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 نبافي الار  Citrobacter freundiiالخلطية لبعض مستضدات الجهازية التاثيرات المناعية 

 Oryctolagus  cuniculusالبيضاء 

 نور سلمان كاظم محمد                                    د. أزهار عمران لطيف

 / جامعة بابل لية العلومك                        كلية العلوم / جامعة بابل                   

                                                                                                               Abstractالخلاصة 

) المستضد   diarrhea stoolالمعزولة من عينة  C. freundiiحضَرت مستضدات جرثومة الـ 

  لبيضاءاشحمي وبروتينات الغشاء الخارجي ( وتم تمنيع الارانب النيوزلندية المقتول ومتعدد السكريد ال

Oryctolagus  cuniculus  دات فضلا عن شهر بهذه المستض 3-2بعمر وثلاثة حيوانات لكل مستضد باستخدام

دت ع حدوبعد انتهاء مدة التمني Adjuvant ,Complete Freundsإستخدام المساعد المناعي  فرويند الكامل 

ت ع حيوانانتها منب الممنعة بمستضدات الجرثومة ومقارراطية للالجابة المناعية الجهازية  الخبعض معايير الاست

 السيطرة الممنعة بماء الملح الطبيعي .

 الانتشار كلا من فحص التلازن المباشر بالانابيب والتلازن الدموي المنفعل وفحصشملت الدراسة اجراء    

و  C3تمم )ومكونات الم IgG ) و IgMوIgA تحديد مستويات تركيز الكلوبيولينات المناعية )المناعي القطري ل

C4عة نات الممنلحيوا(   ومعدل تركيز البروتين الكلي حيث كانت نتائج معدل العيار للتلازن المباشر بالانابيب ل

لخارجي ابروتينات الغشاء  (للحيوانات الممنعة بمستضدات2560(والتلازن الدموي)1280بالمستضد المقتول )

لمباشر اتلازن ومتعدد السكريد الشحمي وهذه النتيجة اعلى مقارنة بحيوانات السيطرة التي بلغ معدل العيار لل

 كوني المتمم ومعدل( كذلك الحال لمعدل تركيز الكلوبيولينات المناعية وم10بالانابيب والتلازن الدموي المنفعل )

IgM (493.86،497.13، 452.03  )الاختبارفقد ازدادت فيها حيث بلغ معدل تركيز تركيز البروتين  لحيوانات 

mg/dl  و كان معدل تركيزIgG   (2326.9 ،2212.5 ،1832.5) mg/dl  اما معدلIgA ( 524.7فقد بلغ  ،

469.8 ،504.4 ) mg/dl(262.2،296.6،241.0وبالنسبة لمكون المتمم الثالث فقد بلغ) mg/dlدل وبلغ مع

يث بلغ وايضا ازداد معدل تركيز البروتين الكلي ح mg/dl (   69.2،64.6، 66.3يز المكون الرابع ) ترك

لخارجي وجميع هذه القيم هي للحيوانات الممنعة بمستضدات بروتينات الغشاء ا gm/dl ( 10.5و10.9و10.8)

ستوى موعند  لاختبارات معنويةومتعدد السكريد الشحمي والمستضد المقتول على التوالي ولقد كانت نتائج كل ا

 عند مقارنتها مع حيوانات السيطرة .( >P 0.05احتمالية )

ه المناعيه المساعد المناعي، الاستجاب ،المستضد المقتول،متعدد السكريد الشحميكلمات مفتاحيه:          

 الجهازيه الخلطيه، الانتشار المناعي القطري، المتمم.

 

ionIntroduct                               المقدمة  

                                      

ن هو السبب في الذي يعود للعائلة المعوية ممرضا انتهازيا غالبا مايكو Citrobacter freundii يعد النوع    

لكنه .دة جي حدوث الاخماج الانتهازية وهذا يعني انه بصورة عامة لايسبب مرضا في الانسان الذي يتمتع بصحة

 [47] يحدث تاثيرا او يسبب مرضا في المرضى الذين يملكون جهازا مناعيا ضعيفا

عوامل امراضية أو فوعة عديدة متمثلة بالذيفان المعوي الثابت والمعطوب   C. freundiiتمتلك جرثومة     

إنتاجها لإنزيم  ، فضلاً عنVerotoxin، وذيفان الفيرو Heat stable and labile enterotoxinبالحرارة 

التي تساعدها في الالتصاق على سطوح الخلايا الظهارية  Fimbriae. وتمتلك خلاياها الخمل Ureaseاليوريز 

