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 هاي سلولي  ها بر رشد دودمان تهيه مواد جايگزين سرم جنين گاو و بررسي اثر آن 
 هاي منوكلونال بادي و ميزان ترشح آنتيهيبريدومايي 

 
 ، 8، دكتر مجتبي شرفي4، لطيف حميدپور3اله اكبر پورفتح ، دكتر علي2، دكتر سيد محمد مؤذني2دكتر رضا گلستاني

 9، سعيد ريوندي5، جمشيد اسماعيلي7، فرزانه توسلي6بيگي ير حاج، دكتر بشي6دكتر زهره عطارچي

 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

و نيازهواي   سورم مغذي كشت سلول به علت كمبود اين نوو    ادهيابي به منابع جايگزين سرم جنين گاو  به عنوان م دست
مغوذي جانشوين سورم جنوين گواو و      اين مطالعه به تهيه مواد . همواره مورد بررسي مي باشد  ي مختلفها متفاوت سلول

 . است هاي سلولي هيبريدومايي پرداخته هاي منوكلونال توسط دودمان بادي و ترشح آنتي ها ها بر رشد سلول اثر آن بررسي
 ها مواد وروش

د هاي مختلف به منظور استخراج عوامل رشد موجو هاي تاريخ گذشته با گروه پلاكت .بودطالعه انجام شده از نو  تجربي م
هاي حاوي سرم جنين گاو،  نيز به سرم تبديل شد و اثر آن با محيط ABپلاسما با گروه . ها مورد استفاده قرار گرفتند در آن

شومار   شوامل  هاي رشد مورد ارزيوابي   شاخص. مورد مقايسه قرار گرفت   2641RPMIو (HT)هيپوگزانتين و تيميدين  
 Bو آنتوي  Aهواي منوكلونوال آنتوي    بوادي  روزانه و تيتراسيون آنتوي (  چاهكميزان پر شدن ) Confluencyها،  ابتدايي سلول

و تحليول   ون چندگانوه لگواريتمي  رگرسي براز  منحني اي، تك نمونه tآناليز آماري شامل آزمون . هاي خوني بودند گروه
 .انجام شد  22SPSSافزار  هاي رشد توسط نرم عاملي منحني

 ها يافته
 PLTو  ABو مخلوو    (PLT)عصاره پلاكتي انسوان   ،(FCS)سرم جنين گاو  ،(AB)نسانويا ABسورم  چهار ماده مغوذي

(ABP)هاي خووني   هاي گروه سرم هاي هيبريدومايي موشي توليدكننده آنتي جهت رشد سلولA  وB     موورد ارزيوابي قورار
عبارت  رشد به ترتيب نزوليبيشترين اثر مثبت بر . مقايسه شدند RPMI 2641هاي رشد در محيط پايه  گرفتند و با شاخص

 -ABP ،2- 21%FCS ،3- 21%ABP ،4- 8%AB ،8- 21%AB ،6- 8%PLT ،7- 21%ABP ، 5- 21%PLT ،9%8 -2 :بود از
21%PLT ،21-   21 و تنهاهيپوگزانتين و تيميدين%AB    تيتور آنتوي   .گرديود  موانع رشودA  و آنتويB   توسوط   ايجواد شوده

 به ترتيب نزوليدرصد  21تا  FCS 8نسبت به  (ABP)دو و مخلو  اين PLT ،ABدرصد از  21و  8در مقادير  اه هيبريدوم
 .  PLT ،2- 21%PLT ،8%ABP،21%ABP ،21%AB ،3- 8%AB%8 -2: به صورت زير به دست آمد

 نتيجه گيری 
 باشود  ها موي  حني رشد سلولداراي بيشترين اثر در شيب تكثير و مرگ و كمترين اثر در مرحله ثبات من FCSبه طور كلي 

دو در مقوادير   ، عصاره پلاكتي و مخلو  ايون ABسرم . رسد به نظر مي ها در شمار  پايين مناسب لذا جهت تكثير سلول
اين )گردند  مي و كاهش شيب مرگبوده و باعث طولاني شدن مرحله ثبات  FCSمناسب داراي شيب كمتر تكثير نسبت به 

 تهاي ممتد كش بنابراين ممكن است جهت كشت سلول در سيستم(. دشون ها مي هاي بالا باعث مرگ سلول مواد در غلظت
 . مناسب باشند

 هاي خوني، تحليل عاملي سرم انساني، كشت سلول، كينتيك رشد، گروه :ات كليديكلم
 

 41/ 41/7  :تاريخ دريافت 
 48/ 41/1  :تاريخ پذيرش 

 
  دانشگاه تربيت مدرس PhD دكتراي علوم آزمايشگاهي ـ دانشجوي -4
ـ و شـركت پالايـش و پـژوهش خون  رانـون ايـال خـان انتقـسازمـ مـركز تحقيقـات  درسـيت مـار دانشگاه تربـولوژي ـ دانشيـايمون PhD :مؤلف مسؤول -1

 41488-444صندوق پستي
3- PhD  دانشگاه تربيت مدرس و مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران  استادايمونولوژي ـ 
 مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران و شركت پالايش و پژوهش خون ارشد هماتولوژي ـ كارشناس  -1
 شركت پالايش و پژوهش خونمركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران و   علوم آزمايشگاهي ـ دكتراي -8
 ل خون تهراناي آموزشي انتقا مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران و پايگاه منطقهمي ـ وپزشك عم -6
 شركت پالايش و پژوهش خون مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران و علوم آزمايشگاهي ـ  كارشناس -7
 اي آموزشي انتقال خون تهران پايگاه منطقهمركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران و كارشناس علوم آزمايشگاهي ـ  -4
 سازمان انتقال خون ايران و شركت پالايش و پژوهش خون مركز تحقيقاتـ  شناسي كارشناس ارشد باكتري -9
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 مقدمه
ها در خارج از بـدن كاربردهـاي تحقيقـاتي     كشت سلول    

براي كشت بسياري از  (FCS)سرم جنين گاو . فراواني دارد
دهنـده رشــد و   هـا رـروري اســت و مـواد افـزايش     سـلول 

 .كنـد  نياز يك كشت موفق را فراهم ميهاي مورد  سيتوكاين
با درنظر گرفتن مباحث سلامتي و حقوق حيوانـات كـه در   

رـرورت اسـتداده از يـك مـاده      ،مطرح اسـت  FCSتوليد 
احســاس  FCSدهنــده مفــر    جــايگزين يــا كــاهش  

از ديگـر عوامـ     FCSهزينه بسيار بالاي تهيه (. 4)گردد مي
ــراي آن   محــرج جهــت جســتجوي جــايگزيني مناســ  ب

پلاكتـي انسـان، سـرم    ، عفـاره  مـر   زرده تخم(. 1)باشد مي
انسان، پلاسماي انسان، مايع داخ  چشم گاو، سرم مـوش،  

ــحرايي   ــوش ص ــرم م ــه   ( رات)س ــ  از جمل ــرم اس و س
مقايسـه   FCSهـاي محـيك كشـت هسـتند كـه بـا        افزودني
نيـاز بـه مـواد    ها  كشت سلولدر جا كه  از آن(. 4-4)اند شده

