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  B-1 تکامل و عملکرد سلول هاى
مهدى شکرابى*1، اسداالله محمدى کانى سواران2 

چکیده
سلول هاى B -1 درصد کوچکى از لنفوسیت هاى B را تشکیل مى دهند، که در چندین بافت مختلف از جمله پریتوئن و حفره پلور ساکن هستند. 
از نظر عملکردى، سلول هاى B -1 به وسیله تولید اکثریت آنتى بادى سرمى از کلاس IgM که قبل از پاسخ ایمنى اکتسابى، باعث ایجاد محافظت 
در برابر پاتوژن ها مى شود، در ایمنى ذاتى شرکت مى کنند. سلول هاى B -1 از پیش سازهاى جنینى و نوزادى تولید مى شوند که با پیش سازهاى 
افتراق دادن  به دنبال  باعث تولید سلول هاى B -2 فولیکولى و ناحیه حاشیه اى مى شوند تفاوت دارند. مطالعات اخیر  بالغین که  مغز استخوان 
پیش سازهاى سلول هاى B -1 از سلول هاى B -2 مى باشند. نتایج حاصل از مطالعات تایید کننده این فرضیه هستند که سلول هاى B -1 به یک 
رده تکاملى مجزا  تعلق دارند و از سلول هاى B -2 متمایز هستند، و توجه را به سمت مطالعات جدیدى که نقش تعریف شده اى را براى سلول هاى 

B -1a و B -1b در پاسخ به باکترى ها و آنتى ژن هاى خودى تعیین مى کند، جلب مى کنند. 

B -1 کلمات کلیدى: تکامل، عملکرد،  سلول هاى

انجام مى دهند. 1- لنفوسیت هاى B- 1 و B- 2 عملکرد متمایزى 
هاى  سلول  هستند.  هومورال  ایمنى  ایجاد  مسئول   B هاى  لنفوسیت 
B- 1 به عنوان جزیى از سیستم ایمنى ذاتى در نظر گرفته مى شوند، 

در حالى که سلول هاى B -2 در پاسخ اولیه ایمنى اکتسابى نقش دارند. 
 B-2 و   B -1 هاى  سلول  تکامل  عملکردى،  اختلافات  این  بر  علاوه 
نیز متفاوت است. سلول هاى B -2 بعد از تولد از سلول هاى بنیادى 
 Medina KL.) در مغز استخوان تولید مى شوند (HSCS )1خونساز
 2005; Matthias P. 2005; BabaY. 2004 ;Nagasawa, 2006;

Hardy, 2001). تولید سلول هاى بیان کننده ایمونوگلوبین سطحى2( 

SIgM) زمانى به اوج خود مى رسد که این سلول ها به طحال مهاجرت مى 

کنند، جایى که دچار بلوغ بیشتر به سمت سلول هاى B فولیکولى یا ناحیه 
 B از سلول هاى B-1 سلول هاى .(Pillai, 2005) حاشیه اى مى شوند
2- بزرگتر بوده و از لحاظ بیان یک سرى شاخص هاى سطحى از جمله : 
 B220 (CD45) LO، IgMhi، IgDLO، CD+

9، CD+
43CD23LO

B220(CD45) hi، IgM- که  گردش  در  معمولى   B2 هاى  سلول  با 
دارند  تفاوت  هستند،   CD23hi و   hi / LO، IgD+،CD-

9 ،CD-
43

 Berland R, 2002;  Kantor AB et al., 1997; Carroll MC)

 et al., 1998 ; O’Garra et al., 1992; Mohan et al., 1998;

han, 1999; umang JR et al, 2004; Won WJ 2002). به طور 

جالب توجه سلول هاى B -1 شاخص رده میلوئید CD11b را نیز بروز 
 B -1 سلول هاى ،B -2 مى دهند. علاوه بر این، بر خلاف سلول هاى
 ،(Rothstein, 2002) عمر طولانى داشته و خود تجدید شونده هستند
به  که  پریتوئن  حفره  در   B -1 هاى  سلول  سازى  تهى  به طورى که 
وسیله لیز اسمزى ایجاد مى شود و انتقال دوباره سلول هاى B -1 به 
موش هاى فاقد این سلول ها، باعث بازسازى جمعیت این سلول ها مى شود 
 B -1 فولیکولى بر خلاف سلول هاى B سلول هاى .(Kantor, 1993)
بعد از مواجهه با آنتى ژن و پیام سلول هاى T یاور، مى توانند دچار تعویض 
کلاس آنتى بادى، هیپرموتاسیون سوماتیک و تمایز به پلاسما سل ها و
 سلول هاى B خاطره اى شوند اما سلول هاى B -1 فاقد این توانایى  هستند 

