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Abstract 

 

Background and purpose: Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is a respiratory disease 

caused by severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). In this study, an indirect 

ELISA method was designed to measure the human IgM and IgG antibodies against SARS-CoV-2. 

Materials and methods: Protein sequence of nucleocapsid antigen from SARS-CoV-2 was 

expressed in E. coli BL21 and then was purified by chromatography. The purified protein was confirmed 

by SDS-PAGE and Western blotting. An indirect ELISA method was designed to measure the specific 

IgG and IgM antibodies against SARS-CoV-2 using recombinant N protein. The optimized ELISA 

method was then applied to measure the IgG and IgM antibodies in 61 infected or recovered COVID-19 

patients and in 31 healthy controls. Finally, data obtained from the designed ELISA method were 

compared with those of a commercially approved ELISA kit. 

Results: The recombinant nucleocapsid protein was successfully expressed and purified which 

was confirmed by SDS-PAGE and Western blotting. The amount of optical densities obtained from the 

designed ELISA method was similar to those of the commercial kit in 61 patients and 31 controls. The 

sensitivity and specificity of the designed ELISA method for IgG were 100% compared with the 

commercial ELISA kit, while the sensitivity and specificity for IgM were 96.72 and 96.77, respectively. 

Conclusion: Serological tests alone are not suitable for diagnosis; however, their combination 

with molecular tests increases the accuracy and sensitivity of the COVID-19 diagnosis. These tests are 

also vauable for epidemiological studies.  
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  درانـــازن ــي مـكـــزش ــوم پ ـ ـــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج

  ) ٢٦-٣٦(    ١٤٠١سال    تير     ٢١٠سي و دوم    شماره دوره 

  27        ١٤٠١، تير  ٢١٠سي و دوم، شماره  مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                        دوره               

 پژوهشـي 

 

 IgMو   IgG ي ها  يباد يسنجش آنت  يبرا ELISAروش  يطراح
 SARS-CoV-2 هيعل ي انسان

  
        ١لو  يتق ديسع

           ٢يريدب نايم

        ٣رضا ولدان

  ٤عمران  انيعسگر نيحس

  چكيده 
 اي از كرونــاويروس تحــت عنــواني گونــه، يك بيماري تنفسي است كه به وسيله١٩- ديكوو  يماريب  سابقه و هدف:

SARS-CoV-2  يهايباديسنجش آنت يبرا ميمستقريغ يزايروش الا كي يطراح با هدفمطالعه    نيا  .شودايجاد مي IgM 

  .، انجام پذيرفتSARS-CoV-2 هيعل IgGو 

ــواد و روش  ــا: م ــي،  ه ــه تجرب ــن مطالع ــوالدر اي  ــ يت ــب نوكلئوكپس ــروتئين نوتركي ــاكتر SARS-CoV-2 ديپ   يدر ب

E. coli BL21 بــا اســتفاده از  توليدي نيشد. پروتئ انيبSDS-PAGE  نياز پــروتئ در ادامــه،شــد.  ديي ــتا نــگيلاتبو وســترن 

-SARS-CoV هي ــعل IgMو  IgG يهايباديسنجش آنت يبرا ميمستقريغ ELISAروش  ،شده   ديتول  دينوكلئوكپس  بينوترك 

 يمــارياز ب افتــهيبهبــود  اي ــمبــتلا  مــاريب ٦١در  IgGو    IgM  يهــايباديســنجش آنت  يروش بــرا  نيشد. سپس از ا  يطراح  2

COVID-19    مــده از روش آدســت هب جينمونه سرم فرد سالم استفاده شد. در انتها نتا  ٣١به همراهELISA شــده بــر  يطراح ــ

  شد. سهيشت مقاوزارت بهدا دييمورد تا يتجار تيها با ك نمونه يرو

مــورد   بلاتينگو وسترن    SDS-PAGE  كمكبيان و تخليص شد و سپس به    ديپروتئين نوتركيب نوكلئوكپس  ها:يافته

بــا  ســهيفرد سالم در مقا ٣١و  ماريب ٦١در   ه شد  يطراح  ELISAدست آمده از روش  هب  يجذب نور  زانيتاييد قرار گرفت. م

 نيــيدرصــد تع ١٠٠ IgGســنجش  يشــده بــرا يطراح ELISAروش    يژگيو و  تيحساساست.  هم راستا بوده    يتجار  تيك 

  گزارش شد. IgMسنجش  يبرا ٧٧/٩٦ يژگيو و ٧٢/٩٦ تياست كه حساس يدر حال نيشد، ا

 يهابــا تســت يهمراه ــبــا ايــن حــال  ،ندســتين صيتشــخ يمناسب بــرا يابزار ييبه تنها  كيسرولوژ  يهاتست  استنتاج: 

چنــين ايــن آزمايشــات بــراي بررســي هــاي همشــود. يم يمــاريب صيدر تشــخ تيصحت و حساس  شيموجب افزا  يمولكول

  اپيدميولوژيكي بسيار ارزشمند مي باشند.
  

  ٢- روسيسارس كرونا و زا،ي، الاIgG ،IgM د،ينوكلئوكپس  واژه هاي كليدي:
  

  مقدمه
بعــد از ) SARS-CoV-2( ٢ســارس كرونــا  روسي ــو

 ) Sever Acute Respiratory Syndrome(   سارس   روس ي و 

، )Middle-East Respiratory Syndrome( رســـــمو 

  ) Coronaviridae(  ده ي ر ي و عضو ازخانواده كرونا   ن ي دتر ي جد 
  

  :asgarianhossein@yahoo.com  E-mail            جاده فرح آباد، مجتمع دانشگاهي پيامبر اعظم، دانشكده پزشكي   ١٧كيلومتر    ساري:   -حسين عسگريان عمران   مولف مسئول: 

  رانيا ،يمازندران، سار  يدانشگاه علوم پزشك  ،يدانشكده پزشك،  پزشكي يمونولوژيا يتخصص يدكترا .١

  ران يا ،يمازندران، سار يدانشگاه علوم پزشك ،ي دانشكده پزشك ،ي پزشكيمونولوژ يكارشناس ارشد ا. ٢

  رانيا ،يمازندران، سار  يه علوم پزشكدانشگا  ،يمولكول  يسلول  يولوژي ب قاتيمركز تحقاستاديار، گروه ايمونولوژي پزشكي، . ٣

