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Objectives: Interleukin-11 (IL-11) is a thrombopoietic growth factor that stimulates the proliferation of 
hematopoietic stem cells and megakaryocytes and induces megakaryocyte maturation resulting in increased platelet 
production. IL-11 has recently been approved for treatment of chemotherapy induced thrombocytopenia in cancer 
patients. This cytokine is the first growth factor that gained FDA approval for this application. The aim of this study 
was cloning and recombinant expression of human IL-11 in E. coli. Methods: RNA was extracted from a human 
bone marrow sample and used for cDNA synthesis. cDNA was applied for amplification of IL-11 gene by PCR. The 
PCR product was cloned, sequenced and expressed in E. coli using pET28a expression vector. Results: 
Amplification of human IL-11 gene using primers designed on mature full length coding region of IL-11 resulted in 
a 531 bp fragment as visualized by agarose gel electrophoresis. Sequencing of the cloned fragment confirmed the 
identity of sequence of cloned gene. Expression by pET28a vector resulted in a high level production of 
recombinant IL-11 which appeared as a 24 kDa protein in the SDS-PAGE analysis of induced culture. Conclusion: 
The result of the present study indicated that the E .coli expression system is a suitable expression system for 
recombinant expression of human IL-11 and could be used for mass production of this cytokine due to high-density 
cell growth and fast product formation.  
Keyword: Human IL-11, E. coli, Recombinant Expression.      
 

 و تمايز بلوغ هديك است كه سبب تحريك تكثير سلول هاي بنيادي هماتويتيك و مگاكاريوسيت ها گرديك فاكتور رشد هماتوپويتي IL-11: زمينه و هدف
در بيماران  جهت درمان ترومبوسيتوپني ناشي از شيمي درماني Interleukin-11 (IL-11)اخيرا از . مگاكاريوسيت ها و توليد پلاكت ها را افزايش مي دهد

هدف از اين مطالعه كلونينگ و . تأييد شده است FDAاولين فاكتور رشدي است كه بدين منظور توسط ين اييتوكااين س استفاده مي شود و مبتلا به سرطان
از نمونه مغزاستخوان  توتال RNA :روش ها. استبوده ين اييتوكابه منظور توليد آزمايشگاهي اين سكولي  اينترلوكين يازده انساني در اشرشيانوتركيب بيان 
و  هگرديد و تعيين تواليژن تكثير شده كلون . مورد استفاده قرار گرفت PCR با IL-11براي تكثير ژن  cDNA پس از تبديل به و راج گرديداستخ يانسان

ثير قطعه منجر به تك PCRانساني با  IL-11 كننده ژن تكثير ناحيه كد :يافته ها. مورد بررسي قرار گرفت pET28aاز طريق وكتور بياني  E. coliدر بيان آن 
ژن صحت توالي   PCRمحصول  كلونينگ و تعيين توالي. در ژل آگارز ظاهر گرديد bp 531اي اختصاصي گرديد كه به صورت باندي با اندازه تقريبي 

-SDSگرديد كه در آناليز در غلظت بالانوتركيب منجر به توليد پروتئين  pET28aوكتور  با استفاده از E. coli  درIL-11 بيان ژن . كلون شده را تائيد نمود
PAGE   بصوزت باند واضحي در محدودهKDa 24  نتايج مطالعه حلضر نشان مي دهد كه سيستم بياني  :نتيجه گيري. گرديدمشخصE. coli  سيستم

ين اييتوكاند براي توليد اين سمي توارعت زياد تشكيل محصول و دانسيته بالاي رشد سلولي س و با توجه بهبوده  انساني IL-11 مناسبي براي بيان نوتركيب
  .در حجم بالا مورد استفاده قرار گيرد

  .بيان نوتركيب، اشرشياكولي، انساني اينترلوكين يازده :واژه هاي كليدي 
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  همقدم - 1

مرگ ومير در دنيا بوده و  بزرگ سرطانها دومين عامل
 ضر شيمي درماني روش عمده درماني در حال حا

