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  :چكيده

انبـوه و ارزان  در حجم استفاده از گياهان به عنوان بيوراكتور هاي نوتركيب با  داروها و پروتئين توليد زيست

سوخت و سـازي  نارسايي به عنوان ديابت  .شود ميمعرفي ) Molecular farming(تحت عنوان زراعت ملكولي 

وجـود  بـا  . برد كه در آن بدن از فقدان و يا عدم امكان استفاده از هورمون انسولين رنج مي شده استگروه بندي 

هاي توليد پـروتئين انسـولين    هاي باكتريايي و مخمري تحقيقات بيشتر براي ساير روش توليد انسولين در سيستم

و  Solanaceaeمتعلق بـه خـانواده    Nicotianaبا نام علمي  گياه توتون. شامل بيان در گياهان متمركز شده است

هـاي   در بـين گونـه   هـاي نوتركيـب   جهت توليد پـروتئين  بيشترين استفاده را تاكنونكه  باشد ميtabacum گونه 

سـلولي  احدهاي زيرتوانند به و هاي نوتركيب توليدي در گياهان مي پروتئين .خود اختصاص داده است گياهي به

 ، آپوپلاسـت، شـبكه آندوپلاسـمي، كلروپلاسـت و يـا واكوئـل      توزولسـي نظيـر  هـاي گيـاهي    متفاوت در سلول

نقش مهمي در سطوح توليـد   انتخاب صحيح واحد زير سلولي جهت بيان پروتئين نوتركيب،. گيري شوند هدف

هاي نوتركيب در كلروپلاست مزاياي متعـددي نظيـر افـزايش بيـان ژن      بيان پروتئين. هاي هترولوگ دارد پروتئين

ژن پروانسولين انسـاني بـه همـراه ژن مقاومـت بـه      . هدف و محدود نگه داشتن ژن انتقال يافته را به همراه دارد

و بـه   pKCZ ز وكتـور استرپتومايسين توسط تيم تحقيقاتي دكتر جلالي با استفاده ا -بيوتيك اسپكتينومايسين آنتي

در قالـب ايـن پـروژه، مراحـل انجـام بـاززايي و        .روش تفنگ ژني به كلروپلاست گياه توتون انتقال يافته است

بيوتيـك اسپكتينومايسـين بـه منظـور افـزايش       حـاوي آنتـي   بـاززايي بـر روي محـيط    تراريختـه انتخاب گياهان 

 DNA ،RNAدر سـطوح مختلـف    انسپلاستوميكترگياهان  بررسي. هموپلاسمي طي حداقل سه نسل انجام شد

گياهـان در سـطح   ايـن   بررسـي . و پروتئين به منظور تاييد درج و بيان ژن در كلروپلاست گياه توتون انجام شد

DNA  اختصاصي ژن پروانسولين، درج اين ژن را در ژنوم كلروپلاسـتي گياهـان تاييـد     آغازگرهايبا استفاده از

، اليـزا و  اي نقطـه  هـاي بـلات   همچنـين آزمـون   .رونويسي ژن هدف تاييد شد RT-PCRعلاوه با آزمون ه كرد، ب

در  .شـده انجـام شـد    توليدوسترن بلات به منظور اثبات بيان ژن هدف در سطح پروتئين و تعيين ميزان پروتئين 

بيوتيــك  هــاي مختلــف آنتــي حــاوي غلظــت MSروي محــيط  T1زنــي بــذور نســل  جوانــهادامــه ايــن پــروژه 

  .مورد بررسي قرار گرفتنيز اسپكتينومايسين و استرپتومايسين 

  هاي نوتركيب ، پروتئينتراريختهديابت، گياه  زراعت ملكولي، پروانسولين، :كلمات كليدي
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هـا، داروهـاي    بيوتيـك  ها شـامل اكثـر آنتـي    درمان بيماري تا اين اواخر، داروهاي استفاده شده جهت

هاي آلـي نسـبتا كوچـك     دارويي به ميزان زيادي بر مبناي توليد مولكول مواد يا ساير ها و ، هورمونمسكن

 سـمت بـه   هاي توج امروزه به طور گسترده. شدند يا شيمي آلي ساخته مي ها و كه به كمك ميكروب ندبود

. شـوند  تـر سـاخته مـي    تـر و بـزرگ   هاي پروتئيني پيچيـده  عوامل دارويي متمركز شده است كه از مولكول

