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Abstract 

Background: chitin and its derivates microparticles (MPs) have immunomodulatory activities. 
In this study, we examined the effect of size, purity and acetylation degree of chitin MPs on CHID1- 
encoding SI-CLP, involved in inflammation- gene expression in mixed leukocyte culture. 

Materials and Methods: Small (<40) and medium(40-70) sized chitin MPs were prepared 
by sonication, and they were used in treatment of leukocyte mixed culture in comparison with chitosan 
and also shrimp shell small-sized MPs. Neutral red uptake assay and microscopic examination of 
apoptosis were used to assess cytotoxicity of MPs. Finally, following cell treatment with MPs (100 
μg/mL) for 48h, expression levels of CHID1 gene were determined by Real Time PCR. 

Results: Different concentrations of chitinous MPs hadn’t any cytotoxic effects. In gene 
expression analysis, small-sized chitin MPs (<40 µ) resulted in down regulation of CHID1 gene 
expression (p=0.004), while other MPs didn’t change it significantly. 

Conclusion: Size, purity and acetylation degree of chitin MPs influence their interference in 
immune cells interactions and it seems small-sized chitin MPs can potentially modulate immune 
responses through decreasing CHID1 gene expression. Using small-sized chitin MPs may be effective 
to treat allergies which their treatment strategies rely on modulating the immune responses. 
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 چکیده
 رتـاثی  تحقیـق  ایـن  در .دارنـد  را ایمنی هاي پاسخ تعدیل خواص آن مشتقات و کیتین هاي میکروپارتیکل :هدف و زمینه
 کند می کد را  SI-CLP التهابی پروتئین که - CHID1 ژن بیان بر ها میکروپارتیکل استیلاسیون میزان و خلوص اندازه،

  .گرفت قرار سنجش مورد لکوسیتی مختلط کشت در -
 شرو بـه  )میکرون 70تا  40(متوسط و )میکرون 40کمتر از  (کوچک اندازه در کیتین هاي میکروپارتیکل :ها روشمواد و   

 در ،)میگـو  پوسته( ناخالص و )کیتوسان( داستیله کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل با مقایسه در و ندشد تهیه سونیکاسیون
 و رد نـوترال  روش از هـا  میکروپارتیکـل  توکسیسیتی بررسی براي .ندگرفت قرار استفاده مورد لکوسیتی مختلط کشت تیمار

لیتـر   میکروگـرم بـر میلـی       100 غلظـت  بـا  هـا  سـلول  تیمار دنبال به هایتن در .شد استفاده آپوپتوز میکروسکوپی سنجش
 .شد گیري اندازهاي پلی مراز زمان واقعی  واکنش زنجیره روش به CHID1ژن بیان ساعت، 48 مدت به ها میکروپارتیکل

 ژن، بیـان  ررسـی ب در .نداشـتند  سایتوتوکسیک اثرات مختلف هاي غلظت در کیتینی متفاوت هاي میکروپارتیکل :ها یافته
 هـا  میکروپارتیکل سایر که حالی در ،)p=004/0(شدند CHID1 بیان کاهش باعث کیتین  کوچک هاي میکروپارتیکل فقط

 .نکردند ایجاد ژن این بیان افزایش یا کاهش در داري تغییرمعنی
 میـزان  و خلـوص  ازه،انـد  از متـاثر  ایمنـی  هـاي  سـلول  کـنش  میـان  در کیتینی هاي میکروپارتیکل مداخله :گیري نتیجه

 طریق از را ایمنی هاي پاسخ وتعدیل تغییر توان کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل رسد می نظر به و است ها آن استیلاسیون
 کـه  هـا  آلرژي درمان در است ممکن کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل از استفاده .باشند داشته CHID1 ژن بیان کاهش

  .باشد موثر است ایمنی هاي اسخپ تعدیل ها آن درمانی کار راه
 ایمنی تعدیل ،کیتوسان کیتیناز، کیتین، :کلیدي واژگان
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  مقدمه
 موجود پلیمر بیو ترین فراوان سلولز از پس کیتین

