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  مقالهسر

  دكتر محمود جدي تهراني
  

ف الهي و با تلاش بادي منوكلونال به لط يازدهمين شمارة آنتي
در اين شماره ادامه مقاله . گردد  گرامي ميهمكاران تقديم خوانندگان

  . گردد بادي منوكلونال انساني تقديم مي علمي آنتي
يق باديهاي حيواني جهت تزر با توجه به محدوديتهاي بيولوژيك آنتي

به حيوانات ديگر و خصوصاً به انسان از يك سو و استفادة روزافزون 
باديهاي   نياز مبرمي به توليد آنتي،باديها از سوي ديگر درماني آنتي

در شمارة پيش قسمت اول مقالة توليد . شود انساني ديده مي
باديهاي  بادي منوكلونال انساني با تاكيد بر روشهاي توليد آنتي آنتي

انساني و نيز نحوة ايمونيزاسيون انساني با توجه به ملاحظات كاملاً 
 مورد بحث قرار in-vitroاخلاقي آن و روشهاي ايمونيزاسيون 

. گردد در اين شماره ادامة اين مقاله تقديم همكاران مي. گرفت
باديهاي  همچنين با توجه به اينكه از عمده راههاي دستيابي به آنتي

باشد، ادامة  ت استفاده از نمونه خون آنها ميتوليد شده در بدن حيوانا
بحث مهم خونگيري از حيوانات آزمايشگاهي به نظر همكاران گرامي 

  . خواهد رسيد
ژنهاي مورد استفاده در تحقيقات بصورت موردي و در  بسياري از آنتي

لذا در . گيرند قالب يك پروژة تحقيقاتي خاص مورد استفاده قرار مي
كلونال  باديهاي منوكلونال و پلي ستيابي به آنتياين موارد امكان د

در اينگونه . بصورت تجاري وجود ندارد و يا بسيار گران خواهد بود
بادي اختصاصي و در  موارد، معمولاً محققين خود اقدام به توليد آنتي

در اين ارتباط اطلاع از .  نمايند كلونال مي بادي پلي مرحلة اول آنتي
نت و اتواند در انتخاب نوع ادجو ها مي نتادجونوع و نحوة عملكرد ا

ها  نتا ادجو"لذا ادامة مقالة . نحوة استفاده از آن بسيار مفيد واقع شود
 به منظور ارائة راهكارهاي مناسب "كلونال بادي پلي و توليد آنتي

  . گردد باديها تقديم مي جهت توليد اينگونه آنتي
 مورد استفادة همكاران اميد است مطالب ارائه شده در اين شماره

  . ارجمند قرار گيرد
پيشنهادات و انتقادات شما عزيزان ما را در هر چه بهتر ارائه نمودن 

همچون گذشته از دانشمندان گرامي . اين ماهنامه ياري خواهد نمود
باديها جهت چاپ  نمايم مقالات علمي خود را در زمينة آنتي دعوت مي

  . اينداين ماهنامه ارسال فرمدفتر به 
  توفيق... و من ا
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  ونال انسانيلكبادي مونو توليد آنتي
  )مودقسمت (

  زلوگ دكتر سهيلا  قره
  

   انسانB روشهاي ناميراسازي سلولهاي -2
اي است كه در طي آن سلولها توسط يـك عامـل              ناميراسازي پروسه 

خارجي تغيير يافتـه  و قـادر بـه تكثيـر و همانندسـازي نامحـدود در                  
 در سـال    Kaplan و   Olssonاولين بار   . گردند   مي in-vitroيط  اشر

بادي ضد هـاپتن      هاي انساني ترشح كننده آنتي       توليد هيبريدوم  1980
 نيتروفنيل را از طريق فيوژن لنفوسيتهاي طحال با يك رده             دي 4،  2

تـرين     فيوژن بعنوان معمول   ،از آن زمان  . اند  سلول ميلوم گزارش كرده   
بهرحال امروزه روشهاي متعـددي     . مانده است   روش ناميراسازي باقي  

باديهاي مونوكلونال انـساني از قبيـل متـدهاي تهيـه             براي توليد آنتي  
بــادي بــر عليــه طيــف وســيعي از  ح كننــده اتــوآنتيشــهيبريــدوم تر

