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ن؛ ؤ   قد 
هاي تكـاملي   اميدهاي زياد و پايداري وجود دارد كه ژنتيك پزشكي را توسط مسائل فني كه در ابتدا به دوره

د نظـر كـوچكي از   دانان از ژنوم ما به مناطق مـور  تا همين اواخر مشاهده ژنتيك. محدود شده بود تغيير دهد
واژه ژنوم انسان و توسعه تكنولوژي مانند تكنولوژي ريزآرايه گسترده ژنـومي  . ژنوم با محوريت ژن محدود بود

دسـت آمـده و    انـداز ژنـوم محـور بـه     امروزه چشـم . در حد گسترده همه چيز را تغيير داد DNAيابي  و توالي
دلار ژنـوم   1000با هزينه  2014در ژانويه . استموجب تغيير محورهاي پژوهشي و كاربردهاي درماني شده 

يـابي   هـاي بـزرگ تـوالي    شود و پروژه گري در سطح ژنوم روتين مي واقعيتي در گذشته شد، تشخيص و غربال
آيا ممكـن اسـت بـه زودي در جـوامعي زنـدگي      . شود براي رمزگشايي ژنوم بسيار بزرگ افراد مبتلا انجام مي

با تمركز بـر   -دوره ژنتيك پزشكي: وندان معمول شود؟ اين يك دوره گذرا استيابي ژنوم شهر كنيم كه توالي
بررسي . دهد راهي را به دوره ژنوميك باليني و سلامت عمومي مي -ژني و چندژني اختلالات كروموزومي، تك

هاي  رشتههاي ژنومي و ژنتيكي موجود در  تكنولوژي. ها است هاي ژنتيكي آغازگر ارتباط ژنوم با پديده واريانت
هـاي   يابي معمول ژنوم نوزادان آغاز شده است، به ناچار پرسـش  هايي كه براي توالي عنوان وضعيت پزشكي، به

  .آورد وجود مي اخلاقي زيادي را به
بنـدي شـده درون فصـول بـا      ايم تا علوم مربوطه را خلاصه نماييم و اطلاعات درجـه  در اين كتاب سعي كرده

ژنتيك، ژنتيك جمعيت، ژنتيك تكامـل، ايمونوژنتيـك و فارماكوژنتيـك     تيكي، اپيموضوعاتي از قبيل تنوع ژن
اي كـه در دو يـا چنـد فصـل      براي كمك به خوانندگان براي يافتن موضـوعات گسـترده  . قرار داده شده است

ممكن است با آن برخورد شود، ما يك نقشه راه درون پوششي نمودارهايي كه در بين فصول مختلـف توزيـع   
 ، اصـول 2و  1فصـول  . دهـد آغـاز كـرديم    فصل كه جزئيات پايه را نشـان مـي   3ما با . ايم ند فراهم كردها شده

DNA، شامل اسـاس   3فصل . دهد يابي ژنوم انسان و بيان ژن را پوشش مي كروموزوم چرخه سلولي، سازمان
ــر : DNAكــاري  رويكــرد اصــلي ژنتيــك مولكــولي در دســت  3 ــا ( DNAتكثي ) PCRتوســط كلونينــگ ي

  ها را با تأخير در ادامـه مطالـب،   البته كاربرد اين روش. است DNAيابي  هيبريداسيون اسيدنوكلئيك و توالي
سه فصل آينده برخي اصول ديگر را در سطح بـالاتر  . ارائه داديم  ها بود، هر كجا كه كاربرد مستقيم اين روش

و برخـي   DNAهـاي تـرميم    امل مكانيسـم يك نگاه كلي به اصول تنوع ژنتيكي ش 4در فصل . كند فراهم مي
طور تنوع ژنتيكي در بيماري نقش دارد را در فصول بعـدي   كه چه اما اين(شود  تنوعات عملكردي پرداخته مي

هـا در خـانواده منتقـل     پردازد كـه چگونـه ژن   به اين مورد مي 5فصل ). پردازيم مي 10و  8، 7ويژه فصول  به
بـه توضـيح    2از اصول بنيادي بيان ژن در فصل  6فصل . آيد دست مي شوند و در جمعيت فراواني آللي به مي

شوند، تـوالي تنظيمـي    هاي غيركدشونده تنظيم ميRNAاي از پروتئين و  ها چگونه توسط گستره كه ژن ينا
چنين در ايـن فصـل مـا اصـول تغييـر كرومـاتين و تنظـيم         هم. پردازد مي RNAو  DNAهسته مركزي در 

اري از اخـتلالات  جـا بسـي   ايم كه چگونـه سـاختار كرومـاتيني نابـه     ايم و توضيح داده ژنتيك را بحث كرده اپي
  .شود ژني را موجب مي تك
طـور اخـتلالات    توضيح داديم كه چـه  7در فصل . مانده مباحث كتاب دربردارنده كاربردهاي باليني است باقي

توانـد   در سطح گسـترده مـي   DNAها و تغييرات  آيد و چگونه جهش وجود مي كروموزومي و پيامدهاي آن به



 

 

وجـود   ژني را به ها چگونه اختلالات تك كنيم كه ژن بررسي مي 8در فصل  .طور مستقيم ايجاد بيماري كند به
  .هاي پيچيده است شوند و چگونه تنوع ژنتيكي مستعدكننده بيماري آورد و شناخته مي مي

هـاي   ژنتيكـي و فاكتورهـاي محيطـي در ايجـاد بيمـاري      هايي كه در آن تنوع ژنتيكي، اختلال اپـي  سپس راه
  .گردد ي ميپيچيده مهم است، بررس

طور  ها با جزئياتشان به كه، چگونه آزمون از قبيل اين. دهد هاي درماني را تحت پوشش قرار مي ديدگاه 9فصل 
چنين در اين فصل به اثر تنوع ژنتيكي در پاسخ بـه   هم. مستقيم يا غيرمستقيم در درمان بيماري كاربرد دارد

طـور   پردازيم و توضيح داده شده كه چـه  ك سرطان ميبه ژنتيك و ژنومي 10در فصل . شود دارو پرداخته مي
به كاربردهاي  11در نهايت فصل . اند ژنتيكي برخاسته ها از تركيبي از تنوعات ژنتيكي و اختلالات اپي سرطان

كـه ملاحظـات اخلاقـي را در     عـلاوه بـر ايـن   . كنـد  نگاه مي) و كاربردهاي گسترده فناوري ژنومي(تشخيصي 
  .نمايد نوان ميدرماني ع تشخيص و ژن

هاي ژنتيكي و ژنومي اثر زيادي در مسير پزشكي دارند و ژنوم تعداد زيـادي از مـردم    گونه كه تكنولوژي همان
توانيم در دوره تغيير پزشكي بر  ما مي. ايم اند، در واقع وارد دوره جديدي شده براي دلايل پزشكي تعيين شده