 Viالمبطنة للمسالك البولية والتناسلية والمعوية والتنفسية فضلاً عن امتلاك بعض السلالات لمستضد الفوعة 

antigen  [24,18,37 .]يالمكون للثغور وتمتلك البروتين الخارجPore  forming outer membrane 

protein  واستخدم احدى البروتينات الخارجية  وهي بروتينات الـIntimins  4280الماخوذة من النمط الحياتي 

واثبت دورها  Enterobathogenic E. coliلقاحات ضد الاصابة بالبكتريا المعوية الك C. freundiiلجرثومة 

اوضحت CD4+ [25 .]جسام المضادة من الخلايا البائية المحفزة بواسطة الخلايا التائية في زيادة انتاج الا

الدراسات الحديثة أنه يوجد نوع من البروتينات السكرية للغلاف الخارجي لبعض اجناس العائلة المعوية  يمتلك 

ومن [ .46]ضادة وعملية البلعمة فعلا محفزا مناعيا ويسهم بالمناعة الخلطية وفي زيادة مستوى انتاج الاجسام الم
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أو الذيفان الداخلي  Lipopolysaccharideأحد عوامل الفوعة المهمة امتلاكها لعديد السكريد الشحمي  

Endotoxin  وهو من المكونات الأساسية لجدران خلايا الجراثيم السالبة لملون غرام يعملLPS  على تنشيط

مما يؤدي إلى توسع الأوعية  (Histamine)ببان تحرر الهستامين يسـ C5aو C3aالمسار البديل للمتمم  وأن 

وتجمعها في موقع الخمج  (Neutrophils)للخلايا العدلة  (Chemotaxis)الدموية وتحفز الجذب الكيميـاوي 

لذا هدفت الدراسة الى التحري عن التاثيرات المناعية  [.45] (Inflammation)مما يؤدي إلى حدوث الالتهاب 

 ية لبعض مستضدات هذا النوع البكتيري .الخلط

                        

 Materials and Methods                                                                       المواد وطرائق العمل

 الحيوان المختبري:

كيلوغراماً.وضعت الحيوانات  (1 – 1.5)شـهر وبـوزن  (2 – 3)استعملت الأرانب النيوزيلندية البيضاء بعمر    

خر. و ن والآفي أقفاص داخل البيت الحيواني مع مراعاة نظافة ماء الشرب والعلف مع تعقيم الأقفاص بين الحي

 .[40]جربةاجري عليها قبل التجربة بعض الاختبارات للتأكد من عدم وجود أي اصابة تجعل الحيوان خارج الت

   Outer membrane proteins (OMPs) preparationدار الخارجي تحضير مستضد بروتينات الج -1

 .[ 12]استخدمت طريقة     

  LPS antigen preparation                        متعدد السكريد الشحمي تحضير مستضد  -2 

            Extraction of lipopolysaccharide (LPS) متعدد السكريد الشحمي  تخلاصاس-2-1

 .[ 32]المحورة من قبل [ 22]ت طريقة اتبع

      Partial purification of lipopolysaccharide متعدد السكريد الشحمي التنقية الجزئية -2-2  

  (LPS) 

 [.32]المحورة من قبل  متعدد السكريد الشحمي لتنقية  [39]استخدمت طريقة  

  لشحمي متعدد السكريد الكشوفات الكيميائية اللونية على ا-2-3

                              Color chemical tests on lipopolysaccharide(LPS) 

 ينات، الدهون والاحماض النووية تم الكشف عن الكربوهيدرات، البروت 

[35]. 

  Heat killed bacterial Ag                تحضير المستضد السطحي للبكتريا سالبة الكرام المقتول حرارياً -3

 .[42]استخدمت طريقة 

                                                                                Immunization programبرنامج التمنيع -4

المحضرة سابقا  )  Citrobacter freundii حقنت ثلاث ارانب  لكل من مستضدات بكتريا                 

 [6]الغشاء الخارجي  ومستضد متعدد السكريد الشحمي( إضافة إلى المساعد المناعي المستضدالمقتول و بروتين

مل من  1كسيطرة حيث حقن في الاسبوع الأول ) Normal saline وتم حقن ثلاثة حيوانات بالملح الطبيعي 

مل  0.25مل في العضلة ،  0.25مل من المساعد المناعي ( وزع المستضد في مناطق مختلفة ) 1المستضد مع 

مل في العضلة اليسرى ( واستمر الحقن  0.25مل تحت الرقبة في الجهة اليمنى من الأرنب و  0.25تحت الجلد 

على هذا النحو للاسبوع الثاني والثالث على التوالي تركت الأرانب في الاسبوع الرابع دون حقن .في الاسبوع 

أخذ الدم من القلب مباشرة ووضع في أنابيب بدون مانع الخامس شرحت الحيوانات بعد تخديرها بثاني أثيل الايثر و

 للتجلط لاجل الحصول على المصل.

