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 الخلاصة

نتقالها إلى المورث ، وكذلك هدف البحث إلى التعرف على الطفرات الوراثية وأسبابها وانواعها وتأثيراتها وآليات ا

( DNAاحتمالات حدوث الطفرة وضروراتها ، وكذلك يهدف البحث لبيان طرق الأصلاح للطفرات من خلال الـ )

( وآليات الأصلاح موضحة بنماذج بيانية تعزز طرق الاصلاح، DNAوما هي العوامل التي تؤدي إلى ضرر الـ )

د من المواد الكيمياوية لها القدرة على احداث طفرات وراثيه او وقد تمحورت مشكلة البحث في أن هناك العدي

تغيرات كروموسوميه ففي السنوات الأخيرة تم اكتشاف تأثير العشرات من تلك المواد التي لها القدرة على احداث 

افترض تغيرات كروموسوميه اذا ما تعرضت لها الخلية او النسيج وبتراكيز محدده ولفتره معينه من الزمن. وقد 

البحث أن محاولة التعرف على الطفرات الوراثية من شأنه أن يساعد في عملية اصلاح المشاكل الوراثية عن طريق 

( وهو ما يساعد على تجنب العديد من التشوهات والأمراض الوراثية، وقد توصل البحث DNAإصلاح الـ )

 لمجموعة من النتائج كان اهمها الآتي: 

فرة من والدينا ، كما أنه من الممكن أن تحدث لنا طفرات جديدة في خلايانا ولم تكن من الممكن أن نرث ط -1

لذا فالطفرات قد تكون موروثة ) من أحد  موجودة عند والدينا لأنها ببساطة حدثت بعد أن بدء خلقنا أو أن تخّلقنا.

 الوالدين ( أو غير موروثة  .

من أن تقل الكمية التي ينتجها المورث المصاب بالطفرة   قد تؤثر الطفرة على المورث بشكل عكسي،،فبدلاا  -2

 حدث العكس وزادت الكمية المنتجة  و المسموح به داخل الخلية وهذه الزيادة بطبع  تؤذي الخلية و يحدث المرض.
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Genetic mutations and methods of repair 

by DNA 

(An analytical study) 

 
ABSTRACT 
   The purpose of the research is to identify the mutations, their causes, types, effects 

and mechanisms of transmission to the gene, as well as the probability of occurrence of 

the mutation and its necessities. The aim of the research is to demonstrate the methods 

of repair of mutations through DNA and the factors that lead to DNA damage and the 

mechanisms of reform. The problem of research has been focused on the fact that many 

chemicals have the ability to make genetic mutations or chromosomal changes. In 

recent years, the effects of dozens of substances that have the potential to induce 

chromosomal changes if exposed to cell or tissue, Dah and a certain period of time. The 

research suggested that the attempt to identify genetic mutations would help in the 

repair of genetic problems through the repair of DNA, which helps to avoid many of the 

deformities and genetic diseases, and the research has reached a number of results, the 

most important of which is the following: 

1- It is possible to inherit a mutation from our parents, and new mutations can 

occur in our cells that did not exist in our parents because they simply occurred 

after our creation began or created us. Thus mutations may be inherited (from 

one parent) or not inherited. 

2- The mutation may affect the gene in reverse. Instead of decreasing the amount 

produced by the mutant gene, the opposite occurs and the amount produced and 

allowed within the cell increases. This increase in a pattern harms the cell and 

the disease occurs. 
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 المقدمة 
 تكوين الى يؤدي الذي  النووي الحامض في النيوكليوتيدات عدد او تسلسل في تغير عبارة عن الوراثية الطفرة تعد

 وراثيه وحده اصغر ان. الابناء الى معينه بصفات اثارها فيينتقل النيوكليوتيدات من التسلسلات من جديده تسلسلات

 والقادره المتنقله النيوكليوتيدات من عدد اصغر يمثل والذي muton ميوتون عليها يطلق وراثيه طفره لاحداث قابله

 الطفرات اغلب تؤدي ، واحده نيوكليتيده لحد الصغر من يكون ان يمكن الميوتون وان.  مظهريه طفرات انتاج على

 ان ممكن التغيرات هذه وان الواحد الكروموسوم تركيب في التغيرات او الكروموسومات عدد في اختلاف الى

 كان اذا.  الكيمياوية والمواد الاشعاع mutagens) ) المطفرات خلال من مستحثه بصوره او تلقائيه بصوره تحدث

 خطرا التغير هذا يكون وقد ، اخرى حاله الى تحول اي صورته في تغير الى يؤدي قد الجين مستوى على التغير

 انتاج من التغير هذا يقلل قد او النشاط موقوف ويصبح هرمون او انزيم كانتاج معينه لعمليه الجين عمل وقف يؤدي

 .معين نشاط انتاج في الجين مقدرة من التغير هذا يزيد قد او الجين

 

 المبحث الأول

 منهجية البحث

 
 أولا: مشكلة البحث 

 تغيرات او وراثيه طفرات احداث على القدرة لها الكيمياوية المواد من العديد في أن هناكتتمثل مشكلة البحث  

 تغيرات احداث على القدرة لها التي المواد تلك من العشرات تأثير اكتشاف تم الأخيرة السنوات ففي كروموسوميه

 الكيمياويات هذه وان. الزمن من معينه ولفتره محدده وبتراكيز النسيج او الخلية لها ما تعرضت اذا كروموسوميه

 التي alklating agent الالكيليه والعوامل الامين وهيدروكسيل HNO2 النتروز وحامض الخردل غاز مثل

 يكون وتاثيرها الوراثي بنائه في تغير  بذلك مسببه الكروموسوم ضمن  الوراثيه المادة من معينه مناطق مع تتفاعل

 وذلك الوراثية الطفرات الى تقود الوراثية المادة في وكميه نوعيه تغيرات الى تؤدي حيث المؤينة الأشعة من اخطر

 .الوراثية المادة مع والتفاعل النواة داخل الى النفاذ على لقدرتها

 ثانيا: أهمية البحث 

 (DNA)وطرق الأصلاح عن طريق الـ تأتي أهمية البحث من كونه تضمن موضوع مهم وهو الطفرات الوراثية   

لاسيما بعد أن ازدادت حالات التشوهات الولادية المختلة والتي يعد اغلبها على العامل الوراثي ، فقد جاء البحث 

 .على ابرز التطورات في هذا المجالالحالي ليسلط الضوء 

 

 ثالثا: هدف البحث 

يسعى البحث لعدة أهداف من بينها التعرف على الطفرات وأسبابها وانواعها وتأثيراتها وآليات انتقالها إلى المورث   

، وكذلك احتمالات حدوث الطفرة وضروراتها ، وكذلك يهدف البحث لبيان طرق الأصلاح للطفرات من خلال الـ 

(DNA)  وما هي العوامل التي تؤدي إلى ضرر الـ(DNA) يات الأصلاح موضحة بنماذج بيانية تعزز طرق وآل

 الاصلاح. 

