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 مقاله پژوهشي 
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 *١زادهعزت نوري
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 يدهچک

 بومي بيماري يک عنوانبه جهان کشورهاي از بسياري در همچنان بيماري اين متأسفانه جهان، در ليشمانيوز عامل انگل شناخت باوجود :هدف و زمينهپيش
 بررسي مطالعه اين از دفه مهم، اين به توجه با .شوديم مشاهده نيز ايران در روند اين .است گسترش حال درشده انجام هايبينيپيش با حتي و شوديم محسوب

  است.که نوع احشائي بيماري لشمانيوز است،  کالاآزار بيماري تشخيص در مونوکلونال هايباديآنتي ريتأث
 موشي شدند، سازيايمن هافرم اين با BALB/c هايموش سپس و شد تهيه اختصاصي کشت محيط در اينفانتوم ليشمانيا پروماستيگوت اشکال مواد و روش کار:

 توليدکنندههاي سلول ،هيبريدوماهاي سلول تشکيل از پس. شدند ادغام SP2/o ميلوماي هايسلول با آن طحال هايسلول و شد انتخاب داد را پاسخ بهترين که
  .شدند تهيه کلون تک صورتبه اختصاصي باديآنتي

 3E6 FIII4 ،2C4 FII5هاي منوکلن هانيا در بين آمد. دست به 3E6 FIII3 ،3E6 FIII4،2C4 FII5،2C4 FII3،2C4 FII2 کلون پنج مطالعه اين در :هاافتهي
  را داشتند جهت بررسي انتخاب شدند. ODبيشترين  که 2C4 FII2و 

 بيشتر بررسي براي هاآن از توانمي رسديمبه نظر  اما نيستند، ليشمانيا انگل مختلف هايگونه بين تمايز به قادر هاباديآنتي اين اگرچه :گيريبحث و نتيجه
  .کرد استفاده ليشمانيوز تشخيص براي همچنين و ليشمانيا انگل هايژنآنتي

 آزار کالا بيماري ليشمانيوز، تشخيص مونوكلونال، هايباديآنتي :هاکليدواژه
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  مقدمه
 داريپا و مزمن سلوليدرون ايياختهتک عفونت کي وز،يشمانيل

 يارميب کي ا،يشمانيل جنس در مختلف يهاگونه از ياريبس از يناش
 ستا ممکن ينيبال تظاهرات .است کشورهاي جهان اکثر يبرا ناآشنا
 اصطلاحبه( دارعلامت و علامت بدون يياحشا وزيشمانيل شامل

  ).۱باشد ( يمخاط اي يپوست يماريب نيهمچن و) کالاآزار
 از يرخب در) اينفنتوم ايشمانيل از يبيماري ناش( کالاآزار اگرچه

وجود  ايکنندهنگران ليدلا ريسا اما است، يبوم کشورهاي جهان
عفونت ممکن است به کشورهاي ديگر نيز  علامت بدون که دارد

  ).٢( سرايت کند
 ناقلان ييشناسا ،محيطيزيسترات ييتغ ،ييهوا و آب راتييتغ 

 مختلف، استفاده يهاگروه پرتحرک تيجمع مناسب، مخازن و
از اعضا  ونديپ و يمنيا ستميس کنندهسرکوب يداروها از گسترده

                                                             
  مسئول) (نويسندهايران  ،لياردب ،يلياردب محقق دانشگاه ،علوم دانشکده شناسي، ميکروب گروه استاديار ١

ن و انتقال يناقل ييايگسترش محدوده جغراف يبالقوه برا عوامل
  ).٢( باشنديمنده يوزها در آيشمانيل

 استفاده با ايشمانيل يهاگونه ييشناسا رياخ هايسال در اگرچه
 هاروش نيا اما ،شوديم انجام مختلف يمولکول يهاروش از
 اولاًرا يز باشند يبهداشت يهابرنامه ازين يپاسخگو توانندينم

 کاربرد دارند و اجياحت ژهيو زاتيتجه به اًيثان نيستند صرفهبهمقرون
کاربردي  هاياز استراتژي استفاده که رسديم نظر به. چنداني ندارند
 وزيشمانيل ص انگليتشخ يبرا باديآنتيمونوکلونال  ديگر ازجمله

 به هايهند توسط بار اولين براي يياحشا وزيشمانيل .تر باشدمناسب
 يکي وزيشمانيل .است شده بيان اهيس تب مارييب يمعن به کالاآزار

 طبق .)۵-۳(است  رانيا در جهان و يبهداشت مهم هاياز بيماري

د يجد مورد نيم ميليون سالانه بهداشت يجهان سازمان گزارش
سازمان  ازنظر يمارين بيت اياهم .دهديم روي جهان در بيماري

