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The lenticular levels of copper ions significantly enhance in diabetic patients, aged and 
cataractous lenses. In eye lenses, the free copper ions induce ascorbic acid auto-oxidation, 
leading to formation of dehydroascorbic acid and other oxidative products as well as reactive 
oxygen species. The oxidized forms of ascorbic acid along with the reducing sugars enter 
into pathological reactions with the eye lens proteins, forming toxic advanced glycation end-
products (AGEs). As one of the main components of eye lens antioxidant defense mechanism, 
glutathione could scavenge the copper ions, inhibiting the formation of reactive oxygen species 
in eye lenses. In the current study, the structural and functional properties of human αB-
crystallin were assessed using different spectroscopic methods in the presence of copper ions 
and glutathione. In the presence of copper ions, αB-crystallin exhibited important alterations 
in both structure and chaperone activity which upturned in the presence of glutathione. 
Moreover, incubation of human αB-crystallin with copper resulted in a significant increase in 
the protein oligomeric size distribution which largely prevented upon simultaneous incubation 
with glutathione. Overall, glutathione may scavenge free copper ions in the lenticular tissue, 
inhibiting their damaging effects on crystallin proteins and other redox-sensitive molecular 
targets such as ascorbic acid. The results may introduce a new protective role for glutathione 
which is highly important in diabetic and aged lenses showing increased levels of copper ions.
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  چکيده
روارید م غلظت یون مس در لنز بیماران دیابتی، افراد مسن و بیماران مبتلا به آب

اسید که غلظت بالایی در لنز یابد. آسکوربیکبه میزان چشمگیری افزایش می
فرآیند زمان با این شود و همهای مس اکسید میچشم دارد، در حضور یون

شود. محصولات اکسایشی اکسایشی رادیکال آزاد در محیط تولید می
های لنز برای ایجاد با پروتئین هاسید به همراه قندهای احیاکنندآسکوربیک

ترکیبات سمی که در کدورت لنز و بروز بیماری آب مروارید نقش مهمی دارند، 
دهند. از طرفی مولکول تیولی گلوتاتیون که یکی از اجزای اصلی واکنش می

ند و به کاکسیدانی لنز است با یون مس کمپلکس ایجاد میسیستم دفاع آنتی
شود. در مطالعه حاضر، های فعال اکسیژنی میید گونهاین ترتیب مانع از تول

ای هکریستالین نوترکیب انسانی در حضور یونB -ساختار و عملکرد پروتئین آلفا
های مختلف اسپکتروسکوپی مطالعه شد. نتایج نشان مس و گلوتاتیون به روش

اد جکریستالین تغییرات مهمی در ساختار آن ایB -داد که مس ضمن اتصال به آلفا
کند که به افزایش شعاع هیدرودینامیکی و نیز افزایش فعالیت چاپرونی آن می
انجامد. براساس نتایج این مطالعه، تغییرات ساختاری و عملکردی که به می

شود به میزان قابل توجهی در کریستالین القا میB -های مس در آلفاوسیله یون
س در وتاتیون با اتصال به یون مشود. بنابراین گلحضور گلوتاتیون جلوگیری می

کند. از این رو نتایج مطالعه حاضر بافت عدسی از اثرات تخریبی آن جلوگیری می
اکسیدانی، نقش حفاظتی جدیدی را برای گلوتاتیون معرفی علاوه بر فعالیت آنتی

کرده که این وظیفه در لنزهای افراد دیابتی و مسن با غلظت بالای مس از اهمیت 
  برخوردار است.ای ویژه

  اسیدیون مس، گلوتاتیون، آسکوربیک ی،چاپرون یتکریستالین، فعالB -آلفا :هاکلیدواژه
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  مقدمه
محلول لنز  هایپروتئین %۹۰ آلفا، بتا و گاما حدود هایکریستالین

 هایکریستالینکه  در حالی .[1]دهندمیرا تشکیل  دارانمهرهچشم 
بتا و گاما اساساً وظایف ساختاری دارند، کریستالین آلفا با فعالیت 

 ایهپروتئیننقش مهمی در جلوگیری از رسوب دیگر  چاپرونی خود
واسرشته در لنز و حفظ شفافیت این اندام مهم بینایی در طول 

همچنین این چاپرون در حفاظت و بازآرایی  .2	,1][کندمیزندگی ایفا 
شده ریزیبرنامهاسکلت سلولی، مقاومت در برابر استرس و مهار مرگ 

عامل  ترینمهمکه  مرواریدآب  .[3	,1]سلولی نیز نقش مهمی دارد
مهم بهداشت عمومی  هایچالشنابینایی در سراسر جهان و یکی از 

درون بافت لنز ایجاد  هاروتئینپشدن ایتودهدر اثر است،  ۲۱در قرن 
شیمیایی پس از  هایواکنشهای ژنتیکی و جهش .[5	,4]شودمی

 زو ا هاکریستالینفرآیند ترجمه دو عامل مهم تغییرات ساختاری 
پروتئینی فاقد تاخوردگی مناسب با  هایحدواسطعوامل ایجاد 

که  تندهسپروتئینی در لنز چشم  هایتودهتمایل زیاد برای تشکیل 
پروتئین  .6]‐[1	,9در بروز عارضه آب مروارید و کوری نقش مهمی دارند

با وزن  B -و آلفا A -چاپرون آلفاکریستالین از دو زیرواحد آلفا
ای که به ترتیب دار کیلودالتون تشکیل شده است ۲۰مولکولی حدود 

و به ترتیب به  هستندهمسانی  %۵۷آمینواسید با  ۱۷۵و  ۱۷۳
همچنین  .10]‐[12شوندمیبیان  CRYABو  AACRY هایژنوسیله 

ی با صورت اولیگومرهایپروتئینی آلفاکریستالین به این دو زیرواحد
با و شوند دهی میکیلودالتون سازمان۱۰۰۰تا  ۳۰۰مولکولی بین  وزن

 .[10]کندتغییر می ۱به  ۳تا  ۱به  ۱توجه به گونه و سن نسبت آنها از 
 %۱۵تا  ۵ حدود ها نیز شاملمحتوای ساختار دوم این پروتئین

ها و مانده را پیچهو باقیاست صفحات بتا  %۵۰تا  ۴۰مارپیچ آلفا، 
گزارش شده همچنین  .13]‐[15دندهساختارهای نامنظم تشکیل می

واده خان یاست که زیرواحدهای آلفاکریستالینی شبیه دیگر اعضا
مین مرکزی موسوم وکوچک شوک گرمایی دارای یک د هایپروتئین
آمینواسید  ۹۰شده با طول حدود مین آلفاکریستالینی حفاظتوبه د