در رابطـه بـا فيـوژن       . گيرنـد   ژنهاي خودي مورد استفاده قرار مي       آنتي
ي مله انتخاب سلول ميلـو    علاوه بر مشكل انتخاب بافت لنفوئيد، مسئ      

هاي موشي كـه   بر خلاف فيوژن لنفوسيت  . باشد  مناسب نيز مطرح مي   
هاي متعددي اسـتفاده نمـود در مـورد انـسان             توان از ميلوم    در آن مي  

در طي تكامل تكنولـوژي     . تعداد ميلومهاي موجود بسيار محدود است     
 متعـددي شـامل ميلومهـاي     هيبريدوم انسان، سلولهاي ميلومي     تهيه  

هــاي ســلولي لنفوبلاســت حاصــل از     انــساني و موشــي، لايــن  
هـاي   يـن لاهاي بدست آمـده از        ، هيبريدوم EBVا  بترانسفورماسيون  

 موش ايجاد   ×لنفوبلاست و ميلوم انسان يا موش و هتروميلوم انسان          
ــده ــد ش ــي    . ان ــوارد پل ــه م ــال در هم ــر ح ــه ه ــيلن گلي ب ــات                ولك

)Poly Ethylene Glycol;PEG ( بعنوان عامل ايجاد فيوژن مورد
  . استفاده قرار گرفته است

  
   فيوژن سلولهاي خون محيطي با ميلوم مناسب -الف

 بـا   Bاگر چه مجموعه لنفوسيت خـون محيطـي واجـد لنفوسـيتهاي             
 اختصاصي B لك سلولهاي اباشد، معذ ويژگيهاي متنوع و متفاوت مي

ن محيطي بـه تعـداد      ژن خصوصاً در افراد ايمن نشده در خو         آنتييك  
باشند كه براي انجـام       بسيار پائين بوده و اغلب در حالت استراحت مي        

ژن    اختصاصي آنتي  Bفراواني سلولهاي   . فيوژن موفق مناسب نيستند   
 تخمـين زده    10- 5  تا 10 -7در لنفوسيتهاي خون محيطي انسان بين       

. ژن و وضعيت ايمني فـرد دهنـده بـستگي دارد    شده است كه به آنتي   
مانند همانگونه كه ذكر شد تعداد اين لنفوسيتها را در موارد محدودي            

تـوان بـا    مـي ) D) Rhesusژن  بادي مونوكلونال عليه آنتي     توليد آنتي 
ايمونيزاسيون افزايش داد ولي بهـر حـال ايـن روش بـراي اكثريـت               

      تـوان از ايمونيزاسـيون      در مـوارد ديگـر مـي      . ژنها عملي نيـست     آنتي
in-vitro ژن و نيز تحريك با ميتـوژن و يـا هـر دو اسـتفاده                 ا آنتي  ب

 سلولهاي توليد  شده حاصل تحريك       ،در مورد تحريك ميتوژني   . نمود
 فعـال شـده در      Bكلونال بوده و بنابراين نماينده جمعيت سـلولي          پلي

in-vitro بهرحال در مـورد ايمونيزاسـيون       . باشند   نميin-vitro   نيـز 
ژن همچنان مسئله سـاز       تصاصي آنتي  اخ Bشمارش كم لنفوسيتهاي    

است و اين روش در مورد مولكولهائي كه ايمونـوژن ضـعيف هـستند       
بهـر حـال امـروزه در برخـي از مـوارد از روش        . باشد  امكان پذير نمي  

اي خون محيطي بـا يـك سـلول       فيوژن مستقيم سلولهاي تك هسته    
  . شود ميلوم مناسب استفاده مي

  
    ترانسفورماسيون لنفوسيتي-ب

توان از طريق ترانسفورماسيون با ويروس ناميرا          را مي  Bلنفوسيتهاي  
اي است كه متعاقب آن سـلولها از لحـاظ     ترانسفورماسيون پديده . كرد

ويـروس مـورد    . يابنـد   مورفولوژي، تكثير و ساختار ژنتيك تغييـر مـي        
 ـ  ويـروس ابـشتاين    استفاده در اين تكنيك    بـوده و منبـع     )  EBV( ارب

