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  :چكيده
در كنار . باشدناركوتيك، كدئين و مرفين مي يهامسكن يمنبع اقتصاد Papaver somniferumفرا يشقايق ال

متنـوع تتراهيـدروبنزيل    يهـا آلكالوئيـد متعلـق بـه خـانواده     80 "فرا تقريبـا ياين دو مرفينان، گياه شقايق ال
دار هسـتند كـه در   آلكالوئيدهاي بنزوايزوكوئيني گروه متنوعي از تركيبـات ازت . كنندد ميايزوكوئينون را تولي

مؤثر دخيل در بيوسنتز مرفين در گياهان شقايق  يهاژن يجداساز. شوندهاي گياهي يافت ميگونه درصد 20
آلكالوئيـد   يمسـيرها متابوليـك   يمهندس ـ. باشداهميت بسيار مي يويژه دارا يفرا جهت توليد آلكالوئيدهايال

 يهـا گونـه  يكلون شده و عدم توانايي تراريخت يبيوسنتز يبه ژنها يبدليل محدوديت دسترس "عموما يگياه
فرا بصورت كامل تشريح يمرفين در شقايق ال ياكنون مسير سنتز آنزيم. باشدتوليدكننده آلكالوئيد محدود مي

كـه در تبـديل    SATاستيل ترانسفراز يـا   -اُ -7تاردينولسالو ي، دو آنزيم كليديدر مسير بيوسنتز. شده است
كـه   (COR)استات كه پيش ماده اوليه تبائين است و كدئينون ردوكتاز يا  -اُ-7سالوتاردينول به سالوتاردينول 

آنـزيم  . باشـند باشـد دخيـل مـي   آنزيم ماقبل آخر و آنزيم نهايي در دو مسير متناوب بين تبائين و مرفين مـي 
در اين پـروژه،    .كندكدئينون به كدئين را نيز كاتاليز مي NADPHدوكتاز، واكنش احياء وابسته به كدئينون ر

 ياطلاعات يها در بانكهاژن يشده بر اساس توال يطراح يها با استفاده از آغازگرهاكدكننده اين آنزيم يهاژن
 يكدكننده آنزيمهـا  cDNAو  استخراج cDNAكل جهت سنتز  يRNA. گرديد يفرا جداسازيشقايق ال يبرا

SAT  وCOR معكوس  يبا استفاده از رونويسmRNA ايـن  . توليـد گرديـد   ياهفته 6شده از گياهان استخراج
سـويه   ينوتركيب جهت تراريخت ـ يپلاسميدها. مستقر گرديدند pTZ57RIT يسازها ابتدا در ناقل همسانهژن

DH5α يباكتر E. coli اسـتخراج  يمثبـت در محـيط انتخـاب    يهـا خاب همسـانه پس از انت. به كار گرفته شد ،
. تأييـد گرديدنـد   PCRو  ينوتركيب بـا اسـتفاده از روش هضـم آنزيم ـ    يپلاسميدها. پلاسميدها انجام گرديد

DNAيدر پلاسميد بيان يبعد يسازجهت همسانه% 1شده از ژل آگارز  يبازياب ي pBI121  يهـا بين جايگـاه 
. مـورد اسـتفاده قـرار گرفـت     CaMV 35Sبرنده ها تحت كنترل پيشيان ژنبه منظور ب SacIو  BamHIيبرش

 يبا استفاده از روشـها  يسازنتايج اين همسانه. منتقل شد E. coli يباكتر DH5αپلاسميد نوتركيب در سويه 
 C58ساخته شـده جهـت تراريخـت سـويه      يهاسازه. تأييد گرديد PCRو  ينظير هضم آنزيم يمختلف ملكول

-از روش آگرواينفيلتراسيون جهت بيان موقـت ژن . گروباكتريوم تومفسينس مورد استفاده قرار گرفتآ يباكتر

-ها به منظور بيان دايم در ريزنمونـه اين سازه. فرا استفاده گرديديگياهان شقايق ال يدر برگها corو  sat يها

 ـ  يهيپوكوتيل يها بيوشـيميايي   ياده از آناليزهـا هـا بـا اسـتف   بيـان ژن . فـرا اسـتفاده شـد   يگياهان شـقايق ال
 PCR يعصـاره بـرگ و مولكـول    (HPLC)مايع با عملكرد بـالا   يو كروماتوگراف TLCلايه نازك  يكروماتوگراف
گياهـان   يهـا نشان داد كه مـرفين، كـدئين، پاپـاورين و نوسـكاپين تنهـا در بـرگ       ينتايج ارزياب. تأييد گرديد

