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 چکیده

سینو صلی کلئینپروتئین آلفا  سون ا شده در بیماری پارکین شناخته  ستترین عامل   ین پروتئینبیان ا .ا

ست. یکی از این چالش دلیلبه صیت تجمعی که دارد با چالش همراه ا سوب خا ها وجود پروتئین در ر

ستباکتری  شان داده که بیان ا سب هاپروتئین. مطالعات ن باعث افزایش بیان   SUMO هایی نظیربا برچ

آلفاسووینوکلیئن با این دنباله جهت افزایش پروتئین در فاز محلول  انیب رونیازا شووود یمدر فاز محلول 

 فاسینوکلئینآل بر فیبریلاسیون دنباله سومو ریتأثشد که  بر آندر این مطالعه سعی  نیهمچنبررسی شد. 

شود. سی  سینوکلئین با  برر سومودر این تحقیق ژن آلفا  شد.  دنباله  م محلول بیان پروتئین به فرکلون 

سفار صورت گرفت. ستون نیکل  سط  شدوپروتئین تو شد و دیالیز انجام  سی  ،سپس .ز تخلیص  برر

شر فلورسانس تیوفلاوین تی به مدت   مشاهده شد که .صورت گرفتساعت  72فیبریلاسیون توسط ن

از پروتئین در فاز محلول اسووت از درصوود  95پروتئین به همراه دنباله سووومو میزان بیان بارتری دارد و 

خاصویت مهاری بر روند تشوکیل فیبریل آمیلویید در مقایسوه با  سووموطرفی نشوان داده شود که دنباله 

صال دنباله داد که اتاز مطالعات پیشین نشان می آمدهدستبهدارد. نتایج  سومودنباله آلفاسینوکلئین بدون 

شوووود. این مطالعه نشوووان داد که ی نوترکیب میهاپروتئین سوووومو باعث افزایش بیان و میزان یلالیت

از طرفی  .یضووور پروتئین در فاز محلول کمک کرد نیهمچنیضووور این دنباله به میزان بیان پروتئین و 

 تیباخاص ییهاپروتئینمشاهدات آزمایشگاهی نشان داده که این دنباله خاصیت ضد فیبریلاسیونی برای 

شدآمیلوییدی دارد و در این مطالعه  ضافهکه  مشاهده  سینوکلئین مانع  کردنا سومو به پروتئین آلفا دنباله 

 شود. خاصیت تجمعی آن می

 

سومودنباله ، های آمیلوییدییبریلف، آلفاسینوکلئین، پارکینسون :واژگانکلید 
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 مقدمه. 1

