
 

 

 

 ژنتيک نوين

 1011، بهار 1، شماره شانزدهم دوره

 55 - 61صفحه 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 پیری مغز 

 تائوپاتی

 ژنتیکی  های اپی تنظیم

 مگس سرکه

 

 چکیده

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

طی  درژنتیکی  یرات اپیهای هدف تغی بررسی تغییرات بیان برخی ژن

 در دروزوفیلا ملانوگاستردستگاه عصبی مرکزی  پیرشدن
 

Investigation of expression level of few target genes for epigenetic 

modification during central nervous system aging in Drosophila 

melanogaster 
 

 1*محمد حدادی ،1محمد کیخا

م پایه، دانشگاه زابل، گروه زیست شناسی، دانشکده علو استادیار، آموخته کارشناسی ارشد، دانشترتیب  به -1

 ، ایرانزابل

Keikha M
1
, Haddadi M

*1 

1- Graduated MSc Student, Assistant Professor, Department of Biology, Faculty of 

Science, University of Zabol, Zabol, Iran 

 

 m.haddadi@uoz.ac.ir :نویسنده مسئول مکاتبات، پست الکترونیکی *

 (11/19/99: تاریخ پذیرش - 11/11/99: تاریخ دریافت) 

های عصبی نظير آلزايمر، پارکينسون و  ها همراه است و بيشتر بيماری افزايش سن با مرگ نورون

مرگ نورونی ناشی از فرايندهای . دهند در سنين بالا اثرات بالينی خود را نشان مینيز هانتينگتون 

از اين جمله استرس . های زيادی دارند های عصبی و فرايند پيری شباهت ریدخيل در بيما

های عصبی شده و  زننده سلولی موجب تخريب سلول عنوان يک عامل آسيب اکسيداتيو است که به

موجب از دست رفتن نواحی هتروکروماتينه  DNAدر شرايط بيماری با ايجاد اکسيداسيون 

ها شده که به تدريج مرگ نورونی  يان بيش از نياز برخی ژنهای عصبی و ب های سلول کروموزوم

ژنتيکی  گونه تغييرات اپی های هدف اين ای بيان برخی ژن بررسی مقايسه. را در پی خواهد داشت

های بالينی  دهد حائز اهميت با آنچه که در شرايط بيماری عصبی رخ می در طول فرايند پيرشدن

های  درصد ژن 55دليل دارا بودن بيش از  به( ملانوگاستر دروزوفيلا)مگس سرکه . متعددی است

مدل بسيار عالی برای چنين مطالعاتی طور دستگاه عصبی مرکزی ساده  زای انسانی و همين بيماری

ژنتيکی  های تحت تنظيم اصلاحات اپی اختلاف در بيان برخی از ژنوجود اين مطالعه، در . است

 0 گروه سنیهای سرکه تيپ وحشی در دو  بافت مغز مگس ساختار کروماتين طی فرآيند پيری در

مورد بررسی قرارگرفته و با نتايج گزارش شده مطالعه  qRT-PCRروزه توسط تکنيک  01روزه و 

 های نتايج بيانگر کاهش بيان ژن. دشها در مدل تائوپاتی مگس سرکه مقايسه  همين گروه از ژن

Nvd ،CG15115 ،Ir41a ،CG15661 و Uif که بيان  روزه بود در حالی 01های  روه مگسدر گ

افزايش بيان همراه با افزايش  Gprk1و  CG40006، Dscam1 ،Ints3 ها شامل گروه ديگر از ژن

ها متفاوت  اين تغييرات بيان ژن. بدون تغيير مانده بود Snap25سطح بيان ژن .  سن را نشان دادند

گس سرکه بوده و بيانگر تفاوت مسيرهای تنظيمی مدل تائوپاتی ماز تغييرات گزارش شده در مورد 

  .ها در شرايط بيماری با روند پيری طبيعی دستگاه عصبی است ژنتيکی دخيل در مرگ نورون اپی

 های کلیدیواژه
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پیری فرآیندی است که تقریبا در همه موجودات زنده اعم از تک 

