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چکیده

براســاس اعــام ســازمان جهانــی آلــرژی؛ حــدود یــک ســوم جمعیــت 
ــی  ــازمان جهان ــط س ــا ضواب ــق ب ــد. مطاب ــر از آلرژی‌ان ــان متاث جه
ــروری  ــب ض ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه ــی آلرژنیس ــامت ارزیاب س
ــده در  ــت آم ــرفت‌های بدس ــا پیش ــیته ب ــی آلرژنیس ــت. ارزیاب اس
آنالیزهــای بیوانفورماتیکــی و تعییــن ســاختار ســه بعــدی آلرژن‌هــا 
ــی در  ــه مقدمات ــز بیوانفورماتیکــی مرحل تســهیل شــده اســت. آنالی
ارزیابــی آلرژنیســیته پروتئین‌هــای نوترکیــب اســت کــه نتایــج آن 
در ســنگینی مســتندات و قضــاوت آلرژنیســیته اهمیــت دارد. کارایی 
آنالیــز بیوانفورماتیکــی آلرژنیســیته پروتئین‌هــای نوترکیــب 
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وابســته بــه ماهیــت و محتــوای پایگاه‌هــای اطلاعاتــی مــورد 
اســتفاده در تحلیــل اســت. ایــن تحقیــق بــا هــدف بررســی و تعییــن 
ــی  ــز بیوانفورماتیک ــرای آنالی ــب ب ــی مناس ــای داده توال پایگاه‌ه
ــای  ــذا پایگاه‌ه ــد. ل ــام ش ــب انج ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه آلرژنیس
داده آلــرژن پــس از مطالعــه تطبیقــی در ســه گــروه الــف- عمومــی، 
ــد.  ــته‌بندی ش ــوپ دس ــف و اپی‌ت ــز موتی ــی و ج- آنالی ب- مولکول
ــازماندهی و  ــا، س ــم داده‌ه ــا در حج ــن پایگاه‌ه ــان داد ای ــج نش نتای
قابلیت‌هــا متفــاوت هســتند. بــه منظــور دســتیابی بــه نتایــج بهتــر 
و دقیق‌تــر، آنالیــز بیوانفورماتیکــی آلرژنیســیته پروتئین‌هــای 
ــی از  ــدی از گروه ــی و بهره-من ــورت ترکیب ــد بص ــب بای نوترکی
پایگاه‌هــای اطلاعاتــی آلرژن‌هــا انجــام شــود. بدلیــل گســتره 
ــیته،  ــی آلرژنیس ــاره پیش‌بین ــف درب ــای مختل ــا و الگوریتم‌ه داده‌ه
  Allergome, ADFS, SDAP,شــامل آلرژن‌هــا  توالــی  پایــگاه 
ــیته  ــی آلرژنیس ــز بیوانفورماتیک ــرای آنالی FARRP و Alegpred ب

ایــن  در  نوترکیــب توصیــه می‌شــود. همچنیــن  پروتئین‌هــای 
تحقیــق ارزیابــی بیوانفورماتیکــی آلرژنیســیته پروتئیــن اســموتین 
انجــام شــد. نتایــج تحقیــق حاکــی از آن بود کــه براســاس آنالیزهای 

ــت. ــیت‌زا اس ــموتین حساس ــی اس بیوانفورماتیک

ــای  ــی، پروتئین‌ه ــگاه داده پروتئین ــرژن، پای ــدی: آل ــای کلی واژه ه
نوترکیــب
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مقدمه
پروتئین‌هــای  تولیــد  و  تحقیــق  تاریخچــه 
مهندســی  تحقیقــات  از  حاصــل  نوترکیــب 
ــد  ــل می‌رس ــه قب ــه ده ــدود س ــه ح ــک ب ژنتی
تولیــد   .Catherine H Schein, (1989(
 ،  )rHGH( رشــد  هورمــون  اریتروپویتیــن، 
ــور  ــون FSH ، فاکت ــانی، هورم ــولین انس انس
هشــت، TPA، اینترفــرون و ســوماتوتروپین 
پروتئین‌هــای  تولیــد  بــارز  مثال‌هــای  از 
ــای  ــازی پروتئین‌ه ــا س ــتند. ره ــب هس نوترکی
نوترکیــب کــه مصــارف مختلفــی در پزشــکی، 
صنعــت و کشــاورزی دارنــد و ورود آن‌هــا 
ــوط  ــردم، من ــی م ــه چرخــه مصــرف و زندگ ب
ــان  ــتی و اطمین ــی زیس ــای ایمن ــه ارزیابی‌ه ب
ــت  ــا اس ــودن آن‌ه ــر ب ــی خط ــامتی و ب از س
)Salehi et al., (2010. یکــی از زمینه‌هــای 
مهــم علمــی در انجــام ارزیابی‌هــای ایمنــی 
زیســتی، بررســی آلرژنیســیته یــا امــکان بــروز 
ــای  ــط پروتئین‌ه ــیت توس ــای حساس واکنش‌ه
مذکــور  بررســی  در  کــه  اســت  نوترکیــب 
از آنالیزهــای بیوانفورماتیــک نیــز اســتفاده 
Ladics et al., (2011); Towhid�  می‌شـ�ود 

far & Kaviani, (2010). واژه آلــرژی بــرای 

نخســتین بــار در اوایــل 1990 بــا تعریــف 
 Cohen & ــد ــرح ش ــس مط ــدن تنف ــاه ش کوت
آلــرژی  جهانــی  ســازمان   .King, (2001)

ــدود  ــر ح ــال حاض ــت در ح ــرده اس ــام ك اع
ــرژی  ــواع آل ــان از ان ــت جه ــد جمعی 30 درص
رنــج می-برنــد. شــیوع آلــرژی افزایشــی و بــا 

صنعتــی شــدن و افزایــش شهرنشــینی اپیدمــی 
آن افزایــش یافتــه اســت )Ono, (2000. آلرژی 
می‌توانــد هزینــه زیــادی را بــه جامعــه تحمیــل 
کنــد و تبعــات جدی اقتصــادی اجتماعی داشــته 
باشــد )Kamble & Bharmal, (2009. آلرژن 
پروتئیــن یــا گلیکوپروتئینــی اســت کــه توســط 
ایمونوگلبولیــنE (IgE)  سیســتم ایمنــی افــراد 
دارای حساســیت شناســایی می‌شــود. افزایــش 
ــت  ــرد، وضعی ــك ف ــف در ی ــای مختل آلرژی‌ه
ــرده و از  ــر ك ــوار ت ــان دش ــرژی را در جه آل
ایــن‌رو یــك راهبــرد مناســب بــرای تشــخیص 
Bru�  و درم�ـان آل�ـرژی لازم و ض�ـروری اس�ـت

sic et al., (2003). بــا توجــه بــه رشــد ســریع 

اطلاعــات آلــرژی، روش‌هــای بیوانفورماتیکــی 
ــه و  ــرژن و تجزی ــات آل ــت اطلاع ــرای مدیری ب
تحلیــل دقیــق از توالی‌هــا، ســاختارها، خــواص 
عملکــردی و آلــرژی زایي‌شــان در حــال ایجــاد 
 Brusic & Petrovsky, و توســعه می‌باشــد
بــه دســته‌های مختلفــی  (2003). آلرژن‌هــا 

ــوری،  ــی، جان ــی خوراک ــی، گیاه ــامل گیاه ش
مایت‌هــا،  قارچــی،  خوراکــی،  جانــوری 
 Cui, می‌شــوند  تقســیم  مــوارد  ســایر  و 
(2013). هنگامــی کــه یــک سیســتم ایمنــی 

ــرد،  ــرار می‌گی ــرژن ق ــرض آل ــی در مع افراط
ــد.  ــی کن ــد م ــن IgE تولی ــدا ایمونوگلوبولی ابت
ــود  ــل-های موج ــطح ماست‌س ــه س ــا ب IgE ه

