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هـاي   ننده فعالیتک عنوان تنظیم  نقش آن به.سلولی است س خارجک ضروري و موجود در ماتری     و جز کفیبرونکتین ی 

شـده   پیوسـت ر ین دایمی گلیکوپروتکدر واقع فیبرونکتین ی. ینی براي حفظ بافت است    ی داربست مهم پروت   کسلولی و ی  

هـاي   سکه در بـسیاري از مـاتری  ک ـدالتون اسـت    کیلو440ولی ک و جرم مولS 13 سولفیدي با ضریب رسوب حدود   دي

سـري از    کهاي بدن در ی    طول ترمیم بافت   ه در کوجود دارد    µg/ml 300سلولی و در پلاسما با غلظتی در حدود          خارج

همچنین فیبـرونکتین داراي    . ندکدیده را بازسازي     سرعت بافت آسیب   ه به کند تا این  ک شده عمل می    تنظیم شدت  بهمراحل  

هـاي مهـم فیبـرونکتین در         حاضر نقـش   پژوهشدر  . سلولی است  س خارج ک اجزاي ماتری  ر به سای  پیوندهایی براي    میند

 اسـتفاده   مطالعه حاضر بـا   . ها مرور شده است    ویژه در سیستم عصبی و درمان برخی بیماري        هفرایندهاي تکوین، ترمیم ب   

 مقاله منتشر شده پرداختـه اسـت تـا    77 به بررسی Natureو  PubMed، NCBI، Elsevier، EBSCO ي دادههاي   از پایگاه 

شـده فـراوان نـشان      انجـام هـاي  پژوهش. ی شرح دهدکهاي بیولوژی لیدي و مهم فیبرونکتین را در سیستم  کردهاي  کعمل

ي  ي زمینـه   آوري ماده   از جمله چسبندگی سلولی، تمایز جنینی، گردهم       یگوناگونهاي   ه فیبرونکتین داراي نقش   کاند   داده

هاي آن به محـل فعالیـت     از نقشکی ه هرکباشد  ل و مهاجرت سلولی می ک و رشد سلولی، تغییر ش     پیوندبرون سلولی،   

پایـه و رونـد      نايهاي سرطانی به لامی    با توجه به اهمیت فیبرونکتین در ایجاد چسبندگی سلول        . فیبرونکتین بستگی دارد  

ردهـاي  کهـا و عمل   شناسـایی بهتـر ویژگـی   ،سـلولی  یل ماتریکس خارج  کگسترش نئوپلاسم، ترمیم بافت و همچنین تش      

 ـ       فیبرونکتین موجود در بافـت     کفیزیولوژی  بهتـري از    كتوانـد در    بـدن موجـودات زنـده مـی        کهـا و مایعـات بیولوژی

ارهاي جدیـدي   کدیگر را فراهم آورده و راه     کها بر ی   متقابل سلول ی اثرات   کی و پاتوفیزیولوژی  کهاي فیزیولوژی  انیسمکم

  .ها بگشاید را براي درمان بسیاري از بیماري

  .وینکسلولی، ت فیبرونکتین، ترمیم، ماتریکس خارج :لیديک لماتک

 

  
ولی زیاد به نام فیبرونکتین، کینی با وزن مولی پروت1973در سال 

فیبرونکتین، . هاي طبیعی یافت شد شت فیبروبلاستکح محیط در سط

شت کهاي طبیعی تولید شده و وارد محیط  توسط فیبروبلاست

 در 1.یافته فاقد فیبرونکتین هستند لکش هاي تغییر  فیبروبلاست.شود می

  سولفیدي با  شده دي پیوستین دایمر ی گلیکوپروتکواقع فیبرونکتین ی

  

  
  

ه کیلودالتون است ک 440ولی ک و جرم مولS 13 ضریب رسوب حدود

سلولی و در پلاسما با غلظتی در  هاي خارج در بسیاري از ماتریکس

هاي دیگري شامل   فیبرونکتین با نام1.وجود دارد µg/ml 300حدود 

ین سطح سلول یژلاتین و پروت تور آنتیکگلوبولین نامحلول سرد، فا

 پپتیدي مشابه و ي هحاوي سه ناحی آنساختمان . شناخته شده است

ه کشود  هایی از نواحی خارجی آن سبب می  بخش2.راري استکت

فیبرونکتین چسبندگی سلول به سلول یا سلول به غشاء داشته باشد، 

  مقدمه

 
  

 

  323 تا 313هاي  ، صفحه5 شماره ،73دوره ، 1394مرداد ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  مقاله مروري

 

  15/04/1394:        آنلاین22/02/1394:        پذیرش15/06/1393: دریافت                     چکیده

 
  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
9-

09
 ]

 

                             1 / 11

https://journals.tums.ac.ir/tumj/article-1-6780-fa.html


  

               و همکارانآرش عبدالملکی                    314

 
  323 تا 313 ،5، شماره 73، دوره 1394 مردادی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