 .(McHeyzer - Williams, 2005)

 B-1 2- شناسایى، مکان قرار گیرى و مشخصات سلول هاى
از لحاظ مکان قرار گیرى، سلول هاى B -1 در حفره پریتوئن، طحال و 

 Kantor, 1993; Kroese,) قسمت هاى مختلفى از روده قرار داشته
Marcos, 1989 ;1992). اما اکثریت این سلول ها در پریتوئن و حفره 
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 B-1 تازه هاى بیوتکنولوژى سلولى- مولکولى، دوره اول، شماره دوم، بهار 1390 ،تکامل و عملکرد سلول هاى
البته سلول هاى B -1 به میزان کمترى در طحال نیز یافت شده و مطالعات 
اخیر نشان داده است که سلول هاى B -1 طحال و پریتوئن از لحاظ 
  (Tuman, 2004) هستند  متفاوت  عملکردى  و  ظاهرى  خصوصیات 
سلول هاى B -1 به دو زیر گروه B-1a و B -1b تقسیم مى شوند، 
سلول هاى B -1a زیر گروهى از سلول هاى B -1 هستند که بوسیله 
بیان شاخص عمومى سلول هاى T، یعنى CD5 مشخص مى شوند. 
جمعیت دیگر سلول هاى B -1 یعنى B -1b از لحاظ تمام شاخص هاى 
نسبت  تنها  B-1a هستند و  مشابه سلول هاى   CD5 به جز سطحى 
کوچکى از جمعیت سلول هاىB-1 را تشکیل مى دهند. شناخت کمى 
از سلول هاى B -1b وجود دارد و هنوز معلوم نیست که این دو زیر 
گروه سلول هاى جداگانه ایى هستند، یا این که دو مرحله تکاملى مختلف 
فرضیه  نفع  به  که  شواهد  سرى  یک  هستند.  مشابه  جمعیت  یک  از 
بر  که  است  منفى  کننده  تنظیم  یک   CD5 که  است  این  است،  آخر 
سطح  بر  آن  بیان  و  شود  مى  بیان  آنرژیک  هاى  سلول  سطح 
سلول هاى B -1a نشانه مواجهه این سلول ها با آنتى ژن هاى خودى 
اخیرا نشان داده شده است که سلول هاى   .(Hippen, 2000) است 
B-1b در تولید آنتى بادى اختصاصى ضد پلى ساکارید پنوموکوکى بسیار

ها  این سلول  دهند  مى  نشان  که  است  بار  اولین  این  هستند.  حیاتى 
شده  انجام  مطالعاتى که  اکثر  هر حال  به  دارند.  اختصاصى  عملکردى 
است کل جمعیت سلول هاى B -1 یا تنها سلول هاى B -1a را به طور 
اختصاصى بررسى کرده اند و به بررسى سلول هاى B -1b نپرداخته اند 

.(Haas, 2005)

 B-1 3- منشأ سلول هاى
صورت  تولد  از  قبل  و  جنینى  دوره  در  عمدتاً   B-1 تکامل سلول هاى 
مى گیرد، در حالى که تولید سلول هاى B -2 عمدتاً بعد از تولد شروع 
 Kantor et al., 1993; Hardy) مى شود و تا آخر عمر ادامه مى یابد
et al., 1991; Herzenberg et al., 2000). دو مدل تکاملى که مورد 