ماران بدون درمان و يب درصد١٠٠ل مرگ يبه دل بهداشت يجهان
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با  يحت يمنيستم ايماران با اختلال سيدر ب توجهقابل وميرمرگ
 وزيشمانيل  .)۵-۳( استشتر کودکان ين ابتلا بيدرمان و همچن

 اين مخزن مهم .)۵(است  ياترانهيمد نوع ران ازيا در يياحشا
 نيز جوندگان شهرمشکين منطقه در يول است شغال و سگ مارييب

 جنس از يخاک يهاپشه .گزارش شده است مخزن عنوانبه

 کياندم مناطق در يياحشا وزيشمانيل اصلي ناقل فلبوتوموس
 ١٠ ريز اطفال در غالباً رانيا در يياحشا وزيشمانيل  .)۵( باشنديم

 ريعشا در شتريب کالاآزار ماريي. ب)۵(شده است  سال گزارش
آلوده  يهاسگبا  تماس بيشتري آنان رايز شوديم دهيد چادرنشين

 ليدل نيهم به )۵(هستند  دارا را ناقل عنوانبه يخاک يهاپشه و
 يهادامنه شامل رانيا در يياحشا وزيشمانيل ياصل يهاکانون

 غالباً مارييب و بوده مغان و نيز در شهرمشکين در سبلان و زاگرس

  .)۵( شوديم مشاهده مناطق آن ساکن ريعشا و انييروستا در بخش
: ازجمله يمختلف يهاروش از استفاده با توانيم را کالا آزار 

 يمولکول و يکيمونولوژيا يهاروش ،يانگل يم بررسيمستق يهافن
 امروزه ،ژنآنتي به ياختصاص اتصال به توجه با. داد صيتشخ
 يصيتشخ عوامل و يقاتيتحق ابزار عنوانبهمونوکلونال  هايباديآنتي

 هيعل يواکسن چيه امروز، به تا از اهميت خاصي برخوردار هستند.
 به يماريب کاهش يبرا شدهانجاماقدامات  ساخته نشده و وزيشمانيل

 حد تا کنترل يهاروش ،حالبااين .هستند يمتک يدرمانيميش
تحت کنترل قرار  آلوده، واناتيح مخازن بيبه تخر محدود ياديز

 يخاک يهاپشه تيجمع تيريمد و آلوده واناتيح و هاانسان گرفتن
 ).۵-۳(است  ناقل

 معرض در نفر ونيليم ۳۵۰ که جهان کشور ۹۸ ليشمانيوز در 
 بر عمدتاً يماريب نيا ريتأث ).۵-۳(است  يبوم هستند عفونت خطر
شامل  وز،يشمانيل شکل است. سه جهان سطح در ريفق تيجمع
 هايماريباين  در بين. دارد وجود يمخاط و يجلد ،يياحشا

و  نيترعيشا، شوديمآزار  که سبب کالا يياحشا وزيشمانيل
 شوديمدر صورت عدم درمان به مرگ منجر  رايز است ترينخطرناک

)۳ ،۴.(  
 از يکي وزيشمانيل ،يجهان بهداشت سازمان اعلام طبق

 است. جهان يسلامت يبرا يجد مشکل که است يمهم يهايماريب
 يکشورها در يياحشا وزيشمانيل درصد ٩٠ از شيب ۱۹۹۹سال  در

 جهان، نقاط از ياريبس در .است بوده و برزيل سودان هندوستان،
 يکايآمر و ترانهيمد قفقاز، انه،يخاورم انه،يم يايآس ن،يچ در ويژهبه

 شيوع ۱ جدول ).۷، ۶( روديمبه شمار  خطرناک يماريب کي ،يجنوب
 يلاديم ۲۰۱۶تا  ۲۰۱۲ هايدر سال در جهانآزار را  بيماري کالا

  .دهديمنشان 
  

 ١جهان درآزار  کالا بيماري شيوع .)١(جدول 

  ۲۰۱۲  ۲۰۱۳  ۲۰۱۴  ۲۰۱۵  ۲۰۱۶  کشورها
  ۹  ۱۳  ۳۱  ۲۱  ۳۷  کلمبيا
  ۲۳۸۱  ۱۷۳۲  ۲۷۰۵  ۱۹۹۰  ۱۵۹۳  اتيوپي

  ۴۵۷  ۱۸۱  ۸۸۰  ۸۹۴  ۶۹۲  کنيا
  ۳۹۴  ۶۷۳  ۱۰۴۳  ۱۰۳۱  ۷۸۱  سومالي
  ۵۱۵۳  ۲۳۸۹  ۳۴۱۵  ۲۸۲۹  ۳۸۱۰  سودان
  

