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 سرمقاله 

       دكتر محمود جدي تهراني
 

پيشرفتهاي شگرف علمي در يكي دو دهة اخير در قالب بيوتكنولوژي           
توليدات بيوتكنولوژي با استفاده از آخـرين       . تجلي خاصي داشته است   

فناوريهاي پيشرفته در حـال ايجـاد دگرگـوني در بسـياري از شـئون               
ــاعي،  ــي، اجتم ــادي و  اقت علم ــي.... ص ــند م ــدات  . باش ــي از تولي يك

توليد اين آنتي باديها . باشند بيوتكنولوژي، آنتي باديهاي منوكلونال مي    
هاي كهلـر و ميلشـتاين در سـال           كه با ابتكار دو دانشمند معروف بنام      

 آغاز شد، تحولي بزرگ در علم پزشكي و علوم وابسـته ايجـاد              1975
 كمكهـاي   ،ا در تشـخيص و درمـان      استفاده از اين آنتـي باديه ـ     . نمود

 بـه ايـن      اي كـه در ابتـداي پيـدايش،         شاياني به اين علم نمود بگونه     
اين آنتي باديهـا بـا هـدف گيـري     . باديها گلولة جادويي گفته شد   آنتي

دقيق مولكول هدف خـود موجـب تسـهيل در تشـخيص بيماريهـا از              
اي   هجمله سرطانهاي گوناگون و ديگر موارد و نيـز بـه عنـوان وسـيل              

براي هدف گيري و از بين بردن سـلولهاي سـرطاني و حتـي خنثـي                
 .ها در بدن و موارد مشابه گرديدند سازي سم

كاربرد وسيع اين آنتي باديها در پيشگيري، تشخيص و درمـان انـواع             
بيماريها، توليـد منسـجم و وسـيع آنهـا را در كشـور هـر چـه بيشـتر                  

ــذا در ســال ؛ضــروري نمــود ــادي  مركــز تحقيقــا1380 ل ت آنتــي ب
 بـا هـدف     ،منوكلونال وابسته به پژوهشكده ابن سينا جهاد دانشگاهي       

ارائه خدمات توليدي و تحقيقاتي در زمينه آنتـي باديهـاي منوكلونـال      
گـذرد،   در مدت كوتاهي كه از تأسيس اين مركـز مـي   . تأسيس گرديد 

تاكنون چندين آنتي بادي از جمله آنتي باديهـاي ضـد آنتـي ژنهـاي               
 پپتيدهاي گوناگون توليـد      و PSA  ،BSAرم، ضد فريتين،    سطح اسپ 

 .اند شده
در اولين شماره ماهنامـه آنتـي بـادي منوكلونـال مطـالبي در زمينـة                
تاريخچة توليد اين آنتي باديها و نيز روش توليـد آنهـا و خبرهـايي از                

كلونال و همچنين خبرهايي از شركتهاي توليـد          مجامع آنتي بادي منو   
 . خوانيد  باديها ميكنندة اين آنتي

در صورتيكه سؤالات علمي در زمينه طراحي و روش توليـد و مـوارد              
توانيد بـا تلفـن و يـا آدرس        استفاده آنتي باديهاي منوكلونال داريد مي     

ــود را از      ــخ خ ــد و پاس ــاس بگيري ــه تم ــي ماهنام ــت الكترونيك پس
 .متخصصان اين رشته دريافت نمائيد

 يا مقلب القلوب و الابصار
 النهاريا مدبر الليل و 

 يا محول الحول و الاحوال
 حول حالنا الي احسن الحال

 سال نو مبارك
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 نالتاريخچة آنتي بادي منوكلو    
 دكتر امير حسن زرناني 

 
شـوند،    آنتي باديهايي كه در بدن انسان يـا مـوش سـاخته مـي             

 هستند، بـدين معنـي كـه توسـط          (Polyclonal)كلونال   پلي
ايـن  . شـوند    توليـد مـي    Bهاي    هاي مختلفي از لنفوسيت     كلون

 بـا   (Specificity)آنتي باديهـا از نظـر سـاختماني و ويژگـي            
 ـ. يكديگر متفاوت هسـتند    راي كاربردهـاي مختلـف از جملـه        ب

