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 مقاله پژوهشي 

  

 با استفاده از خون  Anti-RhEایجاد رده سلولی لنفوبلاستوئید تولیدکننده 

 بیماران تالاسمی آلوایمیون
 

 4، آرزو اودی3، زهره شریفي2، سعیده میلاني1مهدی شکفت
 

و ایجییاد رده  Bهای یکییي از راردردهییای ویییروا اپشییتای  دییار در امقیقییای، نامیراسییازی ل ف سیییت
ریه اارهیه هسیت د نیازم ید اررییخ نی ن  معمی سً دیه ااسسیمي افراد مبتلا داشد.ميسل لي ل ف دلاست ئید 

هم لیتییی  هییای سییبو وار   RhEژن دییادی الیییه آنتییياصییلي آن آل ایمی نیراسییی ن اسییت. آنتي
دییا اسییتفاده از  Eرده سییل لي ل ف دلاسییت ئید ا لیدر  ییده آنتییي ایجییاد ،هییدا از اییی  مهالعییهگییردد. مي

دییا در م اجهییه  Eژن آلیی ایم  الیییه آنتییيای نیی ن ممیهییي دیمییاران ااسسییمي های ایی  هسییتهسییل  
 د د. EBVویروا 

 یهاسل  مجاور گردید.  EBVدیمار ا سط فایک   جدا و دا  3ای های ا  هستهسل   ،در ی  مهالعه اجردي
 رل ن لیاشک هفته، 2-3 از پس .شدند داده رشت  یکل سپ ریسحاوی RPMI  رشت طیمم در شدهارانسفرم 

 مثبت یهاچاه  یداديآنت رل رانیم شد؛ انجام هاچاه  یدرا  نی اسیهماگل ا آزمای  و يدررس هاچاه  در
 .دیگرد یریگاندازه رایاس روش ده

ها و ایجاد رل ن در درني از م جر ده ارانسییف رم سییل   EBVدیماران دا  ایهای ا  هسییتهسییل   م اجهه 
سی ن و ها گردید. نتایجچاه  شان داد ره رل ن هماگل ای ا هد آنتيها قادر ده ا لید آنتياسیرا ن  RhEژن دادی 
 هست د.

 آن یراسیازینامو  RhEژن آنتیي هییال يااسسیم میارانید شیده حسیاا یهیاسیل   دا اسیتفاده از ا انيم
 یدییاديآنت ر  ییدهدیا لرده سییل لي ل ف دلاسییت ئید ،  EBVارانسف رماسییی ن دییه رمیی  ویییروا  روش دییه

Anti-E .ایجاد ررد 
 EBV، ااسسمي، آل ایمی نیراسی ن، هادادیآنتي 
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ــروزه از      ــال دربادیتیآنام ــای مونوکنون ــات،  ه تحقیق
ــان بیماری ــت اده میتشــصیو و درم ــا اس ــوده ــی  . ش اول

ــــد آنتی ــــد تولی ــــا  در فرآين ــــادی گ ــــال، ب مونوکنون
ژن بــا آنتــی،  Bهای تیايمیونیزاســیون درســت لن وســ

ــاه و . (1)باشــدمناســب می ــه طــول عمــر کوت ــا تو ــه ب ب
ــیت ــدود لن وس ــ   Bهای مح ــازی اي ــدی نامیراس ــا  بی گ

ايمنـــی بـــوده کـــه بـــا اســـت اده از  های سیســـت ســـنول
ــیمیايی روش ــواد ش ــت اده از م ــد اس ــی مانن ــای مصتن  ه

بــا ها آلــودگی ســنول ســازی تنومرازهــا،کارســینوژن، فیال
ــدويروس ــوژن مانن ــای انژ ــا و  EBV ه ــیون ب هیبريديزاس
ـــنول ـــورت میس ـــرطانی ت ـــردهای س از  EBV .(2)گی

ـــرپس ويروس ـــا)خـــانواده ه ـــوده( Herpes virusه و  ب
ـــیت ـــنول Bهای لن وس ـــ  و س ـــال را از طري های اپیتنی