دسـت   آورده، درمان پزشكي متفاوتي را براي هر بيماري بـه  وجود اساس تنوع ژنتيكي كه بيماري خاصي را به
هـا و   ايم كه هيجان حركت سريع تحقيقات در ژنتيك، ژنوميك و كاربردهاي بـاليني آن  ما تلاش كرده. آوريم
خصـوص در   راهي طولاني براي رفتن است، به. دست آمده است را توضيح دهيم كه چگونه اين پيشرفت به اين

هـاي   رغم پيشرفت هاي مؤثر براي بسياري از اختلالات علي هاي پيچيده و در توسعه درمان فهم كامل بيماري
هاي جديد يـك حـس غيرقابـل انكـار از هيجـان و       درماني وليكن بايد گفت كه توسعه تكنولوژي اخير در ژن

  .وجود آورده است بيني را به خوش
  



 

 

  ؛ن  رقد 
به نوعي حجم سنگيني  واي در عرصه علم ژنتيك رخ داد  كننده هاي خيره هاي گذشته، پيشرفت در طي سال

چـون تـأثير    هـايي هـم   تر شدن بيش از پـيش پرسـش   هاي جديد را ايجاد نمود كه پررنگ از اطلاعات و يافته
بـرد   هاي نوين كشـف شـده بـراي پـيش     جاي روش ها در سلامت و بيماري، كاربرد بهينه و به واقعي اين يافته
  .در پي داشته است...  اهداف سلامتي و

خصـوص بـا كشـف     باشد كه دهه اخيـر بـه   هاي علم ژنتيك مي ترين شاخه ژنتيك مولكولي يكي از اصلي
نويسنده اين كتاب، همان استادي اسـت  . نمايد هاي جديد، بسيار پراهميت و تأثيرگذار جلوه مي تكنيك

هـاي   مباحـث كتـاب قبلـي بـه جنبـه      كه كتاب ژنتيك مولكولي انساني را نگاشت و اكثر قريب به اتفاق
، ايشـان  2015در سـال  . پرداخت و چهار ويرايش از آن به بازار علـم عرضـه گشـت    مولكولي ژنتيك مي

انـد   نمايند، سعي نمـوده  كه در مقدمه خود نيز به آن اشاره مي  چنان كتاب حاضر را تأليف نمودند كه هم
تري بر بـاليني شـدن    كي مطرح نمايند و تأكيد بيشهاي مولكولي ژنتيك را در پزش كه كاربرد اين جنبه

  .اين مباحث شده است
ژن (ترين منابع ژنتيك مولكولي، كتاب ژن باشد كـه جديـدترين ويـرايش آن     ترين و جامع شايد يكي از قوي

توسط همين انتشارات و تعدادي از مترجمين كتاب حاضر، به چـاپ رسـيده و   ) 2014ويرايش يازدهم، سال 
هاي ژنتيك مولكـولي دارنـد را تـا     كه بسياري از كتاب ژنتيك و ژنوميك در پزشكي كمبود و نقصيليكن اثر 

چـون   بـه ايـن صـورت كـه بـه موضـوعات كـاربردي و بـاليني در مبـاحثي هـم          . حدودي مرتفع نموده است
وانـد  ت هـاي آتـي مـي    كتاب پيش رو، در سال. هاي مناسبي از متن پرداخته است هاي نوين در جايگاه تكنيك

پژوهان محترم قرار گيـرد و   ترين منابع ژنتيك پزشكي مورد استقبال دانش ترين و غني عنوان يكي از اصلي به
هاي مختلف علوم پايه و تخصصي  گران عزيز حوزه اميد است اين اثر مورد توجه اساتيد، دانشجويان و پژوهش

  .پزشكي قرار گيرد
يي مورد ترجمه و ويرايش علمي و ادبي توسط متخصصين اين هر چند كه اين ترجمه با دقت و دلسوزي بالا

باشـد كـه پيشـاپيش بـا تشـكر از تمـامي        وليكن احتمال وجـود نقايصـي در آن مـي     حوزه قرار گرفته است،
مخاطبين ارجمند و بزرگوار، جهت ارائه هـر چـه بهتـر كارهـاي بعـدي، بـا مـا از طريـق آدرس الكترونيكـي          

ar.sayad@yahoo.comm در ارتباط باشيد.  
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هـا و   هـا، كرومـوزوم   سلول: اند از شود كه عبارت هاي مهم از سه ساختار اساسي در زندگي آغاز مي اين كتاب با توصيف جنبه
را دريافـت   DNAاي  هـا، مجموعـه سـاختارهاي پايـه     سـلول . اند ي موجودات زنده از سلول تشكيل شده همه. اسيدها نوكلئيك

تر كـه كرومـوزوم نـام     ، در ساختارهاي بزرگDNAهاي  هاي پياپي انتقال دهند و مولكول لرا به نس DNAاند و بايد اين  كرده
  .كنند دارند، فعاليت مي

هـا از نظـر ژنتيكـي تقريبـاً پايـدار       آن. توانند به سرعت تكثير شـوند  اند كه مي برخي از موجودات، تنها از يك سلول تشكيل شده
سـاير موجـودات شـامل    . توانند به سرعت خود را با تغييرات محيطي وفق دهند مي ،خود DNAهستند، ولي با اعمال تغييرات در 

پرسـلولي بـودن سـبب اختصاصـيت عملكـردي و      . ها، موجودات پرسلولي هسـتند  ها، حيوانات، گياهان و برخي از انواع قارچ انسان
اي،  هـاي ماهيچـه   اي متفـاوتي نظيـر سـلول   ه دهند و سلول ها اعمال مختلفي انجام مي هاي مختلف انسان سلول. شود پيچيدگي مي

انـد و   سـلول منشـاء گرفتـه    هاي مختلف يك فرد، در حقيقت از يـك تـك   ي سلول همه. آورند وجود مي ها را به ها و لنفوسيت نورون
هـا   ومبا اين حـال، در طـي تكامـل سـاختار كرومـوز     . كنند را حمل مي DNAدار، توالي يكساني از  هاي هسته بنابراين تمامي سلول

  .فردي تغيير يابد و سبب تعيين هويت سلول شود تواند به طريق منحصربه مي
هـاي   شود تا سـلول  يك سلول تقسيم ميهنگامي كه . باشد ها در حين تكامل، مستلزم تقسيم سلولي مي گيري بافت رشد و شكل
شـدگي و سـپس تقسـيم هماهنـگ      حمل مضاعفها، بايد مت موجود در آن DNAهاي  ها و توالي وجود آورد، كروموزوم دختري را به

  .هاي دختري انتقال دهند شوند تا اين ساختارها را به سلول
به تبـادل   DNAهاي  ها و مولكول افتد، كروموزوم هنگامي كه اين اتفاق مي. كنند را به نسل بعد حمل مي DNAهاي ما،  برخي از سلول

