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  چكيده

عنوان تركيب دارويـي مصـرف     به توسط انسان كنند كه يم ديرا تول يثانو يها تينام متابول به يآل باتياز ترك يگروه بزرگ و متنوع اهانيگ
هـاي   اخير، ارزش بازارهاي جهاني داروهاي گياهي كه شامل گياهان دارويي و فرآوردههاي  طبق برآوردهاي صورت گرفته در سال .شوند مي
 هبا توجه به اينكه بخش اعظم بازار گياهان دارويي دنيـا، بـه توليـد و عرض ـ   . به افزايش بوده است هاست، همواره با رشد قابل توجهي رو آن

بسـيار   هافزود اقتصادي و همچنين ارزش از ارزشگياهي  هاي ثانوي  متابوليت شود، لذا هاي ثانوي مشتق از اين گياهان مربوط مي متابوليت
هاي مختلف  ها با روش بنابراين توليد متابوليت. باشد معمولا پيچيده و پرهزينه ميها  تيمتابولسنتز شيميايي اين  و بالايي برخوردار هستند

هاي كشت سلولي با اسـتفاده از اليسـيتورهاي    دست ورزي محيط. راه جايگزين سودمندي استزيست فناوري از جمله كشت سلولي گياه، 
 طريق از يستيز يتورهايسيال. باشد هاي ارزشمند مي زيستي يكي از راهكارهاي مهم جهت القاي متابوليسم ثانوي و افزايش توليد متابوليت

تشـخيص مولكـولي و   . شـوند  مـي  حساسـيتي  فـوق  هـاي  پاسخ و ثانوي هاي متابوليت تشكيل القاي باعث دفاعي هاي مكانيسم كردن فعال
دنبـال درك اليسـيتور    بـه . هاي گياه فرايند پيچيده اي است كه براي انتقال پيام اليسيتور ضـروري اسـت   برهمكنش بين اليسيتور و گيرنده

، )ROS(گـر   پلاسمايي، توليد انـواع اكسـيژن واكـنش   هاي دفاعي سريع در سلول گياهي نظير افزايش جريانات يوني از عرض غشاي  پاسخ
در ايـن مطالعـه جنبـه هـاي      .افتـد  هاي مربوط به دفاع، تغييرات ساختاري در ديواره سلولي و سنتز فيتوآلكسينها اتفاق مي فعال سازي ژن

  .زيستي مورد بررسي قرار گرفته استدر كشت سلول گياهان با استفاده از اليسيتورهاي  يثانو يها تيمتابولمختلف امكان افزايش توليد 

  اليسيتور زيستي، كشت سلول، متابوليت ثانوي :كليدي واژگان
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  مقدمه
عنـوان   گياهان منبع بسـياري از مـواد شـيميايي هسـتند كـه بـه      

از متابوليسم هاي حاصل  فرآورده. شوند تركيب دارويي مصرف مي
 ــ  ــاترين تركيب ــز گرانبه ــاهي ج ــانوي گي ــاهي اتث ــيميايي گي  ش

هـا از قـديم    شناخت گياهـان دارويـي و اسـتفاده از آن   . باشند مي
شناسـايي و  . مورد توجه محققـين كشـور مـا قـرار گرفتـه اسـت      

ها، نه تنهـا بـه درمـان آسـان تـر و       بررسي تركيبات شيميايي آن
نمايد، بلكه از خارج شدن بخشي از ها كمك مي  ارزان تر بيماري

هاي  ثروت كشور نيز براي وارد ساختن اين گونه كالاها يا فرآورده
  . آيد ها، جلوگيري به عمل مي آن

ــام       ــه ن ــي ب ــات آل ــوعي از تركيب ــزرگ و متن ــروه ب ــان گ گياه
كنند كـه پـراكنش محـدودي در     هاي ثانوي را توليد مي متابوليت
كمتر از يك درصد (ها اغلب كم  نميزان آگياهان دارند و  سلسله

اين تركيبات معمـولا داراي وزن مولكـولي   . باشد مي) وزن خشك
بـيش از  هسـتند و تـاكنون   ) كيلودالتـون  150كمتـر از  (پاييني 

انـد و هنـوز هـم تعـداد      شناسايي شده ثانويمتابوليت  100000
هاي  متابوليت ).1(بيشتري در حال اضافه شدن و بررسي هستند 

نحصر به گونه يا حتي نژاد و اغلب در طي يك دوره رشد ثانوي م
داراي  ثانوي هاي متابوليت. شوند و نموي خاص در گياه توليد مي

ايـن دسـته از   . كردهاي اكولوژيكي مهم در گياهـان هسـتند   عمل
ــل    ــاهخواران و عوام ــل گي ــان مقاب ــت گياه ــات، در حفاظ تركيب

