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 هاي كيتوسانهاي كيتين با  ميكروپارتيكلمقايسه اثرات تعديل ايمني ميكروپارتيكل
  بر سوسپانسيون سلولي غدد لنفي موش هاي آلوده به انگل ليشمانيا ماژور
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 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، دانشكده پزشكي ،گروه ايمونولوژي 1
 انيستيتو پاستور ايران ،بخش ايمونولوژي  2

  چكيده
براي پاسخ به اين تناقضات، تاثير . در مورد خواص تعديل ايمني كيتين  در مقايسه با كيتوسان تناقضاتي وجود دارد :سابقه و هدف

ل هاي كيتين را در مقايسه با ميكروپارتيكل هاي كيتوسان بر تحريك سوسپانسيون سلولي  آلوده به انگل ليشمانيا مورد مطالعه ميكروپارتيك
 . قرارداديم

پروماستيگوت انگل ليشمانيا ماژور در فاز  2×  105با  Balb/cموش هاي  ،در اين تحقيق كه به روش تجربي انجام پذيرفت :بررسي روش
سوسپانسيون  سپس .ها تائيد گرديدآلودگي موش PCRر قاعده دم و به طريقه داخل جلدي آلوده شدند و پس از دوهفته  با روش ايستايي، د

هاي كيتين كه با سونيكاسيون و عبور دادن از صافي تهيه شده بودند و از ميكروپارتيكل .ها جدا شداز غدد لنفي موش ليشمانياسلولي آلوده به 
به روش  IL-10و  TNF-αغلظت سايتوكاين هاي در نهايت . بررسي شده بود، براي تحريك سلولي استفاده گرديد Master sizerا اندازه آنها ب

  .الايزا در سوپرناتانت كشت سلولي اندازه گيري شد
 با كيتوسان نشان داد در مقايسهرا  IL-10و همچنين  TNF- αدار توليد معنيهاي كيتين افزايش  تحريك با ميكروپارتيكل :هايافته

)001/0<p(.  
در سوسپانسيون سلولي آلوده به  IL-10و  TNF-αتوليد هاي كيتين قادر به تحريك رسد كه ميكروپارتيكلبه نظر مي :گيرينتيجه

   .هره گرفتو احتمالا بتوان از آن به عنوان يك ايمونومدولاتور در واكسيناسيون و يا درمان ضايعات ليشمانيايي ب ليشمانيا باشند

   .كيتين، ليشمانيا ماژور، سايتوكاين :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
ترين بيوپليمر موجود در طبيعت است كيتين پس از سلولز فراوان

. اسـت ) β-1-4-poly-N-acetyl D glucosamine(كه فرمـول آن  
كيتين ومشتقات آن به دليل دارا بودن خواص بيولـوژيكي مفيـد   

ــد ســازگاري زيســتي  ــه )Biocompatibility(مانن ، قابليــت تجزي
، خواص التيامي در زخـم، خاصـيت   )Biodegradability( زيستي
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بسـيار  ضد توموري، ضد باكتريايي، ضد ويروسـي و ضـد قـارچي    
دهد كـه  مطالعات انجام شده نشان مي. اندمورد توجه  قرار گرفته

كربوكسي متيل كتين   –كيتين و مشتقات آن همچون كيتوسان  
هيدروكسـي پروپيـل كيتــين داراي اثـرات تعـديل ايمنــي      و دي

اكتسـابي   هستند و با تاثير بـر ايمنـي ذاتـي و   ) ايمونومدولاتوري(
هـا  ها و كموكاينها، ترشح سايتوكاينسبب افزايش فعاليت سلول

با توجه به اينكه كيتين  و مشتقات آن درساختار بـدن  . شوندمي
تم ايمني يك فعال كننده انسان وجود ندارد، حضور آن براي سيس

هـاي ايمنـي   شود و در سـطح سـلول  سيستم ايمني محسوب مي
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و مانوز مسئول شناسايي  TLR-2  ،Detectin-1هايي چون  گيرنده
 ).1،2(باشند آن مي

