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  :نگارشتحقیق و 

  المیرا بهرامی نژاد

 )بهره مند شده است معاونت پژوهشی دانشگاه سیستان و بلوچستان این پایان نامه از حمایت مالی(

  1390 بهمن ماه
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  بسمه تعالی

 ـدخ 1AB-40 لیبرینانوف رسوب و تجمع ل،یتشک يبررو نیکروس اثر سمیمکان یبررس این پایان نامه با عنوان  رد لی
 بـا  المیرا بهرامـی نـژاد  توسط دانشـجو   بیوشیمی قسمتی از برنامه آموزشی دوره کارشناسی ارشد مریآلزا يماریب

استفاده از مطالب آن به منظور اهداف آموزشی بـا ذکـر   . تهیه شده است آرزو قهقائی راهنمایی استاد پایان نامه
  . ن و بلوچستان مجاز می باشدمرجع و اطلاع کتبی به حوزه تحصیلات تکمیلی دانشگاه سیستا

  
  المیرا بهرامی نژاد

                    
  
  

............ واحد درسی شناخته می شود و در تاریخ ....... این پایان نامه  توسط هیئت داوران بررسی و درجه ...........
   .به آن تعلق گرفت.................. 
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  صالت اثرتعهدنامه ا                                     

  

می کنم که مطالب مندرج در این پایان نامه حاصل کـار پژوهشـی    عهدت المیرا بهرامی نژاداینجانب 

اینجانب است و به دستاوردهاي پژوهشی دیگران که در این نوشته از آن استفاده شده است مطابق 

م سطح یـا بـالاتر   این پایان نامه پیش از این براي احراز هیچ مدرك ه .مقررات ارجاع گردیده است

  .ارائه نشده است

  .کلیه حقوق مادي و معنوي این اثر متعلق به دانشگاه سیستان و بلوچستان می باشد
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  امضاء                            
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  سپاسگزاري
 

سپاس بی کران پروردگار یکتا را که هستی مان بخشید و به طریق علم و دانش رهنمونمان شد و به همنشینی 

خداونـد مهربـان را    .رهروان علم و دانش مفتخرمان نمود و خوشه چینی از علم و معرفـت را روزیمـان سـاخت   

بر خود لازم می دانم کمال تقدیر و . یرو بخشید تا نگارش پایان نامه پیش رو را به اتمام برسانمشاکرم که مرا ن

تشکر خود را نثار کسانی کنم که در این مسیر پر فراز و نشیب لحظه اي از راهنمایی، پشتیبانی و تشـویق مـن   

روزهایی که تحت نظارت ایشان مشغول ، که تمام آرزو قهقائیدکتر  سرکار خانماز استاد بردبارم، . دریغ نکردند

در پرتو روحیه پر از امید ایشان بود . به کار بودم سرشار از آموختن توامان علم و اخلاق بود، نهایت تشکر را دارم

که تمام دلسردي ها رنگ می باخت و در سایه وجود خستگی ناپذیرشان، پرسش هاي گاه و بی گاهم پاسخ می 

سرکارخانم دکتر سیده زهرا بطحائی که مشاوره  از .شیدن را آموخت نه اندیشه ها را، کسی که به من اندییافت

آموختن نحوه انجام یک کار تحقیقاتی در کنار لذت بردن  .این پایانامه را برعهده داشتند نیز کمال تشکر را دارم

زنـدگی نیـز بسـیار بـه      از کار گروهی بدون شناخت این دو عزیز امکان پذیر نبود و بی شک این آموخته ها در

از خانواده عزیزم که از کودکی، شور دانستن و لذت کشف و جستجو را در من بیـدار کردنـد،    .کارم خواهد آمد

استقامت در تلاش را به من آموختند و در تمام این سال ها با فراهم کـردن آرامـش فکـري و آسـایش روحـی،      