. (3، 4)ســازدباشــد، آلـوده میمی CD21رنـده خــود کـه یگ
ســــــازی بــــــا آلوده In vitro  ،EBVدر شــــــراي  

ها و ، ابتدا منجـر بـه تیییـر شـژو سـنول Bهای لن وسیت
ــديو  ــامیرايی و تب ــیون، ن ــه ترانس ورماس ــر ب ــ س منج س

Lymphoblastoid Cell Line  (LCL )هــا بــهشــدن آن
ـــ  می ـــردد. در وا  ـــنول LCLگ ـــا، س ـــ ر  ه های ترانس

ــده ــاًش ــه دا م ــتند ک ــی ای هس ــال تقس ــد در ح   و تولی
زمـــان بـــه عنـــت ح ـــور ه . (5)باشـــندبـــادی میآنتی

ــیت ــه آلوده Tو  Bهای لن وس ــا در مرحن ــازی ب ،  EBVس
ــیت ــه  T هایلن وس ــده ک ــاد ش ــز ايج ــیک نی سیتوتوکس

ــیت ــردن لن وس ــی  ب ــبب از ب ــرای می Bهای س ــدب ب گردن
 A نــوگیری از و ــون ايــ  پديــده از سیژنوســ وري  

تالاســـمی يـــک بیمـــاری ار ـــی  .(6)شـــوداســـت اده می
ـــد   ـــا ع ـــاه  ي ـــی از ک ـــک ناش ـــاختهماتولوژي  س

هــای گنــوبی  مولژــول هموگنــوبی  بــوده کــه زنجیره
ــادل زنجیره ــد  تی ــبب ع ــت س ــوبی  و در نهاي ــای گن ه

ــولیز، ــ هم ــر م ــو ز ری ــی میؤاريتروپ ــردد ر و آنم . (7)گ
گــروه وابســته بــه تزريــ  خــون و  2امــروزه تالاســمی بــه 

گــردد کــه ايــ  ریــر وابســته بــه تزريــ  خــون تقســی  می
ــی  ــار و تقس ــالینی بیم ــ  ب ــدت عل  ــر ش ــی ب بندی مبتن

ــدی آن ــا اســتنیازمن ــرای بق ــ  خــون ب ــه تزري ــا ب . (8)ه
هــای خــونی و آلوايمیونیزاســیون طــی تزريــ  فرآورده

ــارداری رم می ــژلت ب ــی از مش ــوان يژ ــه عن ــد و ب ده
اتــنی در بیمــاران نیازمنــد تزريــ  خــون مــداو   شــناخته 

ــه واکن شــود کــه میمی ــتوانــد منجــر ب و  خیریأهــای ت
ــی از تز ــک ناش ــديد همولیتی ــون و ه رش ــ  خ ــی  ي چن

، 10)نــوزادی گــردد -هــای همــولیتیژی  نینــیبیماری
ــور پنیيژــی از  Rh. سیســت  گــروه خــونی (9 و  تري م

های گـــروه  خـــونی در انســـان تري  سیســـت ايمونـــوژن
،  D  ،Cت  شــامو ســژن مهــ  در ايــ  سییآنتــ 5باشــد. می

c  ،E  وe ــ. (11)اســت ــه م الی ــر پاي ــده  هایهب ــا  ش انج
ـــی ـــران، شـــیون آنت درتـــد  29-35حـــدود  Eژن در اي

ـــــدمی ـــــادیآنتی Anti-RhE.  (12، 13)باش ـــــزو  ،ب  
ـــاي  ـــا در بیماریبادیتري  آنتیش ـــکه ـــای همولیتی  ه

ـــی اســـت ـــادآنتی Anti-RhEب (14) نین ـــاي  ،یب تري  ش
توانـد باشـد کـه میبادی ناشی از تزريـ  خـون میآلوآنتی

هــای همولیتیــک ناشــی از تزريــ  خــون منجــر بــه واکن 
  .(9، 15)گردد
 خ ــرهـای متیــدد کــه تزريــ  خون بـا تو ــه بــه ايـ     