مس  هایاست که در آلفاکریستالین نقش اساسی در اتصال به یون
ها با ثابت اتصال حدود پیکومولار به این این یون که طوریبه ،دارد

 A -که بیان زیرواحد آلفا الیدر ح .3]‐[19شودمیپروتئین متصل 
در  کریستالینB -، آلفابه بافت لنز محدود است کریستالینی اساساً 

 یهاماهیچهمتعددی نظیر لنز چشم، مغز، شبکیه، قلب،  هایبافت
ها سطح بیان این پروتئین .[21	,20]شودمیبیان  هاششاسکلتی و 

های استرس دیگر نظیر هایاسترسوسیله ه علاوه بر شوک گرمایی ب
رود و های ایسکمی و فلزات سنگین نیز بالا میاکسایشی، آسیب

کوچک شوک گرمایی با برخی  هایپروتئینافزایش سطح بیان 
انحطاط سیستم عصبی،  هایبیمارینظیر سرطان،  هابیماری

ساختار و عملکرد  .22]‐[24میوپاتی و آب مروارید مرتبط است
فلزی نظیر مس،  هاییونکنش با ثر از برهمالنز مت هایپروتئین

غلظت معمولی یون مس اگرچه  .25]‐[28کندروی و کلسیم تغییر می
ت ظولی غل ،میکرومولار است۱۰تا  ۳ در لنز چشم افراد سالم حدود

افراد پیر و در بخش  و افراد مبتلا به آب مروارید هایآن در لنز 
 .[29]یابدمیافزایش  توجهی قابلافراد دیابتی به میزان  زجاجیه

همچنین مطالعات پیشین نشان داده است که غلظت خونی یون 
ویژه دیابت به میزان قابل توجهی افزایش به هابیماریمس در برخی 

 واکنشگر هایگونهعنوان کاتالیزور تولید یون مس به .[30]یابدمی
رس خود به ایجاد است نوبهبه و این پدیده نیز  کندمیاکسیژنی عمل 

همچنین استرس اکسایشی  .[30]شودمیایشی در لنز منجر اکس
دژنراتیو از جمله  هایبیماریعوامل بروز  ترینمهمعنوان یکی از به

آب مروارید مطرح است. افزایش غلظت یون مس، باعث کاهش 
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سوپراکسیددیسموتاز، افزایش غلظت  هایآنزیمفعالیت 
ادیکال آزاد پراکسیدهیدروژن، القای واکنش فنتون و تولید ر 

 هایرادیکالدر تولید  تواندمیهمچنین یون مس  .[32	,31]شودمی
 هایآنزیماسید دخالت کند که این پدیده باعث مهار آزاد آسکوربیک

اسید یکی از آسکوربیک .[30]شودیمپنتوزفسفات  چرخهگلیکولیز و 
ز چشم است و در لن اکسیدانی لنزاجزای اصلی سیستم دفاع آنتی

غلظت یون  ملاحظهبیماران آب مرواریدی همراه با افزایش قابل 
اکسیدان نیز به میزان زیادی کاهش مس سطح این ترکیب آنتی

 هایواکنشبروز برای شرایط ذکرشده زمینه مساعدی  .[33	,19]یابدمی
کیبات کریستالینی و تشکیل تر  هایپروتئینپاتولوژیک بین قندها و 

 شدن پیشرفتهمحصولات نهایی قندی و هتروژنی موسوم بهسمی 
(AGEs)  مرواریدکه به نوبه خود از عوامل مهم بروز آب  کندمیرا 
و افزایش غلظت  مروارید آبرو بین از این ،[34]شودمیمحسوب 

ثیر ات .[35]استگزارش شده  داریمعنییون مس در لنز چشم ارتباط 
نز ل هایپروتئینویژه مس بر ساختار و فعالیت فلزی به هاییون
 ریستالین تا حد زیادی هنوز ناشناخته مانده است.کآلفا خصوصبه

الیت فع از طرفی تمایل آلفاکریستالین برای اتصال به یون مس و
ه ک کندمیکار دفاعی جدیدی ایجاد  و سازاحیایی این پروتئین 

ط فلز اکسایشگر در شرای پاتولوژیک این هایغلظتاز سمیت  احتمالاً 
اتصال این یون به  کاهد.میدر عارضه دیابت  ویژهبهخاص 

فزایش شعاع ا، آلفاکریستالین باعث القای تغییرات ساختاری
فزایش ا واسرشتگی شیمیایی و در پایداری افزایش، هیدرودینامیکی

	,19]شودیمفعالیت چاپرونی این پروتئین  همچنین  .[33
اسید (یکی از اجزای مهم آلفاکریستالین از اکسایش آسکوربیک

از  یون مس جلوگیری و واسطه بهاکسیدانی لنز) سیستم دفاع آنتی
در هوموستازی یون مس ایفا  رو این چاپرون نقش مهمی این
. همچنین نشان داده شده است که سطح بیان آلفاکریستالین کندمی

 زانیم بهتلیال لنز چشم با یون مس یاپ یهاسلولضمن تیمار 
با توجه به مطالب فوق، یون مس  .[36]ابدییمچشمگیری افزایش 

ر د کهی طور بهداشته باشد،  یادوگانهدر لنز چشم نقش  تواندیم
فیزیولوژیک باعث افزایش فعالیت چاپرونی  یهاغلظت

ولی در  ،دکنیمو به بهبود عملکرد لنز کمک  شودیمآلفاکریستالین 
، هانیپروتئپاتولوژیک با تسریع روند اکسایش  یهاغلظت

نین همچ حساس به اکسایش و یهامولکولو دیگر  اسیدآسکوربیک
در محیط  AGEs سمی موسوم به یهامولکولتسریع فرآیند تشکیل 

 جدی به لنز یهابیآسزمینه اکسایشی که مسبب ایجاد آن است 
آلفاکریستالین . از آنجایی که )۱(شکل  کندیمرا فراهم  چشم
 الاً احتم ،متصل شود مس هاییونبا غلظت پیکومولار به  تواندمی

س م هاییونناشی از بالارفتن غلظت  هایآسیبقادر به رفع کامل 
معمول در لنز افراد مسن و  طوربهپاتولوژیک که  هایمحدودهدر 

  نیست. شود،میدیابتی دیده 
لنز  اکسیدانینتیآکوچک سیسستم دفاع  هایمولکولاز بین  اخیراً 

 اسید ، آسکوربیک(GSH) ، گلوتاتیونEویتامین شامل چشم 
(ASA)تصال بهاقابلیت گلوتاتیون برای  ،متیونین و ، سیستئین 

تا  ۲گلوتاتیون با غلظت  .[11]مس پیشنهاد شده است هاییون
 سیستم دفاع مولکولی اصلی یعنوان یکی از اجزامولار بهمیلی۴

