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حیوانات آزمایشگاهی

ســالانه	بیــش	از	100	میلیــون	حیــوان	آزمایشــگاهی	در	جهــان	تولیــد	شــده	
ــاد	 ــی،	ایج ــدن،	جراح ــی	ش ــق،	عفون ــورد	تزری ــف	م ــات	مختل و	ســپس	در	تحقیق
ــه	و	 ــرار	گرفت ــیمیایی	ق ــواد	ش ــا	م ــا	ی ــاری	داروه ــوردن	اجب ــرات	ژنتیکــی،	خ تغیی
ــه	آنهــا	برســد،	 ــدون	آنکــه	از	نتیجــه	ایــن	تحقیقــات	بهــره	ای	ب ــز	ب در	نهایــت	نی
کشــته	می	شــوند	)1(.	حیوانــات	مذکــور	شــامل	انــواع	گونه	هــای	حیوانــات	
ــا،	 ــگ	ها،	گربه	ه ــا،	س ــگاهی،	خرگوش	ه ــدگان	آزمایش ــر	جون ــگاهی	نظی آزمایش
ــادل	115	 ــم	مع ــن	رق ــر	ای ــع	دیگ ــند	)1(.	در	منب ــتینی	ها	می	باش ــدگان	و	نخس پرن
میلیــون	حیــوان	آزمایشــگاهی	در	ســال	تخمیــن	زده	شــده	اســت	)2(	و	ســایر	منابــع	
غیــر	رســمی	نیــز	بــه	آمــار	بســیار	بالاتــری	اشــاره	دارنــد.	در	حــدود	95	درصــد	از	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	اســتفاده	شــده،	شــامل	مــوش	بــزرگ	آزمایشــگاهی،	مــوش	
کوچــک	آزمایشــگاهی،	و	ســایر	جونــدگان	کوچــک	می	باشــند	)1(	و	0/33	درصــد	
ــرار	 ــا	ق ــته	پریمات	ه ــان	در	دس ــتفاده	در	جه ــورد	اس ــگاهی	م ــات	آزمایش از	حیوان
می	گیرنــد	)2(.	بــا	توجــه	بــه	اینکــه	هــر	کــدام	از	ایــن	حیوانــات،	سیســتم	عصبــی	
بســیار	تکامــل	یافتــه	ای	دارنــد	و	قــادر	بــه	احســاس	انــواع	حــالات	ناخوشــایند	نظیــر	
ــند،	شــدت	 ــایند	می	باش ــالات	ناخوش ــایر	ح ــدی،	و	س ــرس،	ناامی درد،	اضطــراب،	ت
آســیبی	کــه	بــه	ایــن	تعــداد	زیــاد	از	حیوانــات	توســط	بشــر	وارد	می	شــود،	از	نظــر	
اخلاقــی	موضوعــی	بســیار	بحــث	برانگیــز	اســت	)3(.	بــه	بیــان	دیگــر،	در	هــر	ثانیــه	
ــوزش	 ــات،	آم ــر	تحقیق ــل	علمــی	نظی ــه	دلای ــوان	آزمایشــگاهی	ب در	حــدود	4	حی
ــا	تســت	مــواد	شــیمیایی	و	دارویــی	در	مراکــز	علمــی	جهــان	کشــته	می	شــود	و	 ی
یــا	در	مثالــی	ملموس	تــر،	در	مــدت	زمانــی	کــه	بــرای	خوانــدن	ایــن	پاراگــراف	از	
ــا	اینجــا	صــرف	نمودیــد،	حــدود	188	حیــوان	در	آزمایشــگاه	های	مختلــف	 ابتــدا	ت
جهــان،	پایــان	عمــر	خــود	را	تجربــه	کردنــد؛	عمــری	کــه	در	اغلــب	مــوارد	همــراه	
بــا	تحمــل	رنــج	و	درد	یــک	بیمــاری	تحمیــل	شــده	از	ســوی	بشــر	ســپری	شــده	
ــده	اند	و	 ــل	ش ــوان	تحمی ــه	حی ــا	ب ــون	و	خط ــرای	آزم ــه	ب ــی	ک اســت.	بیماری	های
تضمیمنــی	نیســت	کــه	روش	درمانــی	بــه	کار	رفتــه	در	مــورد	ایــن	حیوانــات،	اصــولًا	
تأثیــر	مثبتــی	بــر	بهبــود	بیمــاری	داشــته	باشــد؛	چــرا	کــه	در	اینجــا	اساســاً	هــدف،	

«یافتــن	یــک	روش	درمانــی»	اســت.	
ــادی	 ــیار	زی ــیت	بس ــا	حساس ــرد	ب ــه	ک ــوان	مقایس ــد	را	می	ت ــه	ش ــه	گفت آنچ
ــد	 ــود	و	عزیزانشــان	نشــان	می	دهن ــورد	ســلامت	خ ــراد	بشــر	در	م ــب	اف ــه	اغل ک
ــه	دنبــال	بهتریــن	و	مؤثرتریــن	روش	درمانــی	 و	چنانچــه	دچــار	بیمــاری	شــوند،	ب
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هســتند	کــه	کارایــی	عالــی	آن	کامــلًا	اثبــات	شــده	باشــد.	و	در	اینجــا	ایــن	ســؤال	
مطــرح	می	شــود	کــه	آیــا	ایــن	تبعیــض	در	بهره	منــدی	از	لــذت	حیــات	و	رفــاه	کــه	
ــداران	تحمیــل	می	شــود،	از	نظــر	اخلاقــی	موضوعــی	 ــر	دیگــر	جان توســط	بشــر	ب
قابــل	قبــول	اســت؟	جاندارانــی	کــه	خودشــان	نیــز	بــه	حیــات	خــود	علاقــه	دارنــد،	
و	حتــی	اگــر	در	مقیــاس	یــک	مورچــه	باشــند	از	خطــر	پرهیــز	می	کننــد	و	در	مواقــع	
لــزوم	بــرای	حفــظ	حیــات	خــود	فــرار	کــرده	یــا	حتــی	بــرای	حفــظ	حیــات	خــود	یــا	

ــد.	 ــد،	می	جنگن ســایر	حیواناتــی	کــه	برایشــان	اهمیــت	دارن
ــال	 ــا	در	س ــگاهی	در	اروپ ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ــوط	ب ــار	مرب در	آم
2005،	مشــخص	شــد	کــه	از	مجمــوع	12/1	میلیــون	حیــوان	اســتفاده	شــده	در	25	
ــوده	 ــا	جــزو	دســته	پســتانداران	ب ــا،	79	درصــد	از	آنه ــه	اروپ کشــور	عضــو	اتحادی
ــگاهی(	 ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــگاهی	و	م ــک	آزمایش ــوش	کوچ ــدگان	)م ــه	جون ک
ــداد	را	 ــن	تع ــد	از	ای ــا	2/6	درص ــات	و	خرگوش	ه ــداد	کل	حیوان ــد	از	تع 75	درص
ــات	شــامل	علــوم	پایــه	)33	 ــد.	حیطــه	اصلــی	اســتفاده	از	حیوان تشــکیل	داده	بودن
ــد	و	 ــد(	و	تولی ــعه	)31	درص ــش	و	توس ــدی	پژوه ــای	بع ــود	و	در	رتبه	ه ــد(	ب درص
ــا	)15	درصــد(	را	تشــکیل	 ــا	ابزار	ه ــواد،	ی ــی	محصــولات	پزشــکی،	م ــرل	کیف کنت
می	دادنــد	)4(.	بــا	ایــن	حــال	می	تــوان	ایــن	ســؤال	را	مطــرح	کــرد	کــه	بــا	وجــود	
ایــن	حجــم	زیــاد	مطالعــات	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	و	ایــن	آســیب	وســیع	
ــد،	 ــم	وارد	می	آی ــگاه	های	عل ــات	در	آزمایش ــیعی	از	حیوان ــه	وس ــه	مجموع ــه	ب ک
آیــا	تغییــرات	آنچنــان	مؤثــری	در	کیفیــت	زندگــی	انســان	یــا	درمــان	بیماری	هــای	
ــش	 ــناخته	های	دان ــزان	ناش ــاده	اســت؟	می ــاق	افت ــر	اتف ــای	اخی لاعــلاج	در	دهه	ه
زیست	پزشــکی	مــا	اکنــون	در	چــه	حــدی	اســت؟	بــرای	چنــد	بیمــاری	درمــان	مؤثــر	
ــی	 ــه	خوب ــون	ب ــا	کن ــد	بیمــاری	ت ــی	چن ــزم	کامــل	بیماری	زای ــه	شــده؟	مکانی یافت
شــناخته	شــده؟	و	بــا	وجــود	ایــن	حجــم	زیــاد	داروهــا،	مکانیــزم	اثــر	چــه	تعــداد	از	
آنهــا	را	توانســته	ایم	بــه	طــور	کامــل	درک	کنیــم؟	متأســفانه	پاســخ	تمــام	ســؤالات	

فــوق	دو	کلمــه	اســت:	«بســیار	کــم»!	
بــه	طــور	کلــی	دلیــل	ایــن	امــر	آن	اســت	کــه	پژوهــش	بــر	روی	حیوانــات	در	
مــوارد	متعــدد	منجــر	بــه	اطلاعــات	ضــد	و	نقیــض	بــا	نتایــج	پژوهــش	بــه	عمــل	
ــات	 ــل	مطالع ــالها	قب ــال،	س ــوان	مث ــه	عن ــت.	ب ــده	اس ــان	ش ــر	روی	انس ــده	ب آم
ــر	کــم	 ــا	مقادی ــی	ب ــزان	حت ــت	انســانی	نشــان	داد	کــه	اشــعه	یونی ــر	روی	جمعی ب
ــود(	 ــتفاده	می	ش ــس	اس ــعه	ایک ــخیصی	اش ــرداری	تش ــر	ب ــه	در	تصوی ــر	آنچ )نظی
ــات	 ــر	روی	حیوان ــات	ب ــال	مطالع ــن	ح ــا	ای ــد.	ب ــاک	می	باش ــان	خطرن ــرای	انس ب
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ــب	 ــب	موج ــن	ترتی ــه	ای ــت	و	ب ــراه	داش ــه	هم ــادی	ب ــج	متض ــگاهی	نتای آزمایش
ســالها	تأخیــر	در	قانونگــذاری	و	ارائــه	اخطــار	کافــی	بــه	افــراد	بــرای	پیشــگیری	از	
حــوادث	نامطلــوب	ناشــی	از	اشــعه	های	یونیــزان	شــد.	در	مثــال	دیگــر،	بــر	اســاس	
نتایــج	مطالعــات	انســانی	ارتبــاط	بیــن	مصــرف	مشــروبات	الکلــی	و	بــروز	ســیروز	
ــکار	اســت،	لیکــن	تلاش	هــای	 ــل	ان ــر	قاب کبــدی	موضوعــی	کامــلًا	روشــن	و	غی
ــات	 ــکل	در	حیوان ــتفاده	از	ال ــطه	اس ــه	واس ــدی	ب ــیروز	کب ــاد	س ــرای	ایج ــرر	ب مک
آزمایشــگاهی	)بــه	جــز	بابون	هــا(	همــواره	بــا	شکســت	مواجــه	شــده	اســت.	حتــی	
در	مــورد	بابون	هــا	نیــز،	نتایــج	آزمایش	هــای	مختلــف	ضــد	و	نقیــض	بــوده	اســت	
ــت،	و	 ــیب،	ریمونابان ــه	کوکس ــراک،	روف ــد،	زومپی ــر	تالیدومای ــی	نظی )1(.	داروهای
ــن	 ــده	و	ایم ــت	ش ــگاهی	تس ــات	آزمایش ــی	در	حیوان ــترول	همگ دی	اتیل	استیل	بس
بــه	نظــر	رســیدند،	در	حالــی	کــه	پــس	از	اســتفاده	در	انســان	موجــب	عواقــب	وخیــم	

ــرای	انســان	شــدند	)1(. و	فجایعــی	ب
در	مــواردی	نیــز	نتایــج	حاصــل	از	تحقیقــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	موجــب	
ــده	اند	)1(.	 ــکی	ش ــرفت	های	پزش ــر	در	پیش ــده	و	تأخی ــات	گمراه	کنن ــد	اطلاع تولی
ــگاهی	 ــات	آزمایش ــال	در	حیوان ــج	اطف ــاری	فل ــازی	بیم ــال	مدلس ــوان	مث ــه	عن ب
موجــب	ایجــاد	درک	نادرســتی	از	مکانیســم	بــروز	ایــن	عفونــت	گردیــد.	مطالعــات	
در	میمونهــا	بــه	اشــتباه	نشــان	داد	کــه	ویــروس	فلــج	اطفــال	از	راه	تنفســی	قابــل	
انتقــال	بــوده؛	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	راه	اصلــی	انتقــال	ویــروس	در	انســان	بــه	
صــورت	گوارشــی	اســت.	درک	نامناســب	از	مکانیســم	بــروز	ایــن	بیمــاری،	موجــب	
ــر	 ــث	تأخی ــده	و	باع ــاری	ش ــن	بیم ــگیری	از	ای ــای	پیش ــتباه	فعالیت	ه ــت	اش هدای
ــاری	 ــن	بیم ــن	ای ــف	واکس ــرای	کش ــی	ب ــت	بافت ــای	کش ــعه	متدولوژی	ه در	توس
ــن	روش	جراحــی	مناســب	جهــت	 ــرای	یافت ــی	دیگــر،	پژوهــش	ب ــد.	در	مثال گردی
جایگزیــن	کــردن	شــریان	های	بســته	شــده	انســان	بــا	وریدهــای	همــان	فــرد،	بــه	
دلیــل	نتایــج	ناامیــد	کننــده	آزمایش	هــای	بعمــل	آمــده	بــر	روی	ســگ	ها	-کــه	بــه	
اشــتباه	نشــان	مــی	داد	کــه	از	وریــد	نمی	تــوان	بــه	ایــن	منظــور	اســتفاده	کــرد-	بــه	
ــه	مطالعــات	اپیدمیولوژیــک	 ــوان	ب ــی	دیگــر،	می	ت ــه	عنــوان	مثال ــاد.	و	ب ــر	افت تاخی
در	رابطــه	بــا	اثــر	مصــرف	دخانیــات	و	بــروز	ســرطان	در	انســان	اشــاره	کــرد	کــه	
پژوهشــهای	انســانی	نشــان	داد	بیــن	ایــن	دو	ارتبــاط	مســتقیم	وجــود	دارد،	در	حالــی	
ــه	 ــده	ب ــه	اطلاعــات	گمــراه	کنن ــا	اســتناد	ب ــات	ب کــه	شــرکت	های	ســازنده	دخانی
دســت	آمــده	از	تحقیقــات	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	حتــی	تــا	ســال	1994	
ــد	)1(.	 ــاع	می	ورزیدن ــرطان	امتن ــات	و	س ــرف	دخانی ــن	مص ــاط	بی ــرش	ارتب از	پذی
ــر	 ــکا	)دکت ــی	ســرطان	آمری ــه	یکــی	از	دانشــمندان	برجســته	انســتیتو	مل ــه	گفت ب



21⁞ پیشگفتار

ریچــارد	کلاســنر(:	«تاریــخ	تحقیقــات	ســرطان	مــا	تبدیــل	شــده	اســت	بــه	تاریــخ	
ــون	دهه	هــای	متمــادی	اســت	کــه	 درمــان	ســرطان	در	مــوش	آزمایشــگاهی!	اکن
ــی	 ــای	درمان ــه	روش	ه ــی	ک ــم؛	در	حال ــان	می	کنی ــوش	را	درم ــرطان	در	م ــا	س م

مؤثــر	در	مــوش	آزمایشــگاهی،	بــرای	انســان	کاربــردی	ندارنــد»	)1(.
در	برخــی	مــوارد	نیــز	اساســاً	بهتــر	اســت	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	پژوهش	
اســتفاده	نشــود؛	بــه	عنــوان	مثــال	آســیب	عروقــی	ناشــی	از	دارو	بــه	عنــوان	یــک	
ــژه	 ــروق	-بوی ــده	ع ــک	کنن ــای	تحری ــی	از	داروه ــدی	ناش ــی	ج ــه	کلینیک عارض
ــدگان	و	 ــول	در	جون ــور	معم ــه	ط ــه	ب ــن	عارض ــود.	ای ــل	می	ش ــال-	حاص در	اطف
ــر	 ــی	را	متأث ــون	عروق ــزان	ت ــی	کــه	می ــر	داروهای ــر	در	اث ــات	بزرگ	ت برخــی	حیوان
ــذا	 ــاوت	اســت.	ل ــر	آن	در	انســان	متف ــزم	اث ــد،	لیکــن	مکانی ــازند،	رخ	می	ده می	س
ممکــن	اســت	دارویــی	کــه	در	حیــوان	آزمایشــگاهی	موجــب	بــروز	آســیب	عروقــی	
ــا	ایــن	حــال،	امــروزه	اگــر	در	 می	شــود،	در	انســان	چنیــن	اثــری	نداشــته	باشــد.	ب
مســیر	ســاخت	داروهــای	جدیــد	ایــن	عارضــه	در	حیوانــات	مشــاهده	گــردد،	در	کار	
بــر	روی	مــاده	کاندیــد	داروی	مذکــور	خاتمــه	یافتــه	و	ایــن	مــاده	از	فراینــد	پژوهــش	
خــارج	می	گــردد.	بــه	عبــارت	دیگــر،	ممکــن	اســت	دارویــی	کــه	اساســاً	در	انســان	
خاصیــت	ایجــاد	آســیب	عروقــی	نــدارد،	بــه	دلیــل	اینکــه	در	حیــوان	آزمایشــگاهی	
موجــب	ایــن	عارضــه	شــده	بــه	اشــتباه	از	مســیر	پژوهــش	خــارج	شــود.	بنابرایــن	
ــه	یافتــن	مدلهــای	مناســب	بررســی	آســیب	 صنعــت	داروســازی	بســیار	نیازمنــد	ب
عروقــی	اســت	کــه	بــا	انســان	تناســب	بیشــتری	داشــته	باشــند	و	از	گمــراه	کــردن	

ــد	)5(. ــری	نماین ــا	جلوگی پژوهش	ه
ــائل	 ــل	مس ــه	دلی ــاً»	و	ب ــات	«ذات ــتفاده	از	حیوان ــوق،	اس ــوارد	ف ــام	م در	تم
ــه	 ــر	ب ــه	منج ــوده	و	در	نتیج ــب	نب ــش	متناس ــوع	پژوه ــا	موض ــناختی	ب زیست	ش
ــج	 ــد	نتای ــای	تولی ــر	از	زمینه	ه ــده	اســت.	یکــی	دیگ ــج	نامناســب	ش حصــول	نتای
ــن	 ــرای	ای ــی	و	اج ــکال	در	طراح ــات،	اش ــر	روی	حیوان ــش	ب ــب	در	پژوه نامناس
ــه27(،	 ــد	)صفح ــم	دی ــک	خواهی ــل	ی ــه	در	فص ــه	ک ــت.	همانگون ــا	اس پژوهش	ه
ــگر	 ــه	پژوهش ــت	ک ــده	اس ــی	پیچی ــاً	موضوع ــات	اساس ــر	روی	حیوان ــش	ب پژوه
کنتــرل	محــدودی	بــر	ابعــاد	مختلــف	آن	دارد.	بــر	ایــن	اســاس،	احتمــال	حصــول	
ــای	 ــیعی	از	پژوهش	ه ــف	وس ــع	در	طی ــلاف	واق ــج	خ ــا	نتای ــق	ی ــر	دقی ــج	غی نتای
بعمــل	آمــده	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	وجــود	دارد.	ایــن	موضــوع	در	
ــده	از	 ــت	آم ــه	دس ــات	ب ــرروی	اطلاع ــه	ب ــد	ک ــرور	نظام	من ــف	م ــات	مختل مطالع
ــه	218		 ــت	)صفح ــده	اس ــان	داده	ش ــده	اند،	نش ــام	ش ــی	انج ــای	حیوان پژوهش	ه
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ــرور	 ــه	م ــه	از	20	مطالع ــد	ک ــان	داده	ش ــیعی	)6(	نش ــه	وس ــد(.	در	مطالع را	ببینی
ــاً	 ــات	آزمایشــگاهی،	صرف ــر	روی	پژوهش	هــای	حیوان ــه	عمــل	آمــده	ب نظام	منــد	ب
ــتفاده	 ــد	اس ــادر	بودن ــات	ق ــای	حاصــل	از	حیوان ــا،	داده	ه ــورد	از	پژوهش	ه در	دو	م
ــه	 ــته	باشــند	ک ــر	روی	انســان	داش ــی	ب ــی	بالین ــرای	طراحــی	کارآزمای مناســبی	ب
البتــه	از	ایــن	دو	مــورد	نیــز	یــک	مــورد	از	آنهــا	نتایــج	ضــد	و	نقیضــی	بــه	همــراه	
داشــت.	بــه	عبــارت	دیگــر،	می	تــوان	گفــت	کــه	بســیاری	از	پژوهش	هــای	بعمــل	
ــه	دلیــل	اشــکال	در	اجــرای	آنهــا	پیش	بینــی	مناســبی	 ــات،	ب آمــده	بــر	روی	حیوان

ــد. ــل	نمی	آورن ــه	عم ــان	ب ــع	در	انس ــال	وقای از	احتم

پژوهش نوین و روش های جایگزین

بــر	اســاس	آنچــه	گفته	شــد،	هرچنــد	پژوهــش	بــر	روی	حیوانات	آزمایشــگاهی	
در	چنــد	ســده	اخیــر	توانســته	اطلاعــات	ذیقیمتــی	را	بــه	دانــش	بشــری	بیافزایــد،	
ــود	 ــوان	خ ــد	ت ــات	در	ح ــر	روی	حیوان ــش	ب ــه	پژوه ــد	ک ــر	می	رس ــه	نظ ــن	ب لیک
ــش	روی	او	 ــکلات	پی ــری،	مش ــش	بش ــرفت	دان ــا	پیش ــرده	و	ب ــهمش	را	ادا	ک س
ــری	 ــزار	دیگ ــه	اب ــا	ب ــل	آنه ــه	ح ــکلاتی	ک ــده	اند.	مش ــل	ش ــر	از	قب ــز	پیچیده	ت نی
ــوده	 ــات	ب ــر	روی	حیوان ــش	ب ــر	از	پژوه ــر	و	دقیق	ت ــه	قوی	ت ــزاری	ک ــاز	دارد.	اب نی
و	ضمنــاً	نیــازی	بــه	آزار	موجــودات	زنــده	نداشــته	باشــد.	بــر	ایــن	اســاس،	تــلاش	
ــات	آزمایشــگاهی	در	 ــن	اســتفاده	از	حیوان ــه	روشــهای	جایگزی ــرای	کشــف	و	ارائ ب
تحقیقــات	و	آمــوزش	از	ســالها	قبــل	مــورد	توجــه	مراجــع	قانونگــذاری	قــرار	گرفتــه	
اســت	7،	8(.	رونــد	پیشــرفت	روش	هــای	جایگزیــن	آنقــدر	ســریع	بــوده	اســت	کــه	
امــروزه	انجــام	برخــی	تحقیقــات	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	شــکل	«از	مد	
ــوع	 ــن	ن ــده	ای ــر	کنن ــای	منتش ــود	و	ژورناله ــده	می	ش ــرا»	دی ــاده»	و	«واپس	گ افت
تحقیقــات	معمــولًا	بــه	دنبــال	پژوهشــهای	بعمــل	آمــده	بــا	روش	هــای	«بــه	روز»	
ــند	 ــد-	می	باش ــر	دارن ــر	و	علمی	ت ــاختار	پیچیده	ت ــع	س ــه	بالطب ــدرن»	-	ک و	«م
ــات	 ــر	روی	حیوان ــنتی	کار	ب ــهای	س ــا	روش ــده	ب ــل	آم ــالات	بعم ــرش	مق و	از	پذی

ــد. ــاع	می	ورزن ــگاهی	امتن آزمایش
ــر	 ــر	و	اختصاصی	ت ــول	پیچیده	ت ــور	معم ــه	ط ــن	ب ــای	جایگزی ــب	روش	ه اغل
ــات	آزمایشــگاهی	می	باشــند.	در	بســیاری	 ــر	روی	حیوان از	روش	هــای	ســنتی	کار	ب
ــک،	 ــر،	الکترونی ــر	کامپیوت ــف	نظی ــوم	مختل ــی	از	عل ــای	ترکیب ــن	روش	ه از	ای
ــش	 ــاری،	دان ــای	آم ــادی،	روش	ه ــلو	های	بنی ــلولی	و	س ــت	س ــی،	کش بافت	شناس
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ریاضــی	و	ســایر	علــوم	بــه	کار	مــی	رود.	در	مقابــل،	قــدرت	ایــن	روش	هــا	در	تولیــد	
ــون،	 ــاده	تحــت	آزم ــک	م ــرات	بیولوژیکــی	ی ــا	اث ــر	در	رابطــه	ب ــات	دقیق	ت اطلاع
ــات	 ــر	روی	حیوان ــده	ب ــل	آم ــه	عم ــای	ب ــتر	از	پژوهش	ه ــی	بیش ــا	حت ــادل	ی مع

ــرآورد	شــده	اســت	)1(.	 آزمایشــگاهی	ب
بــر	ایــن	اســاس	در	کتــاب	حاضــر	انــواع	روش	هــای	نویــن	در	پژوهش	هــای	
زیست	پزشــکی	در	قالــب	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	و	در	
ــد.	 ــر	روش-	تقســیم	بندی	گردیده	ان ــت	ه ــه	ماهی ــت	ب ــا	عنای ــف	-ب فصــول	مختل
ــات	 ــا	خصوصی ــه	ب ــی	در	رابط ــه	مقدمات ــه	ارائ ــر	ب ــاب	حاض ــک	از	کت ــل	ی فص
ــرای	 ــه	را	ب ــن	حیط ــه	ای ــدن	ب ــزوم	وارد	ش ــه	و	ل ــن	پرداخت ــای	جایگزی روش	ه
پژوهشــگران	علــوم	زیســت	پزشــکی	مطــرح	می	نمایــد.	در	ایــن	رابطــه	مثال	هــای	
متعــددی	ارائــه	می	گــردد	کــه	نشــاندهنده	نیــاز	حتمــی	دانــش	فعلــی	بشــر	بــه	وارد	
ــات	 ــن	حیوان ــن	پژوهــش	و	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزی ــه	عرصــه	نوی شــدن	ب
آزمایشــگاهی	می	باشــد.	در	فصــل	دوم	اســتفاده	از	انســان	بــه	عنــوان	روش	
جایگزیــن	بحــث	می	گــردد.	در	فصــل	ســوم	نحــوه	اســتفاده	از	بافت	هــای	انســان	
و	ســایر	جانــداران	بــه	جــای	اســتفاده	از	حیوانــات	زنــده،	بحــث	و	بررســی	خواهنــد	
گردیــد.	در	فصــل	چهــارم	اســتفاده	از	برخــی	گونه	هــای	جانــداران	کــه	نســبت	بــه	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	قــدرت	ادراک	پاییــن	تــری	دارنــد	)نظیــر	باکتریهــا،	قارچهــا،	
ــای	 ــه	روش	ه ــم	ب ــل	پنج ــرد.	در	فص ــرار	می	گی ــی	ق ــورد	بررس ــان(	م و	گیاه
ــج	 ــد	نتای ــه	تولی ــادر	ب ــات	آزمایشــگاهی	ق ــای	حیوان ــه	ج ــه	ب ــاری	ک ــد	آم قدرتمن
ــی	 ــا	و	روش	های ــرم	افزاره ــواع	ن ــود	و	ان ــه	می	ش ــند،	پرداخت ــی	می	باش ــر	علم معتب
ــم	 ــد.	در	فصــل	شش ــه	می	گردن ــتند،	ارائ ــتفاده	هس ــل	اس ــه	قاب ــن	رابط ــه	در	ای ک
روش	هــای	کامپیوتــری	و	ریاضــی	کــه	عمدتــا	بــر	پایــه	نــرم	افزارهــای	کامپیوتــری	
قــادر	بــه	شبیه	ســازی	وضعیــت	بــدن	جانــداران	هســتند،	ارائــه	می	شــوند.	
نهایتــاً	در	فصــل	هفتــم	روش	هــای	مختلــف	یافتــن	جایگزیــن	مناســب	بــه	جــای	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	ارائــه	گردیــده	و	انــواع	منابــع	اطلاعاتــی	کــه	در	ایــن	زمینــه	

ــد.	 ــی	می	گردن ــوند	معرف ــتفاده	ش ــد	اس می	توانن

روال کتاب حاضر

ــای	 ــه	ج ــود	ب ــن	موج ــای	جایگزی ــام	روش	ه ــه	تم ــاب	ارائ ــن	کت ــدف	ای ه
ــوده	 ــود،	نب ــام	می	ش ــات	انج ــر	روی	حیوان ــر	ب ــال	حاض ــه	در	ح ــی	ک آزمایش	های
اســت.	چــرا	کــه	بــه	دلیــل	گســتردگی	روش	هــای	جایگزیــن	و	جزئیــات	تکنیکــی	
اجــرای	هــر	کــدام	از	آنهــا،	جمــع	آوری	تمــام	ایــن	روش	هــا	در	یــک	کتــاب	امــکان	
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پذیــر	نبــوده	و	حتــی	اگــر	چنیــن	کاری	صــورت	گیــرد،	مســلماً	کتــاب	مذکــور	در	
ــیعی	از	 ــم	وس ــزودن	حج ــدد	و	اف ــش	مج ــه	ویرای ــاز	ب ــی	نی ــان	کوتاه ــدت	زم م
روش	هــای	جایگزیــن	تازه	یافته	شــده،	خواهــد	داشــت.	در	کتــاب	حاضــر	هــدف	بــر	
ایــن	قــرار	داده	شــد	کــه	ضمــن	ارائــه	انــواع	روش	هــای	جایگزیــن	مهــم	در	قالــب	
هــر	یــک	از	دســتجات	فــوق،	مخاطبــان	بــا	تنــوع	و	قــدرت	روش	هــای	جایگزیــن	
آشــنا	شــوند.	همچنیــن	بــا	هدایــت	مخاطبــان	بــه	ســوی	منابــع	اطلاعــات	اینترنتــی	
ــه	شــده	 ــه	ای	ارائ ــد	مــی	رود	کــه	مباحــث	پای ــن،	امی ــورد	روش	هــای	جایگزی در	م
ــن	 ــوی	جدید	تری ــه	س ــان	را	ب ــد	مخاطب ــال	ها	بع ــا	س ــد	ت ــر	بتوان ــاب	حاض در	کت

روش	هــای	کشــف	شــده	هدایــت	کنــد.	

آدرس های اینترنتی کتاب حاضر
ــه	 ــما	ارائ ــه	ش ــرای	مراجع ــی	ب ــاب،	آدرس	اینترنت ــی	قســمت	های	کت در	برخ
ــی	نوشــته	شــده	و	ســپس	 ــدا	آدرس	اینترنت ــوارد	ابت ــه	م ــن	گون شــده	اســت.	در	ای
ــال:	 ــوان	مث ــه	عن ــده	اســت.	ب ــه	گردی ــو	آر	کــد	Code	QR	ارائ یــک	علامــت	کی

https:/ /www.google.com

در	صورتــی	کــه	از	نســخه	الکترونیکــی	کتــاب	اســتفاده	می	کنیــد،	بــا	کلیــک	
کــردن	بــر	روی	آدرس	مذکــور	قــادر	خواهیــد	بــود	بــه	ایــن	آدرس	مراجعــه	نماییــد.	
ــد	آدرس	 ــد	می	توانی ــتفاده	می	نمایی ــاب	اس ــی	کت ــخه	چاپ ــه	از	نس ــی	ک در	صورت
ــی	 ــر	اینترنت ــت	در	مرورگ ــده	اس ــر	ش ــه	ذک ــه	ک ــان	گون ــاً	هم ــی	را	دقیق اینترنت
ــور	 ــه	آدرس	مذک ــا	ب ــد	ت ــر	را	فشــار	دهی ــر	خــود	وارد	کــرده	و	دکمــه	اینت کامپیوت
مراجعــه	نماییــد.	در	مــورد	تایــپ	کــردن	آدرس	هــا	لطفــاً	توجــه	داشــته	باشــید	کــه	
ــوده	و	 ــم	ب ــیار	مه ــی	بس ــزرگ	انگلیس ــک	و	ب ــروف	کوچ ــردن	ح ــت	وارد	ک درس
ــزرگ(	 ــه	جــای	حــرف	a	)حــروف	کوچــک(،	حــرف	A	)حــرف	ب ــلًا	ب چنانچــه	مث
تایــپ	شــود،	آدرس	تایــپ	شــده	کار	نخواهــد	کــرد	و	پیغــام	خطــا	نشــان	خواهــد	
ــر	از	 ــره	پایین	ت ــا	-	)خــط	تی ــره(	ی ــر-	)خــط	تی ــم	نظی ــن	برخــی	علائ داد.	همچنی
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ســطر(1	در	هنــگام	تایــپ	آدرس	بایــد	عینــاً	مشــابه	آنچــه	کــه	در	متــن	کتــاب	آورده	
شــده	اســت	وارد	گردنــد؛	در	غیــر	ایــن	صــورت	آدرس	وارد	شــده	بــه	احتمــال	زیــاد	
ــخه	 ــتفاده	از	نس ــورت	اس ــن	در	ص ــد	داد.	همچنی ــا	خواه ــام	خط ــرده	و	پیغ کار	نک
ــن	 ــه	توســط	تلف ــد	مربوط ــو	آر	ک ــردن	کی ــا	اســکن	ک ــد	ب ــاب	می	توانی ــی	کت چاپ
همــراه	هوشــمند	خــود،	بــدون	نیــاز	بــه	تایــپ	آدرس،	بــه	ســایت	مذکــور	مراجعــه	
کنیــد.	اپلیکیشــن	های	متعــدد	تلفــن	همــراه	بــرای	اســکن	کیــو	آر	کــد	وجــود	دارد.	
بــرای	یافتــن	ایــن	نــرم	افزارهــا	می	توانیــد	اگــر	از	تلفــن	همــراه	بــر	پایــه	سیســتم	
	Search	قســمت	در	و	کــرده	مراجعــه	App	Store	بــه	کنیــد،	می	اســتفاده	اپــل	iOS
ــن	هایی	 ــواع	اپلیکیش ــا	ان ــد.	در	اینج ــپ	کنی ــارت	Scanner	Code	QR	را	تای عب
ــان	 ــما	نش ــه	ش ــرای	نصــب	ب ــند،	ب ــد	می	باش ــو	آر	ک ــدن	کی ــه	خوان ــادر	ب ــه	ق ک
ــت	 ــرده	و	روی	علام ــاب	ک ــود	انتخ ــواه	خ ــه	دلخ ــا	را	ب ــود.یکی	از	آنه داده	می	ش
ــر	روی	تلفــن	همــراه	شــما	نصــب	 ــزار	مذکــور	ب ــرم	اف ــا	ن ــد	ت GET	انگشــت	بزنی
شــود.	ســپس	بــا	وارد	شــدن	بــه	نــرم	افــزار	مذکــور	قــادر	خواهیــد	بــود	از	طریــق	
دوربیــن	تلفــن	همــراه	از	کیــو	آر	کــد	عکــس	گرفتــه	و	پــس	از	ایــن	کــه	نــرم	افــزار	
ــه	 ــه	آدرس	اینترنتــی	مــورد	نظــر	مراجعــه	نماییــد.	لازم	ب ــد	ب محتــوای	آن	را	خوان
ــل	 ــراه	اپ ــای	هم ــل	تلفن	ه ــتم	عام ــر	سیس ــخه	های	اخی ــه	در	نس ــت	ک ــر	اس ذک
ویژگــی	خوانــدن	کیــو	آر	کــد	بــه	صــورت	پیــش	فــرض	در	اپلیکیشــن	عکســبرداری	
ــه	نصــب	نرم	افــزار	اضافــه	نمــی	باشــد.	 تلفــن	همــراه	قــرار	داده	شــده	و	نیــازی	ب
ــز	 ــد	نی ــد	کار	می	کنن ــتم	اندروی ــه	سیس ــر	پای ــه	ب ــراه	ک ــای	هم ــورد	تلفن	ه در	م
بــه	طــور	مشــابه	لازم	اســت	واردStore	Play	شــده	و	در	قســمت	Search	عبــارت	
Scanner	Code	QR	را	تایــپ	کــرد	و	بقیــه	مراحــل	بــالا	را	تکــرار	نماییــد.	تمامــی	
ــاه	1399(	 ــر	م ــاب	)تی ــگارش	کت ــگام	ن ــده	در	هن ــه	ش ــی	ارائ ــای	اینترنت آدرس	ه
ــه	شــما،	لینــک	مربوطــه	 ــگام	مراجع ــن	حــال	چنانچــه	در	هن ــا	ای ــد.	ب ــال	بودن فع
ــک،	 ــه	لین ــه	ب ــا	جســتجوی	موضــوع	مربوط ــد	ب ــود،	می	توانی ــده	ب ــال	ش ــر	فع غی
ــد	 ــر	google.com(	آدرس	جدی ــود	)نظی ــه	خ ــورد	علاق ــتجوی	م ــور	جس در	موت
ــرای	 ــزار	HemoCell	ب ــرم	اف ــاب،	ن ــی	از	کت ــال	در	جای ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب را	بیابی
ــی	 ــون	معرف ــر	خ ــظ	نظی ــلولی	غلی ــیون	های	س ــت	سوسپانس ــازی	حرک شبیه	س
شــده	و	آدرس	دسترســی	بــه	آن	https://www.hemocell.eu	ذکــر	شــده	اســت.	
لیکــن	احتمــال	دارد	شــما	ایــن	کتــاب	را	یــک	یــا	چنــد	ســال	پــس	از	انتشــار	آن	
ــی	 ــر	دلیل ــه	ه ــور	ب ــزار	مذک ــازندگان	نرم	اف ــدت	س ــن	م ــد	و	در	ای ــه	نمایی مطالع
ممکــن	اســت	تصمیــم	گرفتــه	باشــند	کــه	محــل	قراردهــی	آن	را	در	اینترنــت	تغییــر	

1   underscore
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دهنــد.	در	اغلــب	مــوارد	پــس	از	تغییــر	ادرس	مذکــور،	آدرس	قبلــی	از	کار	انداختــه	
ــه	 ــما	را	ب ــر	ش ــه	https://www.hemocell.eu	دیگ ــه	ب ــذا	مراجع ــود	و	ل می	ش
ــه	کــه	 ــرم	افــزار	هدایــت	نمــی	کنــد.	چنانچــه	ایــن	اتفــاق	افتــاد،	همانگون ایــن	ن
در	بــالا	ذکــر	شــد،	لطفــاً	وارد	مرورگــر	اینترنتــی	خــود	)مثــلًا	اینترنــت	اکســپلورر،	
گــوگل	کــروم،	فایرفاکــس	و	نظایــر	آنهــا(	شــده	و	بــه	یــک	موتــور	جســتجو	نظیــر	
google.com	مراجعــه	کنیــد.	ســپس	در	محــل	جســتجوی	ســایت	مذکــور،	عبــارت	
HemoCell	را	تایــپ	کــرده	و	ســرچ	کنیــد.	اگــر	عبــارت	جســتجو	شــده	یــک	اســم	
ــه	محــل	 خــاص	و	مشــخص	باشــد،	معمــولًا	نخســتین	نتایــج	جســتجو	شــما	را	ب
جدیــد	نرم	افــزار	مذکــور	هدایــت	می	کنــد.	در	مــواردی	کــه	عبــارت	مــورد	نظرتــان	
یــک	اســم	خــاص	و	مشــخص	نیســت	و	ممکــن	اســت	تشــابهات	زیــادی	داشــته	
باشــد	)مثــلاً	عبــارت	meta-analysis(	لازم	اســت	عبــارات	بیشــتری	را	از	قســمت	
مربــوط	بــه	ایــن	موضــوع	در	متــن	کتــاب	پیــدا	کــرده	و	بــه	همــراه	آن	تایــپ	کنیــد	
تــا	نتیجــه	جســتجو	بــا	احتمــال	بیشــتری	شــما	را	بــه	آنچــه	در	کتــاب	حاضــر	ذکــر	
شــده	هدایــت	نمایــد.	البتــه	همــه	اینهــا	در	صورتــی	اســت	کــه	گرداننــدگان	ســایت	
مذکــور	آدرس	ذکــر	شــده	در	کتــاب	را	تغییــر	داده	باشــند.	اگــر	ایــن	اتفــاق	نیافتــاده	
باشــد	)کــه	امیــدوارم	اینگونــه	باشــد(،	بــه	ســادگی	از	آدرس	ارائــه	شــده	در	کتــاب	

اســتفاده	نماییــد.		

****

ــای	 ــد	پایه	ه ــاب	حاضــر	بتوان ــده	در	کت ــه	ش ــه	مباحــث	ارائ ــی	رود	ک ــد	م امی
مناســب	بــرای	گــذار	از	روش	هــای	ســنتی	پژوهش	هــای	زیســت	پزشــکی	
ــای	 ــداع»	روش	ه ــز	«اب ــتفاده	و	نی ــوی	اس ــه	س ــان	را	ب ــم	آورده	و	مخاطب را	فراه
جایگزیــن	نویــن	هدایــت	نمایــد.	فرامــوش	نکنیــم	کــه	حتــی	اگــر	فقــط	«یــک»	
ــزرگ	اســت.	 ــج	شــود،	خــود	موفقیتــی	ب ــده	نیــز	کمتــر	دچــار	درد	و	رن موجــود	زن
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مقدمه

ــردن	ســگی	 ــه	دور	گ ــی	را	ب ــردی	طناب ــزی،	م ــرد	پایی ــک	عصــرگاه	س در	ی
بســته	بــود	و	او	را	در	امتــداد	راهــروی	دانشــکده	بــا	خــود	می	بــرد.	آفتــاب	رنــگ	و	
رو	پریــده	ای	کــه	بــه	داخــل	راهــرو	تابیــده	بــود	چهــره	حیــوان	را	روشــن	می	کــرد.	
ــوان	 ــات	ج ــم	حیوان ــه	در	چش ــتیاقی	ک ــور	و	اش ــا	ش ــوان؛	ب ــر	ج ــه	ظاه ــگی	ب س
بــرای	بــازی	و	جنــب	و	جــوش	دیــده	می	شــود.	اینهــا	در	کنــار	تــکان	دادن	ســریع	
ــه	مــرد	و	 ــگاه	کــردم،	حکایــت	از	اشــتیاقی	داشــت	کــه	ب ــه	اون	ن دمــش	وقتــی	ب
محیــط	اطــراف	در	دلــش	مــوج	مــی	زد.	دیــدن	ایــن	حیــوان	در	ایــن	وقــت	روز	و	
ــاه	در	مــوردش	 ــا	پــرس	و	جویــی	کوت ــه	نظــر	می	رســید.	ب ایــن	محــل،	عجیــب	ب
مشــخص	شــد	کــه	پنجمیــن	و	آخریــن	ســگی	اســت	کــه	بایــد	امــروز	روی	او	کار	
ــاده	 ــه	ســردخانه	آم ــردن	ب ــرای	ب ــی	ب شــود.	لاشــه	چهــار	ســگ	دیگــر	در	فرغون
بودنــد.	ســگ	از	کنــار	فرغــون	رد	شــد	ولــی	همچنــان	اشــتیاق	خــود	را	از	حاضریــن	
دریــغ	نمی	کــرد.	شــاید	اعتمــادی	قــوی	نســبت	بــه	مــرد	همراهــش	داشــت.	شــاید	
پیــش	از	ایــن،	هیــچ	بــدی	از	انســان	ندیــده	بــود.	شــاید	هــم	فقــط	نمی	دانســت	و	
ــن	ســطرها	 ــه	ای ــون	ک ــل	را	می	پرداخــت.	اکن ــی	غریضــی	اش	در	تعق ــاوان	ناتوان ت
ــوان	 ــه	عن ــی	-ب ــه	7	ســال	و	12	روز	گذشــته	اســت؛	ول ــن	واقع ــگارم	از	ای را	می	ن
ــوده	 ــراه	ب ــگاهی	هم ــات	آزمایش ــا	حیوان ــال	ب ــش	از	14	س ــه	بی ــگری	ک پژوهش
اســت-	در	کــوران	حــوادث	فــراوان	کــه	روزگار	بــا	خــود	مــی	آورد	و	می	بــرد،	هنــوز	
آخریــن	صحنــه	غمنــاک	قــدم	زدن	ســرخوش	ایــن	حیــوان	در	امتــداد	راهــرو	را	بــه	

یــاد	دارم.	
***
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در	طــول	تاریــخ	حیــات	بشــر	بــر	روی	ایــن	کــره	آبی	رنــگ،	ذهــن	جســتجوگر	
ــه	 ــا	مواج ــا	آن	ه ــه	ب ــددی	ک ــؤالات	متع ــخ	س ــت	پاس ــرای	یاف ــلاش	ب او	در	ت
ــش	 ــه	دان ــن	راه	دامن ــه	و	از	ای ــش	پرداخت ــات	خوی ــش	فرضی ــه	آزمای ــده،	ب می	ش
بشــری	را	افزایــش	داده	اســت.	برخــی	از	ایــن	آزمایشــات	از	محــدوده	ذهــن	او	فراتــر	
ــی1	 ــات	ذهن ــام	آزمایش ــا	انج ــتین	ب ــرت	انیش ــلًا	آلب ــه	مث ــه	ک ــد؛	همانگون نرفته	ان
ظاهــراً	ســاده،	موفــق	بــه	کشــف	پیچیده	تریــن	اســرار	عالــم	هســتی	نظیــر	ارتبــاط	
جــرم	و	انــرژی2	و	نســبیت	عــام	گردیــد.	در	مــواردی	دیگــر،	بــه	ناچــار	بــه	انجــام	
ــال3	 ــری	مارش ــر	ب ــه	دکت ــه	ک ــه	اســت؛	همانگون ــود	پرداخت ــر	روی	خ ــش	ب آزمای
ــان	 ــه	جه ــوری	ب ــوم	پیل ــری	هلیکوباکتری ــوی	باکت ــول	محت ــیدن	محل ــا	سرکش ب
ــان	 ــده	در	انس ــم	مع ــروز	زخ ــل	ب ــری	عام ــن	باکت ــه	ای ــود	ک ــات	نم ــکی	اثب پزش
ــان	داده	 ــوع	پای ــن	موض ــدل	در	ای ــث	و	ج ــالها	بح ــه	س ــیله	ب ــد	و	بدینوس می	باش
و	البتــه	جایــزه	نوبــل	پزشــکی	ســال	2005	را	نصیــب	خــود	ســاخت.	در	مــواردی	
ــت.	در	 ــه	اس ــود	پرداخت ــان	خ ــر	روی	همنوع ــش	ب ــام	آزمای ــه	انج ــر	ب ــر،	بش دیگ
ایــن	زمینــه	طیــف	وســیعی	از	پژوهشــگران	بــه	چشــم	می	خــورد	کــه	از	پزشــکان	
ــرادی	 ــا	اف ــر	آلبــرت	شــوایتزر،	ت ــر	محمــد	قریــب	و	دکت انسان	دوســتی	چــون	دکت
نظیــر	دکتــر	ژوزف	مِنــگِل	)معــروف	بــه	فرشــته	مــرگ(4	در	دوران	جنــگ	جهانــی	

ــل	مشــاهده	هســتند.	 دوم،	قاب
ــنده	 ــا	بس ــود	بدین	ه ــؤالات	خ ــخ	س ــت	پاس ــرای	یاف ــتجوگر	ب ــان	جس انس
نکــرده	و	بــه	محیــط	پیرامــون	خــود	و	البتــه	جاندارانــی	کــه	در	آن	زندگــی	
ــد	 ــدون	خواســت	خــود	در	کالب ــی	کــه	ب ــز	روی	آورده	اســت.	جانداران ــد،	نی می	کنن
«جانــور»	بــه	ایــن	دنیــا	آمده	انــد.	جاندارانــی	کــه	مــادر	و	پدرشــان	بــرای	حفاظــت	
ــد	 ــق	ورزیده	ان ــا	عش ــه	آن	ه ــته	اند،	ب ــه	گذاش ــود	مای ــان	خ ــا	از	ج ــه	آن	ه و	تغذی
ــه	 ــی	ک ــد.	جانداران ــذار	کرده	ان ــت	واگ ــادر	طبیع ــه	م ــا	را	ب ــات	آن	ه ــه	حی و	ادام
امــروزه	اثبــات	شــده	قــادر	بــه	ادراک	حالــت	ناخوشــایندی	نظیــر	درد،	غــم،	رنــج،	
افســردگی،	ناامیــدی،	اضطــراب،	تــرس،	خســتگی،	و	کســالت	هســتند.	و	چنانچــه	
ــی،	 ــون	راحت ــانیدی	چ ــالات	خوش ــد	ح ــد،	می	توانن ــی	کنن ــوب	زندگ ــرایط	خ در	ش
شــادی،	رفــاه،	ســرزندگی،	امیــد،	آرامــش،	شــادی،	اطمینــان،	و	احســاس	خوشــآیند	
ــه	نماینــد.	در	حقیقــت	تمامــی	ایــن	احساســات	-خوشــایند	 ــز	تجرب ســلامتی	را	نی

1   gedanken experiment
E=MC2	معروف	فرمول	با			2

3   Barry Marshal
4   Death Angel
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ــی	 ــلًا	توانای ــل	و	مث ــدرت	تعقّ ــه	ق ــازی	ب و	ناخوشــایند-	احساســاتی	اســت	کــه	نی
در	خوانــدن	و	نوشــتن	نــدارد.	بــا	ایــن	حــال	در	بســیاری	مــوارد	اســتفاده	انســان	از	
حیوانــات،	ایــن	توانایــی	احساســی	حیوانــات	نادیــده	گرفتــه	شــده	و	حیوانــات	بــدون	
ــه	 ــوند،	ب ــرار	داده	می	ش ــس	ق ــرد	قف ــای	س ــت	میله	ه ــان	در	پش ــت	خودش خواس
ــه	می	کننــد،	جــان	خــود	را	پــس	از	 اجبــار	زندگــی	را	تحــت	شــرایط	ســخت	تجرب
یــک	عمــر	گاهــی	پــر	درد	و	رنــج	از	دســت	می	دهنــد	و	نهایتــاً	نیــز	بقایــای	آن	هــا	

ــود.	 ــل	می	ش ــه	دود	تبدی ــوز	ب ــوره	لاشه	س ــک	ک در	ی
ــه	آن	 ــی	ب ــرادات	فراوان ــه	نظــر	نمی	رســد	و	ای آغــاز	و	انجــام	شــکوهمندی	ب
وارد	اســت.	لیکــن	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	در	کنــار	معایــب	آن،	در	طــول	قــرون	
گذشــته،	اغلــب	تنهــا	ابــزاری	بــوده	کــه	بشــر	در	اختیــار	داشــته	و	در	برخــی	مــوارد	
موجــب	پیشــرفت	های	مهــم	علمــی	بــرای	بشــر	شــده	اســت.	در	حقیقــت،	بخــش	
عظیمــی	از	آســایش	امــروز	بشــر	و	ســایر	موجــودات	زنــده	در	گــرو	ســختی	و	رنــج	
فراوانــی	اســت	کــه	ایــن	حیوانــات	در	دهه	هــا	و	قــرون	گذشــته	متحمــل	شــده	اند.	
در	اینجــا	لازم	اســت	گــذری	بــر	موضــوع	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
در	علــم	نیــز	داشــته	باشــیم.	البتــه	در	تطابــق	بــا	هــدف	کتــاب	حاضــر،	مبنــی	بــر	
بررســی	روش	هــای	نویــن	پژوهــش	بــا	محوریــت	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	
آزمایشــگاهی،	در	ایــن	مجــال	کوتــاه	قصــد	نداریــم	موضــوع	پــر	جــدال	اخلاقــی	
ــی	 ــورد	بررس ــم	را	م ــات	در	عل ــتفاده	از	حیوان ــودن	اس ــی	ب ــر	اخلاق ــا	غی ــودن	ی ب
ــه	 موشــکافانه	قــرار	دهیــم.	چــه	اگــر	هــم	ایــن	کار	را	می	کردیــم،	نهایتــاً	شــاید	ب
ــا	 ــه	ت ــخ	ک ــن	اندیشــمندان	تاری ــل	بزرگتری نتیجــه	مشــخصی	نمی	رســیدیم	-لااق
ــراد	 ــوان	اف ــه	عن ــه	نتیجــه	واحــدی	نرســیده	اند!	لیکــن	ب ــه	ب ــن	زمین ــون	در	ای کن
جویــای	دانــش	و	حقیقــت،	لازم	اســت	ابعــاد	مختلــف	موضــوع	را	-فــارغ	از	اینکــه	
ــت،	 ــن	راه	لازم	اس ــم.	در	ای ــی	نمایی ــد-	بررس ــاد	می	کنن ــا	ایج ــی	در	م ــه	حس چ
ــه	ای	 ــک	از	زاوی ــر	ی ــه	ه ــی	ک ــمندان	و	متفکرین ــرات	دانش ــب،	از	نظ ــدون	تعصّ ب

ــم. ــی	یابی ــد،	آگاه ــل	کرده	ان ــاوت	موضــوع	را	تحلی متف
ــه	 ــا	ارائ ــه	م ــکاری	ب ــا	راه ــه	تنه ــی،	ن ــائل	علم ــه	مس ــدی	ب ــک	بع ــگاه	ت ن
نمی	نمایــد،	بلکــه	همــواره	موجــب	دردســرهای	عظیمــی	شــده	اســت.	در	ایــن	حیــن	
بایــد	توجــه	داشــته	باشــیم	کــه	در	هــر	دو	دســته	افــراد	مخالــف	یــا	موافــق	اســتفاده	
ــه،	 ــر	و	تجرب ــالها	تفک ــب	س ــه	متعاق ــد	ک ــود	دارن ــی	وج ــات،	صاحب	نظران از	حیوان
دیدگاهــی	ژرف	نســبت	بــه	موضــوع	پیــدا	کرده	انــد.	بــرای	آگاهــی	از	دیدگاه	هــای	
ــه	همــان	میــزان	ژرفــای	دیــد	 ایــن	صاحب	نظــران	چــاره	ای	جــز	عمیــق	شــدن	ب
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ایشــان	نیســت.	نهایتــاً	بــا	آگاهــی	دقیــق	از	نظــرات	مختلــف	می	توانیــم	بــر	پایــه	
قضــاوت		فــردی	خــود،	دیــدگاه	مختــص	خودمــان	را	در	رابطــه	بــا	موضــوع	مــورد	

بحــث	شــکل	دهیــم.	
در	ادامــه	موضــوع،	بــه	برخــی	مــوارد	اســتفاده	از	حیوانــات	در	علــم	می	پردازیم.	
اگــر	بــه	چنــد	صــد	ســال	قبــل	بــاز	گردیــم،	بــه	زمانــی	می	رســیم	کــه	بشــر	حتــی	
از	درک	دلیــل	وجــود	خــون	و	قلــب	در	بــدن	خــود	عاجــز	بــود.	در	ایــن	دوره،	هیــچ	
روشــی	-جــز	مشــاهده	مســتقیم	عملکــرد	قلــب	و	سیســتم	گــردش	خــون	در	بــدن	
ــق	در	دســت	نداشــت.	در	اعصــار	 ــن	حقای ــرای	کشــف	ای ــده-	ب ــود	زن ــک	موج ی
بعــدی،	کشــف	و	تولیــد	واکســنهای	ســیاه	زخــم،	آبلــه،	هــاری،	تــب	زرد،	تیفــوس،	
فلــج	اطفــال،	ســاخت	انســولین،	آنتی	بادی	هــا،	کمپلمان	هــا	و	تهیــه	ســلولها،	
ــن	 ــولات	بنیادی ــیاری	تح ــی،	و	بس ــز	خون ــاء،	دیالی ــد	اعض ــهای	پیون ــداع	روش اب
دیگــر	در	علــم	پزشــکی	مرهــون	حیواناتــی	شــد	کــه	درد	و	رنــج	زیــادی	را	در	راه	
خدمــت	بــه	دانــش	بشــری	متحمــل	شــدند.	حتــی	در	قــرن	گذشــته	نیــز	دو-ســوم	
ــای	 ــکی،	پژوهش	ه ــوژی	و	پزش ــته	های	فیزیول ــل	در	رش ــزه	نوب ــدگان	جای از	برن
خــود	را	بــر	پایــه	داده	هــای	بــه	دســت	آمــده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	انجــام	داده	

بودنــد	)2(.
کــه	 آبلــه	 بیمــاری	 بررســی	 بــه	 مثــال	 عنــوان	 بــه	 میــان،	 ایــن	 از	
همه	گیری	هــای	آن	را	می	تــوان	از	هولناک	تریــن	پاندمی	هــای	تاریــخ	حیــات	
ــان	 ــه	مبتلای ــاری	ک ــن	بیم ــم.	ای ــت	می	پردازی ــن	دانس ــره	زمی ــر	روی	ک ــر	ب بش
ــده	 خــود	را	دچــار	عارضه	هــای	پوســتی	می	کــرد	کــه	از	نظــر	ظاهــری	بســیار	زنن
ــد.	بیمــاری	مذکــور	در	برخــی	مــوارد	مــورد	 ــرای	فــرد	بســیار	آزار	دهنــده	بودن و	ب
ــی	از	آن	 ــر	ناش ــرگ	و	می ــزان	م ــد	و	می ــلا	می	ش ــرد	مبت ــدن	ف ــور	ش ــب	ک موج
معــادل	30	درصــد	بــود.	در	طــول	فقــط	100	ســال	پایــان	حضــور	ایــن	ویــروس	در	
جهــان،	ایــن	بیمــاری	جــان	500	میلیــون	نفــر	انســان	را	گرفــت.	شــاید	اکنــون	کــه	
جهــان	در	پاندمــی	ویــروس	کرونــا	بــه	ســر	می	بــرد	بتــوان	وضعیــت	مردمانــی	کــه	
در	جهــان	قــرن	هجدهــم	بــه	ایــن	عارضــه	مبتــلا	بودنــد	را	بهتــر	درک	کــرد.	بــا	
ــا	 ــا	یــک	ی ــه	نظــر	می	رســد	ویــروس	کرون ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	اگــر	ب
دو	ســالی	در	جهــان	مــا	مســتولی	باشــد،	بیمــاری	آبلــه	ســیطره	فرمانروایــی	خــود	را	
بــر	جهــان	در	حــدود	2300	ســال	گســترده	بــود!	ایــن	موضــوع	از	بقایــای	ویــروس	
ــد	شــده	 ــده	اســت،	تایی ــه	دســت	آم ــا	ب ــی	شــده	مصری	ه ــه	از	اجســاد	مومیای آبل
اســت.	آنچــه	کــه	باعــث	پایــان	دوران	طولانــی	کشــتار	ایــن	ویــروس	در	جهــان	
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ــود.	وی	موفــق	شــد	واکســن	 ــر	ب ــام	ادوارد	جن ــه	ن شــد	تلاش	هــای	دانشــمندی	ب
ــا	اســتفاده	 ــلادی	ب ــن	بیمــاری	را	در	ســال	1796	می ــر	ای ــان	و	و	موث ــل	اطمین قاب
از	آبلــه	گاوی	تولیــد	نمایــد.	اســتفاده	وســیع	و	گســترده	از	ایــن	واکســن	در	جهــان	
موجــب	شــد	کــه	ســازمان	بهداشــت	جهانــی	در	ســال	1980	میــلادی	رســماً	ریشــه	
کنــی	کامــل	ایــن	بیمــاری	را	از	روی	کــره	زمیــن	اعــلام	نمایــد.	تصــور	اینکــه	یــک	
بیمــاری	مهلــک	مــدت	تقریبــاً	2300	ســال	بــر	روی	کــره	زمیــن	جــولان	مــی	داد	و	
هیچکــس	جلــودار	آن	نبــود،	ســیار	غم	انگیــز	و	هشــدار	دهنــده	اســت.	بیمــاری	کــه	
حســب	آمــار	موجــود	فقــط	در	صــد	ســال	آخــر	حضــور	خــود	بــر	روی	کــره	زمیــن	
ــاً	در	اینجــا	اســتفاده	 ــود.	لیــک	نهایت ــون	انســان	شــده	ب موجــب	مــرگ	500	میلی
ــن	معضــل	 ــر	ای ــد	ب ــه	کمــک	بشــر	آمــده	و	موجــب	شــد	کــه	بتوان ــات	ب از	حیوان

فائــق	آیــد.
ــن	می	نویســد	کــه	در	 ــی	مشــابه،	محققــی	از	دانشــگاه	آکســفورد	چنی در	مثال
تاریــخ	فعلــی	دانــش	بشــر،	بــدون	اســتفاده	صحیــح	از	حیوانــات	پیشــرفت	بســیار	
ــزی،	 ــکته	مغ ــی،	س ــه	قلب ــرطان،	حمل ــر	س ــای	نظی ــر	بیماری	ه محــدودی	در	براب
دیابــت،	و	ایــدز	امــکان	پذیــر	اســت.	وی	ادامــه	می	دهــد	کــه	بایــد	توجــه	داشــت	
ــز	 ــات	نی ــود	حیوان ــه	خ ــیدن	ب ــت	رس ــب	منفع ــات	موج ــر	روی	حیوان ــق	ب تحقی
ــورد	 ــه	توســط	دامپزشــکان	م ــی	ک ــش	از	نیمــی	از	داروهای ــه	بی می	شــود؛	چــرا	ک

ــد	)9(. ــرای	انســان	طراحــی	شــده	بودن ــدا	ب ــرد،	ابت ــرار	می	گی ــتفاده	ق اس
در	جــای	دیگــر	ســازمان	غــذا	و	داروی	آمریــکا	)FDA(	چنیــن	عنــوان	می	کنــد	
ــک	 ــواد	بیولوژی ــا	و	م ــتهای	داروه ــگاهی	در	تس ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ک
ــک،	و	 ــرات	فارماکولوژی ــیمیایی،	تاثی ــرات	ش ــت	دارو،	اث ــی	ماهی ــور	بررس ــه	منظ ب
ــن	 ــازمان	همچنی ــن	س ــد.	ای ــدن	می	باش ــر	روی	ب ــی	آن	ب ــرب	احتمال ــرات	مخ اث
ــای	 ــون	ابزاره ــگاهی	در	آزم ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ــد	ک ــوان	می	کن عن
پزشــکی	جدیــد	بــا	هــدف	بررســی	قابلیــت	ابــزار	در	کار	بــا	بافت	هــای	زنــده،	بــدون	
آســیب	زدن	بــه	ایــن	بافت	هــا	صــورت	می	گیــرد.	ایــن	ســازمان	همچنیــن	عنــوان	
ــات	 ــر	روی	حیوان می	کنــد	کــه	هنــوز	در	بســیاری	از	حیطه	هــای	علمــی،	آزمــون	ب
ــوز	 ــات،	هن ــدون	اســتفاده	از	حیوان ــوده	و	روش	آزمــون	ب آزمایشــگاهی	ضــروری	ب
ــورد	 ــتهای	م ــواع	تس ــرای	ان ــم	ب ــر	و	فراه ــی	معتب ــه	علم ــک	گزین ــوان	ی ــه	عن ب
نیــاز	وجــود	نــدارد.	بــا	ایــن	حــال	ایــن	ســازمان	تاکیــد	می	نمایــد	کــه	در	مــواردی	
کــه	روش	هــای	جایگزیــن	وجــود	داشــته	باشــد،	یــا	بتــوان	روش	جایگزینــی	بــرای	
یــک	تســت	یافــت،	تلاش	هــای	بــه	عمــل	آمــده	در	ایــن	راســتا	را	قویــاً	حمایــت	
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ــار	 ــر	FDA	را	دچ ــازمان	هایی	نظی ــوان	س ــی	ت ــز	نم ــت	نی ــد	)10(.	در	حقیق می	نمای
ــالت	 ــل	رس ــه	دلی ــازمان	ها	ب ــه	س ــه	اینگون ــت!	بلک ــوان	آزاری	دانس ــلال	حی اخت
ــاده	 ــک	م ــد	ی ــه	تولی ــد	ک ــل	نماین ــان	حاص ــتند	اطمین ــف	هس ــود	موظ ــی	خ ذات
دارویــی	جدیــد	یــا	ابــزار	جدیــد	پزشــکی	موجــب	آســیب	غیــر	منتظــره	بــه	بیمــاران	
و	افــرادی	کــه	از	ایــن	داروهــا	و	وســایل	اســتفاده	می	کننــد،	نخواهــد	شــد.	هرچنــد	
ــن	 ــث	ای ــه	مباح ــه	در	ادام ــه	ک ــز	همانگون ــگاهی	نی ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان اس
فصــل	خواهیــم	دیــد	روش	کامــلا	مناســبی	نیســت،	لیکــن	فعــلًا	در	ســال	2020	
میــلادی	بــه	نظــر	می	رســد	کــه	در	برخــی	مــوارد	ایــن	ســازمان	ها	گزینــه	بهتــری	
در	دســت	ندارنــد.	هرچنــد	همانگونــه	کــه	در	ایــن	کتــاب	خواهیــم	دیــد،	در	مــواردی	
کــه	روش	معتبــری	بــه	جــز	حیوانــات	آزمایشــگاهی	وجــود	داشــته	باشــد،	بســیاری	
ــه	 ــاز	ب ــرار	داده	و	نی ــلاک	کار	ق ــها	را	م ــن	روش ــده	ای ــارت	کنن ــازمانهای	نظ از	س

ــد. ــی	می	دانن ــات	را	منتف ــتفاده	از	حیوان اس
ــکی	و	 ــوم	پزش ــمندان	عل ــرای	دانش ــم	ب ــی	عظی ــک	دو	راه ــا	ی ــذا	در	اینج ل
ــه	وجــود	آمــده	اســت.	در	حقیقــت	عمــوم	مــردم	از	دانشــمندان	و	 عمــوم	مــردم	ب
تولیــد	کننــدگان	مــواد	و	وســایل	پزشــکی	انتظــار	دارنــد	کــه	بهتریــن،	موثرتریــن	
ــر	 ــوی	دیگ ــد.	از	س ــد	نماین ــکی	را	تولی ــزار	پزش ــا	و	اب ــن	داروه ــم	خطرتری و	ک
دانشــمندان	و	تولیدکننــدگان	اذعــان	می	دارنــد	کــه	بــرای	تولیــد	بهتریــن،	
ــور	هســتند	 ــال	حاضــر	مجب ــا	در	ح ــا	و	ابزاره ــن	داروه ــم	خطر	تری ــن	و	ک موثرتری
ــوز	 ــری	هن ــد	و	راه	دیگ ــتفاده	کنن ــگاهی	اس ــات	آزمایش ــاص	از	حیوان ــوارد	خ در	م
پیــش	پــای	آن	هــا	وجــود	نــدارد.	لیکــن	مجــدداً	مــردم	اصــرار	می	کننــد	کــه	نبایــد	
از	حیوانــات	بــرای	ایــن	امــور	اســتفاده	شــود.	نمونــه	ایــن	موضــوع	را	می	تــوان	در	
ــه	امضــای	بیــش	از	یــک	میلیــون	نفــر	از	شــهروندان	 نامــه	ای	کــه	ســال	2015	ب
26	کشــور	اروپایــی	رســیده	و	بــه	اتحادیــه	اروپــا	ارائــه	شــد،	مشــاهده	کــرد.	در	ایــن	
ــات	 ــر	روی	حیوان ــه	تحقیقــات	ب ــد	کــه	از	انجــام	هرگون ــراد	خواســته	بودن نامــه	اف
ــل	 ــز	نوب ــدگان	جوای ــر	از	برن ــل	16	نف ــری	شــود.	در	مقاب ــا	جلوگی ــه	اروپ در	اتحادی
نامــه	ای	بــه	اتحادیــه	اروپــا	تهیــه	نمــوده	و	نســبت	بــه	ضــرورت	حیاتــی	اســتفاده	
ــد.	در	 ــتیبانی	نمودن ــی	پش ــور	علم ــی	ام ــات	در	برخ ــی	از	حیوان ــح	و	اخلاق صحی
ــم	 ــا	آرزوی	آن	را	نداری ــوان	شــده	اســت	کــه	«م ــن	عن ــه	چنی ــن	نام بخشــی	از	ای
کــه	حیوانــات	بــرای	همیشــه	در	تحقیقــات	اســتفاده	شــوند	و	جامعــه	علمــی	متعهــد	
ــا	ایــن	حــال	مــا	در	زمــان	 ــه	یافتــن	روش	هــای	جایگزیــن	مناســب	می	باشــد.	ب ب

ــم»	)11(. ــرار	نداری ــی	ق ــن	وضعیت ــن	ای ــوز	در	چنی حاضــر	هن
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بــه	طــور	مشــابه،		600	دانشــمند	ایــالات	متحــده	شــامل	چهــار	برنــده	جایــزه	
نوبــل	در	ســال	2018		در	نامــه	ای	سرگشــاده	)12(	بــه	حمایــت	از	انجــام	تحقیقــات	
ــد.	یکــی	از	دانشــمندان	امضــا	 ــات	آزمایشــگاهی	پرداختن ــر	روی	حیوان ضــروری	ب
کننــده	ایــن	نامــه	در	مصاحبــه	ای	می	گویــد:	«تحقیقــات	زیســت	پزشــکی،	
ــات	 ــر	روی	حیوان ــح	ب ــئولانه	و	صحی ــای	مس ــام	پژوهش	ه ــه	انج ــی	ب ــاز	مبرم نی
آزمایشــگاهی	دارد.	اکنــون	دهه	هــای	متمــادی	اســت	کــه	در	ایــالات	متحــده	ایــن	
نــوع	تحقیقــات	در	وضعیــت	محاصــره	بــه	ســر	می	بــرد».	وی	ادامــه	می	دهــد	کــه:	
«فعــالان	حیوانــات	موجــب	قطبــی	شــدن	عقایــد	جامعــه	در	رابطــه	بــا	تحقیــق	بــر	
ــات	 ــرای	تحقیق ــادی	ب ــع	زی ــروز	موان ــر	موجــب	ب ــن	ام ــده	و	ای ــات	ش روی	حیوان
بحرانــی	و	حیاتــی	شــده	اســت».	یکــی	دیگــر	از	امضــا	کننــدگان	نامــه	کــه	برنــده	
ــد	 ــوان	می	کن ــن	عن ــز	چنی ــد	نی ــال	2009	می	باش ــوژی	در	س ــل	فیزیول ــزه	نوب جای
ــرای	درک	 ــادی	ب ــیار	زی ــت	بس ــات	اهمی ــر	روی	حیوان ــح	ب ــق	صحی ــه:	«تحقی ک
ــا	و	 ــر	بیماری	ه ــم	بهت ــب	فه ــته	و	موج ــادی	داش ــک	بنی ــم	های	بیولوژی مکانیس

ــود»	)13(. ــا	می	ش ــان	آنه ــا	درم کشــف	روش	ه
ســایر	مراکــز	علمــی	معتبــر	جهــان	نظیــر	دانشــگاه	اســتنفورد	)14(،	و	انجمــن	
ملــی	تحقیقــات	زیســت	پزشــکی	آمریــکا	)15(	نیــز	در	ایــن	زمینــه	نظــرات	خــود	
ــه	 ــا	تهی ــز	ب ــالات	متحــده	نی ــی	ســلامت	در	ای ــد.	انســتیتو	مل را	اعــلام	نمــوده	ان
نوشــتاری	بــه	بررســی	نقــش	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	پیشــرفت	دانــش	پرداختــه	
ــی	در	 ــر	کودک ــروز	اگ ــه:	«ام ــده	ک ــوان	ش ــن	عن ــتار	چنی ــدای	نوش ــت.	در	ابت اس
آمریــکا	متولــد	شــود	امیــد	مــی	رود	تــا	پایــان	دهــه	هفتــاد	ســالگی	زندگــی	خــود	را	
ببینــد.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	حــدود	100	ســال	قبــل	همیــن	کــودک	در	هنــگام	
متولــد	شــدن	فقــط	امیــد	می	رفــت	تــا	حــدود	40	ســالگی	زنــده	بمانــد».	انســتیتو	
ملــی	ســلامت	چنیــن	عنــوان	می	کنــد	کــه	انجــام	تحقیقــات	پزشــکی	بــا	اســتفاده	از	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	عامــل	اساســی	در	کســب	چنیــن	نتیجــه	ای	می	باشــد	)16(.
حیوانات	 روی	 بر	 پژوهش	 توقف	 دانشمندان،	 گروه	 این	 دید	 از	 حقیقت	 در	
آزمایشگاهی	در	وضعیت	فعلی	دانش	بشر	به	معنی	آزاد	گذاشتن	بیماری	ها	در	جهت	
آسیب	به	انسانها	و	حیوانات	می	باشد؛	چرا	که	راه	جایگزین	دیگری	برای	تحقیق	در	
مورد	آنها	هنوز	کشف	نشده	است	)17(.	مسلماً	«نبود	راه	جایگزین	دیگر»	موضوعی	
نیست	که	با	فشار	و	زور	یا	از	روی	احساسات	بتوان	آن	را	حل	کرد.	بلکه	نیازمند	انجام	
حال	 در	 که	 چیزی	 می	باشد؛	 جایگزین	 جدید	 روش	های	 کشف	 و	 تلاش	 تحقیقات،	

حاضر	در	بسیاری	از	مراکز	تحقیقاتی	مدرن	جهان	در	حال	انجام	است.
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البتــه	پیــرو	مطالــب	ذکــر	شــده،	توجــه	بــه	ایــن	نکتــه	حائــز	اهمیــت	اســت	
کــه	آن	چیــزی	کــه	منظــور	یــک	دانشــمند	برنــده	جایــزه	نوبــل	پزشــکی	از	تحقیــق	
ــور	 ــه	ط ــه	ب ــزی	ک ــا	آن	چی ــاید	ب ــد،	ش ــگاهی	می	باش ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ب
معمــول	در	بســیاری	از	مراکــز	تحقیقاتــی	بــر	روی	حیوانــات	اجــرا	می	شــود	
متفــاوت	باشــد.	همچنیــن	بایــد	بــه	ایــن	موضــوع	توجــه	داشــت	کــه	دانشــمندان	و	
ســازمان	های	فــوق	کــه	تاکیــد	بــر	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	تحقیقــات	
ــرده	و	در	 ــی	و	علمــی	عمــل	ک ــرل	شــده	قانون ــد،	تحــت	شــرایط	بســیار	کنت دارن
برخــی	مــوارد	قوانیــن	ناظــر	بــر	اســتفاده	آنهــا	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بیــش	از	
ــد،	 ــل	می	کنن ــراد	عم ــن	اف ــه	ای ــی	ک ــز	تحقیقات ــت	دارد.	در	مراک ــال	قدم 100	س
ارگانهــای	نظارتــی	مختلفــی	نظیــر	کمیتــه	اخــلاق	نظــارت	بــر	تحقیقــات	حیوانــات	
آزمایشــگاهی،	ممیزیــن	مراکــز	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	بازرســان	کمیتــه	اخــلاق،	
ــات	آزمایشــگاهی،	تکنســین	های	آمــوزش	دیــده	کــه	واجــد	 مســئولین	رفــاه	حیوان
ــتفاده	از	 ــداری	و	اس ــی	نگه ــول	اخلاق ــا	اص ــه	ب ــگاهی	در	رابط ــلات	دانش تحصی
حیوانــات	آزمایشــگاهی	هســتند،	فعالیــت	دارنــد.	عملکــرد	ایــن	افــراد	بــا	جزئیــات	
ــه	 ــی	ک ــراً	جزئ ــدام	ظاه ــه	اق ــر	گون ــوده	و	ه ــارت	ب ــت	نظ ــادی	تح ــیار	زی بس
ــد،	تحــت	نظــارت	 ــی	انجــام	دهن ــر	روی	«یــک»	ســلول	حیوان ــی	ب ــد	حت بخواهن

ــرد. ــرار	می	گی ــی	ق ــی	و	علم ــق	اخلاق دقی
ــات	آزمایشــگاهی	از	نظــر	 ــر	روی	حیوان ــق	ب ــا	انجــام	تحقی ــه	آی ــا	اینک نهایت
ــد	 ــر،	موضوعــی	نیســت	کــه	در	حــد	چن ــا	خی ــی	اســت	ی ــی	امــری	پذیرفتن اخلاق
ــت	دانشــمندان	 ــد	پاســخ	داده	شــود.	در	حقیق ــاب	حاضــر	بتوان صفحــه	مجــال	کت
ــه	 ــن	رابطــه	ب ــر	در	ای برجســته	و	اندیشــمندان	بزرگــی	در	طــول	ده	هــا	ســال	اخی
بحــث	و	تبــادل	نظــر	پرداختــه	انــد	و	کتابهــا	و	مقــالات	متعــددی	در	ایــن	زمینــه	
ــه	نتیجــه	مشــخصی	 ــاً	هیچکــدام	از	طرفیــن	ب نگاشــته	شــده	اســت،	لیکــن	نهایت
ــه	 ــالا	گفت ــا	آنچــه	در	ب ــل	متضــاد	ب ــد	و	دلای ــال،	عقای ــوان	مث ــه	عن نرســیده	اند!	ب
ــه	بیشــتر	 ــرای	مطالع ــه	اســت.	ب ــرار	گرفت ــورد	بحــث	ق ــه	ای	)18(	م شــد،	در	مقال
ــات	آزمایشــگاهی	 ــه	اســتفاده	از	حیوان ــف	در	زمین ــا	دیدگاه	هــای	مختل در	رابطــه	ب
ــب	 ــن	مطال ــد.	همچنی ــه	نمایی ــع	)19(	مراجع ــه	منب ــد	ب ــی	می	توانی ــور	علم در	ام

دیگری	در	این	زمینه	در	سایر	منابع	)20-24(	نگاشته	شده	است.	
از	رویکـــردی	دیگـــر،	هرچنـــد	صدهـــا	ســـال	مطالعـــه،	مشـــاهده،	آزمـــون	
ــیعی	را	در	دانـــش	 ــرفتهای	وسـ ــی	پیشـ ــف	علمـ ــای	مختلـ ــا	در	زمینه	هـ و	خطـ
بشـــر	ایجـــاد	کـــرده،	لیکـــن	بـــه	نظـــر	می	رســـد	کـــه	ایـــن	ســـیر	پیشـــرفت	
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ــوان	 ــه	عنـ ــه	اســـت.	بـ ــورت	نگرفتـ ــه	صـ ــه	جانبـ ــارن	و	همـ ــور	متقـ ــه	طـ بـ
مثـــال	در	برخـــی	شـــاخه	های	دانـــش	-نظیـــر	علـــوم	کامپیوتـــر	و	ارتباطـــات-	
ــات	 ــه	امکانـ ــه	ای	اســـت	کـ ــریع	و	لحظـ ــان	سـ ــولات	آنچنـ ــا	و	تحـ نوآوری	هـ
ـــن	در	 ـــد.	لیک ـــه	نمی	باش ـــل	مقایس ـــل	از	آن	قاب ـــه	قب ـــک	هفت ـــی	ی ـــا	حت ـــروز	ب ام
ـــول	 ـــش	در	ط ـــرفت	دان ـــکی،	پیش ـــوم	پزش ـــر	عل ـــر	نظی ـــاخه	های	دیگ ـــی	ش برخ
ـــی	 ـــداد	اندک ـــاً	تع ـــته	و	صرف ـــیار	آرام	داش ـــعه	بس ـــت	توس ـــر	حال ـــه	اخی ـــد	ده چن

نوآوری	هـــای	ریشـــه	ای	بـــه	خـــود	دیـــده	اســـت.	
در	واقـــع	می	تـــوان	گفـــت	کـــه	«روح	کلـــی»	و	روش	کار	اصلـــی	حاکـــم	
بـــر	بســـیاری	از	تحقیقـــات	زیست	پزشـــکی	در	قـــرن	بیســـت	و	یکـــم،	حقیقتـــاً	
تفـــاوت	چندانـــی	بـــا	تحقیقـــات	قـــرن	هفدهـــم	و	هجدهـــم	میـــلادی	نـــدارد؛	
ـــت	و	 ـــه	اس ـــر	یافت ـــدودی	تغیی ـــا	ح ـــات	ت ـــن	تحقیق ـــری	ای ـــکل	ظاه ـــد	ش هرچن
ـــرای	 ـــب1	ب ـــوه	ای	از	دســـتگاه	پاورل ـــه	جـــای	اســـتفاده	از	ســـتون	جی ـــروزه	ب ـــلًا	ام مث
اندازه	گیـــری	فشـــار	خـــون	اســـتفاده	می	شـــود.	شـــاید	ایـــن	عـــدم	تغییـــر	در	
ـــی	 ـــولات	علم ـــیر	تح ـــگرف	در	س ـــر	ش ـــدم	تغیی ـــل	ع ـــی	از	دلای «روش	کار»،	یک
ـــت:	 ـــه	اس ـــتین	گفت ـــرت	انیش ـــه	آلب ـــور	ک ـــوده،	همانط ـــم	ب ـــاخه	از	عل ـــن	ش در	ای
ـــم	 ـــرار	کنی ـــه	طـــرز	مشـــابه	تک ـــا	ب ـــا	و	باره ـــه	کاری	را	باره ـــه	اســـت	ک «غیرعاقلان
ـــی،	 ـــدگاه	علم ـــروزه	از	دی ـــذا	ام ـــیم»2.	ل ـــته	باش ـــی	داش ـــه	متفاوت ـــار	نتیج و	انتظ
ـــکی،	 ـــوم	پزش ـــد	در	عل ـــن	جدی ـــولات	بنیادی ـــاد	تح ـــرای	ایج ـــد	ب ـــر	می	رس ـــه	نظ ب

تغییـــر	در	روش	کار	پژوهش	هـــا	ضـــروری	باشـــد.	

نگرانی  های مربوط به پژوهش بر روی حیوانات

موضــوع	نگرانــی	در	رابطــه	بــا	درســتی	پژوهش	هــای	حیوانــی	را	می	تــوان	از	
دیدگاه	هــای	مختلــف	مــورد	بحــث	قــرار	داد.	در	ایــن	رابطــه	می	تــوان	بــه	وجــدان	
فــردی،	دیــن،	نگرانی	هــای	جامعــه،	منطــق،	دانــش،	و	مســائل	قانونــی	اشــاره	کــرد	

کــه	در	ادامــه	بــه	بررســی	هــر	یــک	از	آنهــا	می	پردازیــم.	

1   AdInstruments Powerlab
2   Insanity is doing the same thing over and over again and expecting different 
results.
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وجدان فردی و دین
از	دیــدگاه	وجدانــی،	بــرای	اغلــب	افــراد	خوشــایند	نیســت	کــه	موجــود	زنده	ای	
را	دچــار	رنــج	و	درد	کننــد	تــا	خــود	در	آســایش	بــه	ســر	بــرده	یــا	بــه	اهــداف	خــود	
ــن	 ــوان	آزمایشــگاهی	ممک ــک	حی ــی	ی ــت	ریال ــد	قیم ــت،	هرچن ــند.	در	حقیق برس
ــه	 ــز	ب ــن	قیمــت	ناچی ــا	همی ــه	ب ــودی	ک ــد،	لیکــن	موج ــز	باش اســت	بســیار	ناچی
ــه	 ــودی	ک ــاس،	موج ــت	دارای	احس ــودی	اس ــد،	موج ــان	در	می	آی ــرف	انس تص
ــد	خــود	را	از	زندگــی	از	 ــد	درد	بکشــد،	بترســد،	دچــار	اضطــراب	شــود،	امی می	توان
دســت	بدهــد	یــا	بالعکــس	آرامــش	و	زندگــی	خوشــایندی	را	تجربــه	کنــد.	لــذا	در	
مقــام	مقایســه	ظاهــری،	می	تــوان	خریــد	یــک	حیــوان	آزمایشــگاهی	را	بــه	خریــد	
ــت	 ــا	صاحــب	ماهی ــاب	م ــک	کت ــد	ی ــا	خری ــد	ب ــرد:	هرچن ــاب	تشــبیه	ک ــک	کت ی
فیزیکــی	آن	شــده	و	می	توانیــم	از	مطالــب	آن	نیــز	اســتفاده	کنیــم،	لیکــن	مالکیــت	
محتــوای	کتــاب	متعلــق	بــه	خالــق	آن	اثــر	اســت.	هرچنــد	بــا	خریــد	حیوانــات	نیــز	
ــان	 ــت	روح	و	ج ــن	مالکی ــود،	لیک ــا	می	ش ــم	آن	ه ــب	جس ــراً»	صاح ــان	«ظاه انس
حیــوان	کــه	جســم	او	را	قــادر	بــه	ادراک	جهــان	می	ســازد،	متعلــق	بــه	«آفریــدگار»	
او	می	باشــد.	اینجــا	اســت	کــه	از	منظــر	دینــی،	ادیــان	مختلــف،	بشــر	را	بــه	مــدارا	
ــرای	آن	هــا	 ــج	و	درد	بی	مــورد	ب ــز	از	ایجــاد	رن ــات	و	پرهی و	دوســت	داشــتن	حیوان

ــد.	 ــرا	خوانده	ان ف

نگرانی های عموم جامعه
نگرانی	هــای	روز	افــزون	عمــوم	جامعــه	در	مــورد	آنچــه	پشــت	درهــای	بســته	
ــش	 ــی	چال ــی	موضوع ــطح	جهان ــد،	در	س ــات	می	آی ــر	حیوان ــه	س ــگاه	ها	ب آزمایش
برانگیــز	شــده	اســت.	دانشــمندانی	کــه	نیّــت	و	خواســت	قلبــی	آن	هــا	کمــک	بــه	
ــده	اســت،	اکنــون	خــود	را	در	 ــاه	بشــر	و	ســایر	موجــودات	زن ســلامت	و	حفــظ	رف
ــود	 ــبهات	بوج ــه	ش ــد	ک ــد	و	قصــد	دارن ــئول	می	بینن ــوم	مس ــؤالات	عم ــل	س مقاب
ــت	 ــازند.	در	حقیق ــرف	س ــان	را	برط ــا	همکارانش ــود	ی ــات	خ ــورد	اقدام ــده	در	م آم
ــل	 ــه	محاف ــورد	توج ــات،	م ــر	از	حیوان ــتفاده	بش ــلاق»	در	اس ــث	«اخ ــروزه	بح ام
عمومــی	و	علمــی	جهــان	قــرار	گرفتــه	اســت،	بــه	طــوری	کــه	هیــچ	فــرد	حقیقــی	
یــا	حقوقــی	در	هــر	ســطح	علمــی	یــا	اجرایــی	از	ایــن	موضــوع	مســتثنی	نیســت.	
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توســط	 سیاســت	گذاری	 تصمیمــات	 موجــب	 همچنیــن	 موضــوع	 ایــن	
ــلادی	 ــال	2013	می ــا	س ــتان	ت ــت	انگلس ــلًا	دول ــده	و	مث ــان	ش ــا	در	جه دولت	ه
ــی،	کاهــش	و	 ــه	جایگزین ــی	کــه	در	زمین ــرای	تحقیقات ــد	ب ــون	پون ــغ	1/5	میلی مبل
ــت،	اختصــاص	داده	 ــات	آزمایشــگاهی	صــورت	گرف بهینه	ســازی	اســتفاده	از	حیوان
ــر	 ــوازم	آرایشــی	کــه	ب ــا	نیــز	از	ســال	2013	فــروش	ل بــود	)25(.	در	اتحادیــه	اروپ
ــون	در	قلمــرو	 ــن	آزم ــوده	شــده	باشــند	-چــه	ای ــات	آزمایشــگاهی	آزم روی	حیوان
ــد-	 ــده	باش ــام	ش ــورها	انج ــایر	کش ــه	در	س ــه	و	چ ــورت	گرفت ــا	ص ــه	اروپ اتحادی
ممنــوع	اعــلام	شــد	)2(.	مطابــق	قوانیــن	هندوســتان	نیــز	از	ســال	2014	میــلادی	
هیــچ	فــرد	حقیقــی	یــا	حقوقــی	مجــاز	بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــرای	
انجــام	تســت	های	مــواد	آرایشــی	نمی	باشــد.	چنانچــه	لازم	اســت	ارزیابــی	ایمنــی	
ــوط	 ــات	مرب ــت	اطلاع ــرد	لازم	اس ــورت	گی ــتی	ص ــی	و	بهداش محصــولات	آرایش
ــتفاده	 ــات	اس ــا	از	حیوان ــه	در	آن	ه ــت	هایی	ک ــتفاده	از	تس ــا	اس ــواد	ب ــی	م به	ایمن
ــه	مــواد	 نمی	شــود،	فراهــم	گــردد.	همچنیــن	مطابــق	ایــن	قوانیــن،	واردات	هرگون
ــگاهی	 ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــان	ب ــر	جه ــمت	های	دیگ ــه	در	قس ــی	-ک آرایش
تســت	شــده	باشــند-	بــه	هندوســتان	ممنــوع	اســت	)26(.	در	ژاپــن	نیــز	مأموریــت	
تدویــن	روش	هــای	تســت	جایگزیــن	)کــه	در	آنهــا	از	حیوانــات	اســتفاده	نمی	شــود(	
ــبه-دارویی1	 ــولات	ش ــی	و	محص ــتی،	آرایش ــواد	بهداش ــی	م ــی	ایمن ــرای	ارزیاب ب
مطابــق	قوانیــن	وزارت	بهداشــت،	کار،	و	رفــاه	اجتماعــی	بــه	مرکــز	اعتبــار	ســنجی	
ــر	 ــن	ســپرده	شــده	اســت.	ب ــات	آزمایشــگاهی	در	ژاپ ــن	حیوان روش	هــای	جایگزی
ــزات	پزشــکی،	و	انســتیتو	 ــی،	اداره	تجهی ــع	داروی ــن	صنای ــن	اســاس	متخصصی ای
ــا	پزشــکان	متخصــص	پوســت	و	 ــوم	ســلامت	ژاپــن	ضمــن	همــکاری	ب ــی	عل مل
ــی	 ــتی،	گروه ــرکت	های	آرایشی-بهداش ــدگان	ش ــت	ها(	و	نماین ــو	)درماتولوژیس م
ــعه	و	 ــازمان	توس ــتورالعمل	های	س ــه	دس ــر	پای ــور	ب ــروه	مذک ــد.	گ را	تشــکیل	دادن
ــن	 ــای	جایگزی ــنجی	روش	ه ــز	اعتبارس ــترک	اقتصــادی	و	مرک ــای	مش همکاری	ه
حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	ژاپــن،	ســند	راهنمایــی	بــرای	تعدادی	از	روشــهای	تســت	
جایگزیــن	ارائــه	نمــوده	اســت	کــه	در	منبــع	)27(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	
مشــابه	ایــن	مــوارد	در	بســیاری	از	کشــورهای	دیگــر	جهــان	نیــز	صــورت	گرفتــه	که	

ــن	مجــال	نمی	گنجــد.	 ــا	در	ای ــی	آنه ــر	تمام ذک

1   quasi-drug products
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ــا	 ــط	ب ــی	مرتب ــی	های	مدیریت ــن	خط	مش ــگام	تدوی ــر	در	هن ــوی	دیگ 	از	س
ــردن	 ــع	ب ــه	نف ــد	توجــه	داشــت	ک ــات	آزمایشــگاهی	بای ــر	روی	حیوان ــات	ب تحقیق
ــه	اســت.	در	ســوی	 ــاً	یــک	ســوی	قضی ــی	جامعــه	از	ایــن	تحقیقــات،	صرف احتمال
ــات	 ــات	حیوان ــی	تحقیق ــتانداردهای	کاف ــت	از	اس ــه	صحب ــا	ک ــه،	آنج ــر	قضی دیگ
ــرژی	و	 ــی،	ان ــی،	زمان ــع	مال ــزان	مناب ــترین	می ــولًا	بیش ــت،	معم ــگاهی	اس آزمایش
نیــروی	انســانی	هنــوز	کافــی	نیســت.	ایــن	موضــوع	بــه	حــدی	اســت	کــه	حتــی	
در	کشــورهای	پیشــرفته	نیــز	منابعــی	کــه	توســط	ایــن	نــوع	تحقیقــات	لازم	اســت	
ــر	 ــرای	ســایر	شــاخه	های	بهداشــت	-نظی ــد،	معمــولًا	ب ــرار	گیرن ــورد	اســتفاده	ق م
پیشــگیری،	درمــان	یــا	تحقیقــات	بالینــی	انســان-	فراهــم	نمی	باشــد.	بــه	عبــارت	
ــگاهی	 ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــروری	ب ــر	ض ــای	غی ــام	پژوهش	ه ــر،	انج دیگ
موجــب	می	شــود	کــه	بیمارانــی	کــه	دچــار	بیماری	هــای	جــدی	هســتند	از	دریافــت	
ــه	 ــع	جامعــه	کــه	می	توانســت	ب مراقبت	هــای	کافــی	محــروم	بماننــد؛	چراکــه	مناب
ایــن	بیمــاران	اختصــاص	یابــد،	در	اختیــار	تحقیقــات	بــر	روی	حیوانــات	قــرار	گرفتــه	
اســت	)28(.	لــذا	در	ایــن	مــورد	نیــز	افــراد	جامعــه	ممکــن	اســت	راجــع	بــه	چرایــی	
ایــن	نــوع	سیاســت	گذاری	کــه	بهداشــت	و	ســلامت	جامعــه	را	تحــت	تأثیــر	قــرار	

ــند. ــته	باش ــی	داش ــد،	انتقادات می	ده

منطق
منطــق	انســان	اســتدلال	گر	نیــز	او	را	از	ایجــاد	رنــج	بی	مــورد	بــرای	حیوانــات	
بــاز	مــی	دارد؛	بویــژه	اینکــه	در	ارزیابــی	منطقــی	فوایــد	و	مضــرات	یــک	پیشــنهادیه1	
ــبهات	 ــوده	و	ش ــام	ب ــه	ای	از	ابه ــش	در	هال ــد	پژوه ــوارد	فوای ــب	م ــی،	در	اغل علم

زیــادی	در	مــورد	حصــول	نتایــج	مفیــد	از	آن	وجــود	دارد.	

دانش
ــز	 ــات	از	نظــر	علمــی	نی ــر	روی	حیوان ــن	پزشــکی،	پژوهــش	ب ــش	نوی در	دان
مــورد	تردیدهــای	متعــدد	قــرار	گرفتــه	اســت.	ایــن	موضــوع	از	چنــد	منظــر	قابــل	

ــد:	 ــث	می	باش بح

1   proposal
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قابلیت پیشگویی نامناسب مدل های حیوانی
ــای	 ــگیری	از	بیماری	ه ــرای	پیش ــی	ب ــزار	خوب ــاً	اب ــی	عموم ــای	حیوان مدل	ه
ــا	پیشــگویی	ســمیت	 ــان	بیماری	هــای	انســانی،	ی انســان،	کشــف	روش	هــای	درم
مــواد	شــیمیایی	بــرای	انســان	نیســتند	)1،	2،	29-31(.	در	حقیقــت	بــا	وجــود	حجــم	
ــرد،	 ــال	حاضــر	صــورت	می	گی ــه	در	ح ــات	آزمایشــگاهی	ک ــات	حیوان ــاد	مطالع زی
ــه	 ــرا	ک ــت؛	چ ــان	لازم	اس ــر	روی	انس ــی	ب ــای	بالین ــام	کارآزمایی	ه ــوز	انج هن
ــد	 ــات	آزمایشــگاهی	نمی	توان ــات	حیوان ــد	کــه	مطالع ــن	را	می	دان ــه	علمــی	ای جامع
ــد	)32(.	 ــی	آنچــه	را	کــه	در	انســان	رخ	می	دهــد،	پیشــگویی	نمای ــت	کاف ــا	قطعی ب
از	ســوی	دیگــر	اینکــه	مــا	حیوانــات	را	بــه	بیماری	هــای	دچــار	کنیــم	کــه	هرگــز	
ــا	آن	هــا	مواجــه	نمی	شــوند	و	ســپس	بخواهیــم	بــر	روی	ایــن	 در	حالــت	طبیعــی	ب
بیماریهــا	تحقیــق	انجــام	دهیــم،	بــه	نظــر	می	رســد	کــه	پایه	هــای	علمــی	درســتی	

نداشــته	باشــد	)33(.
ــر	 ــرای	معضــلات	بش ــخی	ب ــت	پاس ــا	یاف ــدف	آن	ه ــه	ه ــی	ک ــور	علم در	ام
ــوان	 ــه	عن ــاً	ب ــات	صرف ــان(،	حیوان ــتان	انس ــرطان	پس ــان	س ــلاً	درم ــد	)مث می	باش
ــا	 ــاوت	آن	ب ــدل،	تف ــک	م ــی	ی ــن	ویژگ ــتند	و	مهمتری ــرح	هس ــدل	مط ــک	م ی
ــود،	 ــل	می	ش ــات	حاص ــر	روی	حیوان ــه	از	کار	ب ــی	ک ــذا	نتایج ــت.	ل ــل»	اس «اص
هرگــز	نمی	توانــد	پیشــگویی	بســیار	دقیــق	وقــوع	همیــن	نتایــج	در	انســان	
ــه	در	 ــی	ک ــام	حیوانات ــال	حاضــر	96	درصــد	از	تم ــال	در	ح ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب باش
ــگاهی	و	مــوش	 ــوش	بــزرگ	آزمایش ــوند،	شــامل	م ــتفاده	می	ش تحقیقــات	اس
کوچــک	آزمایشــگاهی	هســتند.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	مشــخص	شــده	اســت	
ــر	 ــی	)نظی ــر	تهاجم ــز	غی ــای	تجوی ــرای	روش	ه ــی	ب ــدل	ایده	ال ــات	م ــن	حیوان ای
تجویــز	پوســتی،	خوراکــی،	و	استنشــاقی(	در	انســان	نیســتند	)29(.	مطالعــات	
ــاب	در	 ــه	الته ــی	ب ــخ	ژنوم ــم	های	پاس ــه	مکانیس ــد	ک ــان	داده	ان ــه	ای	نش مقایس
ــته	و	 ــر	نداش ــا	یکدیگ ــی	ب ــابه	چندان ــگاهی	تش ــک	آزمایش ــوش	کوچ ــان	و	م انس
بــه	میــزان	بســیار	کمــی	بــه	هــم	مرتبــط	هســتند	)2(.	همچنیــن	مشــخص	شــده	
اســت	کــه	مدل	هــای	مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی	ممکــن	اســت	در	مــورد	ســه	
ــوختگی	و	 ــامل	سِپســیس1،	س ــان	-ش ــنده	انس ــده	کش ــای	عم ــته	از	بیماری	ه دس
ترومــا-	گمراه	کننــده	بــوده	و	بــه	نظــر	می	رســد	تحقیقــات	بشــر	در	ایــن	زمینه	هــا	
ــلاش	 ــت	و	ت ــالها	وق ــع	س ــول	و	تضیی ــا	دلار	پ ــن	میلیارده ــدر	رفت ــه	ه ــب	ب موج
دانشــمندان	شــده	اســت	)1(.	یــا	مطالعــات	متاآنالیــز	مختلــف	نشــان	داده	انــد	کــه	

1			sepsis:	وضعیت	ایجاد	شده	در	نتیجه	پاسخ	بدن	انسان	در	مقابل	یک	عفونت.
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ــا	 ــگاهی	ی ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــنتی	ب ــه	صــورت	س ــه	ب ــمیت	ک ــتهای	س تس
ــن	 ــرم	جنی ــاوی	س ــت	ح ــط	کش ــی	-در	محی ــلول	حیوان ــت	های	س ــر	روی	کش ب
ــدن	انســان	رخ	می	دهــد	 ــاوت	از	آنچــه	در	ب ــج	متف گوســاله-	انجــام	شــده	اند،	نتای
را	بــه	دســت	آورده	انــد.	نتیجــه	اینکــه،	بســیاری	از	داروهــا	و	محصــولات	آرایشــی	
کــه	ایــن	تســتها	بــر	روی	آن	هــا	بــا	موفقیــت	انجــام	شــده	بودنــد،	در	مراحــل	آخــرِ	
ــوز	 ــورده	و	مج ــده1،	شکســت	خ ــالات	متح ــذا	و	داروی	ای ــازمان	غ ــی	در	س بررس

ــد	)2(.	 ــت	ننمودن دریاف
ــیار	 ــش	بس ــه	نق ــم	P450	ک ــه	آنزی ــده	ک ــر	مشــخص	ش ــی	دیگ ــا	در	مثال ی
ــیار	 ــان	بس ــا	دارد،	در	انس ــک	زنوبیوتیک	ه ــم	و	فارماکوکینتی ــی	در	متابولیس مهم
ــه	 ــم	ک ــواردی	ه ــی	در	م ــزرگ	آزمایشــگاهی	اســت	)2(.	حت ــوش	ب ــاوت	از	م متف
ــاوت	 ــود	تف ــر	خ ــای	دیگ ــباهت	دارد،	در	بخش	ه ــان	ش ــا	انس ــدل	ب ــی	از	م بخش
چشــمگیری	بــا	انســان	نشــان	می	دهد.	بــه	عنــوان	مثــال،	هرچنــد	حیوانــی	
نظیــر	ســگ،	از	نظــر	تولیــد	صفــرا	و	حجــم	معــده	نســبت	بــه	حیوانــات	کوچــک	
آزمایشــگاهی	شــباهت	بیشــتری	بــه	انســان	دارد،	لیکــن	در	مــورد	ایــن	حیــوان	نیــز	
زیســت	فراهمــی	داروهــا	پــس	از	تجویــز	نمی	توانــد	پیشــگویی	مناســبی	در	مــورد	

ــل	آورد	)29(.	 ــه	عم ــان	ب انس
بــه	عنــوان	مثــال	دیگــری	در	خصــوص	دشــواری	انتقــال	دانــش	بــه	
دســت	آمــده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	انســان	می	تــوان	بــه	موضــوع	
ــدود	 ــون	در	ح ــا	کن ــت	ت ــرد.	در	حقیق ــاره	ک ــزی	اش ــاد	مغ ــکمیک	ح ــکته	ایس س
ــه	در	 ــت	ک ــده	اس ــه	ش ــا	ارائ ــده	از	نورون	ه ــی	حفاظت	کنن ــتراتژی	درمان 500	اس
حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــا	موفقیــت	قــادر	بــه	بهبــود	عــوارض	ســکته	ایســکمیک	
حــاد	بوده	انــد.	بــا	وجــود	انجــام	تعــداد	بســیار	زیــادی	کارآزمایــی	بالینــی	در	رابطــه	
ــک	 ــپرین	و	ی ــط	داروی	آس ــون	فق ــا	کن ــور،	ت ــی	مذک ــتراتژی	های	درمان ــا	اس ب
ــروز	ســکته	دارد	 ــس	از	ب ــگام	پ ــز	بســیار	زودهن ــه	تجوی ــاز	ب ــه	نی ــر	ک داروی	دیگ
)فعال	کننــده	پلاســمینوژن	بافتــی	نوترکیــب(2	دارای	اثــرات	اثبــات	شــده	در	انســان	
ــن	 ــی	بی ــای	اصل ــایی	تفاوت	ه ــدف	شناس ــا	ه ــه	ب ــه	ای	ک ــد	)32(.	در	مطالع بوده	ان
ــات	آزمایشــگاهی	-کــه	می	تواننــد	جــذب	مــواد	 دســتگاه	گــوارش	انســان	و	حیوان
پــس	از	تجویــز	خوراکــی	را	تحــت	تأثیــر	قــرار	دهنــد-	انجــام	شــد،	مشــخص	گردید	
ــا	 ــه	تنه ــان	ن ــگاهی	و	انس ــات	آزمایش ــوارش	حیوان ــتگاه	گ ــای	دس ــه	تفاوت	ه ک

1   FDA
2   recombinant tissue plasminogen activator
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مربــوط	بــه	تفاوتهــای	آناتومیــک	آن	هــا	می	باشــد،	بلکــه	تفاوتهــای	فیزیولوژیــک	
ــر	در	 ــث	تغیی ــه	باع ــرد	و	در	نتیج ــر	می	گی ــز	در	ب ــا	را	نی ــی	آن	ه ــیمی	بالین و	بیوش

ــود	)2(.	 ــا	می	ش ــم	آن	ه ــا	و	متابولیس ــذب	داروه ج
بــه	منظــور	ارزیابــی	قابلیــت	پیشــگویی	مطالعــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	
مــورد	انســان،	بررســی	بــر	روی	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	منتشــر	شــده	در	پایــگاه	
ــی	در	توســعه	تکنولوژی	هــای	پزشــکی	 ــات	حیوان ــرد	مطالع اســکوپوس1	کــه	کارب
ــن	20	 ــت.	در	بی ــورت	گرف ــد،	ص ــنجیده	بودن ــان	را	س ــن	انس ــتفاده	در	بالی و	اس
مــرور	نظام	منــد	بررســی	شــده،	محققــان	بــه	ایــن	نتیجــه	رســیدند	کــه	مدل	هــای	
حیوانــی	فقــط	در	دو	مــورد	اساســاً	مــورد	اســتفاده	قــرار	گرفتــه	و	ســبب	پیشــرفت	
ــر،	ضــد	 ــه	دیگ ــورد	مطالع ــک	م ــاره	ی ــری	درب ــد.	نتیجه	گی ــی	گردیدن ــش	بالین دان
ــان	مطالعــات	بررســی	شــده،	مــواردی	 ــب	توجــه	اینکــه	در	می ــود.	جال و	نقیــض	ب
وجــود	داشــت	کــه	کاربــرد	بالینــی	مطالعــه	در	زمــان	بررســی	پروپــوزال	در	کمیتــه	
ــکی	 ــرفت	های	پزش ــه	پیش ــد	ب ــه	«می	توان ــود	ک ــده	ب ــوان	ش ــن	عن ــلاق	چنی اخ
منتــج	شــود».	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	مطالعــات	بررســی	شــده،	مــواردی	بــود	کــه	
در	ژورنال	هــای	عمــده	علمــی	جهــان	چــاپ	شــده	و	ارجاعــات	بســیاری	دریافــت	
ــه	 ــامپانزه	ها	-ب ــر	روی	ش ــور	ب ــات	مذک ــی	از	مطالع ــن	برخ ــد.	همچنی ــرده	بودن ک
عنــوان	گونــه	ای	کــه	بــه	نظــر	می	رســد	بیشــترین	قابلیــت	پیشــگویی	را	در	رابطــه	
ــت	 ــال،	کیفی ــن	ح ــا	ای ــود.	ب ــده	ب ــام	ش ــد-	انج ــته	باش ــان	داش ــج	در	انس ــا	نتای ب
متدولوژیــک	11	مــورد	از	20	مــورد	مــرور	نظام	منــد	بررســی	شــده	بســیار	ضعیــف	
ارزیابــی	گردیــده	بــود	و	در	بررســی	های	صــورت	گرفتــه،	مــرور	نظــام	منــدی	دیــده	
نشــد	کــه	در	آن	اکثریــت	مــوارد	تحقیقــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	مــورد	بررســی،	

دارای	کیفیــت	خــوب	ارزیابــی	شــده	باشــند	)31(.	
ــات	 ــات	حیوان ــه	تحقیق ــوط	ب ــالات	مرب ــر،	مق ــروری	دیگ ــه	م ــک	مطالع در	ی
آزمایشــگاهی	در	هفــت	نشــریه	پیشــرو	علمــی	بــا	ضریــب	تأثیرگــذاری	)ایمپکــت	
ــه	مشــخص	 ــن	مطالع ــد.	در	ای ــرار	گرفتن ــی	ق ــورد	بررس ــالا	م ــیار	ب ــور(2	بس فاکت
ــد	 ــورد	بررســی	طــی	ســال	های	بع ــالات	م ــک	ســوم	از	مق ــه	در	حــدود	ی شــد	ک
در	کارآزمایی	هــای	تصادفــی	انســان3	بــه	کار	گرفتــه	شــدند	و	فقــط	یــک	دهــم	از	
مداخلاتــی	کــه	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	انجــام	شــده	بــود،	نهایتــاً	بــرای	

1   Scopus
2   impact factor
3   human randomised trials
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ــه	 ــه	داشــت	ک ــد	توج ــد.	در	اینجــا	بای ــت	کردن ــاران	مجــوز	دریاف اســتفاده	در	بیم
ــورد	 ــالا	را	م ــیار	ب ــذاری	بس ــب	تأثیرگ ــا	ضری ــالات	ب ــاً	مق ــور	صرف ــه	مذک مطالع
بررســی	قــرار	داده	بــود؛	بــه	نحــوی	کــه	مقــدار	«میانــه»	تعــداد	ارجاعــات	بــه	هــر	
ــات	 ــات	حیوان ــب	مطالع ــه	اغل ــود	ک ــاع	ب ــادل	889	ارج ــالات	مع ــن	مق ــدام	از	ای ک
آزمایشــگاهی	هرگــز	بــه	چنیــن	مقــداری	از	ارجاعــات	دســت	پیــدا	نمی	کننــد.	لــذا	
در	شــرایطی	کــه	90	درصــد	از	مقــالات	بــا	حــدود	900	ارجــاع،	نهایتــاً	در	انتقــال	
ــد،	 ــق	بوده	ان ــه	انســان	ناموف ــات	آزمایشــگاهی	ب ــده	از	حیوان ــه	دســت	آم ــش	ب دان
ــه	 ــه	ب ــگاهی	ک ــات	آزمایش ــات	حیوان ــایر	تحقیق ــه	س ــت	ک ــار	داش ــوان	انتظ می	ت
ــیار	 ــال	بس ــا	احتم ــد،	ب ــت	می	کنن ــری	دریاف ــیار	کمت ــات	بس ــول	ارجاع ــور	معم ط
ــن	 ــن	بدی ــاران	انســان	باشــند	)32(.	ای ــن	بیم ــه	بالی ــال	ب ــل	انتق ــز	قاب ــری	نی کمت
ــع	مشــکلی	از	 ــدف	رف ــا	ه ــا	ب ــن	پژوهش	ه ــام	ای ــه	چنانچــه	انج ــی	اســت	ک معن
ــاً	انجــام	پژوهــش	مذکــور	بیهــوده	 ســلامت	انســان	صــورت	گرفتــه	باشــد،	نتیجت

بــوده	اســت.	
در	ایــن	رابطــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	هرچنــد	نفــس	علــم	بــر	پایــه	تــلاش،	
ــد	تفــاوت	 ــا	حصــول	موفقیــت	اســت،	لیکــن	بای شکســت	و	ادامــه	دادن	تــلاش	ت
واضحــی	بیــن	«تــلاش	علمــی	اصیــل»	و	«اقــدام	غیــر	مرتبــط»،	قائــل	شــد.	در	
تــلاش	علمــی	اصیــل،	از	روش	علمــی	صحیــح	و	مرتبــط	بــرای	آزمــودن	فرضیــات	
مختلــف	اســتفاده	می	شــود.	در	ایــن	راه	ممکــن	اســت	تلاش	هــای	زیــادی	صــورت	
ــن	 ــدام	از	ای ــر	ک ــود.	ه ــه	ش ــت	مواج ــا	شکس ــا	ب ــیاری	از	آنه ــن	بس ــرد،	لیک بگی
ــه	پژوهشــگر	نشــان	 ــد،	ب ــی	انجام ــت	نم ــه	موفقی ــه	ب ــی	را	ک شکســت	ها،	راه	های
خواهــد	داد.	نهایتــاً	ایــن	پژوهشــگران	بــا	آزمــودن	راه	هــای	مختلــف	می	تواننــد	راه	
صحیــح	حصــول	موفقیــت	را	کشــف	نماینــد.	در	چنیــن	تــلاش	اصیلــی،	شکســت	در	
یــک	پــروژه	می	توانــد	نتیجــه	بســیار	مفیــد	بــرای	یــک	پژوهشــگر	و	نیــز	جامعــه	
علمــی	بــه	همــراه	داشــته	باشــد.	ایــن	امــر	موجــب	می	شــود	کــه	پژوهشــگران	از	
پیمــودن	راه	هایــی	کــه	قبــلًا	پیمــوده	شــده	و	بــه	نتیجــه	نرســیده،	اجتنــاب	کــرده	
و	زمــان،	انــرژی،	و	ســرمایه	مالــی	خــود	را	بــرای	کشــف	راه	هــای	جدیــد	اســتفاده	
ــج	 ــا	نتای ــالات	ب ــروزه	بحــث	انتشــار	مق ــه	ام ــل	اســت	ک ــن	دلی ــه	همی ــد.	ب نماین

منفــی	بــه	طــور	جــدی	مــورد	توجــه	قــرار	گرفتــه	اســت.	
بــه	عنــوان	مثــال	فــرض	کنیــد	کــه	در	یــک	منطقــه	طبیعــی	ناشــناخته	قصــد	
داریــم	از	نقطــه	ای	کــه	در	آن	هســتیم	بــه	ســمت	نقطــه	ای	در	شــمال	جغرافیایــی	
حرکــت	کنیــم.	ممکــن	اســت	ابتــدا	راهــی	را	در	پیــش	بگیریــم	و	در	میانــه	راه	بــه	
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دره	ای	برســیم	کــه	قــادر	بــه	عبــور	از	آن	نباشــیم.	در	چنیــن	شــرایطی	فــرد	نســبت	
ــد	 ــاً	می	توان ــرده	و	ضمن ــدا	ک ــتری	پی ــلط	بیش ــه	تس ــی	منطق ــه	جغرافیای ــه	نقش ب
ــد.	چنانچــه	 ــی	حرکــت	کن ــه	شــمال	جغرافیای ــرای	رســیدن	ب از	مســیر	دیگــری	ب
مجــدداً	در	مســیر	جدیــد	مثــلًا	بــا	یــک	رود	خروشــان	و	عمیــق	برخــورد	کنیــم	کــه	
قابــل	گــذر	نباشــد،	می	تــوان	مجــدداً	راه	جدیــدی	را	در	پیــش	گرفتــه	و	نهایتــاً	بــا	
آزمــودن	راه	هــای	مختلــف	و	تــلاش	شــاید	بتــوان	بــه	نقطــه	مــورد	نظــر	در	شــمال	
ــه	مــواردی	 ــر	مرتبــط	ب ــدا	کــرد.	از	ســوی	دیگــر،	اقــدام	غی جغرافیایــی	دســت	پی
گفتــه	می	شــود	کــه	روش	بــه	کار	گرفتــه	شــده	توســط	پژوهشــگر،	اساســاً	روشــی	
صحیــح	نبــوده	اســت.	در	چنیــن	مــواردی،	نتیجــه	بدســت	آمــده	چــه	منفــی	بــوده	
و	چــه	مثبــت	باشــد،	نهایتــاً	نمی	توانــد	بــه	حــل	مســئله	اصلــی	کمــک	کنــد.	ایــن	
موضــوع	بــه	طــور	ویــژه	در	رابطــه	بــا	تحقیقــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	می	توانــد	
ــدل	 ــد	م ــات	نمی	توانن ــه	حیوان ــواردی	ک ــال	در	م ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــدق	کن ص
ــت؛	 ــت	اس ــد	موضوعی ــا	فاق ــتفاده	از	آنه ــاً	اس ــند،	اساس ــان	باش ــرای	انس ــی	ب خوب
چــرا	کــه	نتیجــه	بــه	دســت	آمــده	از	آن	هــا	اصــولًا	ارتباطــی	بــا	انســان	نــدارد.	در	
ــد.	 ــده	باش ــراه	کنن ــد	گم ــا	می	توان ــت	در	پژوهش	ه ــی	شکس ــواردی	حت ــن	م چنی
ــرای	 ــاً	ب ــازه	کشــف	شــده	حقیقت ــارت	دیگــر	ممکــن	اســت	یــک	داروی	ت ــه	عب ب
ــک	آزمایشــگاهی	 ــوش	کوچ ــال	در	م ــوان	مث ــه	عن ــن	ب ــوده،	لیک ــد	ب ــان	مفی انس
اثــرات	منفــی	داشــته	باشــد.	چنانچــه	پژوهشــگر	تمــام	کوشــش	خــود	را	بــرای	اثبات	
نتیجــه	مثبــت	در	مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی	صــرف	کنــد،	می	تــوان	گفــت	کــه	
اساســاً	از	مســئله	اصلــی	فاصلــه	گرفتــه	و	نتایجــی	کــه	بــه	دســت	مــی	آورد	غیــر	
مرتبــط	خواهــد	بــود.	در	همــان	مثــال	فــوق،	فــرض	کنیــد	کــه	فــرد	بــرای	حرکــت	
ــه	ســمت	جنــوب	حرکــت	 ــه	نقطــه	مــورد	نظــر	در	ســمت	شــمال	جغرافیایــی،	ب ب
کنــد!	ایــن	فــرد	نیــز	ممکــن	اســت	در	مســیر	خــود	بــا	مشــکلات	زیــادی	)نظیــر	
ــراوان	آنهــا	 ــا	تــلاش	ف دره	هــای	عمیــق	و	رودهــای	خروشــان(	مواجــه	شــده	و	ب
را	بــا	موفقیــت	پشــت	ســر	بگــذارد.	لیکــن	ایــن	موفقیت	هــا	کمکــی	بــه	دســتیابی	
بــه	هــدف	اصلــی	)یعنــی	رســیدن	بــه	نقطــه	ای	در	شــمال	جغرافیایــی(	نمی	کنــد.	
در	بهتریــن	شــرایط	شــاید	بتــوان	فــرض	کــرد	کــه	فــرد	بــا	گــذر	از	موانــع	بســیار	
ــن	را	دور	زده	و	 ــره	زمی ــی،	کل	ک ــاده	طولان ــردن	مســافت	فوق	الع ــاد	و	طــی	ک زی
از	ســمت	دیگــر	بــه	نقطــه	مــورد	نظــر	در	شــمال	جغرافیایــی	برســد!	هرچنــد	روش	
ــورد	انجــام	 ــه	در	م ــه	نظــر	نمی	رســد،	لیکــن	موضوعــی	اســت	ک ــی	ب ــل	قبول قاب
ــه	ای	در	 ــان	عارض ــدف	درم ــا	ه ــگاهی	ب ــات	آزمایش ــای	حیوان ــی	از	پروژه	ه برخ
انســان	-نظیــر	یافــت	درمــان	ســرطان-	در	حــال	رخ	دادن	اســت.	عمــده	دلیــل	آن	



45⁞ ضرورت تحول در روش پژوهش

ایــن	اســت	کــه	هنــوز	روش	هــای	مناســب	و	مرتبــط	بــرای	مطالعــه	دقیــق	عارضــه	
ــات	آزمایشــگاهی	 مذکــور	در	انســان	فراهــم	نشــده	و	از	ســویی،	اســتفاده	از	حیوان
نیــز	در	ایــن	مــوارد	ارتباطــی	بــا	عارضــه	انســانی	نــدارد.	مــوارد	فــوق	را	می	تــوان	
ــکا	 ــرطان	آمری ــی	س ــتیتو	مل ــی	از	دانشــمندان	برجســته	انس ــی	از	یک ــل	قول در	نق
)دکتــر	ریچــارد	کلاســنر(	خلاصــه	کــرد	)1(:	«تاریــخ	تحقیقــات	ســرطان	مــا	تبدیــل	
شــده	اســت	بــه	تاریــخ	درمــان	ســرطان	در	مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی!	اکنــون	
ــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی	را	 ــرطان	در	م ــا	س ــه	م ــادی	اســت	ک ــای	متم دهه	ه
ــک	 ــوش	کوچ ــر	در	م ــی	مؤث ــای	درمان ــه	روش	ه ــی	ک ــم؛	در	حال ــان	می	کنی درم

آزمایشــگاهی،	بــرای	انســان	کاربــردی	ندارنــد».
در	حقیقــت	مبنــای	اســتفاده	وســیع	از	حیوانــات	در	تحقیقــات	زیست	پزشــکی	و	
آزمون	هــای	سم	شناســی،	«تصــور»	ســنتی	مبتنــی	بــر	ایــن	اســت	کــه	مدل	هــای	
ــات	در	 ــج	تحقیق ــا	نتای ــد	پیشــگویی	مناســبی	در	رابطــه	ب ــاً	می	توان ــی	عموم حیوان
انســان	بــه	عمــل	آورنــد.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	اســتفاده	از	حیوانات	
در	واقــع	بــر	پایــه	دلایــل	تاریخــی	و	فرهنگــی	بنــا	نهــاده	شــده؛	نــه	اینکــه	واقعــاً	
ــد	 ــی	می	توانن از	نظــر	علمــی	نشــان	داده	شــده	باشــد	کــه	همــه	مدل	هــای	حیوان

ــرای	انســان	باشــند.	 مدل	هــای	مناســبی	ب
بــه	عنــوان	مثــال	بســیاری	از	ارگان	هــای	نظارتــی	در	صورتــی	کــه	داده	هــای	
مربــوط	بــه	حیوانــات	بــه	آن	هــا	ارائــه	شــود،	صرفــاً	«احســاس	بهتــری	دارنــد»1.	
ــه	 ــات	ب ــر	روی	حیوان ــت	ب ــه	تس ــد	ک ــاد	دارن ــز	اعتق ــا	نی ــن	ارگان	ه ــی	از	ای برخ
صــورت	ذاتــی	معتبــر	اســت؛	چــرا	کــه	خیلــی	ســاده	تصــور	می	کننــد	چــون	ایــن	
ــان	 ــورد	انس ــاً	در	م ــواب	داده،	حتم ــده	و	ج ــام	ش ــات	انج ــر	روی	حیوان تســت	ها	ب
هــم	همیــن	جــواب	را	خواهــد	داد	)6(.اســتفاده	از	ایــن	روش	ناکارآمــد	بــرای	کشــف	
ــه	 و	آزمــون	داروهــا	موجــب	شــده	کــه	کمتــر	از	10	درصــد	مــواد	کشــف	شــده	ب
ــر	 ــه	طــی	کــردن	مراحــل	مختلــف	تحقیــق	ب عنــوان	کاندیــدای	دارویــی،	قــادر	ب
ــر	روی	 ــون	ب ــاز	1	)آزم ــی	ف ــی	بالین ــه	کارآزمای ــه	مرحل ــوده	و	ب ــات	ب روی	حیوان
انســان(	برســند.	اهمیــت	ایــن	موضــوع	تــا	آن	حــد	بــود	کــه	ســازمان	غــذا	و	داروی	
ایــالات	متحــده	در	ســال	2003	نیــاز	اضطــراری	بــه	کشــف	روشــهای	جدیــد	بــرای	
اصــلاح	فرآینــد	کشــف	داروهــا	را	اعــلام	نمــود	و	در	ایــن	رابطــه	تمرکــز	زیــادی	بــر	

توســعه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	داشــت	)34(.	

1   “feel more comfortable”
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هزینه بالا و زمان بری مدل های حیوانی
ــال،	 ــوان	مث ــه	عن ــتند.	ب ــه	هس ــر	و	پرهزین ــیار	زمان	ب ــی	بس ــات	حیوان تحقیق
ــان	 ــور	درم ــه	منظ ــدف	ب ــلولی	ه ــای	س ــه	گیرنده	ه ــر	در	زمین ــای	اخی پژوهش	ه
ــا	 ــیمیایی	ب ــواد	ش ــادی	از	م ــداد	زی ــش	تع ــه	پیدای ــر	ب ــرطانی،	منج ــای	س توده	ه
پتانســیل	درمانــی	بــرای	ســرطان	شــده	اســت.	بــا	ایــن	حــال	روش	فعلــی	کشــف	
ــژه	داروهــای	ضــد	ســرطان(	فراینــدی	بســیار	ناکارآمــد	 ــه	وی و	توســعه	داروهــا	)ب
بــوده	کــه	بــا	وجــود	صــرف	هزینه	هــای	هنگفــت	و	چالش	هــای	اخلاقــی	فــراوان،	
بــرای	تبدیــل	یــک	مــاده	شــیمیایی	تــازه	کشــف	شــده	بــه	داروی	قابــل	اســتفاده	
توســط	انســان،	تقریبــاً	بــه	10	تــا	15	ســال	زمــان	نیــاز	دارد	)34(.	بــه	عنــوان	مثــال	
ــات	آزمایشــگاهی	 ــات	حیوان ــر	بخشــی	مطالع ــزان	اث ــه	بررســی	می در	پژوهشــی	ب
ــا	 ــد	)تعــداد	ارجاعــات	بیــن	639	ت کــه	تعــداد	زیــادی	ارجــاع	دریافــت	کــرده	بودن
ــه(	پرداختــه	شــد.	مشــخص	شــد	کــه	حــدود	14	 ــه	ازای	هــر	مقال 2233	ارجــاع	ب
ســال	پــس	از	انتشــار	ایــن	مقــالات	-کــه	بــه	نظــر	می	رســد	زمــان	مناســبی	بــرای	
انتقــال	دانــش	از	مرحلــه	کار	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	مرحلــه	کار	بــر	
ــر	روی	انســان	 ــن	مقــالات	ب ــم	45	درصــد	از	ای ــوز	مفاهی روی	انســان	باشــد-	هن
آزمــوده	نشــده	بودنــد،	18	درصــد	از	آن	هــا	در	انســان	دچــار	نتایــج	متناقــض	شــده	

و	فقــط	37	درصــد	آن	هــا	در	انســان	قابــل	تکــرار	بودنــد	)35(.	

پیچیدگی ذاتی مدل های حیوانی
از	منظــر	علمــی،	پژوهــش	بــر	روی	حیوانــات	بــا	وجــود	ظاهــر	ســاده	ای	کــه	
ــل	از	 ــای	آن	حداق ــی	از	پیچیدگی	ه ــه	برخ ــت	ک ــده	اس ــیار	پیچی ــری	بس دارد،	ام
لحــاظ	تئــوری	قابــل	شناســایی	و	اجــرا	بــوده	و	برخــی	دیگــر	چنیــن	نمیباشــند	)28(.	
ــده	ای»	تشــبیه	 ــه	ســاختار	«بســیار	پیچی ــوان	ب ــات	را	می	ت ــدن	حیوان در	حقیقــت	ب
کــرد	کــه	در	برابــر	انــواع	ورودی	هایــی	کــه	دریافــت	می	کنــد،	پاســخ	یــا	پاســخهای	
وســیعی	را	ممکــن	اســت	بــروز	دهــد.	پیچیدگــی	ایــن	ســاختار	تــا	آنجــا	زیــاد	اســت	
کــه	حتــی	بــا	یــک	ســاختار	ماشــینی	پیچیــده	نظیــر	کامپیوتــر	نیــز	قابــل	مقایســه	
ــز	 ــادی	نی ــاد	غیرم ــود	دارای	ابع ــادی	خ ــت	م ــر	ماهی ــزون	ب ــه	اف ــرا	ک نیســت؛	چ

می	باشــد.	
بــه	عنــوان	مثــال	اگــر	پژوهشــگری	بــه	دنبــال	کشــف	اثــر	یــک	داروی	جدیــد	
در	کاهــش	فشــار	خــون	مدل	هــای	حیوانــی	اســت،	بایــد	توجــه	داشــته	باشــد	کــه	
در	پژوهــش	وی	تنهــا	داروی	مــورد	پژوهــش	نیســت	کــه	می	توانــد	بــر	فشــار	خــون	
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ــر	بگــذارد.	در	حقیقــت،	طیــف	وســیعی	از	بســیاری	اتفاقــات	مــادی	و	 ــات	اث حیوان
غیــر	مــادی	دیگــر	نیــز	تعیین	کننــده	فشــار	خــون	ایــن	حیــوان	هســتند.	بــه	عنــوان	

مثــال:	

ــا	چــه	ســابقه	ژنتیکــی	تولیــد		● اینکــه	حیــوان	از	چــه	ســویه	و	گونــه	و	ب
ــته	 ــه	او	داش ــون	پای ــار	خ ــر	فش ــتقیم	ب ــر	مس ــد	اث ــود	می	توان ــده،	خ ش
باشــد.	اینجــا	اســت	کــه	لــزوم	کنتــرل	علمــی	دقیــق	بــر	نحــوه	تهیــه	
ــر	 ــد	و	روش	غی ــی	می	یاب ــیار	بالای ــت	بس ــگاهی	اهمی ــات	آزمایش حیوان
علمــی	)لیکــن	نســبتاً	متــداول(	جفت	انــدازی	تصادفــی	حیوانــات	
ــره	 ــام	زنجی ــد	تم ــر،	می	توان ــا	یکدیگ ــناخته	ب ــی	ناش ــابقه	ژنتیک ــا	س ب

ــازد.	 ــر	س ــا	متأث ــا	انته پژوهــش	را	ت
ــد	فشــار		● اینکــه	حیــوان	از	چــه	مــواد	غذایــی	اســتفاده	می	کنــد،	می	توان

خــون	او	را	از	اســاس	یــا	بــه	طــور	ناگهانــی	در	میانــه	راه	پــروژه	دچــار	
تغییــر	نمایــد.	لــذا	کنتــرل	بســیار	دقیــق	بــر	کلیــه	رونــد	تهیــه،	توزیــع	
و	نگهــداری	مــواد	غذایــی	بــرای	انجــام	یــک	پژوهــش	صحیــح	امــری	

می	شــود.	 اجتناب	ناپذیــر	
ایجــاد	صحیــح	مــدل	بیمــاری	)مثــلًا	فشــار	خــون(	در	حیوانــات،		●

موضوعــی	چالش	برانگیــز	اســت.	پژوهشــگران	ایــن	عرصــه	بــه	خوبــی	
ــح	 ــن	مراحــل	پژوهــش،	ایجــاد	صحی ــه	یکــی	از	حیاتی	تری ــد	ک می	دانن
مــدل	در	حیوانــات	می	باشــد	کــه	حتــی	گاهــی	بــا	وجــود	اجــرای	دقیــق	
ــر	 ــورد	نظ ــدل	م ــر،	م ــع	معتب ــون	مرج ــده	در	مت ــه	ش ــای	ارائ روش	ه
ــت؛	 ــیع	اس ــیار	وس ــوع	بس ــن	موض ــل	ای ــردد	)30(.	دلای ــاد	نمی	گ ایج
مثــلًا	تجربــه	ناکافــی	پژوهشــگر	یــا	تفاوتهــای	ناشــناخته	بیــن	حیوانــات	
ــد	 ــه	فرآین ــف	آن	هــا	ب ــروز	پاســخ	های	مختل ــه	ب ــف	کــه	منجــر	ب مختل

می	گــردد.	 «مدل	ســازی»	
ــود		● ــب	وج ــدل	مناس ــاد	م ــکان	ایج ــاً	ام ــز	اساس ــوارد	نی ــی	م در	برخ

ــوی	 ــای	کلی ــه	بیماری	ه ــات	در	زمین ــال،	تحقیق ــوان	مث ــه	عن ــدارد.	ب ن
انســان	بــه	دلیــل	نبــود	مدل	هــای	حیوانــات	آزمایشــگاهی	کــه	مرتبــط	
ــد	)36(.	در	 ــدود	می	باش ــیار	مح ــند،	بس ــانی	باش ــای	انس ــا	بیماری	ه ب
پژوهش	هــای	متاآنالیــز	مختلــف	نشــان	داده	شــده	کــه	حیوانــات	مــدل	
خوبــی	بــرای	بررســی	فیزیولــوژی	انســان	نیســتند	)2(.	یــا	در	مطالعــه	ای	
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ــید	 ــر	می	رس ــه	نظ ــون	ب ــه	تاکن ــه	ک ــه	آنچ ــت	ک ــده	اس ــان	داده	ش نش
ــت	 ــد،	در	حقیق ــگاهی	باش ــک	آزمایش ــوش	کوچ ــیس	در	م ــدل	سِپس م
موضوعــی	بســیار	متفــاوت	بــوده	و	ایــن	امــر	توضیــح	می	دهــد	کــه	چــرا	
ــرای	سپســیس	کشــف	شــده	 ــدل	ب ــن	م ــه	ای ــر	پای ــه	ب ــی	ک درمان	های
ــه	چنانچــه	 ــتند	)37(.	واضــح	اســت	ک ــی	نداش ــد،	در	انســان	کارای بودن
مــدل	بــه	درســتی	ایجــاد	نشــده	یــا	در	بیــن	حیوانــات	مختلــف	متفــاوت	
باشــد،	بررســی	اثــر	داروی	مــورد	پژوهــش	بــر	روی	آن	نمی	توانــد	پاســخ	

ــد.	 صحیحــی	را	فراهــم	نمای
نگهـداری	صحیـح	حیوانـات	خود	مقوله	بسـیار	وسـیعی	اسـت	کـه	اثرات		●

بسـیار	جـدی	بر	صحـت	داده	هـای	حاصلـه	دارد.	در	پژوهـش	فرضی	ذکر	
شـده،	تصـور	نماییـد	کـه	هواکـش	مـورد	اسـتفاده	در	محـل	نگهـداری	
حیوانات	صدا	)نویز(	بسـیار	زیادی	داشـته	باشـد،	یا	شـدت	نـور	لامپ	های	
مـورد	اسـتفاده	در	اتـاق	نگهـداری	حیوانـات	بـه	درسـتی	انتخـاب	نشـده	
باشـد؛	هـر	دو	ایـن	عوامـل	می	تواند	بـا	ایجاد	دیسـترس1،	درد	یـا	رنج	در	
حیوانـات	موجـب	افزایش	فشـار	خون	حیوانات	شـده	و	چـون	این	موضوع	
ربطـی	بـه	موضـوع	مـورد	پژوهـش	نـدارد،	منتـج	بـه	حصـول	داده	هـای	
غیرحقیقـی	)کاذب(	می	گـردد.	شـدت	ایـن	اثـرات	تا	حدی	اسـت	که	حتی	
ممکـن	اسـت	اثـر	داروی	مورد	اسـتفاده	پژوهشـگر	را	به	طـور	کلی	خنثی	
کـرده	و	در	حقیقـت	بـا	وجـودی	کـه	داروی	مذکـور	می	توانسـت	داروی	
کاهنـده	فشـار	خـون	مناسـبی	باشـد،	اثـر	آن	در	طول	پژوهش	محو	شـده	
و	هرگـز	کشـف	نشـود.	در	ایـن	رابطـه،	امروزه	اثبات	شـده	که	دیسـترس	
حیوانـات،	آثار	وسـیعی	بـر	بسـیاری	از	فرآیندهای	داخل	بـدن	موجود	زنده	

دارد	کـه	از	آن	جملـه	می	تـوان	بـه	چنـد	مـورد	زیر	اشـاره	نمـود	)19(:	
	 )کورتیـزول،	کورتیکواسـترون؛	- نورواندوکرینولوژیـک	 بـر	سیسـتم	 تأثیـر	

)38 رفرنـس	
	 تأثیر	بر	تعداد	گلبولهای	قرمز،	میزان	هموگلوبین،	و	حجم	طحال-
	 سرکوبی	سیستم	ایمنی-
	 بروز	طیف	وسیعی	از	بیماری	ها	و	حتی	ناتوانی	در	تولید	مثل	-
	 -	)CNS(	مرکزی	اعصاب	سیستم	نورورسپتورهای	تراکم	کاهش

1			distress:	استرس	بد	یا	عامل	استرس	زایی	که	باعث	به	هم	خوردن	تعادل	درونی	بدن	موجود	
زنده	می	شود	به	نحوی	که	نتیجه	این	امر	به	ضرر	حیوان	باشد.
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ــف	 ــر	پارامترهــای	مختل ــار	وســیعی	ب ــز	واجــد	آث ــات	نی ــرس	در	حیوان ت
ــد	از	)19،	39(:	 ــا	عبارتن ــی	از	آنه ــه	برخ ــد	ک می	باش

	 افزایش	عیار	نورآدرنالین،	آدرنالین،	و	دوپامین-
	 افزایش	ضربان	قلب،	فشار	خون،	و	قند	خون-
	 تغییرات	بیولوژیک	و	رفتاری	وسیع-

ــاد	 ــر	ابع ــیع	ب ــیار	وس ــرات	بس ــد	اث ــز	می	توان ــات	نی ــیدن	حیوان درد	کش
مختلــف	بیولوژیــک	و	رفتــاری	حیوانــات	داشــته	باشــد	کــه	بــه	برخــی	از	

آنهــا	در	زیــر	اشــاره	شــده	اســت	)19(: 

	 ــب،	- ــان	قل ــش	ضرب ــون(،	افزای ــار	خ ــش	فش ــروق	)افزای ــاض	ع انقب
افزایــش	حجــم	ضربــه	ای،	افزایــش	برونــده	قلبــی،	

	 تنفــس	ســریع	و	کــم	عمــق،	کاهــش	حجــم	جــاری	تنفســی،	کاهــش	-
ظرفیــت	باقیمانــده	عملکــردی1،	کمبــود	اکســیژن	خــون	)هیپوکســمی(،	

افزایــش	دی	اکســید	کربــن	خــون	)هیپرکپنــی(،	
	 ــل	- ــی(	و	ائوزینوفی ــون	)لنفوپن ــیت	خ ــلولهای	لنفوس ــداد	س ــش	تع کاه

ــی(،	 ــون	)ائوزینوپن خ
	 افزایش	تعداد	سلولهای	نوتروفیل	خون	)نوتروفیلی(،	-
	 نوراپینفریــن،	کورتیــزول،	- اپینفریــن،	 افزایــش	غلظــت	پلاســمایی	

اندورفین	هــا،	 ســدیم،	 گلوکاگــون،	 گلوکــز،	 کورتیکواســترون،	
انکفالین	هــا،	رنیــن،	آنژیوتانســین-	2،	آلدُســترون،	وازوپرســین،	هورمــون	
ــا،	و	 ــیدها،	لیپیده ــاده	P،	آمینواس ــن،	م ــدادراری	)ADH(،	لیپوتروپی ض

ــا،	 کتونه
	 کاهش	غلظت	پلاسمایی	فسفر،	منیزیم،	تستسترون،	انسولین-

همچنیـن	بایـد	توجه	داشـت	که	شـرایط	آزمایشـگاهِ	محل	انجـام	تحقیق		●
یـا	نحـوه	کار	بـا	حیوانات،	می	توانـد	باعث	تفاوت	هـای	وسـیع	در	نتایج	به	
دسـت	آمـده	از	آزمایشـگاه	های	مختلـف	شـود.	بـه	عنوان	مثال	مشـخص	
شـده	کـه	شـرایط	محیطـی،	پارامترهـای	فیزیولوژیک	مرتبط	با	اسـترس،	
سـن	حیوانـات،	و	بسـیاری	مـوارد	دیگر	می	توانـد	باعث	روشـن	و	خاموش	
شـدن	ژن	هـای	خاصـی	شـده	کـه	متعاقباً	اثـر	نامطلـوب	خـود	را	در	نتایج	

پژوهش	نشـان	خواهنـد	داد	)2(.

1   functional residual capacity
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همانگونـــه	کـــه	دیـــده	می	شـــود،	دیســـترس،	درد،	یـــا	تـــرس	
ـــاری	 ـــک	و	رفت ـــاختار	بیولوژی ـــر	س ـــیعی	ب ـــیار	وس ـــرات	بس ـــد	اث می	توانن
ــه	 ــد	توجـ ــه	بایـ ــن	رابطـ ــند.	در	ایـ ــته	باشـ ــات	داشـ ــده	حیوانـ پیچیـ
ـــداری	 ـــن	نگه ـــرس	در	اماک ـــا	ت ـــترس،	درد	ی ـــروز	دیس ـــه	ب ـــت	ک داش
ـــادگی	 ـــه	س ـــه	ب ـــت	ک ـــی	اس ـــگاهی،	موضوع ـــات	آزمایش ـــا	حیوان و	کار	ب
ـــراً	 ـــی	ظاه ـــع	محیط ـــت	وقای ـــد.	در	حقیق ـــت	رخ	ده ـــن	اس ـــام	ممک تم
ــد	کـــردن	 ــات،	مقیـ ــر	جابه	کـــردن	نادرســـت	حیوانـ بی	اهمیـــت	نظیـ
غیراصولـــی	آن	هـــا	بـــه	نحـــوی	کـــه	موجـــب	درد	و	تـــرس	حیـــوان	
ـــدن	درب	 ـــده	ش ـــدای	کوبی ـــوان،	ص ـــاک	از	حی ـــری	دردن ـــود،	خونگی ش
ورودی	محـــل،	صـــدای	کشـــیده	شـــدن	قفســـها	بـــر	روی	زمیـــن،	
صـــدای	شـــیر	آب	و	تمیـــزکاری	قفســـها،	بلنـــد	صحبـــت	کـــردن	در	
راهـــروی	محـــل،	تراکـــم	زیـــاد	حیوانـــات	در	یـــک	قفـــس،	تهویـــه	
ـــابه،	 ـــوارد	مش ـــیاری	م ـــاک	و	بس ـــدید	آمونی ـــوی	ش ـــط	و	ب ـــی	محی ناکاف
ـــرس	 ـــا	ت ـــترس،	درد،	ی ـــاد	دیس ـــا	ایج ـــد	ب ـــه	می	توان ـــت	ک ـــات	اس اتفاق
در	حیوانـــات	موجـــب	تغییـــر	در	داده	هـــای	علمـــی	بدســـت	آمـــده	از	
ـــورت	 ـــه	ص ـــوق	ب ـــوارد	ف ـــه	م ـــت	ک ـــی	اس ـــن	در	حال ـــود.	ای ـــا	ش آن	ه
ـــات	رخ	داده	 ـــتفاده	از	حیوان ـــداری	و	اس ـــز	نگه ـــیاری	از	مراک ـــج	در	بس رای
ـــری	 ـــد،	ام ـــن	نباش ـــر	ناممک ـــا	اگ ـــی	آن	ه ـــری	از	تمام ـــاً	جلوگی و	حقیقت

بســـیار	دشـــوار	بـــوده	و	بـــه	نـــدرت	امکان	پذیـــر	اســـت.	

ـــیار	 ـــار	بس ـــد	آث ـــر	می	توان ـــوارد	فوق	الذک ـــدام	از	م ـــه	هرک ـــت	ک ـــح	اس واض
ـــات	 ـــج	اقدام ـــته	و	نتای ـــده	داش ـــود	زن ـــدن	موج ـــای	ب ـــایر	پارامتره ـــر	س ـــیعی	ب وس
ـــد.	 ـــیع	نمای ـــرات	وس ـــتخوش	تغیی ـــات	را	دس ـــر	روی	حیوان ـــده	ب ـــل	آم ـــی	بعم علم
ـــه	 ـــده	از	مطالع ـــت	آم ـــج	بدس ـــه	نتای ـــد	ک ـــدی	باش ـــه	ح ـــد	ب ـــرات	می	توان ـــن	تغیی ای
ـــام	 ـــد.	تم ـــدا	کن ـــه	پی ـــت	فاصل ـــا	واقعی ـــادی	ب ـــزان	زی ـــه	می ـــات،	ب ـــر	روی	حیوان ب
ـــی	 ـــر	علم ـــات	از	نظ ـــر	روی	حیوان ـــه	ب ـــام	مطالع ـــه	انج ـــد	ک ـــان	می	ده ـــا	نش اینه
ـــی	 ـــرایط	فعل ـــه	در	ش ـــای	بســـیار	اســـت	ک ـــا	ظرافته ـــده	و	ب ـــی	بســـیار	پیچی موضوع
ـــای	 ـــت	ظرافته ـــات	و	رعای ـــن	امکان ـــودن	ای ـــم	نم ـــر،	فراه ـــی	بش ـــز	تحقیقات مراک

ـــد. ـــوار	می	باش ـــیار	دش ـــری	بس ـــد،	ام ـــن	نباش ـــر	ناممک آن	اگ
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قانون 
ــی	 ــوده	و	از	طرف ــیب	پذیر	ب ــان	آس ــر	انس ــات	در	براب ــی	حیوان ــاً	تمام تقریب
ــده	توســط	انســان	 ــد.	ایــن	موجــودات	زن ــز	ندارن توانایــی	احقــاق	حــق	خــود	را	نی
بــرای	تولیــد	خــوراک،	مــواد	اولیــه	پوشــاک،	و	اســتفاده	در	امــور	علمــی	پــرورش	
داده	می	شــوند.	موجــودات	زنــده	ای	کــه	هرچنــد	توانایــی	نوشــتن	یــا	حــل	فرمــول	
ــند	و	 ــج	می	باش ــه	ادراک	درد	و	رن ــادر	ب ــن	ق ــد،	لیک ــیمی	را	ندارن ــا	ش ــی	ی ریاض
ــی	از	درک	را	در	 ــات	بالای ــوان	درج ــا	می	ت ــی	آنه ــات	زندگ ــه	جزئی ــی	ب ــا	نگاه ب
رفتارهایشــان	مشــاهده	کــرد.	لیکــن	همیــن	موجــودات	زنــده	از	ابتــدای	پــا	گــذاردن	
بــه	ایــن	جهــان،	توســط	انســان	در	قفــس	نگهــداری	شــده	و	جــان	و	کالبــد	آنهــا	بــا	
ــود	 ــوزش	داده	می	ش ــا	آم ــه	آن	ه ــود.	ب ــروش	می	ش ــد	و	ف ــدک	خری ــای	ان قیمت	ه
کــه	بــا	انجــام	حــرکات	نمایشــی	موجــب	تفریــح	و	ســرگرمی	انســان	ها	شــوند	یــا	
بــه	عنــوان	یــک	ســرگرمی	غیرانســانی	بــا	حیوانــات	دیگــر	بجنگنــد.	و	همــه	اینهــا	
ــاق	حــق	 ــرای	احق ــی	ب ــچ	قدرت ــاً	هی ــات	مذکــور	تقریب ــی	اســت	کــه	حیوان در	حال

ــد.	 ــا	می	شــود،	ندارن ــه	آنه ــه	ب ــری	از	ســتمی	ک خــود	و	جلوگی
ــودات	 ــوان	«موج ــه	عن ــون	ب ــر	قان ــاع	از	نظ ــده	بی	دف ــودات	زن ــن	موج ای
آســیب	پذیر»	تلقــی	شــده	و	بــر	همیــن	اســاس	در	قوانیــن	کیفــری	و	حقوقــی	اکثــر	
کشــورها	بــه	هــر	فــرد	حقیقــی	یــا	حقوقــی	اجــازه	داده	می	شــود	کــه	از	حــق	حیــوان	
ــن	 ــات	در	ای ــت	از	حیوان ــون	حمای ــد.	قان ــاع	کن ــی	دف ــه	روش	قانون ــورد	ســتم	ب م
ــون	مالکیــت،	قراردادهــا،	 ــر	قان ــادی	در	قوانیــن	مختلــف	-نظی کشــورها،	نفــوذ	زی
جرایــم	خانــواده،	جــزا-	داشــته	و	در	تمامــی	محدوده	هــای	قضایــی	نظیــر	محلــی،	
اســتانی،	کشــوری،	و	بیــن	المللــی	قابــل	اجــرا	می	باشــد.	جزئیــات	قوانیــن	مربــوط	
بــه	حیوانــات	نظیــر	قوانیــن	جلوگیــری	از	حیــوان	آزاری؛	قوانیــن	مربــوط	بــه	رفــاه	
ــات	 ــی،	حیوان ــات	وحش ــت	حیوان ــرل	و	مدیری ــه	کنت ــوط	ب ــن	مرب ــات؛	قوانی حیوان
اهلــی،	و	کنتــرل	جمعیــت	آنهــا؛	و	قوانیــن	مربــوط	بــه	صاحبــان	حیوانــات	در	کتــاب	

«مقدمــه	ای	بــر	حیوانــات	و	قانــون»	)40(	آورده	شــده	اســت.	
اســتفاده	از	موجــودات	زنــده	در	امــور	علمــی	نیز	امــروزه	در	جهان	بــه	موضوعی	
حســاس	از	دیــدگاه	قانونــی	تبدیــل	شــده	اســت	و	کشــورهای	جهــان	بــرای	باقــی	
مانــدن	در	گردونــه	پیشــرفتهای	دانــش،	بــه	موضــوع	اســتفاده	از	حیوانــات	در	امــور	
ــتاندارد	 ــاخت	های	اس ــن	و	زیرس ــرده	و	قوانی ــگاه	ک ــدّی	ن ــکلی	ج ــه	ش ــی	ب علم
ــلادی	 ــال	2005	می ــود،	در	س ــار	موج ــق	آم ــد.	مطاب ــم	آورده	ان ــر	را	فراه ــن	ام ای
ــورد	 ــات	م ــور	تحقیق ــه	منظ ــان	ب ــره	دار	در	جه ــوان	مه ــون	حی ــش	از	127	میلی بی
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اســتفاده	قــرار	گرفتنــد	)28(.	صــد	و	بیســت	و	هفــت	میلیــون	موجــود	زنــده	کــه	در	
اغلــب	مــوارد	درد	و	رنــج	زیــادی	را	در	مســیر	پژوهــش	تجربــه	کــرده	و	نهایتــاً	نیــز	
ــان	 ــا	ج ــن	پژوهش	ه ــج	ای ــه	نتای ــدی	از	هرگون ــدون	بهره	من ــا	ب ــام	آنه ــاً	تم تقریب
خــود	را	از	دســت	دادنــد.	ایــن	موضــوع	از	نظــر	اخــلاق	زیســتی	و	مســئولیت	های	
بشــری،	موضوعــی	نیســت	کــه	بتــوان	بــه	ســادگی	از	کنــار	آن	گذشــت.	بــر	ایــن	
ــون	 ــک	میلی ــش	از	ی ــی	بی ــت	اندک ــا	جمعی ــی	کشــوری	ب ــه	حت ــاس	اســت	ک اس
نفــر	در	میانــه	اقیانــوس	هنــد1	قانــون	کار	بــا	حیوانــات	آزمایشــگاهی	را	در	ســطوح	
بــالای	قانونگــذاری	تصویــب	نمــوده،	یــا	قانــون	مربــوط	بــه	نگهــداری	و	اســتفاده	
ــال	 ــش	از	140	س ــان2	بی ــورهای	جه ــی	کش ــی	در	برخ ــور	علم ــات	در	ام از	حیوان

ســابقه	دارد.	
مطابــق	الزامــات	قانونــی،	نگهــداری	و	کار	بــا	حیوانــات	می	بایــد	تحــت	نظارت	
ــه	طــور	 ــرد.	ب ــده	صــورت	گی ــراد	آموزش	دی ــاً	توســط	اف ــژه	و	صرف ــای	وی ارگان	ه
خلاصــه،	اقــدام	مــورد	نظــر	پژوهشــگر	بــرای	انجــام	بــر	روی	حیوانــات،	می	بایــد	
ابتــدا	توســط	یــک	کمیتــه	متشــکل	از	اعضــای	متخصــص	و	غیرمتخصــص	مــورد	
ــده	 ــه	صــورت	شــفاف	دی ــف	آن	ب ــاد	مختل ــا	ابع ــه	ت ــرار	گرفت بحــث	و	بررســی	ق
شــود.	ســپس	لــزوم	انجــام	ایــن	کار	بررســی	شــده	و	آنــگاه	روش	انجــام	کار	مــورد	
ــول	 ــروژه،	در	ط ــام	پ ــرش	انج ــرد.	در	صــورت	پذی ــرار	می	گی ــل	ق ــه	و	تحلی تجزی
انجــام	آن	نیــز	بــا	درخواســت	گــزارش	از	پژوهشــگران	یــا	بازرســی	ســرزده،	نســبت	
ــوب	 ــروژه	مص ــه	در	پ ــا	آنچ ــد	ب ــل	رخ	می	ده ــه	در	عم ــی	ک ــق	وقایع ــه	تطاب ب
ــود،	اطمینــان	حاصــل	می	گــردد.	کمیتــه	تصویب	کننــده	طــرح	دارای	 ذکــر	شــده	ب
ــه	از	اجــرای	آن	 ــروژه	در	هــر	مرحل ــا	توقــف	انجــام	پ ــرای	تعلیــق	ی ــام	ب ــار	ت اختی
می	باشــد.	فرآینــد	مذکــور	بــه	نحــوی	اســت	کــه	هیــچ	فــرد	حقیقــی	یــا	حقوقــی	از	
آن	مســتثنی	نبــوده	و	حتــی	اگــر	فــردی	در	ایــن	مرحلــه	بتوانــد	بــه	نحــوی	از	قانــون	
فــرار	کنــد،	در	حیــن	ارائــه	نتایــج	در	منابــع	علمــی	معتبــر،	یــا	حتــی	ســال	ها	پــس	

از	ارائــه	نتایــج	بــا	مشــکلات	عمــده	مواجــه	خواهــد	شــد.	
از	سـوی	دیگـر	مطابـق	برخـی	قوانیـن	نظارتـی	مربـوط	بـه	تضمیـن	بی	خطـر	
بـودن	مـواد	غذایی،	مواد	شـیمیایی،	یـا	داروهای	جدید	)مثـلًا	فارماکوپـه	اروپا3	)41(	

1			جمهوری	موریس
2			مثلًا	انگلستان

3			این	مجموعه	توسط	اتحادیه	اروپا	تهیه	شده	و	علاوه	بر	38	کشور	اروپایی،	در	بیش	از	100	کشور	
دیگر	جهان	مورد	استناد	قرار	می	گیرد.
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یـا	قوانیـن	مربوط	به	سـازمان	غـذا	و	داروی	ایالات	متحده	و	سـازمان	های	مشـابه	در	
سـایر	کشـورها(	لازم	اسـت	تسـت	هایی	بـر	روی	حیوانات	انجـام	شـود.	در	این	موارد	
ممکـن	اسـت	قانـون	دربـاره	حمایـت	از	حیوانـات	به	صورت	شمشـیر	دو	لبـه	اثر		کند	
بـه	ایـن	صـورت	که	متأسـفانه	سـرعت	وضع	یـا	ابطـال	قوانین	با	سـرعت	پیشـرفت	
دانـش	معمـولًا	انطباق	نداشـته	و	تغییـر	در	قوانین	بسـیار	به	کندی	صـورت	می	گیرد.
لـــذا	چنانچـــه	قوانیـــن	مطلـــق	بـــدون	در	نظر	گیـــری	تغییـــرات	روزمـــره	
ــد	موجـــب	اشـــکالات	اساســـی	در	 ــر	می	توانـ ــود،	ایـــن	امـ دانـــش	وضـــع	شـ
اســـتفاده	از	جدیدتریـــن	روش	هـــای	علمـــی	در	اقدامـــات	نظارتـــی	گـــردد.	بـــه	
عنـــوان	مثـــال،	در	مـــورد	ارزیابـــی	ایمنـــی	آفت	کش	هـــا	قانونـــی	مبنـــی	بـــر	
ــق	 ــن	مطابـ ــود	دارد،	لیکـ ــگ	ها	وجـ ــر	روی	سـ ــاله	بـ ــت	یک	سـ ــام	تسـ انجـ
ـــط	 ـــت	فق ـــن	تس ـــام	ای ـــان	انج ـــدت	زم ـــر	م ـــی،	حداکث ـــر	علم ـــج	معتب ـــن	نتای آخری
ـــج	و	درد	 ـــاه	رن ـــه	م ـــل	ن ـــی	تحمی ـــن	یعن ـــد	)42(.	ای ـــاه	باش ـــه	م ـــت	س لازم	اس
اضافـــه	بـــه	حیـــوان	توســـط	قانـــون	بـــا	وجـــودی	کـــه	آخریـــن	دســـتاوردهای	
ـــال	در	 ـــن	ح ـــا	ای ـــت.	ب ـــاً	لازم	نیس ـــن	کار	اساس ـــه	ای ـــد	ک ـــان	می	ده ـــش	نش دان
ـــت	و	 ـــی	و	دس ـــن	جزم ـــوع	قوانی ـــن	ن ـــی	ای ـــرات	منف ـــه	اث ـــورها	ب ـــی	از	کش برخ
ـــکان	 ـــد	ام ـــا	ح ـــه	ت ـــد	ک ـــع	نموده	ان ـــری	را	وض ـــن	دیگ ـــرده	و	قوانی ـــی	ب ـــر	پ پاگی
ـــه	 ـــد.	ب ـــهیل	نمای ـــن	را	تس ـــه	قوانی ـــده	ب ـــه	ش ـــازه	یافت ـــی	ت ـــای	علم ورود	روش	ه
ـــا،	 ـــه	اروپ ـــده	در	اتحادی ـــد	ش ـــن	های	تولی ـــی	واکس ـــورد	تمام ـــال	در	م ـــوان	مث عن
ـــته	 ـــن1	را	از	دس ـــودن	واکس ـــن	ب ـــی	ایم ـــت	عموم ـــام	تس ـــا	انج ـــه	اروپ فارماکوپ

تســـت	های	رایـــج2	خـــارج	نمـــوده	اســـت3	)43(.

1   general safety test
2   routine testing

3			در	عمل	انجام	این	تست	برای	تمام	واکسن	های	جدید	حذف	شده	است،	لیکن	در	مورد	
واکسن	هایی	که	از	قبل	تولید	می	شدند	به	دلیل	نیازهای	قانونی	کشوری	در	مورد	تست	آن	ها،	هنوز	

زمان	لازم	برای	تغییر	در	قوانین	همه	کشورها	فراهم	نشده	است	)43(.
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نتایج بی توجهی به اصول پژوهش بر روی حیوانات

آنچــه	کــه	تــا	کنــون	ذکــر	شــد	نشــان	می	دهــد	کــه	انجــام	امــور	علمــی	بــر	
ــاد	بســیار	 ــروزه	واجــد	ابع ــوده	و	ام ــلًا	تخصصــی	ب ــات،	موضوعــی	کام روی	حیوان
ــف	 ــای	مختل ــا	زوای ــنایی	ب ــدم	آش ــری،	ع ــر	کار	دیگ ــد	ه ــد	و	مانن ــیع	می	باش وس
ــوب	 ــج	نامطل ــن	نتای ــی	از	ای ــاورد.	برخ ــار	بی ــه	ب ــوب	ب ــج	نامطل ــد	نتای آن	می	توان

ــد	از:	 عبارتن

ــران		● ــی	کارگ ــا	حت ــگران	ی ــرای	پژوهش ــی	ب ــای	روح ــروز	بحران	ه ب
)44(؛	 حیوانــات	 از	 اســتفاده	کننده	

ــر		● ــه	از	نظ ــرادی	ک ــی	در	اف ــی	و	دین ــض(	اخلاق ــی	)تناق ــروز	دوگانگ ب
ــتند	)45(؛	 ــن	هس ــا	متدی ــلاق	ی ــا	اخ ــانهای	ب ــخصیتی	انس ش

واکنش	های	نامطلوب	از	طرف	عموم؛		●
حصــول	داده	هــای	نامعتبــر	علمــی	کــه	متعاقــب	خــود	می	توانــد		●

ــا ــد،	ی ــازی	نمای ــه	داده	س ــویق	ب ــگر	را	تش پژوهش
	 ــی	- ــه	داده	هــای	حقیق ــه	ب ــل	تکی ــه	دلی ــج	پژوهــش	ب عــدم	انتشــار	نتای

ــا ــده،	ی ــر	بدســت	آم ــی	نامعتب ول
	 ــا	- ــرش	آن	ه ــدم	پذی ــود	و	ع ــای	موج ــار	داده	ه ــت	انتش ــلاش	در	جه ت

ــا ــی،	ی ــع	علم ــط	مراج توس
	 در	مــواردی	انتشــار	مطالــب	و	اســترداد1	متعاقــب	آن	هــا	توســط	مرجــع	-

ــا.	 ــر	کننده	داده	ه ــی	منتش علم

بروز	مسائل	قانونی	در:		●
	 ــر	عــدم	کســب	مجــوز	انجــام	پژوهــش،	- ــه	انجــام	پژوهــش:	نظی مرحل

ــی	 ــا	حت ــی	ی ــرح	پژوهش ــل	ط ــال	کام ــی،	ابط ــرح	پژوهش ــق	ط تعلی
در	مــواردی	ارجــاع	موضــوع	بــه	مراجــع	قضایــی	بــرای	اعمــال	

مجازات	هــای	کیفــری	علیــه	مرتکبیــن	حیــوان	آزاری.
	 مرحلــه	انتشــار	نتایــج	پژوهــش:	ارائــه	اقدامــات	غیــر	اخلاقــی	در	ســطح	-

جهانــی	موجــب	نمایــش	وجهــه	نامطلوبــی	از	وضعیــت	اخلاقــی	و	علمــی	
یــک	فــرد،	مؤسســه	تحقیقاتــی	یــا	حتــی	یــک	کشــور	در	انظــار	جهانــی	

1   retraction
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می	گــردد.	ایــن	امــر	بــه	نوبــه	خــود	می	توانــد	موجــب	ســوگیری	
نامناســب	برخــی	ناشــران	بین		المللــی	علیــه	یــک	فــرد،	مؤسســه	
ــر	 ــد	اث ــاً	می	توان ــه	متعاقب ــود	ک ــور	ش ــک	کش ــی	ی ــا	حت ــی	ی تحقیقات
مســتقیم	بــر	کاهــش	تولیــدات	علمــی	ایشــان	در	عرصــه	جهانــی	داشــته	

باشــد.
واضــح	اســت	کــه	عــدم	توجــه	بــه	مــوارد	فــوق	می	توانــد	رشــد	علمــی	یــک	
ــه	 ــدی	مواج ــکل	ج ــا	مش ــور	را	ب ــک	کش ــی	ی ــا	حت ــی	ی ــه	تحقیقات ــرد،	مؤسس ف
نمایــد.	در	حقیقــت	چنانچــه	انجــام	کار	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	درســتی	
ــای	 ــد	مزای ــرفته	و	واج ــدر	پیش ــروژه	چق ــک	پ ــه	ی ــارغ	از	اینک ــرد،	ف صــورت	نگی
ــه	 ــار	خــود	را	در	مرحل ــود	آث ــادر	نخواهــد	ب ــرای	ســلامتی	بشــر	باشــد،	ق متعــدد	ب
پژوهــش	بــر	روی	حیوانــات	بــه	درســتی	نشــان	دهــد.	حتــی	در	صــورت	مشــاهده	
ــاً	بــه	دلایــل	اخلاقــی	از	انتشــار	نتایــج	 ــار	مطلــوب	در	چنیــن	پژوهشــی،	متعاقب آث
ــن	 ــوان	ای ــه	می	ت ــام	مقایس ــد.	در	مق ــد	ش ــری	خواه ــی	جلوگی ــطح	جهان آن	در	س
ــرفته	ترین	 ــودن	پیش ــود	دارا	ب ــا	وج ــه	ب ــرد	ک ــبیه	ک ــی	تش ــه	اتومبیل موضــوع	را	ب
ــی	 ــر	روی	لاســتیک	پوســیده	و	معیوب ــری،	لیکــن	ب ــور	و	سیســتمهای	کامپیوت موت
حرکــت	می	نمایــد:	صــرف	نظــر	از	اینکــه	ایــن	اتوموبیــل	چقــدر	پیشــرفته	باشــد،	
ــا	ممکــن	اســت	 ــه	بهتریــن	عملکــرد	خــود	نبــوده	ی ــه	ارائ احتمــالًا	هرگــز	قــادر	ب

حتــی	ســالم	بــه	مقصــد	نرســد.	
بــر	ایــن	اســاس	بــه	نظــر	می	رســد	کــه	یــک	تغییــر	دیــدگاه	جــدّی	در	اســتفاده	
ــرض	 ــه	ف ــای	آنک ــه	ج ــت	ب ــد.	در	حقیق ــلًا	ضــروری	باش ــات	کام ــی	از	حیوان علم
ــات	آزمایشــگاهی	خودبه	خــود	دارای	 ــر	ایــن	گذاشــته	شــود	کــه	تحقیقــات	حیوان ب
ــری	 ــه	و	جدّی	ت ــی	نقادان ــن	موضــوع	تحــت	ارزیاب ــد	ای ــتند،	بای ــی	هس ــد	ذات فوای
ــردن	 ــرآورده	ک ــه	ب ــادر	ب ــات	ق ــن	تحقیق ــدام	از	ای ــه	هرک ــرد.	چنانچ ــرار	بگی ق
ــرای	 ــد	از	اج ــتند،	می	بای ــه	نیس ــار	جامع ــورد	انتظ ــده	م ــتانداردهای	هزینه-فای اس
آنهــا	جلوگیــری	نمــوده	و	منابعــی	کــه	ممکــن	بــود	توســط	آن	هــا	مصــرف	شــود	بــه	
ســمت	ســایر	شــاخه	های	تحقیقــات	و	مراقبتهــای	بهداشــتی	-کــه	امیــد	بیشــتری	
بــرای	خدمــت	بــه	جامعــه	داشــته	و	قابــل	توجــه	هســتند-	ســوق	داده	شــود	)28(.	
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راه حل های موجود

ــرای	 ــا	در	نظــر	گرفتــن	شــرایط	فــوق،	ایــن	ســؤال	مطــرح	می	شــود	کــه	ب ب
ــود	در	 ــای	موج ــی	از	دیدگاه	ه ــرد؟	یک ــوان	ک ــه	می	ت ــلات	چ ــن	معض ــع	ای رف
ایــن	زمینــه،	بحــث	«حقــوق	حیوانــات1»	اســت.	دیــدگاه	حقــوق	حیوانــات	ریشــه	
ــوده	 ــرح	نم ــان	را	مط ــوق	انس ــه	موضــوع	حق ــت	دارد	ک ــل	کان ــرات	امانوئ در	تفک
ــز	 ــات	نی ــا	حیوان ــان	ب ــاط	انس ــرو	ارتب ــه	قلم ــد	وی	را	ب ــام	رگان	عقای ــاً	ت و	متعاقب
بســط	داد.	در	تفکــر	حقــوق	حیوانــات،	رفتــار	ابــزاری	بــا	یــک	موجــود	زنــده	دارای	
احســاس	بــرای	رســیدن	بــه	هدفــی	خــاص	همــواره	غیــر	قابــل	قبــول	اســت.	ایــن	
بــدان	معنــا	اســت	کــه	هرگونــه	اســتفاده	از	حیوانــات	در	امــور	علمــی	-کــه	تقریبــاً	
ــود-	 ــات	می	ش ــرای	حیوان ــی	ب ــی	از	ناراحت ــروز	درجات ــب	ب ــوارد	موج ــام	م در	تم
ــعه	 ــه	کشــف	و	توس ــدگاه،	لازم	اســت	بشــر	ب ــن	دی ــد.	از	ای ــول	نمی	باش ــل	قب قاب
ــاً	از	آن	هــا	در	امــور	 ــه	و	صرف ــات	پرداخت ــن»	اســتفاده	از	حیوان «روشــهای	جایگزی
علمــی	خــود	اســتفاده	کنــد.	ایــن	موضوعــی	اســت	کــه	در	کتــاب	حاضــر	نیــز	بــدان	

پرداختــه	شــده	اســت.	
ــن	 ــد.	ای ــرار	دارن ــات»	ق ــاه	حیوان ــدگاه	«رف ــداران	دی ــر،	طرف ــر	دیگ در	منظ
ــان	 ــدگاه	کــه	ریشــه	در	تئــوری	یوتیلیتاریانیســم2	)فایده	گرایــی(	دارد،	چنیــن	بی دی
ــاه	 ــش	رف ــب	افزای ــود	موج ــک	موج ــاه	ی ــدن	رف ــدا	ش ــه	ف ــه	چنانچ ــد	ک می	کن
ــدگاه	 ــن	دی ــه	اســت.	ای ــی	موج ــر	از	نظــر	اخلاق ــن	ام ــودات	دیگــر	شــود،	ای موج
ــداران	نســبتاً	بیشــتری	دارد	و	اســاس	 ــان	طرف ــه	دانشــگاهی	جه ــروزه	در	جامع ام
ــگاهی	و	 ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــکی	ب ــوم	پزش ــنتی»	عل ــهای	«س کار	پژوهش
ــی،	 ــور	علم ــات	در	ام ــی	از	حیوان ــتفاده	اخلاق ــر	اس ــای	نظــارت	ب ــاختار	کمیته	ه س
ــه	 ــزون	بشــر	ب ــدگاه،	نیازهــای	روزاف ــن	دی ــا	شــده	اســت.	در	ای ــه	بن ــن	پای ــر	ای ب
انجــام	پژوهــش	و	در	عیــن	حــال	آســیب	زا	بــودن	ایــن	پژوهش	هــا	بــرای	حیوانــات	
ــدد	 ــات،	دشــواری	های	متع ــاه	حیوان ــدگاه	رف ــرار	داده	شــده	اســت.	دی ــد	نظــر	ق م
ــر	در	 ــش	بش ــی	دان ــف»	فعل ــار	«ضع ــات	را	در	کن ــا	حیوان ــی	کار	ب ــی	و	قانون علم
توســعه	روشــهای	جایگزیــن	مــورد	توجــه	قــرار	داده	و	نهایتــاً	اصلــی	معــروف	بــه	
ــکاری	 ــوم	3Rs	راه ــت.	مفه ــرده	اس ــن	ک ــش	تدوی ــام	پژوه ــرای	انج 3Rs	3	را	ب

1   animal rights
2   utilitarianism
3			معروف	به	Rهای	سه	گانه	که	در	سال	1958	توسط	ویلیام	راسل	و	رکس	بورک	ارائه	گردید	)46(.	
باید	توجه	داشت	که	سایر	انواع	استانداردهای	R	نظیر	4Rs	)33،	47(	و	5Rs	و	نظایر	آنها	نیز	پیشنهاد	
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ــر	ســه	اصــل	می	باشــد	کــه	 ــی	ب ــد	کــه	مبتن ــن	می	نمای ــرای	پژوهشــگران	تدوی ب
هــر	کــدام	بــا	یــک	R	آغــاز	می	گردنــد.	بدیــن	مفهــوم	کــه	پژوهشــگر	در	هنــگام	
طراحــی	یــک	پژوهــش	لازم	اســت	هــر	یــک	از	اصــول	زیــر	-کــه	ترتیــب	آن	هــا	

ــد:	 ــرار	ده ــه	ق ــورد	توج ــد-	را	م ــت	می	باش ــد	اهمی واج

ــلاش		● ــه	پژوهشــگر	ت ــن	مرحل ــی	)Replacement(:	در	ای R1:	جایگزین
می	کنــد	تــا	روش	جایگزیــن	مناســب	کــه	نیــازی	بــه	حیوانــات	
ــاب	 ــه	کت ــوع	در	ادام ــن	موض ــد.	ای ــد	را	بیاب ــته	باش ــگاهی	نداش آزمایش

ــت.	 ــه	اس ــرار	گرفت ــث	ق ــورد	بح ــل	م ــه	تفصی ــر	ب حاض
ــل		● ــر	دلی ــه	ه ــر	ب ــا	پژوهشــگر	اگ R2:	کاهــش	)Reduction(:	در	اینج

نتوانســت	روش	جایگزیــن	مناســب	را	بیابــد،	می	بایــد	از	کمتریــن	تعــداد	
ممکــن	حیوانــات	اســتفاده	کنــد	)48(.	