  رانيا ،يمازندران، سار يدستگاه گوارش، دانشگاه علوم پزشك قاتيمركز تحق. دانشيار، گروه ايمونولوژي پزشكي، ٤
 : ١٤٠١/ ٣/ ٨ تاريخ تصويب :             ١/١٢/١٤٠٠ تاريخ ارجاع جهت اصلاحات :            ٨/١٤٠٠/ ٩  تاريخ دريافت  
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  IgMو  IgG ي ها  ي باد  يت سنجش آن  ي برا ELISA يطراح
 

  ١٤٠١، تير  ٢١٠سي و دوم، شماره  مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                        دوره          28

 يهايپنومون  ژه يها به ويمارياز ب  يفيوجب طكه م  است

 در ســطح   ر ي اخ   ي ر ي گ شود و عامل همه ي كشنده در انسان م 

در دسامبر سال  SARS-CoV-2  روسي. و)١،٢(جهان است

بــه عنــوان عامــل   يتوسط سازمان بهداشــت جهــان  ٢٠١٩

 COVID-19 (Coronavirus Disease of 2019ي ( مــار ي ب 

 روسي ــو كي ــSARS-CoV-2  روسي ــ. و)١،٢(شد يمعرف

RNA ريطور گســترده در انســان و ســادار اســت كــه بــه 

 يهايماريشود و سبب بيم  خشپستانداران و پرندگان پ

م ي ــ. علا)٣(شــوديروده، كبد و اعصاب م  ،يتنفس  ستميس

 م ي شامل علا  SARS-CoV-2 روس ي در افراد آلوده به و   ع ي شا 

 دتر،يتب و سرفه خشــك بــوده و در مــوارد شــد  ،يتنفس

 يو سندرم حــاد تنفس ــ  يتواند منجر به پنومونيت معفون

 COVID-19  ي مار ي ب شناخته شده انتقال   ي رها ي . مس ) ٤( شود 

كه   ياست، در حال  يو انتقال تماس  يتنفستوسط قطرات  

 . ) ٥( گزارش شده اســت   ز ي ن   ي دهان - ي آئروسل و انتقال مدفوع 

 ــو  ــ يدارا SARS-CoV-2 روسي ــدد يهــاژن يآنت  يمتع

ــوده كــه از مهم ــرب ــه آنتيهــا مآن نيت ــوان ب   ي هــاژنيت

)E(Envelope ،      )M(Membrane ،      )S(Spike  و   

)N(Nucleocapsid  اشــاره نمــود)ــ. از ا)٦،٧   ــ ني دو  ،نيب

 ــ ــرشيب N و S ژنيآنت ــرار گرفته ت ــه ق ــورد توج ــد. م ان

است كه پس از   روسيو  يسطح  نيپروتئ  كي  S  نيپروتئ

 ييســه تــا  يارهاشده و به صورت ساخت  لهيكوزيسنتز گل

 ني ــمختلف ا  يهاني. دومرديگيقرار م  روسيدر سطح و

 نقش   وژن ي و ف   ي به رسپتور سلول  روس ي در اتصال و  ن ي پروتئ 

 يهــانيدوم  يدارا  نيپــروتئ  فسفو  كي  N  نيپروتئ  ،دارند

است كه پس از اتصــال بــه ژنــوم   RNA  متصل شونده به

 دهد ي را شكل م   روس ي و   ي چ ي مارپ   د ي نوكلئوكپس   ، ي روس ي و 

 ي روس ــي شكل گرفته در ذره و   د ي نوكلئوكپس   ي ر ي گ ي به جا و 

 يقادر بــه القــا  N  و  S  ني. هر دو پروتئ)٨،٩(شوديمنجر م

 ك ي ســرولوژ   ي ها در بدن انسان بوده و در تست   ي من ي پاسخ ا 

 ص ي تشــخ  ي . برا ) ١٠( روند ي كار م به   روس ي و   ص ي جهت تشخ 

تــوان از يم  ،يعفــون  يهايماريب  ريهمانند سا  يماريب  نيا

و   روسي ــژنــوم و  ييبــر شناســا  يمختلف مبتن ــ  اتشيآزما

استفاده   آن   ه ي عل   ي ها ي باد ي ها وآنت ژن ي سنجش آنت  ن ي همچن 

 Real Time-PCR  ي هــا ك ي . در حال حاضر ازتكن ) ١١( نمود 

 مشــكوك بــه عفونــت مــارانيب يبررس يبرا يو سرولوژ

SARS-CoV-2  شي. آزمــا)١١،١٢(شوديم  تهكمك گرف 

 ياســتاندارد بــرا روش كي ــكه بــه   RT-PCRيمولكول

 ني ــا يياز زمان شناســا  SARS-CoV-2  عفونت  صيتشخ

 ي ار ي بس ــ  ي هــا   ت ي محــدود   ي شده است، دارا   ل ي تبد   روس ي و 

كاذب از آن گــزارش   يمنف  جياز نتا  ييبالا  زانيبوده و م

عفونت  هيدر مراحل اول RT-PCR كي. تكن)٥(شده است

 ري ــبــه ســرعت در حــال تكث  روسي ــكه در آن و  يروسيو

پاتوژن را  ميمستق  صيكند، كه تشخ  ينقش م  يفايبوده ا

 ن ي و همچن ــ  مــار ي ب   ي بهبود   ط ي . در شرا ) ١٣( كند ي م   ر ي پذ امكان 

و  قي ــدق ييامكــان شناســا روس،ي ــو ري ــتكث زاني ــكاهش م

آلوده، افــراد ناقــل بــدون   مارانياز ب  ياديتعداد ز  حيصح

 COVID-19ي عفونــت احتمــال  ص ي تشخ  ن ي علامت و همچن 

ــارانيدر ب ــود  م ــهيبهب  ــ افت ــداردوج ــاتيآزما ).١٣(ود ن  ش

 هيمختلف عل يهايباديآنت ييشناسا ييتوانا كيسرولوژ

خلاف   بدن را دارند. بر  عاتيما  ريدر خون و سا  روسيو

 RT-PCR  ماننــد   روس ي ژنوم و   يي بر شناسا  ي مبتن  ي ها آزمون 

 جــا از آن   و   نخواهند بود   ا كار   روس ي و   ي كه پس از پاكساز 

ها تــا مــدت  زبــانين مشده در بد  ديتول  يهايباديكه آنت

بــر   يمبتن ــ  يكيســرولوژ  يهــاشيمانند، لــذا آزمايم  يباق

 ييتوانــا  روسي ــو  هيعل  ياختصاص  يباديآنت  يريگاندازه 

 نياز ا افتهيافراد بهبود   ماران،ياز ب  يعيوس  فيط  ييشناسا

. )١٤(علامــت را دارد  نافراد ناقل بــدو  نيو همچن  يماريب

و   يكيولوژيدمياپســرو  يهايهــا در بررس ــآزمون  نيلذا ا

 كمك   ار ي بس   روس ي و   ن ي تماس افراد جامعه با ا   زان ي م   ن يي تع 

 ELISA تي ــراســتا، چنــد ك   ني ــكننده خواهند بــود. در ا

