدیریم لیلوله استر کیرا در  هیپا طیمح mL 9.00پژوهشگر ابتدا  ز،یتما طیمح کی یسازآماده یبرا -40

 . کندیاضافه م بیترترا به 

 (: A یافزودن) 1 مرحله

 باشد.  μg/mL 100  یینها طیدر مح A یی غلظت نها  دیموجود است و با  mg/mL 1.0با غلظت   A استوک

 (: B یافزودن) 2 مرحله

شود.چه    mM 20.0  یینها   طیدر مح  B  ییتا غلظت نها  شودیاضافه م  M 2.0با غلظت    B، استوک  Aافزودن    یک روز پس از

 تا به غلظت مناسب برسد؟  اضافه شود دی با Bاز استوک  یحجم

 μL 90.9 ( الف

 μL 95.0 ( ب

 μL 101.0 ( ج

 μL 110.0 (  د

 μL 200.0 (  ه
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