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آنها است می توان برای بررسی این پارامتر مورد آمینو اسیدهای زنجیره شده از 
روش های مدلسازی کامپیوتری استفاده کرد. 

این  از  حاصل  محصولات  ارزش   2017 سال  در  که  شود  می  زده  تخمین 
نظر  در  پروتئین  مهندسی  برای  استراتژی  دو  برسد.  دلار  168بیلیون  به  دانش 
 )Rational( گرفته می شود که عبارت است از طراحی پروتئین صحیح و منطقی
قرار  استفاده  مورد  تنهایی  به  غالبا  ها  تکنیک  این  از  تکامل مستقیم. هرکدام  و 

نمی گیرد بلکه دانشمندان غالبا این دو را توام با یکدیگر به کار می گیرند.
در بخش های بعدی به جزییات بیشتری از دانش ساختار و عملکرد پروتئین 
خواهیم پرداخت. در دو رویکرد عنوان شده آنچه به طراحی و رسیدن به یک 
ایجاد جهش در ساختار  کند  را رهنمون می  دانشمندان  مهندسی شده  ساختار 

ژنتیکی سلول و در نتیجه رسیدن به پروتئین مطلوب خواهد بود. 
چشم اندازهای فعلی و آینده مهندسی پروتئین عبارتند از: کریستالوگرافی با 
استفاده از اشعه X،سنتز شیمیایی DNA،مدلسازی کامپیوتری ساختار درهم پیچیده 
پروتئین )structure folding(،و همچنین ترکیب اطلاعات ساختار کریستالی و 
شیمیایی پروتئین با سنتز ژن های مصنوعی که بعنوان یک رویکرد قوی برای 
بدست آوردن پروتئین هایی با خواص مطلوب درنظر گرفته شده است.امروزه 
روش ها و کاربردهای مهندسی پروتئین در تکنولوژی های مختلفی مطرح است 
که بسیار گسترده شده اند. اندازه و آرایش فضایی مولکول های پروتئینی را نیز 
می توان با روش های مهندسی پروتئین تغییر داد. چنین تغییراتی عمدتا برای 
این هدف  به  رسیدن  برای  رود.  می  کار  به  عملکرد  و  ساختار  ارتباط  بررسی 

می توان از چند روش استفاده کرد.

جهش های نقطه ای
با جابجایی یک آمینو اسید با آمینو اسید دیگر در جایگاهی خاص از سکانس 
آمینواسیدی، می توان تغییراتی را در ساختمان پروتئین اعمال کرد که این تغییرات 

عملکرد آن پروتئین را تحت تاثیر خود قرار می دهد. 

جهش های حذفی
علاوه بر جایگزینی آمینواسیدها می توان با حذف آمینواسیدها به صورت تکی 
یا گروهی از توالی پروتئینی، پروتئین های جدید ایجاد کرد. به این روش جهش 
حذفی گفته می شود. این روش، روشی موثر برای ایجاد پروتئین هایی کوچک تر 

است که تنها حاوی یک یا چند بخش از پروتئین اصلی است. 

مهندسی پروتیین به فرآیند تولید پروتیین های 
مفید و ارزشمند به صورت مصنوعی گفته می شود. 

مهندسی پروتئین دانش جدیدی است که با 
فهم دقیقی از انواع ساختمان های دو بعدی 

و سه بعدی پروتئین به متخصصان این زمینه 
امکان طراحی های گوناگونی خواهد داد. مهندسی 
پروتئین علمی است که به دانشمندان این امکان 

را می دهد که با تغییر توالی اسید های آمینه به تبع 
آن تغییر ساختار آن به عملکرد بسیار بهتری در 
مورد پروتئین ها به خصوص آنزیم ها دست پیدا 

کنیم. این علم شامل دست کاری و اصلاح DNAی 
کدکننده اسیدهای آمینه و در نتیجه اصلاح توالی 

اسید آمینه ای است.