هـاي  در تحقيقات قبلي ما اثـرات تعـديل ايمنـي ميكروپارتيكـل    
ه است هاي آلوده به انگل ليشمانيا  به اثبات رسيدكيتين در موش

هاي دهد كه ميكروپارتيكلو نتايج  تحقيقات پيشين ما نشان مي
ــرايط  ــين در ش ــد   in-Vitroكيت ــك تولي ــث تحري از  TNF-αباع

با  in-Vivioو همچنين در شرايط  )3(شوندوفاژهاي آلوده ميرماك
كنتـرل شـده    TH1يك پاسـخ   IL10  IFN-γ-فعال نمودن محور

ونت ليشمانيا در مدل موشي كنند كه منجر به كنترل عفايجاد مي
با توجه به اينكه  گزارشاتي وجـود   .)نتايج منتشر نشده( گرددمي

دهد در ميان مشتقات مختلف كيتين مشـتقات  دارد كه نشان مي
 كنـد هاي ايمني را تحريك ميبهتر پاسخ) كيتوسان( داستيله آن

ــه پتانســيل متفــاوت كيتــين و  و  )5،4( برخــي مطالعــات نيــز ب
اي مطالعـه  مانند ،ر القاي پاسخ هاي ايمني اشاره دارندكيتوسان ب

كه بر نقش كيتوسان و نه كيتين در فعال كردن اينفلامازوم از راه 
در  در اين مطالعه بر آن شديم كـه  ). 6( فاگوسيتوز پرداخته است

بررسي اوليه تاثير ميكروپارتيكل هاي كيتوسان كه خاصـيت   يك
،  (C-3646, sigma Chemical Co,St.Louis,Mo)ادجـوانتي دارد 

 C-7170, sigma) را در مقايسه بـا ميكروپارتيكـل هـاي كيتـين    

Chemical Co,St.Louis,Mo)    در توانايي تحريك سوسپانسيون
هاي آلوده به ليشمانيا با يكديگر مقايسه سلولي غدد لنفاوي موش

تا به يك ايمونومدولاتور ايده آل  و موثر بركنترل عفونـت   يمينما
   . ليشما نيا نزديك شويم

  
  مواد و روشها

  هاي كيتين و كيتوسانتهيه ميكروپارتيكل
هـاي بـا   از صـافي  و كيتوسـان سوسپانسيون پودرهاي كيتـين  

 ,Cell Strainer BD Falcon )ميكـرون   100و  70، 40اندازه 

Mexico)  ميكرون  40عبور داده شد و سوسپانسيون زير فيلتر
خشك  (  Christ Alpha 1-2 LD,Uk)ير با استفاده از فريز درا

.  پودر حاصل وزن گرديد از آن سوسپانسـيوني تهيـه شـد   . شد
درصـد بـا    25قـدرت   سپس سوسپانسيون حاصل  در شـرايط 

سـونيكه شـده انـدازه ذرات بـه      UP200Hاستفاده از سيسـتم  
 Malvern Master Sizer.Malvern )روش بهره گيري از ليزر 

Instruments.Ltd.Worcestershaier,UK) ــد ــي گرديـ . بررسـ
هاي حاوي ذرات قابـل فاگوسـيتوز   بدين ترتيب ميكروپارتيكل

  .جهت تحريك سوسپانسيون سلولي غدد لنفاوي آماده شد
  و تزريق پروماستيگوت هاي انگل به موش آماده سازي

باشـد و قـدرت   انگل ليشمانيا داراي مراحل مختلف رشـد مـي  
پروماستيگوت . متفاوت استزايي آن در مراحل مختلف عفونت

هاي انگل كه در مرحله ايستايي قـرار دارنـد، داراي بيشـترين    
به همـين علـت از پروماسـتيگوت    . قدرت عفونت زايي هستند

كـه در مرحلـه   ) MRHO/IR/75/ERسويه ايرانـي ( هاي انگل 
در 2×  105سوسپانسيون انگلي به تعداد ايستايي قرار داشتند، 