 الاختبارات المناعية
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عدها ر الدم بابيب ليتخثبعد جمع الدم بالأنابيب المعقمة والخالية من مانع التجلط نقل الى المختبر ثم تركت الأن    

نابيب دورة/ دقيقة ثم تم فصل المصل بواسطة ا 3000دقائق بسرعة  5وضعت في جهاز الطرد المركزي لمدة 

 .[15قمة ووضعت في انابيب حفظ العينات]باستور مع

 agglutination test Tube بالانابيب                                                           اختبار التلازن -1

ة  المصلية د خاصية ضدية للكلوبيولينات المناعياستخدم هذا الاختبار للتحري عن وجود او عدم وجو        

 . [16]لمستضد البكتريا المقتول و تحديد العيار وحسب طريقة 

            Indirect( Passive) heamagglutination testاختبارالتلازن الدموي غيرالمباشر )المنفعل(  -2

صية ضدية للكلوبيولينات المناعية  المصلية استخدم هذا الاختبار للتحري عن وجود او عدم وجود خا       

جرى هذا الاختبار حسب طريقة لمستضدي البكتريا )متعدد السكريد الدهني وب روتينات الغشاء الخارجي( وقد 

[9] . 

   Radial immunodifussion (RID)                                     الانتشار المناعي الشعاعي -3

المصل  الموجودة في 3C  ،4Cو المتمم  lgG، lgM، lgA ى  الكلوبيولينات المناعية تم تحديد مستو    

الشعاعي  بطريقة الانتشار المناعي Citrobacter frundiiالمفصول من الارانب المجرعة بمستضدات جرثومة  

و نصف  مستضدالتي وصفت العلاقة الخطية بين تركيز ال [28] (1965وجماعته )  Mancini المنفرد حسب مبدأ

  .قطر حلقة الترسيب المناعي التي تتكون في الاكار المحتوي على الاضداد النوعية لذلك المستضد 

 -قياس تركيز البروتين الكلي: -4

يث يتفاعل ح Colorimetric methodتم قياس تركيز البروتين الكلي للمصل بالاعتماد على الطريقة اللونية    

   . [26]ببتيدية في الوسط القاعدي ليكون معقدا لونيا ايون النحاس مع الاصرة ال

                                                                           The results  &  Discussionوالمناقشة  النتائج

                               

لاثة ثعددها  الممنعة بالمستضد المقتول التي بلغاوضحت نتائج التلازن بالانابيب مع مصل حيوانات الاختبار 

يوانات ح( لحيوانات الاختبار اما 1280حيوانات ولحيوانات السيطرة ثلاثة ايضا مستضدية جهازية بمعدل )

 .(1جدول ) (10السيطرة فاعطت مستضدية جهازية بمعدل )

 الجهازية المتخصصة بالمستضد المقتول ( عيارات الاضداد1جدول )

 ناتالحيوا
 العيار

 السيطرة الاختبار

1 1280 10 

2 1280 10 

3 1280 10 

 10 1280 المعدل

 

لسكريد الشحمي ومتعدد ا OMPsبعد تغطية مصل الارنب المتخصص بمستضدات بروتينات الغشاء الخارجي                          

LPS رة السيطو ع مصل الدم لارانب المعاملةكريات دم الخروف المدبوغة،جرى اختبار التلازن الدموي م  على

ة بمستوى ( إذ اعطت الحيوانات تحت المعاملة مستضدية جهازي2الجدول )تظهر في  وكانت نتائج الدراسة كما

 (.10( لكلا المستضدين ،اماالحيوانات تحت السيطرة فأعطت مستضدية جهازية بمستوى)2560)
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خصصة بمستضدات بروتينات الغشاء الخارجي ومتعدد ( معدل عيارات الاضداد الجهازية  المت2جدول )

 السكريدالشحمي

 الحيوانات

 

معدل عيار المستضد عند المعايرة مع ضد   

 بروتينات الغشاء الخارجي

 

معدل عيار المستضد عند المعايرة مع ضد   

 متعدد السكريد الشحمي
 السيطرة

1 2560 2560 10 

2 2560 2560 10 

3 2560 2560 10 

 10 2560 2560 لالمعد

اظهرت نتائج اختبار قياس تركيز البروتين الكلي في المصل ارتفاعا في معدل تركيز البروتين الكلي و   

إذ  البالغة ثلاثة حيوانات لكل مستضد Citrobacter freundiiلحيوانات الاختبار الممنعة بمستضدات بكتريا 

اما  gm/dl( 10.8بمستضد بروتينات الغشاء الخارجي ) بلغ معدل تركيز البروتين الكلي للحيوانات الممنعة