ــوپر  ــول آن س ــلولي  معم ــشت رده س ــلولي  (B95.8ناتانت ك رده س
باشد كه ترجيحـاً       يك هرپس ويروس مي    EBV. باشد  مي) مارموست
گاهـاً بـه ژنـوم وارد        تواند  كرده و مي   ن را آلوده  ا انس Bهاي    لنفوسيت

 اكثـراً در    EBVآلـودگي بـا     . شده و  باعـث ترانـسفورماسيون گـردد        
 EBVن آلوده شـده بـا       بالغي. باشد  كودكان رخ داده و بدون نشانه مي      
در انـسان عليـرغم پاسـخ    . شـوند  عموماً مبتلا به مونوكلئوزعفوني مي  

بـدون  ) Latent( نهفتـه    گي، ويروس بصورت يك آلـود     شديدايمني  
 سيستم ايمني فرد و يـا بـروز         سركوبدر صورت   . ماند  نشانه باقي مي  

 هابيماريطيفي از   تغييرات ژنتيك وسيع در سلولهاي آلوده به ويروس،         
ايـن بيماريهـا شـامل اخـتلالات        . همراه با نشانه بـروز خواهـد كـرد        

لنفوپروليفراتيو در افرادي كه ايمني آنها سركوب شده است، بيمـاري           
گيرنـده  . باشـد   هوچكين، كارسينوم نازوفارنكس و لنفوم بوركيت مـي       

EBV      در روي لنفوسيتهاي انسان C3d    رسپتور كمپلمان )CR2 ( يا
CD21    رباشـد و د      كيلو دالتوني مي   140وپروتئين   بوده كه يك گليك 

توانـد بـه تمـام      ميEBV ظاهراً   . وجود دارد  Bسطح تمام سلولهاي      
 اتصال يافته و در آنها نفوذ كند اما نـسبت كمـي از آنهـا                Bسلولهاي  

 درصـد از لنفوسـيتهاي   5 تـا  1/0 طبطوريكه فق ـ . شوند  ترانسفورم مي 
ولين فعال شده كه عمدتاً  در جهت ترشح ايمنوگلب   EBVآلوده شده با    

بـه سـطح     كشته شـده     EBVاتصال  .  هستند IgMمتعلق به كلاس    

  سلولهاي هيبريدوم انساني ترشح كننده آنتي بادي مونوكلونال
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       بـادي    كنـد، همـانطور كـه آنتـي         سلولها را القـاء مـي      ،سلول تحريك 
كند و اين مطلـب نـشانگر آن اسـت كـه               عمل مي  C3dضد رسپتور   

اي   تحريك و ترانسفورماسيون به هم مرتبط بوده ولي وقايع جداگانـه          
  . ندهست

پاسـخگو، يـك   سلولي اند كه جمعيت  برخي از محققين پيشنهاد كرده  
جمعيت كوچك در حال استراحت با دانسيته بالا است و گروهي نيـز             

ايـن  . داننـد   جمعيت حساس را حمعيت سلولهاي بزرگ فعال شده مي        
را بـارز كـرده و       ) +sIgM و +sIgD( سـطحي    IgD و   IgMجمعيت  

IgMگــر جمعيــت كوچــك در حــال از طــرف دي. كننــد  ترشــح مــي
 شـده كـه    IgA وIgGاستراحت تبديل بـه جمعيـت ترشـح كننـده     

  . هستند -sIgDو   +IgAيا   +sIgGساز آنها  پيش
 ظاهراً حساسيت به ترانسفورماسيون بيشتر وابسته به ورود به سيكل          

مطلب قابل توجـه آن اسـت كـه         . EBVسلولي است تا بروز رسپتور      
 طول عمر زيـاد كـه   بابادي   رشح كننده آنتي  هاي سلول ت    برخي از رده  

 و  IgGتيـپ   وزي ا ،انـد    بدسـت آمـده    EBVاز طريق ترانسفورماسيون    
اين قضيه ممكن است بيانگر آن باشد       . كنند   را ترشح مي   IgG1بويژه  
 در ميحط كشت پايدارتر بـوده   IgGهاي سلولي ترشح كننده  كه رده

ر روشـهاي انتخـاب     و يا اينكه اساساً منعكس كننده يك سـونگري د         
  . بوده است