ترين  يكي از مهم .)1( باشدبراي اين بيماران مي 
عوارض شيمي درماني بروز ترمبوسيتوپني است كه 
خود را بصورت خونريزي يا افزايش استعداد به 

 يا خون كاملانتقال پلاكت . دهد خونريزي نشان مي
 مقابله با اين عارضه مهم مي باشد اما  به بيماران راه

ين آنها يعلت نيمه عمر پاه كمبود دسترسي به پلاكت ب
و عوارض ناشي از انتقال خون كامل مشكل مهمي در 

مطالعات  و )2(گرديده فوق محسوب  عارضهدرمان 
جايگزيني براي رفع درمان يافتن  وسيعي براي 
. انجام گرفته استدر بيماران فوق  ترومبوسيتوپني

شناسايي اثرات اينترلوكين يازده در تحريك 
پيشرفت مهمي در اين زمينه بوده و  يسزيترومبوپو

اين ، 2006پس از مطالعات فراوان، سرانجام در سال 
 FDAبراي درمان ترومبوسيتوپني توسط ن ايييتوكاس

 .)3( گرديدآمريكا تائيد 
IL-11 بار  كه نخستينعددالاثر است ين متييك سايتوكا

وهمكارانشان شناسايي  PAULتوسط  1990در سال 
توسط در حالت طبيعي  سايتوكاييناين  .)4( گرديد
هاي استرومايي مغز استخوان توليد شده و  سلول

 مهم. هاي مختلف اعمال مي كند اثرات مهمي بر بافت
ن بر بافت مغز استخوان بوده و يترين اثر اين سايتوكاي

و هاي مغز استخوان  ا تحريك تكثير و توليد سلولب
ها را  توليد پلاكتها  تمايز و بلوغ مگاكاريوسيت

  .     دهد مي بصورت بارزي افزايش
-ILه خانواد هاي نييسايتوكا متعلق بهن ييسايتوكا اين

ن هاي يخانواده اي بزرگ از سايتو كاي است كه 6
، )LIF(مرتبط با هم شامل فاكتور ممانعت لوسمي 

 ، فاكتور نوروتروفيك مژگاني)M )OSM ستاتينانكواو
 )CNTF( 1- كارديوتروفين و )CT-1 (اعضاي . مي باشد

نظير مشتركي خواص بيولوژيكي از اين خانواده 
تحريك تكثير و  ها، تتحريك رونويسي در هپاتوسي

 )5(پوزيس توهماتنظيم  و هاي عصبي تمايز سلول
  .برخوردار هستند

نترون بوده و در يا  4اگزون و  5مل شا  IL-11ژن 
 و 4(واقع است  19كروموزوم  19q13.3.q13.4 جايگاه

نوكلئوتيد تشكيل شده  597ين از ياين سايتوكا ). 6
. آمينو اسيدي را كد مي كند 199است كه پلي پپتيد 

آمينو اسيد  21 ؛شكل ترشحي اين اينترلوكين

 178حاوي هيدروفوب خود را از دست داده و 
  .مي باشدينواسيد آم

است كه داراي  KDa24 يك  پلي پپتيد  سايتوكاييناين 
نقطه ي ايزوالكتريك بالا و فاقد سيستئين و نواحي 

با اتصال به IL-11  .قابل گليكوزيله شدن مي باشد
فعاليت هاي بيولوژيك  ختصاصي سطح سلولرسپتور ا

ترين  كه برخي از مهم )7(خود را اعمال مي كند 
  :ح زير مي باشدرآن بش لوژيكبيو اثرات

 بافتهاياوليه در هاي  stem cellتحريك تكثير  - 
 و 8(از جمله مغز استخوان و خون محيطي  مختلف

9 .(  
زيس و يتحريك مراحل مختلف مگاكاريوسيتوپو - 

  ).10(زيس در مغز استخوان يترومبوسيتوپو
 ،)11(زيس يتحريك مراحل مختلف اريتروپو - 

تمايز و بلوغ  و )13( زيسيمفوپول و )18(زيسيميلوپو
  .سلول هاي اجدادي ميلوئيدي

هماتوپويتيك همچنين داراي اثرات غيرين ياين سايتوكا
تحريك واكنش هاي فاز حاد : نظير است  يمتعدد