درمان سرطان نياز به آنتـي باديهـايي وجـود دارد كـه از يـك                
ــال      ــطلاح منوكلونـ ــده و باصـ ــد شـ ــاص توليـ ــون خـ كلـ

(Monoclonal)ــند ــد   .  باش ــاره ش ــه اش ــه ك ــي همانگون ول
كلونـال   باديهاي توليدي در بدن انسان يا موش از نوع پلي          آنتي
ان در شـرايط طبيعـي،      از طرف ديگر حتـي اگـر بتـو        . باشند  مي

سلول توليد كننده يك آنتي بادي خاص را جدا كـرده و كشـت           
داد، اين سلول به علت توانايي رشد محدود، در مدت چنـد روز              

همچنين توانايي اين سلول در توليد آنتي بادي كم         . خواهد مرد 
 توسط تكنيـك ابـداعي سـزار        1975اين مشكل در سال     . است

 (Georges kohler)  و جــورج كهلــرCesar Milstein)(ميلشــتاين 
 .رفع شد

 Myelomaتفكر اولية كهلر اين بود كه با الحاق يك سـلول            
 Bهـاي     بـا لنفوسـيت   ) Bسلول سرطاني حاصل از لنفوسـيت       (

توليد كنندة يك آنتي بادي خاص، سلولي حاصـل خواهـد شـد             
ــلول    ــد س ــه اولاً همانن ــد  Myelomaك ــايي رش  داراي توان

 آنتـي     اوليـه،  B  ف ديگر مانند لنفوسـيت    نامحدود است و از طر    
آنتـي باديهـايي   . بادي با ويژگي مورد نظر را توليد خواهد نمـود     

شـوند،    توليـد مـي   ) هيبريدوم(كه توسط سلول حاصل از الحاق       
همگي داراي ساختمان، وزن مولكولي و ويژگي يكسان بوده و          

 . خواهند بود»منوكلونال«باصطلاح 
 بـه ثمـر نشسـت و        1975د در سـال     تفكر بديع اين دو دانشمن    

تكنيك توليد آنتي بادي    . اولين آنتي بادي منوكلونال ساخته شد     
 : تحت عنوانnatureمنوكلونال در مجله 

Continuous Cultures of fused cells secreting 

antibody of predefined specificity. Nature 

 .به چاپ رسيد 495-9 :256 ;1975

وي .  در كشـور آرژانتـين متولـد شـد         1927 ميلشتاين در سـال     
تحصيلات عالي خود را در زمينـة آنـزيم شناسـي در دانشـگاه              

 موفق بـه اخـذ درجـة        1957در سال   . بوينوس آيرس آغاز كرد   
در .  از دانشگاه بوينوس آيـرس شـد       (PhD)دكتراي تخصصي   

 در Malcom Dixon بــه كمبــريج رفــت و بــا 1958ســال 
 دومـين   1960در سـال    . ه كار شد  دپارتمان بيوشيمي مشغول ب   

 خود را از دانشگاه كمبريج دريافـت        (PhD)دكتراي تخصصي     
 سـال   2 به آرژانتين بازگشت ولي پـس از         1961در سال   . نمود

بدليل مشكلات سياسي مجدداً به كمبريج بازگشت و در بخش          
 MRC (Medical Research Council) پـــروتئين _شـــيمي 

 وره بنـــا بـــه توصـــيةدر ايـــن د. مشـــغول بـــه كـــار شـــد
Fred Sangerها به آنتي باديهـا   ، زمينه كاري خود را از آنزيم

در ابتداي كار توجه ميلشتاين بيشتر بر روي ماهيـت          . تغيير داد 
 آنتـي باديهـا در سـطح اسـيد آمينـه و              و چگونگي ايجاد تنـوع    

سـپس توجـه وي روي      . باندهاي دي سـولفيدي متمركـز بـود       
mRNAمعطوف گشت كد كنندة آنتي بادي . 

