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Abstract 
Introduction: Pseudomonas aeruginosa is a particular importance due to the numerous factors 
of pathogenicity and the prevalence of multi-resistance strains throughout the world. Therefore, 
the need to prevent and produce an effective vaccine seems necessary. The aim of this study 
was to use PLGA nanoparticles in the design of vaccine with alginate antigens, 
lipopolysaccharide, and exotoxin, A Pseudomonas aeruginosa. In this study, strain PAO1 of 
Pseudomonas aeruginosa is used. Then, antigens including, alginate, lipopolysaccharide, and 
exotoxin A were extracted. Then, lipopolysaccharide was detoxified by hot phenol method. 
Exotoxin A was purified by chromatography and detoxified with formalin. Then, antigens 
separately conjugated to PLGA. FT-IR and AFM methods were used to confirm conjugation 

with nanoparticles. A rabbit model was used to study the pyrogenic effects of conjugates. The 

mortality effect of conjugates on mouse model was tested. 

Materials and methods: The success of conjugation based on the size and charge of the 
nanoparticle was confirmed. The presence of antigenic functional groups in the structure of the 
nanoparticle and the formation of a steric bond confirmed with FT-IR results and the 
corresponding courier form. 

Results: The 3D conjugate images of nanoparticles before and after conjugation showed an 
increase in the height of nanoparticle binding sites. The change from initial sharpness to puff 
after the conjugation confirmed the success of conjugation. Failure to observe the pyrogenic 

effects in the rabbit and no mortality observed in mice‌was proved. 

Discussion and conclusion: All of the results showed that conjugates were effective in 
immunization. Therefore, it can be a candidate vaccine with a great potential against 
Pseudomonas causing diseases. 

Key words: Pseudomonas aeruginosa, Alginate, Detoxified- LPS, Exotoxin A, PLGA 

                                                          
*
 Corresponding author 

Received: May 30, 2017 / Accepted: September 12, 2017 



لهللهلشمهسلل ل رواوگانهسر لل لپژوهشلل لست لل ل-فصللامه علما لل 
 

ل77ل-61صللللف علللل،ل7931تهب لللل ه لللل،ل62شلللل ها لللل،لهفلللل  سلللله ل
ل

 67/92/7932تللهاتدلپلل:تا  للل–ل93/99/7932تللهاتدلیاتهفلل  لل
 

 

لو ل وهتبهتئ  لۀسوت مد *
Copyright©2018, University of Isfahan. This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative 
Commons Attribution License (http://creativecommons.org/licenses/BY-NC-ND/4.0/), which permits others to 
download this work and share it with others as long as they credit it, but they cannot change it in any way or use it 
commercially. 

 

 ساکارید حاوی آلژینات، لیپوپلی poly lactic-co-glycolic acid (PLGA)های  تهیه نانوذره

 واکسن عنوان نانو به سودوموناس آئروژینوزا Aو اگزوتوکسین 

ل
ل:لیییص رییزری زن ییانی

ل:*رضییییا رییییاپوری 

ل:مهیییروز دزیولییییان 

ل مهییییدی مهییییدوی

ل اردستانی رزیعی مهدی

ل

 leila_safari_z2007@yahoo.comلل ،یگسشگه لآسگیلگسلا  ،لکلاج،لگتلاگ لللوگحدلکاج،لیگسشجویلیک ایلتخصص ل رواوبرولوژی،

 rezashapoury@yahoo.comللل،یگسشللگه لآسگیلگسلللا  ،لسسجلله ،لگتللاگ ل،وگحللدلسسجلله شمهسلل لپکشللو ،للگسلل هیتهالبللهک ای

لdezfoulian@kiau.ac.irللل،یگسشللللگه لآسگیلگسلللللا  ،لکللللاج،لگتللللاگ وگحللللدلکللللاج،ل ولوللللول ،لگسلللل هیتهالژس رلللل ل

 mahdavivac@gmail.comلل ،اوتتتتتتت ا  ، تهتتتتتتت ا ،ا ستتتتتتتتا   یستتتتتتتا و ،استتتتتتتایمویو اوی    تتتتتتت   

 shafieeardestani@gmail.comل،استتتتایمویو ماویستتتتیگ ، ما متتتتکی، تهتتتت ا  انتتتت  ، تهتتتت ا ، اوتتتت ا       

 

 
 كیدهچ

آ لههیلچمدل قلهو   لللشروعلسوتعل لوسگتلبر هایلعلما لیگش نلموگ لل  عدیبلآئاوژتموسگلسویو وسهسبهک ایللمقدمه:

لیلگسل  لسرهسلبعلپرشلگرایلولتولرلدلوگک لنلکهاآ لدلبلاگیلآ ل لاواللللللگیلیگایلولگسلگتنلاو،للگه ر لوتژ ساگسالیسرهللیا

هلوگک للنلبلللطاگحلل یال poly lactic-co-glycolic acid (PLGA)هللهیللسللهسوها گسلل فهی لگسلحه للا،لهللدمل لهلعللعل

 گس  لآئاوژتموسگلسویو وسهسلAسهکهاتدلولگنکوتوک رنلللرپوپا لل،آلژتمهتلههیلژ لآس  

دسد لشللگسل خاگجلللPAO1سلوتعللگسللAسلهکهاتدلولگنکوتوک لرنلللل،للرپوپا آلژتمهت لهلععلحه ا،لیاللها:  مواد و روش

بلهللوللسلهسیللخهلصاو لکاو هتوناگف لبعللAگنکوتوک رنللشد لسیگت لتخارصلولس لاو لفمللیگغعلسهکهاتدلبللرپوپا 

وللFT-IRلهلهیللاو لکوسژونلعلشلدسد لللPLGAجدگنهسعلبلهلللشوللشد لبعللههیلتهرعلژ لسیگت لشد لسپسلآس  لفا هلرنلس 

AFMخانو للههلگسلگلگویلکوسژونعسگت للباگیلبااس لتبلههلگس فهی لشدسد لسهسوها گسجهملکوسژونهسرو لبهلباگیلتأتردلل

ولبلالگسلهسلگسلدگس للللل وفقر لکوسژونهسلرو لاویلگلگویل وش لآس هتشلشد للههل رالسهش لگسلکوسژونعول اگلگس فهی لو

ل شدلردأتتلحهصللشهاژلسهسوها 

لوسلدلرپللرژ لیالسلهخ هالسلهسوها لولتشلولللل آس للل مه الیههل ابوطع،لحضوالناو لیههل رولشوللپلFT-IRلجت هس: نتایج

گفلکگتشلگاتفلهعلللل،گسلکوسژونهسلرو لهلهلپلرشلولپلسللللل هلهلبلهلسلهسوهاللللتصهوتالسعلبعلدیلکوسژونلعللل سدکایلدأتراگلتلیگس ا

،ل وفقرل للکوسژونهسلرو لگسجلهملللگسلپلسلبلعلپفول لللگولرلعلللتغررالگسلحهل لترکیلاگلسشه لیگیسد لههیلگتصهل لسهسوها لسهت 

لبهتلشد ههلگثلو رالیال و لول اگلیالخانو لتبسشد لل شههد  لاگلتأتردلکایلکوسژونهسرو 

بلاگیلللسله کییلمموگ للبعسگت لاگلسشه لیگیسدلولبمهباگتنللگت م کهاآ دبوی لوگک نلیال،لت هملس هتجلگیری: بحث و نتی ه

لشوی لپرشمههیل  لسویو وسهسههیلسهش لگسللبهلپ هس رللقویلمارعلبر هایل وگک م

 PLGA،لAگنکوتوک رنلل،آلژتمهتلیتوک رفهیلشد ل،لسهکهاتدللرپوپا ل،سویو وسهسلآئاوژتموسگلهای کلیدی: واژه
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ل مقدمه

،لبهسلللرا لنلللامل مفللل ،لسلللویو وسهسلآئاوژتملللوسگ

   اکلولیگاگیلسهسوکهالگک ردگترولگس  لگتنلبهک ایل

هلهت لیالگس له لوللللیالخهکلوجویلیگایلولمه للمفوسل ل

هلهلسقلشل ه ل لیالگکوللوژیللللللنره لگسل  لگتلنلبلهک ایللل

خهکلیگاسدلولبعلما لتوگسهت لتجکتلعلگسلوگعل لوگیلآلل للللل

یا لهس ل فرلدللللدلسل  ،لیالست ل للئلل هسمدلباخ ل لوگیلسگل

 ( ل9-7ه  مدل)

