
 

 

  همكارانعبدالحسن كاظمي و                                                                                           3Bشناسايي مولكولي فسفوليپاز  – 1

 
                                   

    
  
  
  

  مقاله اصلي
 

 ييزا يماريب موثر در عاملعنوان ه   ب3B شناسايي مولكولي فسفوليپاز
  گاتوسيلوس فوميآسپرژ

  
  26/1/89 : تاريخ پذيرش- 30/11/88 :تاريخ دريافت

  
 

   *عبدالحسن كاظمي1
  جفري رابسون2
   ديويد دنينگ3
   ي محمود آبادي زارعيعل4
 يجعفر يعباسعل5

  
  
 مركز، يوتكنولوژيقات بيتحقار مركز يدانش -1

، مركز تحقيقات بيماري هاي هيقات تغذيتحق
 زي تبري دانشگاه علوم پزشكعفوني و گرمسيري

  تبريز، ايران
  - PME گروه -استاد مولكولار بيولوژي  -2

    دانشگاه منچستر-دانشكده علوم حياتي 
 استاد بيماري هاي عفوني و فوق تخصص -3

 دانشكده -PME گروه -ميكوزهاي ريوي
    دانشگاه منچستر-علوم حياتي 

 ي و قارچ شناسيار گروه انگل شناسيدانش -4
  ، اهواز، ايران اهوازيدانشگاه علوم پزشك

 ي و قارچ شناسيار گروه انگل شناسي دانش -5
  ايران ، يزد، زدي يدانشگاه علوم پزشك

  
 دانشكده ،زي تبريدانشگاه علوم پزشك -زيتبر*

   ي و قارچ  شناسياسگروه انگل شن،پزشكي
  +98-411-3373745 :تلفاكس 

 email : Kazemi1338@gmail.com  
 
 

  خلاصه
 

  مقدمه
 ييفسفوليپازها نيز آنزيم ها.  باشندي از تركيبات اصلي غشا سيتوپلاسمي سلول هاي يوكاريوتي ميكيدها فسفوليپ

دها در غشا سيتوپلاسمي فوليپفس يوكاريوت وجود دارند و با توجه به وجود يهستند كه در همه سلول ها
يوكاريوت ها روشن است كه قدرت تخريب غشا سيتوپلاسمي به وسيله اين آنزيم ها مي تواند نقش مهمي در 

ژن كلونينگ و تعيين توالي با توجه به موضوعات فوق، در اين تحقيق . بيماري زايي ميكروارگانيسم ها داشته باشد
  . انجام پذيرفتوسآسپرژيلوس فوميگات در B3فسفوليپاز 

  روش كار
 انجام شده 1389-1387 در مركز تحقيقات بيوتكنولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز در سال  توصيفياين مطالعه

و  ، اورئوبازيديوم پولولنسكانديدا آلبيكانس ،نيجر.  آآسپرژيلوس فوميگاتوس،هاي   ژنومي قارچDNA .است
 pGEMT-Easy به حامل PCRل .، محصوPCRثير قطعه مورد نظر با  استخراج و متعاقب تكفوزاريوم ونوناتوم

vectorسلول ميزبان  و به  پيوند زده شد(E.coli Top 10 F')ترانسفورم گرديد .  
  نتايج

  bpبـه دسـت آمـده بـه طـول           بـه دسـت آمـده بـه طـول             plb3 ژن    ژن   ييسـكوانس نوكلئوتيـد   سـكوانس نوكلئوتيـد   مقايسه همساني توالي نوكئوتيدي و اسيد امينه اي         مقايسه همساني توالي نوكئوتيدي و اسيد امينه اي         
  .. ها نشان مي دهد ها نشان مي دهدقارچقارچ مشابه در ساير  مشابه در ساير  هاي هايا توالي نوكلئوتيدهاي ژنا توالي نوكلئوتيدهاي ژنهمساني بسيار بالايي بهمساني بسيار بالايي ب، ، 20282028

  نتيجه گيري
 كه اين ژن با گروه بزرگي از ژن هاي مشابه در ساير دهدنشان مي  plb3ژن آناليز درخت فيلوژنيك 

 همساني دهنده ، نشانگري ديقارچ هابا ژن مشابه در  ن ژنيامقايسه همساني توالي ميكروارگانيسم ها ارتباط دارد و 
 عملكرد ژن هايي كه توالي مطالعات مربوط به تعيين .استا  ساير قارچ ه درPLB هاي توالي اين ژن با ژن اديز