 علاقـــــــه و كـــــــار وي بـــــــر روي مكـــــــانيزم   
Somatic hypermutation بــه عنــوان مكــانيزمي بــراي 

اي جهت ابداع تكنولوژي توليـد        ها انگيزه   ايجاد تنوع آنتي بادي   
 .آنتي بادي منوكلونال گرديد

هاي توليـد      ايمونوگلوبولين mRNA، ميلشتاين،   1970در سال   
سپس بـا همكـاري     . ي كرد شده از سلول ميلوم را سكانس بند      

George Brownlee  نحوه اتصال بين نواحي ثابت و متغيـر 
 .ها را كشف نمود ايمونوگلوبولين

، وي Somatic hypermutationجهت شناسايي مكـانيزم  
، Richard Cotton و  David Secherبـــه همـــراه 

موتاسيون ايجاد شده در سلولهاي ميلوم را مـورد بررسـي قـرار             
هاي ايجاد شـده      لاف انتظار دريافت كه موتاسيون    ولي برخ . داد

بدنبال آن وي به همـراه      . دندر ناحية متغير آنتي بادي قرار ندار      
 IgGهمكارانش تصميم گرفت تا دو ردة ميلومي توليد كننـدة           

را كه هر يك داراي حساسيت داروئي خاصي بودند با يكـديگر            
س الحاق نمايـد سـپس سـلولهاي هيبريـد توليـد شـده براسـا              

اين سـلولها قـادر بودنـد هـر دو       . مقاومت دارويي انتخاب شدند   
نوع ايمونوگلوبولين مربوط به سلولهاي اجـدادي خـود را توليـد            

 .نمايند
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Cesar Milstein Georges kohler 

ــا ايــدة   ــر ب ــابي «در ايــن زمــان جــورج كهل ــالگري و ردي غرب
هـا بـا اسـتفاده از يـك           موتاسيون ناحية متغيـر ايمونوگلوبـولين     

ورة فوق دكترا به عنـوان      جهت گذراندن د  » ژن اختصاصي  آنتي
ولـي در آن زمـان تنهـا        . دستيار ميلشتاين مشغول به كـار شـد       

تعداد محدودي از سلولهاي ميلوم كه قادر به توليد آنتـي بـادي             
بودند، وجود داشت و اين سلولها نيـز در محـيط كشـت خـوب               

اين شكست سبب شد تا ايدة جديدي در ذهن         . كردند  رشد نمي 
آنها تصميم گرفتند كه سلولهاي     .  گردد كهلر و ميلشتاين تداعي   

هاي   توليد كننده آنتي بادي را با الحاق سلول ميلوم با لنفوسيت          
با ايـن   . حيوان ايمونيزه شده با يك آنتي ژن خاص توليد نمايند         

) هيبريـدوم (تكنيك، اين دو دانشمند موفق به توليد سـلولهايي          
ي بـادي   شدند كه همانند لنفوسـيت اوليـه قـادر بـه توليـد آنت ـ             

اختصاصي بودند و مانند ميلوم مادر ناميرا بوده و مقـدار زيـادي             
 .كردند آنتي بادي منوكلونال توليد مي

بدين ترتيب تكنولوژي توليد هيبريدوم و آنتي بادي منوكلونـال          
منوكلونـال كـه توسـط       اولين آنتي بادي  . پا به عرصة وجود نهاد    

آنتـي بـادي از      نام گرفت ايـن      SP1اين دو دانشمند توليد شد      
 بود و بر عليه گلبولهـاي قرمـز گوسـفند ويژگـي             IgMكلاس  
 .داشت

 بــــدنبال آن، تكنيــــك هيبريديزاســــيون بــــا همكــــاري
 Giovanni Galfre  ــروس ــايگزيني ويـ ــق جـ  و از طريـ

Sendai      بهبود ) به عنوان ماده الحاق گر    ( با پلي اتيلن گليكول
آشـكار  قدرت واقعي آنتي بادي منوكلونـال وقتـي         . حاصل كرد 

شد كه محققين توانستند مخلوطي از آنتـي ژنهـا نظيـر سـلول              
كامــل را جهــت ايمونيزاســيون و توليــد آنتــي بــادي بــر ضــد 

