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٦٧ 

  
  گيري از هورمون رشد هشدارهايي در بهره

  
  يمعصومه بحريندكتر   ‐منصور مشرقي دكتر *

  
  مرکز تحقيقات بيوتکنولوژي و مهندسي بافت، دانشکده علوم پايه، دانشگاه فردوسي مشهد*: نويسنده مسؤول

 
 

  :چكيده
وايل رشد و دوران کـودکي منجـر بـه نارسـاييهايي در           ويژه در ا    هورمون رشد يکي از هورمونهاي طبيعي است که اختلال در توليد آن به            

تواند نقايص رشد را برطرف كند بلکه فوايـد ديگـري نيـز بـراي ايـن                   اين هورمون نه تنها مي    . شود  رشد اندامهاي بدن مانند کوتاهي قد مي      
عنـوان   صورت تجاري و به مون بهتوليد اين هور. هورمون مانند افزايش قطر عضلات ، کاهش چين و چروک و غيره نيز ذکر گرديده است               

هورمون رشد طبيعي اگرچه خاصيت اوليـه خـود را حفـظ نمـوده اسـت و بـه نظـر        . دارو از قديم الايام در دستور کار محققان بوده است      
 يـا ديگـر     توان به آلودگي آن بـه پريـون و          رسد که کاربرد موثرتري داشته باشد ولي توليد آن با مشکلاتي رو به رو بوده است که مي                   مي

با توجه به گسترش روشهاي مهندسي ژنتيک امکان توليد آن به روش کلونينگ در باکتري فراهم شده و هورمون رشـد   . مواد اشاره نمود  
ويژه دو جنبه مهم استفاده از هورمون رشد نوترکيب پرداختـه             در اين مقاله به مسائل اخلاقي به      . نوترکيب با اين روش توليد گرديده است      

يکي ساخت ميکروارگانيزم تغيير يافته از طريق مهندسي ژنتيک که خود اين ميکروارگانيزم ممکن است خطراتي را از قبيل آزاد . تشده اس
ويژه درمان نقص جسمي يـا ذهنـي در کودکـان             كاربرد ديگر هورمون رشد نوترکيب در درمان به       . سازي و انتقال ژن در پي داشته است       

قدي درکودکـان   از قبيل توليد آنتي بيوتيک در بدن، غلظت مناسب اين هورمون براي درمان تقص، مفهوم کوتاه          در اين مقاله مسائلي     . است
  .و شرايط صحت استفاده از اين دارو مورد بررسي قرار گرفته است

  
  انهورمون رشد نوترکيب، مسائل اخلاقي، ميکروارگانيزمهاي مهندسي ژنتيک شده، کوتاهي قد در کودک :كلمات كليدي

  
  

  مقدمه
يك هورمون پلي پپتيدي ) Growth Hormone(هورمون رشد 

تحت .  اسيد آمينه تشكيل شده است١٩١است كه از زنجيره بلندي از 
وسيله غده هيپوفيز قدامي ترشح  ه هورمون رشد  ب،معموليجسماني شرايط 

، تحت تأثير غده غده هيپوفيزوسيله  بهترشح هورمون رشد . شود مي
هورمون آزادكننده هورمون رشد «با ترشح س است كه هيپوتالامو

)Growth Hormone Releasing Hormone(« سبب شروع ترشح 
ده هيپوتالاموس با ترشح غهمچنين . شود ميهورمون رشد از غده هيپوفيز 
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عمل  هاز ترشح هورمون رشد ممانعت ب) somatostatin(سوماتوستاتين 
 و هورمون رشد كوتاه استبسيار  طول عمر هورمون رشد در خون. آورد مي

 از سلولهاي ديگر يشود تا به كبد و بسيار ميدر اين مدت كوتاه موفق 
 “ ١–فاكتور رشد شبيه به انسولين ”برسد و آن سلولها را به توليد 

)Insuline-like Growth Factor one = IGF-1 (در .وادار  كند 
رود و اثرات  مي  است كه به بافتهاي مختلف بدنIGF-1حقيقت اين 

  . شود ميدهيم سبب  ميكه به هورمون رشد نسبت را مثبتي 
  
احتمال نشت ميكروارگانيزمها به خارج از محيط  •

توجهي محقق يا مسئولان در دفع  آزمايشگاهي، ناشي از بي
زدايي ناقص، مخلوط شدن  مواد زايد آزمايشگاهي، ميكروب

