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 مقاله مروري 

 
 فون ويلبراندهاي ويبل ـ پالاده در بيماري  هاي جديد اندامك شناسايي نقش

 2، رضا مهديان1شيرين شهبازي
 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

حضور منحصر بـه رـرد   . هستندتليال هاي اندو اجزاي ذخيره كننده اختصاصي سلول ،ـ پالاده هاي ويبل اندامك
هـاي   به كشف ريزيولوژي سلول ،ها هاست و ردگيري اين نقش ژه آنگواه ايفاي نقش وي ،ها ها در اين سلول آن

 . اندوتليال كمك شاياني خواهد كرد
 ها روش مواد و

جملـه ترربيـات    ها  از  مقاله حاضر به صورت مروري بر نتايج حاصل از مطالعات جديد پيرامون اين اندامك
 . ها در اين زمينه باشد مامي يارتهتحقيقاتي نويسندگان تهيه گرديده و سعي شده تا دربرگيرنده ت

 ها يافته
 ـمانند رـاكتور   هاي مهمي ها از ليزوزوم و شناسايي پروتئين تفكيك اين اندامك ويلبرانـد، پـي سـلكتين و     ونر

توجه به اين موضـو   . ها بوده است شوند، تاكيد ديگري بر نقش خاص آن كه در آن ذخيره مياستئوپروتررين 
شود، برانگيزنده ايـن   ها به داخل گردش خون مي باعث تخليه محتويات اين اندامك كه صدمات عروقي سريعاً

وضعيتي كه در مبتلايان به نو  . ها چه نتايج پاتولوژيكي به همراه خواهد داشت سؤال خواهد بود كه رقدان آن
 . كند بروز مي رون ويلبراندوخيم بيماري 

 ينتيجه گير 
ـ  هاي ويبـل  به سرعت پرده از راز حضور اندامك ،ر در حال انرام استتحقيقات جديدي كه در چند سال اخي

هـا و نمـايي از    مقاله حاضر مروري بر اين يارته. نمايد ها را شناسايي مي هاي متعدد آن دارد و نقش پالاده بر مي
 . تحقيقات آينده است كه در راستاي اين رمزگشايي صورت خواهد پذيررت

 رون ويلبراندهاي اندوتليال، بيماري  ، سلولرون ويلبراندويبل ـ پالاده، راكتور هاي  اندامك :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 92/2/88  :تاريخ دريافت 
 82/ 9/ 4 :تاريخ پذيرش 

 
 14111-331: ـ صندوق پستي دانشگاه تربيت مدرس دانشكده پزشكي ـ گروه ژنتيك پزشكياستاديار ژنتيك ـ  PhD: ـ مؤلف مسؤول1
انستيتو پاستور ايرانـ بخش پزشكي مولكولي  مركز تحقيقات بيوتكنولوژي بيوتكنولوژي ـ استاديار PhD , MD ـ9
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  مقدمه 
بـراي نخسـتين    بل و دکتر پالادهيدکتر و، 1294در سال     
ال يرا که تنها در سلول اندوتل يشکل يا لهيم يها اندامکبار 

 يها د اندامکافته در مورين يا .(1)وجود داشت شرح دادند
افت مگـر  يگسترش ن (Weibel-Palade bodies)پالادهـ   بليو

ح دادند که يکه دکتر واگنر و همکارانش توض 1282تا سال 
ــدفــاکتور  ــدهنــده ا لين تشــکيتــر ياصــل ،فــون ويلبران ن ي
  (.9)است يا رهيذخ يها اندامک
 نيــاي بــرا يمتعــدد يهــا نقــش ،از آن ســال تــا کنــون    

را از  يدي ـجد يهـا  چـه يشـده کـه در   ييها شناسـا  اندامک
 ،اليانـدوتل  يهـا  در سـلول  يبه طور اختصاص ها آن حضور

 .ن گشوده استيمحقق يش رويپ
 
 : فون ويلبراندـ فاکتور 1
 ـبـل   يو يهـا  پيش از هـر توضـيحي در مـورد انـدامک        
بـه   يضرور فون ويلبراندبا فاکتور  يمختصر ييآشنا ،پالاده
ن يکـو پـروت   يک گلي ـ ويلبرانـد فـون  فـاکتور  . رسد ينظر م
تـر  يل يليکروگرم در ميم 1-11است که با غلظت  ييپلاسما

افـت  يدر گـردش خـون    يبزرگ ـ يمرهـا  يبه صورت مـولت 
 .(3)شود يم

 يهـا  کنند، سلول يان مين را بين پروت يکه ا ييها تنها سلول
دو  ين داراين پـروت  يا. ها هستند تيوسيال و مگاکارياندوتل

کـه بـا اتصـال بـه کـلاژن       ني ـا يک ـي :اسـت  ينقش اساس ـ
، يوم متعاقب جراحات عروقير اندوتليبافت زدر ظاهرشده 
جـاد  يا" تـا يو نها يت پلاکت ـيروند تجمع و فعال يباعث القا

 8که حامل فاکتور  نيگر ايد و شود يو انعقاد م يخ پلاکتيم
ان ي ـکننـده آن در جر  گـر محافظـت  يو به عبارت د يانعقاد

 .(4-7)خون است
ــاکتور      ــد ژن ف ــون ويلبران ــر رو ،ف ــازو يب ــاه  يب کوت

 يمـار يقـرار دارد و نـواقآ آن منجـر بـه ب     19کروموزوم 
متعاقب سـاخته  . (8)گردد يم فون ويلبرانددهنده  يزيخونر

بـه داخـل گـردش    " مايا مسـتق ي فون ويلبراندشدن، فاکتور 
بلنـد   يل ـيخ يمرها يا به صورت مولتيشود  يخون ترشح م

 ـ   بـل يو يهـا  در انـدامک  ،ر واحديچهل ز يبه بزرگ يگاه
به داخـل خـون آزاد    يره شده و در مواقع ضروريپالاده ذخ

 ا و ــه تيوسيآن در مگاکار يا رهـيشکل ذخ. (9، 3)شود يم

 . (2)شود يافت ميدر گرانول آلفا  ،ها پلاکت
 
 :ـ ساختار اندامک9

 اليدر سلول انـدوتل " منحصرا ،پالادهـ   بليو يها اندامک    
 ،کرومتر اسـت يم 1-1ها  آن طول. شوند يافت مي داران مهره
 يا هيــک لايــ يينــانومتر و غشــا 111-911 حــدوديي پهنــا
فشـرده   يمرهـا  يها متراکم و مملـو از مـولت   داخل آن. دارند

 ،کروسـکو  ير مي ـاسـت کـه ز   فون ويلبرانـد ن يشده پروت 
، 11)بخشـد  يهـم را بـه آن م ـ   کنـار  يهـا  توبول از يظاهر
 .(1شکل )(1
  
 
 