تنها مرحلة تخلـيص    . هاي سطوح سلول استفاده نمايند      پروتئين
مورد نياز براي آنتـي بـادي منوكلونـال، كلـون كـردن سـلول               

 . هيبريدوم بود
لـن ويليـامز اولـين آنتـي بـادي          ميلشتاين به همراه گالفري و آ     
 توليـد   Tهـاي      لنفوسـيت  CD4منوكلونال را بر عليه آنتي ژن       

ــد ــداع تكنيـــــــــك . كردنـــــــ ــدنبال ابـــــــ  بـــــــ
FACS (Fluorescence Activated Cell Sorter) 

 و همكاري وي با ميلشتاين اولين Len Herzenberg توسط
آنتي بادي منوكلونال اختصاصي بر عليـه كمـپلكس سـازگاري           

 Andrewهمچنـين وي بـه همـراه    .  توليد شـد Ratنسجي 

Mcmichael اولــين آنتــي بــادي منوكلونــال ضــد CD1 را 
ژنهـاي سـلولهاي     توليد آنتي بادي منوكلونال ضد آنتي     . ساختند

هماتوپويتيــك انســان يكــي ديگــر از دســتاوردهاي تكنيــك  
هيبريدوما بود كه پس از تأييد در درمـان لوسـمي ميلوسـيتيك         

 .ده قرار گرفتمزمن مورد استفا
بنا به دلايلـي، تكنيـك توليـد آنتـي بـادي منوكلونـال هرگـز                

patent        نشد و مارگارت تاچر نخست وزير وقـت انگلـيس كـه 
خود نيز يك شيميدان بود در يك سخنراني اين قضيه را مـورد             

 .انتقاد شديد قرار داد
ابداع تكنيك توليد آنتي بادي منوكلونال سبب تحولي شـگرف          

به همين سبب سزار ميلشتاين و جـورج        . ي گرديد در علم پزشك  
 را بخـود    1984كهلر جايزه نوبل پزشـكي و فيزيولـوژي سـال           

 .اختصاص دادند
آنتي باديهاي منوكلونال يكي از اركان تكنولوژي نوين امروزي         

هـاي    امـروزه از ايـن مولكولهـا در تسـت         . شـوند   محسوب مـي  
ن، مختلف تشخيصي از جملـه تسـت حـاملگي، درمـان سـرطا            
هـا،    توليد واكسن و نيز توليد مـواد بيولوژيـك نظيـر انترفـرون            

بـه تحقيـق    . شـود   فاكتورهاي رشـد و هورمونهـا اسـتفاده مـي         
هـاي اخيـر علـوم پزشـكي مرهـون            توان گفت كه پيشرفت     مي

 قرن سزار ميلشتاين و جـرج كهلـر          نوآوري دو دانشمند برجسته   
 گرفت اخيـراٌ    ميلشتاين كه پدر آنتي بادي منوكلونال لقب      . است

 سالگي و بدنبال بيمـاري مـزمن قلبـي دار فـاني را              74در سن   
 .وداع گفت
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 تكنيك توليد آنتي بادي منوكلونال 
           دكتر علي اكبر صبور يراقي

 
 مقدمه و كليات: بخش اول

هـا و     هـا، سـلول     هـاي مختلـف بـا ميكـروب         سيستم ايمني بـا روش    
هـاي    يكـي از پاسـخ    . كنـد   مقابله مـي  ) نآنتي ژ (هاي خارجي     ملكول

در . اختصاصي اين سيستم در برابر آنتي ژنها، توليد آنتي بـادي اسـت            
ساختمان هر ملكول آنتي ژن، نواحي وجود دارد كـه توسـط سيسـتم              

 (epitope)اين نـواحي اصـطلاحاً اپيتـوپ        . شود  ايمني شناسايي مي  
 بـدن مـا قادرنـد       هـاي   دانيم كه لنفوسـيت     امروزه مي . شوند  ناميده مي 

 اپيتوپ مختلف را شناسايي كنند و بطور طبيعـي قبـل از             109بيش از   
هـاي اختصاصـي بـراي آنهـا در      ها گيرنـده  مواجه شدن با اين اپيتوپ    