ــه	ایــن		● ــر	پای R3:	بهینه	ســازی	تکنیکهــای	آزمایــش	)Refinement(:	ب
اصــل،	تمامــی	حیوانــات	مــورد	اســتفاده	بایــد	از	حداکثــر	ممکــن	رفــاه	
برخــوردار	بــوده	و	میــزان	رنــج	و	درد	آن	هــا	بــه	کمتریــن	میــزان	ممکــن	

رســانده	شــود.	
یکــی	از	دلایــل	وجــود	R2	و	R3،	پیچیدگــی	بســیار	زیــاد	سیســتمهای	زنــده	
ــرای	 ــب	ب ــن	مناس ــهای	جایگزی ــن	روش ــر	در	یافت ــی	بش ــش	کنون ــی	دان و	ناتوان
ــتفاده	از	 ــه	اس ــود	ب ــور	می	ش ــه	مجب ــت	ک ــتمها	اس ــن	سیس ــر	روی	ای ــش	ب پژوه
مــدل	ایــن	سیســتم	ها	)حیوانــات	زنــده(	روی	آورد.	بــا	ایــن	حــال،	همانگونــه	کــه	
گفتــه	شــد	مــدل	مذکــور	نیــز	در	مــوارد	زیــادی،	شبیه	ســازی	ناکارآمــد	بــرای	بــدن	
انســان	می	باشــد.	همــان	گونــه	کــه	رئیــس	ســابق	انســتیتو	ملــی	ســلامت	ایــالات	
متحــده1	)دکتــر	الیــاس	زرهونــی(	گفتــه	اســت	)49(:	«مــا	از	مطالعــه	بیماری	هــای	
ــات	 ــه	تحقیق ــت	ک ــا	اس ــکل	اینج ــم	...،	مش ــه	گرفته	ای ــان	فاصل ــان	در	انس انس
ــه	 ــان	آن	اســت	ک ــون	زم ــد	و	اکن ــات	آزمایشــگاهی	پاســخ	مناســبی	نداده	ان حیوان
ــر	 ــه	مجــدداً	ب ــاز	اســت	ک ــم	...،	نی ــاب	کنی ــن	مشــکل	اجتن ــن	از	ای ــره	رفت از	طف
ــات	 ــرای	تحقیق ــدی	ب ــای	جدی ــرده	و	متدولوژی	ه ــز	ک ــی	تمرک ــئله	اصل روی	مس
پزشــکی	بــر	روی	انســان	طراحــی	کنیــم	تــا	بتوانیــم	بیولــوژی	بیماریهــای	انســان	

ــم».	 را	در	انســان	درک	کنی

شده	اند	که	به	دلیل	پذیرش	نسبی	محدود	در	جامعه	علمی،	موضوع	بحث	حاضر	نمی	باشند.	
1   National Institute of Health (NIH) 
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ــر	 ــری	ب ــب	فک ــل	دو	مکت ــر	حداق ــال	حاض ــز	در	ح ــی	نی ــدگاه	علم از	دی
	:)1( هســتند	 حاکــم	 زیست	پزشــکی	 تحقیقــات	

مکتــب	فکــری	دانشــمندان	ســنتی	کــه	تاکیــد	بــر	اســتفاده	از	حیوانــات	1. 
آزمایشــگاهی	در	تحقیقــات	داشــته	و	مخالــف	حــذف	حیوانــات	از	
ــت	 ــن	اس ــر	ای ــروه	ب ــن	گ ــده	ای ــتند.	عقی ــکی	هس ــای	پزش پژوهش	ه
کــه	در	حــال	حاضــر	بشــر	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
دارد	تــا	بتوانــد	شــواهد	علمــی	کافــی	مبنــی	بــر	ایمــن	بــودن	و	کارایــی	
ــا	 ــق	ب ــر	در	تطاب ــن	ام ــت	آورد	و	ای ــه	دس ــی	را	ب ــد	داروی ــواد	کاندی م

	.)1( می	باشــد	 قانونــی	 دســتورالعمل	های	
ــختانه	ای	در	2.  ــد	سرس ــه	عقای ــی	ک ــمندان	انقلاب ــری	دانش ــب	فک مکت

مخالفــت	بــا	اســتفاده	از	حیوانــات	در	پژوهش	هــای	زیست	پزشــکی	
داشــته	و	اعتقــاد	دارنــد	کــه	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	طــول	
زمــان	بایــد	بــه	کلــی	متوقف	شــده	و	لازم	اســت	شــرکت	های	داروســازی	
ــد.	 ــی	اســتفاده	کنن ــرای	انجــام	تســت	های	داروی ــن	ب ــوژی	نوی از	تکنول
ایــن	گــروه	اعتقــاد	دارند	کــه	تحقیقــات	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
روشــی	بســیار	ناکارآمــد	بــرای	توســعه	مداخــلات	بالینــی	جدیــد	بــر	روی	
انســان	بــوده	و	داده	هــای	حاصــل	از	ایــن	پژوهش	هــا	-مثــلًا	در	زمینــه	
ــرای	انســان-	قابلیــت	اعتمــاد	بســیار	کمــی	 تحقیقــات	ســمیت	مــواد	ب
دارنــد؛	چــرا	کــه	مثــلاً	حساســیت	حیوانــات	بــه	طیــف	وســیعی	از	ســموم،	
ــه	ایــن	ســموم	 ــا	حساســیت	انســان	نســبت	ب تطابــق	بســیار	ضعیفــی	ب
ــتهای	 ــیاری	از	تس ــمندان،	بس ــن	دانش ــی	ای ــل	علم دارد	)1(.	در	محاف
ســمیت	بــه	روش	ســنتی	-کــه	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	انجــام	
ــور	 ــی	می	شــوند.	تســت	های	ســنتی	مذک ــاده	تلق ــد	افت می	شــدند-	از	م
ــات	می	شــود	 ــادی	از	حیوان ــداد	زی ــرگ	تع ــه	طــور	معمــول	موجــب	م ب
ــوارد	 ــیاری	م ــه	در	بس ــی	آورد	ک ــم	م ــی	را	فراه ــز	داده	های ــاً	نی و	نهایت
ــتند.	 ــط	نیس ــیمیایی	مرتب ــاده	ش ــک	م ــه	ی ــان	ب ــای	انس ــا	واکنش	ه ب
ــود	 ــام	می	ش ــات	انج ــه	در	حیوان ــمیت	ک ــت	های	س ــال	از	تس ــک	مث ی
ــای	 ــن	تســت	غلظت	ه ــرگ	آور	50	درصــد	)LD50(	اســت.	در	ای دوز	م
مختلــف	مــواد	شــیمیایی	بــه	جمعیتــی	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	تجویــز	
ــب	 ــور	موج ــاده	مذک ــی	از	م ــه	غلظت ــود	چ ــخص	ش ــا	مش ــود	ت می	ش
مــرگ	50	درصــد	از	حیوانــات	خواهــد	شــد.	روش	جایگزینــی	کــه	امــروزه	
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بــه	جــای	ایــن	تســت	اســتفاده	می	شــود،	تســت	IC50	اســت	کــه	بــرای	
ــده	و	 ــام	ش ــیمیایی	انج ــاده	ش ــک	م ــلولی	ی ــمیت	س ــزان	س ــن	می تعیی
عبــارت	اســت	از	غلظتــی	از	یــک	مــاده	شــیمیایی	کــه	می	توانــد	موجــب	
ــب	فکــری	 ــت	ســلول	ها	شــود	)1(.	در	مکت ــار	رشــد	نیمــی	از	جمعی مه
ــی	 ــای	حیوان ــه	مدل	ه ــت	ک ــن	اس ــر	ای ــاد	ب ــی	اعتق ــمندان	انقلاب دانش
مــورد	اســتفاده	در	تحقیقــات	زیســت	پزشــکی	بــه	شــدت	دچــار	اشــکال	
می	باشــند؛	چــرا	کــه	حیوانــات	و	انســان	ها	در	زمینه	هــای	مختلــف	
ــا	 )نظیــر	متابولیســم	و	حــذف	ترکیبــات	دارویــی(	بــه	طــور	چشــمگیر	ب

یکدیگــر	متفــاوت	هســتند	)1(.

جایگزین های حیوانات آزمایشگاهی

بــا	عنایــت	بــه	آنچــه	گفتــه	شــد،	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	
آزمایشــگاهی	مــورد	تأکیــد	طرفــداران	حقــوق	حیوانــات	بــوده	و	ضمنــاً	اولیــن	اصــل	
پژوهــش	از	دیــدگاه	طرفــداران	رفــاه	حیوانــات	می	باشــد.	ایــن	امــر	در	حــال	حاضــر	
موضوعــی	فراتــر	از	صرفــاً	مســائل	اخلاقــی،	وجدانــی	و	علاقــه	بــه	حفــظ	حقــوق	
حیوانــات	بــوده	و	در	بالاتریــن	ســطوح	نظارتــی	و	قانونــی	نیــز	اهمیــت	پیــدا	کــرده	
اســت.	در	ایــن	رابطــه	می	تــوان	بــه	مقایســه	آمــاری	در	رابطــه	بــا	تعــداد	مداخــلات	
ــود.	 ــاره	نم ــده	اش ــالات	متح ــگاهی	در	ای ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــده	ب ــام	ش انج
مطابــق	آمــار	رســمی،	در	ســال	1972	معــادل	یــک	و	نیــم	میلیــون	مداخلــه	بــر	روی	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	متــداول	در	ایــن	کشــور	انجــام	شــده	بــود	لیکــن	بــا	وجــود	
پیشــرفت	های	وســیع	علمــی	و	رشــد	بســیار	زیــاد	مراکــز	علمــی	و	تحقیقاتــی،	ایــن	
میــزان	در	ســال	2014	میــلادی	بــه	کمتریــن	حــد	خــود	یعنــی	834	هــزار	مداخلــه	
ــه	دلیــل	اجــرای	 ــده	پژوهشــگران،	بخــش	عمــده	ایــن	کاهــش	ب ــه	عقی رســید.	ب
ــن	 ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه ــه	اس ــتر	ب ــه	بیش ــه	گانه	و	توج ــای	س ــول	Rه اص

بــوده	اســت	)29(.
روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	هرگونــه	روش	علمــی	گفتــه	
ــه	حصــول	 ــادر	ب ــد	ادراک،	ق ــده	واج ــودات	زن ــه	موج ــاز	ب ــدون	نی ــه	ب می	شــود	ک
نتایــج	علمــی	می	باشــد.	دو	دســته	اصلــی	از	جایگزین	هــای	عبــارت	از	روش	هــای	
ــه	 ــه	در	ادام ــد	ک ــق	می	باش ــای	مطل ــای	جایگزین	ه ــبی	و	روش	ه ــن	نس جایگزی

ــد	)50،	51(:	 ــرار	می	گیرن ــی	ق ــورد	بررس م
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روش های جایگزین نسبی
ــام	 ــه	انج ــود	ک ــه	می	ش ــی	گفت ــه	روش	های ــبی	ب ــن	نس ــای	جایگزی روش	ه
بخشــی	از	پژوهــش	را	بــدون	نیــاز	بــه	حیوانــات	میســر	ســاخته،	موجــب	کاهــش	
ــات	 ــج	و	درد	حیوان ــا	موجــب	کاهــش	رن ــورد	اســتفاده	شــده،	ی ــات	م ــداد	حیوان تع
مــورد	اســتفاده	در	یــک	پژوهــش	خــاص	می	شــوند.	بــه	عنــوان	روش	هــای	کاهــش	
ــر	 ــات	پایین	ت ــه	اســتفاده	از	حیوان ــوان	ب ــات	مــورد	اســتفاده،	می	ت ــج	و	درد	حیوان رن
ــا	 ــد-	ی ــری	دارن ــج	پایین	ت ــدرت	ادراک	درد	و	رن ــه	ق ــی	-ک ــدی	تکامل در	رده	بن
اســتفاده	از	روش	هــای	نویــن	علمــی	)نظیــر	انجــام	تعــداد	زیــادی	تســت	بــر	روی	
حجــم	بســیار	انــدک	خــون	بــا	اســتفاده	از	دســتگاه	اتوآنالایــزر1(	بــرای	کاهــش	درد	

و	رنــج	حیوانــات	مــورد	اســتفاده	در	پژوهــش	اشــاره	کــرد.	

روش های جایگزین مطلق
روش	هــای	جایگزیــن	مطلــق	روش	هایــی	هســتند	کــه	در	آنهــا	از	هیچگونــه	
ــات	اســتفاده	نمی	شــود.	 ــا	مــواد	بیولوژیــک	مشــتق	از	حیوان ــدار	واجــد	ادراک	ی جان

ــود:	 ــیم	بندی	نم ــر	تقس ــی	زی ــتجات	کل ــه	دس ــوان	ب ــا	را	می	ت ــن	روش	ه ای

مطالعه	بر	روی	داوطلبان	انسانی	●
مطالعه	بر	روی	بافتها	و	سلولهای	انسانی	●
مطالعه	با	استفاده	از	موجودات	زنده	فاقد	قدرت	ادراک	درد	و	رنج	●
مطالعه	با	استفاده	از	روشهای	آماری	●
مطالعه	با	استفاده	از	مدلهای	کامپیوتری	و	ریاضی	●

در	رابطــه	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	مطلــق	باید	توجه	داشــت	که	روشــهایی	که	
تاکنــون	یافتــه	شــده	اند	قــادر	بــه	پاســخگویی	بــه	تمــام	ســؤالات	بشــر	نبــوده	یــا	در	
مــواردی	بــه	تنهایــی	بــرای	پاســخ	بــه	یــک	ســؤال	پژوهشــی	کفایــت	نمی	نماینــد.	
بــه	عنــوان	مثــال،	مدل	هــای	برون	تنــی	ســد	]دفاعــی[	تنفســی2	هنــوز	پیشــرفت	
زیــادی	نداشــته	اند.	هرچنــد	ســاختارهای	بافتــی	بازســازی	شــده	بــه	منظــور	اســتفاده	

1   AutoAnalyzer
2   respiratory barrier
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ــی	 ــاقی	و	خوراک ــه	روش	استنش ــا	ب ــری	داروه ــرض	قرار	گی ــت	های	در	مع در	تس
ــی	 ــات	اصل ــن	مدل	هــا	خــواص	مســدودکنندگی	و	ترکیب ــد	شــده	اند،	لیکــن	ای تولی
ــالًا	 ــر	احتم ــن	ام ــد.	ای ــظ	می	کنن ــان	کوتاهــی	حف ــدت	زم ــرای	م ــط	ب ــود	را	فق خ
ــده	پیچیدگــی	 ــه	ایــن	دلیــل	اســت	کــه	بافتهــای	ایــن	نواحــی	در	موجــودات	زن ب
ــده		اند.	از	 ــا	نش ــازی	آنه ــه	شبیه	س ــادر	ب ــمندان	ق ــوز	دانش ــد	و	هن ــتری	دارن بیش
طــرف	دیگــر	در	صورتــی	کــه	بخواهیــم	تســت	برون	تنــی	در	ایــن	نواحــی،	از	نظــر	
ــده	تناســب	داشــته	باشــد،	لازم	اســت	 ــدن	موجــود	زن ــا	ب ــم	فیزیولوژیــک	ب مفاهی
ــه	بافــت	مــدل	 ــر	این	گون ــژه	در	معــرض	قراردهــی	دارو1	در	براب از	سیســتمهای	وی
ــا	 ــوا	ی ــان	ه ــای	جری ــول(2،	محفظه	ه ــانه	)آئروس ــای	افش ــر	تولید	کننده	ه -نظی
ــادی	 ــز	زی ــن	حــال،	تلاشــهای	موفقیت	آمی ــا	ای ــم	)29(.	ب ــات3	-اســتفاده	کنی مایع
بــرای	ابــداع	روشــهای	جایگزیــن	جدیــد	صــورت	گرفتــه	و	روز	بــه	روز	بــر	تعــداد	
ــل	 ــورد	توجــه	محاف ــن	م ــن	موضــوع	همچنی ــردد.	ای ــزوده	می	گ ــا	اف ــن	روش	ه ای
ــای	 ــر	و	همایش	ه ــای	معتب ــه	و	ژورنال	ه ــرار	گرفت ــان	ق ــی	جه ــی	و	اخلاق علم
ــه	 ــن	زمین ــل	آورده	در	ای ــات	بعم ــج	تحقیق ــه	نتای ــه	ارائ ــادی	ب ــه	زی ــی،	علاق علم
ــائل	 ــا	مس ــه	ب ــی	در	رابط ــای	جالب ــال	بحث	ه ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــان	می	دهن نش
ــای	 ــا	روش	ه ــات	آزمایشــگاهی	ی ــتفاده	از	حیوان ــا	اس ــط	ب ــی	مرتب ــی	و	علم اخلاق
ــا	در	 ــه	اروپ ــن	منظــور	توســط	اتحادی ــه	بدی ــس	علمــی	ک ــن»	در	کنفران «جایگزی

دســامبر	ســال	2016	در	بلژیــک	برگــزار	شــد	)52(	صــورت	گرفــت.	
ــاد	 ــذاران	اعتق ــا	و	قانونگ ــگران،	دولت	ه ــیاری	از	پژوهش ــر	بس ــال	حاض در	ح
دارنــد	کــه	روش	هــای	جایگزیــن	مطلــق	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	اغلــب	مــوارد	
ــوده،	و	 ــر	ب ــل	اطمینان	ت ــته،	قاب ــها	داش ــؤالات	پژوهش ــا	س ــتری	ب ــب	بیش تناس
ــرون	 ــن	روش	هــا	مق ــب	ای ــن	اغل ــد.	همچنی ــر	نشــان	می	دهن ــرات	تیمــار	را	بهت اث
ــری	نســبت	 ــری	بالات ــرار	پذی ــوده،	و	تک ــات	ب ــر	روی	حیوان ــر	از	کار	ب ــه	صرفه	ت ب
ــل	اســت	کــه	 ــن	دلی ــه	همی ــد	)53(.	شــاید	ب ــی	نشــان	داده	ان ــات	حیوان ــه	مطالع ب
ــازی	 ــرکت	های	داروس ــعه	در	ش ــق	و	توس ــای	تحقی ــش	هزینه	ه ــود	افزای ــا	وج ب
اروپایــی،	میــزان	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	ایــن	شــرکتها	بیــن	ســالهای	
2005	تــا	2008	بیــش	از	25	درصــد	کاهــش	یافتــه	اســت.	در	آمریــکا	نیــز	ســرمایه	
ــی	کــه	 ــه	ســمت	تحقیقات ــات	پزشــکی	توجــه	خــود	را	ب گــذاران	در	بخــش	تحقیق
ــد	)2(.	 ــد،	معطــوف	نموده	ان ــه	روش	انســان-بر	روی-تراشــه	عمــل	می	کنن ــر	پای ب

1   specific exposure systems
2   aerosol generators
3   flow chambers
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از	ســوی	دیگــر،	ذکــر	ایــن	نکتــه	حائــز	اهمیــت	اســت	کــه	در	صــورت	عــدم	
ــا	 ــای	آن	ه ــه	ج ــز	ب ــری	نی ــدان	بهت ــن،	روش	چن ــهای	جایگزی ــتفاده	از	روش اس
موجــود	نمی	باشــد.	در	حقیقــت	پژوهــش	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	-آنگونــه	
ــارغ	از	مســائل	اخلاقــی،	از	 کــه	در		قســمت	های	قبــل	ایــن	فصــل	گفتــه	شــد-	ف
نظــر	علمــی	نیــز	موضوعــی	بســیار	چالــش	برانگیــز	اســت.	در	ایــن	رابطــه	حتــی	
ــده	آل	 ــک	پژوهــش	ای ــای	انجــام	ی ــی	اصــول	طاقت	فرس ــت	تمام ــود	رعای ــا	وج ب
ــاً	 ــگاهی،	صرف ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــش	ب ــه	از	پژوه ــه	حاصل ــی،	نتیج حیوان
ــدارد	 ــی	ن ــوان	آزمایشــگاهی	اســت	و	دلیل ــدن	حی ــار	در	ب نمــودی	از	عملکــرد	تیم
ــج	 ــا	وجــودی	کــه	نتای ــز	حاصــل	گــردد.	حتــی	ب ــج	در	انســان	نی کــه	همیــن	نتای
بدســت	آمــده	از	حیوانــات	دقیقــاً	بــا	نتایــج	تیمــار	در	انســان	تطابــق	داشــته	باشــد،	
و	پژوهــش	در	تمــام	مراحــل	آتــی	خــود	موفــق	عمــل	کنــد،	تــا	رســیدن	نتایــج	بــه	
ــن	 ــر	ای ــود	دارد	)53(.	ب ــه	وج ــاران	انســانی	حــدود	15-10	ســال	فاصل ــن	بیم بالی
ــکی	از	 ــث	زیست	پزش ــش	در	مباح ــن	پژوه ــای	نوی ــعه	روش	ه ــزوم	توس ــاس	ل اس
نظــر	علمــی	نیــز	مــورد	توجــه	جــدّی	دانشــمندان	و	ســاز	و	کارهــای	نظارتــی	قــرار	

گرفتــه	اســت.	

استفاده آموزشی از حیوانات

ـــات	در	 ـــتفاده	از	حیوان ـــر	اس ـــی	ب ـــاً	مبن ـــد،	عمدت ـــر	ش ـــا	ذک ـــا	اینج ـــه	ت آنچ
ـــود.	 ـــک	ب ـــد	بیولوژی ـــواد	جدی ـــد	م ـــواد	و	تولی ـــی	م ـــت	ایمن ـــی،	تس ـــور	پژوهش ام
در	اینجـــا	لازم	اســـت	ســـخن	کوتاهـــی	نیـــز	در	زمینـــه	اســـتفاده	آموزشـــی	از	

حیوانـــات	داشـــته	باشـــیم.	
معمـــولًا	اســـتفاده	از	حیوانـــات	آزمایشـــگاهی	در	مصـــارف	پژوهشـــی	بـــا	
هـــدف	کشـــف	یـــک	حقیقـــت	جدیـــد	و	ناشـــناخته	صـــورت	می	گیـــرد.	بـــر	
ـــوارد	آموزشـــی	محـــدود	 ـــات	در	م ـــات	پژوهشـــی،	اســـتفاده	از	حیوان خـــلاف	موضوع
ـــت؛	 ـــی	اس ـــل	پیش	بین ـــلًا	قاب ـــج	کام ـــا	نتای ـــراری	و	ب ـــال	تک ـــری	اعم ـــک	س ـــه	ی ب
ـــه	 ـــت،	بلک ـــناخته	نیس ـــده	ناش ـــک	پدی ـــایی	ی ـــدف	شناس ـــا	ه ـــه	در	اینج ـــرا	ک چ
ـــدن	 ـــده	ب ـــناخته	ش ـــک	ش ـــرد	فیزیولوژی ـــلًا	عملک ـــه	مث ـــت	ک ـــن	اس ـــود	ای مقص
ـــده	 ـــناخته	ش ـــیمیایی	ش ـــاده	ش ـــک	م ـــک	ی ـــرات	فارماکولوژی ـــا	اث ـــده	ی ـــود	زن موج
ـــود.	 ـــان	داده	ش ـــجویان	نش ـــا	دانش ـــوزان	ی ـــه	دانش	آم ـــده،	ب ـــود	زن ـــدن	موج ـــر	ب ب
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بـر	ایـن	اسـاس،	در	رابطه	بـا	اسـتفاده	آموزشـی	از	حیوانات	زنـده،	بحث	اخلاق	
جلـوه	بسـیار	واضح	تـری	می	یابـد.	بـه	عنـوان	مثـال	ممکن	اسـت	بـاز	کردن	قفسـه	
سـینه	یـک	موجـود	زنـده	صرفاً	با	هـدف	نشـان	دادن	ضربـان	قلب	و	توضیـح	اینکه	
ضربـان	قلـب	عامـل	حرکـت	خـون	در	بـدن	موجود	زنده	اسـت،	صـورت	گیـرد.	این	
روش	شـاید	در	حـدود	30	یـا	40	سـال	قبل	کـه	وسـایل	ارتباط	جمعی	و	رسـانه	های	
صوتـی	و	تصویـری	نظیـر	تلویزیـون	بـه	گسـتردگی	امـروز	وجـود	نداشـت،	روشـی	
غیـر	قابـل	اجتنـاب	بـه	نظـر	می	رسـید.	در	حقیقـت	هـر	بـار	لازم	بـود	کـه	قفسـه	
سـینه	و	شـکم	حیـوان	نگون	بختـی	بـاز	شـده	و	قسـمتهای	مختلف	دسـتگاه	تنفس،	
گـردش	خـون،	گـوارش	و	احشـاء	دیگر	بـه	دانش	آمـوزان	و	دانشـجویان	نشـان	داده	
شـود.	لیکـن	امـروزه	بـا	ظهـور	تکنولوژی	هـای	نویـن	و	انـواع	رسـانه	های	صوتـی	و	
تصویـری،	ایـن	موضـوع	اهمیـت	خـود	را	از	دسـت	داده	اسـت	و	دیگـر	نشـان	دادن	
ضربـان	قلـب	یـا	احشـای	مختلـف	شـکمی	بـه	دانش	آمـوزان	و	دانشـجویان	اهمیت	
آنچنـان	زیـادی	نـدارد	و	جزو	بدیهیات	علمی	محسـوب	می	شـود.	در	ایـن	زمینه	حتی	
نرم	افزارهـای	تلفـن	همـراه	مخصـوص	کـودکان	طراحـی	شـده	کـه	بـه	کودکی	که	
هنوز	وارد	سیسـتم	آموزشـی	مدرسـه	نشـده	نیز	مفاهیم	سـاده	و	مهم	زیست	شناسـی	
نظیـر	نـام	و	عملکـرد	اندامهـای	بـدن،	سـاختار	داخل	بـدن	موجـودات	زنـده	و	نظایر	
آنهـا	را	بـه	زبـان	کودکانـه،	لیکـن	کامـلًا	علمـی	آمـوزش	می	دهـد.	علاوه	بـر	آن	با	
یـک	جسـتجوی	سـاده	در	اینترنـت	بـه	سـادگی	می	توان	بـه	تعـداد	بیشـماری	فیلم،	
انیمیشـن،	و	نرم	افـزار	آموزشـی	بـه	رایـگان	دسترسـی	پیـدا	کـرد	که	نحـوه	عملکرد	
دسـتگاه	های	مختلـف	بـدن،	آناتومـی،	بافت	شناسـی،	و	پاتولوژی	آن	ها	را	در	سـطوح	
مختلـف	علمـی	)از	پیـش	دبسـتانی	تا	دکتـری	تخصصی(	بـا	بهتریـن	کیفیت	صوتی	
و	تصویـری	ارائـه	می	دهنـد.	بـا	توجـه	بـه	ایـن	کـه	مـوارد	مذکـور	همـواره	تکراری	
بـوده	و	اتفـاق	جدیـد	و	ناشـناخته	ای	در	آن	هـا	رخ	نمی	دهد،	بسـیاری	از	سیسـتم	های	
آموزشـی	برتر	در	رشـته	های	علوم	زیسـت	پزشـکی	)مثلًا	دانشکده	پزشـکی	دانشگاه	
هـاروارد(	تصمیـم	گرفته	انـد	کـه	اقدامـات	آموزشـی	را	توسـط	روشـهای	جایگزیـن	
حیوانـات	بـه	انجـام	برسـانند.	از	سـوی	دیگـر،	زمانی	که	حتـی	اسـاتید	دوره	دکترای	
حرفـه	ای	دامپزشـکی	کشـور	در	حـال	روی	آوردن	به	اسـتفاده	از	نرم	افزارهای	شـبیه	
سـاز	بـه	جای	اسـتفاده	از	حیوانات	در	امر	آمـوزش	دروس	فیزیولـوژی	و	فارماکولوژی	
می	باشـند،	ایـن	سـؤال	مطرح	می	شـود	که	آیـا	واقعاً	ضرورتـی	برای	تشـریح	حیوانات	

در	کلاس	هـای	درس	سـایر	رشـته	های	دانشـگاهی	یـا	حتـی	مدارس	وجـود	دارد؟
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ــان	را	مطــرح	 ــان	و	جوان ــی	نوجوان ــود	بحــث	ســلامت	روان ــن	موضــوع	خ ای
می	نمایــد	کــه	موضــوع	بســیار	مهمــی	اســت.	در	روزگاری	کــه	بیــش	از	هــر	زمــان	
ــح	 ــا	صحی ــات	می	باشــد،	آی ــا	حی ــدارا	و	آشــتی	ب ــد	م ــه	بشــری	نیازمن دیگــر	جامع
اســت	کــه	یــک	نوجــوان	یــا	جــوان	بــا	صحنــه	مثلــه	شــدن	یــک	حیــوان	زنــده	در	
ــرد	ممکــن	اســت	ناخــودآگاه	از	خــود	بپرســد:	 ــن	ف کلاس	درس	مواجــه	شــود؟	ای
آیــا	واقعــاً	نیــاز	بــود	یــک	موجــود	زنــده	کشــته	شــود	تــا	مــن	همــان	موضوعــی	
کــه	بارهــا	در	برنامه	هــای	تلویزیــون	و	نــرم	افــزار	کامپیوتــر	و	اپلیکیشــن	موبایــل	
و	انیمیشــن	های	متعــدد	دیــده	بــودم	را	دوبــاره	ببینــم؟	چــه	تفاوتــی	وجــود	داشــت	
اگــر	مــن	بــه	جــای	نــگاه	کــردن	بــه	پاییــن	)حیــوان	در	حــال	کالبدگشــایی	شــدن(،	
روبــه	روی	خــود	)مانیتــور	کامپیوتــر(	را	نــگاه	می	کــردم؟	نهایتــاً	پاســخ	ایــن	پرســش	
آن	خواهــد	بــود	کــه	یــا	روش	آموزشــی	بــه	کار	رفتــه	درســت	نبــوده	اســت	یــا	اینکه	
اهمیــت	حیــات	یــک	موجــود	زنــده	واقعــاً	آنقــدر	کــم	اســت	کــه	می	تــوان	بــه	هــر	
دلیلــی	زندگــی	را	از	او	گرفــت.	هــر	چنــد	فــرد	مذکــور	بــا	بــه	یــاد	آوردن	آخریــن	
ــخ	دوم	را	 ــالًا	پاس ــد،	احتم ــرار	کن ــرگ	ف ــت	از	م ــه	می	خواس ــوان	ک ــای	حی تقلاه
نیــز	نمی	پذیــرد	و	احســاس	می	کنــد	کــه	در	ایــن	میــان	روش	نامناســب	آموزشــی	
و	کار	اخلاقــی	نادرســتی	انجــام	شــده	اســت.	ایــن	موضــوع	نهایتــاً	می	توانــد	باعــث	
ــه	اعمــال	خــود	و	دیگــران	 ــد	اخلاقــی	در	فــرد	شــده	و	او	را	نســبت	ب ایجــاد	تردی
ــد.	 ــی	نمای ــک	و	بدبین ــار	ش ــتند(	دچ ــده	اون	هس ــام	تعلیم	دهن ــی	در	مق ــه	حت )ک
ــاً	 ــد،	نهایت ــرار	می	گیرن ــی	ق ــل	چنیــن	حالات ــه	طــور	مکــرر	در	مقاب ــرادی	کــه	ب اف
ــودگی	 ــام	فرس ــه	ن ــی	ب ــار	حالت ــا	دچ ــت	داده	ی ــود	را	از	دس ــفقت	خ ــاس	ش احس
ــن	موضوعــات	ممکــن	 ــه	ای )خســتگی(	عاطفــی1	می	شــوند.	نتیجــه	بی	توجهــی	ب
ــول	 ــه	اص ــه	ب ــگرانی	بی	توج ــا	پژوهش ــاس	ی ــی	بی	احس ــت	درمانگران ــت	تربی اس
اخلاقــی	بــرای	آینــده	باشــد.	پژوهش	هــا	حتــی	نشــان	داده	اســت	کــه	ارتــکاب	بــه	
ــم	آورد.	 ــه	فراه ــر	را	در	جامع ــم	جدی	ت ــروز	جرای ــه	ب ــد	زمین ــوان	آزاری	می	توان حی
بــه	عنــوان	مثــال	مشــخص	شــده	اســت	کــه	بســیاری	از	قاتــلان	زنجیــره	ای	کار	
خــود	را	ابتــدا	بــا	حیــوان	آزاری	آغــاز	کــرده	و	نهایتــاً	بــه	جایــی	رســیدند	کــه	دســت	

بــردن	بــه	جــان	انســانها	نیــز	بــرای	آن	هــا	آســان	شــد.	
از	ســوی	دیگــر	تحقیقــات	نشــان	داده	کــه	بســیاری	از	حیوانــات	)بویــژه	تمامی	
ــرفته	ای	 ــیار	پیش ــودات	بس ــی،	موج ــتم	عصب ــل	سیس ــر	تکام ــتانداران(	از	نظ پس
ــاس	 ــه	احس ــادر	ب ــه	ق ــتند،	بلک ــه	ادراک	درد	هس ــادر	ب ــا	ق ــه	تنه ــه	ن ــتند	ک هس

1   emotional exhaustion



65⁞ ضرورت تحول در روش پژوهش

ــز	 ــرس،	و	احســاس	درماندگــی	نی ــدی،	ت ــی،	وحشــت	زدگی،	ناامی اضطــراب،	نگران
می	باشــند	و	در	حقیقــت	ادراک	رنــج	و	درد	نیــازی	بــه	دارا	بــودن	قــدرت	اســتدلال	
یــا	تکلــم	نــدارد.	بــر	ایــن	اســاس	در	دامپزشــکی	از	انــواع	داروهــای	تســکین	دهنده،	
ــتفاده	می	شــود	 ــات	اس ــا	حیوان ــرای	کار	ب ــده	ب آرام	بخــش،	ضــد	درد،	و	بیهوش	کنن
ــح	 ــود.	واض ــش	داده	ش ــن	کاه ــل	ممک ــه	حداق ــور	ب ــج	و	درد	مذک ــزان	رن ــا	می ت
اســت	کــه	اســتفاده	از	ایــن	داروهــا،	نیــاز	بــه	دانــش	تخصصــی	داشــته	و	امکانــات	
ــر	 ــای	فوق	الذک ــی	داروه ــاً	تمام ــه	تقریب ــژه	اینک ــد.	بوی ــژه	ای	را	می	طلب ــزار	وی و	اب
جــزو	رده	داروهــای	تحــت	کنتــرل	بــوده	و	تهیــه،	حمــل	و	اســتفاده	از	آن	هــا	نیازمند	
ــا	توســط	 ــتفاده	از	آن	ه ــز	اس ــن	لحــاظ	نی ــه	از	ای ــی	اســت	ک کســب	مجــوز	قانون
بســیاری	از	مدرســان	ناممکــن	اســت1.	لــذا	بــا	عنایــت	بــه	عــدم	امــکان	بیهــوش	
ــات	مــورد	اســتفاده	در	 ــرای	بســیاری	از	حیوان ــی	دردی	کافــی	ب نمــودن	و	ایجــاد	ب
ــی	 ــردن	حیوان ــا	تشــریح	ک ــه	آی ــود	ک ــؤال	مطــرح	می	ش ــن	س ــور	آموزشــی،	ای ام
ــر	اســلام	 ــن	حدیــث	شــریف	از	پیامب ــه	ادارک	درد	اســت،	مصــداق	ای ــادر	ب کــه	ق
ــلَ	بالحَیــوانِ»؛	«لعنــت	خــدا	بــر	 )ص(	نیســت	کــه	فرموده	انــد:	«لعَــنَ	االلهُّ		مَــن	مَثَّ
کســی	کــه	حیوانــی	را	مُثْلــه	کنــد»	)کنــز	العمّــال/	24971(.	البتــه	شــاید	صحبــت	
ــوع	 ــد،	موض ــاس	نمی	کن ــود	احس ــدن	خ ــرد	دردی	در	ب ــه	ف ــرایطی	ک از	درد	در	ش
چنــدان	بــا	اهمیتــی	بــه	نظــر	نیایــد.	در	حقیقــت	درد	بــه	دلیــل	ماهیــت	غیرمــادی	
ــز	آرام	و	 خــود	نمــود	ظاهــری	نداشــته	و	تجســم	آن	-در	لحظــه	ای	کــه	همــه	چی
ــلًا	در	مطــب	 ــه	مث ــی	ک ــوب	اســت-	شــاید	کاری	دشــوار	باشــد.	لیکــن	زمان مطل
ــی	بی	حــس	 ــه	به	خوب ــی	ک ــا	دندان ــگام	کار	ب دندانپزشــکی،	درد	وحشــتناکی	در	هن
ــا	 ــده	ای	کــه	معمــولًا	ب ــوان	احســاس	موجــود	زن ــر	کشــد،	می	ت ــدن	تی نشــده	در	ب
ــا	بیهوشــی	ناکافــی	در	کلاســهای	آموزشــی	کالبدگشــایی	می	شــود	را	 ــی	دردی	ی ب
بــه	خــود	یــادآوری	کــرد.	هرچنــد	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	درد	ناشــی	از	دندانــی	کــه	
ــاره	شــدن	پوســت	و	عضــلات	 ــا	درد	ناشــی	از	پ ناکامــل	بی	حــس	شــده،	ذره	ای	ب

1			در	مواردی	مشاهده	شده	که	مدرس	به	منظور	ایجاد	بیهوشی	از	ماده	«اتر»	استفاده	می	کند	که	
این	موضوع	نیز	خود	معضلات	دیگری	بهمراه	دارد.	اتر	موجب	التهاب	سوزناک	مخاطات	انسان	
و	حیوان	می	شود.	به	دلیل	درد	و	رنج	شدید	در	فاصلۀ	زمانی	بین	آغاز	استنشاق	این	ماده	تا	محو	
هوشیاری،	حیوان	دچار	درد	بسیار	شدیدی	شده،	به	طوری	که	استفاده	از	این	ماده	برای	بیهوشی	
از	حدود	100	سال	قبل	رسماً	متوقف	گردیده	و	امروزه	طبق	قوانین	جهانی	استفاده	از	اتر	حتی	

برای	کشتن	حیوانات	نیز	ممنوع	اعلام	شده	است.	اتر	جهت	سیستم	اعصاب	انسان	مسمومیت	زا	
بوده	و	خواص	موتاژنیک	)ایجاد	جهش	های	ژنتیکی(	دارد.	همچنین	طبق	آخرین	پژوهشها،	اثرات	

سرطان	زایی	اتر	رد	نشده	است.	این	ماده	قابل	اشتعال	و	انفجار	بوده	و	موارد	متعددی	از	انفجار	
یخچال	ها	یا	فریزرهای	محل	نگهداری	لاشۀ	حیوانات	کشته	شده	با	اتر	گزارش	شده	است.
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حیــوان	هوشــیاری	کــه	دســت	و	پایــش	بســته	شــده	و	لازم	اســت	مــدت	طولانــی	
در	ایــن	حالــت	بمانــد،	شــباهت	نــدارد.	

ــن	 ــی	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزی ــرای	نف ــه	برخــی	ب ــی	ک یکــی	از	دلایل
ــوزش	 ــت	آم ــش	کیفی ــد،	کاه ــان	می	کنن ــوزش	بی ــگاهی	در	آم ــات	آزمایش حیوان
اســت.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	امــروزه	تعــداد	زیــادی	از	دانشــکده	های	پزشــکی	
مطــرح	جهــان	)نظیر	هــاروارد،	اســتنفورد	و	ییِــل(	اســتفاده	از	حیوانات	در	کلاســهای	
فیزیولــوژی	و	فارماکولــوژی	یــا	تمرینــات	آمــوزش	جراحــی	را	متوقــف	نموده	انــد	و	
بــه	جــای	آن	از	روشــهای	جایگزیــن	آموزشــی	بهــره	می	برنــد.	ایــن	روشــها	شــامل	
ــار،	 ــاز	های	بیم ــبیه	س ــان،	ش ــر	روی	انس ــده	ب ــل	آم ــای	بعم ــاهده	جراحی	ه مش
ــر	 ــوارد	دیگ ــیاری	م ــری	و	بس ــازی	کامپیوت ــای	شبیه	س ــانی،	برنامه	ه ــاد	انس اجس
ــکی	 ــکده	پزش ــر	دانش ــه	اگ ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــه	بای ــن	رابط ــد	)1(.	در	ای می	باش
ــن	و	 ــی	از	معتبرتری ــوان	یک ــه	عن ــوان	آن	را	ب ــاید	بت ــه	ش ــاروارد	)ک ــگاه	ه دانش
ــی	های	 ــا	بررس ــرد(	ب ــداد	ک ــان	قلم ــکی	در	جه ــکده	های	پزش ــن	دانش باکیفیت	تری
ــات	 ــن	حیوان ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــت	ک ــیده	اس ــه	رس ــن	نتیج ــه	ای ــی	ب کاف
آزمایشــگاهی	در	آمــوزش	)نظیــر	نرم	افزارهــا(،	می	تواننــد	کیفیــت	مناســبی	را	
ــز	آموزشــی	 ــایر	مراک ــر	س ــاً	حجــت	ب ــرایطی	اصطلاح ــن	ش ــد،	در	چنی ــه	دهن ارائ
تمــام	اســت.	ایــن	امــر	نــه	فقــط	در	کشــورهای	توســعه	یافتــه،	بلکــه	در	بســیاری	
ــرده	و	 ــدا	ک ــز	رواج	پی ــتان	-	نی ــر	هندوس ــعه	-	نظی ــال	توس ــورهای	در	ح از	کش
اســتفاده	از	روشــهای	جایگزیــن	حیوانــات	زنــده	در	آمــوزش	ایــن	کشــورها،	اکنــون	

ــود.	 ــی	می	ش ــول	تلق ــک	روال	معم ــوان	ی ــه	عن ب
بــر	ایــن	اســاس،	بــا	ورود	بــه	قــرن	21	و	پیشــرفتهای	وســیع	در	تمــام	شــئون	
زندگــی	بشــر،	تغییــر	در	رویکــرد	آموزشــی	نیــز	امــری	ضــروری	بــه	نظــر	می	رســد.	
ــرای	نمایــش	حــرکات	قلــب	در	یــک	کلاس	40	 ــلًا	40	ســال	قبــل	ب چنانچــه	مث
ــوان	 ــد،	امــروزه	می	ت ــود	کــه	هــر	فــرد	یــک	قورباغــه	را	تشــریح	کن نفــره،	لازم	ب
بــا	نشــان	دادن	یــک	انیمیشــن	بــرای	کل	کلاس،	تمامــی	حقایــق	فیزیولوژیــک	و	
آناتومیــک	مــورد	نظــر	را	بــه	مخاطبــان	آمــوزش	داد.	در	حقیقــت،	اگــر	توجیــه	انجام	
تشــریح	در	زمان	هــای	گذشــته	ایــن	بــود	کــه	امکاناتــی	نظیــر	تلویزیــون،	کامپیوتــر،	
پروژکتــور	و	نظایــر	آن	وجــود	نداشــت؛	لیکــن	امــروزه	ایــن	امکانــات	بــه	وفــور	در	
ــوزش	 ــن	شــکل	در	آم ــه	بهتری ــد	ب ــت	شــده	و	می	توان همــه	اماکــن	آموزشــی	یاف
نویــن	مــورد	اســتفاده	قــرار	گیــرد.	پیشــرفت	در	زمینه	هــای	مدلهــای	کامپیوتــری	
ــوارد	پژوهشــی	 ــوم	زیســتی	بســیار	گســترده	تر	از	م ــوزش	عل ــل	اســتفاده	در	آم قاب



67⁞ ضرورت تحول در روش پژوهش

بــوده	و	حقیقتــاً	در	رابطــه	بــا	امــور	آموزشــی	امــروزه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	
بــرای	تقریبــاً	همــه	کلاس	هــای	درســی	موجــود	می	باشــد	)54(.	بــه	عنــوان	مثــال،	
ــرای	 ــواع	نرم	افزارهــای	کامپیوتــری	قابــل	اســتفاده	ب فهرســت	بســیار	کاملــی	از	ان
ــده	 ــر	آم ــایت	زی ــوژی	در	وب	س ــوژی	و	فارماکول ــث	دروس	فیزیول ــوزش	مباح آم
ــوژی	و	 ــای	فیزیول ــوان	کلاس	ه ــور	می	ت ــای	مذک ــتفاده	از	نرم	افزاره ــا	اس اســت.	ب
فارماکولــوژی	و	حتــی	در	مــواردی	آناتومــی	را	بــدون	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	

زنــده	بــه	نحــو	اخلاقــی	و	علمــی	برگــزار	کــرد.	

http://www.animalsimulator.com/ListofExperiments.
aspx

امیــد	بــر	ایــن	اســت	کــه	اطلاعــات	بیشــتر	در	زمینــه	روش	هــای	جایگزیــن	
ــال	 ــم	در	ح ــن	قل ــط	ای ــه	توس ــری	ک ــه	دیگ ــوزش،	در	مجموع ــات	در	آم حیوان

ــردد.	 ــه	گ ــگارش	اســت	ارائ ن
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مقدمه

همانگونــه	کــه	در	فصــل	1	گفتــه	شــد،	چنانچــه	هــدف	یــک	پژوهــش،	گونــه	
«انســان»	باشــد،	انجــام	ایــن	پژوهــش	بــر	روی	موجــودات	زنــده	دیگــر	بــه	غیــر	
ــن	انســان	 ــه	بالی ــه	نتایجــی	می	شــود	کــه	وارد	شــدن	آن	هــا	ب از	انســان	منجــر	ب
شــاید	ســالها	زمــان	نیــاز	داشــته	باشــد.	در	حقیقــت	علــت	ایــن	موضــوع	آن	اســت	
کــه	موجــودات	زنــده	دیگــر	غیــر	از	انســان	و	روش	هــای	تحقیقاتــی	کــه	از	انســان	
ــان	 ــدن	انس ــی	ب ــرایط	واقع ــد	ش ــاد	نمی	توانن ــال	زی ــه	احتم ــد،	ب ــتفاده	نمی	کنن اس
ــا	 ــی	ی ــه،	کشــف	روش	درمان ــک	مطالع ــدف	ی ــد.	چنانچــه	ه ــازی	نماین را	شبیه	س
تشــخیصی	جدیــد	در	انســان	باشــد،	انجــام	پژوهــش	بــر	روی	گونــه	هــدف	)انســان(	
نتایــج	موثقّ	تــری	نســبت	بــه	انجــام	پژوهــش	بــر	روی	گونه	هــای	مــدل	)حیوانــات(	
بــه	دســت	می	دهــد.	همچنیــن	پژوهــش	بــر	روی	انســان،	معمــولًا	هزینــه	کمتــری	
ــاً	نتایــج	حاصــل	از	ایــن	پژوهش	هــا	 ــه	زمــان	کمتــری	نیــاز	دارد.	ضمن داشــته	و	ب
ــا	 ــگاهی(	ب ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــده	ب ــل	آم ــای	بعم ــه	پژوهش	ه ــبت	ب )نس

ســرعت	بیشــتری	در	بالیــن	بیمــاران	انســانی	اســتفاده	خواهــد	شــد	)49(.	
ــت	 ــان،	لازم	اس ــر	روی	انس ــش	ب ــا	پژوه ــه	ب ــه	در	رابط ــت	ک ــح	اس واض
ــود.	 ــه	ش ــا	در	نظــر	گرفت ــل	پژوهش	ه ــن	قبی ــون	ای ــی	پیرام ــه	مســائل	اخلاق کلی
ــلاج	 ــا	لاع ــادی	ی ــای	ع ــه	بیماری	ه ــلا	ب ــه	مبت ــانی	ک ــاران	انس ــیاری	از	بیم بس
هســتند	تمایــل	دارنــد	کــه	در	پژوهش	هایــی	کــه	بــه	منظــور	شــناخت	بیمــاری	یــا	
ــه	 ــه	صــورت	داوطلبان ــرد،	ب ــرای	آن	صــورت	می	گی ــی	ب ــای	درمان کشــف	روش	ه
شــرکت	کننــد.	تعــداد	مــوارد	پژوهش	هــای	ثبــت	شــده	بــر	روی	آزمودنــی	انســانی	
گــواه	ایــن	موضــوع	هســتند	کــه	در	اغلــب	مــوارد	بــرای	یافــت	داوطلبــان	مشــکلی	
ــت	 ــده	و	هدای ــی	ش ــتی	طراح ــه	درس ــا	ب ــن	پژوهش	ه ــه	ای ــدارد.	چنانچ ــود	ن وج
ــان	های	 ــگاهی	و	انس ــات	آزمایش ــه	حیوان ــیب	زدن	ب ــدون	آس ــوان	ب ــد،	می	ت گردن
داوطلــب،	بــه	نتایــج	بســیار	ارزشــمندی	دســت	یافــت	کــه	مســتقیماً	از	گونــه	انســان	
ــتفاده	در	 ــل	اس ــک	قاب ــبتاً	نزدی ــده	نس ــت	در	آین ــن	اس ــده	و	ممک ــت	آم ــه	دس ب
ــر	روی	 ــر	تهاجمــی	پژوهــش	ب ــن	بیمــاران	انســان	باشــند	)1(.	روش	هــای	غی بالی
ــای	 ــزدارو(1،	روش	ه ــرو	دوز	)ری ــای	میک ــب	آزمون	ه ــوان	در	قال ــان	را	می	ت انس
افــراد،	 اطلاعــات	 داده	 پایگاه	هــای	 از	 اســتفاده	 غیرتهاجمــی،	 تصویربــرداری	

ــود.	 ــته	بندی	نم ــا	دس ــر	آنه ــک	و	نظای ــات	اپیدمیولوژی مطالع

1   microdose
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روش میکرو دوزینگ (ریز تجویز) 

فرآیند سنتی کشف داروهای جدید
ــدی	 ــاران،	فرآین ــن	بیم ــه	بالی ــا	ب ــه	داروه ــا	عرض ــف	ت ــنتی	کش ــد	س فراین
ــر	روی	 ــات	ب ــت	تحقیق ــدا	لازم	اس ــت.	در	ابت ــت	اس ــیار	گرانقیم ــی	و	بس طولان
ــک	 ــدف	ی ــای	ه ــوان	مولکول	ه ــا	بت ــه	ت ــورت	گرفت ــاری	ص ــوژی	بیم پاتوفیزیول
ــن	هســتند-	را	شناســایی	کــرد.	ســپس	لازم	 ــی	-کــه	معمــولًا	پروتئی ــاده	داروی م
ــا	ایــن	اهــداف	بــوده	و	آثــار	 اســت	ترکیبــات	عملکــردی1	کــه	قــادر	بــه	تعامــل	ب
درمانــی	از	خــود	بــه	جــای	می	گذارنــد	را	بــه	روش	هــای	مختلــف	شناســایی	نمــود.	
برخــی	از	ایــن	روشــها	عبارتنــد	از:	غربالگــری	پرتعــداد2	یــا	روشــهای	کامپیوتــری	
ــدادی	از	 ــایی	تع ــس	از	شناس ــاختار	آن3.	پ ــه	س ــر	پای ــی	دارو	ب ــور	طراح ــه	منظ ب
ترکیبــات	برتــر،	بهینه	ســازی	آن	هــا	بــا	ســنتز	صدهــا	یــا	هــزاران	ترکیــب	مشــتق	
از	ایــن	ترکیبــات	اولیــه	صــورت	می	گیــرد.	پــس	از	اینکــه	یکــی	از	ایــن	ترکیبــات	
بهینه	ســازی	شــده	بــه	عنــوان	نامــزد	مطالعــه	دارویــی	شناســایی	گردیــد،	تحقیقــات	
زیــادی	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	صــورت	گرفتــه	تــا	ویژگی	هــای	فیزیکــی	
و	توکســیکولوژیک	ایــن	ترکیــب	جدیــد	در	حیوانــات	شناســایی	شــود.	در	ایــن	حیــن	
چندیــن	ســال	زمــان	لازم	اســت	تــا	ترکیــب	مذکــور	بــرای	اســتفاده	در	مطالعــات	

ــر	روی	انســان	آمــاده	شــود.	 کارآزمایــی	بالینــی	ب
در	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی،	تمرکــز	مطالعــه	بــر	ویژگیهــای	فارماکولوژیک	
ــه	 ــر	توج ــد	آن	کمت ــی	مفی ــرات	بالین ــه	اث ــبت	ب ــوده	و	نس ــر	ب ــورد	نظ داروی	م
می	شــود.	مطالعــات	کارآزمایــی	بالینــی	فــاز	دو	کــه	در	آن	اثبــات	مفهــوم4	صــورت	
می	گیــرد،	نیــز	چندیــن	ســال	پــس	از	شناســایی	اولیــه	مولکولهــای	هــدف	انجــام	
ــورد	 ــب	م ــی	ترکی ــی	و	ایمن ــی،	کارای ــی	بالین ــاز	ســه	کارآزمای می	شــود	)36(.	در	ف
ــات	 ــی(،	مطالع ــی	بالین ــار	کارآزمای ــاز	چه ــر	)ف ــاز	آخ ــده	و	در	ف ــد	ش ــی	تأیی بررس
ایمنــی	بــر	روی	داروی	نهایــی	کــه	در	حــال	عرضــه	بــه	عمــوم	بیمــاران	می	باشــد،	

ــرد. ــورت	می	گی ص

1   hit compounds
2   High Throughput Screening
3   structure-based drug design
4   proof of concept



فصل 2: پژوهش بر روی انسان  ⁞ 72

ــی1،	 ــدای	داروی ــات	کاندی ــر	روی	ترکیب ــده	ب ــل	آم ــات	بعم ــان	مطالع در	جری
ــردد:	 ــی	می	گ ــد	بررس ــی	دو	فراین ــولًا	در	ط ــدن	معم ــر	ب ــات	ب ــن	ترکیب ــرات	ای اث

ــم،	و	1.  ــش،	متابولیس ــذب،	پخ ــامل	ج ــه	ش ــک	ک ــد	فارماکوکینتی فراین
ــل	 ــوع	پروفای ــن	موض ــد	همچنی ــن	فراین ــد.	ای ــب	می	باش ــع	ترکی دف
غلظت-زمــان	دارو	در	دســتگاه	گــردش	خــون	و	بافــت	هــدف	را	بررســی	

می	نمایــد.
ــا	موضــع	هــدف	2.  فراینــد	فارماکودینامیــک	کــه	عبــارت	از	تعامــل	دارو	ب

می	باشــد.	 آن	
ــک	 ــک	و	فارماکودینامی ــاوت	فارماکوکینتی ــه	تف ــه	ب ــا	توج ــه،	ب ــن	رابط در	ای
داروهــا	در	بــدن	انســان	و	حیوانــات،	برخــی	ترکیبــات	ممکــن	اســت	در	مطالعــات	
پیش	بالینــی	)بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی(	اثــرات	مثبــت	از	خــود	نشــان	داده،	
ــه،	 ــن	زمین ــد.	در	ای ــت	بخورن ــی	شکس ــی	بالین ــی	کارآزمای ــای	آت ــن	در	فازه لیک
ــه	 ــی	)ب ــی	بالین ــاز	دو	کارآزمای ــی	در	ف ــات	داروی ــزان	شکســت	ترکیب بیشــترین	می

ــد	)36(.	 ــد(	می	باش ــزان	62	درص می
ــی،	 ــه	روش	فــوق،	اقدامــی	بســیار	طولان ــد	ب ــد	ســاخت	داروهــای	جدی فرآین
پیچیــده	و	پرهزینــه	اســت.	در	حقیقــت	ارائــه	یــک	داروی	جدیــد	بــه	بــازار	حــدوداً	
10	تــا	15	ســال	زمــان	نیــاز	داشــته	و	بیــن	500	میلیــون	تــا	یــک	میلیــارد	پونــد	
هزینــه	بــه	همــراه	دارد.	مطابــق	یــک	ارزیابــی	کــه	در	ســال	2017	صــورت	گرفــت،	
ــه	 ــد	ب ــک	داروی	جدی ــه	ی ــی	ارائ ــه	نهای ــت	تأییدی ــرای	دریاف ــت	ب ــزان	موفقی می
ــد	 ــر	95	درص ــارت	دیگ ــه	عب ــد	)55(	و	ب ــد	می	باش ــط	5	درص ــدود	فق ــازار	در	ح ب
ــه	 ــت	مواج ــا	شکس ــد	ب ــای	جدی ــف	داروه ــرای	کش ــده	ب ــل	آم ــات	بعم از	تحقیق
ــه	 ــش	روز	ب ــا	وجــود	افزای ــه	ب ــر	نشــان	داده	ک ــات	ســالهای	اخی می	شــوند!	مطالع
روز	ســرمایه	گــذاری	در	بخــش	توســعه	دارویــی،	لیکــن	تعــداد	داروهایــی	کــه	مجــوز	
ــازار	را	دریافــت	می	کننــد،	همچنــان	ثابــت	بــوده	یــا	حتــی	در	مــواردی	 ورود	بــه	ب
ــا	وجــود	70	درصــد	افزایــش	ســرمایه	 ــال	ب ــوان	مث ــه	عن ــه	اســت.	ب کاهــش	یافت
ــا	 ــال	های	1994	ت ــن	س ــد	در	بی ــای	جدی ــعه	داروه ــات	و	توس ــذاری	در	تحقیق گ

1			ماده	شیمیایی	که	به	تازگی	کشف	یا	ساخته	شده	و	احتمال	دارد	در	آینده	بتوان	آن	را	به	عنوان	
یک	دارو	مورد	استفاده	قرار	داد.	با	این	حال	تا	زمان	تبدیل	این	ماده	به	دارویی	که	در	بازار	قابل	

دسترس	باشد،	راه	بسیار	طولانی	در	پیش	است	که	مستلزم	صرف	هزینه	هنگفت،	ارزیابی	هزاران	
ماده	مشابه	و	سالها	مطالعه	و	بررسی	می	باشد.
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2004،	مشــخص	شــد	کــه	عرضــه	داروهــای	جدیــد	بــه	بــازار	بــه	میــزان	40	درصــد	
کاهــش	یافــت	)56(.	

در	حقیقــت	مشــخص	شــده	کــه	در	حــدود	75	درصــد	از	کل	هزینــه	کشــف	
داروهــای	جدیــد،	مربــوط	بــه	«شکســت»	در	مراحــل	اولیــه	ســاخت	دارو	می	باشــد.	
ــواد	 ــع	در	راه	کشــف	م ــت	مناب ــدر	رف ــالای	ه ــزان	ب ــده	می ــر	نشــان	دهن ــن	ام ای
شــیمیایی	اســت	کــه	اساســاً	آینــده	ای	بــرای	تبدیــل	شــدن	بــه	دارو	ندارنــد	)57(.	
ــه	 ــت.	ب ــرده	اس ــر	ک ــز	تغیی ــان	نی ــول	زم ــا	در	ط ــت	داروه ــل	شکس ــد	دلی هرچن
عنــوان	مثــال	در	ســال	1991	میــلادی	عمــده	دلیــل	شکســت	داروهــا،	مربــوط	بــه	
ویژگی	هــای	فارماکوکینتیــک	نامطلــوب	آن	هــا	بــود	کــه	در	آن	زمــان	در	حــدود	40	
ــد	 ــک	دهــه	بع ــی	را	شــامل	می	شــد.	در	طــول	ی ــوارد	شکســت	داروی درصــد	از	م
از	آن،	ایــن	میــزان	کاهــش	پیــدا	کــرده	و	بــه	کمتــر	از	10	درصــد	رســید	)36(	کــه	
یکــی	از	دلایــل	ایــن	امــر،	ارائــه	روشــهای	جدیــد	ارزیابــی	فارماکوکینتیــک	یــک	
ــت.	 ــوده	اس ــر	روی	آن	ب ــدن	کار	ب ــدی	ش ــش	از	ج ــده،	پی ــف	ش ــازه	کش ــاده	ت م
در	حــدود	ســال	2011	میــلادی،	عمــده	دلیــل	شکســت	ترکیبــات	دارویــی	تغییــر	
ــه	موضــوع	«عــدم	کارایــی	ایــن	داروهــا	در	انســان»	 چشــمگیری	پیــدا	کــرده	و	ب
تبدیــل	شــده	اســت	)36(.	بــه	طــور	کلــی	از	نظــر	نــوع	و	علــت	شکســت	داروهــا	
ــر	اشــاره	کــرد	)58(:	 ــوارد	زی ــه	م ــوان	ب ــر	روی	انســان،	می	ت ــگام	تســت	ب در	هن

ــه	دلیــل	رســیدن	غلظــت		● ــی:	ممکــن	اســت	ب اشــکال	در	ایمنــی	داروی
نامناســب	از	دارو	بــه	بافــت	هــدف،	یــا	رســیدن	دارو	بــه	بافتــی	که	اساســاً	
ــری	 ــرض	قرار	گی ــی	در	مع ــان	طولان ــا	زم ــت،	ی ــوده	اس ــدف	آن	نب ه

بافــت	بــا	دارو،	رخ	دهــد.	
ــم		● ــیار	ک ــطه	دوز	بس ــه	واس ــت	ب ــن	اس ــی	دارو:	ممک ــکال	در	کارای اش

ــاه	در	معــرض	قرار	گیــری	دارو	 ــا	زمــان	کوت داروی	رســیده	بــه	هــدف	ی
ــا	بافــت	هــدف،	خــود	را	نشــان	دهــد.	 ب

ــیر	های		● ــودن	مس ــاوت	ب ــل	متف ــه	دلی ــت	ب ــن	اس ــواد:	ممک ــمیت	م س
ــا	 ــوع	ت ــن	موض ــد.	ای ــدا	کن ــروز	پی ــان	ب ــات	و	انس ــک	در	حیوان متابولی
آنجــا	مهــم	اســت	کــه	یکــی	از	دانشــمندان	برجســته	ایــن	علــم،	ارزش	
اســتفاده	از	حیوانــات	در	مراحــل	کشــف	داروهــا	را	بــه	ایــن	گونــه	زیــر	
ــر	روی	 ــادی	در	حــال	حاضــر	ب ــرده	اســت:	«تمرکــز	بســیار	زی ســؤال	ب
ــی	 ــت،	در	حال ــده	اس ــته	ش ــواد[	گذاش ــمیت	م ــی	]س ــای	حیوان مدل	ه
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کــه	ممکــن	اســت	ایــن	مدل	هــا	اساســاً	انعــکاس	درســتی	از	آنچــه	در	
ــند».	 ــد،	نباش ــاق	می	افت ــان	اتف انس

شــاید	بتــوان	علــت	کلــی	شکســت	داروهــا	در	روش	فعلــی	را	تمرکــز	بیــش	
ــل	شــدن	 ــات	و	غاف ــر	روی	حیوان ــد	ب ــات	داروهــای	جدی ــر	انجــام	مطالع از	حــد	ب
ــان	 ــتفاده	انس ــرای	اس ــی	ب ــد	داروی ــا	تولی ــه	همان ــش	-ک ــی	پژوه ــدف	اصل از	ه
می	باشــد-	دانســت.	در	ادامــه	ایــن	موضــوع	مــورد	بررســی	بیشــتر	قــرار	می	گیــرد.

علل ناکارآمدی روش سنتی کشف داروهای جدید
مجموعــه	عوامــل	فــوق	دانشــمندان	را	بــر	آن	داشــت	کــه	بــه	بررســی	عللــی	
بپردازنــد	کــه	ســبب	می	شــود	ویژگیهــای	مهــم	یــک	مــاده	شــیمیایی	در	مراحــل	
ــر	روی	 ــل	ب ــای	بی	حاص ــیعی	از	پژوهش	ه ــم	وس ــده	و	حج ــخص	نش ــه	مش اولی
ــل	 ــی	عل ــتند.	برخ ــبی	نیس ــات	مناس ــاً	ترکیب ــه	اساس ــرد	ک ــی	صــورت	گی ترکیبات

ــد	از	)57(:	 ــن	رابطــه	عبارتن شناســایی	شــده	در	ای

قابلیــت	پیشــگویی	ضعیــف	مدل	هــای	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	رابطــه		●
بــا	نحــوه	عملکــرد	دارو	در	انســان.	

قدیمــی	بــودن	روش	کشــف	و	توســعه	داروهــا،	کــه	بــرای	بیــش	از	ســه		●
دهــه	نــوآوری	چشــمگیری	در	آن	صــورت	نگرفتــه	اســت.	

لحــاظ	نکــردن	فارماکودینامیــک	مــاده	مــورد	بررســی	در	فازهــای	اولیــه		●
کارآزمایــی	بالینــی	بــر	روی	انســان.	

ــد	موجــب		● ــر	کــه	بتوان ــودن	نشــانگرهای	زیســتی1	معتب در	دســترس	نب
تســریع	در	فرآینــد	تأییــد	اثــرات	دارو	شــوند؛	چراکــه	پیشــگویی	
ــر	پایــه	ســیگنال	های	زیســت	مولکولی،	 زودهنــگام	اثــرات	بالینــی	دارو	ب

ــردد.	 ــور	گ ــد	مذک ــریع	فرآین ــب	تس ــد	موج می	توان
فاکتور	هــای	فــوق	منجــر	بــه	تولیــد	و	کار	بــر	روی	مــواد	شــیمیایی	می	شــود	
کــه	نهایتــاً	قابلیــت	تبدیــل	شــدن	بــه	داروی	قابــل	ارائــه	در	بــازار	را	ندارنــد.	ایــن	
ــی	در	 ــد	داروی ــواد	کاندی ــوب	م ــای	نامطل ــه	ویژگی	ه ــا	باعــث	می	شــود	ک فاکتوره
مراحــل	اولیــه	شــناخته	نشــده	و	کار	بــر	روی	مــاده	نامناســب	ادامــه	یابــد.	در	ایــن	

1   biomarker
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ــه	 ــل	اولی ــیمیایی	در	مراح ــات	ش ــوب	ترکیب ــای	نامطل ــی	از	ویژگی	ه ــه،	یک رابط
ــن	 ــت.	همچنی ــا	اس ــب	آن	ه ــک	نامناس ــد،	فارماکوکینتی ــای	جدی ــاخت	داروه س
اشــکالات	ایمنــی،	کارایــی	و	ســمیت	مــواد	جــزو	عمــده	دلایــل	پایــان	کار	بــر	روی	
بســیاری	از	مــواد	شــیمیایی	کاندیــد	تبدیــل	بــه	داروهــای	آینــده	می	باشــد.	تمامــی	
مــوارد	فــوق	را	می	تــوان	در	قالــب	«نامناســب	بــودن	متابولیســم	مــاده	شــیمیایی»	

ــود	)58(.	 ــدی	نم جمع	بن
ــه	 ــه،	نکت ــال	مطالع ــیمیایی	در	ح ــاده	ش ــم	م ــح	از	متابولیس ــذا	درک	صحی ل
کلیــدی	در	تعییــن	ایــن	اســت	کــه	آیــا	ایــن	مــاده	شــیمیایی	قابلیــت	تبدیــل	بــه	
ــا	خیــر.	روش	هــای	فعلــی	مطالعــه	مســیر	های	متابولیســمی	دارویــی	 دارو	را	دارد	ی
ــای	 ــات،	روش	ه ــتفاده	از	حیوان ــامل	اس ــان»،	ش ــر	روی	انس ــون	ب ــش	از	آزم «پی
ــا	ایــن	حــال	زمانــی	کــه	بــرای	 برون	تنــی1،	یــا	روش	هــای	کامپیوتــری2	اســت.	ب
نخســتین	بــار	دارو	از	فــاز	«پیــش	از	آزمــون	بــر	روی	انســان»3	بــه	فــاز	«آزمــون	بــر	
روی	انســان»4	بــرده	می	شــود،	همــواره	ایــن	نگرانــی	وجــود	دارد	کــه	مســیر	های	
متابولیســمی	دارو	و	فارماکوکینتیــک	آن	در	انســان،	ممکــن	اســت	بــه	طــور	اساســی	
ــته	 ــاوت	داش ــت،	تف ــده	اس ــی	ش ــی	پیش	بین ــهای	قبل ــط	روش ــه	توس ــه	ک ــا	آنچ ب
ــک	)19(	 ــری	آلومتری ــه	روش	مقیاس	گی ــده	ک ــخص	ش ــت	مش ــد.	در	حقیق باش
کــه	بــه	طــور	گســترده	بــرای	پیش	بینــی	فارماکوکینتیــک	دارو	در	انســان	)برپایــه	
ــز	 ــی	رود	و	نی ــه	کار	م ــگاهی(	ب ــات	آزمایش ــده	از	حیوان ــت	آم ــه	دس ــات	ب اطلاع
ــک	 ــورد،	ی ــر	ســه	م ــت	مناســبی	نداشــته	و	حــدوداً	از	ه ــی،	دق روشــهای	برون	تن
ــوع	 ــن	موض ــت	ای ــی،	عل ــد	)58،	59(.	در	پژوهش ــح	نمی	باش ــا	صحی ــورد	آن	ه م
ــک	از	 ــان	و	هری ــا	در	انس ــت	فراهمی	داروه ــن	زیس ــب	بی ــتگی5	نامناس را	همبس
ــته	اند.	 ــا(	دانس ــدگان،	ســگ	ها	و	پریمات	ه ــامل	جون ــه	)ش ــورد	مطالع ــای	م گونه	ه
بدیــن	صــورت	کــه	مشــخص	شــد	در	مــورد	برخــی	از	مــواد	دارویــی،	پارامترهــای	
ــورد	 ــه	در	م ــال	اینک ــان	داده،	ح ــتگی	نش ــت	همبس ــن	اس ــک	ممک فارماکوکینتی

ــه	نیســت	)59(.	 ــات	دیگــر	اینگون بعضــی	ترکیب
ــنتی	 ــهای	س ــق	روش ــه	مطاب ــد	ک ــروز	می	کن ــا	ب ــکال	آنج ــت	اش در	حقیق
داروســازی،	مــواد	شــیمیایی	در	مراحــل	اولیــه	بــر	روی	حیوانــات	آزمایــش	شــده	و	بر	

1   in vitro
2   in silico
3   preclinical phase
4   clinical phase
5   correlation
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اســاس	نتایــج	تحقیــق	بــر	روی	حیوانــات،	مــاده	شــیمیایی	مذکــور	در	مراحــل	بعدی	
بــا	دوز	بالاتــر	بــر	روی	انســان	آزمایــش	می	گــردد.	بــا	ایــن	حــال،	طبــق	گــزارش	
ارائــه	شــده	توســط	ســازمان	غــذا	و	دارو	آمریــکا،	92	درصــد	از	ترکیبــات	شــیمیایی	
کاندیــد	دارویــی	کــه	بــه	ایــن	ترتیــب	آزمــون	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	را	
پشــت	ســر	گذاشــته	اند،	نهایتــاً	در	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	شکســت	خــورده	و	
ادامــه	پژوهــش	بــر	روی	آن	هــا	متوقــف	می	شــود	)53(.	بــا	در	نظــر	گرفتــن	اینکــه	
مطابــق	آمــار	ســال	2005	تعــداد	528189	حیــوان	آزمایشــگاهی	صرفــاً	در	تســتهای	
ــد	)53(،	 ــا	اســتفاده	گردیدن ــه	اروپ ــی	در	قلمــرو	اتحادی ــواد	داروی ــی	م ــون	ایمن آزم
ایــن	موضــوع	می	توانــد	نشــانه	ای	از	آن	باشــد	کــه	هــر	ســاله	تعــداد	بســیار	زیــادی	
ــاً	نتیجــه	ای	 ــه	نهایت ــی	اســتفاده	می	شــوند	ک ــوان	آزمایشــگاهی	در	پژوهش	های حی
بــه	همــراه	نــدارد.	ایــن	امــر	نــه	تنهــا	از	بعــد	مــادی،	ضــرر	و	زیــان	بســیار	زیــادی	
بــرای	پژوهشــگران	و	شــرکت	های	داروســازی	بــه	همــراه	دارد	)هــدر	رفتــن	منابــع	
مالــی،	زمــان،	انــرژی	و	نیــروی	انســانی(،	بلکــه	مهمتــر	از	آن	نشــان	دهنــده	یــک	
چالــش	اخلاقــی	بســیار	بــزرگ	اســت:	صدهــا	هــزار	حیــوان	آزمایشــگاهی	زندگــی	
ــه	 ــن	کار	توجی ــاً	ای ــه	اساس ــدون	اینک ــد	ب ــه	می	کنن ــی	را	تجرب ــر	از	درد	و	رنج پ
ــه	 ــود	ک ــج	می	ش ــا	منت ــا	از	آنج ــام	اینه ــد	و	تم ــته	باش ــی	داش ــا	علم ــی	ی اخلاق
ــد	در	 ــی	ناکارآم ــد،	روش ــای	جدی ــعه	داروه ــرای	کشــف	و	توس ــنتی	ب روش	کار	س
پاســخگویی	بــه	چالش	هــای	امــروزی	در	مبــارزه	بــا	بیماریهــا	اســت	و	لازم	اســت	

هرچــه	ســریعتر	تغییــر	یابــد.	

روش نوین ارزیابی تعامل داروها با بدن انسان
ــیمیایی	در	 ــاده	ش ــک	م ــی	از	ی ــناخت	ناکاف ــد،	ش ــه	ش ــه	گفت ــه	ک همانگون
مراحــل	اولیــه	ســاخت	دارو	و	ادامــه	کار	بــر	روی	آن	تــا	زمــان	فــاز	یــک	کارآزمایــی	
شــرکت	های	 بــرای	 پرهزینــه	ای	 شکســت	های	 موجــب	 می	توانــد	 بالینــی،	
داروســازی	شــود.	بــه	عنــوان	مثــال	در	مطالعــه	ای	میــزان	ضــرر	ناشــی	از	مــردود	
شــدن	داروهــا	در	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	تقریبــاً	معــادل	3	تــا	5	میلیــون	پونــد	
ضــرر	اقتصــادی	و	18	مــاه	ضــرر	زمانــی	بــرای	یــک	شــرکت	بــرآورد	شــده	اســت	
)60(.	بــر	ایــن	اســاس،	کشــف	روش	هــای	نویــن	کــه	بتوانــد	مــواد	نامناســب	را	در	

ــت	بســیار	می	باشــد.	 ــز	اهمی ــد،	حائ ــه	شناســایی	کن مراحــل	اولی
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ــال	2004	 ــده	در	س ــالات	متح ــذا	و	داروی	ای ــازمان	غ ــه،	س ــن	رابط در	ای
ــت.	 ــی2»	پرداخ ــوآوری	در	مســیر	بحران ــوان	«ن ــا	عن ــژه1	ب ــزارش	وی ــه	گ ــه	ارائ ب
ــوآوری	در	مســیر	بحرانــی»،	کاهــش	رکــود	و	شکســت	های	 هــدف	از	گــزارش	«ن
ــازه	 ــه	ب ــی»	ب ــیر	بحران ــت.	«مس ــوده	اس ــد	ب ــای	جدی ــعه	داروه ــه	توس ــوط	ب مرب
زمانــی	بیــن	آغــاز	مطالعــات	پیش	بالینــی	تــا	رســیدن	دارو	بــه	بــازار	گفتــه	می	شــود.	
ایــن	برهــه	زمانــی	از	ایــن	لحــاظ	اهمیــت	دارد	کــه	تخمیــن	زده	می	شــود	بیشــترین	
ــه	افزایــش	 ــوط	ب ــر	مرب ــد	دارو	در	ســال	های	اخی ــزان	افزایــش	هزینه	هــای	تولی می
هزینه	هــا	در	مســیر	بحرانــی	بــوده	اســت.	لــذا	روش	هــای	نوآورانــه	ای	کــه	بتوانــد	
ــی	 ــیار	بالای ــت	بس ــود،	از	اهمی ــه	ش ــن	مرحل ــا	در	ای ــش	هزینه	ه ــب	کاه موج
برخــوردار	می	باشــند	)56(.	یکــی	از	مهمتریــن	تحــوّلات	در	ایــن	خصــوص،	تغییــر	
در	ســاختار	فکــری	حاکــم	بــر	کشــف	و	توســعه	داروهــای	جدیــد	بــوده	اســت؛	چــرا	
کــه	عمــوم	اندیشــمندان	ایــن	حــوزه	بدیــن	نتیجــه	رســیده	اند	کــه	لازم	اســت	بــا	
اســتفاده	از	روش		هــای	صحیــح	علمــی،	مــواد	کاندیــد	دارویــی	کــه	آینــده	روشــنی	
ــر	روی	آنهــا	را	 ــرای	آن	هــا	متصــور	نیســت	را	ســریعتر	شناســایی	نمــوده	و	کار	ب ب

متوقــف	کــرد3	)61(.	
یکــی	از	مــواردی	کــه	در	ســند	«نــوآوری	در	مســیر	بحرانــی»	بــه	آن	اشــاره	
ــرو	 ــا	روش	«میک ــزدارو(	ب ــرودوز	)ری ــر	میک ــتفاده	از	مقادی ــزوم	اس ــت،	ل ــده	اس ش
دوزینــگ	)تجویــز	ریــزدارو(4»	در	تحقیقــات	و	توســعه	داروهــا	اســت	)61(.	مفهــوم	
ــالهای	 ــن	س ــد.	بی ــرح	ش ــال	2003	مط ــار	در	س ــتین	ب ــزدارو»	نخس ــز	ری «تجوی
ــکی	 ــس	پزش ــای	آژان ــرعت	در	گایدلاین	ه ــه	س ــوم	ب ــن	مفه ــا	2009	ای 2003	ت
ــی	 ــن	الملل ــن	M3	شــورای	بی ــکا6،	و	گایدلای ــا5،	ســازمان	غــذا	و	داروی	آمری اروپ
ــرح	 ــانی7	مط ــرف	انس ــا	مص ــای	ب ــی	در	داروه ــات	تکنیک ــازی	ملزوم یکسان	س
ــز	 ــد	روش	تجوی ــد	)62(.	تأیی ــن	گردی ــورد	آن	تدوی ــژه	ای	در	م ــط	وی شــده	و	ضواب
ــای	 ــا	زمینه	ه ــد	ت ــازی8	موجــب	ش ــی	یکسان	س ــن	الملل ــس	بی ــزدارو	در	کنفران ری
قانونــی	بــرای	اســتفاده	از	ایــن	روش	در	صنعــت	داروســازی	فراهــم	شــود	و	بدیــن	

1   white paper
2   Critical Path Initiative

3			اصل	«اتمام-سریع،	اتمام-ارزان»
4   microdosing
5   European Medicine Agency
6   Food and Drug Administration
7   The International Council for Harmonisation of Technical Requirements for 
Pharmaceuticals for Human Use (ICH) 
8   The International Conference on Harmonization
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ــر	روی	انســان	 ــد	ب ــی	جدی ــد	داروی ــواد	کاندی ــورد	م ــات	لازم	در	م صــورت	مطالع
بــا	ســهولت	بیشــتری	صــورت	گیــرد	)63(.	روش	تجویــز	ریــزدارو	امــروزه	بــه	نــام	
روش	«نخست-در-انســان»1	نیــز	شــناخته	شــده	و	بــه	عنــوان	یکــی	از	روشــهای	

ــی»2	مطــرح	اســت	)61(. ــی	بالین ــر	کارآزمای ــاز	صف «ف
ــا	 ــه	ب ــی	در	رابط ــیار	مهم ــات	بس ــوان	اطلاع ــزدارو	می	ت ــز	ری در	روش	تجوی
ایمنــی	و	نحــوه	متابولیزاســیون	یــک	داروی	تحــت	مطالعــه	بــه	دســت	آورد	)65(.	
در	ایــن	روش	بــه	طــور	خلاصــه	دوز	بســیار	اندکــی	از	یــک	مــاده	کاندیــد	دارویــی	
تحــت	مطالعــه،	بــه	تعــداد	اندکــی	افــراد	ســالم	یــا	بیمــار	تجویــز	می	شــود	)34(.	دوز	
مذکــور	در	حــدی	اســت	کــه	اثــرات	سیســتمیک	)درمانــی	یــا	مضــر(	نداشــته،	بلکــه	
صرفــاً	آثــار	خــود	را	در	ســطح	ســلولی	نشــان	می	دهــد	)66(.	متعاقبــاً،	روش	مذکــور	
قــادر	اســت	از	بیــن	مــواد	مختلــف	کاندیــد	دارویــی،	آنهایــی	کــه	مناســب	انســان	
ــر	و	 ــریعتر،	زودت ــوند	را	س ــه	می	ش ــت	مواج ــا	شکس ــاد	ب ــال	زی ــا	احتم ــوده	و	ب نب
ارزان	تــر	غربــال	کــرده	و	از	انجــام	بســیاری	مــوارد	کارآزمایی	هــای	بالینــی	بی	ثمــر	
بــر	روی	ایــن	مــواد،	پیشــگیری	نمایــد.	ایــن	روش	فقــط	4	تــا	6	مــاه	زمــان	بــرده	
ــد	)60(.	 ــد	می	باش ــزار	پون ــدود	250	ه ــر	دارو	ح ــه	ازای	ه ــه	متوســط	آن	ب و	هزین
ــل	 ــن	پروفای ــه	تعیی ــد	ب ــزدارو	می	توانن ــز	ری ــار	تجوی ــه	در	کن ــی	ک ســایر	روش	های
ایمنــی	یــک	دارو	کمــک	کــرده	و	کیفیــت	پیشــگویی	اثــرات	یــک	دارو	در	جمعیــت	

ــد. انســانی	را	افزایــش	دهنــد	در	منبــع	)67(	مــورد	اشــاره	قــرار	گرفته	ان
در	صورتــی	کــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	حتــی	فقــط	بتوانــد	موجــب	10	درصــد	
ــه	 ــا	ب ــش	از	ورود	آن	ه ــب	)پی ــی	نامناس ــای	داروی ــایی	کاندیداه ــود	در	شناس بهب
کارآزمایــی	بالینــی(	شــود،	می	توانــد	بــه	ازای	هــر	مــاده	دارویــی	موجــب	جلوگیــری	
از	هــدر	رفتــن	100	میلیــون	دلار	ســرمایه	شــود	)53(	کــه	رقــم	بســیار	بالایــی	بــه	

1			testing	)FIH(	First-in-Human:	به	دلیل	اینکه	این	روش	به	منظور	بررسی	زودهنگام	اثر	یک	
ماده	کاندید	دارویی	بر	روی	انسان	به	کار	می	رود.

2			Phase	Trial	Clinical	0؛	فاز	صفر	کارآزمایی	بالینی	را	می	توان	به	سه	دسته	اصلی	زیر	
تقسیم	بندی	نمود	)64(:	

-	مطالعاتی	که	هدف	آن	ها	تعیین	فارماکوکینتیک	داروها	می	باشد	)مطالعات	ریزتجویز(	،	
-	مطالعاتی	که	هدف	آن	ها	تعیین	دوز	های	مؤثر	فارماکولوژیک	دارو	می	باشد،	و

-	مطالعاتی	که	هدف	آن	ها	تعیین	مکانیزم	عملکرد	دارو	می	باشد.
-	روش	های	قابل	استفاده	در	کارآزمایی	بالینی	فاز	صفر	که	قادر	به	بررسی	فارماکودینامیک	دارو	

هستند،	در	منبع	دیگر	)57(	ارائه	شده	است.	
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ویــژه	بــرای	شــرکت	های	بیوتکنولــوژی	کوچــک	تــا	متوســط	محســوب	می	گــردد	
)58(.	ضمنــاً	بــا	اســتفاده	از	روش	تجویــز	ریــزدارو،	الــزام	مبنــی	بــر	اجــرای	یــک	
ــاز	یــک	 ــه	ف ــات	آزمایشــگاهی	پیــش	از	ورود	ب ســری	کامــل	از	تســت	های	حیوان
کارآزمایــی	بالینــی	در	حــال	برچیــده	شــدن	اســت	)61(	کــه	ایــن	امــر	نویدبخــش	

ــد.	 ــی	می	باش ــای	داروی ــی	در	پژوهش	ه ــردی	اخلاق رویک

اصول کلی روش تجویز ریزدارو
ــتفاده	از	دوز	 ــا	اس ــه	ب ــی	پژوهشــی	می	باشــد	ک ــه	معن ــزدارو»	ب ــز	ری 	«تجوی
بســیار	کــم	)در	حــد	میکروگــرم(	یــک	مــاده	انجــام	شــود.	طبــق	تعریف،	«ریــزدارو»	
ــاده	 ــک	م ــک	صــدم	دوز	ی ــر	از	ی ــارت	اســت	از	دوز	کمت ــورد	بررســی	عب ــاده	م م
ــه	 ــد	)68(	ب ــک	ایجــاد	کن ــرات	فارماکولوژی ــد	در	انســان	اث ــه	می	توان ــیمیایی	ک ش
ــرم	 ــر	از	100	میکروگ ــا	کمت ــاوی	ی ــتفاده	مس ــورد	اس ــر	دوز	م ــه	حداکث نحــوی	ک
ــاد	 ــک	ایج ــرات	فارماکولوژی ــان	اث ــد	در	انس ــه	می	توان ــن	دوزی	«ک ــد.	تخمی باش
کنــد»	معمــولاً	بــا	انجــام	محاســبات	تعمیم	دهــی	دوز	بیــن	حیــوان	و	انســان1	)19(	
ــات	آزمایشــگاهی	صــورت	 ــات	حیوان ــای	حاصــل	از	مطالع ــتفاده	از	داده	ه ــا	اس و	ب

	.)68( می	گیــرد	
هــر	چنــد	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	ابتــدا	عمدتــاً	در	رابطــه	بــا	مولکولهــای	آلی	
ــه	کار	میرفــت،	امــروزه	تلاش	هــای	زیــادی	در	جهــت	اســتفاده	از	ایــن	 کوچــک	ب
روش	در	رابطــه	بــا	ترکیبــات	بــا	پایــه	پروتئینــی	در	حــال	انجــام	اســت.	بــه	دلیــل	
ــر	دوز	مجــاز	 ــنتزی،	حداکث ــای	س ــا	و	داروه ــی	پروتئین	ه ــای	وزن	مولکول تفاوت	ه
ــد	باشــد	)68(.	 ــا	مســاوی	30	نانومــول	بای ــر	ی ــرای	فرآورده	هــای	پروتئینــی	کمت ب
ــر	 ــه	مطالعــات	بعمــل	آمــده	ب ــا	ایــن	حــال،	ایــن	دســت	از	مطالعــات	-نســبت	ب ب
روی	مولکولهــای	آلــی	کوچــک-	نیازمنــد	ملاحظــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	مســائل	
ایمنــی	دارویــی	و	تفســیر	نتایــج	میباشــند	)63(.	تفاوتهــای	انجــام	تجویــز	ریــزدارو	
بــا	اســتفاده	از	مولکولهــای	آلــی	کوچــک	و	مولکولهــای	پروتئینــی	بــزرگ	در	منبــع	

دیگــر	)63(	مــورد	بحــث	قــرار	گرفتــه	اســت.	
همانگونــه	کــه	گفتــه	شــد	در	مطالعــات	ریــزدارو،	دوز	کمتــر	از	مقــدار	
ــورد	 ــی2(	م ــت	درمان ــه	دوز	تح ــروف	ب ــک	)مع ــرات	فارماکولوژی ــده	اث ایجاد	کنن

1   dose conversion between animals and human
2   sub-therapeutic doses
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ــه	ایــن	ترتیــب	امــکان	آزمــون	ایمــن،	ســریع،	و	ارزان	 ــرد.	ب ــرار	می	گی اســتفاده	ق
یــک	مــاده	دارویــی	را	فراهــم	آورده	و	در	عیــن	حــال	پژوهــش	بــه	روشــی	صــورت	
می	گیــرد	کــه	بهتــر	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	می	توانــد	اثــرات	یــک	مــاده	
شــیمیایی	را	در	انســان	نشــان	دهــد	)61(.	بــه	دلیــل	اســتفاده	از	دوز	بســیار	پاییــن	
داروی	مــورد	مطالعــه،	خطــر	ایــن	مطالعــات	جهــت	انســان	بســیار	کــم	اســت.	بــه	
عنــوان	مثــال،	در	مطالعــه	ای	)69(،	یــک	مــاده	پپتیــدی	از	ویــروس	بیمــاری	تــب	
ــو،	در	 ــو	اکتی ــاده	رادی ــا	م ــدن	ب ــاندار	ش ــس	از	نش ــده	و	پ ــه	دســت	آم ــی1	ب برفک
یــک	مطالعــه	ریــزدارو	بــه	انســان	تجویــز	گردیــد	تــا	بــا	اســتفاده	از	تکنیک	هــای	
تصویربــرداری،	عیــار	یــک	اینتگریــن2	خــاص	در	بــدن	انســان	اندازه	گیــری	شــود.	
ــور	 ــزدارو	مذک ــز	ری ــه	روش	تجوی ــد	ک ــان	دادن ــه	نش ــن	مطالع ــگران	در	ای پژوهش
فاقــد	هــر	گونــه	عــوارض	فارماکولوژیــک	نامطلــوب	بــوده	و	تغییــر	قابــل	توجهــی	
ــا	الکتروکاردیوگرافــی	افــراد	 در	علایــم	حیاتــی،	نتایــج	تســت	های	آزمایشــگاهی	ی
ایجــاد	نکــرد.	در	عیــن	حــال،	روش	ریــزداروی	بــه	کار	رفتــه	در	پژوهــش	مذکــور	
ــت	پشــت	 ــا	موفقی ــی	را	ب ــاده	مصرف ــه	م ــوط	ب ــط	سم	شناســی	مرب توانســت	ضواب
ســر	گــذارده	و	دوز	کافــی	از	مــاده	مذکــور	جهــت	چندیــن	مرتبــه	اســکن	از	یــک	

فــرد	را	فراهــم	نمایــد	)69(.	
بــر	پایــه	مــوارد	فــوق،	می	تــوان	بــدون	تهدیــد	ایمنــی	انســانهای	وارد	شــده	
ــه	فــاز	 در	آزمــون	ریــزدارو،	محافظــت	بهتــری	از	ســلامت	انســانهای	وارد	شــده	ب
ــال	چنانچــه	در	ســال	 ــوان	مث ــه	عن ــز	بعمــل	آورد.	ب ــی	بالینــی	را	نی یــک	کارآزمای
2006	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	بــرای	مطالعــه	مــاده	TGN1412	پیــش	از	ورود	بــه	
فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	اســتفاده	شــده	بــود،	می	شــد	از	بــروز	یــک	تــراژدی	
انســانی	کــه	موجــب	مــرگ	و	بــروز	عــوارض	جانبــی	خطرنــاک	بــرای	انســانهای	
ــی	 ــن	در	حال ــرد.	ای ــری	ک ــود،	جلوگی ــور	شــده	ب ــورد	اســتفاده	در	پژوهــش	مذک م
ــات	 ــر	روی	حیوان ــور	ب ــاده	مذک ــورد	م ــیع	در	م ــیار	وس ــه	تســت	های	بس اســت	ک
آزمایشــگاهی	-حتــی	میمونهــای	رزوس	و	ســینومولگوس	)کــه	بــه	نظــر	می	رســید	
ــه	 ــه	و	هیچگون ــه	انســان	داشــته	باشــند(	صــورت	گرفت ــادی	ب شــباهت	بســیار	زی
آثــار	نامطلوبــی	در	ایــن	تســتها	مشــاهده	نشــده	بــود؛	لیکــن	مــاده	ای	کــه	بــه	نظــر	
می	رســید	بــرای	انســان	بســیار	بی	خطــر	باشــد،	تــراژدی	ناگــواری	را	بــه	بــار	آورد	
)53(.	در	مثالــی	دیگــر،	یکــی	از	محدودیت	هــای	عمــده	در	توســعه	داروهــای	ضــد	

1   foot and mouth virus
2   integrin
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ســرطان،	ارتبــاط	ضعیــف	بیــن	پروفایــل	فارماکوکینتیــک	و	فارماکودینامیــک	ایــن	
داروهــا	در	فــاز	پیــش	بالینــی	و	فــاز	بالینــی	اســت.	بــه	عنــوان	مثــال	فارماکوکینتیک	
پلاســمایی	مــاده	EO9	کــه	در	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	بــرای	نخســتین	بــار	در	
انســان	مــورد	بررســی	قــرار	گرفــت،	نشــان	داد	کــه	مــاده	مذکــور	بــه	طــرز	ســریع	و	
وســیعی	بــه	متابولیت	هــای	غیرفعــال	تجزیــه	می	شــود.	ایــن	امــر	باعــث	شــد	کــه	
مدتــی	پــس	از	انجــام	کارآزمایــی	بالینــی	بــر	روی	انســان	بــا	اســتفاده	از	دوزهــای	
ــردد.	 ــف	گ ــناخته	شــده	و	متوق ــاده	نامناســب	ش ــن	م ــر	روی	ای ــه	کار	ب ــالا،	ادام ب
ــر	شــرکت	ســازنده	وارد	نمــود،	بلکــه	 ــادی	را	ب ــه	تنهــا	هزینه	هــای	زی ایــن	امــر	ن
موجــب	شــد	کــه	بیمــاران	ســرطانی	شــرکت	کننده	در	کارآزمایــی	بالینــی	مربوطــه،	
در	مــدت	انجــام	پژوهــش	از	دریافــت	درمــان	مناســب	محــروم	شــوند.	همــه	اینهــا	
در	حالــی	اســت	کــه	در	صــورت	انجــام	یــک	مطالعــه	ریــزدارو	بــر	روی	ایــن	عامــل	

دارویــی	می	شــد	از	تمــام	مــوارد	فــوق	جلوگیــری	نمــود	)34(.	
بــرای	انجــام	مطالعــه	ریــزدارو	نیــاز	اســت	ابتــدا	مطالعــه	پیش	بالینــی	
محــدودی	در	زمینــه	ایمنــی	مــاده	مــورد	نظــر	بــرای	تجویــز	بــه	صــورت	ریــزدارو،	
ــه	 ــت	ک ــه	اس ــکا	پذیرفت ــذا	و	داروی	آمری ــازمان	غ ــه	س ــن	رابط ــام	داد.	در	ای انج
ــام	 ــگاهی	انج ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــه	ب ــواد	ک ــمیت	م ــک-دوز	س ــت	ت تس
ــد.	 ــتیبانی	نمای ــان	را	پش ــک	دوز	در	انس ــات	ت ــام	مطالع ــد	انج ــرد،	می	توان می	گی
ــی	در	 ــی	بالین ــک	کارآزمای ــاز	ی ــه	ف ــول	ورود	ب ــلاف	اص ــر،	برخ ــارت	دیگ ــه	عب ب
روشــهای	ســنتی	)کــه	نیازمنــد	انجــام	حجــم	نســبتاً	زیــادی	از	مطالعــات	حیوانــات	
ــت	 ــک	تس ــاً	ی ــزدارو	صرف ــز	ری ــورد	روش	تجوی ــد(،	در	م ــگاهی	می	باش آزمایش
تــک-دوز	مــاده	دارویــی	بــر	روی	مثــلًا	جونــدگان	آزمایشــگاهی		)چنانچــه	تســت	
مذکــور	قابلیــت	نمایــش	ایمنــی	مــاده	مــورد	آزمــون	را	دارا	باشــد(	می	توانــد	جــواز	
انجــام	تســت	ریــزدارو	بــر	روی	انســان	را	فراهــم	نمایــد.	بــه	همیــن	دلیــل	اســت	
کــه	آژانــس	پزشــکی	اروپــا	چنیــن	نتیجه	گیــری	کــرده	کــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	
در	کنــار	ســایر	روش	هــای	کارآزمایــی	بالینــی	اکتشــافی	می	توانــد	موجــب	کاهــش	
ــد	 ــات	مــورد	اســتفاده	در	فرآینــد	کشــف	داروهــای	جدی چشــمگیر	در	تعــداد	حیوان

ــود	)36،	53،	68(.	 ش
ــای	 ــه		یافته	ه ــزدارو،	چنانچ ــز	ری ــی	تجوی ــات	پیش	بالین ــام	مطالع ــرای	انج ب
متابولیســم	و	فارماکودینامیــک	حاصــل	از	پژوهش	هــای	«برون	تنــی»	توجیــه	
مناســبی	فراهــم	نمایــد،	می	تــوان	صرفــاً	از	یــک	گونــه	پســتاندار	)از	هــر	دو	جنــس	
نــر	و	مــاده(	بــرای	انجــام	پژوهــش	پیش	بالینــی	اســتفاده	کــرد	)68(.	ایــن	موضــوع	
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ــان	شــده	کــه	چنانچــه	ایمنــی	مــاده	تجویــزی	 ــه	ایــن	نحــو	بی در	منبــع	دیگــر	ب
ــک	 ــط	در	ی ــترش	یافته1	فق ــک	دوز	گس ــی	ت ــه	سم	شناس ــک	مطالع ــطه	ی ــه	واس ب
ــه	و	مــاده	مذکــور	 ــرار	گرفت ــدگان(	مــورد	بررســی	ق ــوری	)معمــولًا	جون ــه	جان گون
ایمــن	تشــخیص	داده	شــده	باشــد،	روش	تجویــز	ریــزدارو	را	می	تــوان	بــه	صــورت	
ــا	 ــی،	ی ــک	صــدم	دوز	درمان ــر	از	ی ــا	دوز	کمت ــی	ب ــاده	داروی ــز	م ــار	تجوی ــک	ب ی
ــطه	 ــه	واس ــی	دارو	ب ــه	ایمن ــواردی	ک ــام	داد.	در	م ــرم	انج ــر	100	میکروگ حداکث
یــک	مطالعــه	سم	شناســی	هفــت	روزه	بــا	تجویــز	مکــرر2	در	یــک	گونــه	جانــوری	
ــده	 ــن	تشــخیص	داده	ش ــور	ایم ــاده	مذک ــده	و	م ــدگان(	بررســی	ش ــولًا	جون )معم
ــه	500	 ــی	)مجموع ــز	دوز	100	میکروگرم ــار	تجوی ــر	5	ب ــوان	حداکث ــد،	می	ت باش

ــه	انجــام	رســاند	)36(.	 ــز	ب میکروگــرم(	را	نی
ــای	 ــیمیایی،	از	تکنیک	ه ــاده	ش ــز	م ــس	از	تجوی ــزدارو،	پ ــز	ری در	روش	تجوی
خــاص	ســنجش	مــواد	)مثــلًا	تصویربــرداری(،	بــرای	بررســی	نحــوه	رفتــار	دارو	در	
ــی	 ــیله	داروهای ــن	وس ــود.	بدی ــتفاده	می	ش ــک3	دارو(	اس ــلاً	فارماکوکینتی ــدن	)مث ب
ــد	عملکــرد	مناســب	در	انســان	هســتند،	از	همــان	آغــاز	شناســایی	شــده	 کــه	فاق
ــد	 ــگاهی	نخواه ــات	آزمایش ــا	در	حیوان ــروری	آن	ه ــودن	غیرض ــه	آزم ــازی	ب و	نی
ــا	 ــی4	داروه ــش	از	تســت	دوزِ	درمان ــن	لازم	اســت	پی ــق	قوانی ــد	مطاب ــود.	هرچن ب
ــات	آزمایشــگاهی	 ــر	روی	حیوان ــات	دیگــر	ب ــی	انســان،	برخــی	مطالع ــاز	بالین در	ف
انجــام	شــود،	لیکــن	فقــط	داروهایــی	بــه	ایــن	مرحلــه	خواهنــد	رســید	کــه	عملکــرد	
ــن	 ــا	حــدودی	مشــخص	شــده	باشــد.	بدی ــلًا	ت ــر	روی	انســان	قب ــا	ب ــی	آن	ه نهای
وســیله	هــزاران	ترکیــب	دارویــی	کــه	ممکــن	اســت	هیچگونــه	عملکــرد	مناســبی	
در	آینــده	بــر	روی	انســان	نداشــته	باشــند،	از	ابتــدا	از	چرخــه	پژوهــش	حــذف	شــده	
و	حیوانــات	بســیار	زیــادی	از	به	کارگیــری	در	پژوهش	هایــی	بی	فایــده	نجــات	

ــد	یافــت	)49(. خواهن

1			study	toxicity	single-dose	extended:	در	این	نوع	مطالعه	ارزیابی	هماتولوژی،	بیوشیمی	
بالینی،	نکروپسی،	و	هیستوپاتولوژی	پس	از	تجویز	یک	تک	دوز	ماده	مورد	آزمون	صورت	گرفته	و	

سپس	ارزیابی	های	بعدی	دو	هفته	پس	از	آن	به	منظور	بررسی	عوارض	مسمومیت	متأخر	و	یا	بهبود	
مسمومیت	صورت	می	گیرد.	انتخاب	واژه	«گسترش	یافته»	در	برگردان	اصطلاح	مذکور	به	این	

منظور	صورت	گرفت	که	«گسترش»	ارزیابی	های	بعمل	آمده	بر	روی	اثرات	مسمویت	ماده	مورد	
بررسی	را	نشان	دهد.

2   seven-day repeated-dose toxicity study
3   pharmacokinetic information

4			منظور	دوز	دارویی	است	که	به	نظر	می	رسد	بتواند	آثار	درمانی	در	انسان	ایجاد	نماید.	این	دوز	
معمولاً	بسیار	بیشتر	از	دوز	«ریزدارو»	می	باشد.
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ــالای	 ــیار	ب ــیت	بس ــه	حساس ــزدارو	برپای ــز	ری ــر،	روش	تجوی ــوی	دیگ از	س
ــن	 ــری	ای ــت	اندازه	گی ــزان	دق ــد.	می ــل	می	کن ــپکترومتری	عم ــتم	های	اس سیس
ــورد	 ــاده	م ــرم(	م ــزارم	نانوگ ــک	ه ــرم	)ی ــری	پیکوگ ــد	اندازه	گی ــتم	ها،	در	ح سیس
ــخیص	 ــدرت	تش ــت	)60،	66(.	ق ــما	اس ــا	پلاس ــون	ی ــر	از	خ ــش	در	میلی	لیت پژوه
	1)AMS	)روش	ریــزدارو	تجویــز	در	رفتــه	کار	بــه	گیــری	اندازه	هــای	روش	از	یکــی
ــعت	کل	 ــع	در	وس ــب	مای ــک	ترکی ــر	از	ی ــک	لیت ــر	ی ــه	اگ ــت	ک ــدی	اس ــه	ح ب
اقیانوس	هــای	کــره	زمیــن	حــل	شــود،	روش	مذکــور	قــادر	خواهــد	بــود	وجــود	آن	
مایــع	را	در	یــک	نمونــه	آب	اقیانــوس	در	ســوی	دیگــر	کــره	زمیــن	تشــخیص	دهــد	
ــر	ســازمان	 ــی	نظی ــد	ارگان	هــای	مهــم	بین	الملل ــورد	تأیی ــزدارو	م ــز	ری )66(!	تجوی
ــرار	 ــا	ق ــی	اروپ ــولات	داروی ــی	محص ــده	و	اداره	ارزیاب ــالات	متح ــذا	و	داروی	ای غ
گرفتــه	اســت	)68،	70-72(	و	دقــت	ایــن	روش	در	پیش	بینــی	متابولیســم	داروهــا	
در	انســان	«عالــی»	ارزیابــی	شــده	اســت	)60(.	برخــی	مقــررات	اســتفاده	از	روش	
تجویــز	ریــزدارو	کــه	توســط	اداره	غــذا	و	داروی	ایــالات	متحــده	و	آژانــس	ارزیابــی	
محصــولات	دارویــی	اروپــا2	طــرح	شــده،	در	منبــع	دیگــر	)34(	مــورد	بحــث	قــرار	
گرفتــه	اســت.	در	مقایســه	بــا	روشــهای	برون	تنــی،	روشــهای	کامپیوتــری	و	
ــای	 ــزدارو	داده	ه ــز	ری ــه	روش	تجوی ــت	ک ــده	اس ــخص	ش ــک،	مش روش	آلومتری

ــی	آورد	)59(.	 ــم	م ــری	را	فراه مطمئن	ت
ــا	ایــن	وجــود،	متأســفانه	روش	مذکــور	در	کشــورمان	کمتــر	شــناخته	شــده	 ب
ــده	در	 ــط	نگارن ــه	توس ــگاه	داده	PubMed	ک ــی	در	پای ــی	اجمال ــک	بررس ــا	ی و	ب
ــا	وابســتگی	 ــن	رابطــه	ب ــه	ای	در	ای ــه	مقال ــد،	هیچگون ــاه	1398	انجــام	گردی دی	م
ــابه،	 ــام	مش ــا	ن ــی	ب ــا	در	موضوع ــد.	تنه ــت	نگردی ــورمان	یاف ــه	کش ــگر	ب پژوهش
ــا	 ــا	ب ــدک	هورمون	ه ــز	دوز	ان ــث	تجوی ــه	بح ــه	ب ــد	ک ــاهده	ش ــه	مش ــش	مقال ش
هــدف	دیگــری	پرداختــه	بودنــد.	در	ایــن	رابطــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	مفهــوم	
ــا	تعریــف	«میکــرو	دوز	 ــی	کــه	ب ــزدارو	توســط	برخــی	پژوهشــگران	در	مطالعات ری
ــده	 ــه	ش ــه	کار	گرفت ــد	ب ــی	ندارن ــاب	همخوان ــن	کت ــده	در	ای ــه	ش ــزدارو(»	ارائ )ری
اســت.	بــه	عنــوان	مثــال،	در	مطالعــه	ای	)73(	ابــزار	پیــزو	الکتریــک	بــرای	تجویــز	
دقیــق	داروی	چشــمی	فنیــل	افریــن	ســاخته	شــده	و	مــورد	بررســی	قــرار	گرفــت.	
ــادی	 ــیار	زی ــت	بس ــا	دق ــد	ب ــور	می	توان ــزار	مذک ــه	اب ــان	داد	ک ــه	نش ــن	مطالع ای
مقــدار	ریــزدارو	از	دارو	را	بــه	صــورت	ســطحی	بــر	روی	چشــم	تجویــز	نمــوده	بــه	

1   accelerated mass spectroscopy
2   European Agency for the Evaluation of Medicinal Products
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نحــوی	کــه	اثــرات	بیولوژیــک	آن	معــادل	اثــر	دوز	تجویــز	شــده	توســط	یــک	قطــره	
ــی	 ــذب	عموم ــش	ج ــل	کاه ــه	دلی ــال	ب ــن	ح ــد	و	در	عی ــی	می	باش ــکان	معمول چ
دارو،	می	توانــد	باعــث	کاهــش	خطــرات	مربــوط	بــه	عــوارض	جانبــی	دارو	شــود.	در	
مطالعــه	مذکــور،	روش	تجویــز	بــه	عنــوان	روش	تجویــز	«ریــزدارو»	عنــوان	شــده	
اســت	کــه	ارتباطــی	بــا	روش	«ریــزدارو»	ذکــر	شــده	در	کتــاب	حاضــر	نــدارد	)73(.	

کاربردهای تجویز ریزدارو
ــای	اساســی	 ــبه	پارامتره ــزدارو،	محاس ــز	ری ــای	روش	تجوی یکــی	از	کاربرده
ــرداری	 ــر	ب ــا	تصوی ــع،	ی ــم	توزی ــی،	حج ــازی	داروی ــر	پاکس ــک	نظی فارماکوکینتی
ــار	 ــات	ایجــاد	آث ــن	مطالع ــوده	و	هــدف	ای ــدن	انســان	ب از	اهــداف	مشــخص	در	ب
ــد	)59،	 ــه	نمی	باش ــورد	مطالع ــراد	م ــخیصی	در	اف ــا	تش ــی	ی ــک	درمان فارماکولوژی
68(.	عــلاوه	بــر	اندازه	گیــری	فارماکوکینتیــک	پلاســمایی	دارو،	مطالعــات	ریــزدارو	
بــه	منظــور	بررســی	«انتشــار	دارو»	در	بافتهــای	مختلــف	نیــز	قابــل	انجــام	اســت.	
ــرداری	 ــزدارو	از	تکنیک	هــای	تصویرب ــز	ری ــن	رابطــه	چنانچــه	در	روش	تجوی در	ای
ــرد	 ــن	ک ــی	دارو	را	معی ــار	بافت ــزان	انتش ــوان	می ــود،	می	ت ــتفاده	ش ــی	اس مولکول
ــزدارو	 ــز	ری ــت،	روش	«تجوی ــده	اس ــداع	ش ــی	اب ــه	تازگ ــه	ب ــن	روش	ک )36(.	ای
ــه	 ــور	ب ــه	منظ ــی	ب ــای	بافت ــته	و	در	آن	نمونه	ه ــام	داش ــدف»1	ن ــت	ه ــل	باف داخ
دســت	آوردن	اطلاعــات	اولیــه	در	مــورد	انتشــار	دارو	در	بافــت	هــدف،	جمــع	آوری	
می	شــوند.	هــدف	روش	«تجویــز	ریــزدارو	داخــل	بافــت	هــدف»،	افزایــش	کارایــی	
ــد.	در	 ــان»	می	باش ــیوه	«نخســت	در	انس ــه	ش ــد	ب ــی	جدی ــواد	داروی تســت	های	م
ایــن	روش	از	ترکیــب	دو	تکنیــک	رســاندن	دارو	بــه	بافــت	هــدف	و	تجویــز	ریــزدارو	
اســتفاده	شــده	و	از	بافت	هــای	هــدف	بــا	وســعت	کــم	)در	حــدود	یــک	صــدم	جــرم	
ــون	 ــورد	آزم ــت	م ــادر	اســت	باف ــور	ق ــردد.	روش	مذک ــتفاده	می	گ ــدن(	اس ــی	ب کل
ــی	)سیســتمیک(	 ــرار	داده،	لیکــن	از	نظــر	عموم ــی	دارو	ق ــرض	دوز	درمان را	در	مع
ــز	 ــدن	ایجــاد	می	کنــد.	تجوی ــرای	کل	ب ــزدارو(	ب دوز	بســیار	کمــی	)در	حــد	دوز	ری
ریــزدارو	داخــل	بافــت	هــدف	بــه	طــور	مشــروح	در	منابــع	دیگــر	)74،	75(	توصیــف	
ــر	 ــای	ب ــات	داروه ــرای	مطالع ــن	ب ــزدارو	همچنی ــز	ری ــت.	از	روش	تجوی ــده	اس ش
پایــه	پروتئیــن	در	اطفــال	و	نیــز	بررســی	فارماکودینامیــک	موضعــی	داروهــا	)توســط	
ــت	 ــده	اس ــتفاده	ش ــریانی(	اس ــل	ش ــزدارو	داخ ــز	ری ــام	تجوی ــه	ن ــدی	ب روش	جدی
)62(.	تجویــز	ریــزدارو	داخــل	بافــت	هــدف	بــه	همــراه	روش	تجویــز	ریــزدارو	داخــل	

1   Intra-Target Microdosing
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ــدی	وســیع	تر،	 ــد	در	بع ــزدارو	می	توان ــه	مفهــوم	ری ــه	چگون شــریانی	نشــان	داده	ک
بــه	روشــی	بــرای	ارزیابــی	کارایــی	و	ســمیت	بالقــوه	مــواد	نیــز	تبدیــل	شــود	)62(.	
در	حــال	حاضــر	اطلاعــات	محــدودی	نیــز	در	رابطــه	بــا	توانایــی	تجویــز	ریــزدارو	در	

ــود	دارد	)59(. ــا	وج ــت	داروه ــی	متابولی پیش	بین
در	روش	تجویــز	ریــزدارو	همچنیــن	می	تــوان	ترکیبــی	از	چندیــن	مــاده	
ــرای	 ــرد	)34(.	ب ــه	هــم-	را	اســتفاده	ک ــک	ب ــی	نزدی ــا	تشــابه	ملکول ــی	-ب آزمودن
انجــام	تجویــز	ریــزدارو	بــر	روی	ترکیبــی	از	مــواد	کاندیــد	دارویــی،	می	تــوان	تعــداد	
بســیار	زیــادی	دارو	را	همزمــان	در	یــک	کوکتــل	ریــزدارو	بــه	فــرد	تجویــز	نمــوده	و	
بــدون	ایجــاد	عــوارض	نامطلــوب	بــرای	فــرد	مــورد	آزمــون،	اثــرات	متقابــل	داروهــا	
را	نســبت	بــه	یکدیگــر	بررســی	کــرد.	ایــن	امــر	ممکــن	اســت	بــه	منظــور	کشــف	
ــه	 ــد	صــورت	گرفت ــی	جدی ــه	داروی ــل	شــدن	ب ــرای	تبدی ــد	ب ــاده	کاندی ــن	م بهتری
)34(	یــا	بــا	هــدف	بررســی	تداخــلات	دارویــی	انجــام	شــود	)76(.	در	ایــن	رابطــه،	
جزئیــات	اســتفاده	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	تحقیقــات	بــه	عمــل	آمــده	بــر	روی	
ــده	 ــر	)63(	آورده	ش ــع	دیگ ــد	در	منب ــای	جدی ــد	داروه ــف	کاندی ــات	مختل ترکیب
ــان	 ــه	همزم ــی	ک ــر	داروهای ــل	مقادی ــری	و	تحلی ــن	روش	اندازه	گی ــت.	همچنی اس
ــر	)76،	77(	 ــات	دیگ ــده	اند،	در	مطالع ــز	ش ــان	تجوی ــه	انس ــزدارو	ب ــه	صــورت	ری ب

ارائــه	گردیــده	اســت.	
ــی	 ــال	در	پژوهش ــوان	مث ــه	عن ــی،	ب ــلات	داروی ــی	تداخ ــوص	بررس در	خص
ــرای	 ــر	ب ــب	مذک ــر	داوطل ــد	از	شــش	نف ــور	انجــام	گردی ــن	منظ ــه	ای ــه	ب )78(	ک
ــب	 ــر	داوطل ــش	نف ــازول	و	ش ــرازول	و	فلوکون ــن	امپ ــی	بی ــل	داروی ــی	تداخ بررس
دیگــر	بــرای	بررســی	تداخــل	دارویــی	بیــن	امپــرازول	و	ریفامپیــن	اســتفاده	گردیــد.	
ــج	 ــرازول	اســتفاده	شــده	و	نتای ــرم(	امپ ــزدارو	)100	میکروگ ــه	از	ری ــن	مطالع در	ای
ــرازول	)20	میلــی	گــرم(	مقایســه	شــد.	بررســی	روش	 ــر	دوز	معمــول	امپ ــا	اث آن	ب
ــرای	 ــی	ب ــای	خوب ــد	راهنم ــور	)78(	می	توان ــش	مذک ــتفاده	در	پژوه ــورد	اس کار	م
ــا	ایــن	روش	 پژوهش	هــای	متشــابه	بعــدی	باشــد.	توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	ب

ــت.	 ــده	اس ــر	)76(	آورده	ش ــع	دیگ ــزدارو	در	منب ــری	ری به	کار	گی



فصل 2: پژوهش بر روی انسان  ⁞ 86

مزایا و معایب روش تجویز ریزدارو
ــا	و	 ــزدارو	نیــز	واجــد	مزای ــز	ری هماننــد	هــر	روش	علمــی	دیگــر،	روش	تجوی

ــود	)34،	79(:	 ــاره	می	ش ــا	اش ــه	آنه ــه	ب ــه	در	ادام ــد	ک ــی	می	باش معایب

مزایای	روش	تجویز	ریزدارو	●
	 کاهــش	طــول	دوره	زمانــی	کشــف	یــک	داروی	جدیــد؛	چــرا	کــه	حــذف	-

مــواد	نامناســب	کاندیــد	دارویــی	در	مراحــل	اولیــه	ســاخت	دارو	موجــب	
می	شــود	کــه	مــاده	مناســب	ســریعتر	شناســایی	شــده	و	ارزیابــی	اثــرات	

فارماکولوژیــک	آن	زودتــر	از	روشــهای	قدیمــی	آغــاز	می	شــود.	
	 ــه	واســطه	تمرکــز	- ــد	ب ــد	ســاخت	داروهــای	جدی ــی	در	فراین تســریع	کل

ــورد	آن	هــا	وجــود	 ــد	بیشــتری	در	م ــی	کــه	امی ــر	روی	ترکیبات بیشــتر	ب
ــی	 ــدای	احتمال ــواد	کاندی ــزدارو،	م ــز	ری ــتفاده	از	روش	تجوی ــا	اس دارد.	ب
ــه	 ــه	مرحل ــر	ب ــک	دارو	ســریعتر	انتخــاب	شــده	و	زودت ــرای	ســاخت	ی ب
ــه	ایــن	ترتیــب	 ــا	ســه	می	رســند.	ب ــی	در	فازهــای	بالینــی	یــک	ت ارزیاب
ــه	 ــت	و	آســیب	رســیدن	ب ــای	هنگف ــت	و	صــرف	هزینه	ه ــلاف	وق از	ات

ــود.	 ــری	می	ش ــان	ها	جلو	گی ــا	انس ــات	ی ــاد	حیوان ــداد	زی تع
	 در	معــرض	قــرار	نــدادن	شــرکت	کننــدگان	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	-

در	برابــر	ترکیباتــی	کــه	امیــد	چندانــی	بــرای	تبدیــل	شــدن	بــه	دارو	در	
مــورد	آن	هــا	وجــود	نــدارد.	

	 ــه	- ــات	ب ــرکت	کننده	در	تحقیق ــراد	ش ــمومیت	اف ــم	مس ــیار	ک ــر	بس خط
روش	تجویــز	ریــزدارو؛	چــرا	کــه	دوز	مــاده	مــورد	آزمــون	بســیار	پاییــن	
ــد،	 ــرکت	می	کنن ــق	ش ــراد	در	تحقی ــی	از	اف ــیار	کم ــداد	بس ــت،	تع اس
مــدت	زمــان	در	معــرض	قرارگیــری	افــراد	بــا	ترکیــب	شــیمیایی	انــدک	
ــر	اینهــا،	در	اغلــب	مطالعــات	تجویــز	ریــزدارو،	تجویــز	 اســت.	عــلاوه	ب
ــات	 ــا	مطالع ــه	ب ــه	در	مقایس ــه	ک ــورت	گرفت ــار	ص ــک	ب ــاً	ی دارو	صرف
کارآزمایــی	بالینــی	فــاز	یــک	کــه	از	دوزهــای	متعــدد	و	افزایــش	یابنــده	
ــتری	دارد.	 ــی	بیش ــزدارو	ایمن ــز	ری ــد،	روش	تجوی ــتفاده	می	کنن دارو	اس

	 استفاده	از	تعداد	بسیار	کمتر	حیوانات.	-
	 نیــاز	بــه	ســاخت	میــزان	بســیار	اندکــی	از	مــاده	شــیمیایی	بــرای	اســتفاده	-

در	مطالعــات	تجویــز	ریــزدارو	کــه	باعــث	کاهــش	پیچیدگی	هــای	
ــی	دارد.	 ــگاه	م ــل	ن ــز	در	حداق ــه	را	نی ــای	اولی ــده	و	هزینه	ه ــه	ش مطالع

	 قابلیــت	انتخــاب	مــواد	شــیمیایی	بهتــر	و	بــا	امیــد	بیشــتر	بــرای	تبدیــل	-
شــدن	بــه	دارو	در	آینــده	از	میــان	طیفــی	از	مــواد	شــیمیایی	مناســب،	کــه	
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موجــب	می	شــود	داروهــای	بهتــر	و	مؤثرتــری	نهایتــاً	بــه	بــازار	برســند.	
	 ــر	- ــاران	حســاس؛	نظی ــر	روی	بیم ــف	ب ــات	مختل ــون	ترکیب ــت	آزم قابلی

ــان	در	ســن	تولیــد	مثــل،	 بیمــاران	دچــار	اختــلال	عملکــرد	کلیــوی،	زن
ــا.	 ــر	آن	ه ــاران	ســرطانی	و	نظای بیم

	 ــانگرها	- ــف	نش ــرای	کش ــزدارو	ب ــز	ری ــتفاده	از	روش	تجوی ــت	اس قابلی
ــرات	کمــی	مــاده	 ــه	منظــور	ارزیابــی	اث )مارکرهــا(	ی	زیســتی	درون	زا	ب

ــون.	 ــورد	آزم م
	 کمــک	بســیار	زیــاد	بــه	محاســبه	دوز	درمانــی	تقریبــی	قابــل	اســتفاده	در	-

انســان	کــه	متعاقبــاً	می	تــوان	از	دوز	بــه	دســت	آمــده	بــرای	تخمیــن	دوز	
مــورد	نیــاز	در	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی	اســتفاده	کــرد.	

	 قابلیــت	کســب	اطلاعــات	فارماکوکینتیــک	دارو	در	روش	تجویــز	ریــزدارو	-
ظــرف	مــدت	6	مــاه؛	ایــن	موضــوع	را	می	تــوان	بــا	18	مــاه	زمــان	مــورد	
ــاز	 ــه	روش	مرســوم	ف ــک	ب ــات	فارماکوکینتی ــرای	کســب	اطلاع ــاز	ب نی

یــک	کارآزمایــی	بالینــی	مقایســه	کــرد.	

معایب	روش	تجویز	ریزدارو	●
ــن	روش	 ــزدارو،	ای ــز	ری ــاد	روش	تجوی ــیار	زی ــای	بس ــود	مزای ــا	وج ب
ــت	 ــی	بدس ــج	فعل ــد	نتای ــد.	هرچن ــز	می	باش ــی	نی ــد	محدودیتهای واج
ــده	 ــه	در	آین ــت	ک ــش	آن	اس ــزدارو	نوید	بخ ــز	ری ــده	از	روش	تجوی آم
ایــن	روش	بــه	عنــوان	اســتاندارد	طلایــی	مطــرح	شــود،	بــا	ایــن	حــال	
ــی	 ــت	خیل ــوز	قطعی ــواردی	هن ــی	در	م ــج	فعل ــد	نتای ــر	می	رس ــه	نظ ب
ــرایطی،	 ــت	ش ــت	تح ــن	اس ــلًا	ممک ــه	مث ــرا	ک ــد.	چ ــادی	ندارن زی
پروفایــل	فارماکوکینتیــک	دوز	دارویــی	)دوز	بــالا(	یــک	مــاده	متفــاوت	
ــاده	 ــلال	م ــت	انح ــن	قابلی ــد.	همچنی ــن(	آن	باش ــزدارو	)دوز	پایی از	ری
می	توانــد	یــک	فاکتــور	مهــم	بــه	حســاب	آیــد	و	مثــلًا	مــوادی	کــه	در	
مقادیــر	ریــزدارو	بــه	راحتــی	در	حــلال	دارویــی	حــل	می	شــوند،	ممکــن	
ــا	 ــند	)66(.	ب ــته	باش ــی	نداش ــن	ویژگ ــی	چنی ــای	درمان ــت	در	دوزه اس
ــن	حــال،	مشــابه	تمــام	پیشــرفتهای	دانــش	بشــری،	یــک	تکنیــک	 ای
تــازه	ابــداع	شــده	الزامــاً	فــرم	نهایــی	و	ایــده	آل	نداشــته	و	اگــر	از	زاویــه	
دیگــر	بــه	موضــوع	نــگاه	شــود،	مســائل	فوق	الذکــر	می	توانــد	خــود	بــه	
ــاب	 ــه	حس ــه	ب ــای	نوآوران ــام	پژوهش	ه ــد	انج ــای	جدی ــوان	ایده	ه عن
ــز	 ــه	روش	تجوی ــن	اســت	کــه	پژوهــش	ب ــت	دارد	ای ــد.	آنچــه	اهمی آی
ریــزدارو	مســتقیماً	بــر	روی	گونــه	انســان	انجــام	می	شــود،	نتایــج	اولیــه	
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ــوده	و	 ــش	ب ــیار	امید	بخ ــن	روش	بس ــا	ای ــده	ب ــل	آم ــهای	بعم پژوهش
قــدرت	تکنیک	هــای	بــه	کار	رفتــه	در	آن،	در	نــوع	خــود	بی	نظیــر	
اســت.	در	ادامــه	برخــی	معایــب	روش	تجویــز	ریــزدارو	فهرســت	

	:)97 	،43( شــده	اند	
	 در	هنــگام	اســتفاده	از	روش	ریــزدارو،	فوایــد	درمانــی	و	تشــخیصی	بــرای	-

افــراد	وجــود	نــدارد.	البتــه	توجیــه	مناســبی	بــرای	ایــن	امــر	وجــود	دارد	و	
آن	اینکــه	بــا	وجــود	نبــود	مزایــای	درمانــی	در	مطالعــات	ریــزدارو،	لیکــن	
ــد	 ــد.	بای ــاران	دارن ــرای	بیم ــز	ب ــی	نی ــیار	کم ــر	بس ــات	خط ــن	مطالع ای
توجــه	داشــت	کــه	در	مطالعــات	فــاز	یــک	بالینــی	هــر	چنــد	«احتمــال»	
ــه	 ــان	داده	ک ــی	ها	نش ــن	بررس ــود	دارد،	لیک ــی	وج ــج	درمان کســب	نتای

ایــن	«احتمــال»	فقــط	در	حــدود	5	درصــد	اســت	)34(.	
	 اســتفاده	از	بیمــار	در	مطالعــه	ریــزدارو	ممکــن	اســت	موجــب	تأخیــر	در	-

مشــارکت	احتمالــی	وی	در	ســایر	کارآزمایی	هــای	بالینــی	شــود	-هرچنــد	
ــن	 ــی	ممک ــال	اندک ــا	احتم ــز	ب ــور	نی ــی	مذک ــای	بالین ــه	کارآزمایی	ه ک
ــد	کل	 ــر	چن ــه،	ه ــن	رابط ــند.	در	ای ــته	باش ــی	داش ــد	درمان ــت	فوای اس
مــدت	زمــان	مشــارکت	فــرد	در	مطالعــه	ریــزدارو	انتظــار	نمــی	رود	بیــش	
از	یــک	هفتــه	باشــد،	بــا	ایــن	حــال	اســتفاده	از	بیمــار	در	یــک	پژوهــش	
ــرای	آماده	ســازی	وی	جهــت	شــرکت	 ــر	ب ــداری	تأخی ــروز	مق موجــب	ب
در	پژوهشــی	دیگــر	می	شــود.	از	طرفــی	نیــز	بــرای	ورود	بیمــار	بــه	یــک	
کارآزمایــی	بالینــی	گاهــی	لازم	اســت	مــدت	زمانــی	بــرای	پــاک	شــدن1	
اثــرات	داروی	قبلــی	از	بــدن	بیمــار	در	نظــر	گرفتــه	شــود	کــه	ایــن	امــر	
ــی	مشــکلاتی	ایجــاد	 ــات	آت ــه	مطالع ــار	ب ــکان	ورود	بیم ــد	در	ام می	توان

نمایــد.
	 ــی	- ــه	در	برخ ــود	ک ــب	می	ش ــخیصی	موج ــی	و	تش ــد	درمان ــود	فوای نب

ــز	 ــات	تجوی ــرکت	در	مطالع ــه	ش ــب	ب ــراد	داوطل ــویق	اف ــوارد،	تش م
ــد.	 ــوار	باش ــزدارو	دش ری

	 ــنجی	- ــای(	اعتبارس ــتی	)بیومارکره ــانگر	های	زیس ــر	نش ــال	حاض در	ح
شــده	محــدودی	بــرای	پیش	بینــی	فعالیــت	ضــد	ســرطانی	برخــی	مــواد	

کاندیــد	دارویــی	وجــود	دارد.	
	 روش	تجویــز	ریــزدارو	نیازمنــد	اســتفاده	از	تجهیــزات	بســیار	حســاس	و	-

ــه	 ــوده	کــه	ممکــن	اســت	برخــی	پژوهشــگران	ب ــالا	ب ــوژی	ب ــا	تکنول ب
آن	هــا	دسترســی	نداشــته	باشــند.	
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	 بــا	توجــه	بــه	اینکــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	حــال	حاضــر	در	مراحــل	-
ــن	روش،	 ــری	ای ــه	کارگی ــش	از	ب ــد،	پی ــود	می	باش ــعه	خ ــه	توس اولی
ــوارد	 ــا	م ــی	ی ــر	خط ــک	غی ــروز	فارماکوکینتی ــب	ب ــت	مراق لازم	اس
ــود.	 ــی	ب ــد	داروی ــواد	کاندی ــده	در	مــورد	برخــی	م فارماکوکینتیــک	پیچی
در	حقیقــت،	احتمــال	وقــوع	فارماکوکینتیــک	غیــر	خطــی	بیــن	دوزهــای	
مختلــف	دارو	)دوز	ریــزدارو	در	مقایســه	بــا	دوز	درمانــی(،	نگرانــی	
ــد.	 ــزدارو	می	باش ــز	ری ــا	روش	تجوی ــه	ب ــگران	در	رابط ــی	پژوهش اصل
ــود،	80	 ــده	ب ــام	ش ــال	2015	انج ــا	س ــه	ت ــی	ک ــاس	ارزیابی	های ــر	اس ب
ــد	و	 ــده	بودن ــز	ش ــی	تجوی ــه	روش	خوراک ــه	ب ــی	ک ــد	از	داروهای درص
ــز	شــده	 ــدی	تجوی ــه	روش	داخــل	وری ــه	ب ــی	ک 100	درصــد	از	داروهای
ــزدارو	و	دوز	 ــن	دوز	ری ــه	بی ــل	مقایس ــک	قاب ــد،	دارای	فارماکوکینتی بودن
ــر	 ــار	غی ــوع	رفت ــی	وق ــت	اصل ــد	)62(.	عل ــاس	2(	بودن ــا	مقی ــی	)ب درمان
ــزدارو	 ــه	روش	ری ــده	ب ــز	ش ــای	تجوی ــک	داروه خطــی	در	فارماکوکینتی
از	راه	خوراکــی،	عمدتــاً	بــه	دلیــل	اثــرات	دســتگاه	گــوارش	بــر	دارو،	یــا	
متابولیســم	گــذر	اول	دارو	از	کبــد	بــوده	اســت.	بــا	ایــن	حــال،	روشــهای	
جدیــدی	در	حــال	کشــف	اســت	کــه	می		تواننــد	اثــرات	مذکــور	را	
ــد	 ــذف	کنن ــه	ح ــا	را	از	مطالع ــوب	آن	ه ــای	نامطل ــایی	و	پیامده شناس
)62(.	بــه	دلیــل	مــوارد	فــوق،	شــرکت	های	داروســازی	بــزرگ	و	مراکــز	
دانشــگاهی	در	اروپــا	کنسرســیوم	هایی	تشــکیل	دادنــد	تــا	قابــل	اســتفاده	
بــودن	مطالعــات	ریــزدارو	را	در	ســطحی	بســیار	تخصصی	بررســی	نمایند.	
نهایتــاً	بررســی	های	بعمــل	آمــده	نشــان	داد	کــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	
ــدی	 ــان	روش	مفی ــک	در	انس ــل	فارماکوکینتی ــات	پروفای ــرای	مطالع ب
ــای	 ــا	و	محدودیت	ه ــزان	توانایی	ه ــت	می ــد	لازم	اس ــت	)36(،	هرچن اس

ــرار	داده	شــود.	 ــد	نظــر	ق ــن	روش	همــواره	م ای
ــزدارو	 ــرات	ری ــا	بررســی	پژوهش	هــای	متعــدد	کــه	اث ــر	ب ــن	و	گارن لاپی
ــن	 ــه	ای ــد،	ب ــرده	بودن ــی	ک ــف	را	بررس ــی	81	داروی	مختل و	دوز	درمان
نتیجــه	رســیدند	کــه	در	51	مــورد	از	آن	هــا	فارماکوکینتیــک	دوز	ریــزدارو	
و	دوز	درمانــی	اساســاً	دارای	ارتبــاط	خطــی	بــوده؛	بدیــن	معنــی	کــه	در	
ــزدارو	توانســته	اســت	 38	درصــد	از	داروهــای	پژوهــش	شــده،	روش	ری
پیش	بینــی	بســیار	خوبــی	از	فارماکوکینتیــک	دوز	درمانــی	دارو	بــه	عمــل	
ــد،	 ــر	خطــی	نشــان	دادن ــک	غی ــه	کینتی ــی	ک ــورد	ســه	داروی آورد.	در	م
ــار	غیرخطــی	 ــالا	رفت ــاً	در	دوز	بســیار	ب ــا	)XNLM(	صرف یکــی	از	آن	ه
ــت	 ــه	دس ــکوک	ب ــای	مش ــول(1	داده	ه ــر	)متورپرول ــت،	داروی	دیگ داش
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آورده	بــود،	و	فقــط	یکــی	از	آن	هــا	)وارفاریــن(1	اساســاً	رفتــار	غیــر	خطــی	
داشــت	)95(.	بــه	عقیــده	متخصصیــن	فــوق	شــواهد	روز	بــه	روز	بیشــتری	
بــر	کاربــرد	مناســب	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	حــال	پدیــد	آمــدن	اســت.	
ــتفاده	 ــت	اس ــود	جه ــائل	موج ــی	مس ــت	برخ ــال	لازم	اس ــن	ح ــا	ای ب
ــی	 ــرا	برخ ــه	چ ــلًا	اینک ــوند؛	مث ــخ	داده	ش ــن	روش	پاس ــار	از	ای تمام	عی
ــمگیر	 ــی	چش ــر	خط ــای	غی ــروز	تفاوته ــب	ب ــا	موج ــای	داروه ویژگی	ه

ــود	)95(؟	 ــا	می	ش ــی	آن	ه ــزدارو	و	دوز	درمان ــن	دوز	ری بی
	 ــی	- ــه	راحت ــم	ب ــیمیایی	در	دوز	ک ــواد	ش ــی	م ــه	برخ ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ب

حــل	شــده،	لیکــن	در	دوزهــای	بالاتــر	حلالیــت	کمتــری	از	خــود	نشــان	
می	دهنــد،	ممکــن	اســت	پیش	بینــی	ویژگی	هــای	جــذب	مــواد	در	

ــزدارو	دشــوار	باشــد.	 ــر	ری مقادی
	 بــا	وجــود	انجــام	روش	تجویــز	ریــزدارو	همچنــان	لازم	اســت	فــاز	یــک	-

کارآزمایــی	بالینــی	نیــز	انجــام	شــود.	ایــن	امــر	در	برخــی	مــوارد	ممکــن	
اســت	موجــب	افزایــش	هزینه	هــا	یــا	افزایــش	مــدت	زمــان	پــروژه	شــود	
)79(.	لیکــن	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	در	اغلــب	مــوارد،	اســتفاده	از	روش	
تجویــز	ریــزدارو	موجــب	می	شــود	کــه	از	کار	بــر	روی	ترکیباتــی	کــه	بــه	
ــته	 ــه	دارو	داش ــل	ب ــرای	تبدی ــده	ای	ب ــده	امیدوار	کنن ــد	آین ــر	نمی	رس نظ
ــه	 ــت	ک ــوان	گف ــاس	می	ت ــن	اس ــر	ای ــذا	ب ــردد.	ل ــری	گ ــند،	جلوگی باش
ــا	و	 ــش	هزینه	ه ــب	کاه ــزدارو	موج ــز	ری ــوارد	روش	تجوی ــب	م در	اغل

ــد	می	گــردد.	 کاهــش	مــدت	زمــان	ســاخت	داروهــای	جدی
	 مطابــق	قوانیــن	ناظــر	بــر	ســاخت	داروهــا	در	برخــی	کشــورها،	عمومــاً	-

ــر	روی	 ــزدارو	ب ــات	ری ــام	مطالع ــش	از	انج ــه	پی ــود	ک ــه	می	ش توصی
انســان،	دوزهــای	بالاتــر	مــواد	کاندیــد	دارویــی	حداقــل	بــه	تعــداد	کمــی	
از	حیوانــات	تجویــز	و	اثــرات	آن	بررســی	شــود.	لــذا	در	وضعیــت	فعلــی،	
روش	تجویــز	ریــزدارو	هنــوز	قــادر	بــه	حــذف	کامــل	اســتفاده	از	حیوانــات	
ــورد	 ــات	م ــداد	حیوان ــش	تع ــث	کاه ــد	باع ــد	می	توان ــد،	هرچن نمی	باش
اســتفاده	شــود	)66(.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	روش	مذکــور	
ــا	توجــه	 ــوده	و	ب ــه	کشــف	و	توســعه	ب در	حــال	حاضــر	در	مراحــل	اولی
ــود	دارد،	 ــعه	آن	وج ــرای	توس ــه	ب ــادی	ک ــیار	زی ــیل	های	بس ــه	پتانس ب
ــاز	 ــد	نی ــتر	بتوان ــای	بیش ــام	پژوهش	ه ــا	انج ــه	ب ــد	ک ــر	می	رس ــه	نظ ب
بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	را	کاهــش	داده،	یــا	حتــی	اســتفاده	از	حیوانــات	
را	بــه	کلــی	حــذف	نمایــد.	از	طــرف	دیگــر،	مشــخص	شــده	کــه	روش	
ــات	دارای	 ــتفاده	از	حیوان ــش	اس ــث	کاه ــد	باع ــزدارو	می	توان ــز	ری تجوی
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ســطوح	بالاتــر	تکامــل	سیســتم	عصبــی	شــود.	ایــن	حیوانــات	بــه	دلیــل	
درک	بیشــتری	کــه	نســبت	بــه	محیــط	پیرامــون	خــود	دارنــد،	بــه	نظــر	
می	رســد	کــه	بیــش	از	ســایر	حیواناتــی	کــه	در	ســطوح	پایین	تــر	تکامــل	
سیســتم	عصبــی	هســتند،	رنــج	و	ناراحتــی	ناشــی	از	پژوهش	هــا	را	درک	
ــت	 ــی1	در	دول ــات	حیوان ــه	تحقیق ــال،	کمیت ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب می	نماین
ــر	روی	 ــده	ب ــل	آم ــه	عم ــات	ب ــت	مطالع ــه	هدای ــه	وظیف انگلســتان	-ک
حیوانــات	آزمایشــگاهی	را	بــر	عهــده	دارد-	در	گزارشــی	در	ســال	2002	
نشــان	داد	کــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	می	توانــد	اســتفاده	از	نخســتی	ها2	
را	در	تســت	های	ســمیت	دوز	مکــرّر3،	مطالعــات	فارماکوکینتیــک،	و	
ــد	 ــن	رابطــه	بای بررســی	های	ایمنــی	دارویــی	کاهــش	دهــد	)53(.	در	ای
ــیار	 ــل	بس ــل	تکام ــه	دلی ــا	ب ــتفاده	از	پریمات	ه ــه	اس ــت	ک ــه	داش توج
ــالای	 ــاد	سیســتم	اعصــاب	مرکــزی	و	توانایی	هــای	ادراکــی	بســیار	ب زی
ــوده	و	 ــزی	ب ــش	برانگی ــیار	چال ــوع	بس ــی،	موض ــای	حیوان ــن	گونه	ه ای
قوانیــن	اخلاقــی	ســختگیرانه	ای	در	رابطــه	بــا	آن	در	ســطح	جهانــی	اجــرا	

می	شــود.	
	 ــد	- ــزدارو	می	توان ــات	ری ــا	مطالع ــه	آی ــود	دارد	ک ــی	وج ــوز	تردیدهای هن

باعــث	کاهــش	چشــمگیر	طــول	دوره	زمانــی	معرفــی	یــک	داروی	جدیــد	
بــه	بــازار	شــود	یــا	خیــر.	برخــی	چنیــن	عنــوان	می	کننــد	کــه	مطالعــات	
ریــزدارو	قــادر	بــه	جایگزیــن	کــردن	پژوهش	هــای	بــا	دوز	بــالای	مــاده	
کاندیــد	دارویــی،	مطالعــات	ایمنــی،	مطالعــات	تســت	تحمــل	دارویــی،	و	
بررســی	های	کارایــی	دارویــی	نمی	باشــند	و	لــذا	شــاید	تفــاوت	آنچنانــی	
در	طــول	دوره	زمانــی	ســاخت	یــک	داروی	جدیــد	حاصــل	نشــود	)34(.	
ــا،	 ــکی	اروپ ــس	پزش ــر	آژان ــی	نظی ــر	جهان ــع	معتب ــال	مراج ــن	ح ــا	ای ب
گایدلایــن	M3،	و	بویــژه	گــزارش	ویــژه	ســازمان	غــذا	و	داروی	آمریــکا	
بــا	عنــوان	«نــوآوری	در	مســیر	بحرانــی»،	تأکیــدات	مکــرر	بــر	اســتفاده	
ــب	 ــن	روش	را	موج ــتفاده	از	ای ــته	و	اس ــزدارو	داش ــز	ری از	روش	تجوی

ــد.	 ــد	می	دانن ــای	جدی ــاخت	داروه تســریع	س
	 ــی	در	مجــلات	- ــن	روش	تحقیقات ــا	ای ــه	ب ــات	محــدودی	در	رابط اطلاع

ــز	 ــه	روش	تجوی ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــد.	بای ــاپ	می	رس ــه	چ ــی	ب علم
ریــزدارو	اصــولاً	بــه	طــور	وســیع	در	صنعــت	داروســازی	اســتفاده	
می	شــود.	بــا	ایــن	حــال	یکــی	از	دلایلــی	کــه	انتشــارات	کمــی	در	رابطــه	

1   Animal Procedures Committee
2   primates
3   repeated dose toxicity
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ــل	حساســیت	های	تجــاری	و	 ــه	دلی ــن	روش	وجــود	دارد،	شــاید	ب ــا	ای ب
مــوارد	محرمانگــی	مربــوط	بــه	مراحــل	اولیــه	کشــف	و	ســاخت	داروهــا	
ــر	روی	 ــده	ب ــه	بعمــل	آم ــال	در	یــک	مطالع ــوان	مث ــه	عن باشــد	)59(.	ب
ــکا1	مشــخص	شــد	 ــی	آمری ــواد	داروی ــد	م شــرکت	های	پژوهــش	و	تولی
ــی	 ــزدارو	یک ــز	ری ــه	روش	تجوی ــافی	-ک ــی	اکتش ــی	بالین ــه	کارآزمای ک
ــورد	 ــت	م ــورد	از	هف ــج	م ــد-	در	پن ــای	آن	می	باش ــر	مجموعه	ه از	زی
ــه	 شــرکت	های	مــورد	بررســی،	موجــب	پیشــرفت	ترکیــب	مــورد	مطالع
ــه	بعــدی	توســعه	دارو	شــده	اســت	)36(.	در	بررســی	دیگــری	 ــه	مرحل ب
ــکا	 ــی	در	آمری ــع	داروی ــی	صنای ــز	تحقیقات ــدگان	و	مراک ــه	از	تولیدکنن ک
بعمــل	آمــد،	مشــخص	شــد	کــه	9	شــرکت	از	16	شــرکت	بررســی	شــده،	
بــه	انجــام	مطالعــات	ریــزدارو	پرداختــه	یــا	قصــد	داشــتند	بــه	آن	اقــدام	
کننــد.	بــا	ایــن	حــال	نتایــج	اغلــب	ایــن	مطالعــات	بــه	صــورت	محرمانــه	
در	شــرکت	مذکــور	نگهــداری	شــده	و	در	جایــی	منتشــر	نگردیــده	اســت	

	.)36(

روش اجرای پژوهش مبتنی بر ریزدارو
اصــول	کلــی	اســتفاده	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	توســط	اداره	ارزیابــی	
ــده	)68(	 ــالات	متح ــذا	و	داروی	ای ــا	)70-72(	و	اداره	غ ــی	اروپ ــولات	داروی محص
ارائــه	شــده	اســت.	همچنیــن	روش	کلــی	انجــام	یــک	مطالعــه	ریــزدارو	در	منبــع	

ــت.	 ــده	اس ــریح	ش ــر	)80(	تش دیگ
بــه	طــور	خلاصــه،	اســاس	روش	تجویــز	ریــزدارو	بــه	ایــن	گونــه	اســت	کــه	
یــک	دوز	بســیار	کــم	مــاده	دارویــی	معمــولًا	بــه	صــورت	وریــدی	بــه	انســان	تجویز	
ــرد	 ــا	ادرار(	از	ف ــه	پلاســمای	خــون	ی ــی	)معمــولًا	نمون می	شــود.	ســپس	نمونه	های
ــزان	 ــری	می ــا	اندازه	گی ــاً	ب ــردد.	متعاقب ــت	می	گ ــخص	برداش ــای	مش در	زمان	ه
ــای	 ــبه	پارامتره ــه	محاس ــتی،	نســبت	ب ــای	برداش ــده	در	نمونه	ه ــز	ش داروی	تجوی

ــود	)59(.	 ــدام	می	ش ــک	اق فارماکوکینتی

1   Pharmaceutical Research and Manufacturers of America
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ــده	در	روش	 ــت	آم ــه	دس ــای	ب ــزان	دارو	در	نمونه	ه ــری	می ــرای	اندازه	گی ب
ــتفاده	 ــر	اس ــری	زی ــای	اندازه	گی ــی	از	روش	ه ــا	ترکیب ــک	ی ــزدارو،	از	ی ــز	ری تجوی

	:)66 	،61 	،59 	،55( می	شــود	

 .11)AMS(	دهنده	شتاب	جرمی	سنجی	طیف
 .2	2)qPET(	پوزیترون	گسیل	مقطعی	پرتونگاری	کمی	روش
 .33)SPECT(	فوتونی	تک	ای	رایانه	نگاری	مقطع
 .44)LC-MS/MS(	جرمی	سنجی	طیف	مایع-	کروماتوگرافی
طیف	سنجی	اوپتوگالوانیک55. 
 .6Cavity	Ring-Down	سنجی	طیف

ــع	 ــوق	در	منب ــهای	ف ــک	از	روش ــری	هری ــه	کارگی ــق	ب ــیار	دقی ــات	بس جزئی
	AMS	،فــوق	روشــهای	بیــن	در	خلاصــه،	طــور	بــه	اســت.	شــده	آورده	)55(	دیگــر
	،qPET	و	AMS	روش	دو	ــر ــد	)55،	58(.	در	ه ــتفاده	را	دارن ــترین	اس و	qPET	بیش
ــاختار	داروی	 ــه	در	س ــوی6	اســت	ک ــای	رادیواکتی ــه	ایزوتوپ	ه ــر	پای ــاس	کار	ب اس
ــی	 ــرای	ردیاب ــق	ب ــرار	داده	می	شــوند	و	ســپس	از	روشــهای	دقی ــه	ق تحــت	مطالع
ــن	14	 ــال	کرب ــوان	مث ــه	عن ــردد	)55،	58(.	ب ــتفاده	می	گ ــدن	اس ــواد	در	ب ــن	م ای
ــن	را	تشــکیل	میدهــد	 ــن	موجــود	در	کــره	زمی فقــط	یک	دهــم	درصــد	از	کل	کرب
ــذا	 ــود	دارد.	ل ــده	وج ــودات	زن ــط	اطــراف	موج ــای	محی ــدرت	در	مولکول	ه ــه	ن و	ب
درصــورت	نشــان	دار	کــردن	یــک	مولکــول	بــا	وارد	کــردن	کربــن	14	در	ســاختار	
آن،	می	تــوان	بــا	اســتفاده	از	روش	هــای	حســاس	اشعه	ســنجی	نســبت	بــه	ردیابــی	
ــا	نمونه	هــای	 ملکــول	مذکــور	در	زمانهــای	مختلــف،	قســمتهای	مختلــف	بــدن،	ی

ــده	اقــدام	کــرد	)81(.	 مختلــف	حاصــل	از	موجــود	زن

1   accelerator mass spectroscopy
2   Quantitative Positron Emission Tomography
3   Single-Photon Emission Computed Tomography
	Liquid	Chromatography	Triple	Quadrupole	Mass	Spectrometry	آن	دیگر	های	نام			4

	Liquid	یا	liquid	Chromatography-Mass	Spectrometry/	Mass	Spectrometry	یا
Spectrometry	Mass	Tandem	Chromatography	می	باشد.

5   optogalvanic spectroscopy
6   radio-isotope
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ــه	در	 ــت	ک ــری	اس ــای	اندازه	گی ــرفته	ترین	روش	ه ــی	از	پیش روش	AMS	یک
ــد	 ــن	روش	می	توان ــت.	ای ــده	اس ــداع	ش ــون	اب ــزدارو	تاکن ــای	ری ــه	پژوهش	ه زمین
تک	تــک	مولکولهــای	نشــاندار1	شــده	بــا	کربــن	14	را	تشــخیص	دهــد.	همانگونــه	
کــه	پیشــتر	نیــز	گفتــه	شــد،	میــزان	قــدرت	روش	AMS	بــه	حــدی	اســت	کــه	اگــر	
ــای	 ــعت	کل	اقیانوس	ه ــده	در	وس ــاندار	ش ــع	نش ــب	مای ــک	ترکی ــر	از	ی ــک	لیت ی
کــره	زمیــن	حــل	شــود،	تکنولــوژی	AMS	قــادر	اســت	وجــود	آن	مایــع	را	در	یــک	
ــه	آب	اقیانــوس	در	ســوی	دیگــر	کــره	زمیــن	تشــخیص	دهــد	)66(.	از	روش	 نمون
AMS	می	تــوان	بــرای	اندازه	گیــری	کل	محتــوای	کربــن	14	)بــه	عبارتــی	مجمــوع	
ــه	 ــن	14	کــه	از	داروی	اولی ــا	کرب ــه	و	متابولیت	هــای	نشــاندار	ب ــزان	داروی	اولی می
مشــتق	شــده	اند(	اســتفاده	کــرد.	همچنیــن	در	صــورت	جداســازی	مــواد	بــا	اســتفاده	
ــه	 ــه	و	متابولیت	هــای	آن	را	جداگان ــزان	داروی	اولی ــوان	می ــک	HPLC،	می	ت از	تکنی
ــردش	 ــود	در	گ ــن	14	موج ــه	غلظــت	کل	کرب ــاً	مقایس ــرد.	ضمن ــبه	ک ــز	محاس نی
ــا	 ــه	ب ــی	در	رابط ــات	مهم ــد	اطلاع ــه،	می	توان ــت	کل	داروی	اولی ــا	غلظ ــون	ب خ
میــزان	متابولیســم	دارو	و	اثــر	گــذر	اول	دارو	از	کبــد	را	نیــز	بــه	دســت	دهــد.	ایــن	
در	حالــی	اســت	کــه	روش	LC-MS/MS	بــه	تنهایــی	قــادر	بــه	کســب	ایــن	نتایــج	
ــد	داروی	نشــاندار	شــده	 ــد	تولی ــوق	هرچن ــوارد	ف ــه	م ــر	پای ــذا	ب نمی	باشــد	)59(.	ل
ــود،	 ــا	می	ش ــش	هزینه	ه ــد	و	افزای ــدن	فراین ــر	ش ــب	پیچیده	ت ــن	14	موج ــا	کرب ب
ــش	 ــد	بی ــن	روش	در	پژوهش	هــای	مشــخص	می	توان ــای	حاصــل	از	ای ارزش	مزای

ــد.	 ــای	آن	باش ــزان	هزینه	ه از	می
در	روش	PET	از	ایزوتــوپ	کربــن	11	اســتفاده	می	گــردد.	همانگونــه	کــه	
گفتــه	شــد	در	روش	AMS	معمــولاً	از	ایزوتــوپ	کربــن	14	بــرای	مطالعــه	متابولیســم	
دارویــی	اســتفاده	می	شــود.	در	ایــن	رابطــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	تفــاوت	قابــل	
توجهــی	بیــن	نیمــه	عمــر	رادیــو	اکتیــو	دو	ایزوتــوپ	کربــن	14	و	11	وجــود	دارد.	در	
حقیقــت	نیمــه	عمــر	کربــن	14	در	حــدود	5740	ســال	بــوده،	در	حالــی	کــه	نیمــه	
عمــر	کربــن	11	در	حــدود	20	دقیقــه	اســت.	لــذا	در	صــورت	اســتفاده	از	کربــن	11،	
ــراد	 ــده	از	اف ــه	دســت	آم ــری	نمونه	هــای	ب لازم	اســت	آزمایشــگاه	محــل	اندازه	گی
ــه	 ــه	محــل	انجــام	مطالع ــه	نزدیکــی	نســبت	ب ــه،	در	فاصل شــرکت	کننده	در	مطالع
قــرار	داشــته	باشــد.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	چنانچــه	از	کربــن	14	اســتفاده	شــود	
-بــه	فــرض	آنکــه	تجزیــه	شــیمیایی	مــاده	دارویــی	یــا	اضمحــلال	خــواص	رادیــو	

1   radiolabelled
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ــرای	 ــو	ب ــو	اکتی ــاده	رادی ــا	م ــده	ب ــاندار	ش ــای	نش ــد-	مولکول	ه ــو1	رخ	نده اکتی
ــر	ایــن	اســاس	در	روش	PET،	اطلاعــات	 ــد.	ب ســالهای	زیــادی	پایــدار	خواهــد	مان
ــاً	 ــز	دارو	)تقریب ــس	از	تجوی ــاعت	پ ــان	دو	س ــاً	در	طــول	زم ــک	صرف فارماکوکینتی
ــل	 ــی(	قاب ــاده	داروی ــو	نشــاندار	کننده	م ــو	اکتی ــاده	رادی ــر	از	م ــه	عم ــادل	6	نیم مع
ــس	 ــا	100	روز	پ ــی	اســت	کــه	در	روش	AMS	ت ــن	در	حال برداشــت	می	باشــند.	ای
ــذا	در	روش ــی	اســت.	ل ــل	دسترس ــک	قاب ــات	فارماکوکینتی ــز	دارو،	اطلاع از	تجوی
PET،	اطلاعــات	فارماکوکینتیــک	دارویــی	معمــولًا	بــه	واســطه	تصویربــرداری	حیــن	
مطالعــه	بــه	دســت	می	آیــد،	لیکــن	در	روش	AMS	اطلاعــات	فارماکوکینتیــک	بــه	
ــای	 ــاران	در	زمان	ه ــدن	بیم ــون(	از	ب ــه	خ ــلًا	نمون ــه	)مث ــت	نمون ــطه	برداش واس
مشــخصی	از	مطالعــه،	فــرآوری	نمونه	هــا،	و	ســپس	اندازه	گیــری	و	تجزیــه	و	

ــرد	)58(.	 ــورت	می	گی ــا	ص ــده	در	نمونه	ه ــاندار	ش ــزان	داروی	نش ــل	می تحلی
ــرداری	اســت	 ــک	تصویرب ــک	تکنی ــه	شــد،	ی ــه	گفت ــه	ک روش	PET	همانگون
کــه	در	آن	داروی	مــورد	مطالعــه،	گیرنــده،	یــا	لیگانــد	خــاص	مــاده	دارویــی	توســط	
ــی	از	 ــود.	یک ــاندار	می	ش ــرون	نش ــده	پوزیت ــر	تابش	کنن ــم	عم ــوپ	ک ــک	ایزوت ی
نخســتین	لیگاندهــای	نشــاندار	شــده،	C-raclopride	بــود	کــه	بــرای	اندازه	گیــری	
میــزان	اشــغال	شــدن	گیرنــده	D2	مغــزی	اســتفاده	گردیــد	)59(.	عــلاوه	بــر	کربــن	
ــد	 ــتفاده	در	روشPET	عبارتن ــل	اس ــو	قاب ــای	رادیواکتی ــواع	ایزوتوپ	ه ــایر	ان 11،	س

از	)55(:	

اکسیژن	15	با	نیمه	عمر	دو	دقیقه؛	1. 
نیتروژن	13	با	نیمه	عمر	10	دقیقه؛	2. 
فلوئور	18	با	نیمه	عمر	110	دقیقه.	3. 

ــا	ســایر	روشــهای	تجزیــه	و	 مزیــت	روشPET	ایــن	اســت	کــه	در	مقایســه	ب
تحلیــل	مــورد	اســتفاده	در	مطالعــات	ریــزدارو،	ایــن	روش	می	توانــد	فارماکوکینتیــک	
یــک	دارو	را	در	بافــت	هــدف	نیــز	تعییــن	نمایــد	)82(.	همچنیــن،	اســتفاده	از	روش	
ــز	ریــزدارو،	کاربردهــای	بســیاری	در	سرطان	شناســی	بالینــی	داشــته	 PET	در	تجوی
و	کمک	هــای	شــایانی	بــه	توســعه	داروهــای	مؤثــر	بــر	سیســتم	اعصــاب	مرکــزی	
نمــوده	اســت.	در	حــال	حاضــر	اســتفاده	از	ایــن	روش	در	حــال	گســترش	بــه	ســایر	
شــاخه	های	داروســازی	نیــز	می	باشــد	)82(.	اصــول	اســتفاده	از	روش	PET	در	

1   radiolytic activity
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ــر	 ــا	نظی ــایر	تکنیک	ه ــا	س ــن	روش	ب ــودن	ای ــراه	نم ــز	هم ــزدارو	و	نی ــز	ری تجوی
AMS	در	منبــع	دیگــر	)82(	بــه	تفصیــل	بحــث	شــده	اســت.	بــا	ایــن	حــال	اســتفاده	
ــی	اســت	کــه	در	 ــزدارو	دارای	محدودیت	های ــز	ری ــات	تجوی از	روش	PET	در	تحقیق

منبــع	دیگــر	)59(	بــه	طــور	مشــروح	بــه	آن	هــا	پرداختــه	شــده	اســت.	
LC-	روش	در	و	بــرده	بهــره	اکتیــو	رادیــو	هــای	ایزوتوپ	از	SPECT	روش
MS/MS	امــکان	اســتفاده	از	ایزوتوپ	هــای	پایــدار	و	نیــز	رادیــو	اکتیــو	وجــود	دارد	
)55(.	لازم	بــه	ذکــر	اســت	کــه	دوز	مــاده	رادیواکتیــو	تجویــزی	در	روش	ریــزدارو،	
معمــولًا	بســیار	کمتــر	از	حــد	مجــاز	قانونــی	تجویــز	مــواد	رادیواکتیــو	بــه	انســان	
ــده	در	روش	 ــز	ش ــواد	تجوی ــم	م ــیار	ک ــت	بس ــه	غلظ ــه	ب ــا	توج ــد	)59(.	ب می	باش
تجویــز	ریــزدارو،	در	صورتــی	کــه	ایــن	مــواد	بــا	مــاده	رادیــو	اکتیــو	نشــاندار	شــده	
باشــند،	دوز	اشــعه	ایــن	مــاده	آنقــدر	کــم	اســت	کــه	در	مــورد	روش	AMS	چیــزی	در	
حــدود	اندکــی	بیــش	از	تابــش	زمینــه	ســالانه1	بــوده	و	در	روش	PET	تقریبــاً	5	تــا	6	
برابــر	تابــش	زمینــه	ســالانه	می	باشــد	)55(.	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	کــودکان	بــا	
اســتفاده	از	نشــاندار	کــردن	مــواد	بــا	کربــن	14	از	نظــر	عملــی	و	اخلاقــی	موضوعــی	

قابــل	انجــام	اســت	)83(.	
در	روش	LC-MS/MS	نیــازی	بــه	تجویــز	داروهــای	علامت	گــذاری	شــده	بــا	
ــری	 ــک	اندازه	گی ــد	روش	LC-MS/MS	تکنی ــر	چن ــد	)59(.	ه ــوپ	نمی	باش ایزوت
بیولوژیــک	بســیار	پــر	مصرفــی	در	تحقیقــات	محیطــی	و	داروســازی	اســت،	لیکــن	
در	حیطــه	تجویــز	ریــزدارو	کاربــرد	محــدودی	دارد؛	چــرا	کــه	در	اینجــا	حساســیت	
ــه	شناســایی	سرنوشــت	متابولیــک	 ــادر	ب ــه	ق ــن	اســت	ک ــان	پایی ــن	روش	آنچن ای
ــل	دوز	بســیار	کــم	 ــه	دلی ــز	شــده	نمی	باشــد.	در	حقیقــت	ب ــی	تجوی مولکــول	اصل
داروهــای	تجویــز	شــده	در	روش	تجویــز	ریــزدارو	)حداکثــر	100	میکروگــرم(،	لازم	
اســت	روش	اندازه	گیــری	بســیار	حساســی	بــرای	تعییــن	غلظــت	دارویــی	اســتفاده	
ــا	 ــه	طــور	معمــول	در	محــدوده	10	ت شــود	)55(.	حساســیت	روش	LC-MS/MS	ب
100	پیکوگــرم	در	میلی	لیتــر	بــوده	و	حتــی	در	روش	هایــی	کــه	بــه	تازگــی	کشــف	

1			background	yearly:	تابش	رادیواکتیو	زمینه،	مقدار	اشعه	یونیزان	است	که	در	محیط	پیرامون	
ما	وجود	دارد	و	با	وارد	کردن	عمدی	منابع	رادیو	اکتیو	به	محیط	ایجاد	نشده	است.	تابش	رادیواکتیو	

زمینه	از	منابع	مختلفی	سرچشمه	می	گیرد	که	ممکن	است	طبیعی	یا	مصنوعی	باشند.	به	عنوان	مثال	
می	توان	به	تابش	اشعه	کیهانی	یا	اشعه	رادیواکتیو	محیطی	-که	از	مواد	رادیواکتیوی	که	به	صورت	

معمول	در	طبیعت	وجود	دارند	)نظیر	رادون،	تورون	و	رادیوم(	-	مشتق	می	شود،	اشاره	کرد.	مواد	تابش	
کننده	اشعه	رادیواکتیو	زمینه	در	هوا،	آب،	خاک،	مواد	غذایی	و	حتی	درون	بدن	ما	وجود	دارند.
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ــش	 ــز	افزای ــر	نی ــی	لیت ــرم	در	میل ــک	پیکوگ ــزان	ی ــه	می ــن	حساســیت	ب شــده،	ای
ــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	ایــن	موضــوع	بــه	نــوع	 داده	شــده	اســت.	ب
ــاص	 ــت	خ ــه	فعالی ــته	ب ــلًا	بس ــگ	دارد	و	مث ــاط	تنگاتن ــی	ارتب ــورد	بررس ــاده	م م
یــک	داروی	تجویــزی،	روش	AMS	ممکــن	اســت	بتوانــد	غلظت	هــای	دارویــی	در	
حــد	زپتو-مــول1	را	اندازه	گیــری	کنــد	و	بنابرایــن	حساســیت	صــد	هــزار	برابــر	یــا	
بیشــتر	نســبت	بــه	روشــه	LC-MS/MS	را	ارائــه	نمایــد	)59(.	عــلاوه	بــر	موضــوع	
حساســیت	نســبتاً	پاییــن	روش	LC-MS/MS،	در	روش	مذکــور	اندازه	گیــری	کمــی	
ــاده	 ــای	م ــنتز	متابولیت	ه ــد	س ــب	نیازمن ــک	اغل ــات	بیولوژی ــا	مایع ــا	ی در	بافت	ه
کاندیــد	دارویــی	می	باشــد	-تــا	بتــوان	از	آن	هــا	بــه	عنــوان	اســتانداردهای	مرجــع	
خارجــی	بــرای	ارزیابی	هــای	بعمــل	آمــده	اســتفاده	کــرد-	کــه	ایــن	موضــوع	نیــز	

معمــولًا	فرآینــدی	بســیار	پیچیــده	اســت	)55(.
همانگونــه	کــه	گفتــه	شــد،	روشــهای	اندازه	گیــری	مــورد	اســتفاده	در	تجویــز	
ــاب	روش	 ــای	انتخ ــی	از	معیاره ــته	و	یک ــی	داش ــیت	های	مختلف ــزدارو	حساس ری
ــد.	 ــاص»	می	باش ــک	پژوهــش	خ ــاز	ی ــورد	نی ــیت	م ــر	اســاس	«حساس مناســب	ب
ــزدارو	در	یــک	پژوهــش	 ــاز	در	روش	ری ــورد	نی ــزان	حساســیت	م ــن	می ــرای	تعیی ب
ــک	 ــه	انجــام	ی ــاز	ب ــد	کــه	نی ــد.	فــرض	کنی ــل	توجــه	نمایی ــال	ذی ــه	مث خــاص	ب
ــع	متوســط	500	 ــی	باشــد	کــه	دارای	حجــم	توزی ــر	روی	داروی ــزدارو	ب ــه	ری مطالع
لیتــر	اســت.	تجویــز	وریــدی	100	میکروگــرم	از	ایــن	دارو	می	توانــد	غلظــت	خونــی	
200	پیکوگــرم	در	میلــی	لیتــر	را	در	لحظــه	صفــر	فراهــم	آورد.	در	صورتــی	کــه	لازم	
باشــد	بــرای	بــه	دســت	آوردن	معیــار	صحیحــی	از	ســطح	زیــر	منحنــی	در	مطالعــات	
ــردد،	لازم	 ــر	از	آن	بررســی	گ ــه	عم ــک2	غلظــت	دارو	در	طــول	5	نیم فارماکوکینت
ــاً	5	 ــدار	تقریب ــری	مق ــه	اندازه	گی ــادر	ب ــتفاده	ق ــورد	اس اســت	تســت	تشــخیصی	م
پیکوگــرم	دارو	در	هــر	میلــی	لیتــر	باشــد.	البتــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	اگــر	همیــن	
دارو	بــه	صــورت	خوراکــی	تجویــز	شــود	و	اطلاعــات	کافــی	از	زیســت	فراهمــی	آن	
ــز	 ــر	نی ــی	لیت ــی	حساســیت	5	پیکوگــرم	در	میل موجــود	نباشــد،	ممکــن	اســت	حت

بــرای	انجــام	پژوهــش	فرضــی	فــوق	کافــی	نباشــد	)59(.	
در	مطالعــه	ای	کــه	در	ســال	2019	انجــام	شــده	اســت،	روشــی	نویــن	بــه	جــای	
اســتفاده	از	تکنیک	هــای	بــر	پایــه	AMS	جهــت	ارزیابــی	زیســت	فراهمــی	مطلــق3	

1   zeptomole
2   AUC: area under the curve (pharmacokinetics) 
3   absolute bioavailability
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داروهــای	مــورد	اســتفاده	در	مطالعــات	ریــزدارو	ارائــه	شــده	و	اعتبــار	آن	در	حیوانــات	
ــز	یــک	روش	 ــه	ای	دیگــر	)85(	نی ــده	اســت	)84(.	در	مطالع ــات	گردی و	انســان	اثب
ــر	بســیار	کــم	دارو	)در	حــد	پیکوگــرم	در	 ــرای	اندازه	گیــری	مقادی نویــن	LC-MS	ب
میلی	لیتــر	پلاســمای	خــون(	بــرای	اســتفاده	در	مطالعــات	ریــزدارو	بــر	روی	انســان،	
ارائــه	شــده	اســت.	بــه	گفتــه	محققــان	مطالعــه	اخیــر،	نتایــج	بــه	دســت	آمــده	در	
ــس	 ــکا	و	گایدلاین	هــای	آژان ــذا	و	داروی	آمری ــط	اداره	غ ــن	ضواب ــا	آخری ــق	ب تطاب

ــا	می	باشــد.	 پزشــکی	اروپ

یک نمونه پژوهش تجویز ریزدارو
در	ادامــه	یکــی	از	روش	هــای	اســتفاده	از	تجویــز	ریــزدارو	بــا	اســتفاده	از	یــک	
مقالــه	)86(	بــه	عنــوان	الگــو،	شــرح	داده	می	شــود.	ایــن	تکنیــک	در	پژوهشــی	بــه	
ــا	 ــه	بیمــاری	مالاری ــر	علی ــی	مؤث ــاده	احتمال ــی	ویژگی	هــای	یــک	م منظــور	ارزیاب
ــود	 ــاف	خ ــه	اکتش ــل	اولی ــاده	GSK3191607،	مراح ــود	)86(.	م ــده	ب ــتفاده	ش اس
ــا	 ــود.	ب ــده	ب ــه	ش ــر	گرفت ــان	در	نظ ــر	روی	انس ــون	ب ــرای	آزم ــرده	و	ب ــی	ک را	ط
ایــن	حــال	یکــی	از	مشــکلات	اساســی	بــه	وجــود	آمــده	در	مرحلــه	ارزیابــی	پیــش	
بالینــی	ایــن	ترکیــب،	پروفایــل	فارماکوکینتیــک	متناقــض	ایــن	دارو	در	گونه	هــای	
ــزرگ	 ــوش	ب ــگاهی،	م ــک	آزمایش ــوش	کوچ ــگاهی	)م ــات	آزمایش ــف	حیوان مختل
ــی	از	 ــل	اطمینان ــی	قاب ــاس	پیش	بین ــن	اس ــر	ای ــود.	ب ــگ(	ب ــگاهی	و	س آزمایش
پارامترهــای	فارماکوکینتیــک	ایــن	دارو	در	انســان	امکان	پذیــر	نشــده	بــود	و	امــکان	
ــت	 ــه	دس ــان	ب ــن	انس ــن	دارو	در	بالی ــتفاده	از	ای ــیل	اس ــی	از	پتانس ــی	دقیق ارزیاب
نیامــده	بــود	)86(.	در	چنیــن	شــرایطی،	تیــم	پژوهــش	تصمیــم	گرفــت	کــه	اقــدام	
بــه	یــک	پژوهــش	تجویــز	ریــزدارو	بــر	روی	داوطلبــان	انســانی	نمــوده	تــا	بتوانــد	

ــه	دســت	آورد.	 فارماکوکینتیــک	ترکیــب	مذکــور	در	انســان	را	ب
ــوزال(	 ــه	اخــلاق	انســتیتوی	محــل	انجــام	پژوهــش،	پیشــنهادیه	)پروپ کمیت
ــول	 ــب	اص ــرح	حس ــرار	داد	و	ط ــب	ق ــورد	تصوی ــور	را	م ــی	مذک ــرح	پژوهش ط
	NCT02737007	ــماره ــا	ش ــی	clinicaltrials.gov	ب ــایت	اینترنت ــه	در	س مربوط
ثبــت	گردیــد.	از	داوطلبیــن	شــرکت	در	پژوهــش	رضایــت	آگاهانــه	دریافــت	شــد	و	
مطابــق	اعــلام	تیــم	پژوهــش،	نمونه	هــای	بیولوژیــک	بــه	دســت	آمــده	از	افــراد	بــه	
روش	اخلاقــی	جمــع	آوری	گردیــده	و	اســتفاده	از	آن	هــا	در	پژوهــش	در	تطابــق	بــا	

ــان	صــورت	گرفــت	)86(.	 ــه	دریافــت	شــده	از	داوطلب ــت	آگاهان رضای
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کدهــای	اخلاقــی	و	ضوابــط	مــورد	توجــه	در	ایــن	پژوهــش	منطبــق	بــا	منابــع	
زیــر	بودنــد:	

1) International Conference on Harmonization of Technical 
Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human 
Use (ICH),
2) Good Clinical Practice (GCP),
3) The guiding principles of the Declaration of Helsinki.