، مهارچربي زايي ،  in vitro و in vivoالتهاب بصورت 
توليد پاسخ هاي تب دار، اثرات محافظتي بر بافت 

ايجاد بيماري هاي فيبروز كبدي و همبند دخيل در 
ن هاي پيش التهابي، يسيروز،  كاهش بيان سايتوكاي

توسط مونوسيت  TNFαآزاد سازي مهار بويژه 
همچنين بعنوان  11اينترلوكين  ).14 و 6(ماكروفاژها/

ولانه   decidualizationفاكتوري ضروري طي مراحل 
 . )16 و 15(آبستني مي باشد گزيني جنين در طي 

باعث گرديده كه  سايتوكايينقش و اثرات متعدد اين ن
ها  طيف وسيعي از بيماريدر  سايتوكايينامروزه اين 

، )17(سيروز، بيماري كرون، نقص مغز استخوان نظير
مورد ) 19(و آرتريت روماتوئيد ) 18(پسوريازيس 
    .مطالعه باشد

هدف  ،نوتركيب IL-11با توجه به اهميت كاربردي 
كلونينگ و بيان ژن اينترلوكين انساني مطالعه حاضر 

 نظر.  باشد ن مييبراي توليد آزمايشگاهي اين سايتوكاي
با (  خارجي اينترلوكين يازده نوتركيببه  قيمت بالاي 

 -11IL، توليد آزمايشگاهي  )Neumegaنام تجاري 
مي تواند قدم مفيدي در توليد اين داروي نوتركيب 

   . ارزشمند باشد
  
  وش هامواد و ر - 2
  استخوان  از سلول هاي مغز RNAاستخراج :2- 1
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جهت استخراج  استخوانمغز  نمونهاز در اين پژوهش، 
RNA مغز بافت مخلوط براي اين منظور، . استفاده شد

و  يدهدگرهموژنيزه ) RNX)1 ml/100 mg  واستخوان 
دقيقه  15براي  12000رفرم در دور بعد از افزودن كل

فاز روئي به لوله جديد منتقل  سپس. وژ گرديديسانتريف
. شده و روي آن يك حجم ايزوپروپانول اضافه گرديد

و سپس در  هگرفت يخ قرار بررويدقيقه  15مخلوط 
وژ و رسوب پس يسانتريف دقيقه ، 15براي  12000دور 

 DEPCدر آب مقطر و خشك ،%75از شستشو با اتانول 

treated حل گرديد .  
  
   RNAاز   cDNAتهيه :2 - 2
آب  lµ 5و  Oligo-dtپرايمر  lµ 1با  lµ 6 ،RNAقدار م

و جهت شكستن پيوندهاي  همقطر مخلوط گرديد
قرار  Cº 70دقيقه در  5 مدت ، RNA زنجيره داخلي 
 X5، l Riboblockµبافر  lµ 4 بر روي آنسپس . گرفت

 دقيقه در  5مخلوط . ه شدافزود dNTPmix lµ 2 و 1

Cº 37 آنزيم دن پس از افزوو ه قرار گرفت Reverse 

Transcriptase (RT) دماي  دقيقه در 60 مدت Cº 42 
  .قرار گرفت Cº70  دمايدقيقه در 10 سپسو
  
  PCRانساني با روش  IL-11تكثير ژن : 2- 3

cDNA ا ــــــــبرفت  تهيه شده به همراه پرايمر
و  'CTCATATGGTGCCTCCACCTGG-3-'5 توالي 
 با توالي شتـــــــــــــرگــــــــــــــپرايمر ب

5'-TAAAGCTTTCACAGCCGAGTCTTCAGCAG-3' 
انساني طراحي شده  IL-11ژن  توالي كامل كه بر اساس

جهت طراحي پرايمر  .وارد گرديد PCRبود در واكنش 
مخلوط واكنش  .استفاده گرديد Generunerاز نرم افزار