 دلیلبههنگامی که عدم موفقیت سوویسووتت کنترل سوولولی 

رده و تاخو هایی بداسووترس و پیری منجر به تشووکیل گونه

هایی یادث شووده که سووبب شووود کاسووتیتجمعات می

یدایش عوارضوووی در سووولول  یل .[1]گرددمیپ  هایفیبر

های بارز بدتاخوردگی در سووولول که از نمونه آمیلوئیدی

 این .[2]دارند 1صووفحات بتا مشووتر  دوم اسووت، سوواختار

شکل ساختار شته از مت شدمی موازی بتا هایر  ودعم که با

ند قرار مارپیچ محور بر  هاییلفیبر آن بر علاوه. [3]دار

یدی ند اینوری ویژه هایویژگی آمیلوئ  به اتصوووال مان

نگ را (  ThT) یت یوفلاوینو ت( (CR کنگو قرمز هایر

ند یادی نشوووان داده .[4]دار قان ز یل محق که تشوووک ند  ا

مدل پلیمریزاسووویون وابسوووته به های آمیلوئیدی از فیبریل

طور معمول کینتیک تشووکیل کند. بهزایی تبعیت میهسووته

سوواختارهای آمیلوئیدی شووامل سووه مریله اسووت. مریله 

است که مریله یساس  زاییهستهاولیه، مریله وابسته به 

رایند تشووکیل سوواختارهای کننده سوورعت در ف محدودو 

ست سب ا  .[5]آمیلوئیدی بوده و از نظر ترمودینامیکی نامنا

سته به آن، عامل سازهای آمیلوئیدی و پیشفیبریل های واب

ها باشوود که در تمامی آنبیماری در انسووان می 40بیش از 

و در داخل و  پروتئین سواختار ویژه خود را از دسوت داده

 .[6]کنندخارج سلول رسوب می

های ( یکی از رایج ترین بیماریPD)2بیماری پارکینسووون 

عصوووبی آمیلوییدی اسوووت. به عنوان یک بیماری یرکتی 

  Nigrostriatalها در سوویسووتت همراه با از بین رفتن نورون

  Substantia Nigra pars compactaبووه ویژه در نوواییووه

(SNpc) بیماری پارکینسون در اکثر  .[7]شناخته شده است

غیر ژنتیکی و با دریل ناشووناخته رم می  صووورتبهموارد 

یب نورون هد. تخر با کت شووودن  پارکینسوووونها در د

سوویسووتت  SNpcهای تولید کننده دوپامین در ناییه نورون

ها همراه عصبی مرکزی توصیف شده است. کاهش نورون

                                                      
1 β-Sheets  

 LBs(Lewy با یضوووور تجمعات پروتئینی تحت عنوان 

bodies و )LNs (Lewy neurites .همراه اسوووت )LBs  و

LNs شووناسووی پارکینسووون اسووت. های آسوویباز نشووانه

آلفاسووینوکلئین جزا اصوولی تشووکیل دهنده این تجمعات 

وجود  نورونی اسووت و در هر دو نوف فامیلی و ناشووناخته

م متعلق به خانواده پروتئینی به ناآلفاسوووینوکلئین . [8]دارد

شامل دو پروتئین دیگر به ناما سینوکلئین های بتا ست که 

لعه چندین مطاسووینوکلئین وگاما سووینوکلئین نیز هسووت. 

ساختاری مانند  سکوپی و  سپکترو شان داده که NMRا ، ن

ست و تعلق به خانواده  شکل ا سینوکلئین پروتئینی بی  آلفا

دارد که تحت شووورایط فیزیولوژیک ی فاقد نظت هاپروتئین

ساختار ندا صلا  ست. تخمین یاا شان کت ا ساختار رند و یا 

که  یدود زده شوووده  فاسوووینوکلئین  کل درصووود  10آل

 .[9]شووودیی محلول سوویتوسوول ماز را شووامل مهاپروتئین

 و کت شووناخته شووده اسووت بسوویارعملکرد این پروتئین، 

شان داده که  شتهمطالعات ن سینوکلئینهای تجمعی ر  ،آلفا

های وابسووته به و سووایر بیماری پارکینسووون ای ازنشووانه

 سینوکلئین است.

دلیل خاصوویت تجمعی که دارد بیان محلول این پروتئین به

 یبکنوتر ینپروتئ یانب ،یطورکلبهبا چالش همراه اسوووت. 

ست. ا مطالعات بیوشیمیایی یبرا یگلوگاه اصل یککارآمد 

س یمحلول اغلب برا ینپروتئ یانب یله از محققان مر یاریب

نده اسووووت. م حدودکن بانم  ینپروتئ یانب یارجح برا یز

 دلیلبه (E. coli) یکلیشوویااشوور یخیاز لحاظ تار یبنوترک

 یزبانم ینکت مرتبط با اسوووتفاده از ا یهاینهو هز یسوووادگ

 یانب یبرا یموفق یزبانم E. coli کهیبوده اسوووت. دریال

س صیت تجمعی دارد، هاپروتئیناز  یاریب  .ستینیی که خا

 .Eکه در  ینیپروتئ 6386دهد که از یم ها نشوووانگزارش

coli اند بوده محلول( 1452) درصوود 22.7، تنها شووده یانب

 03/04/2005در  SECSG وب صوووفحه در کهطور )همان

ست(. پ شده ا شر  شرفتمنت در جهت بهبود  یادیز هایی

2 Parkinson`s disease 
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انجام شوووده اسوووت، از  E. coliب در ینوترک ینپروتئ یانب