 

 رابعا: فرضية البحث 

من شأنه أن يساعد في عملية يسعى البحث إلى فرضية رئيسة مفادها ) أن محاولة التعرف على الطفرات الوراثية   

وهات وهو ما يساعد على تجنب العديد من التش (DNA)اصلاح المشاكل الوراثية عن طريق إصلاح الـ 

 والأمراض الوراثية( 
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 المبحث الثاني

 MUTATION  الـطـفـرة

 
 أولا: مفهوم الطفرة 

 هي أخرى بصيغة و...  نفسها استنساخ بإعادة الخلية قيام عند المورثات نسخ في خطأ هي الطفرة الوراثة علم في

 بسبب الطبي الصعيد على لأهميتها الطفرات بدراسة العلماء وقد اهتم .. الوراثية المادة يصيب مفاجئ تغيير أي

 ... غيره و السرطان كمرض تسببها أن يمكن التي الأمراض

 chromosomal الكروموسومية بالطفرات فتسمى الكروموسومات مستوى على الطفرات تحدث قد .1

mutations   ...تحدث قد و الحي الكائن لدى الكروموزومات عدد في تغيير الطفرات هذه يسبب قد 

 ... واحد كروموسوم من جزء على يطرأ بتغيير

 على موضعها تبديل او النيوكليوتيدات من زوج بتغيير  DNA الـ مستوى على الطفرات تحدث قد و .2

 point mutations..  النقطية او المورثية بالطفرات الطفرات من الحالة هذه تسمى و...  الشريط

 مفرط ظهور في تتسبب طفرات إلى تعرضت إذا التي مورثات عدة على E.coli عند التعرف تم كما .3

    [1]بالمطفرات  المورثات هذه تسمى الوراثية العدة كامل في لطفرات

  ثانيا: أسباب حدوث الطفرات 

ن عند تحدث التي الأخطاء عن الطفرات بعض تنتج  عوامل وتتسبب. الخلوي الانقسام أثناء DNA من نسخ تكوُّ

 .الإشعاع من متنوعة وأشكال الكيميائيات بعض المطفرات وتشمل. الطفرات بعض حدوث في المطفرات تسمى

 [2]وهي كما يأتي: 

 

  Point mutation   المورثية الطفرة

ا  بروتين يصنع مورث كل  بداخل ما قراءة الخلية على ،لذلك الآخر المورث يصنعه الذي البروتين عن مختلفا

 تسمى بها خاصة بلغة مكتوبة المورث من البروتين تحضير خطوات إن.  المناسب البروتين تصنع لكي المورث

ا  متراصة صغيرة كيميائية أجزاء عن عبارة اللغة هذه حروف و الوراثية الشفرة  في الحال هي  كما جنب إلى جنبا

 عن البروتينات أنواع وتختلف نووية بالأحماض المتراصة الجزيئات هذه وتسمى. كمثال العربية اللغة حروف

 في لخلل يؤدي الترتيب هذا في  يحصل خلل أي فان لذلك.   النووية الأحماض هذه ترتيب باختلاف البعض بعضها

 الأحماض ترتيب في خلل حدوث هو الوراثية الطفرة تعريف فإن لذلك. بالطفرة الخلل هذا ويسمى.البروتين تكوين

 جميع في تكون وقد الجسم من واحدة خلية  داخل في الطفرة تحدث وقد. ترتيب في خلل أي)المورث في النووية

 عدد كان عندما)  تخلقّنا عند مبكرة وقت في حدثت قد أنها لنا توحي فإنها  الخلايا جميع في وجودها وعند.  الخلايا

 جميع لأن منه، خلقنا الذي المنوي الحيوان أو البويضة في موجودة الطفرة تكون قد أو ،(قليلة جسمنا في الخلايا

 [3]( .  المنوي بالحيوان الملقحة البويضة هي التي)  واحدة خلية من مستنسخة جسمنا خلايا

 تكن ولم خلايانا في جديدة طفرات لنا تحدث أن الممكن من أنه كما ، والدينا من طفرة نرث أن الممكن فمن لذلك

 أحد من)  موروثة تكون قد فالطفرات لذا.تخّلقنا أن أو خلقنا بدء أن بعد حدثت ببساطة لأنها والدينا عند موجودة

 .  موروثة غير أو(  الوالدين

 الطفرات كل فليس.   صحية مشاكل له تسبب  لم ولكن المورثات بعض في الطفرات من عدد لديه  ما كائن يكون قد

 القاعدتين هاتين وإليك ، مؤذيه غير أو مؤذيه الطفرة تكون قد. أمهاتنا ولدتنا أن منذ بالأمراض لأصبنا مؤذيه،وإلا

 [4] :مؤذية طفرة الطفرة فيه تكون لا الغالب في والتي

 

 في بجانبه حدثت ولكن نفسه المورث في تحدث لم أي. المورث حدود خارج الطفرة حدثت إذا : الأولى القاعدة 

 .المورثات بين الفاصل المكان

 في ولنقل)المورث من واحدة نسخة في فقط  حدثت ولكنها المورث حدود داخل الطفرة حدثت إذا  :الثانية القاعدة 

 .عطب بأي( أمك من ورثته الذي)الأخرى المورث يصب ،ولم(أبوك من ورثتها التي النسخة

 في موجودة كانت وان حتى مؤذيه الطفرة فيه تكون والتي الثانية للقاعدة استثناءات عدة هناك ولكن عامة قاعدة هذه 

  [5]: منها بعضا واليك. المورث من واحدة نسخة
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 البروتين هذا فيفسد(  معطوب)  طبيعي غير بروتين( بطفرة المصاب) المعطوب المورث ينتج عندما -1

 . السليم المورث ينتجه والذي الخلية في الموجود الطبيعي ،البروتين

 المورث في عطب من الحادث النقص سد في تكفي لا السليم المورث ينتجها التي الكمية تكون عندما -2

 الفراكس ببروتين المسمى البروتين من( مثلاا  وحدة 111)معينة لكمية مثلا الخلية تحتاج كأن ، الثاني

 لا الإنتاجية طاقته لان لوحدة وحدة المائة ينتج أن  يستطيع لا لوحدة السليم المورث فإن ،لذلك.،مثلاا 

 .المرض يحدث وهنا ناقصة، تكون الخلية داخل في فالكمية ،لذلك أقصى حد وحدة 01 تتعدى

 المصاب المورث ينتجها التي الكمية تقل أن من عكسي،،فبدلاا  بشكل المورث على الطفرة تؤثر قد -3

 تؤذي  بطبع الزيادة وهذه الخلية داخل به المسموح و  المنتجة الكمية وزادت العكس حدث  بالطفرة

 .المرض يحدث و الخلية

 الطفـرات تأثيـرثالثا: 

 وجود أن يعني فهل. الخلايا بقية في الموجودة المورثات عدد نفس فيها يوجد RNAذك كما الجسم في خلية كل

 ليس لا الجواب  بالمرض؟ الجسم أعضاء جميع إصابة إلى يؤدي الجسم خلايا جميع  في معطوب مورث

  الطفرة هذه بوجود إطلاق تتأثر لا  المورث هذا ينتجه التي البروتين للمادة تحتاج لا التي الخلية إن. بالضرورة

 مهم المورث هذا.  تالفة المورثات إحدى -مثلا– ما الرجل أن مثلا ولنتخيل.  البروتين هذا تحتاج لا ببساطة لأنها

 لأنها التلف، بهذا الأعضاء بقية  تتأثر أن حتميا ليس ولكن عينه، في مرض يحدث قد لذلك خاص بشكل العين لخلايا

 يكون قد الأحيان بعض في ولكن  جهة، من هذا.المعطوب المورث هذا ينتجها التي للمادة حاجه في ليست قلنا كما

 وللقلب ، للعين مهمة المادة هذه تكون أن الممكن من فمثلا واحد، عضو وليس الجسم في أعضاء لعدة مهم المورث

. الثلاثة الأعضاء هذه في بأمراض فتؤدي الأعضاء هذه في الموجودة الخلايا ومرض أذية إلى يؤدي مما . والمخ