طابل لگسل لکلعلللللسگیلفاصل لل،لبر لهایلسویو وسهس

هلهیلیسل گه للللگه ر لبهلرم لیگایلولبهمثلگتجهیلمفوسل ل

هلهیلللهلهیلبهفل لللهسلپوس ،لمفوس گیاگای،لتمف  ،لآ 

هلهیلللسام،لبهک ات  ،لمفوس لگس خوگ لول فصل،لمفوس 

وتللژ لیالگفللاگیللهللهیلسر لل  ر لبللعلنوگاشلل لومفوسلل 

ههیلشلدتد،ل ب لاتله للللیگاگیلسقصلگت م لسظرالسوخ گ 

ل(ل 2-4شویل)لبعلساطه ،لگتدسلولغرا ل  

لسویو وسهسلآئاوژتموسگسگت للموگ ا لکعلیالبر های

شلوسد لموگ للللللبملدیل ل لللد،لبعلیولناو لیسل علسقشلیگاس

سگتلل للسگتلل لسلللکلبللهک ایلولموگ للللبر للهایلللبر للهای

سگیلسللکلبلهک ایلشله لللللل( لموگ للبر لهایل1تاش  ل)

سللهکهاتد،لفلللاژ ،لپرالل ،لآلژتمللهتلولموگ لللللللللرپللوپا 

سگیلتاشلل  لشلله للپروسللرهسرن،لپرللووایتن،لللللبر للهای

لAنکوتوک رنولگلCپاوتئهس،لگلاس هس،لف فولرپهسللآلوهلرن

ل( ل3ولل8ه  مدل)

هلهیلللسهکهاتد،لسهخ هالوتلژ لسللکلبلهک ایلللللرپوپا 

نامل مف لگس لولیالگتصه ل رواوبلبعلسلوحلولساو ل

لAبلعلسلهمللرپرلدللللللرپرلدیلحلهویللسقشلیگای لگتنلتاکرلبلل

گیل  شلوللگسلللسهکهاتدیلوتژ لگس لکعلبعلسهخ  ه لپا 

عله  عل اککیلولتعدگییلوگحدههیلتولاگایلگس هلهت لبلللل

سهکهاتدلبهلپروسدههیلل  صللگس  للرپوپا لOژ للسهملآس  

،لAشلوی للرپرلدللللآبگاتلکلبلعلغشلهیلخلهاج ل  صللل ل لللللل

سهکهاتدلناوککآ رنلل ولوول ل  شوللگسلوگحدههیلیی

گسلل لکللعلبللعلتعللدگییلگسللردلچللابلللللشللد لف للفاتاعل

(ل لگسج العلم اوایهلهیللل79گسدل)لبامدسسجرا لگتصه لتهف ع

ههیلبهک ات للگس لحفهظ لساو سهکهاتدلمبهاتمدلللرپوپا 

یالباگبالگپ وسرکگسرو ،لفهنوسر وسلول قهو  لس لب لبلعللل

کشلل لک پا لله لیالسللاملول  هسعلل لگسللم لللل روللاوب

ل( 76ولل77)لگس لسفوهپ:تایلغشهیلخهاج 

گسردللآلژتمهت،لپار ایلخل لولآسروس لگسلناواوسر 

گسردلگس لکعلژ لچ بمهک لاگلیالگطلاگملللول هسواوسر 

کملد لتولرلدلآلژتملهتلگغالبلحهلل لللللللتجلهیل ل للبهک ایلگ

ههلظههایل اطوبلولباگقللکمدلولکام ل خهط لگتجهیل  

( لگتلللنلبلللهک ایلپلللسلگسلگتصللله لبلللعل74ولل79یگاسلللدل)

سهکهاتدیلگسللتاره لبهلتولردل هتاتو  لپا لههیلگپ لساو 

یهدلکعلگسلبهک ایلیالباگباللآلژتمهت،لبروفرا لتشورلل  

کملدلللهلهل  هفظل ل ل للللبروترل للیفهعل رکبهس لولگثالآس ل ل

ل( 71)

وتلژ لیالبر لهاگ ل بل لالبلعللللللگفکگتشلتولردلآلژتمهتلبع

بهمثلکههشلم اوایلاتویلل(CF)سر  ر لفرباوستسل

شلوی لگسلیتگلالللل هسد لبر لهاگ ل ل لللولکههشلشهسسلسسد 

هللهیللسگتلل لآلژتمللهتلیالسللوتعلللم اوایهللهیلبر للهایل

 وکوئرللدی،ل هللهالولتللدگخلل  لل قر لبللهلفهنوسللر وس،لللل

( لبلعلل72بروترو لولتشورللبرلوفرا لگسل ل)للل قهو  لآس  

ما لوتژن لچ بمدن لآلژتمهت،لگتنلسهخ هالیالگتصه ل

بهک ایلولگتجلهیلبرلوفرا لسقلشل ه ل لیگایلولبلهلتولرلدللللللل

شویللبروفرا ،لفعهلر ل د رواوب لولفهنوسر وسل ههال  

ل( ل71)

شلوللپاوآسلکت للللاگلبلعللAگتنلبهک ای،لگنکوتوک رنل

آ رموگسلردلبلهلوس لللل279د لگتلنلتوک لرنلگسلللکملتولردل  

کراویگل و لتشلورللشلد لگسل لولسر ل  لللللل22 ولوول ل

تاش  لترپلیو،لآ لاگلبعلفضهیلخلهاجلسلاول لتاشلکلللل



 

 

ل79ل   Aسهکهاتدلولگنکوتوک رنللحهویلآلژتمهت،للرپوپا لpoly lactic-co-glycolic acid (PLGA)ههیللتهرعلسهسوها 

 

 

( لگتللنلتوک للرنلستاوگحللدههیلگتصللهل ،لل78کمللدل)ل لل 

آسکت  لولگس قهل لیگایلولیگاگیلسعلسهحرعلگس لکعلسهحرعل

سهحرلعلیولبلاگیللللههیل رکبه ،لت لباگیلگتصه لبعلنراسد 

گس قه لتوک رنلبعلسلر وسو لسلاو ل رکبله لولسهحرلعلسلعلللللل

اتبللوسلبللعلمه للللللییلف للفهتلبللاگیلگتصلله لآ رللدآیسرنل

شللوی للشللد لولکهتللهلرککای لآ لگسلل فهی ل لل للللطوتللل

سهسوکهالم اوایلگتنلس ل شهبعلتوک رنلیتف ایلگسل لل

سللهسیلطلل لفاآتمللدلسللم کللولسللببل هللهال احاللعلطوتللل

( لگتللنلتوک للرنلبللهلگتجللهیل69ولل73شللویل)لپللاوتئرنل لل 

ههیلبهف  لولکههشلفعهلر لفهنوسلر وسی،لسقلشلللللآسرب

هلله،لل  ل قر  لیالگتجللهیلملوگاسلپوسلل  لیالسلوخ گ للل

آسللربلقاسرللعلیالمفوسلل لچشلل لولآسللربلبهفلل لیالللللل

ل( ل67ههیل ک نلاتویلیگایل)لمفوس 

سگیللبعلما لسلعلمه لللبر لهایللللسویو وسهس مفوس ل

گ لب لل ایل بلل لالبللعللتهیشللد ،ل شللوا لجللدیلیالبر للهالل

سللاطه ،لفربللاوسلسر لل ر لولسللوخ گ لگسلل  له  مللرنل

بروترو ،لبهک ایلاگلس ب لبعلیا ه للگفکگتشل قهو  لآس  

–لکلولل–لگ للاک رلدلل–لییل( لسلهسوها لپال لل66کمدل)ل قهومل  

کللمشلولگیغللهملبرشلل الیالللناروولاتللدلبللهلقهبارلل لیاهلل لل

هللهیلگت ملل ،للرگهسدشللد لگخ صهصلل لبللهل ولوللو للسللاو 

ههلولگفکگتشل عملهیگالللهدملولگفکگتشلتر الگت وسوناوبولرن

ههیلگت م ،لیگاگیلگس ههههیلگتصهل لب رهایلگسل لولللپهسد

پ:تایلقویلبهلیگاویل بدألولساو لهدمللوتژن لتاکرب

( لهللدمل لهلعللعلحه للا،لگسلل فهی لگسلسللهسوها لللل69یگایل)