 قادر اسـت تنهـا يـك        Bهر لنفوسيت   . ها وجود دارد    سطح اين سلول  
ايي كرده و تنها يك نوع آنتي بـادي اختصاصـي           نوع اپيتوپ را شناس   

هنگاميكه يك آنتي ژن كـه حـاوي چنـدين          . عليه اين اپيتوپ بسازد   
ها مواجـه     شود با انواع مختلفي از لنفوسيت       اپيتوپ است وارد بدن مي    

. شـود كـه هـر يـك قادرنـد اپيتـوپ خاصـي را شناسـايي كننـد                    مي
هاي   يك از اپيتوپ  هاي مولد آنتي بادي اختصاصي براي هر          لنفوسيت

اي تكثير و تمايز پيدا كرده و يك كلون           هاي ويژه   مربوطه با مكانيسم  
بنــابراين تزريــق يــك آنتــي ژن بــا . آورنــد لنفوســيتي را بوجــود مــي

هاي متعدد باعث القاء تكثير و تمايز چندين كلون لنفوسـيتي و    اپيتوپ
ليل سـرم   شود، به همين د     بادي مي    آنتي  متعاقب آن توليد چندين نوع    

. ژن، حاوي آنتي باديهاي پلي كلونال اسـت     حيوان دريافت كنندة آنتي   
در صورتيكه بتوان يك كلون لنفوسـيتي را كـه از يـك سـلول مـادر                 

 آنتـي باديهـاي توليـد شـده توسـط ايـن              تكثير شده است جدا كـرد،     
ها فقط يـك اپيتـوپ معـين را در ملكـول آنتـي ژن شناسـايي                   سلول

نـوع آنتـي باديهـا اصـطلاحاً آنتـي باديهـاي            بـه ايـن     . خواهند كـرد  
هـاي مربـوط بـه        عملاً جدا كردن لنفوسيت   . شود  منوكلونال گفته مي  

هـا    از طرفي نگهداري اين سلول    . يك كلون، كار بسيار دشواري است     
 نيز دشوار است و حداكثر يك هفتـه تـا           (invitro)در محيط كشت    

 .ا را زنده نگهداشتآنه توان   روز در شرايط مناسب و ايده آل مي10
توليد آنتي بادي منوكلونال با استفاده از تكنولـوژي توليـد سـلول             

ــام    ــمند بنـ ــط دو دانشـ ــار توسـ ــين بـ ــدوما اولـ ــاي هيبريـ  هـ
Cesar Milstein و Georges Kohler  ابــداع 1975 در سـال 

هـاي    هاي مولـد آنتـي بـادي بـا سـلول            در اين تكنولوژي سلول   . شد

هـاي   هاي ميلومايي در حقيقت سـلول  ولسل. شوند  ميلومايي ادغام مي  
 تكامل نيافته يا پلاسموسـيت      Bهاي    ناميرا مربوط به تومور لنفوسيت    

 ميلوما اين است     است و هدف از ادغام سلول مولد آنتي بادي با سلول          
 بنـابراين  . كه يك سلول ناميرا با خاصيت توليد آنتي بادي بدست آيـد  

يباً بطور نامحدود تكثير شـده و     تواند تقر   سلول هيبريد بدست آمده مي    
هاي هيبريد بدسـت آمـده از         در صورتيكه سلول  . آنتي بادي توليد كند   

يك منشاء و يك سلول واحد تكثير شده باشند، آنتي بادي توليد شده             
 .توسط اين هيبريد منوكلونال خواهد بود

 جزئيـات   ،هاي مختلـف    متوالي در شماره    در اين بخش از نشريه بطور       
هاي مربوط به توليد آنتـي بـادي منوكلونـال بـا روش          روش مراحل و 

هاي   همچنين ساير روش  . هاي هيبريد، تشريح خواهد شد      توليد سلول 
ايمونوشيمي كه اغلب در ارتباط با تعيين مشخصات و بكارگيري ايـن       

باشند مورد بحث      درمان و تحقيقات پايه مي      آنتي باديها در تشخيص،   
 .و بررسي قرار خواهند گرفت