. دهدسطح سلول و ارگانیسم رخ میدو سلولی و پر سلولی در 

(Stewart et al. 2005) .ذاتی، فرایند عمومی، یک در واقع، پیری 

 هایآسیب تدریجی تجمع با که است رسانآسیب و رونده پیش

 و هاسلول در هموستاز و عملکردی راییکا کاهش و مختلف

 .(Wheeler and Kim 2011)است  همراه زمان طی در ها،بافت

،  DNAهایایجاد پیری شامل تجمع آسیب های مطرح درمکانیسم

د های آزاد، کوتاه شدن و اختلال در عملکرتولید زیاد رادیکال

های سوماتیک، های بنیادی، جهشتلومر، آپوپتوز، آتروفی سلول

ساز بدن، وانحراف در مسیر هورمونی، اختلال در نظم سوخت

ژنتیکی هستند های اپی پیری سلول و تغییر نشانه گذاری

(Moskalev et al. 2014 .)داده در عنوان تغییرات رخ به ژنتیکاپی

. شودتعریف می  DNAژنوم بدون هیچ تغییر اساسی در توالی

های بعدی نیز منتقل این تغییرات ارثی هستند و به نسلبخشی از 

ژنتیک بیان ژن، یکی از تنظیم اپی (.Bird 2007) شوندمی

اتی است که عدم تعادل مشاهده شده در بیان ژن های حیمکانیسم

افزایش سن  (.Callaway 2014) دهددر طول پیری را توضیح می

به تدریج باعث اختلال در بیان ژن و در نتیجه اختلال در 

 (.Cao et al. 2001) دشوهای فیزیولوژیکی میهموستاز و فعالیت

های عصبی نیز در  از سوی دیگر، همانند فرایند پیر شدن، بیماری

های پایانی عمر انسان شدت یافته و علائم پاتولوژیک را بروز دهه

های عصبی دهد که ناهنجاریها نشان میبررسی. دهندمی

ژنتیکی را در ساختار ب اپیتوانند تغییرات نامناس می

ها های عصبی ایجاد کرده و به این شکل آنهای سلول کروموزوم

تمایز  و تکامل برای ژنتیکیاپی تغییرات با اینکه. را از بین ببرند

ه وسیل هب طول زندگی در توانندمی همچنین هاآن هستند، ضروری

 یا محیطی تغییرات استرس، به مانند پاسخ غیرتصادفی هایمکانیسم

 در روند مهمی نقش بنابراین .دهند رخ تصادفی خطاهای هواسط هب

 .(Calvanese et al. 2009) داشت خواهند سلول پیری

ثر و ؤم یهاژن ییدر شناسا یمدل کاربرد فراوان واناتیامروزه ح

. ی درمانی دارندرهایو مس یماریب دجایدر ا یملکول یها سمیمکان

استفاده از مگس سرکه برای مطالعه پیری  مزایایدر این میان 

، سهولت (ماه 3 حدود)طول عمر نسبتا کوتاه : طور خاص شامل به

های  نگهداری، امکان دستکاری محیطی و ژنتیکی آسان، تکنیک

ژنتیک مولکولی قدرتمند، دسترسی به توالی ژنوم کامل مگس 

های زیستی  شکافی پدیده ه و موفقیت اثبات شده در کالبدسرک

 (.Helfand and Rogina 2003)شود پیچیده مانند تکوین می

 متفاوت های طور کامل از سلول بهعلاوه، پیکر مگس سرکه بالغ  به

آید وهیچ سلول دیگری  وجود می به( postmitotic) پسامیتوزی

ر روده تقسیم های غدد جنسی و چند سلول د جز سلول هب

این ویژگی امکان مناسبی برای  (.Ito and Hotta 1992) شود نمی

 . کند مطالعات گسترده مربوط به پیری را فراهم می

(2014)Frost et al.   نشان دادند که بیان نسخه جهش یافته ژن

های سرکه  مگس عصبی مرکزی های سیستم نورونتائو انسانی در 