في حين كان للحيوانات  gm/dl (  10.9للحيوانات الممنعة بالمستضد متعدد السكريد الشحمي فقد كان ) 

وهذه النتائج اعطت فروقا معنوية وعلى مستوى  gm/dl (  10.5الممنعة بالمستضد المقتول )  

 5.6مع حيوانات السيطرة الثلاث والتي بلغ معدل تركيز البروتين الكلي لها ) عند المقارنة  P<  0.05احتمالية

 )gm/dl (3وكما مبين بالجدول .) 

 gm/dl( معدل تركيز البروتين الكلي في المصل3جدول)

 الانحراف المعياري±الوسطالحسابي نوع المعاملة

M± S.D 

 (P)قيمة 

مجموعة بروتينات الغشاء     

 الخارجي

±0.35 10.8 0.000a  

 0.000a 10.9 0.36± يمجموعة متعددالسكريد الشحم

 0.000a 10.5 0.43± مجموعة المستضد المقتول
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 0.000b 0.155.66± مجموعة السيطرة

 

-    S.D = Standard deviation) الانحراف المعياري(, 

gm/dl M    -   = Mean يسي لتر)المتوسط الحسابي ( غرام /د. 

 الحروف المتشابهة تعني عدم وجود فروق معنوية . -   

 لتقدير تركيزRadial immunodifussion(RID) استخدمت طريقة الانتشار المناعي الشعاعي وقد   

يا الموجودة في مصول الارانب الممنعة بمستضدات بكترIgA و  lgMو lgG الكلوبيولينات المناعية 

Citrobacter frundii  . 

ر عند المقارنة لجميع حيوانات الاختبا  IgM( حدوث زيادة في معدل تركيز الكلوبيولين المناعي 4يوضح الجدول )

نعة للحيوانات الممmg/dl (   452.03، 493.86،497.13مع حيوانات السيطرة حيث بلغ معدل تركيزه )  

عة ت الممنالسكريد الشحمي والحيوانابمستضد بروتينات الغشاء الخارجي والحيوانات الممنعة بمستضد متعدد 

<  0.05ليةبالمستضد المقتول على التوالي ووجد من خلال هذه النتائج وجود فروق معنوية وتحت مستوى احتما

P  عند المقارنة مع نتائج حيوانات السيطرة  التي بلغ معدل تركيز الكلوبيولين المناعيIgM 234.13)  لها 

)mg/dl .  زيادة في معدل تركيز الكلوبيولين المناعي ويوضح الجدول حدوثIgG  نات ايضا لجميع حيوا

روتينات بللحيوانات  الممنعة بمستضد mg/dl ( 1832.5، 2212.5، 2326.9الاختبارفقد بلغ معدل تركيزه )  

ل قتوضد المالغشاء الخارجي والحيوانات الممنعة بمستضد متعدد السكريد الشحمي والحيوانات الممنعة بالمست

لمقارنة اعند  P<  0.05على التوالي ولوحظ من خلال هذه النتائج وجود فروق معنوية وتحت مستوى احتماليةو

 . mg/dl( 1164.2لها )  IgGمع نتائج حيوانات السيطرة التي بلغ معدل تركيز الكلوبيولين المناعي 

ي تركيزه لحيوانات ل النتائج وجو زيادة ففقد تبين من خلا IgAكذلك بالنسبة لمعدل نركيز الكلوبيولين المناعي   

ات الغشاء للحيوانات الممنعة بمستضد بروتينmg/dl (   504.4، 469.8،  524.7الاختبار إذ بلغ تركيزه )  

ى علوتول والحيوانات الممنعة بالمستضد المق الخارجي والحيوانات الممنعة بمستضد متعدد السكريد الشحمي

رنة مع عند المقا P<  0.05ه النتائج وجود فروق معنوية وتحت مستوى احتماليةالتوالي ولوحظ من خلال هذ

 .  mg/dl( 176.4لها )  IgAنتائج حيوانات  السيطرة  التي بلغ معدل تركيز الكلوبيولين المناعي 

  ((IgM  mg/dl  ( معدل تركيز الكلوبيولين المناعي4جدول )

 الحيوانات
IgM 

M±S.D. 

IgG 

M±S.D. 