ــا	55	ســال	 ــه	ســن	بیــن	18	ت ــر	روی	6	نفــر	مــرد	ســالم	ب ایــن	پژوهــش	ب
ــرم	 ــا	31	کیلوگ ــن	19	ت ــی	بی ــوده	بدن ــاخص	ت ــرم	و	ش ــش	از	50	کیلوگ و	وزن	بی
ــه	 ــرادی	ک ــه	از	اف ــن	مطالع ــرای	انجــام	ای ــد	)86(.	ب ــع	انجــام	گردی ــر	مرب ــر	مت ب
فاقــد	اختــلال	در	پارامترهــای	آزمایشــگاهی	و	فاقــد	ناهنجاری	هــای	بالینــی	
ــی،	 ــم	حیات ــلال	در	علائ ــلًا	اخت ــش	)مث ــورد	پژوه ــی	م ــا	موضــوع	اصل ــط	ب مرتب
الکتروکاردیوگرافــی(	بودنــد،	اســتفاده	گردیــد.	افــرادی	کــه	در	12	مــاه	گذشــته	در	
ــه	ویــژه	 ــد	)ب ــادی	از	تشعشــعات	رادیواکتیــو	قــرار	گرفتــه	بودن ــر	زی معــرض	مقادی
افــراد	در	معــرض	تشعشــعات	کربــن	14(	از	ایــن	مطالعــه	مســتثنی	گردیدنــد؛	چــرا	
ــه	از	 ــل	نمونه	هــای	حاصل ــه	و	تحلی ــود	تجزی ــن	صــورت	ممکــن	ب ــر	ای کــه	در	غی
ایــن	افــراد	-کــه	وابســته	بــه	اندازه	گیــری	میــزان	داروی	نشــان	دار	شــده	بــا	کربــن	

ــلال	شــود	)86(.	 ــود-	دچــار	اخت 14	ب
ــل	از	 ــول	30	روز	قب ــب	در	ط ــراد	داوطل ــور،	اف ــش	مذک ــام	پژوه ــرای	انج ب
تجویــز	دارو،	فراینــد	غربالگــری	را	طــی	کردنــد.	در	طــول	ایــن	فرآینــد	نمونــه	خــون	
از	افــراد	گرفتــه	شــده	و	میــزان	کربــن	14	موجــود	در	خــون	آن	هــا	پیــش	از	تجویــز	

ــد	)86(.	 ــن	14،	اندازه	گیــری	گردی ــا	کرب ــزداروی	نشــاندار	شــده	ب ری
داوطلبــان	مــورد	مطالعــه	یــک	روز	قبــل	از	دریافــت	دارو	در	واحــد	تحقیقاتــی	
ــت	داشــتند.	 ــت	دارو	در	محــل	اقام ــد	از	دریاف ــا	48	ســاعت	بع ــرش	شــده	و	ت پذی
پیــش	از	تجویــز	دارو،	افــراد	بــه	مــدت	حداقــل	8	ســاعت	ناشــتا	نگــه	داشــته	شــدند.	
ــه	خــون	پیــش	از	تجویــز	دارو	برداشــت	شــده	و	ســپس	داوطلبــان	 نخســتین	نمون
مقــدار	100	میکروگــرم	از	مــاده	GSK3191607	کــه	بــا	کربــن	14	نشــان	دار	شــده	
ــدت	15	 ــرف	م ــدی	ظ ــون	وری ــق	انفوزی ــود	)GSK3191607-[14C](	را	از	طری ب

دقیقــه	دریافــت	نمودنــد	)86(.	
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ــه	 ــن	نکت ــر	ای ــزدارو،	ذک ــدت	ری ــی	م ــز	طولان ــا	روشــهای	تجوی در	رابطــه	ب
حائــز	اهمیــت	اســت	کــه	ســازگاری	فرمولاســیون	ریــزدارو	بــا	ظــروف	نگهــداری	
ــده	 ــت	مشــخص	ش ــرد.	در	حقیق ــرار	گی ــی	ق ــورد	بررس ــز	آن	م ــای	تجوی و	لوله	ه
ــوده	و	چنــد	ســاعت	 کــه	چنانچــه	ریــزدارو	واجــد	مــاده	پایــه	پلی	اتیلن	گلیکــول1	ب
ــل	 ــه	دلی ــد،	ممکــن	اســت	ب ــی	بمان ــد2	باق ــس	پلی	وینیل	کلرای ــای	از	جن در	لوله	ه
تجزیــه	دارویــی	ریــزدارو،	کاهــش	چشــمگیری	در	توانایــی	داروی	مذکــور	بــه	وقــوع	
بپیونــدد	و	تعییــن	زیســت	فراهمــی	مطلــق	دارو	در	ســطح	بالینــی	را	دچــار	اشــکال	
ــواد	ســازنده	لوله	هــا	 ــه	دارو	در	مجــاورت	م ــی	تجزی ــد	)87(.	مکانیســم	احتمال نمای

در	منبــع	دیگــر	)87(	مــورد	بحــث	قــرار	گرفتــه	اســت.	
پــس	از	انجــام	تجویــز	وریــدی	در	مطالعــه	مــورد	بحــث،	نمونه	گیــری	خــون	
بــرای	ارزیابــی	میــزان	GSK3191607	و	مــاده	رادیواکتیــو	متصــل	بــه	آن	صــورت	
ــود.	 ــدام	ش ــک	دارو	اق ــی	فارماکوکینتی ــه	ارزیاب ــبت	ب ــیله	نس ــا	بدینوس ــت	ت گرف
ــا	13	روز	 ــز	دارو	ت ــس	از	تجوی ــه	پ ــای	15	دقیق ــن	زمان	ه ــون	بی ــای	خ نمونه	ه
ــرداری	 ــری(	نمونه	ب ــورد	خونگی ــاً	18	م ــز	دارو	)336	ســاعت؛	مجموع ــد	از	تجوی بع
شــدند.	در	طــول	ایــن	مــدت،	افــراد	داوطلــب	بــه	مرکــز	تحقیقاتــی	مراجعــه	نمــوده	
ــی	 ــک	داروی ــای	فارماکوکینتی ــام	آزمایش	ه ــت	انج ــون	جه ــرداری	خ ــا	نمونه	ب ت
انجــام	شــود.	همچنیــن	بــرای	ارزیابــی	میــزان	دفــع	کلیــوی	مــاده	دارویــی	نشــاندار	
شــده	بــا	مــاده	رادیــو	اکتیــو،	نمونه	بــرداری	ادرار	صــورت	گرفتــه	و	متعاقبــاً	تجزیــه	
ــرداری	ادرار	در	24	ســاعت	 ــد.	نمونه	ب ــام	انجــام	گردی ــه	ت ــو	اکتیویت ــل	رادی و	تحلی
ــل	 ــل	تحم ــی	و	قاب ــن	ایمن ــت.	همچنی ــورت	گرف ــاعت	دوم	ص ــت	و	24	س نخس
بــودن	مــاده	تجویــزی	در	طــول	انجــام	مطالعــه	مــورد	ارزیابــی	قــرار	داده	شــد	)86(.	
روش	هــای	بــه	کار	رفتــه	جهــت	اندازه	گیــری	مقــدار	رادیــو	اکتیویتــه	
ــه	داروی	نشــاندار	شــده	در	ادرار،	خــون	کامــل،	و	نمونه	هــای	پلاســمای	 مربــوط	ب
ــه	شــده	اســت.	 ــور	)86(	ارائ ــزارش	پژوهــش	مذک ــه	طــور	مشــروح	در	گ ــون	ب خ
همچنیــن	روش	اندازه	گیــری	مقــدار	مــاده	GSK3191607	در	پلاســمای	خــون	بــا	
ــاً	روش	اســپکترومتری	جرمــی	 ــع	و	متعاقب ــی	مای اســتفاده	از	تکنیــک	کروماتوگراف
شــتاب	دهنده3	در	مطالعــه	مذکــور	شــرح	داده	شــده	اســت.	نهایتــاً	پژوهشــگران	بــه	

1			از	ماده	پلی	اتیلن	گلیکول	به	طور	معمول	به	عنوان	پایه	بسیاری	از	فرمولاسیون	های	دارویی	
استفاده	می	شود.	همچنین	لوله	های	ساخته	شده	از	پلی	وینیل	کلراید	به	طور	معمول	در	تجویز	مواد	

دارویی	به	بیماران	استفاده	می	گردند.
2   polyvinyl chloride
3   accelerator mass spectrometry



101⁞ پژوهش بر روی انسان

روش	کامپیوتــری	میــزان	فارماکوکینتیــک	داروی	مــورد	پژوهــش	را	مــورد	تجزیــه	و	
تحلیــل	قــرار	دادنــد.	«پیش	بینــی	دوز	دارو»1	در	انســان،	بــا	اســتفاده	از	پارامترهــای	
فارماکوکینتیــک	بــه	دســت	آمــده	از	مطالعــه	ریــزدارو	و	پارامتر	هــای	پیــش	بالینــی	
ــی	 ــی	دوز	دارو»،	پیش	بین ــدف	از	«پیش	بین ــت.	ه ــورت	گرف ــی2	ص ــی	داروی کارای
ــد	 ــه	بتوان ــه	نحــوی	اســت	ک ــه	انســان	ب ــز	دارو	ب ــرای	تجوی ــاز	ب ــورد	نی ــم	م رژی
ــل	انگل	کــش	را	 ــش	از	غلظــت	حداق ــزان	بی ــه	می ــی	از	دارو	ب ــی	کاف غلظــت	خون
بــرای	ســه	روز	فراهــم	آورده	و	در	عیــن	حــال	غلظــت	مذکــور	در	محــدوده	ایمــن	

قــرار	داشــته	باشــد	)86(.	
نهایتــاً	نتایــج	مطالعــه	ریــزدارو	فــوق	نشــان	داد	کــه	ترکیــب	مــورد	پژوهــش	
ــر	 ــد	و	ب ــی	خــود	را	ایجــاد	نمای ــر	درمان ــز	شــدن	اث ــار	تجوی ــک	ب ــا	ی ــد	ب نمی	توان
ــر	روی	ایــن	ترکیــب	 ــا	ادامــه	کار	ب ــد	ت ایــن	اســاس	پژوهشــگران	تصمیــم	گرفتن
ــت	دارد	آن	 ــه	اهمی ــن	مطالع ــورد	ای ــه	در	م ــد	)86(.	آنچ ــف	نماین ــی	را	متوق داروی
اســت	کــه	بــه	عنــوان	یــک	نمونــه	نشــان	داد	کــه	چگونــه	در	مرحلــه	بســیار	حیاتــی	
ــی،	 ــاده	داروی ــک	م ــر	روی	ی ــف	کار	ب ــا	توق ــه	ی ــا	ادام ــه	ب ــری	در	رابط تصمیم	گی
می	تــوان	بــدون	اســتفاده	از	حیوانــات	یــا	آســیب	زدن	بــه	انســان،	داده	هــای	کامــلًا	
موثــق	در	رابطــه	بــا	تعامــل	دارو	بــا	بــدن	انســان	بدســت	آورده	و	بــا	اطمینــان	خوبی	
نســبت	بــه	اتخــاذ	تصمیــم	مقتضــی	اقــدام	نمــود.	از	دیگــر	نــکات	مهــم	پژوهــش	
ــا	 ــود	کــه	انجــام	پژوهــش	و	کســب	اطلاعــات	بســیار	ارزشــمند،	ب ــن	ب حاضــر	ای
تعــداد	فقــط	شــش	نفــر	داوطلــب	امکان	پذیــر	شــد؛	کل	مرحلــه	بالینــی	پژوهــش	در	
طــول	یــک	مــاه	پایــان	یافــت؛	بــر	اســاس	نتایــج	حاصلــه،	تصمیــم	بســیار	مهمــی	
در	رابطــه	بــا	ادامــه	کار	بــر	روی	مــاده	مذکــور	اتخــاذ	گردیــد؛	و	نهایتــاً	نیــز	نتایــج	
بدســت	آمــده	-هرچنــد	نتایــج	منفــی	بودنــد-	در	ژورنالــی	معتبــر	منتشــر	گردیدنــد.	
ضمنــاً	مقایســه	نتایــج	ایــن	مطالعــه	بــا	ســایر	روش	هــا	)نظیــر	تعمیــم	دوز	دارویــی	
بــه	روش	آلومتــری(،	نشــان	داد	کــه	پیشــگویی	فارماکوکینتیــک	دارو	در	انســان	بــر	
ــده	از	 ــاهده	ش ــج	مش ــا	نتای ــری	ب ــق	بهت ــد	تواف ــزدارو،	می	توان ــات	ری ــه	مطالع پای

فارماکوکینتیــک	واقعــی	حاصــل	از	داده	هــای	بالینــی	داشــته	باشــد	)86(.	
در	رابطــه	بــا	تعــداد	انــدک	افــراد	مــورد	اســتفاده	در	مطالعــات	تجویــز	ریــزدارو،	
ذکــر	ایــن	نکتــه	حائــز	اهمیــت	اســت	کــه	بــه	منظــور	کســب	تــوان	آمــاری3	کافــی	

1   dose prediction analysis
2   in vivo efficacy preclinical parameters
3   statistical power
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ــوان	 ــا	بت ــژه	اســتفاده	شــود	ت ــد	از	طرح	هــای	آمــاری	وی ــن	مطالعــات،	می	بای در	ای
ــورد	 ــار	م ــر	تیم ــی	در	شــناخت	اث ــی	کاف ــا،	توانای ــدک	نمونه	ه ــداد	ان ــود	تع ــا	وج ب
ــای	 ــت	تفاوت	ه ــاری	لازم	اس ــای	آم ــن	طرح	ه ــت	آورد.	همچنی ــتفاده	را	بدس اس
بیــن	فــردی	و	درون	فــردی	مربــوط	بــه	بافــت	هــدف	تیمــار	را	لحــاظ	نماینــد.	مــدل	
تصمیم	گیــری	بــرای	انتخــاب	افــراد	شــرکت	کننده	در	مطالعــات	تجویــز	ریــزدارو	و	
نیــز	اقدامــات	آمــاری	مرتبــط	بــا	ایــن	نــوع	پژوهــش،	در	منبــع	دیگــر	)57(	بحــث	

شــده	اســت.	

ــام  ــور انج ــه منظ ــزدارو ب ــز ری ــتفاده از روش تجوی اس
ــات ــان مطالع ــه و همزم جداگان

ــه	دنبــال	 مطالعــات	«تعــادل	جرمــی»1	و	«ارزیابــی	زیســت	فراهمی	مطلــق	ب
ــرار	 ــورد	بررســی	ق ــه	م ــای	جداگان ــولًا	در	پژوهش	ه ــی	دارو»2	معم ــز	خوراک تجوی
ــه	 ــن	مطالعــات	ارائ ــا	هــر	کــدام	از	ای ــد.	در	ادامــه	مختصــری	در	رابطــه	ب می	گیرن
ــات	 ــن	مطالع ــان	ای ــام	همزم ــزدارو	در	انج ــز	ری ــش	تجوی ــه	نق ــپس	ب ــده	و	س ش

می	پردازیــم.	

مطالعات تعادل جرمی
مطالعــات	«تعــادل	جرمــی»	کــه	بــا	عنــوان	«مطالعــات	C-14»	نیــز	شــناخته	
ــزان	 ــن	می ــا	تعیی ــدف	از	آن	ه ــه	ه ــود	ک ــه	می	ش ــی	گفت ــه	مطالعات ــوند،	ب می	ش
ــای	 ــف	داروه ــل	کش ــوده	و	در	مراح ــدن	ب ــواد	در	ب ــع	م ــم	و	دف ــذب،	متابولیس ج
ــواد	 ــذف	م ــرعت	و	روش	ح ــور،	س ــات	مذک ــد.	در	مطالع ــتفاده	می	گردن ــد	اس جدی
دارویــی	از	بــدن	تعییــن	شــده	و	بــا	اســتفاده	از	آن	هــا	می	تــوان	مقادیــر	در-گــردش	
ــن	اســاس	 ــر	ای ــی	را	مشــخص	نمــود	)88(.	ب ــع	شــده	از	مولکول	هــای	داروی و	دف

اهــداف	اصلــی	یــک	مطالعــه	تعــادل	جرمــی	عبــارت	اســت	از	)81(:	

تعیین	تعادل	جرمی	مواد	مرتبط	با	دارو	به	دنبال	تجویز	دوز	دارویی،		●
تعیین	نسبت	میان	داروی	اولیه	و	متابولیت	های	آن	در	جریان	خون،	و	●
تعیین	روش	اصلی	دفع	مواد	مرتبط	با	دارو.		●

1   mass balance studies
2   assessment of absolute oral bioavailability
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	«تعییــن	تعــادل	جرمــی	مــواد	مرتبــط	بــا	دارو	بــه	دنبــال	تجویــز	دوز	دارویی»	
ــواد	 ــز	م ــده	و	نی ــز	ش ــزان	داروی	تجوی ــن	می ــادل	بی ــن	تع ــت	از	تعیی ــارت	اس عب
ــاً	 ــع»	عمدت ــور	از	«دف ــده	اند.	منظ ــع	ش ــان	دف ــدن	انس ــه	از	ب ــا	دارو	ک ــط	ب مرتب
دفــع	از	طریــق	مدفــوع	و	ادرار	اســت	کــه	همچنیــن	می	توانــد	در	مــواردی	شــامل	
ــر	صــد	 ــال	اگ ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــز	باش ــرق	نی ــازدم	و	ع ــوای	ب ــق	ه ــع	از	طری دف
مولکــول	دارویــی	بــه	یــک	فــرد	تجویــز	کنیــم،	انتظــار	داریــم	کــه	پــس	از	مــدت	
ــرد	 ــدن	ف ــه	از	ب ــی	اولی ــاده	داروی ــا	م ــط	ب ــول	مرتب ــادل	100	مولک مشــخص	مع
مذکــور	دفــع	شــده	و	قابــل	اندازه	گیــری	باشــد.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	
کــه	روشــهای	اندازه	گیــری	اســتفاده	شــده	توســط	بشــر،	بــه	دلیــل	خطــای	ذاتــی	
ــول	 ــع	آوری	100	مولک ــی	و	جم ــه	ردیاب ــادر	ب ــز	ق ــود	دارد	هرگ ــا	وج ــه	در	آن	ه ک
ــش	 ــه	بی ــول	چنانچ ــور	معم ــه	ط ــاس	ب ــن	اس ــر	ای ــند.	ب ــور	نمی	باش ــی	مذک دفع
ــه	 ــند،	گفت ــع	آوری	باش ــل	جم ــاً	قاب ــده	نهایت ــز	ش ــای	تجوی از	90	درصــد	ملکول	ه
می	شــود	کــه	بازیابــی	مولکول	هــا	تقریبــاً	کامــل	انجــام	شــده	اســت.	مقــدار	بیــش	

ــود.	 ــده	می	ش ــس	نامی ــدار	رفرن ــوان	مق ــه	عن ــا	ب از	90	درصــد	در	اینج
محاســبه	تعــادل	جرمــی	نیازمنــد	اســتفاده	از	روش	هــای	بســیار	دقیــق	
اندازه	گیــری	مــواد	مرتبــط	بــا	دارو	در	ضایعــات	دفــع	شــده	از	بــدن	انســان	
ــه	ی	اول	 ــاً	در	وهل ــی	اساس ــواد	دفع ــی	از	م ــه	برخ ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــد.	ب می	باش
ــه	ای	 ــهای	نوآوران ــدارد،	روش ــود	ن ــا	وج ــاختار	آن	ه ــی	از	س ــوده	و	درک ــناخته	ب ناش
بــرای	شناســایی	مــواد	پیشــنهاد	شــده	اســت.	یکــی	از	روش	هــای	مذکــور	نشــاندار	
ــرای	 ــال	ب ــوان	مث ــه	عن ــت	)81(.	ب ــن	14	اس ــا	کرب ــی	ب ــول	داروی ــردن	مولک ک
مطالعــه	تعــادل	جرمــی	می	تــوان	میــزان	کل	رادیواکتیویتــه	مــاده	تجویــز	شــده	بــه	
فــرد	را	بــا	میــزان	کل	رادیواکتیویتــه	تمامــی	مــواد	دفعــی	جمــع	آوری	شــده	از	فــرد	
مقایســه	کــرده	و	بــر	ایــن	اســاس	بــه	محاســبه	تعــادل	جرمــی	مــاده	مــورد	نظــر	
ــلًا	 ــواد	کام ــه	م ــزان	رادیواکتیویت ــری	می ــه	اندازه	گی ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــت.	ب پرداخ
ــذا	اندازه	گیــری	رادیواکتیویتــه	کلــی	 مســتقل	از	ســاختار	شــیمیایی	آن	هــا	اســت،	ل
یــک	مــاده	را	می	تــوان	بــه	عنــوان	مجمــوع	مــاده	اصلــی	و	تمــام	متابولیتهــای	آن	

قلمــداد	کــرد.	
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ــز  ــال تجوی ــه دنب ــق ب ــت فراهمی مطل ــی زیس ــات ارزیاب مطالع
خوراکــی دارو

ــال	 ــه	دنب ــق	ب ــت	فراهمی	مطل ــی	زیس ــهای	«ارزیاب ــن	روش ــی	از	بهتری یک
تجویــز	خوراکــی	دارو»،	بدیــن	صــورت	اســت	کــه	ابتــدا	دوز	فارماکولوژیــک	داروی	
غیــر	نشــان	دار	بــه	صــورت	خوراکــی	بــه	ســوژه	آزمودنــی	تجویــز	شــده	و	ســپس	
ــه	 ــو	نشــاندار	شــده	اســت،	ب ــو	اکتی ــا	عنصــر	رادی ــه	ب ــاده	ک ــان	م ــزداروی	هم ری
ــی	و	 ــی	علم ــردد	)88(.	مبان ــز	می	گ ــی	تجوی ــان	آزمودن ــه	هم ــدی	ب ــورت	وری ص
ــع	 ــور	در	مناب ــه	روش	مذک ــق	ب ــی	مطل ــی	خوراک ــت	فراهم ــن	زیس ــای	تعیی مزای

ــه	اســت.	 ــرار	گرفت ــورد	بحــث	ق ــاع	شــده	در	88(	م دیگــر	)89،	90؛	ارج

تلفیق دو روش توسط تجویز ریزدارو
ــه	 ــد	)88(	نشــان	داده	شــد	ک در	پژوهشــی	کــه	در	ســال	2013	انجــام	گردی
ــه	 ــوع	مطالع ــر	دو	ن ــوان	ه ــزدارو،	می	ت ــز	ری ــتفاده	از	روش	تجوی ــورت	اس در	ص
فوق	الذکــر	را	بــه	صــورت	همزمــان	در	یــک	پژوهــش	بــه	انجــام	رســاند.	مطالعــه	
ــل	 ــدت	حداق ــه	م ــراد	ب ــد.	اف ــالم	انجــام	ش ــرد	س ــر	م ــر	روی	شــش	نف ــور	ب مذک
ــدا	 ــه،	ابت ــد.	در	روز	مطالع ــتا	بودن ــی	ناش ــت	دوز	داروی ــش	از	دریاف ــاعت	پی 8	س
ــیدنی	از	راه	 ــکل	نوش ــه	ش ــن1	را	ب ــی	از	داروی	توفوگلیفلوزی ــی	گرم دوز	20	میل
ــرم	 ــی	گ ــم	میل ــدار	یک	ده ــد	از	آن،	مق ــه	بع ــوده	و	45	دقیق ــت	نم ــی	دریاف خوراک
)دوز	ریــزدارو(	از	توفوگلیفلوزیــن	نشــاندار	شــده	را	بــه	صــورت	تجویــز	وریــدی	بــا	
ــل	 ــز	داخ ــد	)88(.	روش	تجوی ــت	کردن ــه	دریاف ــت	در	ظــرف	15	دقیق ــرعت	ثاب س
ــس	از	 ــو،	پ ــوپ	رادیواکتی ــا	ایزوت ــزداروی	یــک	داروی	نشــاندار	شــده	ب ــدی	ری وری
تجویــز	دوز	خوراکــی	از	داروی	مذکــور	-کــه	بــا	مــاده	رادیــو	اکتیــو	نشــاندار	نشــده	
ــای	 ــود.	نمونه	برداری	ه ــناخته	می	ش ــز	ش ــه»2	نی ــی	دوگان ــام	«ردیاب ــه	ن ــود-	ب ب

ــد:	 ــن	صــورت	انجــام	گردی ــده	در	پژوهــش	مذکــور	بدی بعمــل	آم
برداشـت	نمونـه	خون	به	میزان	4	سی	سـی	پیـش	از	تجویـز	دوز	خوراکی،		●

و	22	مرتبـه	دیگـر	در	خـلال	168	سـاعت	پـس	از	تجویـز	دوز	خوراکـی	
دارو.	

برداشـت	نمونـه	ادرار	پیـش	از	تجویـز	دوز	خوراکـی	دارو،	و	پنـج	مرتبـه		●
نمونه	گیـری	در	خـلال	روز	اول	پس	از	تجویز	دارو،	و	سـپس	نمونه	برداری	

هـر	روز	یـک	بار	تـا	168	سـاعت	بعد	از	تجویـز	دارو.	

1   tofogliflozin
2   double-tracer approach
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ــورد	 ــه	م ــاز	مطالع ــش	از	آغ ــد،	پی ــده	بودن ــه	وارد	ش ــه	در	مطالع ــرادی	ک اف
معاینــه	کامــل	بالینــی	قــرار	گرفتــه	و	ایــن	معاینــات	در	طــول	مطالعــه	نیــز	ادامــه	
پیــدا	کــرد.	برخــی	از	معاینــات	مذکــور	عبــارت	بودنــد	از:	بررســی	علایــم	حیاتــی	
ــات	فیزیکــی،	و	همچنیــن	تســت	های	 ــا	12	انشــقاق،	معاین و	الکتروکاردیوگــراف	ب
ایمنــی	آزمایشــگاهی	)88(.	نتایــج	بررســی	های	بعمــل	آمــده	در	پژوهــش	مذکــور	
ــوان	 ــه	می	ت ــی	دوگان ــزدارو	و	ردیاب ــز	ری ــا	اســتفاده	از	روش	تجوی نشــان	داد	کــه	ب
ــن	 ــق،	چندی ــی	زیســت	فراهمی	مطل ــی	و	ارزیاب ــادل	جرم ــات	تع ــر	مطالع عــلاوه	ب
بررســی	دیگــر	را	نیــز	بــه	طــور	همزمــان	بــر	روی	داوطلبــان	ســالم	انجــام	داد	که	از	
آن	جملــه	می	تــوان	بــه	ارزیابــی	میــزان	متابولیت	هــای	اصلــی	دارویــی	در	گــردش	
ــام	داروی	 ــه	ت ــوی	در	تصفی ــه	کلی ــارکت	تصفی ــزان	مش ــتمیک،	و	می ــون	سیس خ

توفوگلیفلوزیــن	اشــاره	نمــود	)88(.	

ــات  ــواع مطالع ــایر ان ــتفاده در س ــل اس ــای قاب الگوه
ــزدارو ــز ری تجوی

در	ادامــه	مطلــب،	برخــی	دیگــر	از	انــواع	تحقیقاتــی	کــه	بــا	اســتفاده	از	روش	
ــه	اختصــار	مــورد	بررســی	قــرار	داده	می	شــوند	 تجویــز	ریــزدارو	انجــام	شــده	اند،	ب
تــا	پژوهشــگران	حســب	شــباهت	مطالعــه	مــورد	نظــر	خــود	بــا	یکــی	از	پژوهشــهای	
عنــوان	شــده،	بتواننــد	الگــوی	مناســبی	بــرای	طراحــی	مطالعــه	خــود	بدســت	آورند.	
در	زمینــه	روانشناســی،	اثــرات	اســتفاده	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	تجویــز	
بالینــی	داروهــای	روانشناســی	و	برخــی	مزایــا	و	معایــب	اســتفاده	از	ایــن	روش	در	
مطالعــه	ای	)91(	بررســی	شــده	اســت.	بــه	عنــوان	مثــال	در	پژوهشــی	کــه	توســط	
	LSD	زای	توهــم	مــاده	اثــرات	شــد،	انجــام	انگلســتان	مهــم	دانشــگاهی	مرکــز	چنــد
1	بــر	ادراک	زمانــی	در	48	نفــر	فــرد	ســالم	بــه	ســن	55	تــا	75	ســال	بــا	اســتفاده	

از	یــک	مطالعــه	ریــزدارو	ارزیابــی	گردیــد	)92(.	
در	زمینــه	تربیت بدنــی،	اثــر	تجویــز	اریتروپوئیتیــن	انســانی	نوترکیــب2	بــر	
ــزدارو	 ــه	ری ــک	مطالع ــر	جــذب	اکســیژن	در	خــون3	ورزشــکاران،	توســط	ی حداکث

بررســی	شــده	اســت	)93(.	

1   lysergic acid diethylamide
2   recombinant human erythropoietin
3   maximal oxygen uptake (VO2max) 
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ــک	 ــوان	ی ــه	عن ــزدارو	ب ــز	ری ــی،	از	روش	تجوی ــه	سرطان شناس در	زمین
ــی	 ــه	روش	درمان ــد	حــاد	ب روش	پیشــگویی	پاســخ	بیمــاران	دچــار	لوســمی	میلوئی
اســتاندارد،	اســتفاده	شــده	اســت.	روش	درمانــی	اســتاندارد	در	ایــن	ســرطان	بــر	پایــه	
اســتفاده	از	شــیمی	درمانــی	بــا	داروهــای	تخریب	کننــده	DNA	ســلولی	)ســیتارابین1	
ــراد	 ــی	اف ــور	در	برخ ــای	مذک ــال	داروه ــن	ح ــا	ای ــد.	ب ــین2(	می	باش ــدا	روبیس و	ای
بــه	ویــژه	در	افــراد	مســن،	نســبتاً	ناکارآمــد	بــوده	و	مســمومیت	های	جــدی	ایجــاد	
ــی	 ــیار	اندک ــوان	دوز	بس ــزدارو	می	ت ــز	ری ــتفاده	از	روش	تجوی ــا	اس ــد.	ب می	نماین
ــرات	خاصــی	را	بررســی	نمــود	و	 ــز	نمــوده	و	اث ــرد	تجوی ــه	ف ــی	را	ب ــاده	درمان از	م
مشــخص	کــرد	کــه	آیــا	تجویــز	دوز	بالاتــر	بــرای	ایــن	فــرد	ایمــن	اســت؟	مطالعات	
بعمــل	آمــده	نشــان	داده	کــه	روش	تجویــز	ریــزدارو	می	توانــد	روش	مفیــدی	بــرای	
ــت	 ــد	مدیری ــن	امــر	می	توان ــوده	و	ای ــی	ب ــه	روش	درمان پیشــگویی	پاســخ	بیمــار	ب
ــن	 ــن	ای ــود	بخشــد.	همچنی ــد	حــاد	را	بهب ــی	بیمــاران	دچــار	لوســمی	میلوئی درمان
ــته	 ــی	ناخواس ــوارض	جانب ــه	ع ــلاء	ب ــر	و	ابت ــرگ	و	می ــوارد	م ــد	م روش	می	توان
کــه	ممکــن	اســت	بــه	دلیــل	اثــرات	داروهــای	مذکــور	رخ	دهنــد،	را	کاهــش	دهــد	
ــات	 ــزدارو	در	مطالع ــز	ری ــرد	روش	تجوی ــر	از	کارب ــی	دیگ ــوان	مثال ــه	عن )94(.	ب
سرطان	شناســی،	می	تــوان	بــه	داروهایــی	کــه	بــر	پایــه	پلاتینیــوم	ســاخته	
ــن4،	 ــیس	پلاتین3،	کربوپلاتی ــر	س ــور	-نظی ــای	مذک ــود.	داروه ــاره	نم ــده	اند،	اش ش
ــوند،	 ــتفاده	می	ش ــیمی	درمانی	اس ــور	ش ــه	منظ ــاً	ب ــه	عموم ــن5-	ک و	اوگزالی	پلاتی
ــه	آن	هــا	مقاومــت	نشــان	 همــواره	موفــق	عمــل	نکــرده	و	برخــی	افــراد	نســبت	ب
ــا	اســتفاده	از	روش	هــای	 می	دهنــد.	پیشــگویی	احتمــال	بــروز	مقاومــت	در	افــراد	ب
ــا	 ــه	صده ــن	رابط ــه	در	ای ــد؛	چراک ــز	می	باش ــش	برانگی ــی	چال ــک،	موضوع ژنومی
ــه	 ــزدارو	ب ــز	ری ــی	از	تجوی ــند.	در	پژوهش ــته	باش ــت	داش ــت	دخال ــن	اس ژن	ممک
داوطلبیــن	انســانی	بــرای	تعییــن	پروتــکل	درمانــی	و	جمــع	آوری	اطلاعــات	اولیــه	
ــت	 ــروز	مقاوم ــال	ب ــا	احتم ــه	ب ــزدارو	در	رابط ــگویی	ری ــدرت	پیش ــا	ق ــه	ب در	رابط
دارویــی	اســتفاده	شــد.	نکتــه	جالــب	توجــه	ایــن	بــود	کــه	نیمــه	عمــر	پلاســمایی	
ــز	شــده	 ــزدارو	تجوی ــه	روش	ری ــه	ب ــن	14	ک ــه	کرب ــن	متصــل	ب داروی	کربوپلاتی
بــود،	بــا	فارماکوکینتیــک	دوز	درمانــی	دارو	همخوانــی	داشــت.	در	مطالعــه	ریــزدارو	
مذکــور	هیچگونــه	علائــم	مســمومیت	مرتبــط	بــا	تجویــز	دارو	در	بیمــاران	مشــاهده	

1   cytarabine
2   idarubicin
3   cisplatin
4   carboplatin
5   oxaliplatin
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نشــد	و	بــه	بیانــی	دیگــر،	امــکان	پیش	بینــی	اثــرات	دارو	-بــدون	اینکــه	بیمــار	در	
ــالای	آن	قــرار	گرفتــه	و	عــوارض	نامطلــوب	نشــان	دهــد-	فراهــم	 معــرض	دوز	ب
گردیــد	)95(.	در	مطالعــه	دیگــری	نیــز	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	بــه	عنــوان	یــک	
«اقــدام	تشــخیصی»	بــرای	تعییــن	اینکــه	بیمــاران	دچــار	ســرطان	مثانــه	ممکــن	
اســت	بــه	کــدام	داروی	شــیمی	درمانی	پاســخ	بهتــری	نشــان	دهنــد،	اســتفاده	شــده	

اســت	)96(.	
در	زمینــه	بیماریهــای عفونــی،	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	در	راه	یافت	درمان	
	ITMN-8187	مــاده	مذکــور،	پژوهــش	در	)97(.	اســت	شــده	اســتفاده	C-هپاتیــت
بــه	صــورت	ریــزدارو	بــه	افــراد	تجویــز	شــده	و	بررســی	فارماکوکینتیــک	ریــزداروی	
مذکــور	نشــان	داد	کــه	تفــاوت	بیــن	فــردی	اندکــی	در	مــورد	فارماکوکینتیــک	ایــن	
دارو	وجــود	داشــته،	جــذب	خوراکــی	آن	در	انســان	طولانــی	بــوده	و	کینتیــک	حــذف	

اول1	مــاده	مذکــور	بــا	تجویــز	روزی	یــک	بــار	دارو	تطابــق	دارد	)97(.	
در	زمینــه	فارماکولــوژی،	اضافــه	بــر	مــوارد	پیــش	گفتــه،	از	روش	تجویــز	
ریــزدارو	بــرای	بررســی	تغییــرات	احتمالــی	در	متابولیســم	داروهــا	در	طــول	مراحــل	
ــتفاده	 ــیون(	اس ــیون	و	سولفاس ــژه	گلوکورونیداس ــور	وی ــه	ط ــی	)ب ــف	زندگ مختل
ــن	 ــا	کرب ــده	ب ــاندار	ش ــتامینوفن	نش ــور،	داروی	اس ــن	منظ ــرای	ای ــت.	ب ــده	اس ش
شــماره	14،	بــه	50	نــوزاد	و	کــودک	پذیــرش	شــده	در	بخــش	مراقبت	هــای	
ــد.	 ــز	گردی ــزدارو	تجوی ــه	صــورت	یــک	تــک	دوز	خوراکــی	ری ــژه	بیمارســتان	ب وی
افــراد	مذکــور	هــر	شــش	ســاعت	یکبــار	دوز	درمانــی	اســتامینوفن	را	بــه	صــورت	
ــا	 ــه	ب ــد	ک ــخص	ش ــش	مش ــن	پژوه ــه	ای ــد.	در	نتیج ــت	می	نمودن ــدی	دریاف وری
اســتفاده	از	روش	تجویــز	ریــزدارو	بــه	روش	نشــاندار	کــردن	بــا	کربــن	14،	می	تــوان	
ــه	روش	خوراکــی	 ــر	متابولیســم	داروی	اســتامینوفن	تجویــز	شــده	ب اثــرات	ســن	ب
ــه	روش	 ــور	نشــان	داد	ک ــه	مذک ــرد.	نتیجــه	مطالع ــن	ک ــما	و	ادرار	تعیی را	در	پلاس
ــی،	 ــم	داروی ــر	متابولیس ــن	ب ــر	س ــی	اث ــرای	بررس ــودکان	ب ــزدارو	در	ک ــز	ری تجوی
ــا	کمتریــن	میــزان	دشــواری	های	تکنیکــی	اســت	)98(.	در	 روشــی	کــم	خطــر	و	ب
مطالعــه	ای	دیگــر،	از	تجویــز	ریــزدارو	بــه	روش	تجویــز	همزمــان	چندیــن	دارو	بــه	
یــک	فــرد	)تجویــز	کاسـِـت(2	بــه	منظــور	بررســی	فارماکوکینتیــک	دو	داروی	نویــن	

1   first-order elimination kinetics
2			strategy	microdose	cassette:	روش	تجویز	دوز	کاست	)dosing	cassette(	تکنیکی	است	

که	در	مطالعات	اولیه	کشف	داروهای	جدید	از	آن	استفاده	می	شود.	در	این	تکنیک	چندین	داروی	
مختلف	همزمان	به	یک	سوژه	تحقیق	)معمولاً	حیوانات	آزمایشگاهی؛	یا	در	مطالعات	ریزدارو:	به	
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ــاز1	اســتفاده	شــد.	در	مطالعــه	مذکــور	داروهــای	مــورد	بررســی	 مهار	کننــده	آرومات
بــه	صــورت	خوراکــی	و	داخــل	وریــدی	بــه	شــش	فــرد	ســالم	تجویــز	گردیــد	)99(.	
روش	تجویــز	ریــزدارو	در	مطالعــه	ای	دیگــر	)100(	موجــب	شــد	کــه	پیــش	از	وارد	
ــه	فــاز	یــک	کارآزمایــی	بالینــی،	پژوهشــگران	متوجــه	شــوند	کــه	داروی	 شــدن	ب
مــورد	بررســی	-برخــلاف	انتظــار-	در	بــدن	انســان	بــه	غلظــت	کمتــری	نســبت	بــه	
ــد	 ــر	می	رس ــه	نظ ــد.	ب ــا	و	ســگ	ها	می	رس ــدن	موش	ه ــده	در	ب ــاد	ش ــت	ایج غلظ
کــه	ایــن	موضــوع	بــه	دلیــل	متابولیســم	متفــاوت	آلدهیــد	اکســیداز2	و	اثــر	آن	بــر	

ــوده	اســت. بیوترانسفورماســیون	داروی	مــورد	بررســی	در	انســان	ب

روش های تصویربرداری غیر تهاجمی 

ــر	 ــوارد	زی ــر	م ــی	نظی ــر	تهاجم ــخیصی	غی ــرداری	تش ــای	تصویرب از	روش	ه
ــرد:	 ــتفاده	ک ــان	اس ــدن	انس ــاهده	درون	ب ــرای	مش ــوان	ب می	ت

رادیوگرافی3،	●
سی	تی	اسکن4،		●
●		،)MRI(	مغناطیسی	رزونانس	تصویربرداری
●		،)fMRI(	کاربردی	مغناطیسی	رزونانس	برداری	تصویر
●	5)MRS(	مغناطیسی	رزونانس	سنجی	طیف
●		،)PET(	پوزیترون	گسیل	توموگرافی
●		)SPECT(	فوتونی	تک	ای	رایانه	نگاری	مقطع
بررسی	میکروسکوپی	درون	تنی6،		●

انسان(	تجویز	می	گردد.	
1   aromatase inhibitors
2   aldehyde oxidase metabolism
3   radiography
4   CT-Scan
5   magnetic resonance spectroscopy (MRS) 
6   intravital microscopy
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روش	تصویربرداری	طیفی	قطبی	ارتوگونال1،		●
بررسی	میکروسکوپی	نوری-صوتی2،		●
طیف	سنجی	جرمی	شتاب	دهنده،		●
●		،DTI3	تصویربرداری
●	4)MEG(	مگنتوانسفالوگرافی
●	5)EROS(	تنی	درون	وقایع	با	مرتبط	دیداری	های	سیگنال
اولتراسونوگرافی،	و		●
تصویربرداری	هسته	ای.	●

ــق	از	 ــیار	دقی ــات	بس ــب	اطلاع ــب	کس ــور	موج ــای	مذک ــتفاده	از	روش	ه اس
ــتفاده	از	 ــه	اس ــاز	ب ــده	و	نی ــان	ش ــدن	انس ــی	ب ــای	داخل ــاختار	ها	و	عملکرد	ه س
ــا	کلًا	برطــرف	 ــات	آزمایشــگاهی	را	در	بســیاری	از	تحقیقــات	کاهــش	داده	ی حیوان
می	نماینــد.	نقطــه	قــوت	ایــن	تکنیک	هــا	بــه	ویــژه	در	مــواردی	اســت	کــه	اســتفاده	
ــل	 ــه	دلی ــلًا	ب ــد.	مث ــر	نمی	باش ــانی	امکان	پذی ــدل	انس ــوان	م ــه	عن ــات	ب از	حیوان
ــات	و	انســان،	اســتفاده	از	 ــز	حیوان ــدد	ســاختاری	و	عملکــردی	مغ تفاوت	هــای	متع
حیوانــات	در	بررســی	مغــز	انســان	یــا	بیماری	هــای	مرتبــط	بــا	ســاختارهای	مغــزی	
ــرداری	 ــای	تصویرب ــن	روش	ه ــش	ای ــود.	در	اینجــا،	نق ــع	نمی	ش ــد	واق انســان	مفی
ــن	 ــت	ای ــر	دق ــرف	دیگ ــد	)60(.	از	ط ــح	می	باش ــیار	واض ــش	بس ــبرد	دان در	پیش
روش	هــا	تــا	حــدی	زیــاد	اســت	کــه	در	برخــی	مــوارد	می	تــوان	بــا	اســتفاده	از	آنهــا	
تک	تــک	ســلول	های	بــدن	را	مــورد	بررســی	قــرار	داد	)1،	2(.	روش	هــای	اســتفاده	
از	داوطلبــان	بــرای	انجــام	پژوهــش	بــر	روی	مغــز	انســان	در	مقالــه	دیگــری	)101(	

مــورد	بحــث	و	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	
ــک	 ــوان	ی ــه	عن ــلادی	ب ــل	دهــه	90	می ــرداری	MRI	از	اوای تکنیــک	تصویرب
روش	اصلــی	در	تحقیقــات	نقشــه	برداری	مغــز	مطــرح	شــد؛	چــرا	کــه	ایــن	امــر	نیــاز	

1   orthogonal polarization spectral   ( OPS) imaging
2   photoacoustic microscopy
3   diffusion tensor imaging (DTI)
4   magnetoencephalography
5   event-related optical signals
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بــه	تجویــز	دارو	یــا	انجــام	جراحــی	بــر	روی	افــراد	نداشــته،	یــا	موجــب	قرار	گیــری	
ــد	توجــه	داشــت	 ــزان	نمی	شــود.	از	طــرف	دیگــر	بای ــراد	در	معــرض	اشــعه	یونی اف
کــه	بــه	دلیــل	تفاوت	هــای	فــراوان	مغــز	انســان	و	حیوانــات،	اســتفاده	از	حیوانــات	
ــا	 ــد.	ب ــر	نمی	باش ــان	امکان	پذی ــز	انس ــه	مغ ــوط	ب ــات	مرب ــیاری	از	تحقیق در	بس
ــر	روی	 ــی	را	ب ــات	مهم ــوان	مطالع ــرداری	MRI	می	ت ــک	تصویرب ــتفاده	از	تکنی اس
ــا	روش	هــای	دیگــر	 ــک	ب ــن	تکنی ــه	انجــام	رســاند.	چنانچــه	ای ــب	ب ــراد	داوطل اف
ــزی	را	 ــاص	مغ ــای	خ ــق	فعالیت	ه ــت	دقی ــوان	موقعی ــی	می	ت ــود،	حت ــراه	ش هم
تعییــن	نمــود	)1(.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	نتایــج	اندازه	گیــری	شــده	
ــع	مختلــف	ممکــن	 ــه	واســطه	نویزهــای	حاصــل	از	مناب ــا	روش	MRI	معمــولًا	ب ب
ــور	 ــه	منظ ــاری	)102(	ب ــای	آم ــد	از	روند	ه ــذا	می	بای ــد،	ل ــدوش	گردن ــت	مخ اس
ــوان	 ــتفاده	از	MRI	می	ت ــا	اس ــود.	ب ــتفاده	ش ــوب	اس ــیگنالهای	مطل ــتخراج	س اس
ــده	 ــذاری	ش ــف	کدگ ــای	مختل ــه	رنگ	ه ــه	ب ــری	ک ــا	تصاوی ــزی	را	ب ــت	مغ فعالی
ــه	 ــد،	ارائ ــز	نشــان	می	دهن ــف	مغ ــت	را	در	قســمتهای	مختل ــزان	شــدت	فعالی و	می
ــه	 ــر	ارائ ــت	در	حــد	میلی	مت ــا	دق ــز	را	ب ــت	مغ ــادر	اســت	فعالی ــرد.	روش	MRI	ق ک
نمایــد.	ثبــت	فعالیــت	مغــزی	بــر	پایــه	روش	هــای	نشــانه	گذاری	اســپین	شــریانی1	
و	MRI	انتشــاری2	مقــدور	می	باشــد	)103(.	در	روش	مذکــور،	اســپین	ملکول	هــای	
آب	موجــود	در	خــون	در	هنــگام	جریــان	یافتــن	در	مغــز	علامــت	گــذاری	می	شــود	
و	از	آرایــش	انتشــار	مولکول	هــای	آب	در	مغــز	بــرای	ایجــاد	کنتراســت	در	تصاویــر		

ــردد	)103(. ــتفاده	می	گ MRI	اس

تصویــر	بــرداری	رزونانــس	مغناطیســی	کاربــردی3	fMRI((	بــه	منظــور	ارزیابی	
فعالیــت	مغــز	بــا	اســتفاده	از	تشــخیص	تغییــرات	مرتبــط	بــا	جریــان	خــون	صــورت	
می	گیــرد.	تکنیــک	مذکــور	بــر	پایــه	ارتبــاط	بیــن	جریــان	خــون	مغــزی	و	فعالیــت	
ــال	 ــز	در	ح ــه	از	مغ ــک	ناحی ــه	ی ــی	ک ــت	زمان ــد.	در	حقیق ــل	می	کن ــی	عم نورون
ــد.	در	 ــدا	می	کن ــش	پی ــز	افزای ــه	نی ــن	ناحی ــه	ای ــون	ب ــان	خ ــت،	جری ــت	اس فعالی
یــک	شــکل	از	fMRI،	از	کنتراســت	مربــوط	بــه	میــزان	اکســیژن	خــون4	اســتفاده	
ــیله	 ــه	وس ــی	ب ــاب	نخاع ــا	طن ــز	ی ــی	مغ ــت	عصب ــن	روش،	فعالی ــود.	در	ای می	ش
ــی	می	شــود.	 ــن	اعضــاء	ارزیاب ــان	خــون	ای ــزان	جری ــر	در	می ــرداری	از	تغیی تصویرب

1   arterial spin labeling
2   diffusion MRI
3   functional magnetic resonance imaging
4   blood-oxygen-level dependent (BOLD) contrast
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تغییــر	در	میــزان	جریــان	خــون	کــه	بــه	پاســخ	همودینامیــک1	نیــز	معــروف	اســت،	
بســتگی	بــه	میــزان	انــرژی	مــورد	اســتفاده	توســط	ســلول	های	عصبــی	دارد	)103(.	
بــرای	کســب	اطلاعــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	fMRI	می	تــوان	بــه	کتــب	مربوطــه	
)104،	105(	کــه	اصــول	و	روشــهای	fMRI	را	از	ســطح	بســیار	ســاده	تــا	پیشــرفته	
	fMRI	بــه	مربــوط	رایــگان	آموزشــی	دوره	همچنیــن	کــرد.	مراجعــه	انــد،	نموده	ارائــه
کــه	توســط	دانشــگاه	جانــز	هاپکینــز	و	دانشــگاه	کلــرادو	بــه	صــورت	اینترنتــی	و	از	
ــن	 ــدی	در	ای ــات	مفی ــد	اطلاع ــز	می	توان ــود،	نی ــزار	می	ش ــر	برگ ــق	آدرس	زی طری

رابطــه	فراهــم	نمایــد:	

https://www.coursera.org/learn/functional-mri

مطالعــه	 روش	 نــوع	 یــک	 درون	تنــی	 میکروســکوپی	 بررســی	 روش	
ــدن	 ــک	درون	ب ــای	بیولوژی ــد	فرآینده ــازه	می	ده ــه	اج ــت	ک ــکوپی	اس میکروس
موجــودات	زنــده	را	بــا	رزولوشــن	بــالا	مشــاهده	کــرد.	در	ایــن	روش	می	تــوان	تــک	
تــک	ســلولهای	بافــت	را	بــه	تنهایــی	رویــت	نمــود.	بــه	عنــوان	مثــال	بــا	اســتفاده	
از	روش	بررســی	میکروســکوپی	درون	تنــی	امــکان	مشــاهده	مســتقیم	و	بلادرنــگ2	
ــه	 ــن	رابط ــود	دارد.	در	ای ــلولی	وج ــاس	س ــده	در	مقی ــود	زن ــدن	موج ــای	ب رگ	ه
ــور	و	 ــه	توم ــال	دارو	ب ــر	انتق ــیار	حســاس	از	نظ ــه	ای	بس ــا،	ناحی ــای	توموره رگ	ه
انجــام	درمان	هــای	ایمونوتراپــی3	و	ضــد	آنژیوژنــز4	هســتند.	لــذا	بررســی	وضعیــت	
ــد	 ــد	رش ــری	از	فراین ــب	درک	بهت ــد	موج ــوری	می	توان ــای	توم ــلول	های	رگ	ه س
ــا	 ــا	توموره ــارزه	ب ــرای	مب ــی	ب ــنهادی	درمان ــای	پیش ــی	روش	ه ــا	و	ارزیاب توموره
ــه	کار	رفتــه	 ــات	آزمایشــگاهی	ب شــود.	هــر	چنــد	ایــن	روش	در	مــواردی	در	حیوان
ــن	 ــری	انجــام	ای ــکان	پذی ــراً	انجــام	شــده،	ام ــه	ای	)106(	کــه	اخی ــود،	در	مطالع ب

1   hemodynamic response
2   real-time
3   immunotherapy
4   antiangiogenesis
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ــده	 ــه	گردی ــم	هســتند،	ارائ ــور	بدخی روش	در	انســان	هایی	کــه	دچــار	بیمــاری	توم
اســت.	نتایــج	ایــن	مطالعــه	نشــان	داد	کــه	در	مقایســه	بــا	مدل	هــای	پیــش	بالینــی	
ــوده،	 ــازمان	یافتگی	ب ــد	س ــانی	فاق ــاران	انس ــای	بیم ــوری،	رگ	ه ــای	توم رگ	ه
ــون	 ــان	خ ــه	جری ــی	ب ــا	کمک ــد	از	آن	ه ــاً	50	درص ــتند	و	تقریب ــورده	هس ــچ	خ پی
نمی	کننــد.	از	طــرف	دیگــر	قطــر	رگ	هــای	تومــوری	در	انســان	بزرگتــر	از	مقادیــر	
پیشــگویی	شــده	توســط	مطالعــات	میکروســکوپی	درون	تنــی	بــه	عمــل	آمــده	بــر	
روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	یــا	مطالعــات	ایمونوهیستوشــیمی	بــه	عمــل	آمــده	بــر	
روی	رگ	هــای	تومــوری	حیوانــات	بــود.	ایــن	مطالعــه	نشــان	داد	کــه	تصویربــرداری	
ــوده	و	 ــر	ب ــکان	پذی ــان،	ام ــای	انس ــل	توموره ــکوپی	از	داخ ــگ	میکروس بلادرن
ــر	 ــانی	بهت ــور1	انس ــط	توم ــه	ریزمحی ــوط	ب ــای	مرب ــه	ویژگی	ه ــد	ک ــازه	می	ده اج
شناســایی	شــوند	)106(.	روش	بررســی	میکروســکوپی	درون	تنــی	بــرای	بررســی	18	
نفــر	بیمــار	دچــار	بیمــاری	ســلولهای	داســی	شــکل	هموزیگــوس2	در	منابــع	)107(	

دیگــر	ارائــه	شــده	اســت.	
روش	تصویربــرداری	طیفــی	قطبــی	ارتوگونــال،	یــک	تکنیــک	بالینــی	نســبتاً	
ــان	خــون	مویرگــی	در	اعضــای	ســطحی3	و	اعضــای	 ــرای	مشــاهده	جری ــد	ب جدی
داخلــی	بــدن	انســان	می	باشــد.	بــا	ایــن	روش	بــه	طــور	مثــال	می	تــوان	از	عــروق	
خونــی	بســیار	ریــز	در	بافت	هایــی	نظیــر	بســتر	ناخــن	یــا	لــب،	تصویــر	تهیــه	کــرد.	
ــده	 ــده	ش ــور	قطبی ــه	ن ــوری	ک ــع	ن ــک	منب ــن	روش	از	ی ــور	خلاصــه	در	ای ــه	ط ب
خطــی	بــا	طــول	مــوج	550	نانومتــر	را	منتشــر	می	کنــد،	اســتفاده	می	شــود.	طــول	
مــوج	مذکــور،	طــول	مــوج	نقطــه	ایزوسبســتیک4	مولکولهــای	هموگلوبیــن	خــون	
ــه	 ــون	)ک ــز	خ ــای	قرم ــده	از	گلبول	ه ــاب	ش ــور	بازت ــپس	ن ــد	)108(.	س می	باش
ــه	90	درجــه	دارد(	توســط	 ــا	زاوی ــن	گلبول	ه ــه	ای ــده	شــده	ب ــور	تابی ــه	ن نســبت	ب
ــی	از	 ــای	ناش ــن	روش	نوره ــا	ای ــود.	ب ــت	می	ش ــده	و	ثب ــت	ش ــتگاهی	دریاف دس
ــری	 ــه،	تصوی ــده	حاصل ــی	ش ــر	قطب ــور	غی ــد.	ن ــذف	می	گردن ــتقیم	ح ــاب	مس بازت
ــک	 ــر	روی	ی ــون(	را	ب ــز	خ ــای	قرم ــت	گلبول	ه ــی	)حرک ــون	مویرگ ــان	خ از	جری
ــر	 ــه	نظ ــه	ب ــت	ک ــه	ای	اس ــه	گون ــل	ب ــر	حاص ــد.	تصوی ــان	می	ده ــگر	نش نمایش

1   tumour microenvironment
2   homozygous sickle cell disease
3   microcirculation of organ surfaces

4			point	Isosbestic:	نقطه	ایزوسبتیک،	طول	موج	خاصی	از	نور	است	که	میزان	جذب	نوری	
کلی	یک	ماده	مورد	آزمون	در	این	طول	موج	به	دنبال	بروز	واکنش	شیمیایی	یا	تغییر	فیزیکی،	تغییر	

می	کند	)108(	.
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می	رســد	منبــع	نــوری	دقیقــاً	در	پشــت	بافــت	هــدف	قــرار	داده	شــده	اســت.	روش	
مذکــور	دقــت	بســیار	بالایــی	داشــته	و	اعتبــار	آن	مــورد	تاییــد	قــرار	گرفتــه	اســت.	
ــد،	 ــن	می	باش ــیار	پایی ــون	بس ــت	خ ــه	هماتوکری ــواردی	ک ــی	در	م ــن	روش	حت ای

ــه	داده	اســت	)108(. ــج	مناســبی	را	ارائ نتای
مقایســه	روش	تصویربــرداری	طیفــی	قطبــی	ارتوگونــال	بــا	روش	تصویربرداری	
میکروســکوپی	درون	تنــی	در	پژوهشــی	نشــان	داد	کــه	روش	تصویربــرداری	طیفــی	
قطبــی	ارتوگونــال	می	توانــد	بــه	عنــوان	یــک	تکنیــک	قدرتمنــد	در	مطالعــه	جریــان	
خــون	مویرگــی	انســان	بــه	کار	بــرده	شــود؛	چــرا	کــه	می	تــوان	آن	را	در	اعضــای	

داخلــی	بــدن	انســان	نیــز	اســتفاده	کــرد	)109(.	
بــه	تازگــی	تلاش	هایــی	در	تحقیقــات	زیست	پزشــکی	صــورت	گرفتــه	
ــرداری	میکروســکوپی	کــه	مکمــل	یکدیگــر	 ــواع	روش	هــای	تصویرب ــوان	ان ــا	بت ت
ــوان	 ــو	می	ت ــن	نح ــرد.	بدی ــع	آوری	ک ــد	جم ــه	واح ــک	مجموع ــند	را	در	ی می	باش
ــن	 ــت	آورد	)110(.	در	ای ــه	دس ــده	ب ــای	زن ــوژی	بافته ــع	از	فیزیول ــی	جام نگرش
ــش	 ــوری	و	دان ــه	در	میکروســکوپ	ن ــه	کار	رفت ــای	ب ــق	تکنیک	ه ــا	تلفی ــه،	ب زمین
ســونوگرافی،	تکنیــک	بررســی	میکروســکوپی	نوری-صوتــی	شــکل	گرفتــه	اســت.	
ــی	ســه	بعــدی	 ــرداری	درون	تن ــی،	تصویرب در	بررســی	میکروســکوپی	نوری-صوت
از	عــروق	مویرگــی	و	محیــط	پیرامــون	آن	هــا	بــا	اســتفاده	از	یــک	مــاده	کنتراســت	
ــدی	از	 ــر	ســه	بع ــادر	اســت	تصوی ــن	روش	ق ــرد	)110(.	ای درون	زا1	صــورت	می	گی
بافت	هــای	بیولوژیــک	را	بــا	رزولوشــن	دو	میکرومتــر	فراهــم	نمایــد.	یــک	ویژگــی	
اختصاصــی	روش	مذکــور	ایــن	اســت	کــه	دارای	حساســیت	نســبی	صددرصــد	بــه	
ــب	 ــر	در	ضری ــی	تغیی ــدار	کوچک ــا	مق ــن	روش	تنه ــد.	در	ای ــوری	می	باش ــذب	ن ج
جــذب	نــوری2	موجــب	همــان	مقــدار	تغییــر	در	ســیگنال	نوری-صوتــی	می	گــردد	
ــیاری	 ــه	بس ــن	رابط ــت	)110(.	در	ای ــری	اس ــل	اندازه	گی ــتگاه	قاب ــط	دس ــه	توس ک
ــر	 ــند	-نظی ــت	می	باش ــد	اهمی ــک	واج ــر	فیزیولوژی ــه	از	نظ ــی	ک از	مولکول	های
ــتند	و	در	 ــوی	هس ــیار	ق ــژه	بس ــوری	وی ــذب	ن ــن-	دارای	ج ــن	و	ملانی هموگلوبی
نتیجــه	روش	مذکــور	بــه	طــور	ویــژه	بــرای	مطالعــه	ســاختار	مویرگ	هــای	خونــی	
ــان	داده	 ــه	ای	نش ــن	در	مطالع ــت.	همچنی ــتفاده	اس ــل	اس ــوم	قاب ــت	ملان و	باف
ــرداری	نوری-صوتــی	و	میکروســکوپ	 شــده	اســت	کــه	ترکیــب	دو	روش	تصویرب

1   endogen
2   optical absorption coefficient
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ــای	 ــر	روی	مویرگ	ه ــه	ب ــام	مطالع ــرای	انج ــی	ب ــه	خوب ــد	ب ــس1	می	توان کوهرن
ــود	)110(.	 ــه	ش ــه	کار	گرفت ــده	ب ــود	زن ــی	در	موج خون

استفاده از پایگاه های داده اطلاعات افراد بیمار

ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت2	عبــارت	اســت	از	مجموعــه	اطلاعات	ســلامتی	
ــد	و	در	 ــه	صــورت	نظام	من ــه	ب ــت	انســانی	ک ــک	جمعی ــا	ی ــاران	ی و	بهداشــت	بیم
قالــب	اســناد	الکترونیکــی	جمــع	آوری	شــده	اند.	ایــن	اطلاعــات	را	می	تــوان	در	بیــن	
ــه	اشــتراک	گذاشــتن	 ــرای	ب ــه	اشــتراک	گذاشــت	و	ب مراکــز	بهداشــتی	مختلــف	ب
آن	هــا	معمــولًا	از	شــبکه	های	متصــل	بــه	هــم،	سیســتم	های	اطلاعــات	ســازمانی،	
ــه	 ــود.	مجموع ــتفاده	می	ش ــات	اس ــتراک	گذاری	اطلاع ــای	اش ــایر	روش	ه ــا	س ی
ــات	 ــی	از	اطلاع ــامل	طیف ــود،	ش ــع	آوری	می	ش ــن	روش	جم ــه	در	ای ــی	ک اطلاعات
ــرف	 ــای	مص ــکی،	دارو	ه ــه	پزش ــک،	تاریخچ ــای	دموگرافی ــه	ویژگی	ه ــوط	ب مرب
ــیون	 ــت	واکسیناس ــا،	وضعی ــه	داروه ــاران	ب ــیت	بیم ــاد	حساس ــوارد	ازدی ــده،	م ش
ــی،	و	 ــم	حیات ــوژی،	علائ ــر	رادیول ــگاهی،	تصاوی ــت	های	آزمایش ــج	تس ــراد،	نتای اف

ــد	)111(.	 ــاران	می	باش ــی	بیم ــای	مال ــات	پرداخت	ه اطلاع
هرچنــد	هــدف	اصلــی	ایجــاد	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت	اســتفاده	از	ایــن	
ــدی	 ــه	رش ــد	رو	ب ــی	رون ــه	تازگ ــن	ب ــد،	لیک ــی	می	باش ــوارد	بالین ــات	در	م اطلاع
ــا	 ــت	ب ــود.	در	حقیق ــده	می	ش ــات	دی ــن	اطلاع ــر	روی	ای ــا	ب ــام	پژوهش	ه از	انج
اســتفاده	از	ایــن	اطلاعــات	می	تــوان	نســبت	بــه	انجــام	طیــف	وســیعی	از	مطالعــات	
نظیــر	مطالعــات	اپیدمیولــوژی،	مطالعــات	مقطعــی3	در	یــک	بیمارســتان	یــا	مرکــز	
ــف	 ــی	مختل ــه	در	نواح ــی	ک ــن	بیماران ــی4	در	بی ــات	طول ــاص،	مطالع ــی	خ درمان
ــی	 ــی،	ارزیاب ــی	مجــدد	یافته	هــای	علمــی	قبل ــده	هســتند،	ارزیاب ــی	پراکن جغرافیای
مدل	هــای	پیشــگویی،	و	نظایــر	آن	اســتفاده	کــرد	)112(.	حجــم	وســیع	اطلاعــات	
ــه	 ــم	نمون ــدن	حج ــم	ش ــب	فراه ــلامت،	موج ــی	س ــوابق	الکترونیک ــود	در	س موج
ــج	حاصــل	از	 ــیله	نتای ــن	وس ــود	و	بدی ــه	می	ش ــک	مطالع ــرای	ی ــی	ب ــیار	بزرگ بس
ایــن	مطالعــه	را	می	تــوان	بــه	جمعیــت	بزرگــی	از	بیمــاران	تعمیــم	داد.	در	واقــع	ایــن	
یکــی	از	مزایــای	اســتفاده	از	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت	در	تحقیقــات	می	باشــد.

1   optical coherence microscopy
2   electronic health record (HER) 
3   cross-sectional studies
4   longitudinal studies
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ــی	 ــای	کاف ــدن	بودجه	ه ــم	ش ــل	فراه ــه	دلی ــتم	ب ــرن	بیس ــه	دوم	ق در	نیم
ــری	 ــاران	و	پیگی ــر	روی	بیم ــورت	ب ــات	کوه ــام	مطالع ــکان	انج ــی،	ام تحقیقات
ــا	ایــن	حــال	ایــن	موضــوع	در	 وضعیــت	آن	هــا	در	طــول	زمــان	فراهــم	گردیــد.	ب
ــای	 ــت	داد	و	حمایت	ه ــود	را	از	دس ــت	خ ــش	اهمی ــم	کمابی ــت	و	یک ــرن	بیس ق
ــزان	 ــر	می ــرف	دیگ ــرد.	از	ط ــدا	ک ــش	پی ــا	کاه ــت	پژوهش	ه ــن	دس ــی	از	ای مال
مشــارکت	افــراد	در	ایــن	قبیــل	پژوهش	هــا	نیــز	نســبت	بــه	گذشــته	دچــار	کاهــش	
چشــمگیری	شــد.	بــر	ایــن	اســاس	انجــام	مطالعــات	کوهــرت	پــر	هزینــه	شــده	و	
ــا	دشــواری	های	 ــات	ب ــن	دســت	مطالع ــا،	انجــام	ای ــر	شــدن	آنه ــل	زمان	ب ــه	دلی ب
ــر	 ــه	ب ــی	اســت	کــه	مطالعــات	صــورت	گرفت ــن	در	حال ــد.	ای ــادی	مواجــه	گردی زی
پایــه	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت،	هزینــه	کمتــری	داشــته	و	بــه	زمــان	کمتــری	
بــرای	انجــام	نیــاز	دارنــد.	لــذا	هرچنــد	جمــع	آوری	اطلاعــات	دســته	اول	از	بیمــاران	
ممکــن	اســت	داده	هــای	قابــل	اطمینان	تــر	و	ارزیابــی	بهتــری	از	جمعیــت	بــه	عمــل	
ــا	شــرایط	 ــر	پایــه	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت،	ب آورد،	لیکــن	اجــرای	مطالعــه	ب
فعلــی	عملی	تــر	می	باشــد.	در	حقیقــت	پایگاه	هــای	داده	ســوابق	الکترونیکــی	
ــه	اطلاعــات	ارزشــمند	 ــرای	دســتیابی	ب ــر	ب ــه	و	معتب ســلامت،	روشــی	کــم	هزین
ــیعی	از	 ــروه	وس ــرای	گ ــی(1	را	ب ــات	طول ــان	)اطلاع ــول	زم ــراد	در	ط ســلامت	اف
بیمــاران	فراهــم	می	ســازند.	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت	
ــی	از	برگه	هــای	کاغــذی	ســوابق	بهداشــتی	نیســت،	 ــاً	یــک	نســخه	دیجیتال صرف
بلکــه	در	صــورت	اســتفاده	از	سیســتم	های	اطلاعــات	جغرافیــای2	می	تــوان	
اطلاعــات	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت	را	بــه	داده	هــای	مفهومــی3	مرتبــط	کــرده	
و	از	آن	هــا	بــرای	پاســخ	دادن	بــه	ســوالاتی	در	رابطــه	بــا	شــبکه	پیچیــده	علــت-
معلــول	اســتفاده	کــرد	)112(.	عــلاوه	بــر	مــوارد	فــوق،	مشــخص	اســت	که	اســتفاده	
از	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت	در	پژوهــش،	می	توانــد	بــدون	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	
حیوانــات،	اطلاعــات	بســیار	معتبرتــر	و	مرتبط	تــر	بــا	بهداشــت	انســان	فراهــم	آورد.
نحــوه	طراحــی	سیســتم	ســوابق	الکترونیکــی	ســلامت،	آغــاز	بــه	کار،	عملکرد،	
ــای	 ــف	پارامتر	ه ــتم	ها،	و	روش	تعری ــن	سیس ــده	در	ای ــره	ش ــات	ذخی ــوع	اطلاع ن
ــمندی	)112- ــروری	ارزش ــالات	م ــن	سیســتم	ها،	در	مق ــا	ای ــط	ب ــک	مرتب بیولوژی
114(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	نحــوه	طراحــی	یــک	مطالعــه	بــا	اســتفاده	
ــع	)112- از	اطلاعــات	موجــود	در	سیســتم	ســوابق	الکترونیــک	ســلامت،	در	مناب

1   longitudinal data
2   geographic information systems (GIS) 
3   contextual data
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115(	و	نیــز	روش	ارزیابــی	کیفیــت	داده	هــای	موجــود	در	ایــن	سیســتم	ها	در	
منبــع	)116(	ارائــه	گردیــده	اســت.	یــک	منبــع	بســیار	ارزشــمند	کــه	تمامــی	مراحــل	
راه	انــدازی	و	بکارگیــری	سیســتم	ســوابق	بهداشــتی	الکترونیــک	را	از	ابتــدا	توضیــح	
ــی	 ــد،	از	آدرس	اینترنت ــه	می	نمای ــی	را	ارائ ــزار	رایگان ــرم	اف ــه	ن ــن	زمین داده	و	در	ای
زیــر	قابــل	دســترس	اســت.	در	ایــن	منبــع،	اصــول	مدیریــت	سیســتم	و	اســتفاده	از	

داده	هــای	آن	بــرای	امــور	بالینــی	و	پژوهــش	نیــز	ارائــه	گردیــده	اســت:	

 https://www.openehr.org 

مطالعات اپیدمیولوژیک 
مطالعــات	 انســانی،	 جمعیت	هــای	 روی	 بــر	 اپیدمیولــوژی	 مطالعــات	
ــر	از	 ــم	بش ــش	فه ــبب	افزای ــد	س ــی	می	توانن ــی	همگ ــی	و	جامعه	شناس روانشناس
علــل	وقــوع	بیماری	هــا	و	نحــوه	بیماری	زایــی	آنهــا	شــده	و	بــه	تشــخیص	عوامــل	
ــان	در	 ــگیری	و	درم ــرد	پیش ــن	رویک ــن	بهتری ــا	و	تعیی ــروز	بیماری	ه ــاز	ب زمینه	س
ــر	روی	 ــوژی	ب ــا	انجــام	مطالعــات	اپیدمیول ســطح	بالینــی	کمــک	کننــد	)1،	67(.	ب
جمعیت	هــای	انســانی	می	تــوان	بــه	بررســی	نقــش	ژن	هــا،	شــیوه	زندگــی،	تغذیــه،	
ــات	 ــن	مطالع ــت.	ای ــان	پرداخ ــا	در	انس ــروز	بیماریه ــا	در	ب ــر	آن	ه ــغل،	و	نظای ش
ــر	 ــژه	در	براب ــه	وی ــان	ها	-ب ــان	انس ــات	ج ــی	در	نج ــیار	مهم ــش	بس ــون	نق تاکن
ــه	 ــه	ب ــن	زمین ــته	اند	)1(.	در	ای ــده	داش ــر	عه ــی-	ب ــای	قلب ــرطان	و	بیماری	ه س
طــور	مثــال	می	تــوان	بــه	نقــش	بســیار	مهــم	مطالعــات	اپیدمیولــوژی	در	تشــخیص	
ارتبــاط	ســرطان	بــا	مصــرف	دخانیــات	اشــاره	نمــود.	در	دهــه	1970	میــلادی	کــه	
ــج	 ــت	شــد،	نتای ــد	در	بیمــاران	رؤی ــادر	و	بدخیمی	هــای	جدی عفونت	هــای	بســیار	ن
ــتند.	 ــدز	برداش ــاری	ای ــایی	بیم ــتین	گام	را	در	شناس ــوژی	نخس ــات	اپیدمیول مطالع
ــت،	 ــده	اس ــول	انجامی ــه	ط ــال	ب ــش	از	60	س ــه	بی ــام	ک ــب	فرامینگه ــه	قل مطالع
ــم،	 ــل،	روشــهای	پیشــگیری،	علای ــا	عل ــا	ارزشــی	در	رابطــه	ب اطلاعــات	بســیار	ب
ــم	آورده	 ــوژی	فراه ــای	اپیدمیول ــه	داده	ه ــر	پای ــی	را	ب ــای	قلب ــواهد	بیماری	ه و	ش
ــه	 ــور	ک ــه	مذک ــده	از	مطالع ــه	دســت	آم ــج	ب ــن	نتای ــی	از	مهم	تری اســت	)1(.	برخ
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ــد	 ــر	بیماری	هــا	و	کشــف	درمانهــای	جدی موجــب	تحــولات	عظیمــی	در	درک	بهت
ــد	از	)1(:	 ــرای	آن	هــا	شــده	اســت،	عبارتن ب

کشف	ارتباط	بین	آپنه	خواب1	و	افزایش	خطر	سکته	قلبی،		●
مشخص	کردن	ژن	هایی	که	مرتبط	با	بیماری	آلزایمر	هستند،		●
ــا		● ــکمی	ب ــه	ش ــای	محوط ــش	چربی	ه ــه	افزای ــت	ک ــن	حقیق ــف	ای کش

ــت،	 ــط	اس ــال	مرتب ــراد	میانس ــز	در	اف ــدگی	مغ ــدگی	و	پیرش کوچک	ش
تشــخیص	اینکــه	زمــان	بلــوغ	جســمی	و	میــزان	چربــی	در	بــدن	زنــان		●

بــا	ژن	هــای	خــاص	در	ارتبــاط	اســت،	
کشــف	ایــن	موضــوع	کــه	چنانچــه	یکــی	از	بســتگان	درجــه	اول	فــردی		●

دچــار	فیبریلاســیون	دهلیــزی	باشــد،	فــرد	مذکــور	نیــز	خطــر	بیشــتری	
بــرای	ابتــلا	بــه	ایــن	عارضــه	دارد،	

ــه	ســاز	بیماری	هــای	قلبــی	عمــده		● ــد	کــه	زمین کشــف	صدهــا	ژن	جدی
هســتند،	و

اثبات	محکم	این	موضوع	که	وقوع	سکته	قلبی	تا	پیش	از	سن	65	سال	در		●
والدین،	نشان	دهنده	سه	برابر	افزایش	احتمال	بروز	سکته	قلبی	در	فرزندان	

آن	ها	می	باشد.	
جالب	توجه	اینکه	اطلاعات	مذکور	بدون	انجام	هیچ	آزمایشی	بر	روی	حیوانات	
سایر	 و	 دیابت	 زمینه	 در	 فرامینگهام	 قلب	 مطالعه	 با	 مشابه	 موارد	 آمده	اند.	 دست	 به	

بیماری	های	شایع	نیز	موجود	می	باشد	)1(.
جمع بندی

آنگونــه	کــه	مشــاهده	شــد،	روش	تجویــز	ریــزدارو	-کــه	اندکــی	بیــش	از	یــک	
ــد	ســاخت	داروهــای	 ــرات	چشــمگیری	در	رون ــذرد-	تغیی دهــه	از	کشــف	آن	می	گ
نویــن	ایجــاد	کــرده	و	در	همیــن	راســتا	موجــب	کاهــش	وســیع	در	اســتفاده	بی	مــورد	
از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	شــده	اســت.	هرچنــد	ایــن	روش	در	حــال	حاضــر	واجــد	
ــن	 ــای	نوی ــداع	تکنولوژی	ه ــا	اب ــه	ب ــی	رود	ک ــد	م ــت،	امی ــا	اس ــی	محدودیته برخ
ــک	 ــرفت	های	تکنولوژی ــی	پیش ــود.	برخ ــدام	نم ــع	مشــکلات	آن	اق ــه	رف ــوان	ب بت
قابــل	پیش	بینــی	در	طــول	یــک	دهــه	آینــده	در	شــاخه	تجویــز	ریــزدارو	در	منبــع	

دیگــر	)55(	آورده	شــده	اســت.

1   sleep apnea
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مقدمه

همانگونــه	کــه	در	فصــل	نخســت	گفتــه	شــد،	بهتریــن	روش	مطالعــه	
ــن	 ــا	ای ــود	«انســان»	می	باشــد.	ب ــر	روی	خ ــای	انســان،	ب ــوژی	و	بیماری	ه فیزیول
ــت	 ــوده	و	لازم	اس ــن	نب ــانی	ممک ــان	انس ــتفاده	از	داوطلب ــواردی،	اس ــال	در	م ح
ــتفاده	از	 ــها،	اس ــن	روش ــی	از	ای ــود.	یک ــه	ش ــر	گرفت ــری	در	نظ ــای	دیگ روش	ه
ــا	ســایر	موجــودات	اســت.	 ــه	دســت	آمــده	از	انســان	ی ــا	ســلول	های	ب بافت	هــا،	ی
ــده	 ــود	زن ــوان	از	موج ــور	را	می	ت ــای	مذک ــش،	نمونه	ه ــؤال	پژوه ــه	س ــته	ب بس
ــن	 ــده	اخــذ	نمــود.	همچنی ــا	پــس	از	مــرگ	طبیعــی	موجــود	زن برداشــت	کــرده	ی

ــند.	 ــار	باش ــا	بیم ــالم	ی ــت	س ــت	در	وضعی ــن	اس ــتی	ممک ــای	برداش نمونه	ه
بــه	عنــوان	مثال	هایــی	از	نمونه	هــای	بافتــی،	می	تــوان	بــه	مدل	هــای	
ــزان	 ــرای	تســت	می پوســت	و	چشــم	کــه	از	بافت	هــای	انســانی	ســاخته	شــده	و	ب
ــد	اســتفاده	می	شــوند،	اشــاره	 ــا	داروهــای	جدی تحریک	کنندگــی	مــواد	شــیمیایی	ی
ــت	های	 ــای	تس ــه	ج ــیعی	ب ــور	وس ــه	ط ــر	ب ــال	حاض ــا	در	ح ــن	مدل	ه ــود.	ای نم
ــا	 ــه	ب ــوند.	در	مقایس ــتفاده	می	ش ــوش»،	اس ــواد	در	خرگ ــی	م ــی	التهاب	زای «ارزیاب
ــای	 ــش	حاصــل	از	مدل	ه ــه	واکن ــده	اســت	ک ــی،	نشــان	داده	ش ــای	حیوان مدل	ه
ــان	 ــدن	انس ــع	ب ــا	وقای ــتری	ب ــق	بیش ــانی	تطاب ــای	انس ــده	از	بافت	ه ــاخته	ش س
دارنــد.	بررســی	ژن	هــای	انســان	و	مقایســه	آن	بــا	ژن	هــای	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
ــا	 ــه	ب ــانی	ک ــای	انس ــی	ژن	ه ــاً	تمام ــد	تقریب ــه	هرچن ــان	داده	ک ــداول	نش مت
ــوگ(1	 ــاختار	)ارتول ــای	هم	س ــند،	دارای	ژنه ــط	می	باش ــاص	مرتب ــای	خ بیماری	ه
ــن	حــال	 ــا	ای ــز	هســتند	)%76	=	1:	1(،	ب ــزرگ	آزمایشــگاهی	نی ــوم	مــوش	ب در	ژن
ــوی	دیگــر	 ــی	در	آن	هــا	متفــاوت	اســت.	از	س ــرادف2	ژن میــزان	تعویــض	مت
ــموم	 ــردن	س ــی	ک ــیمیایی،	خنث ــیت	ش ــاد	حساس ــی،	ایج ــل	در	ایمن ــای	دخی ژن	ه
ــوده	 ــوگ	ب ــد	ژن	ارتول ــا،	فاق ــه	پروتئین	ه ــیتوکروم	P450(،	و	تجزی ــم	س )متابولیس
یــا	پلی	مورفیســم	بیــن	گونــه	ای	بســیار	بالایــی	دارنــد.	بــر	ایــن	اســاس	و	بــا	توجــه	
ــس4،	 ــکریپتومیکس3،	پروتئومیک ــه	ترانس ــوژی	در	زمین ــرفت	های	تکنول ــه	پیش ب
ــیار	 ــت	بس ــان	اهمی ــای	انس ــتفاده	از	بافته ــس6،	اس ــس5،	و	فارماکوژنومیک ژنومیک

1   orthologues
2   synonymous substitution
3   transcriptomics
4   proteomics
5   epigenomics
6   pharmacogenomics



121⁞ پژوهش با استفاده از بافتها، سلول ها و ملکول های آلی

ــت	)117(.	 ــرده	اس ــدا	ک ــی،	پی ــای	ژن ــرد	توالی	ه ــق	عملک ــم	دقی ــادی	در	فه زی
ــانی،	 ــای	انس ــی	بافت	ه ــای	برون	تن ــی	از	مدل	ه ــه	برخ ــده	ک ــاً	مشــخص	ش ضمن
نســبت	بــه	تحقیــق	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	قابلیــت	پیشــگویی	بیشــتری	

ــده	در	117(.	 ــاع	ش ــد	)118،	119؛	ارج ــا	پاســخهای	انســان	دارن ــه	ب در	رابط
ــلول	های	 ــواع	س ــام	ان ــاً	تم ــروزه	تقریب ــلولی،	ام ــای	س ــا	نمونه	ه ــه	ب در	رابط
ــلولی	 ــت	های	س ــت	داد.	از	کش ــگاه	کش ــوان	در	آزمایش ــی	را	می	ت ــانی	و	حیوان انس
ــرطان،	 ــات	س ــرای	مطالع ــوان	ب ــوند،	می	ت ــل	می	ش ــق	حاص ــن	طری ــه	ای ــه	ب ک
انــواع	 از	 ایــدز	و	طیــف	بســیار	وســیعی	 بیماری	هــای	کلیــوی،	 سِپســیس،	
ــوان	 ــلولی	می	ت ــت	های	س ــن	از	کش ــرد.	همچنی ــتفاده	ک ــر	اس ــای	دیگ بیماری	ه
ــل	 ــز	در	مراح ــن	ها،	و	نی ــد	واکس ــیمیایی،	تولی ــواد	ش ــی	م ــودن	ایمن ــرای	آزم ب

ــود.	 ــتفاده	نم ــد	اس ــای	جدی ــاخت	داروه ــف	س مختل
ــدی	در	 ــه	بع ــاختار	س ــک	س ــلول	ها	در	ی ــلولی،	س ــت	س ــک	روش	کش در	ی
کنــار	هــم	قــرار	داده	می	شــوند.	در	چنیــن	شــرایطی	می	تــوان	اعضــای	بــدن	را	در	
مقیــاس	بســیار	کوچکــی	تولیــد	کــرد.	چنیــن	اعضــای	کوچــک	مقیاســی،	ضمــن	
حفــظ	ســاختار	فیزیکــی	و	مکانیکــی	مشــابه	یــک	عضــو	ســالم	یــا	بیمــار	در	بــدن	

ــد.	 ــم	می	نماین ــلولی	فراه ــلات	س ــرای	تعام ــری	را	ب ــرایط	واقعی	ت ــان،	ش انس
ــا	 ــاس	ب ــده	را	در	تم ــلول	های	کشــت	داده	ش ــوان	س ــر	می	ت ــرد	دیگ در	رویک
یــک	تراشــه	کامپیوتــری	قــرار	داده	و	بــه	ایــن	طریــق	بســیاری	از	داده	هــای	حاصــل	
ــر	 ــرد.	از	روش	اخی ــری	ک ــگ	اندازه	گی ــتقیم	و	بلادرن ــور	مس ــه	ط ــش	را	ب از	پژوه
بــرای	مطالعــه	فرآیندهــای	بیولوژیــک،	روندهــای	بیماریزایــی،	و	همچنیــن	مطالعــه	

متابولیســم	داروهــا	اســتفاده	شــده	اســت.	
در	حــال	حاضــر	از	مدلهــای	برون	تنــی	)نظیــر	کشــت	ســلولی،	کشــت	بافتــی،	
ــی	 ــد	خون ــز	و	س ــازی	مغ ــرای	شبیه	س ــوی1(	ب ــای	عض ــتفاده	از	مدل	ه ــا	اس ی
ــیرهای	 ــات	مس ــن	در	مطالع ــا	همچنی ــن	مدله ــود.	از	ای ــتفاده	می	ش ــزی	اس مغ
بــدن،	و	شــرایط	 الکتروفیزیولوژیــک	اعضــاء	 نوروترانســمیتری،	ویژگی	هــای	
پارکینســون،	صــرع،	و	 آلزایمــر،	 انســان	)نظیــر	 بیماری	هــای	 مورفولوژیــک	
بیمــاری	هانتینگتــون(	و	بســیاری	زمینه	هــای	دیگــر	تحقیقــات	اســتفاده	می	گــردد	
ــا	 ــات،	از	ملکول	ه ــای	حیوان ــه	ج ــوان	ب ــر،	می	ت ــیار	کوچکت ــاس	بس )1(.	در	مقی
ــات	 ــلول،	قطع ــف	س ــمت	های	مختل ــر	قس ــز	)نظی ــیار	ری ــی	بس ــاختارهای	آل و	س

1   organ models
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ــود	)51(.	 ــتفاده	نم ــات	اس ــلولی(	در	تحقیق ــای	س ــا	آنزیم	ه ــلول	ی ــای	س غش
هــر	چنــد	مدلهــای	فوق	الذکــر	در	برخــی	از	پژوهش	هــا	می	توانــد	بــه	
تنهایــی	پاســخگوی	ســؤالات	پژوهــش	بــوده	و	داده	هــای	ارزشــمند،	بــا	حداقــل	
ــز	 ــر	را	فراهــم	آورد،	لیکــن	در	مــواردی	نی ــر	و	معتب پراکندگــی	آمــاری،	تکرارپذی
ممکــن	اســت	کشــت	ســلولی،	کشــت	بافتــی،	یــا	اســتفاده	از	عضــو	مــدل	نتوانــد	
ــن	 ــد.	در	چنی ــده	را	شبیه	ســازی	کن ــدن	یــک	موجــود	زن ــت	ب ــی	تمامی ــه	تنهای ب

مــواردی	بایــد	حداقــل	ســه	موضــوع	مهــم	را	در	نظــر	داشــت:	
نخســت	اینکــه	هــر	پژوهــش	بــرای	پاســخ	بــه	ســؤال	مشــخصی	طراحــی	
ــذا	در	صورتــی	 ــوان	از	آن	داشــت.	ل ــن	انتظــارات	معینــی	می	ت می	گــردد	و	بنابرای
کــه	هــدف	از	یــک	پژوهــش	مثــلاً	ارزیابــی	میــزان	ســمیت	کبــدی	یــک	مــاده	
ــد	 ــی	و	عضــوی	کب ــدل	بافت ــر	روی	م ــت	ب ــام	تس ــد،	انج ــی	باش ــد	داروی کاندی
ــر	ایــن	 ممکــن	اســت	پاســخ	مناســبی	بــرای	پژوهــش	مذکــور	فراهــم	نمایــد.	ب
اســاس	چنانچــه	مــاده	فــوق	از	نظــر	ســمیت	کبــدی،	بی	خطر	تشــخیص	داده	شــد،	
می	تــوان	در	پژوهــش	بعــدی	بــه	بررســی	ســایر	ابعــاد	آن	پرداخــت	و	دیــد	بهتــری	
ــلًا	 ــاده	کام ــن	م ــه	ای ــاً	چنانچ ــت	آورد.	نهایت ــه	دس ــور	ب ــاده	مذک ــرد	م از	عملک
ایمــن	تشــخیص	داده	شــود،	می	تــوان	آن	را	بــه	مرحلــه	بعــدی	بــرده	و	بــر	روی	
ــی	 ــن	روش	صرفه	جوی ــا	ای ــرد.	ب ــش	ک ــان-	آزمای ــر	انس ــده	-نظی ــودات	زن موج
بســیار	زیــادی	در	میــزان	اســتفاده	از	منابــع	حاصــل	شــده	و	ســرعت	پژوهش	هــا	
افزایــش	می	یابــد؛	چــرا	کــه	مثــلاً	انجــام	یــک	تســت	ســمیت	کبــدی	بــر	روی	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	ده	هــا	حیــوان	آزمایشــگاهی	داشــته	و	
ممکــن	اســت	تــا	چنــد	هفتــه	بــه	طــول	بیانجامــد،	در	حالــی	کــه	انجــام	همیــن	
تســت	بــر	روی	مــدل	بافــت	کبــد	نــه	تنهــا	نیــازی	بــه	حیوانــات	زنــده	نداشــته	و	
مســائل	اخلاقــی	بســیار	کمــی	دارد،	بلکــه	در	مــدت	زمــان	بســیار	کــم	-مثــلًا	24	

ــج	آن	دســت	یافــت.	 ــه	نتای ــوان	ب ســاعت-	می	ت
البتــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	ارتبــاط	دادن	یافته	هــای	حاصــل	از	مدلهــای	
ــوند،	 ــرا	می	ش ــان	اج ــا	انس ــات	ی ــر	روی	حیوان ــه	ب ــی	ک ــا	مدل	های ــی	ب برون	تن
ــرایط	 ــد	ش ــی	فاق ــای	برون	تن ــت	مدله ــت.	در	حقیق ــز	اس ــری	چالش	برانگی ام
خــاص	درون	بــدن	موجــود	زنــده	و	تعامــل	یــک	نــوع	بافــت	یــا	عضــو	بــا	ســایر	
ــای	 ــکل	تلاش	ه ــن	مش ــع	ای ــرای	رف ــند.	ب ــدن	می	باش ــاء	ب ــا	و	اعض بافت	ه
زیــادی	صــورت	گرفتــه	کــه	مدل	هــای	برون	تنــی	را	تــا	حــد	امــکان	بــه	
ــم	 ــک	تی ــال	ی ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــبیه	تر	نمای ــده	ش ــود	زن ــدن	موج ــای	ب مدل	ه
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از	پژوهشــگران	در	دانشــگاه	کرنــل	توانســته	اند	مویرگهــای	میکرونــی	را	در	
ــن	 ــتفاده	از	ای ــا	اس ــازند.	ب ــتفاده	از	ژن	کلاژن	بس ــا	اس ــیلیکونی	و	ب ــای	س قالب	ه
مــدل،	می	تــوان	جنبه	هــای	مختلفــی	از	ســاختار	رگ	هــای	خونــی	را	بررســی	کــرد.	
ــوم	 ــده	اند	و	اندوتلی ــانده	ش ــته	پوش ــوم	پیوس ــط	اندوتلی ــا	توس ــدل	رگه ــن	م در	ای
مذکــور	متعاقــب	فعــال	شــدن	بــا	ســیگنال	های	بیوشــیمیایی	مناســب،	شــروع	بــه	
ایجــاد	شــاخه	های	جدیــد	رگ	می	نمایــد.	ایــن	امــر	از	یــک	ســو	بــه	پژوهشــگران	
ــورد	نظــر	خــود	را	شــکل	داده	و	از	ســوی	 ــی	م ــا	شــبکه	مویرگ ــد	ت ــازه	می	ده اج
ــر	 ــتم	را	تغیی ــکل	سیس ــه	ش ــد	ک ــازه	می	ده ــی	اج ــل	بیولوژیک ــه	عوام ــر	ب دیگ
دهنــد.	هرچنــد	توانایــی	تغییــر	شــکل	دادن	شــبکه	مویرگــی	هنــوز	بــه	طــور	دقیــق	
ــه	 ــه	کار	رفت ــا	ایــن	حــال	روش	ب ــد،	ب ــده	را	شبیه	ســازی	نمی	کن شــرایط	بافــت	زن
ــده	 ــی	پیچی ــرای	مدل	ســازی	سیســتم	های	بافت ــوه	ب ــی	بالق ــه	توانای نشــان	داده	ک
ــود	 ــده	وج ــت	ش ــلول	های	کش ــتفاده	از	س ــا	اس ــا	ب ــرد	آن	ه ــازی	عملک و	شبیه	س
ــد	دینامیــک	 ــی،	پژوهشــگران	می	توانن ــا	اســتفاده	از	چنیــن	مدل دارد.	در	حقیقــت	ب

ــادی	بررســی	کننــد	)25(.	 ــا	دقــت	زی سیســتم	مــورد	نظــر	را	ب
در	ایــن	زمینــه	نبایــد	ایــن	موضــوع	را	از	نظــر	دور	داشــت	که	دانش	«روشــهای	
ــال	 ــادی	در	ح ــا	ســرعت	زی ــوده	و	ب ــا	ب ــات»،	دانشــی	نســبتاً	نوپ ــن	حیوان جایگزی
ــد	 ــه	بتوانن ــی	ک ــه	مدل	های ــان	حصــول	ب ــا	زم ــذا	ت ــت.	ل ــرفت	اس ــعه	و	پیش توس
ــوان	 ــد،	می	ت ــازی	نماین ــن	نحــو	شبیه	س ــه	بهتری ــده	را	ب ــود	زن ــدن	موج ــرایط	ب ش
ــرای	 ــور	ب ــدل	مذک ــدل،	از	م ــر	م ــای	ه ــا	و	قابلیت	ه ــه	محدودیت	ه ــه	ب ــا	توج ب

ــود.	 ــتفاده	نم ــن	اس ــای	معی ــه	پاســخ	پژوهش	ه ــتیابی	ب دس
ــت.	 ــه	اس ــای	حاصل ــار	داده	ه ــزان	اعتب ــا	می ــه	ب ــوع	در	رابط ــن	موض دومی
ــری	 ــد	بهت ــن	اســت	دی ــده،	ممک ــودات	زن ــر	روی	موج ــه	پژوهــش	ب ــم	ک می	دانی
نســبت	بــه	عملکــرد	یــک	تیمــار	خــاص	در	«کلیّــت»	بــدن	موجــود	زنــده	ایجــاد	
ــار	 ــک	تیم ــرد	ی ــدان	عملک ــدر	می ــه	هرچق ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــن	بای ــد.	لیک نمای
ــط	 ــته	مرتب ــای	ناخواس ــر	و	فاکتوره ــای	مخدوش	گ ــزان	پارامتره ــود،	می بیشــتر	ش
ــک	 ــر	روی	ی ــاری	ب ــر	تیم ــال	اگ ــوان	مث ــه	عن ــز	بیشــتر	خواهــد	شــد.	ب ــا	آن	نی ب
مجموعــه	ســلولی	حــاوی	تعــداد	اندکــی	ســلول	از	یــک	نــوع	خــاص	بررســی	شــود،	
و	تیمــار	دیگــری	نیــز	بــر	روی	یــک	مجموعــه	ســلولی	کامــلًا	مشــابه	اجــرا	گــردد،	
بــه	دلیــل	تفاوت	هــای	بســیار	اندکــی	کــه	بیــن	دو	مجموعــه	ســلولی	وجــود	دارد،	
مقایســه	نتایــج	حاصــل	از	آن	هــا	بســیار	دقیق	تــر	خواهــد	بــود.	در	چنیــن	پژوهشــی،	
ــت	در	انجــام	کار،	پراکندگــی	بســیار	اندکــی	در	داده	هــای	 ــا	اندکــی	دق معمــولاً	ب
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حاصلــه	وجــود	داشــته	و	نتایــج	بدســت	آمده	اعتبــار	و	تکرارپذیــری	بالایــی	دارنــد.	
ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	چنانچــه	همیــن	تیمــار	بــر	روی	بــدن	یــک	موجــود	زنــده	
انجــام	شــود،	بــه	دلیــل	وجــود	انــواع	بســیار	زیــاد	ســلول	ها	در	بــدن	موجــود	زنــده	و	
پارامتر	هــای	بیشــمار	مؤثــر	بــر	فیزیولــوژی	بــدن	موجــود	زنــده،	داده	هــای	حاصلــه	
ممکــن	اســت	الزامــاً	ارتباطــی	بــه	تیمــار	اعمــال	شــده	نداشــته	باشــند.	در	رابطــه	
ــده»،	 ــود	زن ــدن	موج ــوژی	ب ــر	فیزیول ــر	ب ــمار	مؤث ــای	بیش ــارت	«پارامتر	ه ــا	عب ب
در	جملــه	فــوق	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	حتــی	مســائل	روانــی	نیــز	در	ایــن	مــورد	
نقــش	بســیار	مهمــی	ایفــا	می	کننــد.	در	حقیقــت	کار	بــا	یــک	موجــود	زنــده،	هرگــز	
مشــابه	کار	بــا	یــک	ماشــین	بی	جــان	نیســت.	موجــود	زنــده	فــارغ	از	ویژگی	هــای	
ــود	نشــان	 ــین	از	خ ــابه	ماش ــردی	مش ــی	عملک ــه	گاه ــود	ک ــری	خ فیزیکــی	ظاه
ــی	 ــه	راحت ــزم	عملکــرد	آن	شــاید	ب ــی	اســت	کــه	مکانی ــد	روان می	دهــد،	دارای	بع
قابــل	مشــاهده	یــا	اندازه	گیــری	نباشــد.	بعــد	روانــی	موجــود	زنــده	موضوعــی	بســیار	
پیچیــده	بــود	و	می	توانــد	تمامــی	ابعــاد	مــادی	پژوهــش	را	نیــز	شــدیداً	دســتخوش	
تغییــر	کنــد.	مثــلًا	ترســیدن	یــک	مــوش	آزمایشــگاهی	می	توانــد	موجــب	افزایــش	
چشــمگیری	در	ضربــان	قلــب	و	تعــداد	تنفــس	حیــوان،	و	تغییــرات	بســیار	وســیع	در	
هورمون	هــای	بــدن	حیــوان	نظیــر	آدرنالیــن،	کورتیکوســترون،	انســولین	و	بســیاری	
ــده	 ــود	زن ــک	موج ــر	روی	ی ــز	ب ــری	نی ــار	دیگ ــه	تیم ــود.	چنانچ ــر	ش ــوارد	دیگ م
ــا	یکدیگــر	 ــار	ایــن	دو	تیمــار	ب دیگــر	اعمــال	شــود	و	هــدف	مطالعــه،	مقایســه	آث
باشــد،	ممکــن	اســت	پراکندگــی	داده	هــا	-بــه	دلیــل	مســائل	غیرمرتبــط	بــا	اصــل	
پژوهــش-	آن	قــدر	زیــاد	باشــد	کــه	ســردرگمی	عظیمــی	در	هنــگام	مقایســه	نتایــج	
ایــن	دو	مــورد	بــا	یکدیگــر	حاصــل	شــود.	معمــولًا	نیــز	بــه	همیــن	دلیــل	اســت	کــه	
پژوهشــگران	از	چندیــن	حیــوان	در	هــر	گــروه	تیمــار	اســتفاده	می	کننــد	تــا	بتواننــد	
ــات	 ــته	در	حیوان ــای	ناخواس ــاری،	فاکتور	ه ــای	آم ــه	و	تحلیل	ه ــام	تجزی ــا	انج ب
ــه	 ــا	را	ب ــدن	داده	ه ــدوش	ش ــی	و	مخ ــزان	پراکندگ ــش	داده	و	می ــف	را	کاه مختل
ــا	محدودیت	هــای	بســیاری	 ــز	در	عمــل	ب ــد	ایــن	روش	نی حداقــل	برســانند.	هرچن
مواجــه	اســت	و	در	مــوارد	زیــادی	قــادر	بــه	ارائــه	نتایــج	مناســب	نیســت.	بــه	همیــن	
دلیــل	اســت	کــه	تفــاوت	اثــر	تیمــار	بیــن	دو	گــروه	معمــولًا	بــه	همــراه	یــک	مقــدار	
عــددی	بــا	عنــوان	P	بیــان	می	شــود.	عنــوان	P	مخفــف	عبــارت	Probability	یــا	
ــه	دلایلــی	 ــوده	و	عبــارت	اســت	از	«میــزان	احتمــال	وقــوع	نتایــج	ب «احتمــال»	ب
ــد	 ــان	می	ده ــدد	P	نش ــر	ع ــارت	دیگ ــه	عب ــده».	ب ــال	ش ــار	اعم ــر	تیم ــر	از	اث غی
ــار	 ــا	تیم ــه	ب ــی	ک ــه	دلایل ــده	ب ــت	آم ــج	بدس ــه	نتای ــال	دارد	ک ــدر	احتم ــه	چق ک
ارتباطــی	ندارنــد	)مثــلًا	ترســیدن	حیــوان،	یــا	اســترس	ناشــی	از	صــدای	هواکــش!(	
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حاصــل	شــده	و	تیمــار	اعمــال	شــده	)مثــلاً	داروی	کاهــش	دهنــده	فشــار	خــون(	
نقشــی	در	حصــول	نتایــج	نداشــته	باشــد.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	این	
عــدد	صرفــاً	یــک	«احتمــال»	بــوده	و	ممکــن	اســت	احتمــال	مذکــور	در	«دنیــای	
واقعیت	هــا»	مصــداق	نداشــته	باشــد.	مثــلًا	ممکــن	اســت	در	پژوهشــی	یــک	مــاده	
جدیــد	نامــزد	دارویــی	بــرای	کاهــش	فشــار	خــون	بــر	روی	حیوانــات	تســت	شــود	
و	مشــخص	شــود	کــه	بــا	احتمــال	بیــش	از	95	درصــد	)P<0.05(،	کاهــش	فشــار	
ــد	توجــه	داشــت	 ــی	رخ	می	دهــد.	لیکــن	بای ــد	داروی ــاده	کاندی ــل	م ــه	دلی خــون	ب
کــه	هرچنــد	احتمــال	اینکــه	ایــن	اتفــاق	بــه	دلیــل	مســائلی	غیــر	از	تیمــار	اصلــی	
رخ	داده	باشــد،	کمتــر	از	5	درصــد	اســت،	لیکــن	بــاز	هــم	ممکــن	اســت	در	دنیــای	
واقعیــت،	نتایــج	دقیقــاً	بــه	دلیــل	«مســائلی	غیــر	از	تیمــار	اصلــی»	رخ	داده	باشــند!	
لــذا	بــر	پایــه	مــوارد	پیــش	گفتــه،	انجــام	پژوهــش	بــر	روی	موجــودات	زنــده	
الزامــاً	نمی	توانــد	دیــد	بهتــری	نســبت	بــه	عملکــرد	یــک	تیمــار	خــاص	در	«کلیّــت»	
ــه	عبــارت	دیگــر،	هرچقــدر	میــدان	عملکــرد	 ــد.	ب ــده	ایجــاد	نمای بــدن	موجــود	زن
یــک	تیمــار	بیشــتر	شــود،	میــزان	فاکتورهــای	مخدوش	گــر	مرتبــط	بــا	آن	نیــز	بــه	

ــد.	 ــش	می	یاب ــان	نســبت	افزای هم
ســومین	موضــوع	بــه	«میــزان	ارتبــاط»	نتایــج	حاصــل	از	آزمایــش	بــر	روی	
ــال	 ــوان	مث ــه	عن ــوط	اســت.	ب ــد،	مرب ــاق	می	افت ــا	آنچــه	در	انســان	اتف ــات	ب حیوان
در	مــورد	مــاده	پشــم	شیشــه،	مطالعــات	متعــددی	کــه	ســالها	قبــل	بــر	روی	مــوش	
ــدی،	مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی،	 ــزرگ	آزمایشــگاهی،	همســتر،	خوکچــه	هن ب
میمون	هــا	و	بابون	هــا	انجــام	شــد،	هیچگونــه	ارتباطــی	بیــن	مــاده	پشــم	شیشــه	و	
بــروز	ســرطان	نشــان	نــداد.	بــا	ایــن	حــال	مطالعــات	بعــدی	بــر	روی	انســان،	نشــان	
داد	کــه	پشــم	شیشــه	قطعــاً	بــرای	انســان	ســرطان	زا	اســت.	نهایتــاً	پــس	از	چندیــن	
ــده	 ــالات	متح ــی	کار	ای ــط	اداره	ســلامت	و	ایمن ــماً	توس ــن	موضــوع	رس ــال	ای س
ــددی	 ــای	متع ــز	نمونه	ه ــازی	نی ــش	داروس ــخ	دان ــد	)2(.	در	تاری ــد	گردی ــز	تأیی نی
ــه	اثــر	 ــر	روی	حیوانــات	هیچگون از	داروهایــی	وجــود	دارد	کــه	در	مطالعــه	اولیــه	ب
نامطلوبــی	از	خــود	نشــان	ندادنــد	)یــا	دارای	عــوارض	جانبــی	بســیار	نــادر	بودنــد(	
ــروز	 ــب	ب ــدند،	موج ــتفاده	ش ــان	اس ــرای	انس ــا	ب ــن	داروه ــه	ای ــی	ک ــن	زمان لیک
ــه	در	 ــد	ک ــال	داروی	تالیدومی ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــاک	گردیدن ــب	بســیار	خطرن عواق
ــان	 ــه	زن ــز	ب ــرای	تجوی ــکن	ب ــوان	داروی	مس ــه	عن ــلادی	ب ــه	50	می ــر	ده اواخ
ــا	 ــوزدان	فاقــد	پ ــد	ن ــادی	از	تول ــروز	مــوارد	زی ــود،	باعــث	ب ــاردار	ســاخته	شــده	ب ب
گردیــد.	نکتــه	قابــل	توجــه	در	مــورد	ایــن	دارو	آن	بــود	کــه	پیــش	از	اســتفاده	بــر	
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روی	انســان	تقریبــاً	بــر	روی	تمــام	انــواع	حیوانــات	آزمایشــگاهی	متــداول	)نظیــر	
ــزرگ	آزمایشــگاهی،	خرگــوش،	همســتر،	 مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی،	مــوش	ب
گربــه،	ســگ،	آرمادیلــوس،	خوکچــه	هنــدی،	مــوش	خرمــا	و	نظایــر	آن	هــا(	تســت	
ــیتی	 ــرات	تراتوژنیس ــه	اث ــد	ک ــخص	ش ــت	ها	مش ــن	تس ــام	ای ــود	و	در	تم ــده	ب ش
ناشــی	از	دارو،	بســیار	بــه	نــدرت	اتفــاق	می	افتــد	)2(.	یــا	بــه	عنــوان	مثالــی	دیگــر،	
ــق	 ــات	موف ــه	در	حیوان ــده	ک ــد	ش ــن	HIV	تولی ــوع	واکس ــدود	90	ن ــون	در	ح تاکن
ــورد	 ــد.	در	م ــت	خورده	ان ــان	شکس ــر	روی	انس ــون	ب ــن	در	آزم ــرده،	لیک ــل	ک عم
بیمــاری	پارکینســون	نیــز	چندیــن	دارو	تاکنــون	ســاخته	شــده	کــه	در	پریمات	هــای	
غیــر	انســان	و	مــوش	بــزرگ	آزمایشــگاهی	اثــرات	درمانــی	داشــته	اند،	لیکــن	فاقــد	

ــد.	 ــان	بوده	ان ــوب	در	انس ــر	مطل ــه	اث هرگون
ــالا	ذکــر	شــد	فقــط	نمونه	هــای	مشــهور	از	عــدم	انطبــاق	 مــواردی	کــه	در	ب
نتایــج	بدســت	آمــده	از	حیوانــات	بــا	آنچــه	در	مــورد	انســان	اتفــاق	می	افتــد،	بــود.	بــا	
ایــن	حــال	مثــلاً	در	صنعــت	داروســازی	بــه	صــورت	متــداول	مــواد	جدیــد	کاندیــد	
ــا	 ــی	آنه ــای	بالین ــل	از	کارآزمایی	ه ــج	حاص ــه	نتای ــوند	ک ــاخته	می	ش ــی	س داروی
بــر	روی	انســان،	تطابقــی	بــا	نتایــج	تســت	آنهــا	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
ــاً	نیــز	گزارشــی	از	ایــن	مــوارد	در	ســطح	وســیع	منتشــر	نمی	گــردد.	 ــد	و	غالب ندارن
لــذا	هرچنــد	نهادهــای	نظارتــی	هنــوز	از	پژوهشــگران	می	خواهنــد	کــه	در	تطابــق	
ــه	 ــر	روی	دو	گون ــل	ب ــد	را	حداق ــاده	شــیمیایی	جدی ــا	م ــی،	دارو	ی ــا	اصــول	قانون ب
ــی	 ــواد	داروی ــدگان	م ــد	کنن ــال،	تولی ــن	ح ــا	ای ــد	)117(،	ب ــش	کنن ــی	آزمای حیوان
ــن	 ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه ــه	اس ــیده	اند	ک ــه	رس ــن	نتیج ــه	ای ــیمیایی	ب و	ش
ــیمیایی،	 ــواد	ش ــا	و	م ــاخت	داروه ــه	س ــل	اولی ــگاهی	در	مراح ــات	آزمایش حیوان
می	توانــد	بــه	آن	هــا	کمــک	کنــد	تــا	بســیاری	از	مــواد	جدیــد	کــه	فاقــد	عملکــرد	
مناســب	بــوده	یــا	ســمیت	بالایــی	دارنــد	را	در	همــان	مراحــل	اولیــه	تشــخیص	داده	
و	هرگــز	از	آن	هــا	بــرای	کار	بــر	روی	حیوانــات	یــا	انســان	اســتفاده	ننماینــد	)117(.	
ــا	 ــا	ی ــلول	ها،	بافت	ه ــر	روی	س ــد	کار	ب ــوق،	هرچن ــورد	ف ــه	م ــه	س ــر	پای ب
اعضــای	مــدل	نمی	توانــد	الزامــاً	مشــخص	کننده	پاســخ	کلیّــت	بــدن	موجــود	زنــده	
ــد	 ــه	یــک	تیمــار	باشــد،	لیکــن	در	حــدود	قابلیتهــای	یــک	مــدل	خــاص	می	توان ب
داده	هــای	بســیار	مهمــی	را	فراهــم	نمایــد.	ایــن	داده	هــا	بــه	پژوهشــگران	کمــک	
ــر	روی	انســان(،	 ــلًا	پژوهــش	ب ــه	پژوهــش	)مث ــا	نحــوه	ادام ــد	در	رابطــه	ب می	کن

ــد.	 ــری	نماین ــر	تصمیم	گی بهت
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ــه	 ــت	ک ــان	داده	اس ــز	نش ــنجی	نی ــم	س ــی	های	عل ــتا،	بررس ــن	راس در	همی
ــانی	در	 ــلول	های	انس ــا	س ــا	ی ــتفاده	از	بافت	ه ــه	اس ــوط	ب ــی	مرب ــارات	علم انتش
ــده	ای	 ــور	فزاین ــه	ط ــر	ب ــالهای	اخی ــی	در	س ــای	سم	شناس ــات	و	آزمون	ه تحقیق
ــر	 ــت	ها	-نظی ــف	کش ــواع	مختل ــه	ان ــن	رابط ــت	)117(.	در	ای ــه	اس ــش	یافت افزای
کشــت	ســلولی،	کشــت	کالــوس،	کشــت	بافتــی،	و	کشــت	عضــوی-	بــه	مقاصــد	
ــی	از	 ــی	برخ ــه	بررس ــل	ب ــن	فص ــه	ای ــده	اند	)51(.	در	ادام ــتفاده	ش ــف	اس مختل
مهمتریــن	روشــهای	جایگزیــن	کار	بــا	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	بــر	پایــه	اســتفاده	از	

بافتهــا،	ســلول	ها	و	ملکول	هــای	آلــی	می	پردازیــم.	

مطالعات بعد از مرگ در انسان1

ــف	 ــی	در	کش ــیار	مهم ــش	بس ــی(	نق ــان	)اتُوپس ــایی	انس ــات	کالبدگش مطالع
ــی3،	 ــت	ویروس ــر2،	هپاتی ــاری	لژیون ــر	بیم ــدد	نظی ــای	متع ــف	بیماری	ه و	توصی
ــته	اند	)1(.	 ــکل5	داش ــی	از	ال ــی	ناش ــای	جنین ــتیک4،	و	ناهنجاری	ه ــی	آپلاس آنم
ــده	 ــداری	ش ــدن	نگه ــای	ب ــای	اعض ــردگان	در	بانک	ه ــده	م ــدا	ش ــای	اه بافت	ه
و	قــادر	هســتند	بافتهــا	و	ارگانهــای	مــورد	نیــاز	تحقیقــات	را	همــراه	بــا	تاریخچــه	
پزشــکی	دقیــق	فــردی	کــه	نمونه	هــا	از	وی	برداشــته	شــده،	در	اختیــار	پژوهشــگران	
ــاروارد»6	 ــز	دانشــگاه	ه ــت	مغ ــع	باف ــز	«منب ــال	مرک ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــرار	دهن ق
ــاز	 ــن7	آغ ــتان	مک	لی ــود	را	در	بیمارس ــت	خ ــلادی	فعالی ــال	1978	می ــه	از	س ک
نمــود،	اکنــون	بزرگتریــن	بانــک	مغــز	بــرای	امــور	تحقیقاتــی	در	جهــان	محســوب	
ــانی	 ــزی	انس ــه	مغ ــزار	نمون ــش	از	6	ه ــون	بی ــم	اکن ــز	ه ــن	مرک ــود.	در	ای می	ش
ــه	 ــد	ک ــه	دســت	آمده	ان ــی	ب ــا	از	اهداکنندگان ــب	آن	ه ــه	اغل ــداری	می	شــود	ک نگه
ــای	 ــا	برداشــت	نمونه	ه ــه	ب ــد	)1(.	در	رابط ــک	بوده	ان ــای	نورولوژی ــار	بیماری	ه دچ
بعــد	از	مــرگ	از	انســان،	اصــول	اخلاقــی	مشــخصی	وجــود	دارد	کــه	لازم	اســت	

مــورد	توجــه	قــرار	گیرنــد.	

1   autopsies and post-mortem studies
2   Legionnaire’s Disease
3   viral hepatitis
4   aplastic anemia
5   fetal alcohol syndrome
6   Harvard Brain Tissue Resource Center
7   McLean Hospital
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مطالعات بعد از مرگ در حیوانات

ــی	 ــوزش	دروس ــا	آم ــه	ب ــات	در	رابط ــه	های	حیوان ــده	از	لاش ــتفاده	عم اس
ــا	 ــط	ب ــه	مرتب ــی	ک ــا	تحقیقات ــه	ب ــد.	در	رابط ــی	می	باش ــی	و	جراح ــر	آناتوم نظی
انســان	هســتند،	معمــولًا	روش	هــای	بهتــری	موجــود	بــوده	و	ایــن	روش	بــه	نــدرت	
ــن	 ــی،	انجم ــوارد	آموزش ــا	م ــه	ب ــرد.	در	رابط ــرار	گی ــتفاده	ق ــورد	اس ــد	م می	توان
پزشــکی	آمریــکا	تشــریح	حیوانــات	را	بــه	عنــوان		بخشــی	از	ســرفصل	های	
آمــوزش	دانشــکده	های	پزشــکی	توصیــه	نمی	کنــد.	در	حــال	حاضــر	نیــز	بســیاری	
از	دانشــکده	های	پزشــکی	برتــر	جهــان	نظیــر	دانشــکده	پزشــکی	دانشــگاه	
هــاروارد،	دانشــگاه	ییــل1،	و	دانشــگاه	اســتنفورد	از	حیوانــات	زنــده	بــرای	آمــوزش	
ــن	و	 ــای	نوی ــا	از	تکنولوژی	ه ــای	آن	ه ــه	ج ــد	و	ب ــتفاده	نمی	نمای ــجویان	اس دانش
اجســاد	انســانی	-کــه	روش	هــای	بســیار	بهتــری	بــرای	آمــوزش	آناتومــی	انســان	
ــد.	از	ســوی	دیگــر	بســیاری	از	دانشــکده	های	دامپزشــکی	 ــره	می	برن هســتند-	به
-	نظیــر	دانشــکده	دامپزشــکی	دانشــگاه	تافــت2	و	دانشــکده	دامپزشــکی	وســترن3	
ــات	 ــه	های	حیوان ــد	لاش ــا	می	توانن ــیله	آن	ه ــه	وس ــه	ب ــد	ک ــهایی	را	یافته	ان -	روش
ــه	 ــی	ک ــتفاده	از	حیوانات ــلًا	اس ــفقانه	)مث ــی	و	مش ــکل	اخلاق ــه	ش ــاز	را	ب ــورد	نی م
ــد.	در	ایــن	 ــه	نماین ــرای	کلاس	هــای	آناتومــی	تهی ــد(	ب ــه	مــرگ	طبیعــی	مرده	ان ب
ــه	 ــات	ب ــه	زندگــی	حیوان ــدون	خاتمــه	دادن	ب دانشــکده	ها،	مهارت	هــای	جراحــی	ب
ــود.	بــرای	مثــال	در	در	بیمارســتان	های	ایــن	 ــوزش	داده	می	ش دانشــجویان	آم
ــود	کــه	 ــی»4	برگــزار	می	ش ــداوم	«یادمــان	آموزش دانشــکده	ها	رویدادهــای	م
مراجعیــن	کلینیــک	دامپزشــکی	دانشــگاه	را	تشــویق	و	راهنمایــی	می	کنــد	تــا	پــس	
از	مــرگ	حیــوان	خــود،	کالبــد	آن	را	بــرای	اســتفاده	در	امــور	علمــی	بــه	دانشــگاه	

ــد	)120(.	 ــدا	نماین اه
در	رابطــه	بــا	روش	هــای	تهیــه	لاشــه	های	حیوانــات	مــورد	اســتفاده	در	امــور	
ــد	از	 ــه	ها	بای ــن	لاش ــاء	ای ــه	منش ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــی	بای ــی	و	پژوهش آموزش
حیواناتــی	باشــد	کــه	بــه	مــرگ	طبیعــی	مــرده	یــا	در	اثــر	بیماری	هــای	غیــر	مســری	
جــان	خــود	را	از	دســت	داده	انــد.	در	حقیقــت،	بســیاری	از	افــراد	کشــتن	بــا	ترحــم	
ــه	لاشــه	های	 ــرای	تهی ــی	ب ــک	روش	اخلاق ــوان	ی ــه	عن ــزی(	را	ب ــات	)یوتان حیوان

1   Yale
2   Tufts University School of Veterinary Medicine
3   Western Health Sciences University College of Veterinary Medicine
4   Educational Memorial Programs
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حیوانــات	قابــل	قبــول	نمی	داننــد.	بــه	عقیــده	ایــن	افــراد،	تصمیم	گیــری	در	رابطــه	
ــه	ذهنیــت	فــرد	عامــل	 ــات	ممکــن	اســت	بســتگی	مســتقیم	ب ــزی	حیوان ــا	یوتان ب
داشــته	و	در	ایــن	حیــن	حیواناتــی	یوتانــزی	شــوند	کــه	حقیقتــاً	نیــازی	بــه	یوتانــزی	
آنهــا	وجــود	نداشــته	باشــد.	یوتانــزی	غیرضــروری	مثــلًا	ممکــن	اســت	بــه	دلیــل	
ــا	ســوگیری	 ــا	مدیریــت	یــک	بیمــاری1	ی ذهنیــت	خــاص	دامپزشــک	در	رابطــه	ب
ــرای	 ــی	ب ــه	یــک	لاشــه	حیوان ــرم	ب ــاز	مب ــلًا	نی ــزی	)مث ــده	یوتان فــرد	تصمیم	گیرن

اجــرای	طــرح	پژوهشــی	یــا	برگــزاری	یــک	کلاس	آموزشــی(	رخ	دهــد.	

مطالعه بر روی بافتهای با منشاء انسانی

ارائــه	یــک	داروی	جدیــد	بــه	بــازار	فرآینــدی	بســیار	زمــان	بــر	و	پــر	هزینــه	
اســت.	زمــان	مــورد	نیــاز	بــرای	ایــن	فرآینــد	گاهــی	بــه	10	ســال	و	حتــی	بیشــتر	
نیــز	رســیده	و	هزینــه	کلــی	ســاخت	یــک	دارو	از	مرحلــه	آزمایشــگاهی	تــا	رســیدن	

ــرآورد	می	شــود.	 ــه	بالیــن	بیمــاران	بــه	طــور	متوســط	800	میلیــون	دلار	ب ب
ایــن	امــر	حتــی	در	شــرایط	اضطــراری	نیــز	بــا	دشــواری	های	بســیاری	مواجــه	
ــرای	 ــاز	ب ــورد	نی ــوه	داروی	م ــد	انب ــد	کشــف	و	تولی ــه	آن	در	فرآین ــه	نمون ــوده	ک ب

پیشــگیری	و	درمــان	بیمــاری	)کوویــد-19(2	قابــل	مشــاهده	اســت.	
ــه	 ــد،	مرحل ــای	جدی ــاخت	داروه ــه	س ــی	و	پرهزین ــل	طولان ــی	از	مراح یک
آزمون	هــای	پیش	بالینــی	آنهــا	اســت.	بــر	ایــن	اســاس	روش	هــای	نوآورانــه	بــرای	
ــرده	و	از	 ــریع	ک ــور	را	تس ــد	مذک ــد	فرآین ــه	بتوان ــی	ک ــون	پیش	بالین ــام	آزم انج

ــد.	 ــاز	می	باش ــورد	نی ــروری	م ــورت	ض ــه	ص ــد،	ب ــم	کن ــای	آن	ک هزینه	ه

1			باید	توجه	داشت	که	دامپزشک	هرگز	نمی	تواند	در	مورد	یوتانزی	حیوان	واجد	سرپرست	تصمیم	
گیری	نماید.	ایشان	لازم	است	با	ارائه	اطلاعات	کافی	و	دقیق	در	رابطه	با	ماهیت	بیماری،	گزینه	های	

درمانی،	روند	درمان،	هزینه	های	مربوطه	و	نظایر	آن،	سرپرست	حیوان	را	در	جهت	اتخاذ	تصمیم	
مناسب	درمانی	هدایت	نماید.	در	رابطه	با	سایر	موارد	علمی	و	اخلاقی	مرتبط	با	یوتانزی	به	منبع	)22(	

مراجعه	نمایید.
2   COVID-19
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در	این	رابطه	)121(:	

روشــهایی	نظیــر	غربال	گــری	ملکولــی	بــا	ســرعت	بــالا1	قــادر	بــه	ارائــه		●
اطلاعــات	کافــی	در	رابطــه	بــا	اثــرات	مــواد	شــیمیایی	کاندیــد	دارویــی	

ــر	عملکرد	هــای	ســلولی	نیســتند؛	 ب
انجــام	آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات	پرهزینــه	اســت،	از	لحــاظ	اخلاقــی		●

چالش	هــای	زیــادی	بــه	همــراه	دارد	و	ضمنــاً	داده	هــای	بــه	دســت	آمــده	
از	حیوانــات،	قــدرت	پیشــگویی	مناســبی	در	رابطــه	بــا	انســان	ندارنــد؛	و	

ــه		● ــوم	در	مرحل ــورت	مرس ــه	ص ــه	ب ــدی	ک ــلولی	دو	بع ــت	های	س کش
ــگویی	 ــه	پیش ــادر	ب ــز	ق ــوند	نی ــتفاده	می	ش ــی	اس ــای	پیش	بالین آزمون	ه

ــند.	 ــی	نمی	باش ــه	بعدی	درون	تن ــط	س ــی	دارو	در	محی ــخ	حقیق پاس

ــت	ها	 ــوق،	بیوتکنولوژیس ــای	ف ــر	محدودیت	ه ــدن	ب ــق	آم ــور	فائ ــه	منظ ب
ــتند.	 ــدی	هس ــه	بع ــلولی	س ــت	های	س ــاخت	کش ــای	س ــعه	روش	ه ــال	توس در	ح
ــا	 ــه	ب ــری	در	رابط ــری	دقیق	ت ــه	غربالگ ــادر	ب ــدی	ق ــه	بع ــلولی	س ــت	های	س کش
مــواد	شــیمیایی	کاندیــد	دارویــی	بــوده	و	در	ایــن	راه	می	تــوان	مــواد	مســمومیت	زا	
یــا	غیــر	مؤثــر	را	در	مراحــل	اولیــه	ســاخت	داروهــای	جدیــد	شناســایی	کــرده	و	از	
مســیر	پژوهــش	حــذف	نمــود.	همچنیــن	روش	هــای	مذکــور	بــه	عنــوان	جایگزیــن	
ــند.	 ــرح	می	باش ــات	مط ــر	روی	حیوان ــی	ب ــت	های	سم	شناس ــرای	تس ــبی	ب مناس
انــواع	روش	هــای	ســاخت	کشــت	های	ســلولی	ســه	بعــدی	کــه	در	ایــن	مطالعــات	
ــده	 ــه	گردی ــمندی	)121(	ارائ ــروری	ارزش ــه	م ــند،	در	مقال ــتفاده	می	باش ــل	اس قاب

اســت.	
یکــی	از	محدودیتهــای	ســاختارهای	بافتــی	ســه	بعدی	در	مقایســه	بــا	
حیوانــات	زنــده	ایــن	اســت	کــه	در	ســاختار	های	بافتــی	ســه	بعدی،	معمــولًا	عــروق	
ــوذ	 ــزان	نف ــه	واســطه	می ــن	ســاختارها	ب ــاد	ای ــن	ابع ــدارد	و	بنابرای ــی	وجــود	ن خون
ــه	داخــل	بافــت	محــدود	می	شــود.	 ــی	از	اطــراف	ب ــری	اکســیژن	و	مــواد	غذای پذی
در	سیســتم	های	عضو-بــر	روی-تراشــه	)ادامــه	مطلــب	را	ببینیــد(	ایــن	محدودیــت	
برطــرف	شــده	و	بافــت	مــورد	اســتفاده	در	آن	هــا	بســیار	کوچــک	بــوده	و	قابلیــت	
پرفیــوژن	دارد.	بــا	ایــن	حــال	سیســتم	های	عضو-بــر	روی-تراشــه	نیــز	بــه	دلیــل	

1   high-throughput molecular screening
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نداشــتن	ســاختار	پیچیــده	پارانشــیمی	یــک	عضــو	حجیــم،	دارای	محدودیت	هــای	
ــه	 ــه	داشــت	ک ــد	توج ــا،	بای ــن	محدودیت	ه ــود	ای ــا	وج ــند.	ب ــود	می	باش خــاص	خ
عرصــه	روشــهای	جایگزیــن	در	علــوم	زیســت	پزشــکی	عرصــه	بســیار	نویــن	بــوده	
کــه	بــا	ســرعت	بســیار	زیــادی	در	حــال	پیشــرفت	اســت.	هــر	چنــد	کــه	روش	هــای	
ــن	 ــن	در	همی ــیده	اند،	لیک ــود	نرس ــل	خ ــیار	کام ــده	آل	و	بس ــت	ای ــه	حال ــی	ب فعل
حالــت	فعلــی	قــادر	بــه	جایگزینــی	حجــم	بســیار	زیــادی	از	آزمایش	هــای	حیوانــی	
شــده	اند	)122(	و	بــا	نــرخ	بســیار	ســریع	پیشــرفت	ایــن	روشــها،	بــه	نظــر	می	رســد	

کــه	در	آینــده	نزدیــک	بســیاری	از	محدودیتهــای	آن	هــا	نیــز	برطــرف	شــود.	

کشت سلولی
ــش	 ــده	در	پژوه ــات	زن ــای	حیوان ــه	ج ــوان	ب ــلولی	می	ت ــت	های	س از	کش
ــد،	در	 ــای	جدی ــاخت	داروه ــرای	س ــوان	ب ــب	می	ت ــن	ترتی ــه	ای ــرد.	ب ــتفاده	ک اس
مراحــل	نخســتین	از	روش	های	کشــت	ســلولی	بــرای	غربالگــری	ترکیبــات	احتمالی	
دارویــی	اســتفاده	نمــود.	متعاقبــاً	فقــط	ترکیبــات	دارویــی	کــه	فاقــد	آثــار	خطرنــاک	
بــوده	و	بــا	احتمــال	بیشــتری	ممکــن	اســت	آثــار	مطلــوب	درمانــی	داشــته	باشــند،	
ــوان	 ــن	می	ت ــلولی	همچنی ــد.	از	کشــت	س ــق	راه	می	یابن ــدی	تحقی ــل	بع ــه	مراح ب
بــرای	آزمــودن	ایمنــی	یــک	محصــول	پــس	از	تولیــد	اســتفاده	کــرد.	بدیــن	ترتیــب	
کــه	بــا	در	معــرض	قــرار	دادن	ســلول	ها	در	مقابــل	محصــول	مــورد	نظــر	می	تــوان	
کمتریــن	غلظــت	یــک	مــاده	کــه	ممکــن	اســت	موجــب	آســیب	ســلول	ها	شــود	را	
تشــخیص	داده	و	بــر	ایــن	اســاس	مشــخص	کــرد	کــه	آیــا	محصــول	مــورد	نظــر	بــا	
ســلول	ها	ســازگار	اســت	یــا	خیــر.	بــه	طــور	مشــابه	امــروزه	از	کشــت	های	ســلولی	
ــودن2	 ــاژن	ب ــرطان	زایی1،	موت ــی	س ــرای	بررس ــن(	ب ــهای	جایگزی ــایر	روش )و	س
ــود.	 ــتفاده	می	ش ــد	اس ــولات	جدی ــی	محص ــی3	احتمال ــمویت	زایی	تولیدمثل و	مس
بــه	عنــوان	مثــال،		در	مطالعــه	ای	کــه	بــا	هــدف	بررســی	اثــرات	ســمیت	ســلولی4	
ــرطانی	 ــلول	های	س ــن	س ــد،	لای ــام	ش ــن	انج ــی5	داروی	کدئی ــمیت	ژنتیک و	س
ــه	 ــن	مطالع ــت.	در	ای ــرار	گرف ــتفاده	ق ــورد	اس ــدل	م ــت	م ــوان	باف ــه	عن ــان	ب انس
ــوز	در	 ــروز	آپوپت ــب	ب ــن	فســفات	موج ــول	از	داروی	کدئی ــی	م ــا	6	میل ــدار	1	ت مق

1   carcinogenicity
2   mutagenicity
3   toxicity to reproduction
4   cytotoxicity
5   genotoxicity
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ســلول	های	رامــوس1	گردیــد	کــه	میــزان	آپوپتــوز	بســتگی	بــه	غلظــت	داروی	مــورد	
اســتفاده	داشــت.	بررســی	اثــرات	کدئیــن	بــر	آپوپتــوز	ســلولی	در	ایــن	مطالعــه	بــا	
ــین-وی2	و	 ــا	آنکس ــه	ب ــزی	دوگان ــگ	آمی ــایتومتری	و	رن ــتفاده	از	روش	فلوس اس
یُدیــد	پروپیدیــوم3	صــورت	گرفــت.	نتایــج	ایــن	پژوهــش	نشــان	داد	کــه	کدئیــن	
موجــب	کاهــش	پرولیفراســیون	ســلولی،	القــا	آپوپتــوز،	و	بــروز	ســمیت	ژنــی	بــرای	

ســلول	های	رامــوس	می	شــود	)123(.	
جــدا	از	بحــث	اســتفاده	پژوهشــی،	از	کشــت	ســلولی	می	تــوان	جهــت	تولیــد	
ــی	 ــی	و	آنت ــت	درمان ــای	دارای	قابلی ــا	پروتئین	ه ــا،	ی ــی	بیوتیک	ه ــن	ها،	آنت واکس
بادی	هــای	مونوکلونــال	اســتفاده	کــرد	)4،	124(.	در	ایــن	رابطــه	تولیــد	واکســن	ها	
توســط	ســلول	هایی	کــه	از	انســان	یــا	حیوانــات	جــدا	شــده	انــد	-بــه	جــای	اســتفاده	
از	حیوانــات	زنــده-	موجــب	جایگزیــن	شــدن	بخــش	بســیار	بزرگــی	از	مداخــلات	

بعمــل	آمــده	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	شــده	اســت	)29(.	

کشت عضوی4
ــاختار	 ــک	س ــه	ی ــتقیم	ب ــتگی	مس ــده،	بس ــودات	زن ــت	در	موج ــرد	باف عملک
ــر	 ــاً	10	میکرومت ــا	عــرض	تقریب سلســله	مراتبــی	دارد	کــه	از	یــک	تــک	ســلول	ب
آغــاز	شــده	و	بــه	یــک	زیرمجموعــه	عملکــردی	بــا	عــرض	تقریبــاً	100	میکرومتــر	
ــن	ســاختار	سلســله	مراتبــی،	عملکــرد	عضــو	را	 ــر	می	رســد.	ای ــی	مت ــا	یــک	میل ت
از	ســطح	یــک	ســلول	تــا	یــک	مجموعــه	ســلولی	هماهنــگ	نمــوده	و	بــه	تنظیــم	
ــردازد.	 ــدن	می	پ ــاء	ب ــایر	اعض ــا	س ــو	ب ــل	عض ــو	و	تعام ــل	عض ــای	داخ فعالیت	ه
ــده	 ــه	صــورت	پراکن ــدی،	ســلول	ها	ب ــی	دو	بع ــداول	کشــت	بافت در	روش	هــای	مت
ــه	 ــده	گرفت ــی	نادی ــن	ســاختار	سلســله	مراتب ــار	هــم	کشــت	داده	شــده	و	ای در	کن

	.)125( می	شــود	
ــاختارهای	 ــدن	دارای	س ــای	ب ــه	اعض ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــال	بای ــن	ح ــا	ای ب
ــن	 ــازی	ای ــذا	شبیه	س ــند.	ل ــه	می	باش ــازمان	یافت ــیار	س ــده	و	بس ــه	بعدی	پیچی س
ــت	اســت.	 ــای	مهندســی	باف ــداف	مهــم	روش	ه ــدی	یکــی	از	اه ســاختار	ســه	بع
ــه	 ــه	بعدی	)صفح ــت	س ــوژی	پرین ــان	از	تکنول ــتفاده	توأم ــاس،	اس ــن	اس ــر	ای ب

1   Ramos cells apoptosis
2   annexin V
3   propidium iodide
4   organ culture
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ــاد	بســیار	کوچــک،	امــکان	 ــد(	و	تکنیک	هــای	ســاخت	اجســام	در	ابع 140	را	ببینی
ــه	صــورت	 ــاد	بســیار	کوچــک	و	ب ــدن	را	در	ابع ــی	کــه	اعضــای	ب ســاخت	ابزارهای
ــوان	 ــن	ابزارهــا	می	ت ــد،	فراهــم	آورده	اســت.	از	ای ســه	بعــدی	شبیه	ســازی	می	کنن
بــرای	کشــت	دادن	ســه	بعدی	ســلول	ها	اســتفاده	کــرد.	متعاقبــاً	می	تــوان	از	
ــا	 ــی	ی ــد	داروی ــواد	کاندی ــردن	م ــال	ک ــرای	غرب ــور	ب ــلولی	مذک ــت	های	س کش
کشــف	روندهــای	بیولوژیــک	اســتفاده	نمــود	)126(.	لــذا	طبــق	تعریــف،	کشــت	های	
عضــوی	عبارتنــد	از	کشــت	های	بافتــی	ســه	بعــدی	کــه	قادرنــد	تمــام	یــا	برخــی	
ــد.	 ــده	را	شبیه	ســازی	کنن ــدن	موجــود	زن ــک	عضــو	ب ویژگیهــای	بافت	شــناختی	ی
ــاختار	 ــک	س ــتفاده	در	ی ــورد	اس ــلول	های	م ــدی،	س ــه	بع ــی	س در	کشــت	های	بافت
ســه	بعــدی	بــا	اســتفاده	از	داربســت1	یــا	ماتریکــس2	-یــا	در	مــواردی	نیــز	بــدون	
ــه	 ــوند	ک ــرار	داده	می	ش ــی	ق ــس-	در	موقعیت	های ــت	و	ماتریک ــتفاده	از	داربس اس
ســاختار	سلســله	مراتبــی	پیــش	گفتــه	را	تــا	حــد	امــکان	شبیه	ســازی	نماینــد.	ایــن	
ــواع	 ــایر	ان ــا	س ــه	ی ــز	یافت ــادی	تمای ــلول	های	بنی ــت	از	س ــن	اس ــت	ها	ممک کش
ســلول	ها	ســاخته	شــوند	)127(.	اهمیــت	ایــن	روش	تــا	آن	حــد	زیــاد	اســت	کــه	در	
حــال	حاضــر	آژانــس	ملــی	هوافضــای	آمریــکا	)NASA(	از	اعضــا	مصنوعــی	ســاخته	
شــده	بــا	روشــهای	مهندســی	بافــت	بــه	منظــور	ارزیابــی	متابولیســم	مــواد	دارویــی	

ــد	)126(.	 ــتفاده	می	کن ــیاره	ای	اس ــن	س ــای	بی ــا	و	محیط	ه در	فض
ــرایط	 ــوان	ش ــو،	می	ت ــک	عض ــه	بعدی	ی ــاختار	س ــازی	س ــر	شبیه	س ــلاوه	ب ع
ــا	 ــا	ی ــه	فاکتوره ــرد	ک ــن	ک ــه	نحــوی	تعیی ــدی	را	ب ــه	بع ــی	س ــک	کشــت	بافت ی
ــازی	 ــود	دارد،	شبیه	س ــور	وج ــا	توم ــت	خــاص	ی ــک	باف ــه	در	ی ــی	را	ک پروتئین	های
ــم	 ــوی	تنظی ــه	نح ــت	ها	ب ــن	کش ــلولی	در	ای ــارج	س ــط	خ ــات	محی ــد.	ترکیب نمای
می	شــود	کــه	ارتباطــات	بیــن	ســلولی	مشــابهِ	بافــت	اصلــی	مــورد	نظــر	را	
شبیه	ســازی	کنــد.	در	نتیجــه	ایــن	امــر،	ویژگی	هــای	ریخت	شناســی	و	عملکــردی	
کشــت	بافتــی،	مشــابه	بافــت	اصلــی	خواهــد	شــد	)2(.	بــه	عنــوان	مثــال،	در	روشــی	
ــه	 ــوق-	ارائ ــه	تکنیک	هــای	ف ــا	توجــه	ب ــد	-ب ــت	کب ــدل	باف ــرای	ایجــاد	م ــه	ب ک
گردیــده	اســت	)125(،	معمــاری	ســاختار	کبــدی	در	مقیــاس	بســیار	ریــز،	بــه	میــزان	
زیــادی	بهبــود	یافتــه	و	عملکردهــای	فنوتیپــی	مــدل	مذکــور	بــرای	چندیــن	هفتــه	
ــر	 ــف	)نظی ــای	مختل ــا	روش	ه ــدل	ب ــن	م ــتفاده	از	ای ــت	اس ــد.	قابلی ــظ	گردی حف
	ارزیابی	هــای	پروفایــل	بــروز	ژنــی،	متابولیســم	فــاز	یــک/	دو،	انتقــال	کانالیکولــی،	

1   scaffold
2   matrix
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ترشــح	مــواد	ویــژه	کبــدی،	و	حساســیت	مــدل	بــه	ســموم	کبــدی(	ارزیابــی	گردیــده	
اســت.	ارزیابی	هــای	مذکــور	نشــان	داده	کــه	ایــن	مــدل	بافــت	کبــدی	قــادر	اســت	
ــه	عمــل	آورد.	 ــده	ب ــدن	موجــود	زن ــد	در	ب ــی	از	بافــت	کب شبیه	ســازی	بســیار	خوب
ــا	و	 ــده،	از	کوفاکتوره ــک	پیچی از	ســوی	دیگــر،	در	سیســتم	های	کشــت	ارگانوتیپی
مکمل	هــای	متابولیکــی	افــزوده	شــده،	بــه	منظــور	افزایــش	طــول	عمــر	ســلول	ها	

و	حفــظ	قابلیــت	تمایــز	ســلولی	اســتفاده	می	شــود	)127(.	
ــه	 ــل	اولی ــی	مراح ــور	بررس ــه	منظ ــتان	ب ــرطان	پس ــدی	س ــه	بع ــدل	س از	م
بــروز	ســرطان	پســتان	و	بررســی	اقدامــات	درمانــی	بالقــوه	در	مــورد	ایــن	بیمــاری،	
ــالم	و	ســرطانی	انســانی	 ــلول	های	س ــه	از	س ــدل	ک ــن	م ــده	اســت.	ای ــتفاده	ش اس
ــه	جــای	اســتفاده	از	 ــا	ب ــادر	ســاخته	اســت	ت ــد،	پژوهشــگران	را	ق اســتفاده	می	کن
موش	هــای	آزمایشــگاهی،	ویژگی	هــای	ســرطان	پســتان	را	آنگونــه	کــه	در	انســان	

ــد	)124(.	 ــی	نماین ــد،	بررس ــاق	می	افت اتف
از	روش	هــای	مهندســی	بافــت	نــه	تنهــا	می	تــوان	بــرای	ســاخت	نمونه	هــای	
بافتــی	ســالم	اســتفاده	کــرد،	بلکــه	می	تــوان	اختــلالات	ســاختاری	را	نیــز	
ــدل	 ــاد	م ــرای	ایج ــال	ب ــوان	مث ــه	عن ــود.	ب ــازی	نم ــا	شبیه	س ــتفاده	از	آنه ــا	اس ب
آنئوریســم	عروقــی	می	تــوان	از	گرفــت1	عروقــی	پلی	تتــرا	فلوئورواتیلــن	کــه	
ــپس	 ــرد.	س ــتفاده	ک ــت،	اس ــده	اس ــع	ش ــتی	متس ــن	آنژیوپلاس ــتفاده	از	بال ــا	اس ب
می	تــوان	ســلول	های	خــاص	رگ	هــای	خونــی	انســان	را	بــر	روی	ایــن	کشــت	داد	
)128(.	جزئیــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	اصــول	و	روش	هــای	مهندســی	بافــت	و	تولیــد	
ســاختار	های	ســه	بعــدی	ســلولی	در	منابــع	دیگــر	)129،	130(	آورده	شــده	اســت.	

استفاده از داربست سنتزی
ــداع	 ــا،	اب ــا	و	اعض ــازی	بافته ــرای	مدل	س ــی	ب ــه	تازگ ــه	ب ــری	ک روش	دیگ
ــا	 ــده	ب ــا	بافت	هــای	یــک	موجــود	زن شــده،	عبــارت	از	ترکیــب	کــردن	ســلول	ها	ی
مــواد	ســنتزی،	جهــت	ســاختن	یــک	ارگانیســم	مصنوعــی	)مــدل(	اســت.	بــه	عنوان	
مثــال	تیمــی	از	پژوهشــگران	در	دانشــگاه	هــاروارد	موفــق	بــه	ســاخت	یــک	مــدل	
بــا	ســاختار	مشــابه	عــروس	دریایــی	بــا	اســتفاده	از	مــاده	ســیلیکون	و	ســلول	های	
ــده	در	25(.	 ــاع	ش ــدند	)131؛	ارج ــگاهی	ش ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــی	م ــه	قلب عضل
زمانــی	کــه	ایــن	مــدل	در	یــک	میــدان	الکتریکــی	قــرار	داده	می	شــود،	شــروع	بــه	

1   graft
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ضربــان	کــرده	و	دقیقــاً	مشــابه	یــک	عــروس	دریایــی	زنــده	شــنا	می	کنــد.	هرچنــد	
ایــن	ســاختار	از	لحــاظ	ظاهــری	و	عملکــردی	مشــابه	عروس	دریایــی	اســت،	لیکــن	
ــن	مــدل،	پژوهشــگران	 ــرای	ســاخت	ای ــی	می	باشــد.	ب ــوم	عــروس	دریای ــد	ژن فاق
ابتــدا	نقشــه	قرار	گیــری	ســلول	های	بــدن	عــروس	دریایــی	را	تهیــه	کــرده	و	ســپس	
ــا	اســتفاده	از	 ــی	ب ــدی	عــروس	دریای ــدل	ســه	بع ــرای	ســاخت	م ــن	نقشــه	ب از	ای
ــاخت	 ــرای	س ــد.	ب ــتفاده	کردن ــگاهی	اس ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــب	م ــلات	قل عض
ــزرگ	 ایــن	مــدل	قالبــی	تهیــه	گردیــده	و	یــک	لایــه	ســلول	های	قلبــی	مــوش	ب
آزمایشــگاهی	بــر	روی	آن	رشــد	داده	شــد.	ســپس	ایــن	لایــه	ســلولی	در	غلافــی	از	
ســیلیکون	قــرار	گرفــت.	شــبکه	فیبرهــای	عضــلات	قلبــی	بــه	نحــوی	طراحــی	شــد	
کــه	دقیقــاً	هــم	جهــت	بــا	فیبرهــای	عضــلات	عــروس	دریایــی	باشــد.	زمانــی	کــه	
ــاض	 ــلول	ها	انقب ــود،	س ــا	می	ش ــی	الق ــلول	های	عضلان ــه	س ــی	ب ــدان	الکتریک می
ــی	عمــل	 ــده	عــروس	دریای ــاً	مشــابه	ضربه	هــای	حرکــت	دهن ــدا	کــرده	و	دقیق پی
ــه	حالــت	اول	و	 می	کننــد.	ســپس	غــلاف	ســیلیکونی	باعــث	برگشــت	عضــلات	ب
قرارگیــری	آن	هــا	در	وضعیــت	اســتراحت	می	شــود.	هــدف	از	تهیــه	مــدل	مذکــور	
ایــن	بــود	کــه	بتــوان	مدلــی	مشــابه	فعالیــت	پمپ	کننــده	عضــلات	قلــب	را	تهیــه	
نمــود.	در	واقــع	در	هنــگام	انقبــاض	ســلول	های	قلبــی	مــوش	بــزرگ	آزمایشــگاهی	
ــت	 ــگام	فعالی ــه	در	هن ــیگنال	های	الکتریکــی	مشــابه	موجــی	ک ــدل،	س ــن	م در	ای
ــدل	 ــن	م ــد	)25(.	ای ــر	می	گردن ــود،	منتش ــش	می	ش ــب	پخ ــی	در	قل پمپ	کنندگ
ــر	 ــه	تغیی ــی	-ک ــی	فعل ــاف	داروی ــای	اکتش ــی	روش	ه ــکل	اساس ــت	مش ــادر	اس ق
ــدی	 ــدف	بع ــد.	ه ــرف	نمای ــد-	را	برط ــر	نمی	گیرن ــار	را	در	نظ ــب	بیم ــاختار	قل س
تیــم	مذکــور	ایــن	اســت	کــه	بــرای	ســاخت	ایــن	مــدل	از	عضــلات	قلــب	انســان	
اســتفاده	کننــد،	تــا	بتــوان	مدلــی	طراحــی	کــرد	کــه	بــرای	تســت	داروهــای	جدیــد	
قابــل	اســتفاده	باشــد.	یکــی	دیگــر	از	کاربردهــای	احتمالــی	ایــن	پژوهــش	در	آینــده،	
توســعه	تکنولوژی	هایــی	اســت	کــه	بتــوان	از	آن	هــا	بــه	عنــوان	بافــت	پیونــدی	در	

ــی،	اســتفاده	نمــود	)25(.	 ــه	جــای	ضربان	ســازهای1	فعل ــدن	انســان،	ب ب

1   pacemakers
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عضو بر روی تراشه1
یــک	نــوع	از	مدل	هــای	فعلــی	بافتــی	بــرای	اســتفاده	در	تحقیقــات	پزشــکی	
ــت.	 ــری	اس ــه	های	کامپیوت ــر	روی	تراش ــدی	ب ــه	بع ــلولی	س ــت	س ــارت	از	کش عب
ــدن	 ــف	ب ــای	مختل ــاص،	اعض ــلول	های	خ ــودن	س ــا	دارا	ب ــور	ب ــه	های	مذک تراش
را	شبیه	ســازی	می	نمایــد	)2(.	در	ایــن	رابطــه	تــا	کنــون	مدل	هــای	قلــب،	
عضلــه،	پوســت،	مغــز،	بیضــه،	مغــز	اســتخوان،	روده،	کلیــه،	ریــه،	و	کبــد	بــه	شــکل	
ــده	اند	 ــاخته	ش ــتی2(	س ــه	های	زیس ــه»	)تراش ــر	روی	تراش ــو	ب ــتمهای	عض «سیس
ــولًا	از	کشــت	ســلول	های	انســان	اســتفاده	 ــا	معم ــن	مدل	ه ــرای	ســاخت	ای )2(.	ب
ــدار	هــدف	 ــه	جان ــن	پژوهــش	و	گون ــق	بیشــتری	بی ــا	بدینوســیله	تطاب می	شــود	ت
ــدن	 ــوژی	ب ــا	شبیه	ســازی	فیزیول مطالعــه	ایجــاد	گــردد	)2(.	تراشــه	های	زیســتی	ب
ــن	وســیله	راه	 ــه	ای ــدرت	پیشــگویی	مدل	هــا	شــده	و	ب انســان	موجــب	افزایــش	ق
را	بــرای	دســتیابی	بــه	مدل	هــای	غیــر	حیوانــی	کامــلًا	مرتبــط	بــا	انســان	-جهــت	
کشــف	داروهــای	جدیــد	در	صنعــت	داروســازی-	همــوار	می	نمایــد	)132(.	بــر	ایــن	
اســاس،	تراشــه	های	زیســتی	در	صنایــع	داروســازی،	بیوتکنولــوژی،	شــیمی،	و	ایمنی	
ــای	 ــوژی	کمکه ــن	تکنول ــتفاده	از	ای ــد	)2(.	اس ــتفاده	می	باش ــل	اس ــی	قاب محیط
شــایانی	بــه	فهــم	عمیق	تــر	پاســخ	های	دارویــی	در	جنســیت	های	مختلــف	
ــت	 ــوده	اس ــا	نم ــون	بیماری	ه ــای	گوناگ ــف،	و	فنوتیپ	ه ــای	مختل ــان،	نژاد	ه انس
)132(.	اهمیــت	ایــن	تراشــه	های	زیســتی	در	توســعه	روشــهای	نویــن	غربالگــری	
داروهــا	تــا	آنجــا	اســت	کــه	انســتیتو	ملــی	ســلامت	ایــالات	متحــده3	در	طــول	5	
ــا	تراشــه	های	زیســتی	 ــرای	پروژه	هــای	مرتبــط4	ب ــون	دلار	ب ــغ	70	میلی ســال	مبل
ســرمایه	گذاری	کــرده	اســت.	هــدف	از	پروژه	هــای	مذکــور	ایــن	بــود	کــه	ســاختار	
ــق	 ــه	طــور	دقی ــب	را	ب ــد،	و	قل ــه،	کب ــر	ری ــدن	انســان	نظی ــرد	اعضــای	ب و	عملک
ــی	 ــی	داروی ــی	ایمن ــرای	ارزیاب ــوان	ب ــا	بت ــن	مدل	ه ــا	از	ای ــوده	ت ــازی	نم شبیه	س
ــه	های	زیســتی	 ــتفاده	از	اتراش ــا	اس ــرد.	ب ــتفاده	ک ــط	اس ــای	مرتب ــایر	کاربرده و	س
می	تــوان	ایمــن	بــودن	یــا	خطرنــاک	بــودن	یــک	ترکیــب	تــازه	ســاخته	شــده	بــرای	
ــه	 ــی	ک ــرده	و	در	صورت ــی	ک ــگاهی	بررس ــر	آزمایش ــرایط	بی	خط ــان	را	در	ش انس
ــش	 ــان	آزمای ــر	روی	انس ــد،	آن	را	ب ــات	ش ــور	اثب ــب	مذک ــودن	ترکی ــر	ب بی	خط

1   organ-on-nchip
2   biochips
3   US National Institutes of Health

4			مثلًا	پروژه	initiative	Screening	Drug	for	Chip	Tissue	The	که	از	آدرس	ذیل	قابل	
)http://ncats.nih.gov/tissue-chip.html(	:است	مشاهده
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ــرای	 ــده	از	تراشــه	های	زیســتی	ب ــج	بدســت	آم ــتفاده	از	نتای ــود	)25(.	روش	اس نم
ــواد	در	 ــه	ســمیت	م ــوط	ب ــی	مرب ــی	و	قانون ــورد	مســائل	نظارت ــری	در	م تصمیم	گی

جــای	دیگــر	)133(	مــورد	بحــث	قــرار	گرفتــه	اســت.	
ــت	 ــات	زیس ــتی	در	تحقیق ــه	های	زیس ــتفاده	از	تراش ــوارد	اس ــر	م ــلاوه	ب ع
ــای	 ــوژی	الق ــار	تکنول ــا	در	کن ــتفاده	از	آن	ه ــه	اس ــده	ک ــخص	ش ــکی،	مش پزش
ــل	 ــای	قاب ــاخت	بافت	ه ــیر	س ــد	مس ــوان1،	می	توان ــر	ت ــن	پ ــلول	های	بنیادی س

ــد	)2(.	 ــوار	نمای ــز	هم ــان	را	نی ــه	انس ــد	ب پیون
ــع	علمــی	 ــز	در	مناب ــن	دیگــری	نی ــا	عناوی ــوژی	تراشــه	های	زیســتی	ب تکنول

نــام	بــرده	شــده	اســت	کــه	برخــی	از	آنهــا	عبارتنــد	از)25(:	

	● biomedical microelectromechanical systems (Bio-MEMS) 
	● biological microelectromechanical systems 
	● lab-on-a-chip (LOC) 
	● micro total analysis systems (µTAS) 

تراشــه	های	زیســتی	دارای	محفظه	هایــی	بــا	ابعــاد	در	حــد	میکرومتــر	
)معــروف	بــه	محفظــه	میکروفلوئیدیــک(	هســتند.	جنــس	ایــن	محفظه	هــا	معمــولًا	
ــت	های	 ــا،	کش ــن	محفظه	ه ــت.	ای ــفاف	اس ــر	و	ش ــاف	پذی ــر	انعط ــس	پلیم از	جن
ــه(	را	در	 ــی	کلی ــال	توبول ــلول	های	اپیتلی ــا	س ــیت	ی ــلول	هپاتوس ــلآً	س ــلولی	)مث س
خــود	جــای	داده	و	پرفیــوژن	مایعــات	بــه	صــورت	دائمــی	از	داخــل	ایــن	محفظه	هــا	
ــادر	هســتند	عملکردهــای	فیزیولوژیــک	 ــرد.	تراشــه	های	زیســتی	ق صــورت	می	گی
ــه	هــدف	از	 ــد	توجــه	داشــت	ک ــد.	بای ــدن	را	شبیه	ســازی	کنن ــا	و	اعضــای	ب بافته
ســاخت	یــک	تراشــه	زیســتی	ایــن	نیســت	کــه	کل	یــک	عضــو	زنــده	شبیه	ســازی	
ــک	از	عضــو	 ــردی	کوچ ــد	عملک ــک	واح ــه	ی ــت	ک ــن	اس ــدف	ای ــه	ه ــود،	بلک ش
ــه	را	در	 ــا	عضــو	مربوط ــت	ی ــد	باف ــای	در	ح ــادر	اســت	عملکرده ــه	ق ــور	-	ک مزب
ــرار	 ــتفاده	ق ــورد	اس ــده	و	م ــاخته	ش ــد-	س ــازی	کن ــر	شبیه	س ــیار	کوچکت ــاد	بس ابع

ــرد	)25،	134(.	 گی
بیشــتری	 تعــداد	 یــا	 دو	 اســت	 ممکــن	 پیچیده	تــر،	 طراحی	هــای	 در	
ــده	و	 ــر	متصــل	ش ــا	یکدیگ ــاهای	متخلخــل	ب ــی	توســط	غش ــای	میکرون کانال	ه
ــا	 ــود	ت ــت	داده	ش ــاوت	کش ــلول	متف ــوع	س ــک	ن ــاها	ی ــن	غش ــوی	ای ــر	س در	ه
بدینوســیله	امــکان	تداخــل	و	تعامــل	بیــن	بافت	هــای	مختلــف	)نظیــر	مــرز	حائــل	

1   induced pluripotent stem cell (iPSC) 
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ــا	ســد	خونــی-	مغــزی(	فراهــم	گــردد.	در	 ــه	و	مویرگ	هــا،	ی بیــن	آلوئول	هــای	ری
ــوع	 ــک	ن ــدام	دارای	ی ــر	ک ــه	ه ــه	های	زیســتی	-ک ــوان	تراش ــر	می	ت ــی	دیگ روش
ســلول	می	باشــند-	را	از	طریــق	کانالهــای	پرفیــوژن	بــه	یکدیگــر	متصــل	نمــوده	و	
تعامــلات	بیــن	انــواع	مختلــف	ســلول	های	یــا	بافتهــا	بــا	یکدیگــر	را	بررســی	کــرد.	
در	سیســتم	های	تراشــه	زیســتی،	امــکان	ایجــاد	نیــروی	فیزیکــی	نیــز	وجــود	دارد.	
نیروهــای	فیزیکــی	کــه	بــه	صــورت	معمــول	در	ایــن	تراشــه	ها	اعمــال	می	شــوند	

ــد	از:	 عبارتن

مقادیر	فیزیولوژیک	از	تنش	برشی	سیّال1،		●
ــه	غشــای	آلوئولــی	در		● کشــش	های	دوره	ای؛	نظیــر	کشــش	وارد	شــده	ب

هنــگام	دم	و	بــازدم،	و	
فشردگی	مکانیکی	●

ــوان	پاســخ	های	عضــوی	 ــای	فیزیکــی	می	ت ــن	نیروه ــب	وارد	آوردن	ای متعاق
ــتفاده	از	 ــا	اس ــرار	داد	)134(.	ب ــل	ق ــه	و	تحلی ــی	و	تجزی ــورد	بررس ــه	را	م مربوط
تراشــه	های	زیســتی	امــکان	تصویربــرداری	بلادرنــگ	و	بــا	دقــت2	بــالا	از	
ــای	 ــی،	و	فعالیت	ه ــیمیایی،	ژنتیک ــل	بیوش ــه	و	تحلی ــن	تجزی ــلول	ها	و	همچنی س
ــده	در	یــک	بافــت	واجــد	عملکــرد	و	در	شــرایط	مشــابه	 متابولیــک	ســلول	های	زن

ــم	شــده	اســت	)134(.	 ــده	فراه ــود	زن ــدن	موج ــک	عضــو	در	ب شــرایط	ی
روش	ســاخت	و	اســتفاده	از	تراشــه	زیســتی	کبــدی	دارای	جریــان	میکروفلوئید،	
ــه	 ــع	)133(	ارائ ــی	در	منب ــوژی	و	سم	شناس ــات	فارماکول ــتفاده	در	مطالع ــرای	اس ب
ــه	صــورت	مــدار	 ــوان	ب شــده	اســت.	از	سیســتم	تراشــه	های	زیســتی	کبــدی	می	ت
بــاز	یــا	مــدار	بســته	اســتفاده	کــرد.	بدیــن	ترتیــب	در	معــرض	قرارگیــری	مزمــن	یــا	
حــاد	بافتهــا	بــا	مــواد	شــیمیایی	مختلــف	قابــل	بررســی	می	باشــند	)133(.	از	ســوی	
ــا	اســتفاده	از	تراشــه	های	زیســتی	می	تــوان	حــالات	پاتولوژیــک	بافت	هــا	 دیگــر،	ب
ــتفاده	 ــورد	اس ــات	م ــه	را	در	تحقیق ــای	حاصل ــوده	و	مدل	ه ــازی	نم ــز	شبیه	س را	نی
قــرار	داد.	بــه	عنــوان	مثــال،	بــا	اســتفاده	از	ابــزار	«ریــه	بــر	روی	تراشــه»	که	توســط	
انســتیتو	ویــس3	ســاخته	شــده	اســت،	محققــان	توانســته	انــد	ادم	ریــوی	را	بــا	دقــت	

ــد	)25(.	 ــادی	شبیه	ســازی	کنن زی

1   fluid shear stress
2   resolution
3   Wyss institute
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بــا	وجــود	دانــش	و	نــوآوری	فراوانــی	کــه	جهــت	تولیــد	تراشــه	های	زیســتی	
ــه	های	 ــتفاده	از	تراش ــا	اس ــه	ب ــی	در	رابط ــوز	چالش	های ــت،	هن ــه	اس ــه	کار	رفت ب
ــه	لازم	اســت	پاســخ	مناســبی	 ــی	وجــود	دارد	ک زیســتی	در	آزمایشــگاه	های	صنعت
ــوژی	تراشــه	های	 ــال	تکنول ــع	)132(	مراحــل	انتق ــه	شــود.	در	منب ــرای	آنهــا	یافت ب
ــت	بررســی	شــده	 ــه	دانشــمندان	شــاغل	در	صنع ــط	دانشــگاه	ها	ب زیســتی	از	محی
اســت.	مقالــه	مذکــور	توســط	جمعــی	از	دانشــمندان	فعــال	در	صنایــع	داروســازی	و	
نیــز	دانشــمندانی	کــه	در	محیط	هــای	دانشــگاهی	فعالیــت	می	کننــد،	نوشــته	شــده	
ــه	 ــا	انتقــال	فــن	آوری	از	دانشــگاه	ب و	در	حقیقــت	دیدگاهــی	مشــترک	در	رابطــه	ب

ــد.	 ــه	می	نمای ــت	را	ارائ صنع
جزئیــات	دقیقــی	در	مــورد	سیســتمهای	عضــو	بــر	روی	تراشــه	در	منبــع	)134(	
ــی	در	 ــات	سرطان	شناس ــتم	در	مطالع ــن	سیس ــتفاده	از	ای ــوه	اس ــده	و	نح آورده	ش

منبــع	دیگــر	)135(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	

1 D NA تراشه های
از	ایــن	تراشــه	ها	می	تــوان	در	مطالعــات	فارماکوژنتیــک	-کــه	ممکــن	اســت	
ــرد.	 ــتفاده	ک ــد-	اس ــده	بیانجام ــده2	در	آین ــی	شخصی	ش ــای	داروی ــه	درمان	ه ب
ــک	ســری	 ــا	ی ــه	ب ــتند	ک ــت	اســلاید	های	شیشــه	ای	هس ــه	ها	در	حقیق ــن	تراش ای
ژن	هــا3	یــا	قطعــات	DNA4	پوشــانده	شــده	اند.	یــک	نمونــه	از	DNA	کــه	بــا	رنــگ	
ــرد	و	 ــرار	می	گی ــد	ق ــک	داروی	جدی ــر	ی ــت،	در	براب ــده	اس ــاندار	ش ــنت	نش فلورس
ســپس	ســطح	تراشــه	شستشــو	می	گــردد.	هنگامــی	کــه	ژن	هــای	بــا	DNA	نمونــه	
ــاک	 ــو	پ ــا	شستش ــبیده	و	ب ــر	چس ــه	یکدیگ ــوند،	ب ــت	می	ش ــه	جف ــر	روی	تراش ب
نمی	گردنــد.	بــر	اســاس	رنــگ	مشــاهده	شــده	می	تــوان	دریافــت	کــه	داروی	مــورد	
آزمــون	موجــب	فعــال	شــدن	یــا	تضعیــف	کدامیــک	از	ژن	هــا	شــده	اســت.	از	ایــن	
تکنیــک	می	تــوان	جهــت	طراحــی	دارو	هــا	بــرای	یــک	فــرد	خــاص	اســتفاده	کــرد.
پیشــرفت	های	جدیــد	در	زمینــه	ابــداع	روش	هــای	پروفایــل	ریزآرایــه	تظاهــر	
کل	ژنــوم5	موجــب	تولیــد	حجــم	وســیعی	از	داده	هــا	در	رابطــه	بــا	مــکان	ژن	هــای	

1   DNA chips
2   personalized drug treatment
3   array of genes
4   fragments of DNA
5   microarray whole genome expression profiling
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خــاص	بــر	روی	کروموزم	هــا1	شــده	اســت.	ایــن	امــر	همچنیــن	امــکان	شناســایی	
ژنهــای	کاندیــد	احتمالــی	بــرای	داروهــای	خــاص،	و	همچنیــن	تظاهــرات	متفــاوت	
ژنــی	-کــه	ممکــن	اســت	مثــلاً	بــا	بــروز	الکلیســم	مرتبــط	باشــند-	را	فراهــم	آورده	

اســت	)60(.	