  . گرددتراريخت توليد مي
  

  يسازفرا، همسانهييان موقت، شقايق الب :يكلمات كليد
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  مقدمه - 1

به واسطه توليد آلكالوئيدهاي با ارزش و  (Papaver somniferum)فرا يالگياه شقايق 

شود، بطوريكه سطح زير پرمصرف در صنايع دارويي از جمله گياهان مهم اقتصادي دنيا محسوب مي

وضعيت . هكتار بوده است 250000ميلادي بالغ بر  1990-2000هاي كشت آن در دنيا طي سال

سطح زير كشت و فرآوري اين محصول در دنيا تحت نظارت دفتر كنترل مواد مخدر و پيشگيري از 

ها، كشورهاي مختلف و بخصوص اروپايي ،در طي چند دهه اخير. باشدجرايم سازمان ملل متحد مي

ختلف زراعت، فرآوري و كنترل قاچاق مشتقات شقايق انجام هاي مگذاري عظيمي بر روي جنبهسرمايه

كن شد و به جاي آن از كپسول خشك توليد ترياك ريشه 1970بطوريكه در تركيه طي دهه  ،اندداده

شقايق به منظور تهيه آلكالوئيدهاي مورد نياز صنايع دارويي استفاده گرديد چراكه انحراف آن به 

استراليا نيز با تحقيق بر روي  .تر از ترياك استاد مخدر بسيار مشكلمسيرهاي غيرقانوني و قاچاق مو

فق به كشف ارقام مطلوبي از شقايق شده است كه از نظر ومسائل آگرونومي و مهندسي ژنتيك م

ايق در ايران پس از پيروزي با ممنوعيت كشت شق .باشندتر از ارقام سنتي ميدارويي بسيار با ارزش

جديد براي استفاده  يرويكرد در حال حاضر ،دليل نياز به مشتقات دارويي اين گياههاسلامي، ب انقلاب

. هاي نوين براي استفاده از اين گياه دارويي مهم و مشتقات آن در كشور بوجود آمده استاز فنĤوري

هاي كشت و فرآوري اين محصول با ساير كشورهاي فنĤورياميد است فاصله بين  ،صورتدر اين

  . و حتي آسيايي رفع شوداروپايي 
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هاي كشت بافت و مهندسي ژنتيك امكان توليد گياهاني با افزايش ميزان توليد استفاده ازروش

بعنوان  1960كشت بافت و سلول گياهي در اواخر سال  فنĤوري. كندهاي ثانويه را فراهم ميمتابوليت

هاي مختلفي حلاستفاده قرار گرفت و راههاي ثانويه گياهي مورد يك ابزار در مطالعه و توليد متابوليت

. براي بهبود توليد تركيبات ثانويه گياهي به كار گرفته شد اين ويترو با استفاده از سيستمهاي

هاي متأسفانه با وجود تحقيقات فراوان در اين زمينه، تاكنون فقط توليد تعداد معدودي از متابوليت

نياز به تجهيزات . اقتصادي و تجاري مقرون به صرفه بوده است، از نظر اين ويتروثانويه گياهي به روش 

مختلف براي افزايش توليد  يهامحركها و پيچيده همچون بيوراكتورها و هزينه زياد محيط كشت

 .محصول، توليد اين مواد را در شرايط آزمايشگاهي با محدوديت مواجه ساخته است

  :عبارتند از هاآزمايشر شده در بالا اهداف اين با توجه به نكات ذك

  . Papaver somniferumهاي خشخاش راه اندازي و كشت بافت گونه - 1

امكان تكثير و نگهداري گونه گياهي مورد نظرمطلوب از نظر صفات ژنتيكي و بيوشيمايي فراهم : الف

 .آيد

  .و باززايي گياهان تراريخت تعيين گرددانتقال ژن  ريزنمونه مناسب جهت: ب

  .هاي انتقال ژنبا استفاده از روش P. somniferumهاي زي انتقال ژن در گونهسابهينه- 2

ين ئهاي كليدي در راه متابوليكي توليد مرفين و تباهاي مسؤل در ساخت آنزيمجداسازي ژن - 3