بحث و بررسى هستند و براى توضیح منشأ سلول هاى B -1 پیشنهاد 
شده اند،  مدل رده1 و مدل گزینشى2 هستند (شکل 1 و 2). مدل رده پیشنهاد 
مى کند که براى سلول هاى B-1 و B-2 پیش سازهاى جداگانه اى 
وجود دارد (Herzenberg, 2000; Herzenberg, 2001)، بر خلاف 
این، مدل گزینش پیشنهاد مى کند که سلول هاى B -1 و B -2 از پیش 
سازهاى مشترکى تولید مى شوند و انتخاب به وسیله آنتى ژن در مرحله 
یا   B -1 مشخصات B است، که تعیین مى کند سلول هاى SIgM +

دو  هر   .(Lam, 1999; Berland, 2002) نمایند  B -2 را کسب 

مدل در این موضوع توافق دارند که سلول هاى B -1، لنفوسیت هاى 
به عفونت پاسخ مى دهند. به هر حال بر شبه ذاتى هستند که سریعاً 

طیف  به  کلى  طور  به   B-1 هاى  سلول   B-2 هاى  سلول  خلاف 
از سلول هاى 3T پاسخ مى دهند از آنتى ژن هاى مستقل  محدودى 

 .(Martin, 2001; Baumgarth, 2005; Martin, 2001)

مدارك   B-1 هاى  سلول  اختصاصى  سازهاى  پیش  جدید  توصیف 
جدیدى را براى مدل رده فراهم کرده است، چندین مطالعه که قبلاً انجام 
 B -1b و B -1a شده است، بعضى از عملکردهاى نامشخص سلول هاى
آنتى  به  پاسخ  و  باکتریایى  هاى  پاتوژن  به  ایمنى  پاسخ  طول  در  را 
 B -1 ژن هاى خودى برجسته تر کرده است. این فرضیه که سلول هاى
و B -2 از پیش سازهاى مجزایى مشتق شده اند از آزمایشات تجربى که 
نشان داده است، بافت هاى خون ساز جنینى و بزرگسال از لحاظ توانایى 
براى بازسازى سلول هاى B-1 در موش هاى گیرنده این سلول ها تفاوت 
از مراحل میانى  دارند، حاصل شده است. زمانى که سلول هاى دهنده 
تکامل از کبد جنینى به دست آیند مشاهده شده است که این سلول ها 
بر  را،   B-2 هاى سلول  نه  دارند  را   B-1 هاى  سلول  بازسازى  توانایى 
 B-2 خلاف این سلول هاى مغز استخوان بالغین در بازسازى سلول هاى
موثرتر هستند. پیش ساز سلول هاى B-1 ممکن است به تعداد اندکى 
تولید  باعث  ترجیحاً  که  باشد  داشته  وجود  بالغین  استخوان  مغز  در 
1-Lineage Model   
2-Selection Model
3-T-Independent

شکل1- مدل تکامل چهار زیر گروه از سلول هاى B بالغ، نحوه تکامل آن ها از 
پیش سازهاى مجزا و مدل گزینشى آن ها.  

  B-1 همه سلول هاى خونى از جمله سلول هاى . B-1شکل2-  مدل تکامل سلول هاى
از سلول هاى بنیادین خون ساز (HSC) منشا مى گیرند. 
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-B-1b (CD مى شود. 
با خصوصیات سلو ل هاى (5  B سلول هاى

زمانى که سلول هاى دهنده از مراحل میانى تکامل از کبد جنینى به دست 
آیند مشاهده شده است که این سلول ها توانایى بازسازى سلول هاى 
مغز سلول هاى  این  بر خلاف  را،   B-2 هاى  نه سلول  دارند،  را   B-1

هستند موثرتر   B-2 هاى  سلول  بازسازى  در  بالغین  استخوان 
این  به  منجر  مشاهدات  این   .(Hardy, 1991; Kantor, 1992)
مجزایى   B سازهاى  پیش  از   B-1 هاى  سلول  که  است  شده  فرضیه 
شوند  مى  تولید  جنینى  زندگى  طول  در  عمدتاً  که  شوند  مى  مشتق 
بعداً  محققین  همچنین   .(Kantor, 1993; Herzenberg, 2006)

اند که سلول هاى B -1b، علاوه بر سلول هاى این نتیجه رسیده  به 
B -1 فره پریتوئن، مى توانند از پیش سازهاى مغز استخوان بالغین نیز 