تلیوم لنز گلوتاتیون اپی .[38	,37]شودمیاکسیدانی لنز شناخته آنتی
 (GSSG)یافته اکسایش هایگلوتاتیونو  سازدمیرا به شکل احیایی 

به  NADPHردوكتاز و در حضور وسیله آنزیم گلوتاتیونه سرعت ببه
حاضر نیز بررسی اثر مطالعه هدف  .[39]شوندمیگلوتاتیون احیا 

حفاظتی احتمالی گلوتاتیون بر تغییرات ساختاری و عملکردی است 
نوترکیب انسانی  B -مس در آلفاکریستالین هاییونوسیله ه که ب
  .شودمیالقا 

  

  
به ید اسآسکوربیک اکسایشنمای شماتیکی از آلفاکریستالین در مهار ) ۱ شکل
  در ایجاد کدورت لنز چشم این دومس و نقش  هاییون واسطه

  
  هاروشمواد و 
  مواد

، G250بلوآمید، کوماسیاکریلشده شامل بیسمواد استفاده
، (Na2HPO4)فسفات هیدروژنسدیم، دیR250بلوکوماسی
، تریس، (NaH2PO4)فسفات هیدروژندیسدیم
از  ،(ANS)سولفونات نفتالین -۸آنیلینو -۱ سولفات،دودسیلسدیم

یون، گلوتات، تیوتریتولدی. همچنین ندشرکت مرک آلمان تهیه شد
تیوگالاکتوپیرانوزید D‐1بتاایزوپروپیل کانامایسین، بتامرکاپتواتانول،

(IPTG) و TEMED  ایالات متحده سیگماآلدریچ  شرکتاز
وط مربهایمدیا شرکت و تریپتون از  خریداری شد. آگار، عصاره مخمر

  .شدندتهیه  کشور هند به
  هاروش

  کریستالینB -کشت باکتری حاوی ژن آلفا
حاوی پلاسمید نوترکیب  	coli	(DE3)E.	BL21سویه باکتریایی 

+PET28b که ژن آلفا- Bآن کلون شده بود کریستالین انسانی در، 
) و در کانامایسین بیوتیک(حاوی آنتی LBدر محیط کشت جامد 
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مورد نظر  ژنحاوی  هایسپس باکتریکشت داده شد.  C۳۷°دمای 
 LBلیتر محیط کشت مایع در یک کشتپیشانتخاب و پس از تهیه 

  .[40]ندکشت داده شد
  کریستالینB -نوترکیب آلفا هایپروتئینبیان 
نوترکیب، یک کلنی از باکتری حاوی ژن  پروتئینمنظور بیان به

 LBلیتر محیط کشت میلی۱۰پروتئین آلفاکریستالین انسانی به 
ساعت کشت داده شد.  ۱۲به مدت  C۳۷°در دمای  سپس اضافه و
محیط کشت مایع (حاوی  لیتریکبه شده کشت هایباکتری
ایع محیط کشت مشدند. میکروگرم در لیتر کانامایسین) منتقل ۵۰

ه ک در انکوباتور و در شرایط هوادهی مناسب انکوبه شد تا زمانی
برسد. سپس برای  ۶/۰نانومتر به ۶۰۰در طول موج  آنچگالی نوری 

با غلظت  IPTGنوترکیب، از ماده القاکننده  پروتئینیان ب
ساعت  ۱۶به مدت  هاباکتریمولار استفاده شد و کشت میلی۲۵/۰

  .[40]ادامه یافت
  کریستالینB -نوترکیب آلفا پروتئینتخلیص 
نوترکیب با استفاده از ستون تعویض آنیونی  پروتئینتخلیص 

انجام شد. متر سانتی۱۵در  ۸/۰سلولز با ابعاد آتیلآمینواتیلدی
همچنین ستون کروماتوگرافی قبل از شروع تخلیص پروتئین با 
همین بافر به تعادل رسیده بود. سپس از شیب خطی صفر تا 

د. استفاده ش هاپروتئینتخلیص برای مولار نمک کلریدسدیم یک
لیتری میلی۴های شده از ستون در حجمخارج هایپروتئین
 پروتئینو غلظت آنها با استفاده از روش سنجش د شدن آوریجمع

های حاوی . در این مرحله میزان خلوص حجمشدبرادفورد تعیین 
بررسی شد.  SDS‐PAGEشده از ستون به روش خارج پروتئین

و پس  آوریجمعانجام مراحل بعدی تخلیص برای ها سپس نمونه
مولار ۱/۰ ، شامل۸برابر  pHمولار با میلی۲۵از دیالیز علیه بافر تریس 

مولار بتامرکاپتواتانول و میلیEDTA ،۱۰مولار میلی۵/۰، کلریدسدیم
تغلیظ  (UF)ی اولترافیلتراسیون آزیدسدیم با استفاده از غشا ۰۱/۰%

مناسب ادامه فرآیند تخلیص  تهیه نمونه با خلوصمنظور بهشد. 
 S‐300با استفاده از ستون فیلتراسیون ژلی سفاکریل پروتئین

رساندن ستون تعادلپس از به .[40]) انجام شدمترسانتی۵/۱×۱۰۰(
شده مناسب محلول پروتئینی تغلیظ وسیله بافره فیلتراسیون ژلی ب

بر  لیترمیلی۲۵/۰تعادل با سرعت  روی ستون بارگذاری و با بافر
 هایپروتئینی در حجم هاینمونه سپسدقیقه از ستون خارج شد. 

. از روش برادفورد (خوانش جذب ندشد آوریجمع لیتریمیلی۲
نانومتر) برای تعیین غلظت و از روش ۵۹۵در طول موج  هانمونه

SDS‐PAGE استفاده شد هاپروتئینسنجش میزان خلوص  برای. 
 .ندآوری و علیه آب مقطر دیالیز شدی خالص جمعهانمونهدر نهایت 
استفاده در دمای  ی خالص تهیه و تا زمانپروتئینهای پودر نمونه

°C۲۰-  شدندنگهداری.  
  مطالعه فلورسانس ذاتی پروتئین آلفاکریستالین

افر لیتر در بگرم بر میلیمیلییکپروتئینی با غلظت  هاینمونه
منظور بررسی . بهندآماده شد ۲/۷برابر  pHمولار با میلی۵۰فسفات 

کریستالین انسانی از B -آلفا پروتئین ساختار اثر یون مس بر

میکرومولار در ۳۰۰تا  ۱در محدوده  ،مختلف یون مس هایغلظت
تا  ۱اکسیدان گلوتاتیون (غلظت حضور و عدم حضور آنتی