  . P. somniferumها در توليد اين فراوردهافزايش ها با هدف و انتقال اين ژن CORو  SATشامل 

  . جهت كشت در مزرعهيد ئآلكالود مطلوب يتولهاي با ميزان از لاين تهيه بذر - 4

هاي اطلاعاتي ژنتيكي، كه معمولاً تمام اطلاعات ژنتيكي در آن ذخيره شده است، بر اين اساس از بانك

هاي بيشتري چون قابليت 3هاي اطلاعاتياينگونه پايگاه. استفاده گرديد EMBL2و  NCBI1چون 

  .باشندرا نيز دارا مي... ها ولي پروتئين، مقايسه با ديگر تواليتوالي،توا يجستجو

                                                 
1 . National Center for Biotechnology Information 
2 . European Molecular Biology Laboratory 
3 . Data bases 
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هاي ريافت گرديد و با نرم افزا corو  satهاي هاي نسبتاً مشابه براي ژندر اين رابطه توالي

اي اين آغازگرها به گونه. و انتهايي ژن طراحي آغازگر صورت گرفت ئينفورماتيك، براي دو سر ابتدابيوا

هاي برشي جهت خارج نمودن قطعه در صورت لزوم در ادامه كارهاي كه در آنها سايتطراحي شدند 

انتخاب شده بودند كه در درون توالي محلي براي برش  ياها به گونهآنزيم. مولكولي در آن تعبيه شد

  . نداشتند

مند، ازهاي يوكاريوتي داراي اينترون و اگزون بوده و نيتوجه به اين نكته، كه معمولاً ژنبا 

-، حذف اينترون امكانmRNAبر  يمبتن يباشند، به همين منظور با انتخاب توالفرايند پردازش مي

از آن به عنوان  PCRو در ادامه انجام  cDNAي كل و ساخت RNAبنابراين استخراج  .باشدپذير مي

  . الگو در اين پروژه جهت جداسازي و تكثير ژن انجام گرفت

سازي شدند، هاي كلونينگ همسانهكار، ابتدا به منظور پشتيبان در ناقلپس از اطمينان از صحت 

قوي استفاده  برندهپيشبا بيان بيشتر، از ناقلين با  P. somniferumسپس براي انتقال دوباره به گياه 

  .گرديد

ل با هاي گياه انجام گرفت، نتايج حاصهاي فوق انتقال موقت بر روي برگدر ادامه براي اثبات اثر ژن

TLC  تائيد گرديد، كه حاكي از افزايش ميزان مواد مؤثره آلكالوئيدي در گياهان تراريخت در مقايسه

  .باشدمي) غير تراريخت(با گياهان شاهد 

ايي زهاي هيپوكوتيلي و بازها به گياه انجام شد، پس از تراريختي ريزنمونهدر خاتمه انتقال دائم اين ژن

ها و آغازگرهاي اختصاصي ژن PCRها در ژنوم گياهان با استفاده از آزمون گياهان تراريخت، الحاق ژن

گياهان تراريخته در مرحله گلداني بوده و پس از توليد . تأييد گرديد nosΙΙو نيز آغازگر برگشتي ژن 

و  (TLC)گرز، تأييد افزايش توليد مواد مؤثره آلكالوئيدي با استفاده از آزمون كروماتوگرافي لايه نازك 

HPLC انجام گرفت.  
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  بررسي منابع - 2

  اهميت گياهان دارويي 1- 2

استفاده از آنها در درمان  و اندگياهان دارويي بعنوان منبعي غني از مواد دارويي شناخته شده

و تقاضا براي علاقه به توليد گياهان دارويي و معطر . انسان و دام، قدمتي به بلنداي تاريخ بشر دارد

باشد به طوري كه قرن بيستم را قرن محصولات طبيعي بطور مداوم در جهان رو به افزايش مي

مطابق برآورد سازمان بهداشت جهاني . اندبازگشت به طبيعت و قرن گياهان دارويي نام نهاده

(WTO) ،80 رويي و هاي بهداشتي اوليه بطور سنتي به گياهان دادرصد مردم دنيا براي مراقبت

گياهان نيز منبع . 1)2002؛ چاترجي، 1380؛ نوروزيان، 1380محمدي، (توليدات طبيعي تمايل دارند 

درصد داروهاي مورد استفاده حاوي  25تخمين زده شده است كه  .باشندبسياري از داروهاي جديد مي