هـا و جـانوران    بيماريزاي ميكروبي، به عنوان جذب گـرده افشـان  
منتشر كننده بـذر، رقابـت گيـاه بـا گيـاه و همزيسـتي گيـاه بـا         

علف  به عنوان دارو، ثانوي هاي متابوليت ).2( ميكروب نقش دارند
هـا،   سـم ، ي طبيعيها دهنده، رنگ عوامل طعم هاي زيستي، كش

ها را  آن، عطرهاو ) كوكائين، هروئين، مورفينمانند (مواد توهم زا 
 ).3(مـورد توجـه سـاخته اسـت      در زيست فناوريبراي استفاده 

 نـه يدر زم گـر ياز هر موضوع د شيكه امروزه ب ييها از روش يكي
مورد توجـه قـرار دارد، روش كشـت     ياهيگ يها تيمتابول يبررس

 ني ـبا اسـتفاده از ا  نيمحقق. )4( است ياهياندام، بافت و سلول گ
 يدر رابطـه بـا چگـونگ    يشـتر يكنند تـا شـواهد ب   يم يروش سع

دست آورنـد و   هب آن يميتنظ سميمكان زيها و ن تيمتابول وسنتزيب
بـا ارزش در   يثانو يها تيمتابول دياند تول ها توانسته روش نيبا ا
هاي مختلفـي بـه منظـور افـزايش      روش. دهند شيرا افزا اهانيگ

هـاي ثـانوي در كشـت سـلول گيـاهي اسـتفاده        توليـد متابوليـت  
شامل استفاده از اليسـيتورها، افـزودن پـيش سـازها،     شود كه  مي

هـاي مـوئين و مهندسـي     بهينه سازي محيط كشت، كشت ريشه

تـرين   استفاده از اليسيتورها يكـي از مهـم  ). 5(باشد  متابوليت مي
اليسـيتورها  . هاي ثانوي است ها براي افزايش توليد متابوليت روش

تواننـد   كـه مـي  مواد شيميايي يا عوامل زيستي مختلفي هسـتند  
را ) phytoalexin( نيتوآلكس ـيتجمـع ف تغييرات فيزيولوژيكي و 

 افزايشبراي  يكارآمد به طور زيستي يتورهايسيال ).6(القا كنند 
هاي ثانوي در كشت سلول گياهان دارويي زيـادي   متابوليت ديتول

 يهـا  تي ـمتابول يبرخ ـ ديتول شيمقاله افزا نيدر ا. اند به كار رفته
 ي با استفاده از اليسـيتورهاي زيسـتي  اهيدر كشت سلول گ يثانو

  .رديگ يقرار م يمورد بررس

پـيش  : ثـانوي  متابوليـت هـاي   هـاي سـاختاري   پيش ماده
هـاي اوليـه    هاي ثـانوي از متابوليـت   هاي ساختاري متابوليت ماده

هاي ثـانوي در گيـاه و    مسيرهاي اصلي متابوليت. شوند حاصل مي
 1ها با متابوليسم اوليه به صـورت شـماتيك در شـكل     ارتباط آن

به استثناي فرايندهاي اوليـه بيوسـنتز    .)2(نشان داده شده است 
هـاي ثـانوي    قند و آمينواسيد، سه مسير اصلي بيوسنتز متابوليـت 

موالونـات و اسـيد    –مالونـات، اسـتات    –شامل مسيرهاي استات 
گياهـان معمـولا بـر    هاي ثانوي  متابوليت. )7(باشد  شيكميك مي

معمـولا   .)8( شوند  بندي مي ها طبقه اساس مسير متابوليسمي آن
هــاي ثــانوي در ســه خــانواده مولكــولي بــزرگ، گــروه  متابوليــت

 شـوند  در نظر گرفته مـي  ها ها و فنول تركيبات نيتروژن دار، ترپن
هـاي   هاي ثانوي، منابع و فعاليـت  هاي مختلف متابوليت گروه .)9(

در  .نشـان داده شـده اسـت    1تركيبـات در جـدول   زيستي ايـن  
ود ج ـهـاي ثـانوي گياهـان، ازت و    ساختمان بسياري از متابوليـت 

 تركيباتي كه در اين گروه قرار دارند تركيبـات دفـاعي ضـد    .دارد
گياهخواران هستند كه آلكالوئيد ها و گليكوزيدهاي سيانوژني در 

تركيبـات بـه علـت    اين . گيرند اين دسته از اين تركيبات قرار مي
ايجاد مسموميت در انسان و خواص دارويي به شدت مورد توجـه  

هاي ثـانوي نيتـروژن دار از آمينـو     بيشتر متابوليت .قرار گرفته اند
آلكالوئيدها يك گـروه    .)10(شوند  اسيدهاي مشتركي ساخته مي