ماده  Balb/cموش هاي در قاعده دم يه تهميكروليتر بافر  100
  .تزريق شد و به صورت داخل جلديهفته  7تا  5با سن 

   PCRانجام آزمايش 
پرايمـر   Beacon Designerدر ابتـدا بـا اسـتفاده از نـرم افـزار      

ــت ــر و   TGGTGGACATCATCAAGT- 3َ5-َ  رف پرايم
بـا هـدف     -AGAAGAAGTCGTGGTTGTA- 3َ5 برگشـت 

ــرار دادن ژن  ــوزوم   SODB1ق ــود روي كروم ــل  32موج انگ
 PCRجفت بـاز متعاقـب    75اي متشكل از طراحي شدتا قطعه

همچنـين بـه عنـوان      اندازي روش وبه منظور راه. حاصل شود
ــدا     ــت  ابت ــرل مثب ــه كنت ــتيابي ب ــون    DNAدس ــنج ميلي پ
 GeNet Bio, Koreanپروماستيگوت انگل با اسـتفاده از كيـت   

با استفاده از  PCRد و مراحل مطابق دستور العمل استخراج ش
پيكومـول از هريـك از   10ميكروليتر ملزومات واكنش و  5/12

ميكروليتر آب عاري  5/5و  DNAميكروليتر  5علاوه ه پرايمر ب
 ـ 95دقيقه  10در چرخه دمايي RNasen و DNaseاز  ه درجـه ب

 30درجـه   55 – ثانيـه  30درجـه مـدت   95سيكل  40علاوه 
 Rotor-Geneه با استفاده از دستگاه ثاني 60درجه  72 – ثانيه

ــذيرفت 6000 ــا اســتفاده از روش  PCRمحصــول . صــورت پ ب
  . درصد مورد ارزيابي قرار گرفت 2الكتروفورز در آگاروز 

به روش جابه  هفته بعد از تلقيح انگل2هاي آزمايشگاهي موش
هـاي لنفـاوي   گـره و  كشـته شـدند   هـاي گردنـي  جايي مهـره 

آنها خـارج شـده و بعـد از يكنواخـت     اينگوئينال چپ و راست 
ها شستشو داده  شمارش سلولي با لام نئوبار كردن آنها، سلول

انجام و درصد زنده بودن سلول ها با رنگ تريپان بلو مشـخص  
هـا روي  بـراي اثبـات آلـوده بـودن مـوش      PCRآزمـايش  . شد

 سوسپانسيون سلولي غـدد لنفـي در حضـور كنتـرل مثبـت و     
  .منفي صورت پذيرفت

   ELISAنجام آزمايش ا
  IL-10و  TNF-αهـاي  بـه منظـور تحريـك توليـد سـايتوكاين     

ميليون سلول گره لنفـاوي در   2هاي گره لنفاوي، توسط سلول
ميكروگـرم در  100غلظت با  RPMI ميلي ليتر محيط كامل 1

 72هاي كيتين و يا كيتوسان به مـدت  ميكروپارتيكل ملي ليتر
تحريك  CO2درصد  5راد و گدرجه سانتي 37ساعت در دماي 

ها در سوپرناتانت سلولي بـه  ميزان سايتوكاين اندازه گيري .شد
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 U-cyTech)تجـاري   هـاي اسـتفاده از كيـت   با ELISAروش 

,Utrecht,The Netherlands)   مطابق دستورالعمل كيت انجام
پيكوگرم در ميلي ليتر و 2معادل  TNF-αحساسيت كيت . شد

پيكـوگرم در ميلـي ليتـر بـا     4  معـادل  IL-10حساسيت كيت 
  .پيكوگرم در ميلي ليتر بود256-4محدوه اندازه گيري 

  آماري  تحليل
 ي مربوط بههابراي تعيين نرمال يا غير نرمال بودن توزيع داده

ــا  ــون   (IL-10&TNF-α)متغيره ــتفاده از آزم ــا اس  Shapiroب
 با توجه به اينكه در مورد هـر دو  .ارزيابي آماري انجام پذيرفت

هاي تحريك شـده بـا   هاي مربوط به گروهسايتوكاين فقط داده
لذا براي  مقايسه ميانگين   ،بود كيتين از توزيع نرمال برخوردار

ــون   ــف از آزم ــاي مختل ــين گروه ــارامتري  ب ــاي ناپ -Mannه

Whitney   وK Independent Samples     اسـتفاده گرديـد و
05/0<p داري آماري تلقي گرديدمبناي معني.   