از  SARS-CoV-2 ضــد يهــايباديآنت صيتشــخ يبــرا

معتبــر  يهاتوسط شركتIgG  و IgM ،IgAي هاكلاس

 IgG يهــايباديآنت ييارائه شده است. شناســا  يالمللنيب

گذشته اســت، در   يحت  ايعفونت مداوم    كيدهنده  ننشا

 يعنوان نشانگرهابه IgA و  IgM  يهايباديآنت  كهي حال

 ). ١٤( د شون ي م   ف ي توص  ي حاد دستگاه تنفس   ي ها عفونت   ه ي اول 

 ني ــا ران،ي ــدر ا  يمــاريب  ني ــگســترده ا  يدمي ــتوجه به اپ  با
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  و همكاران لو يتق ديسع      

  29       ١٤٠١، تير  ٢١٠دوم، شماره  دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                        دوره سي و  مجله              

 پژوهشـي 

 

 كي ــ  روسي ــژن ويآنت ــ  بي ــنوترك   ديتول  با هدفمطالعه  

 IgM  يهــايباديسنجش آنت  ياسب برامن  يزايروش الا

كه در ادامه   گرديد  يطراح  SARS-CoV-2  هيعل  IgGو  

مبــتلا و   مارانيب  شيو پا  صيدر جهت تشخ  شيآزما  نيا

مختلــف   يهــاتيجمع  يولوژيدميسرواپ  يرسبر  نيهمچن

  .رديمورد استفاده قرار گ
  

  هامواد و روش  
    SARS-CoV-2روس ي و  د ي ژن نوكلئوكپس  ي آنت   ص ي و تخل   د ي تول 

ــلاق  ــد اخــ ــا كــ ــي، بــ ــه تجربــ ــن مطالعــ در ايــ

IR.MAZUMS.REC.1399.114،   طبــق اصول اخلاقــي

 COPE نامــهنييو آ ياخــلاق كشــور  تهيدستورالعمل كم

 روسي ــكرونــا و ديژن نوكلئوكپس ــ يتــوال، و  شــد  تيرعا

باشــد، يموجــود م  NCBIيكه در بانك اطلاعــات ديجد

 ن ي پــروتئ  بوده و   د ي نوكلئوت   ١٢٦٠ژن    ن ي . ا د ي استخراج گرد 

باشــد. بــه منظــور يم  نهيآم  دياس  ٤١٩آن به طول    يديتول

 pET-28 ياني ــب دياز پلاســم  د،ينوكلئوكپس  نيپروتئ  ديتول

 مورد نظر جهــت   ي شد. توال   ه استفاد  His-tag ي توال   ي حاو 

 بــه شــركت  pET-28  ياني ــدر وكتــور ب  نگيسنتز و كلون

Genscript Biotech ارسال شد. در ابتدا، سويه بــاكتري 

)DE3  (E-coli BL21    ساعت در محيط ١٥به مدت LB 

 گراد و بــا درجه ســانتي   ٣٧بيوتيك در دماي مايع بدون آنتي 

 ٥٠٠.  شــددور در دقيقه انكوبــه    ٢٥٠هوادهي در سرعت  

 ليتــر محــيطميلي  ٥٠ليتر از محيط كشت فــوق بــه    ميكرو

LB    درجــه   ٣٧مايع تلقيح و در شيكر انكوباتور با دمــاي

 دور در دقيقه انكوبه شد. پس از ايــن كــه  ٢٥٠گراد و سانتي 

نــانومتر بــه   ٦٠٠جذب نوري محيط كشت در طول موج  

آوري و با استفاده از كلريــد  رسيد، رسوب سلولي جمع  ٠/ ٥

 . پلاسميد هاي مستعد تهيه شدند سلول   مولار، ميلي ١٠٠  لسيم ك 

با روش   روسيو  ديژن نوكلئوكپس  يحاو  بينوترك   يانيب

 هاي مستعد ترانسفورم شد. رســوب شوك حرارتي به سلول 

  كشــت   آگار حاوي كانامايسين   LB  ها بر روي محيط باكتري 

  گراد درجه سانتي   ٣٧ساعت در دماي    ١٦مدت  داده شد و به 

پلاســميد  . پــس از تائيــد ترانسفورماســيون د ي ــگرد   بــه انكو 

هاي رشد كرده از كلون E-coli يهاينوتركيب به باكتر

 ٥ميكروليتر بــه  ٥٠بانه، براث به صورت ش  LB  در محيط

بيوتيــك بــراث اســتريل حــاوي آنتي LB ليتر محيطميلي

بيان پــروتئين  كه  كانامايسين منتقل گرديد. با توجه به اين

 باشــد، مي  lac تحت كنترل اپرون  BL21 نوتركيب در سويه 

پس از اين كه جذب نوري محيط كشت در طــول مــوج 

اي بيان پــروتئين  الق رسيد، براي    ٥/٠نانومتر به حدود    ٦٠٠

 با غلظت )  IPTG(   گالاكتوپيرانوزيد   -β-D-1-  از ايزوپروپيل 

ها بــه مــدت  سلول مولار استفاده شد. پس از آن  يليم  ٥/٠

ــاعت    ٢٤ ــاي  س ــانتي   ٣٧در دم ــه س ــرعت گراد درج  و س

rpmنتايج بيان ديگرد يداردر شيكر انكوباتور نگه ١٢٠ .

ــر  ــد  ١٢ روي ژلب ــي  SDS-PAGEدرص ــد. بررس گردي

نيتريلــو اســتيك   - راي تخليص پروتئين از ســتون نيكــلب

كه پــروتئين استفاده شد. با توجه به اين)  Ni-NTA(  اسيد

از عبور از نامحلول بود، قبل نوتركيب حاصل به صورت  

نامحلول به   نيمولار پروتئ  ٨ستون با استفاده محلول اوره  

. پس از عبــور دادن عصــاره ديگرد  ليحالت محلول تبد

 ٤٠ســتون تمــايلي، از بــافر حــاوي ايميــدازول ســلولي از 

 ٢٥٠ايميــدازول    يمولار براي شستشو و از بافر حاويليم

 نمولار به عنوان بــافر الوشــن خــارج كننــده پــروتئييليم

 نيپــروتئ صيتخل ــ ديي ــاستفاده گرديد. جهت تانوتركيب  

 ــنوترك  ــاي خروجي   ب، ي ــتون   ه ــر   س ــد  ١٢ ژل  روي   ب درص

SDS-PAGE    از تخلــيص پــروتئين شد. پس  الكتروفورز

 نيبه منظور حذف ايميدازول و تا خوردگي مجدد پروتئ

پس از مواجهه با اوره، از روش دياليز استفاده شد. بــراي 

و كيسه ديــاليز محتــوي   PBS  بافرحاوي  بشر    ،منظوراين  

طور  بــه قرار داده شد و بــافر    نمونه روي همزن مغناطيسي

در    ايــن كــار   دائم با استفاده از مگنت يكنواخــت گرديــد. 

