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 مقدمه 

از پیشرفتهایمونولوژی سرطان و پیوند سلول نوین هستند که در ترین حوزههای بنیادی،  های پزشکی 

های بدخیم، مغز استخوان و سازوکارهای بازسازی زیستی،  ها تعامل پیچیده میان دستگاه ایمنی، سلولآن 

در این قلمرو تخصصی، درمان سرطان دیگر صرفاً به حذف   .کندمسیر درمان و بقای بیماران را تعیین می

های دفاعی بدن،  های سرطانی محدود نیست، بلکه بر بازشناسی تواناییتوده بدخیم یا مهار تکثیر سلول

شناختی  ساز و بازیابی تعادل فیزیولوژیک و روان های ایمنی، بازسازی عملکرد سیستم خون اصلاح پاسخ

است سلول  .استوار  خون پیوند  بنیادی  بههای  برخی  ساز  درمان  در  پیچیده  مداخلات  از  یکی  عنوان 

دیده  ساز آسیب های خونی و اختلالات مغز استخوان، امکان جایگزینی یا بازسازی دستگاه خونبدخیمی

کند و در مواردی با بازسازی عملکرد ایمنی، زمینه دستیابی به کنترل پایدار بیماری را به را فراهم می

می به .آوردوجود  درمانی،  فرایند  سلولاین  انتقال  تنها  آلوژنیک،  پیوند  در  یک ویژه  از  بنیادی  های 

گسترده زیستی  تعامل  آغاز  بلکه  نیست،  گیرنده  به  سلولاهداکننده  میان  اهداکننده،  ای  ایمنی  های 

پدیده اثر پیوند علیه لوسمی یا اثر  .شودمانده بیماری محسوب میهای باقیهای بدن بیمار و سلولبافت

مهم از  یکی  تومور،  علیه  سلولپیوند  آن  در  که  است  روش  این  درمانی  سازوکارهای  ایمنی  ترین  های 

ها مشارکت مانده را شناسایی کرده و در حذف آنهای بدخیم باقیتوانند سلول منشأگرفته از اهداکننده می

  .کنند

عنوان ساختارهای های گیرنده بهدر مقابل، واکنش پیوند علیه میزبان ممکن است در نتیجه شناسایی بافت

اندامبیگانه توسط سلول ها را های ایمنی اهداکننده ایجاد شود و پوست، کبد، دستگاه گوارش و سایر 

کند سلول  .درگیر  تعامل  به  زیستی  نظر  از  اگرچه  پدیده،  دو  نظر این  از  هستند،  مربوط  ایمنی  های 

پیامدهای بالینی ماهیتی متفاوت دارند و مدیریت دقیق تعادل میان اثر ضدسرطانی پیوند و خطر آسیب 

در این میان، ایمونولوژی سرطان با بررسی   .شودبافتی، از ارکان اساسی مراقبت تخصصی محسوب می

لنفوسیت ارائههای کشنده طبیعی، سلولهای تی، سلولنقش  آنتیهای  ژن، ماکروفاژها و شبکه کننده 

های سلول .کندهای بدخیم فراهم میتری از نحوه شناسایی و مهار سلولها، درک عمیقپیچیده سیتوکین

رسانی ایمنی و افزایش  ژن، تغییر مسیرهای پیامسرطانی از طریق سازوکارهایی مانند کاهش ارائه آنتی

  .توانند از نظارت ایمنی فرار کنندهای مهارکننده پاسخ ایمنی، میبیان مولکول

های تنظیمی و عوامل های سرکوبگر مشتق از رده میلوئیدی، لنفوسیتریزمحیط تومور نیز با حضور سلول 

ایجاد می مهارکننده، شرایطی  را محدود میمحلول  ایمنی  فعالیت ضدتوموری دستگاه   .سازد کند که 

های نقاط وارسی ایمنی،  محور، از جمله مهارکنندههای ایمنیشناخت این سازوکارها زمینه توسعه درمان

با این حال،   .فراهم کرده استهای تی را  های مبتنی بر مهندسی لنفوسیت های سلولی و روشدرمان
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های زیستی تومور، های ایمنی در همه بیماران یکسان نیست و عوامل ژنتیکی، ویژگیپاسخ به درمان

درمان سابقه  میکروبیوم،  ترکیب  بدن،  عمومی  میزبان میوضعیت  ایمنی  شرایط  و  قبلی  بر های  توانند 

سازی پیش از پیوند،  های بنیادی نیز دوره آمادهدر پیوند سلول .اثربخشی و عوارض درمان تأثیر بگذارند

رژیم بازسازی خونهای شرطیدریافت  پیوند سلولی،  مرحله  عملکرد سازی،  تدریجی  بازگشت  و  سازی 

بیمار در طول این مسیر ممکن است با عوارضی   .ایمنی، هر یک با نیازهای متفاوت مراقبتی همراه هستند