 
 

ــدا: 1شــكل  ــوژي ان ــالاده  مموررول ــل ـ پ تصــوير ـ    A: ك ويب
ميكروسكوپ الكتروني اندامك القا شـده توسـس سـازه حـاوي ژن     

vWF هاي  در سلولHEK  .B (.11)برش ارقي اندامك ـ 
 

ــيم هــاي همطالعــ     مشــخآ کــرد  يکروســکو  الکترون
انـدامک، واجـد    يدار شده متعاقب بـرش طـول  يپد يمجرا

ن يبودن ا يتوخال ياست که برش عرض يشته مانندشکل ر
 يل ـيتکم هـاي  مطالعـه . (1، 19، 13)کند يد مييها را تا رشته

ن سـاختار  يمشخآ کرد ا ايميونوگلدکروسکو  يتوسط م
ــه  ــک ــول ي ــاختمان توب ــيحق ينيک س ــرا ين يق ــت، ب  يس
واکــنش نشــان  فــون ويلبرانــدن يپــروت  يهــا يزيــآم رنــ 

 . (14)دهد يم
ــد ا يا لــهيآ شــده کــه شــکل ممشــخ راًيــاخ     ــمانن ن ي

فـون  فـاکتور  ي مرهـا  يماحصـل حضـور مـولت    ،هـا  اندامک
و  يا ک شـکل رشـته  ي ـ ،است که در داخل اندامک ويلبراند

ن مشـخآ  يچن ـ هـم . (11)رنديگ يتوبول مانند را به خود م
 يبرا ،ا توبول ماننديک ساختار منظم رشته يشده که وجود 
نقشـش در   يفـا يو ا رانـد فـون ويلب ع فاکتور يآزاد شدن سر

به عبـارت  . ار مهم استيبس يع به صدمات عروقيپاسخ سر
مــانع گــره  ،ک شــکل کــلاظ مــنظميــگــر بــاز شــدن از يد

 فـون ويلبرانـد  ن يپـروت   مـر  يبلند مولت يها رشته يخوردگ
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 يهـا بـرا   پلاکـت  يريشود و عملکرد آن را در به کـارگ  يم
که باعـث   يلاز عوام يکي. کند يل ميانعقاد تسه شروع روند

هـا   ن انـدامک ييپا pH ،شود يش ساختار کلاظ مانند ميدايپ
ال واجـد  ياندوتل يها نشان داده شده که اگر سلول. باشد يم

 ييايميپـالاده را تحـت ا ـر مـواد ش ـ     ـ   بـل يو يهـا  اندامک
م، يدهــ قــرار (monensin)نيماننــد مــوننز pHکننــده  يخنثــ

شـوند و   يمانند م يساعت گرد و کرو کيها ظرظ  اندامک
اگر  متعاقباً. (11)گردد يد ميها ناپد داخل آن يساختار توبول
ک ي ـهـا تحر  ات داخل اندامکيمحتو يآزادساز يسلول برا
ده و يچيبه صورت در هم پ فون ويلبراند يمرها يشود، مولت

زاد آ اتصال بـه پلاکـت هسـتند    ييگره خورده که فاقد توانا
ح ين شـواهد مشـخآ کـرد کـه عملکـرد صـح      يا. شود يم

 ـ  بـل يو يهـا  ژه انـدامک ي ـبه ساختار و فون ويلبراندفاکتور 
 .وابسته است پالاده کاملًا

 
 : ـ پيدايش اندامک3

ــژ      ــتگاه گل ــل  يدس ــل اص ــروت   يمح ــال پ ــا و  نيانتق ه
ر يهـر دو مس ـ . اسـت  يداخل سلول يها اندامک يريگ شکل

ن ياز ا ،ها نيشدن داخل سلول پروت  رهيوسته و ذخيترشح پ
 ـ يمشاهدات م. شود يدستگاه شروع م  يکروسـکو  الکترون
از  نيـز پـالاده   ـ  بليو يها ش اندامکيدايمشخآ کرد که پ

ن مشـخآ شـد کـه    يچن هم. رديگ يمنشاء م يدستگاه گلژ
 (. 19، 17)زوزوم دارنديمتفاوت از ل يها ساختار ن اندامکيا

در  فـون ويلبرانـد  ت فاکتور ياهم دهنده شواهد موجود نشان
بـر   هـا  همطالع ـ. باشـد  يپالاده مـ   بليو يها ش اندامکيدايپ
نشـان   فون ويلبراندک فاقد فاکتور يترانسژن يها موش يرو

 بـل يچ اندامک ويه ،ها ن موشيال اياندوتل يها سلول داد در
ن ي ـان ايگر بياز طرظ د. (18)ل نشده استيتشک يا پالاده ـ

 يهـا  ک در ردهي ـژنت يمهندس ـ يهـا  روش فاکتور به کمـک 
ستند، ين فون ويلبراندان و ساخت يقادر به  ب" که ذاتا يسلول

 ـ  بـل يه بـه و يشـب  يبا ساختار ييها ل اندامکيمنجر به تشک
 ـا. (12)لبراند بودند، شـد يو يمرها يپالاده که واجد مولت ن ي

 ـياندوتل يها سلول يکه بر رو يا در مطالعه ها همشاهد ه ال ب
فـون   يمـار يم بيمبتلا به نـوع وخ ـ  يها آمده از س دست 
انجـام   بردند مين رنج ين پروت يکه از فقدان کامل ا ويلبراند

فاقـد   يعيها که به طور طب ن سلوليدر ا. د شدييشده بود، تا

 ،vWFساز واجد ژن  انيپالاده هستند، بـ   بليو يها کـاندام
  (.91)ها شد ش اندامکيدايمنجر به پ

در  فــون ويلبرانــدفــاکتور  يدـيــش کلـر نقـــعــلاوه بــ    
ــپ ــدامک شيداي ــليو يهــا ان ــالاده، ـ   ب ــرت پ ــويي راب و  ل

ــا  ــارانش ب ــهمک ــش کلاتري ــيافتن پوش ــر رو ين ــا يب ن ي
 ـ  AP-1ت کمـللک   ي ـبـه اهم  ،هـا  اندامک  ـا. بردنـد  يپ ن ي

ــکمــللک  متشــکل از  ــروت ي ــه پوشــش يک پ ن وابســته ب
 ياخل سلولد يها اندامک يريگ است که در شکل ينيکلاتر

ن متوجه شـدند  ين گروه از محققيا. (91)کند يم ينقش باز
ک ي يريگ شکل يبرا يتوپلاسميس ينيک پوشش کلاتريکه 

 ،ک مطالعـه ي ـدر . (99)ده لازم استيکش ياندامک با ظاهر
در  Rab3Dک گونـه فعـال از   ي ـت ي ـگر محققـان بـه اهم  يد