تعـداد  . دار با وزن مولكولي كم هستند متنوع از تركيبات نيتروژن
ذكر شـده اسـت و بـه     15000هاي شناخته شده حدود  آلكالوئيد

 .)11(شوند  درصد از گياهان آوندي يافت مي 20طور تقريبي در 
هـاي فيزيولـوژيكي و پـيش     آلكالوئيدها را بر اساس منبـع، پاسـخ  

از آمينو اسيد مشتق شده باشند و يا حلقـه  (هاي بيوسنتزي  ماده
 -1كـه شـامل    گـذاري مـي كننـد    نام) هتروسايكليك و يا هر دو

ــدون حلقــه هتروســايكليك و   آلكالوئيــدهاي  -2آلكالوئيــدهاي ب
هـاي داراي حلقـه    آلكالوئيد. باشند داراي حلقه هتروسايكليك مي



 و همكار ي

            121 

ه بـر نقـش      
1.(  

G3P: Glyc
xylulose 5
 
 

ده، 

 

معيل زاده بهابادي

                          

كالوئيـدها عـلاوه
2( و سمي دارند

  
Win(.  

ceraldehyde 3-p
-phosphate pat

 (Saufi,  
  ت زيستي

زدا، بازدارندسميت
  وشيمي

   ميكروبي

  ي بيوتيك،
  رنگيزه

   كننده نور

  ت ساختاري
  دفاعيد 

، ضد قارچي، ضد 
  ، ضد ويروسي

اسم                     

                          

آيد كه بيشـتر آلك
، تحريك كننده و

nk, 2010(م اوليه 

phosphate; VO
thway (MEP/DO

2007 برگرفته از( 

فعاليت

منبع نيتروژن، س
آللو

ضد

آنتي
ر
جذب

حفاظت
سد

فيتوآلكسين،
ميكروبي،

                         

                           

آ به نظر مي. شود
نقش داروئي، ،تي

متابوليسمها با  ط آن
OC: Volatile Or
OXP pathway).

(ها هاي زيستي آن
  هي

  ها،ك
  هاري

 ها،چ
  ايروده

ها، ان، خزه
  هاها، جلبك

  هان، سرخس

  هان، سرخس

   ورهاي زيستي

139                   

ـت
كـه
سيم

مي ش
زيست

  

هاي ثانوي و ارتباط
rganic Compou
 

عملكردهي، منابع و
منابع گياه

گياهان، جلبك
ها، باكترقارچ

گياهان، قارچ
هاي رباكتري

بازدانگان، نهاندانگا
هها، سرخس اكتري

زدانگان، نهاندانگان
  

زدانگان، نهاندانگان
  

ستفاده از اليسيتو

2 ستان، تاب2شماره

 دفاعي در حفاظـ
ه عهـده دارنـد ك

هاي مختلف تقس 

ه  بيوسنتز متابوليت
unds;  2-C-meth

هاي ثانوي متابوليت
  اني

 

 

CO  
 CO  
 يد

با

با  دها

با  دها

با اس ي گياهيثانو

، ش4جلد ، )وهشي

وليت ثانوي نقش
امل بيماري زا بـه
حلقه به زير گروه

ب:  مسيرهاي اصلي
hyl-D-erythrito

هاي مختلف مگروه 
واحد ساختما

  استات
آمينواسيد
 ترپنوئيد
كلسترول

 ايزوپرن

OAمالونيل 
OAسيناميل 

پروپانوئيفنيل

فنيل پروپانوئيد

فنيل پروپانوئيد

ث يها تيمتابولد 

پژو -علمي( و بافت

ك به عنوان متابو
 علفخواران و عوا

س نوع حوه بر اسا

1شكل 
ol 4-phosphate/

گ:1جدول 
  گروه

  كالوئيدها

  رپنوئيدها

  لاونوئيدها

  ليگنين

  يگنان ها

افزايش توليد

مجله سلول و

هتروسايكليك
گياه در برابر
خود اين گرو

/1-deoxy-D-

آلك

تر

فلا

لي



  و همكار اسمعيل زاده بهابادي                                                 با استفاده از اليسيتورهاي زيستي ي گياهيثانو يها تيمتابولافزايش توليد 

  1392 تانتابس، 2، شماره 4جلد ، )پژوهشي  -علمي( مجله سلول و بافت                                                                                                            122

ها يا ترپنوئيدها بزرگترين گـروه متابوليـت    ترپنگروه ديگر يعني 
متنـوع ايـن گـروه    تركيبات . ثانوي را در گياهان شامل مي شوند

 5هـا از واحـد هـاي     معمولا در آب غيرمحلول بوده و كليه تـرپن 
. )13(، مشـتق مـي شـوند    )بوتـا دي ان   5و  2(كربني ايزوپـرن  