گسللردلیالسللهخ لول عافلل للناروولرل للکللوللاک رلل لپال ل

سگیللژ ل ه لولبر لهایللک نلمارعلسعلآس  سه کییلباگیلوگ

طابلباگیلگتجهیلحفهظ لول صلوسر لللگتنلبهک ایلفاص 

سگسلل  لیالگتللنلپللاوژ ،لگسلللیالباگبللالگتللنلمه للللبر للهایل

ژ لپاوتئرم لباگیلتولردلگت م لبامد دتلیالکملهالیولللآس  

لسهکهاتدیلگس فهی لشد لگس  لژ لپا لآس  

  ها مواد و روش

لسللویو وسهسلآئاوژتمللوسگللبللهک ایلPAO1گسلسللوتعل

ژ لآلژتملهت،لللسلهسیلولجدگسلهسیلسلعلآس ل لللللباگیلخهلص

لگس فهی لشد للAسهکهاتدلولگنکوتوک رنلللرپوپا 

سوتعلتهیشلد لگسل  لر للللژن آلژینات: جداسازی آنتی

)ت لهملل سوتاتم لآنهال) اکلآل ه (لبلعل  لر لسلم  ر للل

شد لیالسهخ لگتنل  ر ،ل اکلآل ه ل لتاکربهتلگس فهی 

نلامللل1/9لر الیاللر النار او ،لل را ل7/79ه  مد(لحهوی

ل2/9ناوتله رن،للل-ناملیاللر الگ ل91/9یاللر الیک  اوس،ل

وللK2HPO4ناملیاللر لاللل76/9،لNa2HPO4ناملیاللر ال

 م قللشدلولبلعل لدتللللMgSo4.7H2Oناملیاللر الل79/9

علسرار لروسلبلهلیوالللیاجللل91سهم لیالی لهیللل48تهلل64

rpm49یاو لگسووبهتوالشروایگالقاگالیگی لشلد لسلپس،لللل

سلهسیلبلهک ایللللیاصدلباگیلغرافعه ل39لر الفمللل را ل1/4

یاجعلسرار لروسللل29یقرقعلیالی هیلل41گ هفعلولبعل دتل

یقرقعلیالل99 هایلقاگالیگی لشد لسپس،لبعل دتللیاو لبن

وژلشلد للسلهس اتفللrpm6199یاجعلسرار لروسلبلهلللل4ی هیل

 هتعلاوت لباگیلجدگسهسیلآلژتمهتلگسل فهی لولسلعلباگبلالللل

ل64حج ل هتعلاوتل ،لگتلهسو لخلهلصلگ لهفعلولبلعل لدتللللللل

شلد لس له للللسهم لیالتخ ه لن:گش علشد لپسلگسلسپای

یاجلعلسرار لروسلللل4یقرقعلیالی هیلل99تهیشد ،لبعل دتل

سللهم لیاو لل9سللهس اتفوژلولبللعل للدتللللrpm6199بللهل

د لیالسههت ،لسهس اتفوژلبلاگیلتغالر للل هایلقاگالیگی لشلبن

ل66/9سههت لآلژتملهتلبلهلگتلهسو لخلهلصلگسجلهملولگسلفرا لاللللللل

یاجللعلل69 رواو  للالمبللوالیگی لشللدلولیالی للهیل مفلل لل

ل( ل64سرار روسلسگهدگایلشدل)

سوتعلتهیشلد لگسل  لر للل ساکارید: جداسازی لیپوپلی

سوتاتم لآنها) اکلآل له (لبلعل  لر لسوتاتمل لبلاگ لللللل

ل91سلهم لیالی لهیلللل48) اکلآل ه (ل م قللولبعل دتل

یاو لگسووبهتوالشلروایگالللrpm6199یاجعلسرار روسلبهل
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یاصدلل39لر الفمللل را ل1/7قاگالیگی لشد لپسلگسلگفکوی ل

 لهیللسلهم لیالیلل7سهسیلبهک ای،لبعل دتللباگیلغرافعه 

 للهایلقللاگالیگی لشللدلوللیاجللعلسرار للروسلیاو لبللنل29

یاجلعلسرار لروسلبلهللللل4یقرقعلیالی هیلل99سپسلبعل دتل

سللللهس اتفوژلشللللد لاسللللوبلحهصلللللللللrpm6199یوال

لر لاللل رال لل11ناملاسلوب،للل72نرایلولبعلگسگیلهاللگسدگس 

یاجلللعلل22یقرقلللعلیالی لللهیلل69آبلیتلللوسرک لگ لللهفعلول

قلاگالیگی لشلد لسلپس،للللل هایلبنیاو لیوبها لسرار روسل

یقرقلعلیاللل99یاصدلگ هفعلولبعل دتلل39لر الفمللل را ل11

قاگالیگی لشلد للل هایلبنیاجعلسرار روسلیاو لل22ی هیل

 ،لفمال لولاسلوب(،لبلعللللئباگیلتولردل احاعلسعلفهسیل)او

یاجللعلسرار للروسلبللهلیوالل4یقرقللعلیالی للهیلل761 للدتل

rpm6199یل لبللاگیلجدگسللهسئللسللهس اتفوژلشللد لفللهسلاول

سوملآ ل  هسلللبعل رکگ لت ل؛سهکهاتدلبعلکهالاف للرپوپا 

سهم لیالی هیلل4گ هفعلولبعل دتلگس هتلگشبهعلبهلسدت ل

یقرقلعلیاللل69یاجعلسرار روسلقلاگالیگی لشلد لسلپس،للللل4

سلهس اتفوژلللrpm6199یاجلعلسرار لروسلبلهلیواللللل4ی هیل

سیگتل لیالک  لاتنل قلدگالللللشد لاسوبلحهصللبلاگیلسل لل

NaOHل89سهم لیالی لهیللل9حللولبعل دتللسا ه ل6/9ل

یاجعلسرار روسلقاگالیگی لشد لپلسلگسلشلوکلسلا هت لللل

یقرقع،لسعلباگبالحجل ،لگتلهسو لگ لهفعلوللللل71تهلل79بعل دتل

یاجلعلسرار لروسلقلاگاللللل4سلهم لیالی لهیلللل64بعل دتل

ل4یقرقللعلیالی للهیلل41یگی لشللدلولیالسههتلل ،لبللعل للدتلل

ل( 64شدل)لسهس اتفوژلrpm6199یاجعلسرار روسلبهلیوال

سلوتعلتهیشلد لگسل  لر للللل:Aجداسازی اگزوتوکسین 

باوسلالآنهال) اکلآل ه (لبعل  ر ل ولالهرم لو لبلاگ للل

ل91سلهم لیالی لهیلللل64) اکلآل ه (ل م قللولبعل دتل

یاو لگسووبلللهتواللrpm719یاجلللعلسرار لللروسلبلللهلیوال

شروایگالقاگالیگی لشد لسپسلگس قله لبلعل  لر لسلم  ر للللل

TSBDشلد لیالسلهخ لگتلنل  لر لللللل)ت همل وگیلگسل فهی لل

لر للالل رالل ل7سللم  ر ،ل للاکلآل لله له لل مد(لحللهویلللل

ل43/7نلاملیاللر لالیک ل اوس،للللل1/6یاصلد،للل7نار او ل

ل43/6،لK2HPO4ناملیاللر لاللل747/7،لKClناملیاللر ال

،لNa2HPO4نللاملیاللر للاللل738/9،لNaClنللاملیاللر للالل

نللاملیالل9918/9،لMgSo4.7H2Oنللاملیاللر للالل433/9

نامل9943/9،لFeCl3ناملیاللر الل99961/9،لEDTAلر ال

ناملل29/9آاژسرن،ل-ناملگ ل74/9،لMnCl2.H2Oیاللر ال

نلاملمصلها لللل1/9ناوته رنلول-ناملگ ل94/9آلاسرن،ل-گ 

ل96سلهم لیالی لهیلللل64 خ الگسجلهملولسلپسلبلعل لدتللللل

یاو لگسووبللهتواللrpm6199یاجللعلسرار للروسلبللهلیواللل

ل4یقرقلعلیالی لهیلللل69شروایگالقلاگالنافل لولبلعل لدتللللل

سهس اتفوژلشد لباگیللrpm79999یاجعلسرار روسلبهلیوال

یاصدل  مهسبلل89تهلل29آ وسرومللجدگسهسیلس ،لسولفهت

سهم لیالی لهیللل64بهلحج ل هتعلاوئ لگ هفعلولبعل دتل

اگسرو لیاجعلسرار روسلقاگالیگی لشد لگسلس و لژ لفرا ل4

سلهسیلسهلهت لگسل فهی لللللبلاگیلخلهلصلللHRs200سفهکاتلل

شد لباگیلتبدتللتوک رنلبعلتوک لوئرد،لنا هنل:گایلیاللل

ل91اوسلیالی لهیللل1یاصدلبعل لدتللل6/9حضوالفا هلرنل

سلهسیلللیاجعلسرار لروسلگسجلهملولگسلیتلهلرکلبلاگیلخلهاجللللل

 ( 78بقهتهیلفا هلرنلگسلس وسعلگس فهی لشدل)

سیاکارید   آلژینات، لیپوپلیهای  کونژوگاسیون نمونه 

ركل جداگانیه بیا    به Aاگزوتوکسین  دتوکسیزای رده و 

ل799یاو لسعلبهلنلژوژ ل :اسید گلیكولیک کو لاکتیک پلی

نلللللاملل راللللل ل71لر لللللایلوگجلللللدل گمللللل ،لل راللللل 

گسردل)شاک لسلرگ ه(لاتخ لعللللناروولر لکوللاک ر لپا 

فا ه رلدللل  رلللللر لالییلل را ل1تهلل4شد لآ ،لگسلحل ولباگی

)شاک لسرگ ه(لگسل فهی لشلد لبلعلسوسپهس لرو لحهصلل،لللللل

-گ لپاوپرللللللآ رملللول  رللللل،لییN-9نلللاملل راللل ل719

کرلدل)شلاک لسلرگ ه(لگفلکوی لولبلاگیلبهبلویللللللللهرداولگترل

-Nنللللللللاملل رالللللللل ل19م اوللللللللایلآ لسرللللللللکلل
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سوک للرمر ردکهابویت ردل)شللاک لسللرگ ه(للهرداوک لل 