 ـ ـ   بليو يها اندامک يريگ شکل متعاقـب  . بردنـد  يپـالاده پ
 يهـا  ، اندامک  small GTP-binding proteinن يا يان بالايب

ک گونـه  ي ـان يکه ب يدا شد در حاليول پـدر سل يتر دهيکش
هـا   ن انـدامک ي ـل ايمنجر به عدم تشـک  ، Rab3Dر فعال يغ

 (.93)ديگرد
کرد کـه   يريگ جهيتوان نت ين شواهد، ميبا توجه به همه ا    

ش يدايدر پ يا کننده نيينقش تع فون ويلبرانداگر چه فاکتور 
وجـود  ه  ر در بؤکند، اما تنها عامل م يم يها باز ن اندامکيا

فـاکتور   ييتوان تصور کرد که ا ر القـا  يم. ستيها ن آمدن آن
ــد ــون ويلبران ــل ا  ف ــه کمــک عوام ــگ جــاد و شــکليب  يري

 ـ  بـل يو يريگ آمده و باعث شکل يدرون سلول يها اندامک
 . شود يها م پالاده

 
 :ت اندامکوياـ محت4

ــه غ     ــب ــاکتور ي ــدر از ف ــون ويلبران ــل  ف ــزء اص ــه ج  يک
و حضورش شـکل خـا     استپالاده ـ   بليو يها اندامک

متعـدد   يهـا  نيبخشـد، پـروت    يها م ـ ها را به آن ن اندامکيا
ن انـدامک  ي ـک متنـوع در ا ي ـولوژيزيف يهـا  با نقش يگريد

در مـورد   يحاتيدر ادامـه توض ـ  .(1 جـدول )حاضر هسـتند 
 .ها آورده شده است ز آنا يتعداد

 
 :  (P-selectin)ـ پي ـ سلکتين الف

هـا   نيمتعلق به خانواده سـلکت  يين داخل غشايک پروت ي    
افـت  يهم در پلاکـت  و ال يهم در سلول اندوتل (.94)ستا
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بـه سـرعت از    ،اليک سـلول انـدوتل  ي ـتحر يدر پ. شود يم
پـالاده آزاد شـده و در سـطح سـلول     ـ   بـل يو يهـا  اندامک

گانـد خـود بـر    يسل  بـا ل  (.91، 99)شود يان ميشده ب الفع
ن يسـلکت  يپ 1شماره  ينيکوپروت يگل گانديت، ليلکوس يرو
((P-selectin glycoprotein ligand-1،    وارد واکـنش شـده و

ان خـون  و  ي ـها در جر تيتر شدن حرکت لکوس باعث آرام
 ـبـه د  هـا  آن اتصال محکم نشـت خـارا از    واره عـروق و ي

  (.94)شود يمحل التهاب م (extravasation)عروقي
 

هاي ويبل ـ  رهرست پروتئين هاي موجود در اندامك: 1جدول 
 پالاده
 

 پروتئين عملكرد

 هموستاز
  (Wagner et al., 1982; Ewenstein et al., 

1987)  
 فون ويلبراندفاکتور 

 هاي التهابي پاسخ
(Bonfanti et al., 1989; McEver et al.,  

1989)  
 پي ـ سلکتين

 CD63  (Vischer and Wagner, 1993) هاي التهابي پاسخ

 هاي التهابي پاسخ
  (Utgaard et al., 1998; Wolff et al.,   

1998)  
 8اينترلوکين 

 (Russell et al., 1998)   انقباض عروقي
 اندوتلين

 (Russell et al., 1998)   انقباض عروقي
 آنزيم تبديل کننده اندوتلين

-1,3-fucosyltransferase VI  (Schnyder هاي التهابي پاسخ
Candrian et al., 2000) 

  Tissue-type plasminogen activator فيبرينوليز
(Rosnoblet et al., 1999) 

 (Oynebraten et al., 2004)  هاي التهابي پاسخ
 3ائوتاکسين 

 (Fiedler et al., 2004)  رگزايي
 2آنژيوپوئيتين 

/ سازي  استخوان
 هاي التهابي پاسخ

 (Zannettino et al., 2005) 
 اوست وپروتجرين

     
 ـ فاقـد  يهـا  موش      يرينـواقآ بـه کـارگ    ،نيسـلکت ـ  يپ
نکته جالـب  (. 97)اند ت در محل التهاب را نشان دادهيلکوس
در رونـد   يهـا نواقص ـ  ن مـوش ي ـجـا بـود کـه ا    نيتوجه ا

 ـ يمطالعه برا نيز نشان دادند و ايهموستازشان ن ن بـار  ياول
 ـا. ه دادي ـن در انعقـاد را ارا يسـلکت  يدر نقش پ يشواهد ن ي

 bleeding) يزيشدن زمان خونر ينواقآ به صورت طولان

time)  ـ (.98)بود يعيحالت طب% 41تا   نيسـلکت  يبه علاوه پ

انکنش ي ـدر م يز نقش مهم ـيفعال ن يها آزاد شده از پلاکت
در انعقـاد   يمرحله مهمکند که  يم يت بازيپلاکت و لکوس

پـ  از خاتمـه   " تـا ينها (.92)ن استيبريف يها ييجا هو جاب
افـت  يتواند به داخل سـلول بـاز    ين ميسلکت يپ ،عملکردش

  (.31)شود
ن در يسـلکت  يحضور پ، 1282ن بار در سال ينخست يبرا    

بـر خـلاظ    (.91)پـالاده مشـخآ شـد   ـ   بليو يها اندامک
 يدر القـا  يچ نقش ـين ه ـيکتسـل  ي، پ ـفـون ويلبرانـد  فاکتور 

 يها ن با کمک روشيسلکت يان پيب. ها ندارد ش اندامکيدايپ
فاقـد آن   يع ـيکه به طـور طب  ييها ک در سلوليژنت يمهندس
داخـل   يهـا  در انـدامک  سـلكتين  پـي باعث تجمـع   ،هستند
 يا پـالاده  ـبل  يچ اندامک ويها شد و ه م زوزويمانند ل يسلول

ن موضـوع داشـت   يلت بر ادلا مطلب فوق .گرديدمشاهده ن
 ـ ـ  بليتجمع در و يکه برا ن بـه کمـک و   يسـلکت  يپالاده، پ
 (.31)از داردين يگريد يها نيا پروت ين يپروت  اين تيهدا
 يکـه بـر رو   يمطالعـات  يشد برا ياساس ها هن مشاهديا    

ن بـه داخـل   يسلکت يت پيدر هدا فون ويلبراندنقش فاکتور 
ن ياز محقق ـ يگروه. رفتيصورت پذ يا رهيذخ يها اندامک

ن يسـلکت  يپ mRNAال که يتليک رده سلول اپيبا استفاده از 
را نه، نشان دادند کـه   فون ويلبراندکرد اما فاکتور  يان ميرا ب
منجـر بـه   ،  vWFها با سازه حامل ژن  ن سلوليا يساز آلوده