هاي پستانداران و ماتریکس  همچنین نقش پاتوژنی داشته و به سلول

 1.ها نقش دارد گردد و در پاتوژنز عفونت  میپیوستسلولی  خارج

هاي  ه فیبرونکتین در ایجاد چسبندگی سلولکشده است مشخص 

   2.سرطانی به لامیناي پایه نیز نقش دارد

همچنین معلوم شده است، روند گسترش نئوپلاسم به بیان ژن 

ل محلول و ک فیبرونکتین به دو ش4و3.فیبرونکتین ارتباط دارد

عنوان ماتریکس  ه فرم غیرمحلول آن بهکغیرمحلول وجود دارد 

هاي فیبرونکتین مسیرهاي مهاجرت را  ماتریکس. سلولی است خارج

ها را  ثیر فیبروبلاستکنند و مهاجرت و تک وین فراهم میکدر طی ت

فیبرونکتین محلول در جراحات . نمایند دنبال آسیب بافتی تسهیل می به

یابد، باقیمانده مواد تجمع یافته را براي فاگوسیتوز اپسونیزه  تجمع می

ه کنشان داده شده است . ندک  میکایی را تحریز ند و رگک می

هاي زخم  هاي زخم، آستروسیت شده با فیبروبلاست فیبرونکتین ترشح

یابد و همچنین به درون محل  هاي اندوتلیال تجمع می و سلول

   5-7.شود جراحت پس از آسیب نخاع ترشح می

شت سلولی مشابه فیبرونکتین کخصوصیات فیبرونکتین 

ه نسبت به فیبرونکتین پلاسما در کا این تفاوت پلاسماست است ب

فیبرونکتین محلول . متر محلول استکمحلول فیزیولوژیکی سالین 

 یلوک 250 تا 200سولفیدي باند شده از زیرواحدهاي   دایمر ديکی

شت کها در محیط  وسیله سلول هشده ب فیبرونکتین ترشح. دالتونی است

 فعل و انفعالات 8-10.تر استمی بزرگکنسبت به فیبرونکتین پلاسما 

سلول از هاي سطح  فیبرونکتین با کلاژن، هپارین، فیبرین و گیرنده

خانواده اینتگرین در بسیاري از فرایندها شامل چسبندگی سلولی، 

اهش ک. مورفولوژي، مهاجرت، ترومبوز و تمایز جنینی نقش دارند

 س فیبرونکتینی منجر به تغییر در مورفولوژي سلول،کماتری

دایمر فیبرونکتین  12و11.شود ثیر سلولی میکسلولی و ت رسانی پیام

واسطه نیروهایی  ه به دو اینتگرین راهی براي انقباض سلول بپیوست

تاثیر قرار دهد فراهم  تواند ساختار فیبرونکتین را تحت ه میک

  14و13.ندک می

  :هاي فیبرونکتین ویژگی

-وک گلیکونکتین یفیبر: هاي آن ساختار فیبرونکتین و ایزوفرم

رار شده ک سري ساختارهاي تکه از یک است اي دامنهین چندین یپروت

رار ک تI ،2 رار فیبرونکتین نوعک ت12: ه شاملکیل شده است کتش

 متغیر ک و یIII رار فیبرونکتین نوعک تII ،15فیبرونکتین نوع 

 واحدهاي 16و15.دهنده است پیوندي   یا ناحیه قطعه(V) غیرهومولوگ

هاي غشایی   براي گیرندهپیوندهاي   شامل محلIII رونکتین نوعفیب

س ک ماتریه در ساختکسلولی است  س خارجکمختلف و اجزاي ماتری

  .سلولی نقش دارد خارج

ه برخی فعل و انفعالات حیاتی کخوبی ثابت شده است  نون بهکا

هاي  ها، به دیگر مولکول  به اینتگرینIII  فیبرونکتین نوعپیوندحاصل 

 شامل محل III فیبرونکتین نوع. هپاران است/ یبرونکتین و هپارینف

 تري پپتید که یک (RGDوسیله توالی  هه بک اینتگرین است پیوند

ه در ک آسپارتیک اسید است - L آرژنین، گلیسین و Lساخته شده از 

) ندک  سلولی را تنظیم میپیوندساختار فیبرونکتین حضور دارد و 

   18و17.مشخص شده است

-ساختار چند زیرواحدي و نواحی بین زیرواحدها اجازه انعطاف

رد آن درگیر است را که در تنظیم عملکول فیبرونکتین کپذیري مول 

ه کاند  اربردي سازمان یافتهکهاي  دامنه این زیرواحدها درون .دهد می

دهنده پیوند دامنهیلودالتونی انتهایی آمینی، ک 70 دامنه کی: شامل

یلودالتونی ک 40دهنده هپارینی پیوند دامنهدالتونی و یلوک 120زي کمر

دهنده پیوندهاي  توانند با بخش  خاص فیبرونکتین میهاي دامنه. است

هاي  سلولی و گیرنده س خارجکچندگانه شامل دیگر اجزاي ماتری

 دایمر کعنوان ی شده به فیبرونکتین ترشح 19.نش دهندکسطح سلول وا

حفظ اش   در انتهاي کربوکسیلی(S-S)ي سولفید وسیله دو پیوند دي به

  20).1 لکش(شود  می

  
  

  

  

  

  

  
  

  

  .هاي آن فیبرونکتین و توالی: 1شکل 

رارهـاي  کرنـگ، ت  اي هـاي قهـوه    بیـضی I رارهاي فیبرونکتین نوع  ک سري از ت   کفیبرونکتین از ی  