 کیتین خود ساختار در مختلفی موجودات و است طبیعت در
 به شده شناخته شایع هاي آلرژن از برخی و دارند

 تعلق ها مایت و ها قارچ مثل کیتین داراي هاي ارگانیسم
 انسان دنب ساختار در کیتین که این به توجه با .)1(دارند
 سیگنال یک ایمنی سیستم براي آن حضور ندارد، وجود
 سطح در .کند می فعال را ایمنی سیستم و شده محسوب خطر

 ،TLR-2 ، Dectin-1 چون هایی گیرنده ایمنی هاي سلول
 .)2(باشند می آن شناسایی مسئول ها فیکولین چنین هم و مانوز

 بر نکیتی تحریکی اثر که دارند وجود زیادي تحقیقات
 ،فعال TH1 هاي پاسخ تحریک صورت به را ایمنی سیستم
 بیان آلرژي بروز با مقابله و ماکروفاژها کلاسیک سازي
 نتایج که دارند وجود نیز تحقیقاتی میان این در اما .اند نموده

 و کیتین اثر بر دلالت و داشته فوق هاي یافته با متناقضی
 و TH2 رفط به ایمنی پاسخ گرایش جهت در آن مشتقات
 شده، انجام مطالعات اساس بر .)3-5(دارند بودن زا آلرژي
 اندازه در تفاوت به مربوط تناقضات این از بخشی

  .)6(است کیتین هاي میکروپارتیکل
در بدن،  ،مري پلی کیتین حضور عدم رغم علی

 که کیتیناز شبه هاي پروتئین و کیتین کننده تجزیه هاي آنزیم
 اي تجزیه فعالیت ولی داشته را یتینک به شونده متصل ناحیه

 و کیتینازها .دارند وجود انسانی هاي سلول در ندارند،
 گلیکوزیل ژنی خانواده اعضاي کیتیناز، شبه هاي پروتئین

 خانواده یک GH 18 .)7(باشند می (GH 18) 18 هیدرولاز
 تا گیاهان از مختلف هاي گونه در که است باستانی ژنی

 طی در پروتئینی خانواده این حفظ .)8(ددار وجود پستانداران
 در ها آن ضروري نقش گر بیان ها گونه و تکاملی زمان

 تصدیق را موضوع این هم اخیر مطالعات .باشد می بیولوژي
 خانواده هاي پروتئین و ها ژن مطالعه که طوري به ،است کرده

GH 18 ایمنی در ها آن متنوع عملکردهاي موش و انسان در 
حاوي ( CHID1 .)9-11(اند داده نشان را بافتی زهومئوستا و

 است انسان در شده شناخته GH18 آخرین) 1دومین کیتیناز 
پروتئین شبه کیتیناز ( SI-CLP  یعنیآن پروتئین بیان و

 ، B هاي لنفوسیت ،ماکروفاژها توسط) گر با استابیلین کنش
T و است شده گزارش توموري سلولی هاي رده از برخی و 

 و LPS به اتصال به قادر SI-CLP که است دهش ادعا
 در ماکروفاژها از التهابی هاي سایتوکاین تولید تحریک

   .)12(باشد می آزمایشگاهی شرایط
 به شونده متصل اصلی جز عنوان به کیتین

 تنظیم یک عنوان به است ممکن کیتینازها، وشبه کیتینازها
 این از و کند عمل ها ژن این بیان )کاهنده یا افزاینده(کننده
 است ذکر به لازم .نماید مداخله ایمنی هاي پاسخ در طریق

 مشابه فعالیتی کیتینازها شبه از برخی براي حتی که
   .است شده ذکر ها سایتوکاین

 در کیتین هاي میکروپارتیکل اثر ،پژوهش این در
 40تا  1( کوچک و )میکرون 70تا  40( متوسط اندازه دو

 در ها آن متفاوت توانایی بر مبنی گزارشاتی که )میکرون
 بیان بر ،)13، 6(دارد وجود ایمونولوژیک هاي پاسخ يالقا
 ،)14(دارد بیان افزایش التهابی شرایط در که  CHID1ژن