نللاملل رال لل61فعلشلد لسلپسلیگخلللهلالبلهلنلژوژ ،للللللگ لهل

ژ ل ابوطعلاتخ علشد لباگیلگسجهملگس اتفروهسلرو لولللآس  

اوسلیال  لر للل1تشورللپروسلدلگسل ای،لس وسلعلبلعل لدتلللللل

آس هتشگه لاویله ک لگلو اتول لقلاگالیگی لشلد لسلپسللللل

سلهسیلهلالسلعلکوسژونلعلتهیشلد ،لگب لدگلیاللللللللباگیلخهلص

التعوتضلیالاوسلیتلهلرکلشلدلللحضوالآبلیتوسرک لبهلسعلبه

سهسیلثهسوتعلهالسعلکوسژونلع،لاو للل(لولباگیلخهلص64)

گسجلهملللHRs200کاو هتوناگف لژ لفرا اگسرو لسفهکاتلل

ولتصلوتالسلعلبعلدیلللللFT-IRولبهلگسل فهی لگسلستلهلسلهتکا،لللل

تاتربلگسلدگس لولشلهاژلهلالسلعلکوسژونلعلولسلهسوها لبلعلللللللللبع

پروسللدههیلهللهیلملله ا لولله للاگ لتاکربللهتلآللل ،لنللاو ل

کووگلاس  ل وجویلیالهالسعلکوسژونلعلولسلهسوها لولسرلکلللل

ههیلگتصهل لسلهسوها لللژ لیالسهت لج:بلسل  لسعلآس  

ل.( 68-61گاستهب لشدل)

سبوی لسهسووگک ن،لپلمجلسلال لو لللللباگیلبااس لس  

 رواونللاملوگک للنلل79سللوایل للهی لگس خللهبلشللدسدلولل

شوللیگخللمضلاس لبعلهلالکلدگملگسللللکوسژونعلتهیشد لبع

اوس،لل1گلگوهللهیل وشلل لتکاتللپلشللد لپللسلگسلن:شلل للل

سلمج لللو رالیالناو ل وش لبااس لولس لهتجلگت مل للل اگ

طافلعلبلهللللسلتل لیالناو ل وش لبهلآس و لآسلهلرکلوگاتلهسلل

ل( 96-63بااس لشدل)ل67س خعللSPSSگفکگاللسام

هلهلللشد ،لخانلو للسگت لکوسژونعلتهرعلباگیلتعررنلتب

تهت لگس خهبلولی لهیلبلد لآسهلهلبااسل للللللههیلسعلیالناو 

شد لبلعلگتلنلشلوللکلعلپلسلگسلثبل لسخ ل رنلی لهلگسلاگ للللللللل

ل71قاگایگی لاک و  الیال قعدلحروگ ،لی هههیلبعدیلهلالل

نرلایلشلدسد لآخلاتنلی لهیلللللللسلهم لگسلدگس للل7یقرقعلط ل

شد لپرشلگسلتکاتپ،لی هیلگولرعل   وبلشد لسلپسلللثب 

س وسعلگسلاگ لواتدل هاژتمله لنلو لتکاتلپلولی لهیلبلد لللللل

بلهالپلسلگسلتکاتلپلللللسهم لولهالسهم لت ل9حروگ لط ل

شد لبهله لج لعلشلدسدلول رلهسگرنلللللثب لشد لی هههیلثب 

تشلی للهلیالهللالآسهللهلیالسظللالناف للعلشللد لچمهس للعلگفللکگل

یاجعلسرار روسلولیالهالسعلخانلو للل2/9خانو لگسل

یاجللعلسرار للروسلک  للالبللوی،ل للهی لتکاتقلل للللللل4/7گسل

ل( 92-99سگل   وبلشدل)لغراتب

هه،لسگهدگایلولتغ:تعللیال لهلععلحه ا،لت هملآس هتش

 Guide forگلگوههیلحروگس ل و لبهلگسل فهی لگسلک لهبللل

the care and use of laboratory animalsگسجهملشلد؛للل

ل( 91گس ل)لNIHگتنلک هبلبال بمهیلپاوتولل

ل

 نتایج

  LPSسازی کونژوگه سه آنتی ژن آلژینیات،   خالص  

به  PLGAبا نانوذره  Aتوکسین اگزو  دتوکسیزای رده و 

کروماتوگرایی با روش ژل ییلتراسیون با استزاده  وسیله 

سلهسیلکوسژونلعلسلعلللللباگیلخلهلصل :HRs200از سزاکریل 

بلهلللAسلهکهاتدلولگنکوتوک لرنللللژ لآلژتمهت،للرپوپا لآس  

او لژ لفرا اگسرو لگسلکاو هتوناگف لبهللPLGAسهسوها ل

گس فهی لشد لیالکاو هتوناگف للHRs200بهلژ لسفهکاتلل

هلهلبلهلتوجلعلبلعلللللل،لبااس لفاکشلنللAlg-PLGAکوسژونعل

سلهسو  اللل679جلبوی لآلژتمهتلیالطلو ل لولللسهکهاتدیلپا 

ههیل وجوی،لگسجلهملکوسژونهسلرو لاگلیاللللگسجهملشد لپر 

وللOD= 1.53بلهللل66وللOD= 0.91بللهلل67هلهیلللفاکشلنل

 =ODبلهللل99سشلد لکوسژونهسلرو لاگلیالفاکشلنلللللگسجلهمل

-PLGAیالکاو هتوناگف لکوسژونلعلللسشه لیگیسد ل0.66

D-LPSهلللللهلبلللللهلتوجلللللعلبلللللعللبااسللللل لفاکشلللللن،ل

ل679سهکهاتدلیالطلو ل لوجللللبوی للرپوپا لسهکهاتدیلپا 

ههیل وجوی،لگسجهملکوسژونهسرو للسهسو  الگسجهملشد لپر 

لOD= 1.67بلهللل67وللOD= 0.86بهلل69ههیللاگلیالفاکشن

بلللهلل99سشلللد لکوسژونهسلللرو لاگلیالفاکشلللنلللولگسجلللهم

OD=0.72لسشه لیگیسد ل
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،للExotoxin A-PLGAکاو هتوناگف لکوسژونعلیال

بوی لگنکوتوک لرنلللههلبهلتوجعلبعلپاوتئرم لبااس لفاکشن

Aهللهیللسللهسو  الگسجللهملشللد لپرلل لل689یالطللو ل للوجلل

بلهللل72هلهیللل وجوی،لگسجلهملکوسژونهسلرو لاگلیالفاکشلنللل

OD= 0.97بلللهلل71وللOD= 1.34سشلللد للولگسجلللهمل

سشلله للOD= 0.89بللهلل63کوسژونهسللرو لاگلیالفاکشللنل

لیگیسد 
و ریارژ هیر سیه مولكیول     گیری اندازه  نتایج اندازه

باگیلگط رمه لبرش الگسلیاس  ل :PLGAکونژوگه و نانوذره 

 للللد للZetasizerتشللللورللکوسژونللللع،لگسلیسلللل گه للل

Nanovizard IIشلللاک للMalvernگسگا للل ه لبلللاگیلل

-PLGAوللPLGAنرایلگسلدگس لولشلهاژل ولولو لللللگسدگس 

ALgل7( لطبللپلشللولل6ولل7هللهیللگسلل فهی لشللدل)شللوللل،

(لولگسلدگس للaسلهسو  ال)س لویگالللل791،لPLGAگسدگس لسهسوها ل

(لگسل لولبلهلللbسهسو  ال)س ویگالل1/421 ولوو لکوسژونع،ل

،لگسلدگس ل ولولو لللPLGAوجویلگفکگتشلگسدگس لس لب لبلعللل

للکوسژونللعلبللهسلهلل لیالحللدلسللهسو  الگسلل لول وفقرلل للللل

طبلپللل.یهلدللکوسژونهسرو لولحف لگسدگس لسهسولاگلسشه ل ل ل

(لس لب للbنعل)س لویگاللتاشد لشهاژلکوسژول،ل مف 6شولل

سرکل وفقر لکوسژونهسرو لاگلسشه للa))س ویگاللPLGAبعل

لیهد ل  

ل

ل
 PLGAولکوسژونعللPLGAتاتربلبعلقلالسهسوها لللبعلbوللaبعلاو لستهلسهتکا لس ویگاههیلPLGAولسهسوها للAlg-PLGAقلالکوسژونعلل-7شولل

Algسهسو  اله  مد ل1/421ولل791تاتربلل ابوطلولبعل 

 