 بـر آن  ،وجـود دارد به محيك كشت با منشا انساني   افزودني
هاي تـاريخ گذشـته سـازمان     شديم تا اين مواد را از پلاكت
هاي نيمه صنعتي تهيـه نمـاييم و    انتقال خون ايران در حجم
مورد مقايسه قرار دهيم تـا قابليـت    ،اثر آن را بر انواع سلول

جايگزيني و مقـدمات عررـه بـه بـازار را بـه عنـوان يـك        
 .بررسي نماييم FCSجايگزين مناس  

 
  هاروش مواد و 

مطالعه انجام شده از نوع تجربي بود و در مراح  زير به      
  انجام رسيد؛

هـاي   پلاكـت از :  ABتهيه عفاره پلاكتي و سـرم   ـ الف    
 تاريخ گذشته پايگاه انتقال خون استان تهران مطابق با روش

بـه دسـت   و عفاره پلاكتـي   ABسرم  ،همكاران و كليمون
د يگرد گذشته سانتريدوژ هاي تاريخ  پلاكتمخلوط . (9)آمد

سـس  پلاسـماي   . هاي قرمز آن رسوب داده شـود  تا گلبول
هـا   د تـا پلاكـت  ي ـگرد حاوي پلاكت جدا شـده سـانتريدوژ   
تبدي   ABها با گروه  رسوب داده شوند و پلاسماي پلاكت

ند تـا  دش ـ ها چندين بار شستشـو داده   پلاكت. به سرم شود
شـده   ي شستهها پلاكت .ها باقي نماند اثري از پلاسما در آن

اسـيدي شـدن،   و ذوب،  انجمادهاي مختلدي مانند  با روش
نمـودن   هو يـا ارـاف  گـراد   سـانتي درجه  37انكوباسيون در 

در . گردنـد  مـي  هاي خود ه گرانولـه تخليـن وادار بـترومبي
و محفـول را   شـد سـتداده  ا از سـه روش اول  اين تحقيـق 

  شـده  تعـداد كـ  واحـد پلاكـت مفـر     . مخلوط نموديم
واحـد اسـتخراج    31تا  11واحد بود كه هر بار  481حدود 
 .شدند
هـاي   هيبريـدوم : هاي سلولي مـورد اسـتداده   دودمان ـ ب    

هاي خوني از شركت پـالايش و   گروه Bو آنتي Aمولد آنتي
 . تهيه گرديدندپژوهش خون 

ــلول   -ج     ــذي س ــواد مي ــگاهي   FCS: م ــاد دانش از جه
 86ه تهران تهيه و نيم ساعت در دانشكده دامسزشكي دانشگا

هـاي تـاريخ    پلاكـت . گـراد ييـر فعـال گرديـد     درجه سانتي
 . شدندگذشته از پايگاه انتقال خون استان تهران تهيه 

چهـار مـاده   : ها ها و چگونگي بررسي آن كشت سلول  دـ    
 ،(FCS)سـرم جنـين گـاو     ،(AB)انسـاني   ABميذي سرم 

 PLT(ABP)و  ABوط و مخل (PLT)عفاره پلاكتي انسان 
هاي هيبريدوماي موشـي   به ميزان مساوي جهت رشد سلول

مـورد   Bو  Aهـاي خـوني    هاي گـروه  سرم توليد كننده آنتي
هاي رشد در محـيك پايـه    ارزيابي قرار گرفتند و با شاخص

4611RPMI مواد ميـذي آزمـايش شـده بـا     . مقايسه شدند
هـاي مختلـف شـام  سـرم جنـين گـاو        درصدها و تركي 

(FCS) سرم ،AB  انساني(AB)   عفـاره پلاكـت ،(PLT)  و
 (HT)تيميـدين   -  ، هيسوگزانتينPLT(ABP)و  ABمخلوط 

رومولار ـميك ـ 81اوي ــ ـح 4611RPMIه ــك پايـه محيـب
سـيلين   مولار ال ـ گلوتامين، پنـي   ميلي 1مركاپتو اتانول،  -1
ميكروگرم  411)ـ استرپتومايسين ( ليتر واحد در ميلي 411)
ــي در ــر ميل ــدند ( ليت ــافه ش ــوگزانتين . ار ــزان هيس  4/1 مي

ــود 146/1ميكرومـــولار و تيميـــدين  . ميكـــرو مـــولار بـ
بـا سـه رقـت متـوالي      Bو آنتـي  Aهاي مولد آنتي هيبريدوم

خانـه جهـت بررسـي ميـزان      96هـاي   چهار برابر در پليـت 
متـري   سـانتي  78و  18هـاي   و در فلاسـك  پرشدن چاهك

  پرشدن چاهـك ميزان . شدند جهت ارزيابي تيتر كشت داده
(Confluency)  درصــدي از ســط  هــر چاهــك اســت كــه
ميزان پر شدن چاهك روزانه بـا  . شود ها پر مي توسك سلول

ميكروسكوپ معكوس مورد ارزيابي قرار گرفت و روز بعد 
ها در چاهـك بـه عنـوان روز اول در نظـر      از ريختن سلول

كـليتـر محي ـ ميكرو 411 ،خانه 96هاي  در پليت. گرفته شد
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 ها ها بر اساس ميزان پر شدن سطح آن دهي چاهك نحوه امتياز: 2دول شماره ج
 

41<<< 41<< 
از هر يك از اعداد  ><قرائت 

 درصد پرشدن  411 91 41 71 61 81 11 31 11 41 جدول
  چاهك
 411 91 41 71 61 81 11 31 11 41- 8يا + 8 3 4 امتياز

 
 
 
 
 
 
 

 
 

    
 
 
 
 
 
 

 
 

 ، RPMI، HT، FCS10%ی ذی با مواد مغيها در محيط B  و مولد آنتي A هاي مولد آنتي منحني رشد هيبريدوماي از  نمونه: 2منحني شماره 

PLT20% ، PLT10% ، PLT5% ، AB20% ، AB10% ، AB5% ، ABP20% ، ABP10% ، ABP5%  بر حسب ميانگين  درصد پر شدن
  خانه در هر روز 96ای پليت ه كچاه

 
 در طـول بـررسي هيـچ تعويض محيطي انجام.ارافـه شـد

قلمـداد  مرده ( پيكنوتيك)هاي واجد رنگدانه  سلول. نگرفت
ها بر اسـاس   توسك آن  پر شدن چاهكشدند و ميزان امتياز 

محاسبه و از امتياز ك  چاهك مربوطه كـم   4 جدول شماره
شد و منحني رشد هر سلول در هر چاهك بر اساس امتيـاز  

و تحليـ    اسبه شده در هـر روز رسـم و مـورد تجزيـه    مح
هـاي   ميزان پر شدن چاهك در هيبريدوم. آماري قرار گرفت

روز مورد بررسي قـرار گرفـت    B ،41  و آنتي A مولد آنتي
 (. 4منحني شماره)

 در روز   FCSميزان پرشدن چاهك هر سلول در امتياز     

نه سه رقـت  خا 96هاي  در پليت :تعيين شداول به شرح زير
ريختــه شــد كــه اگــر  Aي ـولد آنتـــدوم مـــمتــوالي هيبريــ