اي كـه دارنـد طبقـه     كربنـه  5ها بر اساس تعداد واحـدهاي   ترپن
هاي ده كربني كه شامل دو واحـد ايزوپـرن    ترپن. شوند ميبندي 

شـوند كـه از مشـتقات مونـوترپني      ده مـي هستند، مونوترپن نامي
هـاي  تـرپن . توان ليمونن، كامفور، لينالول و ژرانيول را نام برد مي
تـرپن  كربنـه، دي  20هـاي  هـا و تـرپن  تـرپن كربني، سزكوئي 15

ها ها، تتراترپنترپنتر شامل تريهاي طويلترپن. شوندناميده مي
هـا، از اسـتيل   پنبيوسـنتز تـر  . )10(باشـند  ترپنوئيدها مـي و پلي

. گيـرد صـورت مـي   موالونيـك اسـيد   و از طريق مسير  Aكوآنزيم
. ها اعمال مشخصي در رشد و نمو گياه به عهده دارندترپن بيشتر

. ترپن استماده آبسيزيك اسيد، يك سزكوئيبه عنوان مثال پيش
ها بوده و از اجزاي ضروري غشـاي  ترپناستروئيدها، مشتقات تري

هـاي  ها نقشاز ترپن بعضيبنابراين . آيندحساب ميپلاسمايي به 
اوليه مهمي در گياه به عهده دارند، هر چنـد كـه قسـمت عمـده     

هاي گياهي، جز متابوليت ثانوي بوده و در سيسـتم دفـاعي   ترپن
ــتند   ــل هس ــاه دخي ــوطي از   . گي ــان داراي مخل ــي از گياه برخ

هاي فـرار  باشند كه روغن هاي فرار ميترپنها و سزكوئيمونوترپن
پروپانوئيدها، گروه آخر فنيل). 13و  10(شود  يا اسانس ناميده مي

كه داراي يـك حلقـه فنيلـي و    هاي كوچك فنلي هستند مولكول
از مسـير بـزرگ    ايـن تركيبـات  . يك زنجيره سه كربنـي هسـتند  

، عامل طعم، بـو و مـزه در   )14(شوند پروپانوئيدي سنتر ميفنيل
. كننـد تفاوتي را در گياهان بازي ميهاي ماسانس هستند و نقش

زا ها در دفاع بر عليه گياهخواران و عوامـل بيمـاري   بسياري از آن
در حفاظـت مكـانيكي، در جـذب عوامـل گـرده       و يـا نقش دارند 

افشان و پراكنده كردن ميوه يا در كـاهش رشـد گياهـان رقيـب     
اين تركيبات در شرايط تنش در گيـاه توليـد   . )10(دخالت دارند 

پروپانوئيـدها  زايي كه محـرك توليـد فنيـل   عوامل تنش. شوندمي
هستند شامل كمبود آهن، نيترات و فسفات خاك، دماي پـايين،  

باشـند  زا، زخمي شدن گياه و اشـعه فـرابنفش مـي   عومل بيماري
در  R2R3-MYBهمچنين فاكتورهـاي رونويسـي ماننـد    ). 15(

. )16( دارنـد  پروپانوئيـدي دخالـت  افزايش توليد تركيبـات فنيـل  
پروپانوئيـدها مسـئول فـراهم كـردن پـيش      مسير بيوسنتز فنيـل 

ها، فلاوونوئيدها و برخي هاي لازم براي سنتز ليگنين، ليگنان ماده
پروپانوئيـدها،  مسير اصلي بيوسنتز فنيل .باشندتركيبات ديگر مي

هاي حلقوي اسيدمسير بيوسنتزي آمينو(از مسير شيكميك اسيد 

اسـيد شـروع    و مسـير مالونيـك  ) لانـين و تيـروزين  مانند فنيل آ
در ساخت بيشتر تركيبات فنلي در گياه مسير شيكميك  .شود مي

اسـيد در  ايـن در حـالي اسـت كـه مسـير مالونيـك      . اهميت دارد
). 11(ها اهميت دارد ها و قارچساخت محصولات فنلي در باكتري

تابوليسـم  آنزيم حدواسـط بـين م  ) PAL(آمونيا لياز  آلانين فنيل
اولين آنزيم كليـدي و   PALآنزيم . اوليه و ثانوي در گياهان است

پروپانوئيـدها اسـت و    تعيين كننده در ابتداي مسير توليـد فنيـل  
فنيـل  -Lعمل اصلي آن دآمينه كردن غيراكسيداتيو آمينواسـيد  

سـيناميك اسـيد    آلانين و تبديل آن به يـون آمونيـوم و تـرانس   
بـه عنـوان مـاده اوليـه، در مسـيرهاي      سيناميك اسـيد  . باشد مي