طلب، موکوزیت، سمیت دارویی، اختلالات گوارشی، ضعف جسمانی، اختلالات های فرصتنظیر عفونت

در پیوند آلوژنیک، احتمال بروز بیماری  .خواب، کاهش اشتها و خستگی مرتبط با سرطان مواجه شود

اهمیت این  .تر کندتواند روند بازتوانی جسمانی و روانی را پیچیدهپیوند علیه میزبان حاد یا مزمن نیز می

بیمارستان شرایط زمانی آشکارتر می به  یک رویداد درمانی محدود  پیوند، صرفاً  شود که بدانیم تجربه 

طولانی فرایندی  بلکه  بخشنیست،  که  است  هویت مدت  خانوادگی،  روابط  فرد،  زندگی  مختلف  های 

تأثیر قرار می را تحت  آینده  از  او  ادراک  استقلال عملکردی و  از منظر سایکوآنکولوژی،   .دهدشخصی، 

تواند با تغییرات عمیقی در تجربه های بنیادی میهای خونی و ورود به مسیر پیوند سلولتشخیص سرطان 

آگاهی از ضرورت پیوند، نگرانی درباره موفقیت درمان، احتمال عود بیماری،   .ذهنی بیمار همراه باشد

طولانی یا  موقت  وابستگی  و  ایمنی  مراقبتعوارض  به  شکلمدت  زمینه  پزشکی،  فشار های  گیری 

قابلروان  میشناختی  ایجاد  را  به .کندتوجهی  است  ممکن  فشار  پیوند،  این  از  پیش  اضطراب  صورت 

های افسردگی، اختلال سازگاری، نگرانی درباره مرگ، احساس فقدان کنترل و اختلال در ادراک نشانه

  .آینده بروز کند 

عنوان های هیجانی آنان را بهشناختی بیماران یکسان نیست و نباید تمامی تجربهبا وجود این، واکنش روان

اختلال روان تلقی کردنشانه  پریشانی روان .پزشکی  بیماری تمایز میان  با  شناختی طبیعی در مواجهه 

تهدیدکننده حیات و اختلالات بالینی نیازمند ارزیابی ساختاریافته، توجه به شدت علائم، مدت استمرار 

در این زمینه، ارزیابی پریشانی، مصاحبه بالینی، بررسی   .ها و میزان اختلال در عملکرد روزمره استآن 

روان  محافظتسابقه  عوامل  شناسایی  و  زندگی  کیفیت  سنجش  میشناختی،  طراحی  کننده  به  توانند 

  .مداخلات متناسب با نیازهای هر بیمار کمک کنند

ریز یکی از موضوعات مهم در سایکوآنکولوژی پیوند، ارتباط دوطرفه میان دستگاه عصبی، سامانه غدد درون

ایمنی است آدرنال و دستگاه  پاسخ .و عملکرد  از طریق محور هیپوتالاموس ـ هیپوفیز ـ  استرس  های 

های پاسخ ایمنی اثر ها و برخی مؤلفهها، تنظیم سیتوکینتوانند بر ترشح هورمون عصبی سمپاتیک می

روان  .بگذارند استرس  میان  رابطه  این حال،  به سرطان با  مبتلا  بیماران  در  ایمنی  عملکرد  و  شناختی 

توان از آن نتیجه گرفت که اضطراب یا افسردگی  پیچیده، چندعاملی و وابسته به شرایط بالینی است و نمی

میبه بیمار  بقای  کاهش  یا  پیوند  شکست  سرطان،  پیشرفت  موجب  علمی   .شوندتنهایی  رویکرد 
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این   شناسایی  بر  بیمار سایکوآنکولوژی  سازگاری  ظرفیت  ارتقای  و  بیماری  روانی  بار  کاهش  تعاملات، 

در دوره پیش از پیوند،   .متمرکز است، نه بر ایجاد احساس مسئولیت یا گناه نسبت به وضعیت جسمانی

سازی شناختی و هیجانی بیمار برای مواجهه با مراحل درمان توانند به آمادهشناختی میمداخلات روان

کنند واقع .کمک  توضیح  پیوند،  روند  درباره  روانی  مهارتآموزش  تقویت  احتمالی،  عوارض  های بینانه 

آگاهی   .های مهم این مرحله هستندهای درمانی، از مؤلفهگیری ای و مشارکت دادن بیمار در تصمیممقابله

بیمار می با ظرفیت شناختی  و احساس مشارکت و کنترل دقیق و متناسب  را کاهش دهد  ابهام  تواند 

کندادراک  تقویت  را  محدودیت .شده  از  ناشی  اجتماعی  انزوای  پیوند،  انجام  و  بستری  مرحله  های  در 

به مراقبت الگوی خواب و وابستگی  از خانواده، تغییر  های تخصصی ممکن است فشار حفاظتی، دوری 