  صورت شبانه انجــام گرفــت. پــس از طــي ايــن دماي اتاق به 

محتويات كيسه دياليز سانتريفيوژ شــد و رســوب   مراحل، 

الكتروفــورز    SDS-PAGE  ي جداگانه بــر رو  يي رو   عيو ما

در مرحله بعد به منظور تخلــيص نهــايي پــروتئين   . د ي گرد 

موردنظر، محلول رويي به دست آمده از مرحلــه قبــل، از 

  .دالتوني عبور داده شد   كيلو   ١٠لترهاي آميكون با منافذ في 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
01

.3
2.

21
0.

4.
7 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jm
um

s.
m

az
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

2-
05

 ]
 

                             4 / 11

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1401.32.210.4.7
http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-17574-fa.html


  IgMو  IgG ي ها  ي باد  يت سنجش آن  ي برا ELISA يطراح
 

  ١٤٠١، تير  ٢١٠سي و دوم، شماره  مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                        دوره          30

 بينوترك   نيپروتئ  تيخلوص و اختصاص  دييتا  يبرا

 و وسترن   SDS-PAGE  ي ها شده، از روش   ص ي و تخل   د ي تول 

. براي تاييد پروتئين نوتركيب از دياستفاده گرد  بلاتينگ

ــگتكنيــك وســترن  ــا آنتي بلاتين ــاديب  anti-His-tag ب

اســتفاده شــد. عصــاره ســلولي نمونــه  HRP كونژوگــه بــا

بــر  يكنتــرل منف ــ نوانبه ع BSA شده و پروتئين صيتخل

ــد  ١٢ روي ژل ــورز  SDS-PAGEدرص ــدند. الكتروف ش

 بــا اســتفاده از سيســتم PVDF لكه گذاري بر روي كاغذ

BioRad    ١٩٢و بافر مخصوص انتقــال حــاوي گلايســين 

 تانول درصد و م   ١  SDSمولار،  ي ل ي م   ٢٥مولار، تريس  ميلي 

 درصد انجام شد. پس از اتمام انتقــال و منتقــل شــدن  ٢٠

ladder به كاغــذ، كاغــذ PVDF  ســاعت در  ٢بــه مــدت

 كر ي ش  ي خشك بر رو   ر ي درصد ش   ٥  ي حاو   TBST  محلول 

 شستشــو داده   TBST  مرتبه با   ٢سپس كاغذ    . د ي نكوبه گرد ا 

 ضــد  يبــادياتاق با آنت  يساعت در دما  ٢شد و به مدت  

)HRP-conjugated mouse His-tag antibody (His-tag 

 ــا - اصــفهان - ژن نيتومتي(ســا در  ١٠٠٠/١) بــا رقــت راني

ــت ــد. آنت shaking حال ــه ش ــايباديانكوب ــول ه  در محل

TBST  يبــاديبــا آنت  ونيشــدند. پــس از انكوباس ــ  قيرق، 

 ٥بــه مــدت    مرتبــه و هــر بــار  ٣خارج و كاغذ    يباديآنت

كــردن  اني ــماشستشو داده شــد. جهــت ن TBST با قهيدق

 نيتومتي(سا ECL تيمورد نظر از ك   يهانيپروتئ  يباندها

 از محلــول   تر ي ل ي ل ي م   ك ي از    ي مساو   زان ي ژن) استفاده شد. م 

A  و  B  بــا  قــهيدق ٣مخلــوط و بــه مــدت  گريكديبا  تيك

. كاغــذ از محلــول خــارج و توســط ديكاغذ انكوبه گرد

خوانده شد. در انتها،   Syngene  شركت  G:Box  دستگاه 

شــده  دي ــتول بينوترك  ني، پروتئBCA  ا استفاده از روشب

شــده   صيتخل ــ  نيپــروتئ  تي ــنها  در.  ديغلظت گرد  نييتع

ــا انجــام آزما ــورد نظــر ت درجــه  - ٧٠در  گــريد شــاتيم

  .شد ينگهدار گراديسانت

  

 ي بــاد ي آنت   يي شناســا   ي برا   م ي مستق ر ي غ   ELISA  روش   ي طراح 

  SARS-CoV-2  روس ي و   ه ي عل  IgM و IgG   ي اختصاص   ي ها 

   نيــيو تع  ديژن نوكلئوكپسيآنت  يسازاز خالص  پس
  

 يطراح ــ يدست آمده براه  ژن ب  يآن، از آنت  تيخصوص

 يهــايباديآنت  ييشناســا  يبرا  ميمستقريغ  ELISA  روش

 ي استفاده شــد. بــرا   SARS-CoV-2  روس ي و   ه ي عل   ي اختصاص 

 زا ي ــالا  يي تــا  ٩٦ ت ي ــهر چاهك پل   م، ي رمستق ي غ   ي زا ي انجام الا 

 ٥  µg/mlمختلــف، بــا غلظــت    لمراح  يسازنهيپس از به

به صــورت   PBS  در بافر  دينوكلئوكپس  بينوترك   نيپروتئ

بــا  نــگيبلاك  يشبانه انكوبه كــوت شــد. پــس از مرحلــه

 ســاعت انكوبــه   ١/ ٥مــدت  به   PBS  در بــافر  درصد  ١ ن ي كازئ 

 قي ــاز ســرم رق  تــريكروليم  ١٠٠هــا  به چاهك  كر،يش  يرو

 د، ي ــگرد   ه ف و كنترل اضا   ماران ي گروه ب   ١/ ١٠٠شده با رقت  

 ييساعت انكوبه شدند. مرحله شناســا  ١و سپس به مدت  

ضــد  يبــز يبــاديمتصــل بــه آنت HRP توسط كونژوگــه

به صورت ) Sigma, Missouri, USAي (انسان  يباديآنت

گراد انجــام يدرجــه ســانت ٣٧در   ياقهيدق  ٣٠  ونيانكوباس

بــه  TMB كرومــوژن - گرفت. سپس از محلول سوبســترا

از محلــول   و  در واكنش استفاده شــد  ازعنوان ماده رنگ

به عنوان محلول متوقف كننده  ٢  يتيبا نرمال  4SO2H  دياس

 ٤٥٠ها با طول موج  شد. در انتها چاهك  واكنش استفاده 

نانومتر به عنوان طول موج رفــرنس   ٦٣٠نانومتر به همراه  

دســت آمــده  ه ب ) ODي (خوانش شد. بر اساس جذب نور

 IgG ييشناسا  ي . برا گرفت قرار   ل ي و تحل   ه ي مورد تجز   ج ي نتا 

 ــ ــه اختصاص ــه متصــل   anti-human IgG ياز كونژوگ   ب

HRP يي شناســـا   ي بـــرا ، و  IgM  ي از كونژوگـــه اختصاصــ ـ   

anti-human IgM متصل به HRP دياستفاده گرد.  

