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 چکیده

 در گام نیاول زبان،یم سلول به یباکتر اتصال. باشدیم دام و انسان مهم زاییعوامل بیماری از یکی O157:H7 هیسو یاکلیشیشرا

 جزء ترینیاصل عنوان به EspA انیم نیا در. ردگییم صورت IIIنوع یترشح ستمیس واسطهه ب که است زایییماریب و تثبیت

 و خود ساختار سبب به EspA. . دارد زبانیم سلول به یباکتر یهیاول اتصال با یاتنگتنگ ارتباط یترشح سیستم دهنده تشکیل

 از و یباکتر در انیب از پس که است یپروتئین نیزTir . باشدیم یقو یزا یمنیا یك ،یباکترخارجی  غشاء در آن گرفتن قرار

. دارد زبانیم به یباکتر اتصال در یمهم نقش و شودیم مستقر آن غشاء در و منتقل زبانیم سلول به IIIنوع یترشح ستمیس طریق

 لیتشک ،یوتیوکاری هایسلول ریسا مشابه ایترجمه از پس راتییتغ انجام د،یتول نییپا ینهیهز لیدل به یاهیگ انیب هایستمیس

 ها،ونیپر زا،سرطان هاییتوال ،یانسان زایعوامل بیماری به محصولات یآلودگ عدم و یدیتول نیپروتئ حیصح ساختار

 در یروسیو و یکروبیم زاییعوامل بیماری ژنیآنت انیب. شوندیم محسوب مرسوم یانیب هایستمیس یبرا مناسب ینیگزیجا

 هایکروکپسولیم عنوان به یاهیگ هایسلول نکهیا ژهیوه ب. دارند ایژهیو تیمطلوب یخوراک هایواکسن دیتول جهت اهانیگ

 عوامل یدیکل كیمونوژنیا هاینیپروتئ. کنندیم محافظت گوارش دستگاه از عبور هنگام سنواک هایژنیآنت از یعیطب

 خورانده یاقتصاد ارزشمند واناتیح ای انسان به یخوراک واکسن عنوان به و شده انیب یاهیگ هایبافت در توانندیم زابیماری

 شانس همچنین. باشدیم قیتزر یبرا یمناسب و جذاب نیگزیاج تر ساده انجام و کمتر نهیهز لیدل به واکسن یدهان افتیدر .شود

 قیتحق نیا در .ابدییم شیافزا یدهان افتیدر با شوندیم وارد سطوح نیا از که یعفون عوامل هیعل یمخاط یمنیا به افتنی دست

 شده متصل گریکدی به یدیپتپ رابط كی از استفاده با که tir(t)و espA(e)زاییمنیا هایقسمت یحاو یژن یسازه یهیته یبرا

 فوق یسازه ادامه در. شد سازینهیبه اهیگ هایکدون براساس یمصنوع ژن نیا. دیگرد استفاده SOEing PCR روش از بودند

 ییدوتا ی¬سازه ،یابی یتوال قیطر از یساز همسانه صحت از نانیاطم از پس. دیگرد منتقل pJET ناقل به سازیهمسانه جهت

et ژن نیگزیجا GUS یدائم پیشبرنده کنترل تحت و شد یاهیگ یانیب ناقل در CaMV 35S شده هیته ساختار سپس .گرفت قرار 

 هم روز دو از پس. دیگرد استفاده توتون هاینهومن زیر یختیترار یبرا آن از و دیگرد وارد Agrobacterium tumefaciens به

 منتقل نیسیکاناما یحاو یانتخاب ییباززا طیمح به هانمونه زیر ،کشتیهم طیمح یرو ومیاگروباکتر با توام یکشت

 با و PCR آزمون با اهیگ یختیترار دیتائ. افتندی انتقال زاییشهیر طیمح به مناسب یاندازه با شده ییباززا هایشاخساره.شدند

 .شد استفاده RT-PCR آزمون از در سطح رونویسی،et كیمریکا ژن انیب دیتائ یبرا. گرفت صورت یاختصاص هایآغازگر
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 اول فصل

 مقدمه و بررسی منابع
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 1مولکولی یكشاورز 1-1

گفته  هاآن یعیطب خارج از محل ،یارزشمند تجار یها ینمهم و پروتئ یداروها یدتولبه  مولکولی یکشاورز

 با زبانیم كی درا هآن انیبی و صیتشخ ای یدرمان مناسب تیفعال با هاییینیپروتئ ییشناسا شود و شاملمی

DNA است مولکولی یکشاورز از كیکلاس مثال كی یباکتر در بینوترک ن،یانسول انیب. است 2ناهمگون 

(Daniell et al., 2001; Ma et al., 2003) .از این ،بیان کرد توانییك ژن را در سیستم های گوناگون م 

 هاییستمدر حال حاضر س .(Daniell et al., 2001)باشد  می ی مناسب ضرورییك سیستم بیان رو انتخاب

 هایسلول ی،مخمر ی،ییاکشت باکتر هاییستمس .دنوجود دار یبنوترک هایینپروتئ یانب یبرا یمختلف یانیب

