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A B S T R A C T 

Background and Objectives 
The Rh blood group system is one of the most significant and complex antigenic systems 

of blood group. The production of specific antibodies against RhD is of great importance 

for diagnostic and therapeutic applications. This study aims to evaluate the immune 

response generated in peipheral blood mononuclear cells (PBMCs) by red blood cells 

containing the RhD antigen and their membrane extracts in a cell culture medium.  

Materials and Methods 
In this experimental study, PBMCs were isolated from two whole blood units with O- 

blood type using a density gradient method and Ficoll reagent. After a 40-minute exposure 

to L-leucine methyl ester (2.5 mM) and subsequent washing, the cells were exposed to red 

blood cells containing the RhD antigen or their membrane extract in a culture medium. 

Their ability to induce the production of specific antibodies was assessed using the ELISA 

method. 

Results 
Following immunization of PBMCs with O+ red blood cells or their membrane extract, 

antibody production was quantitatively assessed using ELISA method. The mean 

concentration of total antibodies was 159.3±51.19 ng/mL in response to membrane extract 

(n=4) and 136.5±38.9 ng/mL following stimulation with O+ RBC (n=2). In addition, the 

concentration of RhD-specific antibodies was measured as 38.17±10.58 ng/mL in 

response to membrane extract and 18.75±2.95 ng/mL in response to O+ RBC cells. The 

data indicate that both antigenic forms are capable of inducing an immune response.  

Wilcoxon method showed that the differences between two groups of antigens in both 

evaluated total antibodies and RhD-specific antibodies were not significant.  
Conclusions   
Based on the findings of this study, it seems that the membrane extract of RBC plays a 

more effective role in the immunogenicity against the RhD antigen in compare to O+ RBC 

cells but the difference were not significant. Based on the data, the use of both membrane 

extracts and the whole red blood cells could be helpful in the context of immunization 

strategies in culture conditions. 
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 هچكيد

تگ وروه خونی   یسـ تگ ترین و پیچیده یکی از مهگ Rhسـ یسـ تولید    .اسـ   ABOژنی پس از  های آنتی ترین سـ
برای کاربردهای تشـییصـی و درمانی اهمی  باییی دارد. هدا از این    RhDاختصـاصـی  ـد  های  بادی آنتی 

های  به وسـیله ولوول ای خون محیطی  های تک هسـتهدر سـلول ارزیابی پاسـ  ایمنی ایااد شـده    ، مطالعه
   بود.ها در محیط کش  سلولی و عصاره غشایی آن RhDژن قرمز واجد آنتی

کیسه خون کامل با وروه    2  ( ازPBMCsای خون محیطی )های تک هسته ، سلول تاربی   در این مطالعه 
به منظورحذا    سپس   . ند به روش ورادیان چگالی و با استفاده از معرا فایکول جداسازی شد   منفی   Oخونی  
  2/ 5)   دقیقه با لوسین متیل استر  40  به مدت  ایمنی، سوسپانسیون سلولی حاصله   مهارکننده های  سلول 
و عصاره غشایی   RhDژن  های قرمز واجد آنتی ولوول  و پس از شستشو، در معرض  شده  مواجه  مویر( میلی 
اختصاصی با استفاده از  توتال و  بادی ها در القای تولید آنتی و توانایی آن  ه قرار ورفت  کش   ها در محیطآن 

کسون به عنوان  ا با توجه به محدود بودن تعداد تکرارهای آزمایش، از روش ویلکارزیابی شد.    ELISAآزمون  
 روش آماری غیر پارامتریک استفاده شد.  

با    بادی ها، میزان تولید آنتی و عصاره غشایی آن   O+با ولوول قرمز    sPBMC  هایسلول   سازیپس از ایمن 
کم  شد.   ELISA  ی ـروش  غلظ ـمیانگی   تعیین  ت ـن  آنتی  ـ   مواجه ـب وتال  در  ب ـادی  عص  ـه  غشای  ـا    ی  ـاره 

نانوورم در    136/ 5  ±  38/ 9  ( و در مواجهه با ولوول قرمز کامل=4n)   لیتر نانوورم در میلی   159/ 3  ±  19/51
  در حضور عصاره غشایی   RhDبادی اختصاصی علیه  چنین، غلظ  آنتی ( ارزیابی شد. هگ =2nلیتر ) میلی 
بر  ویری شد.  اندازه لیتر  نانوورم در میلی   75/18  ±  2/ 95  و در حضور ولوول قرمز کامل   38/ 17  ±  58/10