 در در جهان ليشمانيوز احشايي ، بيماري۱جدول به  با توجه
 ۲۰۱۲ هايدر سالو سودان  يا، سومالي، کنيوپيا، اتيکلمب يکشورها

  ).۸، ۷(ش است يافزا در حال ۲۰۱۶تا  يلاديم
بوده  رانيا آزار در بيماري کالا عامل نيترمهم نفانتوميا ايشمانيل
 شده جدا گرگ و شغال روباه، سگ، از رانيا مختلف مناطق و در
 است، داشته وجود رانيا نقاط تمام در که يياحشا وزين شمايل .است

 غرب شمال در اهر بر،يکل مانند زين يمشخص کيآندم مناطق اما
  ).۸، ۷( دارند وجود يشرق جانيآذربا ران و دريا

آزار وجود دارد، از قبيل  ص کالايتشخ مختلف يهاروش
  زا، يالا توسط سنجش )، روشPCRص (يتشخ يمولکول يهاروش

                                                             
1 Reference: The World Health Organization (WHO), 2016 

  
 نيا اما اکثر هانيانتوپلاست و نظاير يک) DNA( صيتشخ روش
 در فقط حاضر حال در ايشمانيل يهاگونه يبرا صيتشخ يهاروش
 علت به محروم مناطق و در است موجود يتخصص يهاشگاهيآزما
بوده  پرهزينه ست وين اجراقابل لازم زاتيتجه و امکانات وجود عدم

 يهاگونه در ديشد يکيژنت سميمرف يپل وجود علت اين به بر و علاوه
 ندارند را هاشگاهيآزما در کاربرد تيقابل هاروش نيا ايشمانيل مختلف

 در .اندنکرده باز يمعمول يهاشگاهيآزما در را خود يجا عملاً و
استفاده در  يمونوکلنال برا هايباديآنتي از استفاده کهيصورت

 يمعمول يهاشگاهيآزما در راحتيبه توانديم يشگاهيآزما يهاتيک



 ۱۴۰۱ فروردين، ۱، شماره ۳۳دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي
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 هايباديآنتي نقش بررسي هدف از اين مطالعه .باشد انجام قابل
  .است آزار کالا بيماري مولد عامل تشخيص در مونوكلونال

  
  مواد و روش کار

سوش   :هاآن و کشتاينفنتوم ليشمانيا يهاهيسوه يته
 (MHOM/IR/04/IPI-UN10) نفنتوميا ايشمانياستاندارد ل

ه يايران ته پاستور انستيتو ايمونولوژي از بخش ماريک بياز  جداشده
 اخلاق کد با مطابق قيتحق نيگرديد. ا

)IR.UMA.REC.1400.006انجام يلياردب محقق ) دانشگاه 
 يهالوله ازمذکور نخست ي هاسوش گوتيفرم پروماست رفت.يپذ

 (Novy-Ma.cNeal-Nicolle) يدوفاز کشت محيط به کرايو

NNN ازنظرهرروز  و شدهمنتقل کامل و سپس به محيط كشت 
 کشت يهاگوتيسپس از پروماست و رشد کنترل شدند لودگيآ

انگل  ٣ × ٩١٠ در حدود .استفاده شد ژنآنتيه يته يبرا شدهداده
ا يشمانيل يهاژنآنتي هيعلمنوکلونال  باديآنتيسپس  حاصل شد.

  ه شد.ي) ته۹-۱۳( يهارفرنسنفنتوم طبق يا
 ايشمانيل گوتيپروماست از فرم ژنآنتي سازيآماده

شد.  استفاده Freeze - thawاز روش ژن تهيه آنتي يبرا  :نفنتوميا
 هاآنسلولي  يمحتو شوند و تمامها کشته مياين روش انگل توسط

هاي انگلي ژنآنتيتمام  که شونديمسلول خارج  و ازه شدشکسته 
خود را از خصوصيات پاتوژنيک  و درآمدهسوسپانسيون  صورتبه

فريز کردن و دوباره گرم کردن  بر اساساين روش  .دهنديمدست 
  انجام گرفت.انگلي  سلولي سريع سوسپانسيون

 قرار گرفتند. يموش تحت بررس ١٢:هاموش سازيايمن 
به  ژنآنتيبا تزريق داخل صفاقي  ياهفته ۶تا  Balb/c ۵ يهاموش

 زاييايمنيکامل در  ١فروند انگل به همراه ياور  ٣٠ ×١٠٦مقدار 
به فواصل  هرکدامسوم  دوم و زاييايمنياور فروند ناقص در ياول، 