 Kresse et)شوند های بیانی محسوب مییخت از مهمترین سیستمترار گیاهی و جانوری یهاحشرات، سلول

al., 1998; Schillberg et al., 2003) . 
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  های نوتركيبپروتئين غير گياهی های بيانیسيستم 1-2

 ها باكتری 1-2-1

آسان، زمان کوتاه  1افزایش حجم تولید .باشندمی یبنوترک هایینپروتئ یانب یستمس ینترمرسوم هایباکتر

 Ma et al., 2003; Schillberg et) باشدها میهای آنویژگی ازرسیدن از ژن به پروتئین و سادگی کشت 

al., 2003). به صورت  2نامناسب یتاخوردگ یلبه به دل هایدر باکتر های یوکاریوتیینپروتئ این با وجود

از طرفی تشکیل . باشدمی برآنها کاری سخت و هزینه 5ایدرون شیشه 4آیند که بازسازیدرمی 3ذرات مجتمع 

توان به ها میاز معایب دیگر باکتری. یردگسولفیدی در باکتری خیلی کند و آهسته صورت میهای دیپل

فقدان تغییرات  و یناندوتوکس یدتول ها،ینپروتئ سازیو خالص یفرمانتور یزاتتجه ییهته ی بالا برایهزینه

 . (Lau and Sun, 2009; Ma et al., 2003; Schillberg et al., 2003)اشاره کرد  6پس از ترجمه

 مخمرها 1-2-2

مخمرها توانایی  .های مخمری قابل حل استهای باکتریایی با استفاده از سیستمت سیستمبسیاری از مشکلا 

اما زنجیره گلیکان اضافه . صحیح را دارند 8ها و ایجاد تاخوردگیبه پروتئین 1های قندیلکولواضافه نمودن م

های پروتئینسب منا رو در عملکرد این های دارد ازهای پستانداری تفاوتشده توسط مخمرها با سلول

ه در برخی سویه ها نظیر لبتا. های جدی وجود داردهای مخمری تردیدی انسانی بیان شده در سیستمپیچیده

Pichia pastoris های عملکردی تولید شده استبادیآنتی(Banga, 2005) . 
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 های پستانداریسلول 1-2-9

-سرمایهنیاز به . دهندقابل اعتمادتری انجام میای را به شکل های پستانداران تغییرات پس از ترجمهسلول

 درعین حال. باشداز معایب آن می گران کشت هایگذاری کلان، محدودیت افزایش حجم تولید و محیط

های یا توالی( ها ها و پریونویروس)های پاتوژن داران منبعی برای ارگانیسمنپستا یهای بیانی سلولسیستم

های کشت لاین سلول های منوکلنال در سیستمبادیامروزه بسیاری از آنتی ر حالبه ه. باشندزا میسرطان

 .(Schillberg et al., 2003) شودپستانداران تولید می

 حيوانات تراريخت 1-2-4

حیوانات تراریخت، پروتئین نوترکیب تولید شده را در شیر و . تولید بالایی دارند ظرفیتحیوانات تراریخت 

 بوده این حال تکثیر حیوانات تراریخت فرآیندی پیچیده، دشوار و طولانی با. کننددن ترشح میسایر مایعات ب

مانند در مورد حیوانات تراریخت به . باشداصلاحی امروزی بالابردن حجم تولید کند می مراحلو با توجه به 

. (Schillberg et al., 2003)مورد سلامت محصولات آن وجود دارد  در هاییپستانداری نگرانی هایسلول

های قانونی و اخلاقی نیز مواجه است موارد ذکر شده، استفاده از حیوانات تراریخت با محدودیت علاوه بر

(Fischer and Emans, 2000). 

  ياهانگ 1-9

این  بالای امروزه تقاضا برای داروهای زیستی روز به روز در حال افزایش می باشد و چون معمولاً قیمت

 داروهای بتوانند که یابند توسعه هاییکند، لازم است سیستمآنها را محدود می و دسترسی به ا، فراوانیداروه

امکان استفاده از . (Daniell et al., 2001) ددهن قرار کنندگان مصرف اختیار در مناسب قیمت با را زیستی

 ینترفرون،ا یك موفق هورمون رشد، یانبا ب 1991تا  1986 یسال ها ینب یبنوترک یداروها یدتول یان برایاهگ
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 یدتول یبرا یاهانگ تواناییبود تا  یروزنه کاف ینا. ثابت شد یعملکرد یبادیو آنت یانسان ینسرم آلبوم

هم اکنون  یهاول یدهایترد یرغمعل. (Fischer and Emans, 2000) نشان داده شود یمهم درمان هایینپروتئ

 یهاینپروتئ یکننده یداز آنها تول یاریبس که اندیدهرس یتجار یحلهبه مر یختترار یاهاننسل گ یناول

 ,.Schillberg et al) هستند یرشد و هورمون رشد انسان هایتنظیم کننده ها،واکسن ها،یبادآنتی یرنظ یدرمان

عموماً در  فرمانتور و حیوانات تراریختبر  یمبتن یانیب هاییستمسمشکلات  ،یمنیا ملاحظاتاز نظر  .(2003