 برای دست یابی به پروتئین های دلخواد 
های  سلول  از  ژنتیکی  تغییر  ی  واسطه  به 
عادی و یا سیستم هایی که دارای فاکتور های 
استفاده می شود.  DNA هستند  برداری  کپی 
کاری  دست  این  برای  که  جایگزینی  روش 
محتوای ژنتیکی موجود است،گردهم آوری 
پلی  های  زنجیره  ساخت  و  آمینواسیدها 
پپتیدی تحت شرایط کنترل شده ی شیمیایی 
است.یکی از دو انتهای زنجیره به یک بخش 
حمایتی جامد اتصال پیدا کرده و در نهایت 
شیمیایی  گوناگون  های  ماهیت  و  عوامل 
تعیین می کنند که چه اسیدهای آمینه ای به 
انتهای آزاد زنجیره اتصال پیدا کرده و آن را 
رشد دهند. در نهایت زنجیره ی پلی پپتیدی 
جدید جدا شده و خالص سازی می شود.

در صنعت بیوتکنولوژی از مهندسی پروتئین 
به طور ویژه ای برای ساخت آنزیم استفاده 
می شود. از آنجایی که عامل تعیین کننده ی 
عملکرد پروتئین ها همان ساختار سه بعدی 

مهندسی پروتئین 

مهندس فرزانه اعوانی، دانشجوی روزانه ی کارشناسی ارشد مهندسی بافت، 
دانشگاه صنعتی امیرکبیر)پلی تکنیک تهران(
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مهندس فرزانه اعوانی، دانشجوی روزانه ی کارشناسی ارشد مهندسی بافت، 
دانشگاه صنعتی امیرکبیر)پلی تکنیک تهران(

طراحی مقایسه ای

در این روش از مقایسه ی پروتئین های 
در  سلولی  مختلف  های  رده  در  مشابه 
مطلوب  خصوصیات  به  دستیابی  راستای 
استفاده می کنند. برای مثال در مورد پروتئین 
آن  تا  داشتند  تمایل  دانشمندان  هموگلوبین 
کنند.  مقاوم  زا  جهش  عوامل  به  نسبت  را 
ی  مقایسه  به  دانشمندان  منظور  این  برای 
سلول  در  جهش  به  مقاوم  های  پروتئین 
اسپرم پرداخته و سعی کردند در این سلول 
به جهش  را  پروتئین  کننده ی  مقاوم  توالی 
شناسایی کرده و آن را در هموگلوبین ایجاد 
کنند. در نتیجه دریافته شد که با تغییر کدام 
پروتئین  در  مثبت  تغییر  این  آمینواسیدها 

هموگلوبین انسانی ایجاد می شود.

Retional طراحی صحیح یا

دقیق  شناخت  از  بااستفاده  روش  این  در 
پروتئین  یک  در  موجود  ی  آمینه  اسیدهای 
پروتئین  آن  ساخت  و  طراحی  به  خاص 
پرداخته می شود. برای مثال مطالعات فراوانی 
درزمینه شناخت دقیق ناحیه ی متصل شونده ی 
شده  انجام  اکسیژن  مولکول  به  هموگلوبین 
با  کریستالوگرافی  روش  از  استفاده  است.با 
اشعه ی ایکس ساختار سه بعدی این پروتئین 
و نیز همگام برقراری لیگاند ذکر شده مشاهده 
شد. در نتیجه بااستفاده از این استراتژی جهش 
موثر را برای قرار گیری آمینواسید مربوط به 
این اتصال مشخص می شود.در این روش با 
آمینه  اسیدهای  توالی  از  کافی  اطلاع  داشتن 

جایگاه دقیق جهش مشخص و معین است.

مهندسی آنزیم

کاربرد  از  است  عبارت  آنزیم  مهندسی 
آنزیم هایی که در ساختار آنها اصلاح ایجاد 
کرده ایم و یا اصلاح فعالیت کاتالیزوری یک 
متابولیت های جدید  تولید  منظور  به  آنزیم 
این حالت  آنزیم. در  بهبود فعالیت آن  یا  و 
واکنش  انجام  برای  را  جدیدی  مسیرهای 
مشاهده خواهیم کرد. محصولات حاصل از 
این واکنش می توانند شامل مواد شیمیایی، 
یا  و  غدایی  مواد  سوخت،  دارویی،  مواد 
مهندسی  در  باشند.  کشاورزی  های  مکمل 

پروتئین های هیبریدی
که  داد  دیگر جوش  پروتئین  به  را  پروتئین  آمینواسیدی یک  توالی  توان  می 
به این ساختمان پروتئینی جدید، پروتئین هیبرید یا کیمریک گفته می شود که 
پروتئین های هیبریدی  داراست.  را  به طور کلی ویژگی های هر دو ساختمان 

