
 شود مي DNA اختصاصي بودن جايگاه نوتركيبي سبب بازآرايي دقيق

 در موجـود DNA هـاي عمل تبادل قطعه معمولاً به دليل طبيعـت خـاص آن سـبب حفـظ نظـم تـوالي

 ها با استفاده از روند نوتركيبي كاملاً به هر حال در موارد استثنايي سلول . شود هاي همولوگ مي كروموزوم

 ها كه اين بازآرايي . شوند مي ) DNA بازآرايي ( DNA تغيير در بعضي از تواليهاي كنترل شده خاصي سبب

 شوند حاصل اين خوانده مي در نواحي كاملاً اختصاصي صورت مي گيرند به نام نوتركيبي در جايگاه ويژه

 ن اي ديگر رفتـه و بـدي اي به ناحيه توانند از ناحيه مي DNA ن است كه قطعات خاصي از آ نوع نوتركيبي

 اولين مورد بـازآرايي . بيان خواهند شد ) نسبت به وضعيت قبل از بازآرايي ( ترتيب ژن يا ژنهاي متفاوتي

 بـدين . باديهـاي اختـصاصي اسـت آنتي هاي سازنده هاي عالي كشف شد، بازآرايي ژن ژني كه در سلول

 ها بوجود بادي آنتي ز ساز نسبتاً محدود تنوع عظيمي ا هاي پيش ترتيب به كمك اين پديده با وجود توالي

 . آيد مي

 نوتركيبي در جايگاه ويژه صرفاً بـه دليـل وجـود تواليهـاي ، ) اور كراسينگ ( برخلاف تبادل قطعه

 اگر چه در اين مورد نيز تواليهاي كوتاه همتراز لازم ( آيد تركيب شونده بوجود نمي هاي نو DNA همتراز در

 ني كه انزيمهاي اختصاصي مربوط بـه قطـع و اتـصال بلكه اين عمل به دليل وجود تواليهاي معي ) هستند

 ين نوع نوتركيبي از طريـق در دسـترس بـودن ا . گيرد شوند، صورت مي مجدد قطعات به آنها متصل مي

 شود در حالي كه پديده تبادل قطعه تصادفي بوده و كنترل نمي گردد، ن تنظيم مي آ آنزيمهاي اختصاصي

 قرار گيرد ميتوانـد RecA هاي اتصال مانند ض اتصال به پروتئين توالي كه در معر بدين معني كه هر نوع

. در تبادل قطعه شركت كند



 DNA نوتركيبي در جايگاه ويژه اولين بار از طريق مطالعات ژنتيكي انجام شده بر روي نوتركيبي

 در فـاژ DNA در اثـر ايـن نـوتركيبي . باسيل مشخص شد اي از كروموزوم كلي فاژ لامبدا با جايگاه ويژه

DNA نوتركبي ( اين نوتركيبي . شود گيرد به چنين فاژي پروفاژ گفته مي باسيل قرار مي كلي DNA فاژ و 

 تعويض به صورت متقابل انجام . برخودار است از دو خصوصيت مشرتك با نوتركيبي جايگاه ويژه ) باكتري

 تيدهاي خاصي كه خـود گردند، ضمناً عمل تعويض در محل نوكلئو هاي قبلي حفظ مي DNA شود تمام مي

 هايي كه به كمك آنـزيم انتگـراز DNA . دهد جزئي از توالي كوتاه همتراز در فاژ و باكتري هستند رخ مي

 بـا كنند، داراي توالي كوتاه همترازي هـستند كـه كـاملاً لامبدا در نوتركيبي در جايگاه ويژه شركت مي

 . باشند جايگاههاي اتصال پروتئين متفاوت مي

 فـاژ در DNA انتگراز لامبدا را توليد مي كند كه سبب قرار گرفتن نزيم به نام آ لامبدا باكتريوفاژ

 DNA اين عمل به واسطه وجود جايگاههاي ويژه موجود در هر دو مولكول . شود باسيل مي كروموزوم كلي

. ) 1 شكل ( آيد حلقوي از دو مولكول قبلي بوجود مي DNA گيرد و بدين ترتيب يك مولكول صورت مي



 واكنش طبيعي كه در آن (a) باسيل از طريق عمل نوتركيبي جايگاه ويژه فاژ لامبدا در كروموزوم كلي DNA قرار گرفتن