پـر شـدن چاهـك در    بود، ميـزان   41111شمارش چاهك 
 3811 چاهـك  شـمارش اگـر   ،امتياز 11برابر با % 11حدود 
 امتياز 41برابر با  %41، ميزان پر شدن چاهك در حدود بود
 ميـزان پـر شـدن چاهـك در حـدود      كه 478شمارش  باو 

 چنـين در  هـم  .در نظر گرفته شـد  امتياز 8بود  %41 كمتر از
 9111بـا شـمارش    B هيبريدوم مولد آنتي ،سه رقت متوالي
بود % 11ميزان پر شدن چاهك در حدود كه در هر چاهك 

ميـزان پـر شـدن     كـه  1181امتياز، بـا شـمارش    11برابر با 

گين
ميان

 

 روزها
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امتيـاز و بـا شـمارش     8برابر بـا   بود %41حدود  چاهك در
 1 بـود % 1ك در حـدود  ـدن چاه ــر ش ــپ ـزان ـمي كه 861
 . گرفتتعلق امتياز 
هـاي   در فلاسـك  B   تـي نو آ A  هاي مولد آنتي هيبريدوم    
سـلول   1/1*416با رقـت   (Corning)متري  سانتي 78و  18

ليتر كشت داده شد و با ميزان مـر  سـلول حـدود     در ميلي
مورد جداسازي مايع رويي قرار گرفت و تيتراسيون و % 81
  .شد ها انجام هاي كنترل كيدي بر روي آن زمونآ

تيتراسيون و كنترل كيدي : بادي هـ ـ نحوه تيتراسيون آنتي     
هـاي خــوني كشـت شــده بــر روي    هـاي گــروه  بــادي آنتـي 
-HTو  HT-PLT ،HT-ABدرصـد از   41و  8هـاي   يلظت

ABP 8هـاي قرمـز    اي با سوسسانسيون گلبـول  به روش لوله 
در   O-cellرل كيدي شام  واكـنش بـا   كنت. درصد انجام شد

گـراد و   درجـه سـانتي   37 در شرايك دمـاي اتـاق، آلبـومين   
كومب  يير مستقيم همراه با بررسي واكـنش آگلوتيناسـيون   

چهـار كيسـه    هـاي آمـده از كورد  دست هاي قرمز به با گلبول
 Bو  O ،Aهـاي خـوني    براي هر يـك از گـروه  خون مجزا 

هاي قرمز با فنوتيـ    از گلبول A جهت تيتراسيون آنتي .بود
4A ،1A ،B1A ــي ــراي آنت ــول B و ب ــز  از گلب ــاي قرم ــا ه ب

( پولـد )مخلوط چند سري سـاخت  . استداده شد 4Bفنوتي 
محفولات شركت پالايش  Bو  Aهاي  سرم هر يك از آنتي

ســرم كنتــرل در تمــامي  و پــژوهش خــون بــه عنــوان آنتــي
 . بودند هاي كنترل كيدي ياد شده مورد مقايسه آزمايش

مقايسـه ميـانگين ميـزان پـر     : وـ تجزيه و تحلي  آمـاري     
تـك   tبـا آزمـون    B  و آنتـي  A ها و تيتر آنتي شدن چاهك

 بررسي ميزان اثر مواد ميذي مختلف بر. اي انجام شد نمونه
رگرسـيون   ها توسك بـرازش منحنـي   ميزان پر شدن چاهك

ي هـا  تعيـين اثـر محـيك   . صورت گرفت لگاريتمي چندگانه
هـا بـر    هاي رشـد سـلول   مختلف بر مراح  متداوت منحني

 (تحلي  كينتيك رشـد )اـه شدن چاهك رـزان پـ  ميــحس
 . انجام شد 41SPSSافزار  توسك تحلي  عاملي با نرم

 
 يافته ها

سـرم جنـين    ،(AB)انسـاني   ABچهار ماده ميذي سرم     
و  ABو مخلوط  (PLT)عفاره پلاكتي انسان  ،(FCS)گاو 

(ABP)PLT هاي هيبريدومايي موشـي توليـد كننـده     سلول

مـورد ارزيـابي قـرار     Bو  Aهاي خوني  هاي گروه سرم آنتي
 RPMI 4611هاي رشد در محيك پايه  گرفتند و با شاخص

 . مقايسه شدند
 (MD)اي از اخـتلا  ميـانگين    تـك نمونـه   tدر آزمون     

در  RPMIهاي مختلف نسبت به  درگروه ها پرشدن چاهك
بنـدي اثـر رشـد     دار بودن به عنوان معيار رتبه ت معنيصور

 . استداده شد
ــدوم     ــي  در كشــت هيبري ــد آنت ــاي مول ــي A  ه  ،B و آنت

هـا در   ميزان پر شـدن چاهـك   (MD)اختلا  ميانگين كلي
هاي مـواد ميـذي نسـبت بـه ميـانگين رشـد در        گروه همه

RPMI  ــي ــتلا  معن ــان  اخ ــدداري را نش  ABP% 8؛ دادن
(48/49=MD، 114/1=p )  بيشترين اختلا  ميانگين مثبـت
 HT(41/3=MD، 119/1= p ) ،(بيشترين اثـر رشـد مثبـت   )

 نشــان دادنــد و كمتــرين اخــتلا  ميــانگين مثبــت را    
11%AB(43/1- =MD، 114/1=p)  داراي اختلا  ميانگين

 FCS% 41 .بــود (اثــر مندـــي بـــر رشـــد)دار  مندــي معنــي
(14/47 = MD  ،114/1 = p )  11ه دوم و بدر رت % PLT 
(81/8=MD ،116/1=p ) قرار داشتنددر رتبه نهم.  

همه  A  در مجموع سه رقت سلولي هيبريدوم مولد آنتي    
 PLT%11دار داشتند به جـز   معنيها اختلا  ميانگين  گروه
 ،ABP (14/16=MD% 8 .بـود   معنـي  بي كه اختلا  HTو 

114/1=p)   41و اخـتلا  ميـانگين مثبــت   بيشـترين%PLT 
(91/43=MD، 114/1=p) دار مثبـت   كمترين اختلا  معني

ــتند  ــتلا   AB(96/1-=MD، 111/1=p)% 11 ورا داش اخ
 RPMIنسـبت بـه   ( اثر رشد مندـي )دار  ميانگين مندي معني

در رتبــــه FCS(94/47=MD ،114/1=p )%41 داشــــت و
 . قرار گرفتچهارم 
 B  در مجموع سه رقت سـلولي هيبريـدوم مولـد آنتـي        
دار بودنـد بـه    هـا داراي اختلا  ميانگين معنـي  ه گروههمـ
 FCS% 41 در؛ AB (174/1  =p  ،69 /1-  =MD)%11جز 
(114/1=P  ،84/46=MD)  بيشـــترين اخـــتلا  ميـــانگين

ــي ــت معن ــرين HT (141/1=p ،44/1=MD ) و دار مثب كمت
را داشـتند و  ( كمتـرين اثـر مثبـت رشـد    )اختلا  ميانگين 