 يجعلهم. واحد مورث في(  تلف)  طفرة عن ناتج لأعضاء بعض في وراثي بمرض الناس بعض يصاب قد لذلك

 [6] . روابط أو علاقة بينها ليس وهلة أولى من لنا تبدوا قد أجسامهم من مختلفة أعضاء في مشاكل عدة من يعانون

 نتيجة يحدث)  زرقاوان والعينين اللون فاتح والشعر البياض شديد الجلد فيه يكون:  الوراثي الابيضاض مرض مثلاا 

 ونظرا. وللعينين لشعر أيضا مهم البروتين هذا ولكن الجلدية الصبغة لتكوين الجلد يحتاجه(  خميرة بروتين نقص

 خلايا جميع كان وان حتى بالمرض الأعضاء هذه تتأثر لا-مثلا– والقلب  الكبد لخلايا مهم غير البروتين هذا لان

 .المعطوب المورث هذا فيها  والقلب الكبد

 

 كيف تحدث الطفرة المورثية رابعا: 

 بحسب نوع الضرر الذي تحدثه في الحمض النووي ...  DNAيمكن تقسيم الطفرات التي تطرأ في ال 
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بتبتديل نيوكليوتيتد معتين تتتم هتذه الطفترات (missense or Substitution mutation) :    الطفرة بالتبديل  – 1

المنستوخ عنته ... قتد يتؤدي إلتى تغييتر حمتض أمينتي واحتد   mRNAمن الشريط مما يؤدي التى تغييتر نيوليوتيتد التـ

الأحماض الامينية الناتجة عن عملية تجميعها قبل تشتكيل البتروتين ممتا يغيتر خصتائص هتذا البتروتين هتذه الصتورة 

. فيه طفرة بالتبديل كما نترى بتاللون الاصتفر الحمتض الامينتي الجديتد حدثت  DNAالسليم  و  DNAمقارنة بين ال

[7]  

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

  ..  مرض بروجيريا  

مرض بروجيريا لا يعتبر وراثيا بتالمعنى الصتحيح إذ لا ينتقتل إلتى المتريض متن أحتد الوالتدين، بتل ينتتج عتن طفترة 

  .بالتبتتتتتتتتتتتتتتتتتتتديل  جينيتتتتتتتتتتتتتتتتتتتة تجتتتتتتتتتتتتتتتتتتتري فتتتتتتتتتتتتتتتتتتتي الجنتتتتتتتتتتتتتتتتتتتين ختتتتتتتتتتتتتتتتتتتلال الحمتتتتتتتتتتتتتتتتتتتل

المستؤولة عتتن هتتذا المترض مجهولتتة لمتتدة طويلتة نظتترا لصتتعوبات تقنيتة عديتتدة أهمهتتا أن عتتدد وقتد ظلتتت الموروثتتة 

المرضى المستهدفين للدراسة قليل و يتوزع في مناطق متباعدة، إلا أن العلماء توصتلوا متؤخرا لمعرفتة الستبب، فقتد 

مريضتا متن  11فوجتدوا أن  ,مألقى بعض الباحثين نظرة على المنظومة الجينية لعشرين مريضتا بالبروجيريتا وآبتائه

  (. وكان الخلل هتو استتبدال لقاعتدة1الموجود على )الكرموزوم رقم  LMNA هؤلاء يحملون التغاير نفسه في جين

DNA . [8] واحدة، مما أدى إلى استبدال الحمض الأميني غوانين بالحمض الأميني أدينين وظهور المرض 

 

  الاعراض 

طبيعيتتتتين عنتتتتد يبتتتتدو ضتتتتحايا متتتترض  بروجيريتتتتا  

ولادتهم، ولكن مع بلتوغهم الشتهر الثتامن تظهتر علتيهم 

أعتتراض الشتتيخوخة المتستتارعة، حيتتث تتجعتتد بشتترتهم 

وتتختتذ مظهتتر جلتتد قتتديم جتتدا، وتصتتبح العظتتام هشتتة، 

ويتستتاقط شتتعر معظتتم الأطفتتال المصتتابين ويصتتبحون 

ا في سن الرابعة   .صلعا

 ولا ينمتو طتتول الطفتتل ليزيتتد عتتن المتتتر الواحتتد وتشتتيخ

أعضتتتااه الداخليتتتة، وحتتتتى كمتتتراهقين لا يزيتتتتد وزن 

 -13الأطفتتتتتتتتتال المصتتتتتتتتتابين بالبروجيريتتتتتتتتتا علتتتتتتتتتى 

ويشتتتكو المتتتريض غالبتتتا متتتن أعتتتراض .كيلوغرامتتتا11

تصتتتيب أناستتتا متقتتتدمين بالستتتن، مثتتتل أمتتتراض االقلتتتب 

 severe cardiovascular الوعائيتتتة الشتتتديدة

diseases,  ضتخما بالنستبة للوجته والفتك الستفلي، كمتا أن مظهتر هذا بالإضافة إلى تصلب المفاصل، ويكون الرأس

 .الأطفال عموما يكون متشابها بالرغم من اختلاف نسب الأطفال إلى العائلات أو العروق المختلفة

 

 

 



 

 515 

 

 

 : frameshift mutationالطفرة بالحذف أو الإضافة   -2

تتتتم هتتذه الطفتترة بحتتذف نيوكليوتيتتد متتن  

DNA –  مما يتؤدي إلتى  -أو إضافته ..

تغيير الأحماض الامينية من النيوكليوتيد 

المحتتتذوف أو المضتتتاف و حتتتتى نهايتتتتة 

 الشريط المنسوخ  

وضتترر هتتذا النتتوع متتن الطفتترات يكمتتن 

في أنها تحدث تغييترا مستتمرا فتي شتفرة 

المنسوخ ... كما نعلم أن شفرة   RNAالـ

يتتتتم تقستتتيمها علتتتى شتتتكل   RNAالتتتـ

كل ثلاثية معنية بحمض أميني محدد  فعند إضافة أو حذف نيوكليوتيد ستتنجرف جميعهتا كتي تعطتي بتروتين ثلاثيات 

 [9] مختلف كليا .

  و هذه الجملة مثال للتوضيح ...

   THEBIGCATATETHERATلدينا الجملة :   

 THE BIG CAT ATE THE RATبعد تقسيمها لثلاثيات تصبح كالتالي 

 THEIGCATATETHERATة عند حذف حرف تصبح الجمل

  THB IGC ATA TET HER ATبعد تقسيمها لثلاثيات تصبح كالتالي  

هكذا نرى أن حذف حرف واحد اثر على تشكيل باقي الكلمات ... و هذا ما يحدث فتي الشتريط عنتد حتذف أو إضتافة 

 نيوكليوتيد 

 

 the effect of missense mutationsطفرات التبديل و تأثيرها 

يوجد أنواع عديدة متن طفترات التبتديل ... هتذه الطفترات قتد لا تحتدث أي تتأثير علتى سلستة الببتيتدات المترجمتة متن 

و قد تحدث تأثيرات جذرية على السلسلة .. و فيما يلي سنعرض تقسيم طفرات التبديل بناءا علتى  mRNAشريط الـ 

   [10]: تأثيرها على السلسلة هذا الجدول يعبر عن ما يلي

 الأصلية دون أن يطرأ عليها أي تغيير  DNAي السطر الأول شفرة الـ ف

 الذي يعلوها  DNAالمنسوخة عن ال  RNAفي السطر الثاني شيفرة ال 

  RNAو السطر الثالث يعبر عن الأحماض الاميلنية المترجمة من سلسلة 

 
TAC GTG ATA CCA AAG TAG ACT 

AUG CAC UAU GGU UUC AUC UGA 

Met 

 
 