  
  هاافتهي

 هاي كيتين و كيتوساناندازه ميكروپارتيكل

هاي  درصد ميكرو پارتيكل 90ارزيابي اندزه ذرات نشان داد كه 
  2/43كيتين موجـود در سوسپانسـيون داراي انـدازه كمتـر از     

ميكـرون   24ميكرون، پنجاه درصد ذرات داراي اندازه  كمتر از 
در مقابل در . دميكرون بودن 2/10و ده درصد ذرات كوچكتر از 

سوسپانسيون ميكروپارتيكل كيتوسان نود درصـد ذرات انـدازه   
 12ميكرون و پنجاه درصد ذرات اندازه كمتـر از  4/28كمتر از  
بنابراين هر دو نوع ميكروپارتيكل حاوي ذرات  .داشتند ميكرون

ميكـرون   40قابل فاگوسيتوز بودند و سايز ذرات نيـز كمتـر از   
مطالعـه مناسـب تشـخيص داده شـدند      هلذا  بـراي ادام ـ  ،بود

  .)1  نمودار(
سوسپانسـيون سـلولي غـدد لنفـي بـا انگـل        آلودگي

  ليشمانيا 
در هفته دوم بعد ازعفونت  سوسپانسيون سلولي جدا شد و بـا  
توجه به اينكه در پايان دوهفته زخمي شكل نگرفتـه بـود كـه    

روي  PCRبـا انجـام آزمـايش     .  ها باشـد نشانگر آلودگي موش
ها با انگـل ليشـمانيا اثبـات    سپانسيون سلولي آلودگي موشسو
هاي آلوده در آزمـايش  و سپس سوسپانسيون سلولي موش شد

حضور قطعه . ارزيابي توليد سايتوكاين مورد استفاده قرار گرفت
دلالت بـر آلـودگي    PCRجفت بازي در الكترفورز محصول  75

ر است كـه  لازم به ذك). 1 شكل( موش با انگل ليشمانيا داشت
هـاي جداشـده نيـز انگـل در     در  كشت سلول پس از چند روز

نماي ميكروسكوپي رويت گرديد كه تائيدي دوبـاره بـر نتـايج    
  .قلمداد گرديد PCRمثبت 

  

  
  الف

  
  ب

و ) الـف (هـاي كيتـين   توزيـع پراكنـدگي انـدازه پارتيكـل    . 1 نمودار
ميـــانگين انـــدازه ذرات  .بـــر حســـب ميكرومتـــر) ب(كيتوســـان 

  .ميكرون است 40وپارتيكل هاي تهيه شده كمتر از ميكر
  

  
جفت نوكلئوتيدي در سوسپانسيون سلولي  75تكثير قطعه  .1شكل 

  غدد لنفي موش آلوده به ليشمانيا
  

توليد سايتوكاين توسط سوسپانسيون سلولي غدد لنفي 
  موش آلوده به ليشمانيا

ل ميلي ليتر محيط كام 1سلول در  2× 106خانه  24در پليت 
يا كيتوسـان در حضـور كنتـرل     هاي كيتين وبا ميكروپارتيكل
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 72پـس از   گرفتنـد و  منفي و كنترل مثبت مورد تحريك قرار
ساعت سوپرناتانت كشت سلولي جمع آوري شد و از نظر توليد 

نتايج حاصل از اين . سايتوكاين ارزيابي  به روش اليزا انجام شد
توسط تحريك    TNF-αبررسي نشان داد كه توليد  سايتوكاين 