  .شدند سازيايمندو هفته 
سه روز قبل از  ييبوستر نها عنوانبهاور يبدون  ژنآنتيسپس 

  د.يق گرديتزر يديفيوژن داخل ور
ن ييزا تعيمن شده با روش الايا يهاموشدر سرم  باديآنتيار يع

شتر بود جهت يدر سرم اش از همه ب باديآنتيار يکه ع يشد و موش
 .ديانتخاب گرد (Fusion) يادغام سلول

 هايسلولمن شده و استخراج يطحال موش ا جداسازي
 با رعايت کامل هوشيبي از عملبعد من شده يطحال موش اآن: 
 ۲۰ سرنگ توسط شد. برداشتههود  در زيرل يط استريشرا

 به قداما ،۲۵ سوزن سر با و RPMI1640 طيمح يحاو ليتريميلي

  شد. طحال سلولي محتويات استخراج
تکرار شد. جهت از  طحال هايسلوله کامل ين عمل تا تخليا

د يکلر ml٥ حاصله سوسپانسيون بر رويها تيتروسين بردن اريب

و  )٢٠٠× g،mn١٠(د يگرد وم اضافه شد سپس سانتريفيوژيآمون
شستشو داده  RPMI1640ط يسه بار توسط مح حاصل هايسلول
  شدند.

شده از طحال  يجداساز يتيلنفوس هايسلول: يادغام سلول
در مجاورت  ١به  ١٠به نسبت  Sp2/0 هايسلولمن شده و يموش ا

ط يهم ادغام شدند و سپس در مح با (PEG) کوليگلا اتيلنپلي
ن) در يديمين و تينوپترين، آميپوگزانتيه HAT (يحاو کشت کامل

گراد در انکوباتور يدرجه سانت ٣٧ يو در دما 2CO درصد ٥مجاورت 
 ن)يديمين و تيپوگزانتي(هHT طيک هفته محي. پس از قرار گرفتند

دوما و يبريه هايسلولوجود  تدريجبهشد و  يط قبلين محيگزيجا
  شدند. يابيکروسکوپ معکوس ردير ميدر ز هاآن يهاکلونل يتشک

 يهاکلونتک  يابيرد يبرا Limiting dilution انجام
تک  يجداساز ير برايدوماها پس از تکثيبري: هدومايبريه

مثبت  يهاکلونشدند.  سازيآماده باديآنتي توليدکننده يهاکلون
ه يو پس از ته شدهانتخاب OD بر اساس باديآنتيتيتر  ازنظر مقدار

رقت داده  Limiting dilution با روش کنواختيون يسوسپانس
م کلون قرار گرفت و در يا نيک ي در هر چاهک کهطوريبهشدند 

ا يو  Feeder layer کامل با بستر ط کشتيمح يحاو يهاتيپل
ن روش، يبا ا کشت داده شدند. OPI مانند فاکتور رشد ييهامکمل
 دند.يمونوکلنال مجزا گرد باديآنتي توليدکننده يهاکلونتک 
از  يتعدادر شدند، يدوماي حاصل تکثيبريه هايسلول سپس
د يط مخصوص انجماد سوسپانسه گردين مرحله در محيا هايسلول

 ينگهدار يبعد يهاشيآزماع جهت استفاده در يدر ازت ما سپس و
  شدند.
  
  هايافته

 يهاانگل :اينفنتوم ليشمانيا انگل هايسلول کشتج ينتا
محيط کامل به  پسسو  NNNکشت  طيمحبه  ليشمانيا اينفنتوم

قرار  گرادسانتيدرجه  ٢٥انکوباتور در دماي  و درمنتقل شدند. 
انگل  ٣ × ٩١٠ در حدود .شدنددر مرحله ايستا شمارش گرفتند. 

در  يط کشت اختصاصيدر مح آمدهدستبه يهاانگل حاصل شد.
  شدند. يتانک ازت نگهدار

 مثبت هايسلول: دومايبريه هايسلول نگيج کلنينتا
 دهايبريهرا داشتند انتخاب شدند، اين  ييبالا OD د کهيبريه

  از: اندعبارت
  حاصل شدند. 4D6 FI ،4E FI ;يدهايبريه ،اول وژنيفاز  -الف
 5D2 FII ،6E9 FII ،2C4 FII يدهايبريهدوم وژن يف از -ب

  حاصل شدند.
 5F5 FIII ،3E6 FIII ،3G7 يدهايبريهسوم وژن يف از -ج

FIII شدند. حاصل  
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سه با يدر مقا را ييبالا OD١ کهبودند  ييدهايبريه هاسلولن يا
 ODکه  هاسلولن يا در بين. ندددااز خود نشان  دهايبريهر يسا