بطور گسترده ای در مطالعه اینترکش بین دو یا چند پروتئین به کار می رود. 
در مهندسی پروتئین دانشمندان نخست به اطلاعات جامع و کاملی از ساختار 
و عملکرد پروتئین ها دست خواهند یافت تا بتوانند به پشتوانه ی این دانش به 
به  و  بوده  قیمت  ارزان  بسیار  رویکرد  این  کنند.  پیدا  نیاز دست  مورد  تغییرات 
لحاظ تکنیکی آسان است، چرا که جهش زایی مستقیم در یک مکان ویژه به طور 
ایده آلی گسترش یافته است. اما در این رویکرد مشکل اساسی عدم دستیابی به 
اطلاعات و دانش کافی نسبت به ساختار سه بعدی پروتئین است. همچنین حتی 
با وجود این شناخت تعیین اثر جهش های مختلف برروی پروتئین نهایی ایجاد 

شده، بسیار دشوار و دست نیافتنی خواهد بود. 
الگوریتم های کامپیوتری جهت طراحی پروتئین ها، دانشمندان را در شناخت 
و تعیین کانفورماسیون فضایی ونیز توالی بندی مناسب اسید های آمینه به صورتی 
که آرایش سه بعدی آنها دارای حداقل انرژی خود یا به عبارتی حداکثر پایداری 
باشد یاری می کند. زمانی که توالی اسیدآمینه های مورد بررسی طولانی باشد، 
روش های مدل سازی کامپیوتری تعیین ساختار را بسیار آسان خواهد کرد در 
مهندسی پروتئین از پروسه ی ساخت طبیعی پروتئین در بدن ، تقلید می کند.
مهندسی پروتئین می تواند در هر دو شرایط درون تنی و برون تنی انجام بپذیرد.
یکی از کاربردهای مهندسی پروتئین، ایجاد پروتئین های درمانی با ویژگی های 
بهبود یافته مثل انحلال پذیری بالاتر و یا پایداری بیشتر است. همچنین از این 
مثل  استفاده می شود  نیز  بیولوژیکی جدید  های  فعالیت  به  برای رسیدن  روش 
واکنشی  کاتالیز  به  قادر  که  هایی  بادی  آنتی  کاتالیتیک،  های  بادی  آنتی  تولید 

خاص است.

استراتژی های مهندسی پروتئین

جهش زایی تصادفی یا رندوم

ایده ای که در ورای این استراتژی قرار دارد تغییر آمینواسیدهای موجود در 
یک توالی پپتیدی است که به واسطه ی این تغییر به یک توالی جدید و در نتیجه 
پروتئین جدید دست پیدا کنیم. مثالی از این استراتژی روش تکامل مستقیم است. 
در این روش ابتدا با استفاده از کیت های جهش زایی، جهش مورد نظر اعمال 
شده و در نتیجه پروتئین طراحی جدیدی پیدا خواهد کرد. در این روش ممکن 
این  پیدا کند. پژوهشگران در  آنزیمی کاهش  با بروز شرایط  است راندمان کار 
استراتژی از تغییرات دما و pH در محیط کشت سلول برای ایجاد جهش استفاده 

می کنند. در روش تکامل مستقیم دو دسته تغییرات صورت می گیرد.
در دسته ی اول یک نوترکیبی تصادفی در دسته ای از سکانس های وابسته ی 
های  سکانس  در  تصادفی  تغییر  یک  دوم  ی  دسته  در  افتد.  می  اتفاق  ژنتیکی 
پروتئینی ایجاد می شود. مزیت این رویکرد این است به دانش ساختاری زیادی 
نیاز نیست و تغییرات ایجاد شده در فواصل غیر مشخص نسبت به جایگاه فعال 
بسیار کوچک هستند  ایجاد شده  تغییرات  اینکه  بدلیل  ایجاد شود.اما  تواند  می 
لازم است این پروسه چند بار تکرار شده و در متغیر های مختلفی پایش شوند. 



