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  چكيده
ها تنها داراي يك باديژن در اين نوع از آنتيهاي شتر فاقد زنجيره سبك هستند و ناحيه اتصال به آنتيبادي بخشي از آنتي:سابقه و هدف

كه در تومورهاي است ) VEGFR-2(هاي آندوتليال عروق  فاكتور رشد سلول2  گيرندههاي درگير در آنژيوژنزيكي از پروتئين .باشددومين مي
  .گيردبادي در تحقيقات انجام ميها با آنتيمختلف افزايش دارد و بررسي آن در سطح سلول

هاي شتري باديآنتي. براي بررسي ايمن شدن شترها تست الايزا انجام گرفت. ايمن شدند VEGFR-2ژن دو شتر نر توسط آنتي :بررسي روش
 Cell-based(كلونال جدا شده در تست الايزا بر پايه سلول هاي پليبادياز آنتي.  تخليص گرديدندG و Aافي پروتئين هاي كروماتوگرتوسط ستون

ELISA ( جهت بررسي ميزان بيان پروتئينVEGFR-2293هاي  در سطح سلول/KDR ،HUVECs و A431مورد استفاده قرار گرفت .   
هاي افينيتي كروماتوگرافي جدا اي توسط ستونهاي تك زنجيرهباديآنتي.  پاسخ دادند12800/1ت سرم شترها تا رق، در تست الايزا :هايافته

 جذب HUVECs نسبت به سلول KDR/293، سلول )Cell-based ELISA(در تست الايزا بر پايه سلول . شدند تاييد SDS-PAGEشدند و در 
   .باشد در سطح اين سلول ميVEGFR-2كه دليل آن عدم حضور داد  را نشان  جذب نوري كمتريA431و در مقابل سلول داشت نوري بالاتري 

تواند در طراحي كيت الايزا براي تشخيص شكل محلول اين پروتئين، استفاده در اي ميبادي پلي كلونال تك زنجيرهآنتي: گيرينتيجه
  .شودها استفاده ايمنوهيستوشيمي بر روي بافت تينگ و، انجام وسترن بلاگيرندههاي بيان كننده اين فلوسيتومتري براي تشخيص سلول

  .هاي آندوتليال عروق فاكتور رشد سلول2 گيرندهكلونال، بادي پلياي، آنتيبادي تك زنجيرهشتر، آنتي :واژگان كليدي
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. دنتوانند حائز توجه باش   هاي سلولي و مولكولي نيز مي     در جنبه 
هـاي شـتر در     بـادي  خصوصيت متفـاوت آنتـي     ،1980در دهه   

هـا در انـسان و      بـادي آنتي. )1( سطح مولكولي مشخص گرديد   
ساير پستانداران از دو زنجيره سنگين و سـبك تـشكيل شـده             

 3-4است و هر زنجيره سنگين نيز داراي يك دومين متغيـر و             
اين در حالي اسـت كـه حـدود نيمـي از         . باشددومين ثابت مي  

هاي شـتر فاقـد زنجيـره سـبك بـوده و تنهـا داراي               باديآنتي
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      و بــه ايــن مناســبت بــه عنــوان باشــند زنجيــره ســنگين مــي
 HcAb) Heavy chainهـاي زنجيـره سـنگين يـا     بـادي آنتـي 

Antibody ( شـوند اي شناخته مي  هاي تك زنجيره  بادييا آنتي .
 نيز از زنجيره سنگين حـذف       CH1ها دومين   باديدر اين آنتي  

اي بـه علـت حـذف       هاي تـك زنجيـره    باديدر آنتي . استشده
ژن تنهـا از يـك دومـين         اتصال بـه آنتـي     زنجيره سبك جايگاه  

. شـود  خوانـده مـي    VHHمتغير تشكيل شده است و به عنوان        
بـادي اسـت كـه قابليـت        ترين جزء آنتي   كوچك VHHدومين  

شـكل  ( وزن دارد    KDa15ژن را دارد و حـدود       اتصال به آنتـي   
شـود   كه از شترهاي ايمن شده جدا مـي        VHHدومين  . )2()1