 
 
 
 

his tyr gly phe ile - 
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  Missense mutationلطفرة التبديلية المؤثرةا -1

TAC GTG ATA GCA AAG TAG ACT 

AUG CAC UAU CGU UUC AUC UGA 

met his tyr arg phe ile - 

 

  DNAـمتن الت Gبالنيوكليوتيتد  C  كمتا فتي الجتدول مكتان الطفترة محتدد بتاللون البرتقتالي ، يتتم تبتديل ينولكليوتيتد

المنسوخ ... و هذا التبديل يغير في الثلاثيتة المستؤولة حمتض الغلايستين   RNA ـتغيير في ال إلىمما يؤدي  الأصلي

مختلف عنته كيميائيتا ممتا  أخرحمض  إلىتبديل حمض  أحدثتالارجنين .. و ... هذه الطفرة  إلىفيتبدل هذا الحمض 

 تغيير البروتين الواجب تصنيعه ...  إلىيؤدي 

 

 

 Neutral Mutation  التبديلية المحايدةالطفرة  -2

TAC GTG ATA CGA AAG TAG ACT 

AUG CAC UAU GCU UUC AUC UGA 

met his tyr ala phe ile - 

 

نتتج عنته تبتديل حمتض الغلايستين بحمتض الالانتين ... هتذا  DNA ـفي هذه الحالة نرى انه طرأ تبديل في سلستلة الت

التبديل لن ينتج عنه تأثيرات كبيرة كما حدث في الحالة السابقة .. لأن حمض الالانتين لا يختلتف كيميائيتا بقتدر يتؤدي 

 رةفرق كبير فتي البتروتين النتاتج .. فكتلا الحمضتين غيتر قطبيتين و هتذا متا يجعتل هتذه الطفترة غيتر متؤث إحداث إلى

 أكثترمما توقعتوا و هتي متن  أعلىحدوثها كانت  إمكانيةعندما درس العلماء هذا النوع من الطفرات ذهلوا بسبب لأن 

 الطفرات انتشارا 

 

 Silent mutationsالطفرة التبديلية الصامتة  -3

TAC GTG ATA CCG AAG TAG ACT 

AUG CAC UAU GGC UUC AUC UGA 

met his tyr gly phe ile - 

 

 

 ..  إطلاقاالامينية  الأحماضهذا النوع من الطفرات لا يؤثر على سلسلة 

تعطي نفس الحمض الاميني ..  و لذا سمي هذا النتوع  بتالطفرة  أخرىندما يتم تغيير نيوكليوتيد يعطي شفرة ثلاثية عف

 [11]الصامتة 
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 Nonsense mutationsالطفرة التبديلية المثبطة  -4

TAC GTG ATT CCA AAG TAG ACT 

AUG CAC UAA GGU UUC AUC UGA 

met his - - - - - 

 

 

منهتا شتفرة  توقتف .. و   mRNAينتج عنتد نستخ ال   DNAهذا النوع من الطفرات عبارة عن تغييرات في سلسلة 

فتتتي هتتتذه الحالتتتة ينتتتتج لتتتدينا بتتتروتين مثتتتبحط لا وظيفتتتة لتتته و هنتتتاك حتتتالات أختتترى يحتتتدث فيهتتتا طفتتترات كتتتـ طفتتترة 

فتحُتدث نستخة  التتي تحتدث ختلال تكترر استنستاخ احتد فقترات المتورث.  Duplications mutationsالمضاعفة

 [12] هذا النوع  من الطفرات لها خصائص تجعلها مفيدة بسبب:إضافية من احد المورثات 

 أستاسلظهتور وظيفتة جديتدة مميتزة وبالتتالي  أستاستكتون واحتدة متن هتذه الطفترات  أنعبر الزمن يمكتن  -1

 .للانتخاب الطبيعي

عندما يبقى مورثين متوازيين متساوين في التتالي والوظيفة، فأن ذلك يبقتى مستتودعا احتيتاطي للتغييترات.  -2

 .المورث السائد والمورث المسود، حيث المسود يكون على المورث الموازي مبدأهذا يوضح 

  [13]:رينالأمتتتتتتتتيتشتتتتتتتتكل احتتتتتتتتد  الأجيتتتتتتتتالوبعتتتتتتتتد زمتتتتتتتتن متتتتتتتتن  أنستتتتتتتتاخية، نتتتتتتتترى نبعتتتتتتتتد طفتتتتتتتترة است

و لهتذا  تسلط  الضتوء علتى  اختتلاف عتن بقيتة المجموعتة الأصتلية التتي انفصتلت عنهتا الأحفادظاهرة في مجموعة 

تتميز بقدرتها على خلق حاجز بيولوجي بتين المجموعتة الأصتلية، ممتا يعنتي ظهتور فصتيلة جديتدة غيتر قتادرة علتى 

 .التزاوج مع الأصل

 

 حدوث الطفرة وضرورتها احتمالاتخامسا: 

 الأجيتتال إلتتىتحتتدث فتتي المتتادة الوراثيتتة المشتتاركة بالعمليتتة الجنستتية للتكتتاثر، حتتتى يمكنهتتا الانتقتتال  أنالطفتترة يجتتب 

اللاحقة والبقاء في الحوض الوراثي. وعلى عكس الانتخاب الطبيعي، الذي يقلل كميتة التنتوع فتي الحتوض التوراثي. 

  [14] إدخال مورثات جديدة إلى الحوض الوراثي .نرى الطفرات تزيد التنوع عبر 

عاليتة الدقتة، والأخطتاء فتي النستخ تتتراوح بتين خطتأ واحتد متن مليتار، حتتى واحتد متن بليتون  DNA عملية نسخ الـ

يملتك  الإنستان أن. ومن حيث 1111111 إلى 111111\1يزيد عن  الجين بالطفرة لا إصابةاحتمال  أنحرف. غير 

بطفترة واحتدة لكتل منهتا، ممتا يجعتل الطفترة ظتاهرة  الأقتلتصتاب ستتة جينتات علتى  أنجين، فمن المتوقتع  31111

 طبيعية شائعة. 

عاطلتة  وراثيتا، أي أنهتا تنستخ متن جيتل لآختر، ولكنهتا " DNA حسب ما نعرف اليوم فأجزاء كبيرة من شتريط التـ

 .ء على معلوماتها، وبالتتالي لا تتدخل فتي تحديتد صتفات الكتائن الحتيليست  فعالة ، أي لا يتم تركيب البروتينات بنا

مورثتات فعالتة. ولتذلك  جزء كبير من الطفرات يحصل في الأجزاء العاطلة من المادة الوراثية التي لا تحتوي علتىو

صتها و لا تزيتد تعتبر معظم الطفرات  محايدة  بالنسبة للانتخاب الطبيعي. أي أنها لا تزيد فرص حياة الكتائن ولا تنق

عدد الطفرات هو المحدد الأساسي لسرعة التطور، لأن الطفرات هي متا يتدخل التنتوع  احتمالية ظهور صفات جديدة

إلى الحتوض التوراثي. ولكتن علتى المتدى القصتير، يمكتن للحتوض التوراثي أن يتطتور بسترعة نستبيا متن الطفترات 

 طفرة حتى تصبح ميزة تجاه الانتخاب الطبيعتي لا يتزال طتويلا المخزنة  في المادة الوراثية العاطلة. ولكن طريق ال