  

 يتجــار تيشده با نمونه ك  يطراح  يزايروش الا  سهيمقا

ــنجش آنت ــايباديدر س  ــ يه  ــعل ياختصاص  ــو هي  روسي
SARS-CoV-2  

  

 ي هــا ي ژگ ي و   م، ي مســتق ر ي غ   ELISA  روش   ي از طراح   پس 

 ــ ــون طراحـ ــا يآزمـ ــده در شناسـ ــايباديآنت ييشـ  يهـ

 تي ــبا ك   سهيدر مقا  روسيو  هيعل  IgG  و  IgM  ياختصاص

 SARS-CoV IgGســنجش  و    SARS-CoV IgMسنجش  

وزارت  ديي ــمــورد تا (تهــران، ايــران) ســتيازيشــركت د

عنــوان   بــه  دينوكلئوكپس ــ  نيبهداشت كه در آن از پــروتئ
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  و همكاران لو يتق ديسع      

  31       ١٤٠١، تير  ٢١٠دوم، شماره  دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                        دوره سي و  مجله              

 پژوهشـي 

 

شد.   ده يسنج  ،استفاده شده بود  زاياول الا  هيژن و لا  يآنت

 يمــارياز ب افتهينمونه سرم افراد بهبود   ٦١منظور از    نيبد

COVID-19   ي مــاران ي افراد ب   ن ي . ا د ي گرد (سرم مثبت) استفاده 

 IgM  ياختصاص  يباديآنت  يو دارا  افتهيكه بهبود    دندبو

خود بودند. در خون  SARS-CoV-2  روسيو  هيعل  IgG  و

 يبــاديآنتكــه فاقــد    ينمونــه ســرم افــراد  ٣١از    نيهمچن

 اســتفاده شــد. در انتهــا،   ز ي ) ن ي باشند (سرم منف ي م   ي اختصاص 

 يريو تكرارپــذ  يژگ ــيو  ت،يمختلف حساس ــ  يپارامترها

مورد   يتجار  تيبا ك   سهيشده در مقا  يروش طراح  يبرا

  .قرار گرفت  يبررس
  

  هاداده  ليو تحل هيتجز

هــا از دو داده   لي ــو تحل  هي ــتجز  يه بــرامطالع  نيا  در

شــد اســتفاده  Graphpad Prism-6 و SPSS-25 افزارنرم

 رســونياز آزمــون پ  جينتــا  نيب ــ  يهمبستگ  يبررس  يبرا  و

 ي ژگ ــي و و   ت ي حساس   ي بررس  ي برا  ن ي . همچن گرديد استفاده 

  .استفاده شد ROC Curve زيشده از آنال يروش طراح
  

  يافته ها
ــروتئين ن ــيص پ ــان و تخل  ــبي  روسيـ ـو ديوكلئوكپس

SARS-CoV-2  
  

در  lac تحت كنتــرل اپــرون N القاي بيان پروتئين با

هــاي القــاء شــده و يشرايط انكوباسيون استاندارد، باكتر

 سپس كــل محتــواي   . آوري و شكسته شدند القاء نشده جمع 

ــاكتر ــد ١٢روي ژل  يپروتئينـــي بـ  SDS-PAGE درصـ

بــا   N  وتئينهاي القاء شــده، پــرالكتروفورز شد. در نمونه

هاي القــاء نشــده بانــد و در نمونه  گرديدبيان بالا مشاهده  

  ). ١شماره   ر ي هدف وجود نداشت (تصو   ن ي مربوط به پروتئ 

بعد از بيان پروتئين، فاز محلول و نــامحلول حاصــل 

ــر رو ــلولي، ب ــزات س ــانتريفوژ لي ــد ١٢ژل  ياز س    درص

SDS-PAGE  ١طوركه در تصوير شــماره  ران شد. همان 

اده شده است، باند بياني مربوط به پــروتئين مــورد نشان د

رويــت اســت و نظر در ستون مربوط به فاز نامحلول قابل 

 هاي نــامحلولكنجالــهبنابراين بيان پــروتئين بــه صــورت  

)Inclusion Bodies (٨از اوره  ،لي ــدل نياســت. بــه هم ــ 

 ص ي قبــل از تخل ــ  ي د ي تول   ن ي مولار جهت محلول كردن پروتئ 

 لــيص). نتايج حاصــل از تخ٢شماره    رياستفاده شد (تصو

 بيانگر وجــود پــروتئين  Ni-NTA پروتئين با استفاده از ستون 

كيلو دالتون در خروجــي شستشــوي   ٤٥نوتركيب با وزن  

 ر ي مولار با درجه خلوص بالا بود (تصــو ميلي  ٢٥٠ايميدازول 

). در انتها، پس از تخلــيص نهــايي بــا اســتفاده از ٣شماره  

د و ي ــگرد  ظيدالتــون تغل ــ  لــويك   ١٠كون  عبور از فيلتر آمي

  شد. محاسبه  BCA  با روش   ي د ي تول   ن ي سپس غلظت پروتئ 

  

  
  

 شده توسط باكتري بيان پروتئين الكتروفورز الگوي :١تصوير شماره 

    SDS-PAGEدرصد    ١٢ژل   روي
  )  Protein Ladderمولكولي پروتئين (  نشانگر .١

  ،  IPTGبا   عصاره باكتري القاء نشده .  ٢

  ،  IPTGبا  اره باكتري القاء شده  عص.  ٣

  ،  IPTG فاز محلول در باكتري هاي القا شده با.  ٤

  .IPTG فاز غير محلول در باكتري هاي القا شده با.  ٥

  

  
  