ولکوسژونلعلللPLGAتاترلبلبلعلشلهاژلسلهسوها للللللبلعللb وللaس ویگاهلهیلبعلاو لستلهلشلهاژا للللPLGAولسهسوها للAlg-PLGAشهاژلکوسژونعلل-6شولل

PLGA–Algه  مد ل-67/1ولل-67/4تاتربلل ابوطلولبعل 

a b 

a b 
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گط رمه لبرشل الگسلیاسل  لتشلورللکوسژونلع،لگسلللللباگیل

نرایلگسدگس لولشهاژل ولولو لللیس گه لتهیشد لباگیلگسدگس 

PLGAوللD-LPS-PLGAولل9هلهیلللگس فهی لشدل)شلولللل

سللهسو  الل791،لPLGA،لگسللدگس لسللهسوها ل9( لطبللپلشللولل4

سللهسو  الل996کوسژونللع،ل(لولگسللدگس ل ولوللو للa)س للویگال

(لگسلل لولبللهلوجللویلگفلکگتشلگسللدگس لس للب لبللعللb)س لویگالل

PLGAل ولوو لکوسژونعلبهسله لیالحدلسهسو  الگس لول،

کوسژونهسللرو لولحفلل لگسللدگس لسللهسولاگلسشلله لللللل وفقرلل 

س ویگال(شد لشهاژلکوسژونعلل،ل مف 4یهد لطبپلشوللل  

bلس للللب لبللللعل)PLGAس للللویگالل((aللسرللللکل وفقرلللل لل

لیهد لکوسژونهسرو لاگلسشه ل  

باگیلگط رمه لبرشل الگسلیاسل  لتشلورللکوسژونلع،لگسللللل

نرایلگسدگس لولشهاژل ولولو لللیس گه لتهیشد لباگیلگسدگس 

PLGAوللETA-PLGAل)2ولل1هلهیلللگس فهی لشدل)شولل 

سلللهسو  الل791،لPLGA،لگسلللدگس لسلللهسوها ل1طبلللپلشلللولل

سللهسو  الل816ژونللع،لکوس(لولگسللدگس ل ولوللو للa)س للویگال

(لگسلل لولبللهلوجللویلگفللکگتشلگسللدگس لس للب لبللعلb)س للویگا

PLGAل ولوو لکوسژونعلبهسله لیالحدلسهسو  الگس لول،

 وفقرلل لکوسژونهسللرو لولحفلل لگسللدگس لسللهسولاگلسشلله لللل

شللد لشللهاژلکوسژونللعلل،ل ثبلل 2یهللد لطبللپلشللوللل لل 

للسرللکل وفقرلل لa))س للویگاللPLGA(لس للب لبللعلbس للویگال(

لیهد لاگلسشه ل  لکوسژونهسرو 

ل

ل
–ولکوسژونعللPLGAتاتربلبعلقلالسهسوها للبعلbوللaبعلاو لستهلسهتکا لس ویگاههیللPLGAولسهسوها ل-DلLPS-PLGAقلالکوسژونعلل-9شولل

LPS-PLGAلDسهسو  اله  مد ل996ولل791تاتربلل ابوطلولبعل 

ل

ل
وللPLGAتاتربلبعلشهاژلسهسوها للبعلbوللaبعلاو لستهلشهاژا لس ویگاههیللPLGAولسهسوها ل-LPS-PLGA Dشهاژلکوسژونعلل-4شولل

 ه  مد ل-74/6ولل-67/4تاتربلل ابوطلولبعلPLGA-D-LPSکوسژونعل

a b 

a b 
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ولکوسژونعللPLGAتاتربلبعلقلالسهسوها للبعلb وللaبعلاو لستهلسهتکا لس ویگاههیللPLGAولسهسوها للETA-PLGAقلالکوسژونعلل-1شولل

PLGA-ETA لسهسو  اله  مد ل816ولل791تاتربلل ابوطلولبع

 

 
ولکوسژونعللPLGAتاتربلبعلشهاژلسهسوها للبعلbوللaبعلاو لستهلشهاژا لس ویگاههیللPLGAولسهسوها للETA-PLGAشهاژلکوسژونعلل-2شولل

ETA-PLGAه  مد ل16/1ولل-67/4تاتربلل ابوطلولبعل 

ل
ژن بییا  ان ییاک کونژوگاسیییون هییر سییه آنتیییتأیییید 

گسلل( Jasco FT-IR-6300لسن ی مادون قرمیز ممیدل    طیف

ههیلمله ا ل وجلویلیاللللباگیلتعررنلناو لIRسمج للطرف

ژ لگس فهی لشد لبهلتوجعلبعلس هتج،لحضواللکوسژونعلولآس  

ها لولتشلورللللژ لیالسلهخ هالسلهسولللههیلمه ا لآس ل للناو 

بلعلللa،لس لویگالل1شلوی لیالشلولللللپروسدلگسل ایلتأترلدل ل للل

بعلآلژتمهتل ابلوطلگسل  لیاللللbولس ویگاللPLGAسهسوها ل

بلعلللb2،لس لویگالل3ولشلوللللLPSبلعلللb1،لس لویگالل8شولل

ETAهلهیل ابلوطلللل ابوطلگس  لبهلتوجعلبعلشول،لپرل لل

cmبللعلگمللدگیل للوج لل
cm،ل179/7994-

cmول147/7921-
-

هللهیلگتللایل ابللوطله لل مدلکللعلیالللبللعلنللاو ل187/7629

یهمللد لحضللوالللس للویگالکوسژونللع،لتقوتلل لآسهللهلسشلله لل

ولسرلکلللLPS,لETAپروسدههیلگس ایلگس ل)یالآلژتملهت،لل

cmللشللوی( لپرلل لهللهلیتللد ل لل لکوسژونللع
بللعلل88/7241ل1-

cmآلژتمللهت،لپرلل لللC=O-OHنللاو ل
بللعلل22/7219ل1-

سلهکهاتدلیتوک للرفهیلشللد لوللللرپللوپا لOH-C=Oنلاو لل

cmپر ل
گنکوتوک لرنلللOH-C=Oبعلنلاو للل87/7147ل1-

Aابوطلگس  لبهلتوجلعلبلعلطرلفل ابلوطلبلعلکوسژونلعلللللللل 

cm(،لپرل ل وجلویلیالملدیل لوج للللل1آلژتمهتل)شولل
-

ولپرلل ل وجللویلیالمللدیل للوج للPLGAبللعلل147/7229

cm
گملدگیللبعلآلژتمهتل ابلوطلگسل لولپرل للللل192/7981-

cm للوج ل
cm،ل169/7933-

cmولل141/7719-
ل141/7629-

یهمد لحضوالپروسدههیلگس ایله ل مد لبلهلتوجلعلبلعللللللسشه 

،لپر ل وجلویلیاللc1طرفل ابوطلبعلکوسژونعلیالس ویگا

cmمدیل وج ل
ولپرل ل وجلویللللPLGAبلعللل1/87/7429-

cmیالمدیل وج ل
طلگسل لل ابلوللD-LPSعلبل22/7219ل1-

cmولپر لگملدگیل لوج للل
cm،ل169/7933-

ولل41/7719ل1-

cm
یهمللد لحضللوالپروسللدههیلگسلل ایلللسشلله ل11/7619ل1-

a b 

b a 
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،لc2ه  مد له  مرنلطرفل ابوطلبعلکوسژونعلیالس لویگال