  .شود ما از والدينمان و ساير افراد، متمايز شويم كه سبب مي شوند گيري مي پردازند و متحمل تغييرات چشم قطعه مي

  اولفصل 

  ها ها و سلول ، كروموزومDNAساختار 
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  اسيدها ساختار و عملكرد نوكلئيك .1-1
  ها  ماده ژنتيكي، ژنوم و ژن: مفاهيم اوليه

هـا را قـادر    ها داراي سـاختارهايي هسـتند كـه سـلول     آن. آورند وجود مي ها را به ها و ويروس اسيدها ماده ژنتيكي سلول نوكلئيك
. شـود  ساز رشد و بـاروري در موجـودات زنـده مـي     ند تا داراي عملكرد اختصاصي و قدرت تقسيم باشند كه اين عوامل سببساز مي

همان گونه كه بعدها توضـيح داده خواهـد شـد،    . پردازند ها مي اسيدها همچنين به كنترل عملكرد و همانندسازي ويروس نوكلئيك
هاي اصلاح شـده در ژن درمـاني، كـاربرد     هاي انساني دارند و ويروس اي خود به سلوله ها كارايي بالايي در داخل كردن ژن ويروس

  .وسيعي دارند
اي  توانـد بـه گونـه    ندرت، سـاختار مـي   ، به)ها جهش. (اسيدها نسبت به تغييرات كوچك در ساختار خود حساس هستند نوكلئيك

مـواد   برخـوردن هـاي   يرات ژنتيكي حاصله، از طريـق مكانيسـم  تغي. حمل كنددستورالعمل يكساني را  اسيد تغيير يابد كه نوكلئيك
دهد كه چرا افراد مختلف از يك گونه با يكديگر متفاوت هسـتند و   شود و توضيح مي از يك نسل به نسل ديگر حاصل مي 1،ژنتيكي

به يـاد داشـته   ( وجود آورند بههاي مختلف را  كنند تا گونه تغييرات ژنتيكي سوبسترايي است كه نيروهاي تكاملي بر روي آن كار مي
هر سلول داراي محتـواي  . توانند توسط تغييرات ژنتيكي حاصل شوند ها در يك موجود پرسلولي، نمي باشيد كه انواع مختلف سلول

DNA آيند وجود مي ، بهژنتيكي اپيهاي  ها، از طريق مكانيسم يكساني است و تفاوت در انواع سلول.(  
هـا   ويـروس (دارد، تشكيل شده است ) مارپيچ دوگانه(كه ساختار دابل هليكس  DNAتيكي از دو رشته ها، ماده ژن در تمام سلول
اي و يـا   دو رشـته  RNAاي،  رشـته  تـك  DNAاي،  دو رشته DNAبسته به نوع ويروس، ماده ژنتيكي ممكن است . متفاوت هستند

RNA گونه كه در زير توضيح داده خواهد شد،  همان). اي باشد رشته تكDNA  وRNA اسيدهاي بسيار مشابه به يكديگر  نوكلئيك
داراي اين قابليت است كـه خـود    RNA(باشد  مي DNAتر نسبت به  از نظر عملكردي داراي انعطاف و تطابق بيش RNA. هستند

در مراحـل   RNAطور گسترده بر اين باور اعتقـاد اسـت كـه     به). ها را بسازد همانندسازي انجام دهد و همچنين مستقيماً پروتئين
عنـوان   پايدارتر است، براي بـودن بـه   RNAجايي كه از  تكامل يافته و از آن DNAوجود آمده است و سپس  تكاملي خيلي اوليه، به

  .انتخاب شده استها،  مخزن اطلاعات ژنتيكي در سلول
سلولي  ها، كه موجودات ساده تك وكاريوتدر پر. متفاوت در يك سلول يا يك موجود اشاره دارد DNAي انواع  ي همه ، به مجموعهژنوم

تواند كاملاً بزرگ باشد و داراي مقدار كمي پـروتئين   اي حلقوي تشكيل شده است كه مي دو رشته DNAهستند، ژنوم معمولاً از يك نوع 
  .شد پروتئين همانند اين، قبلاً تحت عنوان كروموزوم ناميده مي - DNAكمپلكس بسيار بزرگ . متصل شده باشد

هاي مختلف هستند كه اعمال مختلفـي   داراي اندامك(تر هستند  شده بندي تر و دسته هاي يوكاريوتي داراي پيچيدگي بيش ولسل
عنـوان مثـال،    بـه گونـه كـه در زيـر خـواهيم ديـد،       همان. باشند مي DNAهاي  و داراي انواع متفاوتي از مولكول) دهند را انجام مي

هاي يك انسان مؤنث داراي ژنومي هستند كه  باشد ولي سلول مي DNAهاي  فاوت از مولكولنوع مت 25هاي يك مذكر داراي  سلول
  .تشكيل شده است DNAهاي  نوع متفاوت از مولكول 24از 

  .ها، ژنوم بين هسته و ميتوكندري توزيع شده است ي حيوانات و قارچ هاي ما، و همه در سلول
خطـي هسـتند كـه بـا مخلـوطي از       DNAهاي  شوند كه مولكول ه يافت ميهستمتفاوت و طويل معمولاً در  DNAهاي  مولكول
بـا ايـن حـال، در    . يافته را ايجـاد كننـد   هاي بسيار سازمان اند تا كروموزوم تركيب شده RNAهاي متفاوت و برخي از انواع  پروتئين

                                                           
1. Shuffling Genetic Material 



  
 

 هاها و سلول، كروموزومDNAساختار  11

هـاي گيـاهي،    در سـلول . دحلقـوي كوچـك كـه تقريبـاً عـاري از پـروتئين اسـت وجـود دار         DNAميتوكندري تنها يك مولكـول  
  .خود هستند به كوچك حلقوي مختص DNAمولكول داراي ها نيز  كلروپلاست

عملكـردي درون   RNAهـاي   ها يا مولكـول  كنند تا پروتئين هستند كه اطلاعات ژنتيكي را حمل مي DNAهايي از  توالي ،ها ژن
هـاي انـدكي در    هاي درون هسته قرار دارد، ژن در كروموزومهاي يوكاريوتي  ها در سلول حجم عظيمي از ژن. ها ساخته شوند سلول

  .كوچك ميتوكندري يا كلروپلاست يافته شده است DNAمولكول 

  اسيدها اصول شيميايي نوكلئيك
اسيدها، پليمري است كه از زنجيره تشكيل شده از واحدهاي تكراري يكسان، به نام نوكلئوتيد تشكيل يافته  هر رشته از نوكلئيك