مشوووتر  با چاپرون و  یان، بیقو یپروموترها یجادجمله ا

فاده از هت یقاز طر ناور یچ. هینپروتئ یجوشووواسوووت  یف

سبه یگرید ستتاندازه  شهت یهای  یتدر بهبود یلال یجو

به یبنوترک یهاپروتئین  یابر یژهومؤثر نبوده اسووووت، 

 یتارهادشووووار اسوووت. سووواخ هاآن یانکه ب ییهاپروتئین

فاده شوووده اسوووتعنوان هتبه یمختلف  ینا .جوش اسوووت

شهت یهاپروتئین و  نیپروتئ یانب یشافزا یاغلب برا یجو

سه ستفاده م یسازخالص یلت ترین از مهت .[11]شوندیا

شاره کرد سومودنباله  به توان می همجوشی هاپروتئین . ا

ون و اسووت )جانسوو یوبیکوئیتینشووبه  ینپروتئ یک سووومو

 یکه اغلب برا یلودالتونک 11 یباً( تقر1997هوچسووتراسوور 

پا یتبهبود یلال فاده م ینپروتئ یداریو  یهدف اسوووت

عه  .[12]شوووود طال یت  برایدر این م یان و یلال افزایش ب

سینوکلئین از هت شی این پروتئین با پروتئین آلفا  نبالهدجو

شد و میزان بیان پروتئین در یضور و عدم  ستفاده  سومو ا

ضور این دنباله و  سیونیهمچنی ضد فیبریلا ن بر آ ین اثر 

 وین تیبا اسوووتفاده از تیوفلا یند فیبریلاسووویون پروتئینفرا

(ThT بررسی )شد. 

 هامواد و روش .2

و  BamH1 محوودودگر یهوواتی، آنز polymeraseآنزیت 

Xho1  ها از شوورکت فرمنتاز تیآنز سووایرو(Fermentase) 

 ییر مواد شووویمیایو سوووا EDTA  ،SDS. شووود یداریخر

 موردشوود. مواد  یداریخر Biobasicیاز از شوورکت موردن

ستفاده سایر مواد  آمیدیلاکردر تهیه ژل  ا ستفادهو  ز ا موردا

 هیسووو E .coliن پژوهش از باکتری یشوورکت سوویگما در ا

BL21(DE3) بیان ژن  یبرا یمیزبان اختصووواصووو عنوانبه

 کلون شده استفاده شد.

 وموس دنبالهکلون آلفاسینوکلئین در وکتور حاوی  2-1

در  با دنباله سووومو ینوکلئینژن آلفاسوو یبرا یمرپرا یطرای

سا ینب  pET21aدر وکتور  Xho1و  BamH1برش  یتدو 

 PCR(Polymerase. پس از انجام (1)جدول انجام شووود 

Chain Reaction) ضت آنزگردید  یرتکث یقطعه ژن  ییمو ه

ا ب ینوکلئینآلفاسوو ،سووپس انجام شوود.وکتور و ژن  یبر رو

توسط  3به  1با نسبت  دنباله سومو یدارا pET21a وکتور

 یدر دما یخچالسوواعت در  24به مدت  T4 ligase یتآنز

ژن به  یگراد قرار داده شوودند. وکتور یاویدرجه سووانت 4

 ی. تعدادشوودمنتقل  یانب جهت BL21(DE3) یانیب یباکتر

 T7ر میبا پرا یتوال یینتع یشده برا ییدتأ یدهایاز پلاسم

promotor  وT7 terminator.ارسال شدند ، 

 

 
 Reverseو  Forwardتوالی پرایمرهای  1جدول 

Tm=62/3 GC%=59/3 
5' G GGATCC 

ATG GAC GTC 
TTC ATG AAA 

GGT CTG 3' 

 Forwardپرایمر 

Tm=51/4 GC%=54/8 

5' A CTCGAG 

TTA CGC TTC 
TGG TTC ATA 

GTC 3' 

  Reverse پرایمر

 

 

 بیان آلفاسینوکلئین  2- 2

 ،وردنظرم نوترکیب وکتور یاوی باکتری از کلنی تک ابتدا

یاوی  LBکشووووت  محیطلیتر میلی 10 یجت در مایع 

 16 مدت به لیترمیکروگرم بر میلی 100 -ن سووویلیآمپی

شت ساعت سبت ، سپسد. ش داده ک  mL در 1:100به ن

 در انکوباتور در تلقیح شوووده و جدید کشوووتمحیط 100

شوود و  قرار داده RPM 200گراد با درجه سووانتی 37دمای 

 IPTGمورر میلی 1غلظت  5/0 برابر ODبعد از رسیدن به 

 ساعت بیان شد.  4گراد و به مدت درجه سانتی 37و دما 

عت انکوباسیون با سانتریفیوژ سا 4از ها پس ، سلولسپس

(. در مریله بعد g 12000دقیقه،  20آوری شدند )جمع

مورر  2میلی مورر،  Tris 30دست آمده در بافر رسوب به
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NaCl 3سونیکیت ایمیدازول بر روی یخ  موررمیلی 5و  