 مشتق – کیتوسان از چنین هم .گرفت قرار مطالعه مورد
 و استیلاسیون میزان نقش بررسی منظور به -کیتین داستیله

 هاي پروتئین نقش بررسی منظور به لصناخا کیتین چنین هم
 .شد استفاده کیتین هاي میکروپارتیکل کنار در نیز همراه
 واکنش یک يالقا براي لکوسیتی مختلط کشت منظور بدین

 هاي میکروپارتیکل با تیمار  واثر پذیرفت صورت قوي ایمنی
 ارزیابی مورد CHID1 ژن بیان سنجش بر مختلف کیتینی

   .گرفت قرار
  

  ها روش و مواد
  کیتین هاي میکروپارتیکل تهیه

 ,C-7170) کیتـین  پودر از تجربی، مطالعه این در

Sigma Chemical Co. St. Louis, MO) کیتوسـان  و 
 C-3646, sigma Chemical) تجــــــاري 

Co.St.Louis,Mo) ، آب در صـد  در گـرم  1 سوسپانسیون 
 و ساعت 2 مدت به شده تهیه سوسپانسیون .گردید تهیه مقطر

ــان 8 رد ــه 15 زمـ ــا اي دقیقـ ــونیکاتور، بـ ــونیکه سـ ــد سـ  .شـ
 و 70،  40 صـافی  سـه  از ترتیـب  بـه  شده سونیکه سوسپانسیون



   و همکاران معصومه علی محمدي                                                                               ...  توسط میکروپارتیکل هاي کیتین1CHIDکاهش بیان ژن 

  45                                                                                                        1395 تیر ،4 شماره ،وزدهم نسال اراك، پزشکی علوم دانشگاه پژوهشی علمی مجله

 و 40 صـافی  زیـر  سوسپانـسیون  .شد داده عبور میکرونی 100
 مجــزا فــالکون لولــه دو در  میکرونــی 40 صــافی روي ذرات
 و دقیقـه  30 مدت به دور در دقیقه    3000 دور با و آوري جمع

ــ در  رســوب .شــدند ســانتریفوژ گــراد ســانتی درجــه 4 ايدم
 درایـر  فریز دستگاه با ساعت 6 مدت به سانتریفیوژ از حاصل

(Christ Alpha 1-2 LD,Uk) از .شــــد خــــشک 
 یـک  سوسپانسیون ،فسفات بافر در کیتین هاي میکروپارتیکل

 .گردیــد اتــوکلاو و شــده تهیــه لیتــر میلــی در گــرم میلــی
 هـود  زیـر  و استریل شرایط تحت کیتینی، ذرات سوسپانسیون

 تیمـار  بـراي  و شد تقسیم لیتري میلی 5/1 هاي میکروتیوب در
 انـدازه  تقریبـی  بررسـی  .گرفـت  قـرار  اسـتفاده  مورد ها سلول
 بررســی و گرفــت صــورت میکروســکوپی بررســی بــا ذرات
 ازسیـستم  اسـتفاده  با )16 ،15( پیشین تحقیقات چون هم تر دقیق

 Malvern Master Sizer.Malvern (لیــــزري

Instruments.Ltd.Worcestershaier ــات، بری ــام) انیـ  انجـ
 هـاي  روش از ، نشده زدایی پروتئین کیتین تهیه منظور به .شد

 بـدین  .شد گرفته بهره میگو پوسته از کیتین استحصال مرسوم
 شـو  و   شـست  روان گرم آب جریان با میگو پوسته که ترتیب

 مدت به سپس .شود حذف محلول ارگانیک مواد تا شد داده
 شدن، خشک از پس .گرفت قرار جوش آب در ساعت یک

 نمــک ینـد آفر وارد کـه  میگـو  پوســته شـده  آسـیاب  پـودر  از
 عنـوان  تحـت  آزمایـشات  در نگردید، زدایی پروتئین و زدایی
  .شد استفاده ناخالص کیتین
  محیطی خون اي هسته تک هاي سلول مختلط کشت

 هاي سلول مختلط کشت شرایط ایجاد منظور به
 لوله در گیري خون سالم داوطلب فرد پنج از ،اي هسته تک