 استنباط اطلاعات براي ارائه شيوة مصونيت به منظور عمدتا  ، مي باشند موثرآنها در بيماريزايي ميكروارگانيسم ها
 معرفعنوان ه  بآن ها استفاده از  و محصول ژن خود ژن و يا برايرلوك تهيه ب،بخشي، تهيه واكسن،  طراحي دارو

  . مي گيردانحام عفونت وجودآزمايشگاهي 
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  مقدمه
فسفوليپازها آنزيم هايي داراي فاليت استرازي مي باشند كه در 

اليت عد و با توجه به نوع فهمه موجودات زنده يافت مي شون
 و فسفودي 1آنزيمي خود به دو گروه آسيل هيدرولازها

 3آسيل هيدرولازها، شامل فسفوليپاز.   تقسيم مي گردند2آسترازها
A1 و A2فسفوليپاز ، Bبوده و فسفودي  4ليزوفسفوليپازها و

  . مي باشندD و فسفوليپاز Cآسترازها شامل فسفوليپاز 

        تفاوتهاي فراوان در فعاليت رغم امكان وجود علي
فسفوليپاز هاي مختلف در ميكروارگانيسم هاي مختلف، دو 

      . شناسايي شده استفعاليت اصلي براي اين آنزيم ها 
  رشحي خارج سلولي عموما در هيدروليز فسفوليپاز هاي ت

فسفوليپد هاي خارج سلولي و در نتيجه، تهيه منابع تغذيه اي 
 ولي .)3 -1(ژن و فسفات براي سلول دخالت دارند كربن، نيترو

فسفوليپازهاي هاي درون سلولي عموما داراي فعاليت كاتاليتيكي 
رشحي خارج سلولي در وده و در قياس با فسفوليپاز هاي تاندكي ب

فسفوليپازهاي هاي درون . حد بسيار پاييني توليد مي گردند
بوده و نقش تنظيمي سلولي در كنترل اعمال متابوليكي سلول موثر 

براي فعاليت بيولوژيكي سلول بر عهده دارند و براي جلوگيري از 
 فعاليت آنها ، اين آنزيم هايتوليز خود سلول هاي توليد كنندهس

 اين آنزيم ها از نظر توليد .تحت كنترل چند جانبه قرار دارد
 ، 5تعدادي از واسطه هاي بيوشيميايي مانند دي آسيل گليسريل

 مورد توجه زين  7و اينوزيتول تري فسفات 6اتيديك اسيدليزوفسف
  . )4( هستند

زا و  توليد فسفوليپاز ها در ميكروارگانيسم هاي مختلف بيماري
 اين ميكروارگانيسم ها اخيرا مورد ييزايماريب اثر آنها در نحوه

 23 ييزا يماريبمقايسه . توجه بسيار گستر ده اي قرار گرفته است
در مرگبار  قارچي به عنوان 8كوس نئوفرمنسكريپتوكواسترين 

رابطه معني دار مابين توليد فسفوليپاز و ، AIDSمبتلايان به ايدز 
     ان دادنش استرين 22 اين ميكروارگانيسم را در ييزا يماريب

                                                 
1 Acyl  hydrolases 
2 Phosphodiesterases 
3 phospholipase 
4 lysophospholipases 
5 diacylglycral 
6 lysophosphatidic  acid  
7 inositol   triphosphate 
8 Cryptococcus neoformans 

 B1همچنين متعاقب كلون نمودن ژن فسفوليپاز ). 5-6(
ن ژن و و توليد موتانت هاي فاقد اي 9كريپتوكوكوس نئوفرمنس

 استرين اوليه و موتانت تفاوت معني داري ييزا يماريبمقايسه 
قدرت توليد فسفوليپاز ها و ). 7( مابين آنها گزارش شده است

نيز  10كانديدا آلبيكانسزاي   قارچ بيماريييزايماريبارتباط آن با 
در مقايسه يازده نمونه جدا شده ازخون بيماران مبتلا به 

ا يازده نمونه كومنسال جدا شده از كانديديازيس سيستميك ب
حفره دهان افراد سالم داوطلب مورد تاييد قرار گرفت است  و 

دست آمده ه نتيجه مشابهي نيز در پژوهش بر روي مدل حيواني ب
 در B1همچنين بررسي ميزان بيان ژن فسفوليپاز ). 9،8(است 