 Bهفتـه در لنفوسـيتهاي      ن بحالـت    EBVدر افراد ناقل بدون نشانه،      
. مانـد   اي در حال استراحت موجود در خون محيطي بـاقي مـي             خاطره

در ) B7) CD80,CD86 ياين سلولها فاقد مولكول كمـك تحريك ـ      
سطح خود بوده و بنـابراين از تخريـب توسـط سيـستم ايمنـي فـرار                 

آلـوده   EBVخون محيطي كه بـا       Bسلولهاي   تعداد مطلق . كنند  مي
از مشكلاتي كـه در رابطـه بـا         . مانند  اند در سراسر عمر ثابت مي       شده

 Bوجود دارد، تحريك مـوقتي لنفوسـيتهاي       EBVترانسفورماسين با   
هـاي    بعلاوه برخي از رده   . باشد  رماسيون متعاقب آن مي   وبدون ترانسف 

بـادي افـت ناگهـاني        از آنكه تيتر آنتي   سلولي فقط يك تا دو ماه قبل        
بادي همراه با تغييـر       اين افت تيتر در آنتي    . كنند  نمايد بخوبي رشد مي   

    مشهود در فنوتيپ سـلولي بـوده بطوريكـه از سـلولهاي كوچـك بـا               
 تبديل به سـلولهاي بزرگتـر، واحـد و          ،شكل نامنظم و بحالت كلامپ    

ليـه باعـث رهـائي      اگر چـه كلونينـگ در مراحـل او        . شوند  كروي مي 
    گـردد، معهـذا كـارآئي كلونينـگ بـسيار           هاي ترشح كننـده مـي       لاين

                                               .پائين است
     ادامه دارد

  
  
 
 
 
 
 
 

  خونگيري از حيوانات آزمايشگاهي
  )قسمت دوم(

  دكتر اميرحسن زرناني
   خونگيري از وريد ژگولار-3

يا نخي محكم را به يك قطعه گاز وصل كـرده و            يك حلقه سيمي و     
تكه گاز را بين دو     . حلقه سيمي را دور دندانهاي پيشين حيوان ببنديد       

گـردن   همزمـان پوسـت ناحيـه پـشت       . انگشت اشاره و ميانه بگيريد    
سر را بـه طـرف بـالا و         . موش را با دو انگشت شست و اشاره بگيريد        
گردن كـاملاً در وضـعيت   عقب و تكه گاز را به سمت عقب بكشيد تا      

hyperextendرا بـا اسـكاپل   پشت گردن موهاي ناحيه.  قرار بگيرد 
در ايـن وضـعيت وريـد ژگـولار بـه           . بتراشيد و يا با الكل خيس كنيد      

متــري كنــاري ناحيــه   ميلــي2-4صــورت يــك خــط آبــي رنــگ در 
Sternoclavicular Junctionخواهد شده ديد  .  

رنگ يك ميلـي ليتـري، خـونگيري         و س  G25با استفاده از سرسوزن     
مطـابق   (سـر  به   دمتوجه داشته باشيد كه جهت ورود سوزن از         . كنيد
متري كناري ناحيه مذكور       ميلي 2-4 سوزن را از ناحيه   . باشد) 3شكل

پيستون سرنگ راجهت جلـوگيري     . متر واردكنيد    ميلي 1-3و به عمق    
اگر در اولين مرحلـه     . از كلاپس شدن رگ خيلي آهسته عقب بكشيد       

  . موفق نشديد سرسوزن را اندكي بيرون بكشيد و مجدداً امتحان كنيد
  

  
 ) 3(شكل 

  ي دمخونگيري از دم با قطع كردن انتها -4
شود كه نياز به خونگيري مكـرر    اين روش معمولاً مواقعي استفاده مي     

متري انتهاي      ميلي  5/0 -1 براي خونگيري، . در حجم كم وجود دارد    
دم را توسط قيچي جراحي بريده و خـون سـرازير شـده را بلافاصـله                

آوري   توسط لوله ميكروهماتوكريت و يا در يـك ميكـرو تيـوب جمـع             
 پس از اتمام خونگيري، توسط يك گـاز روي ناحيـه            بلافاصله. نمائيد

با زدودن لخته ناحيـه خـونگيري،       . خونگيري را پوشانده و فشار دهيد     
  . خونگيري مجدد امكان پذير است