تولید شوند ( شکل 1)، این پیش سازها ممکن است به میزان کمترى 
.(Kantor, 1992) بعد از تولد تولید شوند

   CD45R -/Lo CD+
19(Lin-) در تائید مدل رده اخیراً یک رده منفى

سلول هاى B شناسایى شده است که در مغز استخوان بالغین و جنین، 
تولید  به  محدود  آن  توانایى  و  دارد  وجود  جنینى  کبد  همچنین  و 
سلول هاى B-1 است.  شاخص دیگر که باعث شناسایى پیش سازهاى
است  این  مى شود   B-1 سلول هاى CD45R -/Lo CD+

19(Lin-)

که آن ها Syndecan -1 (CD138) و MHC کلاس II را بر خلاف 
 .(Tung, .2006) دهند  نمى  بروز   B-2 هاى  سلول  سازهاى  پیش 
 B-1a مدل رده پیشنهاد مى کند که پیش ساز هاى مختص سلول هاى
پیشنهاد  مدل گزینشى  مى شود.  ها  این سلول  تولید  باعث   B-1b و 
مشترك  پیش ساز  یک  از   B -2 هاى B -1 و  مى کند که سلول 
این  به  ژن  آنتى  اتصال   SIgm بیان  مرحله  در  اما  شوند،  مى  تولید 
یا  شوند  تبدیل   B -1 هاى  سلول  به  که  کند  مى  تعیین  ها  سلول 
اما پیدایش سلول هاى LinR- CD45R-/Lo CD19 در کبد   B -2

جنینى و مغز استخوان جنینى باعث تایید مدل رده شده است. اما هنوز
سلول هاى B-1 که از پیش سازهاى مختص خود تولید مى شوند، براى 

تکامل بیشتر و بقا نیازمند اتصال آنتى ژن مى باشند (شکل2). 
+CD45R -/Lo CD اولین بار در کبد جنینى و حدود 

سلول هاى 19
زمان  این  در  که  شوند  مى  ظاهر  موش  باردارى  دوره  از  یازدهم  روز 
شود  نمى  مشاهده   B -2 هاى  سلول   CD45 R

+ سازهاى  پیش 
 .(Montecino - Rodriguez, 2006; de Andres, 2002)

دوره جنینى  از  پانزدهم  روز  در   +CD45R به طور مشابه سلول هاى
در مغز استخوان مشاهده نمى شوند در حالى که جمعیت سلول هاى
است  تشخیص  قابل  آسانى  به   CD45R -/Lo CD+

19

(Montecino-Rodriguez, .2006). این شواهد با همدیگر نشان 

 B-1 CD45R -/Lo CD+
مى دهند که پیش سازهاى سلول هاى 19

قبل از پیش سازهاى سلول هاى B-2 تولید مى شوند، اما این که چگونه 
این ها از لحاظ تکاملى زود تر تولید مى شوند، هنوز مشخص نشده است. 
 (AGM)1 در ناحیه CD45R - /CD+

جالب است که سلول هاى 19
که سلول هاى بنیادى خون ساز تکامل مى یابند، مشاهده شده اند. در 
تعداد کلى سلول هاى و  فراوانى  تا روز هفدهم  باردارى  از  یازدهم  روز 
+CD45R -/ Lo CD در مغز استخوان جنینى قبل از این که به کمتر

19

از 5/ . % بعد از تولد برسد در حالت اوج خود مى  باشد. بر خلاف این
در   CD45R+ CD+

19- B -2 هاى  سلول  سازهاى  پیش  فراوانى 
سطحى  به  و  نموده  افزایش  به  شروع  جنینى  دوره  آخر  او  طول 
مى رسد که در مغز استخوان بعد از تولد مشاهده مى شود. سلول هاى
تنها  بالغین  استخوان  مغز  از  شده  مشتق   CD45R -/ Lo CD+

19

ایمنى  نقص  در حفره پریتوئن موش هاى داراى  را   B -1 سلول هاى
مختلط شدید2 (SCID) بازسازى مى کند و توانایى بازسازى سلول هاى 
 Montecino-Rodriguez,) را در این موش هاى گیرنده ندارند B -2