 كه از ساير ScFv و Fab ،Fvدي مثل بادر مقايسه با اجزاء آنتي
 ـ      باشـد كـه     داراي مزايـايي مـي     ،آيـد دسـت مـي   ه  پستانداران ب

ترين آنها قدرت تحمل شرايط سخت مثـل اسـيد معـده و             مهم
هــاي بيــاني و نيــز قابليــت بيــان در سيــستم مــواد شــيميايي

        از ايــن قابليــت  . )3, 2( باشــدباكتريــايي و مخمــري مــي  
توان در حـوزه پزشـكي بـراي درمـان       هاي شتري مي  باديآنتي

هاي گوارشي، كـه    هايي مثل درمان شوره سر و بيماري      بيماري
باشـد،  هـاي معمـول نمـي   بـادي در آنها امكان استفاده از آنتـي      

  . )5, 4( استفاده نمود
  
  

  
هـاي معمـول پـستانداران بـا        بـادي تفاوت ساختاري آنتـي    -1شكل  
هـاي  بـادي  سـاختار آنتـي    ،A. اي شـتري  هاي تك زنجيـره   باديآنتي

معمول در پستانداران را نشان مي دهـد كـه متـشكل از دو زنجيـره                
و ژن از د  سبك و دو زنجيره سنگين بوده و جايگـاه اتـصال بـه آنتـي              

هـاي  بـادي  سـاختار آنتـي    ،B.  تشكيل شـده اسـت     VL و   VHبخش  
هـاي سـبك   دهد كه فاقد زنجيـره    زنجيره سنگين شتري را نشان مي     

 VHHژن تنهـا از يـك دومـين         باشد و جايگـاه اتـصال بـه آنتـي         مي
 .)2( تشكيل شده است

 

ــده ــلول 2 گيرن ــد س ــاكتور رش ــا   ف ــروق ي ــدوتليال ع ــاي آن   ه
VEGFR-2   گيـري  فرآيند شكل   دخيل در  هاي يكي از مولكول

نـوعي  ايـن پـروتئين     . باشـد مـي  عروق خوني جديد يا آنژيوژنز    
ممبـران نـوع    كينازهاي تـرانس  خارج سلولي از تيروزين   گيرنده  

III باشد كه بـا داشـتن پايانـه تيروزينـي در بخـش داخـل                مي
   سـازي بـه داخـل سـلول        سلولي خود سبب انتقال پيـام فعـال       

اصلي جهت رشـد و توسـعه       گيرنده   VEGFR-2. )6( گرددمي
 در گيرنـده هاي آندوتليال عروق خوني بوده و بيـان ايـن       سلول

 طي تـشكيل عـروق خـوني جديـد و نيـز در فرآينـد آنژيـوژنز                
يابد و در عروق خوني طبيعي كاهش پيـدا         توموري افزايش مي  

 در بـسياري از تومورهـاي سـفت مثـل ملانومـا،           . )7( كنـد مي
و حتي   كليه، مثانه، تخمدان، پروستات    سرطان كولون،  پستان،

 VEGFR-2افــزايش بيــان  هــادر مولتيپــل ميلومــا و لوســمي
توانـد   به اين جهـت ايـن پـروتئين مـي    .)8( ارش شده است گز

ــراي در  ــبي ب ــدف مناس ــد ه ــرطان باش ــان س ــي از . م   در برخ
 ژن در  بـادي عليـه ايـن آنتـي       هاي علـوم پايـه از آنتـي       پژوهش
مـا در ايـن      .شـود هاي تشخيصي و تحقيقاتي استفاده مي     تست

و پـس از    كـرديم    ايمن   VEGFR-2پژوهش شتر را با آنتي ژن       
اي كـاركرد آن را در      كلونال تك زنجيره  بادي پلي استخراج آنتي 

ــي  ــشخيص آنت ــلول ژت ــطح س ــود در س ــست  ن موج ــا در ت       ه
Cell-based ELISA  بـه ايـن   .  مورد ارزيابي قـرار خـواهيم داد