سيار رايج نظير هاي بمسكن. باشندعناصر گياهي يا تركيبات فعال بدست آمده از عناصر گياهي مي

اند و يا داروهاي ضد منشأ گرفته (Papaveracea)آسپرين، كدئين و مرفين از گياهان خانواده شقايق 

؛ 41995كاتزانگ، (شوند تنها در منابع گياهي يافت مي 3بلاستينو وين 2سرطان رايج نظير تاكسول

هاي ثانويه گياهي به ز متابوليتمواد مؤثره گياهان دارويي جزئي ا). 1988، 6؛ رابرتز1996، 5پزوتو

هاي مولد ضروري نيست و در حقيقت حاصل فعاليت چرخه آيند كه توليد آنها براي گونهشمار مي

شوند و مشتق مي) متابوليسم اوليه(هاي بيوسنتزي حياتي هاي بيوسنتزي فرعي هستند كه از چرخه

  .شدبانقش اصلي آنها در سازگاري گياه به محيط اطراف خود مي

گونه بنا به ضرورت تجزيه  30000گونه گياهي جهان بيش از  600000تاكنون از حدود 

گونه از  60. گونه از آنها به عنوان گياه دارويي رسمي شناخته شده است 300گرديده و فقط قريب به 

ح توليد گونه به سط 60زراعي وارد شده و تنها معدودي از اين نژادي و بهگونه در عمليات به 300اين 

                                                 
1 Chatterjee 
2. Taxol 
3. Vinblastine  
4 Katzung 
5.Pezzuto 
6 Roberts 
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امروزه سهم ). 1998، 1يلانگ(اند اقتصادي قابل توجه رسيده و به رقابت با داروهاي صنعتي پرداخته

درصد  7نه آن حدود ميليارد دلار است كه نرخ رشد ساليا 60تا  43تجارت جهاني گياهان دارويي 

يليارد دلار در سال م 8/1در كشور چين بازار ساليانه گياهان دارويي از ). 1998، يلانگ(باشد مي

ميليون نفر در اين كشور در بخش  10در حدود . رسيد 1999ميليارد دلار در سال  8به حدود  1995

-اسكيپ(شود خريد و فروش مي ميليون تن گياه دارويي 120گياهان دارويي اشتغال دارند و سالانه 

صرف پرداخت يارانه براي  ميليارد ريال از بودجه عمومي كشور 600در ايران حدود ). 2002، 2من

ميليون دلار بوده  400حدود  1379هزينه واردات دارو در سال . شودتأمين داروهاي مورد نياز مي

 گونه گياهي است 8000-11000شامل  فلور ايران موجود يهاطبق گزارش). 1380نوروزيان، (است 

دليل دارا بودن تنوع آب و هوايي هايران ب ).1380نوروزيان، (كه معادل دو برابر فلور كل اروپاست 

ترين كشورها از نظر امكانات و استعدادهاي طبيعي گسترده و ذخاير ژنتيكي گياهي فراوان يكي از غني

  . رودبه شمار مي

دهنده، مواد معطر و مواد رنگي مورد گياهان به عنوان منابع سرشار مواد دارويي، مواد طعم

را در بين  )متابوليتهاي ثانويه( گياهان دارويي يها، فرآوردهاربردهااند كه اين كاستفاده قرار گرفته

هاي طبيعي در پزشكي شاخه استفاده از فراورده. هاي گياهي قرار داده استترين فراوردهارزشمند

هاي معروف است و بسياري از كمپاني 3جديدي از داروسازي را بوجود آورده است كه به فارماكوگنسي

تركيباتي نظير . پردازندها ميهاي گياهي در درمان بيماريقيق در زمينه اثر عصارهدارويي به تح

ها در كدئين و مرفين جزء آلكالوئيدهاي ايزوكوئينوليني به عنوان مسكن، هيوسيامين و اسكوپولامين

به عنوان  6و توكسيفرين 5كورارين) 2001و همكاران،  4سوون(درمان بيماريهاي قلبي و حركتي 
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بلاستين در درمان سرطان خون و تاكسول و وين 1كريستينها، وينكننده قوي در جراحي سست

  ).1999و همكاران،  2لي( اي در پزشكي دارندردهداراي اثرات ضد سرطان كاربرد گست
  

  استفاده از گياهان دارويي تاريخچه 2- 2

انسان در . م زمان بوده استدرمان با تاريخ زندگي انسان ه استفاده از گياهان دارويي به منظور