 دنبال به .شد مخلوط هم با و گرفت صورت EDTA حاوي
 این از (PBMCs)اي هسته تک هاي سلول جداسازي آن

 شرایط تحت فایکول غلظت شیب روش توسط مخلوط
 زنده هاي سلول درصد سنجش از پس .گرفت انجام استریل

 رسوب نئوبار، لام با ها سلول شمارش و بلو نتریپا روش به
 106 تعداد و شده سوسپانسیون کامل کشت محیط در سلولی
 آزمایشات براي خانه 12 پلیت از چاهک هر ازاي به سلول

 مجزا نوبت سه در حداقل آزمایش هر .شد استفاده مختلف
  .شد انجام

  سلولی بقاي بررسی
 ومیکر با ها سلول تیمار ساعت 48 از بعد

 500و100،10 هاي غلظت در مختلف کیتینی هاي پارتیکل
 در تیمار هاي گروه در سلولی بقاي لیتر میلی در میکروگرم

-زیست رویش (رد نوترال روش به کنترل گروه با مقایسه
 جذب از پس رد نوترال ،روش این در .شد ارزیابی )ایران

 قرار زنده هاي سلول هاي لیزوزیم درون سلول، توسط
 آزادسازي و آلی حلال در ها سلول لیز از پس .ردگی می

 با شده تولید رنگ شدت ها، لیزوزوم در شده ذخیره رنگ
 .گردد می گیري اندازه اسپکتروفوتومتري روش از استفاده
 .دارد زنده هاي سلول تعداد با مستقیمی رابطه رنگ شدت

 آزمایش آن، موازات به روش این تائید براي چنین هم
-بروماید اتیدیوم رنگ مخلوط روش از استفاده با آپوپتوز

 به .شد انجام هم ) ایران-زیست رویش (اورنج آکریدین
 25 در سلولی رسوب کمی که آن از پس طور خلاصه

 میکرولیتر 5 شد، سوسپانسیون سرد فسفات بافر میکرولیتر
 اضافه لیتر میلی در میکروگرم 10 غلظت با رنگ مخلوط
 به مجهز فلورسنت میکروسکوپ با  فوراًها سلول و گردید

 LP کروماتیک دي آئینه و رنگ تهییج جهت 30/480 فیلتر
 شده ساطع فلورسنت نور مشاهده جهت 40/535 وفیلتر 505

  .شدند بررسی
  IL-6 گیري اندازه

 واکنش داد رخ از اطمینان حصول منظور به
 ها سلول کشت رویی مایع در IL-6 میزان لکوسیتی، مختلط

 منظور بدین .گرفت قرار سنجش مورد انکوباسیون نپایا در
 Blender( الایزا روش از سلولی کشت سوپرناتانت در

Medsystemsشد استفاده دستورالعمل مطابق )ریشت، ا. 
  .بودپیکوگرم بر میلی لیتر  92/0 کیت این حساسیت
  CHID1 ژن بیان سنجش

واکنش  روش از ژن بیان سنجش منظور به
 ژن بیان نسبت و شد استفاده راز زمان واقعیاي پلی م زنجیره

CHID1 با تست هاي گروه از یک درهر دار خانه ژن به 
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 .شد مقایسه کنترل گروه در دار خانه ژن به ژن این بیان نسبت
 با .پذیرفت صورت RNA استخراج ابتدا منظور بدین

 طبق )ایران-کلون سینا(RNX Plus محلول از استفاده
 ارزیابی از پس .شد انجام RNA استخراج دستورالعمل

 cDNA ساخت جهت شده استحصال RNA وکمی، کیفی
شرکت  Cat No:25081( تجاري کیت از استفاده با

 قرار استفاده مورد  کار دستور براساس و )اینترون، کره
   .گرفت

 و (CHID1) هدف هاي ژن توالی
 برداشت Ensemble اطلاعاتی بانک از (HPRT1)دار خانه
 -'5)پیش رو یمرهايپرا و شد