نــامحلول بــه  پــروتئين الكتروفــورز تبــديل الگــوي : ٢تصــوير شــماره 

    SDS-PAGEدرصد    ١٢روي ژل  مولار بر  ٨محلول با اوره  
  مولار،  ٨بعد از مواجهه با اوره  فاز محلول باكتري. ١

  مولار،  ٨بعد از مواجهه با اوره فاز غير محلول باكتري . ٢

  ).Protein Ladder(  . نشانگر مولكولي پروتئين٣
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تخلــيص شــده  پروتئين نوتركيب الكتروفورز الگوي : ٣تصوير شماره 

    SDS-PAGEدرصد    ١٢ژل   رويبر  Ni-NTAبا ستون  

  ميلي مولار،    ٤٠  ن با ايميدازول خروجي شستشوي ستو .  ١

ميلــي مــولار (پــروتئين   ٢٥٠  ســتون بــا ايميــدازول   الوشنخروجي  .  ٢

  نوتركيب تخليص شده)  

  ).Protein Ladder. نشانگر مولكولي پروتئين (٣

  

بــا بلاتينــگ پروتئين نوتركيب با روش وسترن   تاييد

  His-tag ضد يباد ياستفاده از آنت

 حت پروتئين نوتركيبپايان به منظور بررسي ص  در

N    استفاده شد. براي اين منظور   بلاتينگاز آناليز وسترن

سلولز در مقايسه بــا   باند رنگ گرفته بر روي كاغذ نيترو

بررسي شد و مشخص گرديد )  BSAي (نمونه كنترل منف

در جايگــاه درســت  N كه باند رنگي مربوط به پــروتئين

دالتوني نشانگر مولكــولي   كيلو  ٤٥خودش در مقابل باند  

  .)٤شماره  ريتئين قرار گرفته است (تصوپرو

  

  
  

و با  نگيبلاتتاييد پروتئين نوتركيب با روش وسترن  : ٤تصوير شماره 

  anti-His-Tag antibodyاستفاده از
. پروتئين نوكلئوكپسيد نوتركيــب ٢)،  BSA. كنترل منفي (پروتئين  ١

  ). Protein Ladder(  ين. نشانگر مولكولي پروتئ٣تخليص شده،  

 هي ــعل IgG و IgM يهــا يباد يآنت زانيسنجش م سهيمقا

SARS-CoV-2  يشده و تجار يطراح تيبا استفاده از ك  

ــدا لا در  ــابت ــف روش يهاهي ــم از  ELISA مختل اع

 نــگ،يمحلــول بلاك   نــگ،يكوت  هيلا  يژن برايغلظت آنت

كننده نمونه سرم، رقت مورد استفاده از سرم قيمحلول رق

 شد. بــر يسازنهيرقت كونژوگه مورد نظر به  تيدر نها  و

 ي ال ي انجام شده ســر  ي ها دست آمده از آزمون ه ب  ج ي اساس نتا 

ژن متصل شده به فاز جامــد در ينتغلظت آ  نيمناسب تر

 بــر   كروگــرم ي م   ٥مقــدار   IgM و IgG   هر دو روش ســنجش 

در هر چاهك   تريكروليم  ١٠٠بود، كه در حجم    تريليليم

مطالعــه   ني ــشــد. در ا  نــهيبه)  PBS(  نيات ســالبا بافر فسف

 يهــانيمناســب از پروتئ نــگيانتخاب محلــول بلاك   يبرا

 ١  يبا درصــدها  نيو ژلات  ني، كازئBSA  لياز قب  يمختلف

ــافر ٣و   ــحاصــل از ا جياســتفاده شــد. نتــا PBS در ب  ني

محلول بلاك كننده  نيترنشان داد كه مناسب شاتيآزما

 ن ي بهتــر   ن ي بوده اســت. همچن ــ PBS درصد در بافر   ١  ن ي كازئ 

پــس از انجــام  IgM و IgG ييرقت سرم به منظور شناسا

 ١٠٠/١از ســرم،    ياليمختلــف ســر  يهــابــا رقت  شيآزما

 يبــاديآنت تريت نيترمناسب  ني. علاوه بر اديگرد  تخابان

  شد. نييتع ٣٠٠٠/١ يانسان  IgM و IgG هيكونژوگه عل

 دي ــتول  ژنيبا آنت  ELISAآزمون    يسازنهياز به  پس

 IgMو    IgG  يهــايباديمطالعه، سنجش آنت  نيشده در ا

فــرد ســالم   ٣١و    مــاريفرد ب  ٦١  يبرا  SARS-CoV-2  هيعل

عنوان گروه كنترل مورد مطالعه انجام گرفت. به منظور به

 زاني ــشــده، م يروش طراح ــ ني ــصحت و دقــت ا  يبررس

 تي ــبا ك   SARS-CoV-2  هيعل  IgMو    IgG  يهايباديآنت

) ســتيازيوزارت بهداشت (شركت د  دييامورد ت  يتجار

دست ه  ب  جيو با نتا  ده يسازنده سنجمطابق پروتكل شركت

طوركــه . همانديگرد  سهيشده مقا  يآمده با روش طراح

كــاملا   يشــود، همبســتگيمشــاهده م  ٥شماره    ريدر تصو

 ش دست آمــده در ســنج ه ب   ي ها   OD  ن ي ب  ي دار ي مثبت و معن 

IgG  وIgM  وجــود   ست ي از ي د   ت ي شده و ك   ي با روش طراح 

)  ROC Curveراك (   ي منحن ــ  ز ي از آنال   ن، ي دارد. علاوه بر ا 

شــده در   يروش طراح  يژگيو و  تيحساس  يبررس  يبرا
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  و همكاران لو يتق ديسع      
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 پژوهشـي 

 

) انجــام گرفــت. ســتيازيد  تي ــبرابر روش اســتاندارد (ك 

بــا   IgGبــود كــه ســنجش    ني ــاز ا  يحاك   زيآنال  نيا  جينتا

 ي ژگ ي درصد و و  ١٠٠ ت ي حساس   ي شده دارا   ي روش طراح 

 ت ي حساس ــ ن ي ). همچن ٦شماره    ر ي (تصو   است بوده  درصد    ١٠٠

ســنجش  يدرصــد بــرا ٧٧/٩٦ يژگ ــيدرصــد و و ٧٢/٩٦

IgM   ٦شماره   ر ي شده گزارش شد (تصو  ي با روش طراح .(  

  

  

  
ــماره  ــوير ش ــنجش  : ٥تص ــايج س ــتگي نت ) ٢( IgM) و ١( IgGهمبس

هاي مــورد مطالعــه بــا دو در نمونــه SARS-CoV-2اختصاصــي عليــه 

شده در اين مطالعه و كيت تجاري مورد تاييد   طراحيروش الايزاي  

 مورد مطالعــه كــه شــامل نمونه  ٩٢ شركت ديا زيست). وزارت بهداشت ( 

(ســرم مثبــت)  COVID-19بهبود يافته از بيماري    نمونه سرم افراد  ٦١

اند، با دو نمونه سرم افرادي كه فاقد آنتي بادي اختصاصي بوده   ٣١و  

 اري مــورد تاييــد وزارت بهداشــت روش الايزاي طراحي شده و كيت تج 

) OD(شركت ديازيست) مورد سنجش قرار گرفت. جــذب نــوري (

ــايج الايــزاي هــر دو روش در آزمــون آمــاري  بــه دســت آمــده از نت

  همبستگي پيرسون با هم مقايسه شدند.
  