در دســتگاه تنفســی و دســتگاه گوارشــی )محل 
اصلــی ورود آلرژن‌هــا(، متصــل می‌شــوند. در 
صورتــی کــه فــرد بــار دیگــر در معــرض همان 
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ــای  ــه IgE ه ــا ب ــرد، آلرژن‌ه ــرار گی ــرژن ق آل
ــبند.  ــل‌ها می‌چس ــطح ماست‌س ــر س ــود ب موج
ســطح  در   IgE آلــرژن‌/  کمپلکــس  تشــکیل 
ــتامین و  ــه آزادی هیس ــر ب ــل‌ها منج ماست‌س
ــم  ــروز علای ــن می‌شــود کــه عامــل ب اینترلوکی
 Alvaro et al., و نشــانه‌های آلــرژی اســت
ــی در ایجــاد آلرژی‌هــا  (2013(. عوامــل مختلف

دخالــت دارنــد کــه عبارتنــد از عوامــل مرتبــط 
بــا میزبــان و عوامــل محیطــی. عوامــل مرتبــط 
بــا میزبــان شــامل ژنتیــک، ســن، جنــس و 
نــژاد اســت و عوامــل محیطــی شــامل شــرایط 
ــی  ــل زندگ ــتی مح ــت بهداش ــی و وضعی محیط
اســت. همچنیــن اثــرات متقابــل عوامــل محیطــی 
ــرژی  ــروز آل ــز در ب ــر نی ــر یکدیگ ــی ب و ژنتیک

  .Holloway et al., (2010( دخالــت دارد

پروتئین‌هــای  آلرژنیســیته  بررســی 
بیوانفورماتیــک نقــش  و  نوترکیــب 

ایمنــی  بررســی  مهــم  زمینه‌هــای  از  یکــی 
ــیته  ــی آلرژنیس ــه، ارزیاب ــولات تراریخت محص
ارزیابــی  اســت.  نوترکیــب  پروتئین‌هــای 
دارای  نوترکیــب  پروتئین‌هــای  آلرژنیســیته 
مراحــل مختلفــی اســت کــه عبارتنــد از: الــف- 
بررســی منبــع پروتئین، ب- بررســی همولوژی 
ــم  ــی هض ــه، ج- بررس ــیدهای آمین ــی اس توال
ــه  ــت ب ــه و مقاوم ــورد مطالع ــای م پروتئین‌ه
پپســین، د- غربالگــری ســرم، هـــ- بررســیهای 
تکمیلــی از طریــق مدل‌هــای حیوانــی. ارزیابــی 
آلرژی‌زایــی پروتئین‌هــای نوترکیــب مطابــق 

ــامت1   ــی س ــازمان‌های بین‌الملل ــات س مصوب
درخــت  یــک  اســاس  بــر  )فائــو(2   غــذا  و 
 Randhawa )1 تصمیم‌گیــری اســت )شــکل
بیوانفورماتیکــی  آنالیزهــای   .et al., (2011)

بخشــی از ایــن فرآینــد و ابــزار موثــری بــرای 
تعییــن آلرژنیســیته پروتئین‌هــای نوترکیــب 

ــت.  اس
ــه  ــامل مقایس ــی ش ــواص مولکول ــف خ توصی
ــدی )3D( و  ــه بع ــاختار س ــز س ــی وآنالی توال
شــناخت ســاختاری می‌توانــد بــه فراهم‌کــردن 
درک و بینــش کلــی نســبت بــه اســاس مولکولی 
بیولوژیکــی  عملکــرد  تبییــن  و  آلرژی‌زایــی 
 .Gendel, (2009( کنــد  کمــک  آلــرژن  از 
کــردن  دگرگــون  حــال  در  بیوانفورماتیــک 
ــم  ــق فراه ــرژی از طری ــه آل ــای مطالع زمینه‌ه
ــات  ــت اطلاع ــرای مدیری ــگاه داده ب ــردن پای ک
آلــرژن، الگوریتــم بــرای توصیــف خــواص 
موتیف‌هــای  آلرژیــک،  متقابــل  واکنش‌هــای 
  B اپــی توپ‌هــای ســلول‌های  ســاختاری و 
آلرژی‌زایــی  بینــی  پیــش  ابزارهــای    ،C و 
ژنومیــک  آنالیزهــای  بــرای  تکن‌کیهايــی  و 
Bru� می‌باشـ�د آلرژن‌هـ�ا  پروتئومیـک�   و 

آنالیزهــای   .sic & Petrovsky, (2003)

ــه  ــرژن ب ــه کوچــک آل بیوانفورماتیکــی یــک کن
ــامBlo t 1  از  ــه ن ــده ب ــایی ش ــی شناس تازگ
 Blomia tropicalis  %35 هویــت سیســتئین 

 Mora et al., داد  نشــان  را  کنــه  پروتئــاز 
بعــدی  ســه  ســاختار  مدل‌ســازی   .)2003)

1  World Health Organization (WHO)

2  Food and Agriculture Organization (FAO)
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Blo t 1 ســاختار دوم و ســوم حفــظ شــده 

سیســتئین پروتئــاز را نمایــش داد. ایــن آنالیــز 
ســاده بیوانفورماتیکــی، همچنیــن، بــرای تعییــن 
ــود  ــد ب ــز مفی ــاختار Blo t 1 نی ــرد و س عملک
آلــرژن   .Brusic & Petrovsky, (2003(
اصلــی درخــت غــان Bet v 1  متعلــق بــه یــک 

خانــواده از پروتئین‌هــای وابســته بــه پاتــوژن 
)PR-10( اســت و تــا همیــن اواخــر علکــرد 
بیولوژیکــی Bet v 1 ناشــناخته بــود. )شــکل2( 
 Markovic-Housley et al., (2003). Bet v

 Ivanciuc et 1 دارای 52 ایزوآلــرژن اســت
 .al., (2003)

ــای  ــيته پروتئین‌ه ــي آلرژنيس ــراي ارزياب ــه گام ب ــده( گام ب ــخه ويرايش‌ش ــري )نس ــت تصميم‌گي ــکل1: درخ ش
Randhawa et al., (2011( نوترکیــب

ــن  ــه شــباهت پروتئی ــری اســت. زمانی‌ک ــد تصمیم‌گی ــدی در فراین ــک گام کلی ــی ی ــی همســانی توال ــح: ارزیاب توضی
موردنظــر بــا آلرژن‌هــای هــدف مطــرح اســت ســرم بیمــاران مبتــا بــه آلــرژی بــه آلرژن‌هــای هــدف جهــت پیــدا 
کــردن اینکــه آیــا پروتئیــن مــورد نظــر در بیمــاران حســاس ایجــاد واکنــش می‌کنــد، ارزیابــی می‌شــود )ســمت چــپ 
درخــت(. اگــر منفــی بــود، ســرم گرفتــه شــده از بیمــاران حســاس در آلــرژی بــه غذا‌هــای وابســته بــه آلرژن‌هــای 
هــدف جهــت پیــدا کــردن اینکــه آیــا پروتئیــن مــورد نظــر افــراد مســتعد را حســاس می‌کنــد، ارزیابی می‌شــود )ســمت 
راســت درخــت(. مراحــل آخــر درخــت تصميم‌گيــري مقاومــت بــه تخریــب پروتئولیتیــک و آلــرژی زایــی در مدل-های 
حیوانــی )+/+(: هــر دو تســت منفــی؛  احتمــال بــالا،  )+/-(: یکــی از دو تســت مثبــت و دیگــری منفــی؛ احتمــال متوســط 

و  )-/-(: هــر دو تســت منفــی؛ احتمــال پایینــی از آلرژی‌زایــی را نمایــش می‌دهــد.