8%ABP(7/43=MD 114/1و=p ) داشت قراردر رتبه دوم. 
  B  و آنتي A وع مقادير آنتيملا  ميانگين تيتر مجـاخت    
  نـد ايـولـــاي مـه دومــك هيبريـــوسـده تــاد شــايج
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ي با مواد ميذي مختلف نسبت بـه  يها ها در محيك بادي آنتي
هـا در   بـادي  د سري سـاخت ايـن آنتـي   ـوط چنـر مخلـتيت
بـه  زولي به قرار زيـر  ـ  نـا ترتيـب FCS% 8 -%41ك ـمحي

ــد  ــت آمـ % PLT (91/11 =MD  ،144/1=p)، 41%8: دسـ
PLT ، 41% AB  ،8% ABP  ،41% ABP ( 78/39 = MD، 
131/1=p) ،8%AB (91/16=MD ،111/1=p )ـ   آنتي و تيتر 

هاي مولد  آمده از كشت سلول دست هاي منوكلونال به  بادي 
هـاي   تلـف بـا گلبـول   در مواد ميـذي مخ  B  و آنتي A آنتي

ــيون     ــداكثر آگلوتيناس ــورت ح ــه دو ص ــه ب ــز مربوط قرم
ماكروسكوپي و حداكثر آگلوتيناسيون كامـ  ماكروسـكوپي   

 آنتـي (. 1منحني شـماره )اند  به صورت منحني مقايسه شده
 A هاي قرمز  گلبول توليد شده در هيچ يك از مواد ميذي با

O  ياB آنتي .واكنش نداد  B    يـك از   چتوليــد شـده در هـي
 . واكنش نداد Aيا  Oقرمز  هاي مواد ميذي با گلبول

جهت تعيين ميزان تأثير استداده از مواد ميذي مختلـف      
ــه   ــبت ب ــي  روش از RPMIنس ــرازش منحن ــيون ب  رگرس

متييـر مسـتق  بـراي هـر     . استداده شـد   چندگانه لگاريتمي
اســت  RPMIسـلول ميــزان پــر شــدن چاهــك در محــيك  

(Independent Variable)  هـا بـا    و ميزان پر شدن چاهـك
مواد ميذي ديگر به عنوان متييرهـاي وابسـته بـراي همـان     

 .(Dependent Variables)است  سلول در نظر گرفته شده
 ،ن چندگانـه لگـاريتمي  رگرسيو برازش منحني در روش   
1

R اي وابسته براي واريان  مشترج متيير مستق  با متييره
ن رـري  تـاثير متييـر مسـتق      به عنوا بتا است؛ هر سلول

 شود و استاندارد شده بر متييرهاي وابسته در نظر گرفته مي
B    رري  تاثير متيير مستق  در متييرهـاي وابسـته اسـت .

مطلـق و علامـت مثبـت يـا مندـي آن بـا       بتـا قـدر    رري 
اي  تك نمونه tبندي ميزان اثر مواد ميذي كه در آزمون  رتبه

 ـ. مشاهده شد، مطابقت ندارد ذا از آزمـون تحليـ  عـاملي    ل
استداده شد و مشخص گرديـد كـه شـاخص رشـد ميـزان      

در . شـود  پرشدن چاهك يك تـا سـه عامـ  را شـام  مـي     
 ،مواقعي كه فقك يك عام  در تحلي  عاملي مشـاهده شـد  

1
R مـورد اسـتداده   ميـزان اثـر   ،بندي جهت تعيين رتبه بتا و 

لي  عاملي بندي مشاهده شده در تح كه با رتبه)قرار گرفتند 
در مواقع مشـاهده بـيش   (. خواني دارد اي هم تك نمونه tو 

بندي ميزان اثـر   جهت تعيين رتبه B ، از رري ءاز يك جز

اي و نتـاي  تحليـ     تـك نمونـه   tاستداده شد كه بـا نتـاي    
 . خواني دارد عاملي هم

نتاي   B  و آنتي A اي مولد آنتيـه دومـت هيبريـدر كش    
 ABP% 8 :بـه دسـت آمـد    شـرح زيـر  كلي رگرسـيون بـه   

(67/11=B ،1114/1=sig t) ري  تاثير رشد ــن رـبيشتري
كمترين رري  تاثير AB(11/1=B ،1117/1=sig t )% 11 و

FCS (18/11=B ،1114/1=sig t )% 41و  ارا بـود رشد را د
 .قرار داشتدر رتبه دوم 

  A  ،8%ABPدر مجموع سه رقت هيبريدوم مولد آنتـي     
(83/11=B ،1111/1=sig t )و  درش رـيثبيشترين رري  تا
11 %AB(68/1=B،11/1=sig t )رشد رري  تاثير كمترين 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 منحني
 
+ 4حداكثر تيتر و حداكثر تيتر   منحنياي از  نمونه: 2شماره منحني  

ماكروسكوپي بوه رو  آگلوتيناسويون در لولوه مشواهده شوده در      
و  2A ،2A ،B2Aبوا گلبوول قرموز     Aرويي هيبريدوم مولد آنتي مايع

ي بوا موواد   يها در محيط Bهاي قرمز  با گلبول Bهيبريدوم مولد آنتي
 .مغذي مختلف

 
در FCS(19/14=B ، 1111/1=sig t ) %41را نشـان دادنـد و  

 .قرار گرفترتبه چهارم 
% B  ،41 در مجموع سـه رقـت هيبريـدوم مولـد آنتـي         

FCS  8و %ABP (14/48=B ،1114/1=sig t ) ــترين بيشـ
  AB (49/1=B ،181/1=sig t%11د و ــ ـاثير رشـ  تـرري
 . كمترين رري  تاثير را دارند( يــمعن بي
 ن اثر مواد ميذي مختلف بر مراح  منحني ـت تعييـجه    

                 A1 

AB10 AB5 ABP10 ABP5 FCS 

5-10 

P10 P5 

 

11/1 

11/411 

11/111 

11/311 

11/111 

11/811 

11/611 

 

841 

186 

841 

186 

414 

841 841 

31 46 31 46 4 
31 46 

SUPPLEMENTS  
TITRE_MACROSC 
OPIC 
SUPPLEMENTS  
TITRE_MACROSC 
OPIC_MACROSCO 
PIC_COMPLETE  
AGGLUTINATION 
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از تحلي   ،ها ها بر حس  ميزان پر شدن چاهك رشد سلول
 (. تحلي  كينتيك رشد)عاملي استداده شد

 ءهـر جـز   ،يـا سـه عـاملي   سه جزيـي   در تحلي  عاملي    
نماينده يكـي از مراحـ  منحنـي رشـد سـلول شـام  فـاز        

در تحلي  عاملي . باشد مي" مر "و فاز " ثبات"، فاز "تكثير"
نماينده تركيـ  فـاز اول و دوم رشـد     ءدو جزيي، يك جز

  .ديگر نماينده فاز مر  است ءيعني تكثير ـ ثبات و جز
نماينـده مرحلـه    ،منحنـي  يا تكثيـر شـي     Ascendingفاز 

رشد است و هر چه بيشتر باشد سرعت رسيدن به حداكثر 
تـر اسـت و بـر عكـ  فـاز       رشد بيشتر و زمـان آن كوتـاه  