در بافر  هاپروتئینسپس نشر ذاتی  .[40]مولار) استفاده شدمیلی۱۰
مولار در دمای محیط و در شرایط مختلف میلی۵۰فسفات 

	Cary مدل ده از دستگاه اسپکتروفلوریمترانکوباسیون، با استفا
Eclipse منظور سنجش نشر فلورسانس ذاتی سنجیده شد. به
ه ترتیب ب ینیپروتئ هاینمونهتریپتوفان و تیروزین،  هایآمینهاسید

. شکاف ندنانومتر برانگیخته شد۲۸۰و  ۲۹۵های با طول موج
و برای  ۵/۱۰برانگیختگی و شکاف نشری برای اسیدآمینه تریپتوفان 

  .[40]نانومتر تنظیم شد۱۰/۱۰ اسیدآمینه تیروزین
  مطالعه فلورسانس عارضی پروتئین آلفاکریستالین

شر های پروتئینی، از نگریز نمونهمنظور بررسی تغییرات سطوح آببه
مختلف  هاینمونهمیکرومولار) در حضور ANS )۱۰۰فلورسانس 
لیتر) پس از انکوباسیون در تاریکی گرم بر میلیمیلی۱۵/۰پروتئینی (
ا هدقیقه استفاده شد. طول موج برانگیختگی نمونه ۳۰به مدت 

نانومتر ۶۰۰تا  ۴۰۰ هایموجنانومتر و طیف نشری آنها در طول ۳۶۵
 نانومتر) ثبت شد۱۰ها در (شکاف برانگیختگی و شکاف نشری نمونه

[41].  
گ سنجی دورنش طیفمطالعه ساختار دوم پروتئین با استفاده از رو

  نمایی دورانی
مختلف  هاینمونهناحیه دور فرابنفش  CD، طیف مطالعهدر این 

و در دمای  ۷برابر  pH با مولار،میلی۵۰پروتئینی در بافر فسفات 
°C۲۵ با استفاده از دستگاه اسپکتروپولاریمتر (JASCO	810)  ثبت
مسیر عبور  لیتر و طولگرم در میلیمیلی۲/۰ در . غلظت پروتئینشد
	متر تنظیم بود.سانتی۱/۰ در نور

اسیدآمینه و  ۱۷۵کریستالین انسانی دارای B -با توجه به اینکه آلفا
 توانمی، ۲-۱ معادلهدالتون است، با استفاده از ۲۰۰۰۰وزن مولکولی 

در یک طول موج مشخص  ماندهباقیمیانگین برای هر  واریبیضی
  :[42]را تعیین کرد

  

୑ୖ୛.஘஛                                         ۲-۱معادله 
ଵ଴.େ.ୢ

=mrw,λ[θ]  
  

 طولشده در یک بیضیت مشاهده دهندهنشان λθدر این معادله 
، ترلیمیلینماینده غلظت پروتئین بر حسب گرم در  C معین، موج
d متر و طول مسیر نور بر حسب سانتیMRW میانگین  دهندهنشان

زنجیره  مولکولیوزن(است آمینواسیدی  هایماندهباقیوزن 
تقسیم بر تعداد پیوندهای  (M)بر حسب دالتون  پپتیدیپلی

  منهای یک). (N) هااسیدآمینهتعداد یا همان پپتیدی 
با استفاده از روش پراکنش  نیپروتئمطالعه وضعیت اولیگومری 

	پویای نور
 برایعنوان یک ابزار دقیق به (DLS)دستگاه پراکنش پویای نور 

 استفاده آنهاشدن ایتودهمطالعه اندازه اولیگومرهای پروتئینی و 
نانومتر و با زاویه ۵۳۲شود. در این روش نور لیزر با طول موج می
یافته دارای و نور پراکنش شودمیدرجه به نمونه تابیده  ۱۷۳

 آنهاعیت اطلاعات ارزشمندی در مورد اندازه ذرات مختلف و جم



 ۱۵۹... یانسان بینوترک نیستالیکرB -آلفا یچاپرون تیو فعال ونیزاسیگومریمطالعه ساختار، اولـــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
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کریستالین با غلظت B -مختلف آلفا هاینمونهاست. در این روش 
برابر  pHمولار با میلی۵۰لیتر در بافر فسفات گرم در میلیمیلی۳
 SZ‐100مدل  DLS آنگاه با استفاده از دستگاه .[43]ندتهیه شد ۴/۷

اولیگومرهای پروتئینی تعیین  هیدرودینامیکی قطر )؛ ژاپن(هوریبا
	.[44]شد

  کریستالینB -مطالعه فعالیت چاپرونی آلفا
کریستالین با استفاده از پروتئین هدف B -فعالیت چاپرونی آلفا

شد. در این روش پروتئین انسولین با غلظت  سنجشانسولین 
لیتر در حضور و عدم حضور چاپرون گرم بر میلیمیلی۳/۰
ریتول تیوتلیتر) و به کمک ماده شیمیایی دیگرم بر میلیمیلی۱/۰(

شد. فعالیت چاپرونی با ثبت میزان جذب نور در طول موج  ایتوده
سنجیده  ایدقیقه۳۰نانومتر بر حسب زمان و در یک بازه زمانی ۳۶۰

شدن پروتئین هدف ایتودهدهنده میزان شد. میزان جذب نور نشان
سنجش برای که با فعالیت چاپرونی نسبت عکس دارد. است 

 مدل فرابنفش -دستگاه اسپکتروسکوپی مرئیفعالیت چاپرونی از 
Cecil	CE	7200 .مجهز به سیستم تنظیم دمایی استفاده شد  

  :[45]استفاده شد ۲-۲کردن فعالیت چاپرونی از معادله منظور کمیبه
  

ଵି୅୰	P(%)=                                       ۲-۲ معادله
୅୰଴

	×100	
	

منحنی  دهنده سطح زیربه ترتیب نشان 0Arو  Arدر این معادله 
جذب نور در برابر زمان در حضور و عدم حضور چاپرون است. مقدار 

ଵି୅୰عددی 
୅୰଴

متغیر است. میزان حفاظت از پروتئین  ۱و  صفربین  
شدن در عدم حضور چاپرون صفر و در این ایدر برابر توده (P)هدف 

୅୰عددی  حالت مقدار
୅୰଴

 ۱۰۰میزان حفاظت زمانی . استبرابر یک  
شدن پروتئین هدف ایکامل بتواند از توده طوراست که چاپرون به

  .[45	,43]شودصفر می Arمقدار  شرایطجلوگیری کند. در این 
  الکتروفورز ژلی پروتئین

تعیین میزان خلوص پروتئین، تعیین وزن مولکولی تقریبی، برای 
ینی اتصالات متقاطع پروتئ گیریشکلپروتئینی،  هایتودهتشکیل 