نجف الهیاری فرد و همکاران بررسی پایگاه‌های توالی آلرژن‌ها و تعیین پایگاه‌ داده‌ مناسب برای آنالیز بیوانفورماتیکی آلرژنیسیته ‌- 42

  NMR ــد ــری مانن ــای دیگ ــروزه از تکن‌کیه ام
ــی  ــا اشــعه X در ارزیاب و بررســی ســاختار ب
ســاختار آلرژن‌هــا و کمــک بــه بیوانفورماتیــک 
در  دقیق‌تــر  نتایــج  بــه  دســتیابی  جهــت 
پیش‌گویــی آلرژنیســیته اســتفاده می‌شــود. 
ــرژن‌ کــه بوســیله ــده 9 آل شــکل 3 نشــان دهن

NMR  تعیین شــده و دارای بیشــترین فراوانی 

در پایــگاه داده Pfam )خانــواده پروتئینــی( 
 .C. H. Schein et al., (2010( هســتند، اســت
الگوریتم‌‌هــای معمــول مقایســه توالی‌هــا در 
FASTA Pear� آلرژن‌هـ�ا داده   پایگاه‌هـ�ای 

 BLAST Altschul et al., son, (2000) و  

(1997( هســتند. روش‌هــای محاســباتی بــرای 

شناســایی اپــی توپ‌هــای ســلول‌های T  و 
ــر واکنش‌هــای کامــل آلرژیــک  ــه درک بهت B ب
کمــک می‌کنــد. روش‌هــای اولیــه بیوانفورماتکی 
بالقــوه  اپی‌توپ‌هــای  شناســایی  بــرای 
ــیدی  ــواص آمینواس ــی و خ ــلول  B از توال س

)ماننــد آب دوســتی( و پاییــن بــودن دقــت 
ــر  ــی جدیدت ــهای خیل ــد. روش ــتفاده می‌کنن اس
از مدل‌ســازی ســاختار ســه بعــدی عــاوه 
بــر اســتراتژی‌های اولیــه اســتفاده می‌کننــد 

 .Valenta & Kraft, (2001(
بــا رشــد انفجــاری اطلاعــات مربوط بــه آلرژی 
 Saito et al., ــردی ــس عملک ــق ژنومیک از طری
 Harwanegg et al., میکــرواری   ،(2001)

 ،Yu et al., (2002( (2003) و پروتئومیکــس

بیوانفورماتیــک بــه یــک ابــزار ضــروری و 
ــرژی،  ــای آل ــت داده‌ه ــرای مدیری ــردی ب کارب
نتایــج و طرح‌هــای تجربــی تبدیــل  تفســیر 
شــده اســت. ابزارهــای مقایســه توالــی در 
متقابــل  واکنش‌هــای  و  آلرژی‌زایــی  تعییــن 
 Gendel,( ضروری‌انــد  معمــولا  آلرژیــک 
2002(. آنالیــز توالــی موتیــف بــه عنــوان یــک 

ــل  ــن واکنش‌هــای متقاب ــرای تعیی ــم ب روش مه
آلرژیــک در آلرژن‌هــای بــا تشــابه کــم در حــال 

شکل2: آلرژن اصلی درخت غان Bet v 1  متعلق به خانواده پروتئین‌های وابسته به پاتوژن
(PR-10)Ivanciuc et al., (2003) 
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ظهــور اســت. بیوانفورماتیــک ســاختاری نقــش 
ــرژی- ــن اســاس ســاختاری آل ــی در تبيي مهم

زایــی آلرژن‌هــای اختصاصــی،  شناســایی 
مهندســی  و   IgE شناســایی   جایگاه‌هــای 

Mar� دارد  حساسـی�ت  ضـ�د   پروتئین‌هـ�ای 
kovic-Housley et al., (2003). در مجمــوع، 

ابزارهــای بیوانفورماتیــک در حــال حاضــر 
ــن  ــی واکس ــرژی و طراح ــات آل ــرای تحقیق ب

شکل3: ساختار NMR 9 آلرژن‌ که دارای بیشترین فراوانی در پایگاه داده خانواده پروتئینی هستند.
ــرده  ــن؛ گ ــواده پروفیلی ــود در ذرت )Zea m 14). B( خان ــرژن موج ــواده LTP؛ آل ــده پروتئاز/خان A( بازدارن
ــواده  ــراس )Phl p 7) . D( خان ــی گ ــود در تیموت ــرژن موج ــن )Bet v 2) . C( آل ــد پروفیلی ــان واج ــت غ درخ
اکسپانســین؛ بتــا اکسپانســین موجــود در ذرت )Zea m 1). E( خانــواده پروتئینــی CRISP؛ آلــرژن موجــود در 
بــزاق مورچــه آتشــی )Sol i 3). F( خانــواده پروتئینــی PR10؛ آلــرژن گیــاس )Pru av 1). G( خانــواده کوپینــز؛ 
آلــرژن بــادام زمینــی )Ara h 3). H( لیپوکالیــن؛ آلفــا2- گلوبولیــن مــوش )Mus m 1). I( خانــواده پکتــات لیــاز؛ 

 .)Jun a 1) (C. H. Schein et al., 2010( ــرده درخــت ســدر ــرژن گ آل
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ــم  ــیار مه ــک بس ــای آلرژی ــان بیماری‌ه و درم
 .Singh & Bhalla, (2003( اســت 

ــا توجــه بــه توضیحــات فــوق پایــگاه‌ توالــی  ب
آلرژن‌هــا دارای خصوصیــات و کاربردهــای 
مدیریــت  از:  عبارتنــد  کــه  هســتند  مهمــی 
داده‌هــای آلــرژی، آنالیــز آلرژن‌هــا، ادغــام 
مقایســه  ابزارهــای  آلــرژی،  داده  منابــع 
واکنش‌هــای  و  آلرژی‌زایــی  تعییــن  توالــی، 
متقابــل آلرژیــک، تبييــن اســاس ســاختاری 
اختصاصــی،  آلرژن‌هــای  آلرژی‌زایــی 
 IgE شناســایی  جایگاه‌هــای  شناســایی 
ضــد  پروتئین‌هــای  مهندســی  و  )اپی‌تــوپ( 
طراحــی  و  آلــرژی  تحقیقــات  حساســیت، 
ــا  ــک. ب ــای آلرژی ــان بیماری‌ه ــن و درم واکس
ــق  ــن تحقی ــا ای ــتردگی کاربرده ــه گس ــه ب توج
تعییــن  و  دســته‌بندی  بررســی،  هــدف  بــا 
ــز  ــرای آنالی ــب ب ــی مناس ــای داده توال پایگاه‌ه
پروتئین‌هــای  آلرژنیســیته  بیوانفورماتیکــی 

نوترکیــب انجــام شــده اســت.