GGGGCTCAACTTCTATGGTATGGA-3') و 
 ('TCCCACTGCGGCTCTTCTTGT-3-'5)پس رو

 TGA CAC-'5) ، پیش روپرایمرهاي و CHID1 ژن براي

TGG CAA AAC AAT GCA-3') 5) پس رو و'-
GGT CCT TTT CAC CAG CAA GCT-3') 

 Beacon designerاز طریق نرم افزار  دار خانه ژن جهت
 به اي پلی مراز زمان واقعی زنجیره واکنش .ندطراحی شد

 Master Mixاز استفاده با .شد انجام سایبرگرین روش
 از عاري( دیونیزه آب پرایمرها، ،)آمپلیکن، دانمارك(

RNase و DNase( و cDNA واکنش شده، سنتز 
 مناسب ییدما برنامه دراي پلی مراز زمان واقعی  زنجیره
 )1 جدول(مسترمیکس کیت در موجود پیشنهاد با مطابق
 راه کنترل و تیمار هاي گروه در مرجع و هدف هاي ژن براي

  .گردید اندازي
  

اي پلی مراز زمان  واکنش زنجیره دستگاه دمایی برنامه .1 جدول
  واقعی

 تعداد  دما  زمان  مرحله
  سیکل

  C( 95  1̊ (  دقیقه 15  اولیه سازي واسرشت
  C( 95̊ (  ثانیه 10  سازي واسرشت

 رشته به پرایمر تصالا
  الگو

  C( 61̊ (  ثانیه 10

  C( 72̊ (  ثانیه 30  گسترش

  
40  

  

اي پلی مراز  واکنش زنجیره هاي داده تحلیل براي
 و  Rotor-Gene Q Series افزار نرم دو از زمان واقعی

REST و » رشد سریع«  پارامتر دو منظور بدین .شد استفاده

 ژن و هدف ايه ژن به مربوط amplificationو» تقویت«
 Rotor-Gene Q Seriesافزار نرم از آمده دست به دار خانه

Software برنامه به REST افزار نرم این  .شد وارد 
 تحلیل را مطالعه مورد و کنترل هاي گروه به مربوط هاي داده

 p مقدار اساس بر را نتایج آماري تست انجام از پس و کرده
  .دهد می گزارش ريدا معنی سطح عنوان به 05/0 از کمتر
  ها یافته

  ها سلول براي ها میکروپاتیکل بودن توکسیک غیر
 48 از بعـد  آپوپتـوز  بررسـی  و رد نـوترال  آزمایش

ــا تیمــار ســاعت  در کیتینــی متفــاوت هــاي پارتیکــل میکــرو ب
 میکروســکوپی بررسـی  در .شـد  انجــام مختلـف  هـاي  غلظـت 

 شرو و نـوري  میکروسـکوپ  در بلو تریپان روش با ها سلول
 تمــامی در فلورســنت میکروســکوپ در آکریــدین-اتیــدیوم

 درصد 90 از بیش همواره ها، میکروپارتیکل انواع يها غلظت
ــده هــا ســلول ــوترال آزمــایش .بودنــد زن ــه نیــز رد ن  هــاي یافت

 کـــــه  داد نـــــشان و کـــــرد  دأییـــــت را میکروســـــکوپی
 اثـر  رفتـه  کـار  بـه  هـاي  غلظـت  در کیتینی هاي میکروپارتیکل

 مـشابه  تیمـار  هاي گروه يبقا درصد و داشتهن سایتوتوکسیک
 مـشاهده  دار یمعن ـ تغییـر  بـدون  مـوارد  همه در و کنترل گروه

 و )16 ،15(قبلـی  تجـارب  اسـاس  بـر  بنـابراین  ).1 نمـودار  (شد
 بـه  لیتـر  میلـی  در میکروگـرم  100 غلظـت   تحقیـق  ایـن  نتایج

 ژن بیـان  و IL-6 بررسـی  آزمایشات در ها سلول تیمار منظور
    .شد انتخاب

 
 دربررسـی  ها  میکروپارتیکل توکسیک اثر وجود عدم .1 نمودار

 سلولی بقاي بر ها میکروپارتیکل انواع مختلف هاي غلظت ثیرأت
  .رد نوترال روش به
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 بر مختلف هاي میکروپارتیکل تاثیر و IL-6 تولید
   CHID ژن بیان