 سوبستراي غيرطبيعي كه به طور مصنوعي ساخته شده است و داراي (b) شود نوتركيبي سبب اتصال دو مولكول مي

 دهد سبب هنگامي كه انتگراز اين دو جايگاه را در كنار هم قرار مي . د باش مي (attB) و باكتري (attP) جايگاههاي اتصال فاژ

 ها را بسرعت از آنجايي كه اين مولكول . آورد حلقوي كوچكتر پديد مي DNA شده، در نهايت دو مولكول B و P نوتركيبي

 خيص فعاليت انتگراز محسوب اي براي تش ميتوان در اثر الكترونفورز ژل آگاروز جدا كرد، اين واكنش به عنوان ابزار ساده

 . گردد مي

 شود به طوري كه تقريبـاً در كليـه آنزيم انتگراز به  فراواني در مرحله اوليه عفونت فاژ توليد مي

 باسيل فاژ لامبدا در كلي DNA چگونگي قرار گرفتن . گيرد ميزبان صورت مي DNA ها دخول فاژ در سلول

 اي كه بدين ترتيب كه وجود مخلوط واكنشي ساده . شده است آزمايشگاهي بخوبي نشان داده با مطالعات

 خوانده IHF سازد و به نام باسيل مي پروتئين انتگراز خالص، پروتئين كمكي كه كلي تنها داراي چهارجزء

 و attP هاي فاژ و باكتري كه واجد جايگاههاي اختصاصي كه به ترتيـب DNA شود، يونهاي منيزيم و مي

attB راه مناسبي كه براي بررسي انجام و يا عدم انجام ايـن . براي اين عمل كافي است شوند، خوانده مي



 و attB گيرد، استفاده از پلاسميدهاي مصنوعي است كـه داراي جايگاههـاي عمل مورد استفاده قرار مي

attP چـه چنان . توانند به يكديگر متصل شوند اند كه بخوبي مي اين دو توالي به نحوي قرار گرفته . هستند 

 حلقوي كوچكتر از پلاسميد DNA در محيط انتگراز موجود باشد اين دو توالي به يكديگر متصل شده دو

 كليه واكنش هاي قرار گرفتن و يا جدا شدن فاژ در بـاكتري ). 1b شكل ( حلقوي اوليه بوجود خواهد آمد

ضاعف فـاژ و ( DNA در طي اين مراحل چهار رشته . گيرند به صورت جفت شده صورت مي  دو مارپيچ مـ

 گيرند و اين در حالي است كه هيچ ماده حـد بريده، تعويض و مجدداً در امتداد يكديگر قرار مي ) باكتري

 كه در آن شباهت زيادي دارد II چنين واكنشي به واكنش توپوايزومراز . گردد واسط مقاومي تشكيل نمي

 ATP استر بدون استفاده از انرژي دهاي فسفودي بريده و مجدداً پيون DNA هر دو رشته مارپيچ مضاعف

 گـردد كـه كند و سبب مـي در واقع آنزيم انتگراز به عنوان يك توپوايزومراز عمل مي . شوند تشكيل مي

 عبارت ديگـر يا تواليهاي مشابه آنرا به حالت استراحت در آورد و به Att هاي واجد جايگاههاي ابرمارپيچ

 مانند توپوايزومراز بـه نحـوي در انتگراز نيز . نتگره شدن طبيعي است واكنش فوق مسير فرعي واكنش ا

 . كند كه در هر دو انتهاي يك رشته اوليگو نوكلئوتيـدي آزاد بـاقي بمانـد مارپيچ مضاعف قطع ايجاد مي

 باشد كه با توجه به آنكه مكان قطع در باكتري و فاژ تعداد اين نوكلئوتيدها در مورد انتگراز هفت عدد مي

 خود بلكه با قطعه همتـراز خـود نيـز مكمـل هـستند اي حاصل نه تنها با رشته ان است نواحي تك يكس

). 2 شكل (



 و جايگاههاي نوتركيبي هيبريد توالي مركزي در مربع قرار attB و attP تواليهاي (Core) توالي نوكلئوتيدي نواحي مركزي

 ها جايگاههاي متقارن پيكانهاي افقي بين رشته . كنند خص مي پيكانهاي عمودي جايگاههاي تبادل را مش . داده شده است

 اين نواحي باعث . دهند شود با نواحي مركزي همپوشاني نشان مي اتصال آنزيم انتگراز هستند و همانگونه كه مشاهده مي