اي تشـكيل   آمينـه  زيرواحـدهاي اسـيد   شاملهاي طويل  هاي بزرگي هستند كه از زنجيره ولكولها م پروتئين

ها جهت  اما استفاده از آن ،اند هاي زيادي است كه گياهان مواد مفيدي را براي بشر تامين كرده قرن .اند شده

معنـاي اسـتفاده از    كشاورزي مولكولي بـه  .سال اخير ممكن شده است 20هاي ويژه تنها در  توليد پروتئين

كشاورزي مولكـولي داراي پتانسـيل بـالايي در توليـد نامحـدود      . باشد گياهان جهت توليد مواد دارويي مي

باشد و در حال حاضر در جهان  مي )ها رشد و آنزيم عواملها،  واكسن ها، بادي آنتي( نوتركيب هاي پروتئين

 ,.Ma et al( طريق گياهـان بوجـود آمـده اسـت     هاي نوتركيب از رش عمومي براي توليد اين پروتئينپذي

2003(.  

كـه كـدام سيسـتم     تعيـين ايـن   ،هاي متفاوت بيان شـوند  توانند در سيستم مي ها ژناز آنجايي كه اكثر 

آل سيسـتمي   ياني ايدهسيستم ب. دهد ضروري است توليد پروتئين نوتركيب ارائه مي بيشترين مزيت را براي

 Daniell et( ممكن توليد كندر بيولوژيكي را با كمترين هزينه ترين ماده از نظ ترين و فعال است كه راحت

al., 2001 .( ي متعـددي بسـتگ   عوامـل به  در سطح بالاانتخاب سيستم بياني براي توليد پروتئين نوتركيب

تغييـرات بعـد از    ح بيان، بيان درون و خارج سلولي،هاي رشدي سلول، سط شامل ويژگي عواملاين . دارد
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 بنـدي  بودجهويژه نياز به  يعلاوه انتخاب سيستم بيان هب. باشد فعاليت بيولوژيك پروتئين هدف ميو  ترجمه

   ).Rajabi memari et al., 2010( ساير ملاحظات اقتصادي دارددر نظر گرفتن و  روند انجام كاردر 

  : توان به موارد زير اشاره كرد مي هاي بياني گياهي ستممزاياي سي از جمله

بـه طـوركلي،   . تـر هسـتند   هاي تخميـري و بيوراكتورهـا اقتصـادي    هاي گياهي نسبت به سيستم سيستم -1

 درصـد  10تـا   2هاي گيـاهي حـدود    هزينه توليد با استفاده از سيستم دهد دهاي انجام شده نشان ميبرآور

  ).Twyman et al., 2003(باشد  ميسلول جانوري  درصد 1/0سيستم تخميري و 

تـر   هاي خوراكي داراي مزايايي از قبيل شـكل آسـان   هاي نوتركيب به منظور تهيه واكسن پروتئينتوليد  -2

 ,.Tiwari et al( باشـد  تر اقتصادي مي تر و تحويل با صرفه سازي راحت مصرف، هزينه كمتر توليد، ذخيره

در معـده و روده   هاي خوراكي ، با اين وجود نكته قابل توجه اين است كه امكان تجزيه اين واكسن)2009

ها در سيسـتم گوارشـي، حـاملان متعـددي      قبل از تحريك پاسخ ايمني وجود دارد و به منظور حفاظت آن

هـاي نوتركيـب    يههـا شـامل سـو    ايـن حامـل  . انـد  ها به روده توسـعه يافتـه   جهت عبور سالم اين پروتئين

 ـ .باشـند  هـا مـي   زوم، نظيـر ليپـو   1بيوكپسـوله كـردن  هاي ضعيف شده، ابزارهاي  ميكروارگانيسم عـلاوه،   هب

ها در مقابـل   راهي ديگر جهت حفاظت آن تراريخته هاي خاص گياهان ها به بافت گيري اين پروتئين هدف

 .)Daniell et al., 2001( ها نيز بايستي مورد توجه قرار گيرد ز مصرفي آنُكه د باشد، ضمن اين تجزيه مي

شـود كـه ميـزان توليـد      تخمـين زده مـي  . وجـود دارد مـورد نظـر    هـاي  پروتئين امكان توليد انبوه -3

 كيلـوگرم بـه ازاي هـر هكتـار باشـد      100ها در گياهاني نظير توتون، سويا و يونجه بـيش از   پروتئين

