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  پژوهشیمقاله 

 
 سیکلوسپورینهای لنفوسیتی آلوایمن در حضور کشت مخلوط لنفوسیتی و  تکثیر سلول

 
 2، فاطمه یاری1سعیده میلانی

 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

های لنفوسیتی و ترکیباا  ناشای  ا  یان     جهت مطالعه میانکنش بین جمعیت MLC)مخلوط ) یکشت لنفوسیت
ها در  ین محیط  فز یش  ، به علت ترشح سیتوکاینMLC طیدر مح ها تیلنفوس ریتکثرود.  ها به کار می میانکنش

 باعا   ،خاون مکارر  تزریا   رود.  مای باه کاار    یمنا ی  ستمیبه عنو ن مهارکننده س A نیکلوسپوریسیابد.  می
 Bهاای   بادی، نامیر سااای لنفوسایت   های تولید آنتی گردد. یکی  ا روش می Bهای  لنفوسیت ونیز سیونیمیآلو 
در  MLCکنند. با توجاه باه ن اش     به نامیر ساای کمک می B فز یش تکثیر لنفوسیت  با ها سیتوکاین باشد. می

های آلو یمن در حضاور و عاد     و بررسی آن در تکثیر سلول MLC، هدف  ین مطالعه، تولید تولید سیتوکاین
 حضور سیکلوسپورین بود.  

 ها روش مواد و
و دیگری فاقد آن باود    RhDژن  های خون محیطی دو فرد که یکی حاوی آنتی در یک مطالعه تجربی، لنفوسیت

سیکلوسپورین  تولیدی و  MLC ثر در معرض هم قر ر گرفتند. MLCجهت تولید  با روش فایکول جد ساای و
و  prism فز ر  بلو بررسی شد و نتایج با نر  آمیزی تریپان های آلو یمن با میکروسکوپ و رنگ بر تکثیر لنفوسیت

 (. >p 10/1جفت شده بررسی گردید) t-testها با آامون  م ایسه میانگین
 ها يافته

MLC در  001111 ± 8/179787و  نحار ف معیاار   ها با میانگین و سیکلوسپورین باع   فز یش تکثیر لنفوسیت
 گردیدند.  101111 ± 8/80802 م ایسه با کنترل

 ينتيجه گير
MLC  تکمیلای،  هاای  آامایشیید أکنند. با ت می های لنفوسیتی کمک سلول تکثیر و سیکلوسپورین بهMLC  و 

 های سلولی لنفوسیتی، جهات تولیاد   به عنو ن یکی  ا گروه B های لنفوسیت تکثیر تو نند در سیکلوسپورین می
 ثر و قع گردند.ؤم بادی آنتی

 مخلوط لنفوسیتی،  نت ال خون کشت،  Aسیکلوسپورین :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 02/20/0022: تاريخ دريافت
 0022/ 20/20 :تاريخ پذيرش
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 ی و فاطمه ياریسعیده میلان                                                                                                          MLCهای لنفوسیتی آلوايمن  سلول

 

 

 

  مقدمه 
 Mixed Lymphocyte؛  MLC)مخلـو   تیکشت لنفوس ـ   

Cultures )یهـا  انکنشی ـاست کـه ههـت ملالعـه م    یروش 
 باتیترک دیو تول یتیلنفوس یها گروه ريز نیسلول ب ـ  سلول

 ـاز ا یناش  رود. ههـت اناـا    یم ـ ارهـا بـه ک ـ   انکنشی ـم ني
. ردیــگ یدو روش مــورد اســتفاده  ــرار مــ،  MLC آزمــايش

و روش دو   ONE WAY اي ـ ش يـ  طرفـه  روش اول، رو
 یک ـينا  دارد که در نوع اول تنها  TWO WAY اي طرفهدو 

هستند و در حالـت دو    ری ادر به تکث یتیاز دو گروه لنفوس
دو طرفـه   MLC(. 0)يابنـد  مـی  ریتکث تینفوسلهر دو گروه 

بعـد   یو چند شد یو همکارانش معرف بین بار توسط نیاول
دو فرد مختلف مـورد   نیب یبافت یسازگار یریگ اندازه یبرا