 [15] بسبب: 
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 الكثيتتتتتتتتتر متتتتتتتتتن الطفتتتتتتتتترات تصتتتتتتتتتب فتتتتتتتتتي الأجتتتتتتتتتزاء العاطلتتتتتتتتتة متتتتتتتتتن المتتتتتتتتتادة الوراثيتتتتتتتتتة أن -1

في الكائنات التي تتكاثر عن طريق التزاوج، يأتي نصف المادة الوراثية من أحتد التزوجين، وبالتتالي فقتد  -

 .يستخدمتبقى الطفرة في الجزء الذي لم 

الكثير من الصفات الوراثية يتكون متن زوج متن الصتفات، واحتدة مستيطرة والأخترى ضتعيفة، وكثيترا متا  -2

تكون الطفرة في الصفة الضتعيفة. وبالتتالي لا تتفعتل الطفترة فتي حيتاة الكتائن الحتي فتي هتذا الجيتل. وتبقتى 

ة قبل أن يتشكل أفراد يحملتون الطفرة كامنة حتى يصبح هناك عدد كاف من الأفراد يحملون الصفة الضعيف

 .الطفرة بشكل مضاعف

معظتتم الطفتترات التتتي تظهتتر بشتتكل مورثتتات فعالتتة تتتؤدي إلتتى حصتتول أخطتتاء فتتي عمتتل المتتادة الوراثيتتة  -3

)أمراض أو تشوهات وراثية(، وبالتالي فالأفراد التذين يحملتون هتذه الصتفات تتتم تصتفيتهم عبتر الانتختاب 

  .أن يورثوا الطفرة للأجيال القادمة الطبيعي، فيموتون في عمر مبكر دون

 اسباب الطفراتسادسا: 

البلازمتا. كمتا  إلتىمن الناقتل  أو RNA الناقل  إلىخطأ بسبب النقل من النواة  أهمهالنشوء الخطأ،  أسبابهناك عدة 

بستبب فيتروس. فتي  أو الإشتعاعية أوينشئ الخطتأ فتي عمليتة انقستام الخليتة بستبب التتأثر بتالمواد الكيماويتة  أنيمكن 

كثترة الخلايتا تزيتد  أنتحدث عند استنساخ احد الخلايا المتعددة، ممتا يعنتي  أنالكائنات المتعددة الخلايا يمكن للطفرة 

 أوالمترض  إلتىيتؤثر علتى احتد الوظتائف للكتائن، ليتؤدي  أنالتذي متن الممكتن  الأمتربتالطفرة.  الإصتابةمن فرصة 

 أيحوض التغييرات الوراثية الكامنتة  إلىتنضم  الأحوال، ولكنها على كل لاقالإطشئ على  لا أو أفضلية أوالموت 

عوضتت عتن خطتأ فتي نظريتة  التتي Punctuated equilibria الحياديتة. الطفترات الحياديتة جتزء متن نظريتة 

 [16] :داروين والتي يمكن اختصارها محتواها بالعرض التالي

الطفرات التي حفظت في حوض الطفرات الكامنة قد تستتخدم فتي المستتقبل عنتد حتدوث تغيترات تضتع الكيتان الحتي 

وعلى عكس الانتخاب الطبيعي، الذي يقلل كمية التنوع فتي الحتوض  .اختبار القدرة على المقاومة من اجل البقاء أمام

 .إلى الحوض الوراثيالوراثي. نرى الطفرات تزيد التنوع عبر إدخال مورثات جديدة 

 

 المبحث الثالث

 DNA Repairإصلاح الدي ان اي الجانب العملي 

 
الحمض النووي فتي الخليتة خاضتع للعديتد متن التغييترات الكيميائيتة ، و لكتي تبقتى الشتفرات المرمتزة فتي شتريط  إن

فشل في هذا التصحيح يؤدي التى ظهتور الطفترة  أيو  تصحح أنفعالة فيجب على هذه التغيرات الكيميائية DNAال

  DNAمتورث تستاهم منتجاتهتا فتي عمليتة تصتليح ال   131وجتود  أوضتحتللجينتوم البشتري  الأخيترةان النشترة .

 داخل الخلية

 DNAضرر ال  إلىالعوامل التي تؤدي أولا: 

 إشعاعاتمثل طول موجي محدد.ذات  الإشعاعات ( التأينgamma rays and x-rays )غامتا و  أشتعة

التتي تتنغمس بشتدة فتي ال  (nm 260~)ذات الطتول المتوجي   الفوق بنفستجية   UV-C أشعةو  x أشعة

DNA   الأكبرفوق البنفسجية ذات الطول الموجي  الأشعة أيضا، و UV-B   على غلاف  أيضاالتي تؤثر

 الأوزون

 الاوكسيجين الراديكالي ذو النشاط الكيميائي المرتفع الذي ينتج عن العمليات الحيوية داخل الخلايا 

  و بعتض المنتجتات  كبعض الهيدروكربونات كالمتواجدة في السجائر في البيئة ..المواد الكيميائية المتواجدة

 النباتية .. كالالفاتوكسين أوالميكروبية 

 بعض الكيماويات المستخدمة في علاج الامراض كالسرطان مثلا 

 

http://users.rcn.com/jkimball.ma.ultranet/BiologyPages/R/RadiantEnergy.html
http://users.rcn.com/jkimball.ma.ultranet/BiologyPages/U/Units.html
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 DNAالضرر في ال  ثانيا: أنواع

تستاهميا و توضتع  او  تحتورت أنمكن فتي DNA   (A, T, C, G)قواعتد فتي ال  أضرار تختص الأربتع -1

الحتتالات  أكثتترو متتن أو يمكتتن حتتدوث عتتدم توافتتق فتتي ارتبتتاط النيوكليوتيتتدات المتقابلتتة. بأمتتاكن مختلفتتة

  Cلتتؤدي التى تغييتر نيوكليوتيتد ..   ("deamination")القيتام بعمليتة  أيانتشارا تبديل زمترة امينيتة ) 

التصنيع  أثناءDNAبسبب فشل تفسيرو قراءة ال  عدم التوافق بين النيوكليوتيدات. و يمكن مثلا   T إلى

بشتكل طبيعتي بتدلا  RNAالمتواجد في ال pyrimidine Uانتشارا : اندماج البيرميدين يو  الأكثرالمثل 

 . Tمن 

  الأساسالكسر في شريط  -2

 a single-stranded)ليسمى ب كستر شتريط وحيتد DNAيقتصر على كسر في شريط واحد من ال أنيمكن 

break, SSB) . يكستر كتلا الشتريطين ليستمى بكستر شتريط مضتاعف  أنو يمكتن(a double-stranded 

break (DSB)  أفضل.تقوم به بشكل  الأيونيةالتأينية ، و المنتجات  الإشعاعاتيسببه  أنيمكن 

 يتشكل بين القواعد  أنالذي يمكن  Crosslinksالارتباط العبوري   -3

 في القواعد المتقابلة لكلا الشريطين أوقد يحصل بين قواعد الشريط الواحد .. 