 KDR/293سـلول   ) 1(: شود زير اسفاده مي   منظور از سه سلول   
 در  VEGFR-2باشـد و بيـان       كليه جنـين انـسان مـي       كه سلول 

در   بـه نحـوي كـه هـر سـلول       ،سطح آن افزايش داده شده است     
سـلول  ) 2(كنـد،    را بيان مي   گيرنده از اين    5/2×106سطح خود   
HUVECs        كه سلول آندوتليال انسان بـوده و در حالـت معمـول 

VEGFR-2     سـلول   ) 3(گردد و    در سطح آن بيان ميA431   كـه 
  . باشد ميVEGFR-2ژن تليال انسان بوده و فاقد آنتيسلول اپي

  
  مواد و روشها

 2 گيرندهرج سلولي ايمنوژن به كار رفته در اين پژوهش بخش خا        
 كه به صورت نوتركيب   بودهاي آندوتليال عروق    فاكتور رشد سلول  
  . خريداري شد)Sigma-Aldrich(از شركت سيگما 

ايـن  .  ماهـه اسـتفاده شـد   6نر   شتر جوان2در اين پژوهش از 
ــي      ــام علم ــا ن ــه و ب ــك كوهان ــوع ي ــترها از ن  Camelusش

deromedaricus        اري شـده و     از روستاي سفيد كوه قـم خريـد
تحت شرايط مناسب در مركز تحقيقات علوم دامـي كـشور در            

 ميكروگـرم   20سازي شترها از    براي ايمن  .كرج نگهداري شدند  
 و KDR/293 ســـلول 106همـــراه   بـــهVEGFR-2ژن آنتـــي
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ژن بـه همـراه     در تلقيح اول آنتـي    . ادجوانت فروند استفاده شد   
هاي بعدي قيحو در تل )Sigma-Aldrich(ادجوانت كامل فروند 

ــد   ــاقص فرون ــت ن ــتفاده شــد) Sigma-Aldrich(از ادجوان  . اس
اي به ترتيـب در روزهـاي        هفته 3-2هاي تلقيح با فواصل     زمان

ها به صورت زير پوستي      تزريق . انجام شد  84 و   63،  42،  21،  0
در ناحيه كشاله ران و گردن شترها در نواحي كه غدد لنفـاوي             

  . شد انجام ،فراواني وجود دارند
    در هـر بـار پـيش از تلقـيح           ،براي بررسـي رونـد ايمـن شـدن        

در تـست   . گيري شد ژن، از وريد وداج گردني شترها خون      آنتي
 ميكروگرم در   10 به ميزان    VEGFR-2ژن نوتركيب   الايزا آنتي 

ليتر در ته پليت الايزا قرار گرفت و توسط آلبومين گـاوي            ميلي
 ،هـاي الايـزا   سازي پليت هپس از آماد  . عمل بلاكينگ انجام شد   
ــت  ــترها در رق ــرم ش ــاي س ــا 100/1ه ــا 12800/1 ت  PBS ب

)Phosphate Buffered Saline (    آماده شده و بـه هـر چاهـك
ــد 100 ــافه گردي ــر اض ــان  .  ميكروليت ــدت زم ــي م ــس از ط پ

 100 ساعته و سه بار شستـشو، بـه هـر چاهـك              1انكوباسيون  
 اضـافه  16000/1 بـا رقـت   Rabbit Anti-Camelميكروليتر از 

كه اطلاعات آن نشان  اين رقت در آزمايشگاه بهينه گرديد (شد  
 درجـه انكوبـه     37 سـاعت در     1و بـه مـدت      ) داده نشده است  

ها سه مرتبه شستشو داده شده و بـه هـر كـدام             چاهك. گرديد
ــر 100  Goat Anti-Rabbit HRP Conjugate ميكروليتـ

)Sigma-Aldrich (   1 به مـدت   اضافه گرديد و5000/1با رقت 
 100پس از سه بار شستشو و اضافه كـردن        . ساعت انكوبه شد  

ــه   ــر كونژوگــ  Tetramethylbenzidine-’5,5,’3,3ميكروليتــ
)Sigma-Aldrich (   ــيد ــط اس ــنش توس ــردن واك ــف ك و متوق