ــزاي  می ــیون را اف ــ آلوايمیونیزاس ــی  فنوتی ــد، تیی  ده
ــده وگنبول ــز گیرن ــای  رم ــافت   ه ــرای ي ــون ب ــده خ دهن

خون مناسـب بـا حـداکسر سـازگاری و کمتـري  عـوار  
ــروری می ــری و ــتام ــر اهمی ــ  ام ــه اي ــد ک ــد  باش تولی
ــال آنتی ــا و بادیمونوکنون ــک اســت اده از آنه ــا را در بان ه

ــصو می ــون مش ــدخ ــاد آلوآنتیا. (16)کن ــد يج ــادی و ب
ــودهکــه از ايمنی RhEژن آنتــی ــالايی برخــوردار ب  ،زايــی ب
ــ  می ــوالی تزري ــام نوز، ت ــوار  ن ــروز ع ــا ب ــد ب توان

ايـ   بنـابراي  هـد  از. خون در بیماران را افـزاي  دهـد
های ايمــ  شــده از بیمــاران ن وســیت داســازی ل ،م الیــه

ــمی آلوايمیــون و ترانســ ور  آن ــا بــا ويــروس تالاس ه
ـــار ـــتاي  ب ـــنولی  اپیش ـــه رده س ـــتیابی ب ـــت دس  ه

ــده آنتی ــتو ید تولیدکنن ــیلن وبلس ــادی وــد آنت  RhEژن ب
 بود.

 

  م الیه انجا  شده از نون تجربی بود.    
 :تهیه نمونه خون

 وبیمار مبتل به تالاسمی  3ون ـه خـر روی نمونـار بـک   
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تمامی  شرون گرديد. RhEژن دارای پاسخ آلوايم  عنیه آنتی
 بیماران تالاسمی از مرکز درمان تالاسمیهای خون نمونه
تايید و دريافت کد اخلق با  ،پس از تصويب پروژه ظ ر

و به در سازمان انتقال خون  IR.TMI.REC.1399.016شماره 
ای که از بیماران  هت انجا  م الیه نامهپیوست روايت

 پژوهشی اخذ شده است، دريافت گرديد.
 

 :تهیه سوپ ويروسی
ــاز  Marmoset B95-8 هایســنول     ــايی( ر)در ف شــد نم

ــاير ژ ــز اخ ــکاز مرک ــی   نتی ــده و در مح ــداری ش خري
ــو  ــدند.  RPMI1640کام ــت داده ش ــس از  3-5کش روز پ

ــو ــردن کام ــی  کشــت و زرد ک ــاي  روي محــی  کشــت، م
ـــه مـــدت  ـــا دور د یقـــه 5-7برداشـــته و ب  rpm 1500 ب

ــد. ــانتري وژ گردي ــر  س ــی از فینت ــاي  روي ــرون  2/0م میژ
ـــزر ـــد و در فري ـــور داده ش ـــانتیدر ـــه  -70عب گراد س

 نگهداری گرديد.
 

ای خون تک هسته یهاترانس ورماسیون سنول داسازی و 
 :محی ی
ــنول      ــتهس ــک هس ــون های ت ــه خ ــود در نمون ای مو 

ــدا  ــايژول   ــی ف ــان رنوت ــت اده از گرادي ــا اس ــافتی ب دري
ها ســوپ ويروســی اوــافه شــدندب ســ س بــه ايــ  ســنول

ــدت  ــه م ــد و ب ــاتور  4گردي ــاعت در انژوب ــه  37س در 
ــانتی ــد  5گراد دارای س ــه 2COدرت ــر  انژوب ــد. ه  15ش

ــار ســنول ــد. د یقــه يــک ب ــود گرديدن ــه آرامــی مصن ها ب
ــه 96ســ س ســنول هــا در پنیــت  ــزان خان ــه می  100ای، ب

هـا بـه چاهک ه وهزار سـنول در هـر چاهـک تقسـی  شـد
ــــو حــــاوی  FBS %10  +RPMI محــــی  کشــــت کام