  .باشد ، ميفسفاتدار متصل شده است و يك گروه  ر نوكلئوتيد داراي يك مولكول قند كه به يك باز نيتروژنه. است
ه بـه  اين قند بسيار شبي. شوند نشان داده مي ′5تا ′1اتم كربن بوده كه از 5قند از نوع دئوكسي ريبوز بوده كه داراي  DNAدر 

در باشـد كـه    ريبـوز مـي   2كـربن شـماره     (OH)باشد و تنها تفاوت در گروه هيدروكسيل مي RNAريبوز يعني قند يافت شده در 
  ).1-1شكل (، جايگزين شده است (H)به هيدروژن دئوكسي ريبوز 

  
نشـان داده   ′5تـا  ′1اتم كـربن از  5 ):در راست(و ريبوز ) در چپ(ساختار دئوكسي ريبوز  .1-1شكل 
قند يافـت  (رنگ به منظور نشان دادن تنها تفاوت ساختاري بين دئوكسي ريبوز  حاشور ارغواني. اند شده

و  ′2در كـربن  OHباشـد، ريبـوز داراي گـروه     مـي  RNAقند يافت شـده در  (و ريبوز ) DNAشده در 
خـاطر فاقـد اكسـيژن بـودن      نام دئوكسي ريبوز، بـه . باشد مي ′2در كربن Hي ريبوز داراي گروه دئوكس

  .دئوكسي ريبوز -′2.باشد مي ′2در كربن) دئوكسي بودن(
  

در نتيجـه،  . كنند، به هم وصل هسـتند  ئوتيدهاي مجاور را به هم متصل مينوكلئوتيدها از طريق گروه فسفات كه گروه قند نوكل
اسـيدها بـدين معنـا اسـت كـه       هاي فسفات با بار منفي در نوكلئيك حضور گروه. باشد فسفات مي -اسيدنوكلئيك داراي ستون قند

  .آنيون هستند ها، پلي اسيدنوكلئيك
. كنـد  نوكلئوتيـد مجـاور متصـل مـي     ′5يـك قنـد را بـه كـربن     ′3نكـرب  ،هر گـروه فسـفات  : فسفات نامتقارن است -گروه قند

در  بـا ايـن حـال،   . قند از دو طرف بـه نوكلئوتيـدهاي مجـاور متصـل هسـتند      ′3و ′5نوكلئوتيدهاي داخلي از طريق هر دو كربن
در يـك انتهـا،   . هاي عملكردي متفاوت هسـتند  ، داراي گروهRNAيا  DNAاسيدهاي خطي، نوكلئوتيدهاي انتهاي رشته  نوكلئيك
ك گروه فسفات، پوشيده است كه به نوكلئوتيد ديگري متصل نشده است و با ي ′5، نوكلئوتيد داراي قند انتهايي با كربن′5انتهاي

ايي است كه با يك گروه هيدروكسيل پوشيده شده ′3، نوكلئوتيد انتهايي داراي قند با كربن′3در انتهاي ديگر، انتهاي. شده است
  ).1-2شكل (است 
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هاي اسيدنوكلئيك،  همه رشته .ها در اسيدنوكلئيك ′3و ′5ساختار تكراري و نامتقارن انتهاهاي .1- 2شكل 

پليمرهاي تشكيل شده از يك ساختار به نام نوكلئوتيد هستند كه نوكلئوتيدها از يك قند كه به آن باز متصل 
هـاي فسـفات،    ت زيـرا گـروه  فسفات نامتقارن اس - ستون قند. اند شده است و يك گروه فسفات، تشكيل شده

. شـود  كنند كه سبب نواحي انتهـايي نامتقـارن مـي    قند مجاور، متصل مي ′3از يك قند را به كربن ′5كربن
جـايي اسـت كـه     ′3وه فسفات متصل شده است و انتهايتنها به يك گر ′5جايي است كه كربن ′5انتهاي

  .تنها به گروه هيدروكسيل متصل شده است
  
هاي مختلـف بـازي اسـت كـه سـبب شناسـايي        باشند و توالي نوع مختلف مي 4دار در  هاي قند، بازهاي نيتروژن برخلاف مولكول

 2و ) هـا  پيريميدين(اي هستند  حلقه هاي كربن و نيتروژن، تك نوع از بازها بر اساس اتم 2. شود ها مي اسيدها و عملكرد آن نوكلئيك
پيريميـدين،   2هـا هسـتند و    ، آدنين و گوانين جزء پـورين DNA، در )ها پورين. (باشند اي مي حلقه 2نوع ديگر بازها داراي ساختار 
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هستند و تنها تفاوت در محل تيمين است كه به جاي  DNAبا بسيار مشابه  RNAبازهاي . باشند گوانين مي (G)و  (C)سيتوزين 
  ).1-3شكل (گيرد  قرار مي (U)به نام يوراسيل  RNAآن يك باز بسيار مشابه در 

  

  
ي بازي مرتبط به هـم بـر    ها هستند كه داراي دو حلقه آدنين و گوانين جزو پورين .1- 3شكل 

). انـد  نمـايش داده شـده   9تـا   1ا از ه ـ شـماره . (هاي نيتـروژن و كـربن خـود هسـتند     روي اتم
سـيتوزين و  آدنـين،  . باشـند  اي مـي  ها هستند كه تك حلقه سيتوزين و تيمين جزو پيريميدين

 RNAتيمين و در  DNAوجود دارند ولي باز چهارم در  RNAو هم در  DNAگوانين هم در 
در تيمـين،   5ماره اتـم كـربن ش ـ  . باشند كه بازهاي كاملاً نزديك به هم مي. (باشد اوراسيل مي

باشد ولي در يوراسيل، گروه متيل با يك اتم هيـدروژن،   داراي يك گروه متيل اتصال يافته مي
  ).جايگزين شده است

  

  جفت شدن بازي و ساختار مارپيچ دوگانه
DNA ي بلند  اي در اثر پيچ خوردن دو رشته مارپيچ دو رشته. وجود دارد) دوپلكس(اي  سلولي در فرم دو رشتهDNA   بـه

) پيونـد هيـدروژني  (از طريق پيوند غيركووالان  DNAمارپيچ دوگانه، هر باز از يك رشته  در هر. آيد وجود مي دور يكديگر به
در  DNAبـا ايـن حـال، دو رشـته     . آورد وجود مـي  را به (bp)شود و جفت باز  متصل مي ،مقابل DNAبه باز مقابل از رشته 

قرار بگيرد و در مقابل هـر   Tموجود در يك رشته، در رشته مقابل  Aابند كه در برابر هر ي صورتي كاملاً با يكديگر تطابق مي
G ،C قرار بگيرد.  