  تفاوت   که   داد   نشان   ویلکاکسون آزمون  قادر به القای پاس  ایمنی هستند.    ژن آنتی   هر دو فرم   ،ها داده   اساس 
  دار ا معن   RhD  اختصاصی   های بادی آنتی   و   کل  بادی آنتی   ارزیابی   دو نوع    هر   در  ها ژن آنتی   از  وروه   دو   بین 
 . باشد نمی 
 

بهتر    غشایی ولوول قرمز نسو  به سلول کامل    ژنآنتی رسد که   های مطالعه، به نظر می یافته بر اساس  
ایمنی  بتواند   پاس   القای  باشد در محیط کش     RhD  ژنآنتی   علیهدر  تفاوتمؤثر  ولی  دو    آماری   ،  این 
تولید    در   توانند دو می ولوول قرمز و سلول کامل هر  استفاده از عصاره غشایی    بر این اساس،   نووده ودار  ا معن
 د. ن نظر قرار ویر   مد در شرایط کش  سلولی    RhDژن های اختصاصی علیه آنتی بادی آنتی 

های قرمز خونبادی، سلولزایی، پاس  آنتیمحیط کش ، ایمنی 

 
 
 

 

 

 22/09/1404تاری  دریاف : 

 17/10/1404تاری  پذیرش: 

 [
 D

O
I:

 1
0.

66
22

4/
bl

oo
dj

.2
2.

4.
29

7 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

6-
06

-1
1 

] 

                               2 / 8

http://dx.doi.org/10.66224/bloodj.22.4.297
https://orcid.org/0000-0003-1036-3801
http://dx.doi.org/10.66224/bloodj.22.4.297
https://bloodjournal.ir/article-1-1604-fa.html


 1404 زمستان، 4شماره  ،22 هدور                                                      

 

 

 

تگ وروه خونی       یسـ ترین  ترین و پیچیدهیکی از مهگ Rhسـ

خون اسـ  که پس از  ژنی در طب انتقالهای آنتیسـیسـتگ

یسـتگ   . در میان  (1)بیشـترین اهمی  بالینی را دارد   ABOسـ

ــآن ــب RhD  ژنآنتی  ســیســتگ، این هایژنتیـــ دلیل   هـــ

این .  (2)باشــد  ای میایمونوژنیســیته بای دارای اهمی  ویژه

های خارج سـلولی قابل  ژن یک پروتئین غشـایی با لو آنتی

تگ ایمنی اسـ   یسـ ترس برای سـ حتی مقادیر اندک  .  (3)دسـ

توانند پاسـ  ایمنی شـدیدی در مثو  می RhDولوول قرمز 

رایط تزری  خون  ــــک  کنند، منفی ایااد RhD افراد ه در شـ

ــازوار یا بارداری منار به تولید آنتی های آلوایمیون  بادیناس

های اختصـاصـی  ـد  بادیتولید آنتی.  (4)  شـودمی RhDعلیه 

RhD چنین در در تشـیی  و انتقال خون اهمی  دارد و هگ

نقش   Dهای درمانی مانند ایمونوولوبولین  ـد  وردهآتولید فر

ا می ایفـ اتی  دحیـ د آنتی  .(4-6)  کنـ تولیـ ادیجهـ   ای  بـ هـ

ی، معمویً اصـ لی وجود دارد: ایمنی اختصـ زایی دو رویکرد اصـ

ــات    در ایــمــنــی  (in-vivo immunization)حــیــوان زایــی و 

زایی در ایمنی.  (7)( in-vitro immunizationآزمایشــگاهی )