Stationary   يا ثبات نماينده مدت زماني است كه سلول بـا
ماند و هـر   رشد حداكثر يا نزديك به آن در محيك زنده مي

. ماندن بيشـتر اسـت  چه اين فاز بيشتر باشد اين زمان زنده 
هـا   شي  يا سرعت مر  سـلول  ،يا مر  Descendingفاز 

هـا زودتـر    در محيك است و هـر چـه بيشـتر باشـد سـلول     
برآيند اين سه مرحله سرنوشت يعني شـمارش و  . ميرند مي

مانـدن سـلول در هـر محـيك كشـت را معـين        مدت زنـده 
ما از تحلي  عاملي به عنوان شـاخص تـاثير مـواد    . سازد مي
( كينتيــك رشــد)ذي مختلــف در هــر مرحلــه از رشــد ميــ

 .هاي مختلف استداده نموديم سلول
منحني شماره )اي رشدــه ي منحنيـ  عاملـدر تحلي        
بـر حسـ  ميـزان پرشـدن      Anti Aو  Anti Bميانگين  -4

      B و آنتـي  A  هاي مولد آنتـي  هيبريدوم( چاهك در هر روز
 - شـود؛ الـف   اهده مـي مش (Component)يا عام   ءدو جز
تكثير و ثبات نماينده مجموع دو فاز  1يا عام  شماره ء جز

در رتبـه  ABP (116/1- )% 8در آن  كـه منحني رشد است 
AB(489/1 )% 11 وات ـاول مجمــوع دو فــاز تكثيــر و ثبــ

 FCS% 41و بودنـد   ءن جـز ــ ـزان ايــ ـن ميـداراي كمتري
 4شماره  ءجز -بدر رتـبه ششـم قرار گرفت؛ ( -179/1)

ــي    ــد م ــي رش ــر  منحن ــاز م ــده ف ــد نماين ــه باش % 11 ك
AB(111/1 )41،ر ـاز م ــدر رتبه اول ف %FCS (777/1 )

كمترين ميزان مر  را ABP (974/1 )% 11ه دوم و ـدر رتب
 . نشان دادند

 مجموع سه  به دست آمده از تحلي  عاملي منحني رشد    
. دده ـ را نشـان مـي   ءدو جـز  Aرقت هيبريدوم مولـد آنتـي  

PLT (164/1- )% 8كه  ثبات ـيا تكثير 1شماره  ءجز -الف

  FCS% 41 ،در رتبـه دوم ABP (117/1- )% 8 ،در رتبه اول
ــم و( 179/1) ــه دهـ ــه AB (474/1 )% 11 در رتبـ در رتبـ

يـا مـر      4شـماره   ءدر جـز  -ب  دوازدهم يا آخر اسـت؛ 
11 %AB (118/1 )   ــاز مــر ــزان ف % 41داراي حــداكثر مي

FCS (764/1 )11ر رتبـــه دوم و د %ABP (941/1 ) داراي
 .حداق  ميزان فاز مر  است

مجمـوع   به دست آمده ازدر تحلي  عاملي منحني رشد     
: شناسـايي شـدند   ءسه جز Bسه رقت هيبريدوم مولد آنتي

يا فـاز   4شماره  ءجز -يا فاز تكثير، ب 1شماره  ءـ جز الف
يـا   1 ءدر جز -الف .يا فاز ثبات 3شماره  ءجز -مر  و ج

ــر   ــاز تكثي ــه FCS(346/1- )% 41ف ــالاترين رتب  AB% 8، ب
% 11 رتبـه يـازدهم و  RPMI (718/1 ) ،رتبه دوم( 144/1)

AB (447/1 ) باشـند؛ ب  رتبه آخر يا دوازدهم را دارا مـي- 
 ،رتبـه اول PLT (831/1- )% 41 ،يـا فـاز ثبـات    3 ءدر جز
11 %PLT (181/1- )8 ،رتبــه دوم %PLT (131/1- ) رتبــه

AB (341/1 )% 11 ،رتبــه دهــمFCS (311/1 )% 41 ،ســوم
 -رتبه دوازدهم را دارند؛ جRPMI (388/1 )رتبه يازدهم و

 RPMI ،رتبـه اول AB (411/1 )% 11يا فاز مر  4 ءدر جز
% 8 ،رتبــه چهــارمFCS (411/1 )% 41 ،رتبــه دوم( 148/1)

ABP  8و %PLT (984/1 ) 41رتبه دهم و %AB (974/1 )
 .رتبه آخر را دارند

رقـت اول   به دست آمـده از تحلي  عاملي منحني رشد     
 ءجـز  -الـف . دارد ءدو جـز   Aكشت هيبريدوم مولد آنتـي 

AB(947/1 )% 41ثبـات كـه در آن    -يا فاز تكثير 4شماره 
ــزان  ــالاترين مي ــارم و  FCS (971/1 )% 41 ،ب ــه چه در رتب

11%AB  (177/1 )  ثبـات قـرار    -تكثيـر  ءدر رتبه آخـر جـز
 AB%11 كـه در آن  يا فاز مـر   1شماره  ءجز -دارند؛ ب

 FCS%41و RPMI (368/1 ) ،بـالاترين ميــزان در ( 981/1)
 PLT% 8بـــه ترتيـــ  در رتبـــه دوم و ســـوم و ( 441/1)
ن ميـزان  ـا كمتري ــي ـء زـج ـاين ر ـه آخـدر رتب (-131/1)

  .قرار دارند  مر 
 بـه دسـت آمـده از   در تحليـ  عاملـي منحنـــي رشـد       

مشخص گرديـد؛   ءسه جز A ريدوم مولد آنتيرقت دوم هيب
ــف ــز -ال ــماره  ءج ــه در آن   3ش ــر ك ــا تكثي  FCS% 41ي

 ،در رتبـه دوم AB (411/1- )% 41 ،در رتبه اول( -194/1)
11 %AB (113/1)  11يـازدهم و  در رتبه %PLT (774/1 )
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يا فاز  1شماره ءجز -باشند؛ ب در رتبه دوازدهم يا آخر مي
% 8  ،داراي رتبـه اول  PLT (134/1-)% 8ثبات كـه در آن  

ABP (133/1- )11 ،رتبه دوم %ABP  41رتبه يازدهم و %
FCS (439/1 ) ءجـز  -باشـند؛ ج  رتبه دوازدهم يا آخر مـي 

  ،رتبـه اول HT (413/1- )يا فاز مـر  كـه در آن    4شماره 
RPMI (798/1- )ــه دوم ــه AB (779/1- )% 11 ،رتبـ رتبـ
ABP (491/1 ) %8 ،رتبه چهـارم FCS (461/1 )% 41 ،سوم

 .باشند رتبه دوازدهم را دارا مي PLT% 41رتبـه يازدهم و 
 ءسه جز A تحلي  عاملي رقت سوم هيبريدوم مولد آنتي    

 كه در آن يا فاز تكثير 3شماره  ءجز -دهد الف را نشان مي
41 %FCS (879/1 )8 و رتبــه اول %ABP (163/1- ) رتبــه