  .روانی را افزایش دهد

آگاهی  شده، ذهنسازی، تنفس هدایتمدت مبتنی بر تنظیم هیجان، آرامدر این مرحله، مداخلات کوتاه

استفاده   .توانند به مدیریت پریشانی کمک کنندشناختی میمتناسب با شرایط جسمانی و حمایت روان 

های درمانی بیمار ها باید با وضعیت بالینی، سطح ایمنی بدن، توان جسمانی و محدودیتاز این روش 

باشد روان  .هماهنگ  مداخله  هستند،  مواجه  جسمانی  شدید  عوارض  با  که  بیمارانی  باید  در  شناختی 

در کنار بیمار، خانواده   .های فوری بیمار طراحی شودتحمل و مبتنی بر اولویت پذیر، کوتاه، قابلانعطاف

های نیز در معرض فشار روانی قرار دارد و ممکن است با نگرانی درباره احتمال عود، عوارض پیوند، هزینه

شناختی از مراقبان خانوادگی،  رو، حمایت روان ازاین  .رو شودمدت روبهدرمان و مسئولیت مراقبت طولانی

مهارت  نشانهآموزش  شناسایی  و  ارتباطی  جامع های  مراقبت  از  مهمی  بخش  مراقبتی،  فرسودگی  های 

پس از پیوند، بازسازی عملکرد ایمنی و بازیابی توان جسمانی به زمان نیاز دارد و بیمار  .شودمحسوب می

های پیشگیرانه و  های دارویی، مراجعات مکرر، مراقبتممکن است حتی پس از ترخیص نیز با محدودیت

این مرحله گاهی با فاصله میان انتظار بیمار برای بازگشت  .نگرانی از عفونت یا عود بیماری زندگی کند 

  .سریع به زندگی عادی و واقعیت تدریجی بهبودی همراه است

توانایی فعالیت پایدار، تغییرات ظاهری، اختلال عملکرد جنسی، کاهش  های روزمره و نگرانی  خستگی 

می اجتماعی  و  شغلی  آینده  بگذارنددرباره  تأثیر  خودکارآمدی  و  هویت  احساس  بر  چنین  .توانند  در 

شرایطی، مفهوم بقا پس از سرطان باید فراتر از نبود شواهد بیماری فعال تعریف شود و ابعاد جسمانی،  

شناختی در دوره بقا به مراقبت روان  .شناختی، هیجانی، اجتماعی و وجودی زندگی فرد را در بر گیرد

تر خود تمایز ایجاد کند و زندگی را صرفاً بر کند تا میان تجربه بیماری و هویت گستردهبیمار کمک می

مداخلات شناختی ـ رفتاری، درمان مبتنی بر پذیرش و تعهد،   .اساس سابقه سرطان یا پیوند تعریف نکند

معنا بیمار،  درمان  بالینی  شرایط  و  نیاز  به  بسته  گروهی،  حمایت  و  شفقت  بر  مبتنی  مداخلات  محور، 

های محور، توجه به ارزشدر رویکرد معنا .توانند در کاهش پریشانی و بهبود کیفیت زندگی مؤثر باشندمی
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های زندگی، حفظ پیوندهای انسانی و بازیابی احساس هدفمندی، به بیمار امکان فردی، بازتعریف اولویت

در کنار این  .تر از رنج جسمانی و درمان پزشکی درک کند دهد تجربه بیماری را در چارچوبی گستردهمی

بخشی جسمانی، فعالیت بدنی متناسب با شرایط پزشکی، تغذیه درمانی، پایش شناختی  مداخلات، توان 

از پیوند جایگاه مشخصی داشته باشند همکاری میان  .و حمایت اجتماعی باید در برنامه مراقبت پس 

پزشک، پرستار تخصصی،  شناس بالینی، روان متخصص خون و سرطان، ایمونولوژیست، تیم پیوند، روان 

توان امکان شکلمتخصص تغذیه و متخصص  را فراهم  گیری مراقبتی هماهنگ و چندرشته بخشی،  ای 

های نوین، بررسی نشانگرهای زیستی مرتبط با التهاب، تغییرات ایمنی، خواب،  از منظر پژوهش .کندمی

تواند به شناخت بهتر ارتباط میان وضعیت جسمانی و تجربه روانی  شناختی میخستگی و پریشانی روان

شناختی  بینی وضعیت روانبیماران کمک کند؛ با این حال، استفاده بالینی از چنین نشانگرهایی برای پیش

توسعه ابزارهای دیجیتال  .شده و مطالعات طولی نیاز داردیا موفقیت پیوند هنوز به شواهد اعتبارسنجی

ای های هوشمند شناسایی نیازهای حمایتی نیز افق تازهپایش علائم، ارزیابی از راه دور پریشانی و سامانه