ــ وري  ــد( µg/mL 1/0) سیژنوس ــافه گردي ــک  6)او چاه
ـــار(ب  ـــر بیم ـــرای ه ـــاتور ب ـــت در انژوب ـــه  37پنی در 

ــس از  2COدرتــد  5دارای گراد ســانتی ــه شــده و پ انژوب
تـازه حـاوی  ساعت ماي  رويی هـر چاهـک بـا محـی  24

های تشــژیو ســنول سیژنوســ وري  تیــويد گرديــد.
ـــد از  ـــف بی ـــانی مصتن ـــو زم ـــتو ید در فوات لن وبلس

بررســی  ترانس ورماســیون بــا میژروســژوپ میژــوس

ــد.  ــنول 2-3گردي ــت س ــد از کش ــه بی ــاوره ت  های مج
ــــار ــــتاي  ب ــــروس اپش ــــا وي ــــده ب ــــاي  ،ش  آزم

میژروهماگنوتیناســـیون  هـــت تییـــی  اختصاتـــیت 
بـادی الايـزا  هـت تايیـد تولیـد آنتی آزمـاي بادی و آنتی

 انجا  شد.
 

 :هماگنوتیناسیون
در  Eژن بـــادی اختصاتـــی عنیـــه آنتـــیو ـــود آنتی    
 میژـرو  ـآزمايـا  ـا انجــک بــر چاهــی هــروي  ـماي

ــد شــد.  ــاي  50هماگنوتیناســیون تايی ــر از م رويی میژرولیت
ــک  ــای چاه ــه انته ــک ب ــر چاه ــه 96ه ــژو  Uای خان ش

ـــر از 25اوـــافه شـــد و    %1-%2 سوس انســـیون میژرولیت
های ســنولمسبــت تهیــه شــده از  Eهــای  رمــز گنبول

ــه چاهک ــالگر ب ــه ررب هــا اوــافه گرديــد. ســ س پنیــت ب
انژوبـه شـده و گراد سـانتیدر ـه  37د یقـه در  45مدت 

ــ ــیون ب ــود آگنوتیناس ــدت و  ــ  م ــد از اي ــورت ه بی ت
 ماکروسژوپی و میژروسژوپی بررسی گرديد.

 
 : الايزا آزماي 

ــد آنتی  هــت بررســی     ــادی از پنیتتولی هــای کــوت ب
ــــا آنتی ــــده ب ــــولی  در ش ــــوم  گنوب ــــگاه هی آزمايش

 50نوکنونــال ســازمان انتقــال خــون اســت اده شــد. وم
ـــاي  ـــر از م ـــه رويی چاهکمیژرولیت ـــايی ک ـــاي ه  آزم
ها مسبت شـد بـه پنیـت کـوت شـده بـا هماگنوتیناسیون آن

ــ  آنتی ــد. در اي ــافه گردي ــوم  او ــاي هی ــک  آزم چاه
Non-coated عنوان کنتـرل من ـی الايـزا در نوـر گرفتـه ه ب

 در ــه 37د یقــه در انژوبــاتور  40شــد. پنیــت بــه مــدت 
 انژوبه گرديد.  گرادسانتی
 ، PBS-Tweenپـس از سـه بـار شســت و شـو بـا بــافر     
ــه  50 ــول کونژوگ ــر از محن  Anti-Human HRPمیژرولیت

ــدت  ــه م ــزوده شــد و ب ــر چاهــک اف ــه ه ــه در  40ب د یق
ــاتور  ــد. بیــد از در ــه ســانتی 37انژوب ــه گردي گراد انژوب

 50بـافر فسـ ات، بـه هـر چاهـک  سه بار شست و شو بـا
ـــــو  ـــــترای تترامتی ـــــول سوبس ـــــر از محن میژرولیت

د یقــه بــا  20افــزوده شــد و بیــد از  (TMB) بنزيــدي
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ــزودن  ــف  30اف ــن  متو  ــید واک ــول اس ــر محن میژرولیت
يج بــه دســـت آمـــده از نتـــا یرذز نــو ــ مقــادير. شــد