از  را OD نيکه بالاتربا آنان  در مقايسهد يبريدو ه شتند،دا تريبالا
 .انتخاب شدندر ي)، جهت تکث3E6 FIII ،2C4 FIIنشان داد ( خود

 ٣E6 FIII ديبريهسوم وژن يف ازو  2C4 FII ديبريهدوم وژن يف از

  .برداشته شدند Limiting dilution شيجهت انجام آزما
مخصوص انجماد ط يدر مح حاصل يدهايبريه از يمقدار 

بعدي  يهاشيآزماجهت انجام ع يو در ازت ما سوسپانسه شده
وژن که يف سهحاصل از مثبت  يدهايبريه ٢ :جدول شدند. ينگهدار
  .دهديمدارند نشان  را OD نيبالاتر

  
 دارند را OD نيوژن که بالاتريف سهحاصل از مثبت  يدهايبريه ):٢(جدول 

OD: optical density, FI: اول وژنيف , FII: دوموژن يف , FIII: سوموژن يف  

(OD450) Absorbance of samples at 450 nm 

  
  

 يهاموش طحال حاصل از تيلنفوس هايسلولادغام 
  :)Fusion )F لوما:يم هايسلول با شده منيا

 Limiting با روشدوما يبريه هايسلولکلون کردن 

dilution دوماها يبريه: دومايبريه يهاکلونتک  يابيرد يبرا
 باديآنتي توليدکننده يهاکلونتک  يجداساز ير برايپس از تکث

 هاي دوم ووژنيف مثبت از هايمنظور کلون نيبد شدند. سازيآماده

رقت داده  Limiting dilutionپس با روش سانتخاب شدند و  سوم
و در  م کلون قرار گرفتيا نيک ي در هر چاهک کهطوريبهشدند 

 هاييو مکمل Feeder layerط کشت با بستر يمح يحاو يهاتيپل
ن روش يکشت داده شدند. با ا ،نيه انسوليمانند فاکتور رشد شب

 ٣ جدول مونوکلنال مجزا شدند. باديآنتي توليدکننده يهامونوکلن
 توليدکننده يهامونوکلن يدوماها جهت جداسازيبرير هيج تکثينتا

  .دهديمرا نشان  Limiting dilutionتوسط  باديآنتي
  

 دومايبريه يهاکلونتک  يابيجهت رد Limiting dilutionج انجام ينتا ):٣(جدول 
Hybrid (3E6 FIII) Hybrid(2C4 FII) 

Monoclones OD Monoclones OD 

3E6 FIII6 0.731 2C4 FII7 0.839 

3E6 FIII3 1.510 2C4 FII5 1.629 

3E6 FIII8 0.580 2C4 FII3 1.470 

3E6 FIII5 0.969 2C4 FII4 0.982 

3E6 FIII2 0.817 2C4 FII2 1.699 

3E6 FIII4 1.619 2C4 FII8 0.999 

OD: optical density, FIII: فيوژن سوم, FII: فيوژن دوم 
 (OD450) Absorbance of samples at 450 nm 

Fusion: Lymphocyte cells from spleen of immunized mice and 

myeloma cells were fused. 

                                                             
1 Optical Density 

  )FIIIسوم (فيوژن   )FII(دوم فيوژن   )FIفيوژن اول (

  45OD  نام هيبريد  45OD  نام هيبريد  45OD  نام هيبريد
2B4 FI  ۶۱۹/۰  5D2 FII  ۸۶۵/۰  5F5 FIII  ۹۱۰/۰  
4D6 FI  ۹۴۵/۰  6E9 FII  ۹۳۸/۰  3E6 FIII  ۶۰۱/۱  
4E1 FI  ۸۷۸/۰  2C4 FII  ۵۶۹/۱  4B2 FIII  ۷۶۰/۰  
3C4 FI  ۷۶۵/۰  8F6 FII  ۷۶۵/۰  3G7 FIII  ۵۵۸/۱  
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 3E6 FIII3،3E6( هايمونوکلن، ۳جدول نتايج  با توجه به

FIII4،2C4 FII5،2C4 FII3،2C4 FII2باديآنتيتر يزان تي) م 
)ODهايمونوکلن، هاسلولن ين ايک دارند. بنابراين از بيشتر از ي) ب 

3E6 FIII4 ،2C4 FII5 2 وC4 FII2  سه با پنج مونوکلن يدر مقاکه
 يبعد يهاشيآزمارا داشتند جهت انجام  ODن يشتريگر بيد