از اسـتاد ارجمنـد جنـاب آقـاي دکتـر علـی        .وجود قدردانم بسیاري دشواري ها را بر من آسان نمودند، با تمام

شهرکی به خاطر در اختیار گذاشتن کتابشان که در نگارش این پایانامه بسیار به من کمک کرد، کمال تشکر را 

ترکمن زهی، سـنگتراش، ولیـزاده و سـایر اسـاتید گـروه زیسـت شناسـی        دکتر  یاناز استادان ارجمند آقا. دارم

در پایان لازم می دانم از دوستانی که در تدوین این پایان نامه . بسیار سپاسگزارم و بلوچستان دانشگاه سیستان

 تشکر و قدردانی نمـایم،  دو در مدت تحصیل من در این مقطع همواره پشتیبان و یاور من بودن همکاري نمودند

فاطمه گنجعلی، فریبا فتحـی،  ري، مهسا ذاکمهسا ابراهیمیان، مهرناز جامی،  ،نجمه مزدوري، شیوا زارعخانم ها 

بهـاره   ، آمنـه نصـیري، نعیمـه سـتاره شـناس،     الناز بیرجندیان، نسیم فریدي، نوشین شریفی، صغري خسروانی

نعمتی مود، عطیه اصلاحی، نیرالسادات فاطمی، مونا خسروي، و آقایان سینا صابر، امیرحسین میرحسینی، میر 

بی شک بـدون تـلاش ایـن عزیـزان     . عباس محبی، محمود صالحیمحمد خلیلی، فرزاد رحمانی، محمد ملکی، 

  .انجام این پروژه تحقیقاتی ممکن نبود

  



 
 

و  

  :چکیده

  

این دو نشانه پاتولوژیکی . درمانی در جهان می باشد- بیماري آلزایمر، یکی از مهمترین مشکلات بهداشتی

در  A1-40 .ي تانگلهاي درون سلولینوروفیبریلار آمیلوئیدي خارج سلولی و بتاعبارتند از پلاك هاي  بیماري

 .که به صورت محلول می باشد تشکیل می دهد را APPاز آمیلوئید هاي بتا حاصل از پردازش %  90حدود

کروسین یکی از ترکیبات رنگی موجود در زعفران و جزو کارتنوئید هاي غیر معمول محلول در آب، به واسطه 

گوناگونی اثرات آنتی اکسیدانتی و ضد سرطانی و ضد آپاپتوزي مطالعات . گلیکوزیلاسیون بالایش می باشد

عصاره زعفران و کروسین را نشان داده اند ولیکن مکانیسم اثر آن بر تجمع فیبریل هاي آمیلوئیدي هنوز 

در این مطالعه به بررسی اثر کروسین برروي تشکیل، تجمع و رسوب یکی از بتا آمیلوئید هاي . ناشناخته است

و تاثیر کروسین بر مهار  A1-40 تشکیل فیبریل. پرداخته شده است  (A1-40)یماري آلزایمردخیل در ب

و تغییرات ساختاري با  تشکیل آن با استفاده از روش باند شدن تایو فلاوین و تکنیک باند شدن اي ان اس

ه هاي حاصل از داد. مورد بررسی قرار گرفت TEMو شکل فیبریل ها با (CD) تکنیک دو رنگ نمایی حلقوي 

 روز تشکیل 15 و در مدت c37در دماي فیبریل هاي آمیلوئیدي لاوین نشان دهنده این مطلب است که فتیو

مشخص  ANSبر اساس نتایج حاصل از . مهار کنندگی از این تشکیل را دارد %25کروسین در حدود شده و 

. کیل فیبریل پروتئینی کاهش می دهدشد که کروسین میزان هیدروفوبیسیته در معرض را از طریق کاهش تش

نیز اثر کروسین مشهود بوده و در مطالعه   CDدر بررسی ساختار دوم این پروتئین به وسیله تکنیک