دقیقه  20دت به م g ×12000 با سانتریفیوژ با دورشد. و 

 ته نشین شدند. گراددرجه سانتی 4در دمای 

 100مای ها به همراه بافر نمونه در دهمه نمونه ،سوووپس

دقیقه یرارت داده شووودند،  5گراد به مدت درجه سوووانتی

. برای انجام شوودها از بین بردن ناخالصووی برایگرمادهی 

درصوود  12ژل  آنالیز بیان پروتئین نوترکیب نمونه بر روی

SDS-PAGE 250بارگذاری شد و توسط بریلیانت بلو G-

 .شدآمیزی رنگ

 سازیخالص 3- 2

 از و تمایلی کروماتوگرافی روش از پروتئین، تخلیصبرای 

سفار ستون ستفاده زونیکل   بیان نوترکیب پروتئین. شد ا

( درانتهای آمینی tag)-6Hisی هیستیدینی دنباله دارای شده

ستیدینی دارای تمایل زیادی به خود می شد. این دنباله هی با

با آن برقرار میو میان نیکل بوده برای کند. کنش محکمی 

میلی مورر  50 ، ابتدا سوووتون توسوووط بافر تریساین کار

یدازول ومیلی 5دارای  عادل  NaCl مورر 2مورر ایم به ت

سپس ستون منتقل و به آرامی ، عصارهرسید.  سلولی به  ی 

یذف  بال آن  به دن از روی سوووتون عبور داده شووود و 

شوووده به سوووتون به وسووویله بافر ی متصووول نهاپروتئین

( انجام شد و در آخر برای Washing Bufferوشو ) شست

سازی  ستون از بافر جدا کننده هاپروتئینجدا صل به  ی مت

(Elution Buffer .اسوووتفاده شووود ) بافر جدا کننده یاوی

یدازول ممیلی 50تریس به همراه ایم مورر و میلی250ورر 

یدازول بامی pH 8/7با  NaClمورر  2 بت ایم قا شووود. ر

کل سبب یموجود در این بافر با هیستیدین برای اتصال به ن

شووود. خلوو و تعیین وزن خروج پروتئین از سووتون می

شده بر روی ژل  صد12مولکولی نمونه تخلیص  -SDS در

PAGE  .شد ستفاده از نمونهکنترل  شده با ا های تخلیص 

مورر میلی 50ی کیلودالتون در بافر یاو 10کیسوووه دیالیز 

جه سوووانتی 4در  NaClمورر میلی 300تریس و  گراد در

                                                      
3 sonicate 

سووواعت غلظت پروتئین با  24تعویض بافر شووود. پس از 

 cm 1−M−1 [14] اسووتفاده از ضووریب خاموشووی پروتئین

 .شدتعیین  5960

 فیبریلاسیون پروتئین 4- 2

ساس یبریلاسیونف یبرا یطشرا شد:انج یطشرا ینا بر ا  ام 

سب  ینپروتئ  گرمیلیم 2برابر با  یمقدار یعنیبا غلظت منا

 یبریلاسویون،انجام ف یبرا ،سوپس دسوت آمدبه لیتریلیبر م

قدار  ما ینپروتئ یناز ا یکرولیترم 500م جه  37 یدر د در

شد به گرادیسانت  اییلهم یرباکه با آهن یاگونهقرار داده 

شد و بررسمدام هت یتفلون یزر شر با ن یبریلاسیونف یزده 

 . صورت گرفتساعت  72مدت بهفلورسانس 

 ThTنشر فلورسانس  5- 2

شک یابیارز یبرا از محلول تازه  یدیلوئیآم یهالیبریل فیت

 یش براین آزمای. اشوودتی اسووتفاده نیوفلاویه شووده تیته

تر در بافر فسووفات یلیلیگرم در میلیم 2ن با غلظت یپروتئ

میکرولیتر از هر نمونه  10انجام شد.  pH 8/7مورر یمیل25

 ThTمیکرولیتر از محلول تازه  990ن انکوبه شده به یپروتئ

ظت فه شوووود.  25 با غل بر  موجطولمیکرومورر اضووووا

 660تا  450ن یب ینانومتر و محدوده نشوور 440 یختگیانگ

 نانومتر انتخاب شد.