بيشتر را  باديآنتي توليدکننده هايمونوکلن ۴انتخاب شدند. جدول 
  .دهديمنشان 

  
 بيشتر باديآنتي توليدکننده هايمونوکلن ):۴(جدول 

Monoclones OD 

3E6 FIII3 1.510 

2C4 FII5 1.629 

2C4 FII3 1.470 

2C4 FII4 0.982 

2C4 FII2 1.699 

3E6 FIII4 1.619 

OD: optical density, FIII: فيوژن سوم, FII: فيوژن دوم 
 (OD450) Absorbance of samples at 450 nm 

Fusion: Lymphocyte cells from spleen of immunized mice and 

myeloma cells were fused 
  گيريبحث و نتيجه

 (mAbs) موش مونوکلونال هايباديآنتي يشگاهيآزما ديتول

 شد، فيتوص نيلشتايم و کوهلر توسط ۱۹۷۵ سال در بار نياول يبرا
 کرد متحول را يپزشک ستيز قاتيتحق و ينيبال عمل اين طريق و از

)۱۲(.  
 داريپا يسلول خطوط و اندشده يمهندس mAbs زمان، آن از 
 هدف ژنآنتي برابر در خاص يهانيمونوگلوبوليا ترشح به قادر

 وژنيفسه  درمجموعدر اين تحقيق  ).۱۳( اندآمده دست به موردنظر
را  ييبالا OD د کهيبريه مثبت هايسلولسلولي انجام پذيرفت. 

 4D6 FI ،4E ;يدهايبريه اول، وژنيفداشتند انتخاب شدند که از 

FI ،5 يدهايبريهدوم وژن ياز فD2 FII ،6E9 FII، 2C4 FII از  و
 حاصل 5F5 FIII ،3E6 FIII ،3G7 FIII يدهايبريهسوم وژن يف

داشتند  را OD نيکه بالاترد يبريدو هها سلولن يا در بين شدند.
)3E6 FIII ،2C4 FIIشيآزما و انجامر ي)، جهت تکث Limiting 

dilution نه انجام ي. در زمانتخاب شدندLimiting dilution 
کلن چهار  هانياان يبودند که در م موردقبولد يبريه ۱۲درمجموع 

OD ن همچون ير محققيسه با کار سايداشتند. در مقا ۱,۵ بيشتر از
jaffe )۱۴هيعل يوژن تنها چهار کلن اختصاصي) که با انجام ف 

کلن مثبت  ۱۲اين مطالعه ما  اما در. اندکردها ماژور پيدا يشمانيل
به  توانيمن اختلاف را يآورديم. ا به دستا اينفنتوم يشمانيه ليبرعل

دانست که  مختلف رشد سلول از فاکتورهاياستفاده گسترده  ليدل
  صورت نگرفته است. ين گستردگيممکن است در مطالعه آنان به ا

ه يبر عل باديآنتيمونوکلونال  ان به ترتيبو همکارانش ژافه 
ز واکنش نشان يگر نيد يهاگونهساختند که با  يدونووان ايشمانيل
مونوکلونال و همکارانش  Froes يلاديم ۲۰۰۴در سال ). ۱۵( داديم

ه کردند يته يا شاگاسيشمانيل يهاگوتيه آماستيبر عل باديآنتي
 هاباديآنتي م مونوکلوناليما موفق شد حاضر نيز ي). در بررس۱۶(

نه ين زميم. در ايه کنيته نفنتوميا ايشمانيلگوت يه پروماستيبر عل
ه يعل بر باديآنتيد مونوکلونال يج مطالعات آنان که توليج ما با نتاينتا
 و ما جينتا نيب مطابقت دارد. ا استيشمانيل يهاگوتيماستپرو

 پ،يزوتايا درخصوص نيمحقق از يبرخ توسط شده گزارش يهاداده
 ممکن تطابق عدم نيا .دارد وجود اختلاف هاباديآنتي مونوکلونال

 استفاده مورد ژنآنتي نوع و آنان يهاهيسو تفاوت به مربوط است
 .باشد هايبررس نيدرا

 گونه خاص ژنيآنتي کنندهتعيين عوامل وجود رسديمبه نظر 
کلونال  منو واسطهبه يمنيا يهاسرم توسط که ا،يشمانيل يرو بر

 يبرا توسعه اين روش يبرا ييمبنا ،شونديم ييشناسا باديآنتي
 خواهد بود. ايشمانيمختلف ل يهاگونه زيتما

 اعتمادقابل توسعه يبرا توانيم را دومايبريه يهايفناور

mAbs کرد استفاده مختلف هايسلول در هاآن يبعد ديتول و.  
 يهانهيزم در گسترده طوربه دومايبريه يهايفناور اصولاً 

 ييشناسا و يماريب شيپا ص،يتشخ يکاربردها مانند مختلف
 نظر ). به۱۷-۱۹( است شده گرفته کار به آگهيپيش ينشانگرها