 ایمرزعه ایییشیم مواد و ها، آلرژنیسم هاییتمتابول یرنظ هاییممکن است آلودگ ندارد اماوجود  یاهانگ

 دنگرد حذف مصرفاز  پیش است لازم وجود داشته باشد کهها کش آفت و هاکشمثل علف

(Commandeur et al., 2003) .یجار هایینهو هز ازیسآماده هایینهکاستن از هز یاهانگ یعمده یتمز 

ان وجود دارد که در ادامه یاهبر گ یمبتن متنوعی یانیب هاییستمس .(Commandeur et al., 2003)است 

  .شوندبرخی از آنها معرفی می

 

 

 1هسته يدارنمودن پا تراريخت 1-2-1

ی و تغییر آرایش اهای بیگانه به درون ژنوم هستهیدارهسته، شامل وارد شدن ژن یا ژننمودن پا تراریخت

 یختترار یرغ یاهکه در گ را قابل توارث یتیشده خصوص یدسترورز یاهانگ ینرواز ا. ژنتیکی گیاه است

 یاهانگ یدتول یروش برا ترینروش مرسوم ینا. (Obembe et al., 2011) دهندیوجود ندارد بروز م

 یدتول یینههز. روش است ینا یتمز ینمهمتر 2یاسمقافزایش  و (Horn et al., 2004) است یختترار
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 یرابطه یدتول یاسبا مق یبنوترک ینپروتئ یدتول یینهچراکه هز، روش اندک است یندر ا پروتئین نوترکیب

نمودن  یختترار یروش برا ینبهتر یدروش شا ینا. (Fischer and Schillberg, 2004) معکوس دارد

 ی مراحلو ط یعیبه صورت طب یاهشده در گ یدتول نیباشد چراکه پروتئیمانند غلات م یامحصولات دانه

ی عمده یبع. (Fischer and Schillberg, 2004; Obembe et al., 2011) شودمیقل تبه بذر من یدنرس

 ینلا یك یتوسعه. است یختترار ینلا یك یتوسعه یزمان نسبتاً طولان تههس یدارنمودن پا یختترار

 اطمینان منظور به ها،و آزمون نسل ییباززا یاه،نمودن گ یختترار ی،ژن یهساز سازیآماده نیازمند یختترار

بعلاوه . است( در سطح مزرعه) تیپیفنو ییراتفقدان تغ یزمحصول و ن یوشیمیاییب یتفعال یان،ب یداریاز پا

و  3ژنیا انتقال افقی  2ناشی از خطر پراکنش ژن انتقالی از طریق تلاقی خارجی 1ایمنی زیستی هایینگران

های نوترکیب مخاطرات سلامتی بشر و مسائل زیست محیطی که برخاسته از احتمال وجود سمیت در پروتئین

 .(Fischer and Schillberg, 2004)است نیز وجود دارد 
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 1های تراريختگياهان با پلاست 1-9-2

ای به درون ژنوم ن ذرهبیگانه از طریق ببمارا DNAبا کلروپلاست تراریخت معمولاً  برای تولید گیاهی

رو  این از. کنندای رشد وپرورش پیدا میاین گیاهان مشابه گیاهان تراریخت هسته. شودکلروپلاست وارد می

کلروپلاست مزایای زیادی را به همراه دارد از  انتقال ژن به. معایب مشابهی در خصوص مقیاس زمانی دارند

شود به باشد و اثرات خاموشی ژن در کلروپلاست دیده نمید میهای ژن انتقالی زیاجلمه اینکه تعداد نسخه

ی چندتایی و در ساختار اپرانی هاعلاوه بر آن ژن. باشدمی بسیار بالاهای انتقال یافته همین دلیل سطح بیان ژن

. کندها در کلروپلاست، سمیت آنها را محدودتر میهمچنین تجمع پروتئین. در کلروپلاست قابلیت بیان دارند

این درحالی است که تاخوردن . سازدرا محدود می 2ژنی ی گرده، فرارعملکردی در دانه DNAعدم وجود 

گیرد های دی سولفیدی در کلروپلاست صورت نمیهای قندی و تشکیل پیوندلکولوپروتئین، اضافه شدن م

در  هاییکلروپلاست گزراش علاوه بر. شودها در کلروپلاست محدود میبر این اساس تولید گلیکوپروتئین

جات وجود دارد و برخی میوه فرنگی های گیاهی در هویج، گوجهمورد تراریخت نمودن سایر پلاست

(Fischer and Schillberg, 2004). 

 9ی گياهیهای آلوده كنندهويروس 1-9-9

ك گیاه و در نتیجه بیان های بیانی موجب آلودگی سریع و سیستمیهای گیاهی به عنوان ناقلاستفاده از ویروس

به این جهت در مقایسه با دو  .شودی کوتاهی بعد از تلقیح میسطوح بالایی از پروتئین مورد نظر در فاصله

درحالی که مقیاس پذیری آن در  .شودبه صورت قابل توجهی کاسته می 4ی توسعهروش قبل، از زمان مرحله
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