ــپ ــدامکيداي ــا ش ان ــليو يه ــالاده و نها -ب ــايپ ــذخ" ت ره ي
هــا  در آن فــون ويلبرانــدکتور فــا يهمراهــ ان بــيســلکت يپــ
 يشـتر يات بي ـد بر جزئيبا تاک" رايافته اخين يا (.39)شود يم

 يقطعات عملکرد ،ن مطالعهيدر ا. قرار گرفت يمورد بررس
 ـ   فون ويلبرانداز فاکتور  يمتعدد ن بـا  يسـلکت  يبـه همـراه پ
ه شـد و  ي ـزبـان مناسـب ارا  يک به ميژنت يمهندس يها روش
و  يين راهنمـا ي ـدر ا ويلبرانـد فـون  ول فـاکتور  ؤه مس ـيناح

 (.33)ديگرد ييشناسا يجهت بخش
ال عـروق  ياندوتل يها سلول يبر رو ها هن مطالعيچن هم    
کـه   فـون ويلبرانـد  ک فاقد فاکتور يترانسژن يها موش يوير
ز ندارنــد نشــان داد کــه يــبــل پــالاده نيانــدامک و "جتــاينت
 يهـا  مکا اندايزوزوم يدر ل ييجا هناب يريگ ين جايسلکت يپ

 . دا کرده استيگر پيد ير اختصاصيغ يا رهيذخ
ر از ي ـبـه غ  يا رهي ـذخ يهـا  سـه ين در کيسـلکت  يتجمع پ    

 حضور  يده براـرنين گـيت اـيابلـق ،الادهـپ ـ بلياندامک و
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اش  شود و مانع اتصـال آن بـه گيرنـده    ل ميها آزاد شده متص كه از استئوبلاست RANKLبه ( OPG)رسپتور در گردش استئوپروتررين: 2شكل 
RANK شود ها مي اين عملكرد نهايتاً منرر به توقف بلوغ و تمايز استئوكلاست. شود ها مي بر روي استئوكلاست. 

 
ال را مختل يک سلول اندوتليتحر ـيول در پـح سلـدر سط
هـا و پاسـخ    ايـن مسـهله نـواقآ تجمـع لكوسـيت     . كند مي

موشـي  داشته و همان طور كـه در مـدل    التهابي را به دنبال
عفـوني ماننـد    هـاي  نشان داده شد، باعث گسترش بيمـاري 

 (. 18)گردد مننژيت مي
 
 :   (Osteoprotegerin)است وپروتجرين ـ  ب

 ،پـالاده ـ   بـل يو يهـا  حاضـر در انـدامک   ين بعديپروت     
 1227ن بار در سال يکه اول ينيپروت . ن استياست وپروتجر

 Tumor Necrosis يهـا  رندهيگروه خانواده گ در و ييشناسا

Factor (TNF)   ن در ياسـت وپروتجر . (34)شـد  يبنـد  دسـته
ان ي ـه و اسـتخوان ب ي ـماننـد قلـب، ر   يگونـاگون  يهـا  بافت
ه ي ـن مهـار تجز ين پروت يا يعملکرد اصل (.31، 39)شود يم

 . باشد يم ياستخوان
 يدلتعـا  از يتوده استخوان ،طور که مشخآ شده همان    
    .رديپـذ  ير م ـيه آن تـا  ي ـو تجز يل بافت استخوانين تشکيب
ــا ــه فعال  ي ــته ب ــلول وابس ــطح س ــرد در س ــن دو عملک  تي

  ن باياست وپروتجر. ها هستند ها و است وبلاست است وکلاست

 
 ها جلوگيــري هاي متفاوتي از فعاليت است وكلاست مكانيزم
 (37)گـردد  ي مـي ــ ـوده استخوانـمانع باز جذب ت ـ  كرده و

بــا  ،نين پــروت يــاســتخوان ا ينقــش ضــد پــوک .(9شــكل)
در . د شـد يي ـک فاقـد آن تا يترانسژن يها در موش ها بررسي

اسـتخوان   يو پـوک  ياست وکلاست يت بالايها فعال ن موشيا
 (.38)زودرس مشاهده شد

ن در يعلاوه بر نقـش مهـم و شـناخته شـده اسـت وپروتجر      
ز ي ـن يعروق يتولوژو پا يژولويزياستخوان، در ف يژولويزيف

قات يتحق يدر پ. شده است ييشناسا براي آن ييعملکردها
 ـا ،الياندوتل يها سلول يبر رو ک ي ـرنـده بـه عنـوان    ين گي
شـناخته   يزم مهار کـردن آپوپتـوز سـلول   يبقا با مکان فاکتور
ک يترانسژن هاي موش بر روي هآن مطالع علاوه بر. (32)شد

 جـداره آئـورت و  م در يکلس ـ تجمـع  ن،يفاقد است وپروتجر
نجاسـت کـه   ينکته جالـب ا . را نشان داده بود يويعروق کل
ــوک  ــ يپ ــع کلس ــتخوان و تجم ــروقياس ــه يدو  ،م در ع افت
کننـد و   يبـا هـم بـروز م ـ    "هسـتند کـه مکـررا    يکيپاتولوژ
ي هـا  يمـار يب ،يريپ مانند يمشترک متعددخطر  يفاکتورها
ن مــزم ييدها، نارســايــکوئيگلوکوکورت ، اســتفاده ازيالتهــاب

RANK 

 

 

 

   

Mature Osteoclast Osteoclast 

Precursor 
Osteoblast 

RANKL 

OPG 
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کـه   ني ـوجـود شـواهد ا  . دارنـد  و کمبود اسـتروژن  يويکل
هـم در صـدمات   و اسـتخوان   يهم در پوک ،رنده مذکوريگ

ه را مطـرح کـرد کـه    ين فرض ـيا ،کند يم ينقش باز يعروق
 . ن استياست وپروتجر ،يدر هر دو پاتولوژ يدين کليپروت 
در انـدامک   ،نينشان داده شـد کـه اسـت وپروتجر   " راياخ    
فـون  ال بـه همـراه فـاکتور    يانـدوتل  يهـا  لاده سلولبل پايو

 يکـه در پ ـ  ني ـنکته جالب توجه ا. شود يره ميذخ ويلبراند
 ،(Co-immunoprecipitation) يساز رسوبـ  هم هاي همطالع
ز ي ـن با هـم در پلاسـما ن  يافتند که هر دو پروت ين دريمحقق

 (.41)کنند يگردش م
 ـ ي ـنه جزئين زميدر ا يليتکمهاي  همطالع     ن يات ارتبـا  ب

. را آشـکار کـرد   فـون ويلبرانـد  ن و فـاکتور  ياست و پروتجر
 ـ يانکنش اختصاصيک ميافتند که يپژوهشگران در ن ي ـن ايب