و  دیسولفیغیردیو  سولفیدیدیوسیله پیوندهای کووالانسی ه ب
آمید استفاده کریلاپروتئینی از ژل پلی هایکنشبرهمبررسی 

کننده در این روش از ماده واسرشته .[46]شودمی
ستفاده ا پروتئینکردن بار سطحی منفیبرای سولفات دودسیلسدیم

زن آمید به واکریلروی ژل پلی هاپروتئینایط حرکت شد. در این شر 
  .[47]بستگی دارد آنهامولکولی 

 Laemmliبا استفاده از پروتکل استاندارد  SDS‐PAGEروش 
به مدت یک ساعت در یک  هانمونهالکتروفورز  .[48]شودمیانجام 

منظور مشاهده ولت) انجام شد. در پایان به۱۴۰ولتاژ ثابت (
استفاده  (CBB)کوماسی  آمیزیرنگپروتئینی از روش  هاینمونه

 هایچاهکپروتئینی در  هایاز نمونهمیکروگرم ۱۵شد. در این روش 
  بارگذاری شد. %۱۲آمید اکریلژل پلی

  نیپروتئتعیین غلظت 
 کردنکریستالین انسانی و پس از حلB -تعیین غلظت آلفا منظوربه

، جذب ۴/۷برابر  pHبا  مولارمیلی۵۰نمونه پروتئینی در بافر فسفات 

 -نانومتر ثبت شد. ضریب خاموشی آلفا۲۸۰در طول موج  هانمونه
B تعیین غلظت . [19]است مترگرم بر سانتیمیلی۶۹/۰کریستالین

نانومتر ۲۷۶پروتئین انسولین با سنجش میزان جذب در طول موج 
 برای .[49]) انجام شدمترگرم بر سانتیمیلی۰۸/۰۱(ضریب خاموشی 

پروتئینی ناخالص از روش برادفود با  هاینمونهتعیین غلظت 
  .[50]شد استفادهاستفاده از نمودار استاندارد مناسب 

  های آماریآنالیز
 کنترل و تیمار با استفاده هایگروهبین حاصل داربودن نتایج یمعن

 ≥۰۵/۰pنتایج با . بررسی شد استودنت Tآزمون  از روش آماری
  .[51]نددار در نظر گرفته شدیعلمی معن هاییافتهعنوان به
  

  هایافته

  کریستالین انسانیB -بیان و تخلیص آلفا
کریستالین در میزبان B -بیان پروتئین آلفامطالعه حاضر، در 

انجام شد. پس از  DE3سویه  BL21 اشریشیا کلیباکتریایی 
مولار) به محیط کشت میلیIPTG )۲۵/۰کردن ماده القاکننده اضافه
LB ،در دمای هاباکتری °C۳۷  و در شرایط هوادهی مناسب رشد

 سانتریفیوژ و هاباکترییافت. پس از پایان کشت، محیط حاوی 
 منظور اطمینان. بهشدکننده حل در بافر هضمحاصل رسوب سلولی 

باکتریایی حاصل از هضم سلولی قبل  هاینمونه، هاپروتئیناز بیان 
و بعد از القا و همچنین محلول رویی و رسوب سلولی حاصل از 

 -۲مطالعه شد (شکل  SDS‐PAGE %۱۲سانتریفیوژ به کمک ژل 
  ).الف

  

  
به روش الکتروفورز  کریستالینB -پروتئین آلفابررسی القا و تخلیص ) ۲شکل 
 ٪۱۲ژل  به کمک باکتریپروتئینی حاصل از هضم  هاینمونه الف) بررسی ژلی؛

SDS‐PAGE،  نمونه باکتریایی قبل از القا(‐IPTG)،  نمونه باکتریایی بعد از القا
 (S)القاشده  هاینمونهبعد از هضم سلولی، محلول رویی  (T) پروتئین کلشامل 

رز ژلی الکتروفوب) ؛ پس از سانتریفیوژ (P)بعد از سانتریفیوژ، رسوب باکتریایی 
SDS‐PAGE پروتئین آلفامراحل تخلیص  حاصل از هاینمونه- Bبه  کریستالین

پروتئینی  هایمعرف نمونهبه ترتیب  ۴و  ۳ ،۲، ۱های ردیف ؛کروماتوگرافی روش
قبل از شروع تخلیص، پس از خروج از ستون کروماتوگرافی تعویض یونی و پس 

	.است S‐300از خروج از ستون فیلتراسیون ژلی سفاکریل

  
 -بیان پروتئین آلفاشود، مشاهده می الف -۲طور که در شکل همان
B  کریستالین انسانی در حضور ماده القاکنندهIPTG  به میزان قابل

توجهی القا شده است. همچنین علاوه بر محلول رویی حضور این 



 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ و همکاران زادهیگرج نینوش ۱۶۰
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ن پروتئین ایتوجه قابل پروتئین در رسوب سلولی بیانگر بیان میزان 
  در ساختارهایی موسوم به اینکلوژن بادی است.نوترکیب 

 هایستونکریستالین از  B -منظور تخلیص پروتئین آلفابه
سلولز) و فیلتراسیون ژلی  -DEAEکروماتوگرافی تعویض آنیونی (

سازی غلظت ) استفاده شد. پس از انجام خالصS‐300(سفاکریل
شخص ی مبه کمک الکتروفورز ژل آنو میزان خلوص  تعیینپروتئین 

که بیشترین خلوص را  هایینمونه هایتن ). درب -۲د (شکل ش
  شدند.مختلف ذخیره  هایآزمایشو برای انجام  آوریجمعداشتند 

در حضور  کریستالینB -آلفا پروتئین یبررسی تغییرات ساختار 
	اکسیدان گلوتاتیونمس و ترکیب آنتی هاییون

نشر فلورسانس آمینواسیدهای تریپتوفان و تیروزین مطالعه در این 
کریستالین B -آلفا پروتئینبا هدف بررسی تغییرات ساختاری 

مشاهده  ب -۱و  الف -۱نمودارهای طور که در انسانی انجام شد. همان
مس باعث  هاییونکریستالین با B -آلفا پروتئین، تیمار شودمی

 دهندهاننشکه  شودمیکاهش نشر فلورسانس تریپتوفان و تیروزین 
. نقش یون مس در استاین پروتئین  فضایی تغییرات ساختاری

کریستالین در مطالعات قبلی نیز B -ایجاد تغییرات ساختاری آلفا
  .[19]مشخص شده است

جر من هاپروتئینکه به اکسایش  هاییواکنشاز آنجا که یون مس 
 -این مطالعه پروتئین آلفا ادامهدر ، [30]کندمیرا تسریع  شودمی
B د. گلوتاتیون انکوبه ش اکسیدانآنتیکریستالین با یون مس و