پيكوگرم در ميلـي   5/310±6/25 هاي كيتينبا ميكروپارتيكل
ــت   ــر اس ــان   ،ليت ــل كيتوس ــل ميكروپارتيك  3/13±4در مقاب

پيكوگرم در ميلي ليتر توليد اين سايتوكاين را به دنبال داشته 
در پاسخ  به هر يـك از ايـن    TNF-αكه بيانگر تفاوت ميانگين 

  ).2مودار ن( )p>001/0( ها استمحرك
  

  
توليد شده و موجود در سوپرناتانت كشـت   TNF-αميزان  .2نمودار 

هاي سلولي غدد لنفي موش آلوده به انگل ليشمانيا بر حسب محرك
  مختلف

  

  
توليد شده و موجود در سـوپرناتانت كشـت    IL-10ميزان  .3نمودار 

هـاي  سلولي غدد لنفي موش آلوده به انگل ليشمانيا برحسب محرك
  لفمخت

  
نشـان   IL-10ها در توليـد  مقايسه توان تحريك ميكروپارتيكل
بــيش از ) p>001/0( داريداد كــه كيتــين بــه صــورت معنــي

. )3نمودار ( گردداين سايتوكاين ميكيتوسان زمينه ساز توليد 
ــين   IL-10غلظــت ــه كيت  5/210±1/80 توليــدي در پاســخ ب

سـان  كـه ايـن غلظـت در پاسـخ بـه كيتو      در حالي، برآورد شد
بود كـه بـا سوسپانسـيون سـلولي تحريـك       2/10±5/8معادل 

).  p=43/0(نداشـــت  يدارتفـــاوت معنـــي) 6/8±9/6( نشــده 
والـيس   –ها با روش كروسـكال  بندي ميانگينهمچنين در رتبه

ــد   ــل گرديـــ ــر حاصـــ ــورت زيـــ ــه صـــ ــايجي بـــ : نتـــ
PHA(44.77)>µChitosan(24.06)>µControl(20.50) µ 

µChitin(56.57)>  .  
  

  بحث
هـاي كيتـين و نـه    ين تحقيـق نشـان داد كـه ميكروپارتيكـل    ا

هـاي غـدد لنفـي    كيتوسان توان تحريك سوسپانسيون سـلول 
اي كـه سوسپانسـيون   به گونه، موش آلوده به ليشمانيا را دارند

سلولي آلوده به انگل ليشـمانيا در پاسـخ بـه تحريـك كيتـين       
 IL-10و TNF-α نسبت به كيتوسان توليد   بيش از بيست برابر

 . را به دنبال دارد

به مقايسه اثرات كيتين و كيتوزان در  Okawa، 2003در سال 
هـاي  لوده به باكتري سودوموناس ائروژينوزا و موشآهاي موش

نتـايج ايـن مطالعـه    . لوده به ليسـتريا منوسـايتوژنز پرداخـت   آ
هـاي  مـوش ) survival( يحكايت از اين داشت كه درصـد بقـا  

و % 60در گروه تحـت تيمـار بـا كيتـين      آلوده به سودوموناس
. اسـت % 26به ميـزان  در مقايسه با كروه كنترل % 70كيتوزان 

هاي آلوده به ليستريا منوسيتوژنز به عنـوان  همچنين در موش
% 90يك باكتري داخل ساولي  بر اثر تزريق داخل رگي كيتين 

بقـا  % 22بقا را در مقايسه با % 78و تزريق داخل رگي كيتوزان 
وه كنترل گزارش نمودند و از تزريق داخـل صـفاقي كيتـين    گر

در مقايسه با گروه كنترل را گزارش نمودند و به ايـن  % 50بقا 
 ترتيب خاصيت ضد باكتريايي هـر دو تركيـب را نشـان دادنـد    

 Chelseaتوســط 2011 اي كــه در ســالدر مطالعــهامــا ). 7(

Bueter  وهمكاران انجام شد و نتايج آن درمجلـهJBC    منتشـر
عنوان شده است كه كيتوسان و نه كيتين سـبب فعـال    گرديد