در مجموع کروسین . میکروسکوپی نیز تفاوت فاحشی میان دو نمونه بدون کروسین و با کروسین دیده شد

  .و تاثیر مهاري برروي تجمع و رسوب و تشکیل آن دارد تاثیر گذاشته A1-40تشکیل و رسوب فیبریل  برروي

   

 ، تجمع، رسوب نانو فیبریل1- 40بیماري آلزایمر، کروسین، بتا آمیلوئید :واژگان کلیدي
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  پروتئین ها Aggregationتجمع و  - 1- 1
ضمن اتخاذ کونفورماسیون و تجمع پدیده اي است که طی آن پروتئین ساختمان اصلی خود را از دست داده 

تشکیل تجمعات . ]1[ رسوب می نماید ،با وضعیت مشابه يغیر طبیعی و اتصال یافتن با سایر پروتئین ها

ی با رسوب آنها تفاوت بسیاري دارد چرا که ضمن تجمع پروتئین ها، ساختمان طبیعی بطور جزئی یا پروتئین

]. 2[طبیعی بدون تغییر باقی می ماند بطور کامل از بین می رود در حالیکه در رسوب پروتئین ها ساختمان 

ستعداد بیشتري را براي تشکیل ساختارهاي حد واسط فرآیند فولدینگ در مقایسه با انواع فولد نشده پروتئینی ا

بنا بر نظر محققین، دناتوراسیون پروتئین ها پیش شرط لازم براي شکل ]. 3و 1[تجمعات پروتئینی دارند 

ضمن دناتوره شدن پروتئین ها سطوح هیدروفوب آنها در سطح قرار گرفته که . گیري تجمعات پروتئینی است

وتئین پروتئین در محیط آبی می شود و در نتیجه تجمع پر-این پدیده باعث شکل گیري واکنش هاي پروتئین

پروتئین هاي طبیعی تحت تاثیر عوامل دناتوره کننده نظیر گوانیدین  .ها و رسوب آنها رخ می دهد

در معرض قرار گرفتن . در می آیندبصورت تا نخورده شده و  ههیدروکلراید، اوره، دي تریتول و دماي بالا دناتور

آمینواسیدي هیدروفوب پروتئین هاي تا نخورده، باعث شکل گیري ساختمان هاي غیرطبیعی  نامتناسب توالی

  .می شود که قادرند با سایر تجمعات پروتئینی موجود برهمکنش نمایند

بعنوان عامل (توالی آمینواسیدي پروتئین  -1: بطور کلی عوامل موثر در تشکیل تجمعات پروتئینی عبارتند از 

  ]4و 1[ کینتیک فولدینگ پروتئین ها - 3محیطی سلول شرایط  - 2 )اصلی

توالی آمینواسیدي پروتئین ها به نوبه خود خصوصیاتی نظیر هیدروفوبیسیته، بار خالص زنجیره و ساختمان 

شرایط محیطی سلول نیز عواملی نظیر غلظت پروتئین، دما، . دوم مولکول هاي پروتئینی را تعیین می کنند

pH علاوه بر . حیط، قرار گرفتن در معرض هوا و واکنش با سطوح فلزي را در بر می گیردمحیط، قدرت یونی م

به سایر نسبت ی آمینواسیدي انتهاي آمین یا انتهاي کربوکسیل لعوامل مذکور در تعدادي از پلی پپتید ها توا

. هستند ]8و  7[ یا منظم ]6و  5[ نواحی پروتئینی مهمترین عامل تعیین کننده در تشکیل تجمعات آمورف

مطالعات اخیر درباره نقش توالی آمینواسیدي در تعیین احتمال تجمع پروتئین ها نشان داده است که 

آمینواسیدهاي هیدروفوب تمایل بالایی براي گسترش تجمع دارند در حالیکه آمینواسید هاي باردار میل به 

براي زیر بندي تمپا و همکارانش تقسیم  انجام شده توسط طبق مطالعات. پروتئین ها را کاهش می دهند تجمع