 ليشمانيا اينفنتوم يرانيا هيسو به نسبت هايباديآنت نيا رسديم
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 ،ELISA يهاشيآزما در تواننديم و دارند يمناسب يريپذواکنش
 صيتشخ و قيتحق يبرا يتومتريفلوسا و مونوفلورسانسيا

 رند.يگ قرار مورداستفاده
 ها،ميزوآنزيا مانند ا،يشمانيل پينگيتا يبرا ييايميوشيب يهافن
 يبرا PCRو  نتوپلاستيک DNA يهاحلقه يتوال يهمسان
 نيا ،حالبااين. شونديم کاربردهبه هاو تشخيص انگل يبندطبقه
 از ياديز ريمقاد کشت به ازين طورکليبه. ستندين کافي هاروش
 دنآور به دست است ممکن که دارد، يشگاهيآزما طيشرا در هاانگل

 يهاطيمح در که ليشمانيا اينفنتوم يبرا ژهيوبه باشد، دشوار آن
  .)۲۰،۲۱( کننديم رشد ريدمعمولي  کشت

 بالا، يژگيو ليدل به و کيفي يکم ها ازنظرباديآنتي مونوکلونال
 نيگزيجا مرسوم، يهاروش با سهيمقا در حمل تيقابل و کم نهيهز
 نشان جينتا نيا .هستند وزيشمانيل صيتشخ يبرا يادوارکنندهيام

 يهاگوتيآماست وجود نييتع يبرا است ممکن روش نيا که داد
 مطالعات يبرا يشگاهيآزما واناتيح يهااندام در ليشمانيا اينفنتوم

 توسعه يبرا دوارکنندهيام ابزار کي نيا و باشد ديمف ،يمنيا و پاتوژنز

سگ  و انسان ، درژنآنتي صيتشخ بر يمبتن ،يصيتشخ روش کي
کالا  مشکوک موارد ينيبال تيريمد بهبودمبتلا به کالا آزار است. 

آن فراهم  يريبراي پيشگ خاص درمان زودهنگام شروع امکان آزار،
  .شوديم

  
  هاشنهاديپ

 مختلف يهاگونه ياصل زبانيم جوندگان و انسان کهييازآنجا
 گوتيآماست صورتبه ماکروفاژها داخل در هاانگل و هستند ايشمانيل

 هيعل مونوکلونال هايباديآنتي هيته رسديم نظر به ،شونديم يمعرف
کالا  صيتشخ نديفرآ در مؤثر عامل توانديم ليشمانيا اينفنتوم انگل

  آزار باشد.
 

 قدرداني و تشکر
و  يلياردب محقق دانشگاه يفناور و يپژوهش محترم معاونت از

 نيز از همکاري مسئولين بخش ايمونولوژي انستيتو پاستور تهران

  سپاسگزاريم.
 

References 
1. Stahlman S, Williams VF, Taubman SB. Incident 

diagnoses of leishmaniasis, active and reserve 

components, U.S. Armed Forces, 2001-2016. MSMR 

2017;24(2):2–7. 

2. Mody RM, Lakhal-Naouar I, Sherwood JE, Koles NL, 

Shaw D, Bigley DP, et al. Asymptomatic Visceral 

Leishmania infantum Infection in US Soldiers 

Deployed to Iraq. Clinical Infectious Diseases 

2019;68(12):2036–44. 

3. Assefa A. Leishmaniasis in Ethiopia: A systematic 

review and meta-analysis of prevalence in animals 

and humans. Heliyon 2018;4(8):723-31. 

4. Abrham A, Zewdu S. A Review on Canine 

Leishmaniasis; Etiology, Clinical sign, pathogenesis, 

treatment and control methods. Glob Veterinaria 

2016;17(4):343-52. 

5. Mohebali M, Javadian E, Yaghoobi-Ershadi MR, 

Akhavan AA, Hajjaran H, Abaei MR. 

Characterization of Leishmania infection in rodents 

from endemic areas of the Islamic Republic of Iran. 

East Mediterr Health J 2004;10(4-5):591-9. 

6. Ibarra-Meneses AV, Moreno J, Carrillo E. New 

Strategies and Biomarkers for the Control of Visceral 

Leishmaniasis. Trends in Parasitology 2020 

Jan;36(1):29–38. 

7. Ribeiro RR, Michalick MSM, da Silva ME, Dos Santos 

CCP, Frézard FJG, da Silva SM. Canine 

Leishmaniasis: An Overview of the Current Status 

and Strategies for Control. Biomed Res Int. 

2018;2018:3296893. 

8. Macconkey S.E.,Lopez A.,Shaw D.,Calder J. 

leishmanial polyarthritis in a dog. Canine Vet J 

2002;43:607-60. 