 ساعت 48 مدت به لکوسیتی مختلط کشت تیمار
 .گرفت قرار کیتینی هاي پارتیکلمیکرو انواع حضور در

 بار 20 از پس حتی سلول کشت رویی مایع در IL-6 میزان
مقدار  بیشترین از بالاتر سلول کشت رویی مایع سازي رقیق

 محیط در IL-6 حد از بیش میزان مبین که بود استاندارد
 این در اما .بود لکوسیتی مختلط واکنش بروز و واکنش
 امکان IL-6 میزان بر مختلف هايتیمار اثر مقایسه ،شرایط

   .نشد پذیر
 که داد نشان )2 نمودار( ژن بیان بررسی نتایج
 برخلاف کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل

 بیان کاهش ،کیتوسان و ناخالص متوسط، هاي کروپارتیکلیم
). p=004/0(زدند رقم داري معنی صورت به را CHID1 ژن

 CI ،95 037/0-889/0(اطمینان سطح با 224/0 معادل نسبتی
 با شده تیمار گروه در کنترل، با قیاس در ژن بیان از) درصد

 نشان که شد مشاهده کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل
 نسبت این .است CHID1 ژن بیان دار معنی کاهش دهنده
 براي ،575/0 معادل متوسط هاي میکروپارتیکل گروه براي

 که بود 584/1 معادل ناخالص کیتین براي و713/0 کیتوزان
 افزایش ايمعن به ها نسبت این موارد این از یک هیچ در البته

   ).2 نمودار(نبود CHID1 ژن بیان دار معنی

  
 هـاي  سلول  مختلط کشت در CHID1 ژن بیان تغییر .2نمودار

 مختلـف  هـاي  میکروپارتیکـل  بـا  تیمـار  از بعـد  اي هـسته  تک
   .)>05/0p(*کیتینی

  

   بحث
 ،التهابی شرایط با مواجه در کهداد نشان تحقیق این

 به قادر کیتین میکرون 40 زیر هاي میکروپارتیکل تنها
 هر در آن بیان افزایش که ژنی – CHID1 ژن بیان کاهش

 ،است شده دیده TH2 و TH1 التهابی پاسخ نوع دو
 هاي میکروپارتیکل ایمونولوژیک متفاوت اثرات .)14(بودند
 ذرات .)17(دهند می نسبت ها آن اندازه در تفاوت به را کیتین

 و کیتین هاي نانوپارتیکل و میکرون 100 از تر بزرگ
 ولی .دانند می ایمنی تحریک اثرات فاقد را کیتوسان
 تحریک خواص واجد را میکرون 70تا  1 هاي پارتیکل

 مطالعه این در ،رو این از .)2(اند کرده بیان ایمنی
 70تا  40( طمتوس سایز دو در کیتین هاي میکروپارتیکل

 برده کار به )میکرون 40تر از   کوچک( کوچک و )میکرون
 هاي میکروپارتیکل که  استآن از حاکی نتایج .ندشد

 به قادر کوچک، هاي میکروپارتیکل برخلاف متوسط
 داسیلوا گروه .نیستند التهابی شرایط در CHID1 بیان کاهش

 هاي پارتیکل دو هر که کردند مشاهده 2009 سال در
 مسیر طریق از TNF-α تولید القاگر متوسط، و چککو

TLR2 و NF-kβ ذرات که موشی صفاقی ماکروفاژهاي از 
 تنها ولی .هستند بود، کرده دریافت استنشاقی صورت به را

-IL تولید القا به منجر میکرون 40 زیر هاي میکروپارتیکل

 بر مبنی ما یافته .)17(شوند می Dectin-1 مسیر طریق از 10
 اثر و متفاوت اندازه با هایی میکروپارتیکل متفاوت پاسخ

 ژن بیان کاهش در کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل
CHID1 با این تحقیق تطابق دارد التهاب تخفیف احتمالا و.  