اگـر چـه در نـيم قـرن گذشـته اسـتفاده از       . جز توسل به گياهان نداشـت  ايتمام دوران تاريخي چاره

بـر   شـيميايي  يداروهـا بـار  سنتزي به شدت رواج يافت ولي به سرعت آثـار زيـان   داروهاي شيميايي و

ن نكته كه توسل به گياهان دارويـي  مجدد به گياهان دارويي گرديد، و اي سبب گرايش هاانسانزندگي 

تـاريخ طـب در   . هاي موثر درمان بوده است، به خوبي روشن اسـت تاريخ يكي از روش همواره در طول

دارويـي   اولين كتابي است كه از گياهـان ) م.ق 6500(باشد و اوستا مربوط به دوره آريايي مي كشور ما

بـوده اسـت كـه از     ني تريته پدر گرشاسب پهلـوان اولين پزشك ايرا ،به نقل از اوستا. سخن گفته است

) م.ق 3500(نظيـر مقـام ايمهوتـپ     كاربرد گياهان دارويي و عصاره آنها اطلاع داشته و مقام او در طب

-قـديمي . بـوده اسـت  ) سه رب النوع درمان(روم در مصر باستان، انقلبيوس در يونان و آسكولانيوس در

هـاي پهلـوي   در كتـاب . گياه مقدس آيين زرتشت بوده اسـت  ”هوم” ترين گياه دارويي در طول تاريخ 

تاريخ استفاده دارويي از پيـاز  . دانداز آن را باعث عمر جاويدان مي هوم را سرور همه گياهان و استفاده

 ، كاسـيا (Commiphora)م و به نقل از هردوت استفاده از گياهان دارويي ميـرح .ق 4500و ادويه به 

(Cinnamomu) ،سيناموم (Cinnamimum Zylanica) ،آنيز (Pinpimella anisum) م مارجورا و

(Oroganum margorana)  ترين كتابقديميدر . رسدم مي.ق 5200در موميايي كردن اجساد به 

ماردوكاپاليـدين   شـده اسـت و   گونه دارويي شـرح داده  1000 ،)م.ق 2800(چيني منسوب به شينون 

بـه  نموده است، در الـواح سـومري چگـونگي كشـت گياهـان      ميگونه دارويي را كشت  64) م.ق 710(

 ذكـر كـرده  گونه دارويي را  400كاربرد دارويي ) م.ق 377(بقراط  .شده است داده شرحصورت مختصر
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 دانشمنداني نظير سقراط، ديوسكوريد، رازي، هروي، ابن سينا، ابوريحان بيروني، جرجاني، ظهور. است

تاريخچـه   هايي بـا گياهان دارويي رستني .علم در جهان گرديدندخاندان بختيشوع سبب گسترش اين 

هـا بسـيار   اديان و ملـت  علاوه بر قدمت، گستره نفوذ اين گياهان در تاريخ. جالب توجه و ممتاز هستند

اجتماعي و ديني، اين گياهـان   شايان توجه است بطوريكه در جاي جاي حوادث مهم تاريخي، سياسي،

بـه  ) المعـارف زرتشـتيها  ٔدايره(در بوندهشن  .نجر به بروز حوادث مهمي شده اندقرين توجه بوده و يا م

اشاره شده كه با نام گياهان دارويي انطباق دارد، زعفران و  كننده روزهاي يك ماهاسامي فرشتگان اداره

سوره دهر، آيات پنجم و ششم ميخوانيم نيكوكاران عـالم در بهشـت شـرابي     در. اندنسترن از آن جمله

قريظه با حـوادث مهـم   در تاريخ اسلام، نام يهود بني. در لطف رنگ وبوي كافور است نوشند كه طبعش

-طايفـه  بني قريظه نام. هاي درخت اقاقيا، قريظه استدر زبان عربي يكي از نام. اسلام قرين است صدر

فرآوري پوسـت اسـتفاده    اند و از اين گياه دراي از يهود بوده كه در ابتدا به شغل دباغي اشتغال داشته

ين نقش دارنـد  ئهستند كه در رسوب پروت ثرهؤها گروهي از مواد مدانيم كه تاننامروزه مي. اندكردهمي