9. Tomita M, Tsumoto K. Hybridoma technologies for 

antibody production. Immunotherapy 2011;3:371–

80. 

10. Pasqualini R, Arap W: Hybridoma-free generation 

ofmonoclonal antibodies. Proc Natl Acad Sci USA 

2004;101 257–9. 

11. Moritaa M, Sugiharaa H, Tokunakaa K, Tomuraa A, 

Saigaa K, Satoa T, Imamurab Y, Hayashic T. 

Preparation and partial characterization of 

monoclonal antibodies specific for the nascent non-



۱۴۰۱ فروردين، ۱، شماره ۳۳دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي

٤٣  

triple helical form of the type IV collagen alpha 1 

chain. Biochem Biophys Rep 2017;9:128–32. 

12. Sasidharan S, Saudagar P. Leishmaniasis: Where Are

We and Where Are We Heading? Parasitol Res

2021;120(5),1541–54.

13. Jervis S, Chapman LAC, Dwivedi S, Karthick M, Das

A, Le Rutte EA, et al. Variations in visceral

leishmaniasis burden, mortality and the pathway to

care within Bihar, India. Parasites Vectors

2017;10(1):601.

14. Jaffe CL, Rachamim N. Amastigote stage-specific

monoclonal antibodies against Leishmania major.

Infect Immun 1989;57(12):3770-7. 

15. Jaffe CL, Bennett E, Grimaldi G Jr, McMahon-Pratt D.

Production and Characterization of species-specific

monoclonal antibodies against Leishmania donovani

for immunodiagnosis. J Immunol 1984;133(1):440-7.

16. Froes AM, dos Santos CVD, Penha-Filho ML,Teixeira

MCA et al. Sub-clinical infection as an effective

protocol for obtaining anti-Leishmania chagasi

amastigot antibodies of different animal species. 

Veterin Immunol Immunopathol 2004;99:135–41. 

17. Tomita M, Tsumoto K. Recent advances in antigen-

based generation of monoclonal antibodies. Curr

Immunol Rev 2010; 6: 56–61. 

18. Schmitz K, Geisslinger G, Tegeder I. Monoclonal

antibodies in preclinical EAE models of multiple

sclerosis: A systematic review. Int J Mol Sci

2017;18:1-18. 

19. Kivi G, Teesalu K, Parik J, Kontkar E, Ustav M J,

Noodla L, et al. HybriFree: A robust and rapid

method for the development of monoclonal

antibodies from different host species. BMC

Biotechnol 2016;16:2.

20. Cabral-Miranda G, de Jesus JR, Oliveira PR, Detection

of parasite antigens in leishmania infantum–infected

spleen tissue by monoclonal antibody, piezoelectric-

based immunosensors. J Parasitol 2014;100(1):73–8. 

21.Tigabu D., Endale B., Haben F. Monoclonal Antibody

and its Diagnostic Application. Biomed J Sci & Tech

Res 2020;30(4):23645-50. 



Studies in Medical Sciences, Vol. 33(1), April 2022 
 

٤٤  

Original Article 
 

EVALUATION OF THE ROLE OF MONOCLONAL ANTIBODIES IN 
THE DIAGNOSIS OF KALA-AZAR DISEASE 

 
Ezzat Nourizadeh1 

 
Received: 02 February, 2022; Accepted: 10 August, 2022 

Abstract 
Background & Aims: Despite the recognition of the parasite responsible for leishmaniasis in the world, 
unfortunately this disease is still considered as an endemic disease in many countries of the world and 
is spreading even with the predictions made. This trend is also observed in Iran. Considering this 
importance, the aim of this study is to investigate the effect of monoclonal antibodies in the diagnosis 
of Kalaazar disease, which is the visceral type of leishmaniasis. 
Materials & Methods: Leishmania infantum promastigote forms were prepared in a special culture 
medium and then BALB/c mice were immunized with these forms. The mouse with the best response 
was selected and its spleen cells were merged with myeloma SP2/o cells. After the formation of 
hybridoma cells, specific antibody-producing cells were prepared as single clones. 
Results: In this study, five clones 3E6 FIII3, 3E6 FIII4, 2C4 FII5, 2C4 FII3, and 2C4 FII2 were obtained. 
Among them, 3E6 FIII4, 2C4 FII5 and 2C4 FII2 monoclones which had the highest ODs were selected 
for investigation. 
Discussion: Although these antibodies are not able to distinguish between different species of 
Leishmania parasite, but it seems that they can be used to further investigate Leishmania parasite 
antigens and also to diagnose Leishmaniasis. 
Keywords: Monoclonal Antibodies, Diagnosis of Leishmaniasis, Kala-azar Disease 
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