) 6( شودشدن اينفلامازوم از طريق اثرگذاري بر فاگوسيتوز مي
و اين در حالي است كه مطالعات متعددي وجود دارد كـه اثـر   
گذاري كيتين به عنوان يك تعـديل كننـده پاسـخ ايمنـي  را     

ه يكـي از پيشـگامان   ك Shibata ،2011در سال  .اندنشان داده
مطالعه اثرات تعديل ايمني  ميكروپارتيكل هاي كيتـين اسـت   

هـاي القـا شـده بـا     در پاسخ به تناقضاتي كـه پيرامـون پاسـخ   
-هاي كيتين وجود داشت، اثرات ميكروپارتيكـل ميكروپارتيكل

هـاي  هاي كيتين را در مقايسه بـا كيتوسـان و ميكروپارتيكـل   
هاي كيتـين  بـر   كه ميكروپارتيكلكار برد و نشان داد ه ديگر ب

خلاف كيتوسان قدرت تحريك ماكروفاژهاي صـفاقي مـوش را   
  ).8( دارند
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تجارب قبلي مـا نيـز كـه اسـاس كـار خـود را ميكروپارتيكـل        
ايـم   ميكـرون قـرار داده   40از  ميانگين اندازه كمتـر  كيتيني با

در بررسـي كـه    .حكايت از اثرات ايمونومدولاتوري كيتين دارد
گروه ايمونولوژي دانشگاه علوم پزشـكي شـهيد بهشـتي در    در 

هـاي كيتـين در   ارتباط با اثرات تعديل ايمني ميكرو پارتيكـل 
ماكروفاژهاي آلوده به انگـل ليشـمانيا مـاژور صـورت گرفـت و      

بـه چـاپ    Archaic of Medical Researchنتايج آن در مجله 
هده علاوه بـر ايـن مشـا    ؛مشاهده گرديد TNF-αرسيد، ترشح 

هاي كيتين باعث كاهش رشـد انگـل   گرديد كه ميكروپارتيكل
-در تحقيقي ديگري تاثيرات ميكروپارتيكل. )3(هم شده بودند 

هـاي  ميكرون را بر پاسـخ  40تر از هاي كيتين با اندازه كوچك
Th1  وTh2  و همچنين ميزانIL-10  وTNF-αاي ه، در موش

Balb/c  آلوده به انگل ليشمانيا ماژور بررسي كرديم و همچنين
تاثيرات آن در كنترل كردن بيماري، ميزان بـارانگلي و رونـد و   

در  .اندازه ضايعه ليشمانيايي را نيز مـورد بررسـي قـرار داديـم    
هـاي كيتـين   نهايت به اين نتيجه رسيديم كـه ميكروپارتيكـل  

نتـايج منتشـر   (اشته باشند توانند خواص ضد ليشمانيايي دمي
   .)نشده

بـا   كيتـين  گروهي از محققين بر اين عقيده هستند كـه ذرات 
شـوند   مـي  IL-10ميكرون باعث القاي توليد  40اندازه كمتر از 

 .هـاي آنـان تطـابق دارد   كه نتايج ما از اين منظر بـا يافتـه   )9(
ي مـا  ايـن فرضـيه را رقـم زده اسـت كـه       تجارب آزمايشـگاه 

ميكـرون   40هاي كيتين با ميانگين اندازه كمتر ميكروپارتيكل
) ميكـرون  10كمتر از ( كه در برگيرنده ذرات قابل فاگوسيتوز 

 ،ميكـرون باشـد   40توام با ذرات غير قابل فاگوسيتوز كمتـر از  
خواص ايمونومدولاتوري منحصر به فـردي بـه منظـور كنتـرل     

هاي افسار گسيخته تيپ دو ايمونولوژيك نظيـر التهـاب    پاسخ
البتـه مطالعـات بـا     .هاي آلرژيك و ضايعات ليشمانيايي دارنـد 

صـورت  بايـد  هايي با اندازه هاي ديگـر نيـز   استفاده از پارتيكل
  .پذيرد تا اين فرضيه به يك اصل علمي بدل گردد