امکـان    MLCهای استفاده از واکنش .(0)استفاده  رار گرفت
در برابـر   یمنيا یها تر در مورد پاسخ قید  های هملالعاناا  
 (.0)سازد پذير می را امکان  یآلوژن یها سلول
 هـای  ای خون محیلی حاوی سلول های ت  هسته سلول    

باشـند. يکـی از    مـی  Tو  Bهـای   ايمنی از همله لنفوسـیت 
، اسـتفاده از خـون محیلـی     Bهـای   های تهیه لنفوسیت راه

 نیازمنـد تکثیـر   Bهـای   بادی در لنفوسـیت  تولید آنتی .است
نشـان   ی بل های هملالع باشد. ها می طولانی مدت اين سلول

به علـت   MLC طیدر مح B یها تیلنفوس ریتکث که اند داده
هـا   آن و اثر طیمح نيدر ا یکمک T یها تیشدن لنفوس فعال

 یهـا  نيتوکایس ـ(. 0، 1)ابدي یم شيافزا،  B یها تیبر لنفوس
گامـا   نترفـرون يا و 02، 4، 0، 0 نینترلوکيچون ا هم یمختلف

  يــاز تحر یناشــ T یهــا تینفوســلبــر اثــر فعــال شــدن 
توانند  که می شوند یم ااديا یا کوچ  ت  هسته یها سلول

 (.4)اثرگذار باشند Bهای  در تکثیر لنفوسیت
 یاسـت کـه بـر رو    ی ـارچ  تیمتابول A نيکلوسپوریس    
توانـد بـه عنـوان عامـا مهـار       یموثر بوده و م یمنيا ستمیس

از  یریهلـوگ  . اين ترکیب بابه کار رود یمنيا ستمیکننده س
 تی ـفعالتوانـد   مـی  ،ینايتوکیس ـ یها ژنبرخی از  یسيرونو
توانـد   یمسیکلوسپورين (. 1)را مهار کندلنفوسیتی  T سلول

مشـابه   نیسـمی را با مکا یانسان B یها سلول میبه طور مستق
مهار کرده و از ورود سـلول   T یها تیعملکرد آن در لنفوس
ــه چرخــه ســلول ــوگ یب ــد یریهل   گــرياز طــرد د (.8)کن

 از فعال شدن یار آپوپتوز ناشـه مهـادر بـ  نـيکلوسپوریس

 (.0)باشد یم ها تیلنفوس
 گانـه یژن ب یدر معرض آنت یتیلنفوس یها که سلول یزمان    

 دی ـو متعا ـب آن تول  B یها تیلنفوس ریتکث ،رندیگ ی رار م
 ني ـگـردد. در ا  یکننده آغـاز م ـ   يضد عاما تحر یباد یآنت
کمـ    B یهـا  تیبه لنفوس ـ ،یکمک T یها تیلنفوس نديآفر
 دی ـشـده  ـادر بـه تول    مـن يا یهـا  تیلنفوس ـ (.02)کننـد  یم

. (00)دباشـــن یژن مربوطـــه مـــ یضـــد آنتـــ یبـــاد یآنتـــ
مکرر  افتياز انتقال خون به علت در یناش ايمونیزاسیونآلو

کـه در سـل     گانـه یگلبول  رمـز ب  یها ژن یآنت یخون حاو
 گـردد  یم ـ ااديا ،وهود ندارند رندهی رمز فرد گ یها گلبول

فـرد     B یها تیلنفوس  يباعث تحر يندآاين فر(. 00، 00)
تواننـد بـه    یم ـبعـدها  ها  تیلنفوساين . (00)شود می رندهیگ

 یک ـيژن تحر یضـد آنت ـ  یباد یآنت دیههت تول یمنبع عنوان
 ني ـکـه طـول عمـر ا    يیها . از آنرندیمورد استفاده  رار بگ

هـا   سـلول  ني ـا یستيادر مرحله بعد ب ،ها کم است تیلنفوس
ها فـراهم   در آن یباد یمداو  آنت دیگردند تا امکان تول راینام

در کنار عوامـا نـامیرا کننـده، ح ـور ترکیبـاتی کـه         باشد.
هـای لنفوسـیتی کمـ  کننـد      بتوانند به افزايش تکثیر سلول