مولار میلی۵تا  ۱ هایغلظتشده با یون مس با انکوبه پروتئینتیمار 
گلوتاتیون باعث افزایش نشر فلورسانس تریپتوفان در مقایسه با 

. ودشمی اندشدهتئینی که فقط با یون مس انکوبه پرو هاینمونه
ون کردن اثر ینقش مهم گلوتاتیون در خنثی دهندهنشاناین پدیده 

  ت.اساین پروتئین چاپرون لنز  مس در ایجاد تغییرات ساختاری در
با هدف بررسی تغییرات  ANSاز رنگ فلورسنت  مطالعه حاضر،در 

کریستالین انسانی استفاده B -آلفا پروتئینگریز در معرض سطح آب
کردن انکوبه ،نشان داده شده است ج -۱نمودار گونه که در شد. همان
کریستالین با یون مس باعث کاهش شدید سطح B -آلفا پروتئین

 هاینمونه ANS. نشر فلورسانس شودمی پروتئینگریزی این آب
 آوریپروتئینی تیمارشده با یون مس در حضور گلوتاتیون نیز جمع

نشان داد که گلوتاتیون باعث  حاصل). نتایج ج -۱نمودار شد (
 و این پدیده شودمیتیمارشده با یون مس  هاینمونهافزایش نشر 

ن با ای پروتئینگریز در معرض این افزایش سطوح آب دهندهنشان
  .استاکسیدان نتیآترکیب 

ب کریستالین نوترکیB -طور کلی نتایج مطالعات فلورسانس آلفابه
 مس باعث تغییرات هاییونکه  کندمیپیشنهاد وضوح انسانی به

 یتوجه قابلکه به میزان  شوندمیمهم ساختاری در این پروتئین 
  .شودمیوسیله گلوتاتیون جلوگیری ه ب

مس و  هاییونکریستالین در حضور B -ساختار دوم آلفا مطالعه
  گلوتاتیون

کریستالین در حضور B -منظور مطالعه تغییرات ساختار دوم آلفابه

ناحیه دور  CDمس و گلوتاتیون از روش اسپکتروسکوپی  هاییون
 -ناحیه دور پروتئین آلفا CD). طیف ۲نمودار استفاده شد (

B نانومتر ۲۱۷جذب در اطراف طول موج  کمینهکریستالین یک
ها، طبق یافته. [42]استبتا  ساختارهایدرصد بالایی از  دهندهنشان

 کریستالین در ناحیهB -اتصال یون مس باعث افزایش جذب آلفا
ییرات تنهایی با پروتئین تغشود. اتصال گلوتاتیون بهنانومتر می۲۱۷

کند، ولی اگر از افزایش ایجاد نمی پروتئینبارزی در ساختار دوم 
تغییرات  دهندهنشاننظر نشود،  نانومتر صرف۲۱۷ناچیز آن در 

  کوچک ساختار دوم در حضور گلوتاتیون است.
ن رسد که ایزمان با مس و گلوتاتیون به نظر میدر زمان انکوبه هم

د و شواکسیدان مانع از اتصال مس به پروتئین میترکیب آنتی
د. این گرداندرنتیجه ساختار دوم پروتئین را به حالت طبیعی باز می

نانومتر و ۲۱۷شده با افزایش ناچیزی در ناحیه هساختار بازگرداند
همچنین افزایش ناچیز مارپیچ آلفا همراه است که قابل اغماض 

دهد که اگرچه گلوتاتیون مانع از اتصال مس نیست و نشان می
  شود، اما اثرات ناچیز گلوتاتیون همچنان باقی است.می

کریستالین انسانی در حضور B -الگوی اولیگومریزاسیون آلفا مطالعه
  مس و گلوتاتیون هاییون

را  هاپروتئینزمینه اکسایش  تواندمیبا توجه به اینکه یون مس 
زمان و طور همپروتئینی به هایمطالعه نمونهدر این  ،فراهم کند

سپس  و ندمس و گلوتاتیون انکوبه شدی هاصورت جداگانه با یونبه
پروتئینی به کمک دستگاه  یهانمونهشعاع هیدرودینامیکی 

نشان داده  ۳نمودار گونه که در پراکنش پویای نور تعیین شد. همان
کریستالین در اثر B -شده است، اندازه اولیگومرهای پروتئین آلفا

  .یابدمیتیمار با یون مس افزایش 
یون مس باعث افزایش شعاع هیدرودینامیک اولیگومرهای 

 -اآلف هایپروتئین. تیمار دشومیپروتئینی آلفاکریستالین 
Bهایونیزمان با تنهایی و انکوبه همکریستالین با گلوتاتیون به 

ن کردن پروتئیثیر مهمی بر اندازه اولیگومرها داشت. انکوبهامس ت
کریستالین با گلوتاتیون باعث کاهش اندازه اولیگومرها B -آلفا
  .)۴شود (نمودار می

مس در افزایش شعاع  هاییونگلوتاتیون اثر که  رسدمیبه نظر 
کریستالین انسانی را به میزان B -هیدرودینامیکی پروتئین آلفا

  .کندمیخنثی  توجهیقابل 
کریستالین انسانی در حضور B -مطالعه فعالیت چاپرونی آلفا

  مس و گلوتاتیون هاییون
کریستالین نقش مهمی در محلول B -فعالیت چاپرونی آلفا

. در [52]کندمیحفظ شفافیت آن ایفا  لنز و هایپروتئین داشتننگه
کریستالین با استفاده از B -این مطالعه فعالیت چاپرونی آلفا

پروتئین هدف انسولین مطالعه شد. فعالیت چاپرونی درواقع با 
 شدنایتودهشدن انسولین و به روش ایتودهسنجش عملکرد ضد

صورت سینتیکی مطالعه به ایدقیقه۲۰ شیمیایی و در یک بازه زمانی
   .)۵(نمودار  شد
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 طول موج طیف نشری فلورسانس ذاتی اسیدآمینه تریپتوفان در گلوتاتیون؛ الف)مس و  هاییون در حضورکریستالین B -آلفا مطالعه نشر فلورسانس پروتئین )۱نمودار 

میلی ۵تا  ۱گلوتاتیون (غلظت  اکسیدانآنتی و ترکیب میکرومولار)۳۰۰تا  ۱(غلظت  مس هایتیمار با یون ضمنکریستالین B -آلفا پروتئین نانومتر برای۲۹۵برانگیختگی 
تا  ۱(غلظت  تیمار با یون مس تحتکریستالین B -آلفا نانومتر برای پروتئین۲۷۶طول موج برانگیختگی  ذاتی اسیدآمینه تیروزین درطیف نشری فلورسانس مولار)؛ ب) 