ات می ای و  حیوانـ بـ ل ترکیوی  ا میـ بـ ــ  طویعی  اسـ پـ د  توانـ

ادی ایااد کند، اما معایوی مانند  ـــــبمتنوع آنتیهای  کلاس

ائل اخلاقی دارد هزینه بای، زمان . در روش (8)بر بودن و مسـ

ــزایایمنی ــهای تک هســتســلول  ، in vitroی ـــ یا   ایهـــ

ژن در شـرایط کنترل ، در حضـور آنتیTو   Bهای  لنفوسـی 

. کنترل دقی  شـــرایط (9)شـــوند  شـــده، کشـــ  داده می

تر بودن و عدم وجود ســـیتی کار با حیوانات آزمایش، کوتاه

، اما برای تولید (10)باشد  زایی میای این نوع ایمنیــاز مزای

سـازی شـرایط  نیازمند بهینه  IgGهای اختصـاصـی  بادیآنتی

ی، نوع بادی. در تولید آنتی(11) کشـ  اسـ  اصـ های اختصـ

ای در شدت و اختصاصی  پاس   ژن، نقش تعیین کنندهآنتی

مثو ،   RhD های قرمز کامل. ولوول(12)کند  ایمنی ایفا می

آنتی ه می RhD ژنکـه  ارائـ ــورت طویعی  ه صـ بـ کننـد،  را 

 in vivoمشـابه شـرایط   توانند پاسـ  ایمنی قوی و پایدارمی
ها و کنترل دقی  دوز در تو ایااد کنند، اما دسـترسـی اپی

اسـ ، در حالی که عصـاره غشـایی    محدود in vitro شـرایط

ــان ــ  چند آس ــ  و توانایی القای پاس ــتفاده اس  تر قابل اس

ــ ،  (13،  14) توپی دارداپی های  هر چند احتمال القای پاسـ

. با توجه به اهمی  بالینی  (15)اختصــاصــی وجود دارد  غیر

اصـی علیه بادیو نقش کلیدی آنتی RhDژن آنتی های اختصـ

کل آنتی ایی شـ ناسـ ثر برای القای پاسـ  ایمنی ؤژنی مآن، شـ

 ه،  ـاین مطالع  در شرایط آزمایشگاهی اهمی  فراوانی دارد. در

لول تهسـ رایط  PBMCای خون محیطی )های تک هسـ ( در شـ

و   Dژن کشــ  آزمایشــگاهی با عصــاره غشــایی دارای آنتی

ه، تحریک ــــهای جداوانکــــدر چاهمثو    O ولوول قرمز

ژنی  شـدند. سـپس به منظور سـناش توانایی این اشـکال آنتی

ل از در القای تولید آنتی وپرناتان  حاصـ ی، سـ اصـ بادی اختصـ

ــلول ــناش قرار ورفتند. اییزا با روشها،  کشــ  س   مورد س

زایی عصـــاره  هدا نهایی پژوهش، ارزیابی پتانســـیل ایمنی

در القای پاســ     O+و ولوول قرمز   Dژن غشــایی دارای آنتی

زایی ایمنیشـناسـایی رویکرد بهینه برای    ایمنی اختصـاصـی و

in vitro بود.ژن علیه این آنتی 
  

 :ای از خون کاملهای تک هستهجداسازی سلول
 2 ( ازPBMCای خون محیطی )های تک هســتهســلول     

ــه خون کامل ــتاندارد منفی   O  کیس ــتفاده از روش اس با اس

دند   ورادیان چگالی فایکول )بهار ان، ایران( جدا شـ ،  17)افشـ

لول(16 سـتشـو با. سـ برای  (PBS)  بافر فسـفات  ها پس از شـ

دند. به منظور ح لولی آماده شـ لولـــــکشـ  سـ های  ذا سـ

لولی با ال یون سـ پانسـ وسـ رکوبگر ایمنی، سـ ین متیل  سـ لوسـ

مویر تیمار وردیده  میلی 5/2ا غلظ   ــآلمان( باستر )مرک،  

دقیقه در شرایط انکوباسیون نگهداری شد. در  40و به مدت 

ــشـسـتشـ  PBSها سـه بار با  پایان سـلول  5و داده شـدند )هر  ــ

ــ(. در نهایg400دقیقه با دور    ، رسـو  سـلولی هموژن  ـــ

ه(   RPMIوردید و حاگ آن با محیط کشـ   را، فرانسـ )بایوسـ

ــح انده    لیترمیلی 4)ورینر، آلمان( به   FBS % 10اوی  ــ رسـ

 شد.