ـــاي   ــردآزم ــدول گ ــزا در   ــآالاي ــدند. س  س ـوری ش
ــزان  ــبه می ــار و ه محاس ــرا  میی ــانگی  و انح ــی  می چن

 تورت گرفت. R studioمقايسه نتايج با است اده از 

تیییرات ظاهری در  ، EBVها با پس از موا ه سنول    
های کنون ها و تشژیوتر شدن سنولها، از  بیو کشیدهسنول

گذشت زمان با ساعت مشاهده گرديد.  48کوچک پس از 
ها در هر سنول یدادو افزايـ  تده ـها بیشتر شتیداد کنون

آزماي   ،هــه ت 2-3ذشت گـ س ازـپ د.ـت شـيؤون رـکن
 شژو انجا  شد.  Uهای پنیت هماگنوتیناسیون در 

ــی      ــوپ روي ــرل من ی)س ــوان کنت ــه عن ــک ب ــک چاه ي
چاهــک بــه  2چاهــک حــاوی ســنول ترانســ ر  نشــده( و 
ــاردارای  ــر  بیم ــرل مسبت)س ــوان کنت ــرل  Anti-Eعن و کنت

ــاری  ــدند. Anti-Eتج ــه ش ــر گرفت ــا چاهک %33( در نو ه
ـــاي دارای  ـــد. آزم ـــت بودن ـــیون مسب ـــه  هماگنوتیناس ب

ــارت ديگــر آنتی ــنولعب ــ  س ــادی تولیــدی توس های ب
مو ـــــود در چاهـــــک توانـــــايی هماگنوتیناســـــیون 

ـــیون گنبول ـــیسوس انس ـــز دارای آنت ـــای  رم را  Eژن ه
 داشت. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 (Bد)ی( ی  رل ن ل ف دلاست ئAساات پس از ارانسف رماسی ن) 48ها : وهعیت سل  1شکل 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 شکل Uها در پلیت نتیجه مارروسک پي آزمای  هماگل ای اسی ن درای چاه : 2شکل 
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ــــادی آنتی چنــــی   ــــدرت هماگنوتیناســــیونه      ب
ــیون آنتی ــدرت هماگنوتیناس ــا   ــر ب ــدی براب ــادیتولی  ب

ســـوپ رويـــی  بـــود. 10/1در ر ـــت  Anti-Eتجـــاری 
ـــت در چاهک ـــاي هـــای مسب هماگنوتیناســـیون در  آزم

ــه  مــ میژروتیوز ــد و  هــت هــای  داگان آوری گردي
ـــال  آزمـــاي انجـــا   ـــه آزمايشـــگاه مونوکنون الايـــزا ب
بادی سـازمان انتقـال خـون انتقـال داده شـد. بیـد از آنتی

در  هـا، میـزان  ـذز نـوری چاهکانجا  مراحـو الايـزا
  خوانده شد. nm 450 طول موج

ــنول     ــده آنتی هایس ــده تولیدکنن ــ ر  ش ــادی، ترانس ب
های مینومـايی پـس از در تورت عـد  فیـوژن بـا سـنول

،  EBVه تــه از ترانس ورماســیون بــه وســینه  4تــا  3
 میرند.می

 
 

 nm 450: جذب ن ری، میانگی  و انمراا معیار هر چاه  در ط   م ج 1جدو  
 

 انمراا معیار ±میانگی   میانگی  جذب ن ری ممت یای چاه 

سنول ترانس ور  شده + 

 سیژنوس وري 

892/0 

956/0 956/0 ± 063/0 

042/1 

921/0 

875/0 

009/1 

002/1 

سنول ترانس ور  نشده + 

 سیژنوس وري 

173/0 

162/0 162/0 ± 024/0 128/0 

185/0 

 انسانی IgGسر  

220/1 

210/1 210/1 ± 053/0 280/1 

150/1 

 چاهک کوت نشده 

 )کنترل من ی(

037/0 

040/0 040/0 ± 006/0 049/0 

034/0 

 