کریستالین B -لفاآ نانومتر برای پروتئین۳۶۵در طول موج برانگیختگی  ANSطیف نشری فلورسانس  مولار)؛ ج)میلی۵تا  ۱گلوتاتیون ( اکسیدانو ترکیبات آنتی میکرومولار)۳۰
  مولار)میلی۵تا  ۱گلوتاتیون (و  میکرومولار)۳۰تا  ۱( تیمار با یون مس ضمن

  

  
  مولار) میلی۵در حضور یون مس و گلوتاتیون ( کریستالینB -دور آلفا ناحیه CDطیف  )۲نمودار 
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  در حضور و عدم حضور یون مس لیتر) به روش پراکنش پویای نورگرم بر میلیمیلی۱انسانی ( کریستالینB -لیگومرهای آلفاوا مطالعه اندازه) ۳نمودار 

   

  
 مس هاییون در حضور کریستالینB -لیگومری آلفاوا مطالعه وضعیت )۴نمودار 

  و گلوتاتیون

  

  
مس و  هاییون در حضورکریستالین B -آلفامطالعه فعالیت چاپرونی ) ۵نمودار 

های مختلف غلظتتاثیر یون مس در حضور و عدم حضور گلوتاتیون؛ الف) 
 کریستالینB -بر فعالیت چاپرونی آلفامولار) میلی۱۰و  ۵، ۵/۲، ۱گلوتاتیون (

) در حضور پروتئین هدف انسولین لیترگرم بر میلیمیلی۱/۰انسانی (غلظت 
با ثبت میزان جذب نور در طول موج لیتر) لیگرم بر میمیلی۳/۰(غلظت 

شده نتایج کمی ای؛ ب)دقیقه۳۰نانومتر بر حسب زمان و در یک بازه زمانی ۳۶۰
ر سطح زی محاسبهکریستالین با استفاده از B -آلفا هانمونهفعالیت چاپرونی انواع 

   ۱-۲شدن انسولین به کمک فرمول ایتودهمنحنی 

  



 ۱۶۳... یانسان بینوترک نیستالیکرB -آلفا یچاپرون تیو فعال ونیزاسیگومریمطالعه ساختار، اولـــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
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 آب و ، پیریاز آنجایی که افزایش سطح یون مس در عارضه دیابت
 یرتاثحاضر،  مطالعه در است، رسیده اثبات به چشم لنز در مروارید

شد.  بررسیانسانی  کریستالینB -آلفا چاپرونی فعالیت بر آن
شدن انسولین در حضور و عدم حضور یون ایتودهمشاهده سینتیک 

که این یون باعث افزایش فعالیت چاپرونی  دهدمیمس نشان 
 ثیر مثبت یون مس بر فعالیتا. تشودمیکریستالین B -پروتئین آلفا
کریستالین در مطالعات قبلی نیز به اثبات رسیده B -چاپرونی آلفا

  .[40	,26]است
مل القای اکسایش درون یک عا عنوانبهکه یون مس  ییاز آنجا

 اکسیدانآنتیسلول مطرح است، در این مطالعه نقش حفاظتی 
گلوتاتیون در مهار اثرات احتمالی اکسایشی یون مس ارزیابی شد. 

کریستالین با یون مس و ترکیب B -زمان پروتئین آلفاانکوبه هم
شود یماکسیدان گلوتاتیون باعث کاهش فعالیت چاپرونی آن آنتی

  .الف) -۵ (نمودار
، این الف -۵نمودار  نتایج تردقیقآماری و تحلیل  مقایسهمنظور به
و با محاسبه سطح زیر منحنی  ۲-۲به کمک معادله  هاداده
صورت کمی شدن انسولین در حضور و عدم حضور چاپرون بهایتوده

 -امختلف آلف هاینمونهشده فعالیت چاپرونی . نتایج کمیارایه شد
B نشان داده شده است. ب -۵نمودار کریستالین در  

گلوتاتیون در الگویی وابسته به غلظت، فعالیت که  رسدمیبه نظر 
 هاییون با تیمارشده انسانی کریستالینB -آلفا پروتئینچاپرونی 

  .دهدمیکاهش  رامس 
  

  بحث
 افراد ،بیماران دیابتی هایکه در لنز  دهندمیمطالعات پیشین نشان 

ه مس ب هاییون غلظت مروارید آب عارضه به مبتلا بیماران و مسن
	,30]یابدمیافزایش  توجهیقابل میزان  53,	 مس  هاییون .[54
در لنز چشم دارد را  بالاییاسید که غلظت آسکوربیک توانندمی
اسید و سکوربیکآسرعت به ترکیب موسوم به دهیدروبه

یون مس طی  . همچنین)۱کند (شکل پراکسیدهیدروژن تبدیل 
کال رادیپراکسیدهیدروژن را به  موسوم به واکنش فنتون واکنشی

شدن قندی کهآنجایی از  .[55]کندمی تبدیلآزاد هیدروکسیل 
 وجهیتقابل اکسایشی به میزان  هایمحیطغیرآنزیمی پروتئین در 

ظت بالارفتن غل تحت تاثیر، شرایط اکسایشی که شودمیتسریع 
 هایواکنش احتمالاً  شود،میمس در لنز چشم ایجاد  هاییون
 توجهیقابل لنز را به میزان  هایپروتئینشدن غیرآنزیمی قندی

آثار تخریبی یون مس ضمن . 56]‐[58) ۱بخشد (شکل میسرعت 
 ،شودنمیبه موارد فوق محدود  اسید احتمالاً مواجهه با آسکوربیک

ز جمله ا اسیدآسکوربیک زیرا محصولات اکسایشی حاصل از اکسایش
مس با سرعت بیشتری  هاییوناسید که در حضور دهیدروآسکوبیک

نیز همچون قندهای احیاکننده برای تشکیل  شوندمیتولید 
لنز واکنش  هایپروتئینبا  AGEsسمی موسوم به  هایمولکول
نیز دارای گیرنده موسوم به  AGEsهای مولکول .[60	,59]دهندمی

RAGE  کنش این دو (لیگاند و گیرنده) که ضمن برهمهستند

به  نهایت که در افتندمیفرآیندهای پاتولوژیکی درون سلول به راه 
فرآیندهای اکسایشی نیز بستر . [61]انجامدمیاسترس اکسایشی 

م لنز چشم فراه هایپروتئینشدن غیرآنزیمی برای قندیرا مساعدی 
یت بافت شفاف لنز را کدر و کلیه این فرآیندها در نها .[62]کنندمی