رارهـاي  کترنـگ و   هاي قرمـز   مستطیلIII رارهاي فیبرونکتین نوعکها، ت  دایرهIIفیبرونکتین نوع  

  8.یل شده استکرنگ تش هاي زرد  مستطیلIII فیبرونکتین نوع
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هاي  فیبرونکتین پلاسمایی توسط سلول: فیبرونکتین پلاسمایی

فرم . شود شده و به درون پلاسماي خون ترشح می کبدي سنتز

 تحت 1948ین پلاسما، از سال یعنوان پروت پلاسمایی فیبرونکتین به

دلیل واکنش آن با کرایوفیبرینوژن  سرد، بهعنوان گلوبولین غیرمحلول 

 فیبرونکتین محلول در پلاسما تنها داراي یک 21.شناسایی شده است

 EIIIAاست و زیرواحدهاي ) دمین V( زیرواحد متغیر غیرهومولوگ

می از فیبرونکتین داراي ک فقط سطوح بسیار 22 وجود ندارد،EIIIBو 

 اما 23، دارندوجودخون  در پلاسماي EIIIB و EIIIAواحدهاي  زیر

دنبال تروماهاي مهم و در  نشان داده شده است سطوح پلاسمایی آن به

هایی مانند  نتیجه آسیب بافت عروقی پس از التهاب و در بیماري

ته مغزي افزایش کتصلب شرایین، بیماري ایسکمیک قلبی و س

 25و24.یابد می

ز انواع فیبرونکتین سلولی توسط بسیاري ا: فیبرونکتین سلولی

هاي  هاي اندوتلیال، سلول ها، سلول سلول از جمله فیبروبلاست

 26.شود ها ساخته می هاي سینوویال و میوسیت غضروفی، سلول

هم شبیه هستند اما  فیبرونکتین سطح سلولی و پلاسمایی خیلی به

 و فیبرونکتین جز27.می وجود داردک هاي دادهدرباره خصوصیات آنها 

هاي طبیعی است  ه سطح سلولی بسیاري از سلولدهند یلکیبات تشکتر

ي ویروسی یا شیمیایی و در  یافته لکش هاي تغییر اما در سطح سلول

 .اهش یافته یا وجود نداردکهاي سرطانی مقدار آن  بسیاري از سلول

 پایه يهاي همبند و در ارتباط با غشا فیبرونکتین غیرمحلول در بافت

هاي  یبی از ایزوفرمک سلولی تر فیبرونکتین28.نیز یافت شده است

ویرایش متناوب زیرواحدهاي مختلف فیبرونکتین . فیبرونکتین است

هاي مختلف  در طول رونویسی فیبرونکتین سلولی اجازه بیان ایزوفرم

 ایزوفرم 20 در انسان 30و29دهد، هاي مختلف می فیبرونکتین را در بافت

 31.تواند تولید شود فیبرونکتین می

ترکیبات : ت فیبرونکتین در بازسازي عصبیباکنقش تر

عنوان  ال مختلف بهکشده از پلاسماي خون در اش فیبرونکتینی تهیه

در دهه . سوبسترا در مهندسی بافت مورد استفاده قرار گرفته است

کننده راهنماي عصب از فیبرونکتین پلاسما  یبات هدایتک تر1990

ها از جمله  یابی سلول یبات قادر به جهتک این تر33و32.سنتز شده است

هاي شوان است بر روي  ها، ماکروفاژها و سلول ها، نورون فیبروبلاست

ینی ی براي این منظور تجمعات پروت34.باشد بسترهاي فیبرونکتینی می

یبات کاین تر. محلول باید به ساختارهاي فیبري غیرمحلول تبدیل شود

 پیوندهايه سبب کد ننک ابل را ایجاد میکل کش اي به فیبرونکتینی رشته

ها از جمله  شود و همچنین سبب مهاجرت سلول سلولی می

 شود و  هاي شوان می ها، ماکروفازها و سلول ها، نورون فیبروبلاست

در ترمیم اعصاب محیطی یا ضایعه نخاعی مورد استفاده قرار 

ننده راهنماي ک یبات هدایتکردن ترکعلاوه بر فراهم  35-37.گیرد می

ه بسترهاي کمیم اعصاب نشان داده شده است عصب براي تر

تورهاي رشد عصبی ک وسیله مناسب براي انتقال فاکفیبرونکتین ی

(NGF)ها را   ماتریکس مناسب براي ترمیم آکسونک است همچنین ی

  38.ندک فراهم می

شت ک: یبات فیبرونکتینک ترin vitroهاي  ارزیابی ویژگی

هاي شوان براي سه  لهاي فیبروبلاست پوست انسان و سلو سلول

شت نشان کهاي فیبرونکتین چسبیده شده به ظرف  هفته روي رشته

هاي فیبرونکتین  شده به دو انتهاي رشته شتکهاي  ه سلولکداده 

هاي  نار رشتهکها در  نند، همچنین برخی سلولک مهاجرت می

  33.گیرند صورت مرتب قرار می فیبرونکتین به

در تلاش براي تقلید بافت : اعبسترهاي فیبرونکتین و ترمیم نخ

هاي  ه وقتی همراه با سلولکاند  وجود آمده ههایی ب طبیعی، ماتریکس

شوند، سبب رشد دوباره بافت  اشت میکشده روي آن درون بدن  شتک