 الكيميائية  الأدويةيسببه 

 تصليح القاعدة المتضررة 

 تصلح بعدة طرق أنغير المتوافقة يمكن  أوالقواعد المتضررة 

  )العكس الكيميائي المباشر .. ) بعكس التفاعل الذي أدى اليها 

  القواعتد المتضتررة و تستتبدل بقاعتدة صتحيحة فتي موضتع  أوتصليح القطع المتضررة : تزال فيه القاعتدة

 DNAالخلل الذي حدث في ال 

 الأنزيماتلتصليح القطع المتضررة و لكل طريقة تختص مجموعة من  أنماط 3هناك 

 Base Excision Repair (BER)تصليح قطع القواعد  -1

 Nucleotide Excision Repair (NER)  تصليح قطع النيوكليوتيدات -2

 Mismatch Repair (MMR)  تصليح عدم التوافق  -3

 

 الأساسيالعكس المباشر للضرر  -1

التلقائيتة للمجموعتة  الإضتافةهتو  الإنستانو الطفرات الجينيتة عنتد  DNAسبب لحدوث الضرر في ال  أكثر إن

كمثال لعملية الالكلة ) نزع زمرة الكينية ( .. لحسن الحظ معظتم هتذه التغييترات تصُتلح بفعتل  (-CH3)الميتيلية 

اثتر عمليتة  T ب   C..   فعنتدما يحتدث عتدم توافتق اثتر تبتديل  glycosylasesانزيمات تسمى بالغلايكوسيلاز 

  إلتىو هتذا يتتم بتدون الحاجتة    Cإلتى   T بإعتادةعدم التوافتق الحاصتل  بإصلاحالالكلة ... تقوم هذه الانزيمات 

 . الأشرطةو كسر  DNAتكسير ال

عبر الالكلة  بعض زمر الاكيتل DNAتحدث ضررا في ال chemoبعض العقاقير المستخدمة لعلاج السرطان 

، هذا البروتين قادر على القيام بهذه العمليتة مترة واحتدة   MGMTتزال بفعل بروتين ناتج عن الجين  أنيمكن 

العكتس المباشتر للضترر تعتاني متن بعتض  آليتات من البروتين إضافيةكل الزمر تتطلب جزيئات  فإزالةفقط لذا 

 المشاكل و اهمها ان هذه الاليات تعتبر مبذرة جدا !!!

لا تعد و لا تحصى و كل تبديل على حدى يحتاج لالية مخصصة  لذا تحتتاج DNAالتبديلات التي تحدث في ال 

ة قتتادرة علتتى تصتتحيح كتتل انتتواع الضتترر الكيميتتائي متتع عتتدة عمتتل محتتددة ...  هتتذه الخليتتة لاليتتات اكثتتر عموميتت

 .الحاجة تقابل باليات التبديل للقطع المتضرر
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 تصليح القطع المتضررةآليات  -2

 

 Base Excision Repair (BER)تصليح قطع القواعد  -1

 .. يمكن تلخيص العملية فيما يلي  فيما يلي :

  أنتتزيممتترة فتتي خلايتتا جستتمنا يوميتتا ( عبتتر  210111إزالتتة القاعتتدةم المتضتترّرةم ) و تحتتدث تقريبتتا DNA 

glycosylase   مورثات تشفر   1 الأقل، يوجد لدينا علىDNA glycosylase  و   الأخترىمختلف عتن

 خطأ معين من الضرر الذي يصيب القواعد  إزالةعن  مسئول أنزيمكل 

  الريبوز و الفوسفات المتعلقة بهتذه القاعتدة متن شتريط ال  بإزالة مالإنزيثم  يقوم نفسDNA مخلفتة بعتد  ..

 AP أنتزيملهذه الوظيفتة ... يقتوم بهتذه العمليتة  أنزيماتعن تشفير  مسئولانذلك فجوة ، يوجد لدينا جينان 

endonuclease   لدى بكتيرياE.coli    ( المقصود ب  ...AP .. الموقتع المصتاب  .. )"abasic site" 

  ”AP site"  أو

 

 وضتتع النيوكليوتيتتد الصتتحيح .. و  إعتتادة

 DNAهتتتتذه العمليتتتتة تعتمتتتتد علتتتتى 

polymerase beta,   و هتتو واحتتد ..

  DNA polymerases 11متتتتتتتن 

 مشفرة في جيناتنا 

  تغليتتف الكستتتر فتتي سلستتتة ال  إعتتتادةثتتم

DNA    يستتتطيعان  إنزيمتتان.. يوجتتد

القيتتتتام بهتتتتذه العمليتتتتة ..  فتتتتي بكتيريتتتتا 

E.coli   همتاDNA polymerase I 

و كلاهما يحتاجان ال  DNA ligaseو 

ATP   لتأمين الطاقة اللازمة 

 

 Nucleotide تصليح قطتع النيوكليوتيتدات  -2

Excision Repair (NER) 

 الأولتتىعتن الطريقتتة  NER ف اللتيخت

 بعدة نقاط

 

 

 

 

 مختلفة  أنزيماتتستخدم  -1

في حالة وقوع ضترر لتدى قاعتدة  -2

مكتتان واستتع حتتول المنطقتتة المتضتتررة حتتتى فتتي حتتال ستتلامة  بإزالتتةواحتتدة فقتتط تقتتوم هتتذه العمليتتة 

 النيوكليوتيدات المحيطة ..  فهذه الطريقة تزيل رقعة كبيرة حول الضرر 
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 الطريقة : 

  الضتتترر يتتتتم التعتتترف عليتتته متتتن قبتتتل

 أومجموعتتتة متتتن العوامتتتل البروتينيتتتة ) 

عامل واحد فقط( ... و تتجمع جميع هذه 

 العوامل حول المنطقة المتضررة 

 الDNA  . يرخى و يتفكك معطي فقاعتة

التتتي تقتتوم بهتتذا  الإنزيمتتاتو مجموعتتة 

  IIH, TFIIHالعمل هي عوامتل النستخ 

بوظيفتة فتي تصتنيع  أيضا تقوم وهي..   

 DNAال

  التفككات و التقطيعات تحدث في طرفتي

( ... و بهتتذا  '5و  '3المكتتان المتضتترر )

المنطقتتة التتتي تحتتتوي علتتى  إزالتتةيمكتتن 

 الضرر 

   بتبتتتتتتتتديل  الأضتتتتتتتتراريتتتتتتتتتم تصتتتتتتتتليح

 الأنتتتتتتتتتزيمالنيوكليوتيتتتتتتتتتدات بوجتتتتتتتتتود 

polymerase delta  و

polymerase epsilon   

  يقتتوم الDNA ligase وصتتل  بإعتتادة

تستتاهميا فتتي كتتل  بربطهتتاDNAالقطتتع 

...   E.Coliفي بكتيريا حدا سلسة على 

  UvrA, UvrB, UvrCالبروتينتات 

النيوكليوتيتتتتتدات  إزالتتتتتةمستتتتتؤولة عتتتتتن 

م ملتتتئ تالمتضتتتررة و متتتا حولهتتتا .. و يتتت

 DNAالثغتتتتتتتتترات بمستتتتتتتتتاعدة 

polymerase I   وDNA ligase   و

 أي  radiationتعود لكلمة  RADxx    ...RADتسمى    Uvrفي الخميرة ... بروتينا شبيهة بروتينات  

   .. RAD3, RAD10عليها  الأمثلة.. من   إشعاع

 التي تحدث بسبب فشل هذه العملية  الأمراضعن  الأمثلة أقوى من

   Xeroderma Pigmentosum (XP)مرض تشقق الجلد 

 هذا المرض هو مرض وراثي يصيب البشر .. و هو نادر الحدوث ...