پرینت سه بعدی ساختارهای زیستی
ــک	 ــک	ی ــه	ذرات	کوچ ــتند	ک ــتگاه	هایی	هس ــدی،	دس ــه	بع ــای	س پرینتره
ــری	 ــوی	کامپیوت ــک	الگ ــق	ی ــز	-	را	طب ــا	فل ــتیک	ی ــر	پلاس ــاص	-نظی ــاده	خ م
ــاً	یــک	جســم	ســاخته	شــود.	 ــار	هــم	قــرار	می	دهنــد	کــه	نهایت ــه	نحــوی	در	کن ب
پرینترهــای	ســه	بعــدی	امــکان	ســاخت	اشــیا	پیچیــده	ای	را	فراهــم	نموده	انــد	کــه	
تــا	پیــش	از	ایــن	و	بــا	روشــهای	معمــول	مهندســی	هرگــز	قابــل	ســاخت	نبودنــد.	
قــدرت	عملکــرد	پرینترهــای	ســه	بعدی	تــا	آن	حــد	اســت	کــه	گفتــه	شــده	تقریبــاً	
هــر	گونــه	شــیئی	را	کــه	در	جهــان	وجــود	داشــته	یــا	بتــوان	تصــور	کــرد،	می	تــوان	
ــل	اســت	 ــن	دلی ــه	همی ــاید	ب ــاخت.	ش ــدی	س ــه	بع ــای	س ــتفاده	از	پرینتره ــا	اس ب
ــارم»	 ــی	چه ــلاب	صنعت ــوان	«انق ــه	عن ــدی	را	ب ــه	بع ــای	س ــور	پرینتره ــه	ظه ک
ــور	 ــه	ام ــاً	محــدود	ب ــن	پرینترهــا	صرف ــد	در	ســالهای	گذشــته	ای ــد.	هرچن نامیده	ان
صنعتــی	و	دانشــگاهی	بودنــد،	لیکــن	امــروزه	دسترســی	بــه	ایــن	پرینتر	هــا	بســیار	
ــازار	وارد	شــده	اســت.	 ــه	ب ــز	ب ــواع	خانگــی	آن	هــا	نی آســان	تر	و	ارزان	شــده	و	ان

مفهــوم	پرینترهــای	ســه	بعــدی	بــه	تازگــی	در	ســاخت	بافــت	زنــده	نیــز	بــه	
کار	بــرده	شــده	اســت.	بــه	ایــن	روش	«پرینــت	زیســتی	ســه	بعــدی»2،	«پرینــت	
ســه	بعــدی	بیولوژیــک»،	یــا	«ســاخت	بافــت	زنــده	مصنوعــی»3	گفتــه	می	شــود.	
تکنولــوژی	پرینــت	زیســتی	ســه	بعــدی	بــا	عناویــن	دیگــری	نظیــر	«تولیــد	آزادانــه	
ــه	 ســاختارهای	بافتــی	ســه	بعدی»4،	«ســاخت	ســریع	طــرح	اولیــه»5،	«تولیــد	لای
ــن	روش،	 ــت	)126(.	در	ای ــده	اس ــده	ش ــز	نامی ــتی»6	نی ــاختارهای	زیس ــه	س لای
ــر	 ــرای	کامپیوت ــت	ب ــده	باف ــکیل	دهن ــلول	های	تش ــاس	س ــی	در	مقی ــاختار	بافت س
ــاص	از	 ــمت	خ ــر	قس ــاخت	ه ــرای	س ــه	ب ــود	ک ــده	و	مشــخص	می	ش ــف	ش تعری

1   genetic loci
2   3-dimensional bioprinting (3D Bioprinting) 
3   biofabrication
4   freeform biofabrication of three-dimensional tissue constructs
5   rapid prototyping
6   layered biofabrication
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یــک	بافــت	)مثــلًا	پوســت(	لازم	اســت	چــه	ســلول	هایی	دقیقــاً	در	چــه	محلهایــی	
ــتورات	لازم	 ــده	و	دس ــده	ش ــر	خوان ــط	کامپیوت ــور	توس ــل	مذک ــد.	فای ــرار	بگیرن ق
ــاس	 ــن	اس ــر	ای ــردد.	ب ــال	می	گ ــدی	ارس ــه	بع ــتی	س ــر	زیس ــتگاه	پرینت ــه	دس ب
ــواع	 ــادر	هســتند	ان ــد،	ق پرینترهــای	زیســتی	ســه	بعــدی	کــه	امــروزه	وجــود	دارن
ــاد	در	مکان	هــای	از	 ــت	بســیار	زی ــا	دق ــی	و	ب ــداد	کاف ــه	تع ــف	ســلول	ها	را	ب مختل
پیــش	تعریــف	شــده	قــرار	داده	و	بافــت	مــورد	نظــر	را	بســازند.	در	ایــن	رابطــه	حتــی	
ــان1	 ــی	انس ــادی	جنین ــلول	های	بنی ــت	س ــادر	اس ــه	ق ــده	ک ــاخته	ش ــری	س پرینت
ــلول	ها	 ــه	س ــد	ک ــرار	ده ــود	ق ــب	خ ــل	مناس ــت	در	مح ــا	ملایم ــوی	ب ــه	نح را	ب
همچنــان	زنــده	مانــده	و	قابلیــت	تمایــز	ســلولی	خــود	را	حفــظ	نماینــد	)25(.	تولیــد	
ــا	اســتفاده	از	پرینتــر	زیســتی	ســه	بعــدی،	امــکان	کنتــرل	ســه	بعــدی	 بافت	هــا	ب
ــلات	 ــه	تعام ــود	ک ــب	می	ش ــر	موج ــن	ام ــد.	ای ــم	می	نمای ــی	را	فراه ــاختار	بافت س
ــن	 ــری	ای ــرض	قرار	گی ــال	در	مع ــه	دنب ــه	و	ب ــود	یافت ــر	بهب ــا	یکدیگ ــلول	ها	ب س
ــی،	و	 ــیمیایی،	ژنتیک ــواص	بیوش ــون،	خ ــورد	آزم ــیمیایی	م ــواد	ش ــا	م ــلول	ها	ب س
ــود	 ــدن	موج ــلول	های	ب ــا	س ــادی	ب ــابه	زی ــور	تش ــلول	های	مذک ــی	س بافت	شناس

ــده	داشــته	باشــد	)136(.	 زن
ســرعت	پرینترهــای	زیســتی	ســه	بعدی	در	حــدی	اســت	کــه	قادرنــد	میلیونهــا	
ســلول	را	ظــرف	چنــد	دقیقــه	در	قالــب	یــک	طــرح	برنامــه	ریــزی	شــده	در	محــل	
مناســب	قــرار	دهنــد.	هرچنــد	ایــن	روش	در	حــال	حاضــر	به	طــور	گســترده	ای	برای	
ــازی	 ــتفاده	نمی	شــود،	لیکــن	پژوهشــگران	داروس ــدی	اس ــای	پیون ســاخت	بافت	ه
ــی	را	در	 ــد	داروی ــات	جدی ــت	ترکیب ــرای	تس ــاز	ب ــورد	نی ــای	م ــد	بافت	ه می	توانن
مــدت	کوتاهــی	بــه	ایــن	روش	ســاخته	و	مــورد	آزمــون	قــرار	دهنــد.	مزیــت	ایــن	
ــرای	کــدام	 ــه	اینکــه	ترکیــب	دارویــی	مــورد	نظــر	ب روش	آن	اســت	کــه	بســته	ب
ــه	از	موجــودات	زنــده	ســاخته	می	شــود،	می	تــوان	از	ســلول	های	همــان	گونــه	 گون
موجــود	زنــده	اســتفاده	کــرد	)25(.	مثــلًا	اگــر	قــرار	اســت	دارویــی	بــرای	اســتفاده	
ــا	اســتفاده	از	ســلول	های	 ــوان	ب ــوان	اســب	ســاخته	شــود،	می	ت دامپزشــکی	در	حی
اســبی،	بافــت	مــورد	نظــر	را	ســاخته	و	مــورد	آزمــون	قــرار	داد.	همچنیــن	اگــر	مقــرر	
باشــد	ترکیــب	مــورد	نظــر	بــه	دارویــی	بــرای	اســتفاده	در	پزشــکی	انســان	تبدیــل	

ــن	منظــور	اســتفاده	نمــود.	 ــه	ای ــوان	از	بافت	هــای	انســانی	ب شــود،	می	ت

1   human embryonic stem cells
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روش	ســاخت	یــک	پرینتــر	زیســتی	دو	بعــدی	)فاقــد	بعــد	ارتفــاع(	در	ســایت	
ذیــل	ارائــه	شــده	اســت.	

https://www.instructables.com/id/DIY-BioPrinter/

ــا	امکانــات	کــم	و	مقــدار	 جالــب	توجــه	اینکــه	پرینتــر	زیســتی	ارائــه	شــده	ب
ــن	روش	 ــل	ســاخت	می	باشــد.	در	ای ــی	قاب ــوم	فن ــارت	در	عل ــش	و	مه اندکــی	دان
ــای	اشرشــیا	 ــر	ســاخته	شــده،	از	باکتری	ه ــت	پرینت ــزان	دق ــرای	نشــان	دادن	می ب
کلــی	نشــاندار	شــده	بــا	مــاده	فلورســنت	)بــه	جــای	ســلول	زنــده(	جهــت	نوشــتن	
متنــی	خــاص	بــر	روی	یــک	لام	آزمایشــگاهی	اســتفاده	شــده	اســت.	بایــد	توجــه	
داشــت	کــه	روش	مذکــور	بــرای	نمایــش	«مفهــوم»	پرینترهــای	بیولوژیــک	ارائــه	
شــده	و	بــا	توســعه	بیشــتر	آن	می	تــوان	کاربردهــای	پژوهشــی	فراوانــی	نیــز	از	آن	

بدســت	آورد.
ــر	 ــه	پرینت ــی	ب ــه	بعدی	معمول ــر	س ــک	پرینت ــل	ی ــر	روش	تبدی ــع	دیگ در	منب

ــه	شــده	اســت:	 ــه	جزئیــات	فنــی	آن	ارائ ــا	ارائ زیســتی	ســه	بعــدی	ب

https://3dprint.nih.gov/discover/3dpx-009853
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ــی	پیرامــون	روش	مذکــور	در	ســایت	انجمــن	مهندســین	مکانیــک	 توضیحات
ــه	 ــه	روش	ارائ ــت	ک ــده	اس ــری	ش ــن	نتیجه	گی ــده	)137(	و	چنی ــکا	آورده	ش آمری
ــد	 ــز	می	توان ــوز	دبیرســتانی	نی ــی	یــک	دانش	آم ــدر	ســاده	اســت	کــه	حت شــده	آنق
بــا	توضیحــات	ارائــه	شــده	نســبت	بــه	ســاخت	پرینتــر	زیســتی	ســه	بعــدی	مذکــور	
اقــدام	نمایــد	)137(.	ضمنــاً	مبــدع	ایــن	روش	آقــای	پروفســور	فاینبــرگ	بــا	ارائــه	
ایمیــل	و	مشــخصات	تمــاس	خــود	بــرای	پاســخگویی	بــه	ســؤالات	در	رابطــه	بــا	

مراحــل	ســاخت	پرینتــر	مذکــور	اعــلام	آمادگــی	کــرده	اســت.	
ســایر	الگوهــای	ســاخت	پرینتــر	ســه	بعدی	زیســتی	یــا	بافت	هــای	خــاص	در	

آدرس	اینترنتــی	زیــر	آورده	شــده	اســت:	

https://3dprint.nih.gov/users/awfeinberg/model

برخی مدل های شبیه سازی اعضاء مختلف بدن
اســتفاده	پژوهشــی	از	مدلهــای	بافتــی	و	ســلولی	بــه	جــای	حیوانــات	
ــلًا	 ــوان	مث ــاز	می	گــردد	کــه	در	ایــن	رابطــه	می	ت ــه	ســالها	قبــل	ب آزمایشــگاهی	ب
بــه	تحقیقــات	مایلتیــک	و	همــکاران	در	رابطــه	بــا	اثــر	ســمیت	عوامــل	استنشــاقی	
بــر	کشــت	ســلول	های	قلبــی	ضربــان	دار	اشــاره	نمــود.	در	مطالعــه	ایشــان،	اثــرات	
ســمی	عوامــل	استنشــاقی	بــه	صــورت	تغییــر	در	ریتــم	ضربــان	ســلول	های	قلبــی	
کشــت	داده	شــده	قابــل	تشــخیص	بــود	)138(.	بــا	ایــن	حــال،	برخــی	ارگان	هــای	
ــه	تأییدیــه	تولیــد	و	فــروش	مــواد	شــیمیایی	و	دارویــی،	هنــوز	 ــرای	ارائ نظارتــی	ب
انجــام	آزمونهــای	ســنتی	بــر	روی	حیوانــات	را	الزامــی	می	داننــد	)124(.	بــا	توجــه	
بــه	اینکــه	حیوانــات	اســتفاده	شــده	در	رابطــه	بــا	امــور	نظارتــی	مربــوط	بــه	ســاخت	
ــات	آزمایشــگاهی	مــورد	 ــد،	بخــش	بزرگــی	از	مجمــوع	حیوان داروهــا	و	مــواد	جدی
ــت	 ــادی	در	جه ــای	زی ــد،	تلاش	ه ــکیل	می	دهن ــی	را	تش ــور	علم ــتفاده	در	ام اس

یافتــن	روش	هــای	جایگزیــن	در	ایــن	حیطــه	انجــام	شــده	اســت	)4(.	
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در	ایــن	رابطــه	روش	هــای	جایگزیــن	ذیــل	-کــه	توســط	مراجــع	معتبــر	)نظیــر	
ــار	 ــورد	اعتب ــادی	)OECD(1	م ــترک	اقتص ــای	مش ــعه	و	همکاری	ه ــازمان	توس س
ــق»	 ــن	«مطل ــای	جایگزی ــوان	روش	ه ــه	عن ــد	-	ب ــرار	گرفته	ان ــد	ق ــنجی	و	تأیی س

معرفــی	شــده	اســت	)124(:	

●	 OECD 430	ــای ــق	راهنم ــواد	)مطاب ــی	م ــای	خورندگ ــون	ویژگی	ه آزم
	،)OECD 431	و

●		،)OECD 432	راهنمای	)مطابق	التهاب	یا	حاد	نوری	سمیت	آزمون
آزمون	جذب	پوستی	)مطابق	راهنمای	OECD 428(،	و	●
ــق		● ــوه	)مطاب ــی	بالق ــرات	موتاژن ــن	اث ــرای	تعیی ــی	ب ــهای	برون	تن روش

راهنماهــای	OECD	بــه	شــماره	های	471،	473،	و	476(.	

ــی	 ــب	جایگزین ــه	موج ــی	ک ــی	روش	های ــوق،	برخ ــای	ف ــار	روش	ه در	کن
از	)124(:	 از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	می	شــوند	عبارتنــد	 «نســبی»	اســتفاده	

ــژه		● ــک	روش	تســت	وی ــوان	ی ــه	عن ــی	ب ــاوی	محیط ــدد	لنف ــون	غ آزم
	،)OECD 429	ــای ــق	راهنم ــتی	)مطاب ــیت	پوس حساس

روش	کلاس	ســمی	حــاد2	)مطابــق	راهنمــای	OECD 423(،	و	روش	دوز		●
ــمیت	 ــی	س ــور	ارزیاب ــه	منظ ــای	OECD 420(	ب ــق	راهنم ــت3	)مطاب ثاب

خوراکــی	حــاد4،	و
روش	آزمــون	غــده	لنفــاوی	موضعــی	مــوش	کــه	در	حــال	حاضــر	توســط		●

ســازمان	غــذا	و	داروی	آمریــکا،	ســازمان	توســعه	و	همــکاری	مشــترک	
اقتصــادی	)OECD(	و	ســایر	نهادهــای	معتبــر	بــه	عنــوان	روش	جایگزیــن	
ــدی	 ــه	هن ــیت	در	خوکچ ــاد	حساس ــت	ایج ــای	تس ــه	ج ــتقل5	ب مس

شــناخته	شــده	اســت	)124(.	

1   Organisation for Economic Cooperation and Development (OECD) 
2   acute Toxic Class Method
3   fixed dose method
4   acute oral toxicity

5			قابل	استفاده	به	تنهایی
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پیشــرفت	در	زمینــه	مدل	هــای	ســه	بعــدی	بافتــی	موجــب	ســاخت	مدل	هــای	
ــده	 ــا	ش ــر	آنه ــد	و	نظای ــاوی،	کب ــدد	لنف ــت،	غ ــر	جف ــدن	نظی ــی	ب ــای	داخل اعض
ــدن	 ــف	ب ــاء	مختل ــازی	اعض ــای	شبیه	س ــی	از	روش	ه ــه	برخ ــت	)4(.	در	ادام اس
ــی	 ــای	خون ــای	رگ	ه ــواع	مدل	ه ــایر	ان ــرد.	س ــرار	می	گی ــتر	ق ــی	بیش ــورد	بررس م
)در	ابعــاد	بــزرگ	یــا	مویرگــی(،	بافــت	عضلانی-اســکلتی،	پوســت،	عضلــه	قلبــی،	
کبــد،	قرنیــه،	بافت	هــای	مربــوط	بــه	اندامهــای	تولیــد	مثلــی،	بافــت	چربــی،	روده	
ــه	ای	)139(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	 کوچــک،	بافــت	عصبــی،	و	کلیــه	در	مقال
اســت	و	منابــع	مرجــع	مربــوط	بــه	نحــوه	ایجــاد	هــر	یــک	از	ایــن	مدل	هــا	ارائــه	

گردیــده	اســت.	

پوست
در	حــال	حاضــر	مطابــق	قوانیــن	نظارتــی،	انجــام	تســت	های	ارزیابــی	
ــی	اســت.	 ــواد	آرایشــی	الزام ــواد	شــیمیایی	و	م پتانســیل	تحریک	کنندگــی	حــاد	م
بدیــن	وســیله	می	تــوان	میــزان	خطــرات	احتمالــی	مــواد	شــیمیایی	و	مــواد	آرایشــی	
را	پیــش	از	ورود	بــه	بــازار	مصــرف	ارزیابــی	نمــود.	رونــد	تغییــرات	ناشــی	از	Rهــای	
ــنتی	 ــت	ها	از	روش	س ــن	تس ــام	ای ــه	روش	انج ــت	ک ــده	اس ــبب	ش ــه	گانه	س س
ــل	 ــدرن	تبدی ــی	م ــای	برون	تن ــه	روش	ه ــات(	ب ــر	روی	حیوان ــی	)کار	ب درون	تن
ــه	 ــت	ک ــی	اس ــزو	روش	های ــتی	ج ــای	تســت	پوس ــه،	روش	ه ــن	زمین ــود.	در	ای ش
جایگزین	هــای	بســیار	زیــادی	بــرای	آن	یافتــه	شــده	و	انجــام	ایــن	تســت	بــر	روی	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	مراکــز	علمــی	معتبــر	در	حــال	منســوخ	شــدن	اســت.	بــه	
عنــوان	مثــال	میــزان	جــذب	دارویــی،	میــزان	تخریــب	پوســتی،	و	میــزان	تحریــک	
ــای	 ــی	و	مدل	ه ــت	مصنوع ــای	پوس ــتفاده	از	نمونه	ه ــا	اس ــوان	ب ــتی	را	می	ت پوس

ــی	قــرار	داد	)29(.	 پوســت	مــورد	ارزیاب
ــت	 ــه	دس ــت	ب ــا	پوس ــا	ی ــه	از	جراحی	ه ــان	ک ــت	انس ــای	پوس ــی	مانده	ه باق
ــری	 ــت	اندازه	گی ــرای	تس ــوان	ب ــده	اند	را	می	ت ــه	ش ــی	تهی ــاد	اهدای ــده	از	اجس آم
ســرعت	نفــوذ	ماده	شــیمیایی	در	پوســت	مــورد	اســتفاده	قــرار	داد	)1،	124(.	از	روش	
ــواد	شــیمیایی	 ــزان	خورندگــی	م ــن	می ــرای	تعیی ــوان	ب تســت	کوروزیتکــس1	می	ت
ــن	روش	اســتفاده	از	خرگــوش	 ــن	روش،	جایگزی ــرای	پوســت	اســتفاده	نمــود.	ای ب
بــرای	آزمــون	خورندگــی	مــواد	شــیمیایی	شــده	اســت.	تکنولــوژی	اصلــی	بــه	کار	

1   Corrositex 
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رفتــه	در	کوروزیتکــس	بــر	پایــه	یــک	غشــای	زیســتی1	و	یــک	سیســتم	تشــخیص	
مــواد	شــیمیایی	اســت	کــه	در	هنــگام	تمــاس	بــا	مــواد	بالقــوه	خورنــده،	رنــگ	آن	
تغییــر	می	کنــد.	روش	ســنتی	تســت	بــر	روی	خرگــوش،	بــه	چندیــن	هفتــه	زمــان	
نیــاز	داشــته،	موجــب	درد	و	رنــج	زیــادی	بــرای	حیوانــات	شــده،	و	گرانقیمــت	بــود.	
ــش	 ــریع	و	کاه ــب	تس ــس	موج ــتفاده	از	کوروزیتک ــه	اس ــت	ک ــی	اس ــن	در	حال ای
هزینه	هــا	در	انجــام	ایــن	نــوع	تســت	شــده	اســت	)124(	و	از	نظــر	اخلاقــی	بســیار	

ــد.	 ــات	می	باش ــر	روی	حیوان ــنتی	تســت	ب ــر	از	روشــهای	س ــل	قبول	ت قاب
از	یــک	روش	تســت	بــه	نــام	پــچ	پوســتی2	بــه	منظــور	ارزیابــی	احتمــال	بــروز	
راش،	التهــاب،	تــورم،	یــا	رشــد	غیــر	عــادی	بافت	هــا	در	افــراد	داوطلبــان	اســتفاده	
ــچ	 ــده	)کوروزیتکــس(	در	روش	پ ــواد	خورن ــده	اســت.	برخــلاف	روش	تســت	م ش
پوســتی،	صرفــاً	آســیب	پوســتی	برگشــت	پذیر	بــه	واســطه	مــواد	التهــاب	زا	ممکــن	
ــه	واضــح	اســت	کــه	در	تمامــی	مــوارد	اســتفاده	 اســت	ایجــاد	شــود	)124(.	ناگفت
علمــی	مســتقیم	یــا	غیــر	مســتقیم	از	انســان	یــا	برداشــت	هرگونــه	نمونــه	و	مــواد	
بیولوژیــک	از	او،	لازم	اســت	کلیــه	کدهــای	اخلاقــی	ناظــر	بــر	اســتفاده	از	آزمودنــی	

انســانی	رعایــت	گــردد.	
در	رابطــه	بــا	ارزیابــی	تحریــک	پوســتی3	بایــد	توجــه	داشــت	مــوادی	
ــاختار	 ــی	در	س ــای	تغییرات ــبب	الق ــوند،		س ــتی	می	ش ــک	پوس ــب	تحری ــه	موج ک
ــدل	 ــتفاده	از	م ــا	اس ــد.	ب ــای	پوســتی	می	گردن ــایر	پروتئین	ه ــن،	کلاژن،	و	س کراتی
ــواد	 ــا	م ــده	بیوشــیمیایی	در	رابطــه	ب ــن	پدی ــروز	ای Irritection	Dermal	امــکان	ب
تحریک	کننــده	پوســتی	شبیه	ســازی	می	شــود.	در	رابطــه	بــا	تســت	تحریــک	

ــت	)140(:	 ــده	اس ــکیل	ش ــش	تش ــت	از	دو	بخ ــن	تس ــتی	ای پوس

سوبسـترای	غشـایی4	دیسکی	شـکل	که	با	کراس	لینک	کـردن	کوالانس5	1. 
مخلوطی	از	کراتین،	کلاژن	و	ماده	نشـانگر	رنگی6	سـاخته	شـده	اسـت.	

یـک	محلـول	ریجِنـت	کـه	از	شـبکه	ماکرومولکولـی	بسـیار	منظمـی	از	2. 
اسـت. تشـکیل	شـده	 پروتئین	هـا	 و	 گلوبولین	هـا	

1   bio-membrane
2   skinpatch 
3   dermal irritation assay
4   membrane substrate
5   covalently crosslinking 
6   indicator dye
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تجویز	یک	ماده	شـیمیایی	تحریک	کننده	به	دیسـک	غشـایی	موجب	گسـیخته	
شـدن	سـاختار	کراتیـن	و	کلاژن	و	در	نتیجـه	آزاد	شـدن	نشـانگر	رنگـی	متصـل	بـه	
آن	هـا	می	شـود.	عـلاوه	بـر	ایـن،	تحریک	کننده	هـای	پوسـتی	موجـب	بـروز	تغییر	در	
سـاختار	پروتئین	هـای	گلبولـی	موجـود	در	محلـول	ریجنـت	می	شـوند.	میـزان	آزاد	
شـدن	رنـگ	و	دناتـوره	شـدن	پروتئین	هـا	را	می	تـوان	بـا	اندازه	گیـری	میـزان	تغییـر	
	)OD450(	نانومتـر	450	مـوج	طـول	با	نـور	در	ریجنـت	محلـول	نـوری	دانسـیته	در
تعییـن	کـرد.	مشـابه	روش	اندازه	گیـری	تحریک	کنندگـی	قرنیـه	کـه	در	صفحه	156	
ذکـر	شـده،	در	اینجـا	نیـز	بـا	مقایسـه	نتایـج	حاصـل	از	اندازه	گیـری	دانسـیته	نـوری	
ریجنـت	و	مقایسـه	آن	بـا	دانسـیته	نـوری	حاصـل	از	مـواد	شـیمیایی	تحریک	کننـده	
شـناخته	شـده،	می	تـوان	مقیـاس	تحریک	کنندگـی	پوسـتی	ماده	مـورد	آزمـون	را	به	

دسـت	آورد	)140(.	
یکــی	دیگــر	از	روش	هــای	ارزیابــی	تحریک	کنندگــی	پوســتی	مــواد	شــیمیایی	
	1)RhE(	انســان	پوســت	شــده	بازســازی	اپیــدرم	تنــی	برون	مــدل	از	اســتفاده	شــامل
ــه	 ــادر	ب ــه	ق ــت	ک ــی	اس ــدرم	مصنوع ــک	اپی ــت	ی ــدل	RhE	در	حقیق ــد.	م می	باش
شبیه	ســازی	ســاختار	پوســت	انســان	بــوده	و	می	تــوان	از	آن	بــرای	شناســایی	مــواد	
ــژه	در	 ــور	وی ــه	ط ــدل	ب ــن	م ــرد.	ای ــتفاده	ک ــت	اس ــده	پوس ــیمیایی	تحریک	کنن ش
ــز	اهمیــت	می	باشــد.	در	 آزمــون	مــواد	آرایشــی	و	ترکیبــات	پزشــکی	موضعــی	حائ
مــدل	مذکــور	کــه	توصیــف	دقیــق	آن	در	منبــع	)141(	آورده	شــده	اســت،	پوســت	
ــه	اپیدرمــی	متشــکل	از	ســلول	های	کراتینوســیت	 بازســازی	شــده	دارای	یــک	لای
و	ملانوســیت	بــود	کــه	بــر	روی	یــک	لایــه	درمــی	متشــکل	از	ســلول	های	کلاژن	
ــیت	های	 ــدل،	کراتینوس ــن	م ــد	)124،	141(.	در	ای ــرار	گرفته	ان ــت	ق و	فیبروبلاس
ــدرم	 ــرار	داده	می	شــوند	کــه	یــک	اپی ــار	هــم	ق ــه	شــکلی	در	کن طبیعــی	انســان	ب
ــه	شــاخی2	 ــی	مــدل	مذکــور،	لای ــد.	در	قســمت	فوقان ــه	را	تشــکیل	دهن ــد	لای چن
ــواد	 ــوذ	م ــل	نف ــی	ســد	دفاعــی	پوســتی	در	مقاب ــت	طبیع ــه	وضعی ــرار	داشــته	ک ق
شــیمیایی	را	شبیه	ســازی	می	کنــد	)142(.	نتایــج	مطالعــات	نشــان	داده	کــه	
ــا	11	 ــتی	ت ــدل	پوس ــن	م ــده	در	ای ــت	داده	ش ــلول	های	کش ــد	از	س 93/45	درص
ــت	های	 ــواع	تس ــام	ان ــن	انج ــتند.	همچنی ــبی	داش ــد	مناس ــده	و	رش ــده	مان روز	زن
رنــگ	آمیــزی	ســلولی	نظیــر	هماتوکســیلین	ائوزیــن	)H&E(	و	تســت	های	
ــر	 ــادی	)ســیتوکراتین-10(4	ب ــا	اســتفاده	از	نشــانگر	آنتــی	ب ایمونوهیستوشــیمی3	ب

1   reconstructed human epidermis (RhE) , reconstituted human epidermis (RHE) 
2   stratum corneum
3   immunohistochemical examinations
4   cytokeratin-10 antibody marker
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ــه	 ــه	اینک ــب	توج ــود	)141(.	جال ــر	ب ــکان	پذی ــور	ام ــدل	مذک ــلول	های	م روی	س
فیزیولــوژی	پوســتی	مدل	هــای	RhE	ســاخته	شــده	در	کشــورهای	اروپایــی	و	
آمریکایــی	تفــاوت	زیــادی	نســبت	بــه	پوســت	مردمــان	آســیای	جنــوب	شــرقی	دارد.	
بــر	ایــن	اســاس	پــروژه	ای	در	کشــور	اندونــزی	بــه	منظــور	ســاخت	مــدل	مذکــور	
ــت	 ــه	دس ــت	های	ب ــیت	ها،	و	فیبروبلاس ــیت	ها،	ملانوس ــتفاده	از	کراتینوس ــا	اس ب
ــتفاده	 ــه	اس ــان	داد	ک ــور	نش ــدل	مذک ــد.	م ــام	گردی ــزی	انج ــردم	اندون ــده	از	م آم
ــاص،	 ــی	خ ــه	جغرافیای ــک	ناحی ــان	ی ــص	مردم ــلول	های	مخت ــی	از	س اختصاص
ــوژی	پوســت	مردمــان	آن	 ــد	آناتومــی	و	عملکــرد	فیزیول ــه	نحــو	بهتــری	می	توان 	ب
	RhEs	ــای ــی	مدل	ه ــد	)141(.	برخ ــازی	نمای ــا	شبیه	س ــرای	پژوهش	ه ــه	را	ب ناحی
ــا	 ــه	اروپ ــدن	تســت	های	اعتبارســنجی	آزمایشــگاه	مرجــع	اتحادی ــه	گذران موفــق	ب
ــوان	 ــه	عن ــد.	ب ــز	راه	یافته	ان ــی	نی ــر	بین	الملل ــتورالعمل	های	معتب ــه	دس ــده	و	ب ش
مثــال،		در	راهنمــای	شــماره	439	ســازمان	توســعه	و	همــکاری	مشــترک	اقتصــادی	
)OECD(،	روش	انجــام	تســت	التهــاب	پوســتی	بــه	صــورت	برون	تنــی	بــا	اســتفاده	
ــن	 ــوان	ای ــه	می	ت ــت	)124،	143(	ک ــده	اس ــه	ش ــان1	ارائ ــت	انس ــدرم	پوس از	اپی
ــه	عنــوان	جایگزیــن	تســت	التهــاب	پوســتی	خرگــوش2	مــورد	اســتفاده	 روش	را	ب
ــه	 ــن	)ک ــر	چی ــورهایی	نظی ــی	در	کش ــون	حت ــن	روش	هم	اکن ــرار	داد	)124(.	ای ق
قوانیــن	نســبتاً	ســهل	گیرانه	ای	در	رابطــه	بــا	کار	بــا	حیوانــات	آزمایشــگاهی	دارنــد(	
نیــز	بــه	طــور	وســیع	مــورد	اســتفاده	اســت	)144(.	در	منبــع	)142(	نحــوه	ســاخت	
ــعه	و	 ــازمان	توس ــماره	439	س ــتورالعمل	ش ــاس	دس ــر	اس ــا	ب ــن	مدل	ه ــی	از	ای یک
همــکاری	مشــترک	اقتصــادی	ارائــه	شــده	اســت.	نتایــج	ارزیابی	هــا	نشــان	داد	کــه	
مــدل	مذکــور	واجــد	حساســیت	100	درصــد،	اختصاصیــت	70	درصــد	و	دقــت	85	
درصــد	در	مطالعــات	اعتبارســنجی	بیــن	المللــی	می	باشــد.	بــر	ایــن	اســاس،	مــدل	
مذکــور	-بــه	عنــوان	یــک	مــدل	پوســتی	ارگانوتایپیــک3-	می	توانــد	بــرای	ارزیابــی	
ــن	 ــتفاده	شــود.	همچنی ــیمیایی	اس ــواد	ش ــه	واســطه	م ــی	پوســت	ب تحریک	کنندگ
ــروز	التهــاب	و	خورندگــی	پوســتی	ناشــی	از	مــواد	 ــد	احتمــال	ب ایــن	مــدل	می	توان

ــد	)124،	142(. ــی	نمای ــف	را	ارزیاب مختل

1   in vitro skin irritation: reconstructed human epidermis test method
2   Draize rabbit skin irritation test
3			models	skin	organotypical:	وضعیت	ارگانوتایپیک	منظور	حالتی	است	که	بافت	در	خارج	از	
بدن	موجود	زنده	همان	روند	رشد	و	زندگی	را	طی	کند	که	در	داخل	بدن	موجود	زنده	به	طور	معمول	

طی	می	نماید.	
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ــت،		از	 ــط	پوس ــیمیایی	توس ــواد	ش ــذب	م ــزان	ج ــی	می ــا	بررس ــه	ب در	رابط
	OECD	ــر ــر	نظی ــای	معتب ــه	توســط	ارگان	ه ــدد	کشــت	ســلولی	-ک روشــهای	متع
مــورد	تأییــد	قــرار	گرفته	انــد-	اســتفاده	شــده	اســت.	یکــی	از	ایــن	روش	هــا،	تســت	
ســمیت	نــوری	جــذب	رنــگ	قرمــز1	اســت.	در	ایــن	تســت	بــرای	ارزیابــی	میــزان	
خــواص	ســمیت	نــوری	یــک	مــاده	شــیمیایی،	ســلول	های	3T3	در	معــرض	مــاده	
ــی	 ــزان	زنده	مان ــه	و	می ــرار	گرفت ــور(	ق ــدون	حضــور	ن ــا	ب ــا	ی ــور	)ب شــیمیایی	مذک
آن	هــا	بررســی	می	شــود.	در	روش	تســت	ســمیت	ســلولی	در	حضــور	رنــگ	قرمــز	
ــیمیایی	 ــاده	ش ــک	م ــطه	ی ــه	واس ــلولی	ب ــمومیت	س ــروز	مس ــال	ب ــی2،	احتم خنث

ــود	)124(.	 ــی	می	ش ــاص	بررس خ
ــیمیایی	 ــواد	ش ــطه	م ــتی3	بواس ــیت	پوس ــروز	حساس ــی	ب ــا	ارزیاب ــه	ب در	رابط
مختلــف	-بــه	ویــژه	محصــولات	آرایشــی-	تاکنــون	روش	هــای	جایگزیــن	مختلفــی	
ــا	توجــه	 ــر	ایــن	اســت	کــه	ب ــاور	عمومــی	پژوهشــگران	ب طراحــی	شــده	اســت.	ب
بــه	پیچیدگــی	فرآینــد	حساســیت	پوســتی	و	درماتیــت	تماســی	آلرژیــک4،	«یــک»	
ــه	 ــوط	ب ــوالات	مرب ــام	س ــد	پاســخگوی	تم ــی	نمی	توان ــه	تنهای ــن	ب روش	جایگزی
ــد	در	ایجــاد	 ــا	داروی	جدی ــیمیایی	ی ــاده	ش ــک	م ــوان	ی ــزان	ت ــی	می آن	و	پیش	بین
ــهای	 ــواع	روش ــت	ان ــزان	دق ــی	)145(	می ــد.	در	پژوهش ــتی	باش ــیت	پوس حساس
جایگزیــن	در	تعییــن	احتمــال	حساســیت	زایی	یــک	مــاده	و	قــدرت	حساســیت	زایی	
ــتفاده	از	 ــه	گســتردگی	اس ــه	ب ــا	توج ــت.	ب ــرار	گرف ــورد	بررســی	ق ــی	آن،	م احتمال
روش	هــای	ارزیابــی	حساســیت	پوســتی	در	تحقیقــات	و	تولیــد	مــواد	دارویــی،	ایــن	

موضــوع	بــه	طــور	مجــزا	در	صفحــه	145	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.
ــی6	 ــر	قطب ــی5	و	غی ــای	قطب ــوذ	دارو	ه ــزان	نف ــری	می ــا	اندازه	گی ــه	ب در	رابط
	RhE	ــرای ــی	ب ــوان	جایگزین ــه	عن ــوزان7	ب ــای	کیت ــت،	از	فیلم	ه ــق	پوس از	طری
ــت	 ــوزان	جه ــای	کیت ــود	)60(.	فیلم	ه ــتفاده	می	ش ــگاهی	اس ــات	آزمایش و	حیوان
شبیه	ســازی	عبــور8	دارو	هــای	5-فلــورو	یوراســیل9	و	ایندومتاســین10	از	لایه	هــای	

1   neutral red uptake phototoxicity test
2   neutral red cytotoxicity
3   skin sensitisation
4   allergic contact dermatitis
5   polar drugs
6   non polar drugs
7   chitosan films
8   flux
9   5-fluorouracil (5-FU) 
10   indomethacin
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اپیــدرم	پوســت	رت،	خرگــوش	و	جســد	انســان،		ســاخته	شــده	اند.	نتایــج	مطالعــات	
ــا	 ــوزان	ب ــاء	کیت ــور	از	غش ــای	مذک ــور	دارو	ه ــت	عب ــه	وضعی نشــان	داده	اســت	ک
ــوش،	 ــده	رت،		خرگ ــازی	ش ــدرم	بازس ــا	از	اپی ــور	داروه ــده	از	عب ــج	بدســت	آم نتای
ــر	 ــود.	همچنیــن	داده	هــای	آمــاری	نشــان	داد	کــه	تغیی ــل	مقایســه	ب و	انســان	قاب
ــان	 ــدت	زم ــک1،	و	م ــده	کراس	لین ــل	ایجاد	کنن ــوزان،	غلظــت	عام در	غلظــت	کیت
ــرض	 ــون	از	ع ــورد	آزم ــای	م ــور	داروه ــزان	عب ــد	می ــدن	می	توان ــک	ش کراس	لین
ــوان	 ــب	می	ت ــن	ترتی ــد.	بدی ــر	ده ــمگیری	تغیی ــو	چش ــه	نح ــوزان	را	ب ــاء	کیت غش
ــا	دســتکاری	پارامترهــای	فــوق،		غشــایی	را	طراحــی	نمــود	کــه	بهتریــن	میــزان	 ب
ــی	از	 ــه	تازگ ــد	)60(.	ب ــته	باش ــش	را	داش ــدف	آزمای ــه	ه ــدار	گون ــا	جان ــق	ب تطاب
ــن	 ــی	چندی ــال	موضع ــاز	و	کار	انتق ــی	س ــور	بررس ــه	منظ ــوزان	ب ــای	کیت فیلم	ه
ــد	 ــت	ض ــوان	فعالی ــق	بت ــن	طری ــا	بدی ــت	ت ــده	اس ــتفاده	ش ــی	اس ــاره	گیاه عص
ــرد.	 ــی	ک ــی	بررس ــه	دهان ــون	محوط ــای	پیرام ــه	پاتوژنه ــا	را	علی ــی	آن	ه میکروب
در	مجمــوع	ایــن	بررســی	ها	نشــان	می	دهــد	کــه	فیلم	هــای	کیتــوزان	دارای	
قابلیــت	جایگزینــی	ورقه	هــای	پوســتی	انســان	و	حیوانــات	را	بــه	منظــور	اســتفاده	
ــد	)60(. ــری	داروهــا3	دارن ــوذ	پذی ــا	نف ــه2	در	رابطــه	ب ــی	اولی ــات	برون	تن در	مطالع

مجاری هوایی و برونش ها
اپیتلیـوم	مجـرای	هوایـی	کـه	بـه	روش	هـای	مهندسـی	بافـت	سـاخته	شـده	
اسـت،	امـروزه	بـه	عنـوان	یـک	روش	جایگزیـن	بسـیار	مهـم	بـرای	پژوهشـگران،	
صنعـت،	و	مراجـع	قانونـی	نظارتی	تبدیل	شـده	اسـت.	به	عنـوان	مثال	پژوهشـگران	
مطالعـات	 یـا	 جدیـد	 داروهـای	 کشـف	 منظـور	 بـه	 برون	تنـی	 ریـه	 مدل	هـای	 از	
پاتوفیزیولوژیـک	اسـتفاده	می	کننـد؛	در	صنعت	کارخانجات	تنباکو	و	مواد	شـیمیایی	از	
مدل	هـای	مذکـور	به	منظور	انجام	تسـت	های	سـمیت	برای	محصولاتشـان	اسـتفاده	
می	نماینـد؛	و	مراجـع	قانونـی	نظارتـی	از	ایـن	روش	بـه	منظـور	کنترل	کیفیـت	هوا	و	
اطمینـان	از	اسـتانداردهای	مربـوط	بـه	خودروها	و	سـایر	دسـتگاه	های	آلاینده	محیط	
زیسـت	اسـتفاده	می	نماینـد.	بـر	این	اسـاس	در	کنـار	مدل	های	سـه	بعـدی	بافت	ریه	
کـه	به	روش	کشـت	سـلولی	قابل	سـاخت	می	باشـند،	چندیـن	روش	مهندسـی	بافت	
کـه	بـر	پایـه	ایجـاد	یک	سـطح	تبـادل	هوا-مایع4	می	باشـند	نیـز	به	صـورت	تجاری	

فراهـم	شـده	اند	)122(.	

1   Crosslinking
2   preliminary in vitro
3   permeation studies
4   air-liquid interface
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جزئیــات	روش	ســاخت	و	نگهــداری	مــدل	مهندســی	بافــت	مخــاط	برونــش	
ــورد	 ــوژی	م ــوژی	و	پاتوفیزیول ــه	فیزیول ــات	پای ــرای	مطالع ــد	ب ــه	می	توان انســان	ک
اســتفاده	قــرار	گیــرد	در	منبــع	دیگــر	)146(	توصیــف	شــده	اســت.	در	مــدل	مذکــور،	
ــن	 ــود	دارد.	همچنی ــد	عملکــرد	وج ــای	واج ــه	و	مژه	ه ــز	یافت ــلًا	تمای ــوم	کام اپیتلی
مــدل	مذکــور	واجــد	ترشــحات	مخاطــی	بــوده	و	در	میــان	رشــته	های	کلاژن	تیــپ	
ــور	 ــدل	مذک ــاخت	م ــت.	س ــود	اس ــی	موج ــر	اپیتلیوم ــت	های	زی 1	آن،	فیبروبلاس
ــز	 ــاخت	موفقیت	آمی ــان	از	س ــوه	اطمین ــده	و	نح ــول	انجامی ــه	ط ــه	ب ــدود	2	هفت ح
مــدل	در	منبــع	)146(	بیــان	گردیــده	اســت.	ایــن	مــدل	پــس	از	ســاخته	شــدن	تــا	
مــدت	4	هفتــه	قابــل	نگهــداری	و	اســتفاده	در	تحقیقــات	اســت.	البتــه	بــا	افزایــش	
مــدت	نگهــداری	مــدل،	تمایــز	ســلول	های	بافتــی	بــه	نحــوی	پیــش	مــی	رود	کــه	
ــدن	 ــل	ب ــت	داخ ــه	باف ــتری	ب ــباهت	بیش ــک	ش ــر	فیزیولوژی ــدل	از	نظ ــپ	م فنوتی
موجــود	زنــده	پیــدا	می	کنــد.	ضمنــاً	بــا	گذشــت	زمــان،	ماتریکــس	خــارج	ســلولی	
نیــز	دچــار	تغییــر	شــکل	شــده	و	پروتئین	هایــی	نظیــر	کلاژن	تیــپ	3،	کلاژن	تیــپ	
4،	و	فیبرونکتیــن1	را	در	خــود	ایجــاد	می	نمایــد.	مــدل	مذکــور	بــه	نحــوی	طراحــی	
شــده	کــه	ویژگی	هــای	اساســی	آناتومیــک	و	فیزیولوژیــک	دیــواره	مجــرای	هوایــی	
ــرای	طیــف	وســیعی	از	مطالعــات	شــامل	مطالعــات	 ــذا	ب را	شبیه	ســازی	نمــوده	و	ل
مربــوط	بــه	تغییــر	شــکل	مجــرای	هوایــی،	گــذر	مــواد	از	عــرض	اپیتلیوم،	و	بررســی	
ــا	غشــای	مخاطــی،	مناســب	می	باشــد	)146(.	 ــی	ب ــلات	ســلول	های	التهاب تعام

ــت	 ــی	انســان	کــه	واجــد	فعالی ــا	اســتفاده	از	مــدل	شبیه	ســاز	مجــرای	هوای ب
ــر	 ــیمیایی	و	اکســیدان	های	واکنش	گ ــواد	ش ــوان	م ــد	می	ت Nrf2 reporter	می	باش
ــع،	دود	 ــیمیایی	مرج ــاده	ش ــی	12	م ــود.	بررس ــایی	نم ــی	را	شناس ــوای	تنفس در	ه
ــا	اســتفاده	از	ایــن	مــدل	نشــان	داد	 کامــل	تنباکــو،	و	بخــار	ســیگار	الکترونیکــی	ب
ــا	حساســیت	بســیار	بالایــی	وجــود	مــواد	شــیمیایی	 کــه	مــدل	مذکــور		می	توانــد	ب
ــد	 ــر	دود	کامــل	تنباکــو	را	شناســایی	کن ــده	نظی ــا	مخلوط	هــای	پیچی الکتروفیــل	ی

	.)147(
مــدل	عملکــردی	ریــه	انســان	کــه	بــه	صــورت	عضــو	بــر	روی	تراشــه	ســاخته	
ــه	شبیه	ســازی	فضــای	تبــادل	آلوئولــی-	مویرگــی	می	باشــد.	 شــده	اســت،	قــادر	ب
ــا	 ــه	باکتری	ه ــده	عضــوی	ب ــوان	پاســخ	های	پیچی ــدل	می	ت ــن	م ــا	اســتفاده	از	ای ب
ــازی	 ــد،	شبیه	س ــی	رخ	می	ده ــای	آلوئول ــه	در	فض ــی	را	ک ــیتوکین	های	التهاب و	س
نمــود.	اســتفاده	از	ایــن	مــدل	در	مطالعــات	نانوتوکســیکولوژی	نشــان	داد	کــه	تنــش	

1   fibronectin
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ــگام	 ــه	در	هن ــاز	و	بســته	شــدن	آلوئول	هــای	ری ــر	ب مکانیکــی	دوره	ای	-کــه	در	اث
دم	و	بــازدم	رخ	می	دهــد-	موجــب	تشــدید	پاســخ	های	التهابــی	و	ســمیتی	ریــه	بــه	
ــلولی	عضــو	 ــاختار	س ــازی	س ــن	شبیه	س ــور	در	حی ــدل	مذک ــود.	م ــوذرات	می	ش نان
ــد	 ــازی	می	کن ــز	شبیه	س ــی	آن	را	نی ــت	مکانیک ــری،	فعالی ــه	کامپیوت ــر	روی	تراش ب

	.)148(

دستگاه گوارش
در	هنــگام	ســاخت	داروهــای	جدیــد،	لازم	اســت	میــزان	جــذب	دارو	از	مســیر	
دســتگاه	گــوارش	بررســی	شــده	و	مــوادی	کــه	جــذب	گوارشــی	مناســبی	ندارنــد،	
در	همــان	مراحــل	اولیــه	شناســایی	گردنــد.	فرآینــد	مذکــور	کــه	معمــولًا	بــر	روی	
ــه	تعــداد	زیــادی	 ــات	انجــام	می	شــود،	بســیار	طولانــی	و	پرهزینــه	بــوده	و	ب حیوان
حیــوان	آزمایشــگاهی	نیــاز	دارد.	در	یــک	روش	جایگزیــن،	بــرای	انجــام	تســت	گــذر	
پذیــری	مــواد	از	روده،	از	کشــت	ســلول	های	ســرطان	روده1	بــه	صــورت	تــک	لایــه	
بــر	روی	یــک	ســاختار	حمایت	کننــده	از	جنــس	پلی	کربنــات	یــا	پلی	کربنــات	

پوشــیده	شــده	بــا	کلاژن،	اســتفاده	شــده	اســت	)124(.	
همچنیــن	بــرای	پیش	بینــی	مســمومیت	دارویــی،	نفوذپذیــری	دارو	از	دســتگاه	
گــوارش	و	ارزیابــی	متابولیســم	داروهــا	می	تــوان	از	مــدل	بافــت	ســه	بعــدی	روده	
کوچــک	کــه	از	ســلول	های	فیبروبلاســت	روده	ای	انســان	و	انتروســیت	های	
انســانی	ســاخته	شــده	اســت،	اســتفاده	کــرد.	در	ایــن	روش	میــزان	ســمیت	مــاده	
ــا	اســتفاده	از	مقاومــت	الکتریکــی	عــرض	اپیتلیالــی2	و	آزمــون	نشــت	رنــگ	زرد	 ب
لوســیفر3	مــورد	ارزیابــی	قــرار	می	گیــرد.	زیســت	فراهمــی	یــا	عبــور	دارو	از	عــرض	
ــی	 ــنجی	جرم ــف	س ــع-	طی ــی	مای ــتفاده	از	روش	کروماتوگراف ــا	اس ــدل	روده	ب م
ــتراهای	 ــتفاده	از	سوبس ــا	اس ــدل	روده	ب ــی	م ــت	متابولیک ــود.	فعالی ــی	می	ش بررس
ــتفاده	از	 ــد.	اس ــی	می	باش ــل	ارزیاب ــده	قاب ــناخته	ش ــای	ش اختصاصــی	و	متابولیت	ه
ایــن	مــدل	بــرای	بررســی	16	مــورد	دارو	از	دســتجات	مختلــف	دارویــی	و	مقایســه	
نتایــج	حاصلــه	بــا	داده	هــای	مربــوط	بــه	همیــن	داروهــا	کــه	از	مطالعــات	انســانی	
بدســت	آمده	انــد،	نشــان	داد	کــه	مــدل	مذکــور	قــادر	اســت	میــزان	نفوذپذیــری	دارو	
ــه	 ــت	94	درصــد	ارائ ــت	89	درصــد	و	دق ــا	حساســیت	100	درصــد،	اختصاصی را	ب

1   Colon cancer
2   Transepithelial electrical resistance
3   Lucifer Yellow leakage assay
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ــد	 ــه	بتوان ــدی	از	روده	کوچــک	ک ــدل	ســه	بع ــک	روش	ســاخت	م دهــد	)149(.	ی
پویایــی	محیــط	ریــز	روده	انســان	را	شبیه	ســازی	کنــد	در	منبــع	دیگــر	)150(	آورده	
ــوان	از	 ــوم	روده	کوچــک	می	ت ــه	اپیتلی ــرای	کشــت	ســلول	های	اولی شــده	اســت.	ب
ــوان	ماتریکــس	خــارج	ســلولی	اســتفاده	کــرده	 ــه	عن ــوع-1	ب رشــته	های	کلاژن	ن
ــر	اســاس	آن	فراهــم	نمــود	)151(.	 و	مــدل	بافتــی	برون	تنــی	از	روده	کوچــک	را	ب

غشاهای مخاطی
ــه	 ــرغ1	ب ــم	م ــک	تخ ــای	کوریوآلانتوئی ــی	غش ــت	برون	تن ــروزه	روش	تس ام
ــود.	 ــتفاده	می	ش ــوش2	اس ــمی	خرگ ــاب	چش ــز	الته ــت	دِرِی ــن	تس ــوان	جایگزی عن
روش	مذکــور	قــادر	اســت	تغییــرات	عروقــی	چشــم	خرگــوش	را	در	غشــای	
ــم	و	 ــوم	چش ــه	اپیتلی ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــد.	ب ــازی	نمای ــک	شبیه	س کوریوآلانتوئی
ــور	 ــوند،	از	روش	مذک ــی	می	ش ــر	تلق ــا	یکدیگ ــابه	ب ــیت	مش واژن	از	لحــاظ	حساس
ــه	 ــیون	های	داروی	تهی ــی	فرمولاس ــت	التهاب	زای ــی	قابلی ــرای	ارزیاب ــوان	ب می	ت
شــده	بــرای	اســتفاده	واژینــال،	نیــز	اســتفاده	کــرد.	در	ایــن	روش	تخــم	مرغ	هــای	
بــارور	بــه	مــدت	9	روز	در	انکوباتــور	قــرار	داده	شــد	و	ســپس	بــاز	می	شــوند.	مــاده	
شــیمیایی	مــورد	نظــر	بــرای	آزمــون	بــر	روی	غشــای	کوریوآلانتوئیــک	تخــم	مــرغ	
ــاد(	 ــزی،	و	انعق ــه3،	خونری ــر	تجزی ــی	آن	)نظی ــرات	التهاب	زای ــده	و	اث ــز	ش تجوی
مــورد	بررســی	قــرار	می	گیرنــد.	ســپس	بــر	اســاس	عــوارض	رؤیــت	شــده،	میــزان	
ــورد	 ــی	11	م ــج	بررس ــردد.	نتای ــی	می	گ ــیمیایی	امتیازده ــاده	ش ــی	م التهاب	زای
فرمولاســیون	واژینــال	نشــان	داد	کــه	ایــن	روش	قــادر	اســت	بــر	اســاس	غلظــت	
ــد	 ــن	کن ــادی	تعیی ــت	زی ــا	دق ــی	آن	را	ب ــزان	التهاب	زای ــتفاده،	می ــورد	اس ــاده	م م

	.)149(
ــازگاری	 ــه	منظــور	انجــام	تســت	س ــان	ب ــوم	مخــاط	ده از	ســلول	های	اپیتلی
ــادی	اســت-	 ــیار	زی ــت	بس ــد	اهمی ــات	دندانپزشــکی	واج ــه	در	مطالع زیســتی	-ک
ــاد	 ــادی	را	ایج ــای	زی ــه	امیده ــن	ک ــن	روش	جایگزی ــت.	ای ــده	اس ــتفاده	ش اس
ــن	روش	 ــل	دســترس	می	باشــد.	از	ای ــز	قاب ــه	صــورت	تجــاری	نی ــروز	ب کــرده،	ام

1   Hen’s Egg Test-Chorioallantoic Membrane (HET-CAM in vitro assay) 
2			Test	Eye	Rabbit	Draize:	این	روش	در	قدیم	به	منظور	ارزیابی	قابلیت	التهاب	زایی	مواد	

شیمیایی	صورت	می	گرفت.
3   lysis
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ــی2،	و	 ــیم	های	ارتودنس ــکی1،	س ــگ	دندانپزش ــب	های	باندین ــون	چس ــرای	آزم ب
ــی	 ــا	ارزیاب ــه	ب ــود	)122(.	در	رابط ــتفاده	می	ش ــی3	اس ــت	دندان ــای	کامپوزی رزین	ه
ســمیت	احتمالــی	چســب	های	ارتودنســی،	از	مــدل	برون	تنــی	ســه	بعــدی	ســاخته	
ــت	)152(.	 ــده	اس ــتفاده	ش ــان	)RHOE(4	اس ــان	انس ــاط	ده ــوم	مخ ــده	از	اپیتلی ش
ــق	توســط	شــرکت	Skinethic	ســاخته	 ــن	تحقی ــه	در	ای ــه	کار	رفت مــدل	RHOE	ب
شــده	و	بــه	طــور	خلاصــه	عبــارت	اســت	از:	کشــت	ســلولی	چنــد	لایــه	متشــکل	از	
ــات	 ــک	سوبســترای	پلی	کربن ــر	روی	ی ــی	ب ــع	مخــاط	دهان ــر	مرب ــانتی	مت ــم	س نی
ســوراخ	دار	کــه	از	نظــر	شــیمیایی	خنثــی	می	باشــد.	بــرای	ســاخت	لایــه	مخاطــی	
ــه	انســانی	-مشــتق	شــده	از	کارســینومای	 ــر	شــکل	یافت از	کراتینوســیت	های	تغیی
ســلول	های	سنگفرشــی	مخــاط	دهــان	)لایــن	ســلولی	TR146(	-	اســتفاده	
ــاخی	 ــه	ش ــد	لای ــی	فاق ــت	اپیتلیال ــاخت	باف ــرای	س ــلول	ها	ب ــن	س ــود.	از	ای می	ش
ــد.	 ــان	می	باش ــابه	مخــاط	ده ــکوپی	مش ــد	میکروس ــه	در	دی ــردد	ک ــتفاده	می	گ اس
ــا	 ــد	قارچ	ه ــا	و	ض ــی	بیوتیک	ه ــتفاده	از	آنت ــدون	اس ــور	ب ــی	مذک ــدل	برون	تن م
ــوان	 ــود	)152،	153(.	می	ت ــرل	می	ش ــک	آن	کنت ــی	بیولوژی ــده	و	ایمن ــه	گردی تهی
عــدم	وجــود	DNA	ویروســی	در	مــدل	را	بــا	انجــام	آزمــون	PCR	تاییــد	کــرد.	ضمنــاً	
عــدم	وجــود	مایکوپلاســما	در	ایــن	مــدل	بــا	روش	رنــگ	آمیــزی	Hoechst	مــورد	
بررســی	قــرار	می	گیــرد	)153(.	محیــط	کشــت	مــورد	اســتفاده	در	پژوهــش	مذکــور	
)152(	بــر	پایــه	محیــط	MCDB-153	بــود	کــه	مقــدار	مشــخصی	انســولین	بــه	آن	

ــد	)152(.	 اضافــه	گردی
بــرای	ارزیابــی	ســمیت	احتمالــی	چســب	های	ارتودنســی	بــا	اســتفاده	از	مــدل	
ــب	های	 ــای	چس ــه	پرایمره ــور	خلاص ــه	ط ــور	)153(،	ب ــش	مذک RHOE	در	پژوه
ــر	روی	مــدل	ســه	بعــدی	کشــت	ســلولی	 ــه	صــورت	ســطحی	ب مــورد	بررســی	ب
تجویــز	شــده	و	ســپس	کشــت	ســلولی	تثبیــت	)فیکــس(	گردیــد.	آنــگاه	بلوک	هــای	
ــی	 ــرای	بررس ــای	آن	ب ــورده	و	نمونه	ه ــرش	خ ــلولی،		ب ــت	س ــده	کش ــت	ش تثبی
توســط	میکروســکوپ	نــوری	و	میکروســکوپ	الکترونــی	رنگ	آمیــزی	شــد.	ســمیت	
ــط	 ــت	توس ــل	رؤی ــک	قاب ــرات	مورفولوژی ــی	تغیی ــا	بررس ــون	ب ــورد	آزم ــواد	م م
میکروســکوپ	نــوری	و	میکروســکوپ	الکترونــی	ارزیابــی	گردیــد.	ارزیابــی	میــزان	
ــات	 ــت	لاکت ــزان	فعالی ــری	می ــا	اندازه	گی ــون	ب ــورد	آزم ــواد	م ــلولی	م ــمیت	س س

1   bonding adhesives
2   orthodontic wires
3   dental composite resins
4   in vitro three-dimensional reconstructed human oral epithelium
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ــه	 ــون	ب ــور	از	ســیم	مســی	و	تریت ــت.	در	پژوهــش	مذک ــاز	صــورت	گرف دهیدروژن
عنــوان	کنتــرل	مثبــت	اســتفاده	شــده	و	کشــت	ســلولی	طبیعــی	بــه	عنــوان	کنتــرل	
ــه	 ــدل	ب ــه	م ــان	داد	ک ــور	نش ــش	مذک ــد	)152(.	پژوه ــه	ش ــر	گرفت ــی	در	نظ منف
ــواد	 ــمیت	م ــا	ارزشــی	در	بررســی	س ــاد	و	ب ــل	اعتم ــدل	قاب ــد	م ــه	می	توان کار	رفت
بــه	دنبــال	تجویــز	موضعــی	آن	هــا	باشــد.	نتایــج	پژوهــش	مذکــور	بــر	روی	مــدل	
ــا	ارزشــی	در	 ــد	مــدل	قابــل	اعتمــاد	و	ب RHOE	نشــان	داد	کــه	ایــن	مــدل	می	توان

ــه	دنبــال	تجویــز	موضعــی	آن	هــا	باشــد. بررســی	ســمیت	مــواد	ب
از	مــدل	مشــابه	مــورد	فــوق	جهــت	بررســی	اثــرات	ســمیت	ســلولی	ســیم	های	
ارتودنســی	مســتعمل	اســتفاده	گردیــد	)153(.	نتایــج	ایــن	پژوهــش	نشــان	داد	کــه	
ــرار،	و	 ــل	تک ــی،	قاب ــد	روشــی	کمّ ــانی	می	توان ــان	انس ــوم	مخــاط	ده ــدل	اپیتلی م
ــور	 ــدل	مذک ــد	)153(.	از	م ــی	باش ــواد	ارتودنس ــی	م ــی	برون	تن ــرای	ارزیاب ــا	ب پای
ــه	 ــرار	گرفت ــی	ســلول	های	ق ــرای	مقایســه	ســمیت	و	کاهــش	زنده	مان ــن	ب همچنی
ــوش،	 ــه	ج ــی	)نقط ــیم	های	ارتودنس ــال	س ــف	اتص ــای	مختل ــرض	روش	ه در	مع
ــن	بررســی	ها،	تکه	هــای	 ــا	نقــره(	اســتفاده	شــده	اســت.	در	ای ــم	کاری	ب ــزر،	لحی لی
ــه	هــر	یــک	 ــدی	متصــل	شــده	ب ــواع	ســیم	های	ارتوپ ــک	از	ان مختلفــی	از	هــر	ی
ــس	از	 ــت	و	پ ــرار	گرف ــلول	ق ــت	س ــدل	کش ــان	م ــر	در	می ــهای	فوق	الذک از	روش
ــزی	 ــگ	آمی ــا	رن ــلولی	ب ــت	س ــط	کش ــل	از	محی ــای	حاص ــاعت،	نمونه	ه 24	س
ــکوپ	 ــا	میکروس ــا	ب ــپس	نمونه	ه ــد.	س ــازی	گردی ــیلین-ائوزین	آماده	س هماتوکس
ــا	 ــون	ب ــورد	آزم ــواد	م ــک	از	م ــر	ی ــمیت	ه ــزان	س ــد.	می ــی	گردی ــوری	بررس ن
ــر	 ــمیت	ه ــزان	س ــد	و	می ــام	ش ــلول	ها	انج ــک	س ــرات	مورفولوژی ــی	تغیی ارزیاب
یــک	از	روشــهای	اتصــال	ســیمهای	ارتوپــدی	بــرای	محیــط	کشــت،	بــه	صــورت	
خفیــف،	متوســط	و	شــدید	دســته	بندی	گردیــد.	همچنیــن	محیــط	کشــت	ســلولی	
بــا	اســتفاده	از	آزمــون	دی	فنیــل	تترازولیــوم	برومایــد1	جهــت	بررســی	کمـّـی	میــزان	

ــد	)154(.	 ــرار	داده	ش ــی	ق ــورد	بررس ــلول	ها،	م ــی	س زنده	مان
محــرم	زاده	و	همــکاران	از	مــدل	کشــت	بافتــی	مخــاط	دهــان	انســان	بــرای	
ــرای	ســاخت	 ــد	)155(.	ب ــتفاده	کردن ــی	اس ــای	دندان ــی	ســمیت	کامپوزیت	ه ارزیاب
ــن  ــان	انســان	)لای ــلول	های	کراتینوســیت	مخــاط	ده ــور	از	کشــت	س ــدل	مذک م
TR146(	بــر	روی	لایــه	ســاخته	شــده	از	فیبروبلاســت	های	دهانــی	اســتفاده	
ــل	کلاژن- ــت	متخلخ ــر	روی	داربس ــور	ب ــی	مذک ــت	های	دهان ــد.	فیبروبلاس ش

1   3- (4,5-dimethylthiazol-2-yl) 2,5-diphenyl tetrazolium bromide
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گلیکوزآمینوگلیکان-کیتــوزان1	کــه	توســط	ماتریــژل2	پوشــانده	شــده	بــود،	کشــت	
داده	شــده	بودنــد.	جزئیــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	نحــوه	ســاخت	ایــن	مــدل	در	منبــع	

مربوطــه	)156(	آورده	شــده	اســت.	

بیماری های پیرامون دندانی3
ــه	 ــوط	ب ــات	مرب ــوان	تحقیق ــلولی	می	ت ــت	س ــهای	کش ــتفاده	از	روش ــا	اس ب
ــر	پایــه	مطالعــات	رفتار	هــای	التهابــی	ســلول4	 بیماری	هــای	پیرامــون	دندانــی	را	ب
و	متابولیســم	اســتخوانی5	بــه	انجــام	رســاند.	بــر	ایــن	اســاس	روش	هــای	جایگزیــن	
مذکــور	نــه	تنهــا	کمــک	شــایانی	بــه	مطالعــه	مکانیســم	های	مولکولــی	پاتوژنیــک	
ــرای	کشــف	روش	هــای	 ــد،	بلکــه	ب ــی	می	کن ــون	دندان ــر	در	بیماریهــای	پیرام مؤث
درمانــی	جدیــد	-کــه	می	تــوان	بــا	اســتفاده	از	آن	هــا	بیمــاری	را	ســریعتر	تشــخیص	

ــع	می	شــوند	)157(.	 ــد	واق ــرد-	مفی ــان	ک ــا	روشــهای	پیشــرفته	تر	درم داده	و	ب

ارزیابی تحریک چشمی6 
ــن	 ــی	ای ــه	توانای ــوط	ب ــیمیایی،	مرب ــواد	ش ــر	م ــه	در	اث ــدگی	قرنی تحریک	ش
مــواد	در	دناتــوره	کــردن	و	تجزیــه	پروتئین	هــای	قرنیــه	می	باشــد.	سیســتم	تســت	
ــده	 ــن	پدی ــروز	ای ــد	ب ــه	بتوان ــن	اســاس	طراحــی	شــده	ک ــر	ای ــز	ب Irritection	نی
ــد.	 ــده،	شبیه	ســازی	نمای ــواد	شــیمیایی	تحریک	کنن ــا	م بیوشــیمیایی	را	در	رابطــه	ب
در	رابطــه	بــا	تســت	تحریــک	چشــمی،		ایــن	تســت	از	دو	بخــش	اصلــی	تشــکیل	

شــده	اســت	)140(:	

پروتئین	هــا،	1.  از	 شــده	 تشــکیل	 کــه	 ریجِنــت7؛	 محلــول	 یــک	
ــا	 ــه	ب ــم	ک ــی	ک ــا	وزن	مولکول ــواد	ب ــا	و	م ــا،	لیپیده گلیکوپروتئین	ه
ــکیل	 ــده	را	تش ــی	پیچی ــبکه	ماکرومولکول ــک	ش ــته	و	ی ــر	پیوس یکدیگ

	. هنــد می	د

1   Collagen-Glycosaminoglycan-Chitosan porous scaffold
2   Matrigel
3   periodontal diseases
4   inflammatory cell behavior
5   bone metabolism
6   ocular irritation assay
7   reagent
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ــده	از	2.  ــرل	ش ــدار	کنت ــد	مق ــازه	می	ده ــه	اج ــایی1؛	ک ــک	دیســک	غش ی
ــول	ریجِنــت2	برســد.	 ــه	محل مــاده	مــورد	آزمــون	ب

در	صورتــی	کــه	مــاده	مــورد	آزمــون	خــواص	تحریک	کنندگــی	داشــته	باشــد،	
مخلــوط	شــدن	کنترل	شــده	مــواد	مــورد	آزمــون	و	ریجنــت	در	هنــگام	انجــام	تســت،	
موجــب	دناتــوره	شــدن	پروتئین	هــا	و	تجزیــه	شــدن	شــبکه	ماکرومولکولــی	پیچیــده	
ــون	 ــورد	آزم ــاده	م ــطه	م ــه	واس ــه	ب ــا	ک ــاختار	پروتئین	ه ــر	در	س ــود.	تغیی می	ش
ــول	 ــدورت	محل ــزان	ک ــی	می ــا	ارزیاب ــریعاً	ب ــوان	س ــت،	را	می	ت ــده	اس ــاد	ش ایج
ریجنــت	)دانســیته	نــوری	در	مجــاورت	نــور	بــا	طــول	مــوج	405	نانومتــر(3	به	روش	
ــوط	 ــوری	مخل ــیته	ن ــری	دانس ــا	اندازه	گی ــن	ب ــود.	همچنی ــری	نم ــی	اندازه	گی کمّ
ریجنــت	و	مــاده	مــورد	آزمــون،	و	مقایســه	آن	بــا	دانســیته	نــوری	مــواد	شــیمیایی	
شــناخته	شــده	و	دارای	اثــرات	تحریک	کننــده	بــرای	یــک	بافــت	مشــخص،	
ــت	آورد.	 ــه	دس ــون	را	ب ــورد	آزم ــاده	م ــی4	م ــاس	تحریک	کنندگ ــوان	مقی می	ت
مشــخص	شــده	اســت	کــه	«مقیــاس	تحریک	کنندگــی»	یــک	مــاده،	مســتقیماً	بــا	

ــد	)140(.	 ــاط	می	باش ــاده	در	ارتب ــه	ای	آن	م ــی	قرنی ــدرت	تحریک	کنندگ ق
بــا	اســتفاده	از	سیســتم	تســت	Irritection	می	تــوان	میــزان	تحریک	کنندگــی	
ــی	 ــی	ارزیاب ــه	روش	برون	تن ــت	را	ب ــم	و	پوس ــرای	چش ــد	ب ــیمیایی	جدی ــواد	ش م
نمــود.	روش	مذکــور،	یــک	روش	اســتاندارد	و	کمّــی	اســت	کــه	بــر	پایــه	شناســایی	
ــت	 ــج	تس ــول	نتای ــن	روش،	حص ــد.	در	ای ــل	می	کن ــا	عم ــر	در	ماکروملکول	ه تغیی
فقــط	بــه	یــک	روز	زمــان	نیــاز	داشــته	کــه	در	مقایســه	بــا	روش	هــای	ســنتی	کار	
بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	-کــه	بــه	چندیــن	هفتــه	زمــان	نیــاز	دارنــد-	بســیار	
ســریع	تر	اســت.	از	لحــاظ	آمــاری	نیــز	مشــخص	شــده	کــه	نتایــج	حاصــل	از	ایــن	
ــا	تســت	های	اســتاندارد	دِرِیــز	و	تســت	های	 روش	تــا	میــزان	90	درصــد	تناســب	ب

GHS	دارد	)140(.	

مــدل	کشــت	ســلولی	قرنیــه	گاو	را	می	تــوان	بــه	عنــوان	یــک	روش	جایگزیــن	
نســبی	بــرای	ارزیابــی	پاســخ	ســلول	های	اپیتلیــال	بــه	مــواد	تحریک	کننــده	مــورد	
ــه	 ــده	ب ــواد	تحریک	کنن ــه	م ــدل	نشــان	داده	شــد	ک ــن	م ــرار	داد.	در	ای اســتفاده	ق

1   membrane disc
2   reagent solution
3   turbidity (OD405) 
4   irritancy score
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ــه	دوز	و	در	طــول	زمــان	موجــب	گســیختگی	اتصــالات	تنــگ	 صــورت	وابســته	ب
بین	ســلولی1	شــده	و	نفوذپذیــری	اپیتلیــوم	قرنیــه	را	افزایــش	می	دهنــد.	همچنیــن	
ــدل	 ــا	م ــورفاکتانت2	ب ــواد	س ــاس	م ــورت	تم ــه	در	ص ــت	ک ــده	اس ــان	داده	ش نش
ــد.	 ــول	DNA	رخ	می	ده ــه	ملک ــا[	ب ــال	]پروتئین	ه ــت	اتص ــش	فعالی ــور،	افزای مذک
ایــن	موضــوع	بــا	اســتفاده	از	روش	الکتروفــورز	قابــل	ارزیابــی	خواهــد	بــود	)158(.	

تست سمیت نوری مواد
ــز4	 ــاده،	از	تســت	فتوهمولی ــک	م ــوری3	ی ــت	ســمیت	ن ــی	قابلی ــرای	ارزیاب ب

اســتفاده	می	گــردد	)124(.	

کبد
ــی	 ــل	اساســی	در	پیش	بین ــی	از	مراح ــد	یک ــل	دارو	و	کب ــی	نحــوه	تعام ارزیاب
ــای	 ــواع	مدل	ه ــه	ان ــن	رابط ــد.	در	ای ــد	می	باش ــای	جدی ــی	داروه ــل	ایمن پروفای
برون	تنــی	و	مدل	هــای	مختلــف	حیوانــات	آزمایشــگاهی	ارائــه	شــده	اســت	)159(.	
بــا	ایــن	حــال،	پژوهش	هــا	نشــان	داده	اســت	کــه	همبســتگی	آمــاری	اندکــی	بیــن	
ــور	 ــه	منظ ــود	دارد	)160(.	ب ــان	وج ــات	و	انس ــدی	در	حیوان ــمومیت	کب ــروز	مس ب
افزایــش	ســرعت	مطالعــات	مربــوط	بــه	متابولیســم	داروهــا	و	مــواد	شــیمیایی	و	نیــز	
ــای	 ــات،	از	روش	ه ــل	مطالع ــن	قبی ــات	در	ای ــا	حــذف	اســتفاده	از	حیوان کاهــش	ی
برون	تنــی	نویــن	اســتفاده	شــده	اســت.	در	یــک	مــدل	نســبتاً	ســاده	کبــدی،	از	یــک	
بیورآکتــور	فیبــری	توخالــی	کــه	توســط	هپاتوســیت	های	ایزولــه	رت	پوشــیده	شــده	
ــرای	آزمــون	شــکل	گیری	ســه	متابولیســم	 ــد.	از	ایــن	مــدل	ب ــود،	اســتفاده	گردی ب
اکســیداتیو	دیازپــام	و	گلوکورونیداســیون	مــاده	فنول	ســولفون	فتالئین5	اســتفاده	
شــد	)161(.	متابولیســم	دیازپــام	بــا	اســتفاده	از	ایــن	مــدل	بــه	مــدت	45	روز	مــورد	
ــاز	ســلول	های	 ــزان	نی ــی،	بررســی	می ــن	ارزیاب ــن	ای ــت.	در	حی ــرار	گرف ــی	ق ارزیاب
کبــدی	بــه	اکســیژن	بــرای	انجــام	متابولیســم	دیازپــام	قابــل	بررســی	بــود	و	همیــن	
امــر	نشــان	داد	کــه	افزایــش	میــزان	اکســیژن	قابــل	دســترس	ســلول	های	کبــدی،	
ــد	 ــش	تولی ــام	و	افزای ــم	داروی	دیازپ ــر	در	متابولیس ــا	دو	براب ــش	ت ــب	افزای موج

1   tight junctions
2			Surfactant:	این	مواد	قادر	به	ایجاد	تحریک	چشمی	بسیار	کم	تا	خفیف	می	باشند.

3   phototoxic potential
4   Photohemolysis test
5   glucuronidation of phenolsulfonphthalein
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ــاده	 ــیون	م ــر	گلوکورونیداس ــری	ب ــد	تأثی ــود؛	هرچن ــازپام2	می	ش ــام1	و	اکس تمازپ
ــه	 ــان	داد	ک ــن	نش ــور	همچنی ــه	مذک ــدارد	)161(.	مطالع ــولفون	فتالئین	ن فنول	س
	3)P450(	ــیتوکروم ــای	س ــت	آنزیم	ه ــوان	فعالی ــب	می	ت ــرایط	مناس ــاد	ش ــا	ایج ب
ــه	مــدت	طولانــی	حفــظ	کــرد	 ــزرگ	آزمایشــگاهی	را	ب ســلول	های	کبــد	مــوش	ب

	.)161(
ــده	از	 ــدا	ش ــدی	ج ــای	کب ــوان	میکروزوم	ه ــر،	می	ت ــال	دیگ ــوان	مث ــه	عن ب
ــه	کــرده	و	در	دوره	هــای	 ــات	را	در	کنــار	داروی	مــورد	نظــر	انکوب ــا	حیوان انســان	ی
ــا	 ــپس	ب ــود.	س ــت	نم ــا	را	برداش ــول	آن	ه ــی	از	محل ــخص،	نمونه	های ــی	مش زمان
ــول	 ــی4،		محل ــپکترومتری	جرم ــع-	اس ــی	مای ــای	کروماتوگراف ــتفاده	از	روش	ه اس
برداشــت	شــده	را		مــورد	بررســی	قــرار	داده	و	متابولیت	هــای	آن	هــا	را	تعییــن	کــرد	

	.)124(
ــا	در	کشــت	ســلول	های	هپاتوســیت	انســان	 ــون	داروه ــی	دیگــر،	آزم در	مثال
ــا	ســمیت	 ــی	در	رابطــه	ب ــت	پیشــگویی	بالای ــور	قابلی ــدل	مذک ــه	م نشــان	داده	ک
کبــدی	ایدیوســنکراتیک5	دارد	)162؛	ارجــاع	شــده	در	117(.	در	ایــن	رابطــه	
ــازون7	 ــازون6	و	روزیگلیت ــه	ســمیت	ســلولی	تروگلیت ــه	روش	کار	مطالع ــوان	ب می	ت
بــر	روی	هپاتوســیت	های	انســانی	اهدایــی	از	37	نفــر	)163؛	ارجــاع	شــده	در	117(	

ــه	نمــود.	 مراجع
ــرای	ســاخت	یــک	مــدل	ســه	بعــدی	و	عملکــردی	از	کبــد	 روش	دیگــری	ب
انســان	-کــه	ویژگی	هــای	بســیار	مشــابه	بــه	کبــد	داشــته	و	پارامترهــای	پرفیــوژن	
ــه	طــور	کامــل	 ــه	خوبــی	شبیه	ســازی	می	کنــد-	در	منبــع	)126(	ب بافتــی	را	نیــز	ب
توضیــح	داده	شــده	اســت.	در	ایــن	روش	بــه	طــور	خلاصه	از	یــک	پرینتر	ســه	بعدی	
بیولوژیــک	بــرای	قراردهــی	لایــه	لایــه	ســلول	ها،	اســتفاده	شــده	و	از	تکنیکهــای	
ــک	 ــیار	کوچ ــزار	بس ــک	اب ــاخت	ی ــور	س ــه	منظ ــز	ب ــیار	ری ــای	بس ــاخت	الگو	ه س
ــدل	 ــردد.	م ــتفاده	می	گ ــده،	اس ــت	ش ــدی	پرین ــلول	های	کب ــداری	س ــرای	نگه ب
ــط8	ســلول	های	 ــز	محی ــق	ری ــا	شبیه	ســازی	دقی ــه	ب ــه	نحــوی	اســت	ک ــور	ب مذک

1   temazepam
2   oxazepam
3   Cytochrome P450 enzymes
4   LC-MS or LC-NMR
5   idiosyncratic drug hepatotoxicity
6   troglitazone
7   rosiglitazone
8   microenvironment
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کبــدی	در	بــدن	بتوانــد	عملکــرد	بیولوژیــک	آن	هــا	را	تــا	حــد	امــکان	ارتقــا	داده	و	
بــه	شــرایط	داخــل	بــدن	موجــود	زنــده	شــبیه	تر	کنــد.	جالــب	توجــه	اینکــه	مــدل	
ارائــه	شــده	در	ایــن	مقالــه	آنقــدر	دقیــق	اســت	کــه	ناســا	در	تحقیقــات	خــود	از	آن	

ــد	)126(.	 ــتفاده	می	کن اس
ــه	 ــات	ب ــدروژل	آلژین ــدی	کپســوله	شــده	در	هی روش	کشــت	ســلول	های	کب
ــت	)164(.	در	 ــه	اس ــه	کار	رفت ــا	ب ــری	داروه ــد	غربالگ ــتفاده	در	فراین ــور	اس منظ
	SLG100	و	SLM100	ــای ــه	نام	ه ــاوت	ب ــات	متف ــاختار	آلژین ــن	روش	از	دو	س ای
ــلولی	و	 ــی	س ــود.	زنده	مان ــتفاده	می	ش ــلول	ها	اس ــردن	س ــوله	ک ــور	کپس ــه	منظ ب
فعالیــت	متابولیــک	ســلول	های	کبــدی	در	ایــن	ســاختار،	در	پژوهشــی	)164(	مــورد	
ــج	ایــن	پژوهــش	نشــان	داد	کــه	ســلول	های	کپســول	 ــرار	گرفــت.	نتای بررســی	ق
شــده	بــا	هیــدروژن	آلژینــات،	زنده	مانــی	ســلولی	بســیار	بالایــی	داشــته	و	پــس	از	
گذشــت	14	روز،	بیــش	از	80	درصــد	ســلول	های	موجــود	در	محیــط	کشــت	زنــده	
بودنــد.	ضمنــاً	میــزان	پرولیفراســیون	ســلول	های	کپســوله	شــده	ثابــت	باقــی	مانــده	
و	بــه	داخــل	ژل	آلژینــات	نیــز	پرولیفراســیون	پیــدا	نکردنــد.	عــلاوه	بــر	آن،	تولیــد	
ــس	از	14	روز	 ــی	پ ــر	CYP1A1	و	CYP3A4	حت ــدی	نظی ــص	کب ــای	مخت آنزیم	ه
ــودن	و	وجــود	عملکــرد	 ــده	ب ــه	داشــته	کــه	نشــاندهنده	زن ــط	کشــت	ادام در	محی
ــاز	 ــون	ف ــت	گلوتاتی ــن	فعالی ــود.	همچنی ــده،	ب ــوله	ش ــدی	کپس ــلول	های	کب در	س
ــت	و	 ــه	داش ــدی	ادام ــه	بع ــت	س ــط	کش ــده1	در	محی ــوله	ش ــلول	های	کپس 2	س
ــزه	 ــه	متابولی ــادر	ب ــدی	ق ــه	بع ــت	س ــط	کش ــده	در	محی ــوله	ش ــلول	های	کپس س
کــردن	پیش	ســاز	داروی	EFC	و	تبدیــل	آن	بــه	HFC	بودنــد.	مــورد	اخیــر	خــود	شــاهد	
ــن	ســلول	های	کپســول	شــده	در	غربالگــری	 ــت	اســتفاده	از	لای ــر	قابلی دیگــری	ب
میکروســکوپ	 بررســی	های	 نیــز	 دیــد	ساختارشناســی	 از	 می	باشــد.	 داروهــا	
ــدم	چســبیدن	ســلول	ها	 ــا	یکدیگــر	و	ع ــع	ســلول	ها	ب ــی	نشــاندهنده	تجم الکترون
بــه	ماتریکــس	پیرامونــی	بــود.	ضمنــاً	مورفولــوژی	و	ســاختار	ســلول	های	کپســوله	
شــده	در	ماتریکــس	ســه	بعــدی	توســط	میکروســکوپ	فلورســانس	و	میکروســکوپ	
الکترونــی	بررســی	گردیــده	و	نشــان	داد	کــه	ســلول	های	کپســوله	شــده	تغییــرات	
مورفولوژیــک	بســیار	کمتــری	نســبت	بــه	ســلول	های	کشــت	داده	شــده	در	محیــط	

ــد	)164(.	 ــدا	می	کنن ــدی	پی ــت	دو	بع کش
از	بافــت	کبــدی	کــه	بــا	اســتفاده	از	پرینتــر	ســه	بعــدی	بیولوژیــک	تهیه	شــده،	
بــه	منظــور	ارزیابــی	آســیب	کبــدی	القــاء	شــده	توســط	دارو	اســتفاده	گردیــده	اســت	

1   Phase-II Glutathione activity of the encapsulated cells
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ــلول	های	 ــه،	س ــیت	اولی ــلول	های	هپاتوس ــد	س ــور	واج ــدی	مذک ــت	کب )136(.	باف
اثــرات	 ایــن	پژوهــش،	 بــود.	در	 اندوتلیــال	 ســتاره	ای	کبــد1	و	ســلول	های	
ــون2،	بنزبرومــارون3	 ــر	تولکاپ ــرای	ایجــاد	آســیب	کبــدی	نظی ــات	پرخطــر	ب ترکیب
ــور	 ــدی	مذک ــت	کب ــدل	باف ــه	م ــواد	ب ــز	م ــس	از	28	روز	تجوی ــن4	پ و	پرهگزیلی
ارزیابــی	گردیــده	و	بــا	مــواد	ایمــن	از	نظــر	آســیب	زایی	کبــدی-	نظیــر	انتاکاپــون5،	
ــس	 ــد.	پ ــکل9	-	مقایســه	گردی ــن8،	و	کلرامفنی ــن6،	بتاهیســتین7،	نیفدیپی فنتولامی
ــف	از	 ــای	مختل ــرض	غلظت	ه ــده	در	مع ــت	ش ــدی	پرین ــت	کب ــری	باف از	قرارگی
ــا	اســتفاده	از	طیــف	وســیعی	از	تحلیل	هــای	 ــی	ب ــورد	آزمــون،	پاســخ	بافت ــواد	م م
ــه	 ــد.	ضابط ــی	ش ــی	ارزیاب ــات	بافت	شناس ــی،	و	مطالع ــرات	ژن ــیمیایی،	تظاه بیوش
تشــخیص	ســمیت	مــاده	مــورد	آزمــون	بــر	مبنــای	نشــان	دادن	شــواهد	ســمیت	در	
حداقــل	دو	آزمــون	قــرار	داده	شــد.	بــه	عنــوان	مثــال،	تفــاوت	مــواد	مســمومیت	زا	
بــا	مــواد	ایمــن	بــر	مبنــای	تفــاوت	آن	هــا	در	میــزان	ترشــح	آلبومیــن	و	زنده	مانــی	
کلــی	بافــت	قابــل	ارزیابــی	بــود.	همچنیــن	مــواد	مســمومیت	زا	باعــث	گســیختگی	
قابــل	توجهــی	در	اتصــالات	ســلولی	می	شــدند	کــه	ایــن	امــر	بــا	انجــام	مطالعــات	
ــز	 ــن-	نی ــر	پرهگزیلی ــوارد	-نظی ــی	م ــود.	در	برخ ــی	ب ــل	بررس ــی	قاب بافت	شناس
ــدن	 ــش	آزاد	ش ــلول	ها	و	کاه ــی	س ــش	زنده	مان ــث	کاه ــمومیت	زا	باع ــواد	مس م
ــوط	 ــای	مرب ــروز	ژن	ه ــش	ب ــب	افزای ــان	موج ــده	و	همزم ــدی	ش ــم	ALT	کب آنزی
بــه	مســیرهای	متابولیســمی	اســیدهای	چــرب	و	اســتئاتوز	می	گردیدنــد.	در	طــرف	
ــل	 ــا	بافت	شناســی	قاب ــیمیایی	ی ــرات	بیوش ــم	خطــر	موجــب	تغیی ــواد	ک ــل،	م مقاب
توجهــی	نشــدند.	ایــن	پژوهــش	نشــان	داد	کــه	بافــت	کبــدی	پرینــت	شــده،	روش	
قابــل	اســتفاده	بــرای	ارزیابــی	آســیب	کبــدی	ناشــی	از	دارو	می	باشــد	)136(.	روش	
ــر	 ــع	دیگ ــدی	در	منب ــه	کب ــلول	های	اولی ــدی	س ــه	بع ــت	س ــرای	پرین ــری	ب دیگ

ــه	شــده	اســت.	 )165(	ارائ

1   hepatic stellate cells
2   tolcapone
3   benzbromarone
4   perhexiline
5   entacapone
6   phentolamine
7   betahistine
8   nifedipine
9   chloramphenicol
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ــاخت	 ــات	س ــرای	مطالع ــدی	ب ــت	کب ــازی	باف ــف	مدل	س ــای	مختل روش	ه
داروهــای	جدیــد	در	مقالــه	ای	جامــع	)166(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	در	
ــدی	 ــلولی	دو	بع ــلول،	کشــت	های	س ــدون	س ــی	ب ــای	آنزیم ــه،	روش	ه ــن	زمین ای
دارای	الگو	هــای	ریــز،	کشــت	های	ســلولی	ســه	بعــدی،	روشــهای	کشــت	ســلولی	
همــراه	بــا	پرفیــوژن	میکروفلوئیــدی،	و	برشــهای	کبــدی	مــورد	بررســی	قــرار	گرفته	
اســت.	در	هــر	یــک	از	روشــهای	فــوق،	نحــوه	تهیــه	ســلول	های	مــورد	نیــاز	کــه	
ــلول	های	 ــه،	و	س ــدی	اولی ــلول	های	کب ــلولی،	س ــای	س ــتفاده	ازلاین	ه ــامل	اس ش
شبه	هپاتوســیت	انســانی1	مشــتق	شــده	از	ســلول	های	بنیــادی	پرتــوان2	کــه	مــورد	

ــده	اســت	)166(.	 ــه	گردی ــد،	ارائ ــرار	گرفته	ان ــا	ق الق
ــدی،	 ــمومیت	کبـ ــت	های	مسـ ــد	در	تسـ ــت	کبـ ــازی	بافـ ــرای	شبیه	سـ بـ
ـــا	 ـــن	روش	ه ـــب	ای ـــت.	در	اغل ـــده	اس ـــت	ش ـــددی	یاف ـــن	متع ـــای	جایگزی روش	ه
ـــاری	در	 ـــورت	تج ـــه	ص ـــب	ب ـــه	اغل ـــت	-ک ـــی	باف ـــداول	مهندس ـــای	مت از	تکنیکه
بـــازار	موجـــود	می	باشـــند-	اســـتفاده	می	شـــود.	در	ایـــن	رابطـــه	بـــه	عنـــوان	
مثـــال	می	تـــوان	بـــه	مدل	هـــای	ســـه	بعـــدی	بـــرای	ارزیابـــی	پاســـخ	بافتـــی	
ـــی	 ـــای	مهندس ـــواع	روش	ه ـــرد	)122(.	ان ـــاره	ک ـــی	از	دارو	اش ـــمومیت	ناش ـــه	مس ب
ـــتفاده	 ـــد	اس ـــت	کب ـــای	باف ـــاخت	مدل	ه ـــرای	س ـــون	ب ـــته	تاکن ـــه	از	گذش ـــت	ک باف
شـــده	و	در	پژوهش	هـــای	مختلـــف	بـــه	کار	گرفتـــه	شـــده	اند،	در	منبـــع	)159(	
ـــرای	 ـــب	ترین	روش	ب ـــاب	مناس ـــوه	انتخ ـــه	و	نح ـــرار	گرفت ـــق	ق ـــی	دقی ـــورد	بررس م
هـــر	نـــوع	از	آزمون	هـــای	ســـمیت	ارائـــه	گردیـــده	اســـت.	همچنیـــن	یکـــی	از	
جدیدتریـــن	روش	هـــای	ســـاخت	مـــدل	کبـــدی	-کـــه	شـــباهت	های	بســـیار	
ـــدل	 ـــت.	م ـــده	اس ـــه	ش ـــده	دارد-	ارائ ـــود	زن ـــدن	موج ـــد	در	ب ـــت	کب ـــه	باف ـــادی	ب زی
ـــا	 ـــواد	ب ـــی	متابولیســـم	م ـــل	ملاحظـــه	ای	در	روشـــهای	ارزیاب ـــور،	پیشـــرفت	قاب مذک
ـــوم	 ـــای	دوم	و	س ـــکیل	متابولیت	ه ـــکان	تش ـــوده،	ام ـــه	نم ـــدک	ارائ ـــازی	ان پاکس
را	فراهـــم	کـــرده،	و	بررســـی	اثـــر	تجویـــز	چندبـــاره	دارو	بـــر	«حـــذف	دارو»	را	
ـــوان	 ـــدل	می	ت ـــن	م ـــتفاده	از	ای ـــا	اس ـــن	ب ـــت.	همچنی ـــاخته	اس ـــر	س ـــکان	پذی ام
ــمیت	زایی	 ــواص	سـ ــان	خـ ــطه	متابولیت	هایشـ ــه	بواسـ ــی	را	کـ ــی	ترکیباتـ ایمنـ
ـــمیت	 ـــی	س ـــرای	بررس ـــالاً	ب ـــدل	احتم ـــن	م ـــود.	ای ـــی	نم ـــد،	بررس ـــاد	می	کنن ایج

ـــت	)159(.	 ـــتفاده	اس ـــل	اس ـــز	قاب ـــنکراتیک	نی ـــدی	ایدیوس کب

1   Human hepatocyte-like cells
2   Pluripotent stem cell-derived
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ــه	 ــد	توج ــمیت	بای ــت	های	س ــی	در	تس ــای	برون	تن ــتفاده	از	مدل	ه ــرای	اس 			ب
داشــت	کــه	بســیاری	از	پاســخ	های	ســمیتی	کبــدی	در	مدل	هــای	زنــده،		بواســطه	
ــروز	 ــدی	ب ــلول	های	کب ــف	س ــواع	مختل ــن	ان ــل	بی ــده	تعام ــتم	پیچی ــک	سیس ی
می	نمایــد.	لــذا	مــدل	برون	تنــی	مــورد	اســتفاده	بایــد	بتوانــد	تــا	حــد	امــکان	چنیــن	
ــتفاده	از	 ــا	اس ــولًا	ب ــم	معم ــن	مه ــد.	ای ــازی	کن ــده	ای	را	شبیه	س ــوژی	پیچی فیزیول
ــلول	ها،	و	 ــدی	از	س ــه	بع ــاختار	س ــاد	س ــد،	ایج ــلول	های	کب ــف	س ــواع	مختل ان

ــردد	)159(.	 ــل	می	گ ــوژن	حاص ــان	پرفی ــتفاده	از	جری اس

سیستم ایمنی
بـــا	اســـتفاده	از	روش	«ســـازه	ایمنی	مـــاژولار	برون	تنـــی»1	ملقـــب	
ــی	 ــاخت	مدلـ ــور	سـ ــه	منظـ ــانی	بـ ــلول	های	انسـ ــوان	از	سـ ــه	MIMIC	می	تـ بـ
از	سیســـتم	ایمنـــی	انســـان	اســـتفاده	نمـــود.	ســـپس	می	تـــوان	کارایـــی	
ـــش	 ـــورد	آزمای ـــدل	م ـــن	م ـــر	روی	ای ـــات	را	ب ـــایر	ترکیب ـــد	و	س ـــن	های	جدی واکس
ــوان	برخـــی	 ــتفاده	از	روش	MIMIC،	می	تـ ــا	اسـ ــرار	داد.	بدیـــن	ترتیـــب	و	بـ قـ
ـــام	 ـــه	انج ـــگاهی	ب ـــات	آزمایش ـــه	حیوان ـــاز	ب ـــدون	نی ـــن	را	ب ـــاخت	واکس ـــل	س مراح

ــاند	)124(.	 رسـ

اسپرم
اســـپرم	پســـتانداران	اهـــداف	حساســـی	بـــرای	مـــواد	شـــیمیایی	واکنـــش	
دهنـــده	بـــا	DNA	می	باشـــند.	بـــر	ایـــن	اســـاس	شناســـایی	عوامـــل	شـــیمیایی	
آســـیب	زننـــده	بـــه	DNA	کـــه	می	تواننـــد	متعاقبـــاً	موجـــب	بـــروز	موتاســـیون	
ـــول	از	 ـــور	معم ـــه	ط ـــور	ب ـــن	منظ ـــرای	ای ـــت.	ب ـــادی	اس ـــت	زی ـــز	اهمی ـــوند،	حائ ش
ـــن	 ـــه	ای ـــال	اینک ـــود،	ح ـــتفاده	می	ش ـــگاهی	اس ـــات	آزمایش ـــر	روی	حیوان ـــت	ب تس
ـــت.	در	 ـــات	اس ـــادی	از	حیوان ـــیار	زی ـــداد	بس ـــتفاده	از	تع ـــد	اس ـــولًا	نیازمن ـــر	معم ام
ـــول	 ـــب	مولک ـــزان	تخری ـــی	می ـــرای	ارزیاب ـــی	ب ـــک	روش	برون	تن ـــه،	ی ـــن	رابط ای
ـــن	 ـــوان	روش	جایگزی ـــه	عن ـــف،	ب ـــیمیایی	مختل ـــواد	ش ـــر	م ـــپرم	در	براب DNA	اس
اســـتفاده	از	حیوانـــات	آزمایشـــگاهی	در	مطالعـــات	سم	شناســـی	تولیـــد	مثـــل2	

ـــت	)167(.	 ـــده	اس ـــی	ش معرف

1   modular immune in-vitro construct
2   reproductive toxicity
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قلب
از	مـــدل	برون	تنـــی	قلـــب	بـــه	منظـــور	مطالعـــات	پاتوفیزیولـــوژی،	
ــت	)122(.	روش	 ــده	اسـ ــتفاده	شـ ــی	اسـ ــوژی،		و	ژن	تراپـ ــت	های	فارماکولـ تسـ
ــدای	 ــواد	کاندیـ ــرای	غربالگـــری	مـ ــتفاده	بـ ــاخت	مـــدل	قلـــب	قابـــل	اسـ سـ
ـــری	 ـــن	روش،	جهت	گی ـــت.	در	ای ـــده	اس ـــه	گردی ـــی	)168(	ارائ ـــی	در	پژوهش داروی
ـــی	 ـــرد	ضربان ـــه	و	عملک ـــورت	گرفت ـــک	ص ـــور	اتوماتی ـــه	ط ـــی	ب ـــلول	های	قلب س
ـــردد.	 ـــد	می	گ ـــوص	تأیی ـــای	مخص ـــتفاده	از	دوربین	ه ـــا	اس ـــدل	ب ـــب	م ـــه	قل عضل
ـــاخت	 ـــده،	س ـــه	گردی ـــه	ارائ ـــن	مطالع ـــه	در	ای ـــی	ک ـــاخت	خاص ـــل	روش	س ـــه	دلی ب
ـــیار	 ـــان	بس ـــدت	زم ـــور	در	م ـــه	روش	مذک ـــی	ب ـــای	قلب ـــادی	از	مدل	ه ـــداد	زی تع
ـــرای	 ـــوان	ب ـــور	بت ـــد	از	روش	مذک ـــر	می	رس ـــه	نظ ـــد.	ب ـــدور	می	باش ـــی	مق کوتاه
ـــده	از	 ـــتق	ش ـــب	مش ـــه	قل ـــلول	های	عضل ـــتفاده	از	س ـــا	اس ـــی	ب ـــدل	قلب ـــد	م تولی

ســـلول	های	بنیـــادی	پرتـــوان	انســـانی	اســـتفاده	کـــرد	)168(.	
ــه	قلــب	جنینــی	 روش	ســاخت	بافــت	قلبــی	ســه	بعــدی	از	ســلول	های	عضل
بــا	تکنیکهــای	مهندســی	بافــت	بــه	نحــوی	کــه	بتوانــد	ویژگی	هــای	تمایزیافتگــی	
ــت	رشــد	هیپرتروفیــک	 ــز	حال ــب،	و	نی ــت	قل ــی	مخصــوص	باف ــوغ	بافت کامــل،	بل

قلــب	را	از	خــود	نشــان	دهــد،	در	منبــع	دیگــر	)169(	ارائــه	شــده	اســت.	
ـــه	 ـــکل	ب ـــه	ای	ش ـــب	لول ـــاخت	قل ـــرای	س ـــت	ب ـــی	باف ـــک	روش	مهندس از	ی
منظـــور	ارزیابـــی	ســـمیت	مـــواد	دارویـــی	بـــه	روش	برون	تنـــی	اســـتفاده	شـــده	
ـــابه	 ـــاری	مش ـــا	معم ـــژه	ب ـــی	وی ـــت	کلاژن ـــک	داربس ـــور	ی ـــن	منظ ـــرای	ای ـــت.	ب اس
ـــه	منظـــور	نگهـــداری	ســـلول	های	 ـــده	و	از	آن	ب ـــده،	طراحـــی	گردی قلـــب	موجـــود	زن
ـــرای	 ـــور	ب ـــکل	مذک ـــه	ای	ش ـــب	لول ـــپس	قل ـــد.	س ـــتفاده	ش ـــی	اس ـــی	قلب عضلان
ارزیابـــی	ســـمیت	قلبـــیِ	غلظت	هـــای	مختلـــف	نیفدیپیـــن،	ایزوپروترنـــول1،	و	
لیدوکائیـــن	اســـتفاده	گردیـــد.	درصـــد	ســـلول	های	دچـــار	آپوپتـــوز	شـــده	بـــر	
پایـــه	مشـــاهده	تعـــداد	ســـلول	های	علامت	گـــذاری	شـــده	بـــا	)کاســـپاز	-3(2	
ـــن	 ـــل	از	ای ـــج	حاص ـــپس	نتای ـــد.	س ـــن	ش ـــوکال3	معی ـــکوپ	کانف ـــط	میکروس توس
ـــت	 ـــه	دس ـــده	ب ـــودات	زن ـــر	روی	موج ـــش	ب ـــلًا	از	پژوه ـــه	قب ـــی	ک ـــا	نتایج ـــدل	ب م
ـــک	 ـــای	فیزیولوژی ـــه	ویژگی	ه ـــد	ک ـــخص	ش ـــده	و	مش ـــه	گردی ـــود،	مقایس ـــده	ب آم

ـــده	دارد	)170(.	 ـــود	زن ـــب	موج ـــا	قل ـــادی	ب ـــابه	زی ـــه	ای	تش ـــی	لول ـــدل	قلب م

1   isoproterenol
2   caspase-3
3   confocal
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ـــلول	های	 ـــز	س ـــتفاده	از	تمای ـــا	اس ـــب	ب ـــردی1	قل ـــدل	عملک ـــر	م ـــوع	دیگ ن
بنیادیـــن	جنیـــن	انســـان	و	کشـــت	آن	هـــا	بـــر	روی	یـــک	ســـاختار	فیبرینـــی،	
ـــرده	 ـــبکه	فش ـــک	ش ـــکل	ی ـــه	ش ـــلول	ها	ب ـــن	س ـــت	)171(.	ای ـــده	اس ـــاخته	ش س
از	ســـلول	های	عضلـــه	قلـــب	بـــا	جهت	گیـــری	طولـــی	و	اتصـــالات	عرضـــی،	
ـــد	 ـــت	واج ـــس	از	کش ـــا	10	روز	پ ـــور،	5	ت ـــلول	های	مذک ـــد.	س ـــه	بودن ـــش	یافت آرای
ـــان	 ـــدرت	ضرب ـــه	ق ـــدت	8	هفت ـــا	م ـــوده	و	ت ـــم	ب ـــودی	منظ ـــه	خ ـــود	ب ـــات	خ ضربان
آن	هـــا	«بســـیار	قـــوی»	ارزیابـــی	گردیـــد.	تجویـــز	کلســـیم	و	آگونیســـت	بتـــا	
ـــرات	 ـــاد	تغیی ـــه	ایج ـــادر	ب ـــور،	ق ـــی	مذک ـــدل	قلب ـــه	م ـــن(2	ب ـــک	)ایزوپرنالی آدرنرژی
مشـــهود	در	آهنـــگ	ضربـــان	ســـلول	ها	بـــود.	در	مطالعـــات	صـــورت	گرفتـــه،	
اثـــرات	مـــواد	شـــیمیایی	و	داروهـــای	دیگـــر	نظیـــر	کوئینیدیـــن3،	پروکائیـــن	
آمیـــد4،	ســـیزاپراید5،	و	نظایـــر	آن	هـــا	نیـــز	بـــر	روی	مـــدل	مذکـــور	بررســـی	
شـــده	و	تطابـــق	بیـــن	پاســـخ	های	مـــدل	و	آنچـــه	در	بـــدن	موجـــود	زنـــده	رخ	

ــد	)171(.	 ــات	گردیـ ــد،	اثبـ می	دهـ
در	منبعـــی	دیگـــر	)172(	یـــک	روش	نســـبتاً	ســـاده	بـــرای	کشـــت	
ـــدف	از	 ـــت.	ه ـــده	اس ـــه	ش ـــس	کلاژن	ارائ ـــب	در	ماتریک ـــی	قل ـــلول	های	عضلان س
ـــان	 ـــد	ضرب ـــه	بتوان ـــت	ک ـــی	اس ـــت	قلب ـــدی	باف ـــه	بع ـــدل	س ـــد	م ـــن	روش،	تولی ای
داشـــته	باشـــد.	در	ایـــن	مـــدل،	میـــزان	نیـــروی	انقباضـــی	ایزومتریـــک	قلـــب	

قابـــل	اندازه	گیـــری	مســـتقیم	می	باشـــد.	

نورون ها
ــرای	 ــه	عنــوان	جایگزینــی	ب نورون	هــای	دوپامینرژیــک	انســان	را	می	تــوان	ب
مدل	هــای	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	مــورد	بیمــاری	پارکینســون	بــه	حســاب	آورد.	
ــک	 ــس	ژنی ــای	تران ــن	مدل	ه ــوان	جایگزی ــه	عن ــن	ب ــا	همچنی ــن	نورون	ه از	ای
ــز	 ــت-	نی ــده	اس ــر	داده	ش ــا	تغیی ــارک6	در	آن	ه ــای	پ ــور	ژنه ــزان	ظه ــه	می -ک

ــردد	)60(.	 ــتفاده	می	گ اس

1   functional
2   isoprenaline
3   quinidine
4   procainamide
5   cisapride
6   PARK genes
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ــن2	 ــی	دوپامیـ ــن1	و	6-هیدروکسـ ــی	متامفتامیـ ــنتی	بررسـ ــای	سـ مدل	هـ
نیازمنـــد	ده	هـــا	هـــزار	حیـــوان	آزمایشـــگاهی	هســـتند	کـــه	ممکـــن	اســـت	از	
ـــا	توجـــه	بـــه	 گونه	هـــای	مـــوش	ســـوری،	رت	یـــا	حتـــی	پریمات	هـــا	باشـــند.	ب
ـــیار	 ـــا	بس ـــط	ت ـــترس	متوس ـــروز	اس ـــث	ب ـــور	باع ـــی	مذک ـــای	حیوان ـــه	مدل	ه اینک
شـــدید	در	حیوانـــات	می	شـــود،		تلاش	هـــای	زیـــادی	بـــرای	یافـــت	روش	هـــای	

ـــت.	 ـــه	اس ـــورت	گرفت ـــه	ص ـــن	زمین ـــن	در	ای جایگزی
در	ایـــن	رابطـــه	مدلهـــای	نـــورون	انســـانی	کـــه	مرتبط	تریـــن	مـــدل	بـــا	
ایـــن	نـــوع	مطالعـــات	می	باشـــند،	معمـــولًا	در	دســـترس	نیســـتند	و	بـــه	جـــای	
آنهـــا	از	کشـــت	های	اولیـــه	نـــورون	رت	در	مطالعـــات	مکانیســـم	های	داروهـــای	
ـــرای	 ـــواری	در	اج ـــل	دش ـــه	دلی ـــال،	ب ـــن	ح ـــا	ای ـــت.	ب ـــده	اس ـــتفاده	ش ـــور	اس مذک
ـــن	 ـــر	ای ـــد.	ب ـــدور	نباش ـــواره	مق ـــت	هم ـــن	اس ـــتفاده	از	آن	ممک ـــر،		اس ـــدل	اخی م
اســـاس	پژوهشـــگران	یـــک	لایـــن	ســـلولی	مـــدل	نـــورون	انســـانی	بـــه	نـــام	
ـــوی	 ـــه	نح ـــیلاز4	ب ـــن	هیدروکس ـــروز	تیروزی ـــه	در	آن	ب ـــاخته	اند	ک LUHMES3	س

تشـــدید	می	شـــود	کـــه	ســـلول	های	مذکـــور	را	بتـــوان	تـــا	حـــد	امـــکان	بـــه	
ســـلول	های	مغـــز	انســـان	زنـــده	مشـــابه	نمـــود	)60(.	

ــیون	 ــای	دژنراسـ ــناخت	مکانیزم	هـ ــرای	شـ ــوان	بـ ــور	می	تـ ــدل	مذکـ از	مـ
ـــن	 ـــان	ای ـــا	درم ـــگیری	ی ـــه	پیش ـــادر	ب ـــه	ق ـــی	ک ـــر	داروهای ـــزم	اث ـــی	و	مکانی نورون
عارضـــه	می	باشـــند،	اســـتفاده	کـــرد.	همچنیـــن	بـــا	اســـتفاده	از	ایـــن	مـــدل	
می	تـــوان	کارآیـــی	داروهـــای	مرتبـــط	را	بـــه	روشـــی	معتبـــر	مـــورد	ارزیابـــی	

قـــرار	داد	)60(.	
اصــول	تدویــن	روش	هــای	جایگزیــن	جهــت	تســت	های	سم	شناســی	
تکوینــی5	بــا	هــدف	غربالگــری	حجــم	وســیعی	از	مــواد	شــیمیایی	در	ایــن	خــوص،	

ــده	اســت.	 ــه	ش ــر	)173(	ارائ ــع	دیگ در	منب

1   methamphetamine
2   6-hydroxydopamine
3   low human neuronal model cell line (LUHMES) 
4   tyrosine hydroxylase
5   Developmental Neurotoxicity Testing:
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مغز
بــا	توجــه	بــه	پیچیدگی	مغــز	انســان،	امــکان	اســتفاده	از	حیوانات	آزمایشــگاهی	
بــرای	مطالعــه	بســیاری	از	اختــلالات	مغــزی	انســان	وجــود	نــدارد.	بــر	ایــن	اســاس	
ــردد.	در	 ــه	گ ــز	انســان	تهی ــد	رشــد	مغ ــی	از	فراین ــدل	برون	تن ــک	م لازم	اســت	ی
مطالعــه	ای	)174(،	یــک	سیســتم	کشــت	شــبه	عضو	ســه	بعــدی	کــه	از	ســلول	های	
بنیادیــن	پرتــوان	انســانی	ســاخته	شــده	بــود،	بــه	منظــور	شبیه	ســازی	بافــت	مغــز	
انســان	اســتفاده	گردیــد.	ایــن	سیســتم	بــه	عنــوان	شــبه	عضو	)ارگانوئیــد(	مغــزی1	
نامیــده	شــد	کــه	در	هنــگام	رشــد	خــود	می	توانــد	نواحــی	مختلــف	مغــزی	کــه	از	
یکدیگــر	متمایــز	بــوده،	لیکــن	بــه	هــم	وابســتگی	دارنــد،	را	ایجــاد	نمایــد.	در	مــدل	
مذکــور،	کورتکــس	مغــزی	حــاوی	جمعیت	هــای	پیش	ســاز	زیرمجموعه	هــای	
ــه	 ــادر	ب ــن	مــدل	پژوهشــگران	ق ــا	اســتفاده	از	ای ــی	تشــکیل	شــد.	ســپس	ب نورون
ــت	 ــور	اهمی ــدل	مذک ــاد	م ــدند	)174(.	ایج ــفالی2	ش ــروز	میکروس ــازی	ب شبیه	س
ــک،	 ــای	نورولوژی ــه	بیماری	ه ــوط	ب ــات	مرب ــا	تحقیق ــه	ب ــادی	در	رابط ــیار	زی بس
ــه	 ــوط	ب ــلالات	مرب ــک	و	اخت ــای	نورولوژی ــوع	بیماری	ه ــم	وق ــی	مکانیس بررس
ــدی	 ــای	جدی ــت	زوای ــادر	اس ــته	و	ق ــان	داش ــی	در	انس ــت	عصب ــکل	گیری	باف ش
ــن	 ــازد	)175(.	همچنی ــکار	س ــلالات	را	آش ــن	اخت ــی	در	ای ــد	بیماری	زای از	فراین
ــش	 ــی	نمای ــه	توانای ــده	ک ــاخته	ش ــزی	س ــبه	عضو	مغ ــای	ش ــی	مدل	ه ــه	تازگ ب
ــرای	نشــان	دادن	 ــا	ب ــن	مدل	ه ــند.	از	ای ــز	را	دارا	می	باش قســمت	های	مجــزا	از	مغ
اثــرات	عفونــت	ویروســی	در	یــک	بافــت	پیچیــده		اســتفاده	شــده	اســت	)122(.	

رگ های خونی
ــده	اند،	در	 ــاخته	ش ــت	س ــی	باف ــای	مهندس ــا	روش	ه ــه	ب ــی	ک ــروق	خون از	ع
تحقیقــات	ســاخت	داروهــای	جدیــد	و	نیــز	بررســی	اثــرات	ابزارهــای	درون	رگــی	
-نظیــر	کاتترهــا3	و	اســتنت	ها4-	اســتفاده	می	شــود.	در	رابطــه	بــا	تحقیقــات	
دارویــی،	می	تــوان	از	عــروق	خونــی	ســاخته	شــده	بــه	روش	مهندســی	بافــت	بــرای	
ــد،	 ــل	می	کنن ــت	رگ	عم ــر	روی	باف ــه	ب ــی	ک ــر	داروهای ــر	مکانیســم	اث ــم	بهت فه
ــف	 ــواع	مختل ــوب	ان ــی	نامطل ــوارض	جانب ــوان	ع ــن	می	ت ــود.	همچنی ــتفاده	نم اس
داروهــا	بــر	روی	بافــت	رگ	را	بررســی	کــرد.	در	رابطــه	بــا	بررســی	اثــرات	ابزارهــای	

1   cerebral organoid
2   microcephaly
3   catheters
4   stents
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درون	رگــی،	لازم	اســت	ســازگاری	زیســتی	ایــن	ابزارهــا	بــا	بافــت	رگ	و	احتمــال	
ایجــاد	لختــه	خــون	در	اثــر	اســتفاده	از	ایــن	ابزارهــا،	بررســی	شــده	تــا	بتــوان	ایمنــی	
ــت	 ــدل	باف ــد	م ــهای	تولی ــایر	روش ــود	)122(.	س ــن	نم ــا	را	تضمی ــی	آن	ه و	کارای

ــع	مربوطــه	)176-179(	آورده	شــده	اســت. عروقــی	در	مناب

روش های در معرض قرارگیری بدن با مواد شیمیایی
بـا	توجـه	بـه	اینکه	در	معـرض	قرارگیری	بـدن	در	مقابل	عوامل	شـیمیایی	یکی	
از	نخسـتین	مراحل	مطالعات	سم	شناسـی	)توکسـیکولوژی(	می	باشـد،	لـذا	مدل	هایی	
تهیـه	شـده	کـه	بتواند	انـواع	روش	هـای	در	معرض	قرار	گیـری	بدن	با	مواد	شـیمیایی	
-نظیـر	نفـوذ	پوسـتی،	استنشـاقی،	یـا	گوارشـی-	را	شبیه	سـازی	کنـد.	بـرای	ایـن	
منظـور،	مدل	هـای	برون	تنـی	سـه	بعـدی	جهـت	ایجـاد	سـاختار	سـه	بعـدی	بافـت	
هـدف	سـاخته	شـده	اند	و	به	صـورت	تجاری	در	دسـترس	می	باشـند.	به	عنـوان	مثال	
مدلهایـی	نظیـر	اپیـدرم	پوسـت،	پوسـت	تمـام	ضخامـت،	اپیتلیوم	دسـتگاه	تنفسـی،	
کراتینوسـیت	های	قرنیـه	چشـم1،	اپیتلیـوم	واژن،	اپیتلیـوم	دهـان	و	نظایـر	آنهـا	قادر	
هسـتند	انـواع	روشـهای	در	معـرض	قرار	گیـری	بدن	با	مواد	شـیمیایی	را	شبیه	سـازی	
نماینـد	)4(.	در	مرحلـه	بعـد	از	در	معـرض	قرارگیـری	بـدن	با	مـواد	شـیمیایی	و	نفوذ	
مـواد	شـیمیایی	بـه	بدن،	سـد	های	خونـی	بافتی	وجـود	دارند	کـه	از	مهمتریـن	آن	ها،	
سـد	خونی-مغـزی2	و	سـد	جفتـی3	می	باشـد.	در	ایـن	رابطـه،	مـدل	برون	تنـی	برای	
شبیه	سـازی	سـد	خونی-مغزی	سـاخته	شـده	اسـت	)180،	181؛	ارجاع	شـده	در	4(.	
پاسـخ	 تشـخیص	 منظـور	 بـه	 می	تـوان	 فیزیکی-شـیمیایی4	 تکنیک	هـای	 از	
انسـان	بـه	مواد	بیولوژیک	و	شـیمیایی	اسـتفاده	کرد.	بـه	عنوان	مثـال	کروماتوگرافی	
گازی5	موجـب	جـدا	شـدن	اجزای	سـازنده	محلول	ها	و	مواد	پیچیده	می	شـود.	سـپس	
می	تـوان	ایـن	اجـزای	سـازنده	را	بـا	اسـتفاده	از	طیـف	سـنجی	جرمـی6	تشـخیص	
داده	و	اندازه	گیـری	کـرد.	متعاقبـاً	می	تـوان	از	ایـن	مـواد	کامـلًا	شـناخته	شـده	در	
تحقیقـات	اسـتفاده	نمـود.	از	روش	مذکـور	بـه	طـور	معمـول	در	تحقیقـات	دارویـی	

اسـتفاده	می	شـود	)60(.	

1   keratinocyte eye cornea
2   blood–brain barrier
3   placental barrier
4   Physico-chemical techniques
5   gas chromatography
6   mass spectrometry
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تست های مربوط به حساسیت زایی
روشــهای	تســت	میــزان	حساســیت	زایی	یــک	مــاده	را	می	تــوان	بــه	

	:)145( نمــود	 تقســیم	بندی	 زیــر	 کلــی	 دســتجات	

روش	هایی	که	بر	پایه	واکنش	پذیری	پروتئین	ها1	عمل	می	کنند،	1. 
ــای	2.  ــا	داده	ه ــط	ب ــه	مرتب ــیت	ها2	ک ــر	کراتینوس ــی	ب ــای	مبتن روش	ه

ــند،	 ــی	می	باش ــاب3	بافت ــه	الته ــوط	ب مرب
ــتی4	3.  ــک	پوس ــلول	های	دندریتی ــای	س ــه	از	جایگزین	ه ــی	ک روش	های

اســتفاده	می	کننــد،	و	
سایر	روش	هایی	که	در	دستجات	فوق	قرار	نمی	گیرند.	4. 

روش های بر پایه واکنش پذیری پروتئین ها 
برپایــه	تعاریــف،	مــواد	شــیمیایی	یــا	متابولیت	هــای	آن	هــا	کــه	دارای	قابلیــت	
واکنــش	بــا	پروتئین	هــای	پوســتی	هســتند	بــه	عنــوان	مــواد	حساســیت	زا	شــناخته	
ــواد	 ــز	م ــرای	تمای ــن	ب ــهای	جایگزی ــی	از	روش ــی	در	برخ ــن	ویژگ ــوند.	از	ای می	ش
حساســیت	زا	از	مــواد	غیــر	حساســیت	زا	اســتفاده	شــده	اســت.	روش	هــای	جایگزیــن	
ــر	 ــوارد	زی ــامل	م ــد،	ش ــل	می	کنن ــا	عم ــری	پروتئین	ه ــه	واکنش	پذی ــر	پای ــه	ب ک

می	باشــند	)145(:	

	● Direct	peptide reactivity assay (DPRA) 
	● Peroxidase peptide reactivity assay (PPRA) 
	● AREc32 cell line assay (ACLA) 
	● KeratinoSens™
	● LuSens

DPRA تست
ـــزان	 ـــه	می ـــوده	ک ـــیمیایی	ب ـــواد	ش ـــه	م ـــر	پای ـــت	ب ـــک	تس ـــت	DPRA،	ی تس
ـــدل	 ـــنتزی	م ـــد	س ـــتفاده	از	دو	پپتی ـــا	اس ـــون	را	ب ـــورد	آزم ـــب	م ـــک	ترکی ـــش	ی واکن

1   Protein reactivity test methods
2   Keratinocyte based test methods 
3   inflammatory related read-outs
4   Test methods using dermal dendritic cell surrogates
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ـــت،	 ـــن	تس ـــد.	در	ای ـــی	می	کن ـــتئین-	ارزیاب ـــا	سیس ـــن	ی ـــای	لیزی ـــامل	پپتیده -ش
ـــه	 ـــه	10	)در	مـــورد	سیســـتئین(	و	1	ب ـــا	نســـبت	1	ب ـــد	و	مـــاده	تحـــت	آزمـــون	ب پپتی
ـــان	 ـــس	از	پای ـــوند.	پ ـــه	می	ش ـــاعت	انکوب ـــدت	24	س ـــه	م ـــن(	ب ـــورد	لیزی 50	)در	م
ـــی	 ـــط	روش	کروماتوگراف ـــد	آزاد	توس ـــده	از	پپتی ـــت	باقیمان ـــیون،	غلظ دوره	انکوباس
مایـــع	بـــا	کارایـــی	بـــالا1	بـــا	elution	gradient	و	تشـــخیص	مـــاوراء	بنفـــش	
در	طـــول	مـــوج	220	نانومتـــر	اندازه	گیـــری	می	شـــود.	بســـته	بـــه	داده	هـــای	
ــط	 ــزان	متوسـ ــه2	و	میـ ــیمیایی	مربوطـ ــای	شـ ــده	از	واکنش	هـ ــه	دســـت	آمـ بـ
حـــذف	پپتیدهـــای	سیســـتئین،	لیزیـــن	یـــا	هـــر	دوی	آن	هـــا،	از	مدل	هـــای	از	
پیش	تعریف	شـــده	بـــرای	دســـته	بندی	مـــواد	در	قالـــب	حساســـیت	زا	یـــا	غیـــر	
ـــکان	را	 ـــن	ام ـــود	ای ـــای	موج ـــن	مدل	ه ـــود.	همچنی ـــتفاده	می	ش ـــیت	زا	اس حساس
ـــوان	در	 ـــون	را	بت ـــورد	آزم ـــاده	م ـــیت	زایی	م ـــزان	حساس ـــه	می ـــد	ک ـــم	می	کن فراه

ـــرد	)145(.	 ـــدی	ک ـــاد	رده	بن ـــا	زی ـــط،	ی ـــم،	متوس ـــی،	ک ـــف	جزئ ردی

PPRA تست
ـــای	 ـــه	ج ـــه	ب ـــاوت	ک ـــن	تف ـــا	ای ـــوده	ب ـــت	DPRA	ب ـــابه	تس ـــت	PPRA	مش تس
ـــورد	 ـــت	از	آن	را	م ـــت	غلظ ـــون،	هش ـــورد	آزم ـــاده	م ـــت	از	م ـــک	غلظ ـــی	ی ارزیاب
بررســـی	قـــرار	می	دهـــد.	پپتیـــد	سیســـتئین	بـــه	مـــدت	24	ســـاعت	در	حضـــور	
و	نیـــز	در	غیـــاب	مـــاده	شـــیمیایی	HRP/P3	انکوبـــه	می	شـــود.	پپتیـــد	لیزیـــن	
ــی	 ــیون	تمامـ ــس	از	انکوباسـ ــردد.	پـ ــه	می	گـ ــاب	HRP/P	انکوبـ ــط	در	غیـ فقـ
ــام	 ــه	روش	MS(/MS(4	انجـ ــی	بـ ــون،	ارزیابـ ــورد	آزمـ ــواد	مـ ــای	مـ غلظت	هـ
ـــدن	 ـــا	و	گنجان ـــذف	پپتیده ـــزان	ح ـــل	از	می ـــای	حاص ـــپس	از	داده	ه ـــود.	س می	ش
ـــورد	 ـــاده	م ـــر	از	م ـــت	مؤث ـــاص،	غلظ ـــای	خ ـــده	در	مدل	ه ـــت	آم ـــای	بدس داده	ه
آزمـــون	کـــه	قـــادر	بـــه	حـــذف	25	درصـــد	از	پپتیدهـــا	می	باشـــد،	تخمیـــن	زده	
ــون	 ــورد	آزمـ ــاده	مـ ــری	مـ ــزان	واکنش	پذیـ ــاس	میـ ــن	اسـ ــر	ایـ ــود.	بـ می	شـ
ـــیت	زا	 ـــواد	حساس ـــیت	زا	از	م ـــر	حساس ـــواد	غی ـــاس	آن	م ـــر	اس ـــده	و	ب ـــن	ش تعیی

تفکیـــک	می	گردنـــد	)145(.	

1   high performance liquid chromatography (HPLC) 
2   triplicate reactions
3   horseradish peroxidase/hydrogen peroxide (HRP/P) 
4   HPLC/mass spectrometry (MS) /MS
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ACLA تست
ــا	 ــیر	Keap1/Nrf2/ARE	بـ ــدن	مسـ ــال	شـ ــزان	فعـ ــت	ACLA	میـ در	تسـ
اســـتفاده	از	یـــک	لایـــن	خـــاص	از	ســـلول	های	ســـرطانی	)MCF-7(	ارزیابـــی	
ـــه	 ـــون	ب ـــورد	آزم ـــاده	م ـــلولی	م ـــمیت	س ـــزان	س ـــت،	می ـــن	تس ـــردد.	در	ای می	گ
ــود.	 ــی	می	شـ ــفات1	ارزیابـ ــری	فسـ ــزان	آدنوزین	تـ ــری	میـ ــوازات	اندازه	گیـ مـ
ـــد،	 ـــرل	باش ـــدار	کنت ـــد	مق ـــش	از	50	درص ـــیفراز2	بی ـــر	لوس ـــزان	تظاه ـــه	می چنانچ
ــاده	 ــالًا	یـــک	مـ ــون	احتمـ ــورد	آزمـ ــاده	مـ ــه	مـ ــن	اســـت	کـ ــاندهنده	ایـ 	نشـ
ـــه	 ـــده	ک ـــنهاد	ش ـــی	پیش ـــه	تازگ ـــت	ب ـــن	تس ـــا	ای ـــه	ب ـــت.	در	رابط ـــیت	زا	اس حساس
بهتـــر	اســـت	از	آزمـــون	MTT3	بـــه	جـــای	اندازه	گیـــری	مقـــدار	ATP	اســـتفاده	

شـــود	)145(.	

KeratinoSens تست
در	روش	KeratinoSens،	از	یک	لاین	سـلولی	اختصاصی	)HaCaT(4	اسـتفاده	
می	گـردد	و	12	غلظـت	از	مـاده	مـورد	آزمـون	بـه	مـدت	48	سـاعت	در	معرض	لاین	
سـلولی	مذکـور	قـرار	داده	می	شـود.	سـپس	میـزان	القاء	لوسـیفراز	و	سـمیت	سـلولی	
-	بـه	واسـطه	آزمـون	MTT-	ارزیابـی	گردیـده	و	میـزان	حساسـیت	زایی	مـواد	مورد	

آزمـون	بـر	اسـاس	نتایـج	این	تسـت	ها	مشـخص	می	شـود	)145(.	

LuSens تست
از	 شـده	 مشـتق	 اختصاصـی	 سـلولی	 لایـن	 یـک	 از	 	LuSens روش	 در	
آزمـون	دامنه	یابـی6،	میـزان	 کراتینوسـیت	ها5	اسـتفاده	می	گـردد.	سـپس	در	یـک	
سـمیت	سـلولی	12	غلظـت	مختلـف	از	ماده	مورد	آزمون	به	واسـطه	تعییـن	CV75	با	
اسـتفاده	از	آزمـون	MTT	ارزیابـی	می	شـود.	مدت	48	سـاعت	پس	از	آغـاز	آزمون	نیز	
میـزان	فعالیـت	لوسـیفراز	و	سـمیت	سـلولی	اندازه	گیـری	می	شـود.	بر	اسـاس	میزان	
فعالیـت	لوسـیفراز،	قابلیـت	ایجـاد	حساسـیت	توسـط	مـاده	مـورد	آزمـون	تخمین	زده	

	.)145( می	شـود	

1   ATP
2   Luciferase
3   MTT assay
4   human keratinocyte HaCaT cell Line
5   keratinocyte-derived cell line
6   range finding experiment
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روش های مبتنی بر کراتینوسیت ها
ــه	هپتن	هــا1	 ــی	پوســتی	کــه	در	پاســخ	ب ــا	تظاهــرات	التهاب کراتینوســیت	ها	ب
ــواد	 ــوذ	م ــا	نف ــا	ی ــم	پاتوژن	ه ــت	تهاج ــند.	در	حقیق ــط	می	باش ــد،	مرتب رخ	می	ده
ــرای	 ــر2	ب ــیگنال	های	خط ــروز	س ــب	ب ــت،	موج ــاخی	پوس ــه	ش ــیمیایی	از	لای ش
سیســتم	ایمنــی	شــده	کــه	متعاقــب	آن	باعــث	فعــال	شــدن	کراتینوســیت	ها	بــرای	
ــا(4	 ــن	1-بت ــن-18(3	و	)اینترلوکی ــر	)اینترلوکی ــی	نظی ــطه	های	التهاب ــد	واس تولی
می	شــود.	فعــال	شــدن	اینترلوکین	هــا	نیــز	بــه	نوبــه	خــود	موجــب	فعــال	
ــد.	 ــد	ش ــیت	زایی	خواه ــد	حساس ــول	فراین ــک5	در	ط ــلول	های	دندریتی ــدن	س ش
ــی	 ــای	التهاب ــه	رونده ــر	پای ــه	ب ــیت	ها	ک ــر	کراتینوس ــی	ب ــای	تســت	مبتن روش	ه

ــد	از	)145(:	 ــد،	عبارتن ــل	می	کنن عم

	● NCTC 2544 IL-18 assay
	● Epidermal equivalent (EE) potency assay

 NCTC 2544 IL-18 تست
ــط	 ــلولی	توس ــل	س ــن	18	داخ ــروز	اینترلوکی در	روش NCTC 2544 IL-18 ب
ــن	 ــرای	ای ــود.	ب ــایی	می	ش ــیت	هایNCTC 2544 	شناس ــلولی	کراتینوس ــن	س لای
ــورد	 ــاده	م ــت	از	م ــتفاده	از	12	غلظ ــا	اس ــه	دوز6	ب ــن	دامن ــش	تعیی ــور،	آزمای منظ
ــا	بتــوان	غلظتــی	از	مــاده	کــه	موجــب	زنده	مانــی	80	 آزمــون	صــورت	می	گیــرد	ت
ــی	 ــن	زنده	مان ــرای	تعیی ــود.	ب ــن	نم ــود	را	تعیی ــلول	ها	)CV80(7	می	ش درصــد	از	س
ــار	 ــا	چه ــی	ب ــش	اصل ــپس	پژوه ــردد.	س ــتفاده	می	گ ــون	MTT	اس ــلولی	از	آزم س
ــی،	 ــش	اصل ــود.	در	پژوه ــام	می	ش ــون	انج ــورد	آزم ــاده	م ــاوت	از	م ــت	متف غلظ
	CV80	ــدار ــادل	مق ــتفاده	مع ــورد	اس ــت	م ــار	غلظ ــن	چه ــت	در	بی ــن	غلظ بالاتری

ــی	چنانچــه:	 ــود.	در	پژوهــش	اصل خواهــد	ب
ــد	خــواص	ســمیت	ســلولی	می	باشــد-	1.  ــه	فاق ــی	-ک یکــی	از	غلظت	های

موجــب	افزایــش	اینترلوکیــن-18	داخــل	ســلولی	بــه	میــزان	1/2	برابــر	
یــا	بیشــتر	شــود،	و	

1   haptens
2   Danger signals
3   IL-18
4   IL-1β
5   dendritic cells
6   Dose range-finding experiment
7   80% cell viability
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ایــن	مقــدار	افزایــش	اینترلوکیــن-18	در	مقایســه	بــا	گــروه	کنتــرل،	در	2. 
دو	مــورد	از	ســه	مــورد	آزمــون	شــده،		از	لحــاظ	آمــاری	معنــادار	باشــد،	

آنــگاه:		
ــود.	 ــته	بندی	می	ش ــیت	زا	دس ــاده	حساس ــوان	م ــه	عن ــون	ب ــورد	آزم ــاده	م م
ــته	بندی	 ــیت	زا	دس ــر	حساس ــوان	غی ــه	عن ــور	ب ــاده	مذک ــورت	م ــن	ص ــر	ای در	غی

	.)145( می	گــردد	

Epidermal equivalent potency تست
ــدرت	 ــزان	ق ــن	می ــدف	از	روش	potency	equivalent	Epidermal	تعیی ه
ــن	روش،	 ــد.	در	ای ــیت	می	باش ــم	حساس ــاد	علائ ــیت	زا	در	ایج ــاده	حساس ــک	م ی
ــدرت	 ــزان	ق ــن	می ــرای	تعیی ــد(	ب ــه	147	را	ببینی ــی1	)صفح ــای	اپیدرم از	مدله
ــن	 ــه	ای ــرا	ب ــود.	روش	اج ــتفاده	می	ش ــیت	زا	اس ــاده	حساس ــک	م ــیت	زایی	ی حساس
 NCTC 2544 IL-18	تســت	روش	از	ابتــدا	در	معمــول	طــور	بــه	کــه	اســت	صــورت
بــه	منظــور	تعییــن	ایــن	کــه	آیــا	مــاده	مــورد	نظــر	یــک	مــاده	حساســیت	زا	اســت	
یــا	خیــر	اســتفاده	شــده،	و	ســپس	از	تســت	potency	equivalent	Epidermal	بــه	
ــردد.	 ــتفاده	می	گ ــور	اس ــاده	مذک ــیت	زایی	م ــدرت	حساس ــزان	ق ــن	می ــور	تعیی منظ
بــرای	ایــن	منظــور	12	غلظــت	متفــاوت	از	مــاده	مــورد	آزمــون	و	نیــز	مــاده	حامــل	
ــدل	 ــاورت	م ــده	و	در	مج ــی	پخــش	ش ــذ	صاف ــر	روی	کاغ ــور	ب ــای	مذک غلظت	ه
اپیدرمــی	قــرار	داده	می	شــود.	ســپس	غلظــت	مــاده	شــیمیایی	کــه	موجــب	کاهــش	
ــرار	 ــون	ق ــورد	آزم ــاده	م ــرض	م ــه	در	مع ــلول	هایی	ک ــی	س ــدی	زنده	مان 50	درص
ــرار	 ــل	ق ــاده	حام ــاً	در	مجــاورت	م ــی	ســلول	هایی	کــه	صرف ــا	زنده	مان ــد	ب گرفته	ان
ــا	اســتفاده	از	تســت	MTT	تعییــن	می	گــردد.	متعاقــب	آن،	از	یــک	 داده	شــده		اند،	ب
مــدل	پیشــگویی	کننده2	بــرای	مقایســه	نتایــج	بــه	دســت	آمــده	بــا	نتایــج	حاصــل	
از	مطالعــات	قبــل	اســتفاده	می	شــود	تــا	بدینوســیله	میــزان	قــدرت	مــاده	آزمــون	در	

ایجــاد	حساســیت	تعییــن	گــردد	)145(.	

1   epidermal equivalent
2   prediction model
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روش هــای مبتنــی بــر جایگزین هــای ســلول های دندریتیــک 
ــتی پوس

از	تســت	ســلول	های	دندریتیــک	بــرای	تعییــن	قابلیــت	حساســیت	زایی	یــک	
ــه	از	 ــت	ک ــای	تس ــود	)124(.	در	روش	ه ــتفاده	می	ش ــاص	اس ــیمیایی	خ ــاده	ش م
ــلول	های	 ــد،	از	س ــتفاده	می	کنن ــتی	اس ــک	پوس ــلول	های	دندریتی ــای	س جایگزین	ه
ــوان	جایگزین	هــای	ســلول	های	دندریتیــک	 ــه	عن ــا	لاین	هــای	ســلولی	ب ــه1	ی اولی
پوســت	اســتفاده	می	شــود.	ســپس	از	معیارهایــی	نظیــر	بــروز	پروتئین	هــای	
نشــانگر	ســطح	ســلولی2	نظیــر	CD54	و/یــا	CD86	یــا	بــروز	ژنــی	نظیــر	گیرنــده	
ــدن	 ــال	ش ــزان	فع ــی	می ــرای	ارزیاب ــی	ب ــوان	مقیاس ــه	عن ــن	)CCR2(3	ب کموکی
ــی	کــه	از	جایگزین	هــای	ســلول	های	 ــواع	روش	های ســلول	ها	اســتفاده	می	شــود.	ان

ــد	از	)145(:	 ــد،	عبارتن ــتفاده	می	کنن ــتی	اس ــک	پوس دندریتی

	● Human cell line activation test (h-CLAT) 

	● Myeloid U937 skin sensitisation test (MUSST) 

	● Modified myeloid U937 skin sensitisation test (mMUSST) 

	● Peripheral blood monocyte-derived dendritic cell assay 
(PBMDCA) 

	● VITOSENS

h-CLAT روش
روش	h-CLAT	از	لایــن	ســلولی THP-1	کــه	یــک	لایــن	ســلول	های	
لوســمی	مونوســیتیک	انســان4	می	باشــد،	بــه	عنــوان	جایگزیــن	ســلول	های	
دندریتیــک	پوســتی	اســتفاده	می	کنــد.	در	ایــن	روش،	ســلول	های	THP-1	در	
ــه	مــدت	24	ســاعت	 ــف	از	مــاده	مــورد	آزمــون	ب مجــاورت	هشــت	غلظــت	مختل
ــروز	 ــزان	ب ــده	و	می ــارج	ش ــون	خ ــورد	آزم ــاده	م ــپس	م ــوند.	س ــرار	داده	می	ش ق
CD86	و	CD54	در	ســلول	ها	بــا	روش	فلوســایتومتری	اندازه	گیــری	می	گــردد.	
ــه	 ــرار	گرفت ــزان	شــدت	نســبی	فلورســنس	)RFI(5	در	ســلول	های	در	معــرض	ق می

1   primary cells
2   cell surface markers
3   chemokine receptor type 2
4   human monocytic leukemia cell line
5   relative fluorescence intensity
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بــا	مــاده	مــورد	آزمــون،	بــه	عنــوان	معیــاری	از	میــزان	القــای	CD86	و	CD54	تلقــی	
شــده	و	اگــر	RFI	از	حــد	مشــخصی	بیشــتر	باشــد،	مــاده	مــورد	آزمــون	بــه	عنــوان	
ــورد	 ــاده	م ــی	از	م ــت	غلظتهای ــن	تس ــردد.	در	ای ــته	بندی	می	گ ــیت	زا	دس حساس
ــا	بیشــتر	شــوند،	از	 ــه	میــزان	50	درصــد	ی آزمــون	کــه	موجــب	ســمیت	ســلولی	ب

ــد	)145(.	 ــارج	می	گردن ــت	خ تس

MUSST روش
روش	MUSST	از	لایــن	ســلولی	U937	کــه	مربوط	به	لوســمی	هیستیوســیتیک	
ــاده	 ــی	یــک	م ــزان	توانای ــن	تســت	می ــد.	در	ای انســان1	می	باشــد،	اســتفاده	می	کن
ــی	می	شــود	)145(.	 ــک	ارزیاب ــلول	های	دندریتی ــردن	س ــال	ک ــون	در	فع ــورد	آزم م
ــار	 ــل	چه ــرض	حداق ــاعت	در	مع ــدت	45	س ــه	م ــلول	ها	ب ــور	س ــن	منظ ــرای	ای ب
غلظــت	مختلــف	از	مــاده	مــورد	آزمــون	انکوباســیون	شــده	و	ســپس	میــزان	بــروز	
ــت	 ــن	تس ــود.	در	ای ــری	می	ش ــایتومتری	اندازه	گی ــا	روش	فلوس ــا	ب CD86	در	آن	ه
ــرای	 ــلولی	ب ــون	موجــب	ســمیت	س ــورد	آزم ــاده	م چنانچــه	غلظــت	خاصــی	از	م
بیــش	از	30	درصــد	ســلول	ها	شــود،	از	تســت	خــارج	می	گــردد.	بــر	اســاس	میــزان	
ــون	 ــورد	آزم ــاده	م ــیت	زایی	م ــت	حساس ــورد	قابلی ــن	CD86	در	م ــروز	پروتئی ب

تصمیم	گیــری	می	شــود	)145(.	

mMUSST روش
در	روش	mMUSST	از	لایــن	ســلولی	مشــابه	MUSST	و	اندازه	گیــری	میــزان	
ــج	 ــن	روش	از	پن ــردد.	در	ای ــتفاده	می	گ ــایتومتری	اس ــتفاده	از	فلوس ــا	اس CD86	ب
غلظــت	متفــاوت	از	مــاده	مــورد	آزمــون	کــه	بــر	پایــه	ارزیابی	هــای	ســمیت	ســلولی	
ــدت	48	 ــه	م ــلول	ها	ب ــردد.	س ــتفاده	می	گ ــده	اند،	اس ــن	ش ــوم	تعیی ــد	پروپیدی یدی
ــون	انکوباســیون	شــده	و	 ــورد	آزم ــاده	م ــف	م ــر	غلظت	هــای	مختل ســاعت	در	براب
ــور	از	 ــا	غلظــت	مذک ــه	آی ــروز	CD86	مشــخص	می	شــود	ک ــزان	ب ــر	اســاس	می ب
ــن	ســلولی	دندریتیــک	می	باشــد	 ــال	کــردن	لای ــه	فع ــادر	ب ــورد	آزمــون	ق ــاده	م م
ــاده	مذکــور	تعییــن	می	گــردد	)145(.	 ــاً	احتمــال	حساســیت	زایی	م ــر.	متعاقب ــا	خی ی

1   human histiocytic leukemia cell line
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PBMDCA روش
در	روش	PBMDC	از	ســلول	های	دندریتیــک	مشــتق	شــده	از	مونوســیت	های	
ــوت2	 ــور	از	بافی	ک ــلول	های	مذک ــود.	س ــتفاده	می	ش ــان1	اس ــی	انس ــون	محیط خ
ــلول	های	 ــپس	س ــردد.	س ــازی	می	گ ــاوت،	جداس ــده	متف ــر	اهدا	کنن ــج	نف ــازه	پن ت
بــه	دســت	آمــده	در	مقابــل	حداقــل	شــش	غلظــت	مختلــف	از	مــاده	مــورد	آزمــون	
ــورد	 ــاده	م ــی	از	م ــه	غلظت ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــا	بای ــوند.	در	اینج ــرار	داده	می	ش ق
ــرار	 ــون	ق ــورد	آزم ــاده	م ــن	غلظــت	م ــس	از	بالاتری ــه	دوم	پ ــه	در	مرتب ــون	ک آزم
ــد.	 ــلول	ها	باش ــد	از	س ــل	80	درص ــی	حداق ــده	زنده	مان ــد	تضمین	کنن ــرد،	بای می	گی
ــون،	 ــورد	آزم ــاده	م ــا	م ــلول	ها	ب ــری	س ــرض	قرارگی ــاعت	در	مع ــس	از	48	س پ
می	شــود.	 اندازه	گیــری	 فلوســایتومتری	 روش	 توســط	 	CD86 بــروز	 میــزان	
ــه	روش	رنــگ	آمیــزی	7-آمینــو	اکتینــو	مایســین3	شناســایی	 ســلول	های	مــرده	ب
می	گردنــد.	چنانچــه	مــاده	مــورد	آزمــون	موجــب	القــای	تعــداد	حداقــل	20	
ــا	بیشــتر	از	ســلول	هایی	کــه	از	لحــاظ	CD86	مثبــت	هســتند	بشــود	)در	 درصــد	ی
ــد(،	 ــرار	نگرفته	ان ــون	ق ــورد	آزم ــاده	م ــرض	م ــه	در	مع ــلول	هایی	ک ــا	س مقایســه	ب
ــته	بندی	 ــتی	دس ــیت	زای	پوس ــاده	حساس ــک	م ــوان	ی ــه	عن ــون	ب ــورد	آزم ــاده	م م

	.)145( می	گــردد	

VITOSENS روش
در	روش	VITOSENS	از	ســلول	های	پیــش	ســاز	CD34	کــه	تمایــز	یافته	انــد4	
می	شــود.	 اســتفاده	 دندریتیــک	 ســلول	های	 بــرای	 جایگزینــی	 عنــوان	 بــه	
ــخ	 ــردد.	پاس ــه	می	گ ــان	تهی ــاف	انس ــد	ن ــون	بن ــاز	از	خ ــورد	نی ــلول	های	م س
ســلول	ها	در	برابــر	مــاده	مــورد	آزمــون	بــر	اســاس	میــزان	بــروز	CCR2	و	مادولاتــور	
CREM5	ارزیابــی	می	شــود	)145(.	در	ایــن	روش	بــه	طــور	خلاصــه	ابتــدا	غلظتــی	

از	مــاده	مــورد	آزمــون	کــه	در	صــورت	قرار	گیــری	24	ســاعته	در	معــرض	ســلول	ها	
موجــب	مــرگ	تقریبــاً	20	درصــد	از	ســلول	ها	می	شــود	)IC20(،	تعییــن	می	گــردد.	
ــا	آگاهــی	از	غلظــت	مذکــور،	غلظت	هــای	مختلفــی	از	مــاده	مــورد	آزمــون	)کــه	 ب
ــن	 ــرض	ای ــلول	ها	در	مع ــه	شــده	و	س ــامل	می	شــود(	تهی ــز	ش غلظــت	IC20	را	نی

1   human peripheral blood monocyte-derived dendritic cells
2   buffy coat
3   7-Aminoactinomycin (7-AAD) 
4   differentiated CD34+ progenitor cells
5   cAMP responsive element modulator (CREM) 
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	CREM	و	CCR2	ــروز ــزان	ب ــرار	داده	می	شــوند.	پــس	از	6	ســاعت،	می غلظت	هــا	ق
در	مــورد	نیــم	میلیــون	ســلول	اندازه	گیــری	شــده	و	18	ســاعت	بعــد	)24	ســاعت	
ــه	 ــون(	بقی ــورد	آزم ــاده	م ــا	م ــلول	ها	ب ــری	س ــرض	قرار	گی ــاز	در	مع ــس	از	آغ پ
ــردد.	 ــن	می	گ ــلول	ها	تعیی ــی	س ــزان	زنده	مان ــده	و	می ــع	آوری	ش ــز	جم ــلول	ها	نی س
ســپس	ایــن	آزمــون	بــه	طــور	مشــابه	بــر	روی	ســلول	های	بدســت	آمــده	از	خــون	
ــج	 ــه	نتای ــواردی	ک ــز	انجــام	می	شــود.	در	م ــاوت	دیگــر	نی ــرد	متف ــاف	دو	ف ــد	ن بن
بــه	دســت	آمــده	بــا	یکدیگــر	تطابــق	نداشــته	باشــند،	حتــی	ممکــن	اســت	انجــام	
آزمــون	بــر	روی	ســلول	های	خــون	بنــد	نــاف	نفــر	ســوم	نیــز	در	نظــر	گرفتــه	شــود.	
ســپس	بــر	اســاس	نتایــج	بــه	دســت	آمــده،	قابلیــت	حساســیت	زایی	پوســتی	مــاده	

ــردد	)145(.	 ــن	می	گ ــون	تعیی ــورد	آزم م

سایر روش ها
تمــام	روش	هایــی	کــه	تــا	اینجــا	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتنــد،	از	یــک	یــا	دو	
ــیت	زایی	 ــت	حساس ــا	قابلی ــه	ب ــری	در	رابط ــور	تصمیم	گی ــه	منظ ــی	ب ــر	نهای پارامت
یــک	مــاده	مــورد	آزمــون	اســتفاده	می	کننــد.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	روش	هایــی	
کــه	در	ادامــه	مــورد	بررســی	قــرار	می	گیرنــد،	حــدود	10	تــا	200	پارامتــر	
ــم	 ــا	مکانیس ــه	ب ــتری	در	رابط ــات	بیش ــذا	اطلاع ــرار	داده	و	ل ــتفاده	ق ــورد	اس را	م
حساســیت	زایی	پوســتی	یــک	مــاده	مــورد	آزمــون	فراهــم	می	آورنــد.	ایــن	روشــها	

ــد	از	)145(:	 عبارتن

	● Sens-IS

	● SenCeeTox

	● Genomic allergen rapid detection assay (GARD assay) 

	● SensiDerm™ TMT-SRM 10-Plex
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Sens-IS روش
در	روش	Sens-IS	مــواد	حساســیت	زا	بســته	بــه	میــزان	قــدرت	حساســیت	زایی	
آن	هــا	تقســیم	بندی	می	شــود.	بــرای	ایــن	منظــور	از	پروفایــل	بــروز1	ژنــی	65	ژن	
ــری2	و	ژن	هــای	حساســیت	زایی3	 ــب	دو	مجموعــه	ژنهــای	تحریک	پذی ــه	در	قال ک
	EpiSkin	ــدل ــت	م ــن	روش	از	باف ــود.	در	ای ــتفاده	می	ش ــده	اند،	اس ــته	بندی	ش دس
براســاس	پروتــکل	439	ارائــه	شــده	توســط	ســازمان	توســعه	و	همــکاری	مشــترک	
اقتصــادی	اســتفاده	می	شــود.	بــه	طــور	خلاصــه،	بافــت	مذکــور	در	معــرض	مــواد	
	qPCR	روش	از	اســتفاده	بــا	آن	در	هــا	ژن	بروز	میــزان	و	گیــرد		می	قــرار	آزمــون	مــورد
ــد	موجــب	 ــون	بتوان ــورد	آزم ــاده	م ــک	م ــود	)145(.	چنانچــه	ی ــری	می	ش اندازه	گی
افزایــش	بــروز	حداقــل	هفــت	ژن	)از	یکــی	از	مجموعــه	ژن	هــای	تحریک	پذیــری	
ــوان	حساســیت	زا	شناســایی	 ــه	عن ــاده	ب ــن	م و	ژن	هــای	حساســیت	زایی(	شــود،	ای
ــه	 ــع	مربوط ــور	در	منب ــتفاده	از	روش	مذک ــوه	اس ــتر	نح ــات	بیش ــردد.	جزئی می	گ

)145(	آورده	شــده	اســت.	

SenCeeTox روش
ــن	 ــه	چندی ــد	ک ــتقل	می	باش ــون	مس ــه	آزم ــامل	س روش	SenCeeTox	ش
ــوط	 ــد	حساســیت	زایی	را	بررســی	کــرده	و	اطلاعــات	مرب ــدی	در	فراین ــداد	کلی روی
ــا	 ــه	پتانســیل	حساســیت	زایی	پوســتی	مــاده	مــورد	آزمــون	را	فراهــم	مــی	آورد.	ب ب
ــیت	زایی	 ــدرت	حساس ــزان	ق ــن	می ــکان	تعیی ــن	ام ــن	روش	همچنی ــتفاده	از	ای اس
ــلول	ها	 ــود.	در	روش	SenCeeTox	از	س ــم	می	ش ــز	فراه ــاده	نی ــک	م ــتی	ی پوس
اســتفاده	نشــده،	بلکــه	میــزان	واکنــش	پذیــری	پروتئین	هــای	خــاص4	بــه	وســیله	
اندازه	گیــری	غلظــت	گلوتاتیــون	آزاد	)GSH(	تعییــن	می	گــردد.	بــرای	ایــن	منظــور	
از	یــک	مــدل	اپیــدرم	پوســت5	)صفحــه	147	را	ببینیــد(	بــه	منظــور	ارزیابــی	ژن	هــا	
ــی	 ــود.	زنده	مان ــتفاده	می	ش ــون	اس ــورد	آزم ــاده	م ــلولی	م ــمیت	س ــن	س و	تعیی
ــی	 ــاز6	ارزیاب ــوز	دهیدروژن ــت	لاکت ــی	فعالی ــه	روش	ارزیاب ــز	ب ــت	نی ــت	پوس باف
می	گــردد.	نهایتــاً	داده	هــای	مربــوط	بــه	واکنــش	پذیــری	گلوتاتیــون،	القــای	ژنــی،	
ــده	و	 ــل	ش ــه	و	تحلی ــاص	تجزی ــم	خ ــک	الگوریت ــتفاده	از	ی ــا	اس ــی،	ب و	زنده	مان

1   expression profile
2   irritancy
3   sensitisation
4   protein reactivity
5   epidermal skin equivalent
6   lactose dehydrogenase (LDH) 



179⁞ پژوهش با استفاده از بافتها، سلول ها و ملکول های آلی

ــن	 ــاده	مــورد	آزمــون	تعیی ــرای	م ــه،	ایندکــس	ســمیت	ب ــج	حاصل ــر	اســاس	نتای ب
	.)145( می	گــردد	

GARD assay روش
از	لایــن	ســلولی	 از	ســلول	های MUTZ-3	کــه	 	GARD	assay در	روش	
ــور	 ــه	ط ــود.	ب ــتفاده	می	ش ــت،	اس ــده	اس ــتق	ش ــان1	مش ــد	انس ــمی	میلوئی لوس
ــرار	داده	شــده	 ــور	ق ــا	ســلول	های	مذک ــون	در	تمــاس	ب ــورد	آزم ــاده	م خلاصــه	م
ــن	ســلول	ها	 ــاده	مــورد	آزمــون	در	ای ــا	شــده	توســط	م ــروز	ژنهــای	الق ــزان	ب و	می

	.)145( می	شــود	 اندازه	گیــری	

SensiDerm روش مبتنی بر استفاده از
 MUTZ-3	ســلولی	لایــن	از	SensiDerm™ TMT-SRM 10-Plex	روش	در
اســتفاده	می	شــود	و	بــا	اندازه	گیــری	میــزان	القــای	پروتئین	هــای	نشــانگر	زیســتی	
ــاده	 ــک	م ــودن	ی ــال	حساســیت	زا	ب ــژه	مســیرهای	بیوشــیمیایی	خــاص2،	احتم وی
بررســی	می	گــردد.	در	ایــن	روش	لایــن	ســلولی	MUTZ-3 	بــه	مــدت	24	ســاعت	
در	برابــر	غلظت	هــای	غیــر	ســمی	مــاده	مــورد	آزمــون	قــرار	داده	می	شــود.	ســپس	
پروتئین	هــای	ســلولی	جداســازی	شــده	و	بــا	روش	طیــف	ســنجی	جرمــی	ارزیابــی	
ــاده	مــورد	 ــروز	پروتئین	هــا	در	ســلول	هایی	کــه	در	معــرض	م ــزان	ب ــد.	می می	گردن
آزمــون	قــرار	داشــته	اند،	بــا	میــزان	بــروز	پروتئین	هــا	در	ســلول	هایی	کــه	در	برابــر	
مــاده	کنتــرل	قــرار	داشــتند،	مقایســه	گردیــده	و	نتیجــه	بــه	صــورت	نســبت	بــروز	
ــور	 ــددی	مذک ــبت	ع ــردد.	نس ــان	می	گ ــلول	بی ــوع	س ــن	دو	ن ــن	ای ــا	بی پروتئین	ه
بــا	اســتفاده	از	یــک	مــدل	ریاضــی	چنــد	جملــه	ای3	ارزیابــی	گردیــده	و	بدینوســیله	

مــواد	حساســیت	زا	از	مــواد	غیــر	حساســیت	زا	تمایــز	داده	می	شــوند	)145(.	

1   human myeloid leukemia
2   pathway-specific biomarker proteins
3   polynomial model
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کشت های بافتی
ــوان	آن	هــا	 ــی	اســت	کــه	بت ــی	مهندســی	بافــت،	ســاخت	اعضای هــدف	اصل
را	بــه	انســان	پیونــد	زده	و	بــه	جــای	عضــو	اصلــی	اســتفاده	نمــود.	بــا	ایــن	حــال	
ــرای	 ــی	ب ــای	برون	تن ــاد	مدله ــا،	ایج ــن	اعض ــاخت	ای ــداف	س ــر	از	اه ــی	دیگ یک
تحقیقــات	پیش	بالینــی	نظیــر	غربالگــری	ترکیبــات	شــیمیایی	کاندیــد	دارویــی	یــا	
ــی	 ــای	پیش	بالین ــه،	مدل	ه ــن	رابط ــد	)139(.	در	ای ــکی	می	باش ــزار	پزش ــون	اب آزم
ــددی	 ــوه	متع ــای	بالق ــت	دارای	مزای ــی	باف ــای	مهندس ــا	روش	ه ــده	ب ــاخته	ش س
ــه	عنــوان	مثــال	ســاخت	ایــن	مدل	هــا	در	 نســبت	بــه	موجــودات	زنــده	هســتند.	ب
ــب	 ــات	موج ــا	در	تحقیق ــتفاده	از	آن	ه ــوده،	و	اس ــر	ب ــدی	امکان	پذی ــه	بع ــاد	س ابع
کاهــش	هزینه	هــا،	افزایــش	تکرارپذیــری	آزمایشــات،	و	امــکان	کنتــرل	دقیــق	بــر	
روی	شــرایط	کشــت	بافتــی	می	شــود.	همچنیــن	ســاخت	مــدل	بافتــی	بــا	اســتفاده	
ــری	 ــازی	بهت ــات،	شبیه	س ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ــبت	ب ــانی،	نس ــلول	های	انس از	س
از	وضعیــت	بــدن	انســان	فراهــم	مــی	آورد	)139(.	در	اغلــب	ایــن	مدل	هــا،	میــزان	
ــی	 ــروز	ژن	هــا	و	پروتئین	هــا	در	بافــت	کشــت	داده	شــده،	شــبیه	بافت	هــای	اصل ب
در	بــدن	موجــود	زنــده	اســت.	ایــن	امــر	موجــب	می	شــود	کــه	رفتار	هــای	ســلولی	
ــی	موجــود	 ــت	اصل ــا	رفتارهــای	ســلولی	در	باف ــی	بســیار	مشــابه	ب در	کشــت	بافت
ــواع	پژوهش	هــا	 ــا	در	ان ــادر	می	ســازد	ت ــوده	و	در	نتیجــه	ایــن	مدل	هــا	را	ق ــده	ب زن
ــات	آزمایشــگاهی	 ــه	جــای	حیوان ــد-	ب ــی	جدی ــات	داروی ــر	غربالگــری	ترکیب -نظی
مــورد	اســتفاده	قــرار	گیرنــد	و	از	ایــن	طریــق	موجــب	کاهــش	یــا	منــع	اســتفاده	از	

ــات	شــوند	)2(.	 حیوان

اســتفاده	از	بافت	هــای	انســان	جهــت	ارزیابــی	خطــرات	مــواد	شــیمیایی	جدیــد	
و	داروهــا،	در	یــک	نشســت	هــم	اندیشــی	مــورد	بررســی	و	تبــادل	نظــر	متخصصــان	
قــرار	گرفــت	کــه	جزئیــات	مربوطــه	از	منبــع	)182(	در	دســترس	می	باشــد.	در	ایــن	
نشســت،	مــواردی	نظیــر	توانایــی	اســتفاده	از	مدلهــای	بافــت	انســانی	در	پیشــگویی	
متابولیســم	مــواد	شــیمیایی	جدیــد	و	داروهــا	در	انســان،	تداخــلات	احتمالــی	بیــن	
داروهــا،	پیشــگویی	ســمیت	مــواد	مــورد	آزمــون	بــرای	انســان،	و	مدل	ســازی	کمّــی	
رفتــار	فارماکوکینتیــک	و	فارماکو-توکســیکو-دینامیک1	ایــن	مــواد	مــورد	بررســی	
قــرار	داده	شــد.	بررســی	ها	نشــان	داده	اســت	کــه	پژوهــش	بــا	بافت	هــای	انســانی	
ــوژی	 ــه	فارماکول ــی	در	زمین ــود	کیفیــت	تحقیقــات	پیش	بالین ــه	تنهــا	موجــب	بهب ن

1   pharmacotoxicodynamic
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ــرای	 ــی	ب ــوان	جایگزین ــه	عن ــد	ب ــه	می	توان ــواد	می	شــود،	بلک ــی	م ــی	ایمن و	ارزیاب
ــود	 ــرح	ش ــز	مط ــگاهی	نی ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــه	ب ــای	پای ــی	پژوهش	ه برخ

	.)117(

منشاء تهیه بافت ها
ــات	از	دو	منشــاء		برداشــت	 ــرای	تحقیق ــاز	ب ــورد	نی در	مجمــوع،		بافت	هــای	م
از	افــراد	زنــده	و	برداشــت	پــس	از	مــرگ	قابــل	دســترس	می	باشــند.	بــرای	تهیــه	
ــی	 ــول	اخلاق ــت	اص ــن	رعای ــوان	ضم ــات	می	ت ــاز	در	تحقیق ــورد	نی ــای	م بافت	ه
ــیار،	 ــراد	هوش ــی	از	اف ــام	بیوپس ــا	انج ــار	را	ب ــا	بیم ــالم	ی ــای	س ــه،	بافت	ه مربوط
ــا	پــس	از	مــرگ	بیمــاران	جمــع	آوری	و	در	تحقیقــات	 ــن	انجــام	جراحــی،	ی در	حی
اســتفاده	کــرد.	در	ایــن	رابطــه	بــه	عنــوان	مثــال	بافت	هــای	مغــز	انســان	کــه	پــس	
ــد،	نقــش	عظیمــی	در	 ــات	اســتفاده	گردیده	ان از	مــرگ	برداشــت	شــده	و	در	تحقیق

ــته	اند	)1(.	 ــز	داش ــیون	مغ درک	رژنراس
ــتفاده	 ــرای	اس ــورد	نظــر	ب ــای	انســانی	م ــه	بافت	ه ــا	منشــاء	تهی در	رابطــه	ب
در	تحقیقــات،	می	تــوان	بــه	مراکــزی	اشــاره	نمــود	کــه	بــه	ایــن	منظــور	تشــکیل	
شــده	اند.	بــه	عنــوان	مثــال	مرکــز	ملــی	تبــادل	]اطلاعــات[	تحقیقــات	بیماری	هــا	
در	ایــالات	متحــده1،	بافت	هــای	انســانی	مــورد	نیــاز	را	بــرای	پژوهشــگرانی	کــه	بــر	
روی	شــناخت	و	درمــان	بیماری	هــای	دیابــت،	ســرطان،	فیبــروز	کیســتی	و	نظایــر	

ــد،	فراهــم	مــی	آورد	)1،	124(.	 ــق	می	کنن آن	هــا	تحقی

الف) برداشت بافتها از افراد زنده
در	حــال	حاضــر	روال	معمــول	ایــن	اســت	کــه	بســیاری	از	بافت	هایــی	کــه	در	
ــس	 ــوژی	برداشــت	می	شــوند،	پ ــرای	انجــام	بررســی	های	پاتول ــگام	جراحــی	ب هن
از	انجــام	بررســی	بــر	روی	قســمتی	از	آن	هــا،	دور	ریختــه	می	شــوند.	ایــن	در	حالــی	
اســت	کــه	بافت	هــای	دور	ریــز	مذکــور،	ارزش	بســیار	زیــادی	بــرای	تحقیقــات	-بــه	
ویــژه	در	زمینــه	تحقیقــات	ســاخت	داروهــای	جدیــد-	داشــته	و	می	توانــد	بــه	نحــو	
بهتــری	اســتفاده	شــود.	بــر	ایــن	اســاس	یکــی	از	روشــهای	تهیــه	بافت	هــای	مــورد	
ــی	اســت	کــه	 ــا	بافت	های ــی	ی ــرای	تحقیقــات،	اســتفاده	از	بافت	هــای	اهدای ــاز	ب نی
در	طــول	جراحــی	بــه	روش	بیوپســی	از	انســان	برداشــته	شــده	اند.	بــه	عنــوان	مثــال	

1   U.S. National Disease Research Interchange
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ــان	 ــم	انس ــت	و	چش ــت	پوس ــه	از	باف ــم	ک ــت	و	چش ــاز	پوس ــای	شبیه	س از	مدل	ه
بدســت	آمده	انــد	بــه	جــای	تســتهای	التهــاب	در	خرگــوش1	اســتفاده	شــده	اســت.	
در	ایــن	زمینــه	شــرکت	هایی	نظیــر	Mattek	Episkin،،	و	Systems	Cell	ایــن	
مدلهــا	را	بــه	شــکل	کیت	هــای	تجــاری	کــه	بــه	راحتــی	قابــل	اســتفاده	اند،	تولیــد	

کــرده	و	در	دســترس	پژوهشــگران	قــرار	داده	انــد	)2(.	
هــر	چنــد	اســتفاده	از	بافت	هــای	دور	ریــز	فــوق،	واجــد	اهمیــت	بســیار	زیــادی	
ــا	مســائل	اخلاقــی	اســتفاده	از	 ــا	ایــن	حــال	نگرانی	هایــی	در	رابطــه	ب می	باشــد،	ب
ــا	 ــن	نگرانی	ه ــع	ای ــرای	رف ــود	دارد.	ب ــا	مقاصــد	تجــاری-	وج ــژه	ب ــه	وی ــا	-ب آنه
ــدگان،	 ــدا	کنن ــط	اه ــا	توس ــدای	بافت	ه ــرای	اه ــفاف	ب ــد	ش ــک	رون لازم	اســت	ی
جمــع	آوری	آن	هــا،	و	تأمیــن	و	تخصیــص	ایــن	بافت	هــا	بــه	پژوهش	هــای	مختلــف	
در	نظــر	گرفتــه	شــود.	روال	مذکــور	بایــد	بــه	نحــوی	باشــد	کــه	انجــام	تمامــی	ایــن	

فراینــد	مســتقل	از	منافــع	خــاص	یــک	فــرد	یــا	پــروژه	صــورت	گیــرد.
ــه	 ــاد	خیریــه	-کــه	در	واقــع	ب ــه	)117(	در	یــک	بنی ــه	طــور	نمون ایــن	امــر	ب
ــا	هــدف	پوشــش	دادن	مــوارد	 عنــوان	یــک	«واســطه	امیــن»2	عمــل	می	کنــد-	ب
ــده	اســت.	 ــای	انســانی	انجــام	ش ــتفاده	از	بافت	ه ــن	و	اس ــیِ	تأمی ــی	و	قانون اخلاق
بنیــاد	مذکــور	همچنیــن	نقــش	حفاظــت	از	منافــع	افــرادی	کــه	در	ایــن	پژوهش	هــا	
شــرکت	کــرده	و	بافــت	خــود	را	اهــدا	می	کننــد	را	بــر	عهــده	دارد.	جزئیــات	مســائل	
ــه	ســلول	ها	و	بافت	هــا	از	انســان	در	ایــن	منبــع	 ــا	نحــوه	تهی اخلاقــی	در	رابطــه	ب

)117(	بررســی	شــده	اســت.	
برنامه	هایــی	نظیــر	«هولدینــگ	هماهنگ	کننــده	اشــتراک	گذاری	منابــع	
ــه	آن	 ــای	اولی ــه	از	پروژه	ه ــک	نمون ــه	ی ــگاهی	)SEARCH(»3	ک ــات	آزمایش حیوان
ــذاری	 ــتراک	گ ــه	اش ــرای	ب ــدا	ب ــد،	در	ابت ــترس	می	باش ــل	دس ــل	قاب از	آدرس	ذی
ــات	در	 ــتفاده	از	حیوان ــش	اس ــدف	کاه ــا	ه ــگاهی	و	ب ــات	آزمایش ــای	حیوان بافته

ــرد.	 ــه	کار	ک ــروع	ب ــات	ش تحقیق
ــا	ایــن	حــال،	SEARCH	در	حــال	حاضــر	تمرکــز	خــود	را	بــر	روی	اســتفاده	 ب
از	بافتهــا	و	ســلول	های	انســانی	قابــل	دســترس	از	بانکهــای	بیولوژیــک	و	نیــز	بــه	
اشــتراک	گــذاری	مدلهــای	بافتــی	ســه	بعــدی	ســاخته	شــده	بــا	روشــهای	مهندســی	

بافــت،	قــرار	داده	اســت	)183(.	

1   rabbit irritation tests
2   honest broker
3   The Sharing Experimental Animal Resources Coordinating Holdings
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ب) برداشت بافتها پس از مرگ
ــه	 ــد،	ب ــت	آمده	ان ــه	دس ــار	ب ــراد	بیم ــرگ	از	اف ــس	از	م ــه	پ ــی	ک بافت	های
ــوط	 ــای	مرب ــه	رونده ــده	در	زمین ــل	آم ــه	عم ــافات	ب ــی	اکتش ــع	اصل ــوان	منب عن
بــه	بازســازی	)رژنراســیون(1	مغــز،	و	شناســایی	بیماری	هــای	مولتیپــل	اســکلروز	و	

ــد.	 ــه	127	را	ببینی ــن	صفح ــه	همچنی ــن	رابط ــد	)2(.	در	ای ــون	بوده	ان پارکینس

محیطهای کشت بافتی
ــا	«دارای	 ــتاتیک»	ی ــورت	«اس ــه	ص ــت	ب ــن	اس ــی	ممک ــت	های	بافت کش
ــط	 ــود	را	از	محی ــه	ای	خ ــواد	تغذی ــتاتیک»	م ــت	های	«اس ــند.	کش ــوژن»	باش پرفی
ــوژن»	 ــت	های	«دارای	پرفی ــد.	کش ــه	می	نماین ــان	تهی ــود	در	اطرافش ــت	موج کش
ــف	دریافــت	 ــز	و	پمپ	هــای	ظری ــق	کانالهــای	بســیار	ری ــط	کشــت	را	از	طری محی
نمــوده	و	بــه	ایــن	طریــق	مــواد	تغذیــه	ای	و	اکســیژن	مــورد	نیــاز	خــود	را	تأمیــن	
ــرار	 ــموم	ق ــرض	س ــوژن	در	مع ــه	کشــت	های	دارای	پرفی ــی	ک ــد.	در	صورت می	کنن
ــان	 ــتی	در	جری ــانگرهای	زیس ــر	نش ــری	مقادی ــا	اندازه	گی ــوان	ب ــوند،	می	ت داده	ش
ــلولی	 ــمیت	س ــگ	س ــری	بلادرن ــه	اندازه	گی ــدام	ب ــت،	اق ــی	از	باف ــوژن	خروج پرفی
نمــود.	ایــن	موضــوع	باعــث	می	شــود	کــه	بتــوان	اطلاعــات	مهمــی	در	رابطــه	بــا	
زمــان	آغــاز	و	مــدت	زمــان	بــروز	مســمومیت	بدســت	آورده	و	درجــه	مســمومیت	را	
تعییــن	کــرد.	دســتیابی	بــه	چنیــن	پارامترهایــی	بــا	اســتفاده	از	محیط	هــای	کشــت	
اســتاتیک	یــا	حتــی	آزمایــش	بــر	روی	موجــودات	زنــده،	بســیار	دشــوار	اســت	)127(.	

1   regeneration
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روشــی	کــه	در	بــالا	ارائــه	شــد	مربــوط	بــه	اســتفاده	از	یــک	ارگان	انفــرادی	
جهــت	بررســی	اثــرات	مســمومیت	زایی	مــواد	می	باشــد	کــه	البتــه	الزامــاً	
ــرای	بررســی	 ــدن	نیســت.	ب ــرات	ســمیت	عمومــی	یــک	مــاده	در	ب نشــاندهنده	اث
ــول	 ــن	معم ــدن1،	روش	جایگزی ــاده	در	کل	ب ــک	م ــی	ی ــمیت	عموم ــرات	س اث
ــار	سیســتمیک	مــاده	 شــامل	اســتفاده	از	مدل	هــای	کامپیوتــری	می	باشــد	کــه	رفت
ــر	 ــک	ب ــدل	فارماکوکینتی ــال	م ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــازی	می	کنن ــور	را	شبیه	س مذک
ــه	دســت	آمــده	از	مدل	هــای	مختلــف	برون	تنــی	و	 ــوژی،	اطلاعــات	ب ــه	فیزیول پای
کامپیوتــری	)نظیــر	مــدل	بررســی	ارتبــاط	ســاختار-فعالیت(	را	بــا	یکدیگــر	تجمیــع	
ــاده	شــیمیایی	را	تحــت	شــرایط	 ــک	م ــی	ی ــاً	زیســت	فراهمی	عموم ــرده	و	نهایت ک
خــاصِ	در	معــرض	قرارگیــری	بــدن	نســبت	بــه	آن،	پیش	بینــی	می	کنــد.	بــه	ایــن	
ــی	 ــی	برون	تن ــج	سم	شناس ــن	نتای ــه	بی ــد	ک ــازه	می	ده ــور	اج ــدل	مذک ــب	م ترتی
ــن	موضــوع	در	 ــرار	شــود	)4(.	ای ــاط	برق ــرات	سیســتمیک	آن	ارتب ــاده	و	اث ــک	م ی

ــه	اســت.	 ــرار	گرفت فصــل	6	مــورد	بحــث	و	بررســی	بیشــتر	ق
رویکــرد	دیگــر	در	رابطــه	بــا	پیش	بینــی	اثــرات	یــک	مــاده	بــر	ارگان	هــدف،	
روش	نقشــه	ارتباطــات2	می	باشــد	)4(.	در	ایــن	روش	پروفایــل	ظهــور	mRNAهــای	
مربــوط	بــه	لاین	هــای	ســلولی	مختلــف	کــه	در	معــرض	مــواد	دارای	مکانیزم	هــای	
ــگاه	داده	جمــع	آوری	می	شــود.	 ــک	پای ــب	ی ــد،	در	قال ــرار	گرفته	ان شــناخته	شــده	ق
ــگاه	داده	مذکــور	 ــا	پای ــد	ب ــه	یــک	مــاده	جدی ســپس	پروفایــل	ظهــور	در	پاســخ	ب
مقایســه	گردیــده	و	بــه	واســطه	تشــخیص	شــباهت	ها	می	تــوان	فعالیــت	احتمالــی	
ــت	 ــط	صنع ــروزه	توس ــا	ام ــن	روش	ه ــرد	)4(.	ای ــی	ک ــور	را	پیش	بین ــاده	مذک م
ــل	 ــی	مراح ــی	در	ط ــد	داروی ــیمیایی	کاندی ــواد	ش ــی	م ــرای	ارزیاب ــازی	ب دارو	س
تحقیــق	و	توســعه	اســتفاده	شــده	و	موجــب	کاهــش	یــا	منــع	اســتفاده	از	حیوانــات	
ــا	روش	هــای	مذکــور	و	پایگاه	هــای	 ــط	ب ــوارد	مرتب ــن	حیطــه	شــده	اند	)4(.	م در	ای
ــواع	مــواد	 ــد.	ان داده	قابــل	اســتفاده	در	فصــول	1	و	7	مــورد	بررســی	قــرار	گرفته	ان
ــی،	روشــهای	پرینــت	ســه	 طبیعــی	و	ســنتزی	مــورد	اســتفاده	در	کشــت	های	بافت
ــن	 ــت	ای ــی	و	اهمی ــروق	خون ــاد	ع ــهای	ایج ــلول	ها،	و	روش ــک	س ــدی	بیولوژی بع
ــح	 ــر	)184(	توضی ــع	دیگ ــدن	در	منب ــازی	اعضــاء	ب ــا	شبیه	س ــد	ی موضــوع	در	تولی

داده	شــده	اســت.	