انـد کـه    نشـان داده  ها هملالع(. 01-01)استبسیار ضروری 
و  یری ـتکث تی ـفعال شيسـبب افـزا   تواننـد  مـی  ها نيتوکایس

 B یهـا  تیتوسـط لنفوس ـ  یدی ـتول یباد یآنت زانیم شيافزا
 MLCواکـنش   یتوانند ط ـ یها م نيتوکایس نيا گردند.  راینام
ملالعـه،   ني ـهـدد اول ا بر اين اسـا،،   (.08)ندشو ااديا

واکنش دو مرحله  یطبه عنوان منبع سیتوکاين،  MLC دیتول
 رمـز خـون فـرد     یهـا  با در معرض  ـرار دادن گلبـول   یا

 نيفا د ا یلیخون مح یها تیلنفوس با RhDژن  یآنت یاوح
از طرد ديگر استفاده از ترکیباتی که منار بـه   بود. ژن یآنت

توانـد   مـی  ،شـود  های خون محیلی می تکثیر همعیت سلول
ــر لنفوســیت  ــای  در رشــد و تکثی ــه Bه ــوان ب  از يکــی عن

ثر باشـد. در  ؤنیز م اين همعیت در حاضر سلولی های گروه
 MLC یات کل ـراث ـ یملالعه، بررس نيا یهدد بعدنتیاه، 

ی نمونـه خـون   تیلنفوس های همعیت سلول ریبر تکث یدیتول
 روش و یکروســکوپیم یبــا بررســدارای پاســخ آلــوايمنی 

ــ  ــآم رن ــلول یزی ــا تر یس ــانيب ــود.  پ ــو ب ــر دارو بل  یاث
 ری ـبـر تکث  زی ـن نيکلوسـپور یس یمنيا ستمیکننده س سرکوب

 مورد ملالعه  MLCعد  ح ور  ايها در ح ور و  تیلنفوس
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 0022تابستان ، 0شماره  ،08 هدور                                                    

 

 

 

 . رار گرفت
 

  ها روشمواد و 
 :یلیخون مح یها تیلنفوس هیته

کیسـه   دو عـدد ملالعه اناا  شده از نـوع تاربـی بـود؛        
 RhD (RhDژن  حـاوی آنتـی  هـا   از آن که يکـی  کاما خون

 انیگبود از اهداکنندمنفی(  RhD) فا د آن ديگریمثبت( و 
پايگاه انتقال خون وصال تهران مراهعه کرده بودند و  که به

ــر روی نامــه کتبــی ههــت  فــر  رضــايت اناــا  ملالعــه ب
دريافـت گرديـد.    ،هـای اهـدايی را پـر کـرده بودنـد      نمونه

)ايران، به کم  فايکولها  های خون محیلی نمونه لنفوسیت
و بــا اســتفاده از ســانتريفیوژ شــیب گراديــان بهــار افشــان( 

لیتــر نمونــه  میلــی 0هداســازی گرديــد. بــه طــور خلاصــه 
منفـی در   RhDلیتر نمونه خـون   میلی 0مثبت و   RhDخون
آوری شدند. هر لولـه خـون بـه     مازا همع های هپارينه لوله

ر یـق و در  PBS) با نم  بافر فسفات اسـتريا)  0: 0نسبت 
بـه مـدت    g 022 ×هـا در  نمونه لوله کاملاً مخلو  گرديد و

های هر  د یقه در دمای اتاق سانتريفیوژ شدند. لنفوسیت 02
د یقـه   02دت بـه م ـ  x g022در  PBSدو نمونه دو بـار بـا   

هـا در   هـا، سـلول   داده شدند. بعد از شستن سـلول  شستشو
ها در هـر دو   مادداً معلق وتعداد سلول PBSحام مناسب 

 نمونه با لا  نئوبار شمارش گرديدند.
 