  
  :هايي كه نياز به بيهوشي ندارند خونگيري) ب
   خونگيري از وريدهاي پشت پا-1

 ـ    5موش را با قراردادن يـك لامـپ روشـن بمـدت              الاي  دقيقـه در ب
 قـرار   ml50قفس، گرم كنيد و آنرا در درون نگهدارنده ويـا فـالكون             



 
  1382 ماهبهمن -11 شماره- سال اول                                            بادي منوكلونال آنتيتخصصي ماهنامه 

 
 

 

۴

بـا انگـشت شـست و       . دهيد، بطوريكه دم و يك پاي آن بيرون بماند        
ت شـست    انگش .)4شكل  (سبابه پاي حيوان را در ناحيه زانو بفشاريد         

 بدين ترتيب وريد پشت پا      و )مطابق شكل (د  بايد در بالاي پا قرار گير     
جهت جلوگيري از سرازيرشدن خون بطرف      . ه خواهد بود  قابل مشاهد 

با استفاده از يك    . موهاي ناحيه، مقداري روغن دور پاي حيوان بماليد       
 رگ را سوراخ كـرده و خـون را توسـط لولـه              G27-G25سر سوزن   

  . آوري نمائيد ميكروهماتوكريت جمع
 

 
  )4(شكل 

  :  خونگيري از وريد سافن-2
ا بطريق فـوق الـذكر گـرم نمائيـد و آنـرا در              براي اينكار ابتدا موش ر    

پوست ناحيه بين دم و ران مـوش را بـا دسـت             . نگهدارنده قرار دهيد  
وريد سافن در ناحيه پـشتي سـطح ران قـرار           . راست بگيريد و بكشيد   

با استفاده از يك تيغ بيستوري موهاي ناحيه را بتراشـيد           . گرفته است 
رگ بنــد . بماليــدو يــا در موضــع خــونگيري مقــداري روغــن ســدر 

)tourniquet (     روش سـاخت رگ بنـد      . را در قسمت بالاي پا ببنديد
  . آمده است5در شكل 

  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  

و خـون جـاري       خـونگيري كـرده    G25 با استفاده از يك سر سوزن       
  .) 6شكل ( آوري كنيد  شده را توسط لوله ميكروهماتوكريت جمع

  

  
   )6(شكل 

بـا ايـن تفـاوت      . مشابه با موش است   خونگيري از وريد سافن در رت       
را در يك حوله پيچيد بطوريكـه  حيوان  توان    كه بجاي نگهدارنده  مي    

  .)7شكل ( پاهاي حيوان بيرون باقي بماند
 

  
  )7 (شكل

  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  )5(شكل
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  روشهاي خونگيري نهايي ) ج
 )Inferior vena cava( وريد اجوف تحتـاني  ز خونگيري ا-1

  ها را به  روده. و محوطه شكمي آنرا باز كنيدحيوان را بيهوش كرده 
تـرين ناحيـه وريـد        سمت چپ و كبد را به سمت بالا برانيد از عريض          

 و G25- G23با استفاده از سـر سـوزن   ) ها بين كليه( اجوف تحتاني   
پس از خـالي شـدن رگ صـبر         . ليتري خونگيري كنيد     ميلي 1سرنگ  

  . گيري را ادامه دهيدكنيد تا رگ مجدداً باخون پر شود و سپس خون
  )Axillary vessels( خونگيري از عروق زير بغل -2

هاي حيوان      يكي از دست  . حيوان را بيهوش كرده و به پشت بخوابانيد       
بـا  . را كاملاً كشيده و با سـنجاق روي تختـه جراحـي فـيكس كنيـد               

استفاده از اسكاپل يا قيچي پوست ناحيه زير بغل را بريـده و آنـرا بـه                 
با استفاده از يك اسكاپل يـا       . ين كشيده و با پنس نگه داريد      طرف پاي 

آوري   قيچي، عروق ناحيه زير بغل را بريده و خون جاري شده را جمع            
آوري شـده     در اين نوع خونگيري مـايع بـافتي بـا خـون جمـع             . نمايد