موجب  DNAبا ایجاد استرس اکسیداتیو و القای اکسیداسیون 

حذف عمومی نواحی هتروکروماتین و  H3K9me2کاهش سطح 

(global chromatin relaxation )های عصبی شده  در ژنوم سلول

این تیم پژوهشی با . و بیان ژنی را دستخوش تغییر کرده است

های مرتبط با کاهش  کولی تغییرات بیان ژنهای مول انجام بررسی

توانستند افزایش معناداری را در بیان گروه ژنی  H3K9me2سطح 

تایید و  uifو  Ago3 ،CG15115 ،CG15661 ،Ir41a ،nvdشامل 

های با بیان کم یا بدون بیان در  ها از دسته ژن این ژن. گزارش کنند

و ( t al. 2009e Celniker)اند  بندی شده مغز مگس سرکه دسته

با این . ده استشها  حذف کروماتین موجب افزایش بیان آن

و  CG40006 ،Dscam ،Gprk1 ،IntS3های  وجود، بیان ژن

Snap25  با حذف کروماتین تغییری نکرده است(Frost et al. 

 هایی است که بیان این امر بیانگر تاثیر سمیت تائو بر ژن(. 2014

    .  یابد شدن کاهش می با فرایند هتروکروماتینه ها آن

های مذکور، عملکرد  مطالعه اجمالی در مورد خصوصیات ژن

طور زمان بیان حداکثرشان در طول مراحل  و همین ها آن مولکولی

های  های سرکه از طریق پایگاه داده متفاوت چرخه زندگی مگس

انجام شد تا  www.flybase.orgزیستی مربوط به مگس سرکه 

 .ناشی از افزایش سن را تفسیر نمودبتوان تغییرات بیان 

کننده پروتئین در مگس سرکه  یک ژن کد flybaseدر  nvd ژن

و یک زنجیره ( Transcript)رونوشت دارای یک . است

دارای فعالیت اکسیژناسیون   Neverlandپروتئین . پپتیدی است پلی

-7ز است و کلسترول را به دوردوکتایاکس تیفعالو همچنین 

  مقدمه
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dehydrocholesterol  در این ژن  انیببیشترین . کندمیتبدیل

، در شفیرهدر طول دوره لارو، در دوره  ،ییزا نیمراحل مختلف جن

 6دارای  Uifژن  .مشاهده شده است حشره مادهمراحل بالغ 

های  کننده پروتئین عبوری غشا در سلول است کد رونوشت

طور  همینتلیال است و حداکثر بیان آن در سه مرحله لاروی و  اپی

 کننده پروتئین است یک ژن کد CG15115ژن  .دوره شفیرگیست

 3برای آن . پپتیدی است و یک زنجیره پلیرونوشت دارای یک  و

بیشترین بیان در مراحل پایانی لارو، در . آلل گزارش شده است

تا کنون عملکرد و نقش بیولوژیک  .مراحل اولیه بلوغ مشاهده شد

 .این ژن شناخته نشده است

گذاری شده  نام  Dmel\Ir41aبا نمادمگس سرکه  درIr41a ژن 

 Ionotropic(IR) کننده گیرنده یونوتروپیک کد این ژن. است

Receptors های یونوتروپیک بیان شده در  گیرنده .است

های یونی عمل  عنوان کانال به هعمدطور  به های حسی نورون

ی گلوتامات  هی گیرند ها یک زیرخانواده این گیرنده .کنند می

حداکثر بیان . کنند یونوتروپیک هستند که گلوتامات را درگیر نمی

ساعته در طول دوره لارو و  24-12در طی مراحل جنینی این ژن 

 CG15661ژن پروتئین . ه استاز لارو مشاهده شد در مراحل بعد
در انتقال . هستند UDP-glycosyltransferase familyاز خانواده 