1   whole body
2   connectivity map
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پژوهش با استفاده از سلول های انسان 

ــات	 ــن	حیوان ــای	جایگزی ــی	از	روش	ه ــلولی	یک ــت	های	س ــتفاده	از	کش اس
ــان	 ــده	از	انس ــت	آم ــه	دس ــلول	های	ب ــن	روش	س ــد.	در	ای ــگاهی	می	باش آزمایش
ــه	 ــوند.	در	رابط ــت	داده	می	ش ــب	کش ــت	مناس ــای	کش ــات	در	محیط	ه ــا	حیوان ی
بــا	ســلول	های	انســان،	امــروزه	تقریبــاً	تمــام	انــواع	ســلول	های	انســانی	را	
ــن	ســلول	ها	در	 ــوان	در	محیط	هــای	کشــت	مناســب	رشــد	داد	)1(.	ســپس	ای می	ت
ــا	روشــهای	متعــدد،	پاســخ	های	 ــرار	داده	شــده	و	ب ــواد	مــورد	آزمــون	ق معــرض	م
ــر	اســت	از	 ــن	کــه	بهت ــا	ای ــواد	بررســی	می	گــردد.	در	رابطــه	ب ــن	م ــه	ای ســلول	ب
ــه	 ــده	ک ــان	داده	ش ــود،	نش ــتفاده	ش ــانی(	اس ــا	انس ــی	ی ــلول	هایی	)حیوان ــه	س چ
ــی	 ــاط	چندان ــت	ارتب ــن	اس ــی	ممک ــلول	های	حیوان ــت	س ــر	روی	کش ــات	ب مطالع
ــدد	 ــای	متع ــه	در	اینجــا	فاکتوره ــرا	ک ــای	انســانی	نداشــته	باشــد؛	چ ــا	بیماری	ه ب
جانبــی	ممکــن	اســت	نتیجه	گیــری	از	ایــن	پژوهش	هــا	و	تعمیــم	نتایــج	بــه	انســان	
را	بــا	دشــواری	روبــرو	ســازد.	فاکتورهایــی	نظیــر	اعتبــار	ســلول	مــورد	اســتفاده	در	
ــال	 ــلول	ها،	احتم ــد	س ــش	از	ح ــاژ	بی ــان،	پاس ــدن	انس ــرایط	در	ب ــازی	ش شبیه	س
ــود	 ــن	نب ــدک،	و	همچنی ــلولی	ان ــز	س ــت،	تمای ــمایی	در	کش ــت	مایکوپلاس عفون
ــر	آن	 ــی،	و	نظای ــت	بافت ــط	کش ــک	در	محی ــتاتیک	و	فیزیولوژی ــرایط	هومئوس ش
ــم	 ــی	در	تعمی ــی	و	توانای ــلول	حیوان ــر	روی	کشــت	س ــه	ب ــار	مطالع ــد	اعتب می	توان
نتایــج	آن	بــه	انســان	را	بــا	تردیــد	رو	بــه	رو	ســازد.	بــه	عنــوان	مثــال	نشــان	داده	
ــی،	در	 ــا	اســتفاده	از	کشــت	ســلول	حیوان شــده	کــه	آزمایشــات	ژنوتوکسیســیتی	ب
مــواردی	اختصاصیــت1	اندکــی	داشــته	و	مثــلاً	کشــت	ســلولی	در	رابطــه	بــا	مــواد	
ــان	داده	اســت.	 ــود	نش ــت	کاذب	از	خ ــزان	90	درصــد	مثب ــه	می ــرطان	زا	ب ــر	س غی
ــرای	 ــی	اســت	کــه	همیــن	آزمایش	هــا	دارای	90	درصــد	حساســیت2	ب ایــن	درحال

ــد	)2(.	 ــگاهی	بوده	ان ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــرطان	زا	در	م ــل	س ــخیص	عوام تش
ــر	روی	 ــه	کار	ب ــبت	ب ــلولی	نس ــت	س ــای	کش ــتفاده	از	تکنیک	ه ــت	اس مزی
حیوانــات	عبــارت	از	ســهولت	پیگیــری	اثــر	دارو	بــر	روی	محیــط	کشــت،	زمانبــری	
ــداول	 ــورت	مت ــه	ص ــا	ب ــن	روش	ه ــد.	از	ای ــر	می	باش ــای	کمت ــر	و	هزینه	ه کمت
ــی	 ــد	داروی ــای	کاندی ــا	مولکول	ه ــد	ی ــیمیایی	جدی ــواد	ش ــه	م ــری	اولی در	غربالگ
ــل	از	 ــا	قب ــن	مولکول	ه ــی	ای ــمیت	و	کارای ــب	س ــن	ترتی ــه	ای ــده	و	ب ــتفاده	ش اس
آنکــه	بــه	موجــود	زنــده	تجویــز	شــوند،	مــورد	بررســی	قــرار	می	گیــرد.	بــه	عنــوان	

1   specificity
2   sensitivity
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مثــال	در	مــورد	تســت	التهاب	زایــی	مــواد	شــیمیایی	بــرای	چشــم،	قبــلًا	از	تســت	
ــه	تعــداد	 ــاز	ب ــر	روی	چشــم	خرگوش	هــا	اســتفاده	می	شــد.	ایــن	تســت	نی ــز	ب دِرِی
ــد	 ــار	قابــل	اســتفاده	بودن زیــادی	خرگــوش	داشــت،	کــه	هــر	کــدام	فقــط	یــک	ب
ــه	 ــروزه	ب ــات	ایجــاد	می	کــرد.	ام ــرای	حیوان ــادی	ب ــج	بســیار	زی ــاً	درد	و	رن و	ضمن
ــرای	انجــام	 عنــوان	روش	جایگزیــن	نســبی	از	«کشــت»	ســلول	های	قرنیــه	گاو	ب
ــه	در	 ــه	هفت ــدت	س ــه	م ــه	گاو	ب ــلول	های	قرنی ــود.	س ــتفاده	می	ش ــن	تســت	اس ای
ــی	 ــرای	ارزیاب ــی	ب ــف	تحلیل ــای	مختل ــده	و	از	روش	ه ــت	داده	ش ــگاه	کش آزمایش
ــردد	)51(.	 ــتفاده	می	گ ــاب	اس ــاد	الته ــیمیایی	در	ایج ــاده	ش ــناختی	م ــرات	سم	ش اث
ــح	داده	شــده	اســت.	 ــز	در	صفحــات	157-153	توضی ــن	تســت	دری روش	جایگزی
مشــابه	اســتفاده	از	«بافت	هــای»	انســان	در	تحقیقــات	)صفحــه	129(،	تحقیــق	
ــا	 ــالم	ی ــلول	های	س ــتفاده	از	س ــا	اس ــد	ب ــانی	می	توان ــلول	های»	انس ــر	روی	«س ب
ــال	حاضــر	 ــرطان1	در	ح ــی	س ــتیتو	مل ــه	انس ــن	رابط ــرد.	در	ای ــار	صــورت	گی بیم
ــته	 ــاران	برداش ــی	از	بیم ــگام	جراح ــه	در	هن ــانی	ک ــرطانی	انس ــلول	های	س از	س
شــده	اند	بــرای	انجــام	تســت	های	اولیــه2	در	مــورد	داروهــای	جدیــد	ضــد	ســرطان	
اســتفاده	می	کنــد.	ایــن	عمــل	باعــث	نجــات	جــان	میلیون	هــا	جونــده	آزمایشــگاهی	
ــار	 -کــه	ایــن	انســتیتو	هــر	ســاله	در	تحقیقــات	اســتفاده	می	کــرد-	شــده	و	در	کن
ــا	ســرطان	«در	انســان»	فراهــم	آورده	اســت	 ــارزه	ب ــرای	مب آن	فرصــت	بهتــری	ب
)1(.	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	هــر	چنــد	ســلول	ها	در	محیــط	کشــت	رفتــار	بســیار	
ــن	 ــا	ای ــد،	ب ــان	می	دهن ــود	نش ــده	از	خ ــود	زن ــدن	موج ــه	ب ــبت	ب ــاده	تری	نس س
ــی	در	 ــک	روش	اساس ــوان	ی ــه	عن ــروزی	ب ــلولی	ام ــتم	های	کشــت	س ــال	سیس ح
ــوده	و	 ــرح	ب ــدز	مط ــوی،	و	ای ــای	کلی ــیس،	بیماری	ه ــرطان،	سپس ــات	س تحقیق
ــت	 ــن	ها،	یاف ــد	واکس ــیمیایی،	تولی ــواد	ش ــی	م ــت	ایمن ــج	در	تس ــورت	رای ــه	ص ب

ــوند	)1(.	 ــتفاده	می	ش ــا	اس ــخیص	بیماری	ه ــد،	و	تش ــای	جدی داروه
روش	تولیــد	تومورهــای	مصنوعــی	بــا	اســتفاده	از	بافت	هایــی	کــه	در	
نتیجــه	رشــد	ســلول	های	بنیــادی	یــا	رشــد	ترکیبــی	از	ســلول	های	بنیــادی	
ــر	)185،	186(	 ــع	دیگ ــده	اند	در	مناب ــکیل	ش ــوری	تش ــلول	های	توم ــوری	و	س توم
ــه	 ــر	پای ــلولی	ب ــای	س ــتفاده	از	مدل	ه ــهای	اس ــات	روش ــت.	جزئی ــده	اس ــه	ش ارائ
توکســیکوژنومیک3	-کــه	از	آن	هــا	می	تــوان	بــه	عنــوان	جایگزیــن	حیوانــات	بــرای	

1   National Cancer Institute (NCI) 
2   first-stage testing
3   toxicogenomics-based cellular models
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ــه	صــورت	جامــع	 ــع	دیگــر	)187(	ب ــی	ایمنــی	مــواد	اســتفاده	کــرد-	در	منب ارزیاب
ــه	اســت.	 ــرار	گرفت ــورد	بررســی	ق م

منشاء سلول ها
ــوان	 ــه	کشــت	اســتفاده	می	شــوند،	می	ت ــرای	تهی ــه	ب ــه	را	ک ســلول	های	اولی
مســتقیماً	از	موجــود	زنــده	بــه	دســت	آورده	یــا	بــه	جــای	آن	از	لاین	هــای	
ســلولی	موجــود	اســتفاده	کــرد.	کشــت	های	«اولیــه»	ســلولی1	مســتقیماً	از	
ــا	از	 ــه	آن	ه ــرای	تهی ــب	ب ــده	و	اغل ــازی	ش ــده	جداس ــود	زن ــدن	موج ــای	ب بافت	ه
ــت	 ــن	اس ــا	ای ــده	آن	ه ــت	عم ــود.	مزی ــتفاده	می	ش ــک	اس ــای	پروتئولیتی آنزیم	ه
کــه	عملکرد	هــای	مختــص	بافــت	را	همــراه	داشــته	و	قابلیــت	بیوترانسفورماســیون2	
ــه	 ــه	داشــت	ک ــد	توج ــال	بای ــن	ح ــا	ای ــد.	ب ــی	می	مان ــر	باق ــدون	تغیی ــا	ب در	آن	ه
جداســازی	ســلول	ها	می	توانــد	موجــب	آســیب	بــه	تمامیــت	غشــای	ســلولی	شــده	
ــه	گیرنده	هــای	غشــای	ســلولی	 ــا	آســیب	ب ــاً	باعــث	از	دســت	رفتــن	ی کــه	متعاقب
ــد	توجــه	داشــت	کــه	طــی	 ــد	بای ــدی	ســلول	می	گــردد.	هرچن و	محصــولات	تولی
ــه	از	سوسپانســیون	های	 ــرای	تثبیــت	کشــت	ســلولی	تــک	لای ــی	لازم	ب دوره	زمان

ــد	)127(.	 ــود	می	یابن ــب	بهب ــیب	ها	اغل ــه	آس ــلولی،	اینگون س
ســلول	هایی	کــه	از	انســان	یــا	ســایر	حیوانــات	بــه	دســت	می	آیــد	را	می	تــوان	
در	محیــط	کشــت	مناســب	بــه	مــدت	چنــد	روز،	چنــد	مــاه،	یــا	حتــی	تا	چندین	ســال	
ــای	دارای	 ــورت	توده	ه ــه	ص ــوان	ب ــه	را	می	ت ــلول	های	حاصل ــرد.	س ــداری	ک نگه
شــکل	یــا	حتــی	یــک	لایــه	ســلولی،	کشــت	و	نگهــداری	نمــود	)51(.	بــا	توجــه	بــه	
تغییــرات	نامطلوبــی	کــه	در	صــورت	نگهــداری	طولانــی	مــدت	کشــت	های	ســلولی	

اولیــه	رخ	می	دهــد،	حداقــل	دو	راه	حــل	را	می	تــوان	در	پیــش	گرفــت	)127(:	

در	مــواردی	لازم	اســت	بــرای	هــر	آزمایــش	ســلول	های	جدیــدی	1. 
ــا	 ــود،	ی ــازی	ش جداس

ــد	2.  ــود؛	هرچن ــتفاده	نم ــلولی	اس ــای	س ــوان	از	لاین	ه ــواردی	می	ت در	م
ــه	 ــلولی	-ک ــت	س ــی	کش ــای	طولان ــه	دوره	ه ــت	ک ــه	داش ــد	توج بای
ممکــن	اســت	چندیــن	ســال	طــول	بکشــد-	ممکــن	اســت	نتیجتــاً	بــه	
ــر	در	 ــک	ســلول	ها	منجــر	شــده	و	باعــث	تغیی ــت	متابولی کاهــش	ظرفی

1   primary cell cultures
2   biotransformation
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ــتق	 ــلولی	مش ــای	س ــی	لاین	ه ــاً	برخ ــود.	ضمن ــلول	ها	ش ــرد	س عملک
شــده	از	حیوانــات	کــه	بــه	طــور	گســترده	ای	اســتفاده	می	شــوند-	
	L5178Y	های	ــلول ــی	و	س ــتر	چین ــدان	همس ــلول	های	تخم ــر	س نظی
لنفومــای	موشــی-	ممکــن	اســت	دچــار	تفاوتهــای	فنوتیپــی	و	رفتــاری	
در	آزمایشــگاههای	مختلــف	باشــند.	ایــن	موضــوع	در	مــواردی	ممکــن	
اســت	حتــی	بــه	شــکل	تفــاوت	در	تعــداد	کروموزوم	هــای	ســلولی	خــود	

را	نشــان	دهــد.	
لاین	هــای	ســلولی	نامیــرا1	در	شــرایط	برون	تنــی	دارای	رشــد	ســلولی	
ادامــه	دار	و	معمــولًا	بی	پایــان	هســتند.	بــرای	تولیــد	ایــن	نــوع	ســلول	ها		می	تــوان	
ــا	آدنوویــروس4	را	وارد	 ویروســهای	ســرطان	زایی	نظیــر2SV4 ،	ویــروس	پلیــوم3،	ی
ســلول	های	اولیــه	کــرد	)127(.	نمونه	هایــی	از	ســلول	هایی	کــه	بــه	صــورت	
نامیــرا	تبدیــل	شــده	اند	شــامل	ســلول	های	کلیــه	خرگــوش،	ماکروفاژهــای	مــوش،	
ــا	 ــند.	ب ــانی	می	باش ــت	های	انس ــیت	ها	و	استئوبلاس ــیت	های	رت،	و	لنفوس هپاتوس
ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	نامیــرا	کــردن	ســلول	ها	ممکــن	اســت	باعــث	

تغییــرات	قابــل	توجــه	در	ویژگیهــای	ســلولی	و	عملکــرد	آن	شــود	)127(.	
در	مــواردی	نیــز	ممکــن	اســت	بــرای	کشــت	ســلولی	از	لاین	هــای	ســلول	های	
بنیــادی	اســتفاده	شــود.	ایــن	لاین	هــا	را	می	تــوان	از	بلاستوســیت	های	پســتانداران	
بــه	دســت	آورد	کــه	در	ایــن	صــورت	بــه	آن	ها	عنــوان	«ســلول	های	بنیــادی	جنینی»	
ــغ	 ــور	از	ســلول	های	پیش	ســاز	بال داده	می	شــود.	چنانچــه	لاین	هــای	ســلولی	مذک
ــوان»5	 ــغ	پرت ــه	آن	هــا	«ســلول	های	پیش	ســاز	بال ــن	صــورت	ب ــه	شــود،	در	ای تهی
گفتــه	می	شــود	)127(.	ســلول	های	بنیــادی	را	می	تــوان	در	وضعیــت	تمایــز	نیافتــه	
ــده	لوســمی	نگهــداری	 ــور	مهارکنن ــا	فاکت ــده	و/ی و	در	حضــور	لایه	هــای	تغذیه	کنن

	.)127( کرد	
ــای	 ــوان	مدل	ه ــه	عن ــد	ب ــادی	می	توان کشــت	های	حاصــل	از	ســلول	های	بنی
ــورد	 ــی	م ــت	های	سم	شناس ــام	تس ــور	انج ــه	منظ ــز	ب ــا	و	نی ــی	بیماری	ه برون	تن
ــور	در	 ــلول	های	مذک ــتفاده	از	س ــه	اس ــاز	ب ــورت	نی ــرد.	در	ص ــرار	گی ــتفاده	ق اس
ــادی	 ــلول	بنی ــه	س ــاری	را	ب ــل	بیم ــای	عام ــوان	ژن	ه ــا،	می	ت ــه	بیماری	ه مطالع

1   immortalized cell lines
2   SV40 large T
3   polyoma virus
4   adenovirus EIA
5   multipotent adult progenitor cells
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ــده	و	 ــار	گردی ــانی	بیم ــای	انس ــد	بافت	ه ــه	تولی ــر	ب ــا	منج ــرد	ت ــی	وارد	ک جنین
ســپس	از	ایــن	بافت	هــا	مثــلاْ	بــرای	غربالگــری	داروهــا	اســتفاده	نمــود.	همچنیــن	
ــواع	 ــش	رشــد	داده	و	ان ــک	پتری	دی ــوان	در	ی ــی	را	می	ت ــادی	جنین ــلول	های	بنی س
مختلــف	ســلول	هایی	کــه	منجــر	بــه	ســاخت	اعضــای	بــدن	انســان	می	شــوند	را	از	
آنهــا		تمایــز	داد.	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	در	رابطــه	بــا	ارزیابــی	اثــرات	سم	شــناختی	
ــی	از	 ــواع	مختلف ــامل	ان ــه	ش ــانی	ک ــای	انس ــاخت	بافت	ه ــوع	س ــن	ن ــا،	ای داروه
ــوع	 ــک	ن ــط	ی ــه	فق ــلولی	-ک ــت	های	س ــه	کش ــبت	ب ــد،	نس ــلول	ها	می	باش س
ــن	 ــام	ای ــن	در	تم ــت	دارد.	همچنی ــولًا	ارجحی ســلول	خــاص	را	دارا	هســتند-	معم
مــوارد	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	در	صــورت	اســتفاده	از	ســلول	های	انســانی	در	ایــن	
ــه	دســت	می	آیــد	شــامل	پروفایــل	اثــر	دارو	در	 قبیــل	تحقیقــات،	نتیجــه	ای	کــه	ب
ســلول	انســانی	اســت	-و	نــه	ســلول	حیوانــی.	مــورد	اخیــر	بــه	عنــوان	یــک	مزیــت	
مهــم	بــرای	تحقیقاتــی	کــه	بــا	هــدف	توســعه	دانــش	پزشــکی	صــورت	می	گیرنــد،	

ــد.	 ــرح	می	باش 	مط
ــوان	 ــش،	می	ت ــوق	در	پژوه ــای	ف ــی	از	روش	ه ــتفاده	عمل ــا	اس ــه	ب در	رابط
ــا	اســتفاده	 ــی	ب ــادی	جنین ــن	ســلولی	بنی ــوردی	اشــاره	کــرد	کــه	در	آن	لای ــه	م ب
از	ژن	هایــی	کــه	از	یــک	بیمــار	پارکینســون	گرفتــه	شــده	بــود،	بــه	نحــوی	تمایــز	
یافــت	کــه	علائــم	دژنراتیــو	بیمــاری	پارکینســون	را	بــروز	دهــد.	در	مثــال	دیگــر،	بــا	
توجــه	بــه	اینکــه	بیماری	هــای	آلزایمــر	و	دیابــت	دارای	مخلوطــی	از	علــل	ژنتیکــی	
و	محیطــی	می	باشــند،	از	ســلول	های	بنیــادی	بــه	منظــور	ســاخت	مدل	هــای	ایــن	
بیماریهــا	و	غربالگــری	داروهــای	جدیــد	بــرای	درمــان	آن	هــا	اســتفاده	شــده	اســت.	
مدل	هــای	ســلول	های	بنیــادی	جنینــی	موشــی	بــرای	بیماری	هــای	آتروفــی	
عضلانــی	نخاعــی1	و	لو-گریــگ2	بــه	منظــور	غربالگــری	داروهــای	جدیــد	ســاخته	

شــده	اند	)60(.	
از	کشــت	ســلول	های	بنیــادی	در	مطالعــات	سم	شناســی	نیــز	اســتفاده	
می	شــود.	ایــن	امــر	بــرای	شــرکت	های	داروســازی	و	بیوتکنولــوژی	اهمیــت	
ــواد	 ــادی،	م ــلول	های	بنی ــتفاده	از	س ــا	اس ــد	ب ــه	می	توانن ــرا	ک ــزایی	دارد؛	چ بس
شــیمیایی	یــا	داروی	جدیــد	کــه	ممکــن	اســت	موجــب	مســمومیت	شــوند	را	ســریعاً	
شناســایی	نماینــد.	ایــن	روش	چنانچــه	در	مرحلــه	اولویت	بنــدی	ترکیبــات	موجــود	
)از	مراحــل	نخســتین	کشــف	و	توســعه	داروهــای	جدیــد(	اســتفاده	شــود،	می	توانــد	

1   spinal muscular atrophy
2   Lou Gehrig›s
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ــدارد،	 ــود	ن ــا	وج ــورد	آن	ه ــده	ای	در	م ــه	آین ــوادی	ک ــگام	م ــه	تشــخیص	زودهن ب
ــع	 ــانی	در	صنای ــی	و	انس ــرمایه	مال ــت،	و	س ــن	وق ــدر	رفت ــرده	و	از	ه ــک	ک کم
جلوگیــری	نمایــد	)60(.	یکــی	از	روش	هــای	موفقیــت	آمیــز	در	توســعه	مدل	هــای	
ــوط	 ــادی	جهــت	تســتهای	سم	شناســی	مرب ــی،	اســتفاده	از	ســلول	های	بنی برون	تن
ــی	 ــادی	جنین ــن	روش	ســلول	های	بنی ــوده	اســت.	در	ای ــب	انســان	ب ــت	قل ــه	باف ب
انســان	کــه	بــه	بافــت	قلبــی	تمایــز	یافته	انــد،	بــه	عنــوان	مــدل	سم	شناســی	قابــل	
ــلول	های	 ــتفاده	از	س ــه	اس ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــه	بای ــند	)60(.	البت ــتفاده	می	باش اس
بنیــادی	در	مدل	ســازی	ســمیت	عمومــی	بــدن	چنــدان	مفیــد	نیســت؛	چــرا	کــه	در	
ــک	دارو	را	 ــای	ی ــرات	متابولیت	ه ــگویی	اث ــت	پیش ــور	قابلی ــای	مذک ــا	مدل	ه اینج
در	بــدن	ندارنــد.	بــه	عبــارت	دیگــر،	در	برخــی	مــوارد	ممکــن	اســت	متابولیت	هــای	
ــی	داشــته	 ــه	داروی	اصل ــی	نســبت	ب ــر	متفاوت ــدن	اث ــای	ب دارو	در	برخــی	ارگان	ه
ــخ	 ــده	پاس ــش	دهن ــت	نمای ــادی	در	حقیق ــلول	های	بنی ــه	س ــی	ک ــند.	از	آنجای باش
ــرات	 ــد	اث ــذا	نمی	توانن ــند،	ل ــش	می	باش ــری	دی ــل	پت ــرد	در	داخ ــو	منف ــک	عض ی
متابولیت	هــای	بعــدی	مــاده	مــورد	آزمــون	را	بــر	ســایر	اعضــاء	)کل	بــدن(	موجــود	
ــادی	در	برخــی	از	 ــد	ســلول	های	بنی ــل	هرچن ــن	دلی ــه	همی ــد.	ب ــده	نشــان	دهن زن
پژوهش	هــا	قادرنــد	ســؤال	اصلــی	پژوهــش	را	بــه	تنهایــی	پاســخ	گوینــد،	در	برخــی	
دیگــر	صرفــاً	ممکــن	اســت	موجــب	کاهــش	یــا	بهینه	ســازی	اســتفاده	از	حیوانــات	

آزمایشــگاهی	شــوند	)60(.	
ــی	از	 ــا	در	برخ ــی	داروه ــده	برخ ــروزه	مشــخص	ش ــه	ام ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ب
ــادی	 ــلول	های	بنی ــد،	از	س ــل	می	کنن ــی	عم ــوی	متفاوت ــه	نح ــان	ب ــای	انس نژاده
ــرات	 ــای	ســلولی	جهــت	بررســی	اث ــه	منظــور	توســعه	لاین	ه ــوان	ب ــی	می	ت جنین

ــژاد	خــاص	انســان	اســتفاده	کــرد	)60(.	 ــک	ن ــک	داروی	خــاص	در	ی ی

محیط کشت سلول ها
ــتفاده	 ــت»ی	اس ــای	کش ــلولی	از	«محیط	ه ــت	س ــول	کش ــهای	معم در	روش
ــن	 ــون	جنی ــرم	خ ــتند.	س ــاله	هس ــن	گوس ــون	جنی ــرم	خ ــه	دارای	س ــود	ک می	ش
گوســاله	در	برابــر	آنتــی	ژن	هــا	یــا	پاتوژن	هــا	قــرار	نگرفتــه	و	لــذا	اســتفاده	از	آن	در	
ــای	 ــروز	واکنش	ه ــا	ب ــی	کشــت	ی ــه	از	آلودگ ــود	ک ــلولی	موجــب	می	ش کشــت	س
ــاً	ســرم	خــون	حــاوی	مقادیــری	از	 ایمونولوژیــک	ســلولی	جلوگیــری	گــردد.	ضمن
انــواع	مــواد	غذایــی	اســت	کــه	بــرای	رشــد	ســلول	ها	لازم	می	باشــد.	بــا	ایــن	حــال	
تــا	آنجــا	کــه	بــه	بحــث	حقــوق	حیوانــات	و	«جایگزین»هــای	مطلــق	حیوانــات	در	
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ــوان	صــورت	 ــر	روی	حی ــد	ب ــش	نبای ــا	پژوه ــه	تنه ــود،	ن ــوط	می	ش ــش	مرب پژوه
گیــرد،		بلکــه	بــرای	تــدارکات	آن	نیــز	نبایــد	از	حیوانــات	یــا	مشــتقات	آنهــا	اســتفاده	
شــود	)صفحــه	59	را	ببینیــد(.	در	رابطــه	بــا	«محیط	هــای	کشــت»	حاصــل	از	ســرم	
خــون	جنیــن	گوســاله،		بایــد	توجــه	داشــت	کــه	فرآینــد	بــه	دســت	آوردن	ایــن	مــاده	
رنــج	زیــادی	را	بــرای	حیوانــات	ایجــاد	می	کنــد.	بــرای	ایــن	منظــور	لازم	اســت	گاو	
آبســتن	مــورد	جراحــی	قــرار	گرفتــه	و	جنیــن	آن	خــارج	شــود.	ســپس	خــون	جنیــن	
تخلیــه	شــده	و	ســرم	خــون	جــدا	گــردد.	در	اینجــا	نــه	تنهــا	گاو	مــاده	لازم	اســت	
ــتنی	های	 ــوارض	آبس ــرده	و	ع ــل	ک ــود	حم ــدن	خ ــن	را	در	ب ــی	جنی ــدت	طولان م
ــرض	 ــه	در	مع ــود،	بلک ــل	ش ــک	را	متحم ــواد	بیولوژی ــد	م ــه	تولی ــرر	در	مؤسس مک
ــرد.	 ــرار	می	گی ــز	ق ــی	نی ــل	جراح ــس	از	عم ــت	پ ــی	و	دوره	نقاه ــوارض	جراح ع
ــن	آبســتنی	ها	و	 ــد	ای ــوان	هرگــز	از	فوای ــن	حی ــی	اســت	کــه	ای ــن	همــه	در	حال ای
ــا	 ــودن	ب ــه	ب ــادر	ب ــز	ق ــال	هرگ ــور	مث ــه	ط ــود	و	ب ــی	ش ــد	نم ــا	بهره	من جراحی	ه
ــواع	 ــی	متعاقــب	ترشــح	ان گوســاله	خــود	و	ارضــای	نیازهــای	فیزیولوژیــک	و	روان
ــادری	پــس	از	زایــش،	نمــی	گــردد.	 ــده	حــس	م مختلــف	هورمونهــای	ایجاد	کنن

در	تــلاش	بــرای	یافــت	راه	حلــی	اخلاقــی	و	«نویــن»	کــه	بتوانــد	جایگزیــن	
اســتفاده	از	ســرم	خــون	جنیــن	گوســاله	در	محیــط	کشــت	شــود،	انــواع	مــواد	غذایی	
و	فاکتورهــای	رشــد	مــورد	نیــاز	بــرای	رشــد	ســلول	های	مختلــف	شناســایی	شــده	
اســت.	ایــن	امــر	باعــث	شــده	اســت	کــه	بتــوان	ترکیــب	شــیمیایی	محیــط	کشــت	
بــرای	هــر	نــوع	ســلول	را	بــا	دقــت	زیــادی	تنظیــم	نمــوده	و	امیــد	مــی	رود	کــه	بــا	
پیشــرفت	های	اخیــر	در	ایــن	زمینــه،	در	آینــده	بســیار	نزدیــک	بتــوان	تمــام	انــواع	
ــه	 ــتفاده	از	هیچگون ــدون	اس ــه	ب ــت	ک ــای	کش ــلولی	را	در	محیطه ــای	س لاین	ه
محصــول	حیوانــی	تهیــه	شــده	اســت،	رشــد	داد.	محتــوای	محیــط	کشــت	شــیمیایی	
را	می	تــوان	بــا	دقــت	زیــادی	تنظیــم	کــرد	و	ضمنــاً	می	تــوان	محتــوای	ایــن	نــوع	
ــن	 ــگاه	داشــت.	ای ــرای	کشــتهای	ســلولی	مختلــف	یکســان	ن محیــط	کشــت	را	ب
در	حالــی	اســت	کــه	ترکیبــات	ســرم	حیوانــی	معمــولًا	از	یــک	ســری	ســاخت1	بــه	
ســری	ســاخت	دیگــر	تفــاوت	دارد.	دلیــل	ایــن	امــر	ممکــن	اســت	بــه	دلیــل	تفــاوت	
وضعیــت	ســلامت	حیوانــات،	تغییــرات	ســن	مــادر،	جنســیت	گوســاله،	ویژگی	هــای	
ژنتیکــی،	یــا	حتــی	تغییــرات	آب	و	هــوا	در	دوره	هــای	مختلــف	آبســتنی	مــادر	باشــد	
)2(.	بــر	ایــن	اســاس،		کشــت	ســلول	در	یــک	محیــط	کشــت	شــیمیایی	از	لحــاظ	
ــت	 ــه	کش ــبت	ب ــش	نس ــج	آزمای ــری	در	نتای ــری	بهت ــه	تکرارپذی ــر	ب ــی	منج علم

1   batch
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ســلول	در	محیــط	ســرم	حیوانــی	می	شــود.	بــرای	یافــت	لایــن	ســلولی	مــورد	نظــر	
جهــت	کشــت	و	نیــز	محیــط	کشــت	شــیمیایی	)ســنتزی(	کــه	می	تــوان	بــرای	آن	

تهیــه	نمــود،	مراجعــه	بــه	وب	ســایت	ذیــل	توصیــه	می	گــردد	)2(.	

http://www.sefrec.com

مؤسســه	تحقیقــات	مشــفقانه	اســترالیا1	کــه	یــک	ســازمان	غیــر	انتفاعی	اســت	
نیــز	اطلاعــات	ارزشــمندی	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	کشــت	ســلولی	بــدون	اســتفاده	
از	ســرم	جنیــن	گوســاله	و	روشــهای	جایگزیــن	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	

ــه	می	دهــد	)2(.	 در	تحقیقــات	ارائ

www.humaneresearch.org.au

ـــت	های	 ـــط	کش ـــواع	محی ـــز	ان ـــل	نی ـــه	آدرس	ذی ـــگاه	داده	FCS-free	ب در	پای
ـــاری	در	 ـــورت	تج ـــه	ص ـــر	ب ـــال	حاض ـــه	در	ح ـــاله	ک ـــن	گوس ـــرم	جنی ـــدون	س ب
ـــگاه	 ـــه	پای ـــدف	از	تهی ـــت.	ه ـــه	اس ـــرار	گرفت ـــی	ق ـــورد	بررس ـــتند،		م ـــترس	هس دس
ـــگران	 ـــر	پژوهش ـــادل	نظ ـــرای	بحـــث	و	تب ـــی	ب ـــه	محل ـــت	ک ـــن	اس ـــور	ای داده	مذک
ـــد.	در	 ـــه	کنن ـــک	از	محصـــولات	را	مقایس ـــر	ی ـــرد	ه ـــزان	کارب ـــا	می ـــده	ت ـــم	ش فراه
ـــاله	در	 ـــن	گوس ـــرم	جنی ـــدون	س ـــت	های	ب ـــط	کش ـــتی	از	محی ـــه	فهرس ـــار	ارائ کن

1   Humane Research Australia
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ـــد	 ـــص	رش ـــت	مخت ـــط	کش ـــات	محی ـــی	از	محتوی ـــت	دقیق ـــایت،	فهرس ـــن	وب	س ای
ـــت.	 ـــده	اس ـــه	ش ـــز	ارائ ـــلول	نی ـــوع	س ـــر	ن ه

https://fcs-free.org/

ــر	 ــه	از	نظ ــک	ک ــت	های	بیولوژی ــر	روی	داربس ــولاً	ب ــلولی	معم ــت	س کش
ــان	دانشــگاه	 ــال	محقق ــن	ح ــا	ای ــرد.	ب ــتند،	صــورت	می	گی ــال	نیس ــی	فع الکتریک
ــگاهی	را	 ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــب	م ــلول	های	قل ــته	اند	س ــاروارد	و	MIT	توانس ه
ــن	 ــتور	بی ــی	ترانزیس ــی	و	قرارده ــا	سیم	کش ــت	داده	و	ب ــتی	کش ــر	روی	داربس ب
ــد	)188؛	 ــلول	ها	نماین ــک	س ــت	الکتریکــی	تک	ت ــت	فعالی ــه	ثب ــدام	ب ــلول	ها،	اق س

ــده	در	25(.	 ــاع	ش ارج

مطالعه بر روی ملکول های آلی با منشاء انسانی 

ــات	 ــخ	های	حیوانـ ــه	پاسـ ــد	کـ ــخص	کرده	انـ ــی	مشـ ــای	قبلـ پژوهش	هـ
ـــت،	 ـــکته،	عفون ـــی،	س ـــیون	عصب ـــه	دژنراس ـــوط	ب ـــات	مرب ـــگاهی	در	تحقیق آزمایش
و	التهـــاب،	ارتبـــاط	اندکـــی	بـــا	شـــرایط	بـــدن	انســـان	دارد.	همچنیـــن	مـــوارد	
متعـــدد	مطالعـــات	مـــرور	نظام	منـــد	مشـــخص	نموده	انـــد	کـــه	پژوهـــش	
ــناختی	 ــج	سم	شـ ــگویی	نتایـ ــخصی	در	پیشـ ــرد	مشـ ــات	کاربـ ــر	روی	حیوانـ بـ
ــاد	 ــت	ایجـ ــا	قابلیـ ــرطان	زایی1	یـ ــر	سـ ــان	)نظیـ ــر	روی	انسـ ــاده	بـ ــک	مـ یـ
ناقص	الخلقه	زایـــی	)تراتـــوژن	بـــودن(2	را	نداشـــته	اند	)31(.	بـــه	همیـــن	دلیـــل	
ــر	 ــی	نظیـ ــای	برون	تنـ ــه	روش	هـ ــن	بـ ــی	نویـ ــش	سم	شناسـ ــه	دانـ ــت	کـ اسـ
رویکردهـــای	«بیولـــوژی	سیســـتم»3ها	یـــا	تکنولوژی	هـــای	«ــُــومیک»4	روی	

1   carcinogenicity
2   teratogenicity
3   system biology

ومیک»	مجموعه	تکنولوژی	هایی	است	که	مشخصه	های	خاصی	 ُـ 4			omics-:	تکنولوژی	های	«
از	خانواده	بزرگی	از	مولکول	های	آلی	نظیر	ژن	ها،	پروتئین	ها،	و	متابولیت	های	کوچک	را	ارزیابی	



فصل 3: پژوهش با استفاده از بافتها، سلول ها و ملکول های آلی  ⁞194

ـــمیت	 ـــی	س ـــت	بررس ـــه	در	جه ـــور	ک ـــن	مذک ـــای	نوی ـــت	)2(.	رویکرده آورده	اس
ـــرد،	 ـــورت	می	گی ـــی	ص ـــی	مولکول ـــهای	بررس ـــتفاده	از	روش ـــا	اس ـــان	ب ـــواد	در	انس م
بـــا	عنـــوان	«روش	هـــای	سم	شناســـی	قـــرن	بیســـت	و	یکـــم»	نیـــز	شـــناخته	
می	شـــوند.	توضیحـــات	بیشـــتر	در	مـــورد	ایـــن	روشـــها	در	منابـــع	)189،	190(	

آورده	شـــده	اســـت.	
ـــهای	 ـــتفاده	در	روش ـــورد	اس ـــات	م ـــاد	حیوان ـــیار	زی ـــداد	بس ـــه	تع ـــه	ب ـــا	توج ب
ـــهای	 ـــعه	روش ـــت	توس ـــادی	در	جه ـــات	زی ـــی1،	اقدام ـــتهای	سم	شناس ـــی	تس قدیم
ـــات	 ـــه	اطلاع ـــن	زمین ـــت.	در	ای ـــام	اس ـــال	انج ـــته	در	ح ـــن	رش ـــن	در	ای جایگزی
ـــت.	 ـــده	اس ـــر	آورده	ش ـــایت	زی ـــه	آدرس	وب	س ـــگاه	داده	ب ـــه	روز	در	پای ـــع	و	ب جام
ایـــن	پایـــگاه	داده	ضمـــن	بهره	گیـــری	از	نظـــرات	متخصصیـــن	و	نتایـــج	
پژوهشـــهای	قبلـــی،	بـــه	ارائـــه	روش	هـــای	جایگزیـــن	معتبـــر	در	سم	شناســـی	

	.)191( می	پـــردازد	

http://alttox.org/ 

ـــاً	 ـــم،	عمدت ـــت	و	یک ـــرن	بیس ـــه	روش	ق ـــیمیایی	ب ـــواد	ش ـــرات	م ـــی	خط ارزیاب
ــای	 مبتنـــی	بـــر	روش	هـــای	هوشـــمندانه	تلفیـــق	نتایـــج	حاصـــل	از	تکنیکهـ
ــار	آن	 بررســـی	کامپیوتـــری	و	روش	هـــای	بررســـی	برون	تنـــی	بـــوده	و	در	کنـ
لازم	اســـت	اطلاعـــات	بـــه	دســـت	آمـــده	از	مطالعـــات	مولکولـــی،	اســـتفاده	از	
ـــرار	 ـــر	ق ـــد	نظ ـــز	م ـــط	نی ـــای	مرتب ـــایر	داده	ه ـــان	و	س ـــتی	در	انس ـــانگرهای	زیس نش

داده	شـــوند	)133(.	

می	کنند.	این	تکنولوژی	ها	قادر	هستند	نقش،	ارتباط	و	عملکرد	انواع	مختلف	مولکول	هایی	که	
سلول	ها	را	می	سازند،	کشف	نمایند.	در	این	زمینه	تکنولوژی،	نام	هر	روش	با	افزودن	پسوند	

«omics»	به	نام	«تکنیک»	مورد	استفاده،	ساخته	می	شود؛	نظیر	«ژنومیک»:	روشی	که	با	بررسی	
ژنها	به	اهداف	خود	می	رسد.	)2(.

1   toxicology
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ــه	 ــری،	فارماکوپ ــا	تســت	ســمیت	اختصاصــی	واکســن	های	دیفت در	رابطــه	ب
اروپــا	اجــازه	داده	اســت	کــه	از	یــک	روش	مبتنــی	بــر	کشــت	ســلولی1	در	مرحلــه	
ــه	انجــام	تســت	در	 ــاز	ب تســت	مــواد	ســازنده	دارو2	اســتفاده	شــود	و	در	نتیجــه	نی
مرحلــه	تولیــد	دارو3	وجــود	نــدارد.	همچنیــن	بــر	ایــن	اســاس	نیــازی	به	انجام	تســت	
ــرای	تشــخیص	ســمیت	احتمالــی	واکســن	های	 ــات	آزمایشــگاهی	ب ــر	روی	حیوان ب

دیفتــری	وجــود	نخواهــد	داشــت	)43(.
ــرفه،	 ــن	های	سیاه	سـ ــی	واکسـ ــمیت	اختصاصـ ــت	سـ ــا	تسـ ــه	بـ در	رابطـ
ـــلولی	 ـــه	کشـــت	س ـــر	پای ـــک	روش	ب ـــه	از	ی ـــت	ک ـــازه	داده	اس ـــا	اج ـــه	اروپ فارماکوپ
ـــه	 ـــته	ب ـــن	موضـــوع	بس ـــود.	ای ـــتفاده	ش ـــازنده	دارو	اس ـــواد	س ـــی	م ـــه	ارزیاب در	مرحل
ـــده	 ـــرا	ش ـــبی	اج ـــن	نس ـــورت	جایگزی ـــه	ص ـــون	ب ـــدی	تاکن ـــول	تولی ـــوع	محص ن
ـــلولی	 ـــت	س ـــه	کش ـــر	پای ـــای	ب ـــتفاده	از	آزمون	ه ـــوع	اس ـــن	موض ـــت.	همچنی اس
و	نیـــز	عـــدم	نیـــاز	بـــه	تســـت	دارو	در	مرحلـــه	تولیـــد،	در	حـــال	بررســـی	در	

ــد	)43(.	 ــا	می	باشـ ــه	اروپـ فارماکوپـ
در	رابطـــه	بـــا	تســـت	میـــزان	تهاجـــم	عصبـــی	واکســـن	خوراکـــی	فلـــج	
ـــای	 ـــه	ج ـــروزه	ب ـــت	و	ام ـــده	اس ـــتفاده	ش ـــبی	اس ـــن	نس ـــال،	از	روش	جایگزی اطف
ـــق	 ـــود،	مطاب ـــام	ش ـــان	انج ـــر	انس ـــای	غی ـــر	روی	پریمات	ه ـــت	ب ـــن	تس ـــه	ای اینک
ـــک	 ـــس	ژنی ـــای	تران ـــر	روی	موش	ه ـــن	تســـت	ب ـــا	ای ـــه	اروپ ـــتورالعمل	فارماکوپ دس
ــدگی	 ــزان	غیرفعال	شـ ــت	میـ ــا	تسـ ــه	بـ ــن	در	رابطـ ــردد.	همچنیـ ــرا	می	گـ اجـ
ـــه	 ـــت	ک ـــازه	داده	اس ـــا	اج ـــه	اروپ ـــال،	فارماکوپ ـــج	اطف ـــال	فل ـــنهای	غیرفع واکس
بـــه	جـــای	انجـــام	تســـت	بـــر	روی	]کشـــت	اولیـــه[	کلیـــه	میمـــون4	از	لایـــن	

ـــود	)43(. ـــتفاده	ش ـــج	اس ـــورت	رای ـــه	ص ـــلولی	L20B	ب س
از	ژانویـــه	ســـال	2017	میـــلادی،	فارماکوپـــه	اروپـــا	اســـتفاده	از	خوکچـــه	
هنـــدی	و	تخـــم	مـــرغ	بـــرای	تســـت	عوامـــل	میکروبـــی	)شـــامل	ویروس	هـــا،	
باکتری	هـــا،	مایکوپلاســـما،	قارچ	هـــا،	ریکتزیاهـــا،	پروتوزوئرهـــا،	انگل	هـــا	
و	عوامـــل	بـــروز	انســـفالوپاتی	اســـفنجی	مســـری5(،	را	حـــذف	نمـــوده	اســـت.	
همچنیـــن	از	ژانویـــه	2017	میـــلادی،	جایگزینـــی	تســـت	های	درون	تنـــی	بـــا	
ـــرای	 ـــات	لازم	ب ـــده	و	اقدام ـــف	ش ـــا	تعری ـــه	اروپ ـــی	در	فارماکوپ ـــای	مولکول روش	ه

1   cell-based method
2   drug substance stage
3   drug product stage
4   primary monkey kidney
5   transmissible spongiform encephalopathy agents
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ـــت	)43(.	 ـــام	اس ـــال	انج ـــوارد	در	ح ـــن	م ـــودن	ای ـــی	نم ـــرای	اجرای ب
ــه	 ــری	فارماکوپ ــزاز	و	دیفت ــدرت1	واکســن	های	ک ــی	ق ــورد	تســت	ارزیاب در	م
ــوان	 ــه	عن ــات	ب ــرگ	حیوان ــتفاده	از	م ــای	اس ــه	ج ــه	ب ــازه	داده	اســت	ک ــا	اج اروپ
نقطــه	پایانــی	تســت،	از	روشــهای	ســرولوژیک2	اســتفاده	شــود.	همچنین	اجــازه	داده	
شــده	کــه	از	آزمون	هــای	رقــت	واحــد3	بدیــن	منظــور	اســتفاده	گــردد.	در	رابطــه	بــا	
تســت	قــدرت	واکســن	ویــروس	غیــر	فعــال	شــده	فلــج	اطفــال،	فارماکوپــه	اروپــا	
ــزا(4	 ــیمی	)الای ــون	ایمونوش ــک	آزم ــا	ی ــی	ب ــای	درون	تن ــه	آزمون	ه ــازه	داده	ک اج
ــن	 ــه	در	ای ــی	ک ــب	محصولات ــا	اغل ــن	موضــوع	در	رابطــه	ب ــود	و	ای ــن	ش جایگزی
ــه	تغییــر	 ــاز	ب ــه	دلیــل	نی ــد	ب رابطــه	تولیــد	می	شــوند	در	حــال	اجــرا	اســت؛	هرچن
ــی	 ــورد	تمام ــوع	در	م ــن	موض ــوز	ای ــد،	هن ــن	فرآین ــدی	ای ــی	و	کن ــن	محل قوانی

ــی	نشــده	اســت	)43(.	 محصــولات	اجرای
در	رابطــه	بــا	تســت	قــدرت	واکســن	های	غیــر	فعــال	شــده	هــاری،	فارماکوپــه	
ــت	 ــود.	تس ــتفاده	ش ــیمی	اس ــک	روش	ایمونوش ــه	از	ی ــت	ک ــازه	داده	اس ــا	اج اروپ
مذکــور	توســط	شــرکت	داروســازی	ســانوفی	پاســتور5	طراحــی	گردیــده	و	در	حــال	
حاضــر	در	مراحــل	اعتبــار	ســنجی	توســط	یــک	کارگــروه	بین	المللــی	می	باشــد.	در	
رابطــه	بــا	آزمــون	قــدرت	واکســن	های	هپاتیــت	A	و	B،	آنفولانــزای	هموفیلــوس6	
ــای	 ــه	از	روش	ه ــت	ک ــازه	داده	اس ــا	اج ــه	اروپ ــانی7،	فارماکوپ ــای	انس و	پاپیلوم

ایمونوشــیمی	اســتفاده	گــردد	)43(.
در	کنــار	تمامــی	مــوارد	فــوق،	دو	ســد	عمــده	در	برابــر	اســتفاده	از	روش	هــای	
ــود	دارد	 ــی	وج ــواد	داروی ــن	ها	و	م ــی	واکس ــی	ایمن ــه	ارزیاب ــن	در	زمین جایگزی
ــا	معضــلات	 ــی	و	معضــلات	علمــی.	در	رابطــه	ب ــد	از:	معضــلات	قانون کــه	عبارتن
ــا	نیازهــای	قانونــی	 قانونــی	می	تــوان	بــه	نبــود	یــک	اســتاندارد	واحــد	در	رابطــه	ب
ــی	 ــای	نظارت ــز	ارگان	ه ــی	نی ــرد.	از	طرف ــاره	ک ــی	اش ــطح	جهان ــی	در	س و	نظارت
ــر	در	دســتورالعمل	های	 ــن	تغیی ــه	پذیرفت ــی	ب ســازمانهای	بهداشــتی	معمــولًا	تمایل
تصویــب	شــده	خــود	ندارنــد.	در	واقــع	چنانچــه	ایــن	ارگان	هــا	قصــد	داشــته	باشــند	

1   potency test
2   serological methods
3   single dilution assays
4   immunochemical assay (ELISA) 
5   Sanofi Pasteur
6   haemophilus Influenzae
7   human papilloma
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ــی	 ــد	موضوع ــن	فرآین ــد،	ای ــاد	کنن ــی	ایج ــود	تغییرات ــی	خ ــای	نظارت در	فرآینده
ــا	از	 ــن	ارگان	ه ــاب	ای ــه	گاهــی	موجــب	اجتن ــا	آن	حــد	ک ــوده	ت ــده	ب بســیار	پیچی
ایجــاد	تغییــرات	می	گــردد.	شــاید	موضــوع	اخیــر	یکــی	از	مهمتریــن	دلایلــی	باشــد	
ــا	تاکنــون	نتوانســته	اند	از	تمــام	 کــه	نشــان	می	دهــد	چــرا	صنایــع	داروســازی	اروپ
روش	هــای	تســت	جایگزیــن	کــه	توســط	فارماکوپــه	اروپــا	تعریــف	شــده	اســت،	در	
عمــل	اســتفاده	نماینــد	)43(.	در	رابطــه	بــا	معضــلات	علمــی	اســتفاده	از	روش	هــای	

جایگزیــن،	قبــلًا	در	صفحــه	60		مــواردی	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	
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مقدمه

آزمایشــگاهی	 حیوانــات	 بــا	 کار	 اخلاقــی	 قوانیــن	 حاضــر،	 حــال	 در	
محدودیت	هــای	بســیار	زیــادی	در	رابطــه	بــا	اســتفاده	از	حیوانــات	مهــره	دار	کــه	در	
ــگ	ها،	 ــا،	س ــر	میمون	ه ــد	)نظی ــرار	دارن ــی	ق ــدی	تکامل ــالای	رده	بن ــای	ب ردیف	ه
ــا(	 ــر	آن	ه ــگاهی	)رت(،	و	نظای ــزرگ	آزمایش ــوش	ب ــدی،	م ــه	هن ــا،	خوکچ گربه	ه
ــند،	دارای	 ــتانداران	می	باش ــزو	پس ــاً	ج ــه	عمدت ــات	ک ــن	حیوان ــد.	ای ــاد	کرده	ان ایج
سیســتم	عصبــی	بســیار	تکامــل	یافتــه	هســتند.	بــر	ایــن	اســاس	حیوانــات	مذکــور	
ــه	ادراک	بســیاری	از	حــالات	ناخوشــایند	-نظیــر	درد،	وحشــت،	ناامیــدی-	 قــادر	ب
ــرفته	 ــتانداران	پیش ــن	پس ــن	ای ــم	های	جایگزی ــتفاده	از	ارگانیس ــذا	اس ــوده	و	ل ب
یکــی	از	روش	هــای	جایگزیــن	ممکــن	می	باشــد.	ویژگــی	اساســی	ارگانیســم	های	
جایگزیــن	ایــن	اســت	کــه	فاقــد	قــدرت	ادراکــی	بــوده	)جایگزیــن	مطلــق؛	فصــل	
یــک	را	ببینیــد(	یــا	حداقــل	اینکــه	بــا	علــم	کنونــی	بشــر	این	گونــه	تصــور	می	شــود	
ــد(.	 ــک	را	ببینی ــن	نســبی؛	فصــل	ی ــد	)جایگزی ــی	ندارن ــی	بالای ــدرت	ادراک ــه	ق ک
ــی،	 ــدی	تکامل ــر	در	رده	بن ــان	بالات ــتفاده	از	میکروارگانیســم	ها،	گیاه ــن،	اس همچنی
ــق	 ــش	تطاب ــث	افزای ــد	باع ــده	می	توان ــر	زن ــیمیایی	غی ــتمهای	فیزیکی-ش و	سیس
ــن	 ــد	قوانی ــود.	هرچن ــات	ش ــتفاده	از	حیوان ــده	اس ــن	اجبار	کنن ــا	قوانی ــات	ب تحقیق
مذکــور	تاکیــد	بســیار	زیــادی	بــر	اســتفاده	از	حیوانــات	مهــره	دار	زنــده	دارنــد،	لیکــن	
ــم	 ــرو(	ارگانیس ــک	)میک ــرد	ی ــلًا	عملک ــه	مث ــان	داد	ک ــوان	نش ــواردی	می	ت در	م
مشــابه	بــا	پاســخ	حیــوان	مهــره	دار	زنــده	بــه	یــک	بیمــاری	اســت.	ارگانیســم	هایی	
ــد	از	 ــی	عبارتن ــور	کل ــه	ط ــد	ب ــرار	می	گیرن ــن	ق ــن	روش	جایگزی ــب	ای ــه	در	قال ک

	:)51(

پروکاریوت	ها1	)جایگزین	مطلق(		●
یوکاریوت	های2		اولیه	نظیر	آمیب	ها	و	قارچ	ها	)جایگزین	مطلق(		●
گیاهان	)جایگزین	مطلق(		●
بی	مهره	گان	)جایگزین	نسبی/جایگزین	مطلق(		●
مهره	داران	پایین	در	رده	بندی	سیستم	تکاملی	)جایگزین	نسبی(		●

1   prokaryotes
2   eukaryotes
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پروکاریوت ها

ــا	در	 ــتفاده	از	پروکاریوت	ه ــه	اس ــش	ب ــش	از	پی ــه	بی ــل	توج ــی	از	دلای یک
ــن	 ــالای	ای ــری	و	ســازگاری	بســیار	ب ــه	انعطاف	پذی ــوط	ب ــروزی،	مرب ــات	ام تحقیق
ــه	 ــک	ب ــات	ژنومی ــرای	مطالع ــه	از	مج ــد	ک ــاده	می	باش ــراً	س ــم	های	ظاه ارگانیس
ــیاکلی1	 ــری	اشرش ــا	از	باکت ــته	پروکاریوت	ه ــت	)192(.	در	دس ــیده	اس ــات	رس اثب
ــتفاده	 ــی	اس ــی	های	مولکول ــک	و	بررس ــات	ژنتی ــرای	مطالع ــی	ب ــوان	مدل ــه	عن ب
شــده	اســت.	باکتــری	باســیلوس	ســابتیلیس2	و	کلوباکتــر	کرســنتوس3	بــه	عنــوان	
ــه	 ــن	ب ــا	همچنی ــد	)51(.	باکتری	ه ــتفاده	گردیده	ان ــلولی4	اس ــز	س ــای	تمای مدله
ــات	 ــرطان	زا،	مطالع ــل	س ــناخت	عوام ــی،	ش ــات	سم	شناس ــول	در	مطالع ــور	معم ط

ــود.	 ــتفاده	می	ش ــک	اس ــواد	بیولوژی ــد	م ــا	تولی ــی،	ی ــم	داروی متابولیس

مطالعات سم شناسی
در	رابطــه	بــا	اســتفاده	از	پروکاریوت	هــا	در	مطالعــات	سم	شناســی	بــه	
عنــوان	مثــال	می	تــوان	بــه	مطالعــه	ای	اشــاره	کــرد	کــه	در	آن	از	باکتــری	ویبریــو	
ــادر	 ــه	ق ــمی	RtxA1	-ک ــاده	س ــر	در	م ــی	تغیی ــور	بررس ــه	منظ ــوس5	ب وولنیفیک
بــه	ایجــاد	ســمیت	ســلولی	حــاد	می	باشــد-	اســتفاده	شــده	اســت.	نتایــج	مطالعــه	
ــرح	 ــی	مط ــای	عفون ــان	بیماری	ه ــرای	درم ــوه	ب ــی	بالق ــوان	روش ــه	عن ــور	ب مذک

ــده	اســت	)60(. ش

شناخت عوامل سرطان زا
در	مــواردی	کــه	از	پروکاریوت	هــا	بــرای	ارزیابــی	قابلیــت	ســرطان	زایی	یــک	
مــاده	اســتفاده	می	گــردد،	در	حقیقــت	توانایــی	مــاده	مذکــور	در	تغییــر	DNA	ســلول	
ــه	تســت	 ــده	ک ــان	داده	ش ــال	نش ــوان	مث ــه	عن ــود.	ب ــی	می	ش ــی	بررس پروکاریوت
ــیمیایی	 ــواد	ش ــد	از	م ــا	90	درص ــرطان	زایی	80	ت ــایی	س ــه	شناس ــادر	ب ــز6	ق ایم

1   Escherichia coli
2   Bacillus subtilis
3   Caulobacter crescentus
4   cellular differentiation
5   Vibrio vulnificus
6   Ames test
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ســرطان	زای	مــورد	بررســی	بــوده	اســت.	البتــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	روش	فــوق	
معمــولًا	بــه	عنــوان	یــک	روش	غربالگــری	اســتفاده	شــده	و	لازم	اســت	متعاقبــاً	از	
روش	هــای	بــا	اطمینــان	بالاتــر،	بــرای	اعتبارســنجی	نتایــج	حاصلــه،	اســتفاده	شــود	

	.)60(

تحقیقات بر روی عوامل میکروبی
در	پژوهشــی	نشــان	داده	شــد	کــه	آزمایــش	عفونــت	باکتریایــی	بــر	روی	تــک	
یاختــه	هــا-	بــه	جــای	جونــدگان	آزمایشــگاهی-	می	توانــد	روش	جایگزین	مناســبی	
باشــد؛	چــرا	کــه	باکتری	هــای	پاتــوژن	-نظیــر	ســودوموناس	آئروژینــوزا-	اغلــب	از	
مکانیزمــی	بــرای	دفــاع	از	خــود	در	برابــر	فاگوســیتوز	بــه	واســطه	آمیب	هــای	تــک	
ــزم	 ــه	مکانی ــادی	ب ــباهت	زی ــور	ش ــزم	مذک ــه	مکانی ــد	ک ــتفاده	می	کنن ــلولی	اس س

ــا	دارد	)127(.	 ــن	باکتری	ه ــردن	ســلول	های	پســتانداران	توســط	ای ــوده	ک آل

مطالعات متابولیسم دارویی
ــده	صــورت	 ــا	اســتفاده	از	موجــودات	زن ــه	ب ــی	ک ــات	متابولیســم	داروی مطالع
می	گیرنــد1	واجــد	مضــرات	بســیار	زیــادی	هســتند	و	بــه	همیــن	دلیــل	مدل	هــای	
ــکل	گیری	و	 ــال	ش ــی	در	ح ــم	داروی ــی	متابولیس ــرای	بررس ــب	ب ــی	مناس میکروب

ــند	)193(. ــار	می	باش ــد	اعتب تایی

تولید مواد بیولوژیک
بــه	عنــوان	راه	حــل	جایگزیــن	بــرای	تولیــد	آنتی	بادی	هــا	می	تــوان	از	
روش	هــای	جایگزیــن	)دوســتدار	حیوانــات(2	اســتفاده	کــرد.	در	ایــن	مــوارد	بــرای	
ــی4	 ــش	ریبوزوم ــاژی3	)194(،	نمای ــش	ف ــای	نمای ــادی	از	روش	ه ــد	آنتی	ب تولی

1   in vivo drug metabolism studies
2   animal friendly
3   phage display
4   ribosome display
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)195،	196(	یــا	نمایــش	مخمــری1	)197(	اســتفاده	می	گــردد	و	نیــازی	بــه	انجــام	
روشــهای	قدیمــی	نظیــر	تجویــز	آنتــی	ژن	یــا	پاتــوژن	بــه	حیــوان	-کــه	منجــر	بــه	
ــد-	نیســت.	 ــادی	می	گردی ــده	آنتی	ب ــات	تولید	کنن ــرای	حیوان ــادی	ب ــج	زی ایجــاد	رن

ــر- ــوان	معرف	هــای	غی ــن	روش	می	ت ــا	ای ــا،	ب ــد	آنتی	بادی	ه ــر	تولی عــلاوه	ب
مونوبادی	هــا4،	 )تمایل	تن	هــا(3،	 اَفی	بادی	هــای	 دارپین	هــا2،	 نظیــر	 آنتی	بــادی	
واکســن	ها	و	آنتی	کالین	هــا5	را	نیــز	تولیــد	نمــود.	تولیــد	واکســن	ها	توســط	
باکتری	هــا	-بــه	جــای	اســتفاده	از	حیوانــات	زنــده-	موجــب	شــده	اســت	تــا	نیــاز	
ــات	 ــر	روی	حیوان ــده	ب ــل	آم ــلات	بعم ــی	از	مداخ ــیار	بزرگ ــام	بخــش	بس ــه	انج ب

آزمایشــگاهی	نباشــد	)29(.	

در	مطالعــه	ای	کــه	بــرای	مقایســه	بیــن	آنتی	بادی	هــای	مشــتق	از	حیوانــات6	
و	ریجنت	هــای	دوســتدار	حیوانــات7	صــورت	گرفــت،	مشــخص	شــد	کــه	فعالیــت	
ریجنت	هــای	دوســتدار	حیوانــات	بــه	زمــان	کمتــری	نیــاز	داشــته،	قابــل	اعتماد	تــر	
بــوده،	نتایــج	آزمایش	هــای	آن	هــا	تکــرار	پذیر	تــر	اســت،	و	کیفیــت	بالاتــری	دارنــد.	
ــات	در	 ــتدار	حیوان ــای	دوس ــد	ریجنت	ه ــرای	تولی ــه	ب ــرمایه	گذاری	اولی ــد	س هرچن
ــات،	بیشــتر	اســت،	لیکــن	اســتفاده	از	 ــا	آنتی	بادی	هــای	مشــتق	از	حیوان مقایســه	ب
آن	هــا	در	دراز	مــدت	هزینــه	کمتــری	ایجــاد	نمــوده	و	هزینه	هــای	تولیــد	اولیــه	در	

طــول	زمــان	جبــران	خواهــد	شــد	)2(.	

در	ایــن	رابطــه	شــرکتهای	خصوصــی	نظیــر	یومــاب8	امــکان	تولیــد	
ــیومی	 ــن	کنسرس ــد.	همچنی ــم	نموده	ان ــواه	را	فراه ــب	دلخ ــای	نوترکی آنتی	بادی	ه
ــد	 ــدف	تولی ــا	ه ــب9	ب ــادی	نوترکی ــد	آنتی	ب ــبکه	تولی ــگاه	های	ش ــکل	از	دانش متش
ــده	 ــکیل	ش ــانی	تش ــای	انس ــام	پروتئین	ه ــرای	تم ــب	ب ــای	نوترکی آنتی	بادی	ه

ــد. ــترس	می	باش ــر	در	دس ــایت	زی ــق	وب	س ــه	از	طری ــت	ک اس

1   yeast display
2   DARPins
3   affibodies
4   monobodies
5   anticalins
6   animal derived antibodies
7   animal-friendly affinity reagents
8   YUMAB
9   Universities Consortium Recombinant Antibody Network
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www.recombinant-antibodies.org

یوکاریوت های ساده

آمیب ها1
ــرای	 ــی	ب ــوان	مدل ــه	عن ــکوئیدوم2	ب ــتلیوم	دیس ــا،	دیکتیوس ــته	آمیب	ه از	دس

ــود	)51(.	 ــتفاده	می	ش ــی	اس ــی	و	ژنتیک ــات	مولکول مطالع

قارچ ها
ــه	 ــیه4	ب ــس	سرویس ــا3	و	ساکارومایس ــپورا	کراس ــا،	نوروس ــته	قارچ	ه از	دس
ــاس	 ــر	اس ــبانه	روزی5	)ب ــم	ش ــک،	ریت ــات	ژنتی ــرای	مطالع ــی	ب ــوان	مدل	های عن
چرخــه	روشــنایی-تاریکی(	و	مطالعــات	متابولیــک	اســتفاده	می	گردنــد	)51(.	
ــر	 ــوان	مخم ــه	عن ــه	ب ــیه	-ک ــر	ساکارومایســس	سرویس میکروارگانیســم	های	نظی
ــی	از	 ــن	و	یک ــت-	معروف	تری ــهور	اس ــز	مش ــان	نی ــت	ن ــر	پخ ــا	مخم ــو	ی آبج
مهم	تریــن	ارگانیســم	های	مــدل	اســت	کــه	بــه	دلیــل	ســرعت	رشــد	زیــاد،	ســهولت	
ــازی	 ــخیص	و	جداس ــکان	تش ــر	روی	آن،	ام ــک	plating	replica	ب ــام	تکنی انج
جهش	هــای	ژنــی	آن،	ســلول	های	پراکنــده،	سیســتم	ژنتیکــی	بــه	خوبــی	شــناخته	

1   amoeba
2   Dictyostelium discoideum 
3   Neurospora crassa
4   Saccharomyces cerevisiae
5   circadian rhythm



205⁞ استفاده از موجودات زنده فاقد قدرت ادراک درد و رنج

شــده،	و	سیســتم	بســیار	متنــوع	ترانسفورماســیون	1DNA،	بــه	فراوانــی	در	تحقیقــات	
اســتفاده	شــده	اســت	)51(.	ایــن	مخمــر	بســیار	ســریع	تکثیــر	پیــدا	کــرده	و	تقریبــاً	
ــوند.	 ــد	می	ش ــی	تولی ــلولهای	قدیم ــد	آن	از	س ــلول	های	جدی ــه	س ــر	90	دقیق ه
ــد	داده	و	در	 ــی	از	آن	را	رش ــیار	بزرگ ــت	بس ــانی	جمعی ــه	آس ــوان	ب ــن	می	ت بنابرای
ــال	 ــه	در	س ــلولی	-ک ــک	س ــارچ	ت ــن	ق ــل	ای ــوم	کام ــرد.	ژن ــتفاده	ک پژوهــش	اس
ــه	13	 ــت	ک ــوزوم	اس ــکل	از	16	کروم ــد-	متش ــایی	گردی ــلادی	شناس 1996	می
میلیــون	جفــت	بــازی	دارد.	همچنیــن	قــارچ	مذکــور	دارای	ژنــوم	هســته	ای	اضافــه	
ــیار	 ــایی	بس ــل	شناس ــه	دلی ــور	ب ــارچ	مذک ــد.	ق ــود	می	باش ــای	خ در	میتوکندری	ه
خــوب	ژنــوم	آن،	بــه	عنــوان	یکــی	از	بهتریــن	میکروارگانیســم	های	یوکاریوســیت	
بــرای	مطالعــات	بیولوژیــک	مطــرح	می	باشــد.	یکــی	دیگــر	از	مزایــای	ایــن	قــارچ،	
ــیت	های	 ــا	یوکاریوس ــابه	ب ــیار	مش ــه	بس ــت	ک ــاص	آن	اس ــلولی	خ ــاری	س معم
ــادی	از	 ــارچ	واجــد	تعــداد	بســیار	زی ــال	ایــن	ق ــوان	مث ــه	عن پرســلولی	می	باشــد.	ب
ــل	 ــر	هســته،	پروکســیزوم3،	و	ارگان	هــای	دخی ارگانل	هــای	ســلولی	غشــادار2	نظی
ــازی	 ــتانداران	را	شبیه	س ــلول	های	پس ــرد	س ــه	عملک ــیر	ترشــحی4	اســت	ک در	مس

	.)51( می	کننــد	
از	قــارچ	مذکــور	بــه	منظــور	درک	بهتــر	مــرگ	برنامه	ریــزی	شــده	ســلول5	و	
تنظیم	کننده	هــای	مــرگ	ســلولی6	در	انســان	اســتفاده	شــده	و	یکــی	از	مفید	تریــن	
میکروارگانیســم	ها	در	مطالعــات	ســرطان	می	باشــد.	ایــن	مخمــر	همچنیــن	کمــک	
زیــادی	بــه	درک	مســائل	بنیادیــن	بیولــوژی	ســلولی	در	بیماری	هــای	نورودژنراتیــو	
ــر	 ــن	ام ــت.	ای ــرده	اس ــون9	ک ــاری	هانتینگت ــون8،	و	بیم ــر7،	پارکینس ــر	آلزایم نظی
ــاز	 ــه	زمینه	س ــوگ11	ک ــا	هترول ــای	درون	زا10	ی ــه	پروتئین	ه ــطه	مطالع ــه	واس ب
ایــن	بیماری	هــا	می	باشــند،	میســر	شــده	اســت	)51(.	از	جملــه	ســایر	انــواع	

1   highly versatile DNA transformation system
2   membrane-bound organelles
3   peroxisome
4   secretory pathway
5   programmed cell death
6   cell death regulators
7   Alzheimer’s disease
8   Parkinson’s disease
9   Huntington’s disease
10   endogenous
11   heterologous
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قارچ	هــا،	شیزوساکارومایســس	پومبــه1	و	آســپرژیلوس	نیدولانــس2	نیــز	بــه	عنــوان	
ــتفاده	اند	)51(. ــل	اس ــی	قاب ــک	و	مولکول ــات	ژنتی ــای	مطالع مدل	ه

ــتفاده	 ــی	اس ــواد	داروی ــم	م ــه	متابولیس ــرای	مطالع ــن	ب ــا	همچنی از	قارچ	ه
ــرات	 ــد،	بررســی	اث می	شــود.	در	حقیقــت	یکــی	از	مراحــل	ســاخت	داروهــای	جدی
ــد.	 ــدن	می	باش ــر	ب ــای	آن	ب ــی	و	متابولیت	ه ــد	داروی ــاده	کاندی ــک	م ــف	ی مختل
ــد.	 ــتفاده	می	ش ــور	اس ــن	منظ ــه	ای ــگاهی	ب ــات	آزمایش ــنتی	از	حیوان در	روش	س
ــر	 ــدرت	ادراک	-نظی ــد	ق ــودات	فاق ــوان	از	موج ــد	می	ت ــهای	جدی ــن	در	روش لیک
ــوده	و	 ــتفاده	نم ــی	اس ــد	داروی ــاده	کاندی ــای	م ــد	متابولیت	ه ــرای	تولی ــا-	ب قارچه
ــر	روی	 ــی	را	ب ــک	و	سم	شناس ــت	بیولوژی ــه	فعالی ــوط	ب ــای	مرب ــپس	ارزیابی	ه س
ایــن	متابولیت	هــا	انجــام	داد.	در	ایــن	زمینــه	مشــخص	شــده	اســت	کــه	برخــی	از	
ــد	طیــف	وســیعی	از	مــواد	دارویــی	را	متابولیــزه	نماینــد،	 ســویه	های	قارچ	هــا	قادرن
ــس3	 ــلا	الگان ــارچ	کانینگام ــته،	ق ــن	دس ــی	ای ــویه	های	قارچ ــن	س ــه	از	مهمتری ک
می	باشــد	)60(.	قــارچ	مذکــور	یــک	قــارچ	رشــته	ای4	بــوده	و	از	نظــر	مورفولوژیــک	
ــط	 ــات	محی ــه	و	ترکیب ــه	گون ــته	ب ــت	بس ــن	اس ــده	ای	دارد	و	ممک ــاختار	پیچی س
کشــت	اشــکال	مختلفــی	را	از	خــود	نشــان	دهــد	)198(.	از	ایــن	قــارچ	تاکنــون	برای	
ــنج	ها،	 ــد	تش ــا،	ض ــا،	مدر	ه ــد	انعقاد	ه ــر	ض ــا	-	نظی ــف	داروه ــواع	مختل ــت	ان تس
عوامــل	دارویــی	افزایش	دهنــده	اکســیژن	رســانی	بــه	بافت	هــا،	و	داروهــای	
همورولوژیــک5-	اســتفاده	شــده	اســت	)60(.	همچنیــن	توانایــی	قــارچ	مذکــور	در	
ــی	 ــای	داروی ــد	متابولیت	ه ــف	و	تولی ــی	مختل ــای	داروی ــردن	گروه	ه ــزه	ک متابولی
	P4506	ســیتوکروم	کمپلکــس	در	کــه	آنچــه	مشــابه	هایــی	مکانیزم	از	اســتفاده	ــا ب
پســتانداران	اتفــاق	می	افتــد،	در	مطالعــات	مختلــف	بــه	اثبــات	رســیده	اســت	)198(.	
یکــی	از	داروهایــی	کــه	بــه	تازگــی	ســاخته	شــده	و	اطلاعــات	کمــی	در	مــورد	
مکانیــزم	عملکــرد	و	عــوارض	جانبــی	آن	وجــود	دارد،	داروی	ضــد	افســردگی	ســه	
ــارچ	 ــتفاده	از	ق ــا	اس ــه	ب ــه	ای	ک ــت.	در	مطالع ــاپین7	اس ــام	آموکس ــه	ن ــه	ای	ب حلق
ــت،	 ــای	آن	صــورت	گرف ــه	متابولیت	ه ــوق	ب ــل	داروی	ف ــرای	تبدی ــس	ب ک.	الگان
ــه	 ــور	ب ــارچ	مذک ــاً	57	درصــد	از	آموکســاپین	توســط	ق ــه	تقریب ــد	ک مشــخص	ش

1   Schizosaccharomyces pombe
2   Aspergillus nidulans
3   Cunninghamella elegans
4   filamentous fungi
5   hemorheologic agents
6   cytochrome P450 (CYP450) complex

dibenzoxazepine	دارویی	دسته	از	؛amoxapine			7
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ــتفاده	 ــا	اس ــور	ب ــای	مذک ــد.	متابولیت	ه ــل	گردی ــده	آن	تبدی ــت	عم ــه	متابولی س
ــه	 ــت	آن	هــا	ب ــالا1	جداســازی	شــده	و	ماهی ــت	ب ــا	کیفی ــع	ب ــی	مای از	کروماتوگراف
ــد.	 ــن	گردی ــس	مغناطیســی	هســته	ای2	و	طیــف	ســنجی	جرمــی	تعیی روش	رزونان
ــوان	 ــه	عن ــه	ب ــاپین3	-ک ــی	آموکس ــور،	7-هیدروکس ــای	مذک ــن	متابولیت	ه از	بی
ــود-	 ــناخته	می	ش ــتانداران	ش ــی4	در	پس ــر	بیولوژیک ــال	از	نظ ــت	فع ــک	متابولی ی
را	می	تــوان	در	مقادیــر	در	حــد	«میلی	گــرم»	بــرای	ارزیابی	هــای	سم	شناســی	
داروی	آموکســاپین	تولیــد	نمــود.	در	ایــن	روش،	تولیــد	مــاده	مذکــور	هزینــه	بســیار	
ــت	و	 ــاده	تر	اس ــته،	س ــگاهی	داش ــای	آزمایش ــایر	روش	ه ــه	س ــبت	ب ــری	نس کمت

ــدارد	)199(.	 ــات	آزمایشــگاهی	ن ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ــازی	ب نی
در	پژوهشــی	دیگــر	از	قــارچ	ک.	الگانــس	)ســویه	ATCC-9245(	بــرای	
گلیکوزیلاســیون5	داروی	آمبریسِــنتان6	اســتفاده	شــده	اســت.	داروی	مذکــور	
ــیون	 ــان	هیپرتانس ــرای	درم ــوده	و	ب ــن	ب ــای	اندوتلی ــت	گیرنده	ه ــک	آنتاگونیس ی
شــریان	ریــوی	اســتفاده	می	گــردد	)198(.	در	مطالعــه	مذکــور	پــس	از	240	
ــیون	 ــای	گلیکوزیلاس ــا،	متابولیت	ه ــاورت	قارچ	ه ــیون	دارو	در	مج ــاعت	انکوباس س
ــتفاده	از	روش	 ــا	اس ــور	ب ــای	مذک ــد.	متابولیت	ه ــه	دســت	آم ــنتان	ب داروی	آمبریسِ
ــف	 ــتفاده	از	روش	طی ــا	اس ــا	ب ــخیص	آن	ه ــده	و	تش ــازی	ش ــی7	جدا	س اچ	پی	ال	س
ســنجی	جرمــی	بــا	دقــت	بــالا8	صــورت	گرفــت.	)198(.	مطالعــه	مذکــور	نشــان	داد	
کــه	دقــت،	قابلیــت	اعتمــاد،	و	پایــداری	ایــن	روش	مطابــق	بــا	اســتانداردهای	بیــن	
المللــی	اســت.	ضمنــاً	در	روش	مذکــور	از	مقــدار	بســیار	کمــی	حــلال	اســتفاده	شــده	
و	لــذا	بــه	دلیــل	داشــتن	اثــرات	انــدک	بــر	محیــط	زیســت،	بــه	عنــوان	یــک	روش	
ــود.	 ــداد	می	ش ــط	زیســت(	قلم ــتدار	محی ــبز9	)دوس ــیمی	س ــا	اصــول	ش ــق	ب مطاب
از	ســوی	دیگــر	بــه	دلیــل	عــدم	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	ایــن	روش	
ــاب	آورد	 ــه	حس ــز	ب ــق	نی ــن	مطل ــک	روش	جایگزی ــوان	ی ــه	عن ــوان	آن	را	ب می	ت

.)198(

1   high-performance liquid chromatography
2   nuclear magnetic resonance
3   7-hydroxyamoxapine
4   biologically active
5   glycosylation
6   ambrisentan
7   HPLC
8   high-resolution mass spectrometry
9   green chemistry
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ــدار	 ــد	مق ــرای	تولی ــن	ب ــس	)ســویه	ATCC-9245(	همچنی ــارچ	ک.	الگان از	ق
کافــی	از	متابولیت	هــای	داروی	امپــرازول1	اســتفاده	شــده	اســت.	بــرای	ایــن	منظــور	
داروی	امپــرازول	در	محیــط	کشــت	قارچــی	در	معــرض	قــارچ	مذکــور	قــرار	گرفتــه	
ــارچ	از	 ــن	ق ــرای	جمــع	آوری	متابولیت	هــای	ای ــن،	ب ــان	معی ــس	از	گذشــت	زم و	پ
ــاختار	 ــد.	س ــتفاده	گردی ــت،	از	روش	HPLC	semi-preparative	اس ــط	کش محی
متابولیت	هــای	مذکــور	بــا	اســتفاده	از	ترکیبــی	از	آزمون	هــای	LC/MS (n)	و	
NMR	تعییــن	گردیــد.	در	مطالعــه	مذکــور	نشــان	داده	شــد	کــه	از	متابولیت	هــای	بــه	
دســت	آمــده	می	تــوان	بــرای	انجــام	تجزیــه	و	تحلیل	هــای	تأییــدی	در	رابطــه	بــا	
ــن	دارو	در	پســتانداران	اســتفاده	کــرد	)200(.	توضیحــات	بیشــتر	 متابولیت	هــای	ای
در	رابطــه	بــا	نحــوه	متابولیســم	و	بیوترانسفورماســیون	مــواد	دارویــی	بــا	اســتفاده	از	
قــارچ	ک.	الگانــس،	و	بررســی	میــزان	تطابــق	مســیر	های	متابولیســمی	ایــن	قــارچ	
بــا	سیســتم	های	حیوانــی	در	منبــع	دیگــر	)193(	آورده	شــده	اســت.	همچنیــن	روش	
ــن	 ــی	در	همی ــرای	بررســی	متابولیســم	داروی ایجــاد	مدل	هــای	میکروبیولوژیــک	ب

منبــع	مــورد	بحــث	قــرار	گرفتــه	اســت	)193(.	
ــدت	 ــس	ظــرف	م ــارچ	ک.	الگان ــه	ق در	پژوهشــی	)201(	نشــان	داده	شــد	ک
168	ســاعت	قــادر	بــه	متابولیــزه	کــردن	91	درصــد	از	داروی	ضــد	افســردگی	ســه	
ــد	 ــای	تولی ــن	متابولیته ــد.	از	بی ــت	آن	می	باش ــه	7	متابولی ــن2	ب ــه	ای	میرتازاپی حلق
ــه	در	 ــت	ک ــی	اس ــابه	متابولیت	های ــت	آن	مش ــارچ،	5	متابولی ــن	ق ــط	ای ــده	توس ش
بــدن	پســتانداران	ســاخته	می	شــود	و	2	متابولیــت	دیگــر	کامــلًا	جدیــد	بــوده	اســت.	
ــیمیایی	 ــنتز	ش ــا	روشــهای	س ــا	ب ــن	متابولیت	ه ــد	ای ــه	تولی ــه	داشــت	ک ــد	توج بای
یــا	اســتفاده	از	موجــودات	زنــده	نیازمنــد	فرایندهــای	بســیار	پیچیــده		ای	بــوده	و	بــه	
ــا	اســتفاده	از	قــارچ	مذکــور	 زمــان	و	هزینــه	بیشــتری	نیــاز	دارد.	حــال	ایــن	کــه	ب
می	تــوان	صرفــاً	بــا	انکوباســیون	محیــط	کشــت	قــارچ	در	مجــاورت	داروی	مذکــور	
بــه	مــدت	حــدود	7	روز،	حجــم	قابــل	قبولــی	از	متابولیت	هــای	پیچیــده	را	از	داروی	
ــوط	 ــی	مرب ــای	اخلاق ــروز	چالش	ه ــال	از	ب ــن	ح ــت	آورد	و	در	عی ــه	دس ــور	ب مذک
ــه	 ــات	آزمایشــگاهی	نیــز	اجتنــاب	نمــود.	از	ایــن	رو	چنیــن	ب ــه	اســتفاده	از	حیوان ب
نظــر	می	رســد	کــه	قــارچ	مذکــور	می	توانــد	مــدل	میکروبــی	بســیار	خوبــی	بــرای	

بررســی	متابولیســم	میرتازاپیــن	باشــد	)201(.	

1   omeprazole
2   mirtazapine
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ــارچ	ک.	 ــن،	از	ق ــی	افدری ــانی	داروی ــای	انس ــه	متابولیت	ه ــور	تهی ــه	منظ ب
ــور	دارای	 ــارچ	مذک ــت	)202(.	ق ــده	اس ــتفاده	ش ــویه	URM-4428	اس ــس	س الگان
آنزیم	هــای	اکســیدو-ردوکتاز1	و	مونواکُســیژناز2	می	باشــد.	آنزیم	هــای	مذکــور	
در	غشــای	دو	لایــه	لیپیــدی	ســلول	های	کبــدی	انســان	وجــود	داشــته	و	مســئول	
ــی	 ــج	پژوهش ــند.	نتای ــیمیایی	می	باش ــواد	ش ــن	م ــیون3	ای ــد	هیدروکسیلاس فراین
ــه	 ــد	ب ــور	می	توان ــارچ	مذک ــتفاده	از	ق ــه	اس ــان	داده	ک ــه	نش ــن	رابط )202(	در	ای
شــناخت	بیشــتر	متابولیســم	داروهــای	مشــابه	آمفتامیــن4	در	انســان	کمــک	کنــد.	

از	توانایــی	بــالای	متابولیســم	قــارچ	ک.	الگانــس	بــرای	بیوترانسفورماســیون	
مــاده	فلاونوئیــدی	هســپریدین5	بــه	متابولیــت	فعــال	آن	«هســپریتین»6	اســتفاده	
شــده	اســت.	در	مطالعــه	ای	)203(	مشــخص	شــد	کــه	از	بیــن	هشــت	نــوع	قــارچ	
بررســی	شــده،	قــارچ	الگانــس	بــرای	تبدیــل	هســپریدین	بــه	هســپریتین	از	فرآینــد	
ــم	 ــد	متابولیس ــا	رون ــادی	ب ــیار	زی ــابه	بس ــه	تش ــد،	ک ــتفاده	می	کن ــز	اس هیدرولی
هســپریدین	در	انســان	دارد.	نتایــج	ایــن	پژوهــش	نشــان	داد	کــه	از	قــارچ	مذکــور	
ــد	 ــان	تولی ــدن	انس ــه	در	ب ــا	آنچ ــابه	ب ــی	مش ــد	متابولیت	های ــرای	تولی ــوان	ب می	ت

ــرد.	 ــرای	انجــام	پژوهــش	اســتفاده	ک ــی	ب ــا	حجــم	کاف می	شــود	و	ب

ــرای	تبدیــل	متیــل	ســیپرنوئات7	 از	قــارچ	ک.	الگانــس	ســویه	AS 3.2028	ب
ــاده	 ــور	م ــارچ	مذک ــد	ق ــن	فراین ــت.	در	ای ــده	اس ــتفاده	ش ــای	آن	اس ــه	متابولیته ب
متیــل	ســیپرنوئات	را	بــه	8	مشــتق	متابولیســمی	جدیــد	شــامل	6	متابولیــت	جدیــد	
هیدروکســیله8،	یــک	متابولیــت	جدیــد	اکسیداســیون	و	یــک	متابولیــت	غیرمعمــول	
دهیدراســیون9	تبدیــل	کــرد.	جالــب	اینجــا	بــود	کــه	مطالعــات	بعــدی	بــر	روی	ایــن	
متابولیت	هــا	نشــان	داد	کــه	برخــی	از	آن	هــا	خــواص	قــوی	ضــد	تشــکیل	لختــه10	
دارنــد.	ایــن	امــر	نشــان	می	دهــد	کــه	فراینــد	ترانسفورماســیون	مــواد	گاهــی	حتــی	
منجــر	بــه	تولیــد	مــواد	بــا	فعالیــت	بیولوژیــک	بــا	ارزش	تــر	نیــز	می	شــود	)204(.

1   oxidoreductases enzymes
2   monooxygenases enzymes
3   hydroxylation
4   amphetamine-type drugs
5   hesperidine
6   hesperitin
7   methyl cyperenoate
8   hydroxylated metabolites
9   dehydration metabolite
10   antithrombotic activity
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ــای	 ــط	قارچ	ه ــن1	توس ــیون	داروی	برم	هگزی ــد	بیوترانسفورماس ــام	فرآین انج
ــارچ،	یکــی	از	 ــن	ق ــا	اســتفاده	از	ای ــوان	ب ــس	نشــان	داد	کــه	می	ت ــه	ک.	الگان گون
ــام	آمبروکســول2	را	تولیــد	 متداول	تریــن	متابولیتهــای	دارویــی	بــرم	هگزیــن	بــه	ن
کــرد.	بدینوســیله	دیگــر	نیــازی	بــه	اســتفاده	از	مــوش	بــزرگ	آزمایشــگاهی	بــرای	

تولیــد	ایــن	متابولیــت	وجــود	نــدارد	)205(.	

گیاهان

ــیار	 ــات	بس ــان	و	حیوان ــه	انس ــوط	ب ــات	مرب ــان	در	مطالع ــتفاده	از	گیاه اس
ــان	 ــری	گیاه ــرض	قرارگی ــرات	در	مع ــن	حــال	برخــی	اث ــا	ای محــدود	می	باشــد.	ب
در	برابــر	مــواد	خــاص	مــورد	ارزیابــی	قــرار	گرفتــه	و	بــا	اثــرات	مشــابه	در	انســان	
ــای	 ــی	و	باقیمانده	ه ــواد	داروی ــرات	م ــال	اث ــوان	مث ــه	عن ــت.	ب ــده	اس ــه	ش مقایس
ــورد	 ــوه	ای3	م ــردل	قه ــاه	خ ــر	روی	گی ــی	ب ــای	محیط ــوان	آلاینده	ه ــا	به	عن آن	ه
بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	ایــن	بررســی	ها	نشــان	داده	کــه	پاســخ	های	دفاعــی	
مشــخصی	در	گیــاه	بــه	واســطه	حضــور	دارو	در	محیــط	ایجــاد	می	شــود	کــه	متعاقبــاً	
ــیداتیو	 ــترس	اکس ــه	اس ــم	زدایی	در	نتیج ــای	س ــدن	مکانیزم	ه ــال	ش ــب	فع موج

	.)60( می	گــردد	
ــدل	 ــوان	م ــه	عن ــه	ب ــت	ک ــردل	اس ــواده	خ ــی	در	خان ــاه	کوچک ــا4	گی تالیان
ــاه	 ــوم	گی ــت.	ژن ــده	اس ــناخته	ش ــی	ش ــوژی	گیاه ــات	بیول ــرای	تحقیق ــی	ب انتخاب
ــاز(	 ــت	ب ــون	جف ــزار	ژن	)120	میلی ــاوی	20	ه ــوزوم	ح ــب	5	کروم ــور	در	قال مذک
جــای	گرفتــه	اســت.	برپایــه	تمرکــز	بــر	ژنتیــک	مولکولــی	ایــن	گیــاه	آنژیواســپرم5	
ســاده،	پیشــرفت	های	چشــمگیری	در	زمینــه	درک	رشــد	گیاهــی	و	تکامــل	گیاهــان	
اتفــاق	افتــاده	اســت.	مطالعــه	بــر	روی	ایــن	گیــاه	بــه	عنــوان	روشــی	بــرای	تجزیــه	

ــد	)206(.	 ــر	می	باش ــکان	پذی ــز	ام ــده	نی ــم	های	پیچی ــوم	ارگانیس ــل	ژن و	تحلی

1   bromhexine
2   ambroxol (demethylated bromhexine) 
3   Brassica juncea
4   Arabidopsis thaliana
5   angiosperm
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بی مهره گان

بایــد	توجــه	داشــت	کــه	در	دســته	بی	مهــرگان	برخــی	جانــداران	واجــد	قــدرت	
احســاس	درد	بــوده	و	برخــی	دیگــر	چنیــن	ســاختار	فیزولوژیکــی	ندارنــد.	از	ســوی	
دیگــر	در	مــورد	اینکــه	برخــی	از	آنهــا	قــادر	بــه	ادراک	درد	-مشــابه	پســتانداران-	
هســتند	یــا	نــه،	هنــوز	اتفــاق	نظــر	در	بیــن	دانشــمندان	وجــود	نــدارد.	ضمنــاً	بایــد	
ــبی	در	 ــر	مناس ــق	نظ ــز	تواف ــورها	نی ــی	کش ــن	اخلاق ــه	در	قوانی ــت	ک ــه	داش توج
ــوده	و	 ــج	ب ــدرت	ادراک	درد	و	رن ــد	ق ــوان	کــه	فاق ــات	حی ــا	دوره	ای	از	حی رابطــه	ب
دوره	ای	کــه	واجــد	قــدرت	ادراک	درد	و	رنــج	اســت،	یــا	اساســاً	قابلیــت	ادراک	درد	
و	رنــج	در	مــورد	برخــی	گونه	هــای	جانــداران	وجــود	نــدارد.	لــذا	بــه	طــور	معمــول	
ــورد	و	 ــه	م ــورد	ب ــه	صــورت	م ــات	ب ــل	موضوع ــن	قبی ــورد	ای ــری	در	م تصمیم	گی
ــد	 ــم	نیازمن ــن	مه ــه	ای ــود.	واضــح	اســت	ک ــه	اخــلاق	انجــام	می	ش توســط	کمیت
ــیع	در	 ــش	وس ــد	دان ــوده	و	نیازمن ــلاق	ب ــه	اخ ــر	در	کمیت ــن	ام ــور	متخصصی حض
رابطــه	بــا	گونــه	مــورد	اســتفاده،	آگاهــی	ایشــان	از	آخریــن	نتایــج	تحقیقــات	بعمــل	
ــت	 ــور،	و	ماهی ــه	مذک ــت	احســاس	و	ادراک	درد	در	گون ــا	ظرفی ــه	ب ــده	در	رابط آم
پژوهــش	مــورد	بررســی	در	کمیتــه	اخــلاق	می	باشــد.	بــر	ایــن	اســاس،	در	مــواردی	
کــه	ایــن	شــرایط	موجــود	نیســت	و	در	عیــن	حــال	هــدف	پژوهشــگر	ایــن	اســت	
ــتفاده	 ــج	اس ــاس	و	ادراک	درد	و	رن ــت	احس ــد	ظرفی ــده	واج ــودات	زن ــه	از	موج ک
نکنــد،	بهتــر	اســت	جانــب	احتیــاط	رعایــت	شــده	و	از	کار	بــر	روی	ایــن	گونه	هــای	

جانــداران	اجتنــاب	شــود.	
ــه	 ــره	گان	سیســتم	های	عضــوی	توســعه	یافت ــه	بی	مه ــه	داشــت	ک ــد	توج بای
نداشــته	و	سیســتم	ایمنــی	قابــل	ســازگاری	بــا	شــرایط	پیرامونــی1	نیــز	ندارنــد.	ایــن	
امــر	باعــث	می	شــود	اســتفاده	از	آن	هــا	در	مطالعــه	بیماری	هــای	انســانی	مقــداری	
محــدود	شــود.	بــا	ایــن	حــال	ایــن	موجــودات	زنــده	واجــد	فوایــد	بیشــماری	-نظیــر	
ــه	 ــتند	ک ــاده-	هس ــی	س ــک،	و	آناتوم ــایز	کوچ ــریع،	س ــیار	س ــی	بس ــه	زندگ چرخ
ــی	 ــدت	زمان ــودات،	در	م ــن	موج ــادی	از	ای ــداد	زی ــوان	از	تع ــود	بت ــث	می	ش باع

کوتــاه،	و	بــا	هزینــه	ای	بســیار	انــدک	در	یــک	مطالعــه	اســتفاده	نمــود	)51(.	

1   adaptive immune system
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از	آمفیمــدون	کوئینســلاندیکا1	در	مطالعــات	ســیر	تکاملــی2	جانــداران	
ــود.	از	 ــتفاده	می	ش ــه	ای4	اس ــک	مقایس ــی3	و	ژنومی ــی	تکامل ــده،	زیست	شناس زن
گونه	هــای	آپلیســیا5	)حلــزون	دریایــی(	در	مطالعــات	نوروبیولــوژی6	اســتفاده	شــده	
ــرار	 ــتفاده	ق ــورد	اس ــل	ژنتیکــی8	م ــات	تکام ــس7	در	مطالع ــینورابدیتیس	الگان و	س
ــات	 ــه	در	مطالع ــت	ک ــری	اس ــره	دیگ ــتر9	بی	مه ــوفیلا	ملانوگاس ــرد.	دروس می	گی
ــد	 ــور	درک	فراین ــه	منظ ــا10	ب ــه	و	هیدرا/نیداری ــه	کار	رفت ــک	ب ــوژی	و	ژنتی نورول
ــل	اســتفاده	اســت	)51(.	از	بی	مهــرگان	 ــز(	قاب ــی	)مورفوژن رژنراســیون	و	ریخت	زای
ــی،	 ــلالات	غــدد	مترشــحه	داخل ــر	پارکینســون،	اخت ــی	نظی ــه	بیماری	های در	مطالع
ــلولی11،	 ــدگی	س ــم،	پیرش ــام	زخ ــی،	التی ــتروفی	عضلان ــه،	دیس ــکال	در	حافظ اش
مــرگ	برنامــه	ریــزی	شــده	ســلول،	بیولــوژی	رتروویروس	هــا12،	دیابــت	و	

ــت	)51(.	 ــده	اس ــتفاده	ش ــیکولوژی	اس ــت	های	توکس تس
ــر	ایــن	 ــه	ب ــا	تکی ــه	شــک	و	تردیدهــای	موجــود	و	ب ــا	توجــه	ب در	مجمــوع	ب
ــدی	وجــود	داشــت	 ــات	کــه	«هــر	کجــا	تردی ــا	حیوان اصــل	اخلاقــی	در	تعامــل	ب
ــتفاده	 ــوع	اس ــه	موض ــر	ب ــاب	حاض ــرد»،	در	کت ــل	ک ــوان	عم ــع	حی ــه	نف ــد	ب بای
ــدودی	 ــاره	مح ــاً	اش ــود.	صرف ــه	نمی	ش ــی	پرداخت ــور	علم ــره	گان	در	ام از	بی	مه
ــایر	 ــا	س ــه	ب ــرد.	در	رابط ــورت	می	گی ــش	ض ــن	بخ ــدرا	در	ای ــره	هی ــه	بی	مه ب
ــرگان	 ــر	روی	بی	مه ــل	از	کار	ب ــروری	)207(	قب ــه	م ــه	مقال ــرگان،	مطالع بی	مه
ــز	در	رابطــه	 ــع	)51،	127،	208-210(	نی ــردد.	بررســی	مناب ــه	می	گ ــی	توصی دریای

ــد. ــه	می	گردن ــره	گان	توصی ــایر	بی	مه ــا	س ب

1   Amphimedon queenslandica
2   evolution
3   developmental biology
4   comparative genomics
5   aplysia
6   neurobiology
7   Caenorhabditis elegans
8   Genetic development
9   Drosophila melanogaster
10   Hydra/Cnidaria
11   cell aging
12   retrovirus biology
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هیدرا
ــالات	 ــی	ای ــات	مل ــورای	تحقیق ــر	ش ــتورالعمل	های	اخی ــه	دس ــه	ب ــا	توج ب
متحــده	در	رابطــه	بــا	تدویــن	اســتراتژی	های	نویــن	بــرای	آزمون	هــای	ســمیت	در	
ــن	 قــرن	بیســت	و	یکــم1،	پژوهشــگران	در	حــال	به	کارگیــری	روش	هــای	جایگزی
ــی	در	رده	هــای	 ــه	در	سلســله	تکامل ــده	ای	هســتند	ک ــا	اســتفاده	از	موجــودات	زن ب
ــک	ارگانیســم	ســاده	 ــن	رابطــه	اســتفاده	از	ی ــد.	در	ای ــرار	گرفته	ان ــن	ق بســیار	پایی
بــه	نــام	هیــدرا2	کــه	متعلــق	بــه	راســته	نیداریــا3	می	باشــد	بــه	تازگــی	مطــرح	شــده	
اســت.	از	ایــن	ارگانیســم	می	تــوان	بــه	عنــوان	مــدل	تســت	ســمیت	در	رابطــه	بــا	
مــواد	شــیمیایی	آلاینــده	محیطــی	اســتفاده	نمــود.	نگهــداری	هیــدرا	بســیار	مقــرون	
بــه	صرفــه	اســت،	توالــی	ژنــی	کامــل	آن	شناســایی	شــده	و	از	مزایــای	دیگــر	آن	
می	تــوان	بــه	ســهولت	و	ســرعت	بســیار	زیــاد	تکثیــر	ایــن	ارگانیســم	اشــاره	کــرد.	
ــام	افزایــش	 هیــدرا	هرگــز	در	اثــر	ســن	زیــاد	نمی	میــرد	و	اساســاً	موضوعــی	بــه	ن
ســن	در	مــورد	آن	وجــود	نــدارد.	ارگانیســم	مذکــور	حساســیت	بســیار	بالایــی	بــه	
آلاینده	هــای	غیــر	آلــی	دارد؛	از	ایــن	رو	می	تــوان	بــه	عنــوان	یــک	نشــانگر	زیســتی	
ــی	از	آن	 ــای	آب ــده	محیط	ه ــواد	و	آلاین ــه	م ــایی	اولی ــرای	شناس ــاد	ب ــل	اعتم قاب
اســتفاده	نمــود	)211(.	جزئیــات	بیشــتر	اســتفاده	از	ایــن	ارگانیســم	در	منبــع	)211(	
ــه	ادراک	درد	 ــادر	ب ــدرا	ق ــر،	هی ــی	بش ــش	فعل ــاس	دان ــر	اس ــت.	ب ــده	اس آورده	ش
نیســت	و	لــذا	حساســیت	های	اخلاقــی	کار	بــا	موجــودات	واجــد	قــدرت	ادارک	درد،	
در	مــورد	آن	وجــود	نــدارد	)211(.	بــا	ایــن	حــال،	بــا	توجــه	بــه	تازگــی	موضــوع	و	
ــی	در	 ــای	علم ــن	یافته	ه ــان	جدیدتری ــر	زم ــت	در	ه ــناخته	آن،	لازم	اس ــاد	ناش ابع

ایــن	رابطــه	مــورد	اســتناد	قــرار	گیرنــد.	

جمع بندی

اســتفاده	از	جانــداران	پایین	تــر	در	رده	بنــدی	تکامــل	سیســتم	عصبــی،	یکــی	
ــن	 ــد.	بدی ــش	می	باش ــگاهی	در	پژوه ــات	آزمایش ــی	حیوان ــهای	جایگزین از	روش
وســیله	می	تــوان	نتایــج	معتبــر	علمــی	را	بــا	کمتریــن	میــزان	رنــج	و	درد	وارد	شــده	
بــه	موجــودات	زنــده	بدســت	آورد.	چنانچــه	بــرای	ایــن	منظــور	از	موجــودات	فاقــد	

1   Toxicity Testing in 21st Century (Tox21) 
2   Hydra
3   phylum Cnidaria
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قــدرت	ادراک	)نظیــر	باکتــری،	قــارچ	و	نظایــر	آنهــا(	اســتفاده	شــود،	روش	مذکــور	
بــا	عنــوان	جایگزینــی	مطلــق	خوانــده	می	شــود.		در	صــورت	اســتفاده	از	موجــودات	
ــلًا	اســتفاده	از	 ــات	پیشــرفته	تر	)مث ــه	حیوان ــر	نســبت	ب دارای	قــدرت	ادراک	پایین	ت
مگــس	ســرکه	بــه	جــای	مــوش	کوچــک	آزمایشــگاهی(	بــه	ایــن	روش،	جایگزینــی	
نســبی	گفتــه	می	شــود.	در	فصــل	حاضــر	برخــی	روش	هــای	جایگزینــی	مطلــق	در	
ــد	قــدرت	ادراک	در	پژوهــش	مــورد	بررســی	 ــا	اســتفاده	از	موجــودات	فاق رابطــه	ب

قــرار	گرفتنــد.		
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مقدمه

ــاص	 ــک	پژوهــش	خ ــی	ی ــدرت	علم ــم	در	پژوهــش،	ق یکــی	از	مســائل	مه
ــی	در	 ــواهد	علم ــدرت	ش ــش	ق ــب	افزای ــله	مرات ــر	1-5	سلس ــد.	در	تصوی می	باش
ــود	 ــه	می	ش ــه	ملاحظ ــه	ک ــت.	همانگون ــده	اس ــف	آورده	ش ــای	مختل پژوهش	ه
ــرار	 ــن	هــرم	ق ــات	آزمایشــگاهی	در	نخســتین	پله	هــای	ای ــر	روی	حیوان ــه	ب مطالع
ــی	 ــبتاً	ضعیف ــت	نس ــی	در	وضعی ــواهد	علم ــدرت	ش ــر	ق ــن	از	نظ ــته	و	بنابرای داش

اســت.	
بــا	در	نظــر	گرفتــن	ایــن	کــه	چــه	ســرمایه	عظیــم	زمانــی،	مالــی،	و	نیــروی	
ــه	نظــر	می	رســد	 ــاز	اســت،	ب ــرای	انجــام	ایــن	پژوهش	هــا	مــورد	نی کار	انســانی	ب
ــر،	 ــا	قــدرت	بالات ــواع	پژوهش	هــای	ب ــودن	ســایر	ان ــر	ب کــه	در	صــورت	امکان	پذی

ــت	شــوند. ــور	هدای ــه	ســمت	پژوهش	هــای	مذک ــد	ب ــن	ســرمایه	ها	بای ای
البتــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	سلســله	مراتــب	ارائــه	شــده	در	تصویــر	5-1،	
ــکال	 ــه	اش ــع	ب ــایر	مناب ــوده	و	در	س ــا	صــادق	نب ــه	پژوهش	ه ــورد	هم ــاً	در	م الزام
دیگــری	نیــز	ذکــر	شــده	اســت.	بــه	عنــوان	مثــال	در	منبــع	)212(،	سلســله	مراتــب	
ــده	در	 ــه	ش ــه	شــکل	ارائ ــات	ب ــواع	مطالع ــده	از	ان ــه	دســت	آم ــواهد	ب ــت	ش کیفی

ــر	2-5	آورده	شــده	اســت.	 تصوی
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ش	ارتفــاع	سلســه	مراتــب	
ش	هــا.	از	ســمت	چــپ	بــه	راســت	و	بــا	افزایــ

ش	قــدرت	شــواهد	علمــی	حاصــل	از	انــواع	مختلــف	پژوه
تصویــر	1-5.	مراتــب	افزایــ

	،) opinions(	شــخصی	عقایــد	اظهــار	مقــالات	،) case	 report(	مــورد	ش
ش	می	یابــد.	فهرســت	معــادل	انگلیســی:	گــزار

ش	افزایــ
پلکانــی،	قــدرت	شــواهد	پژوهــ

(،	مطالعــات	مقطعــی	 in- vitro	 research(	تنــی	برون	مطالعــات	،) anim
al	 research(	آزمایشــگاهی	حیوانــات	مطالعــات	،) letter	 to	 the	 editor(	ســردبیر	بــه	نامــه

(،	کارآزمایی	هــای	کنترل	شــده	تصادفــی	 cohort	 studies(	کوهــورت	مطالعــات	،) case	 control	 studies(	شــاهد	مــورد	مطالعــات	،) cross- sectional	 studies(
.) system

atic	 review
s(	منــد	نظام	مــرور	و	،) m

eta- analysis(	متاآنالیــز	مطالعــات	،) random
ized	 controlled	 trials(
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ــع	مشــابه	اســت،	ایــن	 ــه	هــر	صــورت	آنچــه	کــه	در	بیــن	تمــام	ایــن	مناب ب
ــر	 ــه	از	نظ ــن	رتب ــد2	در	بالاتری ــرور	نظام	من ــز1	و	م ــات	متاآنالی ــه	مطالع ــت	ک اس
قــدرت	شــواهد	علمــی	قــرار	دارنــد.	جالــب	توجــه	اینکــه	اغلــب	مطالعــات	متاآنالیــز	
ــریع	تر	 ــیار	س ــوده،	بس ــل	انجــام	ب ــی	قاب ــیار	کم ــه	بس ــا	هزین ــد	ب ــرور	نظام	من و	م
ــانی	 ــروی	انس ــرژی	و	نی ــه	ان ــتند،	و	ب ــات	آزمایشــگاهی	هس ــر	روی	حیوان از	کار	ب
کمتــری	نســبت	بــه	مطالعــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	نیــاز	دارنــد.	بــا	ایــن	حــال	
ــن	 ــده	از	ای ــت	آم ــه	دس ــی	ب ــواهد	علم ــدرت	ش ــد،	ق ــان	داده	ش ــه	نش ــه	ک آنگون
ــن	فصــل	 ــرار	دارد.	در	ای ــواهد	ق ــدرت	ش ــر	ق ــه	از	نظ ــن	رتب ــات	در	بالاتری مطالع
قصــد	داریــم	مــروری	بــر	روشــهای	انجــام	ایــن	دو	نــوع	مطالعــه	بســیار	قدرتمنــد	
-بــه	عنــوان	جایگزینــی	نســبت	بــه	کار	بــا	حیوانــات	آزمایشــگاهی-	داشــته	باشــیم.

ــک	 ــر	اســاس	ی ــز	ب ــد	و	متاآنالی ــرور	نظام	من ــات	م ــه	طــور	خلاصــه،	مطالع ب
ســؤال	مشــخص	طراحــی	شــده،	و	ســپس	بــر	اســاس	یــک	روال	از	پیــش	تعریــف	
شــده	)نظام	منــد(	بــه	ترکیــب،	تجزیــه	و	تحلیــل	اطلاعــات	بدســت	آمــده	از	ســایر	
ــد.	 ــوند-	می	پردازن ــه	حســب	اصــول	خاصــی	انتخــاب	می	ش ــی	-ک ــات	قبل مطالع
ــرای	ســؤالات	 ــوان	پاســخی	ب ــات	می	ت ــن	مطالع ــتفاده	از	ای ــا	اس ــب	ب ــن	ترتی بدی

مطــرح	شــده	یافتــه	و	نتایــج	جدیــدی	از	مطالعــات	قبلــی	بدســت	آورد	)212(.	

ــوان	 ــد	می	ت ــرور	نظام	من ــک	م ــال	انجــام	ی ــه	دنب ــه	ب ــه	داشــت	ک ــد	توج بای
ــا	اینکــه	 ــود،	ی ــی	را	منتشــر	نم ــز	هــم	پرداخــت	و	نتیجــه	نهای ــه	انجــام	متاآنالی ب
بــه	مرحلــه	مــرور	نظام	منــد	بســنده	کــرده	و	در	همیــن	جــا	مطالعــه	را	خاتمــه	داد	
)212(.	بــه	عبــارت	دیگــر،	مطالعــات	متاآنالیــز	در	اســاس	نوعــی	از	مطالعــات	مــرور	
نظام	منــد	می	باشــند؛	بــا	ایــن	تفــاوت	کــه	در	مطالعــات	متاآنالیــز	اضافــه	بــر	نوشــته	
ــددی	 ــر	ع ــردد(،	مقادی ــه	می	گ ــد	ارائ ــرور	نظام	من ــات	م ــه	در	مطالع ــی	)ک توصیف
مطالعــات	مختلــف	نیــز	بــا	یکدیگــر	مــورد	تجزیــه	و	تحلیــل	قــرار	گرفتــه	و	تخمیــن	

ــود	)213(. ــه	می	ش ــز	ارائ ــددی	نی ع

1   meta-analysis
2   systematic review
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ش	هــا.	فهرســت	معــادل	انگلیســی:	مطالعــات	
ش	قــدرت	شــواهد	علمــی	)از	چــپ	بــه	راســت(	در	مــورد	انــواع	مختلــف	پژوه

تصویــر	2-5.	سلســله	مراتــب	افزایــ
	 letter(	ســردبیر	بــه	نامــه	،) opinions(	شــخصی	عقایــد	اظهــار	مقــالات	،) anim

al	 research(	آزمایشــگاهی	حیوانــات	مطالعــات	،) in- vitro	 research(	تنــی	برون
	 cohort(	کوهــورت	مطالعــات	،) case	 control	 studies(	شــاهد	مــورد	مطالعــات	،) case	 series(	بیمــاران	مجموعــه	،) case	 report(	مــورد	ش

(،	گــزار to	 the	 editor
(،	و	مــرور	 m

eta- analysis(	متاآنالیــز	مطالعــات	،) random
ized	 control	 double- blind	 tests(	کــور	دو-ســو	تصادفــی	شــده	کنترل	هــای	کارآزمایی	،) studies

.) system
atic	 review

s(	منــد	نظام
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ــن	 ــد	ای ــرور	نظام	من ــا	م ــز	ب ــارت	دیگــر،	یکــی	از	تفاوت	هــای	متاآنالی ــه	عب ب
ــر	 ــن	مقادی ــرای	تخمی ــاری	ب ــای	آم ــز	از	روش	ه ــات	متاآنالی ــه	در	مطالع ــت	ک اس
ــد	 ــرور	نظام	من ــه	م ــه	در	مطالع ــی	ک ــود.	در	حال ــتفاده	می	ش ــد	اس ــددی	جدی ع
امــکان	ارائــه	مقادیــر	آمــاری	جدیــد	وجــود	نــدارد.	بــا	توجــه	بــه	پیچیدگــی	بیشــتر	
مطالعــات	متاآنالیــز	و	شــباهت	هایی	کــه	در	برخــی	مراحــل	انجــام	متاآنالیــز	و	مــرور	
نظام	منــد	وجــود	دارد،	در	ایــن	فصــل	ابتــدا	مطالعــات	متاآنالیــز	را	بــه	دقــت	مــورد	

ــردد.	 ــد	می	گ ــرور	نظام	من ــه	م ــاره	ای	ب ــپس	اش ــرار	داده	و	س ــی	ق بررس
مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	را	می	تــوان	بــر	روی	داده	هــای	حاصــل	از	
مطالعــات	قبلــی	-کــه	بــر	روی	انســان	یــا	حیوانــات	انجــام	شــده	اســت-	اجــرا	کرد.	
اســتفاده	از	ایــن	اطلاعــات	در	پژوهش	هایــی	کــه	بــر	روی	انســان	صــورت	گرفتــه	
ــی	رود.	 ــمار	م ــه	ش ــی	ب ــکی	بالین ــتانداردهای	پزش ــی	از	اس ــوان	یک ــه	عن ــت،	ب اس
ــا	 ــد	ی ــرور	نظام	من ــح	م ــک	پژوهــش	صحی ــه	تحــت	ی ــی	ک ــت	موضوعات در	حقیق
متاآنالیــز	اثبــات	شــوند،	در	اغلــب	مــوارد	قــادر	خواهنــد	بــود	بــه	بالیــن	بیمــار	منتقــل	
شــده	و	در	کتاب	هــای	مرجــع	بالینــی	بــه	عنــوان	روش	مــورد	قبــول	ارائــه	گردنــد.	
ــا	از	انجــام	 ــد	ت ــز	کمــک	می	کن ــد	و	متاآنالی ــز	انجــام	مــرور	نظام	من در	مــواردی	نی
پژوهش	هــای	بیشــتر	جلوگیــری	شــده	و	جــان	افــراد	بــه	خطــر	انداختــه	نشــود.	بــه	
عنــوان	مثــال	انجــام	یــک	مــرور	نظام	منــد	بــر	روی	مطالعــات	پیــش	بالینــی	)214؛	
ارجــاع	شــده	در	215(	نشــان	داد	کــه	هیچگونــه	توجیهــی	بــرای	شــروع	کارآزمایــی	
بالینــی	دارویــی	بــه	نــام	نیمودیپیــن1	بــرای	درمــان	ایســکمی	مغــزی	کانونــی2	در	
انســان	وجــود	نــدارد.	بــا	ایــن	حــال	متأســفانه	ایــن	مطالعــه	مــرور	نظام	منــد	وقتــی	
انجــام	شــده	بــود	کــه	7665	نفــر	بیمــار	انســانی	در	کارآزمایــی	بالینــی	بــه	همیــن	
ــب	توجــه	اینکــه	کارآزمایــی	بالینــی	مذکــور	 ــد	و	جال منظــور	شــرکت	نمــوده	بودن
نیــز	نهایتــاً	بــه	ایــن	نتیجــه	رســید	کــه	اســتفاده	از	ایــن	دارو	بــرای	درمــان	بیمــاری	

مذکــور	در	انســان	فاقــد	توجیــه	اســت	)216؛	ارجــاع	شــده	در	215(.
ــر	 ــد	ب ــرور	نظام	من ــز	و	م ــات	متاآنالی ــام	مطالع ــرای	انج ــر،	ب ــوی	دیگ از	س
روی	مطالعــات	قبلــی	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	بــه	هیچگونــه	حیــوان	آزمایشــگاهی	
ــتفاده	 ــن	اس ــد	جایگزی ــات	می	توان ــن	مطالع ــت	ای ــوده	و	در	حقیق ــاز	نب ــدی	نی جدی
ــتفاده	از	 ــورت	اس ــه	در	ص ــورت	ک ــن	ص ــه	ای ــند.	ب ــش	باش ــات	در	پژوه از	حیوان
ــک	 ــت	ی ــن	اس ــات،	ممک ــر	روی	حیوان ــی	ب ــات	قبل ــل	از	مطالع ــات	حاص اطلاع

1   nimodipine
2   focal cerebral ischaemia
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ــه	ایــن	نتیجــه	برســد	کــه	انجــام	پژوهــش	جدیــد	 متاآنالیــز	یــا	مــرور	نظام	منــد	ب
بــر	روی	ایــن	موجــودات	کامــلًا	غیرضــروری	اســت.	یــا	در	مــواردی	ممکــن	اســت	
ــا	مــرور	نظام	منــد	توجیــه	انتقــال	پژوهــش	از	 شــواهد	بدســت	آمــده	از	متاآنالیــز	ی

ــد	)217(.	 ــر	روی	انســان	را	فراهــم	نمای ــه	آزمــون	ب ــه	مرحل ــات	ب حیوان
بایــد	توجــه	داشــت	کــه	بــرای	تصمیم	گیــری	در	مــورد	لــزوم	یــا	عــدم	لــزوم	
ــردن	 ــم	ک ــز	فراه ــگاهی	و	نی ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــتر	ب ــات	بیش ــام	مطالع انج
اطلاعــات	مفیــد	جهــت	اســتفاده	در	طــب	انســان،	لازم	اســت	کــه	تصمیم	گیــری	
ــند	 ــح	می	باش ــوژی	صحی ــه	دارای	متدول ــرد	ک ــورت	گی ــی	ص ــه	مطالعات ــر	پای ب
)218(.	ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	در	مطالعــه	ای	کــه	در	ســال	2012	بــرای	بررســی	
کیفیــت	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــه	عمــل	آمــده	بــر	روی	اطلاعــات	
ــورت	 ــکی	ص ــه	دندانپزش ــگاهی	در	زمین ــات	آزمایش ــات	حیوان ــل	از	تحقیق حاص
گرفــت،	مشــخص	شــد	کــه	کیفیــت	متدولــوژی	ایــن	مطالعــات	)بــر	اســاس	چــک	
ــت	از	مجمــوع	 ــود.	در	حقیق ــی	برخــوردار	نب ــت	مطلوب لیســت	AMSTAR(	از	وضعی
ــالا	تشــخیص	 ــت	ب ــا	کیفی ــه	ب ــد،	فقــط	2	مطالع ــرور	نظام	من ــه	م ــورد	مطالع 54	م
داده	شــدند،	17	مطالعــه	دارای	کیفیــت	متوســط	و	35	مطالعــه	دارای	کیفیــت	پاییــن	
ــا	 ــات	آزمایشــگاهی	ی ــد	)218(.	در	چنیــن	حالتــی	کــه	اغلــب	مطالعــات	حیوان بودن
ــات	 ــات	حیوان ــر	روی	مطالع ــده	ب ــل	آم ــه	عم ــد	ب ــرور	نظام	من ــات	م ــی	مطالع حت
ــه	 ــن	نتیج ــوان	چنی ــند،	می	ت ــوژی	می	باش ــص	در	متدول ــار	نق ــگاهی	دچ آزمایش
ــه	 ــر	پای ــه	ب ــگاهی	ک ــات	آزمایش ــات	حیوان ــیاری	از	تحقیق ــاید	بس ــه	ش ــت	ک گرف
ایــن	مطالعــات	صــورت	گرفتــه	یــا	تحقیقــات	بــر	روی	انســان	کــه	بــر	مبنــای	ایــن	

ــد. ــورت	می	گیرن ــت	ص ــی	سس ــر	پایه	های ــوند،	ب ــرار	داده	می	ش ــات	ق مطالع
ــا	نقــص	در	روش	کار	و	گــزارش	 بــرای	رفــع	مشــکل	پیش	گفتــه	در	رابطــه	ب
ــرا	و	 ــرای	اج ــخصی	ب ــتانداردهای	مش ــز،	اس ــد	و	متاآنالی ــرور	نظام	من ــات	م مطالع
ارائــه	ایــن	مطالعــات	تعریــف	شــده	اســت.	یکــی	از	جدید	تریــن	و	معتبرتریــن	ایــن	
ــا	نحــوه	گــزارش	دهــی	مطالعــات	متاآنالیــز	و	مــرور	 اســتاندارد	ها	کــه	در	رابطــه	ب
ــروف	 ــد،	مع ــی	می	باش ــانی	قبل ــات	انس ــر	روی	مطالع ــده	ب ــل	آم ــد	بعم نظام	من
ــرای	 ــوارد	ارجــح	ب ــارت	«م ــه	PRISMA	اســت.	اســتاندارد	PRISMA	مخفــف	عب ب
گــزارش	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز»1	اســت	)219(.	در	اســتاندارد	
PRISMA	چــک	لیســتی	تهیــه	شــده	اســت	کــه	تمــام	مــوارد	اســتاندارد	و	لازم	بــه	
ــد.	در	 ــف	می	نمای ــد	را	تعری ــرور	نظام	من ــا	م ــز	و/ی ــه	متاآنالی ــک	مطالع ــه	در	ی ارائ

ــا	دقــت	توضیــح	داده	شــده	اســت.	 منبــع	)219(،	هــر	یــک	از	ایــن	مــوارد	ب

1   Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses
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ــی	از	 ــد	بین	الملل ــال	رش ــه	ی	در	ح ــر	جامع ــال	حاض ــر	در	ح ــوی	دیگ از	س
ــر	روی	داده	هــای	حاصــل	 ــد	ب ــرور	نظام	من ــات	م ــال	انجــام	مطالع ــن	در	ح محققی
ــوان	 ــه	عن ــه	ب ــن	زمین ــتند.	در	ای ــات	هس ــر	روی	حیوان ــی	ب ــات	پیش	بالین از	مطالع
ــبکه	 ــاراد	ش ــرد.	کام ــام	ب ــیرکل2	را	ن ــروه	س ــاراد1	و	گ ــروه	کام ــوان	گ ــال	می	ت مث
ــا	 ــه	طــور	معمــول	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	در	رابطــه	ب بین	المللــی	اســت	کــه	ب
ــمندان	 ــاند	و	دانش ــام	می	رس ــه	انج ــزی	را	ب ــکته	مغ ــک	و	س ــلالات	نورولوژی اخت
ــژه	 ــه	طــور	وی ــروه	ســیرکل	ب ــرد	هــم	آورده	اســت.	گ ــه	را	گ ــن	زمین ــال	در	ای فع
بــر	روی	توســعه	و	آمــوزش	روش	هــا	و	ارائــه	راهنماهــای	انجــام	مطالعــات	مــرور	
نظام	منــد	-بــر	روی	مطالعــات	قبلــی	کــه	بــا	اســتفاده	از	حیوانــات	انجــام	شــده	اند-	
ــد	 ــرور	نظام	من ــات	م ــروه	ســیرکل	مطالع ــال،	گ ــن	ح ــرده	اســت.	در	عی ــز	ک تمرک
ــن	 ــاند	)215(.	ای ــام	می	رس ــه	انج ــان	ب ــر	جه ــمندان	سراس ــا	دانش ــترک	را	ب مش

ــند:	 ــترس	می	باش ــل	دس ــر	قاب ــی	زی ــای	اینترنت ــق	آدرس	ه ــا	از	طری گروه	ه

www.camarades.info

www.SYRCLE.nl

1   The Collaborative Approach to Meta Analysis and Review of Animal Data from 
Experimental Studies (CAMARADES) 
2   SYRCLE: SYstematic Review Center for Laboratory animal Experimentation
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مطالعات متاآنالیز

نخســتین	بــار	دانشــمندی	بــه	نــام	جیــن	گلاس1	در	ســال	1976	میــلادی	واژه	
متاآنالیــز	را	بــه	ایــن	صــورت	توصیــف	نمــود:	«تجزیــه	و	تحلیــل	آمــاری	مجموعــه	
بزرگــی	از	نتایــج	بــه	دســت	آمــده	از	مطالعــات	قبلــی	بــا	هــدف	تجمیــع	یافته	هــای	
آن	هــا»	)220(.	لــذا	متاآنالیــز	مجموعــه	ای	از	تکنیک	هایــی	اســت	کــه	بــه	منظــور	
ــزارش	 ــک	گ ــب	ی ــی	در	قال ــی	قبل ــای	علم ــدادی	از	گزارش	ه ــج	تع ــب	نتای ترکی
ــردن	 ــترده	تر	ک ــا	گس ــوان	ب ــیله	می	ت ــود.	بدینوس ــتفاده	می	ش ــد	اس ــی	جدی علم
جامعــه	نمونه	بــرداری	شــده،	تخمیــن	دقیق	تــری	از	اثــر	یــک	تیمــار	یــا	روشــهای	
پیشــگیری	و	درمــان	بیماری	هــا	را	بــه	دســت	آورد.	هــدف	متاآنالیــز	ایــن	اســت	کــه	
ــوان	آمــاری	پژوهش	هــا	را	افزایــش	داده	و	تناقضاتــی	را	کــه	احتمــالًا	در	 میــزان	ت
بیــن	پژوهش	هــای	مختلــف	وجــود	دارد	برطــرف	کنــد.	بــه	ایــن	طریــق	می	تــوان	
تخمیــن	بهتــری	از	میــزان	اثــر	یــک	تیمــار	بــه	دســت	آورده	و	ســؤالات	جدیــدی	
ــود،	جــواب	داد.	هــدف	 ــه	آن	هــا	پاســخ	داده	نشــده	ب ــی	ب ــات	قبل را	کــه	در	مطالع
مطالعــه	متاآنالیــز	در	برخــی	مــوارد،	گــزارش	یــک	اثــر	نهایــی	مشــخص	بــوده	و	در	
مــوارد	دیگــر	هــدف	آنهــا	بررســی	میــزان	پراکندگــی2	اثــرات	تیمــار	در	مطالعــات	

ــر	متوســط3	می	باشــد	)221(. ــه	یــک	اث مختلــف	و	ارائ
در	روش	متاآنالیــز	پژوهشــگران	می	تواننــد	داده	هــای	تعــداد	زیــادی	از	
ــب	از	 ــده	و	اغل ــام	ش ــی	انج ــدوده	کوچک ــک	در	مح ــر	ی ــه	ه ــی	را	ک پژوهش	های
ــب	 ــد.	بدین	ترتی ــدی	کنن ــر	جمع	بن ــا	یکدیگ ــد،	ب ــی	ندارن ــوان	کاف ــاری	ت ــر	آم نظ
می	تــوان	بــه	نتیجه	گیــری	دقیق	تــر	و	معتبــری	نســبت	بــه	وضعیــت	یــک	
جمعیــت	بــزرگ	دســت	پیــدا	کــرد	)222(.	در	ایــن	رابطــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	
ــده	آل	آن	اســت	کــه	تعــداد	نمونه	هــای	انســانی	در	مطالعــات	بالینــی	 ــد	ای هــر	چن
قبلــی	درســت	انتخــاب	شــده	باشــد،	بــا	ایــن	حــال	در	یــک	بررســی	بعمــل	آمــده	در	
ســال	2002،	مشــخص	شــد	کــه	از	بیــن	5503	کارآزمایــی	بالینــی	مــورد	بررســی،	
ــی	 ــر	از	100	آزمودن ــد	کمت ــد(	واج ــدود	69	درص ــا	)ح ــورد	از	آن	ه ــداد	3797	م تع
ــردن	 ــکان	رد	ک ــی،	ام ــم	آزمودن ــداد	ک ــن	تع ــا	ای ــی	ب ــد.	در	مطالعات ــانی	بودن انس
ــولًا	 ــات	معم ــن	مطالع ــه	ای ــرا	ک ــت؛	چ ــوار	اس ــیار	دش ــه	بس ــر	مطالع ــرض	صف ف
ــن	 ــات	همچنی ــن	مطالع ــد.	در	ای ــی	دارن ــار	و	خطــای	اســتاندارد	بالا	ی انحــراف	معی

1   Gene Glass
2   dispersion
3   mean effect
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احتمــال	زیــادی	بــرای	ســوگیری	وجــود	دارد؛	بدیــن	صــورت	کــه	اگــر	یــک	مطالعه	
بــا	تعــداد	کــم	آزمودنــی	نهایتــاً	بــه	نتیجــه	معنــادار	آمــاری	نرســد،	ممکــن	اســت	
ــا	 ــرای	انتشــار	آن	اقــدام	نکننــد.	لیکــن	مطالعــه	ای	دیگــر	ب پژوهشــگران	هرگــز	ب
همیــن	تعــداد	کــم	آزمودنــی	چنانچــه	بــه	نتایــج	معنــادار	آمــاری	برســد	)چــه	نتایــج	

ــا	احتمــال	زیــاد	منتشــر	خواهــد	شــد	)222(.	 واقعــاً	معتبــر	باشــند	یــا	خیــر(،	ب
در	ادامــه	یــک	مثــال	واقعــی	از	انجــام	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	
ــه	 ــود	ک ــن	ب ــدف	ای ــش	ه ــن	پژوه ــت.	در	ای ــده	اس ــی	)223(	آورده	ش در	پژوهش
مشــخص	شــود	آیــا	چــاق	بــودن	افــراد	معیــاری	تعیین	کننــده	در	نتایــج	حاصــل	از	
جراحــی	ســتون	مهــره	ای	کمــری	آنهــا	می	باشــد؟	در	ایــن	رابطــه	برخــی	مطالعــات	
قبلــی	نشــان	داده	بودنــد	کــه	افــرادی	کــه	چــاق	هســتند،	بعــد	از	جراحــی	ســتون	
مهره	هــا	دچــار	مــوارد	بیشــتری	از	ابتــلا	بــه	عــوارض	نامطلــوب	بیمــاری	می	گردنــد،	
در	حالــی	کــه	برخــی	مطالعــات	دیگــر	چنیــن	ارتباطــی	را	نشــان	نــداده	بودنــد.	لــذا	
یــک	مطالعــه	متاآنالیــز	بــه	ایــن	نحــو	طراحــی	شــد	کــه	برخــی	پارامترهــای	مربــوط	
بــه	عمــل	جراحــی	ســتون	مهــره	ای	کمــری	در	مــورد	بیمارانــی	کــه	چــاق	بــوده	و	
جراحــی	شــدند	و	همچنیــن	بیمارانــی	کــه	چــاق	نبودنــد	ولــی	مــورد	جراحــی	قــرار	
ــده	و	 ــرآوری	ش ــط	گ ــالات	مرتب ــور،	مق ــن	منظ ــرای	ای ــود.	ب ــد،	بررســی	ش گرفتن

داده	هــای	ذیــل	از	آنهــا	اســتخراج	شــد:	

میزان	از	دست	دادن	خون،		●
مدت	زمان	جراحی،		●
مدت	زمان	باقی	ماندن	بیمار	در	بیمارستان	بعد	از	عمل	جراحی،		●
عوارض	بعد	از	عمل،		●
میزان	نیاز	به	تکرار	عمل	جراحی،	و		●
میزان	عملکرد	فرد	پس	از	جراحی.	●

در	ایــن	مطالعــه	متاآنالیــز،	32	مطالعــه	قبلــی	کــه	در	مجمــوع	23	هــزار	و	415	
بیمــار	را	مــورد	بررســی	قــرار	داده	بودنــد	وارد	گردیــد.	نتیجــه	متاآنالیــز	نشــان	داد	که	
در	صورتــی	کــه	جراحــی	بــه	عمــل	آمــده	بــر	روی	بیمــاران	از	انــواع	جراحی	هــای	
ــوارض	 ــاق	از	نظــر	ع ــر	چ ــاق	و	غی ــاران	چ ــن	بیم ــی	بی ــی	باشــد،	تفاوت کم	تهاجم
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ــم	 ــزان	تهاج ــا	می ــاز	)ب ــه	جراحــی	ب ــی	ک ــدارد.	لیکــن	در	صورت ــود	ن جراحــی	وج
ــر	روی	بیمــاران	انجــام	شــود،	بیمــاران	چــاق	عمومــاً	خونریــزی	 بافتــی	بیشــتر(	ب
ــوده،	 ــر	ب بیشــتری	بعــد	از	جراحــی	داشــته،	مــدت	عمــل	جراحــی	آن	هــا	طولانی	ت
عــوارض	بعــد	از	عمــل	و	نیــاز	بــه	جراحــی	مجــدد	در	ایــن	بیمــاران	بیشــتر	خواهــد	
بــود.	در	پایــان	مطالعــه	چنیــن	عنــوان	شــده	اســت	کــه	تحقیقــات	بیشــتر	در	رابطــه	
بــا	بیمارانــی	کــه	نیــاز	بــه	جراحــی	داشــته	و	چاقــی	آن	هــا	از	نــوع	مرضــی1	اســت،	

لازم	اســت	صــورت	گیــرد	)224(.	
در	صورتــی	کــه	چنیــن	مطالعــه	متاآنالیــزی	انجــام	نمی	شــد،	ممکــن	بــود	کــه	
پژوهشــگری	مجــدداً	تحقیــق	را	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	انجــام	رســانده	
و	مثــلًا	دو	گــروه	داشــته	باشــد	کــه	در	یــک	گــروه	موش	هــای	چــاق	و	در	گــروه	
دیگــر	موش	هــای	غیــر	چــاق	را	مــورد	عمــل	جراحــی	ســتون	مهــره	ای	قــرار	داده	و	
ســپس	عــوارض	جراحــی	ایــن	دو	گــروه	را	بــا	یکدیگــر	مقایســه	کنــد!	هرچنــد	چنین	
مطالعــه	ای	شــاید	بــه	انتشــار	یــک	یــا	چنــد	مقالــه	در	ژورنال	هــای	علمــی	معمــول	
ختــم	می	شــد،	لیکــن	حســب	نمــودار	قــدرت	شــواهد	علمــی	)تصاویــر	1-5	و	5-2(	
ــد،	 ــاق	می	افت ــان	اتف ــرای	انس ــه	ب ــا	آنچ ــه	ب ــی	در	رابط ــگویی	چندان ــدرت	پیش ق
ــج	 ــزان	درد	و	رن ــه	می ــه	چ ــت	ک ــن	موضــوع،	واضــح	اس ــار	ای ــت.	در	کن نمی	داش
ــن	 ــدرت	پیشــگویی	پایی ــد.	ق ــن	وارد	می	آم ــن	بی ــات	در	ای ــه	حیوان غیرضــروری	ب
ــدگان	و	 ــه	تصمیم	گیرن ــد	ک ــب	می	ش ــات،	موج ــر	روی	حیوان ــه	ای	ب ــن	مطالع چنی
سیاســتگذاران	علــوم	بهداشــتی	و	درمانــی	انســان،	از	آن	اســتفاده	نکــرده	و	در	واقــع	
بواســطه	انجــام	چنیــن	پژوهشــی	حقیقتــاً	مشــکلی	از	مشــکلات	ســازوکار	بهداشــت	
و	درمــان	پزشــکی	رفــع	نمی	شــد.	لیکــن	متاآنالیــز	انجــام	شــده	بــر	روی	داده	هــای	
انســانی،	نــه	تنهــا	قــدرت	بیشــتری	در	پیشــگویی	نتایــج	داشــت،	بلکــه	بــا	هزینــه	ای	
ــار،	و	 ــان		های	بیم ــا	انس ــگاهی	ی ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــر	از	کار	ب ــیار	کمت بس
بــدون	نیــاز	بــه	هرگونــه	دســتکاری	و	آزار	بی	مــورد	موجــودات	زنــده،	و	در	زمانــی	

بســیار	کوتــاه	انجــام	گردیــد.	

نقاط قوت و محدودیت ها
برخی	نقاط	قوت	مطالعات	متاآنالیز	عبارتند	از	)220(:	

جمع	بنــدی	نتایــج	مجموعــه	ای	از	تحقیقــات	بــا	هــدف	بــه	دســت	آوردن		●
ــت	 ــه	جمعی ــوان	آن	را	ب ــه	می	ت ــر	ک ــر	و	جامع	ت ــه	دقیق	ت ــک	نتیج ی

1   pathologic
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ــه	خاصــی	از	 ــا	گون ــلًا	انســان	ها	ی ــه	)مث ــه	هــدف	مطالع بزرگــی	از	گون
حیوانــات(	تعمیــم	داد.

تجزیــه	و	تحلیــل	داده	هــای	موجــود	بــه	نحــوی	کــه	بتــوان	بــا	اطمینــان		●
بالایــی	یــک	فرضیــه	مشــخص	را	تأییــد	یــا	ردّ	کــرد.

شــفاف	بــودن	و	هدفمنــد	بــودن	مطالعــات	متاآنالیــز؛	چــرا	کــه	مطالعــات		●
متاآنالیــز	بــر	پایــه	دســتورالعمل	های	کامــلًا	مشــخص	و	مراحــل	تعریــف	
ــا	 ــورد	آنه ــی	در	م ــیر	ذهن ــال	تفس ــوند	و	احتم ــام	می	ش ــده	ای	انج ش

بســیار	انــدک	اســت.
قــدرت	آمــاری	بــالا	و	قابــل	تکــرار	بــودن	مطالعــات	متاآنالیــز؛	بــه	عنوان		●

ــر	تصادفــی1	 ــه	مدل	هــای	تأثی ــر	پای ــز	ب ــات	متاآنالی ــج	مطالع ــال	نتای مث
را	اغلــب	می	تــوان	بــه	دامنــه	وســیعی	از	یافته	هــای	پژوهشــی	در	یــک	

حیطــه	خــاص	دانــش	عمومیــت	داد.
تقویــت	مطالعــات2؛	بدیــن	نحــو	کــه	در	مطالعــات	متاآنالیــز	فاکتورهــای		●

ــاط	دارد،	 ــی	ارتب ــوع	اصل ــا	موض ــر	ب ــه	کمت ــی	ک ــط	از	فاکتورهای مرتب
تفکیــک	می	شــود.

کشف	یا	تخمین	احتمال	موارد	سو	گیری	در	انتشار.	●

با	این	حال	مطالعات	متاآنالیز	واجد	محدودیتهایی	نیز	می	باشند:	
در	برخــی	مــوارد،	پژوهشــگرانی	کــه	مطالعــات	متاآنالیــز	را	انجــام		●

ــاً	 ــه	اساس ــد	ک ــی	دارن ــردن	مطالعات ــب	ک ــه	ترکی ــل	ب ــد،	تمای می	دهن
ــری	از	 ــتند	)220(.	جلوگی ــنجش	نیس ــب	و	س ــل	ترکی ــر	قاب ــا	یکدیگ ب
ایــن	امــر	بــا	آمــوزش	صحیــح	پژوهشــگران	در	رابطــه	بــا	روش	انجــام	

ــد. ــر	می	باش ــکان	پذی ــز	ام متاآنالی
ــی		● ــز	گاه ــه	متاآنالی ــدن	ب ــرای	وارد	ش ــب	ب ــات	مناس ــخیص	مطالع تش

ــت. ــر	اس ــوار	و	زمان	ب دش
برخــی	مطالعــات	قبلــی	فاقــد	اطلاعــات	کافــی	بــوده	و	بــر	ایــن	اســاس		●

ــز	را	 ــه	متاآنالی ــه	مطالع ــا	ب ــدم	ورود	آن	ه ــا	ع ــدن	ی ــوان	وارد	ش نمی	ت

1   random effects models
2   research consolidation



227⁞ مطالعه با استفاده از روش های آماری

ــه	و	تحلیــل	ایــن	 ــه	درســتی	تشــخیص	داد.	در	چنیــن	مــواردی	تجزی ب
ــی	کــه	از	وارد	شــدن	 ــا	مشــکل	مواجــه	می	شــود.	در	صورت ــات	ب مطالع
ایــن	نــوع	مطالعــات	بــه	متاآنالیــز	مطمئــن	نیســتیم	شــاید	بتــوان	آنهــا	را	
وارد	متاآنالیــز	نکــرده	و	وجــود	ایــن	مطالعــات	و	دلایــل	عــدم	اســتفاده	
ــی	 ــورد	بررس ــز	م ــه	متاآنالی ــای	مقال ــمت	محدودیت	ه ــا	را	در	قس از	آنه
قــرار	داد	تــا	مخاطبــان	بتواننــد	در	رابطــه	بــا	نتایــج	حاصلــه	بــه	قضــاوت	

حرفــه	ای	بپردازنــد.	
ــت	روش	کار		● ــا	کیفی ــتقیم	ب ــتگی	مس ــز	بس ــات	متاآنالی ــج	مطالع نتای

مطالعاتــی	دارد	کــه	از	آنهــا	اســتفاده	می	شــود.	چنانچــه	مطالعــات	
قبلــی	از	کیفیــت	پاییــن	برخــوردار	باشــند،	نتیجــه	مطالعــه	متاآنالیــز	نیــز	
ــا	ایــن	حــال	حتــی	در	چنیــن	 کیفیــت	پایینــی	خواهــد	داشــت	)220(.	ب
ــده	 ــمندی	حاصــل	ش ــش	ارزش ــه	دان ــت	ک ــوان	گف ــز	می	ت ــواردی	نی م
اســت؛	مبنــی	بــر	اینکــه	کیفیــت	مطالعــات	قبلــی	در	یــک	مــورد	خــاص	
ــت	 ــا	از	کیفی ــک	از	آنه ــه	کدامی ــی	شــده	و	مشــخص	می	شــود	ک ارزیاب

ــوده	اســت. ــی	برخــوردار	نب ــل	قبول قاب
در	حــدود	30	تــا	50	درصــد	از	کارآزمایی	هــای	بالینــی	تصادفــی	بســیار		●

ــد.	 ــد	کنن ــی	را	تأیی ــز	قبل ــات	متاآنالی ــج	مطالع ــته	اند	نتای ــزرگ	نتوانس ب
ــایز	 ــر،	س ــن	ام ــی	ای ــل	احتمال ــی	از	دلای ــه	یک ــد	ک ــر	می	رس ــه	نظ ب
ــز	 ــات	متاآنالی ــتفاده	در	مطالع ــورد	اس ــی	م ــای	قبل ــک	کارآزمایی	ه کوچ
بــوده	اســت.	در	مــواردی	نیــز	دلیــل	ایــن	امــر	هتــروژن	بــودن	نامناســب	

ــت	)220(. ــوده	اس ــون	ب ــورد	آزم ــوژه	های	م س
هتــروژن	بــودن	جمعیــت	مــورد	مطالعــه	گاهــی	ممکــن	اســت	موجــب		●

بــروز	اشــکال	در	انجــام	متاآنالیــز	شــود.	هرچنــد	اگــر	ایــن	موضــوع	بــه	
درســتی	و	حســب	روشــهای	آمــاری	صحیــح	مدیریــت	گــردد،	می	توانــد	
ــه	 ــه	نتیج ــود	ک ــث	ش ــده	و	باع ــوب	ش ــز	محس ــوت	متاآنالی ــاط	ق از	نق
ــل	بســط	دادن	 ــری	قاب ــت	وســیع	تر	و	متنوع	ت ــف	جمعی ــه	طی ــه	ب حاصل

باشــد	)220(.



فصل 5: مطالعه با استفاده از روش های آماری  ⁞228

ــه	واســطه	ســوگیری	انتشــار1		● ــز	ممکــن	اســت	ب ــج	متاآنالی تفســیر	نتای
دچــار	مشــکل	شــود؛	چــرا	کــه	معمــولًا	مطالعاتــی	کــه	بــه	نتایــج	خنثــی2	
یــا	منفــی3	می	رســند،	احتمــال	موفقیــت	کمتــری	بــرای	انتشــار	-نســبت	

بــه	مطالعــات	بــا	نتایــج	مثبــت	دارنــد-	دارنــد	)225(.	
ــای		● ــتفاده	از	تکنیک	ه ــد	اس ــز	نیازمن ــات	متاآنالی ــوارد	مطالع ــب	م در	اغل

آمــاری	پیشــرفته	اســت	کــه	در	صــورت	همــکاری	بــا	متخصــص	آمــار	
مجــرب	در	رابطــه	بــا	اینگونــه	تکنیک	هــا،	ایــن	موضــوع	نبایــد	مشــکلی	

بــرای	پژوهشــگران	ایجــاد	نمایــد.
ــد	هــر	روش	 ــز	مانن ــز	نی ــذا	مــوارد	فــوق	نشــان	می	دهــد	کــه	روش	متاآنالی ل
آمــاری	دیگــر	دارای	نقــاط	قــوت	و	ضعــف	خــود	می	باشــد.	بــا	ایــن	حــال	امــروزه	
ایــن	روش	بــه	عنــوان	یکــی	از	ابزارهــای	اســتاندارد	بــرای	فراهــم	نمــودن	نتایــج	
شــفاف،	مســتند	و	قابــل	تکــرار	از	یافته	هــای	پژوهش	هــای	قبلــی	در	علــوم	
پزشــکی،	آمــوزش	علــوم	اجتماعــی	و	ســایر	رشــته	ها	شــناخته	شــده	اســت	)220(.

نرم افزارهای قابل استفاده برای انجام متاآنالیز
بــا	توجــه	بــه	اینکــه	مطالعــات	متاآنالیــز	بــر	پایــه	روش	هــای	تجزیــه	و	تحلیــل	
ــات	 ــن	مطالع ــام	ای ــرای	انج ــد،	ب ــل	می	کنن ــی	عم ــبات	ریاض ــاری	و	محاس آم
می	تــوان	از	نرم	افزار	هایــی	کــه	بــه	ایــن	منظــور	ســاخته	شــده	اند،	اســتفاده	
ــات	 ــرای	مطالع ــل	اســتفاده	ب ــگان	قاب ــزار	رای ــرم	اف ــر	فهرســت	14	ن نمــود.	در	زی

متاآنالیز	و	آدرس	اینترنتی	دانلود	آنها	آورده	شده	است	)226(:		

1) RevMan5:(https://community.cochrane.org/help/
tools-and-software/revman-5/revman-5-download).

1   publication bias
2   neutral results
3   negative results
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ــز.	 ــه	متاآنالی ــازه	کار	درزمین ــراد	ت ــرای	اف ــای	مناســب	ب ــرم	افزاره یکــی	از	ن
ایــن	نــرم	افــزار	توســط	گــروه	کاکــرن	تهیــه	شــده	و	می	توانــد	بــر	روی	کامپیوتــر	
شــخصی	افــراد	نصــب	گــردد.	بــا	اســتفاده	از	آن	می	تــوان	بــه	انجــام	مــرور	نظــام	
منــد	و	متاآنالیــز	پرداخــت.	ترســیم	نمــودار	فارســت	بــا	اســتفاده	از	ایــن	نــرم	افــزار	

نســبتا	آســان	اســت.

***

2) Metafor-R package (http://www.metafor-project.
org/doku.php/installation) 

ــام	 ــرای	انج ــه	ب ــد	ک ــی	می	باش ــواع	پکیج	1های ــی	از	ان ــزار	یک ــن	نرم	اف ای
ــه	 ــت.	چنانچ ــتفاده	اس ــل	اس ــزار	R	قاب ــرم	اف ــتفاده	از	ن ــا	اس ــز	ب ــات	متاآنالی مطالع
ــرم	 ــط	ن ــا	محی ــزار	را	داشــته	باشــید،	لازم	اســت	ب ــرم	اف ــن	ن قصــد	اســتفاده	از	ای

ــید. ــنا	باش ــا	در	آن	آش ــتفاده	از	پکیج	ه ــب	و	اس ــوه	نص ــزار	R	و	نح اف
	نــرم	افــزار	R،	یــک	نــرم	افــزار	آمــاری	منبــع	بــاز	)open-source(	اســت	کــه	
ــاری	 ــای	آم ــه	و	تحلیل	ه ــر	گرافیکــی،	و	تجزی ــا،	تصاوی ــر	روی	داده	ه ــرای	کار	ب ب
اســتفاده	می	شــود	)220(.	ایــن	نــرم	افــزار	بــه	طــور	رایــگان	از	مســیر	زیــر	قابــل	

ــد: ــود	می	باش دانل

www.r-project.org

1   package
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***

3) JASP (https://jasp-stats.org) 

ــرای	انجــام	 ــوده	کــه	ب ــاز	و	رایــگان	ب ــرم	افــزار	یــک	برنامــه	منبــع	ب ایــن	ن
ــا	اســتفاده	از	نــرم	افــزار	R	قابــل	اســتفاده	اســت.	 تجزیــه	و	تحلیل	هــای	آمــاری	ب
کار	کــردن	بــا	ایــن	نرم	افــزار	ســاده	بــوده	و	نیــازی	بــه	تعامــل	کاربــر	بــا	کدهــای	

ــدارد. ــزار	R	ن ــه	نویســی	نرم	اف برنام

***

4) Jamovi (https://www.jamovi.org/download.html) 

ایــن	نــرم	افــزار	شــباهت	زیــادی	بــه	نــرم	افــزار	JASP	دارد.	در	حقیقــت	ایــن	
نــرم	افــزار	حــاوی	کدهــای	ســینتکس1	نــرم	افــزار	R	بــوده	و	بنابرایــن	بــه	افــرادی	
ــاختار	 ــا	س ــد	ت ــک	می	کن ــد	کم ــنایی	دارن ــی	R	آش ــه	نویس ــان	برنام ــا	زب ــه	ب ک

ــد. ــای	Jamovi	و	مراحــل	عملکــرد	آن	را	ملاحظــه	نماین کده

***

1   syntax
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5) Meta-Essentials-Excel workbook (https://www.
erim.eur.nl/research-facilities/meta-essentials/
download/) 

ــرکت	 ــل2	ش ــزار	اکس ــرم	اف ــه	کاری1	ن ــک	صفح ــت	ی ــه	در	حقیق ــن	برنام ای
مایکروســافت	بــوده	کــه	حــاوی	داده	هایــی	بــه	صــورت	تمثیلــی	می	باشــد.	بــرای	
اســتفاده	از	آن	فقــط	کافــی	اســت	کــه	داده	هــای	خودتــان	را	بــه	جــای	داده	هــای	
ــرار	 ــن	صفحــه	کاری	ق ــه	در	ای ــی	ک ــد.	فرمول	های ــرار	دهی ــزار	ق ــی	در	نرم	اف تمثیل
داده	شــده	اســت،	متاآنالیــز	داده	هــا	را	بــه	صــورت	خــودکار	بــرای	شــما	بــه	انجــام	

می	رســاند.

***

6) MetaXL-Excel add-on (http://www.epigear.com/
index_files/metaxl.html) 

ایــن	برنامــه	در	حقیقــت	یــک	نرم	افــزار	قابــل	اضافــه	شــدن3	بــه	نــرم	افــزار	
ــا	 ــه	اکســل	ایــن	امــکان	را	می	دهــد	ت ــوده	کــه	ب اکســل	شــرکت	مایکروســافت	ب

ــه	انجــام	برســاند. ــز	را	ب ــه	متاآنالی ــوط	ب ــه	و	تحلیل	هــای	آمــاری	مرب تجزی

***

1   workbook
2   Excel
3   add-on
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7) MetaEasy-Excel add-on (http://www.statanalysis.
co.uk/meta-analysis.html) 

ایــن	نــرم	افــزار	نیــز	یــک	برنامــه	دیگــر	قابــل	اضافــه	شــدن	بــه	نــرم	افــزار	
اکســل	شــرکت	مایکروســافت	بــوده	کــه	امــکان	انجــام	محاســبات	متاآنالیــز	ســاده	
ــه	 ــت	ک ــی	اس ــی	دارای	محدودیت	های ــزار	از	جهات ــن	نرم	اف ــی	آورد.	ای ــم	م را	فراه
موجــب	می	شــود	انجــام	کلیــه	امــور	مربــوط	بــه	متاآنالیــز	توســط	آن	بــه	تنهایــی	

امــکان	پذیــر	نباشــد.

***

8)OpenMEE (http://www.cebm.brown.edu/openmee/
download.html) 

ایــن	نرم	افــزار	بــه	طــور	ویــژه	بــرای	انجــام	مطالعــات	متاآنالیــز	ســاخته	شــده	
ــای	 ــز	قابلیت	ه ــد.	تمرک ــل	نصــب	می	باش ــخصی	قاب ــای	ش ــر	روی	کامپیوتره و	ب
ــوژی1	و	 ــوزه	اکول ــده	در	ح ــل	آم ــه	عم ــات	ب ــر	روی	مطالع ــور	ب ــزار	مذک ــرم	اف ن
تکامــل	شناســی2	می	باشــد.	نــرم	افــزار	مذکــور	بــر	پایــه	کدهــای	R	عملکــرد	خــود	

ــاند. ــام	می	رس ــه	انج را	ب
***

1   ecology
2   evolutionary
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9) OpenMeta[Analyst] (http://www.cebm.brown.edu/
openmeta/index.html) 

ایــن	نــرم	افــزار	دارای	رابــط	کاربــری	ســاده	بــوده	و	قــادر	بــه	انجــام	مطالعــات	
متا-رگرســیون1	می	باشــد.

***

10) MetaStat (http://echo.edres.org: 8080/meta/
metastat.htm) 

ــوده	 ــر	اســاس	سیســتم	عامــل	داس2	شــرکت	میکروســافت	ب ــن	برنامــه	ب ای
ــد	 ــت.	هرچن ــه	اس ــرار	گرفت ــتفاده	ق ــورد	اس ــون	م ــلادی	تاکن ــه	90	می ــه	از	ده ک
ــه	متاآنالیــز	 ــوط	ب ــد	برخــی	امــور	مرب ــدارد،	می	توان رابــط	کاربــری	جالب	توجهــی	ن

ــه	انجــام	برســاند. را	ب

***

1   meta-regression
2   MS-DOS
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11)Meta-Analysis (http://userpage.fu-berlin.
de/~health/meta_e.htm) 

ــل	 ــتم	عام ــه	سیس ــر	پای ــماره	10	ب ــورد	ش ــابه	م ــز	مش ــزار	نی ــرم	اف ــن	ن ای
ــون	دو	دهــه	اســت	کــه	 ــد	اکن ــد.	هرچن داس	شــرکت	مایکروســافت	عمــل	می	کن
ویرایــش	جدیــدی	از	آن	ارائــه	نگردیــده	اســت،	بــا	ایــن	حــال	مزیّــت	آن	ایــن	اســت	

ــز	می	باشــد. ــور	متاآنالی ــه	انجــام	برخــی	ام ــادر	ب ــوده	و	ق ــگان	ب کــه	رای

***

12) MetaGenyo (http://bioinfo.genyo.es/metagenyo/) 

ــام	 ــرای	انج ــه	ب ــت	ک ــن	اس ــزار	آنلای ــک	نرم	اف ــت	ی ــه	در	حقیق ــن	برنام ای
ــرای	 ــت	ب ــتفاده	اس ــل	اس ــک	قاب ــا	ژنتی ــط	ب ــات	مرتب ــر	روی	مطالع ــز	ب متاآنالی
اســتفاده	از	آن	بایــد	وارد	ســایت	اینترنتــی	مربوطــه	شــده	و	بــا	وارد	کــردن	اطلاعات	
مطالعــه،	نتایــج	را	بــه	دســت	آورد.	ایــن	نــرم	افــزار	بــر	روی	کامپیوتــر	شــخصی	در	

حــال	حاضــر	قابــل	نصــب	نمــی	باشــد.

***
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عــلاوه	بــر	مــوارد	فــوق،	طیــف	وســیعی	از	انــواع	بســته	های	نــرم	افــزاری	  .13
موجــود	اســت	کــه	قابــل	افــزودن	بــه	نــرم	افــزار	R	بــوده	و	بــرای	انجــام	
ــا	 ــن	نرم	افزاره ــت	ای ــرای	دریاف ــند.	ب ــتفاده	می	باش ــل	اس ــز	قاب متاآنالی
ــرم	 ــک	اســتفاده	از	ن ــد.	تکنی ــه	نمایی ــع	)227(	مراجع ــه	منب ــد	ب می	توانی
افــزار	R	بــرای	انجــام	متاآنالیــز	در	مقالــه	)220(	بــه	صــورت	گام	بــه	گام	
ارائــه	شــده	اســت.	بســته	های	نــرم	افــزاری	مــورد	اســتفاده	بــرای	انجــام	
تکالیفــی	کــه	در	ایــن	مقالــه	ارائــه	شــده	اند،	)نظیــر	Metafor	MAd،	و	
نظایــر	آنهــا(،	کامــلًا	رایــگان	بــوده	و	از	طریــق	اینترنــت	قابــل	دســترس	

	. هستند
ــاری	 ــزار	آم ــرم	اف ــتفاده	از	ن ــا	اس ــز	ب ــات	متاآنالی ــام	مطالع ــوه	انج نح  .14
ــح	داده	 ــر	)228(	توضی ــع	دیگ ــردی،	در	منب ــرد	کارب ــا	رویک ــتاتا1	و	ب اسِ

ــت. ــده	اس ش

اصول کلی انجام متاآنالیز
ــه	قــدرت	بــالای	مطالعــات	متاآنالیــز	و	نقــش	کلیــدی	کــه	ایــن	 ــا	توجــه	ب ب
مطالعــات	در	تصمیم	گیری	هــای	مهــم	در	بالیــن	بیمــاران	یــا	انجــام	پژوهش	هــای	
آتــی	دارد،	طراحــی	و	اجــرای	مطالعــات	متاآنالیــز	نیــز	نیازمنــد	دقــت	بــالا	و	مهــارت	
ــند،	 ــده	باش ــی	نش ــتی	طراح ــه	درس ــه	ب ــی	ک ــد.	مطالعات ــی	می	باش ــی	کاف تکنیک
ــیب	 ــی	و	آس ــب	گمراه ــتباه	موج ــاری	اش ــای	آم ــد	داده	ه ــا	تولی ــت	ب ــن	اس ممک
زیــادی	بــه	بیمــاران	یــا	پژوهش	هــا	شــوند.	دو	مــورد	از	اشــتباهات	مهمــی	کــه	در	
ــن	 ــر	نگرفت ــد	از:	1(	در	نظ ــد	عبارتن ــز	رخ	می	ده ــات	متاآنالی ــام	مطالع ــگام	انج هن
ــر	 ــا	یکدیگ ــواردی	ب ــه	م ــه،	و	2(	مقایس ــورد	مطالع ــای	م ــودن	گروه	ه ــروژن	ب هت
کــه	تناســبی	بــا	هــم	ندارنــد.	البتــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	تکنیک	هایــی	بــرای	
ــات	 ــام	مطالع ــا	انج ــلاً	ب ــود	دارد	و	مث ــتباهات	وج ــن	اش ــروز	ای ــزان	ب ــی	می ارزیاب
متاآنالیــز	می	تــوان	ســوگیری	پژوهش	هــای	قبلــی	را	تشــخیص	داده	و	اثــر	
ســوگیری	را	از	اثــر	هتــروژن	بــودن	جمعیــت	مــورد	مطالعــه،	تفکیــک	کــرد	)222(.	

1   Stata
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میزان تنوع قابل قبول پژوهش های قبلی
ــا	روش	 ــه	ب ــگران	در	رابط ــی	از	پژوهش ــد	برخ ــورد	تردی ــائل	م ــی	از	مس یک
متاآنالیــز	ایــن	اســت	کــه	آیــا	می	تــوان	بــرای	انجــام	متاآنالیــز،	از	مطالعــات	قبلــی	
کــه	از	جهــات	مختلــف	بــا	یکدیگــر	«متفــاوت»	هســتند،	اســتفاده	نمــود؟	در	ایــن	
رابطــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	هــدف	یــک	مطالعــه	متاآنالیــز	بــه	نــدرت	بــر	ایــن	
اســت	کــه	داده	هــای	حاصــل	از	مطالعــات	«مشــابه»	را	بــا	هــم	ترکیــب	نمــوده	و	
بــه	نتایــج	جدیــدی	برســد.	بلکــه	بالعکــس	هــدف	متاآنالیــز	آن	اســت	کــه	نتایــج	
ــرده	و	 ــی	ک ــخص	را	بررس ــوع	مش ــک	موض ــر	روی	ی ــی	ب ــوع	قبل ــات	متن مطالع
ــای	 ــی	از	کاربرده ــت	یک ــد	)221(.	در	حقیق ــود	بیاب ــؤالات	موج ــرای	س پاســخی	ب
اصلــی	مطالعــات	متاآنالیــز	آن	اســت	کــه	داده	هــای	حاصــل	از	مطالعــات	مختلــف	
-کــه	از	جهــات	متعــدد	یــک	موضــوع	را	مورد	بررســی	قــرار	داده	انــد-	را	بــا	یکدیگر	
ــا	تأثیــر	میانگیــن	از	پارامترهــای	 ــاً	یــک	تأثیــر	مشــترک	ی ترکیــب	کــرده	و	نتیجت
ــک	 ــام	ی ــرای	انج ــن	ب ــد.	لیک ــن	بزن ــخصی	تخمی ــی	مش ــر	آزمودن ــف	را	ب مختل
مطالعــه	متاآنالیــز	لازم	اســت	ابتــدا	دلیــل	موجهــی	بــرای	انتخــاب	و	ترکیــب	کــردن	

چنــد	مطالعــه	وجــود	داشــته	باشــد	)221(.	
بــه	عنــوان	مثــال	فــرض	کنیــد	کــه	هــدف	از	انجــام	یــک	مطالعــه	متاآنالیــز،	
ــت.	 ــوزان	اس ــری	دانش	آم ــت	یادگی ــر	کیفی ــس	ب ــک	روش	تدری ــر	ی ــی	تأثی بررس
چنانچــه	هــدف	از	انجــام	ایــن	مطالعــه	ایــن	باشــد	کــه	بخواهیــم	بــه	طــور	کلــی	
ــم،	 ــی	کنی ــری	دانش	آمــوزان	را	بررس ــت	یادگی ــر	کیفی ــس	ب ــر	روش	تدری تأثی
می	توانیــم	از	پژوهش	هایــی	بــرای	انجــام	متاآنالیــز	اســتفاده	کنیــم	کــه	بــه	
ــد.	لیکــن	 ــا	مهارت	هــای	ریاضــی	پرداخته	ان ــری	مهارت	هــای	کلامــی	و/ی اندازه	گی
ــوزان	 ــی»	دانش	آم ــای	«کلام ــط	مهارت	ه ــه	فق ــت	ک ــن	اس ــدف	ای ــه	ه چنانچ
ــه	 ــه	ب ــی	ک ــوان	پژوهش	های ــورت	نمی	ت ــن	ص ــرد،	در	ای ــرار	گی ــی	ق ــورد	بررس م
ــز	وارد	 ــه	متاآنالی ــن	مطالع ــد	را	در	ای ــز	پرداخته	ان ــا	نی ــی	آن	ه ــای	ریاض مهارت	ه
کــرد؛	هرچنــد	ظاهــراً	برخــی	از	ایــن	مطالعــات	بــا	هــدف	پژوهــش	تطابــق	داشــته	
ــه	 ــرای	انجــام	مطالع ــدا	ب ــه	در	ابت ــه	ســؤالی	ک ــه	طــور	مشــابه	بســته	ب باشــند.	ب
ــرار	 ــورد	اســتفاده	ق ــی	م ــاً	مطالعات ــز	مطــرح	می	شــود،	ممکــن	اســت	صرف متاآنالی
ــوزان	مقطــع	دبیرســتان	 ــا	دانش	آم ــوزان	مقطــع	دبســتان	ی ــه	از	دانش	آم ــد	ک گیرن
ــد	 ــرار	داده	ان ــورد	بررســی	ق ــر	دو	مقطــع	را	م ــوزان	ه ــا	دانش	آم ــرده	ی ــتفاده	ک اس

	.)221(
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ــز،	 ــه	متاآنالی ــل	ورود	ب ــای	قاب ــی	پژوهش	ه ــات	موضوع ــن	کلی ــس	از	تعیی پ
ــورد	 ــز	م ــرای	متاآنالی ــه	ب ــی	ک ــول	پژوهش	های ــل	قب ــوع»	قاب ــزان	تن ــد	«می بای
اســتفاده	قــرار	می	گیرنــد	)بــر	اســاس	نــوع	آزمودنــی،	مداخــلات	انجــام	شــده،	یــا	
شــرایطی	کــه	افــراد	در	معــرض	آن	هــا	قــرار	گرفته	انــد(	را	مــورد	توجــه	قــرار	داد.	
بــه	عبــارت	دیگــر،	بــرای	اینکــه	نتایــج	تجزیــه	و	تحلیــل	حاصــل	از	متاآنالیــز	ارزش	
ــک	پژوهــش	خــاص»	را	داشــته	باشــند،	لازم	 ــرآوردن	«اهــداف	ی ــرای	ب ــی	ب کاف
ــرار	 ــرای	ایــن	منظــور	مــورد	اســتفاده	ق ــزان	تنــوع	پژوهش	هایــی	کــه	ب اســت	می
می	گیرنــد،	تعییــن	گــردد.	بــه	عنــوان	مثــال	یــک	شــرکت	دارویــی	کــه	قصــد	دارد	
داروی	جدیــدی	را	بــرای	کاهــش	خطــر	حملــه	قلبــی	وارد	بــازار	کنــد،	ممکــن	اســت	
ضوابــط	ورود	پژوهش	هــا	بــه	متاآنالیــز	را	بســیار	باریــک	کــرده	و	مثــلًا	مطالعاتــی	
را	بــرای	انجــام	متاآنالیــز	اســتفاده	کنــد	کــه	شــرایط	زیــر	را	داشــته	باشــند	)221(:	

بر	روی	افراد	مذکر	انجام	شده	باشند،		●
سن	افراد	مورد	مطالعه	بین	40	تا	60	سال	باشد،		●
افراد	مورد	مطالعه	فاقد	سابقه	قبلی	حمله	قلبی	باشند،		●
میزان	کلسترول	خون	این	افراد	بین	250	تا	300	باشد،		●
ــی		● ــا	15	میل ــن	10	ت ــی	بی ــات	قبل ــتفاده	در	مطالع ــورد	اس دوز	داروی	م

ــد،	 ــوده	باش ــرم	در	روز	ب گ
پژوهش	هایــی	کــه	بیمــاران	را	حداقــل	بــه	مــدت	یــک	ســال	پیگیــری		●

کــرده	باشــند،	
میزان	خروج	بیماران	از	پژوهش	ها	بیشتر	از	5	درصد	نباشد،		●
ــط		● ــب	ضواب ــش	حس ــردن	پژوه ــور	ک ــه	و	ک ــردن	مطالع ــی	ک تصادف

ــد،	و ــه	باش ــورت	گرفت ــاص	ص خ
ــته		● ــرار	داش ــر	پزشــک	ق ــش	تحــت	نظ ــول	پژوه ــام	ط ــاران	در	تم بیم

ــند. باش
ــیار	 ــه	بس ــن	مطالع ــه	ای ــط	ورود	ب ــود	ضواب ــاهده	می	ش ــه	مش ــه	ک همانگون
ــه	 ــد	ک ــه	دســت	می	آی ــی	ب ــای	اندک ــلماً	پژوهش	ه ــوده	و	مس ــق	و	محــدود	ب دقی
تمامــی	ایــن	شــرایط	را	دارا	باشــند.	در	اینجــا	هــدف	ایــن	اســت	کــه	تــا	حــد	امــکان	
تخمیــن	بســیار	دقیقــی	بــا	تــوان	آمــاری	بســیار	بــالا	تهیــه	شــده	تــا	بتــوان	از	آن	
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در	فرآینــد	دریافــت	مجــوز	تولیــد	و	پخــش	دارو	اســتفاده	کــرد.	لــذا	در	ایــن	مــورد	
ــوب	و	از	نظــر	 ــیار	مطل ــز	بس ــه	متاآنالی ــا	ب ــط	ورود	پژوهش	ه ــودن	ضواب ــک	ب باری

قانونــی	نیــز	واجــب	اســت.	
ــط	ورود	 ــت	ضواب ــز	لازم	اس ــات	متاآنالی ــیاری	از	مطالع ــال	در	بس ــن	ح ــا	ای ب
ــه	بســط	و	گســترش	 ــوان	ب ــا	بت ــه	شــود	ت مطالعــه	وســیع	تر	از	ایــن	در	نظــر	گرفت
ســؤال	مطــرح	شــده	در	پژوهش	هــای	قبلــی	پرداخــت.	در	چنیــن	مــواردی	مقــدار	
ــت،	 ــر	اس ــا	اجتناب	ناپذی ــه	تنه ــی	ن ــای	قبل ــن	پژوهش	ه ــوع	بی ــخصی	از	تن مش
بلکــه	مطلــوب	نیــز	می	باشــد.	بــه	عنــوان	مثــال	چنانچــه	همــان	مطالعــه	متاآنالیــز	
قبلــی	توســط	تیــم	پژوهشــی	دیگــر	و	بــا	هــدف	«بررســی	اثــرات	داروی	خاصــی	
در	کاهــش	احتمــال	بــروز	حملــه	قلبــی	در	افــراد»	انجــام	شــود	)بــر	خــلاف	تیــم	
ــروش	 ــد	و	ف ــوز	تولی ــت	مج ــدف	آن	دریاف ــه	ه ــازی	ک ــرکت	داروس ــی	ش پژوهش
ــرده	و	 ــیع	تر	ک ــز	را	وس ــه	متاآنالی ــات	ب ــط	ورود	مطالع ــوان	ضواب ــود(،	می	ت دارو	ب

ــرار	داد	)221(:	 ــتفاده	ق ــورد	اس ــر	را	م ــای	زی پژوهش	ه

بر	روی	هر	دو	جنس	مذکر	و	مونث	انجام	شده	باشند،		●
از	بالغیــن	بــا	هــر	ســنی	اســتفاده	کــرده	باشــند،	بــه	ایــن	شــرط	کــه	ایــن		●

افــراد	ســابقه	قبلــی	حملــه	قلبــی	نداشــته	باشــند،	
بر	روی	افراد	با	هر	میزان	کلسترول	خون	مطالعه	شده	باشد،		●
هر	دوزی	از	دارو	مورد	استفاده	قرار	گرفته	باشد،		●
بیماران	حداقل	به	مدت	یک	سال	پیگیری	شده	باشند،		●
میــزان	خــروج	بیمــاران	از	پژوهش	هــا	بیشــتر	از	20	درصــد	نبــوده		●

ــد،	و	 باش
تصادفــی	کــردن	و	کــور	کــردن	پژوهش	هــا	بــر	اســاس	ضوابــط	خــاص		●

صــورت	گرفتــه	باشــد.	
ــز	 ــده	در	متاآنالی ــای	وارد	ش ــه	پژوهش	ه ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــال	دوم	ب در	مث
ــه	دســت	خواهــد	آمــد.	هــر	 ــروژن(	ب ــر	)هت ــج	متنوع	ت ــد،	نتای ــوع	بیشــتری	دارن تن
چنــد	تــوع	بیشــتر	نتایــج،	قــدرت	و	میــزان	توانایــی	پیشــگویی	مطالعــه	را	افزایــش	
ــز	 ــه	و	تحلیل	هــای	آمــاری	و	تفســیرهای	نهایــی	متاآنالی می	دهــد،	لیکــن	در	تجزی

بایــد	ایــن	میــزان	هتــروژن	بــودن	مــورد	توجــه	قــرار	گیــرد	)221(
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طرح های آماری قابل قبول پژوهش های قبلی
ــوند،	 ــتفاده	می	ش ــز	اس ــه	در	متاآنالی ــی	ک ــای	مختلف ــه	پژوهش	ه ــا	ک از	آنج
ممکــن	اســت	طرح	هــای	آمــاری	مختلفــی	داشــته	باشــند،	لازم	اســت	بــه	
طرح	هــای	آمــاری	قابــل	قبــول	پژوهش	هــای	قبلــی	بــرای	وارد	شــدن	بــه	
مطالعــه	متاآنالیــز	نیــز	توجــه	نمــود.	ایــن	امــر	بــه	طــور	اولیــه	بســتگی	بــه	ســؤال	

ــز	دارد.	 ــه	متاآنالی ــده	در	مطالع ــرح	ش ط
بــا	توجــه	بــه	اینکــه	طــرح	آمــاری	مطالعــه	معمــولًا	بــر	اســاس	نــوع	ســؤال	
ــاری	 ــای	آم ــا	طرح	ه ــای	ب ــت	از	پژوهش	ه ــر	اس ــی	بهت ــود،	گاه ــن	می	ش آن	تعیی
ــدف	از	 ــال	چنانچــه	ه ــوان	مث ــه	عن ــود.	ب ــتفاده	ش ــز	اس ــک	متاآنالی ــان	در	ی یکس
یــک	مطالعــه	متاآنالیــز،	ارزیابــی	اثــرات	یــک	مداخلــه	بــر	جمعیــت	باشــد	بــه	نظــر	
می	رســد	کــه	اســتفاده	از	کارآزمایی	هــای	تصادفــی	بهتــر	باشــد.	در	کارآزمایی	هــای	
تصادفــی،	مداخلــه	بــه	صــورت	کامــلًا	تصادفــی	بــه	طیــف	وســیعی	از	آزمودنی	هــا	
اعمــال	شــده	و	ترجیــح	خاصــی	نســبت	بــه	اعمــال	مداخلــه	در	مــورد	آزمودنی	هــا	
وجــود	نــدارد.	لیکــن	اگــر	هــدف	متاآنالیــز،	جســتجوی	علــت	یــک	بیمــاری	نــادر	
باشــد،	در	اینجــا	لازم	اســت	از	مطالعــات	مورد-شــاهد1	اســتفاده	شــود	کــه	در	آن	
تاریخچــه	قبلــی	افــرادی	کــه	اکنــون	دچــار	بیمــاری	هســتند	بــا	تاریخچــه	قبلــی	

افــرادی	کــه	در	حــال	حاضــر	ســالم	هســتند،	مقایســه	می	شــود.	
ــؤال	 ــاص	از	س ــوع	خ ــر	ن ــرای	ه ــه	ب ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــال	بای ــن	ح ــا	ای ب
ــای	 ــواع	طرح	ه ــا	ان ــف	ب ــای	مختل ــت	پژوهش	ه ــن	اس ــز،	ممک ــه	متاآنالی مطالع
ــد	 ــز،	بای ــام	متاآنالی ــرای	انج ــواردی	ب ــن	م ــد.	در	چنی ــته	باش ــود	داش ــاری	وج آم
ــوع	 تصمیــم	گرفــت	کــه	چــه	ســؤالی	واجــد	بیشــترین	میــزان	اهمیــت	اســت	و	ن
طــرح	آمــاری	پژوهش	هــای	قبلــی	را	بــر	آن	اســاس	تعییــن	نمــود.	بــا	ایــن	حــال،	
ــوار	 ــیار	دش ــت،	بس ــزان	اهمی ــترین	می ــا	بیش ــؤال	ب ــن	س ــوارد	تعیی ــی	م در	بعض
می	باشــد.	توصیــه	کلــی	در	ایــن	مــوارد	ایــن	اســت	کــه	کارآزمایی	هــای	تصادفــی	
ــل	شــوند.	هــر	 ــه	و	تحلی ــه	تجزی ــه	صــورت	جداگان و	پژوهش	هــای	مشــاهده	ای	ب
ــه	یــک	 ــا	یکدیگــر	اختــلاف	نظــر	نداشــته	باشــند	و	ب چنــد	اگــر	ایــن	مطالعــات	ب
ســؤال	مشــترک	پاســخ	دهنــد	ممکــن	اســت	بتــوان	آن	هــا	را	بــا	هــم	ترکیــب	کــرد	

	.)221(

1   case-control studies
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ارائه نتایج مطالعه متاآنالیز
نتایــج	مطالعــات	متاآنالیــز	معمــولًا	در	قالــب	جــداول	و	گراف	هــا	نشــان	داده	
ــات	 ــن	مطالع ــول	در	ای ــور	معم ــه	ط ــه	ب ــی	ک ــه	از	گراف	های ــک	نمون ــود.	ی می	ش
ــیله	آن	 ــه	وس ــه	ب ــد	ک ــت1	می	باش ــودار	فارس ــد	نم ــرار	می	گیرن ــتفاده	ق ــورد	اس م
ــا	 ــوده	و	آن	ه ــز	را	وزن	دهــی	نم ــورد	اســتفاده	در	متاآنالی ــای	م ــوان	پژوهش	ه می	ت
را	بــا	یکدیگــر	مقایســه	کــرد.	نمــودار	فارســت	و	ســایر	انــواع	روش	هــای	نمایــش	
اطلاعــات	کــه	در	مطالعــات	متاآنالیــز	قابــل	اســتفاده	هســتند	در	منبــع	)229(	بــه	
خوبــی	توضیــح	داده	شــده	اســت.	نحــوه	محاســبه	وزن	یــک	پژوهــش	بــر	اســاس	
ــه	 ــده	ب ــای	داده	ش ــپس	از	وزن	ه ــد	و	س ــی	می	باش ــاده	ریاض ــول	س ــک	فرم ی
پژوهش	هــا	بــرای	تعییــن	مقــدار	میانگیــن	نهایــی	و	بــازه	اطمینــان2	آنهــا	اســتفاده	
می	شــود.	روشــهای	محاســباتی	مــورد	اســتفاده	در	مطالعــات	متاآنالیــز	بســتگی	بــه	
ــا	اثــر	ثابــت3	یــا	تصادفــی4	اســتفاده	می	شــود	 ــا	از	یــک	مــدل	ب ایــن	دارد	کــه	آی

.)222(
ــل	 ــای	بعم ــان	از	پژوهش	ه ــتفاده	همزم ــکان	اس ــر	ام ــر،	نظی ــات	دیگ جزئی
ــر	روی	گروه	هــای	مســتقل5،	گروه	هــای	زوج6	و	گروه	هــای	خوشــه	ای7	در	 آمــده	ب
یــک	مطالعــه	متاآنالیــز؛	تعــداد	مطالعــات	لازم	بــرای	انجــام	یــک	مطالعــه	متاآنالیــز؛	
ــای	 ــه	روش	ه ــج	را	ب ــه	نتای ــی	را	ک ــوان	پژوهش	های ــکان	دارد	بت ــا	ام ــه	آی و	اینک
ــع	 ــرد؛	در	منب ــردآوری	ک ــز	گ ــه	متاآنالی ــک	مطالع ــد	در	ی ــزارش	می	کن ــف	گ مختل

دیگــر	)221(	مــورد	بحــث	قــرار	گرفتــه	اســت.