يـا فـاز ثبـات     1ه شمار ءدر جز -؛ با مي باشدآخر را دار
8 %PLT (494/1- ) ــه اول و در PLT (483/1- )% 41رتبـ

در رتبه يـازدهم و  FCS (813/1 )% 41در رتبه دوم است، 
11 %PLT (841/1 )ءجــز -در رتبــه آخــر قــرار دارنــد؛ ج 

 AB% 11و HT (497/1- )يــا مــر  كــه در آن  4شــماره 
 %41 ،به ترتي  در رتبه اول و دوم قـرار دارنـد  ( -486/1)

FCS (614/1 )  8در رتبه هدـتم و %AB (914/1 )  در رتبـه
 .دوازدهم يا آخر هستند

تحلي  عاملي منحني رشـد رقـت اول هيبريـدوم مولـد         
 4شـماره   ءجز -دهد؛ الف را نشان مي ءسه جزنيز  B  آنتي

 ABP% 8 ،در رتبه اولAB (941/1 )% 8يا تكثير كه در آن 
 ،در رتبه چهارمFCS (911/1 )% 41 ،در رتبه دوم( 989/1)

RPMI (161/1 ) 11در رتبه يازدهم و %AB (366/1- ) در
 كـه  يـا ثبـات   1شماره  ءجز -رتبه دوازدهم قرار دارند؛ ب

41 %PLT (773/1- )11 ،رتبــه اول %PLT (711/1 ) رتبــه
ــمFCS (416/1 )% 41 ،دوم ــه شش AB (639/1 )% 11 ،رتب

 -ج  دارند؛ رتبه دوازدهم راRPMI (468/1 )رتبه يازدهم و 
رتبـه  AB (631/1 )% 11يا مـر  كـه در آن    3شماره  ءجز
ــه دومPLT (161/1 )% 41 ،اول FCS (119/1 )% 41 ،رتبــ

رتبــه دوازدهــم را دارا ABP (841/1- )% 41رتبــه نهــم و 
  .باشند مي
عاملي منحني رشد رقت دوم هيبريدوم مولـد  در تحلي      
يـا   4ماره ش ـ ءجـز  -رقت يافت شد؛ الف ءسه جز B  آنتي

ــه در آن   ــر ك ــه اولABP(914/1 )% 11تكثي  AB% 8 ،رتب
ــه دوم( 913/1) ــه ســومFCS(937/1 )% 41 ،رتب  HT  ،رتب

ــازدهم و  ( -446/1) ــه يـ ــه PLT(433/1- )% 41رتبـ رتبـ
% 8يا ثبات كه در آن  3شماره  ءجز -دوازدهم را دارند؛ ب

PLT (811/1 )41 ،رتبـــه اول %PLT(111/1 )رتبـــه دوم،  
41 %FCS (179/1 )رتبه ششم، HT (411/1 ) رتبه يازدهم
 ءجــز -ج م را دارنــد؛ـرتبــه دوازدهــ AB (417/1)% 11و 

 ،رتبـه اول AB (434/1 )% 11يا مـر  كـه در آن    1شماره 
RPMI (641/1 )41 ،رتبــه دوم %FCS 41  ،رتبــه هشــتم %

PLT (343/1- )  8رتبه يـازدهم و %PLT (641/1- )  رتبـه
 .دوازدهم را دارند

در تحلي  عـاملي منحنـي رشـد رقـت سـوم      هم چنين     
 ءجـز  -يافـت شـد؛ الـف    ءو جـز د B هيبريدوم مولد آنتـي 

رتبـه  ABP (444/1 )% 8يا تكثيرـ ثبات كه در آن  4شماره 
FCS (663/1- )% 41 ،رتبــــه دومAB(433/1- )% 8 ،اول

رتبه PLT (938/1 )% 8و   PLT ،11%PLT%41 ،رتبه پنجم
 FCS% 41 كـه يـا مـر     1ماره ش ءجز -آخر را دارند؛ ب

% PLT ،41% 11رتبــه دوم  ABP% 11رتبــه اول، ( 681/1)
PLT ،8 %PLT (191/1 )   8رتبــــه ماقبــــ  آخــــر و %
ABP(118/1 )باشند رتبـه آخر را دارا مــي. 

 
 بحث
مبني بر وجود مواد ميذي رشـد در  موجود هاي  گزارش    

اي ه ـ دارند كه آسـي  بـه سـلول    ها و سرم عنوان مي پلاكت
هـا در   اندوتليال عروق خوني باعث تجمع و اتفال پلاكـت 

گردد كه همراه با عوامـ    هايي مي مح  و آزاد كردن ميتوژن
هــا و تـرميم آســي    رشـد پلاســمايي باعـث تكثيــر سـلول   

سرم تهيه شده از پلاسما با ميـزان كـم پلاكـت    (. 9)شود مي
(Platelet Poor Plasma)  اثر ميتوژني بسيار كمي نسبت بـه 

عفاره پلاكتي با سرم تهيه شده از پلاسماي يني از پلاكت 
رسد كه كلسيم محيك نيـز   يا سرم معمولي دارد و به نظر مي

عوامـ  تكثيـر منشـا پلاكتـي      باشـد چـون   نمـي عام  تكثير 
 -4: باشـد  عفاره پلاكتي حاوي مواد زير مي (.9-44)دارند

مقـاوم بـه   ( Da 711)مشـتق از پلاكـت    دمواد كاتيوني رش
مـواد   -1اسيد و حرارت با اثر رشد بـر انـدوتليوم خـوج،    
ــده     ــدورمه كنن ــد ترانس ــ  رش ــبه عوام ــوني ش  TGFsآني

(transforming growth factors) (KDa41 )   كه بـا گيرنـده
TGFs كنند ولي باعث ايجاد كلوني در آگار نرم  رقابت نمي
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-B1و يير ترانسدورمه موش  NRKهاي رات  توسك سلول
ARK عوام  رشد كاتيوني مشـتق از پلاكـت    -3 گردند، مي

PDGF (platelet derived growth factor) (KDa36-31 )
هـاي گليـال و فيبروبلاسـت ديسلوييـد      با اثر رشد بر سـلول 

 -1و  3T3روبلاست مــوش ـا ، فيبـــه صـــانســان، ع لــ
TGFb توان از انسولين و عوام  رشـد پلاكتـي    چنين مي هم

    .نوان عوام  رشد استداده كـرد هاي فاقد سرم به ع در محيك
تعدادي از عوام  رشد سرمي شام  انسولين، عوامـ  رشـد   
شبه انسوليني، عام  رشد اپيتليـالي، عوامـ  رشـد پلاكتـي،     

      (.41، 41-49)باشند  مي Cترانسدرين و سوماتومدين 
داراي بيشـترين   FCSدهد  به طور كلي نتاي  ما نشان مي    

شي  مر  و كمتـرين اثـر در مرحلـه     اثر در شي  تكثير و
هـا   لذا جهت تكثير سـلول . ها است ثبات منحني رشد سلول

، عفاره ABسرم . رسد مناس  به نظر مي ندر شمارش پايي
دو در مقـادير مناسـ  داراي شـي       پلاكتي و مخلوط ايـن 
بـوده و باعـث طـولاني شـدن      FCSكمتر تكثير نسـبت بـه   