 روش کار 
الف- مطالعه تطبیقی پایگاه داده آلرژن‌ها

بررســی،  هــدف  بــا  کــه  تحقیــق  ایــن  در 
داده  پایگاه‌هــای  تعییــن  و  دســته‌بندی 
ــی  ــز بیوانفورماتیک ــرای آنالی ــی مناســب ب توال
آلرژنیســیته پروتئین‌هــای نوترکیــب انجــام 
پایگاه‌هــای  اول  مرحلــه  در  اســت،  شــده 
ــرفته  ــتجوی پیش ــا جس ــا ب ــی آلرژن‌ه اطلاعات
 NCBI, در بان‌کهــای اطلاعاتــی اولیــه شــامل

PubMed, PDB, Google Scholar بدســت 

ــات  ــی اطلاع ــع اصل ــه دوم مناب ــد. در مرحل آم
ــی  ــای داده اختصاص ــز پایگاه‌ه ــا و نی آلرژن‌ه
تعییــن شــدند. مرحلــه ســوم بــه مطالعــه 
پایــگاه اطلاعاتــی  اجــزای  نیــز  تفصیلــی و 
 Data( آلرژن‌هــا شــامل منبــع داده‌هــاي پايــگاه
Aller�( ــا ــي آلرژن‌ه ــي پروتئين sourcee(، توال

gen protein sequence(، ســاختار پروتئينــي 

 ،)Allergen protein structure( آلرژن‌هــا 
Epi�( اپــي توپ‌هــا   ،)Domains )دومین‌هـ�ا) 
 Safety( ابزارهــای ارزیابــی ایمنــی ،)topes

جســتجوی  ابزارهــای   ،)evaluation tools

 ،)Similarity search tools( شــباهت 
 Experimental( آزمايشــگاهي  داده‌هــای 
data(، تعــداد داده )No. Of data(، طبقــه بندی 

ــات  ــا )Classification of data(، اطلاع داده‌ه
 Molecular information( ــرژن ــی آل مولکول
ــتجو  ــرای جس ــا ب of allergens( و الگوریتم‌ه

 Algorithms for similarity( تشــابه 
search( اختصــاص یافــت، در مرحلــه چهــارم 

دســته‌بندی پایــگاه داده آلرژن‌هــا  بــه ســه 
دســته کلــی؛ الــف- عمومــی، ب- مولکولی و ج- 
آنالیــز موتیــف انجــام شــد و در مرحلــه انتهایی 
ــز  ــرای آنالی ــب ب ــی مناس ــای داده توال پایگاه‌ه
پروتئین‌هــای  آلرژنیســیته  بیوانفورماتیکــی 
نوترکیــب بــا لحــاظ خصوصیــات مختلفــی 
ــا  ــاط ب ــا، ارتب ــوع داده‌ه ــتره و تن ــامل گس ش
پایگاه‌هــای توالــی ژنــی و پروتئینــی اولیــه 
 PDB, NCBI, SWISS-PROT, شــامل: 
  FAO,ارزیابــی برمبنــای اســتانداردهای ،PIR
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WHO ، تحلیــل جایــگاه و پیش‌بینــی اپی‌تــوپ 

در آلــرژن، تعییــن موتیف‌هــای آلــرژن بــا 
ــد ــط مانن ــای داده‌ای مرتب ــتجو در بان‌که جس

 MEME/MAST ،  انجــام شــد.

ب- بررســی آلرژن‌زایــی پروتئیــن اســموتین 
)AP24 ژن(

پــس از تعییــن پایگاه‌هــای داده آلرژن مناســب، 
بیوانفورماتیکــی  ارزیابــی  بوســیله  تحقیــق 
انجــام  پروتئیــن  نمونــه  یــک  آلرژنیســیته 
شــد. در ایــن راســتا ارزیابــی بــا پروتئیــن 
اســموتین انجــام گردیــد. اســموتين اوليــن 
Nicoti� )بـ�ار در سـ�لول‌های گيـ�اه تنباكـ�و) 

.ana tabacum( يافــت شــد و قــادر اســت 

ــازگار  ــط س ــن محي ــمزي پايي ــيل اس ــا پتانس ب

چنــدکاره  پروتئيــن  يــك  اســموتين  شــود. 
ــب  ــه موج ــت ك ــترس اس ــه اس ــخ‌دهنده ب پاس
تحمــل گياهــان نســبت بــه فشــارهاي اســمزي 
ــع  ــك تجم ــق تحري می‌شــود. اســموتين از طري
ــت  ــث مقاوم ــداري باع ــش پاي ــن و افزاي پرولي
ــر  ــتي و غي ــترس‌هاي زيس ــر اس ــاه در براب گی
ــوي از  ــن عض ــن پروتئي ــود. اي ــتي می‌ش زيس
ــوده و در حفاظــت  ــي PRP ب ــواده پروتئين خان
گياهــان در برابــر عوامــل بیمــاری‌زا نقــش ايفــا 
ــی  ــی آلرژن‌زای ــش بررس ــن بخ ــد. در ای می‌کن
پروتئیــن اســموتین )ژن AP24( بعنــوان نمونه 
آلــرژن  داده  پایگاه‌هــای  از  اســتفاده  جهــت 

ــد. ــام ش انج
ــا  ــا فرمــت Fastsa و ب ــی ایــن پروتئيــن ب  توال
 )UniProt ID: P14170( کــد یونــی پــرات

PDB 1 از پایگاه دادهPCV با کد )AP24 شکل 4: ساختار سه‌بعدی پروتئین اسموتین )ژن
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دارای  اســموتين  توالــی  گردیــد.  اســتخراج 
اســیدآمینه‌های  کــه  اســت  اســیدآمینه   246
ــود.  ــامل‌ می‌ش ــد را ش ــیگنال پپتی ــا 21 س 1 ت

توالــی پروتئیــن اصلــی شــامل رزیدوهــای 22 
تــا 246 یعنــی 225 اســیدآمینه اســت. ســاختار 
اســموتین بــا روشX-ray  تعییــن ســاختار 

>sp|P14170|OSMO_TOBAC Osmotin OS=Nicotiana tabacum GN=AP24 PE=1 SV=2

MGNLRSSFVFFLLALVTYTYAATIEVRNNCPYTVWAASTPIGGGRRLDRGQTWVINAPRG

TKMARVWGRTNCNFNAAGRGTCQTGDCGGVLQCTGWGKPPNTLAEYALDQFSGLDFWDIS

LVDGFNIPMTFAPTNPSGGKCHAIHCTANINGECPRELRVPGGCNNPCTTFGGQQYCCTQ

GPCGPTFFSKFFKQRCPDAYSYPQDDPTSTFTCPGGSTNYRVIFCPNGQAHPNFPLEMPG

SDEVAK

شکل 5: توالی پروتئین اسموتین )ژن AP24( با کد )UniProt ID: P14170(، توالی سیگنال پپتید زیرخط‌دار است

ــیدآمینه(  ــا 226 )205 اس ــی 22 ت ــده و توال ش
در پایــگاه داده PDB بــا کــد1PCV  دارای دو 

ــت. ــرهA,B   اس زنجی
مطابــق  بيوانفورماتيكــي  آناليزهــاي 
جهــت  مربوطــه  اســتاندارد  دســتورالعمل 
در  اســموتین  توالــی  آلرژنیســیته  بررســی 
 FAR� شـ�امل آلرژن‌هـ�ا  داده  پایـ�گاه  لچنـ�د 
 RP, SDAP, Allergome, Alegpred,

ــی  ــل، توال ــی کام ــطح توال ــه س ADFS در س

ــه‌ای  ــید آمین ــی 8 اس ــیدآمینه‌ای و توال 80 اس
انجــام شــد. پارامترهــای مورد اســتفاده شــامل 
ضریــب کلمــه برابــر بــا 2 و ماتریکس بلوســوم 
50 بودنــد و نرم-افزارهــای مــورد اســتفاده در 
 Fasta ــد از ــارت بودن ــای داده عب ــن پایگاه‌ه ای

.Blastp و   3.5

Algorithm: FASTA (3.5 Sept 2006) [op-

timized] and Blastp

 Parameters: BL50 matrix (15:-5) and

ktup: 2

 يافته‌ها 
الــف- نتابــج مطالعــه تطبیقــی پایــگاه داده 

آلرژن‌هــا
پایگاه‌هــای اطلاعاتــی معــرف آلرژن‌هــا بــه 
ســه دســته کلــی؛ الــف- عمومــی، ب- مولکولــی 
ــدی  ــز موتیــف و اپی‌تــوپ دســته بن و ج- آنالی
ــی  ــای اطلاعات ــامل پایگاه‌ه ــدول 1 ش ــد. ج ش
معــرف آلرژن‌هــا بصــورت عمومــی اســت 
 Allergome, AllAllergy, Infor� لو شـ�امل

mAll, AllergoPharma, Protall می‌باشــند. 