PCR شامل  lµ 1 هاي رفت و برگشتاز پرايمر،  
 l pfu Mix µ22  ،lµ 1  آنزيمDNA polymerase pfu  و

cDNA lµ 1 شرايط  . بودPCR  شامل واسرشت اوليه
سيكل  30دنبال آن دقيقه و به  3براي  Cº 94  در

ثانيه، اتصال پرايمرها در  30براي  Cº 94در  واسرشت
Cº58  در تكثير ثانيه،  30براي Cº72  ثانيه  35براي

ادامه  Cº 72دقيقه در  5واكنش براي نهايتا بود و 
ر از طريق الكتروفورز تكثير محصول مورد نظ. يافت

ز و رنگ آميزي با اتيديوم برومايد در ژل آگار
   .آشكارسازي گرديد

      IL-11كلون و تعيين توالي ژني  :2- 4
 PCRبه كمك كيـت تخلـيص محصـول     PCRمحصول 

و آنـزيم   pGEMو  به همراه حامـل  خالص سازي شده 

وارد گرديـد و بـراي تعيـين    در واكـنش اتصـال    ليگاز
سـويه   E. coli محصول واكـنش بـه  . توالي فرستاده شد

DH5α )(Promega پس از كشـت بـر    و ترانسفورم شده
و آمپي سيلين، كلـوني   IPTG ،Xgalروي محيط حاوي 

هاي سفيد رنگ انتخاب و از آنها استخراج پلاسميد به 
پلاسـميدهاي جـدا شـده بـراي دارا بـودن      . عمل آمـد 

و همچنـين هضـم    PCRت مـورد نظـر بـا روش    اينسر
  .آنزيمي مورد بررسي قرار گرفتند

  
   IL-11بيان نوتركيب ژن : 2- 5

از حامـل بيـاني    E. coliانساني در  IL-11براي بيان ژن 
pET28a ژن ابتدا . داستفاده گرديIL-11    با آنزيم هـاي

جدا شـده،   pGEMاز حامل  �Hindو  �Ndeمحدودگر 
برش داده با آنزيم هـاي فـوق    pET28aسپس به حامل 

سـويه   E. coliبـه  سازه ژنـي   اين . الذكر متصل گرديد
Bl21  و در محيط كشـت  ترانسفورم شدهLB Broth   تـا

سـپس بـا افـزودن    . رشـد داده شـد   OD=0.5رسيدن به 
IPTG  ســاعت القــا  3راي بــ ميلــي مــولار 1بــا غلظــت

   .آناليز گرديد SDS-PAGEگرديده و بيان از طريق 
  
  بيانسازي بهينه  :2- 6
ميزان  بر IPTGبررسي اثر غلظت هاي مختلف  :2- 6- 1

  : بيان
اسـتفاده   IPTGاز غلظت هاي مختلف  منظوربراي اين 

عمل القا با افزودن غلظت هـاي  كه ن ترتيب ه ايب. شد
ــام   0625/0و  125/0، 25/0، 5/0، 1 ــولار انج ــي م ميل

از القا  ساعت بعد 4نمونه برداري قبل از القا و . گرفت
ــا اســتفاده از  ميــزان بيــان  SDS-PAGEانجــام شــد و ب

  .      بررسي گرديد
  
بررســي ميــزان بيــان پــروتئين در زمــان هــاي  :2- 6- 2

  :مختلف بعد از القا
براي اين منظور كلون حاوي سازه ژني بياني در محيط 

نمونه . كشت داده شد) ml/gµ 15(مايع كانامايسين دار 
ــا در  ــل از الق ــرداري قب ــس  و=OD 5/0 ب ــا درپ  از الق

ــاي ــد از  9و  5/7 ،6، 5/4، 3، 5/1 زمانهـ ــاعت بعـ سـ
انجـام  ) ميلـي مـولار   1با غلطت نهـائي  ( IPTGافزودن 
  .گرفت

  
  نتايج - 3
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bp ۵٣١۳                  ۲                 ۱  