و روش های کامپیوتری مهندسی آنزیم می تواند روز به روز پیشرفت چشمگیری 
داشته باشد و حوزه ی وسیعی را از روش های تصادفی مانند تکامل مستقیم تا 

طراحی صحیح)Retional( تا نیمه صحیح )Semi-Retionl( در بربگیرد.
برای ساخت آنزیم های جدید ابتدا لازم است ساختار سه بعدی یک آنزیم 
پروتئینی خاص و در نتیجه عمل وابسته به آن را بدانیم سپس باایجاد foldingهای 
جدید به عملکرد مناسب تر که در نمونه ی طبیعی آن مشاهده نمی شود دست 
پیدا کنیم. چالش اساسی در مورد آنزیم هایی است که ساختار آن در طبیعت 

تاکنون وجود نداشته و توالی پپتیدی آن برحسب سکانس های طبیعی نیست.
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آنزیم از DNAهای نوترکیب استفاده می شود 
که در راستای رسیدن به توالی مناسب عملگر 
در آنزیم در آن جهش مصنوعی ایجاد شده 
عملکرد  همواره  است  لازم  ها  آنزیم  است. 
علاوه  به  کنند.  حفظ  را  خود  اختصاصی 
ذخیره وهمچنین  در شرایط  را  بتوانند خود 
شرایط  در  را  پروتئینی خود  ساختار  بتوانند 
مانند  بیولوژیکی  های  واکنش  ی  پیچیده 
شرایط  پایین،  بسیار  یا  بالا  بسیار  pHهای 

و  سوبسترا  بالای  غلظت  ؛  متفاوت  دمایی 
حضور نمک های آلی حفظ کنند. در نتیجه 
لازم است برای بهینه سازی عملکرد و حفظ 
ساختار آنزیم ها از مهندسی پروتئین استفاده 

شود تا بتوان آن را به هر لحاظ مقاوم کرد.
تعداد  افزاینده ی  شمار  به  توجه  با 
ساختار های پروتئینی و همچنین مدل های 
موثق و قابل اعتماد و نیز دیتاهای بیوشیمیایی 

ــوکا  ــران ف ــن ســمینار ســرطان پســتان از طــرف شــرکت ته اولی
نماینــده انحصــاری کمپانــی فوجــی فیلــم در تاریــخ 19-17 آذرمــاه در 
ســالن کنفرانــس بــرج اســکان واقــع در میردامــاد بــا حضــور نماینــدگان 
خارجــی و اصلــی شــرکت فوجــی فیلــم، مدیــران و کارشناســان شــرکت 
ــوژی  ــن بســیاری از متخصصــان حــوزه ی رادیول ــوکا و مدعوی تهــران ف
برگــزار شــد. ایــن برنامــه شــامل ســخنرانی )تئــوری( در روز اول، کارگاه 
آموزشــی  کار بــا دســتگاه های ماموگرافــی دیجیتــال و رادیولــوژی 
ــوژی  ــان رادیول ــرای کارشناس ــس ب ــتم پک ــال و سیس ــل و دیجیت پرتاب
مدعــو از شهرســتان در روز دوم و متعاقبــاً بــرای مدعویــن پایتخــت در 
روز آخــر بــود. پذیرایــی از مهمانــان نیــز در هتــل همــا انجــام گرفــت.
فــوکا  تهــران  شــرکت  مدیــرکل  عزیــزی  ساســان  مهنــدس   
دانش آموختــه رشــته های مدیریــت بازرگانــی، روابــط بین الملــل و 
سیاســت و MBA بــه مــدت ده ســال در ســوئیس بــوده اســت و ســابقه ی 
ــا در  ــن و اروپ ــم ژاپ ــی فیل ــرکت های فوج ــاله را در ش ــت 6 س فعالی
کارنامــه ی خــود دارد و هم اکنــون 4 ســال اســت کــه در شــرکت تهــران 

ــت دارد. ــوکا فعالی ف
 عزیــزی بــا تأکیــد بــر اینکه ســرطان پســتان بیشــترین درصــد مرگ ومیر 
ــا غربالگــری و  را بــه خــود اختصــاص داده اســت گفــت: درصورتی کــه ب
تشــخیص به موقــع آن در اســتیج 1 و 2 باشــد می شــود بــا آن مبــارزه کــرد. 
هــدف اصلــی ایــن ســمینار تبادل نظــر و ایــده و تجربــه دربــاره ی غربالگری 
ســرطان پســتان در ایــران و ژاپــن بــود. وی افــزود: ســمینار ســرطان پســتان 
از طــرف وزارت بهداشــت حمایت شــده و بــا تأییدیــه هیئت علمــی 