cmپر ل وجویلیالمدیل لوج لل
لPLGAبلعللل19/7113ل1-

cm لوج للولپر ل وجویلیالمدیل
لETAبلعللل74/7938ل1-

cm ابوطلگس لولپر لگمدگیل لوج لل
cm،ل49/7936ل1-

ل1-

cmولل41/7719
یهمد لحضوالپروسدههیللسشه ل17/7627ل1-

cm،لگمللدگیل للوج للAlgگسلل ایله لل مد له  مللرنلیاللل
-

cmولل119/9986
لOHهلهیلللتاتربلبعلنلاو للبعل119/9916-

 ابلوطله ل مد للللPLGAسلهسوها لللOHهلهیلللقمدیلولناو 

cm پرلل ل وجللویلیالمللدیل للوج ل
لCHبللعلل116/6317-

cmقمدیلولپر ل وجویلیالمدیل لوج لل
بلعللل26/6822ل1-

PLGAابللوطلگسلل  لمللدیل للوج للل cm
بللعلل136/9461-

cmقمللدی،للOHهللهیللنللاو 
قمللدیلوللCHبللعلل116/9999-

cm لوج للپر ل وجویلیالمدیل
لPLGAبلعللل16/6317ل1-

cm ( لملدیل لوج لللD-LPS ابوطلگس ل)
بلعللل136/9461-

cmقملدیلولللOHهلهیلللناو 
قملدیلولللCHبلعللل176/9971-

cmپر ل وجویلیالمدیل لوج لل
لPLGAبلعللل61/6318ل1-

(لکلللللعلبلللللهلتوجلللللعلبلللللعلللETA ابلللللوطلگسللللل ل)ل

وللETA،لD-LPS،لAlgتو ر هت،کوسژونهسرو ل وفلپلل

PLGAلشوی لتأتردل  ل
بررسی جذب سطحی هر سه آنتی ژن با میكرسكوپ 

( ساخت ررکت آلمان Nanowidardنیروی اتمی ممدل 

لhوللg،لf،لe،لd،لc،لb،لaتصهوتالبعلیس لآ د لل(:AFMم

لسام للتوس  لبعدیللبعلjpkگفکگا لسع لتوپوناگف  تاترب

لکوسژونهسرو ل لگس لپس لو لپرش لاگ لسهسوها  لو کوسژونع

لآس  لبع لسع لبه للرپوپا لتاترب لآلژتمهت، لوللژ  سهکهاتد

وللa لتصهوتال)79سشه ل  لیهمدل)شولللAگنکوتوک رنل

cلیال له  مد؛ لکوسژونع لو لسهسوها  لبعدی لسع لتصوتا ،

ل لسهت aتصوتا لگاتفهع لل، للPLGAههیلگتصهل  تهلل76برن

شد ل شخصلشد لل رواو  ایلتهرعل1سهسو  الیالبا لل64

تهلل729ههلپسلگسلگسجهملکوسژونهسرو لبعللگس ؛لگتنلگاتفهع

لل738 لآلژتمهتل)تصوتا لیا لcسهسو  ا لیالل4/641(، سهسو  ا

لللرپوپا  ل)تصوتا لشد  لیتوک رفهی لeسهکهاتد لو ل48(

ل لگنکوتوک رن لیا للAسهسو  ا لتهف علg)تصوتا لگفکگتش )

ل  لفاواف گ گس   لو لباج  گ  لج:بللرکگ  لقهبار  هه،

لf،لd،لbیهد لیالتصهوتاللاگلسشه ل  لPLGAسل  لستهیل

پرشلولپسلگسللPLGAههیلگتصهل للتغررالشوللسهت لhول

خوب لس هتشلیگی لشد لگس لول شههد للکوسژونهسرو لبع

لآلژتمهت،لل   لسل   لج:ب لگس لپس لکع شوی

لللرپوپا  لگنکوتوک رن لو لسهسلAسهکهاتد وها لتوس 

لکوسژونهسرو ،للکوناروولر للاک ر لپا  لگسجهم لو گسرد

لگسد للههلگسلحهل لترکیلبعلپفو لتغررالشوللتهف علسهت 

لطرفل-1شول لبه لکوسژونهسرو  لتأترد ل هیو للس ویگاههی سمج 

لس ویگاههیلFT-IRقا ک)  )aلل ،bلل لFT-IRتاتربلس ویگاههیللبعلcو

له  مدلAlg-PLGAژ لآلژتمهتلولکوسژونعللولآس  لPLGAسهسوها ل

ل لشول لیا لگس ای لپروسد لحضوا ل وفپلسشه لcو بوی للیهمد 

لآس   لبرن لگس ای لپروسد لتشورل لو لوللکوسژونهسرو  لآلژتمهت ژ 

لگس  لPLGAسهسوها ل
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ههیلگتصلهل لسلهسوها للللطوالکا لتغررالگسدگس لسهت لبع

کوسژونهسلللرو لبلللعللسلللهسو  الپلللرشلگسللل76گسلگاتفلللهعل

سللهسو  الولتغررللالشللولللل48ولل4/641،ل729هللهیللگاتفللهع

ههیلگتصهل لپرشلولپسلگسلگسجهملکوسژونهسلرو ،لللسهت 

ههیلگتصهل لسلهسوها لللژ لاگلیالسهت لج:بلسل  لآس  

لکمد لول وفقر لگسجهملهالسعلکوسژونهسرو لاگلتأتردل  

و رللالیاللهللهلول للاگلهللرنلسشللهسعلظللههایلیالگسللدگمل

اوسل شههد لسشد لل1شد لپسلگسلل وش لتکاتپلههیلناو 

نرایلی هیلبد لت لخانو لولسلعللله  مرن،لبهلگسدگس 

یاجللعلل4/7ولل2/9تاترللبلک  للالگسللخانللو ،لی للهلبللعل

سگللنرایلشد لس هتج،لغراس  لولغراتبلسرار روسلگسدگس 

لیهمد لبوی لوگک نلتهیشد لاگلسشه ل  

ل

 
لFT-IRتاترلبلس ویگاهلهیللللبلعللc1وللb1،ل)1شلوللل(لa( لس ویگاهلهیللFT-IRسمج ل لهیو لقا لک)لللس ویگاههیلتأتردلکوسژونهسرو لبهلطرفل-8شولل

بلوی لکوسژونهسلرو لوللللیهملد ل وفلپلللسشله للcه  مدلولحضوالپروسدلگس ایلیالس ویگالD-LPS-PLGAولکوسژونع-DلLPSژ لل،لآس  PLGAسهسوها ل

لگس  لPLGAولسهسوها ل-DلLPSپروسدلگس ایلبرنلآس  لژ للتشورل

 

 
سلهسوها لللFT-IRتاترلبلس ویگاهلهیللللبعلc2وللb2(،ل1)شوللa( لس ویگالFT-IRس ویگاههیلتأتردلکوسژونهسرو لبهلطرفلسمج ل هیو لقا ک)ل-3شولل

PLGA  ژ لل،لآسETAولکوسژونعللPLGA-ETAه  مدلولحضوالپروسدلگس ایلیالس ویگالcبوی لکوسژونهسرو لولتشلورللپروسلدللللیهمد ل وفپلسشه ل

لگس  لPLGAولسهسوها للETAژ للگس ایلبرنلآس  

ل
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لA(لولگنکوتوک لرنللD-LPSسلهکهاتدلیتوک لرفهیلشلد لل)لللللرپلوپا ل(،لAlgههیلآلژتمهتل)لژ لبهلآس  لPLGAتوپوناگف لسل  لسهسوها لل-79شولل

(ETA(لبهل رواوسووپلسراویلگت  ل)AFMلتصلهوتالل )aوللbل ابلوطلبلعلسلهسوها لقبلللگسلکوسژونهسلرو لولللللل cوللdل ابلوطلبلعللل Alg-PLGAل،eوللfل 

لپسلگسلکوسژونهسرو لETA-PLGA ل ابوطلبعلhوللg،لD-LPS-PLGA ابوطلبعل

a 

c d 

e f 

g 
h 
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  گیری نتی هبحث و 

طاللبلوللپللهتوژس لفاصلل لسللویو وسهسلآئاوژتمللوسگ

ههیلاتویلولبر لهاگ لللو رالیالمفوس لمه للگصا ل اگ

سلللهکهاتدللگسللل  لآلژتملللهت،للرپلللوپا للCF بللل لالبلللعل

تلللاتنلل هللل لAیتوک لللرفهیلشلللد لولگنکوتوک لللرنللل

سگتل لگتلنلنوسلعله ل مدکعلگت مل لللللللههیلبر لهایللشهخص

ههیلبهک ایلگسلاتلعلللگتجهیشد لمارعلآسههلیالح:ملکام 

هلهیل وکوئرلدیلوگجلدلللللبر هاگ ل ب لال ؤثالگس  لسلوتعل

هلهیلللو رلالیالمفوسل لللتاتنلمه لل اگلآلژتمهت،لگصا 

ه  مدلولبمهباگتنلآلژتملهت،لللCFاتویلولبر هاگ ل ب لالبعل

ژ لگس خهب لیال لهلععلحه الگس  لبعلما للآس  سخ  رنل

بلاگیلگتجلهیلشلوکلولتشلدتدللللللLPSیاللAس ر للرپرلدلل

وللCFسگتلل لیالبر للهاگ ل بلل لالبللعلسللوخ گ لولللبر للهای

یالسهخ هاللOژ للههیلجهسب لآس  له  مرنلوجویلسسجرا 

LPS  شلوی للل،لبه اتنلسه کیلباگیلسهسووگک نل   وبل

بعلکهسه لپاوتئرم لتو للسویو وسهسلآئاوژتموسگسوئ للگس

 CFTR (cystic fibrosis transmembraneکاالبعلسهمل

conductance regulator)شلللوی؛لژ لل  صللللل للل لل

کدکممد لگتلنلپلاوتئرنلیالب لرهایلگسلبر لهاگ ل بل لالبلعللللللل

شللوی له لل عللسر لل ر لفرباوسللرسلیچللهالجهللشل لل لل

  صلللللCFTRبلهک ایلبلعللللLPSسلهکهاتدللل اککیلپال ل

ههیلاتعللژ لبعلساو لیشد لبهلگتنلآس  شوی لبهک ایلتهل  

کملدلولگسلگتلنللللشویلولسپسلبعلآسههلح العل ل للل  صلل  

سلهسیلولجدگسلهسیلآ لیالسلهخ لوگک لنللللللاو،لخهلص

( لبلهلل76ژ لبااسل لشلدل)لللمموگ لیو رنلآس  لکوسژونعلبع

گیلیالل،لمه للللکشللمد Aتوجللعلبللعلگتموللعلگنکوتوک للرنل

شلویلللبل  گتجهیلبهک ات  لیالقابهسره لسوخ گ ل   و

ولبعلیسبه لتولردلمفوس لیالبر هاگ لیگاگیلسقصلگت مل ،لل

ههیلسفردلولتغررالم اولایلولتعلدگیللللبهلتأثرالاویلنابو 

و رلالگسل للللآسههلحلهئکلگه رل لولتول لگسموگ للل لاگللللل

شلد لیالسلهخ لوگک لنلللللژ لگس فهی ل(،لسو رنلآس  69)