  
  

) روش طراحي شــده در ROC Curveمنحني راك ( : ٦تصوير شماره 

  IgM. سنجش  ٢ ،IgG. سنجش  ١  مقايسه با كيت تجاري

  بحث
، SARS-CoV-2ي  ريگكنتــرل همــه  يهااز راه   يكي

هــا از افــراد آن  يافراد آلــوده و جداســاز  عيسر  صيتشخ

بــه افــراد   روسي ــاز انتقــال و  يريجلوگ  يجامعه برا  گريد

 يكنــون  يهــاطوركه اشــاره شــد، روشسالم است. همان

 ي هــا ، روش CT Scan  ، ي مولكول   ي ها شامل تست   ص ي تشخ 

از   ).١٥(باشــديم  ينخــو  يفاكتورهــا  يبررسو    يسرولوژ

 ــ  ــا نيب روش  نيتــرمطمئن يهــا، تســت مولكــولروش ني

روش بــا   ني ــاست، اما ا  روسيحضور ژنوم و  دييجهت تا

توان به يها مجمله آن همراه است كه از  ييهاتيمحدود

 يبــه فضــا  يازمنــدين  ج،يبر بــودن آمــاده شــدن نتــا  زمان

 كــار   ي رو ي و ن   مت ي گران ق   زات ي مناسب، تجه  ي شگاه ي آزما 

كــاذب بــه علــت   يمنف ــ  جيو نتا  ده يو آموزش د  تجربهبا  

 دياستخراج نامناســب اس ــ  ايها  نامناسب نمونه  يآورجمع

 يهاتســت  گــر،ي. از طــرف د)١٦ ١٤(اشاره كرد  كينوكلئ

عفونت فعال را دارند   صيفقط قدرت تشخ  زين  يمولكول

 هك ــي. به طورستندينگر مناسب نمطالعات گذشته  يو برا

توانــد بــه هــر دو يفرد م  كي  يبرا  ستت  نيا  يمنف  جهينت

و عبــور   روسيابتلا به و  اي  روسيصورت ابتلا نشدن به و

 نيشــود. بنــابرا  ريتفس ــ  ياز مرحله فعال عفونــت و بهبــود

افــراد   يغربالگر  يمناسب برا  يروش  يمولكول  يهاتست

 ســتندين عيو سر متيساده، ارزان ق  يهاصيجامعه و تشخ

ــتفاده  ــااز روشو اس ــر يه ــر تر و ارزانعيس  ــت  ــن كي  ازي

طور كــه اشــاره شــد، پاســخ همــان  ).١٧ ١٤(است  يضرور

 اســت   ي اختصاص   روس ي و   ه ي شده عل   د ي تول   ي باد ي و آنت   ي من ي ا 

آن  يبررس ــ ن،يمانــد، بنــابرايم  يدر بــدن بــاق  يو تا مــدت

مطرح باشــد.   صيراهكار در تشخ  كيتواند به عنوان  يم

 ي ا گونــه بــه    ELISA  ل يــاز قب   ي ك ي ســرولوژ   ي ها تســت   ي طراحــ

تست، انجام   جهياست كه علاوه بر سرعت آماده شدن نت

كــار بــا تجربــه چنــدان   يرويگران و ن  زاتيتست به تجه

 ي ريگمقرون به صرفه ترند و نمونه نيبنابرا ست،يوابسته ن

 اي ــها، با توجه به اســتفاده از خــون كامــل  تست  نيا  يبرا

 يداري ــپا ليبه دل ني. همچنستين يسرم، سخت و تهاجم

مطالعات گذشته نگر   يها براتست  نيا  ،يمنيا  يهااسخپ
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 يماريكه ب يدر افراد  ژه يفرد به و  يسابقه ابتلا  يابيو ارز