هـاي    هـاي لازم بـراي توليـد سـلول          ذيلاً فهرسـت اجمـالي از روش      
هيبريدوما و توليد آنتـي بـادي منوكلونـال آورده شـده اسـت كـه در                 

 .هاي آينده بتدريج با جزئيات بيشتر بحث خواهند شد شماره
 (Immunization)ايمونيزاسيون  -1

 آماده سازي آنتي ژن براي تزريق) الف
 هاي ايمونيزاسيون روش) ب

 (Cell Culture)كشت سلولي  -2
 هاي ميلومايي رشد ردة سلول) الف
 هاي طحال از موش ايمن شده جداسازي سلول) ب

  يا ادغام سلولي(Fusion)فيوژن  -3
ــالگري  -4 ــلول(Screening)غرب ــد    س ــد مول ــاي هيبري ه

 بادي  آنتي
  هيبريدهاي مولد آنتي بادي(Cloning)كلونينگ  -5
 نگهداري دراز مدت هيبريدها -6
  توليد انبوه آنتي باديهاهاي روش -7
 هاي تخليص آنتي بادي منوكلونال روش -8
 تعيين مشخصات آنتي باديهاي منوكلونال -9

 تعيين ايزوتيپ) الف
 (Specificity)تعيين ويژگي ) ب
 (Affinity Constant)تعيين ثابت افينيتي ) ج
 (Epitope Mapping)تعيين اپيتوپ مورد شناسايي ) د
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 هاي منوكلونال اديكاربردهاي باليني آنتي ب
     دكتر پونه دوكوهكي

 
در مدت زمان نسبتاً كوتاهي كه از كشف نحوه توليـد آنتـي باديهـاي          

گذرد، ايـن آنتـي باديهـا ارزش غيـر قابـل انكـاري در                 منوكلونال مي 
هاي تشخيصي و اندازه گيري مواد هـم در بـدن موجـود زنـده                 زمينه

(in-vivo)       و هم در آزمايشـگاه (in-vitro)      هـاي     و نيـز در زمينـه
قدرت آنتي باديهاي منوكلونال در شناسايي تنها يك        . اند  درماني يافته 

باشـد و بـدين       هاي حاوي آنتي ژنهاي متعـدد مـي         آنتي ژن در محيط   
توان گفت كه اين آنتي باديهاي يكـه تـاز عرصـه              لحاظ به جرأت مي   

 . تشخيصهاي ايمونولژيك و ايمنوتراپي هستند
شـود تـا بـه      هاي پياپي ماهنامه سـعي مـي        ر شماره در اين مبحث و د    

هاي رايج تشخيصي و درماني آنتـي باديهـاي منوكلونـال بـه               استفاده
 .اختصار پرداخته شود

 :هاي تشخيصي  استفاده-1
 (Immunoassays)ها   ايمنواسي-الف

اي در مايع تحت آزمـايش بـا اسـتفاده از             به تستهايي كه در آنها ماده     
ندار شده رديابي و يا اندازه گيـري شـود ايمنواسـي            آنتي باديهاي نشا  

در ابتدا از آنتي باديهاي پلي كلونال در تستهاي ايمونو اسي . گويند مي
شد و بنابراين قدمت اين تستها به قبـل از پيـدايش آنتـي                استفاده مي 

ــي  ــال برم ــاي منوكلون ــردد باديه ــر  . گ ــال حاضــر در اكث ــي در ح ول
آنتــي . شـود  منوكلونــال اسـتفاده مـي  باديهـاي   هـا از آنتـي   ايمنواسـي 
منوكلونال به علت داشتن خصوصياتي چون قابليت توليد يك          باديهاي

آنتي بادي كاملاً يكسان در مقادير نامحدود، اختصاصيت زياد، قابليت          
اي و توليـد آن در پاسـخ بـه            خالص سازي براي كاهش اتصال زمينه     

هـا بطـور     ايمنو اسي. دان آنتي ژن ناخالص بسيار مورد توجه قرار گرفته  
كلي و بنابر نوع ماده نشاندار كننـده و نـوع طراحـي تسـت از جهـت                  