 استیلاسیون درجه کیتوسان و کیتین اصلی تفاوت
 از بسیاري در )کیتین داستیله فرم( کیتوسان .باشد می ها آن

 جمله از ؛کند می عمل کیتین از متفاوت ژیکبیولو خواص
 سازگاري، زیست ویسکوزیته، حلالیت، کیتوسان که این

 آنتی خاصیت و مخاطی سطوح به چسبندگی قابلیت
 و کیتین اما .دارد کیتین به نسبت بیشتري اکسیدانی
 مولکولی وزن و پایین داستیلاسیون میزان با هاي کیتوسان

 توانند می متعاقباً و شده تجزیه دنب در بیشتري سرعت با پایین
 هاي یافته براساس .)18(نمایند تعدیل را التهابی واکنش یک
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 در تواند می کیتوسان از بیش  کیتین دهد که نشان می نیز ما
 مختلف مطالعات .نماید مداخله ایمونولوژیک واکنش یک

 ایمنی پاسخ القا در کیتوسان و کیتین متفاوت پتانسیل به
 و 2011 هاي سال در بواتر مطالعات جمله از ؛نددار اشاره
 کردن فعال در کیتین نه و کیتوسان که دهد می نشان 2014

 فاگوسیتوز بر گذاري اثر طریق از ماکروفاژها در اینفلامازوم
 دیگري مطالعات که است حالی در این .)20 ،19(است موثر

 تعـدیل یک عنوان به کیتین گذاري اثـر کـه دارد وجود
 مجموعه جمله از اند، اثبات کرده را ایمنـی پاسـخ نـدهکن

 مطالعه پیشـگامان از یکـی شیباتا سرپرستی به که مطالعاتی
صورت  کیتـین هاي میکروپارتیکل ایمنی تعدیل اثرات

 کیتین فاگوسیتوز قابل ذرات که دارد این از حکایت ت،گرف
 تحریک را ایمنی سیستم و داشته ادجوانتی خاصیت

 منظور به تاکنون که اخیري مطالعات .)22 ،21(ایدنم می
درون تنی و  صورت به کیتین ایمنی تعدیل قابلیت بررسی

 تعدیلی پتانسیل نیز )16 ،15(ایم داده انجامبرون تنی 
 داده نشان ایمنی هاي پاسخ بر را کیتینی هاي میکروپارتیکل

 نکیتی رسد می نظر به فعلی تحقیق نتایج به استناد با و است
 در مداخله به قادر التهابی شرایط در کیتوسان از بیش

   .باشد ها آن تعدیل و ایمنی هاي واکنش
 اکثر البته که مطالعات برخی با توجه به این که

 میکرون 40 از بیش سایز با هاي میکروپارتیکل از ها آن
 قرار تاکید مورد را کیتین زایی آلرژي اند، کرده استفاده

 که افرادي در آسم بالاي شیوعبا توجه به  نیز و )5 ،3(اند داده
 است مطرح فرض این ،)24 ،23(کنند می کار کیتینی مواد با

 ها نمک و ها پروتئین با که ساختار در موجود کیتین که
 در شده فراوري کیتین از متفاوت است ممکن است همراه

 تحقیق این در از این رو، .نماید عمل ایمنی سیستم تحریک
 طی را زدایی پروتئین و زدایی نمک یندآفر که میگو هپوست از

 بر .شد استفاده کیتین ناخالص شکل عنوان به ،بود نکرده
 و زدایی نمک کیتین رسد می نظر به حاصل نتایج مبناي

 تجاري خالص نسبتاً کیتین خلاف بر نشده زدایی پروتئین
 مهار در دیگر بیان به .نیست CHID1 ژن بیان مهار به قادر

 کیتینکوچک  میکروپارتیکل التهاب، در موثر ژن این یانب

 درجه ثیرأت بر شاهدي  و این مسئلهبود موثر خالص نسبتاً و
 این از .است ایمنی هاي پاسخ تعدیل قابلیت بر کیتین خلوص

 اثرات که کرد مطرح را فرض این بتوان شاید رو
 در موجود کیتین با شده فرآوري کیتین ایمونولوژیک