 نرمال ميزان جذب نـوري هـر چاهـك در طـول             1سولفوريك  
  . نانومتر قرائت شد450موج 
هـاي  اي از سـتون    تـك زنجيـره    هايباديجداسازي آنتي براي  

 ميلـي   5.  استفاده شـد   A و   Gافينيتي كروماتوگرافي پروتئين    
 Gپـروتئين   -ليتر ستون سـفاروز    ميلي 5ليتر سرم شتر بر روي      

)GE Healthcare (      قرار گرفـت و سـتون توسـط بـافر فـسفات
mM20 ــا ــراي الوشــن .   شستــشو گرديــدPH7.0 ب  از  IgG3ب

 PH 3.5 بـا   %58/0اسـتيك   و اسـيد  M 15/0محلول نمكـي  
 مـولار  1/0 از محلـول     IgG1سپس بـراي الوشـن      . استفاده شد 

Glycin-HCL بــا PH 2.7بــراي جداســازي .  اســتفاده گرديــد
IgG2      پروتئين  -، بخش جذب نشده به ستون سفاروزG   بر روي 

قـرار  ) A) GE Healthcareپروتئين -ليتر ستون سفاروز ميلي5
فسفات، براي الوشن از محلـول      گرفت و پس از شستشو با بافر        

 اسـتفاده  PH 4.5 بـا   %58/0 و اسـيد اسـتيك   M 15/0نمكي 
  .  شد

ــد  SDS-PAGEروش  ــتفاده از ژل اكريلامي ــا اس ــد10 ب  و  درص
هـاي  بـادي آنتي،  در اين روش  . مطابق پروتكل استاندارد انجام شد    

 و بـدون    2MEتخليص شده در دو حالت با عامـل احيـاء كننـده             
  .  بر روي ژل اكريلاميد ران شدند2MEننده عامل احياء ك

 و  KDR  ،HUVECs/293هـاي   سـلول ،  تست الايزا با سلول   در  
A431            ،كه از بانك سلولي انستيتو پاستور ايران تهيه شده بـود 

 96هـاي    عـدد در هـر چاهـك در داخـل پليـت            105به تعداد   
 قرار DMEM+10% FBSاي الايزا به همراه محيط كشت حفره

پس از اين مدت، .  ساعت انكوبه گرديدند  24ه مدت   گرفتند و ب  
 100ها خارج شده و به هر حفره تمام محيط كشت روي سلول

 20پـس از    . اضـافه شـد   % 7/3ميكروليتر محلـول فرمالدهيـد      
 100 به هر حفـره      PBSدقيقه انكوباسيون و سه بار شستشو با        

 ســاعت در 16اضــافه شــد و بــه مــدت % FBS10ميكروليتــر 
 بـه هـر     PBSپس از سه بار شستـشو بـا         . وبه گرديد يخچال انك 
ــت100چاهــك  ــر از رق ــريال  ميكروليت ــاي س ــا 1000/1ه  ت
ــي16000/1 ــادي آنت ــي ب ــاي پل ــنگين  ه ــره س ــال زنجي كلون

اند اضـافه گرديـد و بـه مـدت      كه تخليص شده VEGFR-2ضد
 مراحـل بـه طـور       هبقي ـ.  درجـه انكوبـه شـد      37يك ساعت در    

و سـپس   Rabbit Anti-Camelخلاصـه شـامل اضـافه كـردن     
Goat Anti-Rabbit HRP Conjugate) Sigma-Aldrich ( و

ــه  -Tetramethylbenzidine) Sigma-’5,5,’3,3كونژوگـــــــ

Aldrich (  كه مشابه تست الايزا كه در قسمت قبـل شـرح           بود
  . انجام گرفت،داده شد

باشد، اين  در دسترس نميAnti-Camelسرم تجاري چون آنتي
          بــدين منظــور   . مايــشگاه تهيــه گرديــد  ســرم در آز آنتــي
هاي افينيتـي   اي با استفاده از ستون    هاي تك زنجيره  باديآنتي