KDa ٢۴

 IL-11تكثير، كلونينگ و تعيين توالي ژن : 3- 1
  انساني

منجـر   PCR انساني بـا  IL-11تكثير ناحيه كد كننده ژن 
كـه بـه صـورت     رديـد به تكثير قطعه اي اختصاصـي گ 

در ژل آگـارز ظـاهر    bp 531باندي بـا انـدازه تقريبـي    
كلونينگ  T-Aبا روش  PCRمحصول . )1شكل ( گرديد

كلون گرديده و با اسـتفاده از   pGEM-T easyدر وكتور 
   .)2شكل ( روش هضم  آنزيمي تاييد گرديد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

انساني با  IL-11مربوط به تكثير ژن  PCRمحصول الكتروفورز . 1شكل 
 IL-11تصوير ديده مي شود تكثير ژن همانطور كه در . RT-PCRروش 

منجر به توليد قطعه اي در  در هر سه بار تكرار  RT-PCRانساني با روش 
  .اندازه مورد انتظار گرديده است

  
  
  E. coliانساني در  IL-11بيان ژن : 3- 2

سويه براي بررسي بيان پروتئين نوتركيب، ساژه ژني به 
Bl21 كه داراي ژن كد كنندهT7 RNA polymerase  تحت

سپس سلول ها در . است، تراريزش گرديد LacIكنترل 
و نمونـه   داده شـده  محيط كشت كانامايسين دار كشت

نمونـه  . انجام شـد ) IPTGبا (برداري قبل و بعد از القا 
 3ساعت بعد از كشت و نمونه بعد از القا  3قبل از القا 
ميلـي   1ي يبا غلطت نها(  IPTGز افزودن  ساعت بعد ا

نشان داد كـه    SDS-PAGEنتايج . برداشته شدند) مولار
با اندازه  IL-11 ، پروتئين نوتركيبIPTGبعد از افزودن 

  .)3شكل ( بيان شده است KDa 24تقريبي 
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  بهينه سازي بيان پروتئين: 3- 3
 IPTGايسه اثر غلظت هاي مختلـف  مق: 3- 3- 1

  در ميزان بيان پروتئين
راي اين منظور كلون نوتركيب اينسرت دار در محـيط  ب

  كشت و سپس با غلظت) ml /gµ 15(كانامايسين دار 
ميلـي مـولار از    1و  5/0، 125/0،25/0، 0625/0نهائي 
IPTG  نمونه برداري قبـل از افـزودن   . القا شدندIPTG 

عبارتند  5و  3، 1ستونهاي  : تأييد كلونينگ با روش هضم آنزيمي .2شكل 
  عبارتند از 6و  4، 2ستونهاي ؛ هضم نشده pGEM-T easy-IL-11 از

pGEM-T easy-IL-11   هضم شده با آنزيمهاي محدود گرNde�  و
Hind� 1نشانگر وزن مولكولي , 7ون و ستKb . 

 ۷      ۶     ۵     ۴     ۳      ۲     ۱       

 باكتري   lysate،1ستون ،  E. coliانساني در  IL-11بيان ژن  .3شكل 

E. coli Bl21  حاوي سازه بياني pET 22b-IL11 نمونه قبل از القا، 
-pET 22bحاوي سازه بياني  E. coli Bl21 باكتري   2lysateستون 

IL11 وزن مولكولينشانگر  ،3ستون  ،نمونه بعد از القا. 
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۷  ۶      ۵       ۴          ۳      ۲  ۱ 

        ۸     ۷      ۶     ۵         ۴       ۳      ۲      ۱     

 ساعت بعد از افزودن  4و ) ز كشتساعت بعد از ا 3(

IPTG  ــت ــورت گرف ــاي   . ص ــت ه ــين غلط ــاوتي ب تف
ولـي در  . ميلي مولار ديده نشـد  1و  5/0، 125/0،25/0

ميلـي مـولار تفـاوت     0625/0به  125/0گذر از غلظت 
  ). 4شكل (فاحشي مشاهده گرديد 

  
  
  

بررسي ميـزان بيـان پـروتئين نوتركيـب در     : 3- 3- 2
  از القازمان هاي مختلف بعد 