 . گردند كه انتگراز بطور صحيحي در نواحي تبادل قرار گيرد مي

 تگراز چگونه جايگاههاي اختصاصي خـود را تـشخيص شود كه ان در اين جا اين پرسش مطرح مي

 لازم در مجـاورت DNA آزمايشهايي در اين زمينه انجام گرفته است و به كمـك آنهـا مقـدار دهد؟ مي

 تعيـين ) جهت اتصال و عمل انتگراز ( لازم در مجاورت جايگاههاي واقعي تبادل DNA جايگاههاي واقعي

 تنها حدود attB جفت باز و جايگاه ۲۵۰ حدود attP ايگاه ترتيب معلوم شده است كه ج شده است بدين

 شـوند متصل مي attP هر دو به محلهاي معيني از IHF انتگراز و فاكتور ميزبان . جفت باز طول دارند ۲۰

 ). 3 شكل ( گردد فاژ ثابت مي DNA به طوري كه فعاليت انتگراز عمدتاً مجاور جايگاههاي تبادل

Core 

+



 DNA و IHF در اينجا محل اتصال آنزيم انتگراز، . ساختمان جايگاههاي اتصال فاژ و باكتري DNA . (a) به IHF اتصال انتگراز

 عكس الكترون ميكروسكوپي پروتئين انتگراز كه (b) باشد مقياس طول برحسب تعداد نوكلئوتيدها مي . نشان داده شده است

 توان در اثر اتصال انتگراز را مي DNA درجه تراكم باشد متصل شده است مي attP كه حاوي DNA به يك قطعه محدود شوند

 ). b قسمت پايين و سمت چپ عكس ( بدون وجود انتگراز نشان داد DNA با مشاهده همان قطعه

 ساختمان شبه نوكلئـوزومي تـشكيل دهـد و attP نوكلئوتيدي ناحيه ۲۵۰ رسد كه قطعه كامل بنظر مي

DNA خـورد تـاب مـي ) اسـت ۴۰۰۰ كه وزن مولكولي هر يـك ( اين ناحيه به دور هشت مونومر انتگراز 

 attP باشد كه در جفت باز مي ۱۵ توالي كوتاهتر موجود در باكتري عمدتاً شامل ناحيه مركزي ). 3b شكل (

 هر دو توالي مركزي كه جايگاههاي واقعي تبادل قطعـه هـستند نيـز متـصل انتگراز به . نيز وجود دارد

 حتي در حد بسيار كمي تغييـر كننـد، ميـزان وقـوع attB و يا attP چنانچه تواليهاي مركزي . شود مي

 يابد ولي چنانچه تواليهاي مركزي هر دو جايگاه فوق بطـور يكـساني تغييـر نوتركيبي كاهش زيادي مي

 توان گفت كه عمل انتگراز مـستلزم وجـود بنابراين مي . يافته باشند، ميزان نوتركيبي تغيير نخواهد كرد

 مركزي و نيز وجود توالي خاصي كه بتواند آنزيم به آن متصل شود است ولي هنوز معلوم همولوژي نواحي

 مـثلاً ( هاي مجزا قبل از بريدن و بازكردن تـاب نيـاز دارد نشده كه آيا انتگراز به همولوژي بين دوپلكس

 و واكـنش بـرد را مي DNA و يا اينكه ابتدا ) اي از نوعي كه قبلاً بحث شد هليكس اختصاصي چهاررشته

 دهد كه در ناحيه همپوشاني هفت جفت باز مجـاورش همولـوژي وجـود معكوس را تنها زماني انجام مي

. داشته باشد



 اين مرحله به نام ( شود گردد، انتگراسيون معكوس مي هنگامي كه عمل رشد پروفاژ لامبدا آغاز مي

 پروفـاژ لامبـدا . يابند باز مي فاژ و باكتري تماميت خويش را DNA و بدين ترتيب ) اكسيژن موسوم است

 شود كه انتگراز دهد و باعث مي را از طريق بيان پروتئيني به نام اكسيژناز انجام مي ) اكسيژن ( عمل برش

سيژناز بـه − مجموعـه انتگـراز . نوتركيبي بين جايگاههاي اتصال پروفاژ و بـاكتري را انجـام دهـد  اكـ

 شك تنها اين مجموعه امكان انجـام گردد و برخلاف انتگراز بي بريد فوق متصل مي جايگاههاي اتصال هي

. دهد واكنش معكوس را مي