لگس  

هلهیللللژ لهدمل لهلععلحه لا،لکوسژونهسلرو لآس ل للل

سلللهکهاتدلیتوک لللرفهیلشلللد لولللللرپلللوپا آلژتملللهت،ل

بلهلسلهسوها للللسویو وسهسلآئاوژتموسگیاللAگنکوتوک رنل

ناروولاتلدلبلهلقهبارل لللللکوللاک ردلپ:تالپا لتخاتبلست  

ل.ج:بلسل  لستهیلسه کییلباگیلسهسووگک نلگس  

وله وللهاگ لیالسلله للSuzیال لهلعللعلیتگللایلکللعلل

گسجللهملیگیسللد،لگسلتوک للرنلح للهسلبللعلحللاگاتلللل7334

سلللویو وسهسللAولگنکوپلللاوتئرنللE. coliبلللهک ایل
مموگ لحه للپاوتئرمل لبلاگیلگفلکگتشلتر لاللللللبعلآئاوژتموسگ

بلهییلمارلعلآلژتملهتلولگتجلهیلگت مل لسلاول لبه لالللللللللآس  

سگت لبهلگسل فهی لگسلتکاتلپلبلعلللللگس فهی لشد لگاستهب لگت م 

بللهلگسلل فهی لگسللIgGبللهییلل للو لولسللمجشلتر للالآس لل ل

یال لهلعللعل( ل68(لگسجللهملشللدل)لRIAاگیتوگت وسوگسلل ل)

بلعلگسجلهملوگکلمشلگسلیوللللبخشلرد لللسلام لحه ا،لباگیل

هرداوکرلدلولللگترللل-گ لپاوپرلللآ رمول  رلل،لییN-9لرموال

N-  کهابویت رلدلگسل فهی لشلد لللللسوک لرمر ردللهرداوک

ژ لپاوتئرم لیولبلهک ایلللجهیلگس فهی لگسلآس  له  مرنلبع

سلهکهاتدیلیالکملهالتل لللللژ لپال لل خ اف،لگسلیولآس ل ل

شلد لیالللژ لپاوتئرمل لگسل فهی لشلد لآس لو لگسجلهمللللللآس  

بللویلولیاللIgGبللهییلل،لبااسلل لتر للالآس لل لSuz لهلعللعل

بلهیی،لبااسل لللل لهلععلحه ا،لملاو لبالبااس لتر الآس  

ههیلیالگاتبلهطلبلهلگت مل لهو لواگ لسرلکلگسجلهمللللللللسر وکرن

لههیلبعدیلگس  لخوگهدلشدلکعلجکول لهلعع

Cryzاویلبهبللللویلل7337وله وللللهاگ لیالسلللله للل

گسلکوسژونهسللرو لسگتلل لآلژتمللهتلبللهلگسلل فهی لللللگت ملل 

 لهلعلعلکایسلد لللمموگ لحه لللبعآلژتمهتلبهلپاوتئرنلت هس ل

برشل ایلمارلعللللIgGبلهییلللس هتجلآسههلسشه لیگیسدلکعلآس  

شلویلللللآلژتمهتلکوسژونلعلبلهلحه لللپاوتئرمل لتولرلدل ل لللللل



 

 

ل69ل   Aسهکهاتدلولگنکوتوک رنللحهویلآلژتمهت،للرپوپا لpoly lactic-co-glycolic acid (PLGA)ههیللتهرعلسهسوها 

 

 

( لیال لهلعلللعلحه لللا،لبلللاگیلکوسژونهسلللرو لگسلللل63)