امكــان انجــام   يمــاريدر زمــان ب  اي ــبدون علامت داشتند  

است.  ديها فراهم نبوده است، مفآن يبرا يتست مولكول

طور بــه  يكيژو سرولو  يمولكول  يهاانجام همزمان تست

 صيو صحت تشــخ  تيحساس  شيموجب افزا  يردايمعن

SARS-CoV-2  يهاانجام همزمــان تســت  ).١٩ ١٨(شوديم 

كــاذب در   يمنف ــ  جيجمله نتا  از  يدر موارد  يكيسرولوژ

 بــا  يتســت مولكــول  جيتطابق نداشتن نتا  ،يتست مولكول

CT-Scan   دو   ي نداشتن همخوان   گر، ي م د ي علا   ا ي ها  و تست 

كــاذب    يمنف ــ  ايمثبت    جهينت  ليدلبا هم به  يتست مولكول

بــا  ن ي كننــده باشــد. همچن ــتواند كمك ي از دو تست، م   ي ك ي 

روز  از  روسيژنوم و زانيم  نيانگيطور مبه كهنيتوجه به ا

 ن ي در هم ــ ي بــاد ي آنت  د ي ــتول  زان ي ــو م  ي روند كاهش  ازدهم ي 

 يمولكول  يهاتست  يهمراه  ابد،ييم  يشيزمان روند افزا

  .كنديرا كارآمدتر م صيند تشخرو كيو سرولوژ

 نيها و همچناز عفونت  ياريبس  صيدر تشخ  امروزه 

 از   ي روس ــي و   ي هــا ي باد ي هــا و آنت ژن   ي حضور آنت   ي در بررس 

شــود. ياســتفاده م  ELISA  هيبر پا  كيسرولوژ  يهاتست

 يقاعــده مســتثن نياز ا زين COVID-19 يماريرو ب نياز ا

 ي ر ي گ انــدازه   ي را ب ــ  ي متعدد   ي تجار   ي ها ت ي . امروزه ك ست ي ن 

ــطوح آنت ــاديس ــه IgG و IgM يب ــتقيطور غب در  ميرمس

 يحــاك   يشدند. مطالعات محــدود  ديو تول  يخون طراح

 و  IgM  يبــاديســنجش آنت  يهــاتيهستند كــه ك   نياز ا

IgG  هيبر عل SARS-CoV-2 بر يمبتن ELISA ٩٥از  شيب 

. )٢٠(دارنــد  يمــاريب  نيا  صيتشخ  يرا برا  يژگيدرصد و

ژن   يآنت ــهــا نــوع  تيك   ني ــا  يوجه در طراح ــنكته قابل ت

 ــاســتفاده شــده در ا  ــهــا اســت كــه غالبــا بــر پاتيك  ني  هي

 ياراســتا، در مطالعــه  نيباشند. در هم ــيم  N  و  S  نيپروتئ

انجــام گرفــت، تفــاوت   SARS  مبتلا به  مارانيب  يكه رو

را نشــان  N و S نيپــروتئ هي ــعل يبــاديآنت دي ــمعنــادار تول

 تربالا N نيپروتئ هيعل يباديآنتپاسخ  كهيطوردادند، به

است كه در مطالعات  يدر حال ني. ا)٢١(بود  S  نياز پروتئ

 ياختلاف ــ نيچن ــ SARS-CoV-2 اندك انجام شده درباره 

 ك ي سرولوژ   ي ها تست   ت ي حساس   سه ي گزارش نشده است ومقا 

نشــان  N نيو پــروتئ S نيشــده بــر اســاس پــروتئ يطراح

. در )٢٢ ٢١(ســتهــا بــوده امشــابه در آن  تيدهنده حساس ــ

و همكاران نشــان داده شــد كــه  Wangbing Liu مطالعه

 N يها  نياساس پروتئ شده بر يطراح ELISA دو روش

 نگذاشــت،   ش ي از خود بــه نمــا   IgG  يي در شناسا   ي تفاوت   S  و 

 ي هــا ن ي روش با پروتئ  ن ي ا  ت ي است كه حساس  ي در حال  ن ي ا 

S ييشناسا يبرا IgM از روش  ترشيب يداريطور معنهب

با توجه بــه ). ٢٢(بوده است N يهانيشده با پروتئ يراحط

مطالعات مختلف در   جيعدم وجود تفاوت معنادار در نتا

ــروتئ ــتفاده از پ  ــ S و N نياس  ــك  يدر طراح  ELISA تي

 ــعل IgM و IgG يهــايباديآنت يريگانــدازه  يبــرا  هي

SARS-CoV-2بــه اســتفاده از   مي، در مطالعه حاضر تصــم

 ســهيبــه جهــت مقا لي ــدل نيبه هم ــ گرفته شد. N نيپروتئ

 ــمطالعــه از ك  ني ــحاصــل از ا جينتــا حيحص ــ شــركت  تي

اســتفاده  تي ــك  يدر طراح ــ N نيكــه از پــروتئ ستيازيد

. بــا دي ــشده است، به عنوان كنترل استاندارد انتخاب گرد

 ــا ــه نظــر م ني  ــيرســد اســتفاده تلفيحــال، ب از هــر دو  يق

مثبــت  جيشــود درصــد نتــا يموجــب م ــ N و S نيپــروتئ

و همكاران  Jie Xiang در مطالعه ن،ي. همچنابدي شيفزاا

 يهــابــا روش  SARS-CoV-2 صيتشــخ يكــه بــه بررس ــ

ELISA ــطـــــلا كلوئ يمونوكرومـــــاتوگرافيو ا   داليـــ

)colloidal gold-immunochromatographic assay (

   صيتشــخ تيپرداختنــد، نشــان داده شــد كــه حساسـ ـ

ELISA IgM و ELISA IgG  ٣/٨٧ يب ــيبه صورت ترك 

 و GICA IgM يب ــيترك  صيتشــخ تيدرصــد، و حساس ــ

GICA IgG   ،تيحساس ــ نيب نيدرصد بود. همچن ٤/٨٢ 

تفــاوت  GICA (IgM + IgG) و ELISA يهــاروش

 ي ژگ ي و  و  ت ي حال، حساس   ن ي با ا .  ) ٢٣( وجود نداشت   ي دار ي معن 

بــا  ســهيدر مقا  مطالعه  نيشده در ا  يطراح  ELISA  روش

درصــد و    ١٠٠  IgG  سنجش  ي برا  د يي مورد تا  ي تجار  ت ي ك 

درصد گزارش شده اســت.   ٩٦  يبالا  IgM  سنجش  يبرا

 گزارش شده در مطالعه حاضــر   ت ي حساس   زان ي تفاوت در م 

 تي ــتفــاوت در ك  ليبه دل دتوان يم Jie Xiang و مطالعه

  .انتخاب شده است، باشد   ج ي نتا  سه ي مقا   ي كه برا  ي استاندارد 
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 پژوهشـي 

 

 ييبه تنهــا  كيسرولوژ  يهااگرچه تست  ت،ينها  در

هــا بــا آن  يهمراه ــ  ســت،ين  صيتشخ  يمناسب برا  يابزار

 تيصحت و حساس ــ  شيموجب افزا  يمولكول  يهاتست

كردن بــه   زولهيتواند به ايشده كه م  يماريب  صيدر تشخ

 منجر شــود.   ي مار ي از گسترش ب   ي ر ي موقع افراد مبتلا و جلوگ 

 ي ك ي ســرولوژ   ي ها كه تست است   هم م   ار ي بس   ز ي نكته ن   ن ي ذكر ا 

اد راف ــ  يقطع ــ  تيشــدن و مصــون  منيمثبت، نشان دهنده ا

 ي دار ي زا بودن و مدت زمان پا ت ي چرا كه هنوز مصون  ست، ي ن 

 بــه  زا مشخص نشده است. با توجه  تيمصون  يمنيپاسخ ا

بــا   مختلف مــرتبط  ي ها در جنبه  ك ي سرولوژ   ي ها تست   ر ي تاث 

جا از ح و بهي، استفاده صحSARS-CoV-2  يدميكنترل اپ

  كند.يكمك م يدميپا نيبهتر ا تيريها به مدتست نيا
  

  سپاسگزاري
دانشــگاه علــوم   ياز معاونــت پژوهش ــ  لهيوس ــ  ني ــبه ا

لازم   ياعتبــار پژوهش ــ  بيتصو  ليمازندران به دل  يپزشك

(كــد طــرح:   گــردديو تشــكر م  ريطــرح، تقــد  ني ــبراي ا

  .)اتيسامانه س  ٧٥٦٠
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