IgA 

M±S.D. 
 (Pقبمة )

  0.000a 15.2± 524.7 66.3±2326.9 5.6±493.86 مجموعة بروتينات الغشاء الخارجي

  0.000a 8.4± 469.8 32.6±2212.5 5.6±497.13 مجموعة متعددالسكريد الشحمي

  0.000b 8.7±504.4 30.1±1832.5 9.4±452.03 مجموعة المستضد المقتول

  0.000c 5.8±176.4 25.1±1164.2 4±234.13 مجموعة السيطرة
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 الموجودة في مصول الارانب الممنعة بمستضدات بكتريا  C4 و C3تم قياس تركيز مكوني المتمم      

Citrobacter frundii باستخدام  طريقة الانتشار المناعي الشعاعي .(RID) 

ه لحيوانات غ معدل تركيزفقد بلC3 ( حدوث زيادة في معدل تركيز مكون المتمم 5يتبين من خلال الجدول )    

نعة للحيوانات الممنعة بمستضد بروتينات الغشاء الخارجي والممmg/dl (262.2،296.6،241.0الاختبار)

ود ائج وجبمستضد متعدد السكريد الشحمي والممنعة بالمستضد المقتول على التوالي ووجد من خلال هذه النت

غ معدل مقارنة مع نتائج حيوانات  السيطرة  التي بلعند ال P<  0.05فروق معنوية وتحت مستوى احتمالية

لمبينة ا C4كذلك وجد ومن خلال نتائج قياس تركيز مكون المتمم  .  mg/dl( 136.3تركيزمكون المتمم لها )

شاء الخارجي للحيوانات الممنعة بمستضد بروتينات الغmg/dl (   69.2،64.6، 66.3( والتي بلغت ) 5بالجدول )

حدوث  لتوالياممنعة بمستضد متعدد السكريد الشحمي والحيوانات الممنعة بالمستضد المقتول على والحيوانات ال

تحت مستوى ول ايضا نلاحظ وجود فروق معنوية زيادة في تركيز هذا المكون وكذلك ومن خلال الجد

 35.9  لها ) C4 لمتممعند المقارنة مع نتائج حيوانات  السيطرة  التي بلغ معدل تركيز مكون ا P<  0.05احتمالية

)mg/dl  . 

 C3  (mg/dl) ( معدل تركيز مكون المتمم5جدول )

 الحيوانات
C3 

M±S.D. 

C4 

M±S.D. 
 (Pقبمة )

  0.000a 0.9±66.3 3.4±262.2 مجموعة بروتينات الغشاء الخارجي

  0.000b 0.9±69.2 3.6±296.6 مجموعة متعددالسكريد الشحمي

  0.000c 0.9± 64.6 5.6±241.0 مجموعة المستضد المقتول

  0.000d 0.8±35.9 2.5±136.3 مجموعة السيطرة

 

 صصة  فيان اختبارات التلازن هي احدى الاختبارات المناعية للتحري عن وجود الاجسام المضادة المتخ   

ن معقد يتكو  المصل والكلوبيولينات الافرازية إذ ان ارتباط المستضد مع الجسم المضاد المتخصص له يؤدي الى

واسعة الضد والذي يظهر بشكل كتل كبيرة يمكن ملاحظتها بالعين المجردة ومن اختبارات التلازن ال –المستضد 

ات لمستضداالاستخدام هي اختبارات التلازن بالانابيب الذي يستخدم للتحري عن وجود الاضداد المتولدة ضد 

ار الاجسام اعلى تخفيف يعطي نتيجة موجبة يمثل عيإذ ان مقلوب   Particulate antigensالدقائقية الكبيرة 

لذائبة ومن اختبارات التلازن المستخدمة لتحديد عيار الاضداد المتكونة ضد المستضدات ا[ 37]المضادة 

Soluble antigens   هو اختبار التلازن الدموي المنفعل Passive  heamagglutination test ي فوكما

تلك ولدة لفان مقلوب اعلى تخيف يعطي نتيجة موجبة يمثل عيارية الاضداد المت التلازن المباشر بالانابيب

 ات مثلالمستضدات   ففي هذا الاختبار تحمل هذه المستضدات على جزيئات اخرى تعمل حاملا لتلك المستضد

فرازية لااوعند اضافة المصل او الكلوبيولينات  Sheep red blood cells (SRBCs)كريات الدم الحمرللخراف 

ة منتظم الحاوية على الاضداد المتخصصة لتلك المستضدات تكون النتيجة الموجبة من خلال تكون دائرة غير

على مقلوب ا يب فانالحواف في حين الن التيجة السالبة تكون بشكل دائرة منتظمة وكما في التلازن المباشر بالاناب

 .[14,37]ة لتلك المستضدات تخيف يعطي نتيجة موجبة يمثل عيارية الاضداد المتولد

( نلاحظ ارتفاع في عيارية الاضداد  لمصول الحيوانات الممنعة بمستضدات 2( والجدول )1ومن خلال الجدول )   

التي وجدت ان  عيارية  [5] مقارنة مع حيوانات السيطرة وقد اتفقت هذه النتائج مع  C. freundiiجرثومة 