 

 

 یجنتا .3

 کلونینگ، بیان و تخلیص 1- 3

سووومو  دنباله یدر وکتور یاو ینوکلئینژن آلفاسوو ینگکلون

سا ینب pET21a در وکتور  Xho1 و BamH1 برش یتدو 

 ینمنتقل شوود و از ب BL21 یانیب یهانجام شوود و به سووو

 یتوال یینانتخاب شوووده و جهت تع یکلون یک ها،یکلون

سومو و بدون  (.1 )شکل شدارسال  بیان پروتئین با دنباله 

ظت با غل له سوووومو  با مدت  IPTGمورر میلی 1 دن  4به 

 گراد در محیط کشوووتدرجه سوووانتی 37سووواعت در دما 
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افزار ان بیان با اسووتفاده از نرممیز شوود.انجام   LBمحلول 

imageJ  شد و نشان داد که میزان پروتئین به همراه بررسی

 .در فاز محلول دارد تری پروتئیندنباله سومو به میزان بیش

ا و آلفاسوووینوکلئین ب مقایسوووه میزان بیان پروتئین 2جدول 

ین با دنباله پروتئیزان بیان م 2شووکل بدون دنباله سووومو و 

 دهد. سومو و بدون دنباله را نشان می

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 است. قرار گرفته Xho1و  BamH1آلفاسینوکلئین در بین دو جایگاه برش که ژن  pET21a+SUMOنقشه وکتور  ()الف 1شکل 

 )ب( مرایل کلون ژن آلفاسینوکلئین در وکتور یاوی دنباله سومو

 

 مقایسه میزان بیان پروتئین 2 لجدو

 پروتئین رسوب پروتئین محلول میزان کل پروتئین 

 %40 %60 %35 پروتئین آلفاسینوکلئین

 %5 %95 %45 پروتئین آلفاسینوکلئین به همراه دنباله سومو

 ب

 الف
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که این ییازآنجاکلون شده بود.  pET21aبود که در وکتور  

و  اسوووتوکتور در انتهای خود دارای دنباله هیسوووتیدین 

یلبه با  دل کل، تخلیص پروتئین  به نی یدین  یل هیسوووت ما ت

ستون  ستفاده از  ستفاده از روش کروماتوگرافی تمایلی )ا ا

سفاروز(  شدتمایلی نیکل  س و یبافرتر. تخلیص در انجام 

تا یلیم 5با گرادیان ایمیدازول از  مورر و یلیم 250مورر 

جام  pH 8/7با  ظت که  شوووودان  موررمیلی 250در غل

 دستبهایمیدازول باند پروتئین عاری از هر گونه ناخالصی 

 (.3شکل  (آمد

 

 
 

 

 

 

 

کیلودالتون اسووت و اضووافه  10توالی دنباله سووومو یدود 

سیوکلئین که ساختار آلشدن این توالی به  کیلودالتون  25فا

و این  دهدکیلودالتون را نشوووان می 35مجموعا  اسوووت

له سوووومو و بدون  با اختلاف وزن در پروتیئن به همراه دن

 .دنباله به این دلیل است

 شووودنمختلها اثر مهمی در روند که ناخالصووویییازآنجا

وتئین رمطالعات آمیلوئیدی، پ یبرا یندارند  بنابراآمیلوئید 

بایسووتی از خلوو بسوویار بار برخوردار باشوود پس این 

. منبع پروتئینی اسووتفاده داراسووتمریله از اهمیت زیادی 

 نوترکیب شده برای این پژوهش، آلفاسینوکلئین

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

، پروتئین موجود در پلت 3، بیان کل پروتئین 2، مارکر 1بیان پروتئین آلفاسینوکلئین بدون دنباله سومو.  )الف( 2شکل

، پروتئین 2، بیان کل پروتئین 1. دنباله سوموبیان پروتئین به همراه  (ب)، پروتئین محلول. 5کنترل منفی ، 4باکتری 

 باکتری، پروتئین موجود در پلت 5 کنترل مثبت 4،3محلول ،

 

 

 

    )ب( بدون دنباله سومو. .)الف( دارای دنباله سومو ن.ژل مربوط به تخلیص پروتئی 3 شکل

 )ب(                              )الف(     
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 فیبریلاسیون پروتئین 2- 3