هاي عصبی طبیعی   جایگزین مناسب براي گرافتکی. شوند اصلی می

ننده اعصاب ک هاي هدایت انالکاستفاده از مواد مصنوعی براي ساخت 

ه کها، بسترهاي فیبرونکتین است  ی از این ماتریکسکی. باشد می

گیري  نند و سبب جهتکها عمل  عنوان سوبسترا براي سلول توانند به می

گردند،  in vitro و هم در شرایط in vivoها هم در شرایط  صحیح سلول

 بودنعلت   سلولی فیبرونکتین بهپیوندهاي و درستگیري  ه این جهتک

   39و32. در ساختار فیبرونکتین استRGDتوالی 

 از ترمیم in vivoعنوان سوبسترا در مدل  به استفاده از فیبرونکتین

ه از کهایی  ها یا دندریت آکسون( ها ه رشد نوریتکنخاعی نشان داد 

هاي شوان  در نخاع با مهاجرت سلول) نندک  جسم سلولی رشد میکی

 در 40.ها در سطح آن همراه است به درون پیوند و حضور آستروسیت

دیده تعداد  بسترهاي فیبرونکتین در نخاع آسیبدو هفته اول کاشت 

ها و عناصر سلولی در بستر فیبرونکتین جایگزین  زیادي از سلول

کنند  ه به درون بستر فیبرونکتین نفوذ میکهایی  شود، اولین سلول می

هاي  ه گیرندهکنشان داده شده است ). 2 لکش( ماکروفاژها هستند

   چسبندگی  دارند،وجود ه روي ماکروفاژهاک β1α/5 و β1α/4ن ـاینتگری
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  اشته شده در نخاعکتر فیبرونکتین  دوره زمانی نفوذ سلولی و غیرسلولی به بس:2 لکش

اگرچه هنوز تعداد آنها زیاد (اشت وجود دارد کهاي کمتري در محل  ته پس از جراحی فیبرونکتین هفک ی.شود می دیده زایی رگ شروع همچنین و مکمترا بسیار ماکروفاژ اشت نفوذکسه روز پس از 

هاي  ها و سلول مانند، میزان نفوذ آکسون می درون محل کاشت باقی میکسه تا چهار هفته پس از جراحی ماکروفاژهاي خیلی . شود هاي شوان غیرمیلینه دیده می ها و سلول و رشد گسترده آکسون) است

 تا دو ماه پس از جراحی کی. شود یل میکاشت تشکم اطراف ک اسکار گلیال متراکهاي لامینین در این زمان همراه است و ی هاي شوان با توبول ها و سلول شوان افزایش یافته است و بسیاري از آکسون

  17.کنند ها به محل کاشت مهاجرت می  همچنین آستروسیتشوند، هاي شوان میلینه می وسیله سلول همانند و ب اشت باقی میکها در محل  آکسون

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  . طرح فرضی گیرنده سلولی فیبرونکتین:3 لکش

رده و در سطح خارجی سلول که از عرض غشا عبور کینی هستند یهاي پروت ها گیرنده اینتگرین

  50.وندش  میپیوستهاي اسکلت سلولی  ینیبه فیبرونکتین و در سطح داخلی به پروت

نند و مهاجرت در طول بسترهاي فیبرونکتین را تحریک ک را تنظیم می

مستقیم مهاجرت ماکروفاژها را طور  بهبسترهاي فیبرونکتین  42و41.کنند می

 کهاي شوان ی هاي اینتگرین روي سلول گیرندهوجود . نندک  میکتحری

اي شوان ه ه مسئول نفوذ گسترده سلولکند ک انیسم مشابه را پیشنهاد میکم

ه در طی ماه اول کعنصر اصلی دیگر . به درون بستر فیبرونکتین است

ه کشود لامینین است  ر فیبرونکتین میگزینی جایگزین بست دنبال لانه به

 در اطراف عروق خونی داخل بسترهاي فیبرونکتین بیان هعمدطور  به

هاي لامینین و   بین توبولکارتباط فضایی نزدی). 2 لکش(شود  می

هاي شوان  ها توسط سلول ه این توبولکدهد  هاي شوان نشان می ولسل

اشت بستر فیبرونکتین ک ماه از چهار تا سهاند، پس از گذشت  ذخیره شده

هاي شوان در  شود، سلول طور گسترده از محل ناپدید می هوقتی لامینین ب

 همچنین بیان لامینین در ).2 لکش(مانند  شان باقی می فنوتیپ میلینه

هاي  جهت با توبول خوبی هم رسد به نظر می ترهاي فیبرونکتین مجزا، بهبس

رسوب لامینین ه بسترهاي فیبرونکتین با کدهد  لامینین است، این نشان می

زاد براي هدایت  درونهاي شوان براي تولید یک ماتریکس  وسیله سلول هب

  43و41.گیرد آکسونی مورد استفاده قرار می
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ماده : هاي تکوینی عنوان سرچشمه پیام ولی بهسل ي برون ماده زمینه