در ادامـه مسـير بـا فعاليـت     . شـود  بيوسنتزي متفاوتي مصرف مي
كـوآ  -كومـارات -C4H( ،4(هيدروكسـيلاز  -4هاي سينامات  آنزيم
هـاي   ، متابوليـت )CCR(و سينامول كـوآ ردوكتـاز   ) 4CL(ليگاز 

كومارآلدئيــد، كونيفرآلدهيــد و ســيناپالدئيد -pديگــري از جملــه 
شود كه اين تركيبات توسط سيناميل الكل دهيـدروژناز   يتوليد م

)CAD (ايـن تركيبـات زيـر    . شـوند  به فرم الكلي خود تبديل مي
ليگنـين هسـتند   و  ها ليگنانفلاونوئيدها و واحدهاي سازنده انواع 

  ).  18و  17(

: گياهي هاي متابوليت كشت بافت و استفاده آن در بررسي
زيست فناوري همواره بر بررسـي مسـيرهاي جـايگزين بـراي     در 

هـايي كـه   كـي از روش ي. شـود  توجـه مـي  توليد تركيبات طبيعي 
هـاي   متابوليـت  امروزه بيش از هر موضوع ديگر در زمينه بررسـي 

 سـلول گياهي مورد توجه قرار دارد، روش كشـت انـدام، بافـت و    
براي اولـين   "كشت بافت  "ازلحاظ تاريخي، اگرچه  .گياهي است
شد،   كار گرفته در مورد گياهان به 1939-1940هاي  بار، در سال

بود كه يك شركت دارويي در كشـور آمريكـا    1956ولي در سال 
)Pfizer Inc (    ــد ــورد تولي ــده را در م ــت ش ــراع ثب ــين اخت اول

در . ها منتشـر كـرد   اي سلول ها با استفاده از كشت توده متابوليت
دانشمندان توانستند مقادير بيشـتري  نيز  1968-1967هاي  سال

) diosgenin(و ديوسـجنين   )visnagin(از تركيبات ويسناجين 
اسـتخراج از  (را با استفاده از كشت بافت نسبت به حالت طبيعـي  

 مناسـب  منبع يك گياهي كشت سلول. دست آورند  به) گياه كامل
از يكـي  . باشـد  مي ارزش با ثانوي هاي متابوليت توليد براي مهم و

 جغرافيايي تغييرات از بودن مستقل هاي روش كشت سلول مزيت
 در. باشد مي بالاي رشد سرعت با حال عين در و محيطي عوامل و

 شرايط در كه شود توليد جديدي تركيبات است ممكن روش اين
محققين بـا اسـتفاده    .باشند نداشته وجود مادري گياه در طبيعي
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بيشـتري در رابطـه بـا    كننـد تـا شـواهد    از اين روش سـعي مـي  
دست آورند  ها و نيز مكانيسم تنظيمي آن به چگونگي بيوسنتز آن

هاي ثانوي با ارزش در  اند توليد متابوليتها توانسته و با اين روش
بـا توجـه بـه اهميـت اقتصـادي      ). 19(گياهان را افـزايش دهنـد   

ي و نيـز محـدود بـودن گونـه هـاي گيـاهي در       ثـانو  يتهايمتابول
ها، روش كشت سـلول راه مناسـبي بـراي     طبيعي آن رويشگاهاي

در  شـرفت يپ ).20(باشـد   توليد تركيبات شيميايي ارزشـمند مـي  
 يثـانو  يهـا  تي ـمتابول دي ـامكان تول ياهيگ يفناور ستيز نهيزم

. ها را فراهم كرده است گنانيل دها،ي، ترپنوئدهايمهم مانند آلكالوئ
كشـت   قي ـبـا ارزش، در ابتـدا از طر   ياهي ـگ يها تيمتابول ديتول

 ن،يمـوئ  هـاي  شهيكشت ر نيو همچن ياهيسلول، بافت و اندام گ
با بكار بـردن   نينبود اما امروزه محقق زيآم تيموفق يازنظر تجار

 ني ـا يوسـنتز يب ريمس ـ كي ـتحرموجـب   يكه به نوع هايي روش
. انـد  افتـه يدست  يجهقابل تو هاي تيبه موفق شوند يم باتيترك
 يهـا  تي ـمتابول دي ـتول شها كه به منظـور افـزاي   روش نياز ا يكي

رود، اسـتفاده   يبه كار م ـ) in vitro( شهيدر كشت درون ش يثانو
  .باشد يم يستيز يتورهايسياز ال

 و يا زيستي منشا با تركيباتي اليسيتورها: زيستي هاياليسيتور
 باعـث  دفـاعي  هـاي  پاسـخ  القاي طريق از كه هستند زيستي غير