متاآنالیز مطالعات انسانی
ــاص	 ــاختار	خ ــل	س ــه	دلی ــز	ب ــات	متاآنالی ــد،	مطالع ــه	ش ــه	گفت ــه	ک همانگون
ــه	 ــورد	توج ــی	م ــر	قانون ــند،	از	نظ ــته	باش ــد	داش ــه	می	توانن ــی	ک ــدرت	بالای و	ق
ــای	 ــا	در	تصمیم	گیری	ه ــکان	از	آنه ــن	پزش ــوده	و	همچنی ــی	ب ــتم	ها	نظارت سیس
ــرای	 ــت	اج ــاندهنده	اهمی ــوع	نش ــن	موض ــد.	ای ــتفاده	می	کنن ــود	اس ــی	خ بالین

1   forest graph
2   confidence interval
3   fixed effect
4   random effect
5   independent groups
6   paired groups
7   clustered groups
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صحیــح	و	اصولــی	ایــن	نــوع	مطالعــات	می	باشــد؛	چــرا	کــه	در	اگــر	ایــن	نظــارت	
ــود	را	 ــی	خ ــت	قانون ــز	وجاه ــات	متاآنالی ــود	مطالع ــن	ب ــت	ممک ــورت	نمی	گرف ص
ــاذ	 ــان	و	اتخ ــدم	درم ــط	مق ــه	در	خ ــکانی	ک ــر	پزش ــاً	از	نظ ــت	داده	و	ضمن از	دس
تصمیم	گیری	هــای	مهــم	قــرار	دارنــد	نیــز	بی	اهمیــت	می	گردیــد.	بــر	ایــن	
ــه	 ــوع	مطالعــات	نهــادی	ب ــن	ن ــی	ای ــح	و	اصول ــه	منظــور	اجــرای	صحی اســاس،	ب

ــرن	تشــکیل	شــده	اســت.	 ــام	کاک ن
کاکــرن	یــک	شــبکه	جهانــی	و	مســتقل	از	پژوهشــگران،	دانشــمندان،	
بیمــاران،	پزشــکان،	پرســتاران،	و	افــرادی	اســت	کــه	بــه	مســائل	حــوزه	ســلامت	
انســان	علاقه	منــد	می	باشــند.	بســیاری	از	متخصصیــن	کــه	در	ایــن	شــبکه	
فعالیــت	می	کننــد،	پیشــروان	جهانــی	در	شــاخه	علمــی	مربــوط	بــه	خــود	هســتند.	
ــل	 ــات	قاب ــد	اطلاع ــد،	تولی ــت	می	کنن ــبکه	فعالی ــن	ش ــه	در	ای ــرادی	ک ــدف	اف ه
ــه	نحــوی	کــه	 ــوده	ب ــا	بهداشــت	و	ســلامت	ب اعتمــاد	و	در	دســترس	در	رابطــه	ب
ایــن	اطلاعــات	از	تیــررس	تبلیغــات	تجــاری،	حمایــت	مالــی،	و	ســایر	مــواردی	کــه	
ممکــن	اســت	موجــب	بــروز	تلاقــی	منافــع	پژوهشــگران	بــا	هرگونــه	فــرد	حقیقــی	
یــا	حقوقــی	شــود،	بــه	دور	باشــد.	مطالعاتــی	کــه	در	شــبکه	کاکــرن	انجــام	می	شــود	
بــر	پایــه	روش	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــوده	و	بدیــن	وســیله	کلیــه	یافته	هــای	
ــا	یــک	ســؤال	خــاص	را	جمــع	آوری	و	در	قالــب	یــک	 علمــی	موجــود	در	رابطــه	ب
ــه	نحــوی	اســت	کــه	بیمــاران،	 ــه	گــزارش	مذکــور	ب ــه	می	دهــد.	ارائ گــزارش	ارائ
ــراد	 ــدگان	دســتورالعمل	های	پزشــکی،	قانونگــذاران،	و	ســایر	اف پزشــکان،	تهیه	کنن
ذیربــط	کــه	بــه	ایــن	اطلاعــات	نیــاز	دارنــد،	بتواننــد	بــه	اطلاعــات	معتبــر	و	بــدون	
ــام	 ــدن	تم ــه	خوان ــاز	ب ــه	نی ــدون	اینک ــراد	ب ــن	اف ــد.	ای ــی	یابن ــوگیری	دسترس س
ــته	 ــاص	را	داش ــوع	خ ــک	موض ــا	ی ــه	ب ــی	در	رابط ــای	علم ــالات	و	گزارش	ه مق
ــرن	 ــایت	کاک ــه	در	س ــی	ک ــر	گزارش	های ــه	ب ــا	تکی ــود	ب ــد	ب ــادر	خواهن ــند،	ق باش
ــد. ــود	اتخــاذ	نماین ــه	تخصصــی	خ ــی	را	در	زمین ــات	مهم ــه	می	شــود،	تصمیم ارائ
ــوان	 ــه	عن ــی	ب ــطح	جهان ــود	در	س ــه	می	ش ــرن	ارائ ــه	در	کاک ــی	ک مرورهای
بالاتریــن	اســتاندارد	در	مراقبتهــای	بهداشــتی	مبتنــی	بــر	شــواهد	شــناخته	
ــل(	در	دســترس	همــگان	 ــه	آدرس	ذی ــه	کاکــرن	)ب ــق	کتابخان می	شــوند	و	از	طری
ــاده	 ــان	س ــه	زب ــه	ب ــک	خلاص ــولًا	دارای	ی ــرن	معم ــای	کاک ــرار	دارد.	گزارش	ه ق
نیــز	می	باشــند	کــه	بــه	درک	مفاهیــم	اصلــی	آن	هــا	توســط	عمــوم	جامعــه	کمــک	

می	کنــد.
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https://www.cochranelibrary.com

ــه	اطلاعــات	تخصصــی	در	زمینه	هــای	مختلــف	زیست	پزشــکی،	 ــار	ارائ در	کن
ســایت	کاکــرن	حــاوی	یــک	مجموعــه	آموزشــی	تعاملــی1	بــوده	کــه	نحــوه	صحیح	
انجــام	یــک	مطالعــه	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	را	بــه	صــورت	مرحلــه	بــه	مرحلــه،	
از	فراهــم	آوردن	مقدمــات	پژوهــش	و	نوشــتن	پروتــکل	طــرح،	تــا	بررســی	منابــع،	
انجــام	پژوهــش	و	نهایتــاً	نوشــتن	مقالــه	حاصلــه	آمــوزش	می	دهــد.	ایــن	مجموعــه	
آموزشــی	توســط	متخصصیــن	جهانــی	ایــن	امــر	تهیــه	شــده	اســت	و	تکمیــل	آن	
بــه	حــدود	10	ســاعت	زمــان	نیــاز	دارد	و	طبــق	اظهــار	ســایت	کاکــرن	بــرای	افــراد	
ــن	 ــز	و	همچنی ــد	و	متاآنالی ــرور	نظام	من ــه	م ــام	مطالع ــی	در	انج ــه	قبل ــد	تجرب فاق
پژوهشــگران	بــا	تجربــه،	می	توانــد	بســیار	مفیــد	باشــد.	بــرای	دسترســی	بــه	ایــن	

مجموعــه	آموزشــی	می	توانیــد	از	آدرس	اینترنتــی	زیــر	اســتفاده	نماییــد:	

https://training.cochrane.org/interactivelearning

روش انجام متاآنالیز بر روی مطالعات انسانی
ــد	 ــح،	نیازمن ــه	روش	صحی ــز	ب ــه	اینکــه	انجــام	مطالعــات	متاآنالی ــا	توجــه	ب ب
ــکان	 ــال	ام ــن	مج ــد،	در	ای ــه	می	باش ــن	رابط ــی	در	ای ــول	تخصص ــری	اص یادگی
بررســی	جزئیــات	آن	وجــود	نداشــته	و	صرفــاً	کلیــات	انجــام	ایــن	مطالعــات	ارائــه	

1   interactive learning
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ــه	منبــع	آموزشــی	کاکــرن	 ــرای	اطلاعــات	بیشــتر	توصیــه	می	شــود	ب می	گــردد.	ب
کــه	پیشــتر	ذکــر	شــد،	مراجعــه	نماییــد.	روش	اســتفاده	از	مطالعــات	متاآنالیــز	بــرای	
ارزیابــی	دقــت1	تســت	های	تشــخیصی2	)حساســیت	و	اختصاصیــت(،	و	تســت	های	
پیشــگویی	وضعیــت	بالینــی3	)نســبت	خطــر4	و	میــزان	واریانــس5	آن،	میــزان	خطای	
اســتاندارد6	یــا	بــازه	اطمینــان(	در	مقالــه	ای	)230(	بــه	زبــان	ســاده	تشــریح	شــده	

اســت.	
ــات	انســانی،	لازم	اســت	 ــر	روی	مطالع ــز	ســاده	ب ــک	متاآنالی ــرای	انجــام	ی ب

ــب	انجــام	شــوند	)213،	220(:	 ــه	ترتی ــر	ب مراحــل	زی
سؤال	مناسب	بر	پایه	یک	فرضیه	صحیح	طراحی	گردد.	●
ــه	ســؤال	و		● ــر	پای ــه7	لازم	اســت	ب ــق	ورود	و	خــروج	مطالع ــط	دقی ضواب

فرضیــه	مطالعــه	تعریــف	گــردد؛	بــه	نحــوی	کــه	بتــوان	بــر	پایــه	آن	هــا	
نتایــج	متاآنالیــز	را	بــه	جمعیــت	مــورد	بررســی	تعمیــم	داد.

●		Pubmed/Medline،	Google	ــر ــالات	)نظی ــس	مق ــای	ایندک پایگاه	ه
ــورد	 ــد(	م ــل	7	را	ببینی ــه	فص ــن	رابط ــع-	در	ای ــایر	مناب Scholar	و	س
ــا	 ــه	انتخــاب	شــوند.	در	رابطــه	ب ــا	تعــدادی	مقال ــد	ت بررســی	قــرار	گیرن
ــر	)219،	 ــع	دیگ ــات	در	مناب ــب،	توضیح ــالات	متناس ــاب	مق روش	انتخ

ــت.	 ــده	اس 231-233(	آورده	ش
عنــوان	و	خلاصــه	مقــالاتِ	انتخــاب	شــده	مطالعــه	گردنــد	و	از	بیــن	آنهــا		●

تعــدادی	مقالــه	بــرای	بررســی	بیشــتر	جدا	شــوند.
اطلاعــات	مقــالات	انتخــاب	شــده	نهایــی،	اســتخراج	شــود.	دقــت	شــود		●

ــه	 ــوان	ب ــا	بت ــه	آن	ه ــر	پای ــه	ب ــی	ک ــات	قبل ــداد	مطالع ــل	تع ــه	حداق ک
ــد	)220(. ــه	می	باش ــه	مطالع ــود،	س ــدام	نم ــز	اق ــام	متاآنالی انج

ــن	منظــور		● ــرای	ای ــن	شــود.	ب ــات	اســتخراج	شــده	تعیی ــت	اطلاع کیفی
ــا	از	 ــرار	داده	ی ــاوت	ق ــورد	قض ــه	را	م ــات	مقال ــار	محتوی ــوان	اعتب می	ت

1   accuracy
2   diagnostic tests
3   prognostic
4   hazard ratio
5   variance
6   standard error
7   inclusion and exclusion criteria
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	GRADEpro	افــزار	نرم	رابطــه	ایــن	)در	نمــود	اســتفاده	1GRADE	ضابطــه
ــد(.	 ــتفاده	می	باش ــل	اس ــی	https://gradepro.org/	قاب ــه	آدرس	اینترنت ب

میزان	هتروژن	بودن2	مقالات	به	دست	آمده،	تعیین	شود.	●
میــزان	انــدازه	اثــر3	مقــالات	در	قالــب	نســبت	شــانس	ها4	و	بــا	اســتفاده		●

از	هــر	دو	نــوع	مــدل	اثــر	ثابــت	و	تصادفــی	تخمیــن	زده	شــده	و	نهایتــاً	
یــک	نمــودار	فارســت5	طراحــی	گــردد.

ســپس	میــزان	ســوگیری	در	انتشــار	مقــالات	تخمیــن	زده	شــده	و	یــک		●
نمــودار	قیفــی6	ترســیم	گــردد.

ــام		● ــیون8	انج ــا	رگرس ــی7	و		مت ــر	گروه ــل	زی ــه	و	تحلی ــاً	تجزی نهایت
ــاس	 ــر	اس ــتجاتی	-ب ــب	دس ــات	در	قال ــته	بندی	مطالع ــا	دس ــا	ب ــده	ت ش
ــیون	 ــا	رگرس ــابه	اســت-	و	انجــام		مت ــا	مش ــن	آن	ه ــه	بی ــی	ک معیارهای
ــورد	 ــای	م ــای	پژوهش	ه ــک	از	پارامتره ــه	کدامی ــود	ک ــخص	ش مش
ــن	پارامترهــای	 ــاط	بی ــح	ارتب ــا	توضی ــذاری	ی ــه	تأثیرگ ــادر	ب بررســی،	ق

ــتند. ــز	هس ــه	در	متاآنالی ــورد	مطالع م

منابع آموزشی جهت انجام متاآنالیز بر روی مطالعات انسانی
بهتریــن	مرجــع	مربــوط	بــه	انجــام	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــر	
ــد9	)234(	 ــرور	نظام	من ــا	م ــرن	در	رابطــه	ب ــتنامه	کاک ــای	انســانی،	دس روی	داده	ه
ــن	 ــام	ای ــع	در	انج ــع	جام ــک	مرج ــوان	ی ــه	عن ــوان	از	آن	ب ــه	می	ت ــد	ک می	باش
مطالعــات	اســتفاده	نمــود.	البتــه	بــا	توجــه	بــه	حجــم	نســبتاً	زیــاد	ایــن	دســتنامه،	
ــه	عنــوان	مرجعــی	در	رابطــه	 خلاصــه	ای	از	آن	در	منبــع	)235(	آورده	شــده	کــه	ب
بــا	«کلیــات»	اجــرای	یــک	مطالعــه	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــر	روی	مطالعــات	

ــع	شــود.	 ــد	واق ــد	مفی انســانی	می	توان

1   GRADE criteria (Grading Recommendations Assessment, Development and 
Evaluation) 
2   heterogeneous
3   effect size
4   odds ratio
5   forest plot
6   funnel plot
7   subgroup analyses
8   meta regression
9   Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions
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در	رابطــه	بــا	مخاطبینــی	کــه	تمایــل	دارنــد	محتــوای	آموزشــی	را	از	طریــق	
فیلــم	و	گذرانــدن	دوره	آنلایــن	دریافــت	نماینــد،	مراجعــه	بــه	وب	ســایت	کورسِــرا1	
توصیــه	می	شــود.	در	ایــن	وب	ســایت	یــک	دوره	آمــوزش	آنلایــن	مقدمــات	مــرور	
ــدت	 ــردد.	م ــزار	می	گ ــز2	برگ ــز	هاپکین ــز	توســط	دانشــگاه	جان ــد	و	متاآنالی نظام	من
ــل	دوره	17	ســاعت	اســت.	شــرکت	در	دوره	و	دسترســی	 ــرای	تکمی ــان	لازم	ب زم
بــه	تمــام	محتــوای	آن	بــه	صــورت	رایــگان	امکان	پذیــر	اســت،	لیکــن	در	صــورت	
تمایــل	بــه	دریافــت	گواهــی	در	پایــان	دوره،	لازم	اســت	مبلغــی	بــرای	ثبــت	نــام	

پرداخــت	شــود.	آدرس	ســایت	مذکــور	در	ادامــه	آمــاده	اســت.

https://www.coursera.org/learn/systematic-review

در	وبســایت	زیــر	از	دانشــگاه	ادینبــرو3	نیــز	یــک	دوره	آمــوزش	رایــگان	مــرور	
نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــرای	افــرادی	کــه	آشــنایی	قبلــی	بــا	ایــن	موضــوع	ندارنــد،	
آورده	شــده	اســت.	دوره	مذکــور	در	رابطــه	بــا	اســتفاده	از	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	

بــر	روی	مطالعــات	انجــام	شــده	بــر	روی	انســان	می	باشــد.

https://www.ccace.ed.ac.uk/research/
software-resources/systematic-reviews-and-meta-
analyses

1   coursera
2   Johns Hopkins University
3   The University of Edinburgh
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ــز	 ــورد	نحــوه	انجــام	متاآنالی ــرای	کســب	اطلاعــات	بیشــتر	در	م ــن	ب همچنی
ــگاه	 ــایت	دانش ــده	در	وب	س ــه	ش ــن	ارائ ــوزش	آنلای ــه	آم ــه	برنام ــد	ب می	توانی

ــد:	 ــه	نمایی ــل-	مراجع ــه	آدرس	ذی ــورگ1	-ب پیتزب

http://www.pitt.edu/~super1/lecture/lec1171/001.
htm

بــه	طــور	مشــابه،	در	رابطــه	بــا	افــرادی	کــه	قصــد	دارنــد	روش	انجــام	متاآنالیز	
ــاز	 ــار	آغ ــم	آم ــدان	در	عل ــی	چن ــات	قبل ــدون	معلوم ــاده	و	ب ــیار	س را	از	ســطح	بس
ــع	اصــول	 ــن	منب ــه	می	شــود.	در	ای ــاً	توصی ــع	)213(	قوی ــه	منب ــه	ب ــد،	مراجع نماین
کاربــردی	انجــام	یــک	مطالعــه	متاآنالیــز	بــه	صــورت	مرحلــه	بــه	مرحلــه	ارائــه	شــده	
اســت.	بــه	منظــور	تمریــن	بیشــتر،	روش	تحقیــق	و	نــگارش	یــک	مقالــه	متاآنالیــز	
ــون	 ــار	خ ــرل	فش ــر	روی	کنت ــک	ب ــی	کم	نم ــم	غذای ــر	رژی ــی	اث ــه	بررس ــه	ب -ک

ــردد. ــه	بررســی	می	گ ــوان	نمون ــه	عن ــه	اســت-	ب پرداخت

همچنیــن	در	کتــاب	)221(	مباحــث	پایــه	در	مــورد	مطالعــات	متاآنالیز	از	ســطح	
بســیار	ســاده	آغــاز	شــده،	ســپس	روشــهای	مختلــف	انجــام	ایــن	مطالعــات	ارائــه	
ــده	 ــورد	ســاختارهای	پیچی ــز	در	م ــات	متاآنالی ــی	روش	انجــام	مطالع ــده	و	حت گردی

داده	هــا	نیــز	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	اســت.	

بــرای	توضیحــات	بســیار	ســاده	در	مــورد	مفاهیــم	پیچیــده	متاآنالیــز،	مراجعــه	
بــه	منبــع	)236(	پیشــنهاد	می	گــردد.	همچنیــن	مقــالات	)212،	237،	238(	و	
ــز	و	روشــهای	انجــام	 ــورد	متاآنالی ــه	ای	در	م ــه	مقدم ــه	ارائ ــه	فارســی	)239(	ب مقال
ــای	 ــی	در	زمینه	ه ــز	کیف ــات	متاآنالی ــج	مطالع ــزارش	نتای ــوه	گ ــد.	نح آن	پرداخته	ان
ــه	شــده	اســت. ــع	دیگــر	)231-233(	ارائ ــوم	اجتماعــی	و	روانشناســی	در	مناب عل

1   Pittsburgh
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بــا	توجــه	بــه	اینکــه	مهارت	هــای	آمــاری	و	ریاضــی	معمــولًا	جــزو	قوی	تریــن	
ــعی	 ــه	ای	)240(	س ــد،	در	مقال ــکی	نمی	باش ــوم	پزش ــمندان	عل ــای	دانش مهارت	ه
ــه	 ــه	ب ــه	صــورت	مرحل ــز	ب ــه	متاآنالی ــوط	ب ــار	و	ریاضــی	مرب ــا	مســائل	آم شــده	ت
ــرادی	 ــط	اف ــد	توس ــه	بتوان ــود	ک ــان	ش ــه	نحــوی	بی ــاده	ب ــان	س ــه	زب ــه	و	ب مرحل
کــه	مایــل	بــه	نوشــتن	مقــالات	متاآنالیــز	بــوده،	لیکــن	اطلاعــات	ریاضــی	و	آمــار	

محــدودی	دارنــد،		مــورد	اســتفاده	قــرار	گیــرد.	
همچنیــن	مجموعــه	ای	کامــل	از	دوره	هــای	آموزشــی	بــرای	بســیاری	
ــورگ1	در	 ــگاه	پیتزب ــط	دانش ــز-	توس ــژه	متاآنالی ــتی	-بوی ــار	زیس ــث	آم از	مباح
وب	ســایتی،	کــه	آدرس	آن	در	ادامــه	می	آیــد،	تهیــه	شــده	اســت	کــه	بــه	صــورت	

رایــگان	در	دســترس	می	باشــد.	

http://www.pitt.edu/~super1/assist/topicsearch.
htm#statistics

توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	اصــول	و	روشــهای	آمــار	زیســتی	در	منابــع	
ــده	اســت. )222،	241،	242(	آم

متاآنالیز مطالعات حیوانی
دارای	 انســان	 مــدل	 عنــوان	 بــه	 آزمایشــگاهی	 حیوانــات	 از	 اســتفاده	
تفاوت	هــای	 بــه	 می	تــوان	 جملــه	 آن	 از	 کــه	 می	باشــد	 محدودیت	هایــی	
ــه	 ــد(.	از	جمل ــل	1	را	ببینی ــرد	)فص ــاره	ک ــان	اش ــا	انس ــات	ب ــه	ای	حیوان بین	گون
ســایر	محدودیت	هــای	موجــود،	تفــاوت	جنســیت	حیوانــات	مــورد	مطالعــه	و	
ــر،	در	 ــارت	دیگ ــه	عب ــد.	ب ــش(	می	باش ــدف	پژوه ــانی	)ه ــت	انس ــیت	جمعی جنس
ــتفاده	 ــات	اس ــر	حیوان ــس	ن ــولًا	از	جن ــگاهی	معم ــات	آزمایش ــای	حیوان پژوهش	ه
می	شــود،	حــال	آنکــه	معمــولًا	هــر	دو	جنــس	مؤنــث	و	مذکــر	در	جمعیــت	انســانی	
ــرات	 ــاً	اث ــوژی،	ایــن	تفاوت	هــا	متعاقب مــورد	توجــه	هســتند.	در	مطالعــات	فارماکول

1   University of Pittsburgh
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ــد.	 ــان	می	دهن ــک	نش ــک	و	فارماکودینامی ــی	های	فارماکوکینتی ــود	را	در	بررس خ
ــد	از:	اســتفاده	از	دوز	هــای	دارویــی	و	مــدت	 ســایر	محدودیت	هــای	موجــود	عبارتن
ــا	 ــا	تیمــار	کــه	ممکــن	اســت	تناســبی	ب ــات	ب زمــان	در	معــرض	قرار	گیــری	حیوان
ــای	 ــب	در	مدل	ه ــگویی	مناس ــت	پیش ــود	قابلی ــند؛	نب ــته	باش ــانی	نداش ــوارد	انس م
ــن	 ــک	بی ــای	بیولوژی ــود	تفاوته ــد(	و	نب ــگاهی	)فصــل	1	را	ببینی ــات	آزمایش حیوان
حیوانــات1	)مثــلاً	بــه	دلیــل	اســتفاده	از	ســویه	های	هم	خــون2	حیوانــات(،	اســتفاده	
از	حیوانــات	جــوان،	محــدود	کــردن	مطالعــه	فقــط	بــه	یــک	جنــس	از	حیوانــات،	یــا	
نامناســب	بــودن	تعــداد	حیوانــات	مــورد	اســتفاده.	همچنیــن	در	بســیاری	از	مطالعــات	
حیوانــات	آزمایشــگاهی،	اثــرات	ســایر	بیماری	هــا	بــر	روی	مــدل	یــک	بیمــاری	در	
ــا	می	شــود.	 ــه	ایجــاد	«یــک»	مــدل	بیمــاری	اکتف ــاً	ب ــه	نشــده	و	صرف نظــر	گرفت
همچنیــن	در	هنــگام	کار	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	بســیاری	از	فاکتورهــای	
خطرســاز3	مطــرح	در	انســان،	در	نظــر	گرفتــه	نمی	شــود	یــا	اختــلالات	فیزیولوژیــک	
ــود	دارد(	در	 ــه	در	انســان	وج ــه	ک ــترس	)آن	گون ــا	اس ــط	ب ــک	مرتب ــا	ایمونولوژی ی
ــه	 ــه	ب ــن	رابط ــد	)67(.	در	ای ــرا	نباش ــل	اج ــت	قاب ــن	اس ــی	ممک ــات	حیوان مطالع
ــد	انســان	اشــاره	نمــود.	پارگــی	 ــه	مدل	ســازی	پارگــی	کب ــوان	ب ــال	می	ت طــور	مث
ــد	موجــب	مــرگ	و	 کبــد	ناشــی	از	ترومــا	)مثــلًا	در	تصادفــات(،	در	انســان	می	توان
میــر	بالایــی	شــود.	بــرای	ایجــاد	ایــن	مــدل	در	حیوانــات	آزمایشــگاهی	روش	هایــی	
وجــود	دارد.	بــا	ایــن	حــال	ماهیــت	اجــرای	ایــن	روش	هــا	بــه	صورتــی	اســت	کــه	
ــادی	نســبت	 ــیار	زی ــای	بس ــود	تفاوت	ه ــدی	می	ش ــیب	کب ــار	آس ــه	دچ ــی	ک حیوان
بــه	انســانی	کــه	در	صحنــه	تصــادف	دچــار	ایــن	حالــت	شــده،	نشــان	می	دهــد.	بــه	
عنــوان	مثــال	فــرد	در	صحنــه	تصــادف	ممکــن	اســت	دچــار	درد،	اســترس	ناشــی	از	
تصــادف،	جابجــا	شــدن	توســط	ســایر	افــراد	حاضــر	در	محــل،	بــوده	یــا	مثــلًا	قبــل	
ــی	اســتفاده	کــرده	 ــا	ســایر	مــواد	داروی ــکل	ی ــروز	تصــادف	از	مــواد	مخــدر،	ال از	ب
باشــد.	بــا	توجــه	بــه	اینکــه	هــر	یــک	از	ایــن	مــوارد	می	توانــد	اثــرات	مســتقیم	یــا	
غیرمســتقیم	بــر	میــزان	خونریــزی	ناشــی	از	آســیب	کبــدی	یــا	میــزان	زنده	مانــی	
ایــن	فــرد	داشــته	باشــند،	امــکان	اینکــه	بتــوان	تمــام	ایــن	مســائل	را	در	حیوانــات	
آزمایشــگاهی	شبیه	ســازی	کــرد،	از	نظــر	اخلاقــی،	علمــی	یــا	عملــی	وجــود	نــدارد.	
در	ایــن	مــوارد	می	تــوان	گفــت	کــه	مطالعــه	بــر	روی	حیــوان	صرفــاً	یــک	تخمیــن	
ناکامــل	از	آنچــه	کــه	ممکــن	اســت	در	واقعیــت	رخ	دهــد	بــه	مــا	ارائــه	می	نمایــد.	

1   biological variability
2   inbred
3   risk factors
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بــا	توجــه	بــه	اینکــه	ایــن	تخمیــن	دقــت	آنچنــان	زیــادی	ممکــن	اســت	نداشــته	
باشــد،	ســؤالی	کــه	مطــرح	می	شــود	ایــن	اســت	کــه	آیــا	اساســاً	انجــام	دادن	ایــن	
پژوهــش	فایــده	چندانــی	دارد	یــا	بهتــر	اســت	بــه	راه	حل	هــای	بهتــر	و	روش	هــای	
ــت	انســان	داشــته	باشــند	رو	 ــا	وضعی ــه	تناســب	بیشــتری	ب پژوهشــی	دیگــری	ک
ــن	 ــه	در	بالاتری ــز،	ک ــد	و	متاآنالی ــرور	نظام	من ــات	م ــه	مطالع آورد؟	اینجــا	اســت	ک

ــت	خــود	را	نشــان	می	دهــد.	 ــد،	اهمی ــرار	دارن ــات	ق ــدرت	مطالع ــب	ق مرات

روش انجام متاآنالیز بر روی مطالعات حیوانی قبلی
انجــام	مطالعــات	متاآنالیــز	بــه	عنــوان	یــک	روش	جایگزیــن	می	توانــد	
ــده	و	 ــات	ش ــر	روی	حیوان ــات	ب ــیاری	از	مطالع ــام	بس ــری	از	انج ــب	جلوگی موج
ــای	 ــایر	روش	ه ــا	س ــان	ی ــتفاده	از	انس ــا	اس ــه	ب ــام	مطالع ــکان	انج ــوض	ام در	ع
ــد	توجــه	داشــت	 ــات	آزمایشــگاهی	را	فراهــم	مــی	آورد	)243(.	بای ــن	حیوان جایگزی
کــه	در	صــورت	نیــاز	بــه	انجــام	مطالعــات	متاآنالیــز	بــر	روی	داده	هــای	بــه	دســت	
آمــده	از	حیوانــات،	اســتفاده	از	روش	هایــی	کــه	بــرای	متاآنالیــز	مطالعــات	انســانی	
ــر	روی	 ــه	ب ــت	مطالع ــد	)244،	245(.	در	حقیق ــب	نمی	باش ــی	رود،	مناس ــه	کار	م ب
ــای	 ــواع	طرح	ه ــتفاده،	ان ــورد	اس ــات	م ــای	حیوان ــوع	گونه	ه ــر	تن ــات	از	نظ حیوان
ــه	 ــد	ک ــادی	دارن ــای	زی ــر	تفاوت	ه ــا	یکدیگ ــه	ب ــای	مطالع ــه،	و	ویژگی	ه مطالع
ــاص	 ــهای	خ ــتفاده	از	روش ــا	و	اس ــن	تفاوته ــه	ای ــه	ب ــز،	توج ــام	متاآنالی ــرای	انج ب
ــح	داده	شــد،	انجــام	 ــه	توضی ــه	ک ــاری	ضــروری	اســت.	همانگون ــوژی	و	آم متدول
ــر	می	باشــد.	 ــد	امکان	پذی ــرور	نظام	من ــم	از	انجــام	یــک	م ــه	هفت ــز	در	مرحل متاآنالی
ــر	تقســیم	بندی	نمــود	)243(:	 ــه	مراحــل	زی ــوان	ب ــز	را	می	ت انجــام	مطالعــه	متاآنالی

بررسی	میزان	هموژن	بودن	پژوهش	های	وارد	شده	به	متاآنالیز،	1. 
جمع	بندی	اطلاعات	مرتبط	از	پژوهش	های	وارد	شده،	2. 
انتخاب	مقیاسی	برای	بیان	اندازه	اثر،	3. 
محاسبه	اندازه	اثر	برای	هر	پژوش،	4. 
انتخاب	یک	مدل	با	اثر	ثابت	یا	اثر	تصادفی1،	5. 

1   random effect
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در	موارد	مقتضی	تعیین	گروه	های	پایین	دست1،	6. 
ــز	7.  ــت	و	نی ــن	دس ــروه	پایی ــر	گ ــه	ازای	ه ــوع2	ب ــر	مجم ــبه	اث محاس

گروه	هــا،	 مجموعــه	
محاسبه	حساسیت3،	8. 
بررسی	امکان	وجود	سوگیری	در	انتشار،	و9. 

تجزیه	و	تحلیل	نتایج.  .10

جزئیــات	هــر	کــدام	از	مراحــل	بــالا	در	منبــع	مربــوط	)243(	بــه	طــور	دقیــق	
تشــریح	شــده	اســت.	

منابع آموزش انجام متاآنالیز بر روی مطالعات حیوانی
ــای	 ــر	روی	داده	ه ــز	ب ــد	و	متاآنالی ــرور	نظام	من ــات	م ــازی	مطالع استانداردس
بدســت	آمــده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی،	بــه	تازگــی	مــورد	توجــه	محافــل	علمــی	
جهــان	قــرار	گرفتــه	و	فعــلًا	منابــع	آموزشــی	محــدودی	در	ایــن	رابطــه	وجــود	دارد.	

ــه	می	شــود. ــع	)243-245(	توصی ــه	مناب ــه	ب ــع	موجــود،	مراجع ــان	مناب از	می

مطالعات مرور نظام مند

ــرد	 ــک	رویک ــه	ی ــر	پای ــه	ب ــت	ک ــی	اس ــرور	علم ــد،	روش	م ــرور	نظام	من م
ــی4	 ــای	تصادف ــوگیری	و	خط ــش	س ــدف	کاه ــا	ه ــتماتیک(	و	ب ــد	)سیس نظام	من
ــن	 ــلًا	روش ــه	کام ــداف	مطالع ــد،	اه ــرور	نظام	من ــام	م ــرای	انج ــود.	ب ــام	می	ش انج
ــح	در	 ــلًا	واض ــورت	کام ــه	ص ــه	ب ــام	مطالع ــد	انج ــده	و	رون ــن	ش ــفاف	تبیی و	ش
ــه	 ــام	مطالع ــرای	انج ــردد	)235(.	ب ــه	می	گ ــه	ارائ ــواد	و	روش	کار	مقال ــمت	م قس
ــش	 ــؤال	پژوه ــا	س ــط	ب ــه	مرتب ــترس	ک ــات	در	دس ــام	مطالع ــد،	تم ــرور	نظام	من م
ــل	 ــه	و	تحلی ــا	تجزی ــج	آن	ه ــده	و	نتای ــرور	ش ــده،	م ــع	آوری	گردی ــند	جم می	باش

	.)212( می	گــردد	

1   subgroups
2   summary effect
3   sensitivity analysis
4   random errors
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ــی	 ــای	حیوان ــای	پژوهش	ه ــر	روی	داده	ه ــد	ب ــرور	نظام	من ــه	م ــام	مطالع انج
قبلــی	موجــب	می	شــود	کــه	شــواهد	کافــی	بــرای	انجــام	تســت	بــر	روی	انســان	
ــی	 ــگاهی	و	باق ــات	آزمایش ــر	روی	حیوان ــدد	کار	ب ــام	مج ــده	و	از	انج ــم	ش فراه
ــه	 ــد	در	رابط ــود	)246(.	هرچن ــری	ش ــی	جلوگی ــه	پژوهــش	حیوان ــدن	در	مرحل مان
ــا	ایــن	موضــوع	عقایــد	ضــد	و	نقیضــی	وجــود	دارد	کــه	در	منبــع	دیگــر	)33(	از	 ب
ــه	اســت.	در	جایــی	دیگــر	)247(	 ــرار	گرفت ــد	فلســفی	و	علمــی	مــورد	بحــث	ق دی
ــه	 ــرار	گرفت ــف	بحــث	فــوق	مــورد	بررســی	ق ــدگاه	موافــق	و	مخال ــز	هــر	دو	دی نی
ــا	در	 ــا	وجــود	برخــی	محدودیت	ه ــه	ب ــن	نتیجــه	رســیده	اســت	ک ــه	ای ــاً	ب و	نهایت
ــا	ایــن	حــال	 ــر	روی	داده	هــای	حیوانــی،	ب اســتفاده	از	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	ب
تحــت	شــرایطی	ایــن	نــوع	مطالعــات	می	تواننــد	موجــب	انتقــال	پژوهــش	بــه	فــاز	
کارآزمایــی	بالینــی	بــر	روی	انســان	شــوند.	همچنیــن	مــرور	نظام	منــد	می	توانــد	از	
ــا	نشــان	دهــد	کــه	برخــی	 تکــرار	غیــر	ضــروری	آزمایش	هــا	جلوگیــری	نمــوده	ی
پژوهش	هــا	موجــب	اضافــه	شــدن	موضــوع	جدیــدی	بــه	دانــش	فعلــی	نمی	شــوند	
ــت،	یکــی	 ــود	)246(.	در	حقیق ــری	می	ش ــا	جلوگی ــق	از	انجــام	آن	ه ــن	طری و	از	ای
ــات	 ــر	روی	حیوان ــه	کار	ب ــات	در	مرحل ــیاری	از	تحقیق ــدن	بس ــی	مان ــل	باق از	دلای
ــن	 ــر	روی	ای ــی	ب ــد	کاف ــرور	نظام	من ــات	م ــه	مطالع ــت	ک ــن	اس ــگاهی	ای آزمایش
ــر	روی	 ــرای	کار	ب ــده	ب ــوی	و	قانع	کنن ــواهد	ق ــذا	ش ــده	و	ل ــام	نش ــات	انج تحقیق
ــل	از	ســال	2010،	در	مجمــوع	 ــا	قب ــال	ت ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب انســان	ایجــاد	نمی	کن
کمتــر	از	250	مــرور	نظام	منــد	بــر	روی	مطالعــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	تاریــخ	
تحقیقــات	زیست	پزشــکی	انجــام	شــده	بــود	)215(	کــه	رقــم	بســیار	پایینــی	اســت.	
ــات	 ــر	روی	تحقیق ــد	ب ــرور	نظام	من ــه	م ــدد	6000	مطالع ــا	ع ــوان	ب ــن	را	می	ت ای
انســانی	تــا	همــان	ســال	)215(	مقایســه	کــرد	و	بــه	ایــن	نتیجــه	رســید	کــه	چــرا	
بســیاری	از	تحقیقــات	در	مرحلــه	کار	بــر	روی	حیــوان	آزمایشــگاهی	متوقــف	مانــده	
و	چــه	ســرمایه	عظیمــی	بــه	ایــن	دلیــل	از	بیــن	رفتــه	و	رنــج	بی	دلیــل	بــر	حیوانــات	

تحمیــل	گردیــده	اســت.	
مــرور	نظام	منــد	هــر	چنــد	بــه	نــدرت	ممکــن	اســت	بــه	طــور	مســتقیم	موجــب	
ــد	 ــال	می	توان ــن	ح ــا	ای ــود،	ب ــات	ش ــر	روی	حیوان ــش	ب ــدن	آزمای ــن	ش جایگزی
ــه	صــورت	 بواســطه	پشــتیبانی	از	توســعه	و	اعتبارســنجی	روش	هــای	جایگزیــن،	ب
ــک	 ــگاهی	کم ــات	آزمایش ــن	حیوان ــهای	جایگزی ــعه	روش ــه	توس ــتقیم	ب ــر	مس غی
ــای	 ــا	روش	ه ــه	ب ــد	در	رابط ــرور	نظام	من ــک	م ــال	ی ــوان	مث ــه	عن ــد	)246(.	ب کن
ــای	 ــن	در	آزمون	ه ــن	روش	جایگزی ــه	ای ــت	نشــان	داد	ک ــن	مهندســی	باف جایگزی
ــه	اســتفاده	از	پوســت	ســاخته	شــده	 سم	شناســی،	قابلیت	هــای	بیشــتری	نســبت	ب
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ــد،	 ــرور	نظام	من ــه	م ــن	مطالع ــش	از	ای ــت	دارد.	پی ــی	باف ــای	مهندس ــا	روش	ه ب
ــور	کــرده	 ــن	موضــوع	عب ــال	مختصــر	از	ای ــد	مث ــا	چن ــی	ب ــروری	قبل ــات	م مطالع
بودنــد	یــا	فقــط	یــک	زمینــه	کاربــرد	ایــن	روش-	مثــلًا	آزمــون	ایمنــی	مــواد-	را	
مــورد	توجــه	قــرار	داده	بودنــد.	لیکــن	مــرور	نظام	منــد	مذکــور،	بــا	فراهــم	نمــودن	
دیدگاهــی	وســیع	تر	نســبت	بــه	ایــن	موضــوع،	کمــک	کــرد	کــه	مهندســین	بافــت	
و	متخصصیــنِ	روش	هــای	جایگزیــن	از	کلیــه	قابلیت	هــای	اســتفاده	از	ایــن	قبیــل	
ســاختارهای	مهندســی	بافــت	شــده	-بــه	عنــوان	یــک	روش	جایگزیــن	حیوانــات	

آزمایشــگاهی	در	آزمون	هــای	سم	شناســی-	آگاه	شــوند	)246(.	
عــلاوه	بــر	ایــن،	انجــام	مــرور	نظام	منــد	بــر	روی	مطالعــات	حیوانــی	قبلــی	را	
ــن	 ــای	جایگزی ــای	روش	ه ــی	قابلیت	ه ــرای	ارزیاب ــی	ب ــوان	روش ــه	عن ــوان	ب می	ت
ــن	 ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــود	ک ــخص	می	ش ــب	مش ــن	ترتی ــرد.	بدی ــتفاده	ک اس
حیوانــات	آزمایشــگاهی	نســبت	بــه	روش	هــای	کار	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
ــوان	 ــه	ای	را	می	ت ــد	مقایس ــای	نظام	من ــه	مروره ــد.	اینگون ــل	می	کن ــه	عم چگون
ــال	 ــرارداد.	در	ح ــته	نگر1	ق ــنجی	گذش ــای	اعتبارس ــته	روش	ه ــدودی	در	دس ــا	ح ت
ــوان	یــک	 ــه	عن ــر	شــواهد2	ب ــی	ب حاضــر	انجمــن	همــکاری	توکســیکولوژی	مبتن
گــروه	پیــش	رو	در	اســتفاده	از	مــرور	نظام	منــد	بــه	عنــوان	ابــزار	اعتبارســنجی	عمــل	
کــرده	و	در	حــال	بررســی	ایــن	اســت	کــه	روش	تســت	جایگزیــن	نســبی	جنیــن	
ــی	 ــج	تســت	های	ســمیت	تکوین ــد	نتای ــزان	می	توان ــا	چــه	می ماهــی	گورخــری3	ت
ــمیت	 ــت	های	س ــدف	تس ــد	)246(.	ه ــگویی	کن ــش4	را	پیش ــش	از	زای ــن	پی جنی
تکوینــی	جنیــن	پیــش	از	زایــش	ایــن	اســت	کــه	مشــخص	نمایــد	در	معــرض	قــرار	
ــر	رشــد	و	تکامــل	 ــد	ب ــری	می	توان ــا	عوامــل	شــیمیایی	چــه	تأثی ــن	ب ــن	جنی گرفت
ــر	روی	پســتانداران	 جنیــن	داشــته	باشــد.	تســت	های	فعلــی	کــه	در	ایــن	زمینــه	ب
ــداد	 ــتفاده	از	تع ــر	اس ــمگیری	-	نظی ــای	چش ــود،	دارای	محدودیت	ه ــام	می	ش انج
ــه	 ــاز	ب ــوده	و	نی ــاد-	ب ــری	بســیار	زی ــالا،	و	زمانب ــه	ب ــاد،	هزین ــات	بســیار	زی حیوان
یافتــن	روش	هــای	جایگزیــن	مناســب	در	ایــن	حیطــه	ضــروری	بــه	نظــر	می	رســد	

.)246(
ــناخته	 ــکی	ش ــواهد	پزش ــه	از	ش ــن	درج ــوان	بالاتری ــه	عن ــد	ب ــرور	نظام	من م
می	شــود	و	در	زمینــه	علــوم	بالینــی	در	حــال	حاضــر	بــه	عنــوان	روش	کار	اســتاندارد	

1   retrospective validation
2   The Evidence-Based Toxicology Collaboration
3   Zebrafish Embryo Test (ZET) 
4   prenatal developmental toxicity tests
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ــا	 ــردد	)217(.	ب ــوب	می	گ ــد	محس ــی	جدی ــتورالعمل	های	بالین ــف	دس ــرای	توصی ب
ــا	داده	هــای	 ــدازه	کافــی	در	رابطــه	ب ــه	ان ــوز	ب ــوع	مطالعــات	هن ایــن	حــال	ایــن	ن
ــی	از	 ــده	اند.	یک ــه	نش ــه	کار	گرفت ــگاهی	ب ــات	آزمایش ــات	حیوان ــل	از	مطالع حاص
دلایــل	ایــن	امــر	ارائــه	ناکافــی	اطلاعــات	در	مطالعــات	قبلــی	بعمــل	آمــده	بــر	روی	
ــر	 ــد	ب ــرور	نظام	من ــام	م ــود	انج ــب	می	ش ــه	موج ــوده	ک ــگاهی	ب ــات	آزمایش حیوان
روی	مطالعــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــا	دشــواری	مواجــه	گــردد.	ارائــه	ناکافــی	
اطلاعــات	در	مطالعــات	قبلــی	از	آنجــا	ناشــی	می	شــود	کــه	بســیاری	از	ژونال	هــای	
علمــی	و	پژوهشــگرانی	کــه	مبــادرت	بــه	نشــر	مقــالات	علمــی	مربــوط	بــه	کار	بــا	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	می	نماینــد،	نســبت	بــه	اســتاندارد	ارائــه	اطلاعــات	در	ایــن	
دســت	از	پژوهش	هــا	)مثــلاً	اســتاندارد	ARRIVE؛	رفرنــس	248	و	اســتاندارد	GSPC؛	

ــا	آنهــا	را	رعایــت	نمی	نماینــد. رفرنــس	217(	آشــنایی	نداشــته	ی

نقاط قوت و محدودیت ها
ــه	 ــی	ک ــر	روی	داده	های ــد	ب ــرور	نظام	من ــات	م ــام	مطالع ــای	انج ــی	مزای برخ

ــر	اســت	)225(:	 ــوارد	زی ــده،	شــامل	م ــه	دســت	آم ــات	ب ــلًا	از	حیوان قب

افزایــش	دقــت	در	تخمیــن	اثــرات	تیمار	هــا	بــرای	اســتفاده	در	کارآزمایــی	1. 
بالینــی	بر	روی	انســان،	

کاهش	خطر	بروز	نتایج	منفی	کاذب،	2. 
ــای	3.  ــده	از	پژوهش	ه ــت	آم ــه	دس ــای	ب ــردن	داده	ه ــتفاده	ک ــل	اس قاب

ــان،	 ــر	روی	انس ــش	ب ــام	پژوه ــرای	انج ــی	ب پیش	بالین
ــک	4.  ــر	تیمــار	در	ی ــا	اث ــن	اینکــه	آی ــرای	تعیی ــدرت	شــواهد	ب ــی	ق ارزیاب

ــه(	رخ	داده	اســت،	 ــا	دو	طرف ــه	ی ــک	طرف ــت	مشــخص	)ی جه
ــوگیری	در	آن	5.  ــوارد	س ــف	م ــی	و	کش ــات	قبل ــت	مطالع ــی	کیفی ارزیاب

مطالعــات.	در	حقیقــت	انجــام	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	متعــدد	تاکنــون	
ــده	 ــل	آم ــای	بعم ــیاری	از	پژوهش	ه ــت	بس ــه	کیفی ــد	ک ــان	داده	ان نش
ــوده	و	 ــوردار	نب ــی	برخ ــت	کاف ــات	آزمایشــگاهی	از	کیفی ــر	روی	حیوان ب
ــده	در	 ــاع	ش ــود	دارد	)247،	249؛	ارج ــا	وج ــادی	در	آن	ه ــوگیری	زی س

	،)215
بررســی	هتــروژن	بــودن	پژوهش	هــای	مختلــف	در	مــورد	یــک	موضــوع	6. 

خــاص،	و
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بــه	دســت	آوردن	نتایــج	جدیــد	و	تولیــد	فرضیــات	جدیــدی	بــدون	نیــاز	7. 
بــه	انجــام	پژوهــش	بــر	روی	حیوانــات	جدیــد.

هرچنــد	انجــام	مطالعــات	مــرور	نظام	منــد	بــر	روی	پژوهش	هــای	قبلــی	کــه	
بــر	روی	حیوانــات	انجــام	شــده	اند،	موضوعــی	بســیار	ارزشــمند	می	باشــد،	بــا	ایــن	
ــدد	 ــک	متع ــر	دارای	چالش	هــای	متدولوژی ــن	ام ــه	ای ــد	توجــه	داشــت	ک حــال	بای

بــه	شــرح	ذیــل	اســت	)225(:

ــا	1.  ــد،	گونه	ه ــورت	گرفته	ان ــات	ص ــر	روی	حیوان ــه	ب ــی	ک در	پژوهش	های
ــه	کار	 ــف	ب ــاری	مختل ــای	آم ــات	و	طرح	ه ــف	حیوان ــویه	های	مختل و	س
رفتــه	اســت.	ایــن	میــزان	هتــروژن	بــودن	پژوهــش	در	زمینــه	حیوانــات	
آزمایشــگاهی	ســبب	می	شــود	کــه	نتــوان	مقایســه	قابــل	اعتمــادی	بیــن	

ــه	عمــل	آورد	)225(. نتایــج	پژوهش	هــای	مختلــف	ب
ــولًا	2.  ــی	معم ــای	حیوان ــوژی(	پژوهش	ه ــی	)متدول ــت	روش	شناس کیفی

ضعیــف	بــوده	و	گزارش	دهــی	آن	هــا	بــه	طــور	مناســب	صــورت	
نمی	گیــرد	)صفحــه	42	را	ببینیــد(.	ایــن	امــر	باعــث	می	شــود	کــه	خطــر	
ــه	و	 ــه	شــدت	افزایــش	یافت ــن	پژوهش	هــا	ب ــا	ای ســوگیری	در	رابطــه	ب
در	نتیجــه	چنانچــه	قصــد	بــر	ایــن	باشــد	کــه	متعاقبــاً	نســبت	بــه	انجــام	
ــدازه	اثــر	کلــی»1	در	هنــگام	انجــام	 متاآنالیــز	اقــدام	گــردد،	تفســیر	«ان

ــود	)225( ــه	می	ش ــکل	مواج ــا	مش ــولًا	ب ــز	معم متاآنالی

روش انجام مرور نظام مند 
در	مطالعــه	ای	کــه	در	ســال	2006	در	رابطــه	بــا	کیفیــت	متدولوژیــک	مقــالات	
مــرور	نظام	منــد	بــه	عمــل	آمــده	بــر	روی	مطالعــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	انجــام	
ــی	 ــف	روش	شناس ــار	ضع ــب	دچ ــالات	اغل ــن	مق ــه	ای ــد	ک ــخص	گردی ــد،	مش ش
)متدولــوژی(	بودنــد.	بــا	ایــن	حــال	بــه	نظــر	می	رســد	کــه	کیفیــت	ایــن	مقــالات	
ــی	 ــای	حیوان ــا	بافت	ه ــه	ب ــد	در	رابط ــرور	نظام	من ــه	م ــود	ک ــواردی	ب ــر	از	م بهت
ــدن	در	محیــط	 ــر	روی	اعضــاء	ب ــا	مطالعــه	ب ــا	انســان،	سیســتم	های	ســلولی2،	ی ی
ــه	نظــر	می	رســد	 ــن	اســاس	ب ــر	ای ــود.	ب ــی	آزمایشــگاه	ها3	انجــام	شــده	ب برون	تن

1   overall effect sizes
2   cell systems
3   organ preparations
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ــات	 ــات	حیوان ــر	روی	تحقیق ــد	ب ــرور	نظام	من ــات	م ــره	مطالع ــه	ســازماندهی	بهت ک
آزمایشــگاهی	امــری	ضــروری	باشــد	)250(.	

ــرور	 ــه	م ــروری1	و	مقال ــه	م ــک	مقال ــن	ی ــی	بی ــاوت	اساس ــت	تف در	حقیق
نظام	منــد2	ایــن	اســت	کــه	در	مقالــه	مــرور	نظام	منــد	لازم	اســت	اقدامــات	
ــی	نویســنده	انجــام	شــود	و	در	 ــلًا	شــفاف	در	جهــت	حــذف	ســوگیری	احتمال کام
حقیقــت	مطالعــه	مــرور	نظام	منــد	می	بایســت	بــا	همــان	دقــت	و	قــدرت	مطالعــات	
ــه	 ــه	ب ــا	توج ــرد	)235(.	ب ــام	گی ــده3،	انج ــی	کنترل	ش ــی	تصادف ــی	بالین کارآزمای
اینکــه	انجــام	یــک	مــرور	نظام	منــد	صحیــح،	نیازمنــد	رعایــت	اصــول	تخصصــی	
در	ایــن	رابطــه	اســت،	در	ایــن	مجــال	امــکان	بررســی	جزئیــات	آن	وجــود	نــدارد	و	
ــرای	توضیحــات	 ــه	می	گــردد.	ب ــن	مطالعــات	ارائ ــات	مراحــل	انجــام	ای ــاً	کلی صرف
بیشــتر	لازم	اســت	بــه	منابــع	آموزشــی	تخصصــی	کــه	در	ادامــه	معرفــی	می	گردنــد،	

مراجعــه	شــود.
ــای	 ــا	پژوهش	ه ــه	ب ــد	در	رابط ــرور	نظام	من ــه	م ــک	مطالع ــام	ی ــل	انج مراح

ــارت	اســت	از	)243(: ــی	عب ــه	طــور	اجمال ــی	ب ــی	قبل حیوان

طراحی	سؤال	مطالعه	مرور	نظام	مند،	1. 
تعریف	ضوابط	ورود	و	خروج	از	مطالعه،	2. 
جستجوی	تمامی	مقالات	اصلی	و	خلاصه	مقالات	مرتبط	با	سؤال	مطالعه،	3. 
انتخاب	تمامی	مقالات	اصلی	و	خلاصه	مقالاتی	که	حسب	ضوابط	ورود	با	4. 

سؤال	مطالعه	مرتبط	می	باشد،	
ارزیابی	کیفیت	مقالات	و	اعتبار	سنجی	پژوهش	های	وارد	شده	به	مطالعه	5. 

مرور	نظام	مند،	
به	دست	آوردن	اطلاعات	مرتبط	از	تمام	مقالاتی	که	وارد	پژوهش	شده	اند،	6. 
انجام	7.  و	 شده	 وارد	 پژوهش	های	 تمام	 نتایج	 مقایسه	 و	 تحلیل	 و	 تجزیه	

متاآنالیز	در	صورت	امکان،	و
ارائه	و	تفسیر	داده	های	حاصله.8. 

1   review article
2   systematic review article
3   randomized controlled trial
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جزئیــات	مراحــل	فــوق	در	منبــع	مربوطــه	)243(	بــه	طــور	دقیــق	ارائــه	شــده	
اســت.	بــه	طــور	خــاص،	یکــی	از	مراحــل	مهــم	در	انجــام	صحیــح	یــک	مطالعــه	
ــه	 ــن	مرحل ــد.	در	ای ــه	می	باش ــؤال	مطالع ــح	س ــی	صحی ــد،	طراح ــرور	نظام	من م
ــا	 ــا	موضــوع	پرســیده	شــود	ت ــط	ب ــق	و	مرتب ــه	ســؤالی	دقی ــن	اســت	ک هــدف	ای
ــن	 ــد	ای ــخ	داد.	هرچن ــد	پاس ــرور	نظام	من ــه	م ــک	مطالع ــب	ی ــوان	آن	را	در	قال بت
ــح	 ــه	نظــر	برســد،	لیکــن	طراحــی	صحی ــاده	ب ــراً	س موضــوع	ممکــن	اســت	ظاه
ــه	 ــر	باشــد.	ب ــده	و	زمان	ب ــواردی	بســیار	پیچی ــه	ممکــن	اســت	در	م ســؤال	مطالع
همیــن	دلیــل	اســتفاده	از	یــک	روش	ســاختار	یافتــه	کــه	شــامل	مراحــل	مختلفــی	
بــرای	طراحــی	ســؤال	صحیــح	اســت،	مفیــد	واقــع	می	گــردد.	ایــن	روش	ســاختار	
ــر	 ــه	ه ــه	اســت	ک ــه	شــامل	5	مرحل ــناخته	شــده	ک ــوان	PICOS	ش ــه	عن ــه	ب یافت
ــه	شــرح	ذیــل	مشــخص	 ــا	یــک	حــرف	انگلیســی	ب ــه	صــورت	مخفــف	ب کــدام	ب

	:)219( می	گــردد	

●		)patient	population(	بیماران	جمعیت	:P
ــه	 ــؤال	مطالع ــورد	س ــه	م ــت	ک ــاری	اس ــا	بیم ــاران	ی ــروه	بیم ــی	گ ــه	معن ب
ــده،	 ــام	ش ــات	انج ــر	روی	حیوان ــه	ب ــی	ک ــی	پژوهش	های ــند.	در	بررس می	باش

ــود.	 ــرح	ش ــوان»	مط ــه	حی ــمت	«گون ــن	قس ــت	در	ای ــن	اس ممک

●		)interventions(	مداخلات	:I
ــوژه	های	 ــری	س ــرض	قرارگی ــا	در	مع ــر	ی ــورد	نظ ــلات	م ــی	مداخ ــه	معن ب

ــد.	 ــاص	می	باش ــی	خ ــر	مداخلات ــش	در	براب پژوه

●		)comparator	group(	مقایسه	گروه	:C
بــه	معنــی	گروهــی	اســت	کــه	مقایســه	ســایر	گروه	هــا	نســبت	بــه	آن	انجــام	

می	شــود.

●		)outcome(	نتیجه	:O
ــرار	 ــی	ق ــورد	بررس ــه	م ــت	ک ــی	اس ــی	مداخلات ــه	نهای ــی	نتیج ــه	معن ب

	. نــد می	گیر

●		)study	design(	پژوهش	طرح	:S
ــرور	 ــه	م ــه	وارد	مطالع ــت	ک ــی	اس ــاری	پژوهش	های ــرح	آم ــی	ط ــه	معن ب
ــه	جــای	طــرح	مطالعــه،	 نظام	منــد	می	شــوند.	در	برخــی	اســتانداردها	)217(	ب
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«مــدت	زمــان	مداخلــه»	مــد	نظــر	قــرار	می	گیــرد.	جزئیــات	بیشــتر	در	مــورد	
ــع	)219(	آورده	شــده	اســت.	 ــه	در	منب روش	طراحــی	ســؤال	مطالع

ــد	 ــرور	نظام	من ــالات	م ــت	مق ــش	کیفی ــرای	افزای ــدام	بســیار	مهــم	ب ــک	اق ی
ــب	 ــد،	«روش	کار»	پژوهــش	در	قال ــرور	نظام	من ــاز	م ــش	از	آغ ــه	پی ــن	اســت	ک ای
یــک	پروتــکل	تعریــف	شــده	و	در	یــک	پایــگاه	رســمی	ثبــت	شــود.	بــرای	تهیــه	
ــه	 ــع	)251(	ب ــده	در	منب ــه	ش ــت	ارائ ــه	از	فرم ــود	ک ــه	می	ش ــکل	توصی ــن	پروت ای
ــد	در	 ــرور	نظام	من ــالات	م ــز	انتشــار	مق ــکل	و	نی ــت	پروت منظــور	آماده	ســازی	و	ثب
ــات	اســتفاده	شــود.	ایــن	پروتــکل	 ــر	روی	حیوان ــا	مطالعــات	مداخلــه	ای	ب رابطــه	ب
بــه	پژوهشــگران	کمــک	می	کنــد	کــه	روش	کار	مطالعــه	خــود	را	از	مرحلــه	
ــا	 ــن	ب ــد.	همچنی ــن	نماین ــش	تعیی ــا	از	پی ــا	ســنتز	داده	ه طــرح	ســؤال	پژوهــش	ت
ــه	 ــوان	نســبت	ب ــه	شــده	اســت،	می	ت ــزاری	کــه	در	منبــع	)252(	ارائ اســتفاده	از	اب
طراحــی،	برنامه	ریــزی	و	اجــرای	یــک	مــرور	نظام	منــد	بــر	روی	داده	هــای	حاصــل	
ــش	از	ده	 ــات	بی ــه	تجربی ــر	پای ــزار	ب ــن	اب ــود.	ای ــدام	نم ــی	اق ــات	حیوان از	مطالع
ســال	مرکــز	SYRCLE	در	رابطــه	بــا	تحقیــق	و	آمــوزش	مــرور	نظام	منــد	در	زمینــه	

ــی	تهیــه	شــده	اســت. مطالعــات	حیوان
ــر	روی	 ــرا	ب ــرای	اج ــر	ب ــورد	نظ ــد	م ــرور	نظام	من ــات	م ــت	مطالع ــرای	ثب ب
ــند(،	 ــاط	می	باش ــان	در	ارتب ــا	بهداشــت	انس ــه	ب ــات	)ک ــای	حاصــل	از	حیوان داده	ه
ــود	 ــتفاده	نم ــر	اس ــی	زی ــه	آدرس	اینترنت ــگاه	داده	PROSPERO	ب ــوان	از	پای می	ت
ــد(:	 ــگاه	داده	را	در	فصــل	7	ملاحظــه	نمایی ــن	پای ــورد	ای )توضیحــات	بیشــتر	در	م

https://www.crd.york.ac.uk/prospero

ــا	 ــه	ب ــه	در	رابط ــد	ک ــرور	نظام	من ــات	م ــورد	مطالع ــابه	در	م ــور	مش ــه	ط ب
ــرد،	 ــات	دامپزشــکی(	صــورت	می	گی ــلًا	تحقیق ــات	)مث ــای	حاصــل	از	حیوان داده	ه
	)«protocols»	قســمت(	SYRCLE	مرکــز	پایــگاه	در	را	مربوطــه	پروتــکل	تــوان	می

ــه	آدرس	ذیــل	ثبــت	نمــود:	 ب
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www.umcn.nl/SYRCLE

ــی	را	 ــده	قبل ــت	ش ــای	ثب ــوان	پروتکل	ه ــن	می	ت ــیر	همچنی ــن	مس از	همی
ــرد. ــتفاده	ک ــابه	اس ــات	مش ــا	در	مطالع ــت	آورده	و	از	آن	ه بدس

منابع آموزش انجام مرور نظام مند
بــا	توجــه	بــه	اینکــه	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	معمــولًا	بــه	دنبــال	یکدیگــر	
انجــام	می	شــوند،	بســیاری	از	منابــع	آموزشــی	مرتبــط،	هــر	دو	موضــوع	را	همزمــان	
ــرور	 ــام	م ــوزش	انج ــع	آم ــا	مناب ــه	ب ــذا	در	رابط ــد.	ل ــرار	داده	ان ــث	ق ــورد	بح م
ــر	 ــه	می	گــردد.	عــلاوه	ب ــه	شــده	در	فصــل	7	توصی ــع	ارائ ــد،	بررســی	مناب نظام	من
منابــع	مذکــور،	شــاید	بهتریــن	منبــع	بــرای	آمــوزش	و	نیــز	انجــام	مطالعــات	مــرور	
ــات	انجــام	شــده	اســت،	 ــر	روی	حیوان ــلًا	ب ــی	کــه	قب ــه	تحقیقات ــد	در	زمین نظام	من
ســایت	اینترنتــی	مرکــز	SYRCLE	باشــد	کــه	از	طریــق	آدرس	ذیــل	قابــل	دســترس	

اســت:	

www.umcn.nl/SYRCLE

جمع بندی

ــدرت	شــواهد	علمــی	بدســت	 ــزان	ق ــه	مقایســه	می ــدا	ب در	فصــل	حاضــر	ابت
ــواع	مختلــف	پژوهش	هــا	پرداختــه	و	در	ایــن	رابطــه	قــدرت	پیشــگویی	 آمــده	از	ان
پژوهش	هــای	بــه	عمــل	آمــده	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	را	بــا	ســایر	انــواع	
پژوهش	هــا	مقایســه	نمودیــم.	ســپس	دو	روش	قدرتمنــد	پژوهشــی	کــه	در	اغلــب	
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ــات	 ــر	روی	حیوان ــه	مطالعــه	ب ــد	نتایــج	علمــی	معتبرتــری	نســبت	ب مــوارد	می	توان
آزمایشــگاهی	فراهــم	نمایــد،	مــورد	بررســی	قــرار	گرفــت.	دو	روش	بررســی	شــده	
شــامل	مــرور	نظام	منــد	و	متاآنالیــز	بــود.	بــه	طــور	معمــول	ابتــدا	اقــدام	بــه	انجــام	
ــه	 ــی	نســبت	ب ــای	کاف ــود	داده	ه ــده	و	ســپس	در	صــورت	وج ــد	ش ــرور	نظام	من م
انجــام	مطالعــات	متاآنالیــز	اقــدام	میگــردد.	در	ایــن	رابطــه،	تفاوت	هــای	مطالعــه	بــر	
روی	داده	هــای	بــه	دســت	آمــده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــا	داده	هــای	بــه	دســت	
آمــده	از	انســان	مــورد	توجــه	قــرار	گرفــت.	همچنیــن	مراحــل	مختلــف	انجــام	مــرور	
ــرای	کســب	 ــر	ب ــع	معتب ــه	و	مناب ــرار	گرفت ــی	ق ــورد	بررس ــز	م ــد	و	متاآنالی نظام	من

اطلاعــات	بیشــتر	ارائــه	شــدند.
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مقدمه

بــا	اســتفاده	از	تکنیک	هــای	کامپیوتــری	می	تــوان	بــه	شبیه	ســازی	روند	هــای	
حقیقــی	پرداخــت	و	بدینوســیله	بــدون	اســتفاده	از	موجــودات	زنــده	-نظیــر	حیوانــات	
و	انســان	-	نســبت	بــه	پیشــگویی	وقایــع	احتمالــی	اقــدام	نمــود.	روشــهای	مذکــور	
ــری	 ــا	بهره	گی ــری	ی ــای	کامپیوت ــتفاده	از	نرم	افزاره ــامل	اس ــول	ش ــور	معم ــه	ط ب
ــرات	بیولوژیــک	و	 ــن	روش	هــا،	اث از	معــادلات	ریاضــی	می	باشــند.	در	هــر	دوی	ای
ســازوکار	های	مختلــف	بــدن	یــا	ســلولها	در	قالــب	معــادلات	ریاضــی	تعریــف	شــده	
و	ســپس	نتایــج	تغییــر	در	هــر	یــک	از	پارامترهــای	ایــن	ســاختارها	توســط	کامپیوتــر	
ــوان	 ــا	ایــن	روش	می	ت ــه	می	شــود.	ب ــده	و	ارائ ــه	روش	ریاضــی	محاســبه	گردی و	ب
عملکــرد	اعضــا	بــدن	)نظیــر	ضربــان	قلــب(،	متابولیســم	ســلولی،	یــا	فرآینــد	ســاخته	
ــاری	 ــری	از	بیم ــای	کامپیوت ــا	مدل	ه ــرد	ی ــدن	را	شبیه	ســازی	ک شــدن	اعضــای	ب
ــدا	از	 ــرار	داد.	ج ــتفاده	ق ــورد	اس ــات	م ــوده	و	در	تحقیق ــه	نم ــان	آن	را	تهی و	درم
ــای	ریاضــی	 ــی	مدل	ه ــروزه	حت ــده،	ام ــود	زن ــدن	موج ــای	ب ــازی	فرآینده شبیه	س
توصیــف	شــده	اســت	کــه	بــرای	درک	بهتــر	دینامیــک	ویروس	هــا	)نظیــر	ویــروس	
ــه	در	 ــت	ک ــان	داده	اس ــی	ها	نش ــند	)1(.	بررس ــتفاده	می	باش ــل	اس ــت	C(	قاب هپاتی
اغلــب	مــوارد،	روش	هــای	کامپیوتــری	می	توانــد	اطلاعــات	دقیق	تــری	نســبت	بــه	
ــا	هــدف	مشــابه-	فراهــم	 ــات	آزمایشــگاهی	-در	پژوهش	هــای	ب اســتفاده	از	حیوان

نمایــد	)253(.	
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ــی	در	 ــری	و	ریاض ــهای	کامپیوت ــری	روش ــی	از	بکارگی ــوان	مثالهای ــه	عن ب
ــا	 ــه	ب ــوت	در	رابط ــات	پایل ــه	مطالع ــوان	ب ــکی	می	ت ــت	پزش ــای	زیس پژوهش	ه
اســتفاده	از	تصاویــر	قلــب	واقعــی	یــک	بیمــار	جهــت	شبیه	ســازی	عملکــرد	قلبــی	
ــی	 ــورت	اختصاص ــه	ص ــازی	ب ــریان	های	مج ــن	روش،	ش ــود.	در	ای ــاره	نم وی	اش
ــا	اســتفاده	از	یــک	مــدل	 ــده	و	ســپس	ب ــرای	یــک	بیمــار	خــاص	طراحــی	گردی ب
ــی	 ــام	جراح ــا	انج ــه	آی ــود	ک ــی	می	ش ــادی	پیش	گوی ــت	زی ــا	دق ــری	ب کامپیوت
بــرروی	ایــن	بیمــار	و	تعبیــه	شــریان	مذکــور،	راه	حــل	مؤثــری	بــرای	درمــان	وی	
خواهــد	بــود	یــا	خیــر.	برخــی	نرم	افزارهــای	فعلــی	حتــی	قــادر	هســتند	بــا	دریافــت	
اطلاعــات	کافــی	در	مــورد	یــک	فــرد،	وقــوع	بیمــاری	یــا	اســتعداد	بــه	نــوع	خاصــی	

ــد.	 ــخص	کنن ــا	را	در	وی	مش از	بیماری	ه
ــتند	 ــادر	هس ــون	ق ــمندان	اکن ــه،	دانش ــری	ری ــای	کامپیوت ــه	مدل	ه در	زمین
ــت،	در	 ــده	اس ــه	ش ــتگاه	MRI	تهی ــط	دس ــه	توس ــار	را	ک ــای	بیم ــر	ریه	ه تصاوی
ــوی	را	 ــای	ری ــه	بیماری	ه ــم	اولی ــپس	علای ــوده،	س ــری	وارد	نم ــزار	کامپیوت نرم	اف
ــد	 ــدام	نماین ــا	اق ــان	آن	ه ــه	درم ــری	تشــخیص	داده	و	نســبت	ب ــه	روش	کامپیوت ب
ــم	در	انســان	در	 ــه	آس ــرای	مطالع ــری	ب ــاز	کامپیوت ــتفاده	از	شبیه	س )54(.	روش	اس

ــه	شــده	اســت.	 ــع	دیگــر	)254(	ارائ منب
در	نوعــی	دیگــر	از	پژوهــش	بــا	اســتفاده	از	مدلســازی	کامپیوتــری،	می	تــوان	
میلیون	هــا	داده	مربــوط	بــه	تحقیقــات	انســانی	را	جمــع	آوری	کــرده	و	مــورد	تجزیــه	
ــان	را	 ــی	انس ــای	بالین ــام	کارآزمایی	ه ــا	انج ــرار	داد	ی ــری	ق ــل	و	نتیجه	گی و	تحلی

ــر-	شبیه	ســازی	نمــود.	 ــا	اســتفاده	از	کامپیوت ــه	صــورت	مجــازی	و	ب -ب
ــن	 ــف	لگ ــلات	ک ــه	عض ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــان،	ب ــای	زن ــه	بیماره در	زمین
زنــان	حاملــه	ممکــن	اســت	در	هنــگام	زایمــان	بــه	شــدت	آســیب	ببینــد،	امــروزه	
ــال	 ــی	احتم ــور	پیش	بین ــه	منظ ــری	ب ــازی	کامپیوت ــای	مدل	س ــوان	از	روش	ه می	ت
ــد،	اســتفاده	 ــه	زایمــان	نمای ــدام	ب ــرد	اق ــل	از	اینکــه	ف ــن	عارضــه	ای	قب ــروز	چنی ب

ــرد	)54(.	 ک
ــای	 ــه	آدمک	ه ــت	ک ــه	اس ــز	پذیرفت ــازی	نی ــت	خودروس ــروزه	صنع ــی	ام حت
تســت	تصــادف	بســیار	بهتــر	از	حیوانــات	زنــده	قــادر	بــه	پیشــگویی	اثــرات	ترومــای	
ناشــی	از	تصادفــات	رانندگــی	در	انســان	می	باشــند.	ایــن	آدمک	هــا	در	واقــع	
مانکن	هایــی	هســتند	کــه	بــا	کامپیوتــر	کنتــرل	شــده	و	دارای	یــک	ســری	کامــل	
ــای	 ــر	آدمک	ه ــال	حاض ــتند.	در	ح ــرداری	هس ــای	تصویرب ــور	ها	و	دوربین	ه سنس
ــه	 ــوط	ب ــت	های	مرب ــده	در	تس ــات	زن ــن	حیوان ــل	جایگزی ــور	کام ــه	ط ــور	ب مذک
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تصــادف	-جهــت	کســب	تاییدیه	هــای	لازم	بــرای	ارائــه	مدل	هــای	جدیــد	خــودرو	
ــده	اند	)124(.	 ــازار-	ش ــه	ب ب

بــا	ایــن	حــال	موضــوع	اســتفاده	از	شبیه	ســاز	های	کامپیوتــری،	مــورد	توافــق	
ــی	 ــازهای	فعل ــه	شبیه	س ــد	ک ــاد	دارن ــی	اعتق ــت.	برخ ــگران	نیس ــه	پژوهش هم
نمی	تواننــد	موجــب	جایگزینــی	کامــل	اســتفاده	از	موجــودات	زنــده	)نظیــر	انســان(	
در	تمــام	ابعــاد	پژوهــش	شــوند.	بــه	عقیــده	ایشــان	دانــش	فعلــی	بشــر	در	حــدی	
ــایی	 ــده	را	شناس ــتم	زن ــک	سیس ــل	در	ی ــات	دخی ــام	جزئی ــد	تم ــه	بتوان نیســت	ک
کــرده	و	آن	را	توســط	کامپیوتــر	شبیه	ســازی	کنــد	و	هنــوز	ناشــناخته	های	بســیاری	
ــد	 ــده	وجــود	دارد.	هرچنــد	اغلــب	ایــن	افــراد	معتقدن ــا	سیســتمهای	زن در	رابطــه	ب
ــر	 ــای	کامپیوت ــه	محدودیت	ه ــت	ب ــا	عنای ــد	-ب ــی	می	توانن ــاز	های	فعل ــه	شبیه	س ک
و	دانــش	بشــر-	پیش	بینــی	نتایــج	احتمالــی	را	بــا	درجاتــی	از	تخمیــن	فراهــم	آورنــد.	
بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	همیــن	میــزان	قطعیــت	نیــز	آنچنــان	کافــی	
بــوده	اســت	کــه	امــروزه	اســتفاده	از	شبیه	ســاز	های	کامپیوتــری	و	علــم	انفورماتیــک،	
بــه	عنــوان	یکــی	از	مراحــل	اساســی	در	بســیاری	از	شــاخه	های	علــم	تبدیــل	شــده	
ــا	 ــر	پژوهش	ه ــی	بهت ــه	طراح ــود،	ب ــش	موج ــتفاده	از	دان ــا	اس ــوان	ب ــا	بت ــت	ت اس
ــتفاده	 ــه	اس ــت	ک ــان	داده	اس ــی	ها	نش ــال،	بررس ــوان	مث ــه	عن ــود	)2(.	ب ــدام	نم اق
ــای	 ــداد	پژوهش	ه ــمگیری	در	تع ــش	چش ــب	کاه ــری	موج ــای	کامپیوت از	روش	ه
بعمــل	آمــده	بــر	روی	حیوانــات	شــده	اســت.	پژوهشــگران	و	ارگان	هــای	نظارتــی	
ــه	 ــوان	ب ــر	می	ت ــتفاده	از	کامپیوت ــا	اس ــه	ب ــد	ک ــون	پذیرفته	ان ــذاری	اکن و	قانونگ
ــال	کــرده	و	 ــی	مناســب	را	غرب ــد	داروی ــی	مولکول	هــای	کاندی ــل	اطمینان نحــو	قاب

مطالعــات	لازم	را	صرفــاً	بــر	روی	ایــن	مولکولهــا	انجــام	داد	)2(.	
برخــی	دیگــر	نیــز	اعتقــاد	دارنــد	کــه	شبیه	ســاز	ها	نمی	تواننــد	هرگــز	تصویــر	
واقعــی	از	حقیقــت	بــدن	موجــود	زنــده	را	مدلســازی	کننــد.	عقیــده	ایــن	افــراد	چنین	
ــح	 ــل	و	صحی ــور	کام ــه	ط ــوز	ب ــه	هن ــزی	را	ک ــد	چی ــان	نمی	توان ــه	انس ــت	ک اس
ــه	در	 ــد	ک ــری	می	نماین ــن	نتیجه	گی ــذا	چنی ــد	و	ل ــده	اســت،	شبیه	ســازی	کن نفهمی
صورتــی	کــه	مــدل	شبیه	ســازی	حتــی	مقــدار	اندکــی	بــا	حقیقــت	متفــاوت	باشــد،	
کل	فراینــد	شبیه	ســازی	ممکــن	اســت	بــه	طــرز	چشــمگیری	نســبت	بــه	حقیقــت	
ــور	 ــد	نگرانی	هــای	مذک ــه	هــر	چن ــت	ک ــد	گف ــن	رابطــه	بای ــاوت	باشــد.	در	ای متف
ممکــن	اســت	در	مــواردی	معتبــر	باشــد،	لیکــن	قــادر	بــه	از	بیــن	بــردن	کل	ارزش	
مدل	هــای	شبیه	ســازی	نیســت.	در	اینجــا	ســؤال	ایــن	اســت	کــه	آن	«تصویــر	واقعی	
از	حقیقــت	بــدن	موجــود	زنــده»	واقعــاً	چیســت	و	از	کجــا	قابــل	دســترس	اســت؟	



265⁞ مدل های کامپیوتری و محاسبات ریاضی

ــر	واقعــی	از	حقیقــت	 ــم	پزشــکی	مشــخص	نمــوده	اســت	کــه	«تصوی امــروزه	عل
ــد	 ــمگیر	می	باش ــای	چش ــر	دارای	تفاوت	ه ــانی	دیگ ــا	انس ــان	ب ــک	انس ــدن»	ی ب
ــکل	گیری	و	 ــال	ش ــور»	در	ح ــکی	فردمح ــه	«پزش ــت	ک ــه	اس ــن	پای ــر	همی و	ب
ــی	از	 ــر	واقع ــه	«تصوی ــت	از	اینک ــرایطی،	صحب ــن	ش ــد.	در	چنی ــرفت	می	باش پیش
حقیقــت	بــدن»	انســان	را	می	تــوان	مثــلًا	در	مــوش	آزمایشــگاهی	یــا	خرگــوش	و	
ســگ	یافــت،	بســیار	غیــر	محتمــل	می	نمایــد.	در	ایــن	رابطــه،	همانگونــه	کــه	در	
فصــل	یــک	بحــث	شــد،	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	روشــی	ایــده	آل	بــرای	
پژوهــش	نبــوده	و	معضــلات	و	خطاهــای	بســیار	زیــادی	بــه	همــراه	دارد؛	هرچنــد	
ــه	نظــر	 ــا	راه	موجــود	ب ــن	موضــوع	تنه ــن،	گاهــی	ای ــن	مت ــگارش	ای ــخ	ن در	تاری
ــازی	 ــد	شبیه	س ــک	روش	جدی ــس	از	کشــف	ی ــن	اســت	پ ــن	ممک ــد1.	لیک می	رس
و	اعتبــار	ســنجی	آن،	نهایتــاً	مشــخص	شــود	کــه	میــزان	خطــای	حاصــل	شــده	از	
شبیه	ســاز	بــرای	ترســیم	«تصویــر	واقعــی	از	حقیقــت	بــدن	موجــود	زنــده»،	مشــابه	

یــا	حتــی	کمتــر	از	میــزان	خطــای	اســتفاده	از	حیوانــات	مــدل	باشــد.	
ــرفت	های	 ــه	پیش ــه	ب ــا	توج ــه	ب ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــر	بای ــوی	دیگ از	س
ــال	 ــر،	در	ح ــالهای	اخی ــات	در	س ــوژی	اطلاع ــتی	و	تکنول ــوژی	زیس ــیع	تکنول وس
ــای	 ــازی	فرآینده ــه	شبیه	س ــادر	ب ــه	ق ــده	اند	ک ــاخته	ش ــازهایی	س ــر	شبیه	س حاض
ــت	های	 ــی	در	تس ــوده	و	حت ــده	ب ــمهای	زن ــل	ارگانیس ــده	داخ ــاده	پیچی ــوق	الع ف
ــت.	در	 ــده	اس ــان	داده	ش ــها	نش ــن	روش ــاد	ای ــیار	زی ــت	بس ــز	دق ــنجی	نی اعتبارس
چنیــن	مــواردی	آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات	حتــی	بــه	عنــوان	یــک	گزینــه	منطقــی	
ــازی	 ــع	داروس ــیاری	از	صنای ــت	بس ــت	)255(	و	در	حقیق ــی	نیس ــل	بررس ــم	قاب ه
ــازی	را	 ــدد	شبیه	س ــای	متع ــر	روش	ه ــال	حاض ــز	در	ح ــی	نی ــای	نظارت و	ارگانه
ــواع	 ــی	ان ــه	برخ ــد.	در	ادام ــر	گرفته	ا	ن ــود	در	نظ ــرد	خ ــلاک	عملک ــوان	م ــه	عن ب
شبیه	ســازهایی	کــه	امــروز	بــه	صــورت	رایــج	در	تحقیقــات	زیســت	پزشــکی	مــورد	

ــت.	 ــده	اس ــی	ش ــد،	بررس ــرار	می	گیرن ــتفاده	ق اس

1			در	مواردی،	قوانین	حاکم	بر	شرکتهای	داروسازی	ممکن	است	آن	ها	را	به	انجام	تست	بر	روی	
حیوانات	آزمایشگاهی	مجبور	کند.	حتی	در	چنین	مواردی	باید	توجه	داشت	که	استفاده	از	روش	های	
کامپیوتری	می	تواند	موجب	کاهش	تعداد	مواد	لازم	برای	تست	بر	روی	حیوانات	شود؛	چرا	که	با	این	
روش	می	توان	مواد	دارای	خواص	نامطلوب	را	بر	اساس	ساختار	شیمیایی	آنها	شناسایی	کرده	و	آنها	را	

هرگز	به	مرحله	آزمون	وارد	نکرد	)124(.
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مدلهای شناسایی ویژگی های مواد شیمیایی ناشناخته
در	اغلــب	مــوارد،	مــوادی	کــه	دارای	ســاختارهای	شــیمیایی	یکســان	هســتند	
ــاس،	 ــن	اس ــر	ای ــذا	ب ــد.	ل ــان	می	دهن ــود	نش ــز	از	خ ــانی	نی ــای	یکس ویژگی	ه
شناســایی	دقیــق	ســاختار	شــیمیایی	و	ویژگی	هــای	تعــدادی	از	مــواد	کافــی	اســت	
تــا	بتــوان	ویژگی	هــای	ســایر	مــوادی	کــه	ســاختارهای	شــیمیایی	مشــابه	بــا	آن	هــا	
را	دارنــد،	حــدس	زد.	هــر	چنــد	ایــن	روش	تخمینــی	بــوده،	ولــی	مطالعــات	مختلــف	
نشــان	داده	اســت	کــه	بــا	دقــت	بســیار	بالایــی	قــادر	بــه	پیشــگویی	خــواص	مــواد	
ــه	محاســبات	ریاضــی	اســت	 ــاز	ب ــن	مقایســه	نی ــرای	انجــام	ای دیگــر	می	باشــد.	ب
ــن	 ــه	ای ــذا	ب ــردد	و	ل ــری	انجــام	می	گ ــای	کامپیوت ــولًا	توســط	نرم	افزاره ــه	معم ک
ــی	از	 ــود.	در	برخ ــه	می	ش ــیمیایی1	گفت ــت	ش ــری	فعالی ــای	کامپیوت روش	مدل	ه
مــوارد	اســتفاده	از	ایــن	تکنولوژی	هــا	بــه	تنهایــی	قــادر	اســت	جواب	هــای	دقیقــی	
ــری	 ــل	جلوگی ــور	کام ــه	ط ــات	ب ــتفاده	از	حیوان ــش	داده	و	از	اس ــؤال	پژوه ــه	س ب

ــد	)124(.	 نمای
2(QSAR) مدل های کمّی ارتباط ساختار-عملکرد

ــمیت	 ــک	و	س ــی	مشــخصه	های	بیولوژی ــور	پیش	بین ــه	منظ از	روش	QSAR	ب
ــک	 ــن	روش	از	ی ــود.	در	ای ــتفاده	می	ش ــا	اس ــا	داروه ــد	ی ــیمیایی	جدی ــواد	ش م
ــی	و	 ــاختاری	و	فیزیک ــای	س ــه	ویژگی	ه ــده	ک ــتفاده	ش ــری	اس ــزار	کامپیوت نرم	اف
شــیمیایی	مــواد	جدیــد	را	بــا	مــواد	شــیمیایی	کــه	تــا	کنــون	توســط	بشــر	شــناخته	
شــده	اند،	مقایســه	کــرده	و	بــا	توجــه	بــه	میــزان	شــباهت	ســاختار	شــیمیایی	مــواد	
جدیــد	بــه	مــواد	شــناخته	شــده،	خــواص	و	نحــوه	عملکــرد	مــواد	شــیمیایی	جدیــد	
ــود	 ــف	QSAR	موج ــتم	مختل ــوع	سیس ــن	ن ــد	)1،	256(.	چندی ــی	می	کن را	پیش	بین

ــر	اشــاره	نمــود	)257(:	 ــوارد	زی ــه	م ــوان	ب ــه	می	ت اســت	کــه	از	آن	جمل
1) TOPKAT
2) DEREK
3) TOPS-MODE
4) Multi-CASE
5) TIMES-SS
6) sToxCast

1   computational models of chemical activity
2   Quantitative Structure-Activity Relationship (QSAR) models
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ــترک	 ــای	مش ــعه	و	همکاری	ه ــازمان	توس ــور،	س ــا	روش	مذک ــه	ب در	رابط
اقتصــادی	)OECD(	راهنمایــی	را	تهیــه	نمــوده	اســت	کــه	نحــوه	اعتبــار	ســنجی	و	
ثبــت	جزئیــات	روش	هــای	QSAR	نویــن	بــرای	اهــداف	قانونگــذاری	و	ســازمانهای	
ــق	آدرس	 ــور	از	طری ــای	مذک ــد.	راهنم ــه	می	ده ــل	ارائ ــات	کام ــی	توضیح نظارت

ــد:	 ــترس	می	باش ــل	دس ــل	قاب ــی	ذی اینترنت

http://www.oecd.org/chemicalsafety/
risk-assessment/validationofqsarmodels.htm
 

همچنیــن	OECD	ابــزاری	بــه	نــام	Toolbox	QSAR	را	تهیــه	نمــوده	کــه	یــک	
ابــزار	محاســباتی	بــوده	و	بــه	ناظریــن	بیــن	المللــی،	صنایــع	شــیمی،	و	ســایر	افــراد	
ــواص	 ــا	خ ــن	ب ــتجات	معی ــه	دس ــیمیایی	را	ب ــواد	ش ــا	م ــد	ت ــع	کمــک	می	کن ذینف
ــت	های	 ــام	تس ــه	انج ــاز	ب ــدون	نی ــق	-ب ــن	طری ــرده	و	از	ای ــیم	ک ــان	تقس یکس
جدیــد-	خلاءهــای	اطلاعــات	در	مــورد	مــواد	ناشــناخته	را	پــر	کننــد.	ایــن	نرم	افــزار	
بــه	طــور	رایــگان	در	دســترس	بــوده	و	از	مســیر	زیــر	قابــل	دانلــود	کــردن	می	باشــد:	

https://qsartoolbox.org/?section=download

ــد	QSAR،	مدل	هــای	مــورد	اســتفاده	لازم	اســت	 ــا	مدلهــای	جدی در	رابطــه	ب
بــر	پایــه	اســتاندارد	OECD	بــا	عنــوان	«فرمــت	گزارش	دهــی	مــدل	QSAR»1	ارائــه	
شــده	و	ثبــت	گردنــد.	ایــن	دســتورالعمل	و	راهنمــای	مربــوط	بــه	تهیــه	اســناد	لازم	

1   QSAR Model Reporting Format (QMRF) 
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بــه	همــراه	تعــدادی	مثــال	کاربــردی	از	وب	ســایت	ذیــل	قابــل	دسترســی	می	باشــد	
	:)256(

https://qsardb.jrc.ec.europa.eu/qmrf

1(GRA) گروه بندی مواد شیمیایی
شــیمیایی	 ویژگی	هــای	 پیشــگویی	 بــرای	 می	تــوان	 مذکــور	 روش	 از	
ــاختار	و	 ــه	س ــر	پای ــیمیایی	ب ــواد	ش ــن	روش	م ــرد.	در	ای ــتفاده	ک ــد	اس ــواد	جدی م
ــا	یکدیگــر	گروه	بنــدی	می	شــوند.	ســپس	مــواد	 مشــابهت	های	بیولوژیــک	آن	هــا	ب
ــر	 ــود	دارد	را	ب ــا	وج ــای	آن	ه ــورد	ویژگی	ه ــی	در	م ــات	کم ــه	اطلاع ــیمیایی	ک ش
ــه	 ــا	ب ــای	آن	ه ــه	ویژگی	ه ــیمیایی	ک ــواد	ش ــا	م ــبی	ب ــباهت	های	نس ــاس	ش اس
ــاس	 ــن	اس ــر	ای ــد.	ب ــرار	می	دهن ــروه	ق ــک	گ ــت	در	ی ــده	اس ــناخته	ش ــی	ش خوب
	GRA	روش	ــود. ــدام	می	ش ــد	اق ــواد	جدی ــای	م ــگویی	ویژگی	ه ــه	پیش ــبت	ب نس
معمــولاً	پــس	از	از	روش	QSAR	اســتفاده	می	شــود	تــا	اطمینــان	کلــی	در	رابطــه	بــا	
	OECD	ــای ــد.	راهنم ــش	یاب ــیمیایی	افزای ــواد	ش ــده	م ــی	ش ــای	پیش	بین ویژگی	ه
ــواد	در	 ــیمیایی	م ــی	ش ــی	ایمن ــه	منظــور	ارزیاب ــا	روش	انجــام	GRA	ب در	رابطــه	ب

ــت	)256(:	 ــده	اس ــر	آورده	ش ــایت	زی وب	س

http://www.oecd.org/chemicalsafety/
risk-assessment/groupingofchemicalschemicalcategor
iesandread-across.Htm

1   grouping and read-across
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1(AOP) شناخت مسیرهای بروز عوارض جانبی
	)AOP(	جانبــی	عــوارض	بــروز	بــه[	]منتــج	مســیرهای	]شناســایی[	چارچــوب
کــه	توســط	ســازمان	توســعه	و	همکاری	هــای	مشــترک	اقتصــادی	)OECD(	طراحی	
ــه	 ــوط	ب ــه	جمــع	آوری	اطلاعــات	بیولوژیــک	و	شــیمیایی	مرب ــر	پای شــده	اســت،	ب
عــوارض	جانبــی	مــواد	شــیمیایی	و	دارویــی	می	باشــد.	در	AOP،	آن	دســته	از	
اطلاعــات	بیولوژیــک	و	شــیمیایی	کــه	از	لحــاظ	قانونــی	و	نظارتــی	واجــد	اهمیــت	
ــی	در	 ــه،	OECD	راهنمای ــن	رابط ــرد.	در	ای ــرار	می	گی ــه	ق ــورد	توج ــند،	م می	باش
مــورد	نحــوه	ایجــاد	AOP	و	ارزیابــی	آن	ارائــه	نمــوده	اســت	و	همچنیــن	در	حــال	
ــن	اطلاعــات	 ــرای	جمــع	آوری	و	اســتفاده	از	ای ــگاه	داده	AOP2	ب ســاخت	یــک	پای
ــیر	های	از	 ــر	در	مس ــا	تغیی ــه	ب ــی	در	رابط ــگاه	داده،	اطلاعات ــن	پای ــد.	در	ای می	باش
پیــش	تعریــف	شــده	مذکــور	-بواســطه	در	معــرض	قرارگیــری	بــا	مــواد	شــیمیایی	
مختــف-	ارائــه	گردیــده	تــا	بــر	ایــن	اســاس	بتــوان	مدلهــای	پیشــگویی	اثــر	مــواد	
شــیمیایی	را	طراحــی	کــرد.	چارچــوب	AOP	امــکان	تجمیــع	اطلاعــات	و	طراحــی	
ــه	 ــوان	ب اســتراتژی	های	تســت	تجمعــی	را	فراهــم	می	ســازد	و	بدیــن	وســیله	می	ت
ــه	تعییــن	خطــرات	مــواد	شــیمیایی	و	دارویــی	 ــر	و	کاراتــری	نســبت	ب روش	مؤثر	ت
ــه	 ــات	ب ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ــود	ک ــب	می	ش ــر	موج ــن	ام ــود.	ای ــدام	نم ــد	اق جدی
کمتریــن	میــزان	خــود	کاهــش	پیــدا	کــرده	یــا	کامــلًا	حــذف	شــود	)258(.	در	حــال	
حاضــر	OECD	مدیریــت	یــک	نــوع	ســایت	بــا	عنــوان	«ویکــی»3	را	در	رابطــه	بــا	

«رونــد	وقــوع	عــوارض	نامطلــوب»4	بــه	عهــده	دارد:	

https://aopwiki.org/#Welcome%20to%20the%20
Collaborative%20Adverse%20Outcome%20
Pathway%20Wiki%20

1   Adverse Outcome Pathways Framework
2   AOP Knowledge-base
3			وب	سایت	یا	پایگاه	داده	که	به	کاربران	مختلف	اجازه	اضافه،	حذف،	و	ویرایش	اطلاعات	موجود	

را	می	دهد.
4   adverse outcome pathway
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ــگاه	 ــام	«پای ــه	ن ــا	ب ــری	از	ابزاره ــه	بزرگت ــور	بخشــی	از	مجموع ویکــی	مذک
ــوب»1	اســت:	 ــوارض	نامطل ــوع	ع ــد	وق ــش	رون دان

https://aopzkb.oecd.org

ویکــی	مذکــور	امــکان	ســاخت	«رونــد	وقــوع	عــوارض	نامطلــوب»	از	طریــق	
انبوه	ســپاری	علمــی2	را	فراهــم	می	نمایــد.	اســتفاده	از	ایــن	روش	موجــب	افزایــش	
ســرعت	پیشــرفت	در	پیش	بینــی	ســمیت	مــواد	شــیمیایی	شــده	و	نیــاز	بــه	اســتفاده	

از	حیوانــات	نــدارد.	

مدل هــای کینتیــک بــر پایــه اطلاعــات فیزیولــوژی 
3(PBK)

ایــن	مدلهــا	در	حقیقــت	توصیــف	ریاضــی	نحــوه	انتشــار	مــواد	شــیمیایی	در	
بــدن	انســان	و	ســایر	موجــودات	زنــده	هســتند.	از	مدل	هــای	PBK	می	تــوان	بــرای	
تفســیر	داده	هــای	ســمیت	بــه	روش	کامپیوتــری	و	شبیه	ســازی	غلظت	هــای	
مــواد	شــیمیایی	داخــل	بــدن	بــه	دنبــال	قرارگیــری	موجــود	زنــده	در	معــرض	مــواد	
شــیمیایی	-از	طریــق	غــذا،	پوســت،	یــا	استنشــاق-	اســتفاده	کــرد.	هنگامــی	کــه	
ــه	پاســخ	های	بیولوژیــک	 ــا	مدل	هــای	ریاضــی	مربــوط	ب ایــن	مدل	هــا	همزمــان	ب
ــک	و	 ــای	دینامی ــا	«مدل	ه ــه	آن	ه ــد،	ب ــرار	گیرن ــتفاده	ق ــورد	اس ــدف	م ــت	ه باف

ــردد	)256(.	 ــوژی»4	اطــلاق	می	گ ــات	فیزیول ــه	اطلاع ــک	برپای کینتی

1   adverse outcome pathway knowledge base
2   scientific crowd-sourcing
3   physiologically based kinetic (PBK) model
4   physiologically based kinetic and dynamic (PBKD) models
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1 IATA روش
نــام	روش	مذکــور،	مخفــف	«رویکــرد	تجمعــی	بــرای	تســت	کــردن	و	ارزیابی»	
می	باشــد.	در	حقیقــت	ایــن	روش	مبتنــی	بــر	انــواع	رویکردهــای	انعطاف	پذیــر	بــرای	
ارزیابــی	ایمنــی	مــواد	شــیمیایی	بــوده	کــه	بــر	پایــه	تجمیــع	و	ترجمــه	داده	هــای	
	،QSAR،	GRA	)نظیــر	گوناگــون	هــای	روش	یــا	مختلــف	منابــع	از	آمــده	دســت	بــه
	omic	ــای ــا	تکنولوژی	ه ــی،2	vivo	ex،	ی ــی،	درون	تن ــیمیایی،	برون	تن روشــهای	ش
ــات	 ــر	اقدام ــلاوه	ب ــن	روش	ع ــردد.	در	ای ــام	می	گ ــیکوژنومیک3(	انج ــر	توکس نظی
ــوان	 ــرد،	می	ت ــورت	می	گی ــی	ص ــی	و	درون	تن ــت	های	برون	تن ــه	در	تس ــنتی	ک س
ــر	 ــرداری	پ ــداد	)259(،	روش	تصویرب ــر	غربالگــری	پرتع ــن	-نظی از	روش	هــای	نوی
محتــوا4	-	همــراه	بــا	روش	هــای	محاســباتی	کامپیوتــری	اســتفاده	کــرد.	مجموعــه	
ایــن	روش	هــا	صرفــاً	بــرای	تولیــد	داده	هــا	اســتفاده	نمی	شــود،	بلکــه	می	توانــد	بــه	

تجمیــع	و	تفســیر	آن	هــا	نیــز	کمــک	کنــد	)260(.	
ــر	 ــه	ب ــده	-ک ــف	ش ــش	تعری ــای	از	پی ــوان	از	روش	ه در	روش	IATA	می	ت
ــه	 ــر	پای ــاده	ب ــک	م ــیمیایی	ی ــواص	ش ــگویی	خ ــرای	پیش ــد	ب ــه	روش	نظام	من پای
منابــع	مختلــف	داده	هــا	می	باشــد-	اســتفاده	نمــود.	طراحــی	و	بــه	کارگیــری	روش	
	IATA	روش	ــت. ــی	اس ــه	ای	و	تخصص ــاوت	حرف ــی	از	قض ــد	درجات IATA	نیازمن
روشــی	نویــن	بــوده	و	هنــوز	در	حــال	توســعه	و	تکامــل	اســت	و	بــا	لحــاظ	کــردن	
ــه	اشــتراک	گذاشــته	می	شــود.	یکــی	 ــر	آن	ب ــد	نســخه	های	جدیدت ــات	جدی تجربی
از	محل	هــای	یافــت	جدید	تریــن	نســخه	های	IATA	از	وب	ســایت	OECD	بــه	

آدرس	زیــر	می	باشــد	)260(:	

http://www.oecd.org/chemicalsafety/
risk-assessment/iata-integrated-approaches-to-
testing-and-assessment.htm

1   integrated approaches to testing and assessment
2   in vivo
3   toxicogenomics
4   high content imaging
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ــه	 ــر	پای ــزون	ب ــور	روز	اف ــه	ط ــروزه	IATA	ب ــه	ام ــت	ک ــه	داش ــد	توج بای
روش	هایــی	صــورت	می	گیــرد	کــه	بــه	اندازه	گیــری	یــا	پیشــگویی	وقایــع	کلیــدی	

در	رونــد	وقــوع	عــوارض	نامطلــوب	)AOP(	می	پردازنــد	)260(

طراحی ملکول ها

در	حــال	حاضــر	از	نرم	افزارهــای	کامپیوتــری	می	تــوان	بــرای	طراحــی	
ــورد	 ــی	را	م ــای	خاص ــه	گیرنده	ه ــوی	ک ــه	نح ــا	ب ــی	داروه ــاختار	های	مولکول س
هــدف	قــرار	دهنــد،	اســتفاده	کــرد.	پیــش	از	ظهــور	کامپیوتــر،	لازم	بــود	کــه	مــواد	
ــادی	 ــداد	زی ــر	روی	تع ــده	و	ب ــاخته	ش ــی	س ــه	صــورت	تصادف ــی	ب ــد	داروی کاندی
حیــوان	آزمایــش	شــوند	و	نهایتــاً	مشــخص	شــود	کــه	آیــا	بــر	روی	گیرنــده	خاصــی	
ــای	 ــوان	از	داده	ه ــری،	می	ت ــن	آوری	کامپیوت ــور	ف ــا	ظه ــر.	ب ــا	خی ــد	ی ــر	می	کنن اث
ــودن	 ــی	ب ــزان	انتخاب ــر	می ــاص	)نظی ــده	خ ــک	گیرن ــای	ی ــه	ویژگی	ه ــوط	ب مرب
گیرنــده1	و	میــزان	تمایــل	گیرنــده	بــه	اتصــال	بــه	ســایر	مــواد2(	اســتفاده	کــرده	و	
بدیــن	نحــو	نرم	افــزار	کامپیوتــری	قــادر	خواهــد	بــود	طیــف	وســیعی	از	داروهایــی	
را	کــه	می	تواننــد	بــرای	اتصــال	بــه	گیرنــده	مذکــور	مــورد	اســتفاده	واقــع	شــده	و	
ــری	در	 ــزار	کامپیوت ــد.	نرم	اف ــی	نمای ــد،	طراح ــته	باش ــی	را	داش ــای	خاص ویژگی	ه
اینجــا	ویژگی	هــای	فیزیکــی	مــاده	پیشــنهادی	نظیــر	ســایز	مولکولــی	و	همچنیــن	
ــا	سرنوشــت	متابولیــک	 حلالیــت	آن	را	پیشــگویی	می	کنــد.	همچنیــن	در	رابطــه	ب
ــه	 ــز	تخمیــن	مناســب	ارائ ــرات	ســمیت	زایی	و	ســایر	خــواص	شــیمیایی	آن	نی و	اث

	.)124( می	دهــد	
ــت	 ــارت	اس ــر	)CAMD(3	عب ــک	کامپیوت ــا	کم ــا	ب ــی	مولکول	ه روش	طراح
از	تجزیــه	و	تحلیــل	محاســباتی	یــک	مجموعــه	عظیــم	داده	هــا	تــا	بــدان	وســیله	
بتــوان	ترکیباتــی	را	کــه	ممکــن	اســت	بــا	احتمــال	بیشــتری	در	یــک	آزمــون	خاص،	
فعالیــت	مناســب	از	خــود	نشــان	دهنــد،	را	طراحــی	نمــوده	و	ســاخت.	در	ایــن	روش	
ــه	 ــر	ب ــاً	منج ــه	نهایت ــوند	ک ــتفاده	می	ش ــی	اس ــیعی	از	تکنولوژی	های ــف	وس از	طی
ــی	 ــد	داروی ــیمیایی	کاندی ــواد	ش ــواع	م ــریع	مشــخصه	های	ان ــیار	س ــی	بس پیش	بین
ــر	 ــط	کامپیوت ــده	را	توس ــال	دارو-گیرن ــوان	اتص ــا	می	ت ــیله	آن	ه ــه	وس ــده	و	ب ش

1   receptor selectivity
2   binding affinity
3   computer-aided molecular design
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ــده	 ــور،	مهارکنن ــتفاده	از	روش	مذک ــا	اس ــال	ب ــرای	مث ــود	)124(.	ب ــازی	نم مدلس
پروتئــاز1	بــرای	بیمارانــی	کــه	دچــار	HIV	هســتند	توســط	کامپیوتــر	طراحــی	شــد	
ــرار	 ــی	ق ــورد	ارزیاب ــری	م ــای	کامپیوت ــانی	و	مدل	ه ــی	انس ــت	های	بافت و	در	کش
ــن	 ــان	-ضم ــتفاده	از	آن	در	انس ــه	اس ــوری	ب ــیار	ف ــاز	بس ــل	نی ــه	دلی ــه	و	ب گرفت
ــر	روی	 ــی،	ب ــت	های	حیوان ــام	تس ــدون	انج ــی	لازم-	ب ــای	قانون ــب	مجوزه کس
انســان	مــورد	اســتفاده	قــرار	گرفــت	)60،	257(.	در	ســال	1997	میــلادی	شــرکت	
ــه	داده	هــای	 ــا	اســتناد	ب ــد	را	ب ــی	جدی داروســازی	رُش2	توانســت	یــک	داروی	قلب
قدرتمنــد	بــه	دســت	آمــده	از	مدل	هــای	قلــب	شبیه	ســازی	شــده	بــه	تأییــد	مراجــع	
نظارتــی	و	قانونــی	برســاند؛	ایــن	در	حالــی	بــود	کــه	داده	هــای	بــه	دســت	آمــده	از	
حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	مــورد	ایــن	دارو	ناتمــام	مانــده	و	بی	نتیجــه	بــود	)60(.	از	
جملــه	کاربردهــای	دیگــر	روش	هــای	کامپیوتــری،	ارزیابــی	میــزان	ســمیت،	جــذب،	
ــواد	آرایشــی	می	باشــد.	 ــعِ	آلوده	کننده	هــای	محیطــی	و	م انتشــار،	متابولیســم،	و	دف
ــر	 ــری	-نظی ــباتی	کامپیوت ــای	محاس ــط	ابزاره ــوان	توس ــوارد	را	می	ت ــه	م اینگون
ــه	طــور	مشــابه	 ــرد.	ب ــک3-	پیشــگویی	ک ــه	بیوکینتی ــوژی	بر	پای مدلســازی	فیزیول
ــر	آن،	 ــز	و	نظای ــی	مغ ــه	چرب ــلول	های	دو	لای ــا،	س ــا،	گیرنده	ه ــی	پروتئین	ه ارزیاب
بــا	درجــات	مختلفــی	از	دقــت	توســط	روش	هــای	شبیه	ســازی	قابــل	بررســی	بــوده	
ــه	تحریــک	فیزیکــی	یــا	شــیمیایی	پیش	بینــی	شــود	 ــا	پاســخ	آن	هــا	ب ــا	رفتــار	ی ت

	.)2(
	،DNA،	RNA	،ــا ــاختار	پروتئین	ه ــی	س ــا	طراح ــه	ب ــژه	در	رابط ــور	وی ــه	ط ب
ــلات	 ــا،	تعام ــی	اپی	توپ	ه ــا،	ارزیاب ــی	ژن	ه ــا	و	آنت ــی	بادی	ه ــرات	آنت ــی	اث ارزیاب
ــادی	 ــیار	زی ــداد	بس ــی،	تع ــوژی	مولکول ــث	بیول ــلولها،	و	مباح ــک	س ایمونولوژی
ــا	اســتفاده	از	آنهــا	 نرم	افــزار		یــا	وب	ســایت	های	اینترنتــی	معتبــر	وجــود	دارد	کــه	ب
ــات	آزمایشــگاهی	 ــه	حیوان ــاز	ب ــدون	نی ــوان	خــواص	اساســی	یــک	مــاده	را	ب می	ت
مــورد	ارزیابــی	قــرار	داد.	بدیــن	ترتیــب	نســبت	بــه	غربالگــری	مــوادی	کــه	شــانس	
بیشــتری	بــرای	تبدیــل	شــدن	بــه	دارو	دارنــد	تصمیم	گیــری	نمــود.	برخــی	از	ایــن	

نرم	افــزار		یــا	وب	ســایت	ها	در	ادامــه	آورده	شــده	اند.	

1   protease inhibitors
2   Roche Pharmaceuticals
3   physiologically based bio-kinetic (PBBK) modeling
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نرم افزارهای قدرتمند در تحقیقات مولکولی
ــه	 ــت	ک ــی	اس ــگاه	اینترنت ــک	پای ــت	ی ــایت	Playmolecule	در	حقیق وب	س
ــن	 ــق	ای ــرا	طراحــی	شــده	اســت.	از	طری ــی	در	دانشــگاه	فاب ــم	تحقیقات توســط	تی
وب	ســایت	می	تــوان	بــه	17	نرم	افــزار	قدرتمنــد	بــرای	تحقیقــات	مولکولــی	
ــن	 ــی	از	بهتری ــزار	را	مخزن ــن	نرم	اف ــوان	ای ــدا	کــرد.	در	حقیقــت	می	ت دسترســی	پی
نرم	افزار	هــای	رایــگان	در	هــر	رشــته	تحقیقاتــی	بــه	حســاب	آورد	کــه	راه	حل	هــای	
بســیاری	نظیــر	پیش	بینــی	ســاختار	مولکولــی	و	ابزارهــای	مدل	ســازی	را	بــه	کاربــر	
ــد	 ــگان	می	باش ــرای	پژوهشــگران	رای ــزار	ب ــن	نرم	اف ــتفاده	از	ای ــد.	اس ــه	می	ده ارائ
ــی	و	 ــی،	و	طراح ــاف	داروی ــی،	اکتش ــر	بالین ــات	غی ــرد	آن	در	تحقیق ــوارد	کارب و	م
بهینه	ســازی	ســاختار	داروهــا	اســت.	بــرای	کســب	اطلاعــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	

ــد	)261( ــه	نمایی ــر	مراجع ــایت	زی ــه	وب	س ــود	آن	ب ــزار	و	دانل ــن	نرم	اف ای

https://www.playmolecule.org

تعیین توالی پروتئینی1
ــی	اســیدهای	آمینــه	 ــر	امــکان	تعییــن	توال ــه	شــده	در	آدرس	زی نرم	افــزار	ارائ

ــد. ــم	می	نمای ــا	را	فراه پروتئین	ه

www.uniport.org

1   protein sequence retrieval
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شبیه سازی اتصالات بین آمینو اسید ها
ــا	اســتفاده	از	نرم	افــزار	DynamXL	می	تــوان	اتصــالات	بیــن	آمینــو	اســید	ها	 ب
ــا	اســتفاده	 ــا	دقــت	بســیار	زیــادی	شبیه	ســازی	کــرد.	ب را	در	ســاختار	پروتئین	هــا	ب
ــاختار	 ــوان	س ــود	می	ت ــاخته	می	ش ــزار	س ــن	نرم	اف ــط	ای ــه	توس ــی	ک از	مدل	های
پروتئین	هــا	را	بــا	دقــت	بســیار	بالاتــری	مشــخص	نمــوده	و	بدیــن	ترتیــب	کیفیــت	

داکینــگ	پروتئین	هــا	بــا	یکدیگــر	را	بــه	نحــو	چشــمگیری	افزایــش	داد.

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/14605/dynamxl/1

تعیین اندازه پروتئین ها
بــا	اســتفاده	از	نرم	افــزار	IMPACT	می	تــوان	انــدازه	پروتئین	هــا	را	بــا	ســرعت	
ــد	در	پروتئومیکــس	و	زیست	شناســی	 ــور	می	توان ــود.	روش	مذک ــن	نم ــادی	تعیی زی
ــش	 ــب	افزای ــزار	موج ــن	نرم	اف ــد.	ای ــته	باش ــادی	داش ــای	زی ــاختاری	کاربرده س
ســرعت	106	برابــری	در	محاســبه	ســایز	پروتئین	هــا	شــده	و	در	عیــن	حــال	ایــن	

ــه	ســایر	روشــها	نمی	گــردد.	 ــزار	نســبت	ب ــر	موجــب	افــت	دقــت	نرم	اف ام

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/10126/impact- (academic-use-only) /1
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تشخیص ناحیه حفظ شده از پروتئین1
به	روش	)BLASTp/PSI-BLAST(2؛	مثلًا	از	سایت	ذیل	امکان	پذیر	است:	

https://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi

ارزیابی تمایل داروها برای اتصال به پروتئین های هدف

ــه	 ــال	ب ــرای	اتص ــا	ب ــل	داروه ــزان	تمای ــبه	می ــرای	محاس ــزار	BAC3	ب نرم	اف
ــا	اســتفاده	از	 ــه	شــده	اســت.	ب ــدن	تهی ــای	هــدف،	توســط	دانشــگاه	لن پروتئین	ه
ــا	 ــل	داروه ــزان	تمای ــر	می ــا	را	ب ــر	در	پروتئین	ه ــر	تغیی ــوان	اث ــزار	می	ت ــن	نرم	اف ای
بــرای	اتصــال	بــه	ایــن	پروتئین	هــا	پیش	بینــی	کــرد.	بــه	دلیــل	اینکــه	اســتفاده	از	
ــده	آن	در	 ــده	می	باشــد،	در	حــال	حاضــر	تیــم	تولید	کنن ــزار	بســیار	پیچی ایــن	نرم	اف
دانشــگاه	لنــدن	نرم	افــزار	را	در	قالــب	یــک	ســرویس	ارائــه	مشــاوره	یــا	همــکاری	
ــن	 ــا	ای ــد.	ب ــرار	می	دهن ــت	ق ــا	صنع ــگران	ی ــر	پژوهش ــار	دیگ ــی	در	اختی تحقیقات
حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	نرم	افــزار	دیگــر	بــه	نــام	EnsembleMD	نیــز	وجــود	
ــر	 ــا	آن	بســیار	راحت	ت ــرده،	لیکــن	کار	ب ــل	ک ــزار	عم ــن	نرم	اف ــه	مشــابه	ای دارد	ک
می	باشــد	)261(.	مــوارد	مصــرف	نرم	افــزار	BAC	در	تحقیقــات	غیــر	بالینــی،	
ــرای	 ــد.	ب ــد	می	باش ــای	جدی ــازی	داروه ــی	و	بهینه	س ــی،	و	طراح ــاف	داروی اکتش
ــی	 ــه	آدرس	اینترنت ــد	ب ــزار	BAC	می	توانی ــا	نرم	اف ــه	ب ــتر	در	رابط ــات	بیش توضیح

ــد	)261(. ــه	نمایی ــر	مراجع زی

1   determination of conserved region
2   protein basic local alignment search tool
3   binding affinity calculator
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https://www.compbiomed.eu/services/software-hub/
compbiomed-software-bac

ــر	 ــزار	EnsembleMD	در	آدرس	زی ــا	نرم	اف ــه	ب ــتر	در	رابط ــات	بیش توضیح
ــت:	 ــده	اس آورده	ش

https://pypi.org/project/radical.ensemblemd/

1 B-پیش بینی اپی توپ های سلولهای لنفوسیت

ــده	توســط	 ــم	ش ــگان	فراه ــی	رای ــات	علم ــع	اطلاع ــگاه	داده	IEDB2،	منب پای
ــگاه	داده،	 ــن	پای ــد.	در	ای ــی	می	باش ــای	عفون ــرژی	و	بیماری	ه ــی	آل ــتیتو	مل انس
ــادی	و	اپی	توپ	هــای	ســلول	های	T	در	 ــی	ب ــا	آنت اطلاعــات	پژوهشــی	در	رابطــه	ب
ــد	عضــو	آورده	شــده	اند.	 ــود	ایمــن،	و	پیون ــرژی،	خ ــی،	آل ــای	عفون ــه	بیماریه زمین
ــوان	 ــه	می	ت ــود	دارد	ک ــی	وج ــگاه	داده،	ابزارهای ــن	پای ــایت	ای ــن	در	وب	س همچنی
ــی	آنهــا	 ــه	توال ــر	پای ــل	اپی	توپ	هــا	ب ــه	و	تحلی ــی	و	تجزی ــرای	پیش	بین از	آن	هــا	ب
ــه	ایــن	پایــگاه	داده	از	وب	ســایت	زیــر	اســتفاده	 اســتفاده	کــرد.	بــرای	دسترســی	ب

نماییــد:	

1   sequence-based B-cell epitope prediction
2   the immune epitope database 
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http://www.iedb.org/

ــه	 ــا	ب ــی	آنه ــه	توال ــر	پای ــی	اپی	توپ	هــای	ســلولهای	لنفوســیت-B	ب پیش	بین
روش	ارائــه	شــده	در	IEDB1	شــامل	تکنیکهــای	ذیــل	می	باشــد:	

- Chou and Fasman Betaturn 

- Emini Surface Accessibility 

- Karplus and Schulz flexibility scale

- Kolaskar and Tongaonkar antigenicity scale

- Parker Hydrophilicity Prediction 

- Bepipred-1.0 Linear Epitope Prediction (Fixed Length 
AAP, Flexible Length AAP, BC PRED) 

توضیحات	تکنیک	های	مذکور	در	سایت	زیر	آورده	شده	است:	

http://tools.iedb.org/bcell/help/

1   immune epitope database and analysis resource
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پیش بینی اپی توپ ها بر پایه ساختار آنها1
ــاختار	 ــه	س ــر	پای ــیت-B	ب ــلولهای	لنفوس ــای	س ــی	اپی	توپ	ه ــرای	پیش	بین ب
ــرد. ــتفاده	ک ــر	اس ــای	زی ــه	شــده	در	آدرس	ه ــای	ارائ ــوان	از	نرم	افزاره ــا	می	ت آنه

Swiss Homology Model: https://swissmodel.expasy.
org/

این	نرم	افزار	برای	اعتبارسنجی	ساختاری	کاربرد	دارد:	

QMean Analysis: https://swissmodel.expasy.org/
qmean/

این	نرم	افزار	برای	پیش	بینی	اپی	توپ	ها	کاربرد	دارد.

epitope prediction (ElliPro): http://tools.iedb.org/
ellipro/

1   structure-based B-cell epitope prediction
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پیش بینی اپی توپ ها بر پایه سمیت سلولی1
پایــه	خــواص	ســمیت	 بــر	 	T لنفوســیت	های	 اپی	توپ	هــای	 پیش	بینــی	

ــت. ــدور	اس ــر	مق ــای	زی ــتفاده	از	نرم	افزاره ــا	اس ــلولی	ب س

EpiJen V1.0 tool: http://www.ddg-pharmfac.net/
epijen/EpiJen/EpiJen.htm

VaxiJen: http://www.ddg-pharmfac.net/vaxijen/
VaxiJen/VaxiJen.html

پیشگویی اپی توپ های لنفوسیتهای-T کمک کننده2

 :MHC II جهت

http://tools.immuneepitope.org/mhcii

1   cytotoxic T-lymphocyte epitope prediction
2   helper T-lymphocytes epitope prediction
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 :MHC II و MHC I جهت

Vaxign: www.violinet.org/vaxign/vaxitop

انتخــاب  اپی توپ هــای  جمعیتــی  پوشــش  بررســی 
ــده1 ش

	population	coverage	tool	of	selected	T-cell	روش	از	اســتفاده	بــا
epitopes	کــه	در	ســایت	IEDB	ارائــه	شــده	اســت،	امکان	پذیــر	می	باشــد.

بررسی غربالگری اپی توپ های آنتی ژنی2
در	رابطــه	بــا	بررســی	غربالگــری	اپی	توپ	هــای	آنتی	ژنــی	و	همولــوژی	
ــیتی	از	 ــی	آنتی	ژنیس ــرای	بررس ــیتی(	ب ــانی	)ایمونوژنیس ــوم	انس ــا	پروتئ ــا	ب آن	ه
ــتفاده	 ــان	از	BLASTp	اس ــوم	انس ــا	پروتئ ــوژی	ب ــی	همول ــرای	بررس VaxiJen	و	ب

می	شــود.	
انتخاب نواحی دارای غالبیت ایمونولوژیک3

)اپی	توپ	هــای	 ایمونولوژیــک	 غالبیــت	 دارای	 نواحــی	 انتخــاب	 جهــت	
ســلولهای	لنفوســیت	B	و	T(	می	تــوان	از	ابــزار	زیــر	اســتفاده	کــرد:

EpiTool: http://epitools.ausvet.com.au/content.
php?page=home

1   population coverage of selected epitopes
2   antigenic epitopes screening and homology with human proteome 
(immunogenicity) 
3   selection of immunodominant regions comprising of B cell and T cell epitopes
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ارزیابی پپتید ها1
ــا	در	 ــرد	آنه ــک	کارب ــه	تفکی ــه	ب ــن	زمین ــتفاده	در	ای ــل	اس ــای	قاب نرم	افزاره

ــه	آورده	شــده	اســت:	 ادام

جهت بررسی آلرژنیسیتی

SortAller: http://sortaller.gzhmu.edu.cn/home.html 

AllerHunter: http://tiger.dbs.nus.edu.sg/software.php

AlgPred: http://crdd.osdd.net/raghava/algpred/

1   peptide allergenicity, transmembrane topology and solubility
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جهت بررسی توپولوژی غشایی

ABTMPro (Scratch Protein Prediction Server): http://
scratch.proteomics.ics.uci.edu

جهت بررسی میزان حلالیت

SolPro: http://scratch.proteomics.ics.uci.edu

ارزیابی مشخصه های فیزیکی-شیمیایی1

ProtParam: https://web.expasy.org/protparam/

1   physicochemical characterisation
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ارزیابی آداپتاسیون کدون ها1

GenScript: https://www.genscript.com/tools.
html?src=leftbar

Visual Gene Developer Software: http://www.
visualgenedeveloper.net/Download.html

RNAFold: http://rna.tbi.univie.ac.at/cgi-bin/
RNAWebSuite/RNAfold.cgi

1   codon adaptation
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میزان تهاجم بودن میکروبی1
ــوان	از	 ــاص	می	ت ــای	خ ــودن	میکروب	ه ــی	ب ــزان	تهاجم ــی	می ــرای	بررس ب

ــرد. ــتفاده	ک ــر	اس ــزار	زی نرم	اف

Virulent Pred Database: http://bioinfo.icgeb.res.in/
virulent/

ارزیابی سمیت باکتریایی2
ســمیت	باکتریایــی	بــا	اســتفاده	از	نرم	افــزار	ارائــه	شــده	در	ســایت	زیــر	قابــل	

پیش	بینــی	می	باشــد.

BtxPred: http://crdd.osdd.net/raghava/btxpred/

1   virulent factor
2   codon adaptation/ virulent factor/ bacterial toxins
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طراحی واکسن ها1
در	زمینــه	مســائل	مختلــف	مربــوط	بــه	طراحــی	واکســن	ها	از	نرم	افــزار	ارائــه	

شــده	در	ســایت	زیــر	می	تــوان	اســتفاده	کــرد.

Vaxign: www.violinet.org/vaxign/vaxitop

ارزیابی میزان اتصال پپتید-گیرنده
میــزان	تمایــل	اتصــال	بیــن	پپتیــد	و	گیرنــده	خــاص	بــا	اســتفاده	از	نرم	افــزار	

ــل	بررســی	می	باشــد. ــر	قاب زی

AntiJen: http://www.ddg-pharmfac.net/antijen/
AntiJen/aj_tcell.htm

شبیه سازی دینامیک مولکولی
ــته	 ــرا	نوش ــگاه	فاب ــی	در	دانش ــم	تحقیقات ــک	تی ــط	ی ــزار	HTMD	توس نرم	اف
ــرای	 ــی	ب ــه	نویس ــط	برنام ــک	محی ــزار	ی ــن	نرم	اف ــت	ای ــت.	در	حقیق ــده	اس ش
آماده	ســازی،	اجــرا،	مشــاهده	و	تجزیــه	و	تحلیــل	شبیه	ســازی	های	دینامیــک	

1   vaccine design
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ــگان	 ــراد	دانشــگاهی	رای ــرای	اف ــزار	ب ــن	نرم	اف ــتفاده	از	ای ــد.	اس ــی	می	باش مولکول
اســت.	مــوارد	کاربــرد	ایــن	نرم	افــزار	در	تحقیقــات	غیــر	بالینــی،	اکتشــاف	دارویــی،	
طراحــی	داروهــا	و	بهینه	ســازی	داروهــای	جدیــد	می	باشــد.	بــرای	کســب	اطلاعــات	
ــر	 ــایت	زی ــه	وب	س ــد	ب ــود	آن	می	توانی ــزار	و	دانل ــن	نرم	اف ــا	ای ــه	ب ــتر	در	رابط بیش

ــد	)261( مراجعــه	کنی

https://software.acellera.com/docs/latest/htmd/
index.html

روش های مفید در روند اکتشافات دارویی
مدلهــای	ارزیابــی	فارماکوکینتیــک	بــر	پایــه	مدل	ســازی	مبانــی	فیزیولوژیــک	
ــد	و	مســائل	 ــه	طــور	گســترده	در	بحــث	کشــف	داروهــای	جدی در	حــال	حاضــر	ب
ــم	 ــک	و	متابولیس ــگویی	کینتی ــور	پیش ــه	منظ ــی	)ب ــه	سم	شناس ــوط	ب ــی	مرب قانون
مــواد	در	بــدن	موجــود	زنــده(،	اســتفاده	می	شــود.	بــه	عنــوان	مثــال،	روش	ارزیابــی	
ــر،	 ــط	کامپیوت ــک	توس ــی	فیزیولوژی ــازی	مبان ــه	مدل	س ــر	پای ــک	ب فارماکوکینتی
ــا	 ــده	ب ــود	زن ــدن	موج ــا،	ب ــن	مدله ــت.	در	ای ــده	اس ــف	ش ــع	)133(	توصی در	منب
ــر	بخــش	 ــه	ه ــف،	ک ــای	مختل ــکل	از	بخش	ه ــه	متش ــک	مجموع ــازی	ی شبیه	س
ــف	می	گــردد.	ســپس	گــذر	 ــا	بافــت	خــاص	هســتند،	تعری ــده	یــک	عضــو	ی نماین
ــواد	 ــک	از	م ــای	فیزیولوژی ــازی	جریان	ه ــطه	شبیه	س ــه	واس ــا	ب ــال	داروه ــا	انتق ی
بیولوژیــک	مختلــف	)نظیــر	خــون،	صفــرا،	یــا	تهویــه	ریــوی(	بــه	هــر	یــک	از	ایــن	
ــرای	 ــی	ب ــادلات	ریاض ــه	مع ــک	مجموع ــاً	از	ی ــود.	نهایت ــال	می	ش ــا	اعم بخش	ه
ــک،	 ــای	فیزیولوژی ــایر	پارامتر	ه ــا	و	س ــم	اعض ــون،	حج ــان	خ ــرخ	جری ــف	ن تعری
ــه	 ــای	ب ــه	داده	ه ــتناد	ب ــا	اس ــوع	ب ــور	در	مجم ــادلات	مذک ــردد.	مع ــتفاده	می	گ اس
دســت	آمــده	از	موجــودات	زنــده	یــا	بــر	پایــه	نتایــج	مطالعــات	برون	تنــی	طراحــی	
شــده	اند.	تلفیــق	عــددی	سیســتم	های	ریاضــی	مذکــور	موجــب	محاســبه	کمیــت	و	
غلظــت	داروی	مــورد	نظــر	در	هر		بخــش	از	بــدن،	براســاس	زمــان	و	دوز	در	معــرض	
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ــن	روش	 ــه	ای ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــود.	بای ــاص،	می	ش ــش	خ ــری	آن	بخ قرارگی
ــی	 ــوده	و	لازم	اســت	تعادل ــی	ب ــک	روش	تقریب ــده»،	ی ــدن	موجــود	زن ــف	«ب تعری
بیــن	میــزان	دقــت	)و	در	واقــع	میــزان	پیچیدگــی(	و	ســادگی	)ســهولت	در	اســتفاده(	
ــه	 ــزار	HTBAC1	ب ــه	نرم	اف ــن	رابط ــد	)133(.	در	ای ــل	آی ــه	عم ــور	ب ــدل	مذک از	م
ــردی2	مطــرح	 ــی	در	حیطــه	پزشــکی	ف ــرای	اکتشــافات	داروی ــی	ب ــوان	راه	حل عن
ــر	 ــایت	زی ــوان	از	وب	س ــزار	می	ت ــن	نرم	اف ــه	ای ــی	ب ــرای	دسترس ــت.	ب ــده	اس ش

ــرد	)261(:	 اســتفاده	ک

https://github.com/radical-cybertools/htbac

ــی	کــه	 ــرای	شناســایی	ســریع	ژن	های ــن	ب ــری	همچنی از	روش	هــای	کامپیوت
ــد،	 ــر	می	کن ــاص	تغیی ــای	خ ــا	و	داروه ــه	بیماری	ه ــخ	ب ــا	در	پاس ــت	آن	ه فعالی
ــه	 ــرد	ک ــخص	ک ــوان	مش ــن	روش	می	ت ــتفاده	از	ای ــا	اس ــت.	ب ــده	اس ــتفاده	ش اس
آیــا	یــک	دارو	یــا	مــاده	شــیمیایی	اثــر	درمانــی	خواهــد	داشــت	یــا	بالعکــس	آســیب	

ــود	)1(.	 ــده	خواهــد	ب زنن
ــون	 ــا	قان ــج3	ی ــون	پن ــت	از	قان ــن	اس ــد	ممک ــای	جدی ــاخت	داروه در	س
لیپینســکی4	اســتفاده	شــود	)124(.	ایــن	قانــون	کــه	بــر	اســاس	مدل	هــای	آمــاری	
ــب	شــبه	دارویی	 ــک	ترکی ــه	چنانچــه	ی ــن	صــورت	اســت	ک ــه	ای طراحــی	شــده	ب
دارای	وزن	مولکولــی	کمتــر	از	500	باشــد	و	تعــداد	گروه	هــای	OH	و	NH	آن	کمتــر	
از	5	باشــد	و	مجموعــه	تعــداد	اتم	هــای	اکســیژن	و	نیتــروژن	آن	کمتــر	از	10	باشــد	
ــری	در	روده	 ــن	ترکیــب	جــذب	بهت ــر	از	5	باشــد،	ای ــدار	5P	آن	کمت ــم	مق و	لگاریت

خواهــد	داشــت	)124(.	

1   the high throughput binding affinity calculator
2   personalised drug discovery
3   Rule of Five
4   Lipinski’s Rule
5   log P value
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توکسیکولوژی (سم شناسی) محاسباتی1

سم	شناســی	محاســباتی	روشــی	اســت	کــه	بــر	پایــه	ریاضیــات،	انفورماتیــک،	
ــر	 ــم	بهت ــه	فه ــن	روش	ب ــت.	ای ــده	اس ــاده	ش ــا	نه ــری	بن ــای	کامپیوت و	مدل	ه
مکانیســم	های	ایجــاد	مســمومیت	و	پیش	بینــی	اثــرات	مســمومیت	زایی	مــواد	
شــیمیایی	مختلــف	-بــدون	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	موجــودات	زنــده-	کمــک	می	کنــد.	
ــوان	 ــا	می	ت ــه	آن	ه ــه	از	جمل ــی	وجــود	دارد	ک ــن	رابطــه	تکنیک	هــای	مختلف در	ای

بــه	مــوارد	زیــر	اشــاره	نمــود:	

ارتباط ساختار-عملکرد / ساختار-ویژگی2
ــیمیایی	 ــاده	ش ــک	م ــتی	ی ــت	زیس ــاختار-عملکرد،	فعالی ــاط	س در	روش	ارتب
ــی	آن	تعییــن	می	شــود	)67(.	مدل	هــای	 ــه	ســاختار	مولکول ــر	پای ــلًا	ســمّیت(	ب )مث
ــاختار- ــاط	س ــی	ارتب ــای	کم ــاختار-عملکرد	)QSAR(	و	مدل	ه ــاط	س ــی	ارتب کمّ
ویژگــی	)QSPR(3	قــادر	بــه	پیشــگویی	فعالیــت	شــیمیایی	مــواد	مختلــف	بــوده	و	بــه	
ــتفاده	 ــدون	اس ــواد	-ب ــمیت	م ــال	س ــی	احتم ــه	پیش	بین ــد	ب ــب	می	توانن ــن	ترتی ای
از	حیوانــات	آزمایشــگاهی-	کمــک	کننــد.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	
ــت	داده	هــای	وارد	 ــه	کیفی ــادی	وابســته	ب ــزان	زی ــه	می ــای	QSAR	ب ــی	مدله کارای
شــده	بــه	ایــن	مدل	هــا	و	نــوع	روشــهای	مدلســازی	کــه	در	مــورد	آن	هــا	اســتفاده	

می	باشــد.	 می	شــود،	
	QSAR/QSPR	روش	بــه	اعتمــاد	قابــل	هــای	مدل	نمــودن	فراهــم	منظــور	بــه
ــن	 ــج	ای ــه	نتای ــوی	ک ــه	نح ــیمیایی	)ب ــواد	ش ــمیت	م ــق	س ــی	دقی ــرای	ارزیاب ب
مدل	هــا	بتوانــد	توســط	ارگانهــای	نظارتــی	و	قانونــی	بــه	کار	گرفتــه	شــود(،	یــک	
ــزار	 ــت.	نرم	اف ــده	اس ــاخته	ش ــام	4OPERA	س ــه	ن ــاز	ب ــع	ب ــگان	منب ــزار	رای نرم	اف
ــه	پیشــگویی	خــواص	فیزیکــی- ــادر	ب ــری	ق ــه	مدل	هــای	کامپیوت ــر	پای مذکــور	ب
شــیمیایی،	سرنوشــت	مــواد	شــیمیایی	در	محیــط	زیســت،	و	خــواص	مســمومیت	زایی	
ــزار	در	 ــن	نرم	اف ــرد	ای ــت	عملک ــت	و	دق ــد.	صح ــد	می	باش ــیمیایی	جدی ــواد	ش م
ــورد	 ــی	م ــیمیایی	آل ــاده	ش ــزار	م ــش	از	750	ه ــواص	بی ــگویی	خ ــا	پیش ــه	ب رابط

1   computational toxicology
2   structure-activity/property relationship
3   quantitative structure–property relationship
4   open structure-activity/property relationship
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آزمــون	قــرار	گرفتــه	و	تأییــد	شــده	اســت.	نرم	افــزار	مذکــور	از	طریــق	ســایت	زیــر	
ــد:	 ــترس	می	باش ــل	دس قاب

https://github.com/kmansouri/OPERA

ــع	)262(	و	 ــزار	در	منب ــن	نرم	اف ــتفاده	از	ای ــوه	اس ــه	نح ــوط	ب توضیحــات	مرب
نیــز	وب	ســایت	ذیــل	آورده	شــده	اســت:	

https://cfpub.epa.gov/si/si_public_record_report.
cfm?Lab=NCCT&dirEntryId=340233

ــاط	ســاختار-عملکرد	/	ســاختار- ــا	روش	ارتب توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	ب
ویژگــی	در	صفحــه	266	ذیــل	«مدلهــای	مربــوط	بــه	شناســایی	ویژگی	هــای	مــواد	

شــیمیایی	ناشــناخته»	آورده	شــده	اســت.	

مجموعــه داده هــای مربــوط بــه خــواص شــیمیایی مــواد 
1(ICE)

ــرای	انجــام	موفقیــت	آمیــز	تکنیکهــای	کامپیوتــری	سم	شناســی	و	ارزیابــی	 ب
ــی	 ــالا	اســت.	داده	های ــت	ب ــا	کیفی ــی	ب ــه	داده	های ــاز	ب ــیمیایی،	نی ــواد	ش ــی	م ایمن
ــاختار	بندی	 ــه	نحــوی	س ــوده	و	ب ــران	آزاد	ب ــرای	کارب ــا	ب ــه	آن	ه ــه	دسترســی	ب ک

1   integrated chemical environment
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شــده	باشــند	کــه	سیســتمهای	کامپیوتــری	نیــز	بتواننــد	آنهــا	را	خوانــده	و	از	آن	هــا	
در	انجــام	تجزیــه	و	تحلیــل	اســتفاده	کننــد.	در	پایــگاه	ICE	امــکان	دسترســی	بــه	
چنیــن	داده	هایــی	فراهــم	شــده	و	از	طریــق	آدرس	زیــر	قابــل	دسترســی	می	باشــد:	

https://ice.ntp.niehs.nih.gov/

مدل های کامپیوتری سم شناسی
ــتفاده	 ــا	اس ــمیت	داروه ــی	س ــور	ارزیاب ــه	منظ ــری	ب ــای	کامپیوت از	مدل	ه
ــف	 ــام	آن	مخف ــه	ن ــزار	TOPKAT	)ک ــتفاده	از	نرم	اف ــا	اس ــت	)2،	124(.	ب ــده	اس ش
ــزان	 ــوان	می ــد(	می	ت ــری»1	می	باش ــوژی	کامیپوت ــا	تکنول ــمیت	ب ــی	س «پیش	بین
ســمیت	مــواد	شــیمیایی	مختلــف	و	همچنیــن	میــزان	تحریــک	کنندگــی	مــواد	برای	
ــر	 ــر،	و	دقیق	ت ــر،	ارزان	ت چشــم	و	پوســت	را	پیش	بینــی	کــرد.	ایــن	روش	ســریع	ت
از	تســت	بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــوده	و	در	حــال	حاضــر	توســط	ســازمان	
غــذا	و	داروی	آمریــکا،	آژانــس	حفاظــت	محیــط	زیســت	و	ارتــش	ایــن	کشــور	مــورد	

ــرد	)1(.	 ــرار	می	گی ــتفاده	ق اس
توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	تکنیک	هــای	فــوق	در	وب	ســایت	ذیــل	آمــده	
اســت	)هنــگام	تایــپ	آدرس،	حــروف	بــزرگ	و	کوچــک	بایــد	عینــاً	نوشــته	شــوند(:	

https://bit.ly/2BpJi6e 

1   TOxicity Prediction by Computer Assisted Technology
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سیستم های کامپیوتری متخصص1
در	روش	اســتفاده	از	«سیســتم	های	کامپیوتــری	متخصــص»،	نحــوه	قضــاوت	
حرفــه	ای	دانشــمندان	متخصــص	سم	شناســی	توســط	کامپیوتــر	شبیه	ســازی	
می	گــردد.	بــرای	ایــن	منظــور	از	از	اصــول	و	قواعــد	شــناخته	شــده	کــه	بــه	صــورت	
معمــول	توســط	دانشــمندان	بــرای	تشــخیص	ســمیت	یــک	مــاده	اســتفاده	می	شــود،	
بــه	همــراه	اطلاعــات	فیزیکی-شــیمیایی	یــا	ســایر	اطلاعاتــی	کــه	در	مــورد	یــک	
ــی	در	 ــاس	پیش	بین ــن	اس ــر	ای ــردد.	ب ــتفاده	می	گ ــود	دارد،	اس ــاص	وج ــاده	خ م
رابطــه	بــا	ســمیت	و	خــواص	بیولوژیــک	یــک	مــاده	)نظیــر	سرنوشــت	متابولیســم	

ــرد.	 ــورت	می	گی آن(	ص

تکنولوژی ریزآرایه2
از	تکنولــوژی	ریزآرایــه	بــه	منظــور	بررســی	همزمــان	تعــداد	زیــادی	از	ژن	هــا	
ــی	 ــور	ژن ــل	ظه ــن	پروفای ــرای	تعیی ــوان	از	آن	ب ــن	می	ت ــده	و	همچنی ــتفاده	ش اس
)مثــلاً	تشــخیص	فعالیــت	ژنــی3	در	قالــب	تنظیــم	افزایشــی4	و	تنظیــم	کاهشــی5(	
ــورد	آزمــون(	اســتفاده	کــرد.	 ــاده	م ــا	م ــری	ژن	هــا	ب در	نتیجــه	در	معــرض	قرارگی
ــت	های	 ــرعت	تس ــش	س ــب	افزای ــد	موج ــور	می	توان ــق	روش	مذک ــن	طری ــه	ای ب

ــردد	)67(.	 ــی	گ سم	شناس

(AOP) روند وقوع عوارض نامطلوب
رونــد	AOP	یــک	ســاختار	تجزیــه	و	تحلیلــی	اســت	کــه	تشــریح	کننده	
ــول	در	 ــت	و	معل ــورت	عل ــه	ص ــی	و	ب ــورت	پی	درپ ــه	ص ــه	ب ــت	ک ــی	اس وقایع
ســطوح	مختلــف	ســاختار	های	بیولوژیــک	رخ	داده	و	نهایتــاً	منجــر	بــه	وقــوع	یــک	
عارضــه	نامطلــوب	بهداشــتی	)مثــلًا	مســمومیت	موجــود	زنــده	ای	کــه	در	معــرض	
	AOP	رونــد	گــردد.	می	محیطــی6	ســمیت	اثــرات	یــا	گرفتــه(	قــرار	زا	ســمیت	مــاده
جــزو	اصلــی	چارچــوب	دانــش	سم	شناســی	بــوده	کــه	بــرای	پشــتیبانی	از	روشــهای	

1   computerized expert systems
2   microarray technology
3   gene activity
4   up-regulation
5   down-regulation
6   ecotoxicological effect
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ارزیابــی	خطــرات	بیوشــیمیایی1	بــر	پایــه	نتیجه	گیــری	مکانیســتیک2	ســاخته	شــده	
اســت	)260(.	

پایگاه های داده مطالعات سم شناسی
ــات	 ــا	از	حیوان ــه	در	آن	ه ــی	ک ــه	روش	های ــوط	ب ــروزه	پایگاه	هــای	داده	مرب ام
ــند.	در	 ــترش	می	باش ــال	گس ــه	روز	در	ح ــود،	روز	ب ــتفاده	نمی	ش ــگاهی	اس آزمایش
حقیقــت	بــا	توجــه	بــه	اینکــه	پیشــرفت	های	بســیار	زیــادی	در	مطالعــات	بیولــوژی	
ــهای	 ــی	از	پژوهش ــات	فراوان ــت،	اطلاع ــام	اس ــال	انج ــی	در	ح ــلولی	و	مولکول س
ــرای	انجــام	 ــوان	ب مختلــف	در	حــال	تولیــد	و	ذخیــره	می	باشــد	کــه	از	آن	هــا	می	ت
ــد	 ــواد	کاندی ــرد	م ــر	عملک ــم	بهت ــت	فه ــری	جه ــی	و	کامپیوت ــات	برون	تن مطالع

ــرد.	 ــتفاده	ک ــدن	اس ــف	ب ــتم	های	مختل ــر	سیس ــی	ب داروی
بررســی	های	زیــادی	توســط	ارگانهــای	اعتبــار	ســنجی	بــرای	ارزیابــی	
ــن	 ــده	در	ای ــه	ش ــات	ارائ ــت	اطلاع ــتفاده	و	کیفی ــادگی	اس ــات،	س ــت	اطلاع صح
ــوان	 ــه	عن ــا	ب ــن	پایگاه	ه ــدادی	از	ای ــده	اســت	و	تع ــام	ش ــای	داده»	انج «پایگاه	ه
	CAMSEC	داده	ــگاه ــال	پای ــرای	مث ــد.	ب ــی	گردیده	ان ــتناد	معرف ــل	اس ــع	قاب مناب
ــی	 ــولات	آرایش ــودن	محص ــن	ب ــی	ایم ــت	بررس ــتفاده	جه ــل	اس 3database	قاب
ــا	 ــگاه	داده	دیگــری	در	رابطــه	ب ــد	می	باشــد	)263؛	ارجــاع	شــده	در	253(.	پای جدی
ــا	)264؛	 ــر	و	ادکلن	ه ــازنده	عط ــواد	س ــر	م ــراد	در	براب ــری	اف ــرض	قرار	گی در	مع
ــکرین4	)265؛	 ــگاه	داده	داک	اس ــت.	پای ــده	اس ــف	ش ــده	در	253(	توصی ــاع	ش ارج
ارجــاع	شــده	در	253(	بــه	عنــوان	یــک	روش	کامپیوتــری	بــرای	بررســی	تداخــلات	
ــر	 ــگاه	داده	اخی ــتفاده	اســت.	پای ــل	اس ــی6	قاب ــی5	در	سم	شناســی	ملکول بیومولکول
ــده	 ــده	)گیرن ــاده	شــیمیایی	/گیرن ــگ	م ــدرت	باندین ــه	ق ــوط	ب ــر	مرب حــاوی	مقادی
ــه	150	هــدف	 ــرای	بیــش	از	1000	مــاده	شــیمیایی	جهــت	اتصــال	ب ــم(7	ب و	آنزی
ــی	 ــگ	مولکول ــبات	داکین ــاس	محاس ــر	اس ــور	ب ــر	مذک ــد.	مقادی ــی	می	باش پروتئین
تهیــه	شــده	اســت	و	حــاوی	تقریبــاً	135000	مقــدار	کمّــی	باندینــگ	می	باشــد.	در	

1   chemical risk assessment
2   mechanistic reasoning
3   Consortium of Alternative Methods for Safety Evaluation of Cosmetics
4   DockScreen
5   biomolecular interactions
6   molecular toxicology
7   chemical/target (receptor and enzyme) binding scores
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ــن	 ــل	اعتماد	تری ــتی	از	قاب ــکاران	)2008(	فهرس ــن	و	هم ــط	لامان ــه	ای	توس مطالع
ــگاه	داده	)از	بیــن	822	مــورد	 ــوان	پای پایگاه	هــای	داده	سم	شناســی،	شــامل	21	عن
پایــگاه	موجــود	در	هنــگام	انجــام	مطالعــه(	بــه	همــراه	آدرس	اینترنتــی	دسترســی	
بــه	آن	هــا	ارائــه	شــده	اســت	)266(.	ســایر	پایگاه	هــای	داده	بــه	تفصیــل	در	فصــل	

ــد. ــرار	گرفته	ان ــورد	بحــث	ق ــم	م هفت

تعمیم نتایج برون تنی به درون تنی1
ــه	 ــت	ک ــن	اس ــی	ای ــت	برون	تن ــای	تس ــدی	در	روش	ه ــکات	کلی ــی	از	ن یک
ــای	پاســخ	ها	در	تســت	های	 ــه	موجــب	الق ــواد	ک ــای	م ــوان	غلظت	ه ــه	می	ت چگون
برون	تنــی	می	گردنــد	را	بــه	غلظتهایــی	از	مــواد	کــه	قادرنــد	موجــب	بــروز	
عــوارض	نامطلــوب	در	انســان	و	حیــوان	شــوند،	ارتبــاط	داد.	ایجــاد	ایــن	ارتبــاط	از	
ــه	از	روش	کار	آن	در	منبــع	 طریــق	روش	IVIVE	صــورت	می	گیــرد	کــه	یــک	نمون
)267(	ارائــه	شــده	اســت.	بــه	طــور	خلاصــه	در	روش	IVIVE،	داده	هــای	حاصــل	از	
غربالگــری	پرتعــداد	)259(	بــرای	پیش	بینــی	دوز	هــای	بالقــوه	ســمی	مــواد	اســتفاده	
می	شــود.	ابــزار	IVIVE	بــه	طــور	منظــم	به	روز	رســانی	شــده	و	در	آخریــن	ویرایــش	
آن،	مدل	هــای	پیچیده	تــری	بــرای	پیش	بینــی	دقیق	تــر	ســمیت	مــواد	ارائــه	

شــده	اســت.	

طراحی سلول ها و شبیه سازی تعاملات بیوشیمیایی

ابــزاری	بــرای	طراحــی	مهندســی	ســلول	ها	و	 	2Visual	GEC	افــزار	نرم
ــط	 ــور	توس ــزار	مذک ــد.	نرم	اف ــا	می	باش ــیمیایی	آن	ه ــلات	بیوش ــازی	تعام شبیه	س
مرکــز	تحقیقــات	مایکروســافت	در	کمبریــج	انگلســتان	طراحــی	شــده	و	بــه	وســیله	
ــدام	 ــنتزی3	اق ــی	س ــای	ژنتیک ــازی	مدار	ه ــی	و	شبیه	س ــه	طراح ــوان	ب آن	می	ت
کــرد.	از	ایــن	نرم	افــزار	می	تــوان	جهــت	تحقیقــات	زیست	شناســی	ســنتزی4	
ــزار	 ــن	نرم	اف ــه	ای ــی	ب ــرای	دسترس ــرد.	ب ــره	ب ــباتی5	به ــی	محاس و	زیست	شناس

1   In Vitro to In Vivo extrapolation
2   visual genetic engineering of cells
3   synthetic genetic circuits
4   synthetic biology
5   computational biology
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رایــگان،	چنانچــه	نســخه	نرم	افــزار	رایــگان	ســیلورلایت	مایکروســافت1	را	بــر	روی	
کامپیوتــر	خــود	نصــب	کــرده	باشــید	)یــا	مایــل	باشــید	GEC	Visual	ایــن	نرم	افــزار	
را	بــر	روی	کامپیوتــر	شــما	نصــب	کنــد(	می	توانیــد	از	طریــق	وب	ســایت	زیــر	بــه	

ــد	)261(:	 ــی	یابی ــزار	GEC	Visual	دسترس نرم	اف

http://biology.azurewebsites.net/gec/beta

ــر	روی	 ــیلورلایت	را	ب ــزار	س ــخه	نرم	اف ــه	نس ــورت	چنانچ ــن	ص ــر	ای در	غی
ــر	 ــد	از	مســیر	زی ــد،	می	توانی ــا	قصــد	نصــب	آن	را	نداری ــر	خــود	نداشــته	ی کامپیوت

ــد:	 ــتفاده	کنی ــزار	اس ــن	نرم	اف ــن	از	ای ــورت	آنلای ــه	ص ب

https://classicgec.azurewebsites.net

ــلول	های	 ــازی	س ــرای	شبیه	س ــری	ب ــای	کامپیوت ــر	نرم	افزاره ــال	حاض در	ح
ــداف	 ــودن	برخــی	اه ــرای	آزم ــوان	ب ــا	می	ت ــه	از	آن	ه ــد	شــده	اند	ک ســرطانی	تولی
ــی	روش	 ــدف	نهای ــرد	)1،	253(.	ه ــتفاده	ک ــرطانی	اس ــلول	های	س ــی	در	س داروی
مذکــور	ایــن	اســت	کــه	بتــوان	داروهــای	جدیــد	را	توســط	کامپیوتــر	طراحــی	کــرده	
ــه	 ــژه	ب ــری	وی ــای	کامپیوت ــا	و	مدل	ه ــتفاده	از	نرم	افزار	ه ــا	اس ــا	را	ب ــد	آن	ه و	تأیی

انجــام	رســاند.	

1   Microsoft Silverlight
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روش آزمون مجازی بر پایه سلولی
ــی	 ــی	برون	تن ــات	سم	شناس ــیر	مطالع ــی	و	تفس ــتیبانی	از	طراح ــدف	پش ــا	ه ب
ــون	مجــازی	 ــا	روش	آزم ــه	اروپ ــات	مشــترک1	اتحادی ــز	تحقیق )در-شیشــه(،	مرک
ــک	 ــع	ی ــن	روش	در	واق ــت	)268-273(.	ای ــاده	اس ــا	نه ــلولی2	را	بن ــه	س ــر	پای ب
مــدل	ریاضــی	اســت	کــه	انتشــار	یــا	کینتیــک	مــواد	شــیمیایی	و	اثــرات	بیولوژیــک	
حرکــت	مــواد	شــیمیایی	را	در	سیســتم	های	برون	تنــی	شبیه	ســازی	می	کنــد	

	.)256(

شبیه سازی یک باکتری کامل
تیمــی	از	دانشــمندان	در	دانشــگاه	اســتنفورد	موفــق	شــدند	نخســتین	شبیه	ســاز	
ــی	 ــه	زندگ ــوم3	و	چرخ ــام	مایکوپلاســما	ژنیتالی ــه	ن ــک	ارگانیســم	ب ــری	ی کامپیوت
ــازی	 ــن	روش	شبیه	س ــابه	ای ــد	مش ــر	چن ــد.	ه ــی	کنن ــده	آن	را	برنامه	نویس پیچی
ــود،	 ــده	اســتفاده	شــده	ب ــلًا	در	مــورد	برخــی	فرآیندهــای	داخــل	ســلول	های	زن قب
لیکــن	ایــن	نخســتین	بــاری	بــود	کــه	تمامــی	525	ژن	یــک	ســلول	زنــده	و	1900	
عملکــردی	کــه	در	ایــن	ســلول	اتفــاق	می	افتــد،	در	قالــب	یــک	مــدل	کامپیوتــری	
ــد	 ــل	می	کن ــوی	عم ــه	نح ــور	ب ــری	مذک ــزار	کامپیوت ــد.	نرم	اف ــدی	گردی جمع	بن
کــه	نهایتــاً	رفتــار	باکتــری	مایکوپلاســما	ژنیتالیــوم	را	بــه	عنــوان	یــک	«موجودیــت	
کامــل»	شبیه	ســازی	می	نمایــد.	ایــن	روش	امــکان	انجــام	چندیــن	هــزار	آزمایــش	
ــازی	 ــا	مدل	س ــری	ی ــه	باکت ــر	علی ــد	مؤث ــات	جدی ــری	ترکیب ــا	غربالگ ــه	ب در	رابط
ــا	هزینــه	بســیار	کــم	فراهــم	 مفاهیــم	پایــه	ســلولی	را	در	زمــان	بســیار	کوتــاه	و	ب

نمــوده	اســت	)25(.	