 از سـرم شـترها پـيش از ايمـن           G و   Aكروماتوگرافي پروتئين   
هاي تك بادي ميكروگرم از آنتي 300مقدار . سازي جدا گرديد

 مرحلـه   5اي به همراه ادجوانت كامل و ناقص فروند در          زنجيره
 ماهـه   3 هفته اي به دو سر خرگـوش مـاده           2با فواصل زماني    

. به صورت زيـر پوسـتي تلقـيح گرديـد         ) انستيتو پاستور ايران  (
ها ليتر خون از قلب خرگوش     ميلي 100سازيپس از پايان ايمن   

هـا از   بـادي  آنتـي  Gگرفته شد و با استفاده از ستون پـروتئين          
  .ساير اجزاء سرم جداسازي گرديدند

  
  هايافته

  پـيش از هـر بـار تلقـيح         ،  سـازي شـترها   بررسي روند ايمـن   در  
گيري شد و سرم آنها      از وريد وداج گردني شترها خون      ،ژنآنتي
 درجـه   -70گرديده و تا زمان انجام تست الايزا در فريـزر            جدا
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ها از فريزر خارج شده     پس از آخرين تلقيح، سرم    . نگهداري شد 
يكي از شترها نسبت به     .  انجام گرفت  و بر روي آنها تست الايزا     

هاي بهتري ايجاد كرده بود كه نتـايج مربـوط بـه            ديگري پاسخ 
  ايـن شـتر بـه خـوبي بـا          .  مشخص شـده اسـت     2آن در شكل    

سازي ميزان پاسـخ پـس از       ژن ايمن شده و در روند ايمن      آنتي
 2 طـور كـه در شـكل       همان. تلقيح دوم رو به افزايش گذاشت     

بادي  برابر تيتر آنتي5-6 بين ، روز صفرمشخص است نسبت به
 نيز جذب   12800/1طوري كه در رقت     ه  افزايش يافته است، ب   

  .باشدنوري سه برابر روز صفر مي
  

  
ژن ســازي يكــي از شــترها بــا آنتــينمــودار رونــد ايمــن -2شــكل 

VEGFR-2 .          محور افقي ميزان رقت سرم شتر و محور عمودي ميزان
ژن، پاسـخ   پـس از تزريـق دوم آنتـي       . دده ـجذب نوري را نشان مـي     

ــر آنتــي   ــسيار مناســبي ايجــاد شــده و تيت ــزايش ايمنــي ب ــادي اف ب
 .چشمگيري پيدا نموده است

  
اي بوده  هاي شتري از نوع تك زنجيره     باديتقريباً نيمي از آنتي   

    . باشـند هـاي سـاير پـستانداران مـي       بـادي شـبيه آنتـي   بقيه  و  
 IgG3 و   IgG2گـي از نـوع      هاي زنجيـره سـنگين هم     باديآنتي

    . باشـند  مـي  IgG1هـاي معمـولي از نـوع        بـادي هستند وآنتـي  
  متـصل   G شـتري بـه پـروتئين        IgG1 و   IgG3هـاي   باديآنتي
      اتــصال پيــدا A بــه پــروتئين IgG2 در حــالي كــه ،شــوندمــي
هاي زنجيره سـنگين از     بادي آنتي ،در اين پژوهش  . )9( كندمي

سرم شتري كه پاسخ بهتري ايجاد كرده بود بـا اسـتفاده از دو              
بــراي .  جــدا گرديدنــدG و Aســتون افينيتــي كرومــاتوگرافي 

هـاي تخلـيص    بـادي اطمينان از روند جداسازي، بر روي آنتـي       
 3طـور كـه در شـكل         همـان .  گذاشته شد  SDS-PAGE ،شده

     ده شده اسـت، در حـالتي كـه از عامـل احيـاء كننـده                نشان دا 
2-MEهاي زنجيره سنگين شتري وزني بادي آنتي، استفاده شد