  . مخلوط خواهد شد
   خونگيري از قلب-3

  : داردسه گرايش مختلف در خونگيري از قلب موش يا رت وجود
هاي حيوان را بـا دسـت راسـت بگيريـد             پوست ناحيه بالاي شانه   -1
 را G22سرسـوزن  . طوريكه حيوان بالا و پاهاي آن پايين قرار گيرد        ب

تر به طـرف چانـه      م   ميلي 5-10يين جناغ سينه به عمق      از قسمت پا  
زاويه سرنگ با سطح قفسة سينه حيوان بايد حدود         . حيوان وارد كنيد  

   .د درجه باش30-25
حيوان را به پهلو خوابانده و سرسـوزن را بطـور عمـود بـا ديـواره            -2

  .)8شكل ( ينه از ناحيه زير آرنج وارد كنيدقفسة س
 

 
  )8(شكل 

حيوان را به پشت خوابانده و سوزن را به طـور عمـودي از ناحيـه                -3
 . ديجناغ وارد نماي

 از. پيستون سرنگ را بĤرامي عقب بكشيد تا خـون وارد سـرنگ شـود          
ايـن عمـل موجـب      . كشيدن ناگهاني پيستون سرنگ خودداري كنيد     

آميز نبودن خونگيري،     در صورت موفقيت  . شود   شدن قلب مي   سكلاب
سرسوزن را بدون خارج كردن آن از پوست، انـدكي عقـب بكـشيد و               

                   . مجدداً خونگيري را با زاويه ديگر تكرار كنيد
  پايان  

 لونالك آنتي بادي پلينت ها و توليد اادجو
  )مودقسمت (

   دكتر پونه دوكوهكي
كلونـال در     بـادي پلـي     ادجوانتهايي كه در حال حاضر براي توليد آنتي       

  : به اختصار عبارتند ازباشند دسترس مي
  
 ايـن ادجوانـت يـك روغـن         ):CFA(ادجوانت كامل فروند     -1

 مـدتهاي . شـود   معدني است كه از امولسيون آب در روغن ساخته مي         
بـادي    ژن و توليد آنتي     مديدي تنها انتخاب ادجوانت جهت تزريق آنتي      

ــي ــود  پل ــت ب ــن ادجوان ــال اي ــت در حاليكــه يــك  . كلون ــن ادجوان اي
كننده بسيار قوي سيستم ايمني است عوارض جانبي زيـادي           تحريك

مـواد تـشكيل    . از جمله ايجاد آبسه، گرانولوما و نكروز بافتي نيـز دارد          
                روغـن پـارافين، ميكوبـاكتريوم كـشته شـده و            دهنده آن عبارتنـد از    

mannide monoleate .    در اين تركيب روغـن پـارافين متـابوليزه
شود و در نتيجه يا از طريق پوست بصورت گرانولوم يا آبـسه بـه                 نمي

مواجهه . شود  شود و يا توسط ماكروفاژها فاگوسيته مي        بيرون رانده مي  
. شـود   هاي ازدياد حـساسيت شـديد مـي         سبب واكنش  CFAمكرر با   

 ممكن اسـت بـه مثبـت        CFA امواجهه تصادفي پرسنل آزمايشگاه ب    
  . شدن كاذب تست توبركولين منجر شود

  
 اين ادجوانت نيز يك روغـن       ):IFA(ادجوانت ناقص فروند    -2

از لحاظ مواد تشكيل دهنده شبيه ادجوانت كامل فرونـد          . معدني است 
هـاي    وم كشته شده است و بنابراين واكنش      است اما فاقد مايكوباكتري   

هـاي بوسـتر      از اين ادجوانت در ايمونيزاسيون    . كند  شديدي ايجاد نمي  
)booster immunization (ژن به همراه  بدنبال تزريق اوليه آنتي

مصرفي يـك   ژن    در مواردي كه آنتي   . شود  ادجوانت كامل استفاده مي   
ت در دفعات اوليه تزريق     توان از اين ادجوان     ايمونوژن قوي هست، مي   

  . نيز استفاده كرد
 
: يا ادجوانت ناقص سـپيك    ) Montanides(مونتانيدها -3
در اين تركيـب از مانيـداولئات       . روغن معدني است  يك   ادجوانت   نيا
)mannide oleate (   كه تركيب اصلي سورفاكتانت اسـت اسـتفاده