 به شبكة فاضلاب ها، ورود هاي ميكروبي با ديگر زباله زباله
شهري از طريق سينكهاي آزمايشگاهي، سيستم تهويه 
نامناسب و عدم تفكيك وسايل آزمايشگاهي و محل كار با 
ميكروارگانيزم، از مشكات توليد ميكروارگانيزمهاي تغيير 

 . يافته از طريق مهندسي ژنتيك است
  

IGF-1 رشد و نهايتاً) سلولهاي غضروفي( سبب تكثير كندروسيتها 
بر تأثير جسمي   IGF-1شده است كه معلوم همچنين . شود مياستخوان 

طور مستقيم نيز بر روي سلولهاي  هالبته هورمون رشد ب.  رشد عضلات دارد
صورت كه  در تجزيه تري گليسريد  به اينگذارد  ميچربي يا آديپوسيتها اثر 

  ).١ير تصو(كند  ايفا ميو ممانعت از تجمع ليپيدها در اين سلولها نقش 
  

  فوايد هورمون رشد 
 :ند ازا بر اساس تحقيقات صورت گرفته فوايد هورمون رشد عبارت

 بهبود ، كاهش چين و چروك ، افزايش قطر عضلات،نيروافزايش 

  ،عروقي ‐قلبيدستگاه  تقويت ،و بافت پوستقابليت ارتجاع بخشيدن 
  

  
  اثر مستقيم و غير مستقيم هورمون رشد بر سلولها : ١تصوير 

  
 جلوگيري ، كاهش چربي و كمك به كاهش وزن،ايمنيدستگاه تقويت 

س مانند وا تقويت ح، ايجاد احساس خوب بودن،از سفيد شدن رنگ موها
لذا  .تقويت تمايلات جنسي و كاهش فشار خون و  كلسترول ،حس بينايي

هايي براي اين هورمون سبب كاهش  كمبود هورمون رشد يا فقدان گيرنده
البته افزايش ترشح هورمون . شود مي) dwarfism(كوتولگي  يا رشد بدن

. اند  به سن متفاوتهشود كه بست ميرشد نيز سبب ايجاد بيماريهايي 
در اثر افزايش ترشح هورمون رشد در زمان ) Giantism(پيكري  غول

كه افزايش هورمون رشد در بزرگسالان سبب  در صورتياست نوجواني 
  . شود يم) Acromegaly(آكرومگالي 

  
  توليد هورمون رشد

  : كنند هورمون رشد را به دو طريق توليد مي
 مهندسي ژنتيك و كاربرد  فنونقبل از توسعه: استخراج از جسد. ١

هاي مختلف،  نوتركيبي ژنتيكي در توليد محصولات و فرآوردهفنون 
شد و بيشتر در درمان كودكاني كه رشد  ميهورمون رشد از جسد استخراج 

وسيله  ه كودك در سراسر دنيا ب٢٧٠٠٠بيش از .  داشتشتند كاربردكندي دا
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علت كمبود اين هورمون  هاين نوع هورمون مورد معالجه قرار گرفتند ولي ب
كار مقدار كمتري به توانست صورت بگيرد و بايد  ميطور كامل ن همعالجه ب

يكي ديگر از معايب . گراييد به كندي ميشد و لذا رشد كودك  ميبرده 
 در آمريكا و ١٩٨٥استفاده از اين نوع هورمون رشد كه سبب شد از سال 

بيماري كروتز پيدايش بسياري از كشورهاي اروپايي كاربرد آن ممنوع شود 
 سلولهاي عصبي و مغزي را آلوده CJDبيماري . بود) CJD(فلد جاكوب 

 استخراج هورمون رشد از غده هيپوفيز اين هورمونمرحله سازد لذا در  مي
كه پريون نام دارد و  ‐ CJDنيز ممكن است آلوده به عامل بيماري 

  امروزه هورمون رشدبه همين دليل. شود ‐ساختمان پروتئيني دارد 
 GH و يا rGH صورت بهآن را شود كه  مي براي معالجه استفاده نوترکيب
  صورت علامت اختصاري آن در مورد انسان بهدهند و  مينمايش 

 hGH است  .  
  