شبیه سازی تعاملات سلولی و رشد سلولها
از	نرم	افــزار	MicroC	می	تــوان	بــه	عنــوان	یــک	چارچــوب	محاســباتی	بــرای	
ــن	 ــا	اســتفاده	از	ای ــری	اســتفاده	کــرد.	ب اجــرای	پژوهش	هــای	بیولوژیــک	کامپیوت
ــون	 ــه	آزم ــا	را	ب ــرده	و	آن	ه ــد	ک ــد	را	تولی ــای	جدی ــوان	فرضیه	ه ــزار	می	ت نرم	اف
گــذارد.	ایــن	نرم	افــزار	بــرای	شبیه	ســازی	و	مطالعــه	اثــرات	موتاســیون،	تعامــلات	

1   Joint Research Centre (JRC) 
2   Virtual cell Based Assay (VCBA) 
3   Mycoplasma genitalium
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ــا1،	و	 ــراف	آن	ه ــط	اط ــا	ریزمحی ــلول	ها	ب ــلات	س ــر،	تعام ــا	یکدیگ ــلول	ها	ب س
بررســی	رونــد	رشــد	ســلولی2	امــکان	پذیــر	اســت.	یکــی	از	مزایــای	ایــن	نرم	افــزار	
ایــن	اســت	کــه	تقریبــاً	تمــام	امکانــات	آن	-نظیــر	شــبکه	های	ســلولی،	ریزمحیــط	
ــا	یکدیگــر،	و	موتاســیون	های	ســلولی	-	را	 اطــراف	ســلولی،	تعامــلات	ســلول	ها	ب

ــه	انتخــاب	خــود	تغییــر	دهــد.	 ــد	ب ــر	می	توان کارب

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/13519/microc/1

مدل های کامپیوتری بدن انسان3

ــن	 ــک	روش	جایگزی ــوان	ی ــه	عن ــان،	ب ــدن	انس ــری	ب ــای	کامپیوت مدل	ه
ــن	تســهیل	در	 ــات	پژوهشــی	و	همچنی ــرای	انجــام	مطالع ــر	ب ســریع،	ارزان	و	مؤث
ــال	حاضــر	 ــند.	در	ح ــه	انســان	مطــرح	می	باش ــده	ب ــه	دســت	آم ــش	ب ــال	دان انتق
پژوهشــگران	مشــغول	بــه	ســاخت	مــدل	انســان	)انســان	مجــازی(	بــا	اســتفاده	از	
روشــهای	کامپیوتــر	و	ســایر	روشــهایی	کــه	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	ندارنــد،	
هســتند	تــا	بدینوســیله	بتواننــد	متابولیســم	مــواد	شــیمیایی	و	تداخــلات	متابولیــت	
ــن	 ــت	ای ــد.	اهمی ــگویی	کنن ــان،	پیش ــدن	انس ــف	ب ــای	مختل ــا	اعض ــا	را	ب داروه
ــی	 ــن	مدل ــده	از	چنی ــت	آم ــات	بدس ــه	اطلاع ــد	ک ــت	می	باش ــوع	از	آن	جه موض
ــته	 ــد،	داش ــاق	می	افت ــان	اتف ــدن	انس ــه	آنچــه	در	ب ــتری	ب ــباهت	بیش ــد	ش می	توان
ــا	اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	 باشــد	و	ایــن	موضوعــی	اســت	کــه	هرگــز	ب
ــد	موجــب	 ــه	اســتحصال	نیســت.	همچنیــن	اســتفاده	از	ایــن	مــدل	می	توان قــادر	ب
صرفه	جویــی	زمانــی	بســیار	زیــادی	نیــز	در	تحقیقــات	گــردد.	در	حقیقــت	
ــد	نتایــج	 ــر	اجــرا	می	شــود	قادرن ــی	کــه	توســط	کامپیوت ــن	فعل روش	هــای	جایگزی

1   cell-microenvironment interactions
2   dynamics of cell growth
3   human-based computer models
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یــک	آزمــون	را	ظــرف	چنــد	دقیقــه	فراهــم	کننــد	در	حالــی	کــه	انجــام	ایــن	پــروژه	
ــا	حتــی	 ــات	آزمایشــگاهی	و	در	آزمایشــگاه	ممکــن	اســت	ماه	هــا	ی ــر	روی	حیوان ب
ــتفاده	از	 ــم	اس ــل	مه ــر	از	دلای ــد	)60(.	یکــی	دیگ ــته	باش ــاز	داش ــان	نی ــالها	زم س
ــا	 ــف	ب ــراد	مختل ــا	در	اف ــه	برخــی	بیماری	ه ــن	اســت	ک ــری	ای ــای	کامپیوت مدل	ه
ــال	بیمــاری	پارکینســون	 ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــدا	می	کن روند	هــای	مختلفــی	نمــود	پی
در	هــر	فــرد	بــه	نحــوی	متفــاوت	بــا	فــرد	دیگــر	پیشــرفت	می	نمایــد.	بــا	اســتفاده	از	
مدل	هــای	کامیپوتــری	می	تــوان	بــه	آســانی	ضمــن	تغییــر	پارامترهــای	وارد	شــده،	
ــی	 ــد	در	زمان ــزار	می	توان ــرده	و	نرم	اف ــف	را	شبیه	ســازی	ک ــراد	مختل مشــخصات	اف
بســیار	کوتــاه	انــواع	روندهــای	پیشــرفت	بیمــاری	را	در	افــراد	مختلــف	شبیه	ســازی	
ــا	چنــدی	قبــل	جایــزه	ای	 ــه	عنــوان	مثــال،	اتحادیــه	اروپ نمایــد.	در	ایــن	رابطــه	ب
ــد	 ــه	بتوان ــری	ک ــدل	کامپیوت ــک	م ــرای	ســاخت	ی ــد	ب ــون	پون ــر	2/4	میلی ــغ	ب بال
ــف	را	 ــراد	مختل ــز	اف روندهــای	شــکل	گیری	و	توســعه	بیمــاری	پارکینســون	در	مغ

پیــش	گویــی	نمایــد،	تعییــن	کــرد	)54(.	
ــه	 ــد	توج ــک	بای ــتم	های	بیولوژی ــاز	سیس ــای	شبیه	س ــا	نرم	افزاره ــه	ب در	رابط
داشــت	کــه	هرچقــدر	میــزان	پارامترهــای	مــورد	شبیه	ســازی	آنهــا	افزایــش	یابــد،	
ــان	 ــه	بی ــر	ب ــن	ام ــد.	ای ــدا	می	کن ــش	پی ــز	افزای ــزار	نی ــبات	نرم	اف ــم	محاس حج
دیگــر،	نشــاندهنده	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	کامپیوترهــای	قدرتمندتــر	اســت.	بــا	ایــن	
ــباتی	 ــم	محاس ــه	حج ــاز	ب ــه	نی ــری	ک ــای	کامپیوت ــا	نرم	افزار	ه ــه	ب ــال،	در	رابط ح
بــالا	و	کامپیوترهــای	قدرتمنــد	دارنــد،	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	الزامــاً	نیــازی	بــه	
خریــد	کامپیوتر	هــای	بســیار	پیشــرفته	و	ســخت	افزار	هــای	گــران	قیمــت	نیســت.	
ــه	 ــه	ب ــری1	ک ــردازش	اب ــتم	های	پ ــواع	سیس ــوان	از	ان ــواردی	می	ت ــن	م در	چنی
صــورت	تجــاری	در	بــازار	موجــود	اســت،	اســتفاده	نمــود.	سیســتم	های	مذکــور	بــه	
ایــن	نحــو	عمــل	می	کننــد	کــه	شــرکت	ارائــه	دهنــده	ایــن	خدمــات،	کامپیوترهــای	
ــن	کامپیوترهــا	 ــدرت	عملکــردی»	ای ــار	داشــته	و	«ق ــدی	را	در	اختی بســیار	قدرتمن
ــد	 ــما	می	توانی ــه	ش ــو	ک ــن	نح ــه	ای ــد.	ب ــه	می	ده ــود	کرای ــتریان	خ ــه	مش را	ب
ــی	 ــر	معمول ــک	کامپیوت ــا	ی ــت	و	ب ــق	اینترن ــود	را	از	طری ــر	خ ــورد	نظ ــزار	م نرم	اف
ــن	 ــا	ای ــد	و	ســپس	از	راه	دور	ب ــن	شــرکت	نصــب	نمایی ــر	روی	کامپیوترهــای	ای ب
نرم	افــزار	کار	کنیــد.	در	حقیقــت	چیــزی	کــه	اتفــاق	می	افتــد	ایــن	اســت	کــه	نصــب	
ــما	از	راه	 ــد	و	ش ــاق	می	افت ــرکت	اتف ــای	ش ــرد	آن	در	کامپیوتر	ه ــزار	و	عملک نرم	اف
ــی	 ــای	نهای ــزار	داده	و	خروجی	ه ــن	نرم	اف ــه	ای ــف	را	ب ــات	مختل ــاً	تنظیم دور	صرف
ــاز	 ــی	نی ــن	حالت ــه	در	چنی ــت	ک ــخص	اس ــد.	مش ــت	می	کنی ــزار	دریاف را	از	نرم	اف

1   cloud computing
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بــه	داشــتن	کامپیوتــر	قدرتمنــد	توســط	کاربــران	وجــود	نــدارد.	صرفــاً	در	صورتــی	
ــن	 ــا	رزولوش ــر	ب ــاوی	تصاوی ــری	ح ــر	اب ــی	از	کامپیوت ــای	دریافت ــه	خروجی	ه ک
ــای	 ــت	خروجی	ه ــریع	در	دریاف ــرای	تس ــه	ب ــت	ک ــد،	لازم	اس ــم	باش ــا	فیل ــالا	ی ب
مذکــور،	اینترنــت	پــر	ســرعت	داشــته	باشــید.	انــواع	سیســتمهای	پــردازش	ابــری	در	
حــال	حاضــر	در	کشــور	یــا	خــارج	کشــور	وجــود	داشــته	و	معمــولًا	بــا	هزینه	هــای	
بســیار	کمتــر	نســبت	بــه	خریــد	کامپیوترهــای	قدرتمنــد،	قــادر	بــه	ارائــه	خدمــات	
ــه	 ــی	کــه	در	اینجــا	ارائ ــه	اینکــه	هــر	کــدام	از	نرم	افزارهای ــا	توجــه	ب می	باشــند.	ب
می	شــوند	ممکــن	اســت	فقــط	بــر	روی	برخــی	از	انــواع	ایــن	سیســتم	های	پــردازش	
ابــری	قابــل	نصــب	باشــند،	لازم	اســت	کــه	پــس	از	انتخــاب	نرم	افــزار	مــورد	نظــر	
بــه	جــزوه	راهنمــای	آن	مراجعــه	کــرده	تــا	بتوانیــد	در	مــورد	نــوع	سیســتم	پــردازش	
ابــری	مــورد	نیــاز	آن	تصمیم	گیــری	نماییــد.	ســپس	بهتــر	اســت	بــا	شــرکت	ارائــه	
دهنــده	خدمــات	پــردازش	ابــری	نیــز	تمــاس	گرفتــه	و	از	ســازگاری	سیســتم	عامــل	
شــرکت	بــا	نرم	افــزار	مذکــور	اطمینــان	حاصــل	کنیــد	و	نهایتــاً	نســبت	بــه	کرایــه	

سیســتم	پــردازش	ابــری	موردنظــر	اقــدام	نماییــد.
زمانــی	 ریاضــی	 تحلیل	هــای	 و	 تجزیــه	 یــا	 کامپیوتــری	 تکنیک	هــای	
ــا	اســتفاده	از	یــک	فرمــول	 ــر	بیولوژیــک	را	ب ــوان	یــک	اث ارزشــمند	اســت	کــه	بت
ریاضــی	شــناخته	شــده	نشــان	داد.	در	حــال	حاضــر	مدل	هــای	اعضــای	مجــازی	
ــد	کــه	 ــن	نرم	افزار	هــای	متابولیســم	مجــازی2	وجــود	دارن ــدن	انســان1	و	همچنی ب
می	تواننــد	اثــرات	داروهــا	را	در	بــدن	انســان	بســیار	دقیق	تــر	از	آزمایــش	بــر	روی	

ــد	)60(.	 ــات،	نشــان	دهن حیوان
SimTK سایت

ــل	 ــای	قاب ــه	نرم	افزاره ــی	ب ــرای	دسترس ــوب	ب ــیار	خ ــع	بس ــی	از	مناب یک
اســتفاده	بــرای	پژوهــش	در	حــوزه	علــوم	زیســت	پزشــکی،	وب	ســایت	SimTK	بــه	

آدرس	زیــر	می	باشــد:	

https://simtk.org

1   virtual human organs
2   virtual metabolism programmes
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ــرای	میزبانــی	پروژه	هایــی	 ایــن	وبســایت	در	حقیقــت	یــک	محــل	رایــگان	ب
ــات	 ــری	در	تحقیق ــای	کامپیوت ــه	روش	ه ــه	توســط	پژوهشــگران	در	زمین اســت	ک
زیســت	پزشــکی،	انجــام	می	شــود.	در	ایــن	وبســایت	پژوهشــگر	می	توانــد	
ــتراک	 ــه	اش ــران	ب ــا	دیگ ــود	را	ب ــده	خ ــاخته	ش ــای	س ــا	و	مدل	ه ــزار،	داده	ه نرم	اف
ــکیل	داده	و	 ــی	را	تش ــا	گروه ــد	در	اینج ــگران	می	توان ــن	پژوهش ــذارد.	همچنی گ
ــود	 ــت	وج ــن	قابلی ــور	ای ــایت	مذک ــد.	در	وب	س ــژه	ای	کار	کنن ــروژه	وی ــر	روی	پ ب
دارد	کــه	یــک	پژوهشــگر	بــا	هــزاران	پژوهشــگر	دیگــر	کــه	در	حــدّ	فاصــل	علــوم	
ــرده	و	از	 ــدا	ک ــاط	پی ــد،	ارتب ــق	می	کنن ــر	تحقی ــی،	پزشــکی	و	کامپیوت زیست	شناس
آن	هــا	بــرای	انجــام	پروژه	هــای	خــود	کمــک	بگیــرد	یــا	در	پــروژه	آن	هــا	مشــارکت	
نمایــد.	نرم	افزارهــای	ارائــه	شــده	در	ایــن	وب	ســایت	رایــگان	بــوده	و	امــکان	انجــام	
تحقیقــات	زیســت	پزشــکی	بســیار	نوآورانــه	را	بــر	اســاس	مدل	هــای	دقیــق	فراهــم	
می	نماینــد.	تــا	زمــان	نــگارش	کتــاب	حاضــر	تعــداد	بیــش	از	1200	پــروژه	در	ایــن	
ــام	 ــت	ن ــگاه	ثب ــن	پای ــف	شــده	و	بیــش	از	هشــتاد	هــزار	عضــو	در	ای ســایت	تعری

کــرده	بودنــد.	
پروژه	هایــی	کــه	در	ایــن	ســایت	تــا	کنــون	تعریــف	شــده	اســت	در	زمینه	هایــی	
ــی-	 ــتم	های	عصب ــن،	سیس ــروق،	میوزی ــب	و	ع ــلولی،	قل ــتم	های	س ــر	سیس نظی
ــتی	 ــتم	های	زیس ــاظ	سیس ــوده	و	از	لح ــا،	و	RNA	ب ــا،	بافت	ه ــی،	پروتئین	ه عضلان
محاســباتی1	بــه	دســتجات	تجزیــه	و	تحلیــل	آزمایشــی2،	تحلیــل	تصاویــر3،	تجزیــه	
ــای	 ــه	و	تحلیل	ه ــل	و	مدلســازی	شــبکه	ها4،	شبیه	ســازی	فیزیکــی5،	تجزی و	تحلی

ــوند.	 ــدی	می	ش ــی7،	طبقه	بن ــات	علم ــازی	اطلاع ــاری6،	و	تصویر	س آم

CHASTE8 بسته نرم افزاری
ــرد	 ــازی	عملک ــکان	شبیه	س ــازی	CHASTE،	ام ــزاری	شبیه	س ــته	نرم	اف در	بس
برخــی	اعضــای	بــدن	و	انجــام	مطالعــات	پژوهشــی	بــر	روی	آن	هــا	فراهــم	شــده	
ــه	 ــده	و	ب ــه	ش ــفورد	تهی ــگاه	آکس ــط	دانش ــزاری	توس ــته	نرم	اف ــن	بس ــت.	ای اس

ــد:	 ــترس	می	باش ــل	دس ــر	قاب ــی	زی ــق	آدرس	اینترنت ــگان	از	طری رای

1   biocomputational
2   experimental analyses
3   image processing
4   network modelling and analyses
5   physics-based simulation
6   statistical analyses
7   visualisation
8   Cancer, Heart and Soft Tissue Environment (CHASTE) 
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https://www.cs.ox.ac.uk/chaste/

بــا	اســتفاده	از	ایــن	نرم	افــزار	می	تــوان	مطالعاتــی	در	زمینــه	الکتروفیزیولــوژی	
ــت	 ــازی	باف ــزا،	و	مدل	س ــای	مج ــازی	بافته ــی،	مدل	س ــلولی	و	بافت ــطح	س در	س
ــل	 ــه	قاب ــک	کتابخان ــزاری	دارای	ی ــته	نرم	اف ــن	بس ــاند.	ای ــام	رس ــه	انج ــرم	را	ب ن
ــه	 ــدی	را	روز	ب ــوان	قابلیت	هــای	جدی ــی	کــه	می	ت ــن	معن گســترش	می	باشــد؛	بدی
ــزاری	آن	بیشــتر	در	ســه	 ــزود.	لیکــن	در	حــال	حاضــر	توســعه	نرم	اف ــه	آن	اف روز	ب

حیطــه	اصلــی	متمرکــز	شــده	اســت:	

مدل سازی فعالیت الکتروفیزیولوژی قلبی 
دسترسی	به	این	نرم	افزار	از	طریق	آدرس	زیر	امکان	پذیر	می	باشد:	

https://www.cs.ox.ac.uk/chaste/cardiac_index.html

مدلسازی جمعیت های سلولی مختص هر فرد 
در	ایــن	رابطــه	بیشــترین	کاربــرد	ایــن	نرم	افــزار	در	زمینــه	هومئوســتاز	بافتــی	
و	مســائل	مربــوط	بــه	کارســینوژن	ها	می	باشــد.	دسترســی	بــه	نرم	افــزار	مذکــور	از	

طریــق	آدرس	ذیــل	امــکان	پذیراســت:	
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https://www.cs.ox.ac.uk/chaste/cell_based_index.
html

مدلسازی تهویه ریوی 
ــود	را	 ــز	خ ــزاری	CHASTE	تمرک ــته	نرم	اف ــده	بس ــروه	تهیه	کنن ــی	گ ــه	تازگ ب
ــزار	از	 ــه	ایــن	نرم	اف ــد.	دسترســی	ب ــرار	داده	ان ــه	ریــوی	ق ــر	روی	مدلســازی	تهوی ب

طریــق	آدرس	زیــر	ممکــن	اســت:	

https://www.cs.ox.ac.uk/chaste/lung_index.html

ــای	لازم	 ــزاری	CHASTE،	آموزش	ه ــته	نرم	اف ــه	بس ــوط	ب ــایت	مرب در	وب	س
ــا	 ــد	ب ــگران	می	توانن ــده	و	پژوهش ــه	ش ــای	آن	ارائ ــتفاده	از	نرم	افزاره ــرای	اس ب
ــا	 ــانده	و	آن	ه ــه	انجــام	رس ــل1	را	ب ــای	اصی ــزار،	پژوهش	ه ــن	نرم	اف ــتفاده	از	ای اس
را	در	منابــع	معتبــر	علمــی	منتشــر	نماینــد.	فهرســتی	از	مقالاتــی	کــه	بــا	اســتفاده	از	

ــت:	 ــده	اس ــر	آورده	ش ــیده	اند	در	آدرس	زی ــاپ	رس ــه	چ ــور	ب ــزار	مذک نرم	اف

https://www.cs.ox.ac.uk/chaste/publications.html

1   original research
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ــش	 ــام	پژوه ــرای	انج ــزاری	ب ــته	نرم	اف ــن	بس ــد	از	ای ــد	داری ــه	قص چنانچ
خــود	اســتفاده	کنیــد،	مــرور	ایــن	مقــالات	قطعــاً	توصیــه	می	شــود.	بدیــن	ترتیــب	
ــورد	نظــر	 ــا	روش	کار	پژوهــش	م ــه	تشــابهی	ب ــی	ک ــوان	از	روش	کار	مقالات می	ت
ــتفاده	 ــود	اس ــروژه	خ ــرای	پ ــی	و	اج ــت	طراح ــو	جه ــوان	الگ ــه	عن ــد،	ب ــما	دارن ش

ــد.	 نمایی

ــه بافــت  ــوط ب مجموعــه ای از ابزارهــای مدل ســازی مرب
اســتخوانی 

ابزارهــای	 از	 مجموعــه	ای	 	Insigneo	 Bone	 Tissue	 Suit نرم	افــزار	
ــفیلد	 ــگاه	ش ــی	در	دانش ــم	پژوهش ــک	تی ــط	ی ــه	توس ــد	ک ــازی	می	باش مدل	س
انگلســتان	و	بــا	همــکاری	دانشــمندانی	از	دانشــگاه	آکســفورد،	دانشــگاه	ادینبــرو1،	
ــن	مجموعــه	 ــا	اســتفاده	از	ای و	دانشــگاه	منچســتر2	ســاخته	شــده	اســت	)261(.	ب
ــا	 ــی	اســکن3	ی ــر	میکــرو	ســی	ت ــر	روی	تصاوی ــی	را	ب ــوان	مطالعات ــزار	می	ت نرم	اف
ــه	انجــام	رســاند.	مــوارد	کاربــرد	ایــن	 نانــو	ســی	تــی	اســکن4	بافــت	اســتخوان	ب
ــازی	 ــی	و	بهینه	س ــی،	طراح ــات	بالین ــی،	تحقیق ــر	بالین ــات	غی ــزار	در	تحقیق نرم	اف
ابزار	هــای	پزشــکی،	کارآزمایی	هــای	پیش	بالینــی	بــا	اســتفاده	از	کامپیوتــر5،	
و	کارآزمایی	هــای	بالینــی	کامپیوتــری6	می	باشــد.	بــرای	دسترســی	بــه	ایــن	

نرم	افــزار	می	توانیــد	از	آدرس	زیــر	اســتفاده	نماییــد	)261(:	

https://github.com/INSIGNEO/microFE

1   Edinburgh
2   Manchester
3   microCT
4   nanoCT
5   In silico preclinical trial
6   In silico clinical trial
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ــی در  ــل1 عصب ــیل عم ــازی پتانس ــای مدل س نرم افزاره
انســان

دانشــگاه	آکســفورد	در	زمینــه	تولیــد	مجموعــه	ای	از	نرم	افزارهــای	مدل	ســازی	
پتانســیل	عمــل	اعصــاب	در	انســان2	فعالیــت	داشــته	کــه	از	جملــه	آن	هــا	می	تــوان	

بــه	مــوارد	زیــر	اشــاره	نمــود:	

Virtual Assay نرم افزار
نرم	افـــزار	Assay	Virtual	کـــه	توســـط	دانشـــگاه	آکســـفورد	تهیـــه	شـــده	
ــا	 ــی	بـ ــای	دارویـ ــام	کارآزمایی	هـ ــرای	انجـ ــی	بـ ــوان	چارچوبـ ــه	عنـ ــت	بـ اسـ
اســـتفاده	از	مدلســـازی	کامپیوتـــری	مطـــرح	می	باشـــد.	در	ایـــن	نرم	افـــزار	
جمعیت	هـــای	 قلبـــیِ	 ســـلول	های	 از	 کامپیوتـــری	 مدل	هـــای	 می	تـــوان	
ـــر	 ـــزان	مؤث ـــی	و	می ـــگویی	ایمن ـــرای	پیش ـــا	ب ـــرده	و	از	آن	ه ـــی	ک ـــانی	را	طراح انس
بـــودن	مـــواد	کاندیـــد	دارویـــی	اســـتفاده	کـــرد	)261،	274(.	در	ایـــن	نرم	افـــزار	
ـــه	دارای	 ـــالم	را	ک ـــی	س ـــلولهای	قلب ـــاهد	از	س ـــت	ش ـــک	جمعی ـــدا	ی ـــوان	ابت می	ت
ـــای	 ـــکیل	داد.	ویژگی	ه ـــازی	تش ـــورت	مج ـــه	ص ـــتند،	ب ـــی	هس ـــای	خاص ویژگی	ه
ـــن	 ـــانی	تعیی ـــات	انس ـــده	از	مطالع ـــه	دســـت	آم ـــات	ب ـــه	اطلاع ـــر	پای ـــلولها	ب ـــن	س ای
می	شـــود.	ســـپس	می	تـــوان	از	ایـــن	ســـلول	های	مجـــازی	بـــرای	شبیه	ســـازی	

کامپیوتـــری	کارآزمایی	هـــای	دارویـــی	اســـتفاده	کـــرد.	
طـــول	زمـــان	فرآینـــد	مذکـــور	بســـیار	کوتـــاه	اســـت،	بـــه	نحـــوی	کـــه	
ــا	 ــان	بـ ــر	انسـ ــب	100	نفـ ــلول	های	قلـ ــدل	سـ ــورد	مـ ــلًا	در	مـ ــوان	مثـ می	تـ
اســـتفاده	از	یـــک	لـــپ	تـــاپ	بـــه	روز	شبیه	ســـازی	کارازمایـــی	یـــک	دارو	را	در	
ـــد	 ـــر	چن ـــه	ه ـــه	داشـــت	ک ـــد	توج ـــه	بای ـــاند.	البت ـــام	رس ـــه	انج ـــه	ب ـــر	از	5	دقیق کمت
ــن	 ــور	ممکـ ــزار	مذکـ ــتفاده	از	نرم	افـ ــا	اسـ ــی	بـ ــلول	های	قلبـ ــازی	سـ شبیه	سـ
ـــای	 ـــال	مدل	ه ـــن	ح ـــا	ای ـــد،	ب ـــام	باش ـــل	انج ـــه	قاب ـــد	دقیق ـــرض	چن ـــت	در	ع اس
ـــیار	 ـــای	بس ـــد	کامپیوتره ـــل،	نیازمن ـــب	کام ـــک	قل ـــدی	از	ی ـــه	بع ـــری	س کامپیوت
قدرتمندتـــری	می	باشـــد	)274(.	بـــه	عنـــوان	مثـــال	شبیه	ســـازی	«یـــک»	
ـــدود	 ـــده،	در	ح ـــزار	پردازن ـــاً	ه ـــا	تقریب ـــر3	ب ـــک	ابَرَکامپیوت ـــط	ی ـــب	توس ـــان	قل ضرب
ـــه	 ـــن	ک ـــه	ای ـــه	ب ـــا	توج ـــال	ب ـــن	ح ـــا	ای ـــد.	ب ـــول	می	انجام ـــه	ط ـــاعت	ب ـــه	س س

1   action potential
2   human action potential models
3   super computer
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شبیه	ســـازی	کامپیوتـــری	روشـــی	ســـریع	تر،	ارزان	تـــر،	و	جایگزیـــن	مؤثر	تـــری	
ـــمندان	 ـــای	دانش ـــروزه	تلاش	ه ـــد،	ام ـــگاهی	می	باش ـــات	آزمایش ـــه	حیوان ـــبت	ب نس
ـــدی	 ـــری	جدی ـــای	کامپیوت ـــت	روش	ه ـــعه	یاف ـــت	توس ـــی	در	جه ـــل	علم و	محاف
ـــن	 ـــته	و	در	عی ـــالا	نداش ـــاده	ب ـــوق	الع ـــری	ف ـــدرت	کامپیوت ـــه	ق ـــاز	ب ـــه	نی ـــت	ک اس
ـــه	298	را	 ـــد	)صفح ـــگران	باش ـــب	پژوهش ـــای	اغل ـــخگوی	نیازه ـــد	پاس ـــال	بتوان ح
ببینیـــد(.	نرم	افـــزار	مذکـــور	بـــرای	اســـتفاده	توســـط	شـــرکت	های	داروســـازی	
ـــال	 ـــازی	در	ح ـــرکت	داروس ـــن	ش ـــر	چندی ـــال	حاض ـــوده	و	در	ح ـــداری	ب ـــل	خری قاب
ـــگران	 ـــرای	پژوهش ـــزار	ب ـــن	نرم	اف ـــتفاده	از	ای ـــتند.	اس ـــی	آن	هس ـــتفاده	و	ارزیاب اس

ـــت	)261،	274(.	 ـــگان	اس ـــگاهی	رای دانش
بـــه	عنـــوان	مثـــال	بـــا	اســـتفاده	از	نرم	افـــزار	مذکـــور	در	پژوهشـــی	)275(	
ـــی	 ـــت	های	پژوهش ـــوابق	تس ـــه	س ـــر	پای ـــب	-	ب ـــردی	قل ـــیل	عملک ـــدل	پتانس م
ـــره	شبیه	ســـازی	 ـــت	1213	نف ـــک	جمعی ـــرای	ی ـــری	ب ـــه	صـــورت	کامپیوت ـــی	-	ب قبل
ـــی	 ـــروز	آریتم ـــی	ب ـــک	بالین ـــگویی	ریس ـــدل	در	پیش ـــن	م ـــی	ای ـــپس	توانای ـــد.	س ش
ـــای	 ـــده	از	کانال	ه ـــت	آم ـــات	بدس ـــه	اطلاع ـــر	پای ـــد	-	ب ـــک	داروی	جدی ـــر	ی در	اث
یونـــی-	مـــورد	ارزیابـــی	قـــرار	گرفـــت.	ســـپس	نتایـــج	نرم	افـــزار	کامپیوتـــری	
ـــی	 ـــت	های	داروی ـــرای	تس ـــول	ب ـــور	معم ـــه	ط ـــه	ب ـــی	ک بـــا	نتایـــج	آزمایش	های
ـــی	 ـــب	داروی ـــور،	62	ترکی ـــش	مذک ـــد.	در	پژوه ـــه	گردی ـــرد،	مقایس ـــورت	می	گی ص
مختلـــف	در	غلظت	هـــای	متفـــاوت	بـــرای	آزمـــون	اســـتفاده	گردیـــده	و	نشـــان	
ــه	 ــد	بـ ــوق	می	توانـ ــزار	فـ ــا	نرم	افـ ــری	بـ ــازی	کامپیوتـ ــه	مدل	سـ ــد	کـ داده	شـ
عنـــوان	یـــک	روش	قدرتمنـــد	بـــرای	پیشـــگویی	ســـمیت	قلبـــی	ایجاد	کننـــده	
ـــه	 ـــان	داد	ک ـــش	نش ـــن	پژوه ـــج	ای ـــن	نتای ـــد.	همچنی ـــرح	باش ـــی1	مط پروآریتم
ــا	در	 ــی	داروهـ ــی	ایمنـ ـــای	ارزیابـ ــزار	در	پروتکل	ه ــن	نرم	افـ ـــوان	از	ایـ می	ت
ســـطوح	صنعتـــی	و	نظارتـــی	اســـتفاده	کـــرد	)275(.	مطالعـــه	ایـــن	پژوهـــش	و	روش	
کار	آن	می	توانـــد	راهگشـــای	پژوهشـــگران	در	طراحـــی	پژوهش	هـــای	مشـــابه	

ـــد.	 باش

1			پروآریتمی	)proarrhythmia(	به	معنی	وقوع	موارد	جدید	آریتمی	قلبی	یا	افزایش	دفعات	بروز	
آریتمی	هایی	است	که	از	قبل	وجود	داشته	اند.	پروآریتمی	زمانی	اتفاق	می	افتد	که	درمان	های	ضد	

آریتمی	)therapy	antiarrhythmic(	در	حال	انجام	بوده،	لیکن	به	صورت	غیر	منتظره	به	بروز	
آریتمی	منتج	می	شود.	به	عبارت	دیگر	پروآریتمی	یک	عارضه	جانبی	همراه	با	تجویز	برخی	از	

داروهای	ضد	آریتمی	یا	حتی	داروهای	دیگری	است	که	به	دلایل	دیگر	تجویز	شده	اند	)ویکی	پدیا(.
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ــه	و	توضیحــات	بیشــتر	پیرامــون	آن	از	 ــه	نرم	افزارهــای	پیش	گفت دسترســی	ب
طریــق	وب	ســایت	زیــر	امکان	پذیــر	اســت:	

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/virtual-
assay-2

همچنیــن	فهرســتی	از	برخــی	مطالعــات	بــه	عمــل	آمــده	بــا	اســتفاده	از	ایــن	
ــا	 ــوژی	آن	ه ــوی	متدول ــوان	از	الگ ــه	می	ت ــده	ک ــر	آورده	ش ــزار	در	آدرس	زی نرم	اف

بــرای	طراحــی	مطالعــات	جدیــد	بهــره	بــرد.	

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/case-studies

ــواد	 ــی	توســط	م ــرو	آریتم ــاد	پ ــال	ایج ــی	احتم ــور	بررســی	برون	تن ــه	منظ ب
کاندیــد	دارویــی	اقدامــی	بــا	عنــوان	«ارزیابــی	جامــع	برون	تنــی	پروآریتمــی»1	و	بــا	
نــام	اختصــاری	CiPA	طراحــی	شــده	کــه	از	طریــق	وب	ســایت	زیــر	قابــل	دسترســی	

می	باشــد	)261(:	

https://cipaproject.org

1   comprehensive in vitro proarrhythmia assay
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مدل های پتانسیل عمل سلول های بطن قلب1

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/ventricular-
models

در	پژوهش	هــای	دیگــر	)276(	مــدل	بســیار	دقیــق	بیوفیزیکــی	از	بطــن	قلــب	
انســان2	بــه	نحــوی	طراحــی	شــده	اســت	کــه	بــا	اســتفاده	از	آن	بتــوان	ایســکمی	
ــکمی،	از	 ــدل	ایس ــازی	م ــرای	شبیه	س ــود.	ب ــازی	نم ــاد3	را	شبیه	س ــه	ای	ح ناحی
ــک	ناشــی	از	انســداد	 ــی	الکتروفیزیولوژی ــرات	یون ــده	از	تغیی ــه	دســت	آم ــش	ب دان
ــور	 ــه	منظ ــری	ب ــای	کامپیوت ــت.	از	مدل	ه ــده	اس ــتفاده	ش ــر4	اس ــروق	کرون ع
ــر	 ــزان	خط ــی	می ــی	و	ارزیاب ــای	عروق ــکل	گیری	پلاک	ه ــوه	ش ــازی	نح شبیه	س
ــی	ســمیت	داروهــا	اســتفاده	شــده	اســت	)2،	124(.	 ــز	ارزیاب قلبــی-	عروقــی،	و	نی

مدلهای پتانسیل عمل دهلیز قلب5
ــازی	 ــه	شبیه	س ــفورد	در	زمین ــگاه	آکس ــط	دانش ــده	توس ــه	ش ــزار	تهی نرم	اف
مدلهــای	پتانســیل	عمــل	دهلیــز	قلــب	کــه	بــه	رایــگان	از	طریــق	آدرس	اینترنتــی	

ــد. ــترس	می	باش ــر	در	دس زی

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/atrial-
models

1   human ventricular action potential models
2   human ventricular biophysically-detailed model
3   acute regional ischemia
4   electrophysiological ionic alterations caused by coronary occlusion
5   human atrial action potential models
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مدل های شبکه پورکنژ قلب انسان1
در	ایــن	رابطــه	نرم	افــزار	تهیــه	شــده	توســط	دانشــگاه	آکســفورد	بــه	رایــگان	

از	طریــق	آدرس	اینترنتــی	زیــر	در	دســترس	می	باشــد.

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/purkinje-
models

مدل های گره سینوسی دهلیزی2
از	 می	تــوان	 دهلیــزی	 سینوســی	 گــره	 مدل	هــای	 شبیه		ســازی	 بــرای	
ــگان	در	 ــه	رای ــده	و	ب ــه	ش ــفورد	تهی ــگاه	آکس ــط	دانش ــه	توس ــر	ک ــزار	زی نرم	اف

دســترس	می	باشــد،	اســتفاده	کــرد.

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/san-models

1   human cardiac purkinje models
2   human sino-atrial node models
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مدل های سلول های قلبی مشتق از سلول های بنیادی1
برای	شبیه	سازی	این	مدل	ها	می	توان	از	نرم	افزار	زیر	استفاده	نمود.

http://www.cs.ox.ac.uk/insilicocardiotox/
stem-cell-models

ــی در  ــوژی و مکانیک ــای الکتروفیزیول ــاء پالس ه ــازی الق شبیه س
ــی ــون ها عصب آکس

پالس	هــای	 القــاء	 بــرای	شبیه	ســازی	 Mecaxon	می	تــوان	 نرم	افــزار	 از	
ــن	 ــی	اســتفاده	کــرده	و	همچنی ــوژی	و	مکانیکــی	در	آکســون	ها	عصب الکتروفیزیول

ــود.	 ــازی	نم ــی	را	شبیه	س ــس	عصب ــن	2	پال ــل	بی تداخ

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/15910/mecaxon-academic/1

1   human stem cell derived cardiomyocyte models
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شبیه سازی مکانیک و دینامیک سیستم های زیستی
یکــی	از	مراکــز	تحقیقاتــی	مهــم	در	زمینــه	تولیــد	ایــن	نرم	افزارهــا،	
ــا	 ــه	اروپ ــط	اتحادی ــد	توس ــات	ارش ــز	تحقیق ــن	مرک ــد.	ای ــد1	می	باش کامپ	بیوم
راه	انــدازی	شــده	و	تمرکــز	آن	بــر	اســتفاده	و	توســعه	روشــهای	کامپیوتــری	
ــیعی	از	 ــف	وس ــد	طی ــوق	واج ــز	ف ــت.	مرک ــکی	اس ــت	پزش ــارف	زیس ــرای	مص ب
اطلاعــات	بــرای	انــواع	کاربــران	وب	ســایت	خــود	اعــم	از	پژوهشــگران	دانشــگاهی،	
ــرای	 ــه	می	باشــد.	ب ــراد	جامع ــوم	اف ــی،	و	عم ــع،	پزشــکان	بالین پژوهشــگران	صنای
دسترســی	بــه	وب	ســایت	ایــن	مرکــز	می	توانیــد	بــه	آدرس	اینترنتــی	زیــر	مراجعــه	

ــد:	 نمایی

https://www.compbiomed.eu

ــرای	اســتفاده	از	محصــولات	 ــز،	آموزش	هــای	لازم	ب ــن	مرک در	وب	ســایت	ی
نرم	افــزاری	مرکــز	ارائــه	شــده	بــه	نحــوی	کــه	هــر	یــک	از	کاربــران	بتواننــد	بــه	
ــی	از	 ــد	)261(.	برخ ــدا	کنن ــی	پی ــود	دسترس ــاز	خ ــورد	نی ــات	م ــا	و	خدم نرم	افزاره

ــد	از:	 ــی	عبارتن ــز	تحقیقات ــن	مرک ــه	شــده	توســط	ای نرم	افزارهــای	ارائ

نرم افزار شبیه سازی فعالیت الکترومکانیکی قلب

ــر	بارســلون	ســاخته	شــده	اســت،	 ــر	کامپیوت ــز	اب ــزار	Alya	کــه	در	مرک نرم	اف
فعالیــت	الکترومکانیکــی	قلــب	را	از	بافــت	تــا	مرحلــه	عضــو	شبیه	ســازی	می	کنــد.	
بــرای	انجــام	ایــن	شبیه	ســازی،	نرم	افــزار	مذکــور	نیازمنــد	حــل	کــردن	مدل	هــای	

1   CompBioMed
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ریاضــی	خــاص1	بــا	اســتفاده	از	یــک	ابــزار	الکترومکانیکــی	ویــژه2	می	باشــد	کــه	در	
مرکــز	ابــر	کامپیوتــر	مذکــور	مســتقر	اســت.	بــا	ایــن	حــال	ویرایش	هــای	دیگــری	
از	ایــن	نرم	افــزار	در	نظــر	گرفتــه	شــده	کــه	بتــوان	آن	را	بــه	عنــوان	یــک	نرم	افــزار	
تجــاری	در	دســترس	متقاضیــان	قــرار	داد.	مشــاهده	نحــوه	عملکــرد	ایــن	نرم	افــزار	

و	توضیحــات	وســیعی	در	رابطــه	بــا	آن	از	طریــق	وبســایت	زیــر	ممکــن	اســت:	

https://bit.ly/2S7YnBOl

نرم افزار شبیه سازی حرکت جریان خون در استنت مغزی 

ــدن3	 ــگاه	لن ــی	در	دانش ــم	پژوهش ــک	تی ــط	ی ــه	توس ــزار	HemeLB	ک نرم	اف
ســاخته	شــده	اســت،	حرکــت	جریــان	خــون	را	از	طریــق	یــک	اســتنت-	یــا	هرگونــه	
ــان-	کــه	در	مغــز	انســان	قــرار	داده	شــده،	شبیه	ســازی	 ــزار	انتقــال	دهنــده	جری اب
ــود	 ــخص	ش ــه	مش ــت	ک ــن	اس ــزار	ای ــن	نرم	اف ــاخت	ای ــدف	از	س ــد.	ه می	کن
ــتنت(	 ــطح	اس ــاوت	س ــای	متف ــلاً	الگوه ــتنت	)مث ــف	اس ــای	مختل ــه	طرح	ه چگون
می	توانــد	میــزان	و	نــوع	اســترس	وارد	شــده	از	طــرف	خــون	بــه	عــروق	خونــی	-	
بــه	طــور	ویــژه	در	نواحــی	کــه	عارضــه	آنئوریســم4	در	آنجــا	ترمیــم	شــده	اســت-	را	
ــرکات	ذرات	 ــوان	ح ــاز	می	ت ــن	شبیه	س ــن	در	ای ــد.	همچنی ــرار	ده ــر	ق ــت	تأثی تح
مغناطیســی-	بــرای	مثــال	ذراتــی	کــه	بــا	داروهــا	پوشــیده	شــده	اند-	را	شبیه	ســازی	
ــدام	 ــه	ک ــت	ب ــن	اس ــن	ذرات	ممک ــه	ای ــن	زد	ک ــاری	تخمی ــر	آم ــرده	و	از	نظ ک
ــی	 ــای	تحقیقات ــوان	در	پروژه	ه ــزار	می	ت ــن	نرم	اف ــوند.	از	ای ــت	ش ســمت	رگ	هدای
ــه	اتخــاذ	تصمیمــات	بالینــی	 ــرای	کمــک	ب دانشــگاهی،	در	تحقیقــات	بالینــی،	و	ب

1   multiscale model
2   FEM-based electro-mechanical coupling solver
3   University College London
4   aneurysm
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ــتفاده	 ــود	و	اس ــل	دانل ــگان	قاب ــورت	رای ــه	ص ــور	ب ــزار	مذک ــرد.	نرم	اف ــتفاده	ک اس
ــد	)261(:	 ــه	نمایی ــر	مراجع ــه	وب	ســایت	زی ــات	بیشــتر	ب ــرای	اطلاع می	باشــد.	ب

http://www.2020science.net/software/hemelb.html

شبیه سازی حرکت سوسپانسیون های سلولی غلیظ
نرم	افــزار	HemoCell	کــه	توســط	یــک	تیــم	پژوهشــی	در	دانشــگاه	آمســتردام	
ــلولی	 ــیون	های	س ــت	سوسپانس ــازی	حرک ــه	شبیه	س ــادر	ب ــت	ق ــده	اس ــه	ش تهی
غلیــظ	)نظیــر	خــون(	می	باشــد.	نرم	افــزار	مذکــور	حــاوی	مدل	هــای	اعتبــار	
ســنجی	شــده	از	مــواد	مختلــف	بــرای	شبیه	ســازی	گلبول	هــای	قرمــز	خــون	بــوده	
ــر	گلبول	هــای	ســفید	 ــواع	ســلول	ها	نظی ــن	امــکان	شبیه	ســازی	ســایر	ان و	همچنی
ــون	در	 ــمای	خ ــزار،	پلاس ــن	نرم	اف ــت.	در	ای ــز	دارا	اس ــا	را	نی ــون	و	پلاکت	ه خ
ــر،	 ــن	ام ــازی	ای ــرای	شبیه	س ــود.	ب ــازی	می	ش ــاری	شبیه	س ــع	ج ــک	مای ــب	ی قال
لازم	اســت	کامپیوتــر	بــه	حــل	کــردن	معــادلات	ریاضی-فیزیــک	مرتبــط	بپــردازد.	
ــم	 ــبات	در	حج ــام	محاس ــه	انج ــادر	ب ــری	ق ــاظ	کامپیوت ــور	از	لح ــزار	مذک نرم	اف
وســیع	و	تعــداد	بســیار	زیــاد	ســلول	ها	)بیــش	از	10	هــزار	تــا	یــک	میلیــون	ســلول(	
ــی،	اتخــاذ	تصمیمــات	 ــات	بالین ــرای	تحقیق ــوان	ب ــزار	می	ت ــن	نرم	اف می	باشــد.	از	ای
ــزار	 ــرد.	نرم	اف ــتفاده	ک ــری	اس ــی	کامپیوت ــای	بالین ــام	کارآزمایی	ه ــی	و	انج بالین
ــر	 ــق	وبســایت	زی ــروژه	از	طری ــن	پ ــا	ای ــور	و	توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	ب مذک

ــل	دســترس	اســت	)261(:	 قاب

https://www.hemocell.eu
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شبیه سازی جریان خون در فضای یک بعدی
ــون	در	 ــان	خ ــازی	جری ــگان	شبیه	س ــزار	رای ــک	نرم	اف ــزار	OpenBF	ی نرم	اف
فضــای	یــک	بعــدی	می	باشــد.	ایــن	نرم	افــزار	در	دانشــگاه	شــفیلد	ســاخته	شــده	و	
بــرای	انجــام	تحقیقــات	پیــش	بالینــی،	تحقیقــات	بالینــی،	اتخــاذ	تصمیمــات	بالینــی	
ــزار	 ــد.	نرم	اف ــتفاده	می	باش ــل	اس ــری	قاب ــی	کامپیوت ــای	بالین ــام	کارآزمایی	ه و	انج
ــل	دریافــت	 ــر	قاب ــق	وبســایت	زی مذکــور	و	آمــوزش	نحــوه	اســتفاده	از	آن	از	طری

می	باشــند	)261(:	

https://insigneo.github.io/openBF

شبیه سازی جریان خون/ پیش بینی رفتار سیمان استخوانی
مجموعــه	نرم	افزارهــای	Palabos	توســط	یــک	تیــم	تحقیقاتــی	در	دانشــگاه	
ــزان	و	 ــی	می ــون	و	پیش	بین ــان	خ ــازی	جری ــرای	شبیه	س ــده	و	ب ــی	ش ــو	طراح ژن
ــود.	 ــتفاده	می	ش ــتی1	اس ــی	ورتبروپلاس ــتخوانی	در	جراح ــیمان	اس ــوذ	س ــوه	نف نح
ــازی	 ــی	و	بهینه	س ــی	و	طراح ــر	بالین ــات	غی ــوان	در	تحقیق ــزار	می	ت ــن	نرم	اف از	ای
ــات	 ــزار	و	کســب	اطلاع ــت	نرم	اف ــرای	دریاف ــرد.	ب ــتفاده	ک ــای	پزشــکی	اس ابزاره

بیشــتر	در	مــورد	نحــوه	کار	آن	بــه	وب	ســایت	زیــر	مراجعــه	نماییــد	)261(:	

http://www.palabos.org/index.php

1   bone cement penetration during vertebroplasty
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شبیه سازی جریان خون در یک شبکه مویرگی واقعی
نرم	افــزار	PolNet	بــرای	شبیه	ســازی	جریــان	خــون	در	یــک	شــبکه	مویرگــی	
واقعــی	-کــه	طــرح	آن	بــا	اســتفاده	از	روش	هــای	مختلــف	تصویربــرداری	بالینــی	و	
ــا	امــروز	ایــن	نرم	افــزار	 میکروســکوپی	تهیــه	شــده	اســت	-	اســتفاده	می	گــردد.	ت
ــروق	 ــوژی	ع ــون	و	بیول ــان	خ ــن	جری ــاط	بی ــه	ارتب ــدی	را	در	زمین ــات	مفی اطلاع
خونــی	ارائــه	داده	اســت.	همچنیــن	ایــن	نرم	افــزار	بــرای	کشــف	روش	هایــی	کــه	
ــر	 ــکان	پذی ــی	را	ام ــاران	دیابت ــب	عــروق	شــبکیه	در	بیم ــی	تخری ــکان	پیش	بین ام
ــه	نحــوی	طراحــی	شــده	کــه	 ــزار	مذکــور	ب ــه	اســت.	نرم	اف ــه	کار	رفت می	ســازد،	ب
حتــی	کاربرانــی	کــه	در	زمینــه	علــوم	زیســتی	تخصــص	ویــژه	ندارنــد،	بتواننــد	از	
آخریــن	تکنولــوژی	شبیه	ســازی	کامپیوتــری	بــه	کار	رفتــه	در	آن	اســتفاده	نماینــد.	
عمــده	کاربــرد	ایــن	نرم	افــزار	در	تحقیقــات	بالینــی،	کمــک	بــه	اتخــاذ	تصمیمــات	
ــن	 ــت	آخری ــرای	دریاف ــد.	ب ــی	می	باش ــی	تکامل ــات	زیست	شناس ــی،	و	تحقیق بالین
ــی	آن	 ــای	قبل ــت	ویرایش	ه ــا	دریاف ــاهده	ی ــز	مش ــزار	و	نی ــن	نرم	اف ــش	ای ویرای

ــد	)261(:	 ــه	نمایی ــر	مراجع ــه	وب	ســایت	زی ــد	ب می	توانی

https://github.com/mobernabeu/polnet

مدل سازی قلب انسان
	«نرم	افــزار	مــدل	قلــب	زنــده	انســان»1	در	حقیقــت	یــک	مــدل	قلــب	چهــار	
حفــره	ای	یــک	فــرد	بالــغ	و	ســالم	می	باشــد	کــه	عــروق	نزدیــک	بــه	قلــب	را	نیــز	
ــزار	 ــن	نرم	اف ــده	در	ای ــب	زن ــک	قل ــخ	های	دینامی ــت.	پاس ــرده	اس ــازی	ک شبیه	س
ــه	الکتریســیته،	ســاختار	 ــه	واســطه	حــل	کــردن	فرمول	هــای	فیزیکــی	مربــوط	ب ب
ــن	 ــتفاده	از	ای ــا	اس ــرد.	ب ــورت	می	گی ــون(	ص ــیالات	)خ ــان	س ــی	و	جری فضای
ــزار	پزشــکی	قــادر	 مــدل،	متخصصیــن	پزشــکی،	پژوهشــگران	و	تولیدکننــدگان	اب
ــه	 ــود	آزمایش	هــای	مجــازی	را	در	یــک	محیــط	ســه	بعــدی	واقع	گرایان ــد	ب خواهن

1   Living Heart Human Model
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بــا	ســرعت	زیــادی	انجــام	دهنــد.	بــا	اســتفاده	از	ایــن	شبیه	ســاز	می	تــوان	
ــوده	 ــازی	نم ــا	را	شبیه	س ــف	بیماری	ه ــل	مختل ــا	مراح ــب	ی ــاختاری	قل ــص	س نقای
ــار	 ــزان	ب ــب،	می ــر	در	هندســه	قل ــه	واســطه	تغیی ــط	ب ــی	مرتب ــای	درمان و	گزینه	ه
ــر	 ــود.	عــلاوه	ب ــر	روی	آن	آزم ــب	را	ب ــای	الکترومکانیکــی	قل ــا	ویژگی	ه ــی،	ی قلب
ایــن	می	تــوان	ابزارهــای	پزشــکی	را	در	ایــن	نرم	افــزار	بــه	مــدل	قلــب	وارد	کــرده	
ــر	 ــوان	مؤث ــر	روی	عملکــرد	قلبــی	ســنجید.	در	عیــن	حــال	می	ت ــر	آن	هــا	را	ب و	اث
بــودن	عملکــرد	ابــزار	پزشــکی	را	مــورد	اعتبارســنجی	قــرار	داده	و	قابلیــت	اطمینــان	

ــرد.	 ــی	ک ــف	وســیعی	از	شــرایط	جراحــی	پیش	بین ــا	را	تحــت	طی آن	ه
ــی	و	 ــی	کارای ــزار	پزشــکی،	ارزیاب ــد	اب ــت	تولی ــزار	جه ــن	نرم	اف ــتفاده	از	ای اس
ــر	بالینــی،	 ســمیت	مــواد	در	صنعــت	داروســازی،	تحقیقــات	بالینــی،	تحقیقــات	غی
کمــک	بــه	اتخــاذ	تصمیمــات	بالینــی،	انجــام	کارآزمایی	هــای	بالینــی	کامپیوتــری،	
آمــوزش	دروس	بالینــی،	و	نیــز	آمــوزش	بیمــاران	امــکان	پذیــر	اســت.	بــرای	کســب	
ــر	 ــایت	زی ــه	وب	س ــد	ب ــزار	می	توانی ــن	نرم	اف ــا	ای ــه	ب ــتر	در	رابط ــات	بیش اطلاع

مراجعــه	نماییــد	)261(:	

https://www.3ds.com/products-services/simulia/
solutions/life-sciences/the-living-heart-project

شبیه سازی رفتار مکانیکی بافت های نرم
مکانیکــی	 رفتــار	 شبیه	ســازی	 بــرای	 می	تــوان	 	VUMAT نرم	افــزار	 از	

بافت	هــای	نــرم	اســتفاده	کــرد:	

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/16428/vumat/1
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پیش بینی قدرت بیومکانیکی استخوان ها
ــن	 ــت.	ایـ ــده	اسـ ــه	شـ ــفیلد	تهیـ ــگاه	شـ ــط	دانشـ ــزار	CT2S1	توسـ نرم	افـ
نرم	افـــزار	در	حقیقـــت	یـــک	ســـرویس	آنلایـــن	می	باشـــد	و	امـــکان	پیش	بینـــی	
قـــدرت	بیومکانیکـــی	اســـتخوان	های	بیمـــاران	را	بـــا	اســـتفاده	از	یـــک	ســـی	
ـــد.	 ـــم	می	نمای ـــور	فراه ـــتخوان	مذک ـــده	از	اس ـــل	آم ـــه	عم ـــی	ب ـــکن	بالین ـــی	اس ت
ـــتخوان	 ـــی	از	اس ـــکن،	مدل ـــی	اس ـــی	ت ـــر	س ـــت	تصاوی ـــا	دریاف ـــور	ب ـــزار	مذک نرم	اف
را	شبیه	ســـازی	کـــرده	و	ســـپس	بـــا	اســـتفاده	از	یـــک	مـــدل	بســـیار	دقیـــق	از	
ـــور	 ـــتخوان	مذک ـــه	اس ـــرو	ب ـــدن	نی ـــف	وارد	ش ـــرایط	مختل ـــار،	ش ـــدن	بیم ـــی	ب آناتوم
ـــیار	 ـــت	بس ـــا	دق ـــادن(	را	ب ـــه،	و	افت ـــن	از	پل ـــالا	رفت ـــدن،	ب ـــن،	دوی ـــر	راه	رفت )نظی
ــورد	 ــر	مـ ــت	در	هـ ــادر	اسـ ــزار	قـ ــن	نرم	افـ ــد.	ایـ ــازی	می	کنـ ــادی	شبیه	سـ زیـ
ـــتخوان	 ـــتن	اس ـــب	شکس ـــت	موج ـــن	اس ـــه	ممک ـــی	ک ـــزان	نیروی ـــازی،	می شبیه	س
ـــی	 ـــزان	نیروی ـــا	می ـــه	ب ـــه	در	رابط ـــج	حاصل ـــپس	نتای ـــد.	س ـــبه	نمای ـــود	را	محاس ش
ــتخوان،	 ــدرت	اسـ ــز	قـ ــد	و	نیـ ــتخوان	می	باشـ ــتن	اسـ ــه	شکسـ ــادر	بـ ــه	قـ کـ
ــات	 ــزار	در	تحقیقـ ــرد	ایـــن	نرم	افـ ــوارد	کاربـ ــود.	مـ ــر	اعـــلام	می	شـ ــه	کاربـ بـ
ــای	 ــام	کارآزمایی	هـ ــی،	و	انجـ ــات	بالینـ ــاذ	تصمیمـ ــه	اتخـ ــک	بـ ــی،	کمـ بالینـ
ــه	 ــر	بـ ــال	حاضـ ــزار	در	حـ ــن	نرم	افـ ــد	)261(.	ایـ ــری	می	باشـ ــی	کامپیوتـ بالینـ
ـــا	پرداخـــت	 ـــتفاده	از	آن	ب ـــود	و	اس ـــن	در	دســـترس	ب ـــک	ســـرویس	آنلای صـــورت	ی
ـــد	 ـــگری	قص ـــه	پژوهش ـــال	چنانچ ـــن	ح ـــا	ای ـــت.	ب ـــر	اس ـــکان	پذی ـــه	ای	ام هزین
داشـــته	باشـــد	از	آن	بـــرای	مطالعـــات	بالینـــی	فاقـــد	حامـــی	مالـــی	اســـتفاده	
ـــل	 ـــف	قاب ـــه	تخفی ـــد	ک ـــان	داده	ان ـــور	ازمین ـــزار	مذک ـــدگان	نرم	اف ـــد،	تولیدکنن نمای
ملاحظـــه	ای	را	بـــه	ایـــن	دســـت	از	کاربـــران	ارائـــه	می	نماینـــد.	بـــرای	کار	بـــا	

ایـــن	نرم	افـــزار	می	تـــوان	از	وب	ســـایت	زیـــر	اســـتفاده	کـــرد	)261(:	

https://ct2s.insigneo.org/ct2s

1   computer tomography to strength
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تجزیه و تحلیل تصاویر زیست پزشکی 

تصویربرداری عملکردی
ــع	 ــه	جامـ ــک	کتابخانـ ــوان	یـ ــه	عنـ ــوان	بـ ــزار	FSL v5.0	می	تـ از	نرم	افـ
	MRI	تصاویـــر	تحلیـــل	و	تجزیـــه	بـــرای	نیـــاز	مـــورد	ابزارهـــای	انـــواع	حـــاوی

فانکشـــنال،	MRI	و	DTI	از	مغـــز	اســـتفاده	کـــرد:	

https://process.innovation.ox.ac.uk/software/p/9564/
fslv5/1

از	نرم	افــزار	Quantiphyse	می	تــوان	بــرای	رؤیــت	و	تجزیــه	و	تحلیــل	
بعــدی	 چهــار	 و	 ســه	بعدی(	 )تصاویــر	 ســه	بعدی	 زیست	پزشــکی	 داده	هــای	

ــرد.	 ــتفاده	ک ــن(	اس )انیمیش
ایــن	نرم	افــزار	بــه	طــور	ویــژه	مناســب	تحقیقــات	مربــوط	بــه	تصویربــرداری	

ــوژی	از	ارگانهــا	می	باشــد.	 ــا	فیزیول عملکــردی	ی

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/14419/quantiphyse-academic-workflow/1
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ــرد	 ــه	عملک ــت	مطالع ــوان	جه ــن	می	ت ــرداری	همچنی ــای	تصویرب از	روش	ه
داروهــا	و	تغییــرات	ایجــاد	شــده	در	سیســتم	های	بیولوژیــک	پــس	از	تجویــز	مــواد	
دارویــی	مذکــور	اســتفاده	نمــود.	تنهــا	مشــکل	اســتفاده	از	روش	هــای	تصویربــرداری	
در	چنیــن	مطالعاتــی	ایــن	اســت	کــه	ایــن	روش	نمی	توانــد	تمامــی	اطلاعــات	مــورد	

نیــاز	بــرای	تمــام	انــواع	داروهــا	را	فراهــم	نمایــد	)253(.	

مدل سر انسان1
نرم	افــزار	مــدل	ســر	انســان	بــر	پایــه	تصاویــر	MRI	از	ســر	انســان	تهیــه	شــده	
و	بــا	اســتفاده	از	آن	می	تــوان	بــه	مطالعاتــی	نظیــر	شبیه	ســازی	تأثیــر	مــوج	انفجــار	

بــر	تغییــرات	ســاختاری	مغــز	پرداخــت.	

https://process.innovation.ox.ac.uk/
software/p/15913/15193---head-model/1

اطلس آناتومی و بافت شناسی موش
ســایت	اینترنتــی	زیــر	فراهــم	آورنــده	اطلــس	آناتومــی	و	بافت	شناســی	مــوش	
ــلاع	 ــرف	اط ــت	ص ــن	اس ــا	ممک ــی	پژوهش	ه ــد.	در	برخ ــگاهی	می	باش آزمایش
ــی	 ــوان	کاف ــن	حی ــی	ای ــا	بافت	شناس ــی	ی ــی	آناتوم ــت	طبیع ــگر	از	وضعی پژوهش

ــر	روی	او	وجــود	نداشــته	باشــد. ــه	انجــام	پژوهــش	ب ــازی	ب ــوده	و	نی ب

http://www.emouseatlas.org/emap/home.html

1   finite element human head model



319⁞ مدل های کامپیوتری و محاسبات ریاضی

فروش  از  پس  نظارت  و  دارو  بیمار-  اطلاعاتی  پایگاه های 
داروها 

چنانچــه	عــوارض	جانبــی	یــا	تداخــلات	دارویــی	در	یــک	پایــگاه	اطلاعاتــی	
ــا	 ــاک	ی ــای	خطرن ــود	دارو	ه ــد	ب ــادر	خواهن ــود،	پژوهشــگران	ق ــت	ش ــزی	ثب مرک
ــی	 ــطح	جهان ــی	در	س ــا	حت ــدود	ی ــطح	مح ــب	را	در	س ــی	نامناس ــلات	داروی تداخ
ســریعاً	تشــخیص	دهنــد.	همچنیــن	نظــارت	پــس	از	فــروش	بــر	داروهــا	و	عــوارض	
ــوارض	 ــایی	ع ــه	شناس ــت	ب ــن	اس ــا	ممک ــه	تنه ــدگان،	ن ــرف	کنن ــا	در	مص آن	ه
ــه	 ــز	ممکــن	اســت	ب ــواردی	نی ــد،	بلکــه	در	م ــا	بیانجام ــی	داروه ــوب	احتمال نامطل
ــود.	در	 ــج	ش ــی	منت ــواد	داروی ــوب	م ــی	مطل ــره	ول ــوارض	غیرمنتظ ــایی	ع شناس
ــی	در	 ــی	داروی ــوارض	جانب ــی	ع ــاهدات	بالین ــال	مش ــوان	مث ــه	عن ــه	ب ــن	رابط ای
بیمــاران،	موجــب	کشــف	خــواص	ضــد	ســرطانی	داروهــای	نیتــروژن	موســتارد1	و	

ــد	)1(.	 ــین-2D	ش اکتینومایس

جمع بندی

ــای	 ــود	در	دنی ــای	پژوهشــی	موج ــف	نرم	افزاره ــه	طی ــه	داشــت	ک ــد	توج بای
امــروز	بســیار	وســیع	بــوده	و	در	حقیقــت	در	هــر	رشــته	تخصصــی	علمــی	می	تــوان	
نرم	افزارهــای	ویــژه	ای	را	یافــت	کــه	قادرنــد	بــه	طــور	کامــل	یــا	نســبی	جایگزیــن	
ــن	 ــب	ای ــه	اغل ــه	اینک ــب	توج ــوند.	جال ــگاهی	ش ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان اس
نرم	افزار	هــا	بــه	طــور	رایــگان	در	اختیــار	جامعــه	علمــی	قــرار	داده	شــده	اند.	
ــن	 ــی	از	مهم	تری ــه	برخ ــاره	ب ــا	اش ــد	تنه ــر	ش ــال	ذک ــن	مج ــه	در	ای ــه	ک آنچ
ــیار	 ــم	بس ــل	حج ــه	دلی ــن	ب ــود،	لیک ــش	ب ــتفاده	در	پژوه ــورد	اس ــای	م نرم	افزاره
زیــاد	نرم	افزار	هــای	موجــود	امــکان	بررســی	و	ارائــه	تمــام	آن	هــا	در	ایــن	مختصــر	
امکان	پذیــر	نگردیــد.	بــا	ایــن	حــال	پژوهشــگران	می	تواننــد	حســب	ســؤال	
ــت	 ــد.	در	حال ــت	جســتجو	نماین ــط	را	در	اینترن پژوهشــی	خــود	نرم	افزار	هــای	مرتب
ایــده	آل	بــرای	آشــنایی	بــا	نحــوه	کار	یــک	نرم	افــزار	شبیه	ســاز	در	امــور	پژوهشــی	
ــدگان	 ــط	تهیه	کنن ــه	توس ــور	ک ــزار	مذک ــه	نرم	اف ــوط	ب ــتندات	مرب ــت	مس لازم	اس
ــه	 ــوان	ب ــار	آن	می	ت ــد.	در	کن ــرار	گیرن ــه	ق ــورد	مطالع ــت،	م ــده	اس ــته	ش آن	نوش

1   nitrogen mustard
2   Actinomycin D
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جســتجوی	مقــالات	جدیــدی	کــه	بــا	اســتفاده	از	نرم	افــزار	مذکــور	انجــام	شــده	اند،	
پرداخــت.	در	ایــن	زمینــه	بهتــر	اســت	مقالــه	ای	کــه	روش	کار	آن	بیشــترین	شــباهت	
را	بــا	ســؤال	پژوهــش	مــورد	نظرمــان	دارد،	را	انتخــاب	نمــوده	و	تــا	حــد	امــکان	از	

ــد	اســتفاده	کــرد.	 ــه	مذکــور	در	پژوهــش	جدی روش	کار	مقال
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مقدمه

ــی	 ــن،	موضوع ــهای	جایگزی ــعه	روش ــد	توس ــه	رش ــد	رو	ب ــه	رون ــه	ب ــا	توج ب
کــه	ممکــن	اســت	مطــرح	شــود	ایــن	اســت	کــه	کدامیــک	از	روشــهای	جایگزیــن	
موجــود،	روش	مناســبی	بــرای	جایگزینــی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	یــک	پژوهــش	
ــه	اول	از	 ــی	در	وهل ــد	موضــوع	جایگزین ــر،	هرچن ــان	دیگ ــه	بی ــتند؟	ب ــاص	هس خ
نظــر	اخلاقــی	ممکــن	اســت	موضوعــی	پســندیده	بــه	نظــر	برســد،	لیکــن	اســتفاده	
از	روش	جایگزیــن	نامناســب	در	یــک	پژوهــش	ممکــن	اســت	منجــر	بــه	حصــول	
ــر	 ــاً	اث ــد	متعاقب نتایــج	خــلاف	واقــع	و	حتــی	گمراه	کننــده	شــود.	ایــن	امــر	می	توان
خــود	را	در	آســیب	بــه	ســلامت	بشــر	یــا	ســایر	موجــودات	زنــده	نمایــان	ســازد.	

ــا	 ــن	کار	ب ــه	روش	هــای	جایگزی ــات	در	زمین از	ســوی	دیگــر،	وســعت	اطلاع
حیوانــات	آزمایشــگاهی	امــروزه	بــه	حــدی	اســت	کــه	اگــر	فــردی	بــه	دنبــال	روش	
ــتراتژی	 ــا	اس ــتجو	ی ــزار	جس ــن	اب ــوده،	لیک ــی	ب ــش	خاص ــرای	پژوه ــن	ب جایگزی
ــان	 ــت	در	می ــن	اس ــی	ممک ــه	راحت ــد،	ب ــته	باش ــتجو	نداش ــرای	جس ــی	ب صحیح
انبوهــی	از	اطلاعــات	گرفتــار	شــده	و	نتیجــه	مطلــوب	خــود	را	بدســت	نیــاورد.	در	
ــود،	 ــروز	رشــد	نکــرده	ب ــدازه	ام ــه	ان ــوز	ب ــت	هن ــه	اینترن ــل	ک ــه	قب حــدود	دو	ده
ــه	 ــه	کار	گرفت ــم	ب ــل	مه ــی	از	دلای ــح	یک ــتجوی	صحی ــام	جس ــواری	در	انج دش
ــوان	 ــه	عن ــود.	ب ــی	ب ــز	تحقیقات ــن	در	بســیاری	از	مراک نشــدن	روش	هــای	جایگزی
ــت	 ــل،	مقاوم ــال	قب ــدود	20	س ــه	در	ح ــان	داد	ک ــف	نش ــات	مختل ــال،	مطالع مث
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ــن	 ــه	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزی ــادی	در	بیــن	پژوهشــگران	راجــع	ب نســبتاً	زی
ــلادی،	 ــال	2001	می ــکا	در	س ــده	در	آمری ــل	آم ــی	بعم ــت.	در	بررس ــود	داش وج
مشــخص	شــد	کــه	اســتفاده	ناکافــی	از	روشــهای	جایگزیــن	در	حــدود	800	مرکــز	
ــن	حفاظــت	از	 ــا	قوانی ــق	پژوهشــگران	ب ــوع	عــدم	تطاب ــن	ن ــی	متداول	تری تحقیقات
رفــاه	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	آمریــکا	بــود.	در	همیــن	بررســی،	انجــام	مطالعــات	
تکــراری	بــر	روی	حیوانــات	در	تقریبــاً	250	مرکــز	تحقیقاتــی	بــه	عنــوان	چهارمیــن	
دســته	از	مــوارد	شــایع	عــدم	انطبــاق	بــا	قوانیــن	موضوعــه،	شناســایی	گردیــد.	در	
ســال	2007	نیز	بررســی	24	مرکز	دانشــگاهی	و	انســتیتوهای	داروســازی	در	کشــور	
ژاپــن	نشــان	داد	کــه	توجــه	ناکافــی	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	و	آمــوزش	ناکافــی	
ــه	صــورت	 ــن،	ب ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه ــه	اصــول	اس پژوهشــگران	نســبت	ب
ــور	 ــوارد	مذک ــا	م ــه	ب ــت	)67(.	در	رابط ــز	رخ	داده	اس ــیاری	از	مراک ــایع	در	بس ش
ــل	اینکــه	بســیاری	از	 ــه	دلی ــالًا	ب ــه	احتم ــدی	رســید	ک ــن	جمع	بن ــه	ای ــوان	ب می	ت
روش	هــای	جایگزیــن،	روش	هــای	نوینــی	هســتند	کــه	بــه	تازگــی	کشــف	شــده	اند،	
ممکــن	اســت	بــه	ســادگی	در	حجــم	انبــوه	اطلاعــات	علمــی	موجــود	مخفــی	شــده	
ــه	آنهــا	بی	اطــلاع	 ــات	آزمایشــگاهی	نســبت	ب و	اغلــب	پژوهشــگران	حیطــه	حیوان
باشــند.	بــر	ایــن	اســاس	ممکــن	اســت	بــرای	بســیاری	از	ایــن	پژوهشــگران	-بویــژه	
افــراد	باتجربــه-	اســتفاده	از	حیوانــات	بــرای	پاســخ	دادن	بــه	یــک	پرســش	علمــی،	

نخســتین	و	تنهــا	گزینــه	موجــود	قلمــداد	شــود.	
ــار	کتــاب	حاضــر	ذکــر	شــد،	هــدف	ایــن	کتــاب	 ــه	کــه	در	پیش	گفت همانگون
ارائــه	تمــام	روش	هــای	جایگزیــن	موجــود	بــه	جــای	آزمایش	هایــی	کــه	در	حــال	
حاضــر	بــر	روی	حیوانــات	انجــام	می	شــود،	نیســت.	چــرا	کــه	بــه	دلیــل	گســتردگی	
روش	هــای	جایگزیــن	و	جزئیــات	تکنیکــی	اجــرای	هــر	کــدام	از	آن	هــا،	جمــع	آوری	
تمــام	ایــن	روش	هــا	در	یــک	کتــاب	امــکان	پذیــر	نبــوده	و	حتــی	اگــر	چنیــن	کاری	
صــورت	گیــرد،	مســلماً	کتــاب	مذکــور	عمــر	کوتاهــی	خواهــد	داشــت	و	چــه	بســا	
ــزودن	حجــم	 ــش	مجــدد	و	اف ــه	ویرای ــاز	ب ــار،	نی ــس	از	انتش ــال	پ ــا	دو	س ــک	ی ی
ــال	 ــن	ح ــا	ای ــد.	ب ــته	باش ــده،	داش ــن	تازه	یافته	ش ــای	جایگزی ــیعی	از	روش	ه وس
ــه	کــه	در	فصــل	یــک	نیــز	توضیــح	داده	شــد،	هــدف	ایــن	کتــاب	آشــنا	 همانگون
کــردن	مخاطــب	بــا	روش	هــای	نویــن	پژوهــش	بــا	محوریــت	جایگزینــی	اســتفاده	
از	حیوانــات	در	امــور	علمــی	بــوده	اســت.	بــر	ایــن	اســاس	فصــل	حاضــر	اهمیــت	
ــواع	 ــت	و	ان ــا	اهمی ــنا	شــدن	مخاطــب	ب ــس	از	آش ــه	پ ــرا	ک ــد؛	چ ــژه	ای	می	یاب وی
ــترس	و	 ــع	در	دس ــوان	مناب ــل	می	ت ــن	فص ــود،	در	ای ــن	موج ــای	جایگزی روش	ه
ــه	نمــود.	 ــن	جایگزین	هــای	مناســب	هــر	طــرح	پژوهشــی	را	ارائ روش	هــای	یافت
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ــعه	 ــه	توس ــه	در	زمین ــوند	ک ــی	می	ش ــایت	های	معرف ــر	وب	س در	فصــل	حاض
روش	هــای	جایگزیــن	کار	بــا	حیوانــات	آزمایشــگاهی	فعالیــت	می	نماینــد.	بــا	توجــه	
ــد،	 ــدا	کن ــر	پی ــان	تغیی ــه	اینکــه	آدرس	وب	ســایت	ها	ممکــن	اســت	در	طــول	زم ب
ــاب،	 ــن	کت ــه	شــده	در	ای ــه	آدرس	وب	ســایت	ارائ ــی	ک ــه	می	شــود	در	صورت توصی
ــان	انگلیســی	 ــه	زب ــام	مرکــز	مربوطــه	را	ب ــود،	ن در	زمــان	اســتفاده	از	آن	فعــال	نب
ــد.	در	 ــتجو	نمایی ــلًا	google.com(	جس ــود	)مث ــوب	خ ــتجوی	مطل ــور	جس در	موت
ــولًا	 ــپ	شــود،	معم ــه	درســتی	تای ــور	جســتجو	ب ــز	در	موت ــام	مرک ــه	ن ــی	ک صورت
کلیــک	بــر	روی	یکــی	از	نخســتین	نتایــج	جســتجو،	شــما	را	بــه	وب	ســایت	جدیــد	

مرکــز	هدایــت	خواهــد	کــرد.	

دسته بندی روش های جایگزین

منابــع	اطلاعــات	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	
ــه	 ــرد	)277(.	توجــه	شــود	ک ــر	دســته	بندی	ک ــای	زی ــب	گروه	ه ــوان	در	قال را	می	ت
ــن	 ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــه	ب ــاً	در	رابط ــن	اســت	صرف ــع	ممک ــن	مناب ــی	از	ای برخ
مطلــق	)فصــل	1	را	ببینیــد(	اطلاعاتــی	ارائــه	نماینــد	و	برخــی	دیگــر	ممکــن	اســت	
ســایر	Rهــا	نظیــر	کاهــش	تعــداد	حیوانــات	یــا	بهینه	ســازی	کار	بــا	حیوانــات	را	نیــز	

بــه	عنــوان	روش	هــای	جایگزیــن	«نســبی»	)فصــل	1(	ارائــه	کننــد	)278(:	
ــرور		● ــای	م ــارت	از	ژورنال	ه ــا	عب ــا)1:	در	اینج ــلات (ژورنال ه مج

ــات	 ــوم	حیوان ــه	گانه3	و	عل ــای		س ــه	Rه ــه	در	زمین ــد	ک ــا2	می	باش همت
آزمایشــگاهی	تخصــص	داشــته	و	توســط	پایگاه	هــای	داده	مهــم	نظیــر	

MEDLINE	و	BIOSIS	نمایــه	می	شــوند.	

ســاختار		● مجموعه	هــای	 از	 اســت	 عبــارت	 داده4:	 پایگاه هــای 
ــتجو	و	 ــه	جس ــده	اند	ک ــی	ش ــوی	طراح ــه	نح ــه	ب ــات	ک ــه	اطلاع یافت
ــهیل	 ــتجو	را	تس ــای	جس ــق	موتوره ــات	از	طری ــه	اطلاع ــی	ب دسترس
ــای	داده	مرجع	شناســی5	و	 ــوع	پایگاه	ه ــه	دو	ن ــای	داده	ب ــد.	پایگاه	ه کنن

می	شــوند:	 دســته	بندی	 افــزوده6	 ارزش	 داده	 پایگاه	هــای	

1   journals
2   peer reviewed
3   3Rs
4   databases
5   bibliographic databases
6   added-value databases



325⁞ یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش

	 -R	بــه	ــوط ــی:	حــاوی	رفرنس	هــای	مرب ــای	داده	مرجع	شناس پایگاه	ه
هــای		ســه	گانه	در	مقــالات،	ژورنال	هــای	حرفــه	ای،	گزارش	هــای	
ــالات	منتشــر	شــده	 ــا،	و	مق ــی،	کتاب	ه ــای	علم ــا،	گزارش	ه کنفرانس	ه

ــتند.	 ــا	هس ــر	آن	ه ــا،	و	نظای ــان	نامه	ه ــا،	پای در	روزنامه	ه
	 ــی	- ــح	و	ارزیاب ــا،	توضی ــن	پایگاه	ه ــزوده:	در	ای ــای	داده	ارزش	اف پایگاه	ه

ــه	 ــه	گانه	ارائ ــای		س ــا	Rه ــط	ب ــی	مرتب ــته	های	علم ــا	نوش ــه	ب در	رابط
ــاده	 ــات	آم ــاوی	اطلاع ــور	ح ــای	مذک ــه	پایگاه	ه ــوی	ک ــه	نح ــده،	ب ش
بــرای	اســتفاده	در	پژوهــش	باشــند.	توضیحــات	مذکــور	بــر	پایــه	مــرور	

ــت.	 ــده	اس ــه	ش ــی	تهی ــی	قبل ــته	های	علم ــد	نوش ــع	و	نظام	من جام

ــای			● ــا	Rه ــط	ب ــف	مرتب ــات	مختل ــای داده1:	اطلاع ــرا پایگاه ه ف
داده	 پایگاه	هــای	 مرجع	شناســی،	 داده	 پایگاه	هــای	 نظیــر	 ســه	گانه	
ــگاه	 ــن	پای ــی	در	ای ــراع(،	و	صفحــات	اینترنت ــت	اخت ــا	)اســناد	ثب پتنت	ه
ــک	 ــتجوی	ی ــا	جس ــوان	ب ــه	بت ــوی	ک ــه	نح ــده	اند؛	ب ــم	ش داده	فراه

ــرد.	 ــدا	ک ــات	دسترســی	پی ــن	اطلاع ــام	ای ــه	تم ــگاه،	ب پای
میزبان هــای پایــگاه داده2:	میزبان	هــای	پایــگاه	داده،	محلــی		●

بــرای	دسترســی	همزمــان	بــه	انــواع	پایگاه	هــای	داده	مرتبــط	بــا	Rهــای		
ســه	گانه	-کــه	هــر	کــدام	ممکــن	اســت	توســط	یــک	مرکــز	متفــاوت	

ــد.	 ــند-	می	باش ــده		باش ــه	ش تهی
ــل		● ــن	کام ــه	مت ــتیابی	ب ــکان	دس ــی آزاد3:	ام ــا دسترس ــع ب مناب

ــای		 ــا	Rه ــه	ب ــه	در	رابط ــده	را	ک ــا	ش ــرور	همت ــی	م ــته	های	علم نوش
ســه	گانه	هســتند،	بــدون	نیــاز	بــه	پرداخــت	مبلــغ	اشــتراک	امــکان	پذیــر	

می	ســازند.	
ــای			● ــه	Rه ــه	در	زمین ــازمان	هایی	ک ــا:	س ــازمان ها و انجمن ه س

ــع	 ــه	آن	هــا،	مناب ســه	گانه	فعالیــت	می	کننــد	و	وب	ســایت	های	مربــوط	ب
مختلــف	علمــی	را	در	دســترس	پژوهشــگران،	مســئولان	رفــاه	حیوانــات	
در	مراکــز	علمــی،	ارگانهــای	نظارتــی،	و	عمــوم	مــردم	قــرار	می	دهنــد.	
اطلاعاتــی	کــه	عمومــاً	در	ایــن	وب	ســایت	ها	قابــل	دسترســی	می	باشــد	
شــامل	بودجه	هــای	تحقیقاتــی	موجــود	در	راســتای	توســعه	روش	هــای	

1   meta-databases
2   database hosts
3   open access resources
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جایگزیــن،	منابــع	آمــوزش	الکترونیــک،	آرشــیو	های	تخصصــی،	تقویــم	
ــا	Rهــای		ســه	گانه،	لینــک	اینترنتــی	 ــه	رویدادهــای	مرتبــط	ب ــوط	ب مرب
بــه	ســایر	منابــع	و	پایگاه	هــای	گروه	هــای	حمایــت	از	حیوانــات	و	

ــد. ــا	می	باش ــر	آن	ه نظای
موتورهــای جســتجوی اینترنتــی1:	موتورهــای	جســتجوی		●

اینترنتــی	ممکــن	اســت	شــامل	موتورهــای	جســتجوی	عمومــی،	
موتورهــای	جســتجوی	تخصصــی،	موتورهــای	جســتجوی	فــرا	شــبکه2،	
R	ــه ــوط	ب ــوارد	مرب ــه	م ــی3	در	زمین ــای	جســتجوی	مفهوم ــا	موتوره ی

ــند.	 ــه	گانه	باش ــای		س ه
در	فصــل	حاضــر	قصــد	داریــم	هــر	یــک	از	منابــع	اطلاعــات	فــوق	را	مــورد	
بررســی	قــرار	دهیــم.	پیــش	از	وارد	شــدن	بــه	ایــن	موضــوع،	لازم	اســت	بــه	یــک	
ــع	اطلاعــات	روش	هــای	جایگزیــن	اشــاره	کــرد.	 ــواع	مناب مجموعــه	متمرکــز	از	ان
ایــن	مجموعــه	بــه	درخواســت	ســرویس	دانــش	و	علــوم	اتحادیــه	اروپــا4،	و	طــی	
مطالعــه	ای	)279(	در	رابطــه	بــا	فهرســتی	از	منابــع	موجــود	در	جهــان	کــه	موضــوع	
ــی	 ــور	ارزیاب ــه	مذک ــد.	مطالع ــه	گردی ــد،	تهی ــای		ســه	گانه	را	پوشــش	داده	بودن Rه
ــل	 ــترس،	بعم ــل	دس ــات	قاب ــع	اطلاع ــود	و	مناب ــای	موج ــی	از	تکنولوژی	ه جامع
ــا	زمــان	انجــام	ایــن	 ــن	ت آورده	و	مشــخص	کــرد	کــه	دانــش	روش	هــای	جایگزی
مطالعــه	تــا	چــه	میــزان	پیشــرفت	کــرده	و	تــا	چــه	حــد	بــه	اشــتراک	گــذارده	شــده	
ــع	)279(	آمــده	اســت.	 ــن	مطالعــه	در	منب اســت.	گــزارش	کامــل	نحــوه	انجــام	ای
فایــل	نهایــی	نتیجــه	ایــن	مطالعــه	کــه	بــه	صــورت	یــک	فایــل	اکســل	می	باشــد	از	
مســیر	زیــر	قابــل	دســترس	بــوده	و	بررســی	آن	بــه	تمــام	پژوهشــگرانی	کــه	قصــد	
ــن	را	 ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــق	در	زمین ــا	تحقی ــن	ی ــای	جایگزی اســتفاده	از	روش	ه

ــردد:	 ــه	می	گ ــد،	توصی دارن

https:/ /bit.ly/2Nlfsp0

1   web search engines
2   meta-web
3   semantic
4   European Commission’s Science and Knowledge Service
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ــا	زمــان	انجــام	مطالعــه	 در	ایــن	فایــل،	805	منبــع	اطلاعــات	مرتبــط	کــه	ت
ــا	Rهــای		ســه	گانه	 ــه	اطلاعــات	موثــق	در	رابطــه	ب ــه	ارائ مذکــور	)ســال	2017(	ب
پرداختــه	بودنــد،	فهرســت	شــده	اســت.	در	فهرســت	مذکــور،	اطلاعــات	موجــود	در	
ایــن	منابــع،	اینکــه	کــدام	یــک	از	Rهــای		مربــوط	بــه	Rهــای		ســه	گانه	را	پوشــش	
می	دهنــد،	زبــان	منبــع	اطلاعــات،	کشــوری	کــه	در	آن	قــرار	دارد،	آدرس	اینترنتــی،	
روش	دسترســی	بــه	ایــن	منبــع	اطلاعــات،	نــوع	فعالیــت	آن،	دفعــات	به	روزرســانی	
ــط	 ــات	مرتب ــایر	اطلاع ــکیل	آن،	و	س ــدف	از	تش ــده	در	آن،	ه ــه	ش ــات	ارائ اطلاع

ارائــه	گردیــده	اســت.	

نشریات

بــا	توجــه	بــه	پیشــرفت	های	روزافــزون	در	روش	هــای	جایگزیــن	و	همچنیــن	
ــا	کشــف	روشــهای	جایگزیــن	جدیــد	وجــود	 ــادی	کــه	در	رابطــه	ب ــاز	بســیار	زی نی
دارد،	شــاید	یکــی	از	جنبه	هــای	ارزشــمند	تحقیــق	در	برهــه	کنونــی	جهانــی	بتوانــد	
ــنجی	 ــت	اعتبارس ــدام	در	جه ــا	اق ــن	ی ــن	نوی ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــف	و	ارائ کش
ــاب	و	 ــد	از	کت ــگران	می	توانن ــه	پژوهش ــن	رابط ــد.	در	ای ــا	باش ــتفاده	از	آن	ه و	اس
ــوط	 ــالات	مرب ــن	مق ــه	منظــور	یافت ــه	می	شــود،	ب ــه	ارائ ــه	در	ادام ــی	ک ژورنال	های
ــن	 ــان	در	ای ــه	خودش ــی	ک ــار	مقالات ــز	انتش ــی	و	نی ــن	قبل ــای	جایگزی ــه	روش	ه ب
ــده	 ــه	ش ــای	ارائ ــد	)277،	280،	281(.	ژورنال	ه ــتفاده	نماین ــته	اند،	اس ــه	نگاش رابط
ــن1	و	بیوســیس2	 ــر	مدلای ــم	نظی ــای	مه ــوده	و	در	پایگاه	ه ــا	ب ــوع	داوری	همت از	ن

ــده	اند.	 ــه	ش نمای

کتاب روش های مهندسی زیستی3
در	کتـــاب	)282(	تکنولوژی	هـــای	جایگزیـــن	حیوانـــات	آزمایشـــگاهی	
در	مهندســـی	زیســـتی	ارائـــه	شـــده	اســـت.	در	ایـــن	کتـــاب	انـــواع	روش	هـــای	
ـــواد	 ـــدی	م ـــازی	کب ـــی	پاکس ـــرای	پیش	بین ـــگاهی	ب ـــات	آزمایش ـــن	حیوان جایگزی
ـــام	 ـــان،	روش	انج ـــدن	انس ـــواد	در	ب ـــذب	م ـــی	ج ـــان،		پیش	بین ـــیمیایی	در	انس ش

1   MEDLINE
2   BIOSIS
3   Methods in Bioengineering : Alternative Technologies to Animal Testing
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تســـت	های	ســـمیت	نورونـــی1	بـــا	اســـتفاده	از	سیســـتم	های	برون	تنـــی،	
مـــدل	التهـــاب	عمومـــی	انســـان2،		ســـمیت	مـــواد	شـــیمیایی	بـــرای	چشـــم،	
	پیش	بینـــی	احتمـــال	مســـمومیت	مغـــز	اســـتخوان3،	روش	هـــای	تســـت	مـــواد	
کاندیـــد	دارویـــی،	روشـــی	نویـــن	بـــرای	ارزیابـــی	میـــزان	کارســـینوژن	بـــودن	
مـــواد	غیـــر	ژنوتوکســـیک4،	نحـــوه	بـــه	کارگیـــری	رویکـــرد	عیارســـنجی	در	
ـــوع	 ـــا	موض ـــه	ب ـــی	در	رابط ـــی	و	درون	تن ـــای	برون	تن ـــن	داده	ه ـــاط	بی ـــاد	ارتب ایج
ـــد(،	 ـــس	از	تول ـــان	پ ـــد	انس ـــی	و	رش ـــل	جنین ـــه	تکام ـــوط	ب ـــی	)مرب ـــمیت	تکامل س
ـــتفاده	 ـــل	اس ـــانگرهای	قاب ـــگ5،		نش ـــی	س ـــدد	رحم ـــدی	غ ـــه	بع ـــلولی	س ـــت	س 	کش
ـــدن	 ـــواد	در	ب ـــذب	م ـــون	ج ـــای	آزم ـــی6،	روش	ه ـــت	برون	تن ـــای	پوس ـــرای	مدله ب
ـــدل	 ـــان،	م ـــی	انس ـــیر	تنفس ـــی	مس ـــد	اپیتلیوم ـــدی	از	س ـــه	بع ـــدل	س ـــان،		م انس
ـــو8	 ـــل	زان ـــل	مفص ـــی	کام ـــرای	جایگزین ـــا7	ب ـــای	تیبی ـــلاک	پیونده ـــی	اصط ارزیاب

ـــت. ـــده	اس ـــه	ش ارائ

ژورنال های مرتبط با موضوع سم شناسی (توکسیکولوژی) 
فهرســت	تعــداد	زیــادی	از	ژورنال	هایــی	کــه	می	تــوان	روشــهای	سم	شناســی	
	AltTox	ســایت	وب	توســط	رســاند،	چــاپ	بــه	هــا	آن	در	را	کامپیوتــری	یــا	تنــی	برون

ــده	است:	 آورده	ش

http:/ /alttox.org/resource-center/journals

1   neurotoxicity tests
2   systemic inflammation in humans
3   potential drug myelotoxicity
4   screening tool for nongenotoxic carcinogenicity
5   three-dimensional cell culture of canine uterine glands
6   in vitro skin substitute
7   wear assessment of tibial insert
8   total knee replacement
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Alternatives to Animal Experimentation ژورنال
ــات	 ــر	روی	حیوان ــه	مرکــز	جایگزین	هــای	تســت	ب ــال	ALTEX	متعلــق	ب ژورن
ــات	 ــر	روی	حیوان ــت	ب ــای	تس ــن	جایگزین	ه ــز1،	انجم ــان	هاپکین ــگاه	ج در	دانش
اروپــا2	و	چنــد	ارگان	جهانــی	دیگــر	مرتبــط	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	در	
امــور	علمــی	می	باشــد.	هــدف	ALTEX	انتشــار	نتایــج	تحقیقــات	در	جهــت	توســعه	و	
ــه	اصــول	Rهــای		ســه	گانه	 ــر	پای ــات	آزمایشــگاهی	ب ــج	جایگزین	هــای	حیوان تروی
اســت	)281(.	نخســتین	جلــد	ایــن	ژورنــال	در	ســال	1984	میــلادی	منتشــر	شــده	

اســت.	

https:/ /www.altex.org/index.php/altex

 Alternatives to Animal Testing and Experimentationژورنال
ژورنــال	AATEX	متعلــق	بــه	انجمــن	جایگزین	هــای	آزمایــش	بــر	روی	
ــه	در	 ــد	و	نوآوران ــای	جدی ــده	روش	ه ــه	دربرگیرن ــد	ک ــن3	می	باش ــات	در	ژاپ حیوان
ــن	 ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه ــنجی،	اس ــار	س ــای	اعتب ــعه	تکنیک	ه ــه	توس زمین
ــد	)281(.	 ــات	می	باش ــتفاده	از	حیوان ــا	اس ــواد	ب ــون	م ــی،	و	آزم ــات	حیوان مطالع

ــد.	 ــر	گردی ــلادی	منتش ــال	1990	می ــماره	آن	در	س ــتین	ش نخس

https:/ /www.jstage.jst.go.jp/browse/aatex

1   Center for Alternatives to Animal Testing at the Johns Hopkins University
2   European Society for Alternatives to Animal Testing
3   Japanese Society for Alternatives to Animal Experiments
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Alternatives to Laboratory Animals ژورنال
ــای	 ــات	در	آزمایش	ه ــای	حیوان ــاد	جایگزین	ه ــه	بنی ــق	ب ــال	ATLA	متعل ژورن
ــار	در	 ــه	صــورت	6	ب ــون	ب ــا	کن ــلادی	ت ــال	1981	می ــد	و	از	س ــکی1	می	باش پزش
ســال	چــاپ	می	شــود.	ژورنــال	مذکــور	بــه	عنــوان	یــک	ژورنــال	علمــی	کلیــدی	در	
زمینــه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	مــدت	بیــش	از	30	ســال	

فعــال	بــوده	اســت.	

http:/ /www.atla.org.uk

Animal Law Review ژورنال
ایــن	ژورنــال	کــه	از	ســال	1994	میــلادی	شــروع	بــه	کار	کــرده	اســت،	یکــی	
ــات	می	باشــد	کــه	 ــوق	حیوان ــه	مســائل	حق ــوط	ب ــن	ژورنال	هــای	مرب از	قدیمی	تری
ــرار	می	دهــد.	در	 ــات	را	مــورد	بحــث	و	بررســی	ق ــا	حیوان ــی	مرتبــط	ب مــوارد	قانون
ــایر	 ــا،	و	س ــرور	کتاب	ه ــا،	م ــار	نظره ــت	ها،	اظه ــالات،	یادداش ــال،	مق ــن	ژورن ای
نوشــته	های	آکادمیــک	مفیــد	بــرای	اســتفاده	حقوق	دانــان،	افــراد	ذیربــط	در	
ــجویان	و	 ــذاران،	دانش ــه،	قانونگ ــای	خیری ــی،	انجمن	ه ــی	و	قانون ــای	دولت ارگان	ه

ــود.	 ــاپ	می	ش ــد	چ ــراد	علاقه	من ــوم	اف عم

https:/ /law.lclark.edu/law_reviews/animal_
law_review

1   Fund for the Replacement of Animals in Medical Experiments (FRAME) 
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Animal Science ژورنال
ــال	 ــه	از	س ــوده	ک ــکا1	ب ــات	آمری ــوم	حیوان ــن	عل ــه	انجم ــق	ب ــال	متعل ژورن

ــت.	 ــده	اس ــر	ش ــون	منتش ــا	کن ــلادی	ت 1910	می

https:/ /academic.oup.com/jas

Animal Welfare Journal ژورنال
ــوده	و	 ــات2	ب ــاه	حیوان ــرای	رف ــگاه	ها	ب ــیون	دانش ــه	فدراس ــق	ب ــال	متعل ژورن

ــه	چــاپ	رســید.	 ــلادی	ب نخســتین	شــماره	آن	در	ســال	1992	می

https:/ /www.ufaw.org.uk/the-ufaw-journal/
animal-welfare

Applied Animal Welfare Science ژورنال
ــز	 ــه3	و	نی ــات	و	جامع ــتیتو	حیوان ــه	دو	ارگان	انس ــق	ب ــال	JAAWS	متعل ژورن
انجمــن	جلوگیــری	از	حیــوان	آزاری	در	آمریــکا4	بــوده	کــه	نخســتین	شــماره	آن	در	

ســال	1998	میــلادی	بــه	چــاپ	رســید.	

1   American Society of Animal Science (ASAS) 
2   Universities Federation for Animal Welfare (UFAW) 
3   Animals and Society Institute (ASI) 
4   American Society for the Prevention of Cruelty to Animals (ASPCA) 
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https:/ /www.animalsandsociety.org/human-animal-
studies/jaaws/

 In Vitro Cellular-Developmental Biology-Animal ژورنال
ــی،	 ــلولی،	بافت ــی	س ــات	برون	تن ــا	تحقیق ــط	ب ــالات	مرتب ــور	مق ــال	مذک ژورن
عضــوی،	و	تومــوری	را	منتشــر	می	کنــد.	ایــن	ژورنــال	از	ســال	1965	منتشــر	شــده	
و	تمرکــز	اصلــی	آن	بــر	انتشــار	مقــالات	مرتبــط	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	

ــوم	وابســته	می	باشــد.	 ــات	آزمایشــگاهی	در	عل از	حیوان

https:/ /www.springer.com/journal/11626

Institute for Laboratory Animal Research ژورنال
ژورنــال	ILAR	متعلــق	بــه	انســتیتو	تحقیقــات	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــوده	و	
ــال	در	 ــن	ژورن توســط	دانشــگاه	آکســفورد	منتشــر	می	گــردد.	نخســتین	شــماره	ای

ســال	1970	میــلادی	منتشــر	شــد.	

https:/ /academic.oup.com/ilarjournal
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Lab Animal ژورنال
ــروه	انتشــارات	نیچــر2	می	باشــد	 ــه	گ ــق	ب یکــی	از	ژورنال	هــای	نیچــر1	متعل

کــه	از	ســال	1982	میــلادی	تــا	کنــون	بــه	چــاپ	می	رســد.	

https:/ /www.nature.com/laban/

Laboratory Animals ژورنال
متعلــق	بــه	موسســه	حیوانــات	آزمایشــگاهی3	می	باشــد	کــه	نخســتین	شــماره	
آن	در	ســال	1967	میــلادی	بــه	چــاپ	رســید.	در			بخشــی	از	ایــن	ژورنــال	امــکان	
انتشــار	و	یافــت	مقــالات	مرتبــط	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	

وجــود	دارد.	

https:/ /journals.sagepub.com/home/lan

Toxicology and Applied Pharmacology ژورنال 
توســط	انجمــن	سم	شناســی	)صفحــه	377	را	ببینیــد(	انتشــار	یافتــه	و	
رویکــرد	آن	در	جهــت	تشــویق	انتشــار	مقالاتــی	اســت	کــه	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	

جایگزیــن	حیوانــات	در	پژوهش	هــای	سم	شناســی	نگاشــته	شــده	اند.	

1   Nature Research Journal
2   Nature Publishing Group
3   Laboratory Animals Ltd



فصل 7: یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش  ⁞334

https:/ /www.journals.elsevier.com/toxicology-and-
applied-pharmacology

Toxicology in Vitro ژورنال
ژورنـال	رسـمی	انجمـن	سم	شناسـی	برون	تنـی	اروپـا1	بـوده	که	از	سـال	1987	
میـلادی	منتشـر	می	شـود.	در	ایـن	ژورنـال	نتایـج	پژوهش	هـای	اصیـل	و	مرور	های	
اثـرات	سـمی	مـواد	 از	تکنیک	هـای	برون	تنـی	بـرای	تعییـن	 بـا	اسـتفاده	 مرتبـط	
شـیمیایی،	آشکارسـازی	مکانیـزم	عملکـرد	سـموم،	و	فعالیت	هـای	تحقیقاتـی	مربوط	

بـه	مبانـی	سـلولی	و	مولکولـی	سم	شناسـی،	منتشـر	می	شـود	)281(.	

https:/ /www.journals.elsevier.com/toxicology-in-vitro

 Toxicology Methods ژورنال

https:/ /www.tandfonline.com/toc/itxm19/current 

1   European Society of Toxicology in Vitro (ESTIV) 
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ــه	 ــا	شــده	در	زمین ــرور	همت ــات	م ــه	تحقیق ــرای	ارائ ــی	ب ــال،	مکان ــن	ژورن ای
ــی	 ــه	تمام ــی	نقادان ــذاری	و	ارزیاب ــتراک	گ ــرای	اش ــی	ب ــوده	و	محل ــی	ب سم	شناس
زوایــای	مربــوط	بــه	ابــداع	روش	هــا	و	تجهیــزات	جدیــد	سم	شناســی،	اعتبارســنجی	
ــی؛	 ــات	برون	تن ــواع	مطالع ــور	ان ــال	مذک ــد.	ژورن ــا	می	باش ــری	آن	ه ــه	کارگی و	ب
ســلولی،	 تکنیک	هــای	 و	 آزمایشــگاهی؛	 حیوانــات	 جایگزیــن	 روش	هــای	

بیوشــیمیایی،	و	مولکولــی	را	منتشــر	می	نمایــد	)281(.	

پایگاه های داده

ـــا	 ـــی	ب ـــوم	تکامل ـــی	و	عل ـــاز1	در	بوم	شناس ـــع	ب ـــای	منب ـــزان	داده	ه ـــد	می هرچن
ـــع	 ـــن	منب ـــال	از	ای ـــن	ح ـــا	ای ـــت،	ب ـــش	اس ـــال	افزای ـــادی	در	ح ـــیار	زی ـــرعت	بس س
ـــه	 ـــت	ک ـــی	اس ـــن	در	حال ـــود.	ای ـــی	می	ش ـــیار	اندک ـــتفاده	بس ـــات	اس ـــی	اطلاع غن
ـــتفاده	 ـــی2،	اس ـــی	تکامل ـــائل	بوم	شناس ـــاد	مس ـــیار	زی ـــی	بس ـــه	پیچیدگ ـــه	ب ـــا	توج ب
ـــود	 ـــع	ش ـــد	واق ـــیار	مفی ـــد	بس ـــائل	می	توان ـــن	مس ـــل	ای ـــرای	ح ـــز	ب از	روش	متاآنالی
ـــت	 ـــده	اس ـــن	ش ـــور	تدوی ـــن	منظ ـــه	ای ـــه	ب ـــه	ای	ک ـــد(.	در	مقال ـــل	5	را	ببینی )فص
ـــه	 ـــر	روی	مجموع ـــز	ب ـــات	متاآنالی ـــام	مطالع ـــرای	انج ـــدی	ب ـــوب	جدی )283(	چارچ
داده	هـــای	منبـــع	بـــاز	ارائـــه	گردیـــده	و	منافـــع	و	برخـــی	از	محدودیت	هـــای	
ـــه	 ـــوه	ب ـــه،	نح ـــن	مقال ـــرد.	در	ای ـــرار	می	گی ـــث	ق ـــورد	بح ـــق	م ـــن	روش	تحقی ای
ـــز	 ـــده3	و	نی ـــای	منتشـــر	ش ـــه	داده	ه ـــات	از	مجموع دســـت	آوردن	و	انتخـــاب	اطلاع
ـــوان	 ـــده	را	می	ت ـــر	ش ـــای	منتش ـــه	داده	ه ـــت.	مجموع ـــده	اس ـــه	گردی ـــالات،	ارائ مق
ـــت	 ـــه	دس ـــا	ب ـــر	آن	ه ـــا	نظای ـــر	Zenodo	Figshare،	Dryad،	ی ـــایت	های	نظی از	س
آورده	یـــا	از	ضمائـــم4	مقـــالات	منتشـــر	شـــده	تهیـــه	نمـــود.	در	منبـــع	)283(	
نحـــوه	اســـتفاده	از	موتورهـــای	جســـتجوی	ویـــژه	)نظیـــر	BASE	DataCite،	و	
ـــت.	 ـــده	اس ـــان	ش ـــر	بی ـــوق	الذک ـــای	ف ـــت	آوردن	داده	ه ـــت	بدس DataONE(	جه

ــه	 ــا	جایگزین	هـــای	مطالعـ در	ادامـــه	برخـــی	پایگاه	هـــای	داده	مرتبـــط	بـ
ـــه	 ـــد	توج ـــه	بای ـــن	رابط ـــد	)277،	280(.	در	ای ـــه	می	گردن ـــات	ارائ ـــر	روی	حیوان ب
	MEDLINE	نظیـــر	اطلاعـــات	هـــای	پایگاه	از	برخـــی	در	جســـتجو	کـــه	داشـــت
ـــا	 ـــر	OVID	ی ـــر	)نظی ـــی	دیگ ـــورد	برخ ـــن	در	م ـــوده،	لیک ـــگان	ب و	AGRICOLA	رای

1   open source
2   evolutionary ecology
3   published (open) datasets
4   supplementary materials
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ـــه	ای	 ـــوان	از	مجموع ـــت	می	ت ـــق	عضوی ـــار	ح ـــک	ب ـــت	ی ـــا	پرداخ EBSCOHost(	ب
ـــتفاده	 ـــدود	اس ـــورت	نامح ـــه	ص ـــا	ب ـــده	در	آنه ـــه	ش ـــات	ارائ ـــای	اطلاع از	پایگاه	ه
	،ProQuest	Dialog	ـــر ـــز	نظی ـــات	نی ـــای	اطلاع ـــر	از	پایگاه	ه ـــی	دیگ ـــرد.	برخ ک
ـــه	 ـــی	ب ـــیله	دسترس ـــته	و	بدینوس ـــالانه	داش ـــتراک	س ـــق	اش ـــت	ح ـــه	پرداخ ـــاز	ب نی
صدهـــا	پایـــگاه	اطلاعـــات	دیگـــر	از	طریـــق	آن	هـــا	فراهـــم	می	شـــود.	البتـــه	
ـــای	 ـــی	پایگاه	ه ـــتفاده	از	برخ ـــز	اس ـــت	نی ـــن	حال ـــه	در	ای ـــت	ک ـــه	داش ـــد	توج بای
ـــار	وارد	 ـــر	ب ـــا	ه ـــه	ب ـــد	ک ـــه		ای	باش ـــت	دارای	هزین ـــن	اس ـــه	ممک ـــات	ثانوی اطلاع

ـــود	)284(.	 ـــت	ش ـــت	پرداخ ـــگاه	لازم	اس ـــه	آن	پای ـــدن	ب ش

 AGRICOLA پایگاه داده
ـــوده	و	یـــک	 مرجـــع	AGRICOLA	مخفـــف	Access	OnLine	AGRICultural	ب
ـــاورزی1	 ـــی	کش ـــه	مل ـــط	کتابخان ـــه	توس ـــد	ک ـــی	می	باش ـــگاه	داده	مرجع	شناس پای
ـــگاه	داده،	 ـــن	پای ـــت.	در	ای ـــده	اس ـــد	ش ـــده	تولی ـــالات	متح ـــاورزی	ای ـــازمان	کش س
ــایر	 ــات	و	سـ ــر	روی	حیوانـ ــق	بـ ــای	تحقیـ ــه	جایگزین	هـ ــوط	بـ ــالات	مربـ مقـ
مســـائل	مربـــوط	بـــه	رفـــاه	حیوانـــات	-نظیـــر	حیوانـــات	مزرعـــه-	آورده	شـــده	
اســـت.	ایـــن	پایـــگاه	داده،	ژورنالهـــای	اصلـــی	مربـــوط	بـــه	Rهـــای		ســـه	گانه	
ـــش	 ـــر	Science	Animal	of	Journal	Journal،	ILAR	و	Animal	Lab	را	پوش نظی
ـــوژی،	 ـــاورزی،	بیوتکنول ـــارت	از	کش ـــش	آن	عب ـــورد	پوش ـــات	م ـــد.	موضوع می	ده

ـــت.	 ـــی	اس ـــوم	محیط ـــکی،	و	عل ـــوژی،	دامپزش ـــه،	میکروبیول ـــذا	و	تغذی غ

https:/ /agricola.nal.usda.gov/

1   National Agricultural Library
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 AGRIS پایگاه داده
ــام	کامــل	آن	 ــوده	و	ن ــگاه	داده	مرجع	شناســی	ب ــک	پای ــگاه	داده	AGRIS	ی پای
ــگاه	 ــن	پای ــت.	ای Information	Technology	and	Sciences	Agricultural	اس
داده	توســط	ســازمان	غــذا	و	کشــاورزی	ســازمان	ملــل	متحــد	)فائــو(	1	تهیــه	شــده	
ــف	 ــور	های	مختل ــی	کش ــای	بین	الملل ــل	همکاری	ه ــور	مح ــگاه	مذک ــت.	پای اس
جهــان	می	باشــد	و	در	آن	240	مرکــز	ملــی،	بین	المللــی	و	بین	حکومتــی	همــکاری	
دارنــد.	ایــن	پایــگاه	داده	دسترســی	بــه	مجموعــه	عظیمی	از	اســناد	جهانــی	در	رابطه	
ــا	زوایــای	مختلــف	علــوم	کشــاورزی،	دامپــروری،	و	تکنولوژی	هــای	مربــوط	بــه	 ب
ــی	 ــناد	علم ــامل	اس ــن	ش ــگاه	همچنی ــن	پای ــازد.	ای ــر	می	س ــا	را	امکان	پذی آن	ه
ــای	 ــول	و	ژورنال	ه ــار	معم ــای	انتش ــق	کانال	ه ــه	از	طری ــت	ک ــتری2	اس خاکس
ــگاه	داده	 ــن	پای ــات	تحــت	پوشــش	ای ــل	دسترســی	نیســتند.	موضوع ــداول	قاب مت
ــط	 ــیلات،	محی ــداری،	ش ــات،	جنگل ــاه	حیوان ــکی،	رف ــاورزی،	دامپزش ــامل	کش ش

زیســت،	تغذیــه،	و	علــوم	غذایــی	اســت.	

http:/ /agris.fao.org

ALTBIB پایگاه داده
پایــگاه	داده	مرجع	شناســی	ALTBIB	توســط	ســرویس	اطلاعــات	ویــژه	کتابخانه	
	Bibliography	on	داده	پایــگاه	ایــن	کامــل	نــام	اســت.	شــده	تهیــه	پزشــکی3	ملــی
	Alternatives	to	the	Use	of	Live	Vertebrates	 in	Biomedical	Research
Testing	and	می	باشــد.	ایــن	پایــگاه	داده	تــا	ســال	2000	میــلادی	آپدیــت	شــده	
اســت.	در	ایــن	پایــگاه	داده	می	تــوان	بــا	اســتفاده	از	کلمــات	کلیــدی	تعییــن	شــده	
ــر	یــا	15	موضــوع	کــه	از	قبــل	توســط	ســازندگان	وب	ســایت	تعییــن	 توســط	کارب

1   Food and Agriculture Organization of the United Nations, FAO
2   Grey Literature
3   Specialized Information Services (SIS) of the National Library of Medicine
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شــده	اند،	جســتجو	در	زمینــه	جایگزین	هــای	اســتفاده	از	مهــره	داران	زنــده	در	
تحقیقــات	زیســت	پزشــکی	و	تســت	مــواد	را	انجــام	داد.	موضوعــات	تحــت	پوشــش	
ــات	در	تحقیقــات	 ــر	روی	حیوان ــد	از	جایگزین	هــای	آزمایــش	ب ــگاه	عبارتن ــن	پای ای

ــی.	 ــکی	و	سم	شناس زیســت	پزش

http:/ /toxnet.nlm.nih.gov/altbib.html

ــوع	 ــوان	ن ــه	می	ت ــود	دارد	ک ــمتی	وج ــایت	قس ــن	وب	س ــه	اول	ای در	صفح
ــد	واژه	هــای	پژوهــش	را	در	آن	وارد	کــرده	و	جســتجو	 ــا	کلی آزمــون	مــورد	نظــر	ی
ــد	 ــه	کلی ــت	ک ــوی	اس ــه	نح ــایت	ب ــن	وب	س ــتجوی	ای ــوه	جس ــام	داد.	نح را	انج
ــالات	 ــه	شــده	در	مق ــن	ارائ ــب	روش	هــای	جایگزی ــورد	نظــر	را	در	قال واژه	هــای	م
PubMed	و	MedLine	جســتجو	می	نمایــد.	همچنیــن	چنــد	گزینــه	دیگــر	در	زیــر	
ــی	جســتجو،	 ــازه	زمان ــوان	ب ــا	کمــک	آن	هــا	می	ت کادر	جســتجو	وجــود	دارد	کــه	ب
ــا	محــل	جســتجو	را	 ــی	جســتجو،	ی ــورد	نظــر	در	موضــوع	اصل ــد	واژه	هــای	م کلی
	View/Edit	PubMed	Search	گزینــه	روی	ــر ــا	کلیــک	کــردن	ب تعییــن	نمــود.	ب
Strategy،	می	تــوان	بــه	صفحــه	ای	رفــت	کــه	اســتراتژی	جســتجو	را	نشــان	داده	
و	ضمنــاً	می	تــوان	در	اینجــا	اســتراتژی	مذکــور	را	بــه	نحــو	دلخــواه	تغییــر	داد.	در	
مــواردی	کــه	از	ایــن	جســتجوگر	بــرای	انجــام	کار	پژوهشــی	یــا	نوشــتن	پروپــوزال	
اســتفاده	می	شــود،	بهتــر	اســت	اســتراتژی	مــورد	اســتفاده	بــرای	جســتجو	را	ذخیــره	
کــرده	و	در	صــورت	لــزوم	در	هنــگام	انتشــار	نتایــج	یــا	ارائــه	پروپــوزال	ارائــه	داد.	

 AnimAlt-ZEBET پایگاه داده
یــک	پایــگاه	داده	ارزش	افــزوده	بــوده	کــه	توســط	مرکــز	ثبــت	اســناد	و	ارزیابی	
جایگزین	هــای	آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات1	مربــوط	بــه	انســتیتو	فــدرال	ارزیابــی	

1   Centre for Documentation and Evaluation of Alternatives to Animal Experiments 
(ZEBET) 
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ــط	 ــای	مرتب ــگاه	داده،	گزارش	ه ــن	پای ــه	شــده	اســت.	در	ای ــان1	تهی خطــر	در	آلم
بــا	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	در	امــور	علمــی	ارائــه	می	گــردد.	گزارش	هــای	
مذکــور	حــاوی	ارزیابــی	علمــی	روش	هــای	جایگزیــن	جدیــد	توســط	متخصصیــن	
ZEBET	می	باشــد.	روش	هــای	جایگزیــن	مذکــور	بــر	اســاس	میــزان	بــرآورده	کــردن	
ــط	آن	 ــن	روش	هــای	موجــود	فق ــی	می	شــود.	از	بی اصــول	Rهــای		ســه	گانه	ارزیاب
روش	هایــی	در	ایــن	پایــگاه	ثبــت	می	گردنــد	کــه	حداقــل	یکــی	از	مــوارد	Rهــای		
ســه	گانه	را	بــرآورده	نماینــد.	لــذا	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	برخــی	روش	هــای	ارائــه	
شــده	در	ایــن	پایــگاه	ممکــن	اســت	جــزو	روش	هــای	جایگزیــن	مطلــق	)فصــل	1	
ــرش	آن	 ــزان	پذی ــزان	توســعه	روش	و	می ــن،	می ــر	ای ــد(	نباشــند.	عــلاوه	ب را	ببینی
از	نظــر	علمــی	یــا	نظارتــی	)مربــوط	بــه	ارگان	هــای	قانونگــذاری(	ارزیابــی	شــده	و	
ثبــت	می	گــردد.	موضوعــات	تحــت	پوشــش	در	ایــن	پایــگاه	شــامل	جایگزین	هــای	
آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات	در	شــاخه	زیســت	پزشــکی	و	علــوم	مرتبــط	می	باشــد.	

https:/ /bit.ly/2P2hw7X

CAB Direct و CAB Abstracts پایگاه داده
تهیــه	شــده	توســط	Abstracts	CAB،	یــک	پایــگاه	داده	مرجع	شناســی	اســت	
	CAB	داده	ــگاه ــد.		پای ــی	می	باش ــند	علم ــون	س ــه	13	میلی ــک	ب ــاوی	نزدی ــه	ح ک
Direct	امــکان	دسترســی	بــه	تمــام	زیرمجموعه	هــای	پایــگاه	داده	CABI	را	فراهــم	
ــه	 ــوط	ب ــائل	مرب ــا	مس ــه	ب ــگاه	داده	در	رابط ــن	پای ــی	ای ــش	اصل ــد.	بخ می	نمای
کشــاورزی،	دامپــروری،	و	دامپزشــکی	می	باشــد.	موضوعــات	تحــت	پوشــش	ایــن	
پایــگاه	داده	عبارتنــد	از:	کشــاورزی،	دامپزشــکی،	علــوم	محیطــی،	پزشــکی،	غــذا	و	
تغذیــه،	توریســم	و	امــور	تفریحــی،	میکروبیولــوژی	و	انگل	شناســی،	علــوم	گیاهــی،	
علــوم	جنگلــداری،	و	بیوتکنولــوژی.	ایــن	پایــگاه	داده	امــکان	دسترســی	بــه	آخریــن	

ــازد.	 ــن	می	س ــور	را	ممک ــاخه	های	مزب ــات	در	ش تحقیق

1   Federal Institute for Risk Assessment
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https:/ /www.cabi.org/products-and-services/
publishing-product/online-resources/

پایگاه داده DB-ALM (آزمایشگاه مرجع اروپا)
ســرویس	پایــگاه	داده	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	آزمایــش	بــر	روی	
ــه	 ــا2	تهی ــه	اروپ ــات	)DB-ALM(1	توســط	مرکــز	تحقیقــات	مشــترک	اتحادی حیوان
ــای	 ــا	روش	ه ــه	ب ــا	در	رابط ــه	اروپ ــع	اتحادی ــگاه	مرج ــار	آزمایش ــده	و	در	کن ش
جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی3	نقــش	مهمــی	در	تغییــر	روش	کار	پژوهشــگران،	

ــذاری	دارد.	 ــطوح	قانونگ ــن	س ــی	در	بالاتری ــای	نظارت ــرکت	ها	و	ارگان	ه ش
ایــن	پایــگاه	داده	همچنیــن	حــاوی	یکــی	از	بهتریــن	منابــع	آمــوزش	
جســتجوی	روش	هــای	جایگزیــن	)277،	280،	285(	می	باشــد	کــه	بخش	هایــی	از	
آن	در	کتــاب	حاضــر	نیــز	اســتفاده	شــده	اســت.	پایــگاه	داده	مذکــور	از	نــوع	«پایــگاه	
ــای	 ــه	روش	ه ــوط	ب ــات	مرب ــد	اطلاع ــه	واج ــد	ک ــزوده»	می	باش ــا	ارزش	اف داده	ب
انجــام	تحقیقــات	برون	تنــی	اســت.	اطلاعــات	مزبــور	توســط	متخصصیــن	ذیربــط	

ــت.	 ــده	اس ــگارش	ش ــق	ن ــای	دقی ــب	پروتکل	ه در	قال
در	پروتکل	هــای	مذکــور،	جزئیــات	مربــوط	بــه	میــزان	توســعه	روش،	وضعیــت	
اعتبــار	ســنجی	آن،	و	میــزان	پذیــرش	ایــن	روش	توســط	ارگانهــای	نظارتــی،	بــر	
پایــه	مــرور	وســیع	مقــالات	علمــی	ارائــه	گردیــده	اســت.	موضوعــات	تحت	پوشــش	
ایــن	پایــگاه	عبــارت	اســت	از	روش	هــای	جایگزیــن	آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات	بــا	
ــه	منظــور	انجــام	ارزیابی	هــای	سم	شناســی.	 ــی	ب ــر	تکنیک	هــای	برون	تن تمرکــز	ب

1   Database Service on Alternative Methods to Animal Experimentation
2   European Commission Joint Research Centre
3   EU Reference Laboratory for Alternatives to Animal Testing
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http://ecvam-dbalm.jrc.ec.europa.eu

ــه	 ــی	ب ــوی	بالای ــوان	در	من ــایت	می	ت ــن	وب	س ــه	ای ــدن	ب ــس	از	وارد	ش پ
طیــف	وســیعی	از	اطلاعــات	-نظیــر	انــواع	مختلــف	روش	هــای	جایگزیــن،	فهرســت	
ــاده	 ــوع	م ــرای	آزمــون	هــر	ن ــن	مناســب	ب ــواد	شــیمیایی،	و	روش	هــای	جایگزی م

شــیمیایی-	دســت	یافــت.	

EMBASE پایگاه داده
ــاد	 ــط	بنی ــوده	و	توس ــی	ب ــگاه	داده	مرجع	شناس ــوع	پای ــگاه	داده	از	ن ــن	پای ای
ــگاه	داده	مذکــور،	طیــف	وســیعی	از	اطلاعــات	 ــه	شــده	اســت.	در	پای ــر1	تهی الزوی
ــت	 ــی	و	صنع ــات	داروی ــا	تحقیق ــه	ب ــیع	در	رابط ــش	وس ــا	پوش ــکی	ب زیست	پزش
ــای	 ــالات	ژورنال	ه ــط	مق ــگاه	داده	فق ــن	پای ــت.	در	ای ــده	اس ــه	ش ــازی	ارائ داروس
«مــرور	همتــا»	نمایــه	می	گــردد.	در	بیــن	ژورنال	هــای	مذکــور،	شــماری	از	
ژورنال	هــای	مربــوط	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	نیــز	وجــود	

دارد.	
همچنیــن	برخــی	ژورنال	هــای	دیگــر	کــه	بــه	طــور	ویــژه	موضوعــات	مربــوط	
ــل	 ــگاه	داده	قاب ــن	پای ــق	ای ــد،	از	طری ــش	می	دهن ــه	گانه	را	پوش ــای		س ــه	Rه ب
ــامل	زیســت	 ــگاه	ش ــن	پای ــات	تحــت	پوشــش	در	ای ــند.	موضوع جســتجو	می	باش
ــت	داروســازی2،	داروشناســی3،	 ــوژی،	صنع ــی،	فارماکول ــات	داروی پزشــکی،	تحقیق
ــتگذاری	 ــت	و	سیاس ــه،	مدیری ــی	پای ــات	زیست	شناس ــی	پزشــکی،	تحقیق سم	شناس
ــکی،	و	 ــت	پزش ــی	زیس ــغلی،	مهندس ــت	ش ــط،	بهداش ــت	محی ــت،	بهداش بهداش

ــد.	 ــکی	می	باش ــت	پزش ــای	زیس ابزاره

1   Elsevier
2   pharmaceutics
3   pharmacy
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http:/ /www.embase.com/info

 MedLine1 پایگاه داده
مدلایــن	یــک	پایــگاه	داده	مرجع	شناســی	اســت	کــه	توســط	کتابخانــه	ملــی	
پزشــکی	در	انســتیتو	ملــی	ســلامت2	ایــالات	متحــده	تهیــه	شــده	اســت.	در	ایــن	
ــه	اســتاندارد	مِــش3	دســته	بندی	 ــر	پای ــگاه	داده	موضوعــات	زیســت	پزشــکی	ب پای
شــده	اند.	در	ایــن	پایــگاه	داده،	طیــف	وســیعی	از	ژورنال	هــای	مربــوط	بــه	
روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	از	حیوانــات	در	امــور	علمــی	نمایــه	شــده	اند.	
ــکی،	 ــت	پزش ــات	زیس ــامل	موضوع ــگاه	ش ــن	پای ــش	ای ــت	پوش ــات	تح موضوع
ــلاق	 ــی،	اخ ــوژی	مولکول ــط	زیســت،	بیول ــی	و	محی ــت	عموم ــی،	بهداش روانشناس

ــد.	 ــل4	می	باش ــب	مکم ــکی،	و	ط ــوژی	دامپزش ــتی،	فارماکول زیس

http:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed

NORECOPA پایگاه داده
یــک	پایــگاه	داده	از	نــوع	ارزش	افــزوده	می	باشــد	کــه	توســط	واحــد	
ــگاه	 ــت.	پای ــده	اس ــه	ش ــروژ	تهی ــکی	ن ــکده	دامپزش ــگاهی	دانش ــات	آزمایش حیوان
ــوط	 ــات	مرب ــده	می	شــد،	اطلاع ــوان	NORINA	نامی ــا	عن ــلًا	ب ــه	قب ــور	ک داده	مذک

1   Medline (Medical Literature Analysis and Retrieval System Online, or MEDLARS 
Online) 
2   National Library of Medicine at National Institutes of Health
3   Medical Subject Headings (MeSH®) 
4   complementary medicine
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ــات	در	 ــای	حیوان ــه	ج ــه	ب ــد	ک ــه	می	نمای ــی	را	ارائ ــولات	و	روش	های ــه	محص ب
ــتند	)281(.	 ــتفاده	هس ــل	اس ــش	قاب ــز	پژوه ــی	و	نی ــوری	و	عمل ــای	تئ آموزش	ه
روش	هــای	جایگزیــن	مذکــور	در	تمــام	مقاطــع	تحصیلــی	از	دبســتان	تــا	دانشــگاه	
دســته	بندی	گردیده	انــد	و	بیــش	از	2500	روش	جایگزیــن	در	قالــب	بیــش	از	
ــری	 ــای	کامپیوت ــرم	افزاره ــدی،	ن ــه	بع ــای	س ــر	مدل	ه ــف	-نظی ــوع	مختل 30	ن
ــواع	 ــده	اند.	ان ــته	بندی	ش ــر	آن-	دس ــی،	و	نظای ــای	صوت ــا،	کلیپ	ه ــی،	فیلم	ه تعامل
ــی	در	 ــی	و	جراح ــوژی،	آناتوم ــوژی،	فیزیول ــر	فارماکول ــی	نظی ــای	تحصیل زمینه	ه
ایــن	پایــگاه	داده	پوشــش	داده	شــده	اســت.	همچنیــن	لینــک	مرتبــط	بــا	ســازندگان	
ــد	 ــاس	تولی ــات	تم ــده	و	اطلاع ــرار	داده	ش ــگاه	داده	ق ــن	پای ــولات	در	ای محص

ــده	اســت.	 ــه	گردی ــر	محصــول	ارائ ــدگان	ه کنن

https:/ /norecopa.no/

اطلاعــات	پایــگاه	داده	مذکــور	بــه	واســطه	پایــگاه	داده	TextBase	)کــه	درون	
	TextBase	داده	ــگاه ــردد.	پای ــل	می	گ ــود	دارد،	تکمی ــگاه	داده	Norecopa(	وج پای
حــاوی	بیــش	از	1700	کتــاب	مرجــع	در	رابطــه	بــا	علــوم	حیوانــات	آزمایشــگاهی	

ــل	دســترس	اســت:	 ــر	قاب ــق	آدرس	زی می	باشــد	و	از	طری

https:/ /norecopa.no/textbase-database
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ScienceDirect پایگاه داده
ــه	 ــر	تهی ــگاه	داده	مرجع	شناســی	اســت	کــه	توســط	انتشــارات	الزوی ــک	پای ی
شــده	اســت.	در	ایــن	پایــگاه	داده	امــکان	جســتجوی	بیــن	رشــته	ای	وســیع	مطالــب	
ــر	 ــالا	)نظی ــیار	ب ــذاری	بس ــور	تأثیرگ ــا	فاکت ــای	ب ــود	دارد	و	ژورنال	ه ــی	وج علم
لنســت1	و	ســل2(	در	ایــن	پایــگاه	داده	نمایــه	می	شــوند.	یکــی	از	مزایــای	پایــگاه	
داده	مذکــور	ایــن	اســت	کــه	مقــالات	پذیرفتــه	شــده	را	بلافاصلــه	در	قالــب	آنلایــن	
ــد؛	 ــرار	می	ده ــان	ق ــت	چــاپ»3	در	دســترس	مخاطب ــه	در	نوب ــوان	«مقال ــه	عن و	ب
لــذا	پیشــرفت	های	علمــی	بــه	نحــوی	ســریع	تر	در	دســترس	همــگان	قــرار	
می	گیــرد.	پــس	از	چــاپ	مقالــه	نیــز،	نســخه	نهایــی	آن	بــه	صــورت	متــن	کامــل	

ــرار	دارد.	 در	دســترس	ق
ــوژی	 ــه	تکنول ــر	پای ــگاه	داده	ب ــن	پای ــران	در	ای ــه	کارب ــات	ب ــه	اطلاع ارائ
ــی	 ــکان	دسترس ــگاه	داده	ام ــن	پای ــرد.	در	ای ــورت	می	گی ــی	ص ــتجوی	مفهوم جس
ــای	 ــه	گانه	و	روش	ه ــای		س ــوع	Rه ــا	موض ــط	ب ــای	مرتب ــا	و	کتاب	ه ــه	ژورنال	ه ب
ــات	آزمایشــگاهی	وجــود	دارد.	ســایر	موضوعــات	تحــت	پوشــش	 ــن	حیوان جایگزی
ــیمی،	 ــاورزی،	بیوش ــی،	کش ــوم	مهندس ــک	و	عل ــامل	فیزی ــگاه	داده	ش ــن	پای ای
ــوژی،	سم	شناســی،	صنایــع	دارویــی،	بهداشــت،	 زیست	شناســی،	پزشــکی،	فارماکول

علــوم	اجتماعــی،	و	انسان	شناســی	می	باشــد.	

https:/ /www.sciencedirect.com/

SciSearch پایگاه داده 
ــز4	 ــت	آنالیتیک ــط	کلاریوی ــه	توس ــت	ک ــی	اس ــگاه	داده	مرجع	شناس ــک	پای ی
تهیــه	شــده	اســت.	در	ایــن	پایــگاه	داده	امــکان	جســتجوی	بیــن	رشــته	ای	جامــع	
ــز	 ــس	شــده5	و	نی ــه	رفرن ــر	مقال ــه	در	ه ــی	ک و	وســیع	-شــامل	جســتجوی	منابع

1   Lancet
2   Cell
3   articles in press
4   Clarivate Analytics
5   cited references
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ــگاه	 ــن	پای ــود	دارد.	در	ای ــت-	وج ــده	اس ــه	داده	ش ــر	مقال ــه	ه ــه	ب ــی	ک ارجاعات
ــه	شــده	اند.	 ــه	بیــش	از	150	رشــته	علمــی	مختلــف	نمای ــوط	ب ــوای	مرب داده،	محت
انتخــاب	ژورنال	هایــی	کــه	در	ایــن	پایــگاه	نمایــه	می	شــوند	بــر	پایــه	اســتانداردهای	
انتشــار	آن	هــا،	محتــوای	ادیتوریــال،	و	اطلاعــات	مربــوط	بــه	ارجــاع	بــه	مقــالات	
ژورنال	هــا	تعییــن	می	گــردد.	در	ایــن	پایــگاه	داده،	ژورنال	هــای	مرتبــط	بــا	
روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	و	موضوعــات	مربــوط	بــه	Rهــای		ســه	گانه	نمایــه	
ــوژی،	زیســت	پزشــکی،	 ــردی	و	تکنول ــوم	کارب ــن	موضوعــات	عل شــده	اند.	همچنی
ــن	 ــق	ای ــوم	محیطــی	از	طری ــک،	کشــاورزی،	زیست	شناســی،	پزشــکی،	و	عل فیزی
ــوان	از	 ــه	SciSearch	می	ت ــی	ب ــرای	دسترس ــتند.	ب ــترس	هس ــل	دس ــگاه	قاب پای

مســیر	زیــر	اقــدام	نمــود:	

http:/ /www.stn-international.com/stn_home.html

PubChem و ToxNet پایگاه داده
ــای	 ــرای	جســتجوی	پایگاه	ه ــی	ب ــایت	ToxNet	محل ــال	حاضــر	وب	س در	ح
ــت	 ــاک،	بهداش ــیمیایی	خطرن ــواد	ش ــی،	م ــات	سم	شناس ــا	اطلاع ــه	ب داده	در	رابط

محیــط،	و	مســمومیت	ها	می	باشــد.	

https:/ /toxnet.nlm.nih.gov
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وب	ســایت	ToxNet	از	اواســط	دســامبر	ســال	2019	میــلادی	بــه	طــور	کامــل	
بــه	PubChem	منتقــل	شــده	و	از	مســیر	زیــر	در	دســترس	می	باشــد.	

https:/ /pubchem.ncbi.nlm.nih.gov

ســایت	PubChem	بزرگتریــن	مجموعــه	اطلاعــات	مــواد	شــیمیایی	در	جهــان	
ــرار	دارد.	در	 ــران	ق ــه	کارب ــترس	هم ــگان	در	دس ــورت	رای ــه	ص ــه	ب ــد	ک می	باش
ــی،	 ــول	مولکول ــام،	فرم ــا	اســتفاده	از	ن ــواد	شــیمیایی	را	ب ــوان	م ــگاه	می	ت ــن	پای ای
ــا	آن	هــا	جســتجو	کــرد.	ســپس	می	تــوان	 ســاختار،	و	ســایر	ویژگی	هــای	مرتبــط	ب
فهرســت	کاملــی	از	مشــخصه	های	فیزیکــی	و	شــیمیایی	ایــن	مــواد،	فعالیت	هــای	
بیولوژیــک،	ایمنــی،	اطلاعــات	سم	شناســی،	و	کلیــه	پتنت	هــای	اختراعــات	
مربــوط	بــه	ایــن	مــواد	و	مقالاتــی	کــه	در	رابطــه	بــا	آن	هــا	نوشــته	شــده	اســت،	را	
بــه	دســت	آورد.	ایــن	پایــگاه	دائمــاً	در	حــال	بــه	روز	رســانی	بــوده	و	اطلاعــات	آن	

ــد.	 ــش	می	یاب افزای
تــا	زمــان	نــگارش	کتــاب	حاضــر،	پایــگاه	مذکــور	بــه	697	منبــع	اطلاعــات	
ــن	 ــران	را	در	بی ــر	کارب ــورد	نظ ــتجو	های	م ــوده	و	جس ــط	ب ــیمیایی	مرتب ــواد	ش م
ــات	 ــر	اطلاع ــال	حاض ــاس	در	ح ــن	اس ــر	ای ــاند.	ب ــام	می	رس ــه	انج ــع	ب ــن	مناب ای
ــیمیایی2	 ــات	ش ــون	ترکیب ــیمیایی1	و	97	میلی ــاده	ش ــون	م ــه	236	میلی ــوط	ب مرب
ــی	 ــد.	برخ ــتجو	می	باش ــی	و	جس ــل	دسترس ــگاه	قاب ــن	پای ــق	ای ــف	از	طری مختل
پایگاه	هــای	داده	مهــم	نظیــر	«سیســتم	اطلاعــات	مربــوط	بــه	تحقیقــات	در	زمینــه	
ســرطان	زایی	مــواد	شــیمیایی»،3	ChemIDplus،	و	GENE-TOX	از	طریــق	پایــگاه	

ــل	جســتجو	هســتند.	 PubChem	قاب

1   substances
2   compounds
3   Chemical Carcinogenesis Research Information System (CCRIS) 
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بــرای	دسترســی	بــه	ســایر	پایگاه	هــای	داده	مرتبــط	نظیــر	«سیســتم	متمرکــز	
ــط	 ــوز	توس ــه	هن ــیمیایی	)IRIS(»1	ک ــواد	ش ــرات	م ــه	خط ــوط	ب ــات	مرب اطلاع
ــای	 ــایت	آن	پایگاه	ه ــه	س ــوان	مســتقیماً	ب PubChem	در	دســترس	نیســتند،	می	ت

	:IRIS	مــورد	در	ــال ــرای	مث داده	مراجعــه	نمــود.	ب

https:/ /www.epa.gov/iris

PROSPERO پایگاه داده
ــات	 ــت	مطالع ــرای	ثب ــی	ب ــگاه	بین	الملل ــک	پای ــگاه	داده	PROSPERO	ی پای
ــای	 ــت	و	مراقبت	ه ــه	بهداش ــام	در	زمین ــرای	انج ــر	ب ــورد	نظ ــد	م ــرور	نظام	من م
اجتماعــی،	رفــاه	اجتماعــی،	بهداشــت	اجتماعــی،	آمــوزش،	جرایــم،	مســائل	
قضایــی،	و	توســعه	بین	الملــل	)در	مــواردی	کــه	نتایــج	ایــن	مطالعــات	بــا	موضــوع	
«بهداشــت»	ارتبــاط	پیــدا	کنــد(	می	باشــد.	در	ایــن	دیتابیــس	ویژگی	هــای	اصلــی	
پروتکل	هــای	مــرور	نظام	منــد	قبلــی	ثبــت	شــده	و	بــه	صــورت	دائمــی	نگهــداری	

ــد.	 ــتفاده	نماین ــا	اس ــد	از	آن	ه ــدی	بتوانن ــات	بع ــا	مطالع ــوند	ت می	ش
ــرور	 ــات	م ــع	از	مطالع ــتی	جام ــه	فهرس ــت	ک ــن	اس ــدف	PROSPERO	ای ه
نظام	منــد	ثبــت	شــده	ایجــاد	کنــد،	تــا	از	انجــام	مــوارد	تکــراری	پیشــگیری	شــود.	
ــود،	 ــت	می	ش ــدای	کار	ثب ــش	از	ابت ــکل	پژوه ــه	پروت ــل	اینک ــه	دلی ــن	ب همچنی
ــه	 ــده	)آنچــه	ک ــت	ش ــکل	ثب ــن	پروت ــاس	ای ــر	اس ــی	را	ب ــزارش	نهای ــوان	گ می	ت
قــرار	بــود	انجــام	شــود(	مقایســه	کــرده	و	بدیــن	ترتیــب	از	بــروز	ســوگیری	در	حیــن	

ــود. ــری	نم ــد،	جلوگی ــرور	نظام	من ــوارد	م ــزارش	م ــان	گ ــا	در	زم ــق	ی تحقی

1   The Integrated Risk Information System
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https://www.crd.york.ac.uk/prospero

ــه	فصــل	 ــد	ب ــا	مطالعــات	مــرور	نظام	من ــرای	اطلاعــات	بیشــتر	در	رابطــه	ب ب
پنجــم	مراجعــه	نماییــد.	

SYRCLE پایگاه داده
ــد	 ــرور	نظام	من ــات	م ــورد	مطالع ــگاه	داده	PROSPERO،	در	م ــا	پای ــابه	ب مش
ــکی(	 ــات	دامپزش ــلًا	تحقیق ــات	)مث ــای	حاصــل	از	حیوان ــا	داده	ه ــه	ب ــه	در	رابط ک
	SYRCLE	مرکــز	پایــگاه	در	را	مربوطــه	پروتــکل	تــوان	می	گیــرد،	می	صــورت
)قســمت	«protocols»(	بــه	آدرس	ذیــل	ثبــت	نمــود.	از	همیــن	مســیر	همچنیــن	
می	تــوان	پروتکل	هــای	ثبــت	شــده	قبلــی	را	بدســت	آورده	و	از	آن	هــا	بــرای	

ــرد:	 ــتفاده	ک ــابه	اس ــات	مش ــی	مطالع طراح

www.umcn.nl/SYRCLE

مخازن داده ها1

ــا	 ــه	اشــتراک	گــذاری	داده	هــای	خــام،	و	تمــام	ی ــکان	ب ــا،	ام مخــازن	داده	ه
قســمتی	از	مقــالات	و	کتــب	علمــی	را	فراهــم	می	نماینــد.	برخــی	مخــازن	داده	هــا	

عبارتنــد	از:	

1   data repositories
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 Dryad

مخــزن	دیجیتــال	Dryad1	محلــی	بــرای	بــه	اشــتراک	گــذاری	انــواع	
داده	هــای	پژوهشــی	می	باشــد	و	امــکان	دسترســی	بــه	ایــن	داده	هــا	و	ارجــاع	ســایر	
پژوهش	هــا	بــه	آن	هــا	را	بــه	صــورت	رایــگان	فراهــم	می	ســازد.	ســایت	Dryad	در	
ابتــدا	توســط	گروهــی	از	ژورنال	هــای	عمــده	و	انجمن	هــای	علمــی	در	رشــته	های	
مختلــف	تشــکیل	شــد	تــا	یــک	رویکــرد	یکســان	در	رابطــه	بــا	آرشــیو	و	نگهــداری	
داده	هــای	علمــی2	را	فراهــم	آورد.	هــدف	دیگــر	Dryad	ایــن	اســت	کــه	داده	هــای	
پژوهش	هــا	را	بــه	طــور	رایــگان	در	دســترس	همــه	پژوهشــگران	قــرار	دهــد	تــا	بــا	
اســتفاده	مجــدد	از	ایــن	داده	هــا	بتواننــد	بــه	تولیــد	دانــش	جدیــد	اقــدام	کننــد.	در	
کنــار	بــه	اشــتراک	گذاری	داده	هــا،	ایــن	مخــزن	دیجیتــال	توســط	افــراد	متخصــص	
ــردد	 ــل	گ ــان	حاص ــا	اطمین ــود	ت ــتی	می	ش ــوم	سرپرس ــف	عل ــته	های	مختل در	رش

ــل	اســتفاده	می	باشــند. ــه	شــده	در	آن	قاب کــه	داده	هــای	ارائ
بــا	جســتجو	و	یافتــن	پژوهــش	مــورد	نظــر	در	وب	ســایت	Dryad	می	تــوان	بــه	
مجموعــه	داده	هــای	آن	دسترســی	پیــدا	کــرد.	در	کنــار	داده	هــای	اصلــی	پژوهــش،	
یــک	متــن	خلاصــه	در	رابطــه	بــا	اینکــه	پژوهــش	مذکــور	چگونــه	اجــرا	شــده	و	بــه	
چــه	نتایجــی	رســیده	اســت،	ارائــه	گردیــده	و	ضمنــاً	راهنمــای	نحــوه	ارجــاع	علمــی	

بــه	داده	هــای	مــورد	اســتفاده	ارائــه	شــده	اســت.	

https:/ /datadryad.org

Figshare

ســایت	Figshare	بــه	عنــوان	یــک	وب	ســایت	مخــزن	محســوب	شــده	کــه	
کاربــران	می	تواننــد	نتایــج	تحقیقــات	خــود	را	در	آنجــا	قــرار	دهنــد.	اســناد	قــرار	داده	
شــده	بــه	نحــوی	اســت	کــه	توســط	ســایر	محققیــن	قابــل	یافتــن،	ارجــاع	دادن،	و	

1   Dryad Digital Repository
2   joint data archiving policy
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ــات	را	 ــج	تحقیق ــوان	نتای ــایت	می	ت ــن	وب	س ــد.	در	ای ــتراک	گذاری	می	باش ــه	اش ب
ــور	 ــای	مذک ــرد.	فایل	ه ــن	منتشــر	ک ــای	ممک ــواع	فایل	ه ــیاری	از	ان ــب	بس در	قال
ممکــن	اســت	مثــلًا	یــک	پوســتر	یــا	مقالــه	کنفرانــس	بــوده	یــا	مجموعــه	اطلاعات	
یــا	کدهــای	برنامــه	نویســی	را	شــامل	شــود.	آنچــه	کــه	در	ایــن	وب	ســایت	مهــم	
اســت	ایــن	اســت	کــه	مالکیــت	تمــام	داده	هــا	متعلــق	بــه	افــرادی	اســت	کــه	آن	هــا	
را	در	آنجــا	قــرار	می	دهنــد.	همچنیــن	ایــن	افــراد	می	تواننــد	مجــوز	دسترســی	بــه	
ایــن	اطلاعــات	را	بــرای	دیگــران	تعییــن	کننــد،	و	بــه	واســطه	دسترســی	دیگــران	
بــه	اطلاعــات	مذکــور،	از	امتیــازات	پژوهشــی	)نظیــر	افزایــش	ارجــاع	بــه	مقــالات	
خــود(	بهره	منــد	شــوند.	از	طــرف	دیگــر	بــه	عنــوان	پژوهشــگر	یــا	نویســنده	یــک	
مقالــه	می		تــوان	وارد	ســایت	مذکــور	شــده	و	از	طریــق	دایرکتــوری	ایــن	وب	ســایت	
ــوم	کــه	توســط	ســایت	مذکــور	پوشــش	داده	می	شــوند،	 ــواع	رشــته	های	عل ــه	ان ب
وارد	گردیــده	و	در	هــر	رشــته	بــه	طیــف	وســیعی	از	داده	هــای	موجــود	کــه	از	مقالات	
ــدا	کــرد.	اســتفاده	از	وب	ســایت	 ــد،	دسترســی	پی منتشــر	شــده	اســتخراج	گردیده	ان
ــک	 ــندگان	کم ــی	نویس ــای	علم ــدن	کاره ــده	ش ــر	دی ــه	بهت ــا	ب ــه	تنه ــور	ن مذک
ــه	اطلاعــات	 می	کنــد،	بلکــه	موجــب	تســهیل	در	دسترســی	دیگــر	پژوهشــگران	ب

ــردد.	 ــی	می	گ علم

https:/ /figshare.com/

Zenodo

وب	ســایت	Zenodo	بــا	هــدف	فراهــم	آوردن	اطلاعــات	علمــی	بــرای	
تمامــی	پژوهشــگران	جهــان	و	در	هــر	رشــته	علمــی	فراهــم	شــده	اســت.	در	ایــن	
ــذاری	را	در	دســترس	ســایر	 ــل	اشــتراک	گ ــوای	علمــی	قاب ــوان	محت ــگاه	می	ت پای
ــای	 ــایر	مخــازن	داده	ه ــور	و	س ــگاه	مذک ــا	پای ــه	ب ــرار	داد.	در	رابط پژوهشــگران	ق
علمــی	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	موضوعــات	مربــوط	بــه	حقــوق	نشــر	)مثــلًا	کپــی	
ــق	 ــود	-مطاب ــذارده	می	ش ــتراک	گ ــه	اش ــه	ب ــنادی	ک ــا	اس ــه	ب ــت(	در	رابط رای

ــردد.	 ــت	گ ــد	رعای ــه-	می	بای ــایت	مربوط ــتورات	وب	س دس
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ــق	 ــده	از	تحقی ــه	دســت	آم ــای	ب ــایر	داده	ه ــوان	س ــگاه	Zenodo	می	ت در	پای
کــه	از	طریــق	مقالــه	قــادر	بــه	اشــتراک	گــذاری	نیســتند	را	در	دســترس	
پژوهشــگران	قــرار	داد.	بــه	ایــن	ترتیــب	جزئیــات	بیشــتری	از	پژوهــش	دیــده	شــده	
ــت	 ــر	محدودی ــف	-نظی ــل	مختل ــه	دلای ــه	ب ــل	از	آن	ک ــای	حاص ــام	داده	ه و	تم
ــد،	 ــه	نبودن ــق	مقال ــتراک	گذاری	از	طری ــه	اش ــادر	ب ــا-	ق ــداد	صفحــات	ژورنال	ه تع
ــه	پیشــرفت	 ــا	ب ــه	تنه ــر	ن ــن	ام ــرار	داد.	ای ــار	پژوهشــگران	ق ــوان	در	اختی را	می	ت
ــا	کارهــای	انجــام	شــده	کمــک	 ــر	در	رابطــه	ب ــم	و	اطلاع	رســانی	بهت ســریع	تر	عل
می	کنــد،	بلکــه	از	طــرف	دیگــر	ایــن	امــکان	را	بــرای	نویســندگان	علمــی	فراهــم	

ــد.	 ــت	نماین ــود	دریاف ــای	خ ــه	پژوهش	ه ــتری	ب ــات	بیش ــا	ارجاع ــی	آورد	ت م

https:/ /zenodo.org

سایر پایگاه ها
ســایر	پایگاه	هــای	داده	هــای	پژوهشــی	کــه	از	طریــق	اینترنــت	قابــل	

	:)283( از	 عبارتنــد	 می	باشــند	 دسترســی	

Europe PMC: https:/ /europepmc.org/

DataCite: https:/ /datacite.org/
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OpenAIRE: https:/ /www.openaire.eu

ScienceResearch: https:/ /www.scienceresearchlibrary.
com/

Web of Science Data Citation Index (DCI): https:/ /
clarivate.com/webofsciencegroup/solutions/
webofscience-data-citation-index

SciELO: https:/ /scielo.org/en/
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DLI service: https:/ /www.openaire.eu/dliservice

DataMed: https:/ /datamed.org

فرا پایگاه داده 

	Web	of	و	PubMed،	Scopus	از	عبــارت	مهــم	داده	پایــگاه	فــرا	ســه
Science	می	باشــند	کــه	در	ادامــه	توضیحاتــی	در	رابطــه	بــا	آن	هــا	ارائــه	می	شــود	

	:)280 	،277(

PubMed
روش	کار	بــا	پایــگاه	اطلاعــات	علمــی	پاب	مــد	در	وب	ســایت	زیــر	آورده	شــده	
اســت.	مطالــب	ارائــه	شــده	در	قالــب	فیلم	هــای	آموزشــی،	کلاس	هــا،	و	همچنیــن	
ــن	 ــن	اســتفاده	از	ای ــرای	بهتری ــده	اســت.	ب ــه	گردی ــف	ارائ دست	نوشــته	های	مختل
ــه	آموزش	هــای	مذکــور	توصیــه	می	گــردد:	 پایــگاه	اطلاعــات	علمــی	مراجعــه	ب

https:/ /learn.nlm.nih.gov/documentation/
training-packets/T0042010P
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در	پاب	مــد	ســرویس	هایی	نظیــر	دسترســی	بــه	ســایر	پایگاه	هــای	داده	
ــش	)MeSH(	و	 ــگاه	داده	مِ ــی،	جســتجوی	پای ــات	بالین ــی،	مطالع ــوژی	مولکول بیول
انــواع	فیلترهــای	جســتجو،	ارائــه	شــده	اســت.	موضوعــات	تحــت	پوشــش	پــاب	مــد	
عمدتــاً	عبارتنــد	از	علــوم	زیســتی،	پزشــکی،	و	علــوم	فیزیکــی.	در	رابطــه	بــا	تفــاوت	
ــد	در	 ــه	پاب	م ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــن،	بای ــد	و	مدلای ــای	داده	پاب	م ــن	پایگاه	ه بی
حقیقــت	یــک	واســط	کاربــری	بــرای	جســتجوی	پایــگاه	داده	مدلایــن	می	باشــد.	در	
ــر	 ــه	ب ــوای	زیســت	پزشــکی	اضاف ــد	دارای	برخــی	محت ــگاه	پاب	م ــن	حــال	پای عی
مدلایــن	نیــز	می	باشــد.	لــذا	در	صورتــی	کــه	هــدف	ایــن	باشــد	کــه	صرفــاً	پایــگاه	
داده	مدلایــن	مــورد	جســتجو	قــرار	گیــرد	بهتــر	اســت	از	Medline	Ovid	اســتفاده	

شــود	تــا	بتــوان	کنتــرل	بیشــتری	بــر	محتــوای	جســتجو	شــده	داشــت:	

https:/ /www.ovid.com/product-details.901.html

از	طریــق	پایــگاه	داده	پاپ	مــد	می	تــوان	بــه	مقــالات	منتشــر	شــده	در	
پاب	مــد	ســنترال	)PMC(1	نیــز	دسترســی	پیــدا	کــرد.	در	مخــزن	پاب	مــد	ســنترال،	
ــود	 ــی	آزاد	موج ــا	دسترس ــع	ب ــورت	مناب ــه	ص ــالات	ب ــگان	مق ــل	و	رای ــن	کام مت
ــه	 ــی	ک ــز	مقالات ــده	اند	و	نی ــه	نش ــوز	نمای ــه	هن ــی	ک ــن	مقالات ــد.	همچنی می	باش
پیــش	از	انتشــار	در	ژورنال	هــا	بــه	صــورت	دیجیتالــی	منتشــر	می	گردنــد،	از	
ــتقیم	 ــرای	جســتجوی	مس ــند.	ب ــترس	می	باش ــل	دس ــنترال	قاب ــد	س ــق	پاب	م طری

ــرد:	 ــتفاده	ک ــر	اس ــیر	زی ــوان	از	مس ــنترال	می	ت ــد	س در	پاب	م

https:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/

1   PubMed Central
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البتــه	روش	اخیــر	زمانــی	کاربــرد	دارد	کــه	شــما	جســتجوی	ویــژه	در	رابطــه	
بــا	یــک	موضــوع	اختصاصــی	را	مــد	نظــر	داشــته	باشــید	کــه	در	ایــن	صــورت،	بــا	
ــب	 ــق	و	متناس ــیار	دقی ــج	بس ــه	نتای ــوان	ب ــن	می	ت ــگاه	داده	مدلای ــتفاده	از	پای اس
ــت	 ــه	داش ــد	توج ــال	بای ــن	ح ــا	ای ــت.	ب ــت	یاف ــتجو	دس ــورد	جس ــوع	م ــا	موض ب
ــش	از	 ــناد	آن	بی ــوای	اس ــته	و	محت ــان	تری	داش ــری	آس ــط	کارب ــد،	راب ــه	پاب	م ک
ــه	 ــد	توجــه	داشــت	ک ــر	شــده،	بای ــوارد	ذک ــر	اســاس	م ــذا	ب ــن	می	باشــد.	ل مدلای
ــن	 ــد	و	مدلای ــای	داده	پاب	م ــک	از	پایگاه	ه ــر	ی ــابه	در	ه ــتجوی	مش ــک	جس ی
ــد،	منجــر	 ــاوت	دارن ــا	یکدیگــر	تف ــا	حــدودی	ب ــه	نتایجــی	کــه	ت ممکــن	اســت	ب

گــردد.	

Scopus

تهیــه	شــده	توســط	الزویــر	و	یــک	پایــگاه	داده	واجــد	مقــالات	منتشــر	شــده	
ــی	 ــد.	ویژگ ــی	می	باش ــوم	اجتماع ــک،	و	عل ــی،	فیزی ــکی،	فن ــای	پزش در	زمینه	ه
ــوده	و	 ــی	ب ــای	آن	در	ســطح	جهان ــه	پوشــش	ژورنال	ه ــن	اســت	ک اســکوپوس	ای
شــامل	انتشــارات	بــه	زبانهــای	غیــر	انگلیســی	-	بــه	شــرط	آنکــه	خلاصــه	مقالــه	
ــگاه	داده	 ــه	پای ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــد.	بای ــز	می	باش ــود-	نی ــم	ش ــی	فراه انگلیس
اســکوپوس	دارای	صــد	در	صــد	همپوشــانی	بــا	MEDLINE	و	EMBASE	بــوده	و	65	

ــا	BIOSIS	دارد.	 درصــد	همپوشــانی	ب

https:/ /www.scopus.com/home.uri

Web of Science

ــده	 ــه	ارائه	کنن ــز	ک ــوت	آنالیتیک ــط	کلاری ــده	توس ــه	ش ــگاه	داده	تهی ــرا	پای ف
ــا	فاکتــور	 ــه	اطلاعــات	فعلــی	و	گذشــته	نگر	از	ژورنال	هــای	ب خدمــات	دسترســی	ب
اثرگــذاری	بــالا	و	پوشــش	جهانــی	می	باشــد.	از	طریــق	ســرویس	مذکــور	کاربــران	
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می	تواننــد	بــه	محتــوای	علمــی	بیــن	رشــته	ای	تــا	ســال	1900	میــلادی	دسترســی	
ــه	 ــی	ب ــکان	دسترس ــز	ام ــود	در	آن	نی ــیمی	موج ــگاه	داده	ش ــند.	پای ــته	باش داش
ــواد	شــیمیایی	و	واکنش	هــای	آن	هــا	را	فراهــم	می	ســازد.	موضوعــات	 ــات	م ترکیب
ــوم	زیســتی،	زیســت	پزشــکی،	 ــامل	عل ــگاه	داده	ش ــرا	پای ــن	ف تحــت	پوشــش	ای

ــد.	 ــی	می	باش ــر،	و	انسان	شناس ــی،	هن ــوم	اجتماع ــی،	عل ــوم	فیزیک عل

www.webofknowledge.com

میزبانهای پایگاه داده
ــه	پایگاه	هــای	داده	 ــوم	زیســتی	ک ــگاه	داده	در	عل ــان	پای ــد	میزب ــه	چن در	ادام
ــده	اســت	 ــه	ش ــد،	ارائ ــز	پوشــش	می	دهن ــن	را	نی ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــوط	ب مرب

	:)280 	،277(

DIMDI
ایــن	میزبــان	پایــگاه	داده	توســط	انســتیتو	اســناد	و	اطلاعــات	پزشــکی	آلمــان1	
تهیــه	شــده	اســت.	از	طریــق	آن	می	تــوان	بــه	اطلاعــات	جامــع	در	رابطــه	بــا	علــوم	
ــت	 ــات	تح ــرد.	موضوع ــدا	ک ــی	پی ــط	دسترس ــته	های	مرتب ــایر	رش ــکی	و	س پزش
پوشــش	ایــن	میزبــان	پایــگاه	داده	عبارتنــد	از	پزشــکی،	فارماکولــوژی،	سم	شناســی،	
ــوژی،	و	 ــکی،	تکنول ــکی،	دامپزش ــزار	پزش ــک،	اب ــی	ژنتی ــوژی	و	مهندس بیوتکنول

بهداشــت.	

https:/ /www.dimdi.de/dynamic/en/homepage/index.
html

1   German Institute of Medical Documentation and Information
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Ovid Technologies
ــته	ای	 ــگاه	داده	بین	رش ــان	پای ــک	میزب ــرز	کلاور1	ی ــط	والت ــده	توس ــه	ش تهی
ــی،	 ــات	فن ــوم	زیســت	پزشــکی،	اطلاع ــی،	عل ــوم	طبیع ــته	های	عل ــه	رش ــوده	ک ب
ــان	 ــن	میزب ــده	در	ای ــه	ش ــات	نمای ــد.	موضوع ــش	می	ده ــات	را	پوش ــر،	و	ادبی هن
پایــگاه	داده	عبارتنــد	از:	کشــاورزی،	بیوشــیمی،	بیوفیزیــک،	زیست	شناســی،	
ــکی،	 ــی،	دامپزش ــوژی،	سم	شناس ــکی،	فارماکول ــت	پزش ــاری2،	زیس ــیمی	رفت ش

ــات.	 ــر،	و	ادبی ــوژی	هن ــی،	تکنول جانور	شناس

https:/ /www.ovid.com/

ProQuest Dialog
ایــن	میزبــان	پایــگاه	داده	توســط	شــرکت	پروکوئســت3	تهیــه	شــده	اســت.	در	
ــی،	 ــته	های	بازرگان ــا	رش ــته	ای	در	رابطــه	ب ــن	رش ــی	بی ــب	علم ــن	محــل،	مطال ای
فنــی،	و	اطلاعــات	زیســت	پزشــکی	فراهــم	شــده	اســت.	همچنیــن	اطلاعاتــی	کــه	
بــا	موضــوع	Rهــای		ســه	گانه	در	ارتبــاط	می	باشــند،	از	طریــق	ایــن	میزبــان	پایــگاه	
ــارت	 ــایت	عب ــن	س ــش	ای ــت	پوش ــات	تح ــتند.	موضوع ــترس	هس ــل	دس داده	قاب
اســت	از:	زیســت	پزشــکی،	صنایــع	دارویــی،	کشــاورزی،	شــیمی،	علــوم	اجتماعــی،	
قانونگــذاری	و	حکومــت،	محیــط	زیســت	و	انــرژی،	تکنولــوژی،	اخبــار	و	رســانه	ها،	

بازرگانــی	و	اقتصــاد.	

https:/ /www.proquest.com/
products-services/ProQuest-Dialog.html

1   Wolters Kluwer
2   behavioural chemistry
3   ProQuest
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STN International

ــه	شــده	و	 ــی	و	علمــی1	تهی وب	ســایت	مذکــور	توســط	شــبکه	اطلاعــات	فن
مطالــب	مربــوط	بــه	علــوم	زیســتی	پزشــکی،	علــوم	کاربــردی،	و	اطلاعــات	مربــوط	
ــرار	می	دهــد.	موضوعــات	تحــت	پوشــش	 ــت	اختراعــات2	را	در	دســترس	ق ــه	ثب ب
ــک،	 ــی،	انفورماتی ــواد،	ریاض ــش	م ــک،	دان ــیمی،	فیزی ــامل	ش ــایت	ش ــن	وب	س ای
ــی،	 ــاورزی،	سم	شناس ــوژی،	کش ــه،	بیوتکنول ــوم	تغذی ــکی،	عل ــی،	پزش زمین	شناس

ــد.	 ــوژی	می	باش و	فارماکول

http:/ /www.stn-international.com

منابع با دسترسی آزاد

در	ادامــه	اطلاعــات	مربــوط	بــه	منابــع	بــا	دسترســی	آزاد	کــه	امکان	دسترســی	
ــد،	آورده	شــده	 ــن	را	فراهــم	می	کنن ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــط	ب ــه	انتشــارات	مرتب ب
اســت.	منابــع	مذکــور	بــه	طــور	اختصاصــی	بــر	روی	انتشــارات	علمــی	مــرور	همتــا	

تمرکــز	دارد	)277،	280(:	

BioMed Central

ــوژی،	 ــوژی	و	بیوتکنول ــیمی،	بیول ــامل	بیوش ــش	ش ــت	پوش ــات	تح موضوع
پزشــکی،	 ایمونولــوژی،	 ژنتیــک،	 اخــلاق،	 آمــوزش	 بوم	شناســی،	 شــیمی،	
ــوژی،	 ــی،	فارماکول ــت	عموم ــه،	بهداش ــی،	تغذی ــوژی	مولکول ــوژی،	بیول میکروبیول

می	باشــد.	 جانور	شناســی	 و	 دامپزشــکی،	 فیزیولــوژی،	

1   The Scientific & Technical Information Network
2   patent
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https:/ /www.biomedcentral.com

DOAJ1

موضوعــات	تحــت	پوشــش	شــامل	کشــاورزی،	دامپزشــکی،	جنگلــداری،	تغذیه	
ــوژی،	 ــوژی،	فیزیول ــک،	میکروبیول ــوژی،	ژنتی ــی،	جانور	شناســی،	بیول ــوم	غذای و	عل
بیوشــیمی،	بیوتکنولــوژی،	شــیمی،	علــوم	بهداشــتی،	پزشــکی،	ایمونولــوژی،	

ــد.	 ــی	می	باش ــت	عموم ــازی،	و	بهداش داروس

http:/ /www.doaj.org

HighWire Press

ــارت	اســت	از:	زیست	شناســی،	 موضوعــات	تحــت	پوشــش	در	ایــن	منبــع	عب
ایمونولــوژی،	 ژنتیــک،	 بوم	شناســی،	 بیوفیزیــک،	 بیوشــیمی،	 کشــاورزی،	
دامپزشــکی،	 سم	شناســی،	 فیزیولــوژی،	 فارماکولــوژی،	 میکروبیولــوژی،	
انسان	شناســی،	پزشــکی،	فیزیــک،	شــیمی،	کامپیوتــر،	ریاضــی،	و	علــوم	اجتماعــی.	

http:/ /highwire.stanford.edu/

1   Directory of Open Access Journals
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PMC

از:	 اســت	 عبــارت	 داده	 پایــگاه	 ایــن	 پوشــش	 تحــت	 موضوعــات	
زیست	شناســی،	بیوشــیمی،	انفورماتیــک،	بیوتکنولــوژی،	شــیمی،	بوم	شناســی،	
آمــوزش،	اپیدمیولــوژی،	اخــلاق،	ژنتیــک،	ایمونولــوژی،	پزشــکی،	بهداشــت	
عمومــی،	میکروبیولــوژی،	بیولــوژی	مولکولــی،	تغذیــه،	فارماکولــوژی،	فیزیولــوژی،	

جانورشناســی.	 و	 دامپزشــکی،	

http:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc

سازمان ها، انجمن ها و همایش های مرتبط
ــا	 ــط	ب ــای	مرتب ــازمان	ها	و	انجمن	ه ــا	س ــه	ب ــی	در	رابط ــه	اطلاعات در	ادام
روش	هــای	جایگزیــن	)و	ســایر	اصــول	Rهــای		ســه	گانه(	آورده	شــده	اســت.	ایــن	
ســازمان	ها	و	انجمن	هــا،	فراهــم	آورنــده	محتــوای	اینترنتــی	در	رابطــه	بــا	مســائل	
مــورد	توجــه	دانشــمندان،	مســئولان	رفــاه	حیوانــات	در	مراکــز	علمی،	قانون	گــذاران،	
ــا	 ــایت	آن	ه ــده	در	وب	س ــه	ش ــات	ارائ ــواع	اطلاع ــند.	ان ــه	می	باش ــوم	جامع و	عم
ــای	 ــک،	پایگاه	ه ــوزش	الکترونی ــع	آم ــی،	مناب ــت	تحقیقات ــای	گرن ــامل	برنامه	ه ش
ــرای	 ــی	ب ــن	محل ــط	و	همچنی ــی	مرتب ــع	علم ــخ	وقای ــان	و	تاری ــلام	زم داده،	و	اع

ــد	)2،	277،	280(.	 ــی	می	باش ــوی	اینترنت ــث	و	گفتگ بح

بنیــاد تحقیقــات بــدون نیــاز بــه حیوانــاتAFR) 1؛ بــا نــام 
 (DHT قبلــی

بنیــاد	«تحقیقــات	بــدون	نیــاز	بــه	حیوانــات»	کــه	قبــلًا	بــا	نــام	بنیــاد	«دکتــر	
ــای	 ــه	بیماری	ه ــه	روزی	ک ــتیابی	ب ــدف	دس ــا	ه ــرد	ب ــت	می	ک ــادوِن»2	فعالی ه

1   Animal Free Research UK
2   Dr Hadwen Trust
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انســان	را	بتــوان	ســریع	تر	و	بــدون	آزار	دادن	حیوانــات	درمان	کــرد،	تاســیس	
ــگاه	ها،	 ــگران	دانش ــه	پژوهش ــی	ب ــت	پژوهش ــه	گرن ــا	ارائ ــور	ب ــاد	مذک ــد.	بنی ش
بیمارســتان	ها،	و	ســازمان	های	تحقیقاتــی،	و	همچنیــن	کمــک	بــه	شــناخته	شــدن	
ــات	 و	توســعه	روشــهای	جایگزیــن،	در	جهــت	جایگزینــی	کامــل	اســتفاده	از	حیوان

ــد.	 ــل	می	کن ــگاهی	عم آزمایش

https:/ /www.animalfreeresearchuk.org

 (CAAT) مرکز جایگزین های تست بر روی حیوانات
ــز	 ــز	هاپکین ــگاه	جان ــگاهی	در	دانش ــات	آزمایش ــای	حیوان ــز	جایگزین	ه مرک
کــه	بــه	اختصــار	CAAT	1	نامیــده	می	شــود	بــا	هــدف	تشــویق	اســتفاده	از	
ــی	 ــت	ایمن ــکی،	تس ــت	پزش ــات	زیس ــات	در	تحقیق ــن	حیوان ــای	جایگزی روش	ه
	CAAT	حقیقــت	در	اســت.	شــده	تأســیس	پزشــکی	زیســت	علــوم	آمــوزش	و	مــواد،
ــه	دپارتمــان	سم	شناســی	در	دانشــگاه	جــان	 ــوده	کــه	ب یــک	مرکــز	دانشــگاهی	ب
هاپکینــز	وابســتگی	دارد.	در	ایــن	وب	ســایت	اطلاعــات	موثــق	علمــی	در	رابطــه	بــا	
روش	هــای	جایگزیــن،	روش	اســتفاده	از	آن	هــا،	و	مزایــا	و	معایــب	هــر	روش	ارائــه	
ــای	 ــرای	دوره	ه ــی،	اج ــای	تحقیقات ــزاری	برنامه	ه ــه	برگ ــز	ب ــن	مرک ــردد.	ای می	گ
آموزشــی	و	کارگاه	هــا،	و	فراهــم	کــردن	گرنت	هــای	تحقیقاتــی	بــه	محققینــی	کــه	
در	زمینــه	توســعه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	فعالیــت	می	کننــد،	
می	پــردازد.	ایــن	وب	ســایت	همچنیــن	دارای	خبرنامــه	ای	اســت	کــه	آخریــن	اخبــار	
ــال	 ــان	ارس ــه	مخاطب ــه	صــورت	دوره	ای	ب ــن	را	ب ــای	جایگزی ــه	روش	ه ــوط	ب مرب

	.)281( می	نمایــد	

1   The Johns Hopkins Center for Alternatives to Animal Testing
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https:/ /caat.jhsph.edu/

 (AltWeb) شبکه جایگزین ها 
وب	ســـایت	AltWeb	کـــه	توســـط	دانشـــگاه	جانـــز	هاپکینـــز	تهیـــه	شـــده	
ــار	در	 و	مدیریـــت	می	گـــردد،	یـــک	مرجـــع	آنلایـــن	بـــرای	اطلاعـــات	و	اخبـ
رابطـــه	بـــا	جایگزین	هـــای	اســـتفاده	از	حیوانـــات	در	پژوهـــش	می	باشـــد.	ایـــن	
ـــواع	 ـــع	از	ان ـــع	جام ـــک	منب ـــوان	ی ـــه	عن ـــی	ب ـــن	در	ســـطح	جهان ـــایت	همچنی وب	س
ـــین،	 ـــمندان،	مدرس ـــط	دانش ـــتفاده	توس ـــل	اس ـــود	و	قاب ـــن	موج ـــای	جایگزی روش	ه
دامپزشـــکان،	و	عمـــوم	علاقه	منـــدان	بـــه	موضـــوع	جایگزین	هـــا	مطـــرح	
ـــایر	 ـــه	س ـــاط	ب ـــرای	ارتب ـــی	ب ـــایت	Altweb	دارای	لینک	های ـــت	)281(.	وب	س اس
ـــای	 ـــه	موتوره ـــوده	و	ب ـــن	ب ـــهای	جایگزی ـــا	روش ـــه	ب ـــات	در	رابط ـــع	و	اطلاع مناب
ـــر	 ـــم	نظی ـــی	مه ـــای	اطلاعات ـــتجو	در	پایگاه	ه ـــرای	جس ـــی	ب ـــتجوگر	اینترنت جس

TOXLINE	دسترســـی	دارد.	

از	طریـــق	وب	ســـایت	Altweb	می	تـــوان	بـــه	ژورنال	هـــای	مربـــوط	بـــه	
جایگزین	هـــای	حیوانـــات	در	پژوهـــش	دسترســـی	پیـــدا	کـــرد.	خبرنامـــه	ایـــن	
ـــا	 ـــه	ب ـــولات	در	رابط ـــن	تح ـــا	جدیدتری ـــه	ب ـــایت،	اخبـــار	ماهانـــه	در	رابط وب	س

ــد	)281(.	 ــال	می	نمایـ ــران	ارسـ ــل	کاربـ ــن	را	به	ایمیـ ــای	جایگزیـ روش	هـ

https:/ /altweb.jhsph.edu
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 (AWIC) مرکز اطلاعات مربوط به رفاه حیوانات
ــازمان	 ــی	س ــه	مل ــات	در	کتابخان ــاه	حیوان ــه	رف ــوط	ب ــات	مرب ــز	اطلاع مرک
ــا	هــدف	کســب	 کشــاورزی	ایــالات	متحــده	)AWIC(1	در	ســال	1986	میــلادی	ب
و	انتشــار	اطلاعــات	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	و	بســط	و	توســعه	اصــول	

ــد.	 ــات	آزمایشــگاهی	تأســیس	گردی ــاه	حیوان رف

https:/ /www.nal.usda.gov/awic

	Alternatives	and	Literature	عنــوان	بــه	قســمتی	AWIC	ســایت	در
ــتجوی	 ــوه	جس ــا	نح ــه	ب ــدی	در	رابط ــات	کلی ــه	اطلاع ــود	دارد	ک Searching	وج
روش	هــای	جایگزیــن	را	ارائــه	می	دهــد.	تمرکــز	ایــن	بخــش	بــر	ارائــه	روش	هــا	و	
راهنمایی	هــای	مرتبــط	بــا	جایگزین	هــای	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــوده	و	مســائلی	
ــراد،	ژورنال	هــا	و	پایگاههــای	اطلاعــات	و	ســازمانها	را	پوشــش	 ــر	آمــوزش	اف نظی

	.)281( می	دهــد	

https:/ /www.nal.usda.gov/awic/alternatives-
literature-searching

1   National Agricultural Library’s Animal Welfare Information Center
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در	وب	ســایت	AWIC	قســمتی	نیــز	بــرای	جســتجوی	پایگاه	هــای	اطلاعاتــی	
ــروری	و	 ــاورزی،	دامپ ــب	کش ــا	در	قال ــوع	آن	ه ــاس	موض ــر	اس ــه	ب ــود	دارد	ک وج
ــا	 ــوزش،	زیست	شناســی،	بیومدیســین،	و	ســایر	زمینه	ه ــوژی	آم دامپزشــکی،	تکنول
دســته	بندی	شــده	اند.	بــا	انتخــاب	هــر	یــک	از	ایــن	زمینه	هــا،	پایگاه	هــای	
اطلاعــات	مرتبــط	بــا	موضــوع	نشــان	داده	می	شــود	کــه	بــا	کلیــک	بــر	روی	هــر	
ــای	 ــتجوی	روش	ه ــه	جس ــده	و	ب ــه	ش ــایت	مربوط ــوان	وارد	س ــگاه	داده	می	ت پای
جایگزیــن	مــورد	نظــر	پرداخــت.	همچنیــن	در	ســایت	AWIC	قســمتی	بــه	عنــوان	
جســتجوی	نمونــه	آورده	شــده	تــا	روش	جســتجوی	پایگاههــای	داده	را	بــه	کاربــران	
ــام	 ــاس	تم ــات	تم ــتی	از	اطلاع ــایت	فهرس ــن	وب	س ــاً	در	ای ــد.	ضمن ــوزش	ده آم
ســازمانهای	مرتبــط	بــا	مســائل	حقــوق	و	رفــاه	حیوانــات	آزمایشــگاهی	آورده	شــده	

اســت.	

https:/ /www.nal.usda.gov/awic/databases

ــز	 ــگاهی	و	نی ــات	آزمایش ــت	از	حیوان ــه	حمای ــوط	ب ــن	مرب ــتی	از	قوانی فهرس
قوانیــن	ملزم	کننــده	پژوهشــگران	بــه	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزیــن	-در	
ــن	وب	ســایت	 ــا	وجــود	دارد-	در	ای ــن	روش	ه ــکان	اســتفاده	از	ای ــه	ام ــواردی	ک م
فراهــم	شــده	اســت.	قوانیــن	مذکــور	در	ســه	دســته	قوانیــن	فــدرال،	قوانیــن	ایالتــی،	

و	قوانیــن	بین	المللــی	گنجانــده	شــده	اند.	

https:/ /www.nal.usda.gov/awic/laws-and-guidelines-0



365⁞ یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش

حیوانات  روی  بر  آزمایش  پایان  برای  اروپا  اتحاد  گروه 
 (ECEAE)

ــات1	 ــر	روی	حیوان ــش	ب ــه	آزمای ــان	دادن	ب ــرای	پای ــا	ب ــاد	اروپ ــروه	اتح گ
مجموعــه	ای	از	17	ســازمان	حفاظــت	از	حیوانــات	در	قلمــرو	اتحادیــه	اروپــا	اســت.	
ــات	آزمایشــگاهی	در	 ــتفاده	از	حیوان ــش	اس ــری	از	افزای ــروه،	جلوگی ــن	گ ــدف	ای ه
تحقیقــات	علمــی	و	جایگزیــن	کــردن	آن	هــا	بــا	روش	هایــی	اســت	کــه	از	حیوانــات	

ــد.	 ــتفاده	نمی	کنن اس

https:/ /www.eceae.org

جایگزین  روش های  زمینه  در  اروپا  نظر  توافق  چارچوب 
 (ECOPA)

ــه	نحــوه	 ــا	در	زمین ــه	اروپ ــق	نظــر	اعضــای	اتحادی ــارت	از	چارچــوب	تواف عب
ــای	 ــج	Rه ــی	آن	تروی ــدف	اصل ــوده	و	ه ــن2	ب ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه اس
ــرای	ایــن	منظــور	ECOPA	تــلاش	 ــا	می	باشــد.	ب ســه	گانه	در	قلمــرو	اتحادیــه	اروپ
ــن	 ــان	در	ای ــی	از	ذینفع ــته	اصل ــار	دس ــن	چه ــر	در	بی ــق	نظ ــه	تواف ــا	ب ــد	ت می	کن

ــد:	 ــه	دســت	یاب زمین

دولت	ها	و	ارگانهای	نظارتی	●
دانشگاه	ها	●
صنایع	●
	سازمان	های	حمایت	از	حیوانات	●

1   The European Coalition to End Animal Experiments
2   European Consensus-Platform for Alternatives
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http:/ /www.ecopa.eu

 1(EPAA) چارچوب همکاری اروپا در روش های جایگزین
ــه	 ــن	کشــور	های	اتحادی ــه	بی ــک	چارچــوب	همــکاری	داوطلبان ــت	ی در	حقیق
اروپــا	می	باشــد	کــه	در	آن	ســازمان	های	تجــاری	اروپــا	و	شــرکت	هایی	از	8	
ــکاری	 ــروه	هم ــن	گ ــه	در	ای ــی	ک ــد.	اعضای ــت	حضــور	دارن ــف	صنع ــاخه	مختل ش
ــرای	تســریع	در	توســعه،	 ــع	ب ــش	و	مناب ــه	اشــتراک	گذاری	دان ــد،	متعهــد	ب می	کنن
اعتبارســنجی،	و	پذیــرش	رویکردهــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	رابطــه	

ــند.	 ــواد	می	باش ــدات	م ــر	تولی ــارت	ب ــور	نظ ــه	ام ــوط	ب ــا	تســت	های	مرب ب

https:/ /ec.europa.eu/growth/sectors/chemicals/epaa

 (ESTIV) انجمن سم شناسی برون تنی اروپا
ــک	انجمــن	 ــوان	ی ــه	عن ــوان	ب ــه	عن ــا	ب ــی	اروپ انجمــن	سم	شناســی	برون	تن
ــی»	 ــی	«برون	تن ــن	سم	شناس ــی	متخصصی ــبکه	علم ــت	ش ــه	تقوی ــرو	در	زمین پیش
ــی	و	 ــر	تحقیقات ــی	را	از	نظ ــی	برون	تن ــرده	و	موضــوع	سم	شناس ــل	ک ــا	عم در	اروپ

ــد.	 ــا	تشــویق	می	نمای ــاره	اروپ آموزشــی	در	تمــام	کشــورهای	ق

1   European Partnership for Alternative Approaches to Animal Testing
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 EURL) جایگزین  روش های  در  اروپا  مرجع  آزمایشگاه 
 (ECVAM

آزمایشــگاه	مرجــع	اتحادیــه	اروپــا	در	زمینــه	روش	هــای	جایگزیــن	تســت	بــر	
روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی1	بــه	عنــوان	بخشــی	از	مرکــز	پژوهش	هــای	مشــترک	
اتحادیــه	اروپــا2	عمــل	می	کنــد.	ایــن	مرکــز	بــر	پایــه	قوانیــن	مربــوط	بــه	حفاظــت	
از	حیوانــات	مــورد	اســتفاده	در	امــور	علمــی	در	اتحادیــه	اروپــا	تشــکیل	شــده	اســت	
و	نســبت	بــه	هماهنگــی	و	اجــرای	مطالعــات	اعتبارســنجی	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	
	EURL	ًمتعاقبــا	کنــد.	می	اقــدام	شــیمیایی	مــواد	ایمنــی	تســتهای	جایگزیــن
ECVAM	اطلاعــات	بــه	دســت	آمــده	از	مطالعــات	اعتبارســنجی	مذکــور	را	در	بیــن	
دینفعــان	بــه	اشــتراک	می	گــذارد.	ایــن	مرکــز	همچنیــن	بــه	کارگیــری	روش	هــای	

ــد.	 ــی	تشــویق	می	نمای ــن	را	در	ســطح	جهان جایگزی

https:/ /ec.europa.eu/jrc/en/eurl/ecvam

پزشــکی  تحقیقــات  در  بنیــاد جایگزینــی حیوانــات 
 (FRAME )

بنیــاد	«جایگزینــی	حیوانــات	در	تحقیقــات	پزشــکی»	بــا	هــدف	دســتیابی	بــه	
دانــش	«جایگزینــی	کامــل	حیوانــات	آزمایشــگاهی	بــه	منظــور	ارزیابــی	خطــر	مــواد	
ــن	اســت	 ــاد	ای ــن	بنی ــرای	انســان»،	تأســیس	شــده	اســت.	هــدف	ای شــیمیایی	ب

1   European Union Reference Laboratory for Alternatives to Animal Testing
2   European Commission’s Joint Research Centre
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ــا	 ــیمیایی	را	ب ــواد	ش ــت	م ــاختار	و	فعالی ــاط	س ــری	ارتب ــازی	کامپیوت ــه	مدل	س ک
ــانی	 ــلول	های	انس ــر	روی	س ــی	ب ــت	های	برون	تن ــده	از	تس ــت	آم ــات	بدس اطلاع
ــا	ویژگی	هــای	بیوشــیمیایی،	 ــه	طــور	ویــژه	در	رابطــه	ب تطبیــق	دهــد.	ایــن	امــر	ب
ــدف	از	 ــت.	ه ــت	اس ــز	اهمی ــیمیایی	حائ ــواد	ش ــی	م ــیمیایی،	و	سم	شناس فیزیکوش
ــرای	انســان	را	 ــوان	ارزیابــی	خطــر	مــواد	شــیمیایی	ب ایــن	کار	ایــن	اســت	کــه	بت
بــدون	نیــاز	بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	انجــام	داد.	فعالیت	هــای	FRAME	را	می	تــوان	
ــط	 ــا	ســایر	ســازمان	های	مرتب ــات،	همــکاری	ب ــای	پشــتیبانی	از	تحقیق در	زمینه	ه
ــهای	 ــا	روش ــط	ب ــات	مرتب ــه	اطلاع ــن،	ارائ ــای	جایگزی ــعه	روش	ه ــت	توس در	جه
جایگزیــن،	انتشــار	مطالــب	آموزشــی،	انتشــار	ژورنــال	مــرور	همتــا	شــده	ATLA	و	

ــرد	)281(.	 ــته	بندی	ک ــای	دوره	ای	دس ــال	خبرنامه	ه ارس

http:/ /www.frame.org.uk

 1(HSUS) واحد تحقیقات حیوانی انجمن شفقّت
ــده2	 ــالات	متح ــفقّت	ای ــن	ش ــی	در	انجم ــات	حیوان ــد	تحقیق ــت	واح ماموری
ــات	 ــه	حیوان ــانی	ب ــه	آسیب	رس ــل	هرگون ــف	کام ــاً	توق ــش	و	نهایت ــارت	از	کاه عب
ــن	 ــن	انجم ــد.	ای ــوزش	می	باش ــواد،	و	آم ــون	م ــش،	آزم ــتفاده	در	پژوه ــورد	اس م
ــع	 ــوزان	مقاط ــوزش	دانش	آم ــر	روی	آم ــود	را	ب ــی	خ ــای	آموزش ــز	فعالیت	ه تمرک
پیــش	از	دانشــگاه	و	دانشــجویان	دانشــگاه	ها	قــرار	داده	و	بــه	مدرســینی	کــه	راضــی	
ــیعی	از	 ــف	وس ــتند،	طی ــای	درس	نیس ــده	در	کلاس	ه ــات	زن ــتفاده	از	حیوان ــه	اس ب
روشــهای	بــه	روز	بــرای	جایگزیــن	کــردن	حیوانــات	در	کلاس	درس	را	بــه	صــورت	
ــه	 ــه	ای	ک ــا	هزین ــن،	تنه ــن	انجم ــه	ای ــق	مرامنام ــد.	مطاب ــه	می	کن ــه،	ارائ کرای
کرایه	کننــدگان	ایــن	وســایل	بایــد	بپردازنــد،	هزینــه	پســتی	بازگشــت	وســایل	بــه	

ــد	)281(.	 ــن	می	باش ــل	انجم مح

1			humane	:	مهربانی،	ملایمت	و	رحم
2   Animal Research Issues section of The Humane Society of the United States
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انجمن ملی آموزش مشفقانه 
ایــن	انجمــن	در	ســال	1948	تأســیس	شــده	اســت	و	هــدف	آن	ایجــاد	روحیــه	
ــن	 ــایت	ای ــد.	وب	س ــات	می	باش ــه	حیوان ــبت	ب ــن	نس ــودکان	و	بالغی ــت	در	ک محب
انجمــن	مطالــب	متنــوع	در	رابطــه	بــا	حیوانــات	و	روش	هــای	آموزشــی	کــه	در	آنهــا	

ــد.	 ــه	می	ده ــود	را	ارائ ــار	می	ش ــتی	رفت ــه	درس ــات	ب ــا	حیوان ب

https://www.nhes.org/

شورای بین المللی حفاظت از حیوانات (ICAPO) در برنامه های 
 OECD

ــات	در	برنامه	هــای	ســازمان	توســعه	و	 ــی	حفاظــت	از	حیوان شــورای	بین	الملل
همکاری	هــای	مشــترک	اقتصــادی1	بــا	هــدف	اطمینــان	از	بکارگیــری	روش	هــای	
جایگزیــن	تــا	حــد	امــکان	در	برنامه	هــا	و	راهنماهــای	ســازمان	توســعه	و	

ــت.	 ــده	اس ــکیل	ش ــادی	تش ــترک	اقتص ــای	مش همکاری	ه

https:/ /www.icapo.org

1   The International Council on Animal Protection in OECD Programmes
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ــل	 ــادی	)OECD(،	حاص ــترک	اقتص ــای	مش ــعه	و	همکاری	ه ــازمان	توس س
ــس	مســتقر	اســت	و	نقــش	 ــه	در	پاری ــوده	ک ــان	ب ــی	جه اتحــاد	30	کشــور	صنعت
ــواد	را	 ــیمیایی	ســلامت	م ــای	ش ــای	آزمون	ه ــه	راهنماه ــی	در	تهی هماهنگ	کنندگ
دارا	می	باشــد.	راهنماهــای	مذکــور	متعاقــب	تصویــب	توســط	کشــورهای	عضــو	ایــن	
ســازمان	مــورد	بهــره	بــرداری	قــرار	می	گیــرد.	مجموعــه	راهنماهــای	ایــن	ســازمان	
ــر	 ــیمیایی	پ ــای	ش ــدادی	از	آزمون	ه ــام	تع ــادی	روش	انج ــیار	زی ــت	بس ــا	دق ب
مصــرف	را	بــدون	اســتفاده	از	حیوانــات	شــرح	می	دهنــد.	میــزان	اعتبــار	راهنماهــای	
ــد	 ــی	می	توانن ــی	قانون ــع	و	ارگان	هــای	نظارت ــا	آن	حــد	اســت	کــه	صنای ــور	ت مذک
ــدم	صــدور	 ــا	ع ــا	صــدور	ی ــم	در	رابطــه	ب ــای	مه ــا	تصمیم	گیری	ه ــه	آن	ه ــر	پای ب
ــق	 ــور	از	طری ــد.	گایدلاین	هــای	مذک ــک	محصــول	را	انجــام	دهن ــد	ی مجــوز	تولی

ــند.	 ــترس	می	باش ــل	دس ــوق	قاب ــه	آدرس	ف ــایت	ICAPO	ب وب	س

 (IIVS) انستیتو علوم برون تنی
ــطح	 ــرو	در	س ــتیتو	پیش ــک	انس ــوان	ی ــه	عن ــی1	ب ــوم	برون	تن ــتیتو	عل انس
ــدف	 ــد.	ه ــرح	می	باش ــی	مط ــی	برون	تن ــوع	سم	شناس ــا	موض ــه	ب ــی	در	رابط جهان
ــطح	 ــن	در	س ــای	جایگزی ــرش	روش	ه ــتفاده	و	پذی ــج	اس ــور،	تروی ــتیتو	مذک انس
ــا	دارا	بــودن	یــک	آزمایشــگاه	مجهــز	قــادر	بــه	 جهانــی	می	باشــد.	انســتیتو	IIVS	ب
انجــام	تســت	های	اســتاندارد	و	همچنیــن	اعتبــار	ســنجی	روش	هــای	آزمــون	جدیــد	
جهــت	صنایــع	داروســازی،	مــواد	بهداشــتی،	محصــولات	خانگــی،	و	مــواد	شــیمیایی	

ــد.	 ــژه،	می	باش وی

http:/ /www.iivs.org

1   Institute for In Vitro Sciences



371⁞ یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش

مشــفقانه  آمــوزش  زمینــه  در  بین المللــی  شــبکه 
 (InterNICHE )

شــبکه	بین	المللــی	در	زمینــه	آمــوزش	مشــفقانه1	بــا	هــدف	ترویــج	روش	هــای	
ــد،	تشــکیل	شــده	 ــات	ندارن ــه	اســتفاده	از	حیوان ــاز	ب ــه	نی ــت	ک ــا	کیفی آموزشــی	ب
ــای	 ــی	در	زمینه	ه ــفقانه	آموزش ــای	مش ــه	روش	ه ــه	ارائ ــن	ب ــن	انجم ــت.	ای اس

ــردازد.	 ــی	می	پ ــوم	زیست	شناس ــکی،	و	عل ــکی،	دامپزش پزش

http:/ /www.interniche.org

	
ــی	 ــواع	پژوهش	هــای	قبل ــن	ســایت،	فهرســت	عظیمــی	از	ان در	بخشــی	از	ای
در	زمینــه	روش		هــای	جایگزیــن	آورده	شــده	اســت.	برخــی	از	ایــن	پژوهش	هــا	در	
ــه	 ــا	ب ــوده	و	برخــی	دیگــر	از	آنه ــد	ب ــن	جدی ــداع	روش	هــای	جایگزی ــا	اب رابطــه	ب
ــت	 ــر	کیفی ــا	ب ــن	روش	ه ــرات	ای ــی	اث ــن	و	ارزیاب ــای	جایگزی ــازی	روش	ه پیاده	س

ــد. ــا	پرداخته	ان ــی	پروژه	ه ــی	و	آموزش علم

http://www.interniche.org/en/studieS

1   International Network for Humane Education
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انجمــن جایگزین هــای حیوانــات آزمایشــگاهی در ژاپــن 
 (JSAAE)

ــازمان	 ــک	س ــن،	ی ــگاهی	در	ژاپ ــات	آزمایش ــای	حیوان ــن	جایگزین	ه انجم
ــی	 ــوزش،	و	ارزیاب ــعه،	آم ــات،	توس ــام	تحقیق ــدف	انج ــا	ه ــه	ب ــت	ک ــی	اس علم
اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	در	امــور	علمــی	تشــکیل	شــده	اســت.	
یکــی	از	اهــداف	ایــن	انجمــن	ترویــج	بین	المللــی	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	

آزمایشــگاهی	می	باشــد.	

http:/ /www.asas.or.jp/jsaae/eng/outline/index.html

1(NC3Rs) مرکز ملی جایگزینی، کاهش و بهینه سازی
یکــی	از	فعالیت	هــای	مرکــز	ملــی	جایگزینــی،	کاهــش	و	بهینه	ســازی	
اســتفاده	از	حیوانــات	در	تحقیقــات	عبــارت	از	توســعه	روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	

ــد.	 ــی	می	باش ــور	علم ــات	در	ام از	حیوان

http:/ /www.nc3rs.org.uk

1   National Centre for the Replacement, Refinement and Reduction of Animals in 
Research
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سم شناسی  در  جایگزین  روش های  اعتبارسنجی  مرکز 
1(NICEATM)

ــا	ابــداع	روش	هــای	 در	وب	ســایت	ایــن	مرکــز	اطلاعــات	مهمــی	در	رابطــه	ب
ــرش،	و	هماهنگ	ســازی	روش	هــای	 ــن،	توســعه،	اعتبارســنجی،	پذی ــن	نوی جایگزی

ــرد.	 ــورت	می	گی ــی	ص ــتهای	سم	شناس ــن	تس جایگزی

https:/ /ntp.niehs.nih.gov/whatwestudy/niceatm/
index.html

 (ICCVAM) کمیته اعتبار سنجی روش های جایگزین
کمیتــه	هماهنگ	کننــده	بیــن	ســازمانی	در	رابطــه	بــا	اعتبــار	ســنجی	
روش	هــای	جایگزیــن2	بــه	عنــوان	یــک	کمیتــه	دائمــی	در	ســال	2000	میــلادی	
تصویــب	شــد.	در	وب	ســایت	ایــن	کمیتــه	روش	هــای	جایگزیــن	کــه	مــورد	تاییــد	

ــت.	 ــده	اس ــند،	آورده	ش ــرا	می	باش ــه	و	لازم	الاج ــرار	گرفت ق

 https:/ /ntp.niehs.nih.gov/pubhealth/evalatm/
accept-methods/index.html

1   The NTP (National Toxicology Program) Interagency Center for the Evaluation of 
Alternative Toxicological Methods
2   Interagency Coordinating Committee on the Validation of Alternative Methods 
(ICCVAM)
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در	بخــش	دیگــر	از	وب	ســایت	ایــن	کمیتــه،	ارزیابــی	تســت	های	جایگزیــن	در	
ــر	 ــع	معتب ــه	مناب ــا	ارائ ــن	تســت	ها	ب ــه	شــده	و	ای ــف	ارائ ــر	مجموعه	هــای	مختل زی

ــده	اند.	 ــی	ش معرف

 https:/ /ntp.niehs.nih.gov/pubhealth/evalatm/
test-method-evaluations/index.html#top

گــزارش	همــکاری	بین	المللــی	مرکــز	بیــن	ســازمانی	اعتبارســنجی	روش	هــای	
جایگزیــن	در	سم	شناســی	)NICEATM(	و	کمیتــه	اعتبــار	ســنجی	روش	هــای	
ــر	 ــع	دیگ ــن	در	منب ــای	جایگزی ــعه	روش	ه ــت	توس ــن	)ICCVAM(	در	جه جایگزی

ــده	اســت. )286(	آم

 UC ــگاه ــن در دانش ــای جایگزی ــات روش ه ــز اطلاع مرک
 Davis

در	وب	ســایت	مرکــز	اطلاعــات	مربــوط	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	در	
ــرای	یافــت	 ــل	جســتجو	ب دانشــگاه	Davis1	UC،	مجموعــه	ای	از	وب	ســایتهای	قاب

روشــهای	جایگزیــن	ارائــه	شــده	اســت:	

https:/ /www.library.ucdavis.edu/guide/
alternatives/#specialized-websites-and-databases-2

1   UC Davis Center for Animal Alternatives Information
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ــن  ــای جایگزی ــنجی روش ه ــار س ــت و اعتب ــز ثب مرک
 (ZEBET) آلمــان 

	،1)ZEBET(	آلمــان	جایگزیــن	هــای	روش	ســنجی	اعتبــار	و	ثبــت	مرکــز
ــتفاده	 ــن	اس ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــه	ب ــگاه		داده	ZEBET	در	رابط ــده	پای فراهم	کنن
ــگان	 ــور	رای ــگاه	داده	مذک ــه	پای ــتیابی	ب ــد.	دس ــش	می	باش ــات	در	پژوه از	حیوان
بــوده	و	اطلاعــات	ارائــه	شــده	در	آن	بــه	زبــان	انگلیســی	و	آلمانــی	اســت.	در	ایــن	
ــط	 ــا	توس ــار	آن	ه ــه	اعتب ــود	ک ــه	می	ش ــی	ارائ ــای	جایگزین ــاً	روش	ه ــگاه	صرف پای
ــایت	 ــن	وب	س ــت.	در	ای ــده	اس ــی	ش ــق	بررس ــور	دقی ــن	ZEBET	به	ط متخصصی
همچنیــن	اطلاعاتــی	در	رابطــه	بــا	وضعیــت	فعلــی	توســعه	و	اعتبــار	ســنجی	یــک	
روش	خــاص	و	نیــز	میــزان	پذیــرش	یــک	روش	بــرای	مقاصــد	علمــی	یــا	نظــارت	
ــورت	 ــه	ص ــگاه	داده	ب ــن	پای ــناد	ای ــت	)4،	281(.	اس ــده	اس ــه	گردی ــی	ارائ قانون
اســتاندارد	و	ســاختار	بندی	شــده	فراهــم	گردیده	انــد	و	تمرکــز	آن	هــا	بــر	مهمتریــن	
ــن	 ــد	می	باشــد.	انتخــاب	ای ــورد	تأیی ــن	م ــه	روش	هــای	جایگزی ــوط	ب مســائل	مرب
اســناد	توســط	متخصصینــی	صــورت	گرفتــه	اســت	کــه	اطلاعــات	کامــلًا	اساســی	و	
قابــل	اعتمــاد	را	در	مجموعــه	مذکــور	گــردآوری	نموده	انــد.	همچنیــن	دانشــمندان	
ــا	مدل	هــای	درون	تنــی	و	برون	تنــی،	 واجــد	تجربــه	کاری	بســیار	زیــاد	در	رابطــه	ب
ــد	 ــد	نموده	ان ــا	را	تأیی ــه	و	صحــت	آن	ه ــور	پرداخت ــب	مذک ــه	مطال ــرور	نقادّان ــه	م ب

.)4(

https:/ /www.bfr.bund.de/en/department_
experimental_toxicology_and_zebet-53864.html

1   The Center for the Documentation and Ealuation of Alternatie Methods to 
Animal Experiments (Zentralstelle zur Erfassung und Bewertung on Ersatz- und 
Erga¨nzungsmethoden zum Tierersuch) 
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فعالیتهــای	مرکــز	فــوق	در	قالــب	یــک	مقالــه	)4(	مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	
ــذاران	 ــی	و	قانون	گ ــای	نظارت ــه	ارگانه ــل	ب ــه	راه	ح ــا	ارائ ــز	ب ــن	مرک ــت.	ای اس
ــت	های	 ــا	و	تس ــواع	پژوهش	ه ــات	در	ان ــتفاده	از	حیوان ــی	اس ــش	کل ــب	کاه موج
سم	شناســی	شــده	و	بــه	جــای	حیوانــات،	اســتفاده	از	روش	هــای	جایگزیــن	معتبــر	

را	ارائــه	نمــوده	اســت.