 در مراقبت پیوسته از بیماران ایجاد کرده است،  

جایگاه   .ها، اعتبار ابزارها و دسترسی عادلانه بیماران مورد توجه قرار گیردمشروط بر آنکه محرمانگی داده

سایکوآنکولوژی در این حوزه، ایجاد پیوندی علمی میان درمان زیستی سرطان و تجربه انسانی بیماری 

های هماتولوژیک، پاسخ مولکولی یا بازسازی شمار است؛ پیوندی که در آن موفقیت درمان تنها با شاخص

عملکرد روان های خونی سنجیده نمیسلول  بلکه کیفیت زندگی،  به نقششود،  بازگشت  های شناختی، 

چنین نگرشی به معنای  .کننداجتماعی و احساس معنا نیز در ارزیابی پیامدهای درمان اهمیت پیدا می

های پزشکی نیست، بلکه تأکید بر ضرورت ادغام مراقبت شناختی با درمانجایگزین کردن مداخلات روان

گیری برای پیوند تا بازسازی ایمنی و ورود به  شناختی در تمام مراحل درمان، از تشخیص و تصمیمروان 

های های سرطانی و شاخصای از سلول در این چارچوب، بیمار نه مجموعه  .مدت استدوره بقای طولانی

ظرفیت زیستی،  تاریخچه  با  انسانی  بلکه  چشمآزمایشگاهی،  و  اجتماعی  روابط  روانی،  اندازی های 

 .فرد از زندگی است که به مراقبتی علمی، مستمر و چندبعدی نیاز داردمنحصربه 
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 پیشگفتار  

انداز درمان  های بنیادی، چشمهای نوین پیوند سلولهای شگرف در ایمونولوژی سرطان و فناوریپیشرفت

ساز را دگرگون کرده  های خونی و اختلالات پیچیده دستگاه خون ویژه بدخیمیهای بدخیم، بهبیماری

های  های سرطانی با ریزمحیط تومور، تنظیم پاسختر سازوکارهای ایمنی، تعامل سلولشناخت دقیق  .است

ای برای کنترل بیماری، افزایش بقای بیماران و  التهابی و قابلیت بازسازی دستگاه ایمنی، مسیرهای تازه

عنوان یکی از ساز بههای بنیادی خون در این میان، پیوند سلول .بهبود کیفیت زندگی آنان گشوده است

دیده مغز استخوان های آسیبمداخلات پیچیده و تخصصی پزشکی، جایگاهی فراتر از جایگزینی سلول 

های های جدید برای مقابله با سلولسازی، بازآرایی شبکه ایمنی و ایجاد ظرفیتدارد و با بازسازی خون

 .بدخیم همراه است

های پیشرفته، تجربه ابتلا به سرطان و ورود به فرایند پیوند، صرفاً به تغییرات سلولی  با وجود توسعه درمان

ای از تحولات جسمانی، شناختی،  بیمار در این مسیر با مجموعه .شودهای زیستی محدود نمیو پاسخ

توانند برداشت او از سلامت، امنیت، هویت فردی و  شود که میهیجانی، خانوادگی و اجتماعی مواجه می

سازی، مواجهه با  های آمادهتشخیص ضرورت پیوند، پذیرش رژیم .آینده زندگی را تحت تأثیر قرار دهند

های ایمنی، احتمال بیماری پیوند علیه میزبان و نگرانی از عود سرطان، هر یک عوارض درمان، محدودیت

از آسیبتجربه  در چنین شرایطی،   .دهندپذیری و عدم قطعیت را در ذهن بیمار شکل میای متفاوت 

شناختی بیماری نیز در کنار محور تلقی شود که ابعاد روانتواند جامع و انسانمراقبت پزشکی زمانی می

 .های زیستی و درمانی مورد ارزیابی قرار گیرندشاخص

شناسی بالینی، پزشکی سرطان، علوم اعصاب ای در مرز روان رشته ای میانعنوان حوزهسایکوآنکولوژی به 

اهمیت  .کندشناختی سرطان ایفا میو علوم رفتاری، نقش مهمی در شناخت و مدیریت پیامدهای روان

های بنیادی، به دلیل پیچیدگی مراحل درمان، طولانی  کننده پیوند سلولاین حوزه در بیماران دریافت

اضطراب، افسردگی،   .بودن دوره بازتوانی و ضرورت سازگاری با تغییرات جسمانی و ایمنی، دوچندان است

شناختی، اختلال خواب، نگرانی از عود بیماری و دشواری در بازگشت به زندگی اجتماعی،  پریشانی روان

این کتاب با  .از جمله موضوعاتی هستند که به ارزیابی تخصصی و مداخلات مبتنی بر شواهد نیاز دارند 

پیوند سلول ایمونولوژی سرطان،  میان  پیوند  به  و سایکوآنکولوژی، تلاش نگاهی تخصصی  بنیادی  های 