 ).6( شــوند مــي ثــانوي هــاي متابوليــت انباشــت و بيوســنتز
ــيتورهاي ــتي اليس ــامل زيس ــي ش ــاكاريدها، پل ــروتئين س ــا، پ  ه
سلولز (گياهان  ها، سلول قارچ ديواره قطعات يا و ها گليكوپروتئين

). 21( باشد مي )كيتين و گلوكان(ارگانيسم ها  و ميكرو) و پكتين
 باشـند  مشـخص  تركيب داراي است ممكن زيستي اليسيتورهاي

قارچ و عصـاره مخمـر    يهمگنامانند  يا و كيتوزان و كيتين مانند
  .زيستي باشند تركيبات اي از مجموعه

 سـت يدر مطالعات مربوط به ز به طور كلي استفاده از اليسيتورها
: ي دو هدف اصلي را دنبـال مـي كنـد   اهيگ يها تيمتابول يفناور

مسيرهاي بيوسـنتزي كـه   به دست آوردن اطلاعاتي در زمينه  -1
 -2. شـود  هـاي ثـانوي مـي    منجر به تشـكيل و تنظـيم متابوليـت   

در ). 22(هاي ثانوي براي كـاربرد تجـاري    افزايش توليد متابوليت
 دي ـبه طور گسترده به منظـور تول  يقارچ اين ميان، اليسيتورهاي

بـه كـار گرفتـه     اهـان يگ در كشـت سـلول   يثـانو  يهـا  تيمتابول
 هاي ثانوي مانند يتاز متابول ياريبس ديتول كيد و در تحرنشو يم

 مـوثر  دهاي ـفلاونوئ ،دهاي ـ، آلكالوئني، مشـتقات كومـار  دهايترپنوئ
 كيتـين  مشـابه  تركيبـي ( توزانيو ك نيتيك). 24و  23( دنباش يم

از  ياريبس سلول وارهيد ياصل باتياز ترك) استيل هاي بنيان بدون

ــه هــا ــارچ يگون ــ يق ــوزان،يك. دنباشــ يم ــ ت ــ كي  ديســاكار يپل
 يكارآمـد بـرا   يستيز اليسيتورهاي ي ازكيبه عنوان  ،يونيكات يپل

 اهـان يدر كشت سلول گ يثانو يتهايمتابول توليد دنيبهبود بخش
هاي غير زيستي يا اليسيتور). 25( شده است دييتا ياديز ييدارو

 و بـنفش، نمـك فلـزات سـنگين     عوامل تنشي مانند اشعه مـاورا 
: ماننـد (هاي عمل متفاوت  مكانيسمبعضي از تركيبات شيميايي با 

نيـز بـه منظـور    ..) مونيك اسيد، ساليسيليك اسيد، نيترات وجاس
افزايش توليد اين تركيبـات دركشـت بافـت مـورد بررسـي قـرار       

و متيـل جاسـمونات   ساليسـيليك اسـيد   عنوان مثال  به .اند هگرفت
ــنتز ــياري از  بيوس ــا بس ــاي ث ــت ه ــدول متابولي ــه ان نوي از جمل

و  26(كنـد   ها را تحريك مـي  ها و فنل آلكالوئيدها، سزكوئي ترپن
گياه بـه دو گـروه   -كنش اليسيتور بر اساس برهم هااليسيتور ).27

ي ويژه نـژادي تقسـيم بنـدي    هااليسيتوري عمومي و هااليسيتور
عمومي باعث القاي پاسخ هاي دفـاعي در   يهااليسيتور. شوند مي

كـه   ن ميزبـان و غيـر ميزبـان مـي شـوند در حـالي      هر دو گياهـا 
هاي دفاعي مقاومت به بيمـاري را   ي ويژه نژادي پاسخهااليسيتور

هـاي غيـر    زمـان ژن  تنها در ميزبان هاي ويژه بسته به حضور هـم 
ــاري ــاي مقاومــت  ) avr)( avirulence(زا بيم ــاتوژن و ژنه در پ

)R)(Resistance(   ــد ــي كنن ــا م ــاه الق طبيعــت در ). 28(در گي
هـاي   ها، حشرات، علفخواران و ديگر تنش به حمله پاتوژن گياهان

هـاي دفـاعي    زيستي و غير زيستي از طريق فعال كردن مكانيسم
هـا،   نظيـر فيتوالكسـين   هاي ثـانوي  شامل القاي تشكيل متابوليت

پاسخ هاي فوق حساسـيتي و سـدهاي دفـاعي سـاختاري ماننـد      
ها اليسـيتور  ).21( دهند يرسوب ليگنين در ديواره سلول پاسخ م