ها به محیط  شده از سلول هاي ترشح ولکسلولی از ماکرومول ي برون زمینه

اي از مواد  ها ناحیه این ماکرومولکول. اطرافشان تشکیل شده است

ي  ماده زمینه. دهند یل میکها تش سلول غیرسلولی را در فاصله بین

. باشد  جانوران میبیشتروین کراي ت ناحیه حیاتی بکسلولی ی برون

یل صفحات و مجراهاي کچسبندگی سلولی، مهاجرت سلولی و تش

سلولی  ي برون  با ماده زمینهپیوندها در ایجاد  اپیتلیالی همه به توانایی سلول

 پیوندهاي این ،تلیال یل اپیکموارد مثل تشرخی در ب. بستگی دارد

ها مهاجرت  ه سلولکثل وقتی در موارد دیگر م. م هستندکنهایت مح بی

گاهی ماده . شوند  ایجاد میدوبارهسته و ک ایجاد، شپیوندهانند، ک می

 یا پیوند ماده نفوذپذیر براي کعنوان ی سلولی تنها به ي برون زمینه

ت ک هادي جهت حرکعنوان ی ها در برخی موارد به مهاجرت سلول

  .ندک وینی عمل میک رویداد تکها یا پیامی براي ی سلول

ها و   از کلاژن، پروتئوگلیکانترکیبیسلولی  ي برون ماده زمینه

یافته مثل فیبرونکتین  ینی تخصصیهاي گلیکوپروت ولکاي از مول مجموعه

دهی  هاي بزرگ مسئول سازمان ینیاین گلیکوپروت. باشد و لامینین می

 ها پروتئوگلیکان. باشند ها در یک ساختار منظم می اي و سلول ماده زمینه

این . کنند هاي پاراکراین نقش مهمی ایفا می در دریافت عامل

هاي جانبی پلی  ه زنجیرهکینی دارند ی هسته پروتکهاي بزرگ ی ولکمول

. اند  شدهپیوستطور کوالان به آن  ها به ساکاریدي گلیکوز آمینوگلیکان

 هپاران سولفات و کندرویتین ،ها ترین پروتئوگلیکان مهمترین و عمده

ین یا کربوهیدرات یه از سنتز پروتکهایی  جهش. باشند میسولفات 

زایی و تمایز طبیعی  ند مهاجرت، ریختک ها جلوگیري می پروتئوگلیکان

  44.نماید ها را متوقف می سلول

ه توسط کینی بسیار بزرگ است یفیبرونکتین یک دایمر گلیکوپروت

ول ک مولکن یعنوا فیبرونکتین به. شود ها ساخته می انواع زیادي از سلول

 ماننددیگر و با سایر مواد کها با ی چسبندگی عمومی باعث ارتباط سلول

 پیوندفیبرونکتین چندین جایگاه . شود ها می لاژن و پروتئوگلیکانک

هاي مناسب منجر به آرایش  ولکنش آنها با مولکه برهمکمتمایز دارد 

. شود سلولی اطرافشان می ي برون ها در ماده زمینه  سلولدرست

ه کمسیرهایی . عهده دارد فیبرونکتین در مهاجرت سلولی نقش مهمی به

ین ینند از این پروتک ت میکننده در طول آنها حرک هاي مهاجرت سلول

سمت  هاي زایا را به این مسیرهاي فیبرونکتینی سلول. پوشیده شده است

سمت محور میانی بدن جنین  هاي قلبی را به غدد جنسی و سلول

بادي فیبرونکتین به جنین جوجه تزریق شود،  اگر آنتی. ندنک هدایت می

را  رسیدن به محور میانی بدن تواناییدهنده قلب  یلکهاي تش سلول

 لامینین 46و45.وین خواهند یافتکصورت جداگانه ت  و دو قلب بهنداشته

سلولی به نام  ي برون  از اجزاي اصلی نوعی ماده زمینهIV و کلاژن نوع

 به لامینین پیوندتلیالی جهت  هاي اپی تمایل سلول. دغشاي پایه هستن

. هاي مزانشیمی به فیبرونکتین است  سلولپیوندبسیار بیشتر از تمایل 

سلولی،  ي برون آوري ماده زمینه لامینین نیز مانند فیبرونکتین در گردهم

  از47.ل و مهاجرت سلولی نقش داردک و رشد سلولی، تغییر شپیوند

 مانند مري سلولی خارج سکماتری در موجود هاي ولکمول هک آنجا

 نقش بازال، لایه در موجود و فیبرونکتین لامینین الاستین، کلاژن،

 براي مسیرهایی ایجاد و قطبیت و  چسبندگیيالقا در سزایی هب

  49و48.کنند می ایفا ها سلول مهاجرت

هاي چسبنده به  ینی به گلیکوپروتپیوند سلول در کتوانایی ی

هاي   سلول به این سلولپیوندهاي غشایی در محل  رندهوجود گی

 سلول پیونده مانع از کهایی  بادي با استفاده از آنتی. بزرگ بستگی دارد

ین شناخته یهاي اصلی این پروت شوند، گیرنده به فیبرونکتین می

 به فیبرونکتین پیوندگیرنده سلولی فیبرونکتین علاوه بر  51و50.اند شده

هاي اسکلت  ینیشاء در داخل سلول نیز به پروتدر سطح خارجی غ

س از کمپلکه این کرسد  نظر می بنابراین به. شود  میپیوستسلولی 

هم  سلولی را به ي برون و درون رده و ماده زمینهک سلولی عبور يغشا

س در سطح خارجی سلول به فیبرونکتین کمپلکاین . ندک  میپیوست

هاي  اخلی سلول به ریز رشتهسلولی و در سطح د ي برون ماده زمینه

  ).3 لکش(شود   میپیوستاکتین 

ها از  بسیاري از اندام:  مورفوژنزهاي شاخهنیاز به فیبرونکتین براي 

لیه در طی رشد و نمو جنینی توسط انشعابات کجمله غدد بزاقی، ریه و 

در انشعابات . گیرد ل میکتلیال ش هاي اپی از مجاري پوشیده با سلول

اف و همچنین ایجاد کوسیله ایجاد ش هها ب کیل انداممورفوژنز تش

 فیبرونکتین در وجود 52-54.)4شکل  (گیرد ل میکتلیالی ش هاي اپی جوانه

تلیال  سلولی براي ایجاد جوانه در آغاز انشعاب اپی ماتریکس خارج

هاي  RNA کاهش تجمع فیبرونکتین با استفاده از 56و55.ضروري است

هاي ضد فیبرونکتین  بادي وسیله آنتی ههار ب و م(SiRNA) کوچکمزاحم 

ند در عوض ک  میكاف و انشعاب را بلوکیل شکو ضد لامینین تش

 بخشد اف و انشعاب را سرعت میکیل شکفیبرونکتین اگزوژن تش

  ش فیبرونکتین در رشد ـوب و افزایکاثرات مشابه از منع، سر. )4شکل (
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 در (Submandibular glands)  ساعت پس از کشت غدد تحت فکـی 36 و 10، 5ترتیب پس از  ریکس خارج سلولی در ایجاد انشعاب به نقش و اهمیت فیبرونکتین مات:4 لکش