طريقة التلازن الدموي المنفعل لتقدير  [34]، وكذلك استعمل 640:1مي كانت الأضداد النوعية لعديد السكريد الشح
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وعديد  P. aeruginosaالأضداد النوعية لعديد السكريد الشحمي في مصول الحيوانات الممنعة ضد جرثومة 

فسها السكريد الشحمي المستخلص من خلاياها، ووجد من خلال ذلك أن التمنيع بكلا المستضدين أعطى العيارية ن

إن عيارية الأضداد لعديد السكريد الشحمي في مصول الحيوانات الممنعة بجرثومة  [4] للأضداد، في حين وجدت

Acinetobacter baumannii  إن عيارية الأضداد لعديد السكريد الشحمي  [26] ووجدت 160:1هي

لباحثتين استعملت طريقة مع الإشارة إلى أن كلتا ا 640:1هو  Proteus mirabilisالمستخلص من جرثومة 

 التلازن الدموي المنفعل في تقدير عيارية الأضداد.

 جد الباحثوإذ  CFAإن ما زاد من عيارية الأضداد هو استعمال المساعدات المناعية كمساعد فروند الكامل    

دى إلى أ CFAمع استعمال مساعد فروند الكامل  P. mirabilisأن تمنيع الحيوانـات بخلايـا جرثومـة [ 20]

ساعد فروند مفي حين أعطى التمنيع من دون استعمال  800:1زيادة عيارية الأضداد لعديد السكريد الشحمي إلى 

وتينات الغشاء اذ ان التمنيع باحد بر[ 41]للأضداد. واتفقت نتائج الدراسة الحالية  مع 160:1الكامل عيارية 

رية الاجسام يؤدي الى تحفيز زيادة عيا C.freundiiرثومة لج 4280للنمط الحياتي Intimin   ل الخارجي وهو ا

 K. pneumoniae التي وجدت عند التمنيع ببروتينات الغشاء الخارجي لبكتريا  [3]المضادة وكذلك اتفقت مع

ة لمكلوناادى الى ارتفاع في الاجسام المتولدة ضد هذه المستضدات ،  واختبرت بروتينات الغشاء الخارجي 

نتاج داخل الجسم الحي ووجد أنها ذات أهمية في تحفيز إ K. pneumoniaeلبكتريا    omp Aوالمشتقة من

 adjuvant  [36.]الأجسام المضادة دون الحاجة الى المساعد المناعي 

في الاستجابة  (Th2)اشارت الدراسات الى ان المستضدات الجرثومية لها تاثير منشط للخلايا التائية المساعدة    

ي لخلايا فهذه ا الاولية الخلطية و ربما يكون لها دور محفزا لانتاج الخلايا البائية الذاكرة او محفزا لنشاط

ة وخاصة في تمنيع وهذا مطابق لنتائج الدراسة الحالي[ 43]الاستجابة الثانوية وزيادة في وظيفتها في انتاج الضد

ذه الجرثومة الذي ثبت دوره في زيادة عيارية الاجسام المضادة ضد ه Citrobacter المستضد المقتول لجرثومة 

[19]  . 

ات الممنعة لتقدير البروتين الكلي في مصول الحيوان (Colorimetric method )استخدمت الطريقة اللونية    

ز البروتين كي( نلاحظ ارتفاعا معنويا في تر3ومن الجدول ) و حيوانات السيطرة C.freundiiبمستضدات جرثومة 

يادة زد سبب الكلي لمصول الحيوانات الممنعة بمستضدات الجرثومة عند مقارنتها مع حيوانات السيطرة وقد يعو

يا لى الخلاععتمدة البروتين الكلي الى زيادة في اعداد الخلايا البائية المحفزة بمستضدات الجرثومة سواء كانت م

مستضد )لتائية والمستضد المقتول ( او غير المعتمدة على الخلايا االتائية )مستضد بروتينات الغشاء الخارجي 

يا مي للخلاد الشحمتعدد السكريد الشحمي ( التي تزيد من انتاج الاجسام المضادة وايضا يؤدي تحفيز متعدد السكري

ن المواد د موايضا ان انتاج الخلايا المحفزة للعدي[ 33]والبروتين DNAو  RNAالبائية الى زيادة في تصنيع 

 . [37بروتين]ادة المية قد يؤدي الى زيالالتهابية كالسايتوكينات كنتيجة للاستجابة الخلوية ضد المستضدات الجرثو

از ان تلك المستضدات حفزت الجه Shigella sp.اثبتت الدراسات التي اجريت على مستضدات جرثومة    

الدراسة  وجاءت هذه[ .13الممنعة بتلك المستضدات]لحيوانات المناعي وادى الى زيادة في بروتينات المصل ل