ــر از  ــنگين    50كمت ــره س ــي زنجي ــد، ول ــون دارن ــو دالت         كيل
 وزني بـالاي  CH1هاي معمولي به علت وجود دومين     باديآنتي
ــد50 ــو دالتــون دارن      از SDS-PAGEدر صــورتي كــه در .  كيل

2-ME   بادي استفاده نشود، آنتي IgG1   هاي بادي كه شبيه آنتي
 ،باشـد ساير پستانداران داراي دو زنجيره سبك و سـنگين مـي          

هاي بادي كيلو دالتون دارد، در حالي كه آنتي       200وزني حدود   
IgG2 و IgG3 3شكل ( كيلو دالتون دارند 100 وزني حدود  .(  

  
  

  
-SDSشـده شـتري در      هـاي تخلـيص   بـادي  الگـوي آنتـي    -3شكل  

PAGE .             آنتي بادي هاي شتري پس از تخليص توسـط سـتون هـاي
 و بدون   2ME در دو شرايط با      G و   Aافينيتي كروماتوگرافي پروتئين    

2ME     بر روي ژل SDS-PAGE    الكتروفـورز گرديدنـد  .IgG1   شـتري 
شبيه آنتي بادي هاي ساير پستانداران داراي دو زنجيره مي باشـد و             

 ايجاد مـي    KD25 و   KD50 دو باند حدود     2MEور عامل احيا    درحض
 شتري تنها داراي زنجيره سنگين مـي باشـند و           IgG3 و   IgG2. كند

  . تنها يك باند ايجاد مي نمايند2MEدرحضور عامل احيا 
  
  

  
بادي زنجيره  هاي مختلف آنتي   نمودار جذب نوري در رقت     -4شكل  

 بـا  KDR/293سـلول  . Cell-based ELIZAسنگين شتري در تـست  
 در سطح خود بـالاترين جـذب        VEGFR-2داشتن تعداد بيشتري از     

بادي ايجاد كرده است و در مقابـل        هاي مختلف آنتي  نوري را در رقت   
 حـداقل جـذب نـوري را        VEGFR-2 به علت عدم بيان      A431سلول  

  .ايجاد نموده است
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هـاي تـك    بـادي  آنتي ، مشخص است  3طور كه در شكل      همان
اند و مشخص   اي به خوبي از ساير اجزاي سرم جدا شده        زنجيره

هـاي افينيتـي    هـا بـا سـتون     بـادي است كه روند تخليص آنتي    
  . به نحو مطلوبي صورت گرفته استG و Aكروماتوگرافي 

ــي در  ــارآيي آنت ــي ك ــي بررس ــادي پل ــايي  ب ــال در شناس  كلون
VEGFR-2  مـشخص   4طور كه در شـكل       همان،  سطح سلول 

 جـذب   HUVECs نـسبت بـه سـلول        KDR/293 سلول   ،است
 جـذب نـوري     A431و در مقابـل سـلول       داشـت   نوري بالاتري   

 در VEGFR-2 دليــل آن عــدم حــضور .دادكمتــري را نــشان 
  . استسطح سلول 

  
  بحث

ها، اولين تفاوت در سطح مولكـولي       باديتفاوت در ساختار آنتي   
بود كه بين ساير پستانداران بـا شـتر بـه عنـوان يـك حيـوان                 

هاي شتر بر خـلاف     باديآنتي. العاده و قابل تفكر پيدا شد     خارق
هاي ساير پستانداران فاقد زنجيـره سـبك بـوده و از            باديآنتي

همودايمر زنجيره سنگين تشكيل شده است و به اين جهت به           
 ايـن  . )2( باشـند هاي زنجيـره سـنگين معـروف مـي        باديآنتي
 Aمـاتوگرافي   هاي افينيتي كرو  ها با استفاده از ستون    باديآنتي

در مطالعــات متعــددي . )9( باشــند قابــل جداســازي مــيGو 
هاي زنجيره سـنگين شـتري در تـشخيص و          باديكارآيي آنتي 

در مطالعه قبلي گـروه مـا        .ها گزارش شده است   ماريدرمان بي 
    هـاي شـتري ضـد سـم عقـرب          بـادي نشان داده شد كه آنتـي     