محور اصلی این رویکرد، بررسی ارتباط  .کند تصویری یکپارچه از مسیر درمان تا بهبودی ارائه دهدمی

شناختی بیمار است؛ ارتباطی که در آن عملکرد دستگاه  میان سازوکارهای زیستی بیماری و تجربه روان 

های التهابی، تنظیم عصبی ـ غددی، شرایط جسمانی و عوامل روانی ـ اجتماعی در تعامل با  ایمنی، پاسخ

ای منجر شود که در آن وضعیت انگارانهالبته این تعامل نباید به برداشت ساده .گیرندیکدیگر قرار می
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هدف، تبیین علمی ارتباطات   .روانی بیمار علت مستقیم پیشرفت سرطان یا شکست درمان تلقی شود

یکی  .ای برای ارتقای سلامت و کیفیت زندگی استهای مداخلهچندعاملی بدن و روان و شناسایی ظرفیت

دوره پیش   .شناختی بیمار در مراحل مختلف پیوند استاز موضوعات اساسی این اثر، بررسی تجربه روان 

سازی، بازیابی عملکرد  های بنیادی، بازسازی خون سازی و بستری، دریافت سلولاز پیوند، مرحله آماده

 .شناختی خاص خود را دارند های بالینی و روانایمنی و ورود به دوره بقای پس از درمان، هر یک ویژگی

تغییر می بیمار  نیازهای حمایتی  مرحله،  روان در هر  و مداخلات  با شرایط کند  متناسب  باید  شناختی 

اولویت و  ایمنی  وضعیت  شناختی،  شوندجسمانی، ظرفیت  طراحی  فردی  ارائه  .های  از  نگرشی  چنین 

شده را  سازی گیری مراقبت شخصیکند و زمینه شکلمداخلات یکسان برای تمام بیماران جلوگیری می

 .آوردفراهم می

خانواده در فرایند پیوند، علاوه بر  .ناپذیر این رویکرد استتوجه به خانواده و مراقبان نیز بخش جدایی

نگرانی با  حمایتی،  نقش  مسئولیتایفای  مداوم،  مواجه های  خانوادگی  روابط  تغییرات  و  مراقبتی  های 

روانی مراقبان می .شودمی تأثیر قرار دهدنادیده گرفتن فشار  را تحت  بیمار  از   .تواند کیفیت حمایت 

ارزیابی نیازهای روان ارتباطی و تقویت ظرفیت مراقبت،  شناختی خانواده، آموزش مهارت بنابراین،  های 

از سوی دیگر، تحولات نوین در ایمونوتراپی،  .های جامع درمان جایگاه مشخصی داشته باشدباید در برنامه

لنفوسیت درمان مهندسی  سلولی،  مصنوعی،  های  هوش  کاربرد  و  زیستی  نشانگرهای  پایش  تی،  های 

روان  مراقبت  الگوهای  در  بازنگری  دادهضرورت  افزایش  را  فناوری .اندشناختی  دیجیتال گسترش  های 

نشانه برخی  مستمر  پایش  میامکان  و  است  کرده  فراهم  را  هیجانی  و  رفتاری  شناسایی  های  به  تواند 

نیازهای حمایتی کمک کند بهره .زودهنگام  این حال،  این ظرفیتبا  از  اعتبارسنجی  گیری  ها مستلزم 

های فرهنگی و حفظ جایگاه قضاوت بالینی متخصصان علمی، رعایت محرمانگی اطلاعات، توجه به تفاوت

 .است

های آزمایشگاهی به محدوده  در این اثر، مفهوم بهبودی صرفاً به معنای کنترل بیماری یا بازگشت شاخص

نیست توانایی .مطلوب  بازیابی  جسمانی،  عملکرد  بازسازی  که  است  چندبعدی  فرایندی  های بهبودی 

و شکل اجتماعی  روابط  احیای  هیجانی،  سازگاری  بر شناختی،  در  را  احساس هدفمندی  دوباره  گیری 

عود،   .گیردمی از  نگرانی  پایدار،  با خستگی  اصلی درمان همچنان  پایان مراحل  از  بیماران پس  برخی 

توجه به این واقعیت، ضرورت  .های پیشین مواجه هستندتغییرات هویتی و دشواری بازگشت به فعالیت

مدت های طولانیشناختی در مراقبتهای مراقبت از بازماندگان سرطان و ادغام خدمات روانتوسعه برنامه

 .کندرا برجسته می
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تر درباره زندگی، مرگ،  هایی عمیقنگاه اگزیستانسیال در سایکوآنکولوژی نیز امکان پرداختن به پرسش

تواند نظام  مواجهه با سرطان می .سازدامید، آزادی، مسئولیت، هویت و معنای تجربه بیماری را فراهم می