ز البروتين الكلي اللذان وجدا زيادة في تركي[ 2] و[ 1]مقاربة لنتائج الدراسة الحالية واتفقت هذه النتائج مع 

 .مقارنة بحيوانات السيطرة E.coliلمصل الارانب الممنعة بمستضدات 

  المستضد النوعي مع وتينات كاربوهيدراتية لها القدرة على التفاعلبر ينات المناعية )الاضداد(الكلوبيولتعتبر    

بائية خلايا المن ال الذي ينبه الجهاز المناعي على تخليق تلك الاضداد ، وتنتج الكلوبيولينات المناعية بشكل عفوي

من ضد توجد اما ولكنها قك–جراء التحفيز بالمستضدات المتعددة  وان الجزءالاكبر منها يقع ضمن كلوبيولين

نوي في معدل تركيز الكلوبيولين المناعي ( نلاحظ حدوث ارتفاع مع4ومن الجدول ) . [10,38] تابي –كلوبيولين

IgM   لمصل حيوانات الاختبار الممنعة بمستضدات الجرثومةC.freundii السيطرة  عند مقارنتها مع حيوانات

 للنمطIntimin   لع باحد بروتينات الغشاء الخارجي وهو االذين وجدوا ان التمني[ 41]وقد اتفقت هذه النتائج مع

فقت مع وات IgMيؤدي الى تحفيز زيادة انتاج الاجسام المضادة ومنها  C.freundiiلجرثومة  4280الحياتي 

ى تحفيز ذلك ال الذي اشار الى انه عند اصابة الفار باحد المستضدات الجرثومية او العوامل المرضية يؤدي [29]

. كما IgM   والخلايا البائية التي تستطيع انتاج  كمية كبيرة من الضد Lymphopoiesisلنسيج اللمفي تكون ا

ومنها  E.coliعند تمنيع الارانب بمستضدات ال  IgMالذي وجد ارتفاع للضد   [2]واتفقت هذه النتائج مع 

الجسم لمضادة كجسام االبائية لانتاج الا المستضد المقتول .كذلك فان التمنيع بمتعدد السكريد الشحمي يحفز الخلايا

 .[23]دون الاعتماد على الخلايا التائية IgMالمضاد 

هو اول كلوبيولين مناعي يولد في الاطفال الرضع واول كلوبيولين يمر في مجرى الدم خلال    IgMان الضد    

لايا البائية وهو يكون بشكل خماسي مرحلة الاصابة إذ يفرز في الاستجابة المناعية الاولية ويظهر على سطح الخ
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%من الكلوبيولينات المناعية للمصل وله دور مهم في الاستجابة المناعية حيث 10ويشكل  Pentamerالاذرع 

ويتم تحفيز انتاجه [ 11] المستضد–يرتبط بقوة مع المتمم وهذا يؤدي الى قتل الجراثيم ويشترك في تفاعلات الضد 

 [.21نتيجة الاصابة بالجراثيم المرضية]هابات الحاصلة في القناة الهضمية في الاطفال الرضع ضد الالت

لمصول حيوانات الاختبار مقارنة مع حيوانات  IgGالارتفاع المعنوي للضد ايضا ( نلاحظ 4ومن الجدول)   

 ل و االذين وجدوا ان التمنيع باحد بروتينات الغشاء الخارجي وه [41]السيطرة  وقد اتفقت هذه النتائج مع

Intimin لجرثومة  4280للنمط الحياتيC.freundii  يؤدي الى تحفيز زيادة انتاج الاجسام المضادة ومنهاIgG 

قد ادى الى   ومنها المستضد المقتول E.coliالذي وجد ان تمنيع الارانب بمستضدات الجرثومة  [2]واتفقت  مع 

الذين اشاروا الى ان حقن الحيوان المختبري  [7,30]واتفقت ايضا مع كل من  IgGارتفاع في معدل تركيز الضد

 . IgGبمتعدد السكريد الشحمي للجراثيم المعوية المتعايشة يؤدي الى تحفيز الخلايا البائية لانتاج الضد 

لاستجابة اهو الوحيد الذي يتمكن من المرور عبر المشيمة وكذلك يبقى في المصل دائما في  IgGان الضد    

الفايروسات وله اهمية الجراثيم و ية ويزداد تركيزه خلال الالتهابات وله تاثير مهم في معادلة سموم المناعية الثانو

 .       [38]كبيرة في تثبيت المتمم 

ان تركيزه ارتفع معنويا في مصول الحيوانات الممنعة بمستضدات فنلاحظ  IgAاما تركيز الكلوبيولين المناعي    

-S احادي القطعة وافرازي   IgAالسيطرة .ان هذا الكلوبيولين يوجد بشكلين مصلي الجرثومة مقارنة بحيوانات 

IgA  [37]ويكون ثنائي القطعة . 