هايي كه سم عقرب به آنها تلقيح شـده         توانند از مرگ موش   مي
   همچنــين در دو گــزارش ديگــر . )10( بــود جلــوگيري نمايــد

ت آمده از شتر توانايي خنثي نمودن سـم مـار و            سرم بدس آنتي
 ويروس عامل بيماري پا و دهان در خوك به اثبات رسيده است

هـاي تـك زنجيـره      بـادي در مطالعه ديگري از آنتي    . )12, 11(
شتري در درمان سـرطان در مـدل موشـي اسـتفاده گرديـد و                

 .)13( اييد قرار گرفتكارآيي آن مورد ت

هـاي تـك    بـادي  ما به دنبال جداسـازي آنتـي       ،در اين پژوهش  
هـاي آنـدوتليال     رشـد سـلول    2 فاكتور   گيرندهاي عليه   زنجيره

 فاكتور رشد است    گيرندهاين پروتئين يك    . عروق خوني بوديم  

ال عـروق خـوني بافـت    هاي آندوتليكه بيان آن در سطح سلول    
ايـن افـزايش بيـان در    . )6( نمايـد تومـوري افـزايش پيـدا مـي    

 هدف  ،ژن و اين آنتي   )8( تومورهاي مختلفي گزارش شده است    
هـاي  باشد، لذا پـژوهش   بسيار مناسبي براي درمان تومورها مي     

 گيرنـده بادي درماني عليه ايـن      آنتيمختلفي براي دستيابي به     
ما در اين پژوهش براي نخستين بار       . )14( در حال انجام است   

 توليـد نمـوديم و پـس از         VEGFR-2بادي شـتري عليـه      آنتي
اي كـارآيي آنهـا را در       هـاي تـك زنجيـره     بـادي جداسازي آنتي 

. شناسايي آنتي ژن در سطح سلول در تست الايزا نشان داديـم           
هاي تك زنجيره شتري به خوبي بـا شـرايط بـه كـار              باديآنتي

همچنـين  .  نشان داده شـد    SDS-PAGEته جدا شدند و در      رف
 را در   VEGFR-2ژن  ها قادرنـد بـه خـوبي آنتـي        بادياين آنتي 

متفاوت بيان قادير ها شناسايي نمايند و نسبت به مسطح سلول
  . باشندژن در سطح سلول نيز حساس ميآنتي

ــي  ــي آنت ــا وجــود معرف ــاديب ــتفاده از  ب ــال، اس ــاي منوكلون       ه
هاي تشخيصي مثـل الايـزا،      كلونال در تست  هاي پلي بادييآنت

وسترن بلاتينگ و فلوسـيتومتري هنـوز داراي كـاربرد زيـادي            
. ها وجود دارنـد   فروش بسياري از شركت   فهرست  باشد و در    مي

توانـد در طراحـي      مـي  VEGFR-2كلونال عليـه    بادي پلي آنتي
 سـرم   كيت الايزا براي تشخيص شكل محلول اين پـروتئين در         

هـاي  بيماران، استفاده در فلوسيتومتري براي تـشخيص سـلول    
ــن   ــده اي ــان كنن ــدهبي ــز  گيرن ، انجــام وســترن بلاتينــگ و ني

اين . ها مورد استفاده قرار گيرد    ايمنوهيستوشيمي بر روي بافت   
بـادي منوكلونـال    پژوهش در فاز بعدي خود بر روي تهيه آنتي        

 و اميـدواريم  ژن تمركـز خواهـد نمـود   شتري عليـه ايـن آنتـي      
بتوانيم از آن در درمان بيماران سرطاني كه داراي بيان بـالايي            

    . استفاده نماييم، هستندگيرندهاز اين 
 

  و تشكردانيقدر
هاي صميمانه همكاران در موسسه تحقيقـات علـوم         از همكاري 

دامي كشور خصوصاً جناب آقاي پرويز روحي و نيز از مـديريت            
ران براي حمايت مـالي از ايـن طـرح          آموزش انستيتو پاستور اي   

  .گرددتشكر و قدرداني مي
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