  52محیط کشت

  
ه ک نشان داده است ها پژوهش. لیه و ریه مشاهده شده استکو نمو 

تواند چسبندگی ماتریکس سلولی را روي  اي می فیبرونکتین رشته

اهش موضعی ک کتلیالی بزاق انسان با ی  اپیشده هاي کشت سلول

بنابراین بیان . سلول القا کند- سلولپیوندهاي در (Cadherin)کادهرین 

اف در انشعاب مورفوژنز همراه با تبدیل کیل شکفیبرونکتین براي تش

 57. سلول ماتریکس نیاز استپیوندهايسلول به - سلولپیوندهاي

ها  مانند لامینین و پروتئوگلیکانتلیال  ي اپی  پایهياگرچه اجزاي غشا

لی کطور  هب. تلیالی مورد نیاز است ردهاي اپیکبراي انشعاب بزاق و عمل

تلیوم سنتز شده و  صورت موضعی در اپی هه بکهایی  ینیشناسایی پروت

ند از اهمیت ک ها و مراحل انشعاب را تنظیم می طور مستقیم محل هب

یابد و  ها تجمع می افکدر ش III لاژن نوعک. بالایی برخوردار است

نترل کوسیله فیبرونکتین  هتواند ب  میIII یل فیبرهاي کلاژن نوعکتش

ین چسبندگی سلولی، مهاجرت و سیگنالینگ سلولی ی این پروت59و58.شود

هاي در حال توسعه از  اي در بافت طور گسترده هدهد و ب را افزایش می

  61و60.هاي منشعب بیان شده است جمله اندام

 در بسیاري از :هاي زایا قش فیبرونکتین در مهاجرت سلولن

داران از همان مراحل  هاي حلقوي و مهره رمک حشرات، مانندجانوران 

طور روشنی از هم  هاي سوماتیک به هاي زایا و انواع سلول اولیه سلول

هاي جانوران و در سرتاسر  اما در برخی دیگر از شاخه. شوند مجزا می

در این . خوبی صورت نگرفته است ن اشتقاق بهسلسله گیاهان ای

ها هستند،  هاي پهن و تونیکات رمکداران،  ه شامل شانهکها  گونه

توانند به  سهولت می  حتی در موجود زنده بالغ بهکهاي سوماتی سلول

ه دودمان ک در آن دسته از موجوداتی 62.هاي زایا تبدیل شوند سلول

ي زایا در مراحل اولیه تکوین از ها  وجود دارد و سلولآشکاريزایاي 

هاي زایا درون غدد  شوند، این سلول هاي سوماتیک جدا می سلول

هاي  سازهاي آنها یعنی سلول ه پیشکبل. آیند وجود نمی هجنسی ب

سوي غدد  آیند و به وجود می ه در جاي دیگري ب(PGCs)زایاي بدوي 

ها نقش  هکنند، در بسیاري از گون وین مهاجرت میکجنسی در حال ت

عهده فیبرونکتین  هاي زایاي بدوي به اصلی در مهاجرت سلول

  63.باشد می

هاي زنوپوس با  PGC: هاي زایا در دوزیستان مهاجرت سلول

انشعابات (ابتدا فیلوپودیا . کنند ایجاد فیلوپودیاي منفرد حرکت می

ها در  ه در زمان مهاجرت سلولکی هستند کسیتوپلاسمی بلند و باری

سمت جلو فرستاده سپس  را به) آیند وجود می هلول بحاشیه س

دهند و همزمان دمشان را جمع  شان را به درون آن هل می سیتوپلاسم

 هدایت تماسی نقش دارد، زیرا ،احتمال بهدر این مهاجرت . نندک می

 ها روي آن PGCه کسلولی  اي برون  ها و هم ماده زمینهPGCهم 

 بر آن افزون. اند  آرایش یافتهنند در مسیر مهاجرتک مهاجرت می

هاي ضدفیبرونکتین زنوپوسی،  بادي توان با تیمار روده بند با آنتی می

رسد  نظر می بنابراین به.  ها را مهار نمودPGCچسبندگی و مهاجرت 

اي  ها شامل ماده زمینه هاي زایا در این قورباغه مسیر مهاجرت سلول

هایی  فیبریل. )5شکل  (تدار اس حاوي فیبرونکتین جهتسلولی  برون

ه مهاجرت ک از آنپسنند بلافاصله ک ت میک آنها حر ها رويPGCه ک

  65و64.دهند شود قطبیت خود را از دست می تمام می

توانایی نشاندار کردن : هاي زایا در پستانداران مهاجرت سلول

   براي(GFP)ین فلورسنت سبز یاي بدوي موش با پروتـهاي زای سلول
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ي  هـاي زایـا بـر روي مـاده زمینـه           دهنـده مهـاجرت سـلول      ها نشان  فلش: 5 لکش

 تـصویر ب  .باشـد  سـمت گنادهـا مـی    سلولی حـاوي فیبـرونکتین از روده بـه        برون