 :MLC  هیته

نفوسـیت بـه   لپس از شمارش سـلولی، تعـداد مسـاوی        
های چاهـ    از هر دو گروه به داخا حفره 0/2× 024میزان 

 0ها بـه   تايی منتقا گرديد و پس از رساندن حام پلیت 00
% 02حـاوی  )بیوراد، ايران( RPMI  وسیله محیطه ب لیتر میلی

و  CO2 %1ها به انکوبـاتور دارای   ، پلیتآلبومین سر  گاوی
 .گراد منتقا گرديدند درهه سانتی 01دمای 

ها بـا سـمپلر    پس از ي  هفته، سوپرناتانت رويی سلول    
، لیتـر  میلـی  01 هـای  فـالکن شده و پس از انتقال بـه   کشیده
وژ ید یقـه سـانتريف   02به مـدت   rpm 1900 ها در دور نمونه

برداشته شـد و پـس از فیلتـر     گرديدند. سوپ رويی مادداً
منتقـا و تـا زمـان اسـتفاده در      بکردن در داخا میکروتیو
 داخا فريزر  رار داده شد.

 :یسلول ریبر تکث MLC اثر یبررس
ــه      ــدد کیس ــون  دو ع ــمی   خ ــار تالاس ــا از دو بیم کام

هـا   کننده به مرکز درمان تالاسمی کـه در پرونـده آن   مراهعه
نامه آگاهانه ههت اناا  پـژوهش بـر    فر  مربو  به رضايت

 ،های خون موهود در اين مرکـز وهـود داشـت    روی نمونه
 یسـر  و  داد کـه در   سوابق بیمار نشان می دريافت گرديد.

 یمنيشده و پاسخ آلوا مشاهده   RhE ژن یضد آنت یباد یآنت
هـای موهـود در    در بدن وی ايااد گرديده است. لنفوسیت

ملـابق بـا مراحـا موهـود در      کوليبا روش فاخون بیمار 
پـس از شـمارش    .دي ـگرد یهداسـاز روش کـار   0 مرحله
سـلول در    40000بلـو، تعـداد   پـان يتر یزیآم با رن  یسلول

ت ی ـپل یهـا  از حفـره   يدر داخا هر  تریکرولیم 12حام 
 .ديحفره اضافه گرد 04
اناا  شـد.   يیمراحا کار به صورت تکرار سه تا یتمام    

 نيکلوســپوریو س MLC ف،يــبــه ســه چاهــ  اول هــر رد
فقـط   یچاهـ  بعـد   0زمان، به  به طور هم (کايمن )کانادا،
MLC چاهـ    0و بـه   نيکلوسپوری، به سه چاه  فقط س

 مـورد MLC حاـم   اضافه نشد. یزیآخر به عنوان کنترل چ
ــتفاده ــر و 12 اسـ ــپورين میکرولیتـ  ng/mL 022 سیکلوسـ

 RPMI طیمحبا ها  چاه  حام همه تيدر نها .(0، 00)بود

ها به انکوباتور منتقـا   و سلولمیکرولیتر رسید  022به  02%
 . (0)هدول شدند

 
ها جهت  های لنفوسیتی و ترکیب چاهک : تعد د  سلول1جدول 

 و سیکلوسپورین MLCتیمار با 
 

 چاهک گروه
های  تعد د سلول

 لنفوسیتی آلو یمن
MLC Cyclosporine 

A 

0 0-0 020×0 + + 

0 4-0 020×0 - + 

0 0-1 020×0 + - 

0 00-02 020×0 - - 

 

بـا   هفتـه به مـدت يـ    ها  چاه  یکروسکوپیم یبررس    
چنـین   هـم (. 0معکو، اناـا  گرديد)شـکا    کروسکوپیم

 % 12ا به بالاتر از ـه ا در چاه ـه راکم سلولـه تـک یـزمان
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 ی و فاطمه ياریسعیده میلان                                                                                                          MLCهای لنفوسیتی آلوايمن  سلول

 

 

 

 یزی ـآم بـا رنـ    ری ـتکث زانیم یها ههت بررس سلول ،دیرس
 شدند.شمارش و با استفاده از لا  نئوبار  بلو پانيتر یسلول

 
 آنالیز آماری:

هــای  هــای حاصــا از تکثیــر ســلول بــرای تحلیــا داده    
ــروه   ــین گ ــار ب ــراد معی ــانگین و انح ــیتی، می ــای  لنفوس ه

و يا سیکلوسیورين و گـروه کنتـرل بـا     MLCکننده  دريافت
ها نیز با استفاده از  برنامه اکسا محاسبه شد. مقايسه میانگین