  :]10و  9[ اسید آمینه هاي مستعد تشکیل تجمعات آمورف و منظم نشان داده شده است

  ):ها Inclusion body نظیر(آمینواسید هاي محرك تشکیل تجمعات آمورف 
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Ser, Ala, Arg, Gln, Glu, Gly, Lys, Pro 

  

  ):  نظیر آمیلوئید ها(یافته و منظم آمینو اسید هاي محرك تشکیل تجمعات سازمان 

Asn, Cys, Ile, Leu, Phe, Trp, Tyr, Val  

  

از جمله مهمترین عوامل وابسته به شرایط محیطی سلول که در شکل گیري تجمعات پروتئینی موثرند عامل 

pH بطور خاص، ماهیت فرایند تجمع به مقدار زیادي تحت تاثیر . استpH ه عامل محیط قرار می گیرد، چرا ک

pH  تعیین کننده ساختمان ابتدایی پروتئین، بار خالص رشته هاي پلی پپتیدي در ساختمان پروتئین و نوع

  . ]11[ که بوقوع خواهند پیوست است برهمکنش هایی

  : مشخص می شود بدین ترتیب که pHگستردگی نسبی دو مسیر تجمع توسط مقدار 

  .تشکیل می شوند) آمیلوئید(ته تجمعات سازمان یاف ،بالا pHدر مقادیر  - الف

  .]11[ تجمعات آمورف تشکیل می شوند ،پائین و نزدیک به نقطه ایزوالکترونیک پروتئین pHدر مقادیر  -ب

برخلاف تجمعات آمورف، شکل گیري فیبریل هاي آمیلوئیدي در نتیجه وقوع تغییرات مشخص در ساختمان 

ن برخلاف مسیر تشکیل تجمعات آمورف، شکل گیري آمیلوئید ها بنابرای. اولیه و ثانویه پروتئین ها رخ می دهد

در دیگر از جمله عوامل موثر . از طریق تشکیل ساختار هاي حد واسط نیمه فولد شده بوقوع خواهد پیوست

بدین ترتیب که در صورت وقوع  ،تشکیل تجمعات پروتئینی، کینتیک فولدینگ هر مولکول پروتئینی است

در براي مثال . ]12[ یافتاحتمال تجمع آن تشدید خواهد  ،براي ساختاري حد واسطفولدینگ طولانی مدت 

ضمن در بر گرفتن رشته هاي پلی پپتیدي تازه سنتز شده، از فولدینگ (  GroEL-GroESسیستم چاپرونی 

 ثانیه در دماي 10بطور معمول فرآیند فولدینگ پروتئین ها طی مدت ) نادرست آنها جلوگیري می کنند

C37  با مصرفATP در صورتیکه . به اتمام رسیده و پروتئین فولد شده به فضاي سیتوپلاسم وارد می شود

فولدینگ رشته پلی پپتیدي بیشتر از این مدت بطول بیانجامد زنجیره تازه سنتز شده مذکور قبل از اتمام 

صورت از طریق بخش هاي فولدینگ و بصورت ناقص به فضاي با ازدحام سیتوپلاسم وارد می شود که در این 

بر همکنش  )دناتوره شده(شده  غیرقطبی ساختار خود که در معرض قرار گرفته اند با سایر پروتئین هاي آنفولد

معمولا تجمع برگشت پذیر پروتئین ها در . ]15و 14و 13[ نموده و تجمعات پروتئینی را تشکیل خواهد داد

در اغلب موارد برگشت پذیري واکنش ها نشان . پذیردنتیجه برهمکنش هاي غیر کوالان ضعیف صورت می 
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ممکن است این تعادل در نتیجه تغییر در . دهنده وجود تعادل بین مونومر و ساختارهاي با نظم بیشتر است