 

 :هاژنسازی آنتیآماده

ــاره آنتی      ــلولــــــب  Dژن عص مثو  و   RhDهای ا لیز س

ــتیراج پروتئین ــتفاده از روشاسـ ــایی با اسـ های  های غشـ

اسـتاندارد تهیه شـد. برای دسـتیابی به عصـاره غشـایی محلول 

کیسـه    3جه  ایمونیزاسـیون در محیط کشـ ،  RhDواجد 

ــاز پ  ولوول قرمز متراکگ ایگاه انتقال خون تهران تهیه شد.  ــ

های خونی سـایر سـلول های قرمز با اناام سـانتریفوژ ازولوول

واجد تریس،    solubilizeســازی یا  جدا شــده و با بافر محلول

Nonidet P-40  و EDTA دن ــمواجه شـ من از مهار  ــ د. در  ـ

 :استفاده شد افر مورد نظرـدر ب نیز PMSF کننده پروتئازی
25 mM Tris-HCL, 150 mM NaCL, 10 mM EDTA, 1.0% 

NP-40, pH 7.5 and 2 mM phenylmethylsulfonyl fluoride 

ــســازی شــده و بهای غشــایی محلولپروتئین      ا اناام  ـــ

سـانتریفوژ از سـایر اجزا سـلولی جدا شدند. سوپرناتان  پس از  
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ــآوری، دیالیز شــد تجمع ســازی از پیرامون  ا بافر محلولـــ

ــها خپروتئین جایگزین وردد. به این  PBS ارج شــده و باـــ

د. ولوول تفاده شـ ه دیالیز اسـ  RhDهای قرمز منظور، از کیسـ

و با   RhDمثو  از خون اهدایی   تشـ سـ مثو  تهیه و پس از شـ

PBS   . در شرایط استریل، مورد استفاده قرار ورف 

 

 :در محیط کش  ایمونیزاسیون سلولی

لول      تهسـ مارش های تک هسـ  ای خون محیطی، پس از شـ

لول 3×510در هر چاهک به تعداد   د سـ طور ه ب ند وتوزیع شـ

ــایی آنهای جداوانه با ولوول ــاره غش ها تحریک قرمز و عص

ــشـدن  μg1حاوی RhD ن ژمیکرولیتر عصـاره آنتی 10د:  ـــ

اســتفاده شــد. برای  O+  ولوول قرمزمیکرولیتر   3پروتئین و  

ــتقوی )ابکگ،   4-میکرولیتر اینترلوکین 15  پاسـ  ایمنی،  ــ

میکرولیتر اینترفرون   30و   pg/mL 19ا غلظ   ــانگلستان( ب

به محیط کشـ   pg/mL  9/6واما )ابکگ، انگلسـتان( با غلظ   

افه وردی لولی، پلی ـــــا ـ های  دند. پس از پایان مواجهه سـ

 دار منتقل شدند. 2COکش  سلولی به درون انکوباتور 

 

 :  ELISAبا روش   بادیسناش تولید آنتی
یون،        لولی پس از یک هفته انکوباسـ وپرناتان  کشـ  سـ سـ

بادی مورد اســتفاده آوری و برای ســناش تولید آنتیجمع

هیومن های پوشــش داده شــده با آنتیقرار ورف . از پلی 

( )ابکگ، انگلســـتان( جه  ســـناش توتال  AHGولوبولین )