های فرد را دستخوش تغییر کند و زمینه بازنگری در روابط انسانی و شیوه زیستن را به ها و اولویتارزش 

آورد منحصربه  .وجود  بیمار  هر  برای  تجربه  کلیشهاین  مفاهیم  تحمیل  با  نباید  و  است  درباره  فرد  ای 

های وظیفه متخصص، فراهم کردن فضایی ایمن برای بیان تجربه .اندیشی تفسیر شودامیدواری یا مثبت

ارزش  اساس  بر  زندگی  بازتعریف  در  بیمار  توانایی  از  حمایت  و  انتخابفردی  و  شخصی  ها  های 

شناسان بالینی، متخصصان سایکوآنکولوژی، متخصصان خون و سرطان، مخاطبان این کتاب، روان.است

های بنیادی، پرستاران تخصصی و پژوهشگران علوم ها، پزشکان فعال در حوزه پیوند سلولایمونولوژیست 

هستند رفتاری  و  نگاهی   .پزشکی  با  پزشکی،  و  علمی  مفاهیم  بر  تکیه  با  موضوعات  است  شده  تلاش 

روانرشته میان مداخلات  واقعی  جایگاه  بر  تأکید  با  و  بررسی  ای  بیماران  از  مراقبت  نظام  در  شناختی 

یابد  باور محوری این اثر آن است که پیشرفت پزشکی زمانی به بالاترین ارزش انسانی خود دست می.شوند

بیمار همراه شود توانایی درک انسان  های بنیادی، تنظیم  بازسازی سلول  .که توانایی درمان بیماری با 

سلول پاسخ فعالیت  مهار  و  ایمنی  اما  های  هستند؛  پزشکی  دانش  ارزشمند  دستاوردهای  بدخیم،  های 

آینده ساختن  امکان  و  امنیت  احساس  بازیابی  زندگی،  به  فرد  از بازگشت  مهمی  بخش  نیز  معنادار  ای 

شناسی  این کتاب تلاشی است برای نزدیک کردن دو قلمرو زیست  .شونددستاوردهای درمان محسوب می

مثابه عنوان یک فرایند درمانی، بلکه بهشناسی، تا مسیر عبور از سرطان، پیوند و بازتوانی، نه فقط بهو روان

 .ای جامع از ترمیم جسم، بازسازی روان و بازیابی زندگی مورد توجه قرار گیردتجربه 
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          13                                             های بنیادیشناسی سلولمبانی ایمونولوژی سرطان و زیستفصل اول :  

 

 فصل اول  

 های بنیادی  شناسی سلول مبانی ایمونولوژی سرطان و زیست  

های بنیادین علوم پزشکی نوین است که به مطالعه تعامل پیچیده میان ایمونولوژی سرطان یکی از شاخه 

های دفاعی  کننده پاسخهای بدخیم، دستگاه ایمنی، ریزمحیط تومور و سازوکارهای مولکولی تنظیمسلول 

های نوین تشخیص، درمان و مراقبت درک این تعاملات، زیربنای توسعه بسیاری از روش  .پردازدبدن می

ای از تغییرات سرطان در سطح زیستی، حاصل مجموعه .شوداز بیماران مبتلا به سرطان محسوب می

ژنتیکی و اختلالات تنظیمی است که موجب برهم خوردن تعادل میان تکثیر، تمایز، مرگ  ژنتیکی، اپی

ای پیچیده از مسیرهای های طبیعی تحت نظارت شبکه سلول .شوندشده و بقای سلولی میریزیبرنامه

کند، اما تجمع تغییرات ژنتیکی و اختلال ها را کنترل میمولکولی قرار دارند که رشد، تقسیم و عملکرد آن

دی ترمیم  سازوکارهای  میاندر  جمعیتای  ایجاد  زمینه  نامحدود،  تواند  تکثیر  قابلیت  با  سلولی  های 

در این شرایط، دستگاه   .های مجاور را فراهم کند مقاومت در برابر مرگ سلولی و توانایی تهاجم به بافت

های غیرطبیعی را شناسایی و حذف  کند سلولایمنی با ساختارهای سلولی و مولکولی خود تلاش می

شود، بیانگر نقش فعال دستگاه  این توانایی که در قالب مفهوم نظارت ایمنی بر سرطان شناخته می .کند

دستگاه ایمنی از .های سرطانی استایمنی در شناسایی تغییرات بدخیم و محدود کردن گسترش سلول 

دو بخش اصلی ایمنی ذاتی و ایمنی اکتسابی تشکیل شده است که با وجود تفاوت در شیوه شناسایی  

سلول و  بیگانه  بهعوامل  غیرطبیعی،  میهای  فعالیت  لایه  .کنندصورت هماهنگ  نخستین  ذاتی  ایمنی 