ن را در مقابلـه بـا ضـايعات ليشـمانيايي در متـو      IL-10 نقش 
ما  حكايت  تجارب آزمايشگاهي  .)10(علمي مطرح شده است 

-IFNمحور   هاي كيتين از طريقميكروپارتيكلاز اين دارد كه 

γ-IL-10     از پاسخ هاي افسار گسيخته سيسـتم ايمنـي كـه در
ايمونوپاتولوژي زخم هاي ليشمانيايي دخالـت دارد، جلـوگيري   

ك به حذف انگل كرده و از طرفي با فعال كردن ماكروفاژها كم
هـاي كيتـين   توان گفت ميكرو پارتيكلمي، از اين رو. نمايدمي

مواد منحصر به فردي مي باشند كه به طور همزمـان خاصـيت   
اين قابليت كيتين سبب  .باشندالتهابي را دارا مي     التهابي و ضد

هاي موشي بيماري آن در درمان مدل شده است كه استفاده از
 ).11-13( هاي آلرژيك موثر افتديماريالتهابي روده و ب

يافته هاي اين تحقيق در تطابق با مجموعه مطالعاتي است كه 
صورت پذيرفته است و حكايـت از ايـن    Shibataبه سرپرستي 

دارند كـه ذرات قابـل فاگوسـيتوز كيتـين خاصـيت ادجـوانتي       
و بـرخلاف   )14-17( نمايدداشته سيستم ايمني را تحريك مي

باشد كه كيتين را داراي اثر تحريكي بر سيسـتم  تحقيقاتي مي
و همكـارانش   Bueterrاي كه به ويژه مطالعه ،دانندايمني نمي
 اند ومعتقدند كـه فقـط كيتـوزان اثـر تحريكـي دارد     انجام داده

ميكروپارتيكل كيتين  In-vivoمقايسه  ،در حال حاضر). 18،6(
بـا   هـاي آلـوده بـه انگـل    كيتوسان به صـورت تيمـار مـوش    و

هـا و  ها به منظور مطالعه زمان مرگ ومير مـوش ميكروپارتيكل
همچنين اثر بر ميزان بار انگلي در حال انجام است و نتايج آن 

هـاي متنـاقض پيرامـون    تر شـدن بحـث  ضمن كمك به روشن
توانـد آغـازگر   مشـتقات آن، مـي   اثرات تعديل ايمني كيتـين و 

گونـه   ايي ايـن تحقيقات پيرامون اثرات احتمالي ضـد ليشـماني  
 . مواد باشد

هـا در سوسپانسـيون   اينكه منشـاء سـلولي توليـد سـايتوكاين    
باشـند  هايي ميسلولي تحريك شده در اين پژوهش چه سلول

ــه تحقيــق بيشــتر دارد و  ــاز ب ــا در تحريــك   ني هــم اينكــه آي
هـاي  غير آلوده نيز ميكروپارتيكل سوسپانسيون سلولي سالم و

موضـوعي   .اوتي خواهنـد داشـت  كيتين و كيتوسان اثرات متف ـ
به هر حال از  نتـايج   .تواند مورد بررسي قرار گيرداست كه مي

 بـيش از  شـود كـه  كيتـين    اين مطالعـه اوليـه اسـتنباط مـي    
كيتوســان پتانســيل ايمونومــدولاتوري در عفونــت ليشــمانيا را 

  .داشته باشد
  

  تشكر و قدرداني
ايمونولـوژي   اين تحقيق بخشي از پايان نامه كارشناسي ارشـد 

خانم مريم مرادي بود كه با حمايت مالي دانشكده پزشـكي در  
ــماره  ــرح پژوهشــي ش ــب ط ــذيرفت 270/13قال ــورت پ از . ص

هاي معاونت پژوهشي دانشكده پزشكي دانشـگاه علـوم   حمايت
 .نمايــدپزشــكي شــهيد بهشــتي  صــميمانه سپاســگزاري مــي 
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