. ، دما و قدرت یونی محیط برهم بخوردpHشرایط محیط نظیر تغییر در غلظت پروتئین ها یا تغییر در 

براي پروتئین ها نظیر انجماد، قرار گرفتن در معرض هوا،  ي دیگريترس زاهمچنین ممکن است شرایط اس

واکنش با سطوح فلزي و در نهایت فشار مکانیکی، سطوح پروتئینی را دناتوره نموده و موجب شکل گیري 

البته بطور معمول هر یک از این عوامل محیطی ضمن فرآیند هاي زیستی کنترل می . تجمعات پروتئینی شود

  .شوند

  

  مراحل تشکیل تجمعات پروتئینی - 2- 1

تشکیل تجمعات پروتئینی در سه مرحله به وقوع می پیوندد بدین ترتیب که در مرحله اول پروتئین هاي 

ساختارهاي حد واسط ( طبیعی به مولکول هاي مستعد تجمع تبدیل می شوند که بطور ناقص فولد شده اند 

موسوم است ساختارهاي حد واسط نیمه فولد شده به  2هسته سازيدر مرحله دوم که به فاز . ]16[ )فولدینگ

طریق خاصی با یکدیگر مجتمع شده و ساختارهاي الیگومري گسسته یا همان هسته تجمعات پروتئینی را 

در فرآیند تجمع  3شکل گیري هسته در تجمعات پروتئینی مرحله تعیین کننده سرعت. بوجود می آورند

 عتقاد محققین ساختار الیگومرها به پروتئین اولیه و شرایط محیطی آن بستگی داردبه ا. ]17[ پروتئین هاست

در مرحله سوم که به فاز پلیمریزاسیون معروف است الیگومر هاي تولید شده در مرحله قبلی با . ]19و 18[

می  را تشکیل Inclusion bodyیکدیگر مجتمع شده و فیبریل هاي آمیلوئیدي یا ساختار هاي موسوم به 

  .دهند

  

  مکانیسم هاي متفاوت در تشکیل تجمعات پروتئینی  - 3- 1

نشان داده شده، فرآیند فولدینگ پروتئین ها بطور سریع و برگشت پذیر رخ می  1-1همانطور که در شکل 

در شرایطی نظیر شرایط استرس زاي سلولی و شکل گیري موتاسیون، پروتئین هاي تا خورده به اشکال . دهد

در چنین وضعیتی بین نواحی هیدروفوب در معرض حد واسط . یر فولدینگ خود تبدیل می شوندحد واسط مس

با یکدیگر پیوند هاي آبگریز شکل ) که در حالت طبیعی در هسته ساختمان پروتئینی قرار دارند(هاي مذکور 

                                                
1- Nucleation 
2- Rate limiting Step 
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د به ترتیب می گیرد و بسته به اینکه تجمع حد واسط ها از طریق مکانیسم منظم یا نامنظم صورت پذیر

لازم به یادآوري است که تجمعات . تشکیل خواهند شد 4فیبریل هاي آمیلوئیدي و یا رسوب هاي بدون شکل

آمورف و سایر تجمعاتی که طی فرآیند فولدینگ تشکیل می شوند از طریق برهمکنش هاي هیدروفوبیک در 

ن یافته نظیر آمیلوئید ها اغلب از طریق بین حالات آنفولد یا دناتوره شکل می گیرند در حالیکه تجمعات سازما

 .]20[برهمکنش هاي هیدروفوبیک در بین ساختمان هاي ظاهرا طبیعی ایجاد می شوند 

 

  
  پروتئین هاتصویر مسیرهاي دو طرفه فولدینگ و آنفولدینگ  - 1- 1شکل 

  

یح در آنهاست، علیرغم وجود نقاط کنترلی در مسیر تاخوردن پروتئین ها که ضامن شکل گیري فولدینگ صح

گفتنی است که علت (در صورت شکل گیري پیوند هاي نادرست، در این مسیر مشکلاتی ایجاد خواهد شد 