-پاوپرلللللللگ لآ رملللللول  رللللللل،لییN-9لرمواهلللللهیل

هرداوک لللللللل ل-Nکرللللللللدلوللوهرللللللللدالگترللللللللل

سوک رمر ردکهابویت ردلگس فهی لشلدلکلعلیال قهت لعلبلهللللل

هه،لکوسژونهسرو لستهیلبلهل وفقرل لولبلهسی لللللسهتال لهلعع

جللهیلگسلل فهی لگسللیهللد له  مللرنلبللعلستللهیلاگلسشلله ل لل 

ژ ل هل لللژ لههیلیولبهک ایل  فلهوت،لگسلسلعلآس ل للللآس  

لگس فهی لشد لسویو وسهس

هلهیلکوسژونلعللللرن،لوگک نههیلپرشلبالگسهسل لهلعع

هلهلللههلکعلکللاسلجدتلدیلگسلوگک لنللللوتژ لسهسووگک نلبع

هلهیلللتلالگسلوگک لنلللصلافعللبلعلله  مد،لکهاآ دتالول قاو 

شدتلسر   لگت م لهو واگ لل ع ول له  مدلولقهیاسدلبع

ههت ل هسمدلآلژتمهتلوللسهکهاتدلاگلگلقهلکممد لبمهباگتن،لپا 

LPSهو واگ لولگلقلهیلللتمههت لقهیالبعلت ات لگت م لبعل

ه لل مد،للBهللهیللهللهلتوسلل للمفوسللر لبللهییلتولرللدلآس لل 

(لT-helper)لTههیللکای للمفوسر لهاچمدلقهیالبعلفعه 

سر  مد لیوگملپهسلدلگت مل لکوتله لخوگهلدلبلویلولگتجلهیللللللل

بهییلبلعلللگیلولتوه لل رللتاکرب لآس  لههیلخهطا لساو 

یهلد لگسلللهلهلا لس ل للللژ لژ لتوس لگتنلسوعلگسلآس ل للآس  

ژ للیالکمللللهالیولآس لللل للAگتللللنلاو،لگنکوتوک للللرنلل

لTهلهیلللشلد للمفوسلر لللسهکهاتدیلبلعل مظلوالفعله للللپا 

گیلباگیلتولرلدلولت اتل للللخهطا ههیللباگیلتولردلساو 

ل دتلگس خهبلشد للگت م لبامد

ناروولاتلللدلقهبارللل لللکلللوللاک رلللدللسلللهسوها لپاللل ل

غشلهیللل618کلای لپلاوتئرنللللگیلیالکپ لولعللگلعلهی للخهاق

شد لوللخهاج لکلا ردتهلتاگکو هترس،لآسگیسهسیلکم ا 

حه للهدف ملدلیالاهلهتشلیگاویلیوس هک للل)بلهلسلهملللللل

سن لباگیلیا ه لساطه لپ  ه لتهلتجهایلتهک وتالکعلبع

گس فهی ل  لشوی(لولاههت لآ لبعل  للهدملولگفلکگتشلل

هللهلولل هسللدنهایلیگاولیالباگبللالتجکتللعلتوسلل لآسللکت للل

ت ات لسر ل  لگت مل لهو لواگ لولسلاول لوله  ملرنلللللل

بملهباگتن،للگفکگتشلج:بلولسفوهلیگاولگسلخویلسشله لیگی لل

علتللاتنل  للهئللیالوگک رمهسللرو ،لسرللهسلبللللتولل لگسل هلل 

ههیلت وتللوگک نلگسل لکلعللللگیجوگس لجدتدلولسر   

ههیلقدت  للتالگسلوگک نلصافعلبعلتا،ل فردتالول قاو لگ ن

بهشمدلولب وگسمدلهالیولبهسویلسر ل  لگت مل لهو لواگ لولللل

ساول لاگلبعلس ول لاوب لت ات لکممدلکعلیالگتنل ره ،ل

پل:تالللتخاتلبللههیلست ل للت وتللسهسوسر    لبهلسهسوها 

PLGAل(ل 99اسدل)لبلبعلسظال   مهسل

ل(FDA)،لگیگا لغل:گلولیگاویلآ اتولهللل7333گسلسه ل

وتللژ للاگلیالیگاوهللهیل خ اللفلولبللعلPLGAگسلل فهی لگسل

( لیال99یگاوهللهیل للدلسللاطهس لتأترللدلکللای لگسلل ل)لل

گیلگسللهلهیلکوسژونلعلللژ ل لهلععلحه لالسلع لشلدلآس ل لللل

سلللهکهاتدلیتوک لللرفهیلشلللد لوللللآلژتملللهت،للرپلللوپا ل

طاگح لشلوسدللآئاوژتموسگللیو وسهسسولAگنکوتوک رنل

بهییلگخ صهص لتولردشلد لیال رکبله لاگللللکعل رکگ لآس  

بلهلللPLGAگفکگتشلیهمدلولباگیلگتنل مظلوا،لگسلسلهسوها للل

قهبارلل لجلل:بلسللل  لستللهیلگسلل فهی لشللد لکوسژونللعلل

گیللهلهیلخلهطا لللشد ،لسر   لگت م لاگلبهلتولردلساو لتهرع

سگتل لستلهیلللل مل لکمدلولبلعلگتللبعل رکگ لستهییلت ات ل  

و رلالیالللشوی لیال لهلعلعلحه لا،لسبلویل لاگللللل مجال  

سبللوی للسگتلل لیالخانللو لبللالسلل  ل للو لولسبللویلتللب

وگک للنلتهیشللد لیلاللل لیگشلل  لیالس رجللعلت وتللللللللل

وتلللژ لبللللهلگسللل فهی لگسلپار اهللللهیللللسهسوسر للل   لبللللعل

بلعللناروولاتلدلللکلولللاک رلدللپال لپ:تال هسمدللتخاتبلست  

ش نل جوسلگسلآ اتوه،لاو لما لوجویل کگتهت لسظرالیگ

سولای لللسبوی ،لتخاتلبللسهسیلآسه ،لس  لتهرعلولخهلص

ههیلحرهت ،لت ات لچش گرالسر   لگت مل لللبهف لگسدگم

ولگلقهیلحفهظ لولگت م لبه الولپهتدگاتالس ب لبلعلسلهتاللل

هلهیلبرشل ا،للللههیلاگتجلگلوتل لیگایلولبلهلپلژوهشللللحه ل



 

 

 7931لتهب  ه ،ل62 ش ها للل،لهف  سه للللهه،للشمهس ل رواوگانهسر  لپژوهش لست  ل-فصامه علما  لل64

 

 

 لاللیالپلژوهشلحهلشلوی لللههیلاگتجل  لجهتگکتنلحه ل

ههیلحهصللگسلیولکوسژونعلآلژتمهتلولبالگسهسلفاکشن

سلللهسو  الولل629لرپلللوپا لسلللهکهاتدلیالطلللو ل لللوجلللل

سللهسو  ا،ل رللکگ لخاللو لسللعللل689یاللAگنکوتوک للرنل

کوسژونللعلتهیشللد لتأترللدلشللد له  مللرنلبللاگیلتو رللللل

بااس ل رکگ لخاو لکوسژونهسلرو لیالگنکوتوک لرنللل

Aیال لهلععلحه لا،للژ لگس خهب للتاتنلآس  لمموگ ل ه لبعل

گسلل فهی لشللد لبللهلتوجللعلبللعللHRs200گسلژ لفرا اگسللرو ل

ولتصللوتالسللعلبعللدیللFT-IRهللهیلستللهلسللهتکا،للآس للو 

تاتربلگسلدگس لوشلهاژلهلالللللتوس ل رواوسووپلگت  ،لبع

ههیلمه ا لیخرللیالتشورلللسعلکوسژونع،لوجویلناو 

پروسدلگس ایلیالسعلکوسژونعلولج:بلسلل  لهلالسلعلللل

گسلردلللکوناروولرل لللاک رل للوها لپا ژ لاویلسهسلآس  

لاک ردکوناروولاتلدلبلهللللتأتردلشد لگسلطاف لسهسوها لپال ل

پل:تای،لقهبارل للللتخاتلبللسبلوی لولست ل لللوتژن لسل  ل

کمملد لللمملوگ لحه لللولما لعلللل مهسب لبلاگیلگسل فهی لبلعللل

بمللهباگتنلیالهللهیلکوسژونللعلیگای للژ لیالوگک للنلآس لل 

یالشلللد للهلللهیلسلللهسوها لصلللواتل وفقرللل لکوسژونلللع

سگتل لگلگلویلحرلوگس لکلعللللللههیلسلمجشلگت مل لللآس هتش

توگ لنفل لللجکول اگحللبعدیل لهلععلحه اله  مد،ل  

شلد لسله کیل مهسلب لبلاگیللللللژسل لتهرلعلللکعلتاکربهتلآس ل ل

هللهیلسهشلل لگسلللپرشللگرایلول قهباللعلیالباگبللالمفوسلل للل

لیالگلگویلحروگس له  مد لسویو وسهس

بمدیلکا ،لسر   لت وتللبهلگسدگس لسلهسولقلهیاللللیالج ع

هللهلتوسلل للهللهلتللهل  للاکللژ لبللعلگفللکگتشلجلل:بلآس لل ل

 APCs (Antigenژ لتلهللللکمملد لآس ل لللهلهیلگاگئلعلللسلاو ل

presenting cells)هلهیلگت مل لبه لایلللللگسل لولوگکلمشللل

طللوالکالل لبللهللس للب لبللعل شللهبهه ل  اللو لخللویلیگای لبللع

ژ ل  بللوسلتللهلللهلآس لل گسلل فهی لگسلسللهسوها لپار للایلبللللل

یگی لگاگئللعللشللد لیالآسهللهلگسلطاتللپلهللدملقللاگالللجلل:ب

ل(DCs)هللهیلیسللدات ر لللژ لبللعلسللاو للنکتمشلل لآس لل ل

ژ لولپهسدلگت م ل دلسظالاگلبهبویللتوگ لاههسهسیلآس  ل  

طلوالن ل ای للللهلهلبلعللله  ملرنلگتلنلسلهسوها للل( ل96بخشلردل)ل

ممللوگ لحه للللیالاهللهت لوگک للنلولبللاگیلت وتلللللللللبللع

،لDNAهله،للل لموگ للل خ الفلگسج العلپلاوتئرنللللشدلکم ا 

پلاسلل ردلولتاکربللهتلبللهلوس ل ولوللول لکلل لگسلل فهی للللل

سر    ،لکلههشلللههیلاو لسهسولشوسد لگسلیتگال کت ل  

سللهسیلللمللوگاسلجللهسب لولگ ولله له وللهایلکپ للولعلللل

ژ لوللههیل خ افلولتهلهلالیولآس ل لللژ لههیلآس  لتوپلگپ 

،لگیجوگسللل لیالتللل لحه لللللگسللل  لگسلسلللویلیتگلللالل

اگهبایههیلگخرالباگیلتوسععلپرشگراگسعلولیا هس لوگک لنلل

هلهیلیسلدات ر ،لبلالللللژ لبلعلسلاو لللیالتوگسهت لگاگئلعلآس ل لل

هلهللل دتلبلهلگسل فهی لگسلسلهسوها للللگیلهدف مدلولطولاس لشرو 

ههل وجبلگفلکگتشلطلو لم لاللللل   اککلگس ،لستاگلسهسوها 

سخوای لولگفکگتشلیس رهب لبعلآ لولفاصل لللژ لیس لآس  

شللوسد للژ ل لل لبللاگیلجلل:بلولپللایگس لآس لل لللDCبللعل

ژ للکمملد لآس ل لللهلهیلما لعلللههیلیسدات ر ،لساو لساو 

ه  مدلولسقشل ه  لیالشاوعلپهسدلگت م لساول لیگاسد ل

هلهیلللههلیالگتجهیلگت م لساول لگسلطاتپلسر ل  للگتنلساو 

MHCکلاسلت لولیوللسقشلیگاسدلولپسلگسلآ ،لگاگئلعللل

CD4هللهیللژسلل لبللعلسللاو للپپ رللدههیلآس لل 
CD8ولل+

اگلل+

ههیلیسدات ر للناف نلساو لبامهد لیگاسد لبمهباگتنلهدم

گیلیالتولرلدلللگلعلهی للژ ،لپ هس لرللفلوقلللبهلسر   لگاگئعلآس ل ل

ژ لبلعلللکملد لجل:بلآس ل للللههیلجدتلدلفلاگه ل ل للللوگک ن

ههیلیسدات ر للههیلپار ات لتوس لساو لوسراعلسهسوها 

ژسل لللهلهیلآس ل لللتا،لها ل کت لبرش ایلیگایلولگسله عل ه 

هلهیلگت مل للللههیل  او لیالگلقهیلپهسلدللژ لس ب لبعلآس  

هله،لسلهخ هالللل ؤثاتاله  مدلولبهلگس فهی لگسلتغررالگسلدگس لها ل

شللد ،للشللر رهت ،لآبگاتللکیلسلللکلولگیجوگسلل لگسلل فهی لل

لشوی لههلهدف مدل  لت وتللوگک نلبعلوسراعلسهسوها 



 

 

ل61ل   Aسهکهاتدلولگنکوتوک رنللحهویلآلژتمهت،للرپوپا لpoly lactic-co-glycolic acid (PLGA)ههیللتهرعلسهسوها 
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