فعال به انواع  یدینوکلئوت یاز قندها لیکوزیگل یها غلظت

دخالت ( aglycones) دروفوبیه رندهیپذ یها مختلف مولکول

 کول،یکوت لیتشک ،ییزدا در سم ینقش مهم ندیفرا نیا. دارند

در مراحل  ،یلارو هیدر مراحل اولبیان  .دانه و التهاب دارد رنگ

 .اهده شدبعد از تولد، در مراحل رشد بزرگسالان هر دو جنس مش

 .باشد می 1A1UGTجمله ارتولوگ انسانی از  22این ژن دارای 

پپتیدی  و یک زنجیره پلیرونوشت دارای یک  CG40006ژن 

. ه استمشاهده شد بلوغدر مراحل بعد از بیشترین بیان ژن . است

آن  یعملکرد مولکول .است CD36پروتئین آن از خانواده 

 نیز آن هستند ریکه درگ یشناخت ستیز یندهایفرآ. ناشناخته است

  .ستندیشناخته شده ن

کننده پروتئین در مگس  یک ژن کد IntS3 (Integrator 3)ژن 

در بیشترین میزان بیان ژن  و یک رونوشت دارد. سرکه است

پروتئین آن زیرواحد  .ته اسمراحل بعد از تولد مشاهده شد

complex integrator 3  است که یک کمپلکس درگیر در

ژن  .باشدای میهای کوچک هسته snRNAی و پردازش رونویس

Gprk1  کننده  کددر مگس سرکه Gستا 1 پروتئین گیرنده کیناز .

و  16-11مراحل  یط نیدر مراحل مختلف جنآن  انیببیشترین 

این ژن ارتوگ دو ژن انسانی به  .ساعت مشاهده شد 12-24

و GRK2 (2coupled receptor kinase -G protein )های  نام

GRK3 (kinase3 receptor coupled-protein G ) است که ژن

GRK2 کننده  کدG و ژن  2 پروتئین گیرنده کینازGRK3 کننده  کد

G  است 3پروتئین گیرنده کیناز . 

که  کننده پروتئین در مگس سرکه است یک ژن کد Dscam1ژن 

 57و رونوشت  57 در واقع. تنوع رونوشتی زیادی است دارای

. آلل گزارش شده است 176برای آن  دارد وپپتیدی  ه پلیزنجیر

ساعت  16-11در ساعت  نیدر مراحل جنبیشترین مقدار بیان 

 Immunoglobulinه سوپر خانوادپروتئین آن عضو . مشاهده شد

های ایمونوگلوبولین  های خانواده پروتئین پروتئین. است

Transmembrane Dscam ( مولکول چسبندگی سلول سندرم

 Down). که در اتصال، انقباض و چسبندگی نقش دارند( داون

syndrome cell-adhesion molecule)  ارتولوگ  23این ژن دارای

 .هستند DSCAML1 و DSCAMها  ترین آن مانسانی است که مه

در ( 3L) 3 مگس سرکه روی کروموزوم شمارهدر  Snap25ژن 

. قرار دارد kb 13/227طول  به 24،299،217تا  24،154،111ناحیه 

 Dmel\Snap25(CG40452, FBgn0011288) با نماد snap25ژن 

زنجیره  2و  رونوشت 2دارای . کننده پروتئین است یک ژن کد

در مراحل پس از بلوغ این ژن بیشترین بیان . پپتیدی است پلی

-SNAP (soluble Nپروتئین آن از خانواده . مشاهده شده است

ethylmaleimide-sensitive factor-attachment protein )

های غشایی متصل به سیتوپلاسم هستند و  باشد که از پروتئین می

های عصبی و آغاز  در حمل و نقل وزیکول و ترشح انتقال دهنده

این ژن دارای دو ارتولوگ انسانی . فعالیت سیناپسی نقش دارند

 .است SNAP25و  SNAP23های  به نام

رو برآن شدیم تا با بررسی و  پیشدر پژوهش ما نیز بنابراین 

ژنتیکی در  های هدف این اصلاحات اپی مقایسه میزان بیان ژن

به ( روزه 41)و پیر ( روزه 4)های وحشی جوان  مگس

زننده  های آسیب تر در مورد ارتباط ناهنجاری اندازی روشن چشم
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ژنتیک ها با تکیه برمفهوم اپی سلولی و فرایند پیرشدن نورون

 .برسیم

 