ــی و  ــا بصــورت عموم ــروه آلرژن‌ه ــن گ در ای
ــذاری  ــرژن، نامگ ــع آل ــامل منب ــی ش ــه علم البت
آلــرژن، نــوع و گــروه آلــرژن و مــوارد مرتبــط 
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ــده‌اند. ــن ش ــر تبیی دیگ

جــدول 2 شــامل پایگاه‌هــای اطلاعاتــی معــرف 
ــی اســت و شــامل  ــا بصــورت مولکول آلرژن‌ه
BFS, FARRP, CSL, SDAP, AllerPre-

 dict, AllerMatch, IUIS, Allergome,

ایــن گــروه   PSD, AllFam می‌باشــند. در 

اطلاعــات مولکولــی و ســاختاری آلرژن‌هــا، 

پروتئین‌هــای  آلرژنیســیته  ایمنــی  ارزیابــی 
نوترکیــب، ارتبــاط بــا پایــگاه توالــی اولیــه 
ژن‌هــا و پروتئین‌هــا و ســایر مــوارد مولکولــی 
 .Radauer et al., (2008( قــرار گرفتــه اســت
ــات  ــر اطلاع ــا ب ــگاه داده‌ه ــن پای ــای ای داده‌ه
و  پروتئینــی  و  ژنــی  اولیــه  پایگاه‌داده‌هــای 
نیــز منابــع مقــالات اولیــه علمــی منتشــر شــده 
ــط  ــی توس ــی بین‌الملل ــر علم ــات معتب در مج

جدول1: پایگاه‌های داده علمی-عمومی آلرژن‌ها

پایگاه داده آلرژن URL

Allergome /http://www.allergome.org
AllAllergy /http://allallergy.net
InformAll /http://www.foodallergens.info

AllergoPharma
 http://www.allergopharma.com/dokumente/en/allergopharma/

allergen_db/allergen_db.php
Protall /http://www.ifrn.bbsrc.ac.uk/protall

جدول2: پایگاه‌های داده توالی- مولکولی آلرژن‌ها

پایگاه داده آلرژن URL

Bioinformatics for Food Safety http://iit.edu/lsgendel/fa.htm
)Allergen Online (FARRP http://allergenonline.com

Central Science Laboratory /http://www.csl.gov.uk/allergen
Structural Database of Allergen Proteins http://fermi.utmb.edu/SDAP/sdap_ver.html

AllerPredict /http://sdmc.i2r.a-star.edu.sg/Templar/DB/Allergen
AllerMatch /http://www.allermatch.org

International Immunogenetics Information System /http://imgt.cines.fr
Allergome /http://www.allergome.org

  )PSD (Protein Structure Discovery
http://www-bionet.sscc.ru/psd/cgi-bin/programs/

Allergen/allergen.cgi
)AllFam (Allergen Families http://www.meduniwien.ac.at/allergens/allfam

ADFS /http://allergen.nihs.go.jp/ADFS
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مراکــز علمــی مرتبــط مبتنــی بــوده و بــه طــور 
مــداوم در  حــال به روز رســانی شــدن هســتند 

.Ivanciuc et al., (2002(
ــز  ــی آنالی جــدول 3 شــامل پایگاه‌هــای اطلاعات
ــامل  ــت و ش ــا اس ــوپ آلرژن‌ه ــف و اپی‌ت موتی
 Evaller, WebAllergen, AllerTool,

 ,SDAP,  AlgPred, IEDBمی‌باشــند. 

در ایــن گــروه تحلیــل جایــگاه و پیش‌بینــی 

موتیف‌هــای  تعییــن  و  آلــرژن  در  اپی‌تــوپ 
داده‌ای  بان‌کهــای  در  جســتجو  بــا  آلــرژن 
ماننــد  MEME/MASTگنجانــده  مرتبــط 
شــده اســت Bailey et al., (2009). آنالیــز 
موتیــف و اپی‌تــوپ آلرژن‌هــا، بــه منظــور 
و  آنهــا  آلرژی‌زایــی  ماهیــت  بیشــتر  درک 
ــای  ــودن پروتئین-ه ــرژی‌زا ب ــگیری از آل پیش
نوترکیبــی کــه در مــواد غذایــی و نیــز داروهای 

جدول3: پایگاه‌های داده آنالیز موتیف و  اپی‌توپ آلرژن‌ها 

پایگاه داده آلرژن URL

Evaller http://bioinformatics.bmc.uu.se/evaller.html
WebAllergen http://weballergen.bii.a-star.edu.sg/

AllerTool http://research.i2r.a-star.edu.sg/AllerTool
AlgPred http://www.imtech.res.in/raghava/algpred
IEDB http://immuneepitope.org
SDAP http://fermi.utmb.edu/SDAP/sdap_ver.html

ــت  ــوند، دارای اهمی ــتفاده می‌ش ــب اس نوترکی
 Ivanciuc et روزافــزون و قابــل توجــه اســت
.al., (2009); Randhawa et al., (2011)

مقایســه  معمــول  الگوریتم‌‌هــای  اگرچــه 
توالی‌هــا در پایگاه‌هــای داده آلــرژن مشــابه 
پروتئینــی  داده‌هــای  توالــی  پایــگاه  اکثــر 
ــن  ــتند.، لیک ــامل  FASTA و BLAST هس ش
بعضــا الگوریتــم SSEARCH نیــز در برخــی 
پایــگاه داده‌هــا ماننــد Allergome بــه عنــوان 
 Mari et ــی اســتفاده می‌شــود ــم تکمیل الگوریت
al., (2006). برنامــه پژوهــش و منابــع آلــرژی 

  (FARRP) Hileman et al., (2002)ــی غذای
پروتئین‌هــای  ســاختاری  داده  پایــگاه  و 

ــت  ــا قابلی ــای داده ب ــرژن )SDAP( پایگاه‌ه آل
جســتجویی هســتند کــه توالی‌هــای آلــرژن 
و آنالیــز مقایســه‌ای توالی‌هــای فعــال را در 

 .Ivanciuc et al., (2003( برمی‌گیــرد 
مختلــف  خصوصیــات  بررســی  از  پــس 
ــوع  ــا شــامل گســتره و تن ــگاه داده آلرژن‌ه پای
ــی  ــی ژن ــای توال ــا پایگاه‌ه ــاط ب ــا، ارتب داده‌ه
  PDB, NCBI,:شــامل اولیــه  پروتئینــی  و 
برمبنــای  ارزیابــی   SWISS-PROT, PIR،

تحلیــل   ،FAO, WHO اســتانداردهای 
آلــرژن،  در  اپی‌تــوپ  پیش‌بینــی  و  جایــگاه 
تعییــن موتیف‌هــای آلــرژن بــا جســتجو در 
MEME/ماننــد مرتبــط  داده‌ای  بان‌کهــای 
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  Allergome,داده‌هــای پایــگاه   ،MAST 

 Alegpred و   ADFS, SDAP, FARRP

ــت  ــرای دریاف ــبتر ب ــر و مناس ــر، دقیق‌ت جامع‌ت
ــل آلرژنیســیته  ــز تحلی اطلاعــات مربوطــه و نی
پروتئین‌هــای نوترکیــب تشــخیص داده شــد 

کــه بــه اختصــار ذیــا تبییــن می‌شــوند.