  در حالات باليني مختلف در  آلبيكانس.كمرحله عفونت زايي 
وهش هاي مختلف نيز نشان داده است كه ميزان بيان ژن پژ

 به له عفونت زايي اين ميكروارگانيسم در مرحB1فسفوليپاز 
دست آمده در ه ه ها با نتايج ب يافتشدت افزايش مي يابد كه اين

 باكتري ها نيز مشابه است ييزا يماريبمورد نقش فسفوليپاز ها در 
صال ميكروارگانيسم هاي كه فسفوليپاز ها با افزايش قدرت ات

 افزايش افت ميربان و ورود به درون سلول،مختلف به سلول هاي ب
  ). 17،15،14،10(  را باعث مي شوندييزايماريب

  
  روش كار

در مركز تحقيقـات بيوتكنولـوژي دانـشگاه        در مركز تحقيقـات بيوتكنولـوژي دانـشگاه        توصيفي  توصيفي  اين مطالعه   اين مطالعه   
  DNA.. انجام شده است    انجام شده است   13891389-13871387م پزشكي تبريز در سال      م پزشكي تبريز در سال      ووعلعل

ــارچ بيمــا  ــومي ســه ق ــارچ بيمــا ژن ــومي ســه ق   ..، ك، كآســپرژيلوس فوميگــاتوسآســپرژيلوس فوميگــاتوسزاي زاي   ريريژن
 كلني هاي حاصل از كـشت خلـط    كلني هاي حاصل از كـشت خلـط   ب ازب ازييترتترت    نيجر نيجر..آلبيكانس و آآلبيكانس و آ

 و كانديـديازيس     و كانديـديازيس    11يك بيمار مبتلا به آسپرژيلوس ريوي مهـاجم       يك بيمار مبتلا به آسپرژيلوس ريوي مهـاجم       
   ژنومي قارچهاي غير بيماري     ژنومي قارچهاي غير بيماري    DNAيكوزيس و   يكوزيس و   اا اتوم  اتوم ،،سيستميكسيستميك

 از كلنــي  از كلنــي 13 و فوزاريــوم ونونــاتوم و فوزاريــوم ونونــاتوم12زاي اورئوبازيــديوم پولــولنسزاي اورئوبازيــديوم پولــولنس
از كشت نمونه هاي محيط، بـا اسـتفاده از روش پايـه             از كشت نمونه هاي محيط، بـا اسـتفاده از روش پايـه             هاي حاصل   هاي حاصل   
) ) روش كلروفرم و ايزوميل الكل    روش كلروفرم و ايزوميل الكل    ((.. استخراج گرديد   استخراج گرديد  14ريدر و برود  ريدر و برود  

 حاصـله بـراي    حاصـله بـراي     DNA مـاده  مـاده  RN Aasa Aو پـس ازافـزودن  و پـس ازافـزودن  

                                                 
9 C. neoformans 
10 Candida albicans   
11 invasive pulmonary aspergillosis I.A 
12 Areobasidium   pullulanse 
13 Fusarium venenatum   
14 Reader  and Brode   
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كميت سـنجي   كميت سـنجي   . . ))1818 ( ( نگهداري گرديد   نگهداري گرديد  -C  °2020مصارف آتي در    مصارف آتي در    
DNA            ژنومي استخراج شده از ميكروارگانيسم هاي مورد نظر و          ژنومي استخراج شده از ميكروارگانيسم هاي مورد نظر و

  DNA مقايـسه غلظـت       مقايـسه غلظـت      -11مثبت با اسـتفاده از دو تكنيـك         مثبت با اسـتفاده از دو تكنيـك         شاهد  شاهد  
رنگ آميزي شده با اتيديوم برومايد در ژل الكتروفورز بـا غلظـت      رنگ آميزي شده با اتيديوم برومايد در ژل الكتروفورز بـا غلظـت      

DNA  اسـتاندارد   اسـتاندارد ))DNA  شـاخص   شـاخص GIBCO BRL, 1kb ( (
ــا اســتفاده از  DNA غلظــت ســنجي  غلظــت ســنجي -22 ــا اســتفاده از   در محلــول تهيــه شــده ب  در محلــول تهيــه شــده ب
11=260260  OD    با اسـتفاده از      با اسـتفاده از     ). ). 1818((   در اسپكتروفتومتر انجام گرفت     در اسپكتروفتومتر انجام گرفت 