 IFAبه  بادي توليد شده با اين ادجوانـت مـشا          ميزان آنتي . شده است 
  . كند است ولي پاسخهاي التهابي كمتري ايجاد مي

 
ــت   -4 ــستم ادجوان ــك  ):Ribi)RASسي ــت ي ــن ادجوان  اي

امولسيون روغن در آب است و حاوي آندوتوكسين سـم زدايـي شـده            
)detoxified (  ــاكتريوم در ــلولي مايكوب ــواره س ــكوالين % 2و دي اس

 در دسـترس    هـا   فرمولاسيونهاي متعدد تجاري از اين ادجوانـت      . است
توانـد بـه      ايـن ادجوانـت مـي     . هستند كه موارد استفاده متفاوت دارند     

عنوان جايگزيني براي ادجوانت كامل فروند باشد و بدليل ويسكوزيته          
كمتري كه دارد احتمال باقي ماندن آن در بافـت و التهـاب طـولاني               
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 بكـار   CFAبر خلاف روغن پارافين كه در تركيب        . مدت كمتر است  
هـاي    شود و بنابراين واكـنش       روغن اسكوالين متابوليزه مي    رفته است 

  . توكسيك كمتري دارد
  
 ادجوانـت ديگـري اسـت كـه     ):Titer max(تايتر مكـس   -5

در اين ادجوانت از ذرات بسيار كوچـك        . امولسيون روغن در آب است    
)Microparticulate (          سيليكا و روغـن قابـل متـابوليزه اسـكوالين

اي تحريـك سيـستم ايمنـي از يـك كـوپليمر            بر. استفاده شده است  
شـود و بـه       ژن وصـل مـي      استفاده شده است كه اين كوپليمر به آنتي       

اين ادجوانت بـا    . شود  سلولهاي ايمني در غلظت بسيار زياد عرضه مي       
كند ولي سـميت       توليد مي  CFAاي با     وجود اينكه نتايج قابل مقايسه    

  . آن كمتر است
  
 Syntax adjuvant(كس فرمولاسيون ادجوانت سينت -6

formulation:(            يك امولسيون روغن در آب است و به ازاي هـر 
. ده شـده اسـت    مر استفا ورفكتانت در آن از يك بلوك كوپلي      ملكول س 

انـد خاصـيت    تيد كه در اين ادجوانت بكار رفتهپپ مشتقات موراميل دي 
تمام اين اجزاء در اسكوالين كه يـك        . تحريك سيستم ايمني را دارند    

ديده شده است كه بـا      . اند  وغن قابل متابوليزه شدن است قرار گرفته      ر
 IgG2aاستفاده از اين ادجوانت پاسخ همورال موش به سمت توليـد            

  . كند سوق پيدا مي
  
هـايي     در غالب موارد به عنـوان ادجوانـت        :نمكهاي آلومينيوم  -7

ژنهاي واكسنها و تحريك سيـستم ايمنـي در مقابـل             براي حمل آنتي  
بطور معمول ادجوانتهايي با قدرت كمتري نـسبت        . ا بكار مي روند   آنه

هــاي امولــسيوني هــستند و در نتيجــه بهتــر اســت بــا  بــه ادجوانــت
در مقايـسه بـا     . ژنهايي كه شديداً ايمونـوژن هـستند بكـار رونـد            آنتي

  . كنند هاي التهابي كمتري ايجاد مي ادجوانتهاي امولسيوني واكنش
  
نيتروسـلولز در حالـت     :  نيتروسلولوز ژن جذب شده به      آنتي -8

. كند  عادي ملكولي خنثي است و در نتيجه واكنش التهابي ايجاد نمي          
شود و در نتيجـه       به همين دليل نيز بسيار كند تخريب و متابوليزه مي         

كـم   ماند و كم    ژن متصل به آن تا مدت طولاني در بدن باقي مي            آنتي
كنـد     ايجـاد نمـي    CFAد  پاسخ ايمونولوژيك قوي مانن   . شود  آزاد مي 

 بسيار مفيد   لژن جدا شده تنها از يك باند در ژ          ولي براي تزريق آنتي   
ژل باندهاي جدا شده در همچنين ميتوان پروتئين موجود در    . باشد  مي