هفـت شـده    tتسـت   و اناـا   Graphpad prism8افزار  نر 
 در نظر گرفته شد.  >p 21/2اناا  گرديد. سل  معناداری 

 ها يافته
هـای زنـده در    با شمارش سلولی، میانگین تعداد سـلول     

 002222و سیکلوسپورين( به  MLCکننده  )دريافت 0گروه 
، 022222 کننده سیکلوسپورين( )دريافت 0سلول، در گروه 

و در گــروه آخــر  MLC) )002222کننــده دريافــت 0گــروه 
)هـدول  سلول بود 042222و سیکلوسپورين(  MLC)بدون 

هـای   ها بین گـروه  هر چند اختلاد میانگین (.0و نمودار  0
و يا سیکلوسپورين و کنترل بـه لحـا     MLCکننده  دريافت

به علـت مشـابهت    0و  0تصاوير گروه آماری معنادار نبود. 
  اند.  نشده، ارائه 0گروه ا کلی توده سلولی ب

 
 
 
 
 
 
 
 
 

و سیکلوسپورین  MLC کننده های دریافت سلول توده a  شکل و سیکلوسپورین. MLCتیمار شده با  های تصویر میکروسکوپی سلول :1شکل 
  دهد. ر  نشان می ند  ر  دریافت نکرده( که هیچ یک  ا  ین دو تیمار 0گروه )کنترل گروههای  سلول bشکل  و( 1گروه )
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

و  MLCدهنده تأثیر توأ   ، نشانو سیکلوسپورین  MLCکننده های مختلف دریافت های انده در گروه : نمود ر میانگین تعد د سلول1نمود ر 
 باشد. های به دست آمده  ا خون محیطی می در تکثیر بیشتر لنفوسیت Aسیکلوسپورین 

۰ 

۱۰۰۰۰۰ 

۲۰۰۰۰۰ 

۳۰۰۰۰۰ 

۴۰۰۰۰۰ 

۵۰۰۰۰۰ 

۶۰۰۰۰۰ 
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 و سیکلوسپورین MLCهای لنفوسیتی پس  ا تیمار با  میانگین و  نحر ف معیار حاصل  ا رشد سلول: 2جدول 
 

  نحر ف معیار میانگین رشد سلول MLC Cyclosporine A گروه

0 + + 002222 8/001080 ± 

0 - + 022222 2/000001 ± 

0 + - 002222 0/011140 ± 
0 - - 042222 8/80810 ± 

 
 بحث
مانـدن   افزايش تکثیر و زنده ،ترين يافته اين ملالعه عمده    

های لنفوسیتی افراد آلوايمن بعـد از در معـرض  ـرار     سلول
  بلی اناا  شده های هبا ملالع اين يافته بود. MLC گرفتن با

های زنده لنفوسیتی بعد از در معرض  که در آن تعداد سلول
 افزايش پیـدا کـرده بـود ملابقـت دارد     MLC رار گرفتن با 

به سیکلوسپورين از طرد ديگر با وهودی که از (. 00، 02)
در  ،شـود  مهار سیستم ايمنی يـاد مـی   ثر درؤعنوان ترکیب م

تکثیـر و   لعه ما ح ـور سیکلوسـپورين باعـث افـزايش    ملا
های خون محیلی در مقايسه بـا گـروه    لنفوسیت ماندن زنده

ــا آن  ــی از دلايـ ــايد يکـ ــد. شـ ــرل گرديـ ــداخا  ،کنتـ تـ
سیتوتوکسـی  باشـد کـه     T های سیکلوسپورين با لنفوسیت

هـا ضـد    و تحريـ  لنفوسـیت   ايمیونیزاسیونيند آلوآطی فر
در مقابا، اين امر باعـث   (.00)گردد می ژن بیگانه ايااد آنتی

CD4 کمکیT  های فعال شدن و تکثیر لنفوسیت
+
 گـردد  می 

هـا بـه    و تمـايز آن  Bهـای   که در نهايت به تکثیر لنفوسـیت 
توانـد اثـر    . دلیـا ديگـر مـی   (00)اناامـد  ها مـی  سا پلاسما

