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آن انتقال در وكتور لنتي ويرال و سوري   موشساب كلونينگ ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز
  HEK رده سلولي به
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  خلاصه
هاي ژنتيكـي   مان نقصهاي جديدي براي در روشي دهنده هي تحقيقات باليني است كه اراهاي شيوهترين درماني يكي از مهم  ژن :سابقه و هـدف   

. درماني مورد توجه قرار گرفته است ها در ژن  بيماريي عامل بيماري گوشه بيش از بقيه) Gba(نقص ژنتيكي آنزيم گلوكوسربروزيداز  . باشد مي
  .باشد  ميHEKهاي  ول سلي هدف از انجام اين پروژه كلونينگ و انتقال ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز توسط لنتي ويرال وكتور ارتقايافته به رده

 ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز به كمك پرايمرهـاي اختصاصـي بـه            cDNA و تكثير    توليد مطالعه به روش تجربي و به منظور         :ها مواد و روش  
 ـ . يابي گرديد  كلون و ترادف،كننده  انجام گرفت و در وكتور غير بيان   PCRروش   ه داراي سپس ژن نوتركيب را در لنتي ويرال وكتـور ارتقايافت

 با استفاده Gba وكتور نوتركيب لنتي ويرال به آنها منتقل شد و انتقال ژن HEKهاي  پس از كشت سلول. دش ساب كلون    GFPگر   ژن گزارش 
  . بررسي گرديدGFPگر  از ژن گزارش

هاي گزارش    با ترادف  Gbaهاي ژن    ادفتر. يد گرديد يهاي محدودگر تا    تكثير و كلونينگ ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز با استفاده از آنزيم          :نتايج
انتقال ژن . يد شدي مختلف تاي هاي محدودكننده  در وكتور لنتي ويرال با استفاده از آنزيمGbaساب كلونينگ ژن .  آن كاملا تطبيق داشتيشده

  .يد گرديديهاي فلورسنتي تا گر با استفاده از پروتئين  توسط بيان ژن گزارشGbaنوتركيب 
 توسط وكتـور  HEKهاي  درماني با انتقال ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز موش به سلول  در اين تحقيق بخشي از فرآيند پروتكل ژن       :گيري نتيجه

  .لنتي ويرال انجام گرفت
  گلوكوسربروزيدازدرماني، انتقال ژن،   ژن:واژگان كليدي
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  مركز تحقيقات بيولوژي سلولي و مولكولي شبكه پزشكي مولكولي كشور، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي  پزشكي يدانشكدهشناسي گروه انگل  دانشيار-2
 درماني دپارتمان بيولوژي سلولي مولكولي دانشگاه ليدن هلند  بخش ژناستاد  -3
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  مقدمه

هـاي    انتقال مواد ژنتيكي نوتركيـب بـه سـلول         ،درماني ژن
 هايابي به اثرات درماني آن     ير در بيان ژن و دست     يهدف به منظور تغ   

-تكهاي   اني براي درمان بيماري   درم  ژن ياستراتژي اوليه . باشد مي

بيمـاري گوشـه بـه دليـل        . ]1[ ه است گوشه بود ر بيماري   ي نظ ژني
. ]2 [شـود  ايجاد مي ) Gba(  در ژن آنزيم گلوكوسربروزيداز    جهش

 در صورت   ول هيدروليز گلوكوسربروزيد است كه    و مس ،اين آنزيم 
 هـاي   ماكروفاژهـاي بافـت    ، گلوكوسربروزيداز  آنزيم  ژنتيكي نقص

و كنند   يم  فاگوسيته  گلوكوسربروزيد را  كبد، طحال و مغز استخوان    
 گـردد   مـي  نوروپاتيكهاينشانه و بزرگي طحال،  بزرگي كبد سبب  

درمـاني   هـا بـراي ژن     تخـاب بيماري گوشه يكي از بهتـرين ان       .]3[
پس از تكثير و كلونينگ ژن آنزيم گلوكوسـربروزيداز         . ]4 [باشد مي

هاي خـوني    كننده با انتقال و سپس بيان آن در سلول         در وكتور بيان  
وكتورهاي مختلفي جهت انتقال ژن     .  را درمان نمود   توان بيماري مي

و بيـان   ترين وكتورهـا بـراي انتقـال         يكي از مناسب  وجود دارند،   
وكتورهاي لنتـي ويـرال     . استلنتي ويرال    هاي نوتركيب وكتور   ژن

هـاي   هاي نوتركيب را به سلول      قابليت انتقال ژن   HIV-1مشتق از   
هاي هدف وكتـور لنتـي       سلول .دارندسيم  قابل تقسيم و غيرقابل تق    

هاي دستگاه   هاي تمايزيافته تخصصي نظير سلول     ويرال انواع سلول  