ــده با پپتید ویژه  آنتی ــش داده ش  RhDبادی و از پلی  پوش

های اختصـاصـی  بادی)کپنهاک، دانمارک( برای سـناش آنتی

بادی ایااد شـده،  با به کارویری اسـتفاده شـد. مقادیر آنتی

تانداردهای     تعیین وردید.  ng/mLانسـانی بر حسـب   IgGاسـ

اده ا    AHG، محلول  AHGســــازی پلیـ  اییزای  برای آمـ بـ

پس، به میکروورم در میلی 5غلظ  نهایی   د. سـ لیتر تهیه شـ

های  ای اییزا، به جز چاهکخانه  96ک از پلی  ـــــهر چاه

ای ــانتهـ دار  ــــ میکرولیتر از این محلول   50ی هر ردیف، مقـ

ــد.  ــتون پلی  اییزا، تنها  افزوده ش  50چاهک انتهایی هر س

تا به عنوان کنترل منفی  ا ـــافه شـــد  PBSمیکرولیتر بافر  

های پوشـش داده شـده  مورد اسـتفاده قرار ویرد. سـپس، پلی 

انتی  4در دمای   اع  انکوب 24وراد به مدت  درجه سـ ه ــــسـ

ســازی پلی  پوشــش داده شــده با پپتید  شــدند. برای آماده

RhDــناش آنتی ــی، ابتدا بادی، به منظور س ــاص های اختص

ه میزان  ــلیتر بمیکروورم بر میلی 100پپتید با غلظ  اولیه 

ــشـده تا به پپتید ب بار رقی  40 میکروورم بر   5/2ا غلظ   ــ

  96های پلی  کــه چاهــیافته شود. سپس بلیتر دس  میلی

ــخ تثنا  چاهک ای اییزا بهانهــ های انتهایی هر ردیف به اسـ

د و به چاهک  50میزان   افه شـ های انتهایی هر  میکرولیتر ا ـ

ــردیف هگ ب میکرولیتر    50عنوان چاهک کنترل منفی،    هـــ

PBS   پس پلی  در دمای د. سـ افه شـ انتی 4ا ـ وراد  درجه سـ

دت   ه مـ ه شـــد.  24بـ ه  ســـاعـ  انکوبـ ام مرحلـ پس از اتمـ

ه کردن مناط  خالی هر چاهک  ـدهی، به منظور بلوکپوشش

ــو جلوویری از نتایج ک  % 2اذ  از ســرم آلوومین واوی  ــــ

)مدیتال، ایران( اســـتفاده شـــد. بدین منظور، به هر چاهک  

 میکرولیتر محلول بلوکه کننده افزوده شد. 100

 

 : ELISAشیوه اجرای 
ه منظور اجرای آزمون      ــو    50،  اییزا  بـ میکرولیتراز سـ

ای هـــــخان 96های پلی   رویی هر چاهک کشـ  به چاهک

ــد و پلیـ اییزا  دقیقـه در انکوبـاتور  40هـا بـه مـدت  افزوده شـ

ــوراد انکوبدرجه ســانتی 37 ه وردیدند. در هنگام اجرای  ـــ

 50آزمون اییزای کمی، علاوه بر سـوپرناتان  کشـ  سـلولی،  

های اسـتاندارد تهیه شـده نیز اسـتفاده شد.  نمونهمیکرولیتر از 

های پلی  کشــ  یزم به ذکر اســ  که ســو  رویی چاهک

ــتانداردهای تهیه شـــده به صـــورت دوتایی   ســـلولی و اسـ

(duplicateای ــ( مورد آزمـ ان  ــــ ایـ د. پس از پـ ش قرار ورفتنـ

د و پلی  یون، محلول هر چاهک تیلیه شـ ها به طور انکوباسـ

(  washing bufferدهنده )  شستشوار با محلول ــمتوالی سه ب

میکرولیتر    50سـپس   .داده شـدند  شـسـتشـو)آدالتیس، ایتالیا(  

ــهیوممحلول کونژووه آنتی  )ســیناژن،  HRP-ن ولوبولینـــ

ه ــــها بها افزوده شد و پلی ایران( در رق  بهینه به چاهک

ــدقیقه در انکوب 40مدت   وراد انکوبه درجه سـانتی 37اتور  ــ

 50اتمام انکوباسـیون و تکرار شـسـ  و شـو،    وردید. پس از

، آلمان( به یمنسز) TMBمیکرولیتر محلول ســـوبســـترای 

دقیقه در   10چاهک ها ا ــافه شــد و انکوباســیون به مدت 

ورت پ  ــتاریکی صـ محلول   میکرولیتر 25ذیرف . در نهای   ــ

ــآمری  ( )اینویتروژن،stop solutionکننده )متوقف ــکا( بــ ه ــ

ها  ( چاهکODوردید و قرائ  جذ  نوری )ها ا ـافه چاهک

نانومتر   450در طول موج   TECANا دستگاه اییزا ریدر ــــب

 اناام ورف .

 

 :های آماریافزارهای آماری و آزموننرم

ادیبرای تعیین غلظـ  آنتی      ــده از  بـ د شـ اییزا هـای تولیـ

ــهای حاصــل بکمی اســتفاده شــد. داده  2016 افزارا نرمـــ

Microsoft Excel    و وردیـد  تحلیـل  و   ±  میـانگینتازیـه 

ه هر وروه  ــــــمقادیر مربوط ب( Mean ± SD) معیار انحراا
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ا توجه  ـــتیماری براساس نتایج تکرار آزمایش محاسوه شد. ب