بنابراين براي . شودهاي مختلف ميانقباض بافت كشي، ضد خونريزي وو اين اثر باعث خاصيت ميكروب

از ديگر گياهان دارويي سـس  . گرفته استميمورد استفاده قرار  ن پوست، در دباغيئيدادن پروترسوب

اي در منابع طب سنتي به افتيمون معروف است كه نام اخيراز صـفت گونـه   است كه در زبان عطاران و

-هاي دماغي اسـتفاده مـي  از خواص درماني اين گياه در درمان بيماري. گرفته شده است نام علمي آن

درمنـابع   با جستجو و دقت. ز اين گياه نام برده شده استعلاوه بر منابع طبي در متون ادبي هم ا .شود

اين گياهان به وفـور بـه    ديني، تاريخي و ادبي، اسامي گياهان دارويي، وجوه تسميه و حوادث مرتبط با

شود لازم اسـت  درماني اين گياهان مي بنابراين در كنار توجه فزاينده اي كه به خواص. خوردچشم مي

هاي مجزاي دانـش بشـري   تري انجام گيرد و حلقههاي جامعبررسي ه تسميهجهت آشنايي با اين وجو

  .انسجام و اتصال بيشتري پيدا نمايد مربوط به گياهان دارويي
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  متابوليت هاي ثانويه 3- 2

مسيرهاي متابوليكي فراواني در گياهان وجود دارد كه حاصل فعاليت آنها تأمين تركيبات 

هاي حياتي وردهآاي متابوليكي حياتي را متابوليسم اوليه و فراين مسيره. حياتي براي گياه است

. هاي اوليه گويندمتابوليت ،حاصل از آنها را كه بطور مستقيم در رشد و متابوليسم دخالت دارند

ها و اسيدهاي نوكلئيك در گياهان از جمله ها، ليپيدها، پروتئينمسيرهاي سنتز كربوهيدرات

توان آن را وجه تمايز گياهان و جنبه ديگري از متابوليسم كه مي. باشنديمسيرهاي متابوليكي اوليه م

جانوران دانست اينست كه گياهان و قارچها مسيرهاي متابوليكي متنوعي دارند كه از مسيرهاي 

و براي بقاء موجود نيز حياتي نيستند اين مسيرهاي پيراموني را . شوندمتابوليكي اوليه مشتق مي

 ).1999، 1لي و همكاران(نامند هاي ثانويه ميهاي آنها را متابوليتيسم ثانويه و فراوردهمتابول "مجموعا

بسياري از اين باشد و متابوليسم ثانويه گياهي مي بسياري از تركيبات ارزشمند بيوشيميايي محصول

حال با به هر . گردند ها و حيوانات توليد نميمواد منحصر به سلسله گياهان هستند و در ميكروب

كه در  يها و تركيباتتوليد مولكول ،صورت گرفته تراريختهايي كه در عرصه موجودات پيشرفت

هاي يك ليست برخي از مهمترين متابوليت 1- 2 جدول .گياهان وجود ندارد نيز ممكن خواهد گرديد

  .دهد ثانويه را نشان مي

  ثانويه ييتهااز متابول يبرخ يقيمت و منشأ گياه كاربرد، ليست،: 1- 2جدول 

 )كيلوگرم/ دلار (قيمت  گياه كاربرد محصول

 Cath. roseus 37000  آجماليسين

 Artemisia annua 400 ضد مالاريا آرتميسينين

 Ra. serpentina 75000  آجمالين

  .Acotinum spp  آكينيتين

 C. japonica 3250  بربرين

 Camptotheca acuminata 432000 آنتي تومور كامپتوتسين

 Ca. frutescens 750  كاپسائيسين

  Castanospermum australe ممانعت كننده گليكوزيد كاستانوسپرمين

 P. somniferum 17000 مسكن كدئين

 Colchium autumnale 35000 آنتي تومور كلشي سين
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 ١٠