های کشنده طبیعی و  ها، ماکروفاژها، سلولها، مونوسیتهایی مانند نوتروفیلدفاعی بدن است و از سلول

میسلول  تشکیل  دندریتیک  سلول  .شودهای  گیرندهاین  از  استفاده  با  تغییرات ها  الگو،  شناسایی  های 

با آسیب سلولی، عفونت و برخی ویژگی را تشخیص میمولکولی مرتبط  بافتی  غیرطبیعی   .دهندهای 

گیرندهگیرنده مانند  گیرندههایی  و  تول  شبه  تشخیص های  در  سیتوزولی،  الگوهای  شناسایی  های 

تواند موجب ترشح ها میفعال شدن این گیرنده .های التهابی نقش دارند های خطر و آغاز پاسخسیگنال

های سازی سلولهای التهابی شود و شرایط لازم برای جذب و فعالها و سایر میانجیها، کمیکاینسیتوکین 

 .ایمنی دیگر را فراهم کند

ترین های تی و بی مهمها استوار است و لنفوسیت ژندر مقابل، ایمنی اکتسابی بر شناسایی اختصاصی آنتی

های تی با استفاده از گیرنده اختصاصی سلول تی، قطعات لنفوسیت  .شونداجزای سلولی آن محسوب می
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های مولکول .کنندهای مجموعه سازگاری بافتی اصلی را شناسایی میشده توسط مولکول ژنی ارائه آنتی

های تی  سلولی را به لنفوسیت های درونسازگاری بافتی کلاس یک معمولاً پپتیدهای حاصل از پروتئین

شده  های برداشتژنهای کلاس دو عمدتاً در ارائه آنتیکه مولکولدهند، درحالیسیتوتوکسیک ارائه می

لنفوسیت به  دارندهای تی کمکاز محیط خارج سلولی  نقش  اهمیت ویژه .کننده  از  در این فرایند  ای 

سلول  زیرا  است،  برخوردار  نتیجه جهش ایمونولوژی سرطان  در  است  ممکن  بدخیم  ژنتیکی،  های  های 

های توموری توسط دستگاه ایمنی  ژنعنوان آنتیها بههای غیرطبیعی تولید کنند که قطعات آنپروتئین

 .شناسایی شوند 

های مرتبط با تومور ژنهای اختصاصی تومور و آنتیژنهای مرتبط با تومور به دو گروه کلی آنتیژن آنتی

های های اکتسابی در سلولهای اختصاصی تومور ممکن است در نتیجه جهشژنآنتی .شوندتقسیم می

ژن ها که نئوآنتیژن برخی از این آنتی  .های طبیعی وجود نداشته باشندبدخیم ایجاد شوند و در سلول

های مرتبط با تومور ژندر مقابل، آنتی .شوند، قابلیت تحریک پاسخ ایمنی اختصاصی را دارندنامیده می

های بدخیم با شدت، الگوی بیان یا  های طبیعی نیز وجود داشته باشند، اما در سلولممکن است در بافت

های های ضدسرطان، درمانها زمینه طراحی واکسنژنشناسایی این آنتی .توزیع متفاوتی مشاهده شوند 

های سلول.گیری مولکولی را فراهم کرده استدرمانی مبتنی بر هدفهای ایمنیسلولی اختصاصی و روش

از مهم ارائه ترین سلول دندریتیک  ژن هستند و نقش محوری در اتصال ایمنی ذاتی به  کننده آنتیهای 

کنند و پس از مهاجرت های توموری را دریافت و پردازش میژنها آنتیاین سلول .ایمنی اکتسابی دارند

سازی تنهایی برای فعالژن به فرایند ارائه آنتی .دهندهای تی ارائه میها را به لنفوسیتبه غدد لنفاوی، آن

تحریکی  های همتعامل مولکول .تحریکی نیز نیاز داردهای همکامل لنفوسیت تی کافی نیست و به سیگنال

ارائه  آنتیروی سلول  با گیرندهکننده  پاسخ ژن  تعیین نوع و شدت  لنفوسیت تی، در  های متناظر روی 

دارد نقش  سیگنال  .ایمنی  فقدان  صورت  عدم  در  وضعیت  به  تی  لنفوسیت  است  ممکن  مناسب،  های 

سازی پاسخ ضدتوموری به دهد که فعالاین ویژگی نشان می .دهی عملکردی یا آنرژی وارد شودپاسخ

پیاممجموعه  از  آنتیای  مولکولی وابسته است و صرف حضور  ایمنی مؤثر های  ایجاد  برای  ژن سرطانی 

های شده از طریق مولکول های ارائه ژنهای تی سیتوتوکسیک با شناسایی آنتیلنفوسیت .کند کفایت نمی

ها از بین های بدخیم را از طریق آزادسازی پرفورین و گرانزیمتوانند سلولسازگاری بافتی کلاس یک، می