هـا   ي رشـد سـلول  مرحله ثبات و كاهش شي  مـر  منحن ـ 
ها  هاي بالا باعث مر  سلول اين مواد در يلظت)گردند  مي
بنابراين ممكـن اسـت جهـت كشـت سـلول در      (. شوند مي

بـودن و تعـداد    هاي ممتد كشت كه مدت زمان زنـده  سيستم
 . هاي زنده اهميت بيشتري دارند مناس  باشند سلول
 AB دهد كه عفاره پلاكتـي، سـرم   هاي ما نشان مي يافته    

انساني و مخلوط اين دو توانايي جايگزيني كام  يـا نسـبي   
FCS اثر اين )هاي هيبريدومايي موش دارند  را براي دودمان

بـر شـش رده سـلولي ديگـر توسـك       FCSمواد جـايگزين  
(. هاي چاپ نشده است ـ يافته  مؤلدان اين مقاله بررسي شده

ير نتاي  مشابه و تاييد كننده نتـاي  ايـن تحقيـق توسـك سـا     
عوامـ  رشـد   : اسـت از جملـه     محققين نيز گـزارش شـده  
هـاي شـبه استيوبلاسـتي جنـين      پلاكتي باعث تكثير سـلول 

هاي مدف  گاو، افـزايش ايجـاد كلـوني     انسان، كندروسيت
هاي تومـوري سـينه انسـان و تومورهـاي اپيتليـالي و       سلول

فـاكتور رشـد پلاكتـي حسـاس بـه      )مزودرمي انسان، تكثير 
 بــا ويــروس  3T3هــاي ترانســدورمه   ســلول( حــرارت
كـه   3WuTهيبريدوم (. 11-11)گردند مي (Simian)سيمين
 RPMI 4611در  ،كند بادي ترش  مي آنتي Tدوسيت نعليه ل

 (.18)است  سرم انساني كشت شده% 4همراه با 

هاي بالا باعث مهار رشـد   عوام  رشد پلاكتي در يلظت    
باعث مهـار   PDGFي كه مقادير بالا گردند چنان ها مي سلول

ــيش رشــد ســلول ــاي پ ــا   ه ــك شــده ب ســاز خــوني تحري
تـر اثـر مطلـوب     شوند ولـي مقـادير پـايين    مي يتيناريتروپو
هاي  اين اثر مهاري بر سلول .كنند را تشديد مي يتيناريتروپو

عفاره % 41اندوتليال خوج با حرارت و اسيد و در مقادير 
ي گزارش شده اثر مهار(. 9، 16)پلاكتي با حرارت رفع شد 

در مقادير بالاي عفاره پلاكتي در نتاي  ما نيز مشهود است 
هـاي مـورد    باعث مهار رشد انواع سلول PLT% 11كه  چنان

% 11هـاي   در يلظت ABولي اثر مهاري سرم . آزمايش شد
توانـد تـا    كند مي تكثير را مهار مي RPMIكه حتي نسبت به 

پلاسـماي   هـا از  حدودي به اين علت باشـد كـه ايـن سـرم    
انـد و در   به دست آمـده هاي تاريخ گذشته  مجاور با پلاكت

هــاي   ها بـه علـت تخليـه گرانـول  طول مجاورت با پلاكت
معمولي است  ABها بيشتر از سرم  پلاكتي ميزان ميتوژن آن

مـا  . باشـند  يني از عفاره پلاكتـي مـي   ABو در واقع سرم 
 ABاما سـرم  عفاره پلاكتي را با حرارت يير فعال نكرديم 

را براي يير فعـال كـردن كمسلمـان حـرارت داديـم كـه بـا        
هـا بـا حـرارت     گزارش يير فعال نمودن اثر مهاري پلاكـت 

 ،هـاي بـالا   لذا ممكن است سـرم در يلظـت  . مطابقت ندارد
در اثـر حـرارت    همواد مهاري مقاوم به حرارت يا فعال شد

 هـاي پـايين   آمـده، يلظـت   در نتـاي  بـه دسـت   . داشته باشد
يـا بهتـر و    FCSدر حد  ABمخلوط عفاره پلاكتي با سرم 

به تنهايي بهتر است كه شـايد   ABاز عفاره پلاكتي يا سرم 
به علت ح ور مكم  انواع عوام  رشد پلاكتي حساس بـه  

از بـين   ABحرارت باشد كه در حين يير فعال كردن سـرم  
اند اما با ارافه كردن عفاره پلاكتي كه با حرارت ييـر   رفته

 (.11)گردند  است جايگزين مي فعال نشده
 شد كه هيسوگزانتين ـ تيميدين به ويژه  هدههمچنين مشا    
 به تر تكثيري نسبـي اثــاي هيبريدومايــه ر روي سلولـب

RPMI تواند در تدسير نتاي  در مطالعات مشابه  دارد كه مي 
 . مدنظر باشد

شد كـه  ها مشخص  در تحلي  عاملي كينتيك رشد سلول    
دو باعـث    انساني يا مخلـوط ايـن   ABعفاره پلاكتي، سرم 

ثر رـد  اشوند كه با  افزايش فاز ثبات و كاهش فاز مر  مي
از طرفـي مشـاهده   . آپوپتوزي گزارش شـده مطابقـت دارد  
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اثر شديدي بر رشد سـلول در فـاز تكثيـر     FCSشود كه  مي
بـا  كه  فاز مر  سريع است فاز ثبات كوتاه و داراي دارد اما

 نسبت به محيك حاوي  FCSگزارش كاهش بقاي سلول در 
د ـده ـ مطابقت دارد و نشان مي (Whey)مواد مشتق از شير 

FCS ت تعداد پايين سلول ماننـد كلـون نمـودن    ـراي كشـب
 (. دهد كه مطالعه ما نشان مي چنان)مناس  است 

بـه دسـت    B  و آنتي A  نتاي  قاب  توجه تيتراسيون آنتي    
و مخلوط اين دو نسبت  ABعفاره پلاكتي و سرم  آمده در

ممكن اسـت بـا نتـاي  افـزايش ميـزان بقـاي ايـن         FCSبه 
. هـا در ايـن مـواد تـا حـدودي قابـ  تورـي  باشـد         سلول
يـدوماي موشـي در   دارند كـه تكثيـر هيبر    ها بيان مي گزارش

ــير  ــتق از ش ــواد مش ــد  م ــا   FCSمانن ــزان بق ــا مي ــت ام اس
(viability)  از ق از شير بيشتر مشتدر موادFCS  باشـد  مـي .