 سیکل سپ ری شده و ارانسفرم نشده در ممیط رشت حاوی  ارانسفرمهای های حاوی سل  : مقایسه چاه 2جدو  

 

 p value انمراا معیار میانگی  اعداد 

 024/0 162/0 3 ترانس ور  نشده
001/0< 

 063/0 956/0 6 ترانس ور  شده
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ــروزه آنتی     ــژهبادیام ــاه وي ــال  ايگ ــای مونوکنون ای ه
هــا در فرآينــدهای انــد و از آندر عنــ  پزشــژی پیــدا کرده
ــان بیماری ــصیو و درم ــت اده میتش ــا اس ــرای ه ــود. ب ش

هــای مونوکنونــال بــرای تشــصیو بادیاولــی  بــار از آنتی
هــای خــونی اســت اده گرديــد و امــروزه نیــز يژــی از گروه

ــاتولوژی  ــات در ايمونوهم ــ  ترکیب ــنی اي ــای ات کاربرده
ه شناســايی و تییــی  فنوتیــ  باشــد کــه منجــر بــمی

چنــی  دريافــت خــون در بیمــاران هــای  رمــز و ه گنبول
 باشد.نیازمند تزري  خون با حداکسر سازگاری می

کـه بیمـاران تالاسـمی بـه دلیـو تزريـ   با تو ـه بـه ايـ 
بـــادی، بـــه دارای آلوآنتی هـــای مژـــرر عمـــدتاًخون

ــنولمی Anti-Eخصــو   ــابراي  س ــند، بن ــون باش های خ
ــدن  ــی  ب ــی در مح ــور طبیی ــه ط ــراد ب ــ  اف ــی اي محی 

ايمیونیزاســـیون ايـــ   و نیـــازی بـــه اندايمیـــونیزه شـــده
ـــ   In vitroدر  هاســـنول ـــا نامیراســـازی اي ـــوده و ب نب
و ايجــــاد رده ســــنولی  EBV ها بــــه وســــینهســــنول

بـــادی ينـــد تولیـــد آنتیآتـــوان فرلن وبلســـتو ید می
 مونوکنونال را تسري  کرد. 

ای مو ــود در های تــک هســته الیــه، ســنولدر ايــ  م    
ژن محی ـی بیمـاران تالاسـمی آلوايمیـون عنیـه آنتـی خون
RhE  و بـه  شـدندبراساس گراديـان رنوتـی فـايژول  ـدا

ــینه  ــ ور  EBVوس ــور  ترانس ــو ح  ــه دلی ــد. ب گرديدن
ـــیت ـــنول Tهای لن وس ـــیک در س ـــدا سیتوتوکس های  

بـــه عنـــوان مهارکننـــده ايـــ   ، از سیژنوســـ وري شـــده
ه تــه بــا اســت اده از  2-3پــس از  ها اســت اده شــد.ســنول

در  بــادی مــد نوــرهماگنوتیناســیون ح ــور آنتیآزمــاي  
ـــرای چاهک ـــت و ب ـــرار گرف ـــابی   ـــورد ارزي ـــا م ه
هماگنوتیناســیون،  هــت آزمــاي  هــای مسبــت در چاهک

ــو آنتی ــزان ک ــادی ســنج  می ــاي  ب ــزا تــورت آزم الاي
ـــانگ ـــت. می ـــ  چاهکگرف ـــوری اي ـــذز ن ـــای     ه

ــاي  هــای مسبــت در )چاهک ــر آزم هماگنوتیناســیون( براب
بــود کــه در مقايســه بــا میــانگی   ــذز نــوری  956/0بــا 

 162/0هــای کنترل)ســنول ترانســ ور  نشــده( کــه چاهک
ــود ــادارای ب ــاوت مین ــود دارای ت  ــه (. >p 001/0)ب مقايس

ــزا چاهک ــايج الاي ر  وترانســ های هــای حــاوی ســنولنت

ــــون در وشــــده و ترانســــ  ر  نشــــده و تشــــژیو کن
های ترانســ ور  شــده، بیــانگر هــای حــاوی ســنولچاهک