سووازی پروتئین شوورایط فیبریلاسوویون برای خالصاز  پس

 پروتئین از میکرولیتر 500 کار،. برای اینپروتئین انجام شد

اله ( و بدون دنبلیترگرم بر میلیمیلی 3 ) دنباله سومویاوی 

 گرادسوووانتی درجه 37 دمای ( درلیترگرم بر میلیمیلی 2)

میکرولیتر از نمونه پروتئین انکوبه شده  10و  شد داده قرار

اضافه شد و نشر در  ThTمیکرولیتر از محلول تازه  990به 

شد. نتایج  نانومتر 480 ستبهخوانش  شان داد که  د آمده ن

نباله ددر مقایسووه با پروتئین بدون  دنباله سوووموپروتئین با 

   (.4)شکل توانایی تشکیل فیبریل را ندارد  سومو

 

 

 

 گیرینتیجه بحث و-4

 mRNAاسووت که به ثبات  یچیدهپ یندفرا یک ینپروتئ یانب

سیرونو یتتنظ ینترجمه و همچن یتو تنظ س ی سته ا ت. واب

جهشوووده نت یتتقو یبنوترک ینپروتئ یانب عدا ی  ید کپت

mRNA مد و افزا کارآ مه  طول،  یشبار، شوووروف ترج

 دنباله ترجمه اسوووت. هایکنندهیتو تقو mRNA یداریپا

خالص یتیلال ین،پروتئ یانب سوووومو را در  یسوووازو 

 لعات نشوان داده سوومو. مطادهدیم یشافزا هایوتپروکار

از جملوه متوالوپروتئواز  ین،پروتئ ینچنود N یبوه انتهوا

ادغام شوووده و  ( و چند پروتئین دیگرMMP13) یکسماتر

ستفاده شده است یبنوترک یانب یستتس یکعنوان به هت .ا

 شووود.یم یتو یلال یانب یشمنجر به افزا سووومو یجوشوو

ش MMP13که  یمثال، هنگامعنوانبه  سومو یبدون همجو

 اب .رسوب باکتری یضور دارد، در شودیم یانب E. coliدر 

 ی باجوشوووهت یکعنوان به MMP13که  ی، هنگامیالینا

SUMO شود، یم یانبMMP13  شاهده در بخش محلول م

 یتا ید ینپروتئ یتیلال یشدر افزا سوووومو یرتأث شووود.

ساختار  سط  ض سوموتو ست یحتو شده ا در  .[13]داده 

عه دیگر  طال بار و  یانبکه  نشوووان داده شووودم سوووطح 

ست یسازخالص شد فیبروبلا  .E در  یبنوترک فاکتور ر

coli یان ب یدر باکترتجمعات صورت به یرااست  ز دشوار

 یبار یهاآوردن غلظتدستو به یسازو خالص شودمی

 کردناضووافهدشوووار اسووت. در ادامه این پروتئین را با  آن

انجام دادند و مشوواهده کردند دنباله سووومو بیان و تخلیص 

 95و از  یدرسووو یندرصووود کل پروتئ 30غلظت آن به که 

 یک سومو .[14]محلول فراتر رفت یهاپروتئیندرصد کل 

دارد که ی درون یزگرو هسته آب یخارج دوستآب سطح

 یهاپروتئین یبر رو یندهشوووو یهشوووب یممکن اسوووت اثر

شان شد. ن شته با ساختار هتدادهنامحلول دا ست که  شده ا

 یلسهو ت یانب یشباعث افزا سومو یستیدینهگزا ه یجوش

 ازآنجاکه شود.یم Ni-NTA یبا کروماتوگراف یسازخالص

پروتئین آلفاسووینوکلئین دارای خاصوویت تجمعی اسووت و 

مقداری از بیان این پروتئین در رسوب باکتری یضور دارد 

سازی بیان این پروتئین از سومو استفاده شد ینهبهدر جهت 

گونه که نتایج نشان داد افزودن سومو باعث افزایش و همان

ساعت که برای  72نمودار نشر فلورسانس به مدت  4شکل 

ی شد و بررس دنباله سوموپروتئین آلفاسینوکلئین با و بدون 

ریل را توانایی تشکیل فیب دنباله سومونشان داد که پروتئین با 

 ندارد.
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بیان این پروتئین در فاز محلول در مقایسه با آلفاسینوکلئین 

گردید و در ادامه میزان خلوو باریی را نیز  بدون سووومو

 نشان داد.