تفاده بلندمدت از هورمون رشد سبب آسيبهاي جسمي اس •

 . يا ذهني خواهد شد 
يكي از ملاحظات استفاده از هورمون در درمان كودكان،  •

  .غلظت، مقدار يا تأثير آن در دوران رشد است
  
 Durkني مانند امحقق): stimulants( استفاده از محركها . ٢

Pearson و Sandy Shaw كردند  ميعمر كار  كه بر روي افزايش طول
 غده هيپوفيز را در ،ي آمينه مشخصيها اسيدوسيله بهتوان  ميپي بردند كه 

با استفاده از اين روش ديگر لازم . جهت توليد هورمون رشد تحريك كرد
خوراكي وارد بدن چه نيست كه هورمون رشد را چه به طريق تزريقي 

مورد استفاده قرار ي خوراكي ها كپسولصورت بهاين مواد كرد بلكه انسان 
 عنوان بهاي كه  از معايب اين روش اين است كه اسيدهاي آمينه. گيرند مي

. گردند مي مواد صفراوي تجزيه وسيله بهشوند در معده  ميمحرك استفاده 
و يابند  ميشوند تغيير شكل  ميوارد جريان خون زماني كه اين اسيدها لذا 

توان با  مي رشد را هورمونهاياز بعضي . دهند از دست مييا اثر اوليه را 
به معده برود از طريق زبان جذب كه  زد تا بدون اينزير زبان افشانه به 

زيرا كرد توان به اين طريق استفاده  مي را نها ولي اين محرك.شود
كه قابل جذب شدن اند  قدر بزرگ  مورد نظر آنةمولكولهاي اسيد آمين

  )Crommelin and Sindelar, 2002 (.نيستند
  

  هورمون رشد نوتركيب
مراحل مختلف ساخت و تهيه هورمون رشد نوتركيب به شرح زير 

  :)Brown, 1990 (باشد مي

 كه از هيپوفيز mRNA با استفاده از  :hGH cDNAتهيه  .١
  .توليد كنند را cDNAتوانند  ميشود  مياستخراج 

، بدين منظور با استفاده از آنزيم  محدود كننده : كلون كردن  .٢
)Hae III(hGH cDNA  را به دو قسمت بزرگ و كوچك

شود و قسمت  مي ريخته ركنند كه قسمت كوچكتر دو ميتبديل 
حفظ تشكيل شده است،  ١٩١ تا ٢٤بزرگتر كه از اسيد آمينه 

كنند كه  ميسپس قسمت حذف شده را طوري ترميم . شود مي
 hGHسپس .  بيان شودE. coliژن مزبور بتواند در باكتري 

cDNAكه تركيبي از را ديد  جيcDNAو  مي قديي
شده است بر روي ساخته  مصنوعي طور بهو قسمتي است  يك

  .نمايند ميكلون ) lac(پلاسميد تحت يك پروموتور 

 پلاسميد حاوي ژن هورمون رشد :توليد پروتئين در باكتري .٣
ي حاوي پلاسميد هاو كلنيدهند  ميرا در معرض باكتري قرار 

دهند و در  ميباكتري مزبور را رشد . كنند ميمزبور را جداسازي 
طور مصنوعي توليد  بهموقع رشد ژن مزبور بيان شده و پروتئين 

در داخل سيتوپلاسم ) Met-hGH(هورمون رشد . شود مي
 محلول صورت بهكند كه يا  ميباكتري اشريشيا كولي تجمع پيدا 

ا در بعضي از باكتريه. شود مييا در داخل گرانولهايي جمع است 
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مانند سودوموناس آئروجينوزا، هورمون رشد از سلول خارج 
  . شود مي

به باكتري را  در باكتري اشريشياكلي :تخليص پروتئين .٤
 pHبراي اين كار . ، بايد لزج كردمنظور تخليص پروتئين

 در .بالا بردبايد كه باكتري در آن رشد كرده است را فرمانتور 
بلكه سلولهاي شود  مياين حالت نه تنها رشد سلول متوقف 

سپس پروتئين مزبور را با استفاده از . شوند لزج ميباكتري 
  . نمايند ميدترجنت و سانتريفوژ جدا سازي و تخليص 

 به bacterial leader sequenceنام  هي آلي بهاالبته ترتيبي از باز
كه در باكتري گردد  ميكه اين عمل سبب شود  ميژن هورمون رشد اضافه 

كه هورمون رشد در سيتوپلاسم تجمع پيدا كند  جاي اينه ولي باشريشيا ك
پلاسميك  و استخراج از فضاي پرييابد در فضاي پري پلاسميك تجمع 

  .تر است كم هزينه نسبت به سيتوپلاسم
  
جلوگيري از برخورد تبعيض آميز در جامعه نسبت به  •

كوتاه قدان بهتر از تجويز دارويي است كه ممكن است 
 . بي داشته باشداثرات جان

  
  مسائل اخلاقي در استفاده از هورمون رشد نوترکيب

مهندسي ژنتيک تغيير يافته از طريق استفاده از ميکروارگانيزمهاي 
 کلي طور به) Genetically Engineered Microorganisms(شده 