 ویلکاکسون روش ودن تعداد تکرارهای آزمایش،  ـمحدود ب به

 پارامتریک استفاده شد. به عنوان روش آماری غیر
 

 

  RhDژن  بررسـی سـطپ پاسـ  ایمنی تولید شـده بر علیه آنتی
 :در محیط کش 

ای خون محیطی  های تک هستهسـازی سـلولپس از ایمن     

ایی   RhDژن های قرمز واجد آنتیا ولوولـــــب اره غشـ و عصـ

ــ  ها، غلظ  آنتیآن ــوپرناتان  کش ــده در س بادی تولید ش

غلظ   به صــورت کمی تعیین وردید.   اییزاســلولی با روش 

ــده برای توتال آنتیآنتی ــش  بادی تولید ش بادی )پلی  پوش

)پلی     RhDبادی اختصاصی علیه ( و آنتیAHGداده شده با  

 برای   باشد:می رــرح زیـه شـا پپتید( بـده بـپوشش داده ش

  ادیـبال آنتیـی، توتـتحریک شده با عصاره غشایهای  سلول

بادی اختصاصی لیتر و آنتینانوورم در میلی  ±3/159  19/51

انوورم در میلی  17/38  ±  58/10 دازه  =n)4)  لیترنـ ویری انـ

ــشـد و برای تحریک با ولوول قرمز ک   بادیامل، توتال آنتیــ

ی بادی  لیتر و آنتیدر میلینانوورم  5/136 ± 9/38 اصـ  اختصـ

مقادیر  باشد.  می =n)2لیتر )نانوورم در میلی  75/18  ± 95/2

ورت میانگین ل  معیار، انحراا ±  به صـ   آزمایش  تکرار از حاصـ

شـده محاسـوه شـد. نتایج نشـان داد که تیمار  وروه هر برای

طپ تولید آنتیبین وروه ادی  ــــبهای میتلف تیماری در سـ

 روش   .باشـنددار نمیاها معنهر چند تفاوت تفاوت وجود دارد

  هاژنآنتی  از  وروه  دو بین  تفاوت که  داد نشــان  ویلکاکســون

نوع  هر  در   هــای بــادیآنتی  و  کــل  بــادیآنتی  ارزیــابی  دو 

ی اصـ دنمی دارامعن RhD  اختصـ ها  نمایش ورافیکی داده.  باشـ

 .(2و  1 نمودارهای) ای آمده اس به صورت نمودار میله

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ه غلظ  آنتی 1  نمودار ب نانوورم در میلی   کل  بادی تولیدی : مقایسـ لول برحسـ ط سـ تهلیتر توسـ ( پس از تحریک با  PBMCsای خون محیطی )های تک هسـ

ایی ولوول =O  (2n+  ولوول قرمز اره غشـ و  کشـ  با روش  (. میزان آنتی =4n)  Dژن  های قرمز واجد آنتی ( و عصـ بر روی پلی  پوشـش    ELISAبادی در سـ

 باشد.های تولیدی معنادار نمیبادیتفاوت آنتی ویری شده اس .اندازه AHGداده شده با 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

ه غلظ  آنتی 2نمودار د  : مقایسـ ی  ـ اصـ ب نانوورم بر میلی  RhDبادی اختصـ ل از تحریک ایمنی با ولوول قرمز  برحسـ و  کشـ  حاصـ مثو     Oلیتر در سـ

(2n= و عصـاره غشـایی ولوول ) ژن  های قرمز واجد آنتیD  (4n=  روش .)ELISA    با به کارویری پلی  پوشـش داده شـده با پپتیدRhDدهنده میزان  ، نشـان

  باشد.  های تولیدی معنادار نمیبادی تفاوت آنتی   باشد. عصاره غشایی ولوول قرمز در مقایسه با ولوول قرمز می  بادی اختصاصی دربیشتری از تشکیل آنتی 

 عصاره غشایی ولوول قرمز

 O+ولوول قرمز 
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ادی وجود دارد، اما  ــبهای متعددی برای تولید آنتیروش     