سلولی مرگ  سازی مسیرهای درونها با فعالپرفورین در ایجاد منافذ غشایی نقش دارد و گرانزیم .ببرند

مسیر دیگری که در مرگ سلولی مشارکت دارد،   .کنندشده، حذف سلول هدف را تسهیل میریزیبرنامه

عملکرد هماهنگ این سازوکارها در  .های مرگ مانند فاس با لیگاند اختصاصی آن استتعامل گیرنده

رسانی  توانند با تغییر مسیرهای پیامهای سرطانی میهای غیرطبیعی اهمیت دارد، اما سلولحذف سلول
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ژن، نسبت به تخریب ایمنی مقاومت های ضدآپوپتوز و اختلال در ارائه آنتیسلولی، افزایش مولکولدرون

 .پیدا کنند

های ایمنی،  ها و تنظیم فعالیت سایر سلولکننده نیز از طریق ترشح سیتوکین های تی کمکلنفوسیت 

دارند پاسخ ضدسرطانی  لنفوسیت زیرگروه .نقش مهمی در  این  از جمله تیهای مختلف  یک،  ها،  هلپر 

های تی تنظیمی، عملکردهای متفاوتی در تنظیم التهاب و پاسخ هلپر هفده و لنفوسیتهلپر دو، تیتی

ایفا می با تیپاسخ .کنندایمنی  مرتبط  فعالیت های  تقویت  اینترفرون گاما و  تولید  با  هلپر یک معمولاً 

های  توانند فعالیت لنفوسیت های تنظیمی و سرکوبگر میدر مقابل، برخی پاسخ .ضدتوموری همراه هستند

دی چهار، های تی تنظیمی که با بیان نشانگرهایی مانند سیلنفوسیت  .سیتوتوکسیک را محدود کنند

شوند، در حفظ تحمل ایمنی نقش دارند،  تری شناخته میپیوپنج و فاکتور رونویسی فوکسدی بیستسی

بیش توموری میها در برخی ریزمحیطازحد آناما تجمع  پاسخ ضدسرطانی  های  تواند موجب تضعیف 

برخی  سلول .شود و حذف  شناسایی  توانایی  و  ذاتی هستند  ایمنی  مهم  اجزای  از  طبیعی  های کشنده 

 .ژن از طریق گیرنده سلول تی دارند های آلوده یا بدخیم را بدون نیاز به شناسایی اختصاصی آنتیسلول 

های کاهش بیان مولکول .کنند کننده و مهارکننده را ارزیابی میهای فعالها تعادل میان پیاماین سلول 

های سرطانی، که یکی از سازوکارهای فرار از شناسایی توسط سازگاری بافتی کلاس یک در سطح سلول

های کشنده  ها را در معرض شناسایی توسط سلولشود، ممکن است آنهای تی محسوب میلنفوسیت 

دهنده وجود  های فاقد خود ارتباط دارد، نشاناین پدیده که با مفهوم شناسایی سلول .طبیعی قرار دهد

های کشنده طبیعی علاوه بر تخریب مستقیم سلول سلول  .سازوکارهای مکمل در دستگاه ایمنی است

 .کنندها در تنظیم پاسخ ایمنی نیز مشارکت میهدف، از طریق تولید اینترفرون گاما و سایر میانجی

های شدت تحت تأثیر سیگنالها بههای مهم ریزمحیط تومور هستند و عملکرد آنماکروفاژها از سلول

ژن، دیده، ارائه آنتیهای آسیبتوانند در حذف سلول ها در شرایط مختلف میاین سلول  .موضعی قرار دارد

در برخی تومورها، ماکروفاژهای وابسته به تومور با ترشح  .ترمیم بافت و تنظیم التهاب مشارکت کنند

کننده ماتریکس خارج سلولی، به رشد تومور، های بازآراییهای سرکوبگر و آنزیمعوامل رشد، سیتوکین 

بندی  با این حال، تقسیم .کنندهای بدخیم کمک میهای خونی جدید و تسهیل تهاجم سلولایجاد رگ

ها در بدن کافی نیست، زیرا دو برای توصیف کامل عملکرد آنیک و امماکروفاژها به دو الگوی ثابت ام

جمعیت ماکروفاژهای توموری از نظر عملکردی ناهمگون بوده و تحت تأثیر شرایط زیستی و مولکولی  

 .بافت قرار دارند

مجموعهریز  تومور  سلول محیط  از  پویا  سلولای  بدخیم،  فیبروبلاستهای  ایمنی،  به های  وابسته  های 

این محیط در  .های محلول استهای اندوتلیال، اجزای ماتریکس خارج سلولی و میانجیسرطان، سلول

های سرطانی  سلول  .های ایمنی نقش مهمی داردتعیین رفتار تومور، پاسخ به درمان و میزان نفوذ سلول