. استفاده شد Oregon Kهای وحشی  در این مطالعه از مگس

 .ها از آزمایشگاه تحقیقاتی دانشگاه زابل تهیه شدند مگس

( Haddadi et al. 2014)بر اساس روش توضیح داده شده قبلی 

مگس سرکه نر و ماده بالغ به محیط کشت تازه منتقل  71تعداد 

ها را از  ساعت مگس 2ز گذشت پس ا. ریزی کنند شده تا تخم

محیط کشت خارج کرده و با انتقال محیط کشت به انکوباتور در 

ها مراحل چرخه  دهیم تا تخم اد اجازه میرگ درجه سانتی 27دمای 

های بالغ از شفیره  با خروج اولین مگس. زندگی را طی کنند

آوری  حشرات بالغ جمع. دشو ها آغاز می آوری آن مرحله جمع

های محیط کشت جدید منتقل شده و  هر روز به ویال شده در

ها هر پنج روز به  این مگس. دشو آوری یادداشت می تاریخ جمع

( روز 41یا  4)محیط کشت جدید منتقل شده تا به سن مطلوب 

 . برسند

از هر گروه سنی را عدد مگس  RNA 71-41برای استخراج 

ل میکروتیوب سرها را داخ. ها را جدا شد بیهوش کرده و سر آن

 محلولبا استفاده از نموده و نجمد م عیازت ماریخته و توسط 

Trizol  استخراجRNA  به روش دستی انجام شد(Haddadi et al. 