  . اكريلاميد را به همراه ژل به حيوان تزريق كرد
  
ــي   -9 ــده ايمن ــك كنن ــسهاي تحري  ISCOMs  كمپلك
)Immune Stimulating Complexes(  :                
هايي از كلـسترول و سـاپونين هـستند كـه           )Micelle(اينها ميسل    

ايـن  . متغيراسـت و سـاختار آن   ژن    اندازه آنها با توجـه بـه نـوع آنتـي          

 ساختمانهاي پايداري ايجاد ميكنند و سريعاً       ،ها پس از تزريق     ادجوانت
هـاي    پاسـخ بنـابراين هـم     . يابنـد   به لنف نودهاي موضعي انتقال مـي      

سلولي و هم پاسخهاي همورال را تحريك ميكنند و به همين دليـل             
كلونال را به ميـزان قابـل تـوجهي          هاي پلي   بادي  قادرند كه توليد آنتي   

ــسيار كمتــر از  . افــزايش دهنــد در ضــمن ســميت ايــن ادجوانتهــا ب
بـادي را افـزايش    هايي است كه به همين ميزان توليـد آنتـي           ادجوانت

هـا    از مثالهـاي ايـن نـوع ادجوانـت    QS-21 و Quil A. دهنـد  مـي 
  . هستند

مطالبي كه در اين شماره و شماره قبل در رابطه با انـواع ادجوانتهـا و                
كلونال ذكر شد عمدتاً در رابطه   ي پلي باديها  مصارف آنها در توليد آنتي    

هاي مرتبط بـا ايـن مبحـث بـود در حاليكـه از                با مباني تئوري و تازه    
دارند  تمام انواع ادجوانتها به آساني در دسترس قرار ن         لحاظ عملي اولاً  

تنوع بـراي   و ثانياً در غالب موارد اصولاً نيازي به كاربرد ادجوانتهاي م          
آنچـه كـه    بـا ايـن حـال       . باشد  كلونال نمي  بادي پلي   ايجاد پاسخ آنتي  

ــشگاه    ــه آزماي ــشگاهها منجمل ــسياري از آزماي ــي در ب ــصورت عمل ب
سـينا    بادي منوكلونال پژوهشكدة ابـن      ت آنتي ايمنوشيمي مركز تحقيقا  

شود اين است كه ابتـدا بـراي         در مورد استفاده از ادجوانتها رعايت مي      
كلونـال    بـادي پلـي     طراحي پروتكل مناسب جهت دسـتيابي بـه آنتـي         

بدين ترتيب كه با توجـه بـه        . گردد  ژن توجه     به نوع آنتي  بايد  مطلوب  
وزن مولكـولي، پروتكلهـاي     ژن چـه از نظـر سـاختار و يـا              نوع آنتـي  

توان گفـت     رود، اما به طور كلي مي       متفاوتي از ايمونيزاسيون بكار مي    
 ـ       كه براي آنتي   از  mg1 ميـزان    هژنهاي پروتئيني بزرگ، تزريق اول ب

 براي خرگوش با ادجوانت كامـل   µg250  براي گوسفند و پروتئين 
ژن   ار آنتـي  معمولاً چهار تزريق با نصف مقـد      (فروند و تزريقات بعدي     

تزريقـات بـه    . شـود    با ادجوانت ناقص فروند انجام مي      )در تزريق اول  
ــضلاني   ــورت ع ــم  ص ــداكثر حج ــفند و ml2ح  در ml5/0 در گوس

فاصلة تزريق اول تـا     . گيرد  و حداقل در دو نقطه صورت مي      خرگوش  
لازم بـه   . باشد  اي مي   ه و فواصل بقيه تزريقات دو  هفته       تدوم، سه هف  

ژن مورد نظر از تزريق اول تا پايان           حيوان به آنتي   ذكر است كه پاسخ   
      بـادي بـا آزمـون الايـزا مـورد بررسـي             تزريقات و افزايش تيتر آنتـي     

  .گيرد قرار مي
  پايان

  
  
  
  

  

همكاران گرامي در صورت تمايل به چاپ 
توانند مقالات  مقالات خود در اين نشريه مي

   ايند نشريه ارسال نم آدرس دفتر  خود را به
تا پس از تاييد در شوراي نشريه، به ترتيب 

 .الويت در نشريه به چاپ برسد
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