 (NAVS) انجمن ملی مخالفان زنده شکافی حیوانات
وب	ســایت	انجمــن	ملــی	مخالفــان	زنــده	شــکافی	حیوانــات1	حــاوی	
ــتفاده	هایی	 ــواع	اس ــوده	و	ان ــات	ب ــوق	حیوان ــا	حق ــه	ب ــمند	در	رابط ــی	ارزش مطالب
ــیمیایی	 ــواد	ش ــت	های	م ــی،	و	تس ــی،	آموزش ــور	تحقیقات ــات	در	ام ــه	از	حیوان ک
صــورت	می	گیــرد	را	بــا	رویکــرد	حقــوق	حیوانــات	مــورد	بررســی	قــرار	داده	اســت.	
ــترش	 ــدف	گس ــا	ه ــی	ب ــدد	تبلیغات ــای	متع ــل	فعالیت	ه ــن	مح ــن	در	ای همچنی
ــده	 ــگیری	از	زن ــگاهی	و	پیش ــات	آزمایش ــتفاده	از	حیوان ــن	اس ــای	جایگزی روش	ه
ــلاگ	جهــت	 ــن	وب ــب	ای ــه	مطال ــات	انجــام	می	شــود	)281(.	مطالع شــکافی	حیوان
علاقه	منــدان	بــه	موضــوع	حقــوق	حیوانــات	و	وضعیــت	فعلــی	اســتفاده	از	حیوانــات	

ــردد.	 ــه	می	گ ــان	توصی در	جه

https:/ /www.navs.org

انجمن خیریه اخلاق [در تعامل] با حیوانات
وب	ســایت	انجمــن	خیریــه	اخــلاق	]در	تعامــل[	بــا	حیوانــات2	حــاوی	
ــر	در	 ــط	بش ــات	توس ــتفاده	های	حیوان ــواع	اس ــا	ان ــه	ب ــع	در	رابط ــی	جام اطلاعات
ــه	چالــش	می	کشــد.	 زمینه	هــای	مختلــف	می	باشــد	و	مســائل	اخلاقــی	آن	هــا	را	ب
ایــن	وب	ســایت	همچنیــن	روش	هــای	جایگزیــن	را	در	برخــی	مــوارد	ارائــه	نمــوده	

اســت.	

1   National Anti-Vivisection Society
2   Animal Ethics public charity
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https:/ /www.animal-ethics.org

 (SIVB) انجمن بیولوژی برون تنی
هــدف	انجمــن	بیولــوژی	برون	تنــی1،	جمــع	آوری	و	انتشــار	اطلاعــات	مربــوط	
ــاء	 ــا	و	اعض ــلول	ها،	بافته ــی	از	س ــتفاده	تحقیقات ــداری	و	اس ــای	نگه ــه	روش	ه ب
ــن	 ــیله	انجم ــد.	بدینوس ــان(	می	باش ــات	و	انس ــان،	حیوان ــده	)گیاه ــودات	زن موج
مذکــور	در	جهــت	توســعه	و	ارزیابــی	روش	هــای	جدیــد	تحقیقــات	برون	تنــی	اقــدام	
ــه	 ــک	خبرنام ــی	و	ی ــال	بین	الملل ــور	دارای	دو	ژورن ــن	مذک ــد	)281(.	انجم می	نمای
اینترنتــی	بــوده	و	کنفرانس	هــای	متعــدد،	جلســات	و	کارگاه	هــای	آموزشــی	را	

ــد.	 ــزار	می	نمای ــی	برگ ــا	مؤسســات	آموزش ــکاری	ب ــن	هم ضم

https:/ /sivb.org

 (SOT) انجمن سم شناسی
اعضــای	انجمــن	سم	شناســی2	شــامل	ســم	شناســان	و	ســایر	افــراد	مشــغول	
ــه	 ــت	ک ــرادی	اس ــایر	اف ــی،	و	س ــای	دولت ــگاه،	ارگان	ه ــت،	دانش ــه	کار	در	صنع ب
ــد	 ــیمیایی	جدی ــواد	ش ــرات	م ــی	خط ــای	ارزیاب ــی	و	روش	ه ــائل	سم	شناس ــه	مس ب
ــال	عمــده	می	باشــد.	 ــه	و	دو	ژورن ــن	انجمــن	واجــد	خبرنام ــد	هســتند.	ای علاقه	من

1   Society for in vitro Biology
2   Society of Toxicology
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ــن	 ــای	جایگزی ــعه	روش	ه ــر	و	توس ــر	نش ــادی	ب ــز	زی ــی	تمرک ــن	سم	شناس انجم
ــالانه	مرتبطــی	را	در	 ــای	س ــته	و	کارگاه	ه ــات	آزمایشــگاهی	داش ــتفاده	از	حیوان اس

کنــار	همایش	هــای	سم	شناســی	برگــزار	می	نمایــد	)281(.	

www.toxicology.org

 (PCRM) کمیته پزشکانِ [ملتزم به] پزشکی پاسخگو
در	وب	ســایت	کمیتــه	پزشــکانِ	]ملتــزم	بــه[	پزشــکی	پاســخگو1،	بــر	موضــوع	
ــد	بســیار	شــده	 ــی	تاکی ــات	پزشــکی،	و	پزشــکی	بالین ــوزش،	تحقیق اخــلاق	در	آم
ــال	 ــوان	مث ــه	عن ــده	اســت.	ب ــه	گردی ــوارد	ارائ ــن	م ــتفاده	در	ای ــل	اس ــع	قاب و	مناب
ــا	نحــوه	آمــوزش	پزشــکی	اورژانــس	و	پزشــکی	نظامــی،	روش	هایــی	 در	رابطــه	ب
ــرار	 ــتفاده	ق ــورد	اس ــد	م ــات	می	توان ــتفاده	از	حیوان ــن	اس ــوان	جایگزی ــه	عن ــه	ب ک
گرفتــه	و	در	واقــع	تناســب	بســیار	بیشــتری	بــا	شــرایط	واقعــی	دارد،	ارائــه	گردیــده	
اســت.	هرچنــد	برخــی	شبیه	ســازهای	ارائــه	شــده	در	ایــن	وب	ســایت	شــاید	بــرای	
ــا	 ــی	آنه ــال	بررس ــن	ح ــا	ای ــد،	ب ــترس	نباش ــی	در	دس ــران	ایران ــیاری	از	کارب بس
شبیه	ســاز	هایی	 از	 بهره	بــرداری	 و	 تولیــد	 دربــاره	 به	ایده	پــردازی	 می	توانــد	
ــن	 ــد	ای ــات	پزشــکی	تاکی ــد.	در	قســمت	تحقیق مشــابه	در	کشــورمان،	کمــک	کن
ــتفاده	از	 ــوده	و	اس ــان	ب ــا	انس ــر	ب ــای	مرتبط	ت ــتفاده	از	مدل	ه ــر	روی	اس ــه	ب کمیت

ــد.	 ــع	می	نمای ــات	را	من حیوان
ــور	 ــن	منظــور	در	وب	ســایت	مذک ــه	ای ــه	ب ــه	ای	ک ــال	در	مقال ــوان	مث ــه	عن ب
منتشــر	شــده	اســت،	نشــان	داده	شــده	کــه	تحقیقــات	در	رابطــه	بــا	نارســایی	قلبــی	
در	ســگ	ها،	کمکــی	بــه	پیشــبرد	دانــش	در	زمینــه	ایــن	بیمــاری	در	انســان	ننمــوده	
ــا	بیمــاری	آلزایمــر	نشــان	می	دهــد	کــه	99/6	 اســت.	از	ســوی	دیگــر	در	رابطــه	ب
ــات	 ــده	و	در	حیوان ــاخته	ش ــر	س ــاری	آلزایم ــرای	بیم ــه	ب ــی	ک ــد	از	داروهای درص
ــت	 ــا	شکس ــان	ب ــاً	در	انس ــد،	نهایت ــش	گردیده	ان ــت	آزمای ــا	موفقی ــگاهی	ب آزمایش

مواجــه	شــده	اســت:	

1   Physicians Committee for Responsible Medicine
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https:/ /www.pcrm.org/ethical-science/animals-in-
medical-research/heart-failure-experiments-in-
animals-fail

در	ادامــه	ایــن	مطلــب،	شــش	روش	جایگزیــن	پژوهــش	دربــاره	ایــن	بیمــاری	
کــه	ارتبــاط	بیشــتری	بــا	آلزایمــر	در	انســان	دارد،	ارائــه	گردیــده	اســت.	

https:/ /www.pcrm.org/ethical-science/animals-in-
medical-research/alzheimers-disease-research-
without-animals

در	ایــن	وب	ســایت	همچنیــن	مطالــب	مهمــی	در	رابطــه	بــا	لــوازم	آرایــش	کــه	
بــر	روی	حیوانــات	آزمایشــگاهی	تســت	نشــده	اند،	ارائــه	گردیــده	اســت.	

https:/ /www.pcrm.org/ethical-science/
animal-testing-and-alternatives/cruelty-free-
cosmetics
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همچنیــن	روش	هــای	درمانــی	بــرای	برخــی	بیماری	هــای	انســان	بــا	اســتفاده	
از	مــوادی	کــه	در	آن	هــا	از	مشــتقات	حیوانــات	اســتفاده	نمی	شــود	)نظیــر	اســتفاده	
از	غذاهــای	بــر	پایــه	گیاهــان	بــرای	کاهــش	درد	آرتریــت(،	ارائــه	گردیــده	اســت.	

1(ARDF) بنیاد توسعه و تحقیقات روش های جایگزین
بنیــاد	مذکــور	در	جهــت	توســعه	روش	هــای	جایگزیــن	در	تحقیقــات	و	آمــوزش	
ــه	 ــاد	ب ــن	بنی ــایت	ای ــات	وب	س ــد.	برخــی	اقدام ــت	می	نمای زیســت	پزشــکی	فعالی

ــد:	 ــل	می	باش ــرح	ذی ش
تخصیــص	بودجــه	پژوهشــی،	منابــع،	و	مهارت	هــای	علمــی	مــورد	نیــاز		●

ــات	در	آزمایشــگاه	ها،	 ــرای	جایگزینــی	حیوان ب
ارائه	بودجه	تحقیقاتی	ویژه	برای	توسعه	روش	های	جایگزین،		●
اطلاع	رسانی	در	رابطه	با	روش	های	جایگزین،	و	●
ارائــه		● مقــالات،	 انتشــار	 طریــق	 از	 جایگزیــن	 روش	هــای	 ارتقــاء	

کارگاه	هــا.	 و	 ســمینارها	 برگــزاری	 ســخنرانی	ها،	

از	فعالیت	هــای	دیگــر	ایــن	بنیــاد	می	تــوان	بــه	توســعه	روش	هــای	شبیه	ســازی	
و	نــرم	افزارهــای	کامپیوتــری	ســه	بعــدی	بــه	منظــور	تدریــس	تکنیک	هــای	پایــه	
ــتینه	 ــگاه	پلاس ــک	آزمایش ــد	ی ــن	واج ــاد	همچنی ــن	بنی ــرد.	ای ــاره	ک ــی	اش جراح
ــوان	 ــه	عن ــد	نمونه	هــای	آناتومــی	دائمــی	)ب ــه	تولی ــادر	ب کــردن2	می	باشــد	کــه	ق

جایگزینــی	بــرای	تشــریح	حیوانــات(	اســت	)281(.	

https:/ /www.ardf-online.org

1   The Alternatives Research & Development Foundation
2   plastination laboratory
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آموزش با شفقت
در	ســایت	HumaneLearning.info	روش	هــای	مختلــف	آمــوزش	کــه	نیازی	
بــه	اســتفاده	از	حیوانــات	ندارنــد،	آورده	شــده	اســت.	بخشــی	از	ســایت	-بــه	آدرس	
ذیــل-	مربــوط	بــه	بررســی	کارایــی	روش	هــای	جایگزیــن	در	آمــوزش	بــوده	کــه	بــا	

اســتناد	بــه	مقــلات	معتبــر	علمــی	بــه	ایــن	موضــوع	می	پــردازد.	

https://bit.ly/339VVRw

 (HSVMA) انجمن مشفقانه سازمان دامپزشکی
انجمـن	مشـفقانه	سـازمان	دامپزشـکی	ایـالات	متحـده1،	محلـی	بـرای	گـرد	
آمـدن	دامپزشـکان	و	سـایر	افـراد	علاقه	منـد	بـه	حمایـت	از	حیوانـات	می	باشـد.	در	
اینجـا	دانشـجویان	دامپزشـکی	می	تواننـد	در	مسـائل	حمایـت	و	حفاظـت	از	حیوانات	
سـهیم	شـده،	در	صـورت	نیاز	بـه	نیـروی	داوطلب	با	انجمـن	مذکور	همـکاری	نموده	
و	روش	هـای	مشـفقانه	آمـوزش	دامپزشـکی	را	ارتقـا	بخشـند.	در	صـورت	عضویـت	
دانشـجویان	در	ایـن	محـل،	مبلغـی	بـه	صـورت	سـالیانه	به	عنـوان	گرنـت	در	اختیار	
آن	هـا	قـرار	می	گیـرد	تـا	فعالیت	هـای	مرتبـط	با	حمایـت	از	حیوانـات	را	انجـام	دهند.	
در	ایـن	مرکـز	همچنیـن	وبینار	هایـی	در	جهـت	حمایـت	از	حیوانـات	و	حفـظ	حقوق	

آن	هـا	بـه	صـورت	منظـم	برگـزار	می	گردد.	

https:/ /hsvma.memberclicks.net

1   Humane Society Veterinary Medical Association (HSVMA) 
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برنامه «قانون و خط مشی مربوط به حیوانات» 
موضـــوع	حقـــوق	حیوانـــات	در	طـــول	یـــک	و	نیـــم	دهـــه	اخیـــر	توجـــه	
زیـــادی	را	بـــه	خـــود	جلـــب	نمـــوده	اســـت.	در	بهـــار	ســـال	2000	میـــلادی،	
ـــود	 ـــان	ب ـــوق	در	جه ـــکده	حق ـــن	دانش ـــاروارد	نهمی ـــگاه	ه ـــوق	دانش ـــکده	حق دانش
کـــه	آمـــوزش	دوره	حقـــوق	حیوانـــات	را	آغـــاز	کـــرد.	اکنـــون	کـــه	حـــدود	18	
ـــکا	 ـــوق	در	آمری ـــکده	حق ـــش	از	150	دانش ـــت،	بی ـــته	اس ـــان	گذش ـــال	از	آن	زم س
ــایر	 ــد	و	در	سـ ــزار	می	کننـ ــات	را	برگـ ــوق	حیوانـ ــه	حقـ ــوط	بـ ــای	مربـ دوره	هـ
ـــوق	 ـــکده	حق ـــش	از	12	دانش ـــد	بی ـــترالیا،	و	نیوزلن ـــادا،	اس ـــر	کان ـــان	نظی ـــاط	جه نق

ســـرفصل	مذکـــور	را	در	برنامـــه	علمـــی	خـــود	قـــرار	داده	انـــد	)287(.	
در	ایـــن	رابطـــه	دانشـــکده	حقـــوق	دانشـــگاه	هـــاروارد	از	ســـال	2014	برنامـــه	ای	
ـــان	 ـــات»1	بنی ـــت	از[	حیوان ـــه	]حفاظ ـــوط	ب ـــی	مرب ـــون	و	خط	مش ـــوان	«قان ـــا	عن ب
ـــاط	 ـــر	در	ارتب ـــا	یکدیگ ـــات،	ب ـــه	حیوان ـــد	ب ـــراد	علاقمن ـــا	اف ـــود.	در	اینج ـــذاری	نم گ
قـــرار	گرفتـــه	و	از	طریـــق	کنفرانس	هـــا،	پانل	هـــا،	ســـخنرانی	ها،	کارگاه	هـــای	
ـــن	روشـــهای	 ـــاره	جدیدتری ـــادل	نظـــر	درب ـــه	بحـــث	و	تب ـــم،	ب ـــش	فیل علمـــی	و	نمای
حمایـــت	از	حیوانـــات	و	حقـــوق	آن	هـــا	می	پردازنـــد.	در	وب	ســـایت	مربـــوط	بـــه	
ـــده	 ـــی	ش ـــی	بررس ـــد	قانون ـــب	از	دی ـــات	اغل ـــوق	حیوان ـــوع	حق ـــه،	موض ـــن	برنام ای
ـــات	 ـــی	از	حیوان ـــت	قانون ـــوه	حمای ـــا	نح ـــه	ب ـــای	آن	در	رابط ـــت	صحبت	ه و	محوری
-بـــه	ویـــژه	حیواناتـــی	کـــه	در	امـــور	علمـــی	اســـتفاده	می	شـــوند	-	اســـت.	
ـــد	از	 ـــراد	علاقمن ـــه	اف ـــی	ب ـــیپ	تحقیقات ـــت	فلوش ـــه	فرص ـــکان	ارائ ـــن	ام همچنی

ـــت.	 ـــده	اس ـــم	ش ـــور	فراه ـــه	مذک ـــق	برنام طری

https:/ /animal.law.harvard.edu

1   Animal Law & Policy Program
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در	قســمتی	از	وب	ســایت	مذکــور،	فهرســت	ژورنال	هایــی	کــه	مســائل	
ــده	اســت:	 ــه	گردی ــا	منتشــر	می	شــود،	ارائ ــات	در	آن	ه ــه	حیوان ــوط	ب ــی	مرب حقوق

https:/ /animal.law.harvard.edu/resources/
animal-law-journals

همچنیــن	در	ایــن	وب	ســایت	قســمتی	وجــود	دارد	کــه	منابــع	قابــل	اســتفاده	
جهــت	انجــام	تحقیقــات	در	زمینــه	حقــوق	حیوانــات	را	فراهــم	آورده	اســت:	

https:/ /animal.law.harvard.edu/resources/
animal-law-research

کنگــره جهانــی جایگزین هــا و اســتفاده از حیوانــات 
آزمایشــگاهی

ــات،	 ــات	در	تحقیق ــای	حیوان ــا	جایگزین	ه ــه	بیشــتر	در	رابطــه	ب ــرای	مطالع ب
ــات	 ــتفاده	از	حیوان ــا	و	اس ــی	جایگزین	ه ــره	جهان ــالات	کنگ ــه	مق ــه	خلاص مطالع
ــه	آدرس	 ــه	اینک ــه	ب ــا	توج ــود.	ب ــه	می	ش ــتی1	توصی ــوم	زیس ــگاهی	در	عل آزمایش
وب	ســایت	کنگــره	مذکــور	در	هــر	دوره	تغییــر	می	نمایــد،	پیشــنهاد	می	شــود	بــرای	
	World	Congress	on	Alternatives	and	»	واژه	کلیــد	کنگــره،	هــای	دوره	یافــت

1   World Congress on Alternatives and Animal Use in the Life Sciences
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Sciences	Life	the	in	Use	Animal»	را	در	گــوگل	)یــا	موتــور	جســتجوی	مــورد	
نظرتــان(	جســتجو	نماییــد	یــا	بــرای	دسترســی	ســریعتر	از	Code	QR	زیــر	اســتفاده	

کنید:	

موتورهای جستجوی اینترنتی

نحوه عملکرد یک موتور جستجو
شــبکه	جهانــی	اینترنــت	متشــکل	اســت	از	شــبکه	ای	از	سِــرورهای1	اینترنتــی	
کــه	محــل	نگهــداری	صفحــات	وب	ســایت	های	اینترنتــی	هســتند.	در	آمــاری	کــه	
در	ســال	2016	تهیــه	شــد،	حــدود	یــک	میلیــارد	وب	ســایت	اینترنتــی	موجــود	بودنــد	
کــه	اگــر	فــرض	کنیــم	هــر	وب	ســایت	بــه	طــور	متوســط	10	صفحــه	داشــته	باشــد	
ــداد	 ــند(،	تع ــته	باش ــه	داش ــزاران	صفح ــاید	ه ــایت	ها	ش ــی	وب	س ــه	برخ ــه	البت )ک
صفحــات	اینترنتــی	بــه	حــدود	10	میلیــارد	صفحــه	می	رســد	کــه	عمــلًا	همــه	نــوع	
ــد.	حــال	تصــور	 ــی	کــه	بشــود	تصــورش	را	کــرد	را	در	خــود	جــای	داده	ان اطلاعات
کنیــد	کــه	فــردی	بخواهــد	در	میــان	ایــن	حجــم	عظیــم	از	صفحــات	اینترنتــی،	بــه	
یــک	موضــوع	مشــخص	دسترســی	پیــدا	کنــد.	در	حقیقــت	مشــکل	اصلــی	امــروز	
بشــر،	نــه	فقــدان	اطلاعــات	)ماننــد	ســالیان	گذشــته(،	بلکــه	حجــم	بســیار	وســیع	
ــا	موضــوع	مــورد	جســتجو	اســت	کــه	ایــن	امــر	 اطلاعــات	مرتبــط	یــا	نامرتبــط	ب
پیــدا	کــردن	و	دسترســی	بــه	اطلاعــات	مرتبــط	بــا	یــک	موضــوع	خــاص	را	بســیار	
ــاری	تشــبیه	کــرد	کــه	 ــه	انب ــوان	اینترنــت	را	ب ــد.	در	حقیقــت	می	ت دشــوار	می	نمای

1			Server:	کامپیوترهای	بسیار	قدرتمند	که	در	مراکز	اینترنت	جهانی	وظیفه	خدمت	رسانی	به	
کاربران	اینترنت	را	بر	عهده	دارند.	در	حقیقت	کامپیوتر	کاربران	اینترنتی	به	این	کامپیوترها	متصل	
شده	و	از	طریق	آنها	به	اطلاعات	مربوط	به	هر	یک	از	سایت	های	اینترنتی	دسترسی	پیدا	می	کند.
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ــار	تشــبیهی	 ــن	انب ــود	دارد.	ای ــد،	وج ــل	تصــور	باش ــه	قاب ــیله	ای	ک ــر	وس در	آن	ه
آنقــدر	بــزرگ	اســت	و	تعــداد	وســایل	موجــود	در	آن،	آنچنــان	زیــاد	اســت	کــه	پیــدا	
کــردن	یــک	وســیله	خــاص	در	ایــن	انبــار،	بــدون	وجــود	یــک	راهنمــای	صحیــح	
ــه	 ــتجو	وظیف ــای	جس ــت،	موتوره ــای	اینترن ــود.	در	دنی ــد	ب ــر	نخواه ــکان	پذی ام
ــور	 ــد.	موت ــده	دارن ــر	عه ــک	موضــوع	خــاص	را	ب ــا	ی ــط	ب ــات	مرتب ــن	اطلاع یافت
جســتجو،	موضــوع	مــورد	نظــر	را	از	کاربــر	دریافــت	کــرده	و	ســپس	در	کســری	از	
ــن	صفحــات	را	 ــرده	و	مرتبط	تری ــی	را	جســتجو	ک ــا	صفحــه	اینترنت ــه	میلیارده ثانی

ــد.	 ــی	می	کن ــر	معرف ــه	کارب ب
بــدون	وجــود	موتــور	جســتجو،	لازم	بــود	تــا	هــر	کاربــر	اینترنــت،	آدرس	دقیــق	
صفحــه	یــا	ســایت	اینترنتــی	خــاص	را	در	ذهــن	خــود	حفــظ	می	کــرد.	ســپس	در	
زمــان	نیــاز	بــه	دسترســی	بــه	آن	صفحــه	یــا	ســایت،	می	بایــد	آدرس	مذکــور	را	در	
مرورگــر	اینترنتــی	خــود	)مثــلًا	گــوگل	کــروم،	مایکروســافت	اینترنــت	اکپســلورر،	
ــه	صفحــه	مذکــور	 ــا	ب ــه	دقــت	تایــپ	می	کــرد	ت ــر	آنهــا(	ب ــا	فایرفاکــس	و	نظای ی
دسترســی	یابــد.	مشــخص	اســت	کــه	ایــن	امــر	نیازمنــد	ایــن	بــود	کــه	افــراد	بــا	
تمــام	انــواع	ســایت	هایی	کــه	در	اینترنــت	وجــود	داشــته	و	آدرس	تمــام	صفحــات	
آنهــا	آشــنا	بودنــد	و	مثــلًا	اگــر	فــردی	در	یــک	موضــوع	جدیــد	نیــاز	بــه	جســتجو	

ــادی	در	ایــن	رابطــه	مواجــه	می	شــد.	 ــا	دشــواری	زی داشــت،	احتمــالًا	ب
خوشــبختانه	بــا	حضــور	موتورهــای	جســتجوی	قــوی	اینترنتــی،	فــارغ	از	اینکه	
موضــوع	جســتجوی	شــما	چــه	باشــد،	می	توانیــد	حتــی	بــدون	اطــلاع	از	آدرس	یــک	
ســایت،	بــا	چنــد	کلیــک	مــوس	کامپیوتــر	بــه	محتــوای	آن	دسترســی	پیــدا	کنیــد.	
هرچنــد	موتورهــای	جســتجوی	اینترنتــی	قــدرت	بســیار	زیــادی	را	در	اختیــار	کاربــر	
قــرار	می	دهنــد،	بــا	ایــن	حــال	دانســتن	شــیوه	اســتفاده	از	ایــن	قــدرت	نیــز	اهمیــت	
ــات	 ــریع	اطلاع ــن	س ــت،	یافت ــتجو	دارد.	در	حقیق ــت	جس ــادی	در	موفقی ــیار	زی بس
مرتبــط	بــا	موضــوع	جســتجو،	نیازمنــد	آشــنایی	فــرد	بــا	اصــول	صحیــح	جســتجوی	
ــت.	 ــتجو	اس ــح	جس ــتراتژی	صحی ــاب	اس ــی	وی	در	انتخ ــز	زیرک ــی	و	نی اینترنت
بدینوســیله	می	تــوان	بــدون	گرفتــار	شــدن	در	صفحــات	اینترنتــی	کــه	ارتباطــی	بــا	
موضــوع	مــورد	نظــر	ندارنــد،	ســریعاً	بــه	صفحــات	حــاوی	موضــوع	مــورد	جســتجو	
ــی	 ــتجو	و	بررس ــای	جس ــی	روش	کار	موتوره ــه	بررس ــه	ب ــت.	در	ادام ــت	یاف دس
برخــی	از	مهمتریــن	موتورهــای	جســتجوی	موجــود	می	پردازیــم.	موتورهــای	

ــر	تشــکیل	شــده	اند:	 ــه	شــرح	زی ــن	بخــش	ب جســتجو	از	چندی
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رابــط کاربــری:	بــرای	دریافــت	کلمــات	جســتجو	از	کاربــر	طراحــی		●
	)google.com(	ــوگل ــایت	گ ــما	وارد	س ــی	ش ــلًا	وقت ــت.	مث ــده	اس ش
می	شــوید	یــک	صفحــه	بســیار	ســاده	اینترنــت	بــاز	شــده	و	یــک	پنجــره	
ــرای	وارد	کــردن	موضــوع	جســتجو	در	آن	 کوچــک	مســتطیل	شــکل	ب

ــردد.	 ــان	می	گ نمای
ــات	موجــود		● ــاده	وســیع	از	اطلاع ــه	ای	فوق	الع ــات:	آرای ــه اطلاع آرای

در	تمــام	صفحــات	اینترنتــی	جهــان.	
نــرم افــزار کامپیوتــری:	ایــن	نرم	افــزار	دو	نقــش	عمــده	بــر	عهــده		●

دارد:	
ــام	1.  ــل	را	انج ــن	عم ــه	ای ــزاری	ک ــت:	نرم	اف ــردن	اینترن کاوش	ک

ــی2	 ــوت	اینترنت ــا	عنکب ــی1	ی ــده	اینترنت ــوان	خزن ــه	عن ــد	ب می	ده
نامیــده	می	شــود.	خزنــده	اینترنتــی،	اینترنــت	را	بــرای	پیــدا	کــردن	
ــورت	دوره	ای	 ــه	ص ــه،	ب ــش	گفت ــه	پی ــات	در	آرای ــت	اطلاع و	ثب
ــور	 ــد	توجــه	داشــت	کــه	شــرکت	ســازنده	موت ــد.	بای کاوش	می	کن
جســتجوی	اینترنتــی	بســته	بــه	صلاحدیــد	خــود	ســایت	های	
مختلــف	را	در	زمان	هــای	مختلــف	توســط	خزنــده	اینترنتــی	
ــرکت	 ــت	ش ــن	اس ــال	ممک ــوان	مث ــه	عن ــد.	ب ــتجو	می	نمای جس
گــوگل	ترجیــح	دهــد	کــه	یــک	ســایت	خبــری	مهــم	لازم	اســت	
ــده	 ــی	بررســی	ش ــده	اینترنت ــار	توســط	خزن ــه	یکب ــد	دقیق ــر	چن ه
ــه	روز	رســانی	شــود	و	در	 ــدام	ب ــه	م ــه	پیــش	گفت و	اطلاعــات	آرای
ــن	حــال	ممکــن	اســت	تشــخیص	دهــد	کــه	ســایت	دیگــری	 عی
ــه	 ــر	دو	هفت ــد	را	ه ــر	می	کن ــات	آن	تغیی ــدرت	اطلاع ــه	ن ــه	ب ک
یکبــار	توســط	خزنــده	اینترنتــی	مــورد	کنــد	و	کاو	قــرار	دهــد.	لــذا	
ــایت	های	 ــده	در	وب	س ــل	آم ــرات	بعم ــی	تغیی ــت	برخ ــن	اس ممک
اینترنتــی،	بلافاصلــه	توســط	موتــور	جســتجو	قابــل	یافتــن	نباشــند	
و	نیــاز	بــه	گذشــت	مــدت	زمانــی	خــاص	باشــد	تــا	بتــوان	تغییــرات	
جدیــد	را	از	طریــق	موتــور	جســتجو	پیــدا	کــرد.	البتــه	بایــد	توجــه	
ــه	 ــتقیم	ب ــه	مس ــه	مراجع ــی	ب ــوع	ارتباط ــن	موض ــه	ای ــت	ک داش
وب	ســایت	مذکــور	نــدارد	و	اگــر	فــردی	بــا	یــک	وب	ســایت	ویــژه	

1   web crawler
2   web spider
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آشــنایی	داشــته	باشــد،	در	هــر	زمــان	بــا	ورود	بــه	وب	ســایت	مذکــور	
جدیدتریــن	اطلاعاتــی	را	کــه	در	وب	ســایت	وارد	شــده	اســت،	

دریافــت	می	نمایــد.	
لازم	بــه	ذکــر	اســت	کــه	برخــی	ســایتها	از	مــرور	محتویــات	خــود	
توســط	خزنــده	اینترنتــی	ممانعــت	بعمــل	آورده	یــا	در	برخــی	ســایت	ها	
ــده	اینترنتــی	دور	 ممکــن	اســت	قســمتهایی	از	ســایت	از	دســترس	خزن
نــگاه	داشــته	شــود.	در	چنیــن	مــواردی،	اطلاعاتــی	کــه	توســط	خزنــده	
ــد،	 ــر	درج	نگردیده	ان ــوق	الذک ــه	ف ــده	و	در	آرای ــی	نش ــی	بررس اینترنت
ــن	 ــند.	ای ــن	نمی	باش ــل	یافت ــور	قاب ــتجوی	مذک ــور	جس ــط	موت توس
ــیار	 ــم	بس ــود،	حج ــده	می	ش ــی1	نامی ــت	نامرئ ــه	اینترن ــمت	ها	ک قس
بیشــتری	نســبت	بــه	اینترنــت	قابــل	رؤیــت	دارد.	در	حقیقــت	آن	چیــزی	
ــوگل	در	 ــر	گ ــتجو	نظی ــای	جس ــا	موتوره ــره	ب ــور	روزم ــه	ط ــا	ب ــه	م ک
ــت	 ــت	اینترن ــل	رؤی ــطحی	و	قاب ــاً		بخــش	س ــم،	صرف ــت	می	یابی اینترن
ــتجوی	 ــای	جس ــا	موتوره ــت،	ب ــر	اینترن ــیار	بزرگت ــش	بس ــت	و		بخ اس
معمولــی	قابــل	یافــت	نمی	باشــد.	در	ایــن	رابطــه	می	تــوان	بــه	
پایگاه	هــای	داده	-کــه	بــرای	دسترســی	بــه	اطلاعــات	آن	هــا	نیــاز	بــه	
پرداخــت	حــق	عضویــت	اســت-	اشــاره	نمــود.	بــا	ایــن	حــال	بایــد	توجــه	
داشــت	کــه	اطلاعــات	مذکــور	از	طریــق	ســایت	های	مربوطــه	و	پــس	از	
ــوند.	 ــترس	می	ش ــل	دس ــز	ورود،	قاب ــری	و	رم ــات	کارب ــردن	اطلاع وارد	ک

ــه	2.  ــان	آرای ــری	در		می ــط	کارب ــات	وارد	شــده	در	راب جســتجوی	کلم
اطلاعــات	:	در	هنــگام	انجــام	جســتجو	بــا	اســتفاده	از	موتــور	
جســتجوی	اینترنتــی،	نــرم	افــزار	مذکــور	بــر	اســاس	یــک	الگوریتــم	
ــه	 ــتجو	تهی ــور	جس ــده	موت ــرکت	تولید	کنن ــط	ش ــه	توس ــاص	)ک خ
ــد.	 ــات	می	کن ــه	اطلاع ــتجوی	آرای ــه	جس ــدام	ب ــت(	اق ــده	اس ش
ســپس	نتایــج	جســتجو	بــر	اســاس	الگوریتــم	مذکــور	اولویت	بنــدی	
ــت	 ــه	داش ــد	توج ــوند.	بای ــش	داده	می	ش ــر	نمای ــه	کارب ــده	و	ب ش
کــه	ایــن	الگوریتــم	هــر	چقــدر	پیشــرفته	تر	و	هوشــمندانه	تر	باشــد،	
موتــور	جســتجو	قــادر	اســت	صفحــات	اینترنتــی	بــا	بیشــترین	میزان	
ارتبــاط	بــه	موضــوع	مــورد	جســتجوی	کاربــر	را	یافتــه	و	صفحــات	
ــتجو	 ــه	جس ــی	نتیج ــای	ابتدای ــاط	را	در	ردیف	ه ــترین	ارتب ــا	بیش ب

1   invisible web: Deep Net, Deep Web, or Hidden Web
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بــه	وی	اعــلام	نمایــد.	بــر	ایــن	اســاس	ممکــن	اســت	جســتجوی	
ــه	 ــور	جســتجو	های	مختلــف	ب یــک	موضــوع	یکســان	توســط	موت
ــا	از	 ــدام	از	آن	ه ــر	ک ــه	ه ــرا	ک ــردد؛	چ ــی	گ ــی	منته ــج	متفاوت نتای
ــته	بندی	 ــردن	و	دس ــدا	ک ــرای	پی ــود	ب ــاص	خ ــای	خ الگوریتم	ه

ــد.	 ــتفاده	می	کنن ــات	اس اطلاع
ــی	 ــتجوی	اینترنت ــای	جس ــی	موتوره ــا	برخ ــه	ب ــی	در	رابط ــه	اطلاعات در	ادام
عمــده	کــه	توســط	جامعــه	علمــی	مــورد	اســتفاده	قــرار	می	گیرنــد،	ارائــه	می	شــود.	
ــای	 ــی،	موتوره ــتجوی	عموم ــای	جس ــامل	موتوره ــده	ش ــی	ش ــایت	های	معرف س
ــند.	 ــبکه1	می	باش ــتجوی	فراش ــای	جس ــی،	و	موتور	ه ــور	علم ــژه	ام ــتجوی	وی جس
ــه	الگوریتم	هــای	معناشــناختی2	 ــر	پای ــور	جســتجوی	علمــی	ب همچنیــن	یــک	موت
ــات	 ــر	روی	حیوان ــش	ب ــن	آزمای ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــرای	جســتجو	در	رابطــه	ب ب

ــردد	)277،	280(.	 ــه	می	گ ارائ

Ask.com

ــد.	 ــل	می	کن ــم	ExpertRank	عم ــه	الگوریت ــر	پای ــتجوی	Ask	ب ــور	جس موت
ــه	ایــن	شــکل	اســت	کــه	نتایــج	جســتجو	را	 نحــوه	عملکــرد	الگوریتــم	مذکــور	ب
بــر	پایــه	معتبر	تریــن3	ســایت	های	موجــود	در	اینترنــت	ارائــه	می	نمایــد.	بــرای	کار	
بــا	ایــن	موتــور	جســتجو	می	تــوان	ســؤالات	را	بــه	زبــان	محــاوره	ای	انســان	یــا	در	
قالــب	جســتجوی	کلمــات	کلیــدی	نوشــت.	طــرح	ســؤال	بــه	زبــان	انســان	مشــابه	
ــلًا:	چــرا	برخــی	 ــد	)مث آن	چیــزی	اســت	کــه	انســان	ها	از	یکدیگــر	ســؤال	می	کنن
ســیب	ها	تــرش	هســتند؟(.	موتــور	جســتجوی	مذکــور	متوجــه	مفهــوم	ســؤال	شــده	
ــه	ایــن	 ــه	کلمــات	کلیــدی	ب ــر	پای و	نتایــج	مرتبــط	را	نشــان	می	دهــد.	جســتجو	ب
ــه	 ــی	ک ــدی	مهم ــات	کلی ــود	کلم ــی	خ ــا	زیرک ــد	ب ــرد	می	بای ــه	ف ــی	اســت	ک معن
ــه	و	آن	هــا	 ــد	را	یافت ــه	صفحــات	حــاوی	پاســخ	هدایــت	کنن ممکــن	اســت	او	را	ب
را	بــه	موتــور	جســتجو	ارائــه	نمایــد	)مثــلًا:	کلمــات	کلیــدی	)ترکیــب	شــیمیایی+	
ســیب	+تــرش(	بــرای	ســؤال	تمثیلــی	کــه	در	بــالا	ذکــر	شــد	ممکــن	اســت	مفیــد	

واقــع	شــود(.	

1   meta-web search engine
2   semantic search engine
3   most authoritative
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ــتجوگر	 ــه	جس ــه	ب ــت	ک ــن	اس ــتجوی	Ask	ای ــور	جس ــای	موت ــی	از	مزای یک
ــاب	 ــود	انتخ ــش	خ ــرای	پرس ــب	را	ب ــدی	مناس ــات	کلی ــا	کلم ــد	ت ــک	می	کن کم
نمایــد.	همچنیــن	ایــن	موتــور	جســتجو	پیشــنهاداتی	را	بــه	کاربــر	جهــت	باریــک	
ــس	از	 ــور	پ ــنهاد	مذک ــد.	پیش ــه	می	کن ــتجو	ارائ ــردن	جس ــیع	تر	ک ــا	وس ــردن	ی ک
کلیــک	بــر	روی	دکمــه	جســتجو	و	در	قســمت	نتایــج	)در	زیــر	کادر	مســتطیل	شــکل	
ــمت	 ــن	در	س ــد.	همچنی ــه	می	گردن ــده(	ارائ ــه	ش ــج	یافت ــالای	نتای ــتجو	و	ب جس
راســت	نتایــج	جســتجو،	ســایر	موضوعاتــی	کــه	بــا	جســتجوی	مزبــور	مرتبــط	اســت	

ــود.	 ــان	داده	می	ش ــز	نش نی

https:/ /www.ask.com

Google.com
یــک	موتــور	جســتجوی	قدرتمنــد	اســت	کــه	بــه	عنــوان	نخســتین	محصــول	
کمپانــی	گــوگل	بــه	بــازار	عرضــه	شــد.	جســتجوی	گــوگل	بــر	پایــه	الگوریتم	هــای	
ــد.	در	 ــم	PageRank	می	باش ــا	الگوریت ــی	از	آن	ه ــه	یک ــد	ک ــی	کار	می	کن مختلف
حقیقــت	PageRank	یــک	الگوریتــم	تجزیــه	و	تحلیــل	ارتباطــات	وب	ســایت	ها	بــا	
یکدیگــر	بــوده	کــه	میــزان	اهمیــت	یــک	ســایت	در	رابطــه	بــا	یــک	موضــوع	مــورد	
ــی	 ــات	اینترنت ــه	از	صفح ــی	ک ــت	لینک	های ــداد	و	کیفی ــاس	تع ــر	اس ــتجو	را	ب جس
دیگــر	بــه	آن	ســایت	)در	رابطــه	بــا	موضــوع	مــورد	جســتجو(	وجــود	دارد،	تعییــن	
ــر	نشــان	 ــه	کارب ــایت	ها	ب ــت	س ــب	اهمی ــه	ترتی ــد	و	نتیجــه	جســتجو	را	ب می	نمای

می	دهــد.	

https:/ /www.google.com
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ــل	 ــوق	قاب ــه	از	وب	ســایت	ف ــوگل	ک ــی	گ ــور	جســتجوی	عموم ــار	موت در	کن
دسترســی	اســت،	ایــن	شــرکت	دارای	موتــور	جســتجو	های	اختصاصــی	در	بســیاری	

ــد:	 ــر	می	باش ــرح	زی ــه	ش ــر	ب ــش	و	هن ــای	دان از	زمینه	ه
جستجوی کتاب ها با گوگل

https:/ /books.google.com

جستجوی اختراعات با گوگل

https:/ /patents.google.com

جستجوی منابع علمی و احکام حقوقی دادگاه ها با گوگل
ــه	 ــد	ک ــی	می	باش ــگان	اینترنت ــور	جســتجوی	رای ــک	موت ــوگل	اســکولار	ی گ
ــه	 ــف	را	نمای ــع	مختل ــوم	و	از	مناب ــف	عل ــای	مختل ــی	در	زمینه	ه ــارات	علم انتش
ــا،	 ــالات	داوری	همت ــه	مق ــوان	ب ــتجو	می	ت ــور	جس ــن	موت ــق	ای ــد.	از	طری می	کن
پایــان	نامه	هــا،	کتاب	هــای	آکادمیــک،	احــکام	دادگاه	هــا،	خلاصــه	مقــالات،	
نســخه	پیــش	از	چــاپ	مقــالات،	و	مقــالات	کامــل	منتشــر	شــده	توســط	ناشــران	

ــت.	 ــت	یاف ــه	ای،	دس ــای	حرف ــک،	و	انجمن	ه آکادمی

https:/ /scholar.google.com
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جستجوی آثار هنری و فرهنگی با گوگل
در	بررسی	انواع	موتورهای	جستجوی	گوگل	جای	دارد	به	این	موتور	جستجوی	
انواع	آثار	 از	 خاص	نیز	اشاره	شود.	توسط	این	موتور	جستجو	می	توان	طیف	وسیعی	
هنری	و	فرهنگی	با	کیفیت	تصویری	بسیار	بالارا	جستجو	کرد.	کیفیت	اسکن	تصاویر	
در	این	مجموعه	آنقدر	بالا	است	که	مثلًا	در	یک	تابلوی	نقاشی	رنگ	و	روغن	که	چند	

صد	سال	پیش	نقاشی	شده	است،	می	توان	اثر	یک	موی	قلم	مو	را	نیز	یافت.	

https:/ /artsandculture.google.com

MetaCrawler

موتــور	جســتجوی	متاکراولــر	از	تکنولــوژی	فــرا	جســتجو	بــه	منظــور	ترکیــب	
ــد.	 ــتفاده	می	کن ــت	اس ــر	اینترن ــای	جســتجوی	برت ــده	از	موتوره ــج	بدســت	آم نتای
ــایت	 ــود،	س ــتجو	ش ــایت	جس ــن	س ــی	در	ای ــه	موضوع ــر	چنانچ ــارت	دیگ ــه	عب ب
ــواع	 ــایر	ان ــو،	Ask	و	س ــوگل،	یاه ــتجو	های	گ ــور	جس ــتجو	را	در	موت ــور	جس مذک
موتورهــای	جســتجو	انجــام	داده	و	ســپس	تلفیقــی	از	نتایــج	آن	هــا	را	حســب	یــک	

ــد.	 ــش	می	ده ــرده	و	نمای ــه	ک ــاص	تهی ــم	خ الگوریت

https:/ /www.metacrawler.com
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Wolfram Alpha

ــور	جســتجوی	اینترنتــی	دانســت.	 ــاً	یــک	موت ــوان	صرف ولفــرام	آلفــا	را	نمی	ت
در	حقیقــت	ایــن	وب	ســایت	عرصــه	اساســاً	جدیــدی	را	در	بــه	دســت	آوردن	دانــش	
و	پاســخ	ها	از	اینترنــت	مطــرح	نمــوده	کــه	روال	کار	آن	صرفــاً	بــر	پایــه	جســتجوی	
ــود	را	 ــؤال	خ ــایت،	س ــن	س ــر	ای ــت	کارب ــد.	در	حقیق ــت	نمی	باش ــات	اینترن صفح
در	پنجــره	جســتجوی	ســایت	وارد	کــرده	و	ســپس	ایــن	وب	ســایت	از	روش	هــای	
ــتفاده	 ــده»	اس ــیده	ش ــؤال	پرس ــرای	«درک	س ــباتی	ب ــرفته	محاس ــده	و	پیش پیچی
ــف	 ــای	مختل ــتفاده	از	الگوریتم	ه ــت	و	اس ــتجوی	اینترن ــا	جس ــاً	ب ــد.	متعاقب می	کن

ــد.	 ــه	می	نمای ــور	ارائ ــؤال	مذک ــرای	س ــیعی	را	ب ــی	و	وس ــخ	های	تخصص پاس

https:/ /www.wolframalpha.com

Yahoo

یاهــو	در	ابتــدا	بــه	عنــوان	یــک	دایرکتــوری	اینترنتــی	طراحــی	شــد،	بــه	نحوی	
کــه	ســایت	های	اینترنتــی	را	بــه	دســتجات	مختلــف	تقســیم	بندی	می	کــرد	و	ایــن	
ــرای	 ــد.	در	نتیجــه	ب ــن	ســایت	انجــام	می	گردی ــدان	ای تقســیم	بندی	توســط	کارمن
دسترســی	بــه	یــک	وب	ســایت	خــاص	لازم	بــود	کــه	وارد	دایرکتــوری	مذکــور	شــده	
و	مرحلــه	بــه	مرحلــه	جســتجو	را	باریک	تــر	می	کردیــد	تــا	بــه	ســایت	مــورد	نظــر	
برســید.	بــه	عنــوان	مثــال	بــرای	دسترســی	بــه	یــک	ســایت	فروشــنده	خودروهــای	
ــه	 ــر	مجموع ــه	زی ــپس	ب ــده	و	س ــد»	ش ــوری	«خری ــود	وارد	دایرکت ــدا	لازم	ب هون
ــد.	 ــاب	می	نمودی ــدا»	را	انتخ ــرکت	«هون ــا	ش ــه	و	در	آنج ــل»	رفت ــد	اتومبی «خری
ــی	 ــون	ســایت	اینترنت ــت	و	ســاخته	شــدن	صدهــا	میلی ــا	گســترش	ســریع	اینترن ب
ــه	ایــن	نتیجــه	رســید	کــه	روش	 و	پیدایــش	میلیاردهــا	صفحــه	اینترنتــی،	یاهــو	ب
ــور	 ــه	یــک	موت ــذا	در	حــال	حاضــر	ایــن	وب	ســایت	ب مذکــور	پاســخگو	نیســت.	ل
جســتجوی	خــودکار	تبدیــل	شــده	اســت	کــه	نتایــج	جســتجو	را	بــر	پایــه	تکنولــوژی	
دســته	بندی	نتایــج	بــر	مبنــای	ارتبــاط	آن	هــا	بــا	کلمــات	جســتجو	شــده،	صــورت	
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می	دهــد.	بــرای	انجــام	ایــن	کار،	یاهــو	محتــوای	متنــی،	تیتــر،	دقــت	توضیحــات،	
نــوع	منبــع،	لینک	هــای	مرتبــط	بــا	آن،	و	ســایر	ویژگی	هــای	مختــص	هــر	صفحــه	
اینترنتــی	را	تجزیــه	و	تحلیــل	کــرده	و	بــا	کلمــات	مــورد	جســتجو	تطبیــق	می	دهــد	

ــد.	 ــه	می	نمای ــتجو	را	ارائ ــج	جس ــن	نتای ــپس	مرتبط	تری و	س

https:/ /www.yahoo.com

وب سایت ها

ــا	 ــط	ب ــب	مرتب ــه،	فهرســت	برخــی	وب	ســایت	های	رســمی	کــه	مطال در	ادام
ــده	اســت.	 ــد،	آورده	ش ــه	می	نماین ــن	را	ارائ ــای	جایگزی روش	ه

برنامه ملی توکسیکولوژی (سم شناسی) 
در	وب	ســایت	برنامــه	ملــی	سم	شناســی	)NTP(1،	انــواع	روش	هــای	جایگزیــن	
قابــل	اســتفاده	بــرای	آزمــون	ســمیت	مــواد	شــیمیایی	آورده	شــده	اســت.	در	ایــن	

رابطــه	می	تــوان	بــه	روش	هــای	زیــر	اشــاره	نمــود:	

تست	سمیت	سیستمیک	حاد،		●
تست	سمیت	قلبی،		●
آزمــون	اثــر	ســمیت	مــواد	شــیمیایی	برتکامــل	جنینــی	و	رشــد	نــوزادان		●

انســان2،	
آزمونهای	مربوط	به	سمیت	ایمونولوژیک3،		●

1   National Toxicology Program
2   developmental toxicity
3   immunotoxicity
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آزمون	سنجش	ایمنی	مواد	بیولوژیک	تهیه	شده	از	منابع	زیستی،		●
سم	شناسی	محاسباتی،		●
تست	های	شناسایی	مواد	تداخل	گر	با	هورمونهای	درون	ریز1،	و		●
ــاب		● ــاد	الته ــواص	ایج ــیمیایی	دارای	خ ــواد	ش ــایی	م ــت	های	شناس تس

ــتی	و	چشــمی.	 پوس

https:/ /ntp.niehs.nih.gov/pubhealth/evalatm/index.
html

AAVS

ــات	 ــر	روی	حیوان ــت	ب ــن	تس ــای	جایگزی ــری	از	روش	ه ــت	مختص فهرس
آزمایشــگاهی	در	وب	ســایت	متعلــق	بــه	انجمــن	مخالفــان	زنده	شــکافی	در	آمریــکا2	
آورده	شــده	اســت.	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	مــوارد	ارائــه	شــده	صرفــاً	تعــداد	اندکــی	
از	کل	روش	هــای	جایگزیــن	موجــود	می	باشــد،	بــا	ایــن	حــال	بــه	دلیــل	ایــن	کــه	

مــورد	مصــرف	زیــادی	دارنــد	در	اینجــا	ارائــه	گردیــده	اســت.	

https:/ /aavs.org/alternatives

1			Disruptors	Endocrine:	موادی	هستند	که	عملکرد	هورمون	ها	را	شبیه	سازی	کرده	یا	مهار	
می	نمایند.

2   The American Anti-Vivisection Society (AAVS) 
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 AltTox وب سایت
ــدون	 ــواد	ب ــمیت	م ــت	س ــای	تس ــج	روش	ه ــایت	AltTox	تروی ــدف	وب	س ه
اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	اســت.	در	وب	ســایت	مذکــور	اطلاعــات	مربــوط	
ــتفاده	از	 ــا	اس ــه	ب ــذاری	در	رابط ــات	قانون	گ ــز	موضوع ــی	و	نی ــائل	تکنیک ــه	مس ب
ــواد،	 ــمیت	م ــت	های	س ــام	تس ــرای	انج ــری	ب ــی	و	کامپیوت ــای	برون	تن روش	ه
ــه	اشــتراک	گذاشــته	می	شــود.	گــروه	مخاطبیــن	هــدف	ایــن	وب	ســایت	شــامل	 ب
ــی	می	باشــند.	 ــر	دولت ــی،	دانشــگاه	ها،	و	ســازمان	های	غی ــع،	ارگان	هــای	دولت صنای

http:/ /alttox.org

ــل	تشــکیل	 ــه	شــرح	ذی ــا	هــم	ب ــط	ب وب	ســایت	مذکــور	از	بخش	هــای	مرتب
شــده	اســت:	

ــا،		● ــی،	پروژه	ه ــت	های	سم	شناس ــا	تس ــه	ب ــات	در	رابط ــش	اطلاع بخ
ــات	 ــن		بخــش،	اطلاع ــه:	در	ای ــن	مربوط ــا،	و	قوانی ــا،	برنامه	ه رویکرده
جامــع	مربــوط	بــه	روش	هــای	انجــام	تســت	های	ســمیت	کــه	در	آن	هــا	
ــمت	های	 ــایر	قس ــی	از	س ــه	راحت ــود	و	ب ــتفاده	نمی	ش ــات	اس از	حیوان
ــن	 ــل	دسترســی	نمی	باشــند،	گــردآوری	شــده	اســت.	در	ای ــت	قاب اینترن
قســمت،	ابتــدا	چکیــده	اطلاعــات	و	خلاصــه	مربــوط	بــه	هــر	روش	ارائــه	
شــده	تــا	افــرادی	کــه	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	علاقــه	دارنــد،	بتواننــد	
ــپس	 ــد.	س ــت	یابن ــور	دس ــت	مذک ــی	تس ــول	اصل ــه	اص ــی	ب ــه	راحت ب
ــور	 ــرای	تســت	مذک ــات	آزمایشــگاهی	ب روش	ســنتی	اســتفاده	از	حیوان
ــام	 ــود.	تم ــاره	می	ش ــن	اش ــه	روش	جایگزی ــاً	ب ــده	و	متعاقب ــان	گردی بی
ــن	 ــط	متخصصی ــود	توس ــه	می	ش ــش	ارائ ــن		بخ ــه	در	ای ــی	ک اطلاعات
ــردد:	 ــرور	می	گ ــه	م ــته	مربوط ــی	در	رش ــده	در	ســطح	جهان ــناخته	ش ش
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http:/ /alttox.org/mapp

●		New قســمت	 در	 متخصصیــن:	 نظــرات	 بــه	 مربــوط	 	بخــش	
ــر	 ــر	زی ــن	ه ــط	متخصصی ــده	توس ــته	ش ــرات	نوش Perspectives،	نظ
رشــته	ارائــه	می	گــردد.	هــدف	از	ایــن	نوشــته	ها	ایــن	اســت	کــه	مســیر	

ــردد:	 ــن	گ ــور	تدوی ــته	مذک ــر	رش ــده	در	زی ــعه	آین توس

http:/ /alttox.org/new-perspectives-articles

سیستم	پیغام	آنلاین/	صفحه	بحث	و	تبادل	نظر.		●
ــای		● ــات،	و	دیدگاهه ــار،	اطلاع ــال	اخب ــه	محــل	ارس ــلاگ	ک قســمت	ب

ــوده	 ــی	ب ــت	سم	شناس ــن	تس ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــه	ب ــراد	در	رابط اف
و	هــدف	آن	توســعه	اعتبارســنجی	و	پذیــرش	روش	هــای	مختلــف	
ــن		بخــش	 ــد.	ای ــی	می	باش ــطح	بین	الملل ــری	در	س ــی	و	کامپیوت برون	تن
از	وب	ســایت	توســط	گروهــی	از	متخصصیــن	شــناخته	شــده	در	ســطح	

بین	المللــی	در	هــر	رشــته	مدیریــت	می	گــردد.	
خبرنامــه	کــه	بــه	صــورت	ماهانــه	در	رابطــه	بــا	محتویــات	جدیــد	ســایت		●

مخاطبیــن	را	مطلــع	می	کنــد.	
ــورد		● ــانی	در	م ــه	اطلاع	رس ــه	ب ــز	دوره	ای	ک ــا	و	جوای ــش	رویداده بخ

ــد.	 ــه	گانه	می	باش ــای		س ــه	Rه ــوط	ب ــوارد	مرب ــن	م آخری
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ــای		● ــواع	پایگاه	ه ــیعی	از	ان ــیار	وس ــف	بس ــه	طی ــگاه	داده	ک ــمت	پای قس
داده	کــه	حــاوی	اطلاعــات	مربــوط	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	
آزمایشــگاهی،	گرنت	هــای	تحقیقاتــی	مربــوط	بــه	ایــن	موضــوع،	
ــد.	 ــه	می	نمای ــند	را	ارائ ــر	می	باش ــوارد	دیگ ــیاری	م ــه	و	بس ــن	مربوط قوانی

http:/ /alttox.org/resource-center/databases

بخــش	آمــوزش	کــه	کلاس	هــا،	کارگاه	هــا،	دوره	هــای	آمــوزش	آنلایــن،		●
و	وبینار	هایــی	کــه	در	رابطــه	بــا	مســائل	مربــوط	بــه	سم	شناســی	

برون	تنــی	و	کامپیوتــری	می	باشــند	در	آن	آورده	شــده	اســت.	

http:/ /alttox.org/resource-center/education-and-
training

قســمت	حمایــت	مالــی	ســایت	فهرســتی	از	انــواع	گرنت	هــای	تحقیقاتــی		●
حامــی	توســعه	اعتبــار	ســنجی	روش	های	جایگزیــن	را	آورده	اســت.	

http:/ /alttox.org/resource-center/funding
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فهرســت	بســیار	غنــی	از	انــواع	نــرم	افزار	هــا،	مــواد،	تســت	ها،	ســلول	ها		●
و	بافت	هــای	قابــل	اســتفاده	در	تحقیقــات	سم	شناســی	)بــدون	اســتفاده	
ــه	 ــایت	ارائ ــن	وب	س ــل	از	ای ــش	ذی ــگاهی(	در		بخ ــات	آزمایش از	حیوان

شــده	اســت.	

http:/ /alttox.org/resource-center/testing-supplies-
cells-tissue-software/

در	قســمت	دیگــر	ایــن	وب	ســایت،	مجموعــه	ای	از	وب	ســایت	ها،		●
ــا	 ــه	ب ــد	در	رابط ــات	مفی ــاوی	اطلاع ــای	داده	ح ــالات،	و	پایگاه	ه مق
ــی	 ــتهای	سم	شناس ــات	در	تس ــتفاده	از	حیوان ــن	اس ــای	جایگزی روش	ه
ــد	 ــرادی	کــه	قصــد	دارن ــه	اف ــن	صفحــه	ب ــرور	ای آورده	شــده	اســت.	م
ــاً	 ــد،	قوی ــی	نماین ــات	طراح ــر	روی	حیوان ــی	را	ب ــات	سم	شناس مطالع
ــم	 ــیار	ک ــای	بس ــت	از	راهه ــن	اس ــه	ممک ــرا	ک ــود؛	چ ــه	می	ش توصی
ــه	اســتفاده	 ــاز	ب هزینه	تــر	و	ســریع	تر	بتواننــد	پژوهش	هایــی	را	بــدون	نی
ــب	 ــا	موج ــر	نه	تنه ــن	ام ــد.	ای ــی	نماین ــات	آزمایشــگاهی	طراح از	حیوان
ــیار	 ــی	بس ــت	اخلاق ــه	مقبولی ــده،	بلک ــر	گردی ــای	معتب ــد	داده	ه تولی
ــل	 ــر	قاب ــای	برت ــی	و	ژورنال	ه ــع	علم ــی	در	مناب بیشــتری	داشــته	و	حت

انتشــار	می	باشــد.	

http:/ /alttox.org/resource-center/searching-for-non-
animal-toxicity-testing-methods
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PeTA وب سایت
ایــن	وب	ســایت	متعلــق	بــه	بزرگتریــن	ســازمان	حمایــت	از	حیوانــات	در	جهــان	
می	باشــد	کــه	دارای	6/5	میلیــون	نفــر	عضــو	می	باشــد.	در	بخــش	خاصــی	از	ایــن	
وب	ســایت	اطلاعــات	مربــوط	بــه	روش	هــای	جایگزیــن	و	اقداماتــی	کــه	در	حــال	
ــرا	اســت،	 ــال	اج ــات	آزمایشــگاهی	در	ح ــتفاده	از	حیوان ــرای	کاهــش	اس حاضــر	ب

ــردد.	 ــه	می	گ ارائ

https://www.peta.org/issues/animals-used-for-
experimentation/

Science bank وب سایت
ــا	یافــت	روش	هــای	جایگزیــن	 یــک	بانــک	اطلاعــات	ارزشــمند	در	رابطــه	ب
اســتفاده	از	حیوانــات	در	آمــوزش	می	باشــد.	در	ایــن	وب	ســایت	می	تــوان	بــر	اســاس	
درجــه	تحصیلــی	)کــه	از	پیــش	از	مهــد	کــودک	تــا	دکتــرا	دســته	بندی	شــده	اســت(	
روش	هــای	جایگزیــن	مناســب	بــرای	انــواع	مختلــف	مخاطبــان	را	مشــاهده	کــرد.	
ــای	 ــوان	روش	ه ــه	در	آن	می	ت ــود	دارد	ک ــمتی	وج ــایت	قس ــن	س ــن	در	ای همچنی
جایگزیــن	را	بــر	اســاس	نــوع	موجــود	زنــده	ای	کــه	جایگزیــن	می	نماینــد،	مشــاهده	
ــن	کــردن	هســتند،	 ــل	جایگزی ــن	ســایت	قاب ــه	در	ای ــده	ای	ک ــرد.	موجــودات	زن ک
ــه	و	 ــا	اســب،	ســگ،	گرب ــه،	ت ــامل	حشــرات	و	قورباغ ــوده	و	ش ــاوت	ب ــیار	متف بس
ــمت	 ــند.	در	قس ــده	می	باش ــودات	زن ــایر	موج ــان	و	س ــی	و	انس ــه	ماه ــی	کوس حت
ــا	)کــه	 ــوع	آن	ه ــن	را	حســب	ن ــواع	روش	هــای	جایگزی ــوان	ان دیگــر	ســایت	می	ت
ممکــن	اســت	فیلــم،	پوســتر،	نــرم	افــزار	کامپیوتــری،	نــرم	افــزار	آنلایــن،	مانکــن،	
یــا	مــدل	باشــد(	مشــاهده	کــرد.	در		بخــش	دیگــر	ســایت	نیــز	روش	هــای	جایگزیــن	
ــوان	 ــر	اســاس	محتــوای	درســی	تقســیم	بندی	شــده	اند	کــه	در	ایــن	زمینــه	می	ت ب
مــواردی	نظیــر	آناتومــی	حیوانــات،	آناتومــی	انســان،	ژنتیــک،	فیزیولــوژی،	و	ســایر	
ــب	 ــن	حس ــای	جایگزی ــیم	بندی	روش	ه ــن	تقس ــرد.	همچنی ــاهده	ک ــوارد	را	مش م



فصل 7: یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش  ⁞400

شــرکت	تولیدکننــده	آن	هــا	نیــز	صــورت	گرفتــه	اســت.	محصــولات	ارایــه	شــده	در	
ایــن	وب	ســایت	بــه	صــورت	کرایــه	ای	بــرای	مخاطبــان	ارســال	می	گــردد.	هرچنــد	
ــد،	 ــته	باش ــود	نداش ــورمان	وج ــا	از	کش ــه	آنه ــی	ب ــکان	دسترس ــت	ام ــن	اس ممک
لیکــن	شــاید	مــدل	تجــاری	عملکــرد	ایــن	نهــاد	بتوانــد	الگویــی	بــرای	انجمن	هــا	
ــن	ارزش	 ــن	در	حی ــای	جایگزی ــعه	روش	ه ــه	توس ــد	ب ــرکت	های	علاقه	من ــا	ش ی

تجــاری	و	ســودآوری	باشــد.

http:/ /thesciencebank.org

گایدلاین های مرتبط
زمینــه	 در	 معتبــر	 گایدلاین	هــای	 آخریــن	 بــه	 دســتیابی	 منظــور	 بــه	
گزارش	دهــی	تحقیقــات	زیســت	پزشــکی،	مراجعــه	بــه	وب	ســایت	اکواتــور1	توصیــه	
ــات	 ــت	و	شــفافیت	در	تحقیق ــش	کیفی ــا	هــدف	افزای ــن	وب	ســایت	ب ــردد.	ای می	گ
مربــوط	بــه	ســلامت،	در	قالــب	شــبکه	ای	از	دانشــمندان	بین	المللــی	شــکل	گرفتــه	
اســت	و	هــدف	آن	ارتقــاء	اعتمادپذیــری	و	ارزش	انتشــارات	علمــی	در	زمینه	هــای	

ــد.	 ــلامت	می	باش ــه	س ــوط	ب مرب
ــیعی	از	 ــف	وس ــه	طی ــت	ک ــری2	اس ــازمان	چت ــک	س ــت	ی ــور	در	حقیق اکوات
پژوهشــگران،	ادیتور	هــای	ژورنال	هــای	پزشــکی،	داوران	همتــا،	نویســندگان	
ــا	 ــی	پژوهش	ه ــدگان	مال ــت	کنن ــالات،	و	حمای ــزارش	مق ــای	روش	گ گایدلاین	ه

ــت.	 ــم	آورده	اس ــرد	ه را	گ

http:/ /www.equator-network.org

1   equator
2   umbrella organisation
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ــه	 ــوط	ب ــن	مرب ــه	418	گایدلای ــوان	ب ــن	شــبکه	می	ت ــق	وب	ســایت	ای از	طری
ــف	 ــای	مختل ــات	در	زمینه	ه ــج	تحقیق ــزارش	نتای ــا	گ ــق	ی ــی	تحقی ــوه	طراح نح
ــل	 ــر	تمای ــه	کارب ــی	ک ــن	در	صورت ــرد.	همچنی ــدا	ک ــی	پی ــتی	دسترس ــوم	زیس عل
ــات	را	 ــی	تحقیق ــزارش	ده ــوه	گ ــن	نح ــد	گایدلای ــرای	تولی ــی	ب ــات	کاف و	اطلاع
ــن	وب	ســایت	 ــه	شــده	در	ای ــا	اســتفاده	از	راهنمــای	ارای ــد	ب داشــته	باشــد،	می	توان
ــه	 ــار	جامع ــوده	و	آن	را	در	اختی ــدام	نم ــود	اق ــر	خ ــورد	نظ ــن	م ــد	گایدلای ــه	تولی ب
علمــی	قــرار	دهــد.	در		ایــن	وب	ســایت	همچنیــن	نحــوه	اســتفاده	از	یــک	گایدلایــن	
ــا	 ــالات	علمــی	ب ــز	نحــوه	داوری	مق ــه	و	نی ــگارش	مقال ــگام	ن گزارش	دهــی	در	هن
ــن	در	 ــط	آمــوزش	داده	شــده	اســت.	همچنی ــه	اصــول	گزارش	دهــی	مرتب توجــه	ب
ایــن	وب	ســایت		بخشــی	بــرای	اطــلاع	رســانی	در	رابطــه	بــا	ســمینارها،	کارگاه	هــا	و	

ســایر	گردهمایــی	مرتبــط	وجــود	دارد.	
در	صورتــی	کــه	کاربــر	مطمئــن	نباشــد	کــه	از	کــدام	گایدلایــن	گزارش	دهــی	
ــن	 ــه	در	ای ــزاری	ک ــد	از	اب ــد،	می	توان ــتفاده	نمای ــه	اس ــک	مقال ــگارش	ی ــد	در	ن بای
وب	ســایت	تعبیــه	شــده	اســت،	راهنمایــی	دریافــت	کنــد.	ابــزار	مذکــور	بــا	پرســیدن	
ــه	وی	 ــط	را	ب ــای	مرتب ــودکار	گایدلاین	ه ــورت	خ ــه	ص ــر،	ب ــؤال	از	کارب ــد	س چن

ــد.	 ــی	می	نمای معرف

http:/ /www.equator-network.org/toolkits

نحوه اعتبارسنجی روش های جایگزین

روشــهای	جایگزیــن	در	دنیــای	امــروز	از	چنــان	اهمیتــی	برخــوردار	شــده	کــه	
ــی	در	جهــت	 ــت	همکاری	هــای	بین	الملل ــه	منظــور	تقوی ــژه	ای	ب مراکــز	علمــی	وی
ــان	ایجــاد	شــده	اند.	 ــن	روشــها	در	جه ــردن	ای ــی	ک توســعه،	اعتبارســنجی	و	قانون
ــا	روش	هــای	 یکــی	از	ایــن	ســاختارها،	«]نهــاد[	همــکاری	بین	المللــی	در	رابطــه	ب
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پژوهشــی	جایگزیــن»1	ICATM((	می	باشــد	کــه	متشــکل	از	مؤسســات	دولتــی	بــه	
شــرح	زیــر	اســت	)191(:	

ــات		● ــای	حیوان ــه	جایگزین	ه ــا	در	زمین ــه	اروپ ــع	اتحادی ــگاه	مرج آزمایش
آزمایشــگاهی	در	ارزیابی	هــای	علمــی	)تســت	ها(2

ــهای		● ــنجی	روش ــا	اعتبارس ــه	ب ــز	در	رابط ــن	مراک ــی	بی ــه	هماهنگ کمیت
)ICCVAM(	ــکا ــن	در	آمری جایگزی

مرکز	اعتبارسنجی	روشهای	جایگزین	ژاپن3	●
وزارت	بهداشت	کانادا4	●
مرکز	اعتبارسنجی	روشهای	جایگزین	کره5	●
مرکز	اعتبارسنجی	روشهای	جایگزین	در	برزیل6	●
اداره	غذا	و	دارو	چین7	●
مرکز	کنترل	و	پیشگیری	بیماریهای	گوانگ	دونگ	چین8	●

ــالا	ذکــر	شــده	در	ســه	موضــوع	اساســی	 گــروه	همــکاری	ICATM	کــه	در	ب
ــد	)191(:	 ــل	می	نمای ــه	راه	ح ــکاری	و	ارائ ــه	هم ــدام	ب اق

انجام	مطالعات	اعتبارسنجی	●
ارزیابی	مستقل	نتایج	مطالعات	اعتبارسنجی	توسط	دانشمندان	یک	رشته		●
تهیه	سند	راهنمای	رسمی	برای	یک	روش	جایگزین	اعتبارسنجی	شده.	●

1   International Cooperation on Alternative Test Methods (ICATM) 
2   The European Union Reference Laboratory for Alternatives to Animal Testing 
(EURL ECVAM) , Europe
3   The Japanese Centre for the Validation of Alternative Methods (JaCVAM) , Japan
4   Health Canada, Canada
5   The Korean Centre for the Validation of Alternative Methods (KoCVAM) , South 
Korea
6   The Brazilian Centre for the Validation of Alternative Methods (BraCVAM) , 
Brazil
7   The Chinese Food and Drug Administration (CFDA) , China
8   The Guangdong Center for Disease Control and Prevention, China
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اصول اعتبارسنجی
	«اعتبارســنجی»	روش	هــای	جایگزیــن،	فرآینــدی	اســت	کــه	بــر	پایــه	اصــول	
ــک	 ــاط2	ی ــزان	ارتب ــری1	و	می ــزان	اطمینان	پذی ــی	می ــه	بررس ــدوّن،	ب ــی	م علم
ــا	 ــردازد.	در	اینج ــدف	مشــخص	می	پ ــک	ه ــه	ی ــی	ب ــرای	دسترس ــاص	ب روش	خ
«اطمینان	پذیــری»	عبــارت	اســت	از	میــزان	تکــرار	پذیــری	نتایــج	بدســت	آمــده	از	
یــک	تســت	در	یــک	آزمایشــگاه،	و	در	آزمایشــگاه	های	مختلــف	در	طــول	زمــان،	در	
صورتــی	کــه	تســت	مذکــور	همــواره	مطابــق	پروتــکل	اســتاندارد	اجــرا	شــود.	میزان	
ــورد	 ــر	م ــن	روش	مذکــور	و	اث ــاط	بی ــارت	اســت	از	ارتب ــاط»	یــک	روش،	عب «ارتب
ــن	 ــا	در	نظــر	گرفت ــک	روش	خــاص	-	ب ــا	ی ــه	و	اینکــه	آی ــا	هــدف	مطالع نظــر	ی
ــل	 ــخص	قاب ــدف	مش ــک	ه ــه	ی ــتیابی	ب ــرای	دس ــی	آن-	ب ــای	ذات محدودیت	ه
اســتفاده	و	معنــی	دار	اســت؟	بــه	عبــارت	دیگــر،	میــزان	«ارتبــاط»	بــه	ایــن	معنــی	
اســت	کــه	یــک	روش	تســت	تــا	چــه	حــدودی	می	توانــد	بــه	طــور	صحیــح	اثــرات	
بیولوژیــک	مــورد	نظــر	را	اندازه	گیــری	کــرده	یــا	پیشــگویی	کنــد.	روش	هــای	تســتی	
کــه	بــه	تازگــی	ابــداع	شــده	یــا	از	بــه	روزرســانی	روش	هــای	تســت	قدیمــی	ایجــاد	
ــوع	 ــا	موض ــب	ب ــاط	مناس ــته	و	ارتب ــری	داش ــت	اطمینان	پذی ــوند،	لازم	اس می	ش

پژوهــش	داشــته	باشــند؛	بــه	عبــارت	دیگــر:	«معتبــر»	شــناخته	شــوند	)288(.	
در	صورتــی	کــه	یــک	روش	جایگزیــن	بتوانــد	بــه	نحــو	مطلــوب،	اثــرات	یــک	
ــورد	 ــور	م ــار»	روش	مذک ــد،	«اعتب ــی	نمای ــیمیایی	را	پیش	بین ــاده	ش ــا	م ــار	ی تیم
ــی	 ــود	)288(.	زمان ــب	می	ش ــی	تصوی ــع	نظارت ــط	مراج ــه	و	توس ــرار	گرفت ــد	ق تأیی
کــه	یــک	روش	جایگزیــن	توســط	مرجــع	نظارتــی	بــه	عنــوان	روش	مــورد	تاییــد	
شــناخته	شــود،	از	آن	پــس	بــرای	کســب	تاییدیه	هــای	قانونــی	تولیــد	محصــولات	
یــا	انجــام	پژوهش	هــا	لازم	اســت	از	روش	جایگزیــن	تاییــد	شــده	اســتفاده	گــردد	و	
دیگــر	نیــاز	بــه	انجــام	آزمایــش	بــر	روی	حیوانــات	نبــوده	و	در	مــواردی	حتــی	ایــن	

ــود.	 ــن	می	ش ــر	قدغ ام
تهیــه	ضوابــط	اعتبــار	ســنجی	بــرای	روش	هــای	جایگزیــن	در	زمینــه	
تســت	های	سم	شناســی	از	اوایــل	دهــه	1980	میــلادی	آغــاز	شــد.	در	ایــن	
ــی،	 ــی	و	برون	تن ــات	درون	تن ــای	مطالع ــته	در	زمینه	ه ــمندان	برجس ــه	دانش رابط
ســازمان	های	نظارتــی،	و	ســایر	متخصصیــن	ذیربــط	تلاش	هــای	مشــترکی	
ــای	 ــه	نام	ه ــم	ب ــازمان	مه ــه	س ــارت	س ــاً	تحــت	نظ ــراد	عمدت ــن	اف ــته	اند.	ای داش

1   reliability
2   relevance
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آزمایشــگاه	مرجــع	 اقتصــادی،	 ســازمان	توســعه	و	همکاری	هــای	مشــترک	
ــن	 ــه	بی ــن1،	و	«کمیت ــای	جایگزی ــنجی	روش	ه ــار	س ــت	اعتب ــا	جه ــه	اروپ اتحادی
ــه	 ــبت	ب ــن»	نس ــای	جایگزی ــنجی	روش	ه ــار	س ــده	اعتب ــازمانی	هماهنگ	کنن س
ــی	 ــد.	ســازمان	های	بین	الملل ــدام	نمودن ــار	ســنجی	مذکــور	اق ــط	اعتب تدویــن	ضواب
مذکــور	ضمــن	همــکاری	بــا	یکدیگــر	و	تعامــل	بــا	متخصصیــن	خــارج	ســازمانی	و	
ــنجی	 ــار	س ــط	اعتب ــر	ZEBET	FRAME،،	و	CAAT(،	ضواب ــی	)نظی ــازمان	های	مل س
ــل	 ــای	قاب ــه	تفاوت	ه ــد	ک ــم	نمودن ــوی	تنظی ــه	نح ــن	را	ب ــای	جایگزی روش	ه
ــته	 ــود	نداش ــف	وج ــای	مختل ــور	در	کشــور	ها	و	قاره	ه ــط	مذک ــن	ضواب ــی	بی توجه
باشــد	و	بدینوســیله	از	نظــر	مســائل	قانونــی	مرتبــط،	اختــلاف	نظــری	در	پذیــرش	

ــد.	 ــف	رخ	نده ــط	در	کشــورهای	مختل ــن	ضواب ای
در	عیــن	حــال،	هــر	کــدام	از	کشــورهای	جهــان	نیــز	ممکــن	اســت	بــه	فراخور	
الزامــات	قانونــی	خــود	رونــد	مشــخصی	را	بــرای	اعتبارســنجی	روش	هــای	جایگزین	
داشــته	باشــند.	بــه	عنــوان	مثــال	در	کشــور	برزیــل،	ســه	نهــاد	مســئول	نظــارت	بــر	
فرآینــد	اعتبارســنجی	روش	هــای	جایگزیــن	و	اســتفاده	از	آن	هــا	می	باشــند	)289(:	

ــه		● ــاز	ب ــه	نی ــل؛	ک ــن	در	برزی ــهای	جایگزی ــنجی	روش ــز	اعتبارس مرک
ــای	 ــرور	همت ــد	م ــخیص	داده	و	فرآین ــک	روش	را	تش ــنجی	ی اعتبارس
آن	را	هماهنــگ	می	کنــد.	ایــن	مرکــز	نهایتــاً	شــواهد	مبنــی	بــر	اعتبــار	
ــی	در	 ــن	علم ــای	جایگزی ــمی	روش	ه ــورای	رس ــه	ش ــی	روش	را	ب علم

ــد.	 ــلام	می	نمای ــل	اع برزی
ــبکه	ای	از		● ــت	ش ــه	در	حقیق ــن2؛	ک ــای	جایگزی ــی	روش	ه ــبکه	مل ش

ــانند. ــام	می	رس ــه	انج ــنجی	را	ب ــار	س ــد	اعتب ــه	رون ــت	ک ــگاه	اس آزمایش
ــر		● ــا	ب شــورای	رســمی	روش	هــای	جایگزیــن	علمــی	در	برزیــل؛	کــه	بن

ــون	 ــال	2014	تاکن ــده	و	از	س ــکیل	ش ــور	تش ــن	کش ــون	ای ــتور	قان دس
ــنجی	 ــورد	اعتبارس ــی	م ــاظ	علم ــف	را	از	لح ــن	مختل 24	روش	جایگزی
ــور	در	ســطح	 ــد	اعتبارســنجی	مذک ــه	فرآین ــرار	داده	اســت	ک ــد	ق و	تأیی
بین	المللــی	نیــز	پذیرفتــه	شــده	اســت.	مجموعــه	نهادهــای	فــوق	موجــب	
فراهــم	شــدن	اطلاعــات	قابــل	اعتمــاد	در	زمینــه	بکارگیــری	روشــهای	

ــد	)289(. ــه	می	نماین ــن	ارائ جایگزی

1   The European Centre for the Validation of Alternative Methods (ECVAM) 
2   National Network of Alternative Methods
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اصــول،	ضوابــط	و	روش	هــای	انجــام	اعتبارســنجی	در	ســند	راهنمــای	شــماره	
34	ســازمان	توســعه	و	همکاری	هــای	مشــترک	اقتصــادی	آورده	شــده	اســت	
)288(.	همچنیــن	توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	نحــوه	اعتبــار	ســنجی	روش	هــای	
جایگزیــن	در	منبــع	)290(	آورده	شــده	و	نحــوه	تشــکیل	یــک	مرکــز	اعتبــار	ســنجی	

روش	هــای	جایگزیــن	در	منبــع	دیگــر	)291(	ارائــه	گردیــده	اســت.	

تناقض جامعه علمی در موضوع اعتبارسنجی
نکتــه	جالــب	توجــه	ایــن	اســت	کــه	هــر	چنــد	امــروزه	اصــرار	بســیار	زیــادی	
ــای	 ــنجی	روش	ه ــا	اعتبارس ــه	ب ــذاران	در	رابط ــی	و	قانونگ ــه	علم ــرف	جامع از	ط
جایگزیــن	وجــود	دارد،	لیکــن	معمــولاً	حساســیتی	در	مــورد	اعتبارســنجی	مدل	هــای	
ــرض	 ــا	ف ــر،	گوی ــارت	دیگ ــه	عب ــود	)31(!	ب ــده	نمی	ش ــگاهی	دی ــات	آزمایش حیوان
ــج	 ــده	نتای ــی	پیش	بینی	کنن ــای	حیوان ــه	مدل	ه ــن	ک ــر	ای ــی	ب ــی	مبن ــه	علم جامع
ــات	 ــر	روی	حیوان ــه	ب ــی	ک ــر	اقدام ــاً	ه ــه	تقریب ــی	اســت	ک انســانی	هســتند،	کاف
انجــام	می	شــود	را	بــه	عنــوان	یــک	اقــدام	ارزشــمند	علمــی	در	نظــر	گیــرد؛	فــارغ	
از	اینکــه	اقــدام	مذکــور	ممکــن	اســت	فاقــد	هرگونــه	اعتبــار	در	پیشــگویی	نتایــج	

در	انســان	باشــد.	
ایــن	در	حالــی	اســت	کــه	بــه	جــای	اینکــه	خیلــی	ســاده	فــرض	کنیــم	کــه	
ــد،	 ــل	می	آورن ــه	عم ــانی	ب ــج	انس ــی	از	نتای ــگویی	خوب ــی	پیش ــای	حیوان مدل	ه
ــای	آزمایشــی	 ــام	مدل	ه ــورد	تم ــات	اعتبارســنجی	رســمی	در	م لازم	اســت	مطالع
ــی،	 ــر	حیوان ــوان	آزمایشــگاهی،	غی ــه	ممکــن	اســت	حی ــا؛	ک ــوع	آن	ه ــارغ	از	ن -ف
ــه	 ــت	ک ــورت	اس ــن	ص ــرد.	در	ای ــورت	گی ــند	ص ــر	آن(	-	باش ــته	نگر،	و	نظای گذش
ــتند	را	 ــان	هس ــج	در	انس ــده	نتای ــاً	پیش	بینی	کنن ــه	واقع ــی	ک ــوان	مدل	های می	ت
بــا	دقــت	بیشــتری	انتخــاب	کــرد،	ایمنــی	افــرادی	کــه	در	معــرض	مــواد	شــیمیایی	
ــای	 ــد	داروه ــای	تولی ــی	فرآینده ــزان	کارای ــش	داده،	و	می ــد	را	افزای ــرار	می	گیرن ق
ــا	اســتفاده	از	 انســانی	را	ارتقــاء	بخشــید.	متعاقبــاً	لازم	اســت	از	اجــرای	پژوهــش	ب
ــن	 ــدر	رفت ــیله	از	ه ــده	و	بدینوس ــری	گردی ــی	جلوگی ــر	حیوان ــای	غیرمعتب مدل	ه
ــع	 ــلاف	مناب ــش،	ات ــف	دان ــات	آزمایشــگاهی،	تحری ــوق	حیوان ــع	حق ــان	و	تضیی ج
ــرد	)31(.	 ــان	ها	پیشــگیری	ک ــه	انس ــیب	ب ــنل،	و	آس ــرژی	پرس ــان	و	ان ــی،	زم مال
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انواع مطالعات اعتبارسنجی
به	طور	کلی	دو	نوع	مطالعات	اعتبارسنجی	وجود	دارد:	

اعتبار	سنجی	آینده	نگر11. 
اعتبارسنجی	گذشته	نگر2. 

در	مطالعــات	اعتبارســنجی	آینده	نگــر،	داده	هــای	جدیــد	تولیــد	شــده	و	مــورد	
بررســی	قــرار	می	گیــرد،	در	حالــی	کــه	در	روش	اعتبارســنجی	گذشــته	نگــر	ارزیابــی	
بــر	روی	داده	هــای	موجــود	)کــه	از	قبــل	تهیــه	شــده	اند(	صــورت	می	پذیــرد.	روش	
ــده	و	 ــکیل	ش ــه	تش ــش	مرحل ــول	از	ش ــور	معم ــه	ط ــر	ب ــده	نگ ــنجی	آین اعتبارس

ممکــن	اســت	کل	فرآینــد	آن	بیــن	9	تــا	23	ســال	بــه	طــول	بیانجامــد	)288(:	

و	1.  سم	شناســی	 و	 بیولوژیــک	 پایــه	 مکانیســم	های	 ابتــدا	 تحقیــق:	
مســیرهای	مربــوط	بــه	آن	هــا	شناســایی	می	شــوند.	

ــود	و	2.  ــک	مقص ــرای	ی ــن	ب ــن	نوی ــک	روش	جایگزی ــی	روش:	ی طراح
هــدف	خــاص	طراحــی	می	شــود.	ایــن	امــر	معمــولًا	در	یــک	آزمایشــگاه	

ــود.	 ــام	می	ش انج
ــازی	3.  ــه	نحــوی	بهینه	س ــد	ب ــکل	روش	جدی ــنجی:	پروت ــار	س پیش-اعتب

می	شــود	کــه	در	دو	یــا	تعــداد	بیشــتری	آزمایشــگاه	بــه	صــورت	یکســان	
قابــل	انجــام	باشــد.	

معتبــر	شــناخته	شــدن:	در	ایــن	مرحلــه	اطمینان	پذیــری	و	میــزان	ارتبــاط	4. 
روش	جدیــد	در	ســه	یــا	تعــداد	بیشــتری	آزمایشــگاه	اثبــات	می	گــردد.	

مــرور:	در	ایــن	مرحلــه،	مــرور	علمــی	همتــا	در	رابطــه	بــا	روش	جایگزیــن	5. 
ــام	 ــتقل	انج ــلًا	مس ــورت	کام ــه	ص ــنجی	آن،	ب ــت	اعتبارس ــز	کیفی و	نی

می	شــود.	
پذیــرش	توســط	ارگانهــای	نظارتــی:	در	ایــن	مرحلــه	ارگانهــای	نظارتــی	6. 

تصمیــم	می	گیرنــد	کــه	روش	جایگزیــن	مذکــور	را	بــرای	مــوارد	خــاص	
مــورد	اســتفاده	قــرار	دهنــد.	

1   prospective validation



407⁞ یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش

در	یــک	مطالعــه	گذشــته	نگــر،	معمــولًا	بررســی	ها	بــر	روی	داده	هایــی	صــورت	
ــازمان	 ــک	س ــط	ی ــده	توس ــف	ش ــتاندارد	و	تعری ــب	اس ــک	قال ــه	در	ی ــرد	ک می	گی
خــاص	-کــه	وظیفــه	ارزیابــی	روش	جایگزیــن	را	بــه	عهــده	دارد-	تهیــه	شــده	اند.	
ــک	تســت	 ــای	ی ــا،	و	محدودیت	ه ــردی،	مزای ــای	عملک ــه	ویژگی	ه ــی	ک در	صورت
ــت	 ــود،	تس ــخیص	داده	ش ــب	تش ــاص	مناس ــدف	خ ــک	ه ــه	ی ــیدن	ب ــرای	رس ب
مذکــور	معتبــر	شــناخته	می	شــود.	یــک	نمونــه	اعتبارســنجی	گذشــته	نگر	در	منبــع	

)292(	ارائــه	شــده	اســت.	
یــک	روش	آمــاری	جدیــد	بــرای	کاهــش	میــزان	لــزوم	بــه	تســت	های	درون	
ــع	 ــا	آن	هــا	در	منب ــط	ب ــا	اســتفاده	از	تســتهای	برون	تنــی	مرتب تنــی	محصــولات	ب
	ROC	تحلیــل	و	ــه ــن	روش	آمــاری	از	تجزی دیگــر	)282(	آورده	شــده	اســت.	در	ای
ــل	تســت	 ــج	حاصــل	از	تســت	برون	تنــی	در	مقاب ــم2	نتای ــرای	مقایســه	و	تنظی 1	ب
درون	تنــی	اســتفاده	شــده	و	در	نتیجــه	بــه	پژوهشــگر	ابــزاری	می	دهــد	تــا	بــا	دقــت	
ــورد	نظــر	خــود	را	 ــرای	هــدف	م ــی	ب ــودن	تســت	برون	تن ــد	مناســب	ب ــاد	بتوان زی

تشــخیص	دهــد.
ــته	نگر	و	 ــنجی	گذش ــار	س ــر	دو	روش	اعتب ــه	در	ه ــت	ک ــه	داش ــد	توج بای
ــات	 ــن	اثب ــاط	روش	جایگزی ــزان	ارتب ــری	و	می ــت	اطمینان	پذی ــر	لازم	اس آینده	نگ
ــک	روش	 ــاط	ی ــزان	ارتب ــری	و	می ــد(.	اطمینان	پذی ــه	403	را	ببینی ــردد	)صفح گ
ــر	 ــه	واســطه	مــوارد	زی ــا	تســت	های	سم	شناســی	معمــولًا	ب جایگزیــن	در	رابطــه	ب

ــرد	)288(:	 ــرار	می	گی ــاوت	ق ــورد	قض م

حساســیت:	درصــد	تشــخیص	صحیــح	مــواد	شــیمیایی	کــه	واقعــاً	ســمی		●
	. هستند

اختصاصیــت:	درصــد	تشــخیص	غیــر	ســمی	بــودن	مــواد	شــیمیایی	کــه		●
حقیقتــاً	ســمی	نیســتند.	

قابلیــت	پیشــگویی3:	درصــد	پیشــگویی	صحیــح	خــواص	مــواد	شــیمیایی		●
کــه	در	یــک	دســته	قــرار	میگیرنــد	)QSAR؛	صفحــه266	را	ببینیــد(.	

دقت4:	درصد	کلی	طبقه	بندی	صحیح	مواد	شیمیایی.		●

1   Receiver Operating Characteristic
2   calibration 
3   predictivity
4   accuracy
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ــار	در	 ــن	آم ــه	توســط	متخصصی ــواردی	ک ــوق،	ســایر	م ــوارد	ف ــر	م عــلاوه	ب
هنــگام	اعتبارســنجی	یــک	روش	جایگزیــن	مــورد	توجــه	قــرار	می	گیرنــد،	عبارتنــد	

از	)288(:	

قابلیــت	تکــرار	در	هــر	آزمایشــگاه	خــاص1:	قــدرت	طبقه	بنــدی	صحیــح		●
مــواد	شــیمیایی	در	یــک	آزمایشــگاه	خــاص	چنانچــه	روش	مذکــور	بــه	

تعــداد	ســه	یــا	بیــش	از	ســه	مرتبــه	اجــرا	شــود.	
قابلیــت	تکــرار	در	آزمایشــگاه	های	مختلــف2:	قــدرت	طبقه	بنــدی		●

صحیــح	مــواد	شــیمیایی	چنانچــه	روش	مذکــور	در	آزمایشــگاه	های	
ــود.	 ــام	ش ــف	انج مختل

احتمــال	کلــی	طبقه	بنــدی	صحیــح	مــاده	شــیمیایی	توســط	روش		●
ــور	 مذک

روش های  اعتبارسنجی  جهت  اروپا  مرجع  آزمایشگاه 
جایگزین

ــی	مطــرح	 ــز	مرجــع	در	ســطح	جهان ــک	مرک ــوان	ی ــه	عن ــن	آزمایشــگاه	ب ای
بــوده	و	بــرای	توســعه	و	پذیــرش	علمــی	و	قانونــی	روش	هــای	جایگزیــن	فعالیــت	

ــد(.	 ــه	340	را	ببینی ــد	)صفح می	کن
در	ایــن	آزمایشــگاه	جدیدتریــن	روش	هــای	جایگزیــن	کــردن	حیوانــات	در	امور	
ــرار	 ــی	ق ــی	مــواد(	مــورد	ارزیاب ــژه	جهــت	انجــام	آزمون	هــای	ایمن ــه	وی علمــی	)ب
گرفتــه	و	اعتبــار	آن	هــا	ســنجیده	می	شــود.	در	صورتــی	کــه	یــک	روش	جایگزیــن،	
ــردد	و	از	 ــلام	می	گ ــور	اع ــایت	مذک ــن	موضــوع	در	وب	س ــد،	ای ــناخته	ش ــر	ش معتب
آن	پــس	کلیــه	افــراد	حقیقــی	و	حقوقــی	موظــف	هســتند	صرفــاً	از	روش	جایگزیــن	
مذکــور	در	قلمــرو	اتحادیــه	اروپــا	اســتفاده	نماینــد	و	اســتفاده	از	حیوانــات	بــرای	ایــن	
ــای	 ــنجی	روش	ه ــار	س ــوه	اعتب ــود	)281(.	نح ــی	می	ش ــی	تلق ــر	قانون ــور	غی منظ
ــن	آزمایشــگاه	در	دیاگــرام	موجــود	در	وب	ســایت	ذیــل	آورده	 جایگزیــن	توســط	ای

شــده	اســت:	

1   reproducibility within laboratories
2   reproducibility between laboratories
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https:/ /ec.europa.eu/jrc/en/eurl/ecvam/alternative-
methods-toxicity-testing/validation

جایگزیــن	 روش	هــای	 انــواع	 مرجــع،	 آزمایشــگاه	 ایــن	 وب	ســایت	 در	
ــان2،	 ــاد1،	مســمومیت	آبزی ــته	های	مســمومیت	ح ــر	دس ــده	در	زی ــنجی	ش اعتبارس
ــی،	 ــب	چشــمی	شــدید3،	مســمومیت	ژن ــواد	ســرطان	زا،	التهــاب	چشــمی/	تخری م
ــب	 ــت6،	تخری ــاب	پوس ــرّر5،	الته ــمیت	دوز	مک ــت	های	س ــوری4،	تس ــمیت	ن س
پوســت7،	حساســیت	پوســت،	مــواد	بیولوژیــک8،	تجمــع	مــواد	شــیمیایی	در	آبزیــان9	
و	منابــع	آبــی،	کینتیــک	مــواد	ســمی10،	و	نظایــر	آن	هــا	آورده	شــده	اســت.	در	هــر	
ــن	 ــط	ای ــه	توس ــر	ک ــن	معتب ــای	جایگزی ــوق،	روش	ه ــته	های	ف ــر	دس ــک	از	زی ی

ــت.	 ــده	اس ــده	اند،	آورده	ش ــنجی	ش ــگاه	اعتبارس آزمایش

https://ec.europa.eu/jrc/en/eurl/ecvam/alternative-
methods-toxicity-testing/validated-test-methods

1   acute toxicity
2   aquatic toxicity
3   eye irritation/serious eye damage
4   phototoxicity
5   repeated dose toxicity
6   skin irritation
7   skin corrosion
8   biologicals
9   aquatic bioconcentration/bioaccumulation
10   toxicokinetics
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بــا	کلیــک	بــر	روی	هــر	روش	جایگزیــن،	در	صفحــه	بعــد	ابتــدا	توضیحــی	در	
مــورد	موضوعــی	کــه	روش	جایگزیــن	در	رابطــه	بــا	آن	ابــداع	شــده	اســت،	ارائــه	
ــایر	 ــه	س ــزوم	ب ــده	و	در	صــورت	ل ــریح	ش ــن	تش ــپس	روش	جایگزی ــردد.	س می	گ
منابــع	ارجــاع	گردیــده	اســت.	آنــگاه	روش	ســنتی	آزمایــش	بــر	روی	حیــوان	کــه	بــا	
روش	نویــن	جایگزیــن	شــده	اســت،	ارائــه	گردیــده	و	مطالعــه	اعتبارســنجی	کــه	بــر	
پایــه	آن	روش	جایگزیــن	مذکــور	معتبــر	شــناخته	شــده	اســت،	توصیــف	می	گــردد.	
در	نهایــت	توصیه	هــای	آزمایشــگاه	مرجــع	اتحادیــه	اروپــا	در	رابطــه	بــا	اســتفاده	از	

ایــن	روش	جدیــد	بیــان	شــده	اســت.	
ــبات	 ــه	محاس ــر	پای ــه	ب ــی	ک ــایت،	روش	های ــن	وب	س ــر	ای ــش	دیگ در		بخ
کامپیوتــری	امــکان	جایگزینــی	کار	بــا	حیوانــات	در	امــور	علمــی	را	فراهــم	
	QSAR،	Grouping	روش	ســه	هــا،	روش	ایــن	بیــن	از	اســت.	شــده	ارائــه	آورنــد،	می
ــد	 ــرار	گرفته	ان ــی	ق ــورد	بررس ــتری	م ــت	بیش ــا	دق read-across	and،	و	1PBK	ب

ــد(.	 ــر	را	ببینی ــاب	حاض ــات	270-266	کت ــن	صفح )همچنی

https://ec.europa.eu/jrc/en/eurl/ecvam/alternative-
methods-toxicity-testing/computational-methods

ــات	ذی	 ــاوی	اطلاع ــه	ح ــف	ک ــع	مختل ــتی	از	مناب ــایت		فهرس ــن	وب	س در	ای
ــات	در	امــور	علمــی	می	باشــند،	 ــا	روش	هــای	جایگزیــن	حیوان قیمتــی	در	رابطــه	ب
آورده	شــده	اســت.	فهرســت	مذکــور	بــه	صــورت	یــک	فایــل	اکســل	در	دســترس	
ــط	می	باشــد. ــع	ذیرب ــه	مناب ــرای	دســتیابی	ب ــرار	دارد	و	حــاوی	اطلاعــات	لازم	ب ق

1   physiologically based kinetic models



411⁞ یافت روش جایگزین معتبر برای یک پژوهش

	

https:/ /data.jrc.ec.europa.eu/dataset/jrc-eurl-ecvam-
eurl-ecvam-3rs

ــل	 ــگر	مراح ــامانه	نمایش ــک	س ــایت،	ی ــن	وب	س ــری	از	ای ــمت	دیگ در	قس
ــامانه،	 ــن	س ــت.	در	ای ــده	اس ــه	ش ــن	ارائ ــای	جایگزی ــب	روش	ه ــی	و	تصوی بررس
ــطوح	 ــتفاده	در	س ــل	اس ــن	قاب ــای	جایگزی ــواع	روش	ه ــنجی	ان ــل	اعتبارس مراح
ــر	 ــک	)نظی ــل	بیولوژی ــا	عوام ــیمیایی	ی ــواد	ش ــی	م ــون	کارای ــا	آزم ــذاری	ی قانونگ
واکســن	ها(،	از	ابتــدای	ثبــت	تــا	زمانــی	کــه	مجــوز	اعتبــار	خــود	را	دریافــت	کننــد،	

نشــان	داده	می	شــود.	

https:/ /tsar.jrc.ec.europa.eu

در		بخــش	دیگــر	ســایت	مذکــور،	ســرویس	پایــگاه	داده	در	رابطه	بــا	روش	های	
ــات	آزمایشــگاهی	)DB-ALM(	وجــود	دارد	کــه	توضیحــات	آن	در	 جایگزیــن	حیوان

صفحــه	340	کتــاب	حاضــر	آورده	شــده	اســت.	

OECD اعتبارسنجی در سازمان
ــای	 ــه	روش	ه ــراه	ارائ ــه	هم ــن	ب ــای	جایگزی ــی	روش	ه ــزار	ارزیاب ــه	اب جعب
ــعه	و	 ــازمان	توس ــایت	س ــیمیایی	در	وب	س ــات	ش ــون	ترکیب ــرای	آزم ــن	ب جایگزی

همکاری	هــای	مشــترک	اقتصــادی	آورده	شــده	اســت:	
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شیوه جستجوی روش های جایگزین

مطابــق	قوانیــن	بســیاری	از	کشــورها،	پژوهشــگران	موظــف	هســتند	قبــل	از	
ــر	روی	 ــی	ب ــات،	بررســی	کامل ــر	روی	حیوان ــدام	پژوهشــی	ب ــه	اق شــروع	هــر	گون
ــن	انجــام	داده	و	امــکان	اســتفاده	از	آن	هــا	 ــه	روش	هــای	جایگزی ــوط	ب ــع	مرب مناب
ــرای	یافــت	روش	هــای	 ــد	)284(.	جســتجو	ب ــی	نماین ــات	را	ارزیاب ــه	جــای	حیوان ب
ــی	پژوهــش	و	 ــد	سرنوشــت	نهای ــه	می	توان ــوده	ک ــدی	ب ــی	ج ــن،	موضوع جایگزی
ــن	 ــد	را	تعیی ــار	یاب ــا	انتش ــده	و	در	کج ــت	ش ــدام	ارگان	حمای ــق	ک ــه	از	طری اینک
نمایــد.	بــرای	ایــن	امــر	لازم	اســت	جســتجو	بــا	روشــی	نظام	منــد	و	بــا	اســتفاده	از	
کلیــد	واژه	هــای	صحیــح	صــورت	گرفتــه	و	چندیــن	منبــع	اطلاعــات	مرتبــط	مــورد	
ــه	انجــام	 ــل	جســتجو	لازم	اســت	آنچــه	ک ــول	مراح ــد.	در	ط ــرار	گیرن بررســی	ق
می	شــود،	زمــان	انجــام	آن	و	نتایــج	آن	بــه	درســتی	ثبــت	شــود	تــا	در	هنــگام	ارائــه	
ــوان	 ــزوم	بت ــج	پژوهــش،	در	صــورت	ل ــا	انتشــار	نتای ــوزال	طــرح	پژوهشــی	ی پروپ
جزئیــات	مراحــل	جســتجو	را	بــه	نحــوی	ارائــه	کــرد	کــه	اگــر	فــرد	دیگــری	نیــز	

ــج	را	بدســت	آورد	)278(.	 ــد،	همــان	نتای ــق	آن	هــا	عمــل	کن مطاب
ــر	 ــان	ب ــق،	امــری	زم ــد	ممکــن	اســت	انجــام	یــک	جســتجوی	دقی هــر	چن
ــد	 ــه	می	توان ــن	مرحل ــی	در	ای ــان	کاف ــه	صــرف	زم ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــد،	بای باش
از	بــروز	بســیاری	مشــکلات	در	مراحــل	آتــی	پژوهــش	جلوگیــری	نمایــد.	بــا	ایــن	
حــال	چنانچــه	کلمــات	کلیــدی	جســتجو	بــه	درســتی	انتخــاب	شــوند،	زمــان	لازم	
ــوان	 ــه	عن ــادی	کاهــش	خواهــد	یافــت.	ب ــزان	زی ــه	می ــع	ب ــرای	جســتجوی	مناب ب
مثــال،	اســتفاده	از	کلمــات	کلیــدی	اختصاصــی	-نظیــر	نــام	اختصاصــی	یــک	مــاده	
ــوط	 ــات	مرب ــنتی	در	تحقیق ــور	س ــه	ط ــه	ب ــی	ک ــاص	حیوان ــه	خ ــیمیایی	و	گون ش
ــریعتر	 ــه	نحــوی	س ــد	ب ــده	اســت-	می	توان ــتفاده	می	ش ــیمایی	اس ــاده	ش ــه	آن	م ب
ــت	دیگــر،	 ــرای	آن	موضــوع	برســاند.	در	حال ــن	موجــود	ب ــه	روش	جایگزی ــا	را	ب م
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جســتجو	بــا	اســتفاده	از	کلمــات	کلیــدی	کلــی	و	جامــع	یــا	مشــخص	نکــردن	گونــه	
حیــوان	مــورد	اســتفاده	در	روشــهای	ســنتی	پژوهــش،	ممکــن	اســت	حجــم	بســیار	
زیــادی	از	نتایــج	مرتبــط	یــا	غیرمرتبــط	را	فراهــم	آورد	کــه	بررســی	همــه	آن	هــا	بــه	
زمــان	زیــادی	نیــاز	خواهــد	داشــت.	در	ایــن	گونــه	مــوارد	کمــک	گرفتــن	از	یــک	
ــه	 ــد	منجــر	ب ــع	علمــی	می	توان ــداری	مجــرب	در	جســتجوی	مناب کارشــناس	کتاب

طراحــی	بهتــر	پروتــکل	جســتجو	شــده	و	کار	را	تســریع	نمایــد	)284(.	
پیــرو	مباحــث	پیشــین	در	رابطــه	بــا	انــواع	روش	هــای	کســب	اطلاعــات،	بایــد	
توجــه	داشــت	کــه	هیچیــک	از	پایگاه	هــای	اطلاعاتــی	موجــود،	دربردارنــده	تمــام	
ــد	 ــر	چن ــتند.	ه ــی	نیس ــاص	تحقیقات ــته	خ ــک	رش ــه	در	ی ــام	گرفت ــارات	انج انتش
ــی	 ــای	تحقیقات ــا	زمینه	ه ــا	ی ــورد	ژورنال	ه ــی	در	م ــای	اطلاعات ــی	پایگاه	ه بعض
ــا	ایــن	حــال	در	مــواردی	نیــز	 ــا	یکدیگــر	همپوشــانی	دارنــد،	ب موجــود	در	آن	هــا	ب
ــات	 ــع	اطلاع ــل	مناب ــث	تکمی ــف	باع ــی	مختل ــای	اطلاعات ــتفاده	از	پایگاه	ه اس
قابــل	دســترس	می	شــود.	لــذا	هــر	چنــد	تعــداد	خاصــی	بــرای	حداقــل	و	حداکثــر	
تعــداد	پایگاه	هــای	اطلاعاتــی	کــه	لازم	اســت	بــرای	یافتــن	روش	هــای	جایگزیــن	
ــه	 ــت	ب ــر	اس ــه	بهت ــن	زمین ــن	در	ای ــت،	لیک ــده	اس ــف	نش ــود،	تعری ــتجو	ش جس
ــا	تعــداد	بیشــتری	از	 یــک	پایــگاه	اطلاعــات	بســنده	نکــرده	و	جســتجو	را	در	دو	ی

ــام	داد	)284(.	 ــود	انج ــات	موج ــای	اطلاع پایگاه	ه
ــر	 ــی	هن ــع،	نوع ــتجوی	مناب ــه	جس ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــال	بای ــن	ح در	عی
اســت	و	فــرد	جســتجوگر	بایــد	بتوانــد	راه	هــای	ابتــکاری	و	زیرکانــه	بــرای	یافتــن	
موضــوع	مــورد	جســتجو	پیــدا	کنــد	-نظیــر	انتخــاب	هوشــمندانه	کلمــات	کلیــدی،	
ــتفاده	 ــتجو،	اس ــگام	جس ــر	در	هن ــا	یکدیگ ــدی	ب ــات	کلی ــکاری	کلم ــب	ابت ترکی
ــر	 ــلًا	اگ ــا.	مث ــر	آن	ه ــر	AND	و	OR،	و	نظای ــی	نظی ــای	منطق ــح	از	عملگره صحی
هــدف،	جســتجوی	روش	هــای	جایگزیــن	بــرای	آزمــودن	یــک	دســتگاه	پزشــکی	
جدیــد	می	باشــد،	فــرد	ممکــن	اســت	بــه	جســتجوی	مربــوط	بــه	منابــع	مهندســی	
ــردازد.	در	 ــر	بپ ــوم	کامپیوت ــه	عل ــوط	ب ــات	مرب ــگاه	اطلاع ــی	پای ــکی	و	حت پزش
ــی	 ــا	روش	جایگزین ــه	مشــخص	شــود	آی ــن	اســت	ک ــت	هــدف	جســتجو	ای حقیق
بــرای	یــک	پژوهــش	خــاص	وجــود	دارد	و	اگــر	وجــود	دارد	چگونــه	می	تــوان	از	آن	
اســتفاده	کــرد	یــا	در	صــورت	ناممکــن	بــودن	اســتفاده	از	آن،	دلیــل	ایــن	موضــوع	

ــت	)284(.	 چیس
در	رابطــه	بــا	جســتجوی	روش	هــای	جایگزیــن	بــرای	تحقیقــات	سم	شناســی	
چنانچــه	نــوع	مــاده	مــورد	پژوهــش	مشــخص	باشــد،	معمــولًا	جســتجوی	روش	های	
جایگزیــن	-بــا	اســتفاده	از	نــام	خــاص	مــاده	مــورد	نظــر-	بســیار	آســان	اســت.	در	
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غیــر	ایــن	صــورت	چنانچــه	ایــن	مــاده	ناشــناخته	باشــد،	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	
ــه	روش	هــای	جایگزیــن	مطلــق	محــدود	شــده،	بلکــه	در	 ــاً	ب جســتجو	نبایــد	صرف
صــورت	جســتجوی	کافــی	و	اطمینــان	از	اینکــه	روش	جایگزیــن	مطلــق	بــرای	ایــن	
ــن	نســبی	 ــود،	لازم	اســت	روش	هــای	جایگزی ــداع	نشــده	ب ــوز	اب ــون	هن ــوع	آزم ن
نیــز	جســتجو	گردنــد	)284(.	در	ادامــه،	مراحــل	مختلــف	یــک	فرآینــد	جســتجوی	

ــه	شــده	اســت.	 ــد	ارائ نظام	من

مرحله 1. تعیین دقیق اطلاعات مورد نیاز
ــون	 ــا	آزم ــق	ی ــوع	تحقی ــر	ن ــزی	ه ــه	ری ــای	اساســی	برنام یکــی	از	بخش	ه
ایمنــی	مــواد	شــیمیایی	جدیــد	عبــارت	از	جمــع	آوری	و	بررســی	اطلاعــات	موجود	در	
رابطــه	بــا	اهــداف	اختصاصــی	پژوهــش،	تعییــن	اســتراتژی	و	روش	هــای	جســتجو	
می	باشــد.	در	ایــن	مرحلــه،	پژوهشــگر	می	بایــد	هــر	گونــه	روش	جایگزیــن	مناســب	
را	-کــه	بتوانــد	بــدون	اســتفاده	از	حیوانــات	نتایــج	معتبــر	علمــی	را	فراهــم	نمایــد-	
ــا	روش	 ــه	آی ــت	ک ــن	اس ــتجوی	ای ــا	جس ــی	در	اینج ــدف	اصل ــد.	ه ــتجو	کن جس
جایگزیــن	بــه	منظــور	پاســخگویی	بــه	اهــداف	اختصاصــی	پــروژه	وجــود	دارد	و	آیــا	
روش	مذکــور	روش	مناســبی	اســت؟	لــذا	در	مرحلــه	1	از	7	مرحلــه	جســتجو	بایــد	
بــه	طــور	واضــح	و	شــفاف	مشــخص	کــرد	کــه	بــه	چــه	نــوع	اطلاعــات	اختصاصــی	

بــرای	انجــام	پژوهــش	بــدون	نیــاز	بــه	حیوانــات	نیــاز	می	باشــد	)278،	285(.	

ــورد  ــی م ــدام علم ــی اق ــزای اصل ــن اج ــه 2. تعیی مرحل
نظــر

ــل	 ــک	معض ــع	ی ــلًا	رف ــر	-مث ــورد	نظ ــی	م ــدام	علم ــی	اق ــدف	اختصاص ه
بهداشــتی	انســان،	درمــان	یــک	بیمــاری	در	حیوانــات،	ارزیابــی	خطــر	یــک	مــاده	
شــیمیایی	جدیــد،	آمــوزش	افــراد،	یــا	مطالعــات	عملکــرد	ژنــی-	ارتبــاط	مســتقیم	
ــن	دارد.	در	 ــای	جایگزی ــتجوی	روش	ه ــرای	جس ــب	ب ــات	مناس ــع	اطلاع ــا	منب ب
ایــن	مرحلــه	لازم	اســت	اجــزای	بنیادیــن	رویکــرد	علمــی	معیــن	شــوند	و	ســپس	
ــه	یــک	منبــع	اطلاعــات(	کــه	 ترکیبــی	از	چندیــن	منبــع	اطلاعــات	مختلــف	)و	ن
بــا	زمینــه	تحقیــق	مرتبــط	می	باشــند،	انتخــاب	گردنــد.	توجــه	شــود	کــه	اســتفاده	
از	صرفــاً	یــک	منبــع	اطلاعــات	موجــب	می	شــود	کــه	جســتجو	فقــط	محــدود	بــه	
ــده	و	در	 ــاص	ش ــات	خ ــع	اطلاع ــش	آن	منب ــورد	پوش ــی	م ــی	اختصاص زمینه	های
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ــا	پژوهــش	شــما	هــم	 ــا	ســایر	زمینه	هــای	علمــی	-کــه	ممکــن	اســت	ب رابطــه	ب
ــه	نشــود	)278،	285(.	 ــات	مناســب	یافت ــند-	اطلاع ــط	باش مرتب

پیــش	از	تعییــن	کلمــات	جســتجوی	مرتبــط،	لازم	اســت	اهــداف	اختصاصــی	
پــروژه	تحقیقاتــی	بــه	نحــو	واضــح	و	شــفاف	تعریــف	شــوند.	در	ایــن	مرحلــه	لازم	
اســت	بــه	طــور	ویــژه	بــر	روی	«اهــداف»	انجــام	یــک	پــروژه	تحقیقاتــی	تمرکــز	
ــات	 ــی	مــورد	اســتفاده	در	تحقیق ــه	حیوان ــا	گون ــی	ی ــه	مــدل	حیوان ــلًا	ب کــرد	و	مث
ــن	رویکــرد	باعــث	می	شــود	کــه	کلمــات	کلیــدی	ای	 ــد	فکــر	کــرد.	ای ســنتی	نبای
انتخــاب	شــوند	کــه	ممکــن	اســت	جســتجوی	آن	هــا	منتــج	بــه	یافــت	روش	هــای	
تحقیقاتــی	شــود	کــه	ممکــن	اســت	حتــی	بــه	حیوانــات	آزمایشــگاهی	نیــاز	نداشــته	
باشــند.	روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	از	حیوانــات	-کــه	ممکــن	اســت	بالقــوه	بــه	
موضــوع	تحقیــق	ارتبــاط	داشــته	لیکــن	در	ابتــدای	امــر	بــرای	محقق	آشــنا	نباشــند-	

ــب	شناســایی	می	شــوند.	 ــن	ترتی ــه	ای ب
پــس	از	تعییــن	اهــداف	پژوهــش،	مشــخص	کــردن	اســتراتژی،	نــوع	طراحــی	
آمــاری	مــورد	نظــر	بــرای	پژوهــش،	و	مدل	هــای	حیوانــی	مــورد	اســتفاده،	موجــب	
تعییــن	کلمــات	جســتجوی	مرتبــط	بیشــتری	می	گــردد.	چنانچــه	کلمــات	جســتجو	
ــر	 ــه	ب ــات	جســتجو	ک ــا	کلم ــردد	)در	تضــاد	ب ــن	گ ــه	روش	پژوهــش	تعیی ــر	پای ب
اســاس	اهــداف	پژوهــش	تعییــن	می	شــوند(،	می	تــوان	بــه	اســنادی	دســت	یافــت	
ــه	 ــف	آن	روش	را	ارائ ــای	مختل ــا	ویرایش	ه ــش	ی ــاص	پژوه ــک	روش	خ ــه	ی ک
می	نماینــد.	در	اینجــا	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	چنانچــه	روش	اخیــر	بــرای	جســتجو	
ــق	و	نســبی	هســتند	 ــن	مطل ــواع	روش	هــای	جایگزی ــی	کــه	واجــد	ان در	پایگاه	های
صــورت	گیــرد،	بــه	احتمــال	زیــاد	منجــر	به	یافــت	روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	از	
حیوانــات	در	پژوهــش	نخواهــد	شــد.	بــا	ایــن	حــال،	چنانچــه	همیــن	روش	جســتجو	
ــد،	 ــه	می	کنن ــق	را	نمای ــن	مطل ــای	جایگزی ــط	روش	ه ــه	فق ــی	ک در	در	پایگاه	های
صــورت	گیــرد	بــه	احتمــال	زیــاد	منجــر	بــه	یافتــن	روش	هــای	جایگزیــن	اســتفاده	

از	حیوانــات	در	پژوهــش	خواهــد	بــود.	

مرحله 3. انتخاب مناسب ترین منبع اطلاعات
ــرای	 ــر	ب ــورد	نظ ــع	م ــت	مناب ــدی،	لازم	اس ــات	کلی ــاب	کلم ــس	از	انتخ پ
جســتجو	تعییــن	شــوند.	جســتجوی	منابــع	ممکــن	اســت	خیلــی	وســیع	انجــام	شــده	
ــدا	 ــن	اســت	کــه	ابت ــک	باشــد.	روش	هوشــمندانه	ای ــی	اختصاصــی	و	باری ــا	خیل ی
ــک	 ــوده	و	آن	را	در	ی ــرح	نم ــا	مط ــه	جایگزین	ه ــؤال	اختصاصــی	در	زمین ــک	س ی
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پایــگاه	داده	مخصــوص	روش	هــای	جایگزیــن	)پایــگاه	داده	ارزش	افــزوده؛	صفحــه	
325	را	ببینیــد(	مــورد	جســتجو	قــرار	داد.	ایــن	نــوع	پایــگاه	داده،	حــاوی	اطلاعــات	
ارزیابــی	شــده	توســط	متخصصیــن	در	یــک	رشــته	خــاص	بــوده	و	اطلاعــات	ارائــه	
ــرار	 ــل	ق ــه	و	تحلی ــی	و	تجزی ــورد	بررس ــد	م ــه	روش	نظام	من ــا	ب ــده	در	آن	ه ش
ــن	پایگاه	هــای	داده،	امــکان	دسترســی	آســان	تر	و	 ــه	اســت.	جســتجو	در	چنی گرفت
ــه	اطلاعــات	مهــم	و	مرتبــط	را	فراهــم	می	نمایــد.	ایــن	امــر	همچنیــن	 ســریع	تر	ب
ــروع	 ــیده	و	ش ــری	بخش ــاختار	بهت ــتجو	س ــد	جس ــه	فرآین ــه	ب ــد	ک ــک	می	کن کم
بهتــری	داشــته	باشــیم؛	در	غیــر	ایــن	صــورت	چنانچــه	جســتجو	از	وب	ســایت	های	
غیــر	اختصاصــی	آغــاز	شــود،	معمــولًا	نتایــج	بســیار	زیــادی	در	همــان	ابتــدای	کار	
بــه	دســت	می	آیــد	کــه	شــاید	اغلــب	آن	هــا	ارتباطــی	بــا	ســؤال	پژوهــش	نداشــته	و	
فقــط	موجــب	ســردرگمی	و	خســتگی	پژوهشــگر	شــوند	)278،	285(.	روش	اســتفاده	
ــح	داده	 ــه	پنجــم	توضی ــع	اطلاعــات	جهــت	انجــام	جســتجو	در	مرحل ــن	مناب از	ای

شــده	اســت.
پس	از	این	مرحله	می	توان	با	جستجوی	کلماتی	که	اختصاصیت	کمتری	دارند،	
اطلاعات	 که	 داده	 پایگاه	های	 از	 استفاده	 و	 مترادف	،	 کلمات	 بیشتر	 تعداد	 از	 استفاده	
این	 در	 البته	 رساند.	 انجام	 به	 را	 وسیع	تری	 جستجوی	 می	کنند،	 نمایه	 را	 وسیع	تری	
مرحله	نیز	لازم	است	از	برخی	کلید	واژه	های	اختصاصی	نیز	استفاده	شود	تا	از	کسب	
نتایج	کاملًا	غیرمرتبط	جلوگیری	گردد؛	به	عنوان	مثال	چنانچه	در	پاب	مد	سرچ	انجام	
	«animal	use	alternatives»	نظیر	مِش1	اختصاصی	عبارت	یک	از	توان	می	دهید	می
جهت	محدود	کردن	نتایج	به	صرفاً	«موارد	مرتبط	با	روش	های	جایگزین»	استفاده	کرد	
از	عملگرهای	 از	موتورهای	جستجو	لازم	است	 )278(.	همچنین	در	هنگام	استفاده	
منطقی	)بولین(2	شامل	OR	AND،	و	NOT	و	وایلد	کارت	های3	)”…“ ،* ،?(	به	درستی	
استفاده	شود	)278(.	روش	های	صحیح	جستجو	در	منابع	علمی	با	جزئیات	دقیق	نظیر	
اصول	جستجوی	صحیح	منابع،	نحوه	انتخاب	کلمات	کلیدی،	نحوه	استفاده	از	کلمات	
کلیدی،	نحوه	استفاده	از	مش	در	پاب	مد،	نحوه	یافت	کلمات	مترادف	در	جستجو،	و	
کلمات	کلیدی	قابل	استفاده	برای	یافتن	روش	های	جایگزین	استفاده	از	حیوانات،	در	

منابع	دیگر	)277،	280(	به	تفصیل	و	با	ارائه	مثال	های	متعدد	ارائه	شده	است.	

1   MeSH term
2   boolean operators
3   wild cards
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ــروری و  ــتجوی ض ــات جس ــدی کلم ــه 4. جمع بن مرحل
ــط  مرتب

انتخــاب	کلمــات	جســتجو	بایــد	بــر	اســاس	ارتبــاط	آن	هــا	بــه	موضــوع	مــورد	
پژوهــش	و	میــزان	اختصاصیــت	آنهــا	در	رابطــه	بــا	روش	هــای	جایگزیــن	صــورت	
گیــرد.	در	حالــت	ایــده	آل	ایــن	کلمــات	بایــد	بــه	نحــوی	انتخــاب	شــوند	کــه	مختص	
ــد	آن	را	از	پژوهش	هــای	دیگــر	مجــزا	ســازند.	بدیــن	 ــوده	و	بتوان پژوهــش	شــما	ب
ــاص	 ــش	خ ــک	پژوه ــا	ی ــط	ب ــه	مرتب ــی	ک ــع	اطلاعات ــه	مناب ــوان	ب ــو	می	ت نح
هســتند	دسترســی	پیــدا	کــرد.	در	ایــن	مرحلــه	بایــد	توجــه	داشــت	کــه	گاهــی	نیــز	
لازم	اســت	از	ترکیبــات	مختلــف	کلمــات	در	جســتجو	اســتفاده	شــود.	بــرای	تعییــن	

ــر	کمک	کننــده	اســت:	 ــه	مــوارد	زی کلمــات	کلیــدی	جســتجو	توجــه	ب

زمینه	تحقیق	●
اهداف	●
روشها	و	مدلهای	مورد	نظر	برای	استفاده	در	تحقیق.	●

ــه	 ــت	ک ــه	داش ــد	توج ــدی	بای ــات	کلی ــاب	کلم ــگام	انتخ ــن	در	هن 	همچنی
کلماتــی	کــه	بیشــترین	کاربــرد	را	در	زمینــه	علمــی	خاصــی	دارنــد،	انتخــاب	شــوند	
ــا	آن	هــا	هــم	معنــی	 ــا	ب و	در	عیــن	حــال	کلماتــی	کــه	کاربــرد	کمتــری	داشــته	ی
ــرای	یافتــن	کلمــات	هم	معنــی	 ــد	)278،	285(.	ب ــز	از	نظــر	دور	نمانن می	باشــند،	نی
ــرد.	در	پاب	مــد،	یــک	 ــزاروس(1	بهــره	ب ــرادف	)ت ــوان	از	فرهنــگ	کلمــات	مت می	ت
ــد	 ــه	کلی ــرار	دارد	ک ــش	ق ــمت	مِ ــل	قس ــع	در		ذی ــرادف	جام ــات	مت ــگ	کلم فرهن
واژه	هــای	علمــی	شــناخته	شــده	در	دانــش	پزشــکی	و	علــوم	وابســته	را	جمــع	آوری	
ــه	هــر	 ــوط	ب ــی	و	متضــاد	مرب ــوان	کلمــات	هــم	معن ــش	می	ت ــرده	اســت.	در	مِ ک
لغــت	را	نیــز	یافــت.	بــرای	دسترســی	بــه	ایــن	ابــزار	از	مســیر	زیــر	اســتفاده	نماییــد:	

https:/ /www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

1   thesaurus
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بــرای	توضیحــات	بیشــتر	در	رابطــه	بــا	تعییــن	کلمــات	کلیــدی،	مطالعــه	منبــع	
ــردد.	 ــه	می	گ )285(	توصی

منبع  یک  در  ساده  سؤال  یک  با  جستجو  آغاز   .5 مرحله 
اختصاصی 

ــده	 ــاختار	بندی	ش ــد	و	س ــک	روال	نظام	من ــت	از	ی ــر	در	حقیق ــتجوی	مؤث جس
ــرای	انجــام	جســتجو	اســتفاده	شــود،	 ــن	روشــی	ب ــد.	چنانچــه	چنی ــروی	می	کن پی
ــده	در	 ــاختار	بندی	ش ــده	و	س ــف	ش ــات	تعری ــی	از	اطلاع ــه	جزیره	های ــوان	ب می	ت

اقیانوســی	از	اطلاعــات	خــام	و	نامتجانــس	دســت	پیــدا	کــرد.	
ــای	 ــتفاده	از	پایگاه	ه ــد،	اس ــح	داده	ش ــه	ســوم	توضی ــه	در	مرحل ــه	ک همانگون
ــات	 ــوان	اطلاع ــدک	بت ــلاش	ان ــا	ت ــه	ب ــود	ک ــب	می	ش ــزوده	موج داده	ارزش	اف
بــا	کیفیــت	بــالا	و	مرتبــط	بــا	موضــوع	را	بــه	دســت	آورد	)البتــه	در	صورتــی	کــه	
اساســاً	چنیــن	اطلاعاتــی	در	رابطــه	بــا	موضــوع	مــورد	جســتجو	موجــود	باشــد(.	در	
عیــن	حــال،	میــزان	ایــن	اطلاعــات	بــه	نســبت	انــدک	خواهــد	بــود.	در	حالــت	دیگر	
ــود،	 ــتفاده	ش ــد(	اس ــر	پاب	م ــیع	)نظی ــش	وس ــا	پوش ــای	داده	ب ــه	از	پایگاه	ه چنانچ
ــش	از	 ــولًا	بی ــات	معم ــدار	اطلاع ــه	مق ــوان	ب ــلاش	می	ت ــط	از	ت ــدار	متوس ــا	مق ب
پایگاه	هــای	داده	ارزش	افــزوده	دســت	یافــت؛	هرچنــد	اطلاعــات	بــه	دســت	آمــده	
ممکــن	اســت	تناســب	چنــدان	زیــادی	با	موضــوع	پژوهــش	نداشــته	باشــند.	چنانچه	
جســتجو	در	پایگاه	هــای	عمومــی	داده	هــای	علمــی	یــا	منابعــی	نظیــر	ســایت	های	
ــا	 ــط	ب ــات	مرتب ــت	اطلاع ــرای	یاف ــادی	ب ــلاش	زی ــود،	ت ــه	داده	ش ــی	ادام اینترنت
ــدن	 ــار	ش ــری	از	گرفت ــرای	جلوگی ــولًا	ب ــود	و	معم ــد	ب ــاز	خواه ــورد	نی موضــوع	م
ــتجوی	 ــای	جس ــت	از	تکنیک	ه ــط،	لازم	اس ــج	غیرمرتب ــیعی	از	نتای ــم	وس در	حج
هوشــمندانه	اســتفاده	شــود.	بــا	ایــن	حــال	در	روش	اخیــر	حجــم	اطلاعــات	یافتــه	

ــود	)278،	285(.	 شــده	بســیار	بیشــتر	از	دو	مــورد	قبــل	خواهــد	ب
از	آنجایــی	کــه	هــدف	جســتجو	در	مرحلــه	پنجــم	ایــن	اســت	کــه	اطلاعــات	
ــه	 ــتند،	یافت ــات	-	هس ــن	حیوان ــای	جایگزی ــا	روش	ه ــط	ب ــه	مرتب ــت	-ک ــا	کیفی ب
ــزوده	 ــگاه	داده	ارزش	اف ــک	پای ــتجو،	ی ــاز	جس ــه	آغ ــه	نقط ــت	ک ــر	اس ــود،	بهت ش
مخصــوص	Rهــای		ســه	گانه	باشــد.	در	چنیــن	مــواردی	تعــداد	اســناد	یافتــه	شــده	از	
ایــن	پایگاه	هــای	داده	معمــولًا	بــه	انــدازه	ای	اســت	کــه	مدیریــت	آن	هــا	در	ابتــدای	
ــا	اســناد	بدســت	آمــده	 ــل	توجــه	در	رابطــه	ب ــه	قاب جســتجو	آســان	می	باشــد.	نکت
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ــه	صــورت	موشــکافانه	 ــلًا	ب ــن	اســت	کــه	موضــوع	آن	هــا	قب ــن	پایگاه	هــا	ای از	ای
ــه	و	از	طــرف	دیگــر	نحــوه	انتخــاب	 ــرار	گرفت ــراد	متخصــص	ق ــورد	بررســی	اف م
کلمــات	جســتجو	و	اســتراتژی	جســتجو	بــرای	دسترســی	بــه	ایــن	اســناد	از	قبــل	
ــر	اســت	در	برخــی	پایگاه	های	هــای	داده	ارزش	 ــه	ذک ــن	شــده	اســت.	لازم	ب تدوی
افــزوده،	دایرکتوری	هــای	مختلفــی	طراحــی	شــده	کــه	بــا	وارد	شــدن	بــه	آن	هــا	و	
ــوان	 ــوری،	می	ت ــر	دایرکت ــر	ه ــتجات	پایین	ت ــه	در	دس ــه	مرحل ــه	ب ــرفت	مرحل پیش
ــت	آورد	 ــاص	را	بدس ــک	موضــوع	خ ــده	در	ی ــته	بندی	ش ــط	و	دس ــات	مرتب اطلاع

	.)285	،278(
در	پایــان	ایــن	مرحلــه	بایــد	بــه	ارزیابــی	اســناد	بــه	دســت	آمــده	پرداخــت	و	
ــن	 ــا	روش	هــای	جایگزی ــات	مناســب	در	رابطــه	ب ــا	اطلاع ــه	آی ــرد	ک مشــخص	ک
اســتفاده	از	حیوانــات	-کــه	بــرای	دسترســی	بــه	اهــداف	علمــی	پروژه	شــما	مناســب	
ــوان	 ــا	می	ت ــه	آی ــد	بررســی	نمــود	ک ــاً	بای می	باشــند-	حاصــل	شــده	اســت؟	ضمن

جســتجو	را	بــا	کلمــات	نســبتاً	بهتــری	نیــز	بــه	انجــام	رســاند؟	

مرحله 6. محدود کردن نتایج جستجو 
ــرآورده	 ــما	را	ب ــای	ش ــزوده	نیازه ــای	داده	ارزش	اف ــه	پایگاه	ه ــواردی	ک در	م
ــا	پوشــش	گســترده	تر	 ــگاه	داده	زیســت	پزشــکی	ب ــد،	لازم	اســت	از	یــک	پای نکنن
اســتفاده	شــود	)صفحــه	324	را	ببینیــد(.	در	چنیــن	مــواردی	همــواره	بهتــر	اســت	از	
ــرای	محــدود	کــردن	 پایگاه	هــای	داده	ای	اســتفاده	شــود	کــه	ابزارهــای	مناســب	ب
ــن	 ــه	ای ــا	Rهــای		ســه	گانه	را	داشــته	باشــند.	ب ــه	موضوعــات	مرتبــط	ب جســتجو	ب
وســیله	می	تــوان	نتایــج	جســتجو	را	محــدود	کــرده	و	از	ســردرگمی	در	بیــن	تعــداد	
زیــادی	از	اســناد	-کــه	گاهــی	اساســاً	بــا	موضــوع	روش	هــای	جایگزیــن	غیــر	مرتبط	
هســتند-	جلوگیــری	نمــود.	در	ایــن	مرحلــه	می	تــوان	جســتجو	را	بــر	پایــه	ژورنــال	
ــا	از	روش	 ــرده،	ی ــتفاده	ک ــش	اس ــدی	م ــات	کلی ــا	از	کلم ــام	داده	ی ــی	انج خاص
ــرادف	 ــات	مت ــرده	و	کلم ــتفاده	ک ــر	اس ــورد	نظ ــگاه	م ــرفته	در	پای ــتجوی	پیش جس
ــا	موضــوع	جســتجو	در	زمینــه	Rهــای		ســه	گانه	را	نیــز	مــورد	جســتجو	قــرار	داد	 ب
)278،	285(.	بــرای	توضیحــات	تفصیلــی	در	ایــن	رابطــه	بــه	منبــع	)285(	مراجعــه	

شــود.	

ســپس	بایــد	محتــوای	اســناد	بــه	دســت	آمــده	را	حســب	عنــوان،	خلاصــه	و	
ــا	 ــا	می	تــوان	ب کلمــات	کلیــدی	مــورد	ارزیابــی	قــرار	داد	و	مشــخص	کــرد	کــه	آی
تغییــر	دادن	کلمــات	کلیــدی	یــا	اســتفاده	از	عملگر	هــای	منطقــی	)بولیــن(،	نتایــج	
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دیگــری	بــه	دســت	آورد؟	نهایتــاً	مرتبط	تریــن	اســنادی	کــه	در	ایــن	مرحلــه	بدســت	
می	آیــد،	بایــد	مــورد	ارزیابــی	محتوایــی	قــرار	گیــرد.	

مرحله 7. گسترده تر کردن حیطه جستجو
چنانچــه	روش	جایگزیــن	مناســبی	تــا	ایــن	مرحلــه	بــه	دســت	نیامــده	یــا	بــه	
نظــر	برســد	کــه	اطلاعــات	مرتبــط	اندکــی	حاصــل	شــده	باشــد،	لازم	اســت	مجــدداً	
ــا	 ــدداً	ب ــم	را	مج ــه	پنج ــرار	داده	و	مرحل ــی	ق ــورد	بررس ــتجو	را	م ــتراتژی	جس اس
ــط	 ــه	مرتب ــر	-	ک ــای	کمت ــیع	تر	و	محدودیت	ه ــا	پوشــش	وس ــع	ب ــتفاده	از	مناب اس
بــا	اهــداف	و	متدولــوژی	پــروژه	علمــی	شــما	باشــند-	انجــام	داد.	برخــی	اشــکالات	
ــه	 ــا	ایــن	مرحل ــه	طــور	معمــول	رخ	داده	و	باعــث	می	شــوند	کــه	ت جســتجو	کــه	ب

اطلاعــات	مرتبــط	اندکــی	حاصــل	شــده	باشــد،	عبارتنــد	از	)278،	285(:	

ــج		● ــتند	و	نتای ــی	هس ــی	اختصاص ــه	خیل ــتجو	ک ــات	جس ــاب	کلم انتخ
بســیار	محــدودی	را	بدســت	می	آورنــد.

انتخاب	کلمات	مترادف	که	استفاده	از	آن	ها	متداول	نمی	باشد.		●
یــا		● وایلــد	کارت	هــا،	 از	عملگر	هــای	منطقــی،	 نادرســت	 اســتفاده	

خــاص. داده	 پایــگاه	 یــک	 در	 جســتجو	 اختصاصــی	 عملگر	هــای	
ــدود		● ــال،	مح ــوان	مث ــه	عن ــتجو	)ب ــد	جس ــش	از	ح ــردن	بی ــدود	ک مح

ــتجو(. ــورد	جس ــناد	م ــوع	اس ــا	ن ــتجو	ی ــال	جس ــردن	س ک
تکنیک	اصلی	برای	افزایش	تعداد	اسناد	یافته	شده	این	است	که	با	استفاده	از	منابع	
بزرگتر	اطلاعات،	دامنه	جستجو	افزایش	داده	شده	و	در	عین	حال	محدودیت	هایی	که	
به	صورت	خودکار	موجب	حذف	شدن	برخی	نتایج	جستجو	می	شوند،	کاهش	داده	شود.	
ضمناً	مرتبط	ترین	اسنادی	که	در	مراحل	اولیه	جستجو	به	دست	آمده	است،	می	تواند	
به	پژوهشگر	برای	انتخاب	روش	جستجوی	بهتر	در	مراحل	بعدی	کمک	کند.	در	ادامه	
نیز	می	توان	به	منظور	افزایش	میزان	اطلاعات	قابل	جستجو،	فرا	پایگاه	های	داده1	را	
مورد	بررسی	قرار	داد.	نهایتاً	اسناد	به	دست	آمده	را	باید	مورد	ارزیابی	قرار	داده	و	در	

طراحی	پروپوزال	پژوهش	از	آن	ها	استفاده	نمود	)278،	285(.	

1   meta databases
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ــه	 ــه	مرحل ــا	رســیدن	ب ــد	توجــه	داشــت	کــه	گاهــی	نیــز	ممکــن	اســت	ب بای
هفتــم،	تعــداد	اســناد	بــه	دســت	آمــده	آن	قــدر	زیــاد	باشــد	کــه	مدیریــت	و	بررســی	
تک	تــک	آن	هــا	بســیار	دشــوار	گــردد.	در	چنیــن	شــرایطی	نیــز	لازم	اســت	
اســتراتژی	جســتجو	مــورد	بازنگــری	قــرار	گرفتــه	و	جســتجوی	مجــدد	انجــام	گیرد.	

جمع بندی

ــه	روش	هــای	جایگزیــن	 ــوط	ب ــع	اطلاعــات	مرب ــواع	مناب در	فصــل	حاضــر	ان
اســتفاده	از	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	امــور	علمــی	و	نحــوه	دســتیابی	بــه	آنهــا	مورد	
بررســی	قــرار	گرفتنــد.	همچنیــن	روش	هــای	جســتجوی	اطلاعــات	علمــی	مختصراً	
مــورد	بررســی	قــرار	گرفتــه	و	منابــع	مرتبــط	بــرای	مطالعــه	بیشــتر	ارائــه	گردیــد.	
همانگونــه	کــه	در	جای	جــای	کتــاب	حاضــر	ذکــر	شــد،	دانــش	بشــر	در	قرن	بیســت	
ــای	زیســت	 ــر	انجــام	پژوهش	ه ــای	ســریعتر	و	معتبرت ــال	راه	کاره ــه	دنب و	یکــم	ب
ــات	آزمایشــگاهی	در	روشــهای	 ــتفاده	از	حیوان ــن	رابطــه	اس پزشــکی	اســت.	در	ای
ســنتی	پژوهــش	هرچنــد	موجــب	پیشــرفتهای	قابــل	توجهــی	در	دانــش	پزشــکی	
شــده	اســت،	لیکــن	مشــخص	شــده	کــه	قــادر	بــه	پاســخگویی	بــه	نیازهــای	علمــی	
ــان	و	 ــه	انس ــده	)چ ــودات	زن ــق	موج ــر	از	آن،	ح ــت.	مهمت ــروزی	نیس ــده	ام پیچی
ــج	موضوعــی	اســت	 ــدون	درد	و	رن ــاه	و	زندگــی	ب ــرای	داشــتن	رف ــوان(	ب چــه	حی
ــرار	داده	 ــی	ق ــی	مهم ــی	اخلاق ــروزی	را	در	دوراه ــر	ام ــی	بش ــر	اخلاق ــه	از	نظ ک
اســت:	اینکــه	بــرای	کســب	منافــع	خــود،	منافــع	موجــودات	دیگــر	را	پایمــال	کنــد،	
ــه	تأمیــن	منافــع	خــود	 ــادر	ب ــد	کــه	ق ــا	اینکــه	روش	هــای	هوشــمندانه	ای	را	بیاب ی
بــدون	لطمــه	بــه	منافــع	موجــودات	دیگــر	شــود.	لــذا	بــا	توجــه	بــه	پیشــرفت	های	
ــوژی	و	فراهــم	شــدن	زمینه	هــای	توســعه	 ــوم	و	تکنول ــب	عل وســیع	در	تمــام	جوان
روش	هــای	جایگزیــن	حیوانــات	آزمایشــگاهی	در	دهه	هــای	حاضــر،	دانشــمندان	روز	
بــه	روز	بیشــتر	بــه	ســوی	روش	هــای	نویــن	پژوهــش،	کــه	نیــازی	بــه	اســتفاده	از	
حیوانــات	ندارنــد،	روی	می	آورنــد.	امیــد	بــر	ایــن	اســت	کــه	مطالــب	ارائــه	شــده	در	
ــرداز	را	در	جهــت	کشــف	 ــد	و	ایده	پ ــراد	علاقه	من ــاب	حاضــر	توانســته	باشــد	اف کت
ــات	 ــن	حیوان ــای	جایگزی ــتفاده	از	روش	ه ــز	اس ــد	و	نی ــن	جدی ــای	جایگزی روش	ه

آزمایشــگاهی	در	امــور	علمــی	یــاری	نمایــد.
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الکتروفیزیولوژی،		301،	309

الکلیسم،		140

الگوریتم	های	معناشناختی،		388

امانوئل	کانت،		56

امپرازول،		85،	208

انبوه	سپاری	علمی،		270

انتاکاپون،		161

انتشار	مولکول	های	آب	در	مغز،		110

انتقال	کانالیکولی،		133

انحراف	معیار،		223

اندازه	اثر،		244،	249،	254

اندازه	اثر	کلی،		254

اندورفین	ها،		49

انسان-بر	روی-تراشه،		61

انستیتو	ملی	سرطان،		20،	45،	186

انستیتو	ملی	سلامت	ایالات	متحده،		57،	136

انسفالوپاتی	اسفنجی	مسری،		195

انسولین،		31،	49،	124،	154

انکفالین	ها،		49

انگل	ها،		195

اوگزالی	پلاتین،		106

اولتراسونوگرافی،		109

اهدای	بافت،		127

ایدا	روبیسین،		106

ایزوپروترنول،		164

ایزوتوپ،		94،	95،	96،	104

ایزوتوپ	های	رادیواکتیو،		95

ایمنی	دارویی،		73،	79،	91،	136

ایمونوتراپی،		111

ایمونوژنیسیتی،		281

ایمونوهیستوشیمی،		112،	147

اینترلوکین	1-بتا،		172

اینترلوکین-18،		172

اینترنت	نامرئی،		387

اینتگرین،		80

ایندومتاسین،		149

ب

بازه	اطمینان،		240،	243

باسیلوس	سابتیلیس،		201

بافت	شناسی،		63،	141،	161

بافتهای	حیوانی،		254

بافی	کوت،		176

بانک	مغز،		127

بتا	آدرنرژیک،		165

بتاهیستین،		161
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میکروسکوپ	درون	تنی،		108،	111،	112

برم	هگزین،		210

برون	تنی،		75،	83،	144،	158،	193،	395

برونده	قلبی،		49

بلادرنگ،		111،	112،	121،	138،	183

بنزبرومارون،		161

بهینه	سازی	تکنیکهای	آزمایش،		57

بوم	شناسی	تکاملی،		335

بیمارهای	زنان،		263

بیماریهای	پیرامون	دندانی،		156

بیماریهای	عفونی،		107،	201،	277

بیماریهای	قلبی،		116،	117

بیماریهای	کلیوی،		47،	121،	186

بیماریهای	نورودژنراتیو،		205

بی	مهره	گان،		200،	211

	،209 	،208 	،187 	،108 	 بیوترانسفورماسیون،	
210

بیوتکنولوژی،		79،	136،	189،	336،	339،	356،	
360	،359	،358

بیوسیس،		327

بیولوژی	سیستمی،		193

بیومارکرهای،		88

پ

پاپیلومای	انسانی،		196

پاتوفیزیولوژی،		71،	151،	164

پاتولوژی،		63،	181

پارکینسون،		121،	126،	165،	183،	189،	205،	
298	،212

پایگاه	داده،		70،	114،	115،	184،	293،	324،	
416 	،335 	،325

پایگاه	داده	ارزش	افزوده،		324،	325،	418،	419

پایگاه	داده	اطلاعات	افراد،		70،	114

پایگاه	داده	مرجع	شناسی،		324،	325

پچ	پوستی،		146

پراکندگی،		122،	123،	124،	223

پرتونگاری	مقطعی	گسیل	پوزیترون،		93

پردازش	ابری،		298،	299

پرهگزیلین،		161

پروآریتمی،		305،	306

پروتئوم	انسان،		281

پروتئومیکس،		120،	275

پروتئین	های	درون	زا،		205

پروتئین	های	قرنیه،		156

پروتوزوئرها،		195

پروفایل	بروز	ژنی،		133

پروفایل	ریزآرایه	تظاهر	کل	ژنوم،		139

پروکائین	آمید،		165

پروکاریوت	ها،		200،	201

پروکسیزوم،		205

پرینت	زیستی	سه	بعدی،		140
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پرینت	سه	بعدی،		132،	140،	161،	184

پرینت	سه	بعدی	بیولوژیک،		140،	184

پزشکی	فردمحور،		265

پژوهشهای	«سنتی»	علوم	پزشکی،		56

پشم	شیشه،		125

پلاتینیوم،		106

پلاستینه	کردن،		380

پلی	اتیلن	گلیکول،		100

پلی	تترا	فلوئورواتیلن،		134

پلی	مورفیسم	بین	گونه	ای،		120

پلی	وینیل	کلراید،		100

پورکنژ،		308

پیرشدگی	سلولی،		212

پیش	بینی	دوز	دارو،		101

پیش	بینی	سمیت	با	تکنولوژی	کامیپوتری،		291

پیشگویی	وضعیت	بالینی،		243

ت

تابش	زمینه	سالانه،		96

تالیانا،		210

تالیدوماید،		20

تالیدومید،		125

تب	برفکی،		80

تجمع	مواد	شیمیایی	در	آبزیان،		409

تجویز	ریزدارو	داخل	بافت	هدف،		84

تجویز	ریزدارو	داخل	شریان،		84

تجویز	کاسِت،		107

تحریک	پذیری،		178

تحریک	قرنیه،		147،	156

تحریک	کنندگی	قرنیه،		147

تحلیل	تصاویر،		300،	317

تحلیل	زیر	گروهی،		244

تخریب	پوست،		409

تخریب	چشمی	شدید،		409

تراتوژن	بودن،		193

تراشه	کامپیوتری،		121،	152

تراشه	های	زیستی،		136،	137،	138،	139

139		،DNA	های	تراشه

ترانسفورماسیون،		205،	209

ترانسکریپتومیکس،		120

تربیت	بدنی،،		105

تروگلیتازون،		159

تست	التهاب	پوستی	خرگوش،		148

تست	ایمز،		201

تست	برون	تنی	غشای	کوریوآلانتوئیک	تخم	مرغ،		
153

تست	تصادف	خودرو،		263

تست	دِرِیز	التهاب	چشمی	خرگوش،		153

تست	سمیت	نوری	جذب	رنگ	قرمز،		149

تست	فتوهمولیز،		158
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تست	کوروزیتکس،		145

تست	های	سمیت	دوز	مکرّر،		91،	409

59		،IC50	تست

تصفیه	تام،		105

تصفیه	کلیوی،		105

تصویربرداری	بلادرنگ،		112،	138

تصویربرداری	پر	محتوا،		271

تصویربرداری	رزونانس	مغناطیسی،		108

کاربردی،		 مغناطیسی	 رزونانس	 برداری	 تصویر	
110 	،108

	،109 	 ارتوگونال،	 قطبی	 طیفی	 تصویربرداری	
113 	،112

تصویربرداری	عملکردی،		317

تصویربرداری	غیرتهاجمی،		70

تصویربرداری	هسته	ای،		109

109		،DTI	تصویربرداری

تصویرسازی	اطلاعات	علمی،		300

تعادل	جرمی،		102،	103،	105

تعاملات	ایمونولوژیک	سلولها،		273

تعمیم	دهی	دوز	بین	حیوان	و	انسان،		79

تعیین	اثرات	موتاژنی	بالقوه،		144

تغذیه،		29،	116،	336،	337،	339،	358،	359،	
360

تکامل	ژنتیکی،		212

تکامل	شناسی،		232

94		،،HPLC	تکنیک

تمازپام،		159

تمایل	تن	ها،		203

تنش	برشی	سیّال،		138

تنش	مکانیکی	دوره	ای،		151

تنظیم	افزایشی،		292

تنظیم	کاهشی،		292

تنظیم	کننده	های	مرگ	سلولی،		205

توان،		22،	32،	101،	137،	149،	223،	237

توپولوژی	غشایی،		283

توفوگلیفلوزین،		104،	105

توکسیکوژنومیک،		186،	271

	،328 	،289 	،252 	،212 	،168 	 توکسیکولوژی،	
393

توکسیکولوژی	مبتنی	بر	شواهد،		252

تولکاپون،		161

تولید	لایه	لایه	ساختارهای	زیستی،		140

تومور	بدخیم،		112

تومورها،		111

توموگرافی	گسیل	پوزیترون،		108

تیبیا،		328

تیروزین	هیدروکسیلاز،		166

ث

ثبت	اختراع،		325
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ج

پوستی،		 دندریتیک	 سلول	های	 جایگزین	های	
174 	،169

جذب	اکسیژن	در	خون،		105

جراحی	ستون	مهره	ای	کمری،		224

جراحی	های	کم	تهاجمی،		224

جستجوی	فرا	شبکه،		326،	388

جستجوی	مفهومی،		326،	344

جمعیت	بیماران،		256

چ

چاقی،		225

چرخه	روشنایی-تاریکی،		204

چسب	های	باندینگ	دندانپزشکی،		154

ح

حجم	ضربه	ای،		49

	،114 	،113 	،97 	،96 	،83 	،58 	،18 	 حساسیت،	
	،153	،152	،151	،149	،148	،144	،134	،120
409	،407	،250	،243	،213	،185	،173	،171

حساسیت	پوستی،		144،	149،	409

حساسیت	زایی،		169،	178

حقوق	حیوانات،		56،	59،	190،	330،	376،	382،	
405	،383

حلزون	دریایی،		212

حمله	قلبی،		32،	237،	238

حیوان	آزاری،		33،	51،	331

خ

خردل	قهوه	ای،		210

خزنده	اینترنتی،		386،	387

خستگی	عاطفی،		64

خطای	استاندارد،		223،	243

خطای	تصادفی،		250

خود	ایمن،		277
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د

داده	های	مفهومی،		115

داربست،		133،	134،	155،	164

کلاژن-گلیکوزآمینوگلیکان-کیتوزان،		 داربست	
155

داربست	های	بیولوژیک،		193

دارپین	ها،		203

داروسازی،		21،	58،	61،	75،	76،	77،	89،	91،	
	،184 	،141 	،139 	،136 	،126 	،125 	،96 	،95
	،315	،305	،273	،265	،238	،197	،196	،189

370 	،359 	،341 	،323

داروشناسی،		341

داروهای	تخریب	کننده	DNA	سلولی،		106

داروهای	ضد	سرطان،		46،	80

داک	اسکرین،		293

داکینگ،		275،	293

دانشکده	دامپزشکی	وسترن،		128

درماتیت	تماسی	آلرژیک،		149

درمانهای	دارویی	شخصی	شده،		139

دروسوفیلا	ملانوگاستر،		212

درون	زا،		113،	205

دِرِیز،		153،	157،	186

دژنراسیون	عصبی	)نورونی(،		166،	193

دستنامه	کاکرن،		244

دموگرافیک،		114

دندانپزشکی،		65،	153،	154،	221

دوپامین،		49،	166

دوز	تحت	درمانی،		79

دوز	ثابت،		144

دوستدار	محیط	زیست،		207

دی	اتیل	استیل	بسترول،		20

دیازپام،		158

دیسترس،		48،	50

دیفتری،		195،	196

دی	فنیل	تترازولیوم	بروماید،		155

دیکتیوستلیوم	دیسکوئیدوم،		204

دینامیک	مولکولی،		286

ذ

ذخایر	اطلاعات	بیماران،				115
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ر

رتروویروس،		212

ردیابی	دوگانه،		104،	105

رزونانس	مغناطیسی	هسته	ای،		207

رزین	کامپوزیت	دندانی،		154

رژنراسیون	مغز،		181

رشد	هیپرتروفیک	قلب،		164

	،325 	،323 	،59 	،56 	،51 	،35 	 حیوانات،	 رفاه	
364 	،363 	،360 	،337 	،336 	،331

رفتارهای	التهابی	سلول،		156

رگ	های	توموری،		111،	112

رنگ	آمیزی	7-آمینو	اکتینو	مایسین،		176

رنین،		49

روانشناسی،		105،	116،	246،	342

روزیگلیتازون،		159

روش	شناسی،		254

روفه	کوکسیب،		20

روند	وقوع	عوارض	نامطلوب،		269،	270،	272،	
292

ریتم	شبانه	روزی،		204

ریجنت،		147،	157

ریجنت	های	دوستدار	حیوانات،		203

ریخت	زایی،		212

ریخت	شناسی،		133

ریزآرایه،		139،	292

ریزدارو،		70-117

ریفامپین،		85

ریکتزیاها،		195

ریمونابانت،		20

ریه	بر	روی	تراشه،		138

ز

زانو،		328

زایمان،		263

زنده	شکافی،		394

زومپیراک،		20

زیستشناسی	تکاملی،		212،	314

زیست	شناسی	سنتزی،		294

زیست	شناسی	محاسباتی،		294

زیست	فراهمی	داروها،		75

زیست	فراهمی	مطلق،		97،	100

زیست	فراهمی	مطلق	تجویز	خوراکی	دارو،		102،	
104
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ژ

ژن	تراپی،		164

	،234 	،212 	،210 	،206 	،204 	،201 	 ژنتیک،	
399 	،360 	،359 	،358 	،356

ژن	پارک،		165

ژن	های	هم	ساختار،		120

ژنوتوکسیسیتی،		185

ژنومیکس،		120

ژنومیک	مقایسه	ای،		212

س

ساخت	بافت	زنده	مصنوعی،		140

ساخت	سریع	طرح	اولیه،		140

ساخته	شدن	اعضای	بدن،		262

سازمان	غذا	و	کشاورزی	سازمان	ملل	متحد،		337

سازه	ایمنی	ماژولار	برون	تنی،		163

ساکارومایسس	سرویسیه،		204

سد	جفتی،		168

سد	خونی	مغزی،		121

سد	خونی-مغزی،		168

سدیم،		49

سرطان	پستان،		40،	134

سرطان	روده،		152

سرطان	زایی،		65،	131،	188،	193،	201،	346

سرطان	شناسی،		95،	106،	139

سرم	خون	جنین	گوساله،		190،	191

سرولوژیک،		196

سرویس	دانش	و	علوم	اتحادیه	اروپا،		326

سکته،		32،	41،	117،	193،	222

سکته	ایسکمیک	حاد	مغزی،		41

سکته	قلبی،		117

سلول	های	اندوتلیال،		161

سلولهای	بنیادی،		309

سلول	های	بنیادی	پرتوان،		162،	164

سلول	های	بنیادی	تمایز	یافته،		133

سلول	های	بنیادی	جنینی،		141،	188،	189،	190

سلول	های	پیش	ساز	بالغ	پرتوان،		188

سلولهای	داسی	شکل	هموزیگوس،		112

	،175 	،174 	،172 	،169 	 دندریتیک،	 سلول	های	
176

سلول	های	راموس،		132

سلول	های	ستارهای	کبد،		161

سلول	های	شبه	هپاتوسیت،		162

سلولهای	عصبی،		111

سم	شناسی	تکوینی،		166

سم	شناسی	محاسباتی،		289،	394

سمیت	تکوینی	جنین	پیش	از	زایش،		252

سمیت	دوز	مکرّر،		91،	409
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سمیت	ژنتیکی،		131

سمیت	سلولی،		59،	131،	149،	154،	155،	159،	
280	،201	،183	،178	،175	،172	،171

سمیت	کبدی،		122،	159،	162

سمیت	کبدی	ایدیوسنکراتیک،		159،	162

سمیت	مواد،		40،	58،	73،	75،	81،	137،	154،	
	،291	،289	،270	،266	،194	،180	،164	،155

395	،393	،328	،315	،294

سمیت	مواد	برای	چشم،		328

سمیت	نوری،		144،	149،	158،	409

سوابق	الکترونیکی	سلامت،		114،	115

سوبسترای	غشایی،		146

سودوموناس	آئروژینوزا،		202

سورفاکتانت،		158

سوسپانسیونهای	سلولی،		25،	187،	312

سوگیری	انتشار،		227

سونوگرافی،		113

سیاه	سرفه،		195

سیتارابین،		106

سیتوکراتین-10،		147

سیتوکروم،		120،	159،	206

206	،120		،P450	سیتوکروم

سی	تی	اسکن،		108

سیر	تکاملی،		212

سیرکل،		222

سیزاپراید،		165

سیس	پلاتین،		106

سیستئین،		170

سیستم	اعصاب	مرکزی،		49،	91،	95

سیستم	نورواندوکرینولوژیک،		48

سیستمهای	سلولی،		254،	300

سیستمهای	ویژه	در	معرض	قراردهی	دارو،		61

سیگار	الکترونیکی،		151

سیگنالهای	خطر،		172

درون	تنی،		 وقایع	 با	 مرتبط	 دیداری	 سیگنال	های	
109

سیگنال	های	زیست	مولکولی،		74

سیمان	استخوانی،		313

سیمهای	ارتودنسی،		154،	155
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مونواکُسیژناز،		209

مونوبادی	ها،		203

مونوسیتهای	خون	محیطی،		176

میانسال،		117

میرتازاپین،		208

میزان	حلالیت،		283

میزان	زنده	مانی،		149،	155،	177،	248

میزان	کارسینوژن	بودن،		328

میزان	نفوذ	پذیری	اکسیژن،		130

میزان	نفوذ	داروهای	قطبی،		149

میزبان	های	پایگاه	داده،		325

میکرو	دوز،		70،	83
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