 31-71 با استخراج شده RNA های نمونه در نهایت. (2013

 -11 زریفاصله به فرلاب و مخلوط شده RNaseFree میکرولیتر آب

   دشمنتقل 

. توسط ژل الکتروفورز بررسی شدخراج شده استRNA کیفیت 

 یبوزومیر یها RNAر و ساختا یکل تیماهباید توجه داشت که 

 .در حشرات و مگس سرکه متفاوت از پستانداران و انسان است

است که توسط  شده لیحشرات از دو قسمت مجزا تشک 28sجز 

 یدروژنیه اتصالات نیا. است هم وصل شده به یدروژنیه وندیپ

الکتروفورز  طیبسته به شرا تواند یژل م یالکتروفورز برو یدر ط

 نیبنابرا. شود دهیژل د یبروی مانند ریرفته و حالت اسم نیاز ب

. ها وجود ندارد در برخی نمونه مشاهده باند تک و متمایزامکان 

ها  غلظت نمونه نییتعاستخراج شده و  RNAجهت بررسی کمی 

رشته . استفاده شد( 2111 اپنانودر)اسپکتروفتومتر از دستگاه 

عنوان رشته  استخراج شده به RNAبا استفاده از  cDNAمکمل یا 

در طی این . شدساخته  معکوس پتازیکر ترانس میآنزالگو توسط 

واکنش پرایمرها با ایجاد انتهای کربوکسیلی آزاد سبب تکثیر رشته 

جهت شرکت کیاژن  cDNAسنتز  تیاز ک. دشون می DNAمکمل 

گیری از پرایمرهای غیر اختصاصی  مکمل با بهره رشته سنتز

 . استفاده شد

جهت طراحی پرایمرها در مگس سرکه از پایگاه اطلاعاتی 

FlyPrimerBank ه مناسب توسط برنام یمرهایپرا. استفاده شد

پس از طراحی، پرایمرها از نظر . طراحی شدند Primer3آنلاین 

در  Hetero-dimer و وپل لیتشک، CG درصد ،self-dimerمیزان 

. چک شدند www.idtdna.com از سایت Oligo Analyzerبرنامه 

 های مورد نظر اطلاعاتی پرایمرها برای ژن گاهیپا نیبا استفاده از ا

( کننده یک پروتئین ریبوزومی در مگس سرکه کد) Rp49و ژن 

 1عنوان ژن رفرنس طراحی شد و توالی هر پرایمر در جدول  به

 .است ارائه شده

از سایبرگرین برای ردیابی ، Real Time PCRدر واکنش 

میکرولیتر  21حجم نهایی واکنش . محصولات واکنش استفاده شد

 2ها در جدول  آن ریمواد استفاده شده و مقاد. درنظر گرفته شد

 Applied Biosystems 7500اه ها در دستگواکنش .ذکر شده است

Real-Time PCR  منظور  به. انجام شد 3طبق برنامه جدول

ذوب  یهدف، منحن هیناح یاختصاص ریاز تکث نانیحصول اطم

 61-97در دمای  واکنش توسط دستگاه یمحصولات در انتها

  .رسم شد گراد یدرجه سانت

ی استفاده شد و میزان بیان نسب سهیاز روش مقاها  برای آنالیز داده

 زانیدر م یتفاوت نسب. لحاظ شد یعنوان کنترل داخل به rp49ژن 

 فرمول قیبا نمونه کنترل از طر یمورد بررسهای  ژن در نمونه انیب

ژن مورد  انیفوق، ب یها با استفاده از فرمول. محاسبه شد 

دست آمده و با  هبداخلی وکنترل  یمورد بررس یها نظر در نمونه

با استفاده (. Schmittgen and Livak 2001)شوند  می سهیهم مقا

Shapiro-ابتدا با انجام تست  Graphpad Prism v.8.1افزار  نرم از

Wilk داری بیشتر از  سطح معنی)ها تایید شد  توزیع نرمال داده

یک طرفه برای تجزیه و تحلیل  ANOVAآزمون سپس ( 17/1

لحاظ  17/1داری  حداقل سطح معنی. ها استفاده شد آماری داده

 . دش

  ها مواد و روش
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 های مورد نظر در مگس سرکه اده برای بررسی بیان ژنپرایمرهای مورد استف -1جدول 
 نام ژن نوع پرایمر توالی پرایمر دمای ذوب (bp)طول محصول 

145 
2/79 CATTGGAAAGCGAGGTGGTC رفت 

Nvd 
14/71 GCACACGATTGATGGTCCAA برگشت 

143 
91/75 AACTCTTCAGATCCCTCAACAATTA رفت 

CG15115 
19/79 ACCTGTTTCGCACATCCAGT برگشت 

211 
9/79 CGCTTGCGATTTCACCGATT رفت 

Ir41a 
11/61 GCAAAGTGACCGAATGGCAG برگشت 

174 
51/79 CCTTCGCCATCTCATCGATTATTAC رفت 

CG15661 
31/79 TGTTCCAGTCAGAAGGAGGC برگشت 

177 
61 ATCTGGGTTGAGCACAGACG رفت 

CG40006 
11/61 GTTTGCCTTGGATTGGCTCG برگشت 

94 
37/61 GCGAGGTACAGTCATAAGCATGG رفت 

Dscam1 
66/79 GGCCTTGGTAGGGTCCATTT برگشت 

151 
57/79 AAGTCAGAATGCCAGCGGAT رفت 

Snap25 
34/61 AAGTGTTCGAATCCCTGCCTC برگشت 

113 
61 ACGCCTTTAGATGGAACAGCA رفت 

IntS3 
67/71 ACGAACGCTCGAATTTCTCC برگشت 

191 
55/79 CGAACCCGAACTCTAGACAAGT رفت 

Uif 
63/71 GCGCAGTTCCCAACCATT برگشت 

94 
37/61 GCGAGGTACAGTCATAAGCATGG رفت 

Gprk1 
66/79 GGCCTTGGTAGGGTCCATTT برگشت 

115 
76 ATGCTAAGCTGTCGCACAAATC رفت 

Rp49 
6/74 GTTCGATCCGTAACCGATGT برگشت 

 
 qRT PCRش جهت انجام واکن ازیمورد ن ریمواد و مقاد -2جدول 

 ماده (میکرولیتر)حجم 

11 Syber Green II 

12/1 ROX 

2/1 Primer Forward 

2/1 Primer Reverse 

1/5 dH2O 

 