از  یاخانواده (یوبیکوئیتینکننده کوچک اصوولا سووومو )

ست که  هاپروتئین س طوربها  یزینل رزیدوهای به یکووارن

 شوووود،یهدف کونژوگه م یهاپروتئیناز  یفموت یکدر 

SUMOylation از جمله  یاهستهدرون یسلول یدادهایرو

را  یاو انتقال هسته DNA یتترم یسی،رونو ی،سلول یتتقس

تواند یم SUMOylation ین،در سوطح پروتئ کند.یم یتتنظ

بات   یرتأث نیپروتئ -ن یکنش پروتئبرهتو بر سووواختار، ث

 بگذارد. 

صال یشآزمادر  شد که ات شان داده  شین ن ه ب سوموهای پی

فاسوووینوکلئین می 102و  96لیزین  ند اثر در توالی آل توا

ن پروتئین داشوووتووه ی فیبریلاسووویون ایبر رومهوواری 

بر روی  SUMOylationاثر  ،چنینهم .[15و16]باشوووود

که نیز بررسووی شووده و مطالعات نشووان دادند  Aβپروتئین 

سلول Aβسطو  تجمعات  سومویان ب یشافزا  یهارا در 

یکردهای روکه  دهدینشوووان م دهد ویکاهش م کنندهیانب

SUMOylation ستراتژبه  یهعل یدجد یدرمان هاییعنوان ا

  .[17]دندار یلپتانس یمرآلزا یماریب

ست ا ییهاپروتئین ینتراز محلول یکیسومو  کهییازآنجا

 به یمصنوع یجوشبرچسب هت یکعنوان که اتصال آن به

ما ، شوووودی آمیلوییدی میهاپروتئینمانع فیبریلاسووویون 

سوموآیا یضور  که یتکرد یبررس  در وکتور یاوی دنباله 

ژن آلفاسوووینوکلئین اثر مهاری بر روی فیبریلاسووویون این 

 پروتئین دارد یا خیر.

که در طی  هده شووود  عه مشوووا طال مانمدتدر این م  ز

سانس پروتئینفیبریلا شر فلور دنباله ی یاو سیون میزان ن

بود و  متفاوت دنباله سوووموسووومو با نمونه پروتئینی بدون 

 سوووومو تواناییدنباله ن یاوی نتایج نشوووان داد که پروتئی

توان گفت یضوووور یم روینندارد  ازاتشوووکیل فیبریل را 

شود. سومو می س بنابراینتواند مانع فیبریلاسیون  از  تفادها

ر نظر دبازدارنده فیبریلاسیون  عنوانبه تواندمیسومو دنباله

های آمیلوییدی در و مانع تشوووکیل فیبریل گرفته شوووود

های یشآزماو  شووود یبریلاسوویونف ی مسووتعدهاپروتئین

نجام اتر برای بررسی اثر ضد فیبریلاسیونی این دنباله بیش

 .شود

 تشکر و قدردانی

نویسندگان این مقاله کمال تشکر را از دانشگاه  وسیلهینبد

خود ما را در انجام  هکه با همکاری صوومیمان مدرسیتترب
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Abstract 
Alpha-synuclein protein (α-syn) is the main factor known in Parkinson's 

disease. The expression of this protein has challenges. One of these challenges 

is the presence of protein in bacterial pellet. Studies have shown that the 

expression of proteins with tags such as small ubiquitin-like modifier (SUMO) 

increases the expression in the soluble phase, therefore the expression of α-

syn with this sequence was investigated to increase the protein in the soluble 

phase. It has also been shown in studies that SUMOylation has an inhibitory 

effect on fibrillation, also in this study the effect of the SUMO on alpha-

synuclein fibrillation was investigated. The α-syn gene was cloned with 

SUMO-tag. Nickel sepharose column was used to purify the protein, and 

dialysis was performed and fibrillation was checked by fluorescence emission 

of Thioflavin for 72 hours. Results showed that the protein with SUMO 

sequence has a higher expression level and 95% of the protein is in the soluble 

phase. It was shown that the SUMO sequence has an inhibitory effect on the 

process of amyloid fibril formation. The results obtained from previous 

studies showed that the binding of the SUMO sequence increases the 

expression and solubility of recombinant proteins. This study revealed that the 

presence of this sequence contributed to the protein expression level and the 

protein's presence in the solution phase. Observations indicated that this 

sequence has anti-fibrillation properties for proteins with amyloid 

characteristics, and this study demonstrated that SUMO prevents α-syn 

aggregation. 
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