  .)۱(شکل  کنندمیزمینه بروز آب مروارید و کوری را فراهم 
لنز  اکسیدانیآنتیگلوتاتیون یکی از اجزای اصلی سیستم دفاع 

 تیولی واجد گروه مولکول اخیراً گزارش شده است که .[37]چشم است
 .[63]داردمس ی هاکاتیوننقش مهمی در کاهش سمیت  گلوتاتیون

مس با تمایل زیادی به العات پیشین نشان داده است که مط
 ایاحیباعث به نوبه خود  شود و این پدیدهمیگلوتاتیون متصل 

شود. به این ترتیب با احیای یون مس می I به مس II کاتیون مس
یژنی فعال اکس هایگونهمس از تولید  -و ایجاد کمپلکس گلوتاتیون

 ساز و کار اخیراً  .63]‐[65شودمی عنصر اکسایشگر جلوگیری به وسیله
 از این .[66]کاملی از اتصال گلوتاتیون و یون مس گزارش شده است

کریستالین B -ساختار و عملکرد پروتئین آلفا مطالعه حاضررو در 
د. ش بررسیمس و گلوتاتیون  هاییوننوترکیب انسانی در حضور 

اه اتصال یگبراساس نتایج مطالعات پیشین آلفاکریستالین دارای جا
مین آلفاکریستالینی وموسوم به د یمینومس در د هاییونبرای 

، ۱۰۴، هیستیدین۸۳هیستیدین است. همچنین آمینواسیدهای
 هاییوننقش مهمی در اتصال به  ۱۰۹آسپارتات و ۱۱۱هیستیدین
هایی که در اتصال به مس نقش دارند، بین اسیدآمینه .[67]مس دارند
نتایج  .[68]دارد ایویژهاین پروتئین نقش  در دیمرشدن ۱۰۹آسپارتات

 ثنشان داد که اتصال یون مس به این پروتئین باعمطالعه حاضر 
هیدرودینامیکی  شعاع افزایش )،۱(نمودار  تغییرات مهم ساختاری

نتایج شود. می) ۵(نمودار چاپرونی  فعالیتو افزایش  )۳(نمودار 
مس و پروتئین نتایج مطالعات پیشین با یون این مطالعه، 

مانع همچنین گلوتاتیون  .[40	,26	,19]کندمییید اآلفاکریستالین را ت
 -مس در پروتئین آلفا هایحاصل از یون تغییرات ساختاری

B همچنین این )۱شود (نمودار میکریستالین نوترکیب انسانی .
اکسیدانی از تشکیل ساختارهای اولیگومری بزرگتر ترکیب مهم آنتی

کند (نمودار می، ممانعت شودمیمس القا  هاییونه وسیله که ب
نقش مهمی در پراکنش  ساختارهای اولیگومری بزرگ احتمالاً  ).۴

مانع تشکیل تصویر واضح در  توانندمینور در لنز چشم دارند که 
رو نقش گلوتاتیون در کاهش اندازه ساختارهای  شبکیه شوند. از این

مس از  هاییونوسیله ه لین بکریستاB -اولیگومری پروتئین آلفا
اهمیت زیادی برخوردار است. یکی از موضوعات مهمی که تاکنون 

افزایش فعالیت چاپرونی  بوده،توضیح روشنی برای آن موجود ن
 . نتایجاستهای مس و روی یون اآلفاکریستالین ضمن اتصال ب

که گلوتاتیون مانع افزایش فعالیت چاپرونی نشان داد حاضر مطالعه 
مودار شود (نمیمس  هاییونوسیله ه کریستالین نوترکیب بB -فاآل
۵(.  

کریستالین دارای B -که پروتئین آلفا انددادهمطالعات پیشین نشان 
اتصال به یون مس است و این اتصال تا حدی  برای ایویژهجایگاه 

 .[69	,67]شودمیمین آلفاکریستالینی وباعث بازآرایی ساختاری در د
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بر الگوی تشکیل  تواندمیاین بازآرایی ساختاری به احتمال زیاد 
 در اثر اتصال یون مس شعاع کهطوری به ،ثیرگذار باشدااولیگومرها ت

. افزایش یابدمیهیدرودینامیک اولیگومرهای پروتئین افزایش 
 مطالعات قبلی دراندازه اولیگومرها در اثر انکوباسیون با یون مس 

 -همچنین اتصال یون مس به آلفا .[19]استشده  تاییدنیز 
B کریستالین تا حد زیادی باعث کاهش نشر فلورسانس ذاتی
ار (نمود تغییرات ساختاری پروتئین است دهندهکه نشان شودمی
ناشی از بازآرایی  تواندمی . این تغییرات ساختاری احتمالاً )۱

مین وشده در اثر اتصال یون مس به دساختاری اعمال
جب مو تواندمیاکریستالینی باشد. همچنین اتصال یون مس آلف

که در مطالعات  )۵(نمودار  افزایش فعالیت چاپرونی پروتئین شود
  گذشته نیز مشاهده شده است.

  

	گیرینتیجه
ه گفت ک توانمیطور کلی براساس نتایج حاصل از این مطالعه به

قشی آلفاکریستالینی و نمین ویون مس به احتمال زیاد با اتصال به د
 -بر ساختار پروتئین آلفا تواندمیرایی ساختاری آن دارد آکه در باز 

B گذار باشد. از آنجا که افزایشاثر کریستالین و فعالیت چاپرونی آن 
عنوان یک عامل مهم در تسریع روند اکسایش غلظت یون مس به

 مرواریدی آب لنزهای در مهم شاخص یک همچنین و هاپروتئین
 عنوان یکی اجزای مهم سیستم، نقش گلوتاتیون بهشودمیشناخته 
اکسیدانی در مهار اثرات تخریبی احتمالی یون مس دفاع آنتی

آوری یون مس از گلوتاتیون با جمع اهمیت زیادی دارد. احتمالاً 
حدودی کریستالین تا B -پروتئین آلفاکه شود محیط باعث می

 رو نتایج مطالعه حاضر علاوه از این .یابی کندطبیعی خود باز ساختار
یون برای گلوتات یجدید حفاظتینقش  ،اکسیدانیبر فعالیت آنتی

راد و اف دیابتیافراد در لنزهای  ویژهبهاین نقش  که کندمیمعرفی 
از  رودمسن که سطح مس در آنها به میزان قابل توجهی بالا می

  برخوردار است. ایویژهاهمیت 
  

 و صندوق رازیدانشگاه ش یاز معاونت پژوهش و فناور  ی:تشکر و قدردان
 وامکانات  نیتامدلیل به (INSF) کشور فناوران و پژوهشگران از حمایت
  شود.یم یقدردان یمال هایتیحما
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