بيشـتر از  % 11بادي در مواد مشتق از شـير   ميزان توليد آنتي
FCS فاكتورهاي رشـد مشـتق از پلاكـت داراي    (. 17)است

هـاي ديسـك بـين     ويژگي رد آپوپتـوزي بـر روي سـلول   
 (. 14)باشند  هاي انسان در خارج بدن مي مهره
 ر از سرعت رشد ت رسد حدظ بقاي سلول مهم ظر ميبه ن    
 (. 19)بادي است جهت توليد آنتي آن
دو   يا مخلوط ايـن  ABجا كه عفاره پلاكتي، سرم  از آن    

ميزان بقاي سلول را با افزايش فاز ثبات و كاهش فاز مـر   
هـاي   بادي آنتي ،برند شايد براي توليد محفول بيشتر بالا مي

 تـر  ي كشـت ممتـد سـلول مناسـ     ها منوكلونال در سيستم
توانـد در   دهد عفـاره پلاكتـي مـي    نتاي  ما نشان مي. باشند

امـا بايـد سـلول    . محيك بدون سرم مورد استداده قرار گيرد
مدت بيشتري با آن كشت شود تا تيييرات احتمـالي كنتـرل   

 (.B و آنتي A نتاي  تيتراسيون آنتي)شوند
بايــد مراقــ  بــود چــرا كــه  FCSدر بحــث جــايگزيني     

يم، كاهش كارآيي كشت و افزايش حجـم  افزايش زمان تقس
لاست انسان در كشت با سـرم نـوزاد   بسلول ديسلوييد فيبرو

و  (bovine calf)، سـرم گوسـاله   (newborn bovine)گـاو  
سرم اس  اختلالاتي هستند كه در جـايگزيني سـرم جنـين    

لـذا در جـايگزيني سـرم جنـين گـاو در      . اند گاو ايجاد شده
كشت فيبروبلاست انسان بايـد   مواقع كمبود يا گراني جهت

 (. 31)توجه بيشتري نمود 
 وجه داشت كه اين مطالعه بدون انجام سازگاريـد تـباي    

 FCSها با محيك جديد توسك مخلوط نمودن مقادير  سلول 
لـذا ممكـن   . اسـت  با مواد ميذي عنوان شده صورت گرفته

 . ها به دست آيد است نتاي  بهتري با انجام سازگاري سلول
در مطالعات مشابه كمتر به ورعيت سلول در فاز ثبـات      

يا مر  و اثر مواد ميذي بر اين مراح  توجـه شـده اسـت    
ن نشـاندار در  يبر مبناي ميزان برداشت تيميـد  يل چرا كه ا

 . (43)اند فاز تكثير لگاريتمي انجام شده
مطالعه ما روش ساده در حجم كم محيك كشت و تعداد     

الگوي تحلي  عـاملي  . دون تعويض محيك بودپايين سلول ب
براي بررسي اثر مواد مختلـف در كينتيـك و مراحـ  رشـد     

از . گـردد  ها به عنوان يك مدل ريارـي پيشـنهاد مـي    سلول
هـاي تهيـه شـده بـراي      از پلاكـت % 41جا كه در حدود  آن

در سـازمان انتقـال    شـوند  گذشته ميتاريخ   ،مفار  باليني
اين منبـع بـراي توليـد مـواد ميـذي       خون امكان استداده از
 . (34)باشد كشت سلول موجود مي

 
 گيري نتيجه

و مواد جايگزين آن در شـركت پـالايش    FCSفن تهيه  
بـا موفقيـت بـه انجـام رسـيده اسـت لـذا         و پژوهش خون

توان از آن در تهيه اين مواد به عنوان محفـول صـنعتي    مي
  .استداده نمود

يشترين اثر در شـي  تكثيـر و   داراي ب FCSبه طور كلي     
هـا   مر  و كمترين اثر در مرحله ثبات منحني رشـد سـلول  

ها در شمارش پايين مناس  بـه   سلول است لذا جهت تكثير
، عفاره پلاكتي و مخلوط اين دو در ABسرم . رسد نظر مي

بـوده   FCSمقادير مناس  داراي شي  كمتر تكثير نسبت به 
  ر ـــو كاهش شي  مو باعث طولاني شدن مرحله ثبات 

 ها  هاي بالا باعث مر  سلول اين مواد در يلظت)گردند  مي 
 ت كشت سلول درـت جهـن اسـراين ممكــبناب(. شوند مي

 . هاي ممتد كشت مناس  باشند سيستم
تواند به عنوان الگـوي   هاي رشد مي تحلي  عاملي منحني    
ار هـا مـورد اسـتداده قـر     ولــ ـد سلــ ـي كينتيك رشــبررس
 .گيرد

 
 تشكر و قدرداني

ــلام   يون     ــا ي ــان محمدرر ــه از آقاي ــندگان مقال ــاي  س ني
هـا مينـا    فومني،دكتر محسن منشدي، محمد تعبدي و خـانم 
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سادات الدايي و مرواريد اخوان، همكاران شركت پـالايش  
و پژوهش خون و خانم افتخـاري در پايگـاه انتقـال خـون     

 . نمايند تهران قدرداني مي
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Abstract 
Background and Objectives 

Providing fetal calf serum (FCS) alternatives as cell culture supplements is an important field 

of research to compensate for the FCS supply shortage.This study focused on  preparation of 

fetal calf serum alternatives and their effects on growth and secretion of hybridoma cell lines. 

 

Materials and Methods 

Outdated human platelet units undergo extraction for its growth factors to be obtained. Human 

AB blood group plasma was also converted to serum and its growth effect was compared to 

FCS, hypoxanthine-thymidine (HT) and RPMI1640 as cell culture media and supplement. Cell 

growth indices were preliminary counting of cells , confluency as surface area of plates filled 

with cells, and titration of monoclonal anti-A and anti-B blood group antibodies collected from 

cultured mouse hybridoma cells. Statistical analysis including one sample t-test, logarithmic 

multiple regression curve fit, and factor analysis was done by SPSS v12 software. 

 

Results 

The four nutritional supplements of (1) human serum AB (AB), (2) human platelet extract 

(PLT), (3) equal mixture of AB & PLT (ABP), and (4) fetal calf serum as cell culture were 

examined on mouse hybridoma anti-A and anti-B monoclonal antibody producer cell lines for 

cell growth indices and compared with the same indices on RPMI1640 media. The growth-

stimulating effects in descending order of values were (1) ABP5% , (2) FCS10% , (3) 

ABP10% , (4) AB5% , (5) AB10% , (6) PLT5% , (7) ABP20% , (8) PLT10% , (9) PLT20%, 

and (10)HT; but AB20% inhibited growth of mentioned hybridoma cell lines. The titer of anti-

A and anti-B monoclonal antibodies produced by cultured hybridoma on 5 and 10 percent 

concentration of AB , PLT and ABP compared to FCS5-10% at descending order were (1) 

PLT5%, (2) PLT10% , ABP5% , ABP10% , AB10%, and (3) AB5%.  

 

Conclusions 

In general FCS had the following effects on curves of cell growth: (1) the highest increase on 

slope of multiplication (ascending) phase, (2) the highest increase on slope of death 

(descending) phase, and (3) the lowest duration of stationary phase. Then, FCS can be 

appropriate for growth of cells at initial low cell count. Human serum AB, human platelet 

extract, and equal mixture of both at optimum concentrations (these supplements at high 

concentrations killed cells) compared to FCS showed (1) decreased slope of  multiplication 

phase, (2) decreased slope of death phase, and (3)  increased duration of stationary phase. 

Thus, AB and PLT may be suitable for continuous cell culture systems in which cell survival 

during longer times is required. Factor analysis was introduced as a model to evaluate kinetics 

of cell growth at different supplements.  
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