ــفرديـــف ــراي ژن   رديـ ــوظ بـ ــدي محفـ ــاي نوكلئوتيـ ــراي ژن    هـ ــوظ بـ ــدي محفـ ــاي نوكلئوتيـ . . در كدر ك    plb هـ
و و  ،    ،   2پنسيليوم كرايزوژنوم پنسيليوم كرايزوژنوم  و    و   1آلبيكانس ، ساكارومايسس سرويسيه   آلبيكانس ، ساكارومايسس سرويسيه   

  4ن دسـت  ن دسـت  يييي و پـا    و پـا   3 منـاطق بالادسـت     منـاطق بالادسـت    ييدديي نوكلئوت  نوكلئوت يي به توال   به توال  ييدسترسدسترس
ــا ــاطـــول كامـــل ژن هـ ــ مـــشابه در ا مـــشابه در اييطـــول كامـــل ژن هـ ــيـ ــيـــكروارگانكروارگانيين من ميـ ــا، يـ ــا، سم هـ سم هـ

 GAY GGI GGI GAR GAY AAY AR)پرايمرهايپرايمرهاي

AA)  DBFو و (AYI GTI CCR TTC CAR CAR 

TA)   DBP        براي تكثير يك قطعه تخمينـي بـه طـول    براي تكثير يك قطعه تخمينـي بـه طـولbp22110000  
 دژنراتيـو از     دژنراتيـو از    PCRتكثير قطعه مورد نظر بـا تكنيـك         تكثير قطعه مورد نظر بـا تكنيـك         .  .  طراحي شد طراحي شد 

DNA   33 ژنـومي ميكروارگانيــسم هــا در ترموسـايكلر بــا شــرايط    ژنـومي ميكروارگانيــسم هــا در ترموسـايكلر بــا شــرايط  
  مميين ـن ـ،  ،  C  °9494 براي يـك سـيكل، يـك دقيقـه در             براي يـك سـيكل، يـك دقيقـه در            C  °9494دقيقه در   دقيقه در   

 ســيكل و نهايتــا   ســيكل و نهايتــاً 2929 بــراي  بــراي C  °7272 ثانيــه در  ثانيــه در 9090 و  و C  °4499دقيقــه در دقيقــه در 
 براي يك سيكل با موفقيت انجام گرديد و  براي يك سيكل با موفقيت انجام گرديد و C  °7272هفت دقيقه در   هفت دقيقه در   

 .))11شكلشكل(( تصوير تهيه گرديد  تصوير تهيه گرديد PCRمحصول محصول از باند هاي از باند هاي 
 
 

 
 
 
 
 
 
  
  

   
   دژنراتيوPCR الكتروفورز محصولات -1شكل         

 
  
 

                                                 
1 Saccharomyces cereviciae 
2 Penicillium chrysogenum 
3 upstream 
4 downsream 

از ) ul50( حاصل از الكتروفورز مقدار كافي bp2100باند   
 پس از برش از TAEژل تهيه شده با بافر  درPCR محصول 

 QIAquick gel). د روي ژل، استخراج و تلخيص گردي

extraction kit) باند استخراج شده به حامل پلاسميدي 
pGEMT-Easy vectorسلول   بهو سپس  پيوند زده شده

غربالگري كلني .  ترانسفورم شد('E.coli Top 10 F)ميزبان 
 LB  (Luria-Burtani)سفيد در محيط كشت -هاي آبي

گالاكتوپيرانوزيد ‐دي‐بتا‐ايندول‐3‐كلرو–4 ‐ برومو5–حاوي
(X-gal)تيوگالاتوپيرانوزيد –دي–بتا– و ايزوپروپيل(IPTG) 

تور ترانسفورم انجام شده و پس از انتخاب شش كلني حاوي وك
 ، حامل پلاسميدي حاوي قطعه  LBشده، و رشد آن ها در محيط

PCR از باكتري ها جدا گرديد و سپس برش قطعه PCR از 
 حامل، با اندونوكلئاز Multi Cloning Site (MCS)ناحيه 

انجام گرديده و براي انجام مراحل مربوط  Eco RIمحدودالاثر 
مجدد با استفاده از پلاسميد  PCRبه تعيين سكوانس باند هدف، 