ـــب  ـــرد مناس ـــد آنتی EBVعمنژ ـــ  و تولی ـــادی توس ب
ــنول ــر میس ــه نو ــود. ب ــت اده از ها ب ــو اس ــه دلی ــد ب رس
هـا و امژــان انتقــال بادیدر تولیــد ايــ  آنتی EBVويـروس

ـــر  ـــی، بهت ـــان و بین ـــت آنتیآن از راه ده ـــای بادیاس ه
 زدايی شوند.تولیدی بدي  روش ويروس

ــی     ــال زاده طوس ــاران در س ــ 2017و همژ ــران ب  ادر اي
  ر دريافتنــد کــه در درمــایؤم الیــه و بررســی عوامــو مــ

و محـــی   2CO ، 20% FBS%5 گراد،در ـــه ســـانتی 37
ــت ــیت،  RPMI کش ــازی لن وس ــوبی رم نامیراس ــه خ ها ب

ــدمی ــا در (17)ده ــه م ــت ک ــالی اس ــ  در ح ــه . اي م الی
ــه ــرخل  م الی اســت اده  FBS%10 از زادهطوســی خــود ب

 هايی نامیرا شدي .کرده و موف  به ايجاد سنول
در آمريژــــا، موفــــ  بــــه  2011در ســــال يــــو       

ــا اســت اده  Bهای نامیراســازی لن وســیت خــون محی ــی ب
( Tهای و تاکرولیموس)مهارکننــــده لن وســــیت EBVاز 

بــه  . مــا در م الیــه خــود از سیژنوســ وري (18)گرديدنــد
ــتر ــاکرولیموس  µg/mL 1/0 نو ــايگزي  ت ــوان   ــه عن ب

 است اده کرده و نتايجی مشابه به دست آوردي . 
 Bهای ســـنول 2010 و همژـــاران در ســـالفراســـ      

کـــرده و بـــا  ـــدا  FACSخـــون محی ـــی را بـــه روش 
چنــی  هـا ه آن نـامیرا ســاختندبرا هــا نآ EBV اسـت اده از

اســت اده از در م الیــه خــود بــه ايــ  نتیجــه رســیدند کــه 
PBMC ـــیت ـــا لن وس ـــه ب ـــه  Bهای در مقايس ـــر ب منج

گـردد کـه ايـ  امـر ممژـ  اسـت حصول نتیجه بهتری می
ــنول ــاير س ــور س ــو ح  ــه دلی ــک آنب ــه ها و کم ــا ب ه

ــیت ــد Bهای لن وس ــود  .(19)باش ــه خ ــز در م الی ــا نی م
ی ــــو ود در خــون محی ـای مــهـهای تــک هستــســنول
ــا اســت اده از    را  ــدا  ــه ايجــاد  EBVکــرده و ب ــ  ب موف

رده سنولی لن وبلستو ید شدي  کـه ايـ  يافتـه مـا من بـ  
 بود. و همژاران فراس  هایبر يافته
ــژايا      ــال لمس ــنول 2017در س ــازی س ها روش نامیراس
هـا در ايـ  يی بـالا را بـه کـار بردنـدب آنآبـا کـار EBVبا 

ــا  3روش از  ــوان مینی 5ت ــه عن ــی ب ــون محی  ــر از خ لیت
ـــرای ـــی ب و محـــی   Bهای  داســـازی لن وســـیت منبی
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کننـــده اســـت اده بـــدون لايـــه تیذيه RPMI1640 کشـــت
لیتــر از مینی 5-6. مــا نیــز در پــژوه  خــود از (2)کردنــد

ی خون بیماران تالاسـمی آلوايمیـون بـه عنـوان منبیـی بـرا
ــــازی   ــــازی  PBMCداس ــــرده و نامیراس ــــت اده ک اس

ــنول ــدون س ــتو ید را ب ــنولی لن وبلس ــاد رده س ها و ايج
 کننده انجا  دادي .است اده از لايه تیذيه

ــون      ــ  موو ــانگر اي ــه بی ــ  م الی ــايج حاتــو از اي نت
ــه میمی ــد ک ــنولباش ــت اده از س ــا اس ــوان ب ــک ت های ت

ــاران تالاســمی آهســته ــون و ای خــون محی ــی بیم لوايمی
EBV ــده آنتی ــتو ید تولیدکنن ــنولی لن وبلس ــادی ، رده س ب

 ايجاد کرد.