FARRP 1- پایگاه تحلیلی آلرژنیسیته
جســتجوی  قابلیــت  بــا  داده  پایــگاه  ایــن 
توالی‌هــای پروتئیــن، بــه منظــور ارزیابــی 
ایمنــی آلرژنیســیته  پروتئین‌هــای نوترکیــب 
کاربــرد فراوانــی دارد. نســخه 16 ایــن پایــگاه 
داده در تاریــخ 27 ژانویــه 2016 بــه روز شــده 
و شــامل یــک لیســت جامــع1956 توالــی آلرژن 
FAS�  اس�ـت. فرم�ـت م�ـورد اس�ـتفاده پروتئین�ـی

ــورت  ــانی بص ــه‌روز رس ــد ب ــت. فرآین TA اس

ســالانه و شــامل جمــع آوری توالــی جدیــد 
ــرژی در فایل‌هــای  ــوان آل ــه عن ــن شــده ب تعیی
بخــش   NCBI اطلاعاتــی  بانــک  از  مرجــع 
 GeneBank، RefSeq پروتئیــن )وارد شــده از
ــی  ــن توال ــای داده TPA و همچنی ــگاه ه و پای
پروتئیــن از SwissProt، PIR، PRF و پایــگاه 

داده  پایــگاه  ایــن  در  می‌باشــد.   )PDB داده 
دسترســی بــه یــک  فهرســت مــروری کامــل از 
ــی  آلرژن‌هــا و قابــل جســتجو بــر اســاس توال
ــن  ــه ممک ــی ک ــخیص پروتئین-های ــت تش جه
اســت دارای یــک خطــر بالقــوه واکنــش متقاطــع 
ایــن  آلــرژی باشــند، فراهــم شــده اســت. 
ــت  ــی امنی ــه ارزیاب ــک ب ــرای کم ــگاه داده ب پای
نوترکیــب  پروتئین‌هــای  حساســیت‌زایی  و 
موجــود در مــواد غذایــی حاصــل از مهندســی 
 Goodman et ژنتیــک طراحــی شــده اســت

 .al., (2007); Wise et al., (2009)

2- پایــگاه توالی آلرژن و تحلیلی آلرژنیســیته 
SDAP

و  کاربردی‌تریــن  از  یکــی   SDAP

ــی  ــی مولکول ــن پایگاه‌هــای اطلاعات معروف‌تری
تحلیــل آلرژنیســیته اســت کــه در آن اطلاعاتــی 
ــاختاری،  ــی و س ــت مولکول ــه وضعی ــع ب راج
در  آلرژن‌هــا  بعــدی  بویــژه ســاختار ســه 
دســترس قــرار گرفتــه اســت. همچنیــن امــکان 
مقایســه و تحلیــل توالی‌هــای پروتئین‌هــای 
نوترکیــب در آن وجــود دارد. تعــداد داده هــای 

جدول4: پایگاه‌های داده آلرژن‌ها مناسب برای تحلیل آلرژنیسیته پروتئین‌های نوترکیب

پایگاه داده آلرژن URL

Allergome /http://www.allergome.org
FARRP http://allergenonline.com
SDAP http://fermi.utmb.edu/SDAP/sdap_ver.html
ADFS /http://allergen.nihs.go.jp/ADFS

AlgPred http://www.imtech.res.in/raghava/algpred
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موجــود در ایــن بانــک داده کــه در گروه‌هــای 
مختلفــی و نیــز بصــورت الفبایــی دســته بنــدی 
 SDAP .شــده انــد بیــش از 1500 مــورد اســت
، اطلاعــات مربــوط بــه پایــگاه داده و ابزارهــای 
مختلــف محاســباتی را بــرای مطالعــه آلرژن‌هــا 
 SDAP پایــگاه داده  فراهــم می‌کنــد. اجــزء 
ــی،  ــع، توال ــرژن، منب ــام آل ــات ن ــاوی اطلاع ح
ــالات  ــای  IgE ، و مق ــوپ ه ــی ت ــاختار، اپ س
منبــع و ارجــاع بــه ســرویس هــای اصلــی 
 PDB , PIR , SWISS-PROT( پروتئیــن 
PubMed , MED�( مقــالات  و   ), NCBII

ــی  ــات اپ ــند. SDAP  اطلاع ــی باش LINE( م

ــلولهای  ــده IgE  و س ــناخته ش ــای ش ــوپ ه ت
ــه  ــت ک ــرده اس ــت ک ــه و ثب B  و T را خلاص
 Ivanciuc مبتنــی بــر اطلاعــات مقــالات اســت
 et al., (2003); Catherine H Schein et

.al., (2006)

3- پایــگاه توالی آلرژن و تحلیلی آلرژنیســیته 
ADFS

ــی  ــان غذای ــی توســط محقق ــگاه اطلاعات ــن پای ای
ــامت  ــوم س ــی عل ــه مل ــیمی‌ایمنی موسس و ش
کشــور ژاپــن تهیــه شــده اســت. در ایــن پایــگاه 
اطلاعاتــی نیــز اطلاعــات و داده‌هــای تخصصــی 
راجــع بــه وضعیــت مولکولــی آلرژن‌هــا در 
ــکان  ــن ام ــه اســت. همچنی ــرار گرفت دســترس ق
ــی در آن  ــای پروتئین ــل توالی‌ه ــه و تحلی مقایس
وجــود دارد. ADFS شــامل اطلاعــات متنوعی از 
ــی، دومین‌هــا،  ــع، توال ــام، منب آلرژن‌هــا شــامل ن

IgE اپی‌تــوپ، و ارتبــاط بــا پایــگاه داده پروتئینی 

طبقــه   ،  )UniProt, PDB, InterPro, Pfam(
ــا  ــدرات آنه ــی و اطلاعــات کربوهی ــدی تفصیل بن
اســت. گــردآوری داده‌هــا در ADFS هــم شــامل 
اســتفاده از داده‌هــای آلرژن‌هــا و اپی‌توپ‌هــا 
از پایــگاه داده-هــای SDAP  و  FARRP بــوده 
ــگاه  ــی در پای ــر جســتجوی علم ــی ب ــم مبتن و ه
 Nakamura et ــت ــوده اس ــه ب ــای اولی توالی‌ه
al., (2005). تحلیــل الرژنیســیته شــامل ارزیابی 

ــز  ــای WHO و FAO و نی ــاس معیاره ــر اس ب
 & Stadler, (2003) جســتجو براســاس موتیف

می‌باشــد.  

 Aller�  4- پای�ـگاه توال�ـی آل�ـرژن و تحلیل�ـی
gome

ایــن پایــگاه آلــرژن توســط Mari و همــکاران، 
عرضــه  بــرای  مربــوط   توالی‌هــای  دارای 
آلــرژن طراحــی  اطلاعــات در مولکول‌هــای 
شــده اســت و ضمــن در بردارندگــی اطلاعــات 
ابزارهــای تحلیــل  علمــی و عمومــی، دارای 
ــوژی آن  ــی همول ــتی و بررس ــی درخواس توال
کــه   شــده  شناســایی  مولکول‌هــای  اســت. 
منجــر بیماری)آلرژیــک، آتوپیــک(  بــا واســطه 
ــک،  ــت اتوپی ــم، درماتی ــی، آس IgE )آنافیلاکس

ورم ملتحمــه، رینیــت، کهیــر( از مجــات علمــی 
بیــن المللــی و از منابــع مبتنــی بــر وب انتخــاب 
ــرژی زا  ــع آل ــا و مناب ــول ه شــده اســت. مولک
ــع  ــاس مناب ــگاه داده Allergome براس در پای
ــا  ــت آنه ــان( و باف ــوران و گیاه ــتقل )جان مس
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)ریشــه، میــوه، دانــه گــرده، دانــه، هــاگ، زهــر، 
ــر مســیرهای  ــا از نظ ــره(، و ی کل بــدن و غی
مختلــف در معــرض قــرار گرفتــن )تمــاس، 
بلــع ، استنشــاق، تزریــق و غیــره( تقســیم‌بندی 
ــرژی‌زا  ــای آل ــیاری از مولکول‌ه ــده‌اند. بس ش
بــه طــور رســمی توســط اتحادیــه بیــن المللــی 
زیــر    )IUIS( ایمونولوژیــک  هــای  انجمــن 
ــده  ــذاری ش ــرژن، نام‌گ ــذاری آل ــه نام-گ کمیت
مشــخص   Allergome داده  پایــگاه  در  و 