، (RIA)يتـوپ بـه راديوايمونواسـي       پشناسايي همزمان يك يا چند ا     
 Enzyme (ELISA) و الايـزا  (IRMA)ايمنوراديومتريك اسي 

Linked ImmunoSorbant Assayاگـر چـه   . شوند  تقسيم مي
كلونال  باديهاي پلي  ها با استفاده از آنتي      يمنواسيهنوز هم بسياري از ا    

گيرند ولي در مـوارد خـاص بـدون وجـود آنتـي باديهـاي                 صورت مي 
منوكلونال امكـان طراحـي تسـتهاي تشخيصـي و تحقيقـاتي وجـود              

 .نخواهد داشت

توان بطور عام گفت كه با استفاده از آنتي بادي منوكلونال تمايـل               مي
ــي ژن   ــه آنت ــراي اتصــال ب ــي   كــاهش مــي(Affinity)ب ــد ول ياب

هـا    اگر چـه در طراحـي اكثـر ايمنواسـي         . يابد  اختصاصيت افزايش مي  
تمايل براي اتصال به آنتي ژن مهم است ولي در بسياري از تستها از              
جمله تشخيص موادي كه ساختمان نزديك بهم دارند مانند يك دارو           

ت  اختصاصــي،هــاي يــك آنــزيم هــاي آن و يــا ايزوفــرم و متابوليــت
بــادي شناســايي كننــده اهميــت حيــاتي دارد و لــذا اســتفاده از  آنتــي
ايجـاد آنتـي    . باديهاي منوكلونال در ايـن مـوارد ضـروري اسـت           آنتي

 كه بـراي دو اپيتـوپ بـر روي يـك آنتـي ژن               bispecificباديهاي  
 باعث شده است كه با افزايش تمايل اتصال و نيـز           .اختصاصي هستند 

تـري بـراي آنتـي باديهـاي          اده گسـترده  اختصاصيت بالا موارد اسـتف    
نمونه عملي اين مورد، طراحي تست تشـخيص        . منوكلونال بوجود آيد  

آزمايشگاهي براي آمبولي ريه است كه در آن استفاده از آنتـي بـادي              
 بر عليه يكي از محصـولات تجزيـه فيـرين           bispecificمنوكلونال  

(D-dimer)  و نيز آنتي ژنهاي سطحي RBC ايـن   و اضافه كـردن 
آنتي بادي به خون بيمار مبتلا به آمبولي ريه در لوله آزمـايش سـبب               

گردد و بـدين ترتيـب تسـت آزمايشـگاهي            تجمع گلبولهاي قرمز مي   
تـوان بـراي تشـخيص سـريع          مناسبي و در عين حال سريعي را مـي        

 .آمبولي ريه طراحي نمود
 ـ    به ترتيب مشابه، از آنتي باديهاي منوكلونـال در ايمنواسـي           راي هـا ب

ها، تومورماركرها، داروها و مواد       رديابي بسياري از هورمونها، متابوليت    
 .شود ها استفاده مي مخدر و ميكروارگانيسم
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 توليدات جديد آنتي بادي منوكلونال  
 
 ده ابن سيناكهاي جديد پژوهش  فرآورده-1

و در هر شماره يكي از محصولات توليد شـده توسـط            قسمت  در اين   
معرفـي  و پژوهشكده ابن سـينا      ات آنتي بادي منوكلونال     مركز تحقيق 

 .شوند مي
ــرآورده ــام ف -Rabbit Anti-Human Ig peroxidase: ن

conjugated HRP-Rb x H Ig (Mouse Ig Ads) 
 SPH-505 :شماره فرآورده

 :مشخصات فرآورده
 خرگوش: حيوان ميزبان
ــوژن ــذبي  Ig: ايمونـ ــاتوگرافي جـ ــق كرومـ ــه از طريـ ــان كـ   انسـ

(Affinity chromatography)بدست آمد . 
 از Rabbit Anti-Human Ig آنتي بادي -1: تخليص آنتي بادي

 انســان متصــل بــه Igطريــق كرومــاتوگرافي جــذبي بــا اســتفاده از 
Sepharose-4Bتخليص گرديد . 