هاى  سلول  جمعیت   B-1 هاى  سلول  ساز  پیش  بر  علاوه   .(2006

اى قوه  دو  هاى  سلول  بالغین  استخوان  مغز   CD45R -/Lo CD+
19

یابند  مى  تکامل  ها  آن  از  ماکروفاژها  و   B هاى  سلول  که  هستند 
 .(Montecino-Rodriguez,  2001)

B هاى  سلول  ماکروفاژ  سازهاى  پیش  که  مشاهدات  این 
فراوانى  که  وقتى   (Cumano, 1992; Lacaud, 1998)

+CD45R -/Lo C ID در بالاترین مقدار است در کبد جنینى 
سلول هاى  19

مشخص شده اند و این که بعضى از تومورهاى رده سلول هاى B مشخصات 
،(Davidson, 1998) و ماکروفاژها را نشان مى دهند B-1 سلول هاى

 B-1 هاى  سلول  ساز  پیش  است  ممکن  که  دهد  مى  پیشنهاد 
نیست  جدید  فرضیه  یک  این  باشد.  یکسان  ماکروفاژها   B-2 و 

 B-1 هاى  سلول  ساز  پیش  که  شواهد  این  اما   (Borrello, 1996)

دلایل  دارند  را   CD45R -/Lo CD+
19 فنوتیپ  ماکروفاژها   B-2 و 

هاى  ساز  پیش  توصیف  است.  کرده  فراهم  آن  تائید  براى  را  بیشترى 
برخلاف مدل  رده و  نظریه  نفع  به   B -1 براى سلول هاى اختصاصى 
گزینش است،  البته شواهدى که در این بخش توضیح داده مى شود به
پیشنهاد  بلکه  است  گزینش  مدل  کننده  تائید  که  نیست  معنى  این 
 +SIgM مى کند که اتصال آنتى ژن اختصاصى به سلول ها در مرحله تکاملى
باعث مشتق شدن بعضى از سلول ها به سمت مسیر B-1 است (شکل 2)

.(Haughton, 1993; Wang, 2004)

 1-Aorta Gonad Mesonephros
 2-Severe Combined Immunodeciency
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مطالعات موش هاى انتقال ژن یافته یا حذف ژن شده به وضوح نشان داده 
بر روى  است که انتقال پیام از طریق پذیرنده سلول B (BCR) عمدتاً 
 Hardy, 2004; Casola,) تأثیر مى گذارد B-1 تکامل سلول هاى
2004) . از این لحاظ کاهش انتقال پیام از طریق BCR باعث کاهش و 

نقص سلول هاى B -1 مى شود در حالى که تعداد سلول هاى B-1 در 
موش هایى که انتقال پیام از طریق BCR افزایش یافته، بالا مى رود. در 
نتیجه این فرضیه که بعضى از سلول هاى B -1 در طى تکامل در مرحله 
SIgM+ به وسیله آنتى ژن از سلول هاى B-2 تولید مى شوند را به طور 

کلى نمى توان رد کرد. علاوه بر این ترکیبى از این دو فرضیه پیشنهاد 
مى کند که سلول هاى B -1 که از پیش ساز خاصى تولید شده اند 
باید با آنتى ژن مواجهه شده و انتخاب شوند تا بقا یافته و پیشرفت کنند

.(Rothstein, 2002) (2 شکل)
B-1 3- عملکرد سلول هاى

سلول هاى B -1 بعد از مواجهه با پاتوژن به سرعت فعال شده و به 
طور خود به خود آنتى بادى هاى طبیعى تولید مى کنند که به آنتى 
ساکاریدى  پلى  کپسول  قبیل  از   T هاى  سلول  از  مستقل  هاى  ژن 
مى شوند (Herzenberg, 2000). سلول هاى  باکترى ها متصل 
الطیف  وسیع  هاى طبیعى هستند که  بادى  آنتى  اصلى  منبع   B-1