يند آپوپتوز باشد که آمهارکنندگی سیکلوسپورين بر روی فر
اثـر  (. 00)شـود  مـی هـا   تعـداد لنفوسـیت  منار بـه افـزايش   

 MLC بازدارنگی سیکلوسپورين بر روی آپوپتوز در ح ور
CD8هـای  اثبات شده است. لنفوسـیت  ها هدر برخی ملالع

+
 

آلـوايمن و   B های سیتوتوکسی  باعث مهار تکثیر لنفوسیت
 In vitro هـا بـه سـمت آپوپتـوز در محـیط      سـوق دادن آن 

تواند به افزايش ماندگاری  ها می گردند در نتیاه مهار آن می
هـای   يکـی از راه . (00)کم  کنـد  B های و تکثیر لنفوسیت

افـزايش تکثیـر و القـای     ،نوکلونـال وهـای م  بادی تولید آنتی
ژن  های محیلی تحري  شده بـا آنتـی   نامیرايی در لنفوسیت

و پاشـا  ، 0220در سـال  باشد.  می In vitroبیگانه، در محیط 
  که در یـخانم یـلیون محـخ یها تـیاران از لنفوسـهمک

 زهیونی ـميا Rh Cو Rh D یهـا  ژن یآنت ـ هیعل یدوران باردار
ــود  ــده ب ــتفاده از روش    ،ش ــا اس ــرده و ب ــتفاده ک  EBVاس

Transformation  ،نيــا هیــعل یبــاد یآنتــ دیــموفــق بــه تول 
بـا   0220 سـال کـار در   ني ـمشـابه ا  .(01)ها شـدند  ژن یآنت

اناا  شـد کـه    Anti-D یافراد دارا یها تیاستفاده از لنفوس
. بـر طبـق   (04)گرديـد  Anti-D یبـاد  یآنت ـ دی ـبـه تول  منار
آلـوايمن شـده بـه     B هـای  لنفوسیتاناا  شده،  های هملالع

ژن  بــادی ضــد آنتــی هــای تولیدکننــده آنتــی عنــوان ســلول
نیاز به نامیرا شدن با عواما نـامیرا کننـده ههـت    ، تحريکی

ترکیبــات لــذا اســتفاده از  دارنــد. بــادی تولیــد مــداو  آنتــی
ها با هدد کم  به تکثیر  چون انواع سیتوکاين ادهوانتی هم

همـواره   ترانسفورماسیون کارآيیو افزايش B های  لنفوسیت
به عنوان   MLCاين ملالعه اثر در(. 01، 08)گردد توصیه می

میزان  های مختلف بر ها و ادهوانت ترکیب حاوی سیتوکاين
های آلو ايمن  ی لنفوسیتی خون محیلی نمونهها تکثیر سلول

مـانی   شده به لحا  بررسی میکروسـکوپی و محاسـبه زنـده   
آمیـزی حیـاتی و اسـتفاده از     ها پس از تیمار بـا رنـ    سلول

  .بررسی گرديدبلو  رن  تريپان
 و سیکلوسـپورين در  MLCنتیاه ملالعه نشـان داد کـه       

ثر ؤم ون محیلیهای خ افزايش تکثیر و ماندگاری لنفوسیت
هـايی   . در اين ملالعه افزايش تکثیر سلولی در سلولهستند

زمـان   و سیکلوسپورين بـه طـور هـم    MLCکه تحت تیمار 
فقـــط يــا   MLCکـــه فقــط تیمـــار   یاز گروهـ ـ ،بودنــد 

بـه نظـر    .بـالاتر بـود  سیکلوسپورين دريافـت کـرده بودنـد    
رســد اســتفاده از سیکلوســپورين بــه علــت مهــار اثــر   مــی

های  به تکثیر لنفوسیت بتواند سیتوتوکسی  Tهای  لنفوسیت
B های   لنفوسیتژن و  آلوآنتیT  CD4+  کم  کند. اين اثـر

سـرولوژی   و نولـوژی وهـای ايم  آزمـايش بخشی بايستی بـا  
  رار بگیرد.   های بیشتر بررسی مورد، اختصاصی
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گيري نتيجه
    MLC  هـای لنفوسـیتی    و سیکلوسپورين به تکثیر سـلول