M13سكوانس قطعه اي از ژن  انجام گرفت و با تعيين توالي ، 

plb3به طول  ،اتوسگفومي.  آbp2100براي تاييد . دست آمده  ب
 .آ plb3 ژن صحت توالي بدست آمده، جستجوي همساني توالي

همساني  ، BLASTX با نرم افزار بيوانفورماتيكيفوميگاتوس
قارچ ها با توالي نوكلئوتيدهاي ژن مشابه را در ساير بسيار بالايي 

نشان دهنده توفيق در شناسايي ژن مورد ) 1جدول(داد  نشان را
  .نظر مي باشد

 در ژنوم قارچ، بررسي تعداد PLB3به منظور تاييد وجود ژن 
كپي ژن در ژنوم و همچنين تخمين اندازه مناسب قطعه ژنومي 

با  فوميكاتوس. آژنومي  DNAبراي كلونينگ و تعيين توالي، 
 و  Bji I و  Brf I و  I  Apaاندونوكلئازهاي محدودالاثر

Kpn I  و Sal I  و Xba I  وXho I  هضم گرديد و ساترن  
 نشاندار شده با ديگوكسي DNAبلاتينگ با استفاده از پروب 

 حاوي تمام يا قسمتي DNA انجام شد و قطعات (DIG)جنين 
  و kb2/11  و kb6/9 به طولهاي تخميني  به ترتيب  plb3از ژن 

kb1/6 و  kb1/10 و  kb3و  kb7/5 و  kb2/2 شناسايي 
با توجه به نتايج ساترن بلاتينگ، فقط وجود يك نسخه از . گرديد

   ).2شكل ( در ژنوم ميكروارگانيسم تاييد شد plb3ژن 
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   منتشر شده قارچ هاplbفوميگاتوس با سكوانس ژن هاي . آ   3lbp درصد  تطابق سكوانس ژن -1جدول
  

  
Species Classification % Identity  

Aspergillus oryzae AX112082.1 Ascomycota 86% 
Aspergillus oryzae AX112084. Ascomycota 74% 
Aspergillus niger AX112078.1 Ascomycota 72% 
Aspergillus niger AX112080.1 Ascomycota 67% 
Penicillium chrysogenum P39457 Ascomycete 65% 
Neurospora crassa AF045574 Ascomycete 57% 
Torulaspora delbrueckii Q11121 Ascomycete 52% 
Kluyveromyces lactis AB014495 Ascomycete 48% 
Saccharomyces cerevisiae S533037 Ascomycete 48% 
Candida albicans BAA36162 Ascomycete 47% 
Candida albicans AAC72296 Ascomycete 46% 
Cryptococus neoformans AAF61964.1 Basidiomycete 43% 

3

2 2

5 7

9 6

12

2’ 3’ 4’ 5’ 6’ 7’1 2 3 4 5 6 7 8

4

0 5

12 2

3
2
1 6
1

5

  
    ژنومي آسپرژيلوس فوميگاتوسDNAساترن بلاتينگ  -2شكل

  
A :تروفورز الكDNAژنومي آسپرژيلوس فوميگاتوس پس از هضم با آنزيم هاي محدودالاثر I  Apa  وBrf  I  و 

Bji Iو Kpn I و Sal I و Xba I و I Xho  
 را   ژنومي آسپرژيلوس    فوميگاتوسDNA باندهاي مربوط به هضم 1-7ستون هشت، باندهاي شاخص و ستونهاي   

 .وق الذكر نشان مي دهدفهضم با آنزيم محدودالاثر پس از 

 B : ساترن بلاتينگ باند هاي حاصل ازDNAبااستفاده از پروب    ژنومي آسپرژيلوس فوميگاتوسDNA نشاندار 
  Digoxigenin (DG)شده با ديگوكسي جنين 

                                   A          
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   جينتا

همساني بسيار   فوميگاتوس.آ plb3  هاي ژني نوكلئوتيديتوال
 با توالي نوكلئوتيدهاي ژن مشابه را در ساير ياديز

جستجوي بانكهاي اطلاعاتي . ميكروارگانيسم ها نشان مي دهد
نرم افزار  با استفاده از ي اطلاعات ژنوميگاه هايپاژنوم در 

   حاصل را plb3  هايهمساني ژن BLASTX يكيوانفورماتيب

به ميزان  .oryzae A آ آسپرژيلوس اوريزه  مشابه دربا ژن
 كريپتوكوكوس نئوفرمنس B plb و با ژن فسفوليپاز %86حداكثر 