هـا و در   آنـزيم هاي جديدي را فعـال كننـد كـه     ممكن است ژن
را راه اندازي كننـد و باعـث    يمختلف بيوسنتزينهايت مسيرهاي 

هـاي  شروع پاسـخ  .)29و  28( شوند ثانوي هاي متابوليتتشكيل 
 signal(ترارســـاني علامـــت اي از  دفـــاعي در گيـــاه شـــبكه

transduction(  هـاي   لكـول وكنـد كـه بـا تشـخيص م     را القا مـي
تـرين تركيبـاتي    از مهم. شود ها شروع مي توسط پذيرندهاليسيتور 

شـود   هاي وابسته بـه دفـاع مـي    كه باعث القا تعداد زيادي از ژن
 دنباش ـ اسمونات، اتيلن و سالسيليك اسيد ميجهاي  تنظيم كننده

)30.(  

مكانيسـم   :گياهيهاي  اثرات اليسيتورهاي زيستي در سلول
هاي ثانوي در گياه بـه   اثر اليسيتورهاي زيستي بر توليد متابوليت

مكانيسم اثر اليسيتورهاي زيسـتي در  . خوبي شناخته نشده است
. شـود  گيرنـده خلاصـه مـي   -كـنش اليسـيتور   گياه بر اساس برهم
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هنگامي كه گيـاه يـا كشـت سـلول تحـت تـاثير اليسـيتور قـرار         
افتد  يميايي سريع به شرح زير اتفاق ميهاي بيوش گيرند پاسخ مي

  ).31() 2شكل(

  
  ).Zhao et al., 2005برگرفته از (مسير ترارساني علامت در پاسخ هاي دفاعي گياه : 2شكل

AC: AMP cyclase; DAG, diacylglycerol; GC: GMP cyclase; IP3: Inositol-1,4,5-trisphosphate; JA: jasmonic acid; NOS: 

nitric oxide synthase; NR: Nitrate reductase; PLA: phospholipase A; PLC: phospholipase C; PLD, phospholipase D; ROS, 
reactive oxygen species; SA: salicylic acid. 

  

 اتصال اليسيتور به پذيرنده غشا پلاسمايي •

 .+K و -Clالقاي جريان خروجي  •

تغييرات سريع در الگوي فسفريلاسيون پروتئين، فعال شـدن   •
ن ژميتو توسط شده لفعا زكينا تئينوپر، پـــروتئين كينـــاز 

)MAPK ( وG-  پروتئين 

ــنتز فســفوليپازهاي  • و ) PLDو  D )PLA ،PLCو   A،Cس
تــريس  5،4،1-وي ماننــد اينوزيتــولتوليــد پيــام برهــاي ثــان

كـه تنظـيم   ) DAG(گليسـرول  -و دي اسـيل  )IP3(فسفات 
داخل سـلول و نيتريـك    +Ca2كننده مسير ترارساني علامت 

 .اكسايد مي باشد

-+Hاســيدي شــدن سيتوپلاســم در اثــر غيــر فعــال شــدن   •

ATPase كاهش قطبيت غشا و افزايش ،pH خارج سلول 

  اكسـيداز مسـئول توليـد اكسـيژن     NADPHفعال شـدن   •

 گر  واكنش

 سازمان دهي مجدد اسكلت سلول •

هاي فعال اكسيژن مانند سوپر اكسـيد و پراكسـيد    توليد گونه •
 هيدروژن

                       )PR( هـــاي مـــرتبط بـــا پـــاتوژن    توليـــد پـــروتئين  •
) (pathogenesis-related مانند كيتيناز، گلوكوناز به منظور

اليســيتورهاي (ســاكاريدها از ديــواره ســلول  لــيآزاد كــردن پ
هاي غنـي از هيدروكسـي پـرولين و     ، گليكو پروتئين)داخلي

 هاي پروتئيناز مهار كننده

 )پاسخ فوق حساسيت(مرگ سلول در محل آلودگي  •

ليگنينـي شـدن ديـواره    (تغييرات ساختاري در ديواره سلول  •
 )سلول

پيام بـر هـاي   توليد جاسمونات و ساليسيليك اسيد به عنوان  •
 ثانوي
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هاي دفاعي ماننـد فنيـل آلانـين آمونيـا ليـاز       فعال شدن ژن •
(phenylalanine ammonia-lyase)(PAL) ــاتيون ، گلوت

S- ترانســفراز)GST)( glutathione S-transferase  ( و
 )CHS)(chalcone synthases(چالكون سنتاز 

 توليد مولكولهاي دفاعي مانند تانن و فيتو آلكسين ها  •

ــابي سيســـتميك  •  SAR)( systemic(مقاومـــت اكتسـ

acquired resistance( 

هـا   كـنش بـين آن   به هر حال مطالعه ترتيب ايـن وقـايع و بـرهم   
   .پيچيده و هنوز در حال بررسي است