هـای   با توهه به  ابلیت استفاده از لنفوسیتنمايد.  کم  می
B بـادی، بررسـی    آلو ايمن به عنوان منبعی ههت تولید آنتی

هـا در   بـادی در ايـن سـلول    آنتـی  بر میزان تولیـد  MLCاثر 
سـرولوژيکی الايـزا بـه    آزمـايش  با  مقايسه با نمونه کنترل،

 دیتول طيگردد. به علت شرا وان مرحله تکمیلی توصیه میعن
 ديی ـأبـه آن، در صـورت ت   یو سهولت دسترس MLCآسان 

 شتریب یها نمونه یبر رو یلیتکم یها آزمايشبا  بیترک نيا
 

 تی ـچقدر از همع که  نيا نییتع نیچن هم و و دفعات بالاتر
 MLC ایاند، پتانس ـ بوده B یها تیشده لنفوس تکثیر یسلول

 کننـده  کم  ترکیباتبه عنوان سیکلوسپورين  طور و همین
 يیرایمسـتعد ههـت نـام    طيشرا اادياچنین  هم و ریتکث در
 شـتر یهـا ب  آن در یبـاد  یآنت ـ دی ـوتول B یها تیلنفوس یبعد

ايـن ملالعـه حاصـا بخشـی از نتـاي         آشکار خواهد شد.
آموزشـی و   سسـه ؤم مصـوب  تحقیقـاتی  مربو  بـه طـر   

ــب   ــی طـ ــون، پژوهشـ ــال خـ ــلاق    انتقـ ــد اخـ ــا کـ بـ
IR.TMI.REC.1399.016 باشد. می 
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Abstract 
Background and Objectives 

Mixed Lymphocytes Culture (MLC), is a method studies the cell-cell interaction between 

subpopulations of lymphocytes and the production of compounds caused by this interaction. 

MLC as a source of cytokines can increase B lymphocytes proliferation. Repeated blood 

transfusions cause B lymphocytes alloimmunization. Cyclosporin A has inhibitory effect on 

immune system. In alloimmunization, stimulated B lymphocytes can produce antibodies 

against exposed foreign red blood cell antigens. Immortalization of B lymphocytes can lead to 

continuous production of monoclonal antibodies. Considering MLC as an important source of 

cytokines and the presence of B lymphocytes as a group of cells in  peripheral blood cells, the 

aim of this study was to produce MLC and evaluate its effect on proliferation of alloimmune 

peripheral blood cells in the presence or absence of cyclosporine A using microscopic 

evaluation and dye exclusion staining method. 

 

Materials and Methods

In an experimental study, RhD antigen positive and negative lymphocytes were exposed 

together for MLC production. Peripheral blood lymphocytes resulted from two alloimmunized 

patients was treated with MLC and cyclosporine, and their proliferation was analyzed 

compared to the control group using microscopy and trypan blue staining method. The results 

were analyzed by t-test using prism software (p< 0.05).  

 

Results 

MLC and cyclosporine increased proliferation of lymphocytes with mean value being 440000 

(SD: 197989.8) vs 160000 (SD: 84852.8) of control group. 

 

Conclusions   

MLC and cyclosporine increase lymphocyte cells proliferation. By confirmation of additional 

experiments, MLC and cyclosporine may be used as effective agents in lymphocyte 

proliferation and antibody production of alloimmune B lymphocytes. 

 

Key words: Cyclosporin A, Lymphocyte Culture test٬ Mixed, Blood Transfusion 

 

 

 

 

 
Received:  10 May 2021 

Accepted: 30 May 2021 

 

 
Correspondence: Milani S., PhD of Medical Biotechnology. Blood Transfusion Research Center, High Institute for 
Research and Education in Transfusion Medicine. 
 P.O.Box: 14665-1157, Tehran, Iran. Tel: (+9821) 88993778; Fax: (+9821) 88993778 
E-mail: s.milani@tmi.ac.ir 

 

 

 

Sci J Iran Blood Transfus Organ 2021;18(2): 97-104 

 

Original Article 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
12

-1
6 

] 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://bloodjournal.ir/article-1-1409-en.html
http://www.tcpdf.org