ط يانکنش در شـــرايـ ـن ميـــدو مولکــول وجــود دارد و ا  
ن يچن ـ هـم . دهـد  يپالاده رخ م -بليک اندامک ويولوژيزيف
داخل  طيل  در شرايد که بعد از تشکين نکته به ا بات رسيا

ش يداريان خون، کمللک  پايدر جر آن و آزاد شدن يسلول
از . (41)شـود  يک نم ـي ـه تفکياول يرا حفظ کرده و به اجزا

ه خا  اتصال به يناح يابي مکان ،قين تحقيگر ايد يها افتهي
با استفاده . بود فون ويلبراندفاکتور  ين بر روياست وپروتجر

ط مناسـب  ين فـاکتور و حفـظ شـرا   ي ـب اياز قطعات نوترک
ل ؤومس ـ A1ه ي ـناح ياتصال، نشان داده شد که قطعه حـاو 

  .(41)انکنش استين ميانجام ا
ج يد نتـا يي ـنـه ضـمن تا  ين زمي ـن گـزارش در ا يدتريجد    
هـم   ين کمللک  جزء سـوم يقبل، نشان داد که ا هاي همقال

ن مطالعـه نشـان   ي ـدر ا. اسـت  يانعقاد 8دارد که آن فاکتور 
 يـي زدا تواند در روند استخوان يم ن کمللک يداده شد که ا

 يباعـث بهبـود   ،به عنوان عامل محـدود کننـده عمـل کنـد    
بـا   نيطارس يها ر بر سلوليو با تا شود  يصدمات استخوان

ــه عنــوان عامــل ضــد ســرطان مطــرح  يافــزا ش آپوپتــوز ب
 .(49)گردد

 
 :  (Angiopoietin2) 9ن يتيپوئآنژيوـ  ا

. باشــند مــيســه عضــو  يهــا دارا نيتيوپــوئيخــانواده آنژ    
ــوئيآنژ ــوئي، آنژ1ن يتيوپــ ــوئيو آنژ 9ن يتيوپــ . 4ن يتيوپــ
د کـه  ي ـآ يشود و به نظر م ـ يان ميدر موش ب 3ن يتيوپوئيآنژ

ن بـه  ين سه پروت يا (.43)است يانسان 4ن يتيوپوئيمشابه آنژ
در " شوند کـه غالبـا   يمتصل م 9Tie به نام يرسلتور مشترک

در  9ن يتيوپوئيکشف آنژ. رددگ  يان ميال بياندوتل يها سلول
 9Tie و 1ن يتيوپوئيست آنژيآن را به عنوان آگون 1227سال 

کـه توسـط انـواع      1ن يتيوپوئيبرخلاظ آنژ (.44)مطرح کرد
ــلول ــ س ــا بـه ـــي ــود يـان م ــتيوپوئيآنژ ،ش ــ 9ن ـي ها در ـتن
 (.41)گردد يان ميال بياندوتل يها سلول

ر در يدرگ يها کنشاز وا يعيف وسيها در ط نيتيوپوئيآنژ    
 نشت خـارا از   و يالتهاب يها ، پاسخييمانند رگزا يميبدخ
و  1ن يتيوپوئيکه آنژ ييجا از آن. كنند نقش بازي مي يعروق
بـر   يه مشـترک يکسان به ناحي يبيل ترکيبا م 9ن يتيوپوئيآنژ
فقط در  9ن يتيوپوئيشوند، عملکرد آنژ يمتصل م 9Tie يرو
بـا   يسـت يآنتاگون / يکننـدگ  لي ـکما ر متقابل ت ييه شناسايسا
بـه   1ن يتيوپوئياتصال آنژ. است يقابل بررس 1ن يتيوپوئيآنژ
9Tie  ،ونيلاســياتــو فسفور يالقــاautophosphorylation) ( 

باعـث اسـتحکام، بقـا و    " تـا يکـه نها  ياميرسلتور و انتقال پ
 يشود را در پ ـ يال ميسلول اندوتل (quiescence)يکلارچگي

 يرا بـرا  Tie 9 رسلتور ،زمين مکانيبا ا 1ن يتيوپوئيآنژ. دارد
ال يد تا سلول اندوتلينما يمهار م ير قرارگرفتنيهر تحت تا 

 . بماند يط با  بات خود باقيدر شرا
ــوئيآنژ     ــوان  9ن يتيوپ ــه عن ــب ــده اتصــال  ي ــار کنن ک مه
ل ا ر عوامل يو باعث تسه کند يم عمل 1/9Tieن يتيوپوئيآنژ

 Vascular Endothelial Growthنـد مان يـي کننـده رگزا  فعـال 

Factor (.41)شود يال ميسلول اندوتل يبر رو  
 mRNA. تحـت کنتـرل اسـت   " ايقو 9ن يتيوپوئيان آنژيب    
 ـ   يهـا  در سـلول  9ن يتيوپوئيآنژ افـت  ينـدرت  ه بـا  بـات ب
ار يزان بسيم ،بالا ييم با رگزايبدخ يها لشود اما در سلو يم
متعـدد   يها نيتوکيس (.49)ميان آن را شاهد هستيب از ييبالا

 Fibroblast Growth Factor-2, Tumorماننــد  ياليانــدوتل

Necrosis Factor, Vascular Endothelial Growth Factor 
ن يچن ـ هم. نديرا القا نما 9ن يتيوپوئيآنژي ان بالايتوانند ب يم

زان گلـوکز  ي ـ، ميلوکس ـيز مانند هين يمتعدد يطيعوامل مح
آزادشـدن  . ت را دارنـد ي ـن قابليا دازهايکسبالا و ا ر سوپر ا

 بات نمـوده و گـواه    يوم را بياندوتل" عاي، سر9ن يتيوپوئيآنژ
 يکلـارچگ يبه  9ن يتيوپوئين موضوع است که حضور آنژيا

د آماده يجد ييرگزا يان داده و آن را برايال پايسلول اندوتل
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عث با 9ن يتيوپوئيز نشان داده شده که آنژين" راياخ. دينما يم
در  يک پاسـخ التهـاب  ي ـو آغـازگر   ها ن سلوليا يرينفوذپذ
 يري ـگ جـه يتوان نت يم (.47)باشد يز ميال نياندوتل يها سلول

بر حفظ  9ن يتيوپوئيو آنژ 1ن يتيوپوئين آنژيکرد که تعادل ب
 .دارد يير به سزايتا  ،جاد عروقيا اي

 در  9ن ــيتيوپوئيژـه آنـد کـآ شـمشخ 9114در سال     
ره ي ـال ذخيانـدوتل  يهـا  پـالاده سـلول   -بـل يو يهـا  مکاندا
اسـت و در   فون ويلبرانـد که همراه فاکتور  ييجا. شوند يم