پيونـد   3كـه توسـط    G-Cجفـت بازهـاي   . G-Cو  A-T: شـود  ، تحمل مـي DNAاي  گونه جفت باز در ساختار دو رشته 2تنها 
تـر   شوند، قـوي  كه توسط دو پيوند هيدروژني نگه داشته مي A-Tشوند، از جفت بازهاي  هيدروژني به يكديگر متصل نگه داشته مي

  ).1-4شكل ( ندهست
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آدنـين بـه   . انـد  نمايش داده شده (A)كه در قسمت  A-Tدر جفت بازهاي  .ساختار جفت بازها .1- 4شكل 

نمـايش داده   (B)كه در قسمت  G-Cدر جفت بازهاي . تيمين توسط دو پيوند هيدروژني متصل شده است
نسبت بـه   G-Cبنابر اين جفت باز . پيوند هيدروژني متصل شده است 3ند، گوانين به سيتوزين توسط ا شده

8.تر است ، قويA-Tجفت باز  + .8   .نمايانگر مقادير جزئي بارهاي مثبت و منفي هستند −
  

. اي را بدهنـد وجـود دارد   اسيدنوكلئيك، باهم تشكيل يك اسيدنوكلئيك دو رشـته رشته منفرد  2كه  محدوديت ديگري براي اين
باشـند و   1رشـته بايـد بـا يكـديگر مـوازي ناهمسـو       علاوه بر ميزان مناسب جفت شدن بازها، براي تشكيل يـك دوپلكـس، دو تـك   

5جهت 3′ 5يك رشته، مخالف جهت →′ 3′   .ه مقابل باشدرشت →′
بـر اسـاس قـوانين جفـت     (آورند  وجود مي رشته كه مارپيچ دوگانه را با درجه بالايي از تطابق بازها به دو رشته اسيدنوكلئيكي تك

گانـه  مـارپيچ دو در  DNAبر اساس قوانين جفت بازها، توالي يـك رشـته از   . باشند هاي مكمل مي ، رشته)بازها كه در بالا گفته شد
  ).را ببينيد 1-1كادر (بيني سريع توالي بازي رشته مكمل شود  ب پيشسب تواند مي

  
  هاها براي اسيدنوكلئيكگذاري توالي ها و نشانشيوع جفت شدن بازي، مكمل بودن توالي .1-1كادر 

DNA هايي كه ژنومو ويروس -ها سلولDNAرنـد كـه در   اي وجـود دا  طور طبيعي به شكل مارپيچ دو رشتهبه -اي دارنددو رشته
  .باشد مي G-Cو  A-Tبازها محدود به جفت بازهاي  ها جفت شدن آن

RNAچنين برخي از انواع  طور طبيعي در ژنوم و هم اي نيز به هاي دو رشتهRNA كـه   رغـم ايـن   علي. ها وجود دارند ويروسRNA 
هـاي  RNAبرخـي از  . مختلفي شركت كندهاي  تواند در تشكيل جفت بازي به روش اي است، مي رشته صورت تك سلولي معمولاً به

بر روي رشته خود تا شده تا تشكيل  RNA -شود هايي هستند كه سبب ايجاد جفت باز درون مولكولي مي اي داراي توالي رشته تك
ف مختل ـ RNAهـاي   مولكـول . اي براي ايجاد ساختار پايدار يا به دلايل عملكردي باعث ايجاد اين نوع ساختار شود نواحي دو رشته

هاي مختلف از  كنش صورت گذرا نيز با يكديگر در نواحي كوتاه يا نسبتاً بلند، تشكيل جفت باز بدهند كه منجر به برهم توانند به مي
را ملاحظـه   1-2انتقالي در حين فرآيند ترجمه، بخـش   RNAبر و  پيام RNAنظير ايجاد جفت باز بين (شود  لحاظ عملكردي مي

  .G-Cو  A-U، مجاز است، علاوه بر جفت بازهاي استاندارد RNAآيند تشكيل جفت باز بين دو در فر G-Uجفت باز ). كنيد
شـود تـا    رونويسي مـي  DNAهنگامي كه يك رشته . آيند وجود مي صورت گذرا در برخي از شرايط به به RNA-DNAهيبريدهاي 

شود تا يكـي   بردار معكوس، رونويسي مي نسخه ي آنزيم وسيله به RNAچنين زماني كه يك  را ايجاد كند و هم RNAيك رونوشت 
  .آيد وجود مي را ايجاد كند، اين حالت به DNAكپي 

  ها مكمل بودن توالي
درون يـك   DNAي  دهند و دو رشـته  صورت طويل نشان مي ها، تطابق بازي كامل را به درون سلول DNAهاي مارپيچ  دو رشته

به خاطر قوانين سفت و سخت جفت شدن بازها، دانسـتن  . هاي مكمل هستند واليمارپيچ دوگانه داراي مكمل بودن بازي كامل و ت
 .كندبراي حدس سريع رشته مكمل، كفايت ميDNAتوالي تنها يك رشته

                                                           
1 Anti-Parallel 
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  گذاري توالي نشان
ستفاده ها ا اسيدها از توالي بازي آن ها، مرسوم است كه براي نشان دادن نوكلئيك خاطر خواص زيستي بازهاي موجود در توالي به
5كنيم كه هميشه در جهت مي 3′   صورت صورت صحيح به رشته ممكن است به توالي اوليگونوكلئوتيد تك. شوند نوشته مي →′

5 P C P G P A P C P C P A T OH 3′ ′− − − − − − − − − − − − −  
  .يمبنويس CGACCATصورت  تر است كه اين توالي را به باشد ولي راحت ي فسفات مي دهنده نشان Pنوشته شود كه 

تواند به سرعت بـا اسـتفاده از    كند، توالي رشته مكمل مي اي، نوشتن توالي يكي از دو رشته كفايت مي دو رشته DNAبراي يك 
صـورت   باشـد، تـوالي رشـته مكمـل بـه      CGACCATداده شده داراي توالي  DNAاگر رشته . بيني شود قوانين جفت بازي، پيش

ATGGTCG 5در جهت(شود  بيني مي پيش 3′ به رنگ سـبز   A-Tگونه كه در زير نشان داده شده است، جفت بازهاي  همان →′
  )اند به رنگ آبي نمايش داده شده C-Gو جفت بازهاي 

  

  
 

  
كند،  در جفت شدن بازها شركت مي RNAافتد، وقتي يك رشته  نيز اتفاق مي RNAتوجه داشته باشيد كه جفت شدن بازها در 

  .تر است تر و آسان فت شدن بازها، راحتقوانين ج
  مرازها پلي DNAو  DNAهمانندسازي 

قبل از تقسيم سلولي براي آمـاده شـدن جهـت    . دهد را نيز توضيح مي DNAقوانين جفت شدن بازها همچنين مكانيسم همانندسازي 
ه باز شدن دو رشـته، هـر دو رشـته منفـرد     در طي پروس. بايد توسط هليكاز باز شود DNAجديد، هر مارپيچ دوگانه  DNAساخته شدن 