 ميکروارگانيزمهايي در موردمشكلات  اين  حتي كهرا در برداردمشكلاتي 
گيرند و به  ميکه تنها در محيط بسته مانند فرمانتورها مورد استفاده قرار 

 Mashreghi. and( نيز صادق است شوند ميمحيط خارج آزاد ن

Hashemi Tabar  2005 ( . احتمال نشت اين مشكلات يکي از اين
ي در اين  عوامل متعدد.استاه گميکروارگانيزمها به خارج از محيط آزمايش

ن زمينه ممکن است نقش داشته باشند مانند عدم توجه محقق يا مسئولا

ناقص، مخلوط زدايي  ميكروبد آزمايشگاهي، يآزمايشگاه در دفع مواد زا
فاضلاب شهري از شبكه ، ورود به ها هاي ميکروبي با ديگر زباله شدن زباله

کيک عدم تف و تهويه نامناسبسيستم طريق سينکهاي آزمايشگاهي، 
تغيير يافته از طريق وسايل آزمايشگاهي و محل کار با ميکروارگانيزم 

 بنابر اين يک جنبه از مسائل اخلاقي درارتباط با توليد .مهندسي ژنتيک
ميکروارگانيزم مربوط به ساخت ميکروارگانيزم و مسائل مربوط به گونة  اين

GMO  در بر اثراتي که محصول توليدشده مرتبط با و جنبه ديگر است
  ). Shafiee and Rezaee 2005(خواهد شد 

سازي اين نوع ميکروارگانيزم در محيط  علاوه بر مسائلي که هنگام آزاد
آيد مسائل ديگري نيز بايد مورد توجه قرار بگيرد مانند احتمال  ميوجود  هب

به عبارت ديگر اگر فرآيند . وجود خود ميکروارگانيزم در محصول توليدشده
حصول به طريق صحيحي صورت نگيرد ممکن است سازي م خالص

عرضه  تجاري به بازار صورت بهميکروارگانيزم نيز در داخل محصولي که 
ولي حتي در . استوجود داشته باشد که البته اين احتمال بسيار کم شود  مي

مهندسي  تغيير يافته از طريق  احتمال بسيار کم نيز وجود ميکروارگانيزم
دنبال خواهد داشت که  هيدشده خطرات زيادي را بژنتيک در محصول تول

يکي از اين مسائل انتقال ژن از ميکروارگانيزم به موجودات زنده ديگر 
.  فلور طبيعي در بدن وجود دارندعنوان بهميکروارگانيزمهايي که است مانند 

شده به ميکروارگانيزم طبيعي بدن سبب ايجاد  چه بسا انتقال ژن کلون
دنبال  هکه عواقب بعدي را در بدن بشود بيماريزا و خطرناکي ميکروارگانيزم 
که ممکن است در اثر انتقال ژن از مشكلاتي ديگر از . خواهد داشت

جهش در بدن است كه وجود آيد ايجاد  هميکروارگانيسم مزبور در بدن ب
منجر به بيماريهاي بعضي از اين جهشها ممكن است خطرناك باشد و 

گونه  اين لذا بايد در مورد کاربرد .شودن خطرناکي مانند سرطا
 انجام گيرد تا از پخش يهاي معين  و توصيهها احتياطهاميکروارگانيزم

   .شوداطمينان حاصل كاملاً ميکروارگانيزم 
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  ) rGH therapy(خطرات  درمان با هورمون رشد نوترکيب 
در اين قسمت به مسائل و مشکلاتي که استفاده از خود هورمون رشد 

استفاده از هورمون رشد . پردازيم ميوترکيب ممکن است ايجاد کند ن
دارد ولي خطرات احتمالي اين  مي مدت اثرات جانبي ک نوترکيب در کوتاه

).  Lantos et al., 1989(مدت هنوز شناخته نشده است بلندهورمون در 
که البته ميزان است يکي از اين مسائل توليد آنتي بادي عليه اين هورمون 

باشد و اين مقدار آنتي بادي تا کنون اثر کلينيکي  مييا کمتر % ۱۰آن 
يکي از خطراتي که ). Kaplan et al., 1986(خاصي نداشته است 

آسيب جسمي يا وجود آورد ايجاد  ه بrGHمدت با بلندممکن است درمان 
( شود  ميمدت هورمون رشد ايجاد ذهني است كه در اثر تزريق بلند

Fassler, 1985( .که کودکان ه است همچنين يک تحقيق نشان داد
 غير معمول طور بهاند  بيماري که براي درمان از هورمون رشد استفاده کرده