لتتدى  أحيانتتاو التتوردي  الأحمتترتتتتدرج بتتين البنتتي و  ألتتوانيستتبب هتتذا المتترض مشتتاكل جلديتتة كجتتروح و بقتتع ذات 

 بحالة متفشية من سرطان الجلد  أشبهالتعرض للشمس  .. و هو 

 منها :  Nucleotide Excision Repairهذا المرض تسببه طفرة تقع في بضع جينات ..  جميعها لها دور في  إن

 XPA  يلعب دور في  آخرالذي يشفر البروتين الذي يربط المواقع المتضررة و يساعد على تجميع بروتين

 نفس عملية التصليح ذاتها

 XPB  وXPD  هما جزء من ...TFIIH   و بعض الطفرات التي تطرأ فتيXPB وXPD     تتستبب فتي

 الشيخوخة المبكرة ..

 XPF  من الضرر  '5، الذي يقص السلسة من طرف 
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 XPG   من الضرر  '3، الذي يقص السلسة من طرف 

 

.. أواليتتة Transcription-Coupledب  الآليتتةى م... تستت NERبطريقتتة DNAيوجتتد نتتوع متتن تصتتليح ال  -

 تصليح النسخ المضاعف .. 

 تقوم بالتصليح بشكل سريع جدا و فعال  الآليةهذه 

لعمليتة  أستاسالتذي يعمتل DNAو لسلستة ال و تحدث في الخلايا التي تتضاعف و تنسخ جيناتها بشكل سريع ..

 النسخ 

و البروتينتات التتي تقتوم  أساستي..  بشتكل  الأخترىو بعتض الجينتات  XPB, XPDيحدث هتذا التصتليح علتى 

تتؤدي ... )الطفترات فيهتا تستبب فوضتى فتي الكروموزومتات  CSBو  CSA بروتينتات بالوظيفتة الفعالتة هتي 
 (  syndromeCockayne'sمتلازمة كوكاين ل

ل والرستت RNAعتتن تشتتكيل ال المستتئول...   RNA polymerase IIفتتي النتتواة متتع   CSBيستتاهم منتتتج 

(mRNA)  ك في العمليتين ليشكل وصلة بين في النسخ و التصليح  لدوره المشتر 

 يمكن اختصار جميع ما ذكرت فيما يلي :

و التقى مع قاعدة متضتررة DNAبالمرور على السلسلة المنسوخ منها في ال ,RNA polymerase IIقام  إذا

.. ليقتتوم البتتروتين المستتتدعى بالتصتتليح CSB و CSA...  مثتتل البروتينتتات  آختتريوظتتف بتتروتين  أن.. يمكتتن 

 النسخ إنهاءالفوري للقاعدة المتضررة قبل 

 Mismatch Repair (MMR)  تصليح عدم التوافق  -3

في الاقتران ... تنافي ما وضتعه  أخطاء..لكن  التي تعاني من  تركيبيا  السليمة تث هذا التصليح في النيوكليوتيداديح

 (A>><<T, C >><<G)..  بخصوص اقتران النيوكليوتيدات  Crick-onWats واستون و كريك 

 إنزيمتاتاستتعمال  أيضا.. و  (NER)و  (BER)مستعملة في العمليتين لسابقتين  إنزيماتو هذه الطريقة قد تستخدم 

 لم تدخل في العمليتين مختصة لهذه الوظيفة أخرى

.و قتص عتدم MSH2وتين مشفر فتي الجتين رالتعرف على مكان عدم التوافق يتطلب بعض البروتينات من ضمنها ب

و MLH1نقتص الجينتات  إن.MLH1مختلفة و تتضمن البروتين المشفر في الجين  اخرىالتوافق يتطلب بروتينات 

MSH2  يعتبر هذان الجينان مخمدات للتورم إذن موروث .. سرطان كولو إلىيؤدي . 

 البشتتتتتتتري غيتتتتتتتر مكتشتتتتتتتفة حتتتتتتتتى الان ..DNAالالمحتتتتتتتددة للتعتتتتتتترف علتتتتتتتى عتتتتتتتدم التوافتتتتتتتق فتتتتتتتي  الآليتتتتتتتة

 Dam)مفكتتتك لمركبتتتات ميثيتتتل( يتتتدعى   methylaseفيتتتتم التعتتترف  عتتتن طريتتتق    E.coliامتتتا فتتتي بكتيريتتتا 

methylase (0يمُيثتتتلح كُتتتلّ الأدينتتتين التتتذي يقتتتع ضتتتمن سلستتتلة ) أن   التتتذي يستتتتطيع'GATC  بعتتتد تصتتتنيع ال، 

DNA .. يحتتدث  أنالشتتريط المنستتوخ ) اي الجديتتد ( لتتم تتتتم ميثلتتته ، هكتتذا يمكتتن  أمتتايتميثتتل الشتتريط المنستتوخ منتته

 .و المنسوخ  الأصلياختلاف بين الشريط 

  تبتتدأ عمليتتة التصتتنيع بتتالبروتينMutS ت الغيتتر متوافقتتة .. ثتتم يقتتوم البتتروتين التتذي يتترتبط بالثنائيتتاMutL  

 ليقوم بنفس المهمة  MutHهو  آخربربط هذا المعقد و ينشط عمل بروتين 

  تفعيلMutH  ينتج عنه شق السلسلةGATC عند السلسة المنسوخ منه الDNA 

  إنتتزيمثتتم تتتتم ازالتتة القطعتتة  المشتتقوقة فتتي السلستتلة ذات عتتدم التوافتتق بفعتتل exonuclease  مستتاعدة و ب

helicase II   و بروتينSSB ... 

 إنتزيم' من عدم التوافق ستتم هذه الخطوة بفعتل 3حدث الشق عند الطرف  إذا exonuclease I  التذي يقتوم

 '   0' نحو الجهة 3السلسة الوحيد فقط في الجهة  بإنزال

 م '  من مكان عدم التوافق فتحدث العملية بفعتل انتزي0حدث الشق عند الطرف  إذا أماexonuclease VII 

  RecJ  أو

  الأنزيماتو تقوم polymerase III  وDNA ligase الثغرة التي تخلفها الخطوات السابقة  بإملاء 

   المسافة بين طرفGATC  زوج قاعتدي  لتذا فيعتبتر تصتليح  1111و نقطة عدم التوافق قد تتعتدى علتى

 عدم التوافق غير مجدي 

http://users.rcn.com/jkimball.ma.ultranet/BiologyPages/A/Aging.html#progeroid
http://users.rcn.com/jkimball.ma.ultranet/BiologyPages/B/BasePairing.html
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و  MutS، و قد اكتشف وجود   E.Coliتصليح عدم التوافق في حقيقيات النوى قد يكون قريب جدا منه في بكتيريا  

MutL ،     في الخميرة و في الثديات   و في حقيقيات نوىاخرى 

 MSH1  وMSH5  مماثلات لMutS       وMLH1   وPMS1  وPMS2   ل  أيضامماثلاتMutL   
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 DNAهذا الجدول مقارنة بين الإنزيمات المستخدمة في آليات تصليح ال

 
   او تصليحه   DNAكسر سلاسل ال 

 DNAكلا سلاسل ال أوكسر احد  إلىو المواد الكيميائية قد تؤدي  الإشعاعات

 كسر في سلسلة واحدة

 

 السلسلتين(  كسر مضاعف ) في

الكستتتتتور فتتتتتي السلستتتتتة الواحتتتتتد   -1

Single-Strand Breaks 

(SSBs) 

    .(BER)تضررة  ميتم تصليح هذه الكسور باستخدام نفس الانزيمات المستخدمة في نظام تبديل القاعدة ال

 Double-Strand Breaks (DSBs)ين تلالكسور المزدوجة في كلا السلس -2

 DNAهناك اليتان  تحاول فيها الخلية تصليح الكسور المكتملة في جزيئة ال

  يدعى ( خاصاKu  للتعرف علتى المنتاطق المستورة و الارتبتاط بالنهايتات المستكورة و وصتلها ببعضتها )

يتم بتدونهم ...  أنوجدت النيوكليوتيدات المكملة ..  لكن يمكن  إن أفضلسيتم بشكل  الأمر. هذا  أخرىمرة 

ارتبتتاط  أي... Nonhomologous End-Joining (NHEJ) أيضتتاهتتذا النتتوع متتن الانضتتمام يستتمى 

 النهايات غير المتماثلة ...