به گردش خـون   يک سلوليقه متعاقب تحريک دقيکمتر از 
عمـل آمـده جهـت    ه ب يليدر مطالعه تکم (.48)شود يآزاد م
، نشـان داده شـد کـه    يري ـگ ين هـم جـا  ي ـشـتر ا يب يبررس
اب ين دو مولکول وجود دارد و در غيب يانکنش اختصاصيم

توپلاسـم سـلول   يدر س 9ن يتيوپوئي، آنژفون ويلبراندفاکتور 
ــه صــورت منتشــر و غ ــب  ــي ــدامک خاص ــز در ان  ير متمرک

  . ديآ يدرم
ن نشـان داده شـد کـه دو مولکـول بـه صـورت       يچن هم    

که فاکتور  نيا ايان خون گردش کرده اما آيکمللک  در جر
هماننـد  ) 9ن يتيوپـوئ يآنژ يبرا يمحافظت نقش فون ويلبراند
از بـه  ي ـا نـه، ن ي ـکنـد   يم ـ يبـاز ( 8فـاکتور   يا رش بـر رو 

  (.42)ددار يشتريب هاي همطالع
 

 : توز اندامکياگزوسـ 1

هم در  ينقش مهم ،پالاده -بليو يها اندامک توزياگزوس    
. کنـد  يم ـ يباز يعروق يالتهاب يها هم در پاسخو هموستاز 

قـه  يک دقي ـهـا در کمتـر از    ه کامل اندامکيخلن عمل با تيا
توانـد   يرا م يريگ جهين نتيا وک همراه است يمتعاقب تحر

 -بـل يو يهـا  توز انـدامک يبه همراه داشته باشد کـه اگزوس ـ 
 ـيتر يين و ابتدايتر عيسر ،پالاده فعـال شـدن    ين پاسخ در پ
 يان ژن خاص ـي ـمسـتقل از ب  وال اسـت  يانـدوتل  يها سلول

 .رديپذ يصورت م
هـا قـادر بـه     از محـرک  ياديتعداد ز  In vivoط يدر شرا    
 يالتهـاب  يهـا  نيپـروت  . ها هسـتند  توز اندامکياگزوس يالقا

دها، ين و ســراميســتاميســتم کمللمــان، هيس يماننــد اجــزا
ــروت  ــا نيپ ــاد يه ــرومب يانعق ــد ت ــرين و فيمانن ــن و يب ا ي
و تشعشـعات از   يلوکسيمانند تروما، ه يکيزيف يها محرک
 . (11-17)ک کننده هستندين عوامل تحريا اهم

 انند ـــم يـــيايميبات شيرکــت،  In   vitroط يراــدر ش    
 Calcium ionophore A23187 ــ  phorbol myristateا ي

acetate جهـت   هـا  شيدر آزمـا " هستند که مکررا ياز مواد
، 12)رنديگ يها مورد استفاده قرار م توز اندامکياگزوس يالقا
پــالاده در ـ   بــليو يهــا ر انــدامکيذخــا يآزادســاز (.18

فـون  زان فـاکتور  ي ـش ميز جهـت افـزا  ي ـن ينيبال يها درمان
ک ي ـز يبـا تجـو   يمـار ين بي ـف ايخون در نوع خف ويلبراند

 ــ ــالوو وازوپرس ــيآن ــام ه ن ب  desamino-8-D-arginin-1ن

vasopressin (DDAVP) ــ ــورت مـ ــذ يصـ در  (.91)رديپـ
 فون ويلبرانـد  يماريانواع بشتر در مورد يب يبعد يها بخش

 يهـا  توز انـدامک ياگزوس ـ يزم اصليمکان .بحث خواهد شد
سـت امـا دو دسـته از    يهنوز شـناخته شـده ن   ،پالاده -بليو

گروه اول که . اند ل شناخته شدهين امر دخيها در ا ستيآگون
 ـالقا را از طر ، ن استيستامين و هيشامل ترومب ش يق افـزا ي

ک پاسـخ  ي ـن رونـد  يا. دهند يانجام م يم داخل سلوليکلس
ن يکـالمودول . خواهد داشت يقه را در پيدق 1ع کمتر از يسر
. (91)کنـد  يم ـ ير نقـش بـاز  ين مسياست که در ا ينيپروت 

هـا هسـتند    نين و آدنوزينفر يها مانند اپ گروه دوم القاکننده
در سـلول شـده    cyclic AMPش يکه حضورشان باعث افزا

 11هـا را تـا حـدود     ت اندامکايتر محتو که آزاد شدن آرام
 . (99)خواهد داشت يقه در پيدق
" تـا يرها نهاين مسينجاست که هر دو ايبل توجه اانکته ق    

  small GTP-binding proteinک ي ـکـه  Ral   به فعال شدن 
 . (3شكل )گردد يم ياست منته

ن يتوز ايمورد توجه مطرح در اگزوس يها دگاهياز د يکي    
م يتنظ ـ يو بـه نـوع   ياختصاص ـ يآزادساز ها، بحث اندامک
توز ينشان داد که اگزوس ـ يقيتحق" راياخ. باشد يها م شده آن
توانـد بـه طـور مجـزا      ين ميسلکت يو پ فون ويلبراندفاکتور 

ن ي ـعلاوه بـر ا  (.93)متفاوت القا شود يها ستيتوسط آگون
ک ي ـدهد کـه تحر  ينه نشان مين زميها در ا افتهين يدتريجد

فــون بـه آزاد شــدن فــاکتور  " ال الزامــايدوتلانــ يهــا سـلول 
ن ي ـشود و ا يپالاده منجر نمـ   بليو يها از اندامک ويلبراند
 . مربو  باشد ،کيتواند با شدت تحر يامر م
منافــذ  ،فيک ضــعيــگــر در مــوارد تحريبــه عبــارت د    

 کـه بـه آزاد   آيد ميد يها پد اندامک يغشا يبر رو يکوچک
 ق ـيا از طرـه ه شده در آنريکوچک ذخ يها دن مولکولـش
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هاي ويبل ـ پـالاده    و اگزوسيتوز اندامك Ralنفرين كه منتهي به رعال شدن  رساني با واسطه ترومبين و اپي شمايي از مسيرهاي پيام: 3شكل 
 Gs/Gq: G proteins coupled receptors; AC: Adenylate cyclase ; CaM: Calmoduline cAMP: Cyclic Adenosineشــود  مـي 

monophosphate ; PKA: Protein kinase A ; IP3: Inositol,1,4,5-triphosphate;  PLC: Phospholipase C (56.) 
 