که اين حالت به علت افزايش اند  شدهلاغر و داراي عضلات نامناسب 
  ). Walker et al., 1990(سلولي بوده است سوخت و ساز 

  
د از مشكلات هزينه سنگين استفاده از هورمون رش •

 . اقتصادي استفاده از اين داروست
قدي تا چه اندازه بيماري و تا  بايد توجه داشت كه كوتاه •

 . چه اندازه نقص است
  

بين هورمون رشد لحاظ تئوري، ن معتقدند که از ابعضي از محقق
که هورمون  به اين صورت اي وجود دارد نوترکيب و ايجاد سرطان رابطه

-IGF( شبيه به انسولين ۱سنتز فاکتور رشد ايش رشد نوترکيب سبب افز

که اين ماده ممکن است خطر ابتلا به سرطان را شود  ميتوسط کبد ) 1
مربوط به افزايش خطر ابتلا به هايي همچنين گزارش. افزايش دهد

 به rGHبيماريهايي نظير سرطان خون، لمفوما و تومور در بيماراني که از 
کنند وجود دارد  ميماني استفاده درماني و پرتودر ميهمراه شي

)Malozowski et al., 1993.(  

مسائل اخلاقي در درمان نقص کودکان با استفاده از 
  هورمون رشد نوترکيب 

يکي از کاربردهاي مهم هورمون رشد نوترکيب برطرف کردن 
توان به کوتاهي  مي مثال عنوان به. استمشکلات ايجاد شده در کودکان 

کنندگان هورمون رشد  ا کودکان يکي از مهمترين استفادهلذ. كردقد اشاره 
درمان  در مورد استفاده از هورمون رشد دريكي از ملاحظات . اند نوترکيب

که آيا غلظت است برده شده  کاره کودکان، غلظت يا مقدار هورمون رشد ب
 ,Allen and Fost, 1990(است کاربرده شده کافي يا ناکافي ه ب

Underwood, 1984( .  
ست  اداد  اينصريح نيز توان به آن پاسخ  ميناز مشكلات ديگر كه 

که کودک به  شود ميشده از هورمون رشد سبب  کاربردهه که آيا غلظت ب
و يا رشدي که کودک در اثر . رشد کافي در هنگام بلوغ برسد يا خير

  كند او را برطرف مياجتماعي مشكل آورد آيا  ميدست  ههورمون رشد ب
  .يا خير

هورمون رشد (استفاده از اين دارو سنگين  هزينه ،از مشکلات ديگر
 سه الي چهار بار از اين دارو ،زيرا کودک بايد در هفتهاست ) نوترکيب

 Grunt(د نخانواده او بايد هزينه گزافي را تحمل کنبنابراين  .استفاده کند

and Schwartz, 1992 .( ت را در نظر داشمورد در اين حالت بايد اين
ها  بسياري از خانواده. قدي يک نقص است يا يک بيماري که آيا کوتاه

قد در  تمايل دارند که فرزنداني بلندقد داشته باشند با اين تصور که بلندي
مقبوليت فرد و سبب موفقيت و شود  مزيت محسوب ميجامعه يک 

 کنند که فرزندان خود را با دارو مورد درمان ميسعي از اين رو . گردد مي
بنابر اين بايد اين موضوع مورد توجه قرار بگيرد که چه ميزان . قرار بدهند

 ، مثالعنوان به .شود مي بيماري محسوب عنوان بهنقص در کودک 
همچنين اگر تبعيض در . شود ميقدي تا چه ميزان نقص محسوب  کوتاه

شود بايد برداشته شود و از برخورد  ميقدان اعمال  جامعه نسبت به کوتاه
اين بهتر از تجويز .  شودجلوگيريقدان  كوتاهآميز با  اصحيح و تبعيضن
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   .ممکن است اثرات جانبي داشته باشددارويي است كه 
)Brook et al., 2000.(  

در خاتمه بايد اشاره کرد که با توجه به فوايد هورمون رشد استفاده از 
ه داشت که البته بايد توج. شود ميمواقع لزوم توصيه تنها در اين ماده 

آن شود و  کاربردهه باز اين دارو و ميزان مناسب از اين دارو غلظت مناسب 
افرادي که همچنين  . به آن احتياج دارندبراي درمان افرادي که واقعاًهم 

کنند بايد بيشتر به جنبه درماني آن توجه داشته باشند  مياين دارو را تجويز 
ي يي داروها اين دارو براي شرکتنه مسائل اقتصادي و سودي که استفاده از
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