بیماران  لیتر(مینی 5-6حج  کمی از خون )از توان می    
تورت طبییی  ها به های آنتالاسمی آلوايمیون که لن وسیت

 رایـعنوان منب  سنولی ب اند بهدر محی  بدن ايمیونیزه شده
بادی به ايجاد رده سنولی لن وبلستو ید تولیدکننده آنتی

بادی تولیدی توانايی است اده نمود. آنتی  EBVوسینه 
 های  رمز را دارد.شناسايی و آگنوتیناسیون گنبول

ـــو پايان     ـــه حات ـــ  مقال ــــجويی دوره اي ـــه دانش نام
ــب  ــاتولوژی و ط ــته هم ــد رش ـــی ارش ــال کارشناس انتق

ـــون در ــــی ؤم خ ــــی و پژوهشـ ـــالی آموزشـ ـــه ع سس
 .IRطــــب انتقــــال خــــون بــــا کــــد اخــــلق 

TMI.REC.1399.016 ـــدمی ـــبود .باش ـــ  م ال  ـــه اي ه ی
سســه عــالی آموزشــی و پژوهشــی طــب انتقــال ؤتوســ  م
 می  گرديــده و همــه مراحــو عمنــی پــروژه در أخـــون تـــ
ــــادی اه آنتیگآزمايشـــ ـــالب  شناســـیو ويروس مونوکنون
  .است انجا  شده
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antibody using alloimmune thalassemia patient's blood 
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Iran 

 

 

Abstract 
Background and Objectives 

One of the applications of Epstein-Barr virus in research is the immortalization of B lymphocytes 

and the creation of the lymphoblastoid cell line. People with thalassemia usually need blood 

transfusion, the main complication of which is alloimmunization. Antibody against RhE antigen 

causes hemolytic reactions. The aim of this study is to create a lymphoblastoid cell line that 

produces anti-E using peripheral blood mononuclear cells of alloimmune thalassemia patients 

against E antigen when exposed to Epstein Bar Virus (EBV). 

 

Materials and Methods 

In an experimental study, the mononuclear cells of 3 patients were isolated by Ficol and mixed 

with EBV. The transformed cells were cultured in RPMI medium containing cyclosporine. After 

2-3 weeks, the formation of clones in the wells was checked and the hemagglutination test was 

performed for the wells containing the growing cells; the total amount of antibody in positive 

wells was measured by ELISA method.  

 

Results 

Exposure of mononuclear cells of patients with EBV led to cell transformation and creation of 

clones in some wells. The results of hemagglutination and ELISA methods showed that the 

clones were able to produce antibodies against the RhE antigen. 

 

Conclusions   

Anti-E antibody-producing lymphoblastoid cell line can be created by using sensitized cells of 

thalassemia patients against RhE antigen and its immortalization by EBV transformation 

method. 

 

Key words: Antibodies, Thalassemia, Alloimmunization, EBV 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

Received:  18 Jun 2022 

Accepted: 27 Aug 2022 

 

 

Correspondence: Milani S., PhD of Medical Biotechnology. Blood Transfusion Research Center, High Institute for 

Research and Education in Transfusion Medicine. 

P.O.Box: 14665-369, Tehran, Iran. Tel: (+9821) 88993778; Fax: (+9821) 88993778 

E-mail: s.milani@tmi.ac.ir 

 
 
 

Sci J Iran Blood Transfus Organ 2022;19 (4): 292-300 

Original Article 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

6-
05

-2
7 

] 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

http://bloodjournal.ir/admin_emailer.php?mod=send_form&sid=1&slc_lang=fa&em=majshahabi-ATSIGN--YAAHHOO-.com&a_ordnum=1311
https://bloodjournal.ir/article-1-1454-en.html
http://www.tcpdf.org