DNA 5شوند و رشته مكمل در جهت عنوان رشته الگو در نظر گرفته مي به 3′   ).1- 5شكل (شود  ساخته مي →′

  
مكمـل اسـت كـه از     DNAاي والدي داراي دو رشته  دو رشته DNA. DNAهمانندسازي  .1-5شكل 

هاي مكمل جديـد، ايفـاي نقـش     ي الگو براي ساخت رشته عنوان رشته كدام بهاند تا هر  يكديگر باز شده
 DNAوالدي و يك رشته  DNAدختري تكميل شده، شامل يك رشته  DNAاي از  هر دو رشته. كنند

  .باشد والدي، يكسان مي DNAباشد و دقيقاً با دو رشته  تازه سنتز شده مي
  

كند كه هر كدام شامل يك  براي ساخت دو مارپيچ دوگانه استفاده مي DNAگانه پيچ دواز يك مار DNAبنابراين، همانندسازي 
 DNAجايي كه ساخت  از آن .DNA(1حفاظتي  همانندسازي نيمه(باشد  رشته از مارپيچ دوگانه والدي و يك رشته تازه ساخت مي

5تنها در جهت 3′ صـورت   ، بايـد بـه  )رشته پيـرو (ورت پيوسته سنتز شود و رشته ديگر ص تواند به افتد، رشته رهبر مي اتفاق مي→′
  ).1-6شكل (اي، تحت عنوان قطعات اوكازاكي سنتز شود  قطعه

                                                           
1. Semi Conservative Replication 
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وجود  هليكاز يك چنگال همانندسازي را به DNAآنزيم  .DNAسازي نيمه منقطع دهمانن .1-6شكل 

ت حركت چنگـال همانندسـازي،   جه. تواند آغاز شود دختري مي DNAكه ساخت رشته  آورد، جايي مي
5در رشته رهبر، به سمت 3′ صورت نيمه  همانندسازي رشته پيرو، به. باشد صورت پيوسته مي و به →′

قطعـات  . (شود اي ساخته مي قطعهصورت  باشد و به باشد زيرا جهت همانندسازي برعكس مي منقطع مي
 DNAو سـپس توسـط آنـزيم    ) اند نشان داده شده Cو  A ،Bت صورت قطعا جا به اوكازاكي، كه در اين

  .شوند ليگاز، به يكديگر متصل مي
  

مرازهـا هسـتند كـه اعمـال مختلفـي از جملـه آغـاز         پلـي  DNAهاي پستانداران، داراي تعداد زيادي از انـواع مختلـف از    سلول
شـود،   توضيح داده مـي  4-2گونه كه در بخش  ماندهند و همچنين ه هاي رهبر و پيرو انجام مي ، ساخت رشتهDNAهمانندسازي 

عنـوان الگـو    بـه  RNAمرازهاي اختصاصي هستند كـه از   پلي DNAهاي ما همچنين داراي  سلول. نيز نقش دارند DNAدر تعمير 
  ).1-1جدول (مكمل بسازد  DNAكند تا رشته  استفاده مي

  

  1-1جدول 
 مرازهاپليDNA ها نقش آن

  DNAه به مرازهاي وابستپليDNA كلاسيك  
در مبدأ همانندسـازي و پرايمرگـذاري(شودميDNAسبب آغاز سنتز

 α (alpha) )قطعات اوكازاكي در رشته پيرو

DNA هـاي چندگانـه درباشد و داراي نقشاي ميمراز اصلي هستهپلي
 δ (delta) , ε (epsilon) .باشدميDNAترميم 

 β (beta) .دخالت داردBERدر ترميم 
ــنتز ــه س ــرميمDNAب ــاص دارد و در ت ــدري اختص DNAدر ميتوكن

 γ (gamma) .ميتوكندريايي نيز داراي نقش است

  DNAمرازهاي وابسته به پليRNA 
شود كـه مي DNAهاي مكمل آن از نوعبه رشتهmRNAسبب تبديل

هـاي   تواند منجر به ايجاد ژن مي. تواند در هر جايي از ژنوم ادغام شود مي
 .هاي جديد شودو اگزون جديد

  بردار معكوس رتروترانسپوزون نسخه

هـاي خطـي بـادر نواحي انتهـايي كرومـوزومDNAسبب همانندسازي
  )بردار معكوس تلومراز نسخه( TERT .شودميRNAاستفاده از الگوي
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  1شناسي مولكولي ها، رونويسي و اصل قانون زيست ژن
هاي دختري و از افراد به فرزندانشـان انتقـال    طور پايدار از سلول مادري به سلول يد بهبا DNAعنوان مخزن اطلاعات ژنتيك،  به
هاي فردي، اطلاعات ژنتيكي بايـد تفسـير شـوند تـا      ولي در زمينه سلول. آورد مكانيسم لازم را فراهم مي DNAهمانندسازي . يابد

هـا بـدين منظـور انتخـاب      هاي آن هستند كه توالي DNAفرد از هاي من ها، توالي ژن. ها بايد چگونه كار كنند نشان دهند كه سلول
اولين گام . شوند مي انجامو پروتئين  RNAنوع محصول، يعني  2براي ساخت  ن ژن، مكانيسمي است كه توسط آنشده است و بيا

والي آن، مكمـل رشـته   باشد كه ت ـ مي RNAعنوان الگو براي ساخت يك كپي از  به DNAدر بيان ژن، استفاده از يكي از دو رشته 
شـود   شناخته مي ،اوليه، تحت عنوان رونوشت اوليه RNAاين فرآيند، رونويسي نام دارد و رونوشت . باشد انتخابي مي DNAالگوي 

  ).1-7شكل (

  
5در جهت RNAرونويسي سبب ساخت يك رونوشت  .رونويسي .1-7شكل  3′ تـوالي  . شـود  مي →′

باشد و بنابر اين با رشته سنس، دقيقـاً يكسـان    اوليه، مكمل رشته الگو مي RNAنوشت نوكلئوتيدي رو
  .گيرد قرار مي T ،Uجاي  باشد و تنها به مي
  

كـلاس   2بالغ كه به يكـي از   RNAشود كه سرانجام منجر به ايجاد يك  در ادامه، رونوشت اوليه متحمل فرآيندهاي مختلفي مي
  :شود تعلق دارد، مي RNAعمده 

 1 .RNA كدكننده :RNA       هاي قرار گرفته در اين كلاس، شامل توالي كدكننـده هسـتند كـه بـراي سـاخت مسـتقيم
از  RNAايـن نـوع   . شوند، كه اين فرآيند، ترجمه نـام دارد  استفاده مي) ها اجراي اصلي سازنده پروتئين(پپتيدها  پلي

ماشـين  كـرد تـا توسـط     ت ژنتيكي را منتقل ميبايست اطلاعا شد، زيرا مي ناميده مي (mRNA)پيامبر  RNAقديم 
 .شودساخت پروتئين، رمزگشايي 