 .الكثير من المشاكل الوراثية و الطفرات  إلىفي الترجمة مما يؤدي  أخطاءالخطأ في الارتباط قد يسبب  -

 معلومات على الجزء السليم  باستخدامهنا تصلح النهايات المكسورة  التجميع المتماثل : إعادة. 
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 يحالأنظمة والمورثات المسؤولة عن التصل

 الآلية نوع الضرر المصلح المورثة المسؤولة ووظائفها طريقة العمل

الإزالة المباشرة 

 للضرر

Alkyltransferase  0-6 Alkylguanine  تغير المجموعات الأكيلة في 

 0-6 Alkylguanine  لبقية

 السيستين  للترونس فيران 

 

 

Photolyase 

  

 

 

Photoproduit 6-4   يحفظ ويصلح  4-1كسر الروابط

 القواعد العادية 

ثنائي البيريمدين الناتج عن 

UV 

في وجود   les diméresقطع 

 الضوء الأبيض 

المشفر   Excinuléase النظام القطع المعمم 

  (uvrABC)بالمورثات 

ثنائي البيريمدين الناتج عن 

UV  

يتم القطع بواسطة 

Endonucléolytiques  إلى قطع

وهناك أخطاء والنتيجة تكون 

  DNApolyméraseالتصحيح بـ 

  DNAligaseو 

 القطع النوعي

Endonucléases AP   يتم القطعEndonucléolytiques 

DNAglycosylase  مواقع منقوصة البيريمدين أو

اليوراسيل أو الهيوكزاتين 

 والقواعد المتغيرة 

 تنزع القواعد وتصصح الأخطاء بـ

EndonucléasesAp  

التصليح بعد البناء 

 التضاعف 

تصحيح أخطاء التزاوج 

 ,mut.L)بواسطة المورثات 

mut.S)  

Endonucléases (mut.H)  

Hélicase (mut.U)  

 Y الجديدة  DNAنعلم أن سلسلة  قواعد مرتبطة بصفة خاطئة

تكشف جزيئات الأدينين غير 

  حGATC 0 ح3الممثيلة في السلسلة 

تقطع بعد ذلك قواعد السلسلة الجديدة 

 عندما تكشف الثنائيات.

 G :Tتحديد موقع الأزواج  -

 ,mut.L)وإزالته بواسطة 

mut.S…)  

الناتجة عن إزالة  G :Tأزواج 

NH2  5 منCH3Cytosine  

التصليح بإعادة التشكيل  -

 (RecA, Ruv)الوراثي 

 DNAوجود ثغور في خيوط 

الجديد في مستوى الأضرار 

 الأب DNAفي 

 

التصليح بإعادة التشكيل  - 

 (RecA, RecN)الوراثي 

  كسر ثنائي الخيط 

  SOSنظام  -

(RecA, umu D,umu C) 

 DNAوجود ثغور في خيط 

مستوى الأضرار في  4الجديد 

DNA  تضاعف  =>الأب

 غير وفي للسلسلة المتضررة 

استمرار التضاعف رغم وجود  -

 الأضرار. 
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 المبحث الرابع

 الاستنتاجات والتوصيات

 

 
 أولا: الاستنتاجات 

من الممكن أن نرث طفرة من والدينا ، كما أنه من الممكن أن تحدث لنا طفرات جديدة في خلايانا ولم تكن  .1

تخّلقنا.لذا فالطفرات قد تكون موروثة ) من  موجودة عند والدينا لأنها ببساطة حدثت بعد أن بدء خلقنا أو أن

 أحد الوالدين ( أو غير موروثة  .

قد تؤثر الطفرة على المورث بشكل عكسي،،فبدلاا من أن تقل الكمية التي ينتجها المورث المصاب بالطفرة   .2

الخلية و يحدث حدث العكس وزادت الكمية المنتجة  و المسموح به داخل الخلية وهذه الزيادة بطبع  تؤذي 

 المرض.

الطفرة يجب أن تحدث في المادة الوراثية المشاركة بالعملية الجنسية للتكاثر، حتى يمكنها الانتقال إلى  .3

الأجيال اللاحقة والبقاء في الحوض الوراثي. وعلى عكس الانتخاب الطبيعي، الذي يقلل كمية التنوع في 

 الحوض الوراثي.

ورثات فعالة تؤدي إلى حصول أخطاء في عمل المادة الوراثية معظم الطفرات التي تظهر بشكل م .4

)أمراض أو تشوهات وراثية(، وبالتالي فالأفراد الذين يحملون هذه الصفات تتم تصفيتهم عبر الانتخاب 

  .الطبيعي، فيموتون في عمر مبكر دون أن يورثوا الطفرة للأجيال القادمة

أو من الناقل إلى  RNA بب النقل من النواة إلى الناقل هناك عدة أسباب لنشوء الخطأ، أهمها خطأ بس .0

البلازما. كما يمكن أن ينشئ الخطأ في عملية انقسام الخلية بسبب التأثر بالمواد الكيماوية أو الإشعاعية أو 

 بسبب فيروس.

ف ، و قد اكتش  E.Coliأن تصليح عدم التوافق في حقيقيات النوى قد يكون قريب جدا منه في بكتيريا   .1

 في الخميرة و في الثديات   و في حقيقيات نوىاخرى     ، MutLو  MutSوجود 

7.  MSH1  وMSH5  مماثلات لMutS       وMLH1   وPMS1  وPMS2   مماثلات أيضا ل

MutL. 

 

 ثانيا: التوصيات 

 ينبغي ملاحظة أن الخطأ في الارتباط قد يسبب أخطاء في الترجمة مما يؤدي إلى الكثير من المشاكل .1

 الوراثية و الطفرات .

ثم تتم  DNAعند السلسة المنسوخ منه ال GATCوالذي ينتج عنه شق السلسلة  MutHضرورة تفعيل  .2

 helicaseو بمساعدة   exonucleaseازالة القطعة  المشقوقة في السلسلة ذات عدم التوافق بفعل إنزيم 

II   و بروتينSSB . 

البشري غير مكتشفة حتى الان DNAعلى عدم التوافق في الضرورة ملاحظة أن الآلية المحددة للتعرف  .3

.. 

 Dam)مفكك لمركبات ميثيل( يدعى   methylaseفيتم التعرف  عن طريق    E.coliاما في بكتيريا  .4

methylase( 0   الذي يستطيع أن يمُيثلح كُلّ الأدينين الذي يقع ضمن سلسلة)'GATC   بعد تصنيع ال،

DNAمنه .. أما الشريط المنسوخ ) اي الجديد ( لم تتم ميثلته ، هكذا يمكن أن  يتميثل الشريط المنسوخ

 يحدث اختلاف بين الشريط الأصلي و المنسوخ .

ضرورة التوجه للباحثين والأكادميين للبحث وتسليط الضوء على موضوع الطفرات الوراثية وطرق  .0

 . الاصلاح لما لها من اهمية بالغة في الحد من التشوهات الولادية
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