  53باشد هاي زایا در بلاستوسل می دهنده موقعیت سلول نشان

  
ه مسیر مهاجرت کهاي زنده باعث شد  مشاهده مهاجرت این سلول

رسد  نظر می به. امل بررسی شودکطور  هتانداران بهاي زایاي پس سلول

PGC هاي پستانداران، همچون PGCی با ک هاي زنوپوس ارتباط نزدی

نند داشته باشند و با گسترش ک ه روي آنها مهاجرت میکهایی  سلول

 PGCهمچنین . نندک ت میکفیلوپودها روي سطح سلولی زیرین حر

 و از طریق اي سلولی را داشتهه  توانایی نفوذ به لایههاي پستانداران

وسیله آن این مسیر  هه بکانیسمی کم. نندکصفحات سلولی مهاجرت 

ه فیبرونکتین کاحتمال دارد . شود هنوز ناشناخته است وتاه شناسایی میک

هاي جنسی  ه سلولک ها داشته باشد، چرا PGCسهم مهمی در مهاجرت 

سلولی،  اي برون ه زمینههاي ماد ینیفاقد گیرنده اینتگرین براي این پروت

احتمال هدایت مهاجرت  به. توانند به غدد جنسی مهاجرت نمایند نمی

هاي محلول  ینیدر طی مراحل بعدي توسط شیب ایجاد شده در پروت

  66.گیرد سمت هدف صورت می به

  :هاي درمانی فیبرونکتین نقش

 ضایعه و کعنوان ی زخم به: نقش فیبرونکتین در ترمیم زخم

ی یا حرارتی تعریف کسطح پوست، ناشی از صدمات فیزیست در کش

هاي چندگانه به  انیسمکم. ی داردکه نیاز به درمان پزشکگردد،  می

ند، همچنین کت کدهد تا در ماتریکس فیبرینی شر فیبرونکتین اجازه می

 XIIIaتور فعال کفیبرونکتین با فعال شدن آبشار انعقادي خون شامل فا

 بهبود زخم در انسان و 68و67.شود  میپیوستین طور کوالان به فیبر هب

امل پیچیده و پیشرفته در کطور  بهانیسم ک مکیافته با ی املکحیوانات ت

ثیر، ترمیم و بازسازي ک از مراحل مختلفی از جمله التهاب، تگذرنتیجه 

عوامل بسیار زیادي در سرعت و چگونگی روند . پذیرد صورت می

توان به اندازه زخم، ذخیره خونی  یان میه از آن مکترمیم زخم موثرند 

یباتی مانند کمحل، سن، وضعیت سلامت، وضعیت تغذیه و تر

 اصلی و فیبرونکتین پلاسمایی جز70و69.فیبرونکتین پلاسمایی اشاره نمود

شدن  همچنین فیبرونکتین پلاسمایی سبب فعال. لخته فیبرینی است

ها از جمله  ردهاي مختلف پلاکتکه براي عملکگردد  ها می پلاکت

ثیر ک آغاز فرایند ترمیم با ت71-73.چسبندگی، مهاجرت و تجمع مهم است

هاي مهاجر از  سلول. تلیالی همراه است هاي اپی و مهاجرت سلول

در روند ترمیم . گیرند ها و غدد سباسه منشا می هاي زخم، فولیکول لبه

نند، همچنین سبب ک ها مهاجرت سلولی را تقویت می فیبرونکتین

تورهاي رشد، تقسیم و مهاجرت سلولی ک برخی از فاکتحری

  74.گردند می

در بیماران عفونی، : هاي عفونی نقش فیبرونکتین در درمان بیماري

علت  مجروح آسیب دیده و دچار سوختگی فیبرونکتین پلاسمایی به

 گیري یابد، بنابراین اندازه اهش میکنقش اپُسونیک آن مصرف شده و 

ر ک مارکعنوان ی تواند به غلظت فیبرونکتین پلاسمایی در این بیماران می

ردن آن از طریق کهاي متداول، جایگزین  نار درمانکعمل نماید و در 

  .تواند موجب تسریع در امر بهبودي گردد تزریق می

ی از کی: هاي ناشی از زخم قرنیه نقش فیبرونکتین در درمان بیماري

یل سیکاتریکس ناشی کلال دید در سراسر دنیا تشوري و اختکعلل اصلی 

ی از عوارض که یکزخم تروفیک استرومایی . از زخم قرنیه است

اي  گونه شود به تلیالی مقاوم مشخص می هاي قرنیه است با نقص اپی زخم

ها روي هم جمع شده و قادر به پوشاندن  هاي زخم، این سلول ه در لبهک

امل، این وضعیت کم درمان سریع و در صورت عد. باشند سطح زخم نمی

منجر به تخریب سریع و شدید استروما و عفونت باکتریایی یا قارچی 

هاي رایج بهبودي حاصل نشود  ه با درمانکدر مواردي . شود ثانویه می

طور  بهه کرد کتوان از قطره چشمی فیبرونکتین براي درمان استفاده  می

  75.گردد می در تمام موارد منجر به بهبودي یتقریب

ه کلاتی کی از مشکی: هاي بستر نقش فیبرونکتین در درمان زخم

زخم بستر . باشند زخم بستر است گیر آن می بسیاري از بیماران گریبان

توانند پوست،  شوند و می ه در اثر فشار ایجاد میکهایی هستند  زخم

ها بر  این زخم. ندکعضله، بافت نرم، غضروف و استخوان را درگیر 
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  323 تا 313 ،5، شماره 73، دوره 1394 مردادی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