 2 .RNA ي ديگر انواع  همه: غيركدكنندهRNAجا  گيرند و در اين هاي عملكردي بالغ، در اين كلاس قرار ميRNA ،ها
ت در سـلول  هـاي متفـاو   هاي غيركدكننده، داراي نقشRNA. ي آخر علمكردي بيان ژن هستند ها، نقطه نه پروتئين

 .شود ها صحبت مي پيرامون آن 2هستند كه در فصل 
 

: طرفـه باشـد   رسـيد يـك   شـوند كـه از ابتـدا بـه نظـر مـي       اي تفسـير مـي   ي اشكال زندگي، اطلاعـات ژنتيكـي بـه گونـه     در همه
RNA DNA← با اين حـال،  . شود اخته ميشناسي مولكولي، شن تحت عنوان اصل كلي قانون زيست ،اين اصل پايه. پروتئين ←

DNA هـا يافـت    شوند، در برخي از انواع خاص ويـروس  مرازهاي خاص كه تحت عنوان رونوشت بردارهاي معكوس شناخته مي پلي

                                                           
1. Central Dogma 
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، RNAاز روي مولكـول   DNAها جهت جريان اطلاعات ژنتيكي را با ساخت كپـي   ها پيداست، آن طور كه از نام آن اند و همان شده
همچنين، گـاهي اوقـات   ). را ببينيد 1-1جدول (كريپتازهاي معكوس هستند  ها نيز، داراي ترانس همچنين سلول. كنند برعكس مي

كـه اطلاعـات ژنتيكـي در     رغم اين با اين حال، علي. مكمل قرار گيرد RNAعنوان الگو براي ساخت رونوشت  تواند به مي RNAنيز، 
  .شناسي مولكولي ديگر مؤكداً وجود ندارد اصل كلي قانون زيست ،باشد يو سپس به پروتئين م RNAبه  DNAها در جهت  سلول

در مـورد   6صـحبت خواهـد شـد و در فصـل      2در فصـل  ) باشـد  ها نيز مي كه شامل ساخت پروتئين(در مورد جزئيات بيان ژن 
  .صحبت خواهد شدژنتيكي بيان ژن،  تنظيمات ژنتيكي و اپي

  ها ساختار و عملكرد كروموزوم .2-1
هـاي سـاير    هاي انسـان كـه معمـولاً توسـط كرومـوزوم      هاي عمومي ساختاري و عملكردي كروموزوم به جنبه اين بخش راجعدر 

  .شود شود، صحبت مي موجودات پيچيده پرسلولي نيز به اشتراك گذاشته مي
تـر   اي انساني نيز بيشه به كروموزوم كنيم، راجع هاي انساني را معرفي مي اصول نواربندي كروموزوم 2هنگامي كه در فصل 

، 7- 4در كـادر  . هاي كروموزومي مسبب بيمـاري صـحبت خـواهيم كـرد     به ناهنجاري ، راجع7در فصل . صحبت خواهيم كرد
صـحبت   11هـا نيـز در فصـل     ها صحبت خواهد شد و بررسي تشخيصـي كرومـوزوم   به انواع متد و اصطلاحات نواربندي راجع

  .خواهد شد

  .اند بندي شده ها سازمان اي ساختاربندي شده نياز است، و چگونه آنه چرا به شدت به كروموزوم
صـورت مـارپيچ    بلند به DNAصورت يك  هاي موجودات پيچيده پرسلولي معمولاً به قبل از همانندسازي، هر كروموزوم در سلول

 8/4نفرد است در حـدود طـول   مارپيچ دوگانه م DNAبراي مثال، سايز متوسط كروموزومي انسان كه شامل يك . باشد دوگانه مي
  ).DNAمگاباز از  140، يا (bp)ميليون جفت باز  140باشد، يعني  ميليون نوكلئوتيد در هر رشته مي 140متر با  سانتي

ميكرومتر، يك مدل سـلول   10اي در حدود  با اندازههاي طويل در يك سلول  براي فهميدن مشكل بودن جاي دادن اين مولكول
كـه هـر كـدام     DNAمارپيچ دوگانـه   46. كه در اين سلول يك متريحال در نظر بگيريد . متر در نظر بگيريد 1ازه انساني را با اند

چـالش بعـدي، چـالش همانندسـازي     . كيلـومتري هسـتند را بايـد جـاي دهيـد      4.8متر ضخامت دارند ولي داراي طول  ميلي 2/0
بـين   نطـور يكسـا   شـده بـه  همانندسازي  DNAهاي  كه مولكول اي است دهي تقسيم سلولي به گونه و سازمان DNAهاي  مولكول
 DNAهـاي طويـل    مولكـول  شـدن اي انجـام شـود كـه از در هـم      همه اين فرآيندها بايد به گونه. هاي دختري تفكيك يابند سلول

  .جلوگيري شود
هـاي   هم شـدن و پيچيـدگي، رشـته   وبـر  طور كارآمد و اجتناب از هر گونه درهم اي به هسته DNAهاي  براي سازمان دادن به مولكول

DNA ها و گاهي اوقات  با انواع مختلفي از پروتئينRNA   انـد كـه متحمـل درجـات مختلفـي از       براي تشكيل كروماتين تركيـب شـده
 هـاي  مولكول - )را ببينيد 1- 3بخش (مراحل چرخه سلولي بعد از ميتوز  - در اينترفاز. ها را تشكيل دهند شوند تا كروموزوم فشردگي مي

DNA هاي بلند و باريك اينترفازي در زير ميكروسـكوپ نـوري، نـامعلوم و     اي در شكل بسيار كشيده هستند و معمولاً كروموزوم هسته
مرحلـه فشـردگي    2، هدف بـراي ايجـاد   nm2هاي اينترفازي، مارپيچ دوگانه با ضخامت ولي حتي در سلول. غيرقابل تشخيص هستند

هـاي   پيچـد تـا رشـته    هاي هيستوني با بار مثبـت مـي   اي به دور يك مجموعه خاص از پروتئين صورت دوره ول، مارپيچ دوگانه بها. است
آورد كـه   وجـود مـي   نـانومتري را بـه   30نانومتري، فشرده شده و رشته كروماتين  10سپس رشته . وجود آورد را به nm10نوكلئوزومي
  ).1- 8شكل (شود  هاي غيرهيستوني حمايت مي از پروتئين داربستشدن شده است و توسط يك  متحمل لوپ
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هاي هيستوني بـازي   اتصال پروتئين. در كروماتين اينترفازي DNAتشكيل مارپيچ دوگانه  .1-8شكل 