درشـت   يهـا  که مولکول يگردد در حال ين منافذ منجر ميا

چنان بـه حالـت    هم فون ويلبراندفاکتور  يمرها يمانند مولت
ن نکتــه را ي ـد اي ـشـواهد جد  (.94)ماننــد يم ـ يره بـاق ي ـذخ

ي ا رهي ـذخ يها سهيها تنها ک ن اندامکيد که اـکن يمشخآ م
 يولـوژ يزيدر ف يفعـال و اختصاص ـ  يسـتند و نقش ـ يساده ن
 .  کنند يم يباز يعروق
 
 : فون ويلبراند يماريپالاده و ب ـبل ياندامک وـ 9

 بـل يو يها م و تنگاتن  اندامکيمباحث بالا ارتبا  مستق    
را بارها مـورد اشـاره قـرار     فون ويلبراندن يده و پروت پالاـ 

ع بـه  يسر يها ت حضور هر دو عامل را در پاسخيداد و اهم
حال نکتـه  . آشکار کرد يالتهاب يها و پاسخ يصدمات عروق

ن عوامل چه ياب اين است که در غيمانده قابل بحث ا يباق
ز ذکـر  ي ـقبل از هـر چ . ش رو استيپ يمشکلات و صدمات

ک فقـدان فـاکتور   ي ـالات پاتولوژـون ح ــراميپ يـاتحيتوض
 به نظر  يپالاده ضرور ـبل يو ياــه و اندامک فون ويلبراند

 . رسد يم
 

 بحث

 :فون ويلبراندبيماري 
 دهنده در  يزين اختلال خونريتر عيشا يار  يمارين بـيا    

 يناش ـ فـون ويلبرانـد  ن يانسان است کـه از نـواقآ پـروت    
بقـا در   يبرا يانعقاد 8فاکتور  يه وابستگبا توجه ب. شود يم

از  يدرجـات  يمـار ين بي، در افون ويلبراندپلاسما به فاکتور 
 يمـار يب. شـود  يده م ـي ـهـم د  ين فـاکتور انعقـاد  يکاهش ا

ــ ــد دارايو ونف ــانيشــ يلبران ــر  يوع جه  درصــد 1/1-1براب
بـه    يبه مراکز درمـان  يزان در موارد ارجاعين ميباشد و ا يم
  (.99، 97)رسد يراجعه کننده مم 11111در  1
 

 :تظاهرات باليني 
مــاران بــه صــورت   ين بيــدر ا ياخــتلالات انعقــاد     

ن يــا. ابــدي يتظــاهر مــ يمخــاط ـ  يجلــد يهــا يزيخــونر

Epinephrine Thrombin 

G Gq 

AC PLC 

cAMP IP3 

PKA Ca
2+

/CaM 

Ral 

WP bodies 

Exocytosis 
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بـدون سـابقه ضـربه     يتواند به صورت کبـود  ياختلالات م
ن ي ـوع بـالا در ا ياز تظاهرات بـا ش ـ  ينياز ب يزيخونر. باشد
گـر  يز از مشـکلات د ين يدهان يها يزيخونر. ماران استيب
ا بـه  ي ـ يدهـان  يهـا  يا متعاقب جراحيماران است که ين بيا

 ــ  از  يکــي. کنـد  ياز لثــه بـروز م ــ يخـود ه صـورت خـود ب
 ـ  اسـت  ين تظاهرات در زنـان منـوراژ  يسازتر مشکل ه کـه ب

 يخـود پ ـ  يک ـيماران بـه نقـآ ژنت  ياز ب يواسطه آن گروه
ده بعــد از ـشــ يـطولانــ ياـهــ يزيخــونر. (98)دـبرنــ يمــ

 يمـار ين بي ـگـر مشخصـات ا  يز از دي ـمان نيو زا ها يجراح
  (.92)است
بنـدي    بـه سـه نـوع دسـته     فـون ويلبرانـد  انواع بيمـاري      
 ياخـتلال بـه صـورت نقـآ کم ـ     3و  1در انواع : شود مي

 ـا يف ـينقـآ ک  9اسـت و در نـوع    فون ويلبراندفاکتور  ن ي
را شـامل  مـوارد  % 71حدود  1نوع . شود يفاکتور مشاهده م

ن ي ـدر ا. رسد يشده و به صورت اتوزومال غالب به ارث م
مشـاهده   فـون ويلبرانـد  فـاکتور   يکمبود نسـب  ،يمارينوع ب
 يع ـين عملکرد طبين پروت يمانده ا يکه باق يشود در حال يم

 (. 71، 71)کند يخود را حفظ م
 يز دارويتــر ذکــر شــد، تجــو شيه پـــور کـــهمــان طــ    

DDAVP ن يــلبرانــد در اير فــاکتور ويذخــا يبــه آزادســاز
" ن فـاکتور موقتـا  ي ـا يکند تـا نقـآ نسـب    يماران کمک ميب

مـوارد را شـامل   % 91کـه حـدود    9در نـوع   .برطرظ شود
وجـود دارد   فون ويلبراندنقآ در عملکرد فاکتور  ،شود يم

اعـم   يعيطب يها تين سنتز شده قادر به انجام فعاليو  پروت 
از . سـت ين يانعقاد 8فاکتور  يا همراهياز اتصال به پلاکت 

عـدم   بـه   تـوان  يم فون ويلبراندفاکتور  يفيگر نواقآ کيد
مرهـا   يکننـده مـولت   کوتـاه  يت نسبت به پروت ازهـا يحساس

ن نـوع از  ي ـدر ا ينيتظـاهرات بـال  " عمومـا  (.79)اشاره كرد
برخــوردار  1نســبت بــه نــوع  يشــترياز شــدت ب يمــاريب

  (.73)است
 يمـار ين بي ـم ايت که فـرم وخ ـ اس 3ن نوع ، نوع يآخر    

بــه صــورت اتوزومــال . دارد يدياســت و تظــاهرات شــد
را  يمـار يکـل مـوارد ب  %  1 دده و حدويمغلوب به ارث رس

فقـدان کامـل فـاکتور     ،يمارين نوع از بيدر ا. شود يشامل م
هم  يانعقاد 8زان فاکتور يشود و م يمشاهده م فون ويلبراند
 (.74)کند يدا ميکاهش پ يعيحد طب% 11به کمتر از 

 : پيدايش اندامک در بيماران نوع سه
  يماريم بيا نوع وخي 3ن نکته که در نوع ير اـد بيا تاکـب    

 ييجـا  شـود و از آن  يمشاهده م فون ويلبراندفقدان فاکتور 
بـه حضـور   " مايمستق ،پالاده ـ  بليو يها ل اندامکيکه تشک

ن يش ايدايپتوان به علل عدم  يم ،ن وابسته استين پروت يا
 يپ ـ يمـار ين نـوع ب يال در اياندوتل يها سلول ها در اندامک
هـا را   عدم حضور اندامک يمتعدد يوانيح هاي همطالع. برد
ک، نشـان  يترانسـژن  يواني ـح يهـا  ا مدليوانات مبتلا يدر ح