 PCRشرایط واکنش  -3 جدول

 تعداد سیکل مرحله (گراد درجه سانتی)دما  زمان

 1 واسرشت سازی اولیه 97 دقیقه 11

  واسرشت سازی 97 ثانیه 17

 رایمرهااتصال پ 61 دقیقه 1 37

 گسترش 52 ثانیه 31

 1 گسترش نهایی 52 دقیقه 11

 های آنالیز داده تکثیر ژن و نتایج حاصل از هایبا توجه به نمودار

qReal-time PCR ها با  مقایسه آنروزه و  4 های در نمونه

های هدف در سه  تغییرات میزان بیان ژن روزه، 41های  مگس

اند که با افزایش سن  هایی دسته نخست ژن. ندبندی شد گروه دسته

ها در دستگاه عصبی مرکزی کاهش  های سرکه، بیان آن مگس

هایی است که افزایش سن موجب  دسته دیگر شامل ژن. یافته بود

داری را  شان شده است و دسته سوم تغییر بیان معنی افزایش بیان

 . دهد در دو گروه سنی نشان نمی

با افزایش سن، کاهش بیان داشتند، ژن  هایی که در میان ژن

CG15115 ًده سیبه صفر ر بیشترین میزان کاهش را داشته و تقریبا

 Ira41aهای  بیان ژن. در رتبه دوم است uifکاهش بیان ژن . است

به  nvdکه ژن  به نصف کاهش پیدا کرده در حالی CG15661و 

واقع روزه کاهش یافته و در  4درصد نسبت به گروه  27میزان 

ها  در گروه دوم ژن(. 1شکل )دهد  کمترین کاهش بیان را نشان می

های  شان افزایش یافته است، ژن ها بیان که با پیر شدن مگس

Dscam1  وGprk1  افزایش سه برابری در بیان را نسبت به گروه

به  CG40006و  Gprk1های  که ژن کنترل نشان دادند در حالی

  (.2شکل )اند  میزان دو برابر افزایش یافته

 

  نتایج و بحث
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مقایسه . هایی که با افزایش سن کاهش بیان داشتند نتایج بررسی ژن -1شکل 

در بافت  CG15661 و Nvd ،Uif، CG15115 ،Ir41aهای  بیان نسبی ژن

بیانگر کاهش معنادار ( کنترل)روزه  4های  روزه با مگس 41های  مغزی مگس

 CG15115و  Uifهای  ربوط به ژنبیشترین کاهش م. ها بود سطح بیان آن

و  11/1، 17/1ترتیب نشانگر تفاوت معنادار در سطح  به*** و ** ، . *است

 .است 111/1

 

 

 

 

 

 

 

 

بیان نسبی . هایی که با افزایش سن افزایش بیان داشتند بررسی ژن -2شکل 

های  در بافت مغزی مگس Dscam1 و CG40006 ،Ints3 ،Gprk1های  ن ژ

بیانگر افزایش معنادار سطح ( کنترل)روزه  4های  ایسه با مگسروزه در مق 41

. است Dscam1 و Ints3های  بیشترین افزایش بیان مربوط به ژن. ها بود بیان آن

 .است 111/1و  11/1ترتیب نشانگر تفاوت معنادار در سطح  به*** و ** 

 

 

 

 

 

 
بیان . اشتندهایی که با افزایش سن تفاوت بیان ند نتایج بررسی ژن -3شکل 

روزه در  41های  در بافت دستگاه عصبی مرکزی مگس Snap25نسبی ژن 

 . تفاوت معناداری ندارد( کنترل)روزه  4های  مقایسه با مگس

 

 

تنها عضو گروه سوم است که تفاوت بیانی را در میان  Snap25ژن 

شکل )دهد  های سرکه نشان نمی روزه مگس 41روزه و  4گروه 

3.) 