اصلی در این مورد حضور حالات حد واسط پروتئینی در مسیر فولدینگ پروتئین ها می باشد که تحت شرایط 

تجمع یا رسوب، مولکول پروتئینی مسیر  در صورت وقوع پدیده). استرس زا و وقوع موتاسیون افزایش می یابند

می شود که نسبتا به کندي طی شده  5فولدینگ را ترك نموده و وارد مسیر دیگري بنام فولدینگ خاموش

از  فولدینگ خاموشمسیر . و ریشه در برقراري پیوندهاي آبگریز بین حالات حد واسط دارد) بطول چند ثانیه(

اغلب تعیین اینکه کدامیک از راهها در . طی می شود) ظم یا نامنظمشکل گیري تجمعات من(دو راه متفاوت 

مسیر مذکور غالب می باشد توسط عواملی نظیر سرعت وقوع آنفولدینگ پروتئین و شکل گیري تجمع 

 و ماهیت حد واسط هاي شکل گرفته قابل پیش بینی است الی آمینواسیدي پروتئین مورد نظرپروتئینی، تو
                                                
1- Disordered 
2- Off- Folding 
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بر اساس محل شکل گیري، تجمع پروتئین ها را به دو گروه تقسیم بندي می کنند که  2-1 طبق شکل .]21[

  :   عبارتند از

باعث شکل گیري فیبریل هاي آمیلوئیدي شده که بیماري هاي آلزایمر و دیابت : تجمع خارج سلولی -1

 .]24و 23و 22[را باعث می شوند  ..و نوع دو و انسفالوپاتی پریونی

را ایجاد می  ...و شده و بیماري هانتیگتون inclusion bodyجر به شکل گیري من: تجمع داخل سلولی -2

 . ]25[ کنند

هر چند که غالبا فیبریل هاي آمیلوئیدي در فضاي خارج سلولی تشکیل می شوند اما انواعی از آنها در سلول 

 .]27و 26[نیز تشکیل می شوند 

  

  
 در بیماري هاي مختلف ناشی از تجمع پروتئین ها نمایش انواع تجمعات پروتئینی شکل گرفته - 2- 1شکل 

  

  تجمعات آمیلوئیدي  - 4- 1

در مقایسه با تشکیل تجمعات . ]21[ فیبریل هاي آمیلوئیدي توسط مکانیسم منظم تجمع شکل می گیرند

بدین ترتیب که در این مسیر ابتدا . با کندي بیشتري صورت می پذیرد 7پروتئینی، مکانیسم منظم 6آمورف

نیمه فولد شده پروتئینی با یکدیگر برهمکنش نموده و طی مرحله محدود کننده سرعت، که سرعت کل  اشکال

این هسته سپس بعنوان الگویی براي سایر مولکول . مسیر را تعیین می کند، هسته پایداري را تشکیل می دهند

                                                
1- Amorphous 
2- Ordered 
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هایتا افزوده شدن متوالی حد ن. هاي حد واسط و افزوده شدن آنها به پروتوفیبریل در حال رشد عمل می نماید

باعث شکل گیري یک ساختمان کاملا نامنظم و ) پروتوفیبریلی(واسط هاي نیمه فولد شده به دو انتهاي زنجیره 

شکل فیبریل آمیلوئیدي توسط میکروسکوپ الکترونی نشان . ]21[ نامحلول بنام فیبریل آمیلوئیدي می شود

ده براي توصیف سینتیک شکل گیري فیبریل آمیلوئیدي، روش مورد استفا). 3-1شکل (داده شده است 

است که با ساختمان آمیلوئید اتصال برقرار می  9و قرمز کنگو  8استفاده از ترکیبات رنگی نظیر تیوفلاوین تی

جهت تشکیل (هر دو کمیت مدت زمان مرحله محدود کننده و سرعت مرحله پلیمریزاسیون زنجیره . کنند