)Maliga, 2004.(  
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نظر در قسمت خاصي از گياه نظير برگ، ريشه، دانه و يا اندامك خاصي  امكان بيان پروتئين مورد -4

  ).Daniell et al., 2002( وجود دارد )كلروپلاست و ميتوكندرينظير (

ويـروس نقـص    نظير يآلودگي محصول پروتئيني به عوامل بيماريزاي هاي مشترك و بيماري خطر -5

 .يا سموم بالقوه خطرناك وجود ندارد ، هپاتيت و1ايمني ذاتي

گياهان ) به دليل يوكايورتي بودن هر دو( به دليل تشابه بالاي گياهان با انسان ها،  برخلاف باكتري -6

  ).Schillberg et al., 2002( هاي پيچيده را در شكل صحيح خود توليد كنند توانند پروتئين مي

تـوان بـه    از آن جمله مـي كه اند  هاي گياهي براي اين منظور استفاده شده امروزه تعداد زيادي از گونه

. زميني، كاهو و يونجه اشـاره كـرد   دم، هويج، سويا، نخود فرنگي، سيبفرنگي، موز، برنج، ذرت، گن گوجه

اما هر كدام از اين محصولات شـرايط خـاص    ،دنتوليد شو درگياهان تواند ميطيف وسيعي از محصولات 

و همچنـين شـكل    نيـاز  ميزبان با نـوع پـروتئين مـورد    يها انتخاب گونه. خود را به منظور توليد نياز دارد

  ).Daniell et al., 2001( در ارتباط استمصرفي آن پروتئين 

نظيـر   ننـد بـه واحـدهاي زيـر سـلولي متفـاوت،      توا هاي نوتركيـب مـي   پروتئينهاي گياهي  در سلول

انتخـاب صـحيح   . گيـري شـوند   هدف، آپوپلاست، شبكه آندوپلاسمي، كلروپلاست و يا واكوئل سيتوزول

 هـاي هترولـوگ دارد   توليـد پـروتئين   نميزانقش مهمي در  جهت بيان پروتئين نوتركيب،واحد زيرسلولي 

)Karg and Kallio, 2009(. باشــد اي ژن مــي هــا، جــايگزين انتقــال هســته انــدامك اريختــه نمــودنتر .

و چنـد واحـدي   هـاي   بيـان پلاسـتيدي واكسـن   منجـر بـه    هاي اخير در تراريختـي كلروپلاسـت   پيشرفت

اي  وپلاست در مقايسه با انتقال هستههاي نوتركيب در كلر بيان پروتئين. نوتركيب شده است هاي بادي آنتي
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 Stoger et( باشـد  ود نگه داشتن ژن انتقال يافته مـي از جمله، سطوح بالاي بيان و محد ژن داراي مزايايي

al., 2002( .مشـابه بـا     ست ممكن است به موجـب شـكل تغييـرات پـس از ترجمـه     با اين حال، كلروپلا

در واقع ). Tiwari et al., 2009( پستانداران مناسب نباشد هاي ژن باكتري، براي توليد تعداد زيادي از آنتي

بررسي بيان ژن از نظر كمي و كيفي بسـيار مهـم و    ،1ي بياني در كشاورزي ملكوليها ژندر مباحث انتقال 

 ـاساسي اسـت، زي ـ  هـاي اصـلي    پـروتئين، از هـدف   دسـت آوردن محصـول ژن نوتركيـب در قالـب    ه را ب

ها قطعا بيان ژن نوتركيـب، مـورد بررسـي     ن پروژهشود و پس از اي سازي و انتقال ژن محسوب مي همسانه

ژن پروانسولين انساني در آزمايشگاه بيوتكنولوژي دانشكده كشاورزي تربيت مدرس توسـط   .گيرد قرار مي

سـازي و بـه روش تفنـگ ژنـي بـه       همسـانه  pKCZتيم تحقيقاتي دكتـر جلالـي در وكتـور كلروپلاسـتي     

انجـام حـداقل سـه دور بـاززايي و      ،در ايـن پـروژه هـدف    .گياه توتون انتقال داده شده است كلروپلاست

بررسـي  همچنـين   .باشـد  مـي  بيوتيك اسپكتينومايسـين  انتخاب گياهان تراريخته بر روي محيط حاوي آنتي

هـاي اليـزا، بـلات     پروتئين پروانسولين با روش ليدتوو بررسي  DNA ،RNA گياهان تراريخته در سطوح

  .باشد اي و وسترن بلات از ديگر اهداف اين پروژه مي نقطه
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