بوده و به طور ضعیف خود واکنشگر هستند. این آنتى بادى ها آنتى 
ژن ها ى بسیارى از پاتوژن هاى متداول را شناسایى مى کنند، بنابر 
با  ها  ویروس  و  ها  باکترى  از  بسیارى  ضد  بر  اولیه  پاسخ  براى  این 
نقص  طبیعى  هاى  بادى  آنتى  در  که  هایى  موش  هستند.  اهمیت 
دارند نسبت به عفونت با آنفولانزا مستعد بوده و باعث افزایش مرگ 
 B-1 هاى  سلول   .(Baumgarth, 2000) شود  مى  آنها  میر  و 
ژن هاى اختصاصى پلاسما سل ها از جملهBLIMP-1 1 و XBP-12 را
ترشح  کننده  توجیه  تواند  مى  که  دهند  مى  بروز  زیادى  میزان  به 
.(Tumang, 2005) باشد  طبیعى   IgM پیوسته  و  خودى  به  خود 
سلول هاى B -1 همراه با سلول هاى B ناحیه حاشیه اى مسئول پاسخ 
به آنتى ژن هاى مستقل از سلول هاى T نوع2 3- ( TI-2) هستند که 
این  با  به دلیل نحوه قرار گیرى آناتومیکى این سلول ها به طور مکرر 
آنتى ژن ها مواجه مى شوند. سلول هاى B-1 همچنین در لامینا پروپریاى 
تبدیل   IgA کننده  تولید  هاى  سل  پلاسما  به  و  یافته  افزایش  روده 
مى شوند که عمدتاً در دفاع بر ضد پاتوژن هاى روده اى مشارکت مى کنند
ها،  پاتوژن  ضد  بر  محافظتى  عملکرد  بر  علاوه   .(Kroese, 1989)

آنتى بادى هاى تولید شده به وسیله سلول هاى B -1 نقش مهمى در 
پاکسازى سلول هاى آپوپتوتیک و آنتى ژن هاى خودى آزاد شده دارند
 B-1 تولید شده از سلول هاى IgM نقش حیاتى  .(Shaw, 2000)

 .(Zhang, 2004) همچنین در ضایعات آیسکمیک نشان داده شده است
به هر حال با توجه به گسترش درك ما مشخص شده که سلول هاى 
B-1a و B-1b نقش هاى مکمل اما مجزا از همدیگر دارند، سلول هاى 

B-1a منبع آنتى بادى هاى طبیعى هستند و ایمونوگلبولین هاى تولید 

شده به وسیله سلول هاى B-1b بعد از مواجهه با آنتى ژن تولید مى شوند  
.(Alugupalli, 2005; Haas, 2005; Alugupalli, 2004)

به وسیله مقایسه توانایى  نقش متفاوت دو زیر گروه سلول B-1 اخیراً 
 B-1b یا B-1a موش هایى که به طور انتخابى یکى از این دو سلول
گفته  که  یایى  کترى  با  پنومونیه  استرپتوکوك  به  پاسخ  در  ندارند،  را 
مى شود سلول هاى B-1 به آن پاسخ مى دهند مشخص شده است. 
موش هاى -/- CD19 سلول هاى B-1b را دارند، اما نقص شدیدى در 
سلول هاى B-1a دارند در حالى که حیوانات بیان کننده CD19 انسانى 
(hcd19) ترانس ژنیک سلول هاى B-1a را دارند، اما تعداد سلول هاى 