   لالذين وجدوا ان التمنيع باحد بروتينات الغشاء الخارجي وهو ا [41]وقد اتفقت نتائج الدراسة الحالية مع   

Intimin  لجرثومة  4280للنمط الحياتيC.freundii ي الى تحفيز زيادة انتاج الاجسام المضادة ومنها يؤد

IgA  فقد وجد ارتفاعا في تركيز الكلوبيولين المناعي  [2]واتفقت معIgA   عند حقن الارانب بمستضدات

الذي اشار الى ان تمنيع الحيوانات بالمستضدات الجرثومية ممزوجا مع  [27]واتفقت ايضا مع   E.coliجرثومة 

 .  IgAف يزيد من تخصص وكمية افراز الضد المساعد المناعي سو

وعا او أكثر من ن 20يعد نظام المتمم الوسيط الاولي لتفاعلات الاضداد والمستضدات ويتالف هذا النظام من     

تينات البلازما %من برو15البروتينات المختلفة كيميائيا ومناعيا موجودة في بلازما الدم بصورة طبيعية وتشكل 

لمدة  هم65رارة حالمتمم عن الضد في الصفات الكيميائية والحيوية والمناعية ويكون عطوبا بدرجة  تقريبا ويختلف

 .[8,38,14] نصف ساعة

بار يوانات الاخت( نلاحظ ارتفاعا معنويا لتركيز جزئي المتمم الثالث والرابع في مصول ح5ومن خلال الجدول )   

 ة .رنتها مع تركيز هذه الاجزاء في حيوانات السيطرعند مقا  C.freundiiالممنعة بمستضدات جرثومة 

ادى الى  E.coliالذي وجد ان تمنيع الحيوانات بمستضدات جرثومة ال  [2]وقد جاءت هذه النتائج متوافقة مع    

 ارتفاع في تركيز مكوني المتمم الثالث والرابع .

كي م الكلاسييؤدي الى تنشيط مسار المتم ان التمنيع بالمستضدات الجرثومية ومنها مكونات الجدار الخلوي   

النسبة للزيادة وهذامتفق مع نتائج الدراسة الحالية .اما ب C4 [17]و  C3وبالتالي زيادة تركيز اجزاء المتمم 

ن حيث ل طريقيالممنعة بمتعدد السكريد الشحمي فانه يحفز المتمم من خلا الحيواناتالحاصلة لاجزاء المتمم في 

الثاني الذي من  والطريق[ 31]التقليدي للمتمم عندما يرتبط مع  الاجسام المضادة المتخصصة له  انه يحفز المسار

لاجسام ابط مع خلاله يتم تنشيط المسار البديل للمتمم مباشرة بواسطة متعدد السكريد الشحمي وحده اي غير مرت

 وهذا متفق مع نتائج الدراسة الحالية . [37]المضادة
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Abstract  

C. freundii antigens was prepared ( outer membrane proteins , 

lipopolysaccharied and killed antigen ) that isolated from diarrhea stool.The 

immunization ( by these antigens in addition to use the Complete Freunds, 

Adjuvant  ) of rabbits was done by using three rabbits (2-3) months for each 

antigen.   After  the immunization period ( one month) some of systemic humeral 

immune response parameters of tested animals were studies and compared with 

control animals which immunized with normal saline . 

This study included the using of direct agglutination test and passive 

haemagglutination test(both were used to determine antibody titer) , 

radialimmunodiffusion test (it was used to determine the immunoglobulins and  

complement part concentration)   and total protein concentration test. The results 

of direct agglutination titer of animals immunized with killed antigen (1280) and 

heamagglutination tests titer of animals immunized with outer membrane proteins 

and LPS (2560). These results were higher compared with control group titer (10) 

and this true for immunoglobulin, complement and total protein concentrations. 

The concentration of IgM (497.13, 493.86 and 452.03 )gm/dl , IgG concentration 

was (2326.9, 2212.5 and 1832.5) gm/dl and  IgA concentration (524.7, 469.8 and 

504.4 ) gm/dl. The concentration of C3 was (262.2, 241.0 and 296.6) gm/dl , C4 

concentration was (66.3, 64.6 and 69.2) gm/dl and total protein concentration (10.8, 

10.9 and 10.5) gm/dl. All these results for animals immunized with outer membrane 

proteins, LPS and killed antigen respectively were significant at (P<0.05) compared 

with control animals. 

Keys: lipopolysaccharied, killed antigen, Adjuvant, systemic humeral 

immune response, radialimmunodiffusion, complement. 
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