نـانومتري   10نانومتري، متحمل پيچش شـود و اولـين رشـته     DNA 2شود تا مارپيچ دوگانه  سبب مي
هـاي   مـارپيچي شـده و رشـته   وجود آورد كه خود سپس مجـدداً   ها را به يده شده به دور نوكلئوزومپيچ

هاي لوپ شـده،   هاي كروماتيني در دومين در اينترفاز، رشته. آورد وجود مي نانومتري را به 30كروماتين 
اربست مركـزي  باشد كه به يك د مي DNAكيلوباز از  50-200شامل اند كه هر لوپ  دهي يافته سازمان

سطوح بالا از بيان ژن نيازمند باز شدن پيچش همه محلي . اند هاي غيرهيستوني اتصال يافته از پروتئين
هـاي  RNAديـاگرام،  . وجود آورند نانومتري را به 10نوكلئوزومي هاي  از رشته كروماتيني است كه رشته

  .ساختاري كه در كروماتين حائز اهميت هستند را نشان نداده است
  

صـورت   يوكرومـاتين بـه  . اند كه در هسته پراكنده شده) يوكروماتين(صورت كشيده وجود دارد  در طي اينترفاز، كروماتين اكثراً به
ها يا ممكن اسـت بيـان شـوند يـا      تر هستند و ژن يكنواخت و يكسان نيست، و برخي از مناطق يوكروماتيني از ساير مناطق متراكم

ها، در طي چرخه سـلول بسـيار    برخي از كروماتين. گي به نوع سلول و ضروريات عملكردي آن داردممكن است بيان نشوند كه بست
  ).هتروكروماتين(مانند و معمولاً از نظر ژنتيكي غيرفعال هستند  متراكم باقي مي

فـت شـدن   تـر دارنـد تـا شـانس ج     ها نياز به فشرده شدن بيش شوند، كروموزوم ها براي تقسيم آماده مي هنگامي كه سلول
صـورت سـاختارهاي    بـه  DNAفشـرده شـدن   . هاي دختري، به حداكثر برسد ها بين سلول صحيح و تقسيم صحيح كروموزوم

در طـي  . شـود  مـي  DNAبرابري  50، سبب متراكم شدن تقريباً nm30هاي كروماتيني صورت رشته نوكلئوزومي و سپس به
هـاي انسـاني در فـاز متافـاز، بـه       ، بنابراين، كرومـوزوم )را ببينيد 1- 8شكل (افتد  اتفاق مي تر ، فشردگي بيش(M)فاز ميتوز 

1ي اندازه
10000

هاي متافازي متراكم و كوتاه در زيـر ميكروسـكوپ    در نتيجه كروموزوم. طول خود در حالت كشيده هستند 

  .نوري كاملاً قابل مشاهده هستند

  مبداءهاي همانندسازي، سانترومرها و تلومرها: معملكرد كروموزو
DNA هـاي خاصـي    همچنين شامل تـوالي . شوند باشد كه بر اساس نيازهاي سلول بيان مي مي هايي شامل ژنها  درون كروموزوم

  .شوند ها در زير توضيح داده مي كلاس اصلي آن 3ها مورد نيازند كه  هستند كه براي عملكرد كروموزوم

  سانترومرها
هـاي   اين امر نيازمند سانترومر است، محلـي كـه كمـپلكس   . طور صحيح تفكيك شوند ها بايد به در طي تقسيم سلولي، كروموزوم

  ).1-9شكل (شوند  سازي براي تقسيم سلول، متصل مي شوند به آن قبل از آماده توكور ناميده مي بزرگ پروتئيني كه كينه
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  .هاي اتصال يافته است ل كينه تومورها و ميكروتوبولتشكي برعملكرد سانترومر متكي  .1-9شكل 

  
. كنـد، مشـاهده شـوند    كـه بـازوي كوتـاه و بلنـد را از هـم جـدا مـي        »انقبـاض اوليـه  «توانند در طـي متافـاز در    سانترومرها مي

هر كروموزوم جدا  ها در متافاز هستند و سپس گيري صحيح كروموزوم توكور، مسئول جهت هاي اتصال يافته به هر كينه ميكروتوبول
  .كشند هاي مخالف از دوك ميتوزي، مي شده را به قطب

 DNAهـاي پسـتانداران،    در كرومـوزوم . در محل سـانترومر، در موجـودات مختلـف، بسـيار متفـاوت هسـتند       DNAهاي  توالي
را  DNAنـد مگابـاز از   به شدت تكراري است كه معمولاً چ DNAهاي  سانترومري يك ناحيه هتروكروماتيني تشكيل شده از توالي

  .دهند تشكيل مي

  مبداءهاي همانندسازي
كـه فاكتورهـاي    DNAاي از  تـوالي  -كه يك كروموزوم، همانندسازي شود، نياز به يك يا چند مبداء همانندسـازي دارد  براي اين

توانـد بـا اسـتفاده از     زن مـي  هـاي مخمـر جوانـه    كرومـوزوم  -.بتواند آغاز گـردد  DNAپروتئيني به آن متصل شده تا همانندسازي 
 DNAهاي موجودات پيچيده، ماننـد پسـتانداران،    ، همانندسازي شوند، ولي در سلولDNAهاي بسيار كوتاه شناخته شده از  توالي

مبداءهاي همانندسازي، كاملاً طويل بوده و داراي . شود از چندين محل شروع همانندسازي در طول هر كروموزوم همانندسازي مي
  .باشند مشترك نمي توالي بازي

  تلومرها
اگر يك تلومر، (ها هستند كه براي حفظ تماميت كروموزومي، ضروري هستند  تلومرها ساختارهاي تخصصي در انتهاي كروموزوم

هـاي   شود و تمايل دارد تا با انتهـاي سـاير كرومـوزوم    در طي شكست كروموزومي از بين برود، انتهاي كروموزوم حاصله ناپايدار مي
  ).شود شود، يا تجزيه مي ، پيوند برقرار كند، يا درگير وقايع نوتركيبي ميشكسته

تلومرهـا   DNAداران،  در مهـره . خوبي حفظ شـده اسـت   تلومري در طول تكامل به DNAسانترومري،  DNAبرخلاف 
 Gاز  رشـته غنـي  . هاي تلومري خاص بتوانند متصل شوند هستند تا پروتئين TTAGGGتوالي  هاي پشت هم شامل كپي

(TTAGGG)خود بوده كه به عقب برگشته و بـا رشـته غنـي از     ′3اي در انتهاي رشته ، داراي يك انتهاي آويزان تكC 
 DNAرسـد كـه از    حاصله، به نظـر مـي   T (T-loop)ي  حلقه. دهد ، جفت باز مكمل تشكيل مي(CCCTAA)تكرارهاي 

كنـد   كننـد، محافظـت مـي    را تـرميم مـي   DNAاي  ي طبيعي سلولي كه شكست دو رشتهتلومري در برابر اگزوتوكلئازها
  ).1- 10شكل (
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