صورت نواحی قرمز رنگ بدون  هاي برجسته استخوانی به  بخشروي

صورت نواحی با از دست رفتن اپیدرم و درم دیده  هتغییر پوست یا ب

هاي زیرجلدي، عضلات و استخوان  ن است به بافتکشود و مم می

ه در معرض سطح سختی باشد و تحت کهر بافتی . گسترش یابد

ها با  ه این زخمکشود، ن است دچار زخم کفشار قرار بگیرد، مم

 77و76.تورهاي بدن میزبان در ارتباط هستندکی و فاکمحیط فیزی

ه افزودن فیبرونکتین در محل پانسمان ک اند  نشان دادهها پژوهش

ه این مسئله در کتواند موجب تسریع در التیام زخم گردد  زخم می

    ساختار78.ادي برخوردار استـت زیـهاي بستر از اهمی ان زخمـدرم

پذیري بالاي این  ول فیبرونکتین سبب انعطافکزیرواحدي مولچند

عهده دارد،  ردهاي مختلف را بهکه تنظیم عملکشود  ول میکمول

همچنین با توجه به اهمیت فیبرونکتین در ایجاد چسبندگی سلولی، 

س خارج کیل ماتریکمهاجرت سلولی، تمایز جنینی، ترمیم بافت و تش

 فیبرونکتین کردهاي فیزیولوژیکها و عمل گیسلولی شناسایی بهتر ویژ

تواند   بدن موجودات زنده میکها و مایعات بیولوژی موجود در بافت

ی اثرات کی و پاتوفیزیولوژیکهاي فیزیولوژی انیسمک بهتري از مكدر

ارهاي جدیدي را کدیگر را فراهم آورده و راهکها بر ی متقابل سلول

  .شایدها بگ براي درمان بسیاري از بیماري
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Fibronectin (FN) is one of the essential component of the extra cellular matrix and 

their important role is as regulator of cellular activities and also fibronectin is an impor-

tant scaffold for maintaining tissue. Fibronectin conformational changes expose addi-

tional binding sites that participate in fibril formation and in conversion of fibrils into a 

stabilized, insoluble form. In fact fibronectin is a connected glycoprotein disulfide 

dimer with sedimentation coefficient of approximately S 13 and 440 kDa molecular 

mass which is exist in many extracellular matrix and plasma with concentration of ap-

proximately 300 µg/ml that during the regeneration body tissues acts in severely regu-

lated stages until regenerate the damaged tissue. Fibronectin has domains for interacting 

with other extra cellular matrix proteins, cell surface receptors, glycosaminoglycans 

(GAGs), and other FN molecules. This combination of domains allows FNs to bind si-

multaneously to cells and to molecules within the surrounding matrix. Also fibronectin 

have binding sites for collagen/ gelatin, heparin, fibrinogen, and other molecules. In the 

present study important roles of fibronectin in development, regeneration especially in 

nerves system and important role of it in treatment of some diseases have been re-

viewed. Present study has reviewed 77 publications by using of PubMed, NCBI, El-

sevier, EBSCO and Nature databases for describing the important roles of fibronectin in 

biological systems. Studies have shown that fibronectin has diverse roles such as: cellu-

lar adhesion, embryonic differentiation, assembly of extra cellular matrix, connecting 

and cell growth, transformation as well as cell migration that each of this roles depends 

to fibronectins action site. Considering the important role of fibronectin in attachment 

of cancer cells to basal lamina, spread neoplasm, tissue regeneration and formation of 

extra cellular matrix better identification the properties as well as physiological applica-

tions of fibronectin in tissues and bodies of animals can provide the better understand-

ing of physiological mechanisms and pathophysiological effects of cells on each other, 

and also provides the new ways for treatment a variety of diseases. 
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