.Mari et al., (2006( شــده‌اند 

Alegpred 5- پایگاه توالی آلرژن و تحلیلی
ــرژن ارزیابــی برمبنــای  در ایــن پایــگاه داده ال
تحلیــل   FAO, WHO، اســتانداردهای 
ــز  ــن و آنالی ــرژن، تعیی ــوپ در آل ــگاه اپی‌ت جای
MEME/ــا جســتجو در ــرژن ب موتیف‌هــای آل
Saha & Ragha�( ارائــه شــده اســت MASTT

va, 2006(. قابلیت‌هــای مختلــف ارائه شــده در 

Alegpred عبارتنــد از: پیش‌بینــی آلرژنیســیته 

ــناخته  ــای ش ــابهت اپی‌توپ‌ه ــاس مش ــر اس ب
شــده در هــر ناحیــه پروتئینــی، مکانی‌ابــی 

ــر،  ــورد نظ ــن م ــوپ در پروتئی ــت اپی‌ت موقعی
تعییــن موتیف‌هــای آلــرژن بــا جســتجو در 
آلرژن‌هــا  پیش‌بینــی   ،MEME/MAST 

براســاس الگــوی ماشــین بــردار پشــتیبان؛ 
SVM، تســهیل و تســریع در BLAST  بــا 

جســتجو در پپتیدهــای آلــرژن ARPs معرفــی 
ســرور،  داخلــی  داده  پایــگاه  قبلــی  شــده 
  (SVMc + IgE ــی اســتفاده از رویکــرد تلفیق
epitope + ARPs BLAST + (MAST)  در 

آلرژنیســیته. پیش‌بینــی 

ب- نتایــج آلرژن‌زایــی پروتئیــن اســموتین 
)AP24 ژن(

ــر اســاس نتايــج آناليزهــاي بيوانفورماتيكــي  ب
)جــدول 5( و بررســی توالــی اســموتین در 
بــرای  مناســبتر  آلرژن‌هــای  داده  پایگاه‌هــا 
 FARRP, SDAP, تحلیــل آلرژنیســیته شــامل
چنيــن   Allergome, Alegpred, ADFS

ــی  ــموتین پروتئین ــه اس ــود ک ــتنباط می‌ش اس
حساســیت‌زا اســت و باعــث بــروز آلرژنیســیته 

در افــراد می‌شــود. 

جدول5: نتايج آناليزهاي بيوانفورماتكيي بررسی آلرژنیسیته اسموتین در چند پایگاه داده آلرژن‌
*: موارد آلرژن متقاطع ثبت شده در پایگاه داده آلرژن بصورت نمونه است و به کی مورد از موارد متعدد اکتفا شده است.

پایگاه داده آلرژن
سطح بررسی  آلرژن متقاطع ثبت شده در پایگاه داده *

توالی کامل توالی 80 مر توالی 8 مر لینک توالی نام آلرژن
FARRP Yes Yes Yes AAR21072.1 3.2 Jun r

SDAP Yes Yes Yes P12670 Lyc e NP24
Allergome Yes - - AAG34078 1 Cap a

ADFS Yes Yes Yes P81370 2 Act c
AlgPred Yes - - Allergen Allergen
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بحث
ــب  ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه ــی آلرژنیس ارزیاب
ایمنــی  بررســی  مهــم  زمینه‌هــای  از  یکــی 
اقــدام  ایــن  اســت.  تراریختــه  محصــولات 
و  تصمیم‌گیــری  درخــت  بــه  اســتناد  بــا 
بیوانفورماتیکــی  ابزارهــای  از  اســتفاده  بــا 
انجــام  آلرژن‌هــا  اطلاعاتــی  پایگاه‌هــای  و 
امــروزه   .Aalberse, (2005( می‌شــود 
ــزار  ــوان اب ــه عن ــی ب ــای بیوانفورماتیک آنالیزه
ــای  ــی پروتئین‌ه ــی ایمن ــت ارزیاب ــری جه موث
از  تغییــرات ژنتیکــی،  از  نوترکیــب حاصــل 
جملــه بررســی آلــرژی‌زا بــودن آنهــا، کاربــرد 
ایــن   .Gibson, (2006( یافته‌انــد  وســیعی 
کاربــرد بــا توســعه قابلیت‌هــای بیوانفورماتیــک 
پیش‌بینــی  شناســایی،  زمینــه  در  بویــژه 
ســاختار ســوم پروتئین‌هــا و ایجــاد و توســعه 
دانــش مهندســی آنتی‌بادی‌هــا رو بــه گســترش 

 .Vincent & Zurini, (2012( اســت 
Tong و همــکاران بــه منظــور طراحــی پایــگاه 

داده Allergen Atlas در ســال 2009 میــادی 
ــا مطالعــه داده‌هــای آلرژن‌هــا در پایگاه‌هــای  ب
دریافتنــد  آلرژن‌هــا  مختلــف  داده‌هــای 
داده‌  پایگاه‌هــای  ایــن  در  داده‌ای  ســری‌های 
ــل  ــای تحلی ــن ابزاره ــتند. همچنی ــاوت هس متف
ناکارآمــد  آنهــا  از  برخــی  در  آلرژنیســیته 
ــدگاه  می‌باشــند )Tong et al., (2009. ایــن دی
نیــز  تحقیــق  ایــن  یافته‌هــای  و  نتایــج  در 
 Gendel  .مــورد تاکیــد قــرار گرفتــه اســت
ــگاه  ــی پای ــا بررس ــادی ب ــال 2008 می در س

ــن  ــی، ضم ــم آلرژی‌زای ــا و مفاهی داده آلرژن‌ه
شناســایی 15 پایــگاه داده اصلــی، آنهــا را 
ــل  ــی و تحلی ــی، مولکول ــروه عموم ــه گ ــه س ب
 .Gendel, (2009( ــرد ــیم‌بندی ک ــف تقس موتی
باتوجــه بــه رشــد تعــداد داده‌هــا و نیــز اهمیــت 
روزافــزون بهــره منــدی از بیوانفورماتیــک در 
تحلیــل آلرژی‌زایــی پروتئین‌هــای نوترکیــب، 
یافته‌هــای ایــن تحقیــق مکمــل نتایــج قبلــی 
اســت. Grover و همــکاران در ســال 2011 
داده  پایــگاه  یــک  طراحــی  بــرای  میــادی 
 FARRP داده‌هــای  از  آلرژن‌هــا  دومیــن 
در  همــکاران  و   Brusic کردنــد.   اســتفاده 
ســال 2003 میــادی بــا بررســی 9 پایــگاه داده 
اصلــی آلرژن‌هــا مشــخص کردنــد داده‌هــا 
ــی دارد  ــدی افزایش ــر رون ــال‌های اخی ــی س ط
همچنیــن در پایگاه‌هــای داده آلــرژی تکــرار 
  Catherineافزونگــی داده‌ای وجــود دارد و 
 Brusic et al., (2003). و همــکاران در ســال 