B-1b آن ها کاهش یافته است (جدول 1) (Haas, 2005). موش هاى 

ترانس ژنیک hCD19 در مقابله با استرپتوکوك پنومونیه به دلیل حضور 
آنتى بادى هاى طبیعى حاصل از سلول هاى B-1a مقاوم هستند. بر خلاف 
این مقاومت در برابر عفونت در موش هاى -/- CD19 مقاومت در برابر
عفونت در صورتى حاصل مى شود که این حیوانات ابتدا به وسیله پلى 
ایمونیزاسیون  این  شوند،  ایمونیزه  پنومونیه  استرپتوکوك  ساکاریدهاى 
ایمنى  که  شود  مى   B-1b هاى  در سلول   IgG3 و   IgM القاء  باعث 
محافظتى را فراهم مى کنند. این مشاهدات که تولید آنتى بادى به وسیله 
که  است  دیگر  گزارشات  با  متناسب  است  القایى   B-1b هاى  سلول 
عنوان کرده اند سلول هاى B-1b پس از مواجهه با آنتى ژن مى توانند 
نشان  نتایج  این   .(Alugupalli, 2004) نمایند  بادى  آنتى  تولید 
بادى هاى طبیعى هستند  مى دهد که سلول هاى B-1a منبع آنتى 
که در طول مراحل اولیه عفونت ایجاد محافظت مى کنند در حالى که 
آنتى بادى هاى القایى مشتق از سلول هاى B-1b بعداً تولید شده و براى 
پاکسازى نهایى و محافظت طولانى مدت در برابر پاتوژن کلیدى هستند
.(Alugupalli, 2005;  Haas, 2005; Alugupalli, .2004)

متصل خودى  هاى  ژن  آنتى  به  شده  ترشح  طبیعى  هاى  بادى  آنتى 
داده است که این عملکرد اهمیت ویژه اى دارد. ضایعات آترواسکلروتیک 
شامل ماکروفاژ سلول هاى دندرتیک. سلول هاىT، پروتئین ماتریکس 
خارج مى شوند و این مى تواند توجیه کننده این باشد که چرا سلول هاى 

 .(Viau, 2005) با بیمارى هاى خود ایمن مرتبط هستند B-1

1-B lymphocyte-induced Maturation Protion
2-X-Box-binding Protein 
3-T-Independent type
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به هر حال پیشنهاد شده است که آنتى بادى هاى طبیعى نقش مهمى 
در محافظت از بدن به وسیله پاکسازى سلول هاى پیر و فرسوده و سایر 
نقش  اخیر  شواهد   .(Bouvet, 1998) دارند  خودى  هاى  ژن  آنتى 
بیمارى دیواره  آترواسکروز،  بر ضد  در دفاع  را  بادى هاى طبیعى  آنتى 
 (LDL) 1 عروق، نشان سلولى و لیپید از جمله لیپوپروتئین با چگالى کم
 مى باشد (Glass, 2001). وقتى که LDL تحت اکسیداسیون قرار 

مى گیرد 2(OXLDL). اپى توپ هایى را بیان مى کنند که به وسیله 
آنتى بادى ها شناسایى مى شوند (Shaw, 2000) به طور جالبى این 
آنتى بادى هاى ضد LDL اکسید شده (anti -OXLDL) مشابه آنتى 
بادى هایى هستند که به وسیله کلون سلول هاى B-1 ترشح مى شوند 
 B-1 شواهد بیشتر براى تائید اینکه سلول هاى (Masmoudi, 1990)

 ( anti -OXLDL) اکسید شده LDL منبع تولید آنتى بادى هاى ضد
هستند به وسیله انتقال سلول هاى B-1 به موش هاى فاقد ژن فعال سازى 
رکامبینازها ( -/- RAG ) نشان داده شده است. ایمونوگلوبین سرمى این 
موش ها با OXLDL واکنش مى دهد که نشان مى دهد، سلول هاى 
 (  RAG -/- ) زیرا موش هاى  بادى ها هستند  این آنتى  B-1 منبع 

ایمونیزه نشده اند و به نظر مى رسد که آنتى بادى ضد LDL اکسید شده 
که به طور خود به خودى ترشح مى شود آنتى بادى هاى طبیعى مشتق از 
سلول هاى B -1 هستند (Binder, 2005). اما جزئیات این که این 
آنتى بادى ها چگونه باعث ایجاد محافظت بر ضد آترواسکلروزیس مى شوند 
مشخص نشده است. اما این گونه فرض کرده اند که  OXLDL اتصال 
یافته به آنتى بادى توانایى ورود به دیواره عروق را نداشته یا این که قابلیت 

 .(Binder, 2003; Chang, 2004) التهابى کمترى را دارد

جدول1- ایمنى ذاتى در موش هاى -/- CD19 و hCD19 ترانس ژنیک.
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1-Low Density Lipoprotein
2-Oxidized low-density lipoprotein
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