ي معــدود عملکــرد هــاي همطالعــ (.18، 91، 71)داده اســت
(Functional Study)    يهـا  سـازه  انجام شـده بـا اسـتفاده از 

 ـن فون ويلبرانـد  يماريب 3نوع  يها واجد جهش ز شـواهد  ي
 ها اندامک يريگ شکل يها در القا آن ييعدم توانا از يگريد
توان انتظار داشت که  يم. (91، 79)به ا بات رسانده استرا 

چـه   ياز نقـآ چـه عملکـرد    يهم درجـات  9و  1در نوع 
 هـاي  هطالع ـاما بـا م  ردها وجود دا ن اندامکيدر ا يساختار

ک ي ـتـوان بـه    ينم ـ ،نـه انجـام گرفتـه   ين زمي ـکه در ا يکم
 . افتيمناسب دست  يريگ جهينت
  

فـون  دورنماي بـاليني  عـدم حضـور انـدامک در بيمـاران      
 : ويلبراند

ره شـده در  ي ـذخ يهـا  نيمتعدد پروت  يها نقش ييشناسا    
ن ي ـخـا  ا  يژگ ـيپـالاده روشـنگر و   ـ  بـل يو يها اندامک
سـه  يک کي ـگـاه آنـان را از سـطح    يکـه جا  هـا بـود   اندامک

در رونـد   يک عضـو فعـال و اختصاص ـ  يساده به  يا رهيذخ
 يهـا  البته دانسته. ديال ارتقا بخشيک سلول اندوتليولوژيزيف

ــجد ــات پ يب ،دي ــردن ابهام ــن ک ــتر از روش ــون ايش ــرام ن ي
در مـورد   يالات متعـدد و اساس ـ ؤزنده س ـيبرانگ ،ها اندامک
هـا بـوده    آن  کي ـولوژيزيو ف کي ـولوژيمختلـف ب  يهـا  جنبه
 ـبـه ا  ييگـو  پاسخ. است  هـاي  هازمنـد مطالع ـ يالات نؤن س ـي
 يگوناگون به بررس ـ يها هياست که از زاو يمتعدد يليتکم
قـات را  ين تحقياز ا يد وجه مهميشا. ها بلردازد ن اندامکيا

 ـ فون ويلبراند 3ماران نوع يب يبتوان بر رو ه متمرکز کرد و ب
ا فقـدان  ي ـبـود کـه آ   يال اساس ـؤن سيبه ا ييگو دنبال پاسخ
به مخزن قابل  يدسترس" پالاده که متعاقبا  ـ بليو يها اندامک

ــ ــدن گروه ــروت  يآزادش ــا نياز پ ــ يه ــدها  ر درؤم  يرون
 کند، مشکلات  ياممکن مـک را نـيوژـولـيزـيون فـاگـونـگ
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. ري ـا خي ـماران بـه همـراه داشـته    ين بيا يرا برا يا ناشناخته
 ر ازينه وجود نداشته و غين زميدر ا يزارشاگرچه تاکنون گ

 يگريمشکلات د ،مارانين بيدهنده در ا يزيخونر  عوارض
" تـوان قطعـا   يده اسـت امـا نم ـ  ي ـ بت نگرد يبه طور عموم

 ــ   بـل يو يهـا  ل اندامکيه به عدم تشکيوجود هر نقآ  انو
 يماران در طـول زنـدگ  يکه ب نيرغم ا يعل. پالاده را رد کرد
ورده آا فريب يرا به صورت نوترک ن ويلبراندفوخود فاکتور 

ا ي ـآن  يا رهي ـکنند اما فقـدان فـرم ذخ   يافت ميدر ييپلاسما
توانـد   يم ـ ،پالادهـ  بليو يها داخل اندامک يها نيه پروت يبق

 يـي ، رگزايبافت استخوان يبقا: گوناگون مانند يدر روندها
 .ديجاد نمايا يصورت مزمن مشکلاته ب يالتهاب يها و پاسخ
مـاران  يب يدرمـان  رونـد  يدر طراح" ن نکات قطعايدانستن ا

 . فا خواهد کرديا ينقش مهم
 

 گيري نتيجه
 يحاضر ضمن گـردآور  ياز اهداظ نگارش مقاله مرور    
نـه، جلـب   ين زمي ـد در ايها و نقطه نظرات جد افتهيه يو ارا

 فون ويلبرانـد ماران يول بؤمس يتوجه پزشکان و کادر درمان
م مرتبط بـا  يعلا يابيبا دقت نظر خاصشان در ردباشد تا  يم

ذکر شـده، عرصـه    يب شناختيآس يها تيهر کدام از وضع
کرده و سهم کشـورمان را   تر شان روشنيها افتهيق را با يتحق
ج يد است نتايام. گسترش دهند يه نقطه نظرات علميدر ارا

مـاران  ين بي ـا يت زنـدگ يفيقات در بهبود کيحاصله از تحق
 . شده و سطح سلامت را در آنان ارتقا بخشد  ر واقعؤم
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Abstract 
Background and Objectives 

Weibel-Palade bodies (WPBs) are specific storage granules of vascular endothelial cells to 

which they are unique and for whose physiology they might play an important role.  

 

Materials and Methods 

We have reviewed the most recent literature published regarding the function of WPBs and 

their related proteins. 

 

Results 

Discrimination of WPBs from lysosomes drew scientists' attention to their biological 

importance. Furthermore, localization of the important proteins such as von Willebrand factor 

(vWF), P-selectin, and Osteoprotegerin has confirmed the critical role played by these 

organelles.  The content of WPBs can be very quickly available in case of vascular injuries 

suggesting that they could act as regulators of rapid vascular responses. Since the biogenesis of 

these granules depends on the presence of vWF, it would be interesting to know how the 

absence of vWF and WPBs would affect the function of other stored proteins. This situation 

which is present in von Willebrand Disease needs to be evaluated. 

 

Conclusions 

This review contributes to a better knowledge of WPBs biology and function. At the same 

time, further investigations have yet to be done to reveal the roles these organelles can play. 
 

Key words: Weibel-Palade Bodies, von Willebrand Factor, Endothelial Cells, von Willebrand 

Diseases 

Sci J Iran Blood Transfus Org 2010; 7(2): 109-121 
 

 

 

 

 

 

 

 

Received: 20  Dec 2009 

Accepted: 24 Apr 2010 

 

 
 

Correspondence: Shahbazi Sh., PhD of Genetics. Assistant Professor of Faculty of Medical Sciences, Tarbiat 
Modares University. 
P.O.Box: 14115-331,Tehran, Iran. Tel: (+9821) 82884556; Fax: (+9821) 82884555 
E-mail: sh.shahbazi@modares.ac.ir 

Review Article 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
12

-0
4 

] 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            13 / 13

https://bloodjournal.ir/article-1-398-en.html
http://www.tcpdf.org