ته به القای یک ایمنیموفقی  تمامی آن ثر و  ؤزایی مها وابسـ

. بر این اسـاس، توسـعه رویکردهای  (18)اختصـاصـی اسـ  

ایمنی بر  موتنی  )جـایگزین  ــگـاهی  آزمـایشـ  in vitroزایی 

immunizationپذیر برای تواند راهکاری کارآمد و کنترل( می

های ژنهای تشــییصــی و درمانی علیه آنتیبادیتولید آنتی

مار آید  تا، انتیا  فرم مناسـب  (19)خونی به شـ . در این راسـ

ــژن برای تحریآنتی های ایمنی نقش کلیدی ایفا  ک سـلولــ

زیرا ویژویمی د،  اری و اپیکنـ ای ســــاختـ ژن، توپی آنتیهـ

تعیین کننده شــدت و اختصــاصــی  پاســ  هومورال اســ   

ر  مطالعه ر. د(12) امل ولوول قرمز ، دو فرم آنتیحا ـ ژنی شـ

O  ایی ولوول قرمز واجد آنتی اره غشـ برای  Dژن مثو  و عصـ

ــتفاده قرار ورفتند. نتایج  یی ایمنیآارزیابی کار زایی مورد اس

، RhDژن آنتینشان داد که عصاره غشایی ولوول قرمز واجد 

و  به ولوول قرمز   بایتریزایی توانایی ایمنی دارد.   کاملنسـ

اهداتاین یافته ین هگ  هایهمطالع  ها با مشـ خوانی دارد،  پیشـ

اران نیز ه  بـ ــون و همکـ دریکسـ ه هنـ العـ ه در مطـ طوری کـ

  (.20)  پایین ولوول قرمز وزارش شده اس  زایی نسوتاًایمنی

با این حال باید توجه داشــ  که تفاوت در شــدت پاســ   

تواند ناشـی از تفاوت  می  هاهایمنی وزارش شـده میان مطالع

ژن در طراحی آزمایش، شرایط کش  سلولی، نحوه ارائه آنتی

ــد.و روش ــ  ایمنی باش ــناش پاس در ولوول قرمز،    های س

صــورت طویعی در کمپلکس غشــایی و در ه ب RhDپروتئین 

ــایر پروتئین ــاختاری قرار  میان س ــیاری از های س دارد و بس

های ایمنی های آن در دســترس مســتقیگ ســلولتو اپی

ــتنـد   مزیـ  مهمی  (20)نیسـ این وجود، ولوول قرمز  ا  بـ  .