براي اين منظور، نمونه هاي قبل از القا و همچنين بعد 
ــاي  ــا در زمانه ســاعت  9و  5/7، 6، 5/4، 3، 5/1از الق

) ميلـي مـولار   1با غلظت نهـائي  ( IPTGبعد از افزودن 
همان طور كه . جمع آوري و مورد بررسي قرار گرفتند

مشاهده مي شود با گذشت زمـان ميـزان   ) 5(در شكل 
ولي از ساعت ششم به بعد بيـان  . ش مي يابدبيان افزاي

  تقريبا ثابت مي ماند
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   بحث -4

    سرطان يكي از عمده ترين علل مرگ و مير در جهان بوده و
   عليرغم تحقيقات فراوان براي يافتن داروهاي سالم هنوز
  شيمي درماني اصلي ترين روش معالجه سرطان محسوب

اني داراي عوارض اجتناب ناپذيري شيمي درم. مي گردد
است كه از شايع ترين و مهم ترين اين عوارض، كاهش 

اين . شمار سلول هاي خوني از جمله پلاكت ها مي باشد
عارضه اغلب خود را بصورت خونريزي هاي مكرر و كنترل 

روش معمول درمان اين عارضه، انتقال . نشده نشان مي دهد
تي در دسترس نبوده و خود پلاكت به بيماران است كه براح

از اين رو . داراي مشكلات و عوارض متعددي مي باشد
هاي تحقيقات  شناسايي روش درماني جايگزين از اولويت

در اين راستا اثرات فاكتورهاي رشد . پزشكي بوده است
متعددي بر بهبود توليد پلاكت ها مورد بررسي قرار گرفته و 

نقطه عطفي در    IL-11شناسايي اثرات درماني سودمند
  ).2( مطالعات فوق محسوب مي گردد

هدف مطالعه حاضر كلون و بيان ژن اينترلوكين يازده به 
 منظور توليد آزمايشگاهي اين سايتوكايين ارزشمند بوده 

 
 
  
  

  
مطالعات . بود IL-11نخستين مرحله كار تكثير ژن . است

از نشان داده است كه اين سايتوكايين در بافت هاي مختلفي 
). 20(بيان مي شود روده و بافت مغز , جمله مغز استخوان

اين مطالعه از نمونه مغز استخواني كه از طريق  در
با   IL-11جداسازي ژن پونكسيون تهيه شده بود براي 

  .گرديد استفاده  RT-PCRروش
توتال از مغز استخوان  RNAابتدا  IL-11براي تكثير ژن 

، براي cDNAتبديل به انسان جداسازي گرديده و پس از 
نتايج نشان داد كه . استفاده گرديد PCRبا IL-11 تكثير ژن 

اين روش يك شيوه مناسب براي جداسازي ژن فوق بوده و 
ژن تكثير يافته بصورت يك باند قوي در الكتروفورز 

  . قابل مشاهده است PCRمحصول 
-pGEMكلونينگ در وكتور T-Aدر مرحله كلونينگ از روش 

T Easy  )Promega (اين روش كلونينگ يك . استفاده گرديد
روش رايج براي كلونينگ بوده و در مطالعات مختلف مورد 

  .استفاده قرار گرفته است

بر روي ميزان بيان  IPTGمقايسه اثرغلظت هاي مختلف  .4شكل 
IL-11  نوتركيب درE. coli  :   مربوط به نمونه قبل از 1ستون ،

مربوط به نمونه پس از القا بترتيب  6، 5، 4، 3، 2القا و ستونهاي 

در زمان هاي مختلف نوتركيب  IL-11بيان بررسي ميزان  .5شكل
مربوط به   2 ستون ؛، شامل نشانگر وزن مولكولي1ستون  : بعد از القا
 نمونه هاي بعد از القا 8و  7، 6، 5، 4، 3 و ستونهاي از القا نمونه قبل

فزودن پس از اساعت  9و  5/7، 6، 5/4، 3، 5/1بترتيب  در زمانهاي 
IPTG مي باشند..  
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 يحامل بيان،  E. coliدر سيستم بياني  IL-11بيان ژن  بمنظور
pET28a غربال به  .مورد استفاده قرار گرفتE. coli Bl21 