 Di. lanata 3000 محرك قلب ديگوكسين

 Dioscorea deltoidea 1000 پيش ساز استروئيدي ديوژنين

 Orchrosia elliptica 240000 آنتي تومور  اليپتيسين

  Panax ginseng داروي مقوي ژينسنوزيد

 P. somniferum 340000 مسكن مورفين

  Podophyllum petalum آنتي تومور پودوفيلوتوكسين

 Cinchon. ledgeriana 500 ضد مالاريا كوئينين

 Sanguinaria canadensis آنتي پلاك سانگوينارين
P. somniferum 

4800 

 L. erythrorhizon 4500 ضد باكتري شيكونين

 Taxus brevifolia 600000 ضد سرطان تاكسول

 Cath. roseus 2000000 ضد سرطان وين كريستين

 Cath. roseus 1000000 ضد سرطان وين بلاستين

در نوع . ايود يا بصورت دومرحلهشاي انجام ميمرحلههاي ثانويه يا بصورت تكمتابوليتتوليد 

شوند و در مرحله ديگر به ها در يك سيستم مخصوص فقط رشد داده مياي ابتدا سلولدومرحله

تغيير در محيط كشت اثر قابل  .دگردنبه منظور بيوسنتز فراورده ثانويه منتقل مي يديگر محيط

هاي ثانويه در متابوليت درون شيشهيد تول. هاي ثانويه داردتوجهي بر تمايز بافت و سنتز متابوليت

  ).1981، 1بارز و اليس(باشد پذير ميهاي سلولي امكانبسياري از كشت

  

  بيورآكتورها و كاربرد آنها 3-1- 2

- هاي ثانويه توسط زيستكتورها مرحله كليدي در توليد اقتصادي و تجاري متابوليتبيورآ

هاي گياهي اي سلولوش نسبت به روش كشت تودهمزيت استفاده از اين ر. باشدفنĤوري گياهي مي

  :عبارتست از 

 پارامترهاي لازم هاي سوسپانسيون سلولي با كنترلوليد كشتت ميزان ،كنترل بهتر شرايطبا  - 1

  .گرددبهينه مي توليد تركيبات فعال زيستيافزايش يافته و در نتيجه 

 .ير استتنظيم منظم شرايط در مراحل مختلف عمل بيورآكتور امكان پذ - 2

 .مديريت كشت نظير تلقيح و برداشت آسان و از لحاظ زماني به صرفه است - 3
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جذب مواد غذايي در شرايط كشت غرقابي، افزايش يافته و باعث تحريك تكثير و افزايش  - 4

 عملكرد در تركيبات فعال زيستي خواهد شد

لوين (ه استفاده شده است زايي چندين گونزايي و جنيناز سيستم بيورآكتور تاكنون در كشتهاي اندام

 P. somniferumدر كشتهاي سوسپانسيون سلولي  2مقادير بالاي سانگواينارين). 1988، 1و همكاران

در يك  Ginsengدر كشتهاي بافت ريشه ). 1992، 3پارك و يون(با استفاده از بيورآكتور توليد گرديد 

، 4چارلوود و چارلوود(رش شده است توليد ساپونين گزا mg/l/day500تني در حدود  20بيورآكتور 

هاي كشت بيورآكتورها جهت توليد سازي سيستمهاي چشمگيري در ارتباط با بهينهپيشرفت). 1991

. سينوزيدها و شيكونين بدست آمده استو استخراج تركيبات با ارزش گياهان دارويي نظير، ژين

ورها موجب آزادشدن تركيبات فعال در بيوراكت 5شت شده در گياهان خانواده سرخدارهاي كريشه

توان شود كه به صورت پيوسته آن را ميدارويي ضد سرطان به داخل محيط مايع بيوراكتورها مي

 1آوردن لازم به ذكر است كه جهت بدست). 2000،و همكاران 6مارچ(جهت تهيه دارو استخراج نمود 

- ماهل(سال عمر را برداشت نمود  100 كيلوگرم تركيب فعال تاكسول لازم است كه پوسته درختان با

- تحقيقات انجام شده در طي دو دههء اخير روشهاي مؤثري را جهت جداسازي كشت ).1998، 7باخ

هاي مؤفق هاي بيوراكتور با عملكرد بالا فراهم نموده است كه از اين سيستمهاي سلولي و سيستم

  ).1998باخ، ماهل(ود شجهت توليد مواد دارويي بازدارنده تومورها استفاده مي

  

  هاي ثانويه هاي نوين در افزايش توليد متابوليت كاربرد فنĤوري 3-2- 2

تصور بر اين است كه استفاده از روش كشت سلول گياهي براي تركيبات مهم دارويي زماني به 

 تركيبات - 2ها افزايش يابد، ميزان توليد متابوليت -1: صورت صنعتي قابل استفاده خواهد شد كه
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