ایی خود  RhDژن چون ارائه آنتیهگ اختار طویعی غشـ در سـ

ترین حال  به شرایط فیزیولوژیک  و از این نظر نزدیک  را دارد

in vivo  هایی  اما  به عل  وجود محدودی    شود،محسو  می

پذیری پائین برخی ژن، دسـترسکگ آنتی  نظیر تراکگ نسـوتاً

ژن در شرایط کش  ثر آنتیؤو فقدان پردازش م  هاتو از اپی

در محیط زایی آن  موجب کاهش توان ایمنی  تواندسلولی می

in vitro  یند اسـتیراج غشـایی در آ. در مقابل، فر(21)شـود

آنتی ــازی  آزادســ ه  بـ منار  ــاره،   افزایش   ژن وتهیـه عصــ

شـود. عصـاره غشـایی  می های سـطحیتو پذیری اپیدسـترس

های ســـطحی در ژنبه دلیل حضـــور آنتی  Dژن واجد آنتی

ژن و تســهیل تعامل  ثر آنتیؤافزایش غلظ  محال  محلول،  

لول ژن، قادر به القای پاسـ  ایمنی های ارائه دهنده آنتیبا سـ

 . (22) تری اس قوی

خوانی  این مشـــاهدات با نتایج اســـتیگس و همکاران هگ    

ه نشـــان می ا  فرم آنتیدارد کـ انتیـ د  ــیوه   ژن ودهنـ  شـ

ی  پاسـ   مادهآ اصـ ازی آن، نقش کلیدی در شـدت و اختصـ سـ

هومورال دارد. علاوه بر این، وجود سـایر اجزای غشـایی مانند  

تواند  می  در عصـاره غشـایی  ها و فسـفولیپیدهاولیکوپروتئین

ه عنوان ادجوانـ  ای  بـ ک هـ ه تحریـ ل کرده و بـ طویعی عمـ

ای  قوی ان القـ د امکـ د، هر چنـ ک کننـ ــ  ایمنی کمـ اسـ تر پـ

ی از    های غیرپاسـ  ی ناشـ اصـ ور این اجزا نیز باید  اختصـ حضـ

دهد که نتایج این مطالعه نشـان می.  (23) نظر قرار ویرد  مد

ترین یکدک نزـــچه ولوول قرمز کامل از نظر فیزیولوژی اور

ژن طویعی اسـ ، اما عصـاره غشـایی از نظر شـدت  فرم به آنتی

دی در ایمنی ارآمـ ک ایمنی و کـ اهی  تحریـ ــگـ ایشـ زایی آزمـ

ابی پاسـ  اختصـاصـی علیه ـــــعملکرد بهتری دارد. در ارزی

ــبا ی  ELISAکه پلی   رغگ آن، علیRhDژن آنتی ک پپتید  ـ

پوشش داده   RhDتو  خاص از پروتئین که نماینده یک اپی

ــده بود، هر دو فرم آنتی ــ  آنتیش ــتند پاس بادی  ژنی توانس

اختصـاصـی قابل شـناسـایی ایااد کنند. این مو ـوع نشـان  

های  تو ایشگاهی، اپیـزایی آزمدهد که در شرایط ایمنیمی

کلـیــدی  ایمـنـی ــترس   RhDزای  دسـ در  کــافی  میزان  ــه  ب

لول یع سـ ور طیف وسـ های ایمنی قرار ورفته و حتی در حضـ

تو  پپتیدی هدا نیز ها، پاسـ  اختصـاصـی علیه اپیتو اپی

 شود.  القا می

تفاده از       پپتیدی در این مطالعه در مقایسـه با    ELISAاسـ

یون ی یتومتری در ـــــروش های موتنی بر آولوتیناسـ ا فلوسـ

تواند در تویین تفاوت نتایج وزارش  ، نیز میهاهســـایر مطالع

شــده نقش داشــته باشــد. علاوه بر این، تحقیقات در زمینه  

ــدهد کها نشـان میژن و بهینه سـازی ادجوان ارائه آنتی ه  ــ

   ـتواند پاس  همورال را تقویژن میفرم و نحوه تحویل آنتی

 .  (24)باشد  های مطالعه حا ر میا یافتهـکند، که مرتوط ب

 ه آزمایشگاهی،  ـن مطالعــل از ایـج حاصـاس نتایـر اسـب     

ای خون محیطی با عصــاره  هســتههای تکمواجهه ســلول

ــایی ــرایط بود،     Dژنآنتی  ولوول قرمز کـه واجـد  غشـ در شـ

لولی، منار به القای پاسـ  هومورال قابل یی     کشـ  سـ تشـ

دت، نسـو  به پاسـ  ایااداییزا   با آزمون د که از نظر شـ   شـ

،  بود  ترحدودی قویتا  ⁺O کامل های قرمزشده توسط ولوول

تعداد  با توجه به محدودی  . دار نوودنداها معنهر چند تفاوت

ا حاگ نمونه ـتکمیلی ب هایهتکرارهای آزمایش، اناام مطالع

 ها  روری اس . آماری این یافته  تائیدمنظور  بیشتر به
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 حمایت مالی

ــه عالی آموزشـــی و  این پروژه       ــسـ با حمای  مالی مؤسـ

 انتقال خون اناام شده اس .پژوهش طب  

 
 ملاحظات اخلاقی

  اناام  IR.TMI.REC.1403.004  اخلاق   کد  اــب  مطالعه این     

     و وزشیــــآم  یــعال  ؤسسهــم  لاق ــاخ هــکمیت و ــمص و  دــش

 .باشدمی ایران خون انتقال طب  پژوهشی

 
 عدم تعارض منافع

   منافعی   تعارض وونه هیچ که  دارندمی اظهار نویسـندوان     

 .ندارد وجود حا ر  مطالعه در

     نقش نویسندگان

 فائزه خیری: اناام کار پژوهش، نوشتن مقاله

نظارت بر اناام مطالعه،    مطالعه، طراحی:  یاری  اطمهــف دکتر

 مقاله نگارش  همکاری در

 پژوهش کار  اناام در همکاری: بهناز عموحسین
 

نامه کارشـناسـی ارشـد بیشـی از پایاناین مقاله حاصـل       

باشـد.  مؤسـسـه عالی آموزشـی و پژوهشـی طب انتقال خون می

، به جه  وسـیله از معاون  آموزشـی و پژوهشـی مؤسـسـهبدین

 وردد.حمای  مالی و معنوی تشکر و قدردانی می
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