واكنش متقاطع آن با ايمونوگلوبولين موش از طريق كروماتوگرافي   -2
 حـذف   Sepharose-4Bبـه    مـوش متصـل      Igجذبي با استفاده از     

 .گرديد
 كونژوگاســــــيون آنتــــــي بــــــادي بــــــا: كونژوگاســــــيون

(Horseradish peroxidase) HRP   از طريـق روش پريـودات 
 .گرفت با قدري تغييرات انجام

 mg/ml 27/0: غلظت پروتئين
 2:1: نسبت وزني پروتئين به آنزيم

 %01/0و تايمروسال % BSA 1واجد ) pH 2/7  وPBS) M 15/0 :حلال
ميـزان واكـنش متقـاطع بـا سـرم      : واكنش متقاطع با سـرم حيوانـات      

، %5/12، گوسفند،   %5/12: ، رت %10: ، اسب 5/0: ، گربه >% 5/2 :مرغ
% 100: ، ميمـون  >% 25: ، بز >% 25: ، سگ > 5/12: خوكچه هندي 

 . و با ايمونوگلوبولين موش هيچگونه واكنش متقاطع ندارد
 :   موارد استفاده

 Immuocytochemistryايمونوسيتوشيمي  -١

 Immuoblottingايمونوبلاتينگ  -٢

 Enzyme-linked Immunosorbentالايـــزا  -٣

Assay 

 1:1000: رقت مورد استفاده در الايزا

 Igرقت مورد استفاده در الايزا با استفاده از پليـت پوشـيده شـده بـا                 
 در آزمون الايـزاي مسـتقيم       µg/ml 10 تصفيه شده انسان به ميزان    

 بعـد   5/1 حداقل   ODناي انتخاب رقت كونژوگه ايجاد      مب. بدست آمد 
 . نانومتر بوده است492از توقف واكنش و قرائت نتايج با فيلتر 

 -OC20  آنتــي بــادي را در ويالهــاي كوچــك در:نحــوه نگهــداري
نگهداري كرده و از منجمد كردن و ذوب كردن آن بـه طـور متـوالي                

 .خودداري كنيد
زمايشـگاه رفـرانس وزارت بهداشـت،       كيفيت اين فرآورده بـه تأييـد آ       

 .درمان و آموزش پزشكي رسيده است
 :هاي جديد شركتهاي خارجي فرآورده -2
 پنج نوع آنتي بادي ضد سـرطان را بعنـوان قـدم             AltaRexشركت  

 .اول در برنامه گسترش محصولات درماني خود توليد نموده است
 پشت   يباًاولين محصول از اين گروه كه مراحل نهايي تحقيقات را تقر          

باشد ايـن محصـول يـك آنتـي       مي ® OvaRexسر گذاشته است
بادي منوكلونال است كه بـراي درمـان بيمـاران مبـتلا بـه سـرطان                

 اسـتفاده  TAA CA125پيشرفته تخمدان با تومورهاي بيان كننده 
 .شود مي

هـاي    محصولات ديگري كه در دست تهيه هستند شامل آنتي بـادي          
  ،)Muc1راي تومورهاي توليد كننـده      ب  (®BrevaRexمنوكلونال  

AR54)      براي تومورهاي توليد كنندهTAG72(  ،ProstaRex™ 
ــده     ــد كنن ــاي تولي ــراي توموره ــراي  (™GivaRex و PSAب ب

اي  جدول زير خلاصـه .  باشند مي) CA 19.9تومورهاي توليد كننده 
 .دهد از اين محصولات و تومورهاي هدف را نشان مي

 
ــدان ــتان،تخمـ ــه، ، پسـ  ريـ

 پانكراس
OvaRex® 

، پسـتان،   مولتي پـل ميلومـا    
  تخمدان ريه،

BrevaRex® 

 ريه، دستگاه    ، پستان، تخمدان
 گوارش

AR54 

 ™GivaRex ، معده، كولوركتالپانكراس
 ™ProstaRex پروستات

 