) مورد نظر(غلظت حد واسط هاي نیمه فولد شده حاضر در هر زمان  غلظت پروتئین و یا به) آمیلوئیديفیبریل 

اغلب شکل گیري فیبریل هاي آمیلوئیدي با ابتلا به بیماري ها در ارتباط است و به عقیده . ]28[ بستگی دارد

هاي مرتبط با بیماري بنابراین پروتئین . ]29[  محققین این پدیده با شروع یا پیشرفت بیماري مرتبط می باشد

در شرایط بیولوژیک بصورت تجمعات فیبریلی یافت می شوند که داراي توالی آمینواسیدي خاص یا ساختمان 

امروزه تنها اندکی از پروتئین هایی که در شرایط فیزیولوژیک فیبریل هاي . مشخصی در حالت طبیعی نیستند

این در حالیست که تعداد بسیار زیادي از . ]30[ فته اندمورد شناسایی قرار گر آمیلوئیدي را تشکیل می دهند

به هر حال اغلب . ها می نماید inclusion bodyپروتئین ها تحت شرایط فیزیولوژیک اقدام به تشکیل 

پروتئین ها براي ایجاد فیبریل هاي آمیلوئیدي در شرایط آزمایشگاهی بایستی تحت شرایط غیر پایدار کننده 

  .]33 و32و 31[معنی که تشکیل آمیلوئید ها خصوصیت ذاتی همه پروتئین هاست بدین . قرار گیرند

  :هاي آمیلوئیدي دارند عبارتند از تمایل بالایی براي تشکیل فیبریل خصوصیات پروتئین هایی که

واجد توالی آمینواسیدي غنی از انواع محرك ایجاد تجمعات سازمان یافته با تمایل بالا براي تشکیل  -1

 .ا هستندصفحات بت

 (Low thermostability)نسبت به دماهاي بالا مقاومت کمی دارند  -2

 ]34[ (Half time) در شرایط طبیعی نیمه عمر بالایی دارند -3

  

 

                                                
1- Thioflavin T 
2- Congo red 
 
 



 
 

 8  

  
نمونه میکروگراف الکترونی از فیبریل هاي آمیلوئیدي که داراي ساختار خطی، بدون شاخه و  -3-1شکل

  .انعطاف پذیر هستند

  

  هاي آمیلوئیديساختار فیبریل  - 5- 1

همه فیبریل ها واجد آرایش خاصی از صفحات بتاي متقاطع هستند چنانچه گفته می شود هر فیبریل منفرد از 

و به هم متصل می شوند تا یک ( صفحات بتاي که بصورت عمودي نسبت به محور هسته فیبریل قرار گرفته 

نشان داده شده است، فیبریل هاي  4-1 لهمانطور که در شک. تشکیل شده است) فیلامنت را ایجاد نمایند

این . کامل از دو تا شش پروتوفیلامنت که همانند ریسمان به دور یکدیگر پیچیده اند تشکیل می شوند

تا  4نانومتر داشته که ضمن تابیدن به دور یکدیگر فیبریل هاي با قطر  5تا  2پروتوفیلامنت ها قطري در حدود 

معمولا فیبریل ها بصورت بدون . ]21[ تا چند میکرون را تشکیل می دهند و طول حداکثر ]16[ نانومتر 13

شاخه شکل می گیرند، ساختارهایی پایدار بوده و در برابر تخریب و تجزیه توسط پروتئازها و عوامل دناتوره 

 این ویژگی ها باعث می شود که سلول ها در نابود سازي فیبریل هاي شکل گرفته به. کننده مقاوم هستند

عامل اصلی در پایداري ساختمان فیبریل ها شکل گیري پیوندهاي هیدروژنی بین . سختی تلاش نمایند

  . مولکولی در بین اتم هاي گروه هاي آمید و کربونیل در زنجیر اصلی رشته هاي پلی پپتیدي است

  