ــی  ــی اصل ــگاه توال ــی 10 پای ــا بررس 2010 ب
آلرژن‌هــا، نظــام طبقه‌بنــدی و خانواده‌هــای 
پروتئینــی و انجــام واکنــش متقاطــع آلرژن‌هــا 
در پایــگاه داده‌هــای مزبــور را بررســی کردنــد 
ــج  ــی نتای )C. H. Schein et al., (2010. برخ
ــر  ــی اخیرالذک ــی قبل ــد بررس ــق موی ــن تحقی ای
در  همــکاران  و   Gendel می‌باشــد.  نیــز 
ــگاه  ــی 10 پای ــا بررس ــادی ب ــال 2006 می س
مولکولــی،  و  عمومــی  شــامل  آلــرژن  داده 
اختصاصــی  آلرژن‌هــای  توالی‌هــای  تعــداد 
ــن  ــد ای ــد و دریافتن ــی کردن ــا بررس را در آنه
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ایــن 10 پایــگاه  توالی‌هــای اختصاصــی در 
ــتند  ــی‌دار هس ــاوت معن ــرژن دارای تف داده آل
.Mari Gendel & Jenkins, (2006)و 

Al� �ـی �ـگاه توال �ـدع پای �ـود مب �ـه خ �ـکاران ک  هم
lergome  هســتند در ســال 2007 میــادی 

پــس از بررســی 14 پایــگاه توالــی آلــرژن 
را شناســایی و خصوصیــات و مشــخصات 
      Mariــد ــا را بررســی کردن ــگاه داده‌ه ــن پای ای
 .Mari et al., (2006)و همــکاران در ســال 

2009 میــادی بــا بررســی تفصیلــی 6 پایــگاه 
 Allergome,شــامل آلرژن‌هــا  توالــی  داده 
 ،  FARRP, SDAP, ADFS, BIFS, IUIS 

آنهــا را بــر اســاس 15 شــاخص مــورد تحلیــل 
تطبیقــی قــرار دادنــد و تفاوت‌هــای آنهــا را 
ــن  ــد )Mari et al., (2009. ای ــخص کردن مش
تفاوت‌هــا در بررســی حاضــر نیــز مــورد 

ــت.   ــرار گرف ــد ق تایی
پایگاه‌هــای داده مختلــف آلرژن‌هــا بــا محتــوی 
ــی  ــی، مولکول ــف )عموم ــات مختل ــه اطلاع ارائ
ســاختارهای  تحلیــل  نیــز  و  موتیف‌هــا(  و 
ــا الگوریتم‌هــای مختلــف  پروتئینــی آلرژن‌هــا ب
در دانشــگاه‌ها و مراکــز علمــی مختلــف جهــان 
 Mari et al., ــده‌اند ــدازی ش ــی و راه ان طراح
ــا  ــای داده آلرژن‌ه ــوع بان‌که (2006(. درمجم

از حیــث تعــداد و تنــوع داده متفاوت‌انــد و 
هیچکــدام بــه تنهایــی کامــل نیســتند و نیازهــای 
محققــان را بطــور کامــل بــرآورده نمی‌ســازند، 
ضمنــا داده‌هــای موجــود همســانی ندارنــد. 
ــودن  ــن دارا ب ــی ضم ــای اطلاعات ــن پایگاه‌ه ای

مشــترکات، دارای تنــوع هــم در تعــداد و هم در 
 Allahyari Fard & نــوع آلرژن‌هــا می‌باشــند
ــی  ــتفاده تکمیل ــذا اس Minuchehr, (2013). ل

ــای  ــیته پروتئین‌ه ــل آلرژنیس ــا در تحلی از آنه
نوترکیــب لازم اســت. ضمــن آنکــه لازم اســت 
محققــان بــا توجــه بــه فرضیــات خــود از 
گــروه خاصــی از آنهــا اســتفاده نماینــد کــه در 

جــداول فــوق ذکــر شــد.
نتيجه‌ گيری   

پایگاه‌هــای  نگهــداری  و  ســاختار  طراحــی، 
ــت  ــوار اس ــدی دش ــک فرآین داده بیوانفورماتی
ســوی  از   .Gendel & Jenkins, (2006(
ــتلزم  ــر، مس ــج دقیق‌ت ــه نتای ــتیابی ب ــر دس دیگ
بهره‌بــرداری تخصصــی از پایگاه‌هــای داده 
توالــی  پایــگاه  جملــه  از  و  بیوانفورماتیــک 
آلرژن‌هــا می‌باشــد. کارآیــی، درجــه تاثیــر 
بیوانفورماتیکــی  آنالیزهــای  ســودمندی  و 
ــاط  ــب ارتب ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه آلرژنیس
ــای  ــوای پایگاه‌ه ــت و محت ــا ماهی ــتقیمی ب مس
توالــی آلرژن‌هــا دارد کــه در تحلیــل از آن 
ــای  ــداد پایگاه‌ه ــرا تع ــود. اخی ــتفاده می‌ش اس
ــر  ــد و ه ــعه یافته‌ان ــا توس ــی آلرژن‌ه داده توال
کــدام بــا توجــه بــه فرضیــات و اهــداف تحقیق، 
پایگاه‌هــای  دارنــد.  ویــژه‌ای  پاســخگویی 
ایجــاد،  از  مقصــود  در  آلرژن‌هــا  توالــی 
ــا، ســازماندهی و  ــی، حجــم داده‌ه ســاختار کل
ــور،  ــای مزب ــد. تفاوت‌ه ــاوت دارن ــا تف قابلیت‌ه
ــای  ــن پایگاه-ه ــی ای ــات محتوای ــژه اختلاف بوی
ــه  ــی ب ــای تطبیق ــه تحلیل‌ه ــاز ب ــی نی اطلاعات
منظــور دســتیابی بــه گســتره و حــوزه اختلاف 
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و نیــز ضــرورت یــک پایــگاه اطلاعاتــی و جامع 
ــروری  ــا را ض ــه داده‌ه ــتراک‌گذاری هم ــا اش ب
می‌نمایــد. امــا بــا وضعیــت موجــود پایگاه‌هــای 
ــت  ــان جه ــت محقق ــا، لازم اس ــی آلرژن‌ه توال
ــب  ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه ــی الرژنیس بررس
و بــرای یافتــن پاســخ آزمــون فرضیــات خــود 
آلرژن‌هــا  توالــی  پایگاه‌هــای  از  ترکیبــی  از 
تنــوع  و  داده‌ای  پوشــش  کــه  نحــوی  بــه 
ــد.  ــتفاده نماین ــد، اس ــل باش ــا کام ــی آنه کارآی
عــاوه برایــن بدلیــل گســتره داده‌هــا، ارزیابــی 
  FAO, WHO، اســتانداردهای  برمبنــای 
تحلیــل جایــگاه اپی‌تــوپ در آلــرژن، تعییــن 
MEME/ــا جســتجو در ــرژن ب موتیف‌هــای آل

 MAST؛ پنــج پایــگاه توالــی آلرژن‌هــا شــامل 

 Allergome, ADFS, SDAP, FARRP

و Alegpred بــرای آنالیــز بیوانفورماتیکــی 
ــه  ــب توصی ــای نوترکی ــیته پروتئین‌ه آلرژنیس
ــق، بصــورت  ــن تحقی ــرو در ای می‌شــود. از این
ــیته  ــی آلرژنیس ــی بیوانفورماتیک ــه ارزیاب نمون
ــج  ــن پن ــتفاده از ای ــا اس ــموتین ب ــن اس پروتئی
پایگاه‌هــای داده آلــرژن انجــام شــد. نتایــج 
براســاس  کــه  بــود  آن  از  حاکــی  تحقیــق 
اســموتین  بیوانفورماتیکــی  آنالیزهــای 

ــت. ــیت‌زا اس حساس

سپاسگزاری
از پژوهشــگاه ملــی مهندســی ژنتیــک و زیســت 
فنــاوری در جهــت فراهــم شــدن زمینــه و 

ــود. ــگزاری می‌ش ــه سپاس ــن مقال ــه ای ــه و ارائ ــرای تهی ــب ب ــت مناس فرص
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