دانشــگاه علــوم پزشــکی تهــران صــورت گرفتــه اســت .
ــوای برنامــه ی ســخنرانی ها گفــت: در  ــات و محت وی در مــورد جزئی
روز اول بــه ارائــه اطلاعــات و تجربــه کشــورها حــول مســائل الگوریتــم 

و تشــخیص تصویــر و تومــور پرداختــه شــد.
ــرل  ــر دســتگاه ها و کنت ــت تصوی ــم کیفی ــا کارشــناس تنظی ــت یکت ثاب
ــت  ــا اهمی ــه ب ــه در رابط ــا ماهنام ــو ب ــز در گفتگ ــرکت نی ــی ش کیف

ــرای رادیولوژیســت ها گفــت:  برگــزاری کارگاه آموزشــی شــرکت ب
ــه اســت. آگاهــی  ــالا رفت ــا بســیار ب ــرخ ســرطان ســینه در کشــور م ن

ــی  ــی کاف ــی آگاه ــای ایران ــت و خانم ه ــم اس ــه ک ــن زمین ــبی در ای نس
ندارنــد کــه بتواننــد از بیمــاری جلوگیــری کننــد و درمــان صحیح تــری 
داشــته باشــند. همچنیــن بــه دلیــل تــرس از ماموگرافــی و برخــورد اشــعه 
ــد. درواقــع هــدف  و پرتودهــی، ســراغ پیشــگیری و درمانشــان نمی رون
مــا یــک فرهنگ ســازی اســت، چراکــه طبــق جملــه معــروف پیشــگیری 
ــه  ــرطان های اولی ــد س ــکرینینگ می توانن ــا اس ــت، ب ــان اس ــر از درم بهت
را تشــخیص دهنــد. اگــر طــرح اســکرین همه گیــر شــود و ایــن 
ــش  ــر کاه ــزان مرگ ومی ــر و می ــان بهت ــلًا درم ــد، عم ــگ جابیفت فرهن
ــتگاه  ــا دس ــن ب ــت ها کار روتی ــیاري از رادیولوژیس ــد. بس ــدا می کن پی
ــا  ــت کارکردن ب ــک درس ــت تکنی ــا اهمی ــد، ام ــی  را می دانن ماموگراف
ــن  ــد. وي همچنی ــي کن ــک م ــور کم ــر توم ــخیص بهت ــه تش ــتگاه ب دس
ــه قابلیــت و ویژگــی دســتگاه کــه توموســنتز اشــاره کــرد و  در ادامــه ب
گفــت: تصویــر مقطــع بــه مقطــع از پســتان داده و جایگزیــن ماموگرافــی 
ــی در برخــی  ــاور غلطــی حت ــون ب ــزود: هم اکن ــده اســت. وی اف 2D ش

ــد  ــت پســتان را ســونوگرافی می کنن ــه اول باف ــاده ک ــا جاافت پزشــکان م
و بعــد ماموگرافــی! درصورتی کــه ماموگرافــی ماننــد یــک نقشــه 
ــن  ــخیصی جایگزی ــچ روش تش ــاوری هی ــرفت فنّ ــا پیش ــد و ب می مان
ــد  ــر ایــن تصورن ماموگرافــی نشــده اســت. حتــی برخــی از پزشــکان ب
کــه ماموگرافــی خــودش سرطان زاســت. هنــوز هــم اگــر ماموگرافــی را 
بــا فــن درســت انجــام دهنــد، اطلاعــات درســتی در تشــخیص زودرس 
بیمــاری می دهــد. از دیگــر قابلیت هــای دســتگاه، کیــت بایوپســی 
ــرداری  ــده، نمونه ب ــه شناسایی ش ــکوک ک ــای مش ــه از توده ه ــت ک اس
ــه  ــا ب ــاپ ه ــا را در ورک ش ــن آگاهی ه ــام ای ــال تم ــود. به هرح می ش
حاضــران ارائــه می دهیــم و امیدواریــم ایــن خدمــات کمکــي باشــد تــا 

ــم. ــده نگه داری ــد کنترل ش ــور درح ــینه را در کش ــرطان س ــرخ س ن

امیدواریم خدمات ما کمكي باشد تا نرخ سرطان سینه در کشور درحد کنترل شده بماند
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