 بابت از نگرانیگونه   چهی و است متفاوت طبیعی ساختار
 طراحی در کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل بودن زا آلرژي
   .وجود ندارد دارو حامل عنوان به ها آن از استفاده یا داروها

 نیز دهنده پاسخ سلوهاي نوع و کیتین ورود مسیر
 مختلف هاي سلول با مواجه در است ممکن و هستند مهم

 تلیال اپی هاي سلول اي مطالعه در .شود حاصل اوتیمتف نتایج
 کیتین، کوچک هاي میکروپارتیکل به اتصال دنبال به ریوي

CCL2 آلترناتیو ماکروفاژهاي تمایز منجربه که ندکرد آزاد 
 کوچک هاي میکروپارتیکل خوراکی تجویز و یا .)4(شد

 IL-10 تولید افزایش باعث ناگاتانی گروه مطالعه در کیتین
 از .)25(گردید ها آن بهبود و کولیت موشی مدل ي روده در

 کوچک هاي میکروپارتیکل اثرگذاري بایست می رو این
 تجویز مسیرهاي به توجه با حیوانی هاي مدل در کیتینی

 سلول نوع به نظر با آزمایشگاهی هاي مدل در و مختلف
 در تناقضات علت تا گیرد قرار تفسیر مورد  دهنده پاسخ

  .مشخص گردد مختلف مطالعات
  

  گیري نتیجه
 اندازه، که داد نشان تحقیق این نتایج مجموع در

 میکرو خلوص درجه و )استیلاسیون میزان(ساختار
 شبه ژن بیان قراردادن تاثیر تحت در کیتینی هاي پارتیکل

 متصل اصلی جز عنوان به وکیتین موثرند CHID1 کیتیناز
 یک عنوان به تواند یم کیتینازها، وشبه کیتینازها به شونده
 عمل کیتینازها شبه ژن بیان )کاهنده یا افزاینده(کننده تنظیم

 مداخله ایمنی هاي پاسخ در طریق این از احتمالا و کند
 مربوط به کاربرد کلینیکی مطالعات ،حاضر حال در .نماید

 استناد به کیتین کوچک هاي میکروپارتیکل بر مبتنی اسپري
 ضد خواص آزمایشگاهی هاي موش در که قبلی مطالعات
 .)28(است انجام حال در )27 ،26(اند کرده اثبات را آلرژیک

 ارزیابی منظور به مطالعات گونه این در شود می پیشنهاد
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 کیتینی هاي میکروپارتیکل التهابی ضد یا التهابی اثر تر دقیق
 از برخی افزایش که کیتینازها شبه و کیتینازها میزان سنجش

 نیز )30 ،29(است شده گزارش آلرژیک ارانبیم در ها آن
    .گیرد صورت

 عدم به توان می مطالعه این هاي محدودیت از
 بیان روي بر کیتینی مختلف هاي میکروپارتیکل تاثیر بررسی

 تنهایی به اي هسته تک هاي سلول کشت در CHID1 ژن
 فعلی نتایج با مقایسه با صورت آن در که چرا کرد، اشاره

 در بهتري گیري نتیجه امکان مختلط، تکش به مربوط
 .بود فراهم التهابی شرایط بر ها پارتیکل این تاثیر خصوص

  

    و قدردانیتشکر
 ارشد کارشناسی نامه پایان از بخشی حاضر مقاله

 پژوهشی طرح قالب در که است محمدي علی معصومه خانم
 پزشکی علوم دانشگاه پزشکی دانشکده پژوهشی معاونت در

  ازبدین وسیله شتگتصویب  6142 ثبت کد با تیبهش شهید
 گروه همکاران از چنین  آن معاونت و هممالی حمایت

 اهداء به خاطر ستاري دکتر خانم سرکار ویژه به ایمونولوژي
 از چنین هم .داریم را تشکر کمال الیزا کیت سخاوتمندانه

 که شهنواز سریرا خانم سرکار و دربندي حسن آقاي جناب
 گزاري سپاس نمودند مساعدت تحقیق این جرايا درمراحل

   .شود می
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