 کلی گیری نتیجه

اختلالات و سلولی  هایتدریجی ساختار خریبت حاصل پیری

 موجودات زندهمرگ به مرور موجب که هاست  ی آنعملکرد

سیستم عصبی جانوران، هومئوستازی و سازگاری موجود . دشو می

بنابراین اختلال در . کند را در پاسخ به تغییرات محیطی تنظیم می

 سرعت ببخشدتواند روند پیری را  فرایندهای عصبی می

(Omelyanchuk et al. 2015). طور که پیشتر گفته شد بیان  همان

یافته ژن تائو انسانی در دستگاه عصبی مرکزی مگس  نسخه جهش

 باعث تغییر( تائوپاتی)سازی بیماری آلزایمر  در طی مدلسرکه 

دلیل تغییر  شود که این تغییرات به ارگانیسم میاین ها در  بیان ژن

ناشی از حذف برخی نواحی ژنتیکی  پیدر الگوهای ا

بر در این تحقیق  .(Frost et al. 2014) استهتروکروماتینه ژنوم 

مورد را ها  ژن یر افزایش سن بر روی میزان بیان اینتاثآن شدیم تا 

ایده آل برای مدل  یک مگس سرکهدهیم چرا که بررسی قرار 

 Haddadi) استهای عصبی  مطالعات مربوط به پیری و ناهنجاری

 ,CG40006شاملژن در مگس سرکه  11میزان بیان . (2018

Dscam, Gprk1, IntS3, Snap25, CG15115, CG15661, Ir41a, 

nvd, uif  میزان . روز بررسی شد 41روز و  4گروه سنی  دودر

نیز ( تائوپاتی)سازی بیماری آلزایمر  ها در طی مدل بیان این ژن

نتایج حاصل از آزمایشات  با توجه به. شود دستخوش تغییر می

های مورد نظر سه حالت مشاهده  انجام شده و سنجش بیان ژن

نیز افزایش  ها هایی که با افزایش سن، بیان آنژن: حالت اول. شد

 Gprk1و  CG40006، Dscam1 ،Ints3های  که شامل ژن پیدا کرد

ها باعث کاهش متابولیسم و فعالیت افزایش بیان این ژن. باشدمی

. برد د و موجود زنده را به سمت پیر شدن پیش میشو لی میسلو

عنوان  هبها را توان افزایش در بیان این گروه از ژندرواقع می

 .دهنده طول عمر از طریق شتاب روند پیری معرفی کرد کاهش

های متابولیسمی و سیگنالی  حاصل این تغییر بیان، کاهش فعالیت

باشد که در نهایت  ها می ها درون سلول و افزایش تجمع آسیب

هایی که با افزایش سن،  ژن: حالت دوم. دشو موجب بروز پیری می

، Nvd ،CG15115های  که شامل ژن کاهش پیدا کرد ها بیان آن
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Ir41a ،CG15661  وUif شود کاهش بیان بینی می پیش. باشد می

ها و پیشروی ها سبب ایجاد تغییرات نامطلوب در سلولاین ژن

که با  Snap25ژن : حالت سوم. در مگس سرکه شود روند پیری

این موضوع . افزایش سن تغییر چندانی در بیان آن مشاهده نشد

ژنتیکی حاصل از فرایند  اثر بودن تغییرات اپیعلت بی تواند بهمی

پیرشدن روی این ژن یا خطای آزمایشگاهی در هنگام بررسی بیان 

ها  ژناین افزایش سن، بیان دهد که با  این نتایج نشان می .آن باشد

های  با آنچه که در مدلشود که این تغییرات  دچار تغییرات می

این . متفاوت است تائوپاتی مگس سرکه مشاهده شده است کاملاً

ناشی ژنتیکی  در الگوهای اپیمتفاوت  اتدلیل تغییر بهتواند  امر می

نکته . دهد باشد های عصبی رخ می از پیری با آنچه که در بیماری

اند هایی که کاهش بیان نشان دادهجالب توجه اینجاست که ژن

در انتقال  CG15661متابولیسم سلولی و ژن  ، درNvdمانند ژن 

از طرف دیگر، با افزایش . ها نقش دارند پیام عصبی در نورون

که در رونویسی و  IntS3هایی نظیر سن، افزایش بیان در ژن

ها  دارند، باعث مهار بیان ژنای نقش  های هسته snRNAپردازش 

یند آکه متابولیسم و سیگنالینگ نوری دو فر با توجه به این .شودمی

گیرند، بنابراین  مهم بیولوژیکی هستند که تحت تاثیر پیری قرار می

ثیر این دو عامل بر روی طول عمر مگس سرکه أبررسی توام ت

 . اهداف تحقیقات آینده باشندتواند از جمله  می
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