C neoformans  دو و مقادير ما بين اين% 43به ميزان حداقل 
 نشان ينه ايام  را براي ساير ميكروارگانيسم ها در سطح اسيدعدد
  .)١جدول( داد
 
  ثحب

    plb3مقايسه همساني ما بين توالي نوكلئوتيدهاي بخشي از ژن 
، نشانة  هابا ژن مشابه در ساير ميكروارگانيسم، فوميگاتوس. آ

ژن    همساني بسيار بالاي توالي اسيدهاي نوكلئيك اين ژن با 
 در ميكروارگانيسم هايي است كه سكوانس ژنتيكي  مشابهيها

  . م ها شناسايي شده استاين ژنها در آن ميكروارگانيس
مطابق استانداردهاي محافل علمي و بانكهاي اطلاعات ژنومي، 

 نوكلئيك ما بين دو ژن در همساني توالي اسيدهاي

و نشانه قرابت  High identityمشابهت زياد  ، %25  حد
% 86بدين جهت همساني حداكثر  فيلوژنيك تلقي مي گردد و

  plb3بخشي از ژن با  اوريزه. آدرمشابه بخشي از ژن 
 دهندة قرابت فيلوژنيك بسيار زياد ما بين اين نشان، فوميگاتوس.آ

دو ميكروارگانيسم در ميراث ژنومي و انتقال كاملا محافظه كارانه 
گنجينه ژني در طول مسير تكاملي در ما بين گونه هاي مختلف 

كه  مي باشد همچنان     .Aspergillus SPجنس آسپرژيلوس 
 .ك  قارچ مخمريمشابهما بين ژن % 43ني حداقل همسا

بسيار زيادتر بوده و مي تواند % 25نئوفرمنس نيز از استاندارد تشابه 
ها،  دلالت بر اين امر داشته باشد كه در مسير تكاملي سلسلة قارچ

هاي داراي نقش اساسي در ساختار  انتقال ميراث ژني در مورد ژن
نحو بسيار محافظه ه ، بحياتي و ژنتيكي اين ميكروارگانيسم ها

  .)3 شكل (كارانه اي انجام گرفته است
  

  
               PLB3ژن  مشابه يك ژن هايلوژنيرخت فد -3شكل

   فوميكاتوس.آ
     

زايي  با توجه به شناسايي نقش مؤثر فسفوليپازها در بيماري
، سكانديدا آلبيكان  نئوفرمنس.كميكروارگانيسم هايي نظير 

ها پاراكوكسيديوئيدس برازيلينريس،  انواع آسپرژيلوس
 انواع باسيلوس انواع ،  انواع كلستريديوم،مالاسزيافور فور

 ي نيزهاي پژوهش  ،آنتامباهيستوليتيكا، ريكتزيا انواع، سودوموناس
براي استفاده از اين آنزيم براي طراحي و تهيه دارو، تشخيص 

-5 ،3-1 (انجام گرفته است تهيه واكسن آزمايشگاهي عفونت، 
8،7-19،16،12،11،10-28.(  

  
  نتيجه گيري
 ژن هايي كه محصولات توالي شناسايي مربوط به پژوهش هاي

 ،دارندزايي ميكروارگانيسم ها   در بيمارياثر موثرينهايي آنها 
 بيان ژن در پاتوژنيسيتة سهم تعيين به منظورعمدتا  

يك يزيولوژف اثر تعيين خصوصيات بيوشيميايي و ،ميكروارگانيسم
 ميزبان  هم برايبراي خود ميكروارگانيسم وهم محصول ژن 
 مصونيت روش اطلاعات پايه براي ارائه درك ،مورد تهاجم

 براي محصول ...، طراحي دارو و ر بلوك وبخشي، تهيه واكسن
 آزمايشگاهي ابزار و معرفعنوان ه ژن، استفاده از محصول ژن ب

 تعيين  و صورت مي گيرد و كلونينگ…تشخيص عفونت و
 رسيدن براي در تحقيقات بعدي قدم موثري plb3 ژن توالي كامل

   .به اهداف فوق خواهد بود
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   ر و قدردانيكتش
  ز تشريك مساعي ارزنده همكاران و مسئولين محترم مركزا

تحقيقات بيوتكنولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز در مورد   
  .انجام و اتمام اين تحقيق سپاسگزاري مي گردد
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