، توسط ژن مقاوم به  pET28aحامل نوتركيب با تراريخته 
تنها  وكانامايسين كه بر روي حامل قرار دارد انجام گرفت 

كانامايسين  LBكلونيهاي حاوي حامل نوتركيب در محيط 
حاملهاي پلاسميدي مختلفي براي  .ندبودرشد  قادر بهدار

نوسعه داده شده است كه از جمله آنها   E. coliبيان ژن در 
در . نام برد pETو  pQE ,pGEXني مي توان از سيستمهاي بيا

پروموتور  استفاده مي شود T7از پروموتور فاژ   pETسيستم 
فوق يك پروموتور بسيار قوي بسيار اختصاصي بوده و 

شناسايي نميشود در حاليكه   E. coliپليمراز RNAتوسط 
 RNAتوسط  pGEXو  pQEوكتورهاي در پروموتور موجود

  . وندرونويسي مي ش E. coliپليمراز 
توليد   pET 28aبا واسطه حامل  IL-11ژن بيان  نتيجه

-SDSدر  يبصورت باندبود كه خود را  IL-11پروتئين 

PAGE  اين يافته ها با نتايج . باكتري هاي القا شده نشان داد
سازگاري دارد و نشان مي دهد  )21و  17(مطالعات قبلي 

وتركيب ن IL-11كه اين سيستم، ميزبان مناسبي براي توليد 
  . مي باشد

پروتئين هاي نوتركيب  توليدسيستم هاي مختلفي براي 
مزايا و داراي بيان در هر ميزباني  .توسعه پيدا كرده است

ي است و بسته به نوع پروتئين هدف بايستي سيستم معايب
ارزان و  يتوليدپروتئين  يبالا ميزان. مناسب انتخاب گردد

  سيستماز مزاياي اين  E. coliسيستم بيان   بودن توليد با
 عيب عمده اين سيستماما . توليد پروتئين نوتركيب مي باشد

مكانيسم هاي ضروري براي اصلاحات بعد از ترجمه  انفقد

نظير استيلاسيون، آسيلاسيون، كربوكسيلاسيون و 
توليد  درنمي تواند فوق لذا سيستم . استگليكوليزاسيون 

حيح آنها نياز به اين پروتئين هايي كه فعاليت يا ساختار ص
-ILبا توجه به اينكه . تغييرات پس از ترجمه دارد بكار رود

پروتئيني غير گليكوزيله و فاقد باندهاي دي سولفيدي  11
نظير استيلاسيون  ترجمهاست و نيازي به اصلاحات بعد از 

،  E. coliندارد و با توجه به مزيت هاي فراوان سيستم بياني 
 IL-11ميزبان مناسبي براي بيان تواند  مياين سيستم 

نخستين گزارش  مطالعه حاضر ).17(باشد  نوتركيب انسان
نتايج . انسان در ايران مي باشد IL-11از كلون و بيان ژن 

با استفاده از  pGEM-IL-11توالي يابي حامل نوتركيب 
هويت ژن كلون  T7terminatorو  T7promoterآغازگرهاي 
توالي مذكور با   ٪100ي شباهت گويا يد كرده وشده را تأي

  . گزارش شده از انسان بود  IL-11توالي 
القا كلون نوتركيب   نشان داد كه مطالعه حاضر نتايج

pET28a-IL-11  تراريزش شده درE. coli Bl21  توسطIPTG 
. دگرد اين سلولباعث توليد پروتئين نوتركيب در ميتواند 
سازگاري ) 21 و 17(يج با يافته هاي مطالعات ديگر ااين نت
و نشانگر اينست كه اين سيستم مي تواند براي توليد داشته 
IL-11  مورد استفاده قرار گيردنوتركيب.   

  
  تشكر و قدرداني -5

 اين تحقيق با حمايت مالي مركز تحقيقات كاربردي دارويي
تبريز به انجام رسيده است كه بدين وسيله از مركز فوق 

.قدرداني مي گردد
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