 هـاي  استفاده از اليسيتورهاي زيستي در توليد متابوليـت 
در بــين اليســيتورهاي زيســتي، اليســيتورهاي : گيــاهي ثــانوي
 قارچي هاي گونه از بسياري سلول ديواره اصلي تركيبات قارچي و

 ديــبــه طــور گســترده بــه منظــور تول كيتــوزان و كيتــين ماننــد
 32( ثانوي در كشت سلول گياهان به كار مي رونـد  هاي متابوليت

عوامل مختلفي مانند غلظت اليسيتور، سن محيط كشـت،  ). 33و 
ي كـه محـيط   زمان افزودن اليسيتور به محيط كشت و مدت زمان

هـاي   يـت متابولگيرد، بر افزايش توليد  در معرض اليستور قرار مي
غلظـت اليسـيتور نقـش مهمـي در     ). 21(ثانوي تاثير مي گـذارد  

غلظـت  . فرآيند تحريك دارد و عامل موثري بر شدت پاسخ اسـت 
موثر اليسيتور بر حسب گونه گياهي فرق مي كند، به طوري كـه  

گياه اثر تحريكي دارد، ممكن است  غلظتي از اليسيتور كه در يك
غلظـت بـالاي    عنـوان مثـال،   بـه  .در گياه ديگر اثر نداشـته باشـد  

) ميلي گرم در ليتـر  Rhizopus stolonifer )50اليسيتور قارچي
منجر بـه بيشـترين   ) Taxus baccata(در كشت سلول سرخدار 

شـده  ) taxol(تـرين ميـزان تاكسـول     ها و كـم  ميزان مرگ سلول
منجـر  ) گرم در ليتر ميلي 25(كه غلظت پايين آن  حالياست، در 

به توليد بيشترين ميزان تاكسول و كمترين ميـزان مـرگ و ميـر    
 يهـا  توريس ـيال) v/v( درصـد  1غلظت ). 34(ها شده است  سلول
بيشـترين  ) Linum album(ي در كشت سلول كتان سفيد قارچ

ــزان    ــر مي ــي ب ــاثير افزايش ــانت ــاي  ليگن ــينه  پودوفيلوتوكس

)podophyllotoxin (و لاريسي رزينول )lariciresinol ( داشت
ــان ). 35( ــزان ليگن ــين بيشــترين مي ــا در غلظــت  همچن  100ه
مـدت  . )36(و كيتـين مشـاهده شـد     تـوزان يك تـر يگرم بر ل يليم

گيرنـد نيـز نقـش     اليسيتور قرار مـي  معرض در ها سلول كه زماني
در كشت سلولي . هاي ثانوي دارد مهمي در ميزان توليد متابوليت

L. album  هاي مختلـف اثـر    در زمان يقارچ يتورهايسيالحضور

اي كـه بيشـترين ميـزان     متفاوتي بر ميزان ليگنان دارد، به گونـه 
 L. albumو لاريسـي رزينـول در سـلول هـاي      پودوفيلوتوكسين

، Fusarium graminearumتيمار شده با اليسيتورهاي قارچي 
Rhizoctonia solani،  Rhizopus stolonifer و

Trichoderma viride   در روز پنجم بعد از تيمار و عصاره قـارچ
Sclerontinia sclerotiorum  در روز سوم بعد از تيمار مشاهده

) ajmalicine(بيشترين ميزان آلكالوئيـد اجماليسـين   ). 37(شد 
 Catharanthus roseusدر كشت سلول و ريشه مـوئين گيـاه    

تحت تاثير اليسيتورهاي قارچي بعد از گذشت يـك روز از اعمـال   
يابـد   تيمار مشاهده شد و با گذشت زمان ميـزان آن كـاهش مـي   

 در فردي نيز به منحصر اثرات مختلف قارچي هاي اليسيتور). 38(
 قـارچي،  اليسـيتورهاي  بـين  در كه طوري به دارند، ها ليگنان توليد

 شـده  تيمار هاي سلول پودوفيلوتوكسين در توليد ميزان بيشترين
هـاي   باشد كه ميزان شش برابر نمونـه  مي F. graminearumبا 

بيشترين اثر القـايي را    R. stoloniferكه حالي در .رسد شاهد مي
ميـزان هفـت    رزينول دارد كه به روي ليگنان ديگر به نام لاريسي

شـده   L. album برابر موجب افزايش توليد آن در كشت سلولي 
ــت ــارچي  . اس ــيتورهاي ق  Botrytis cinerea ،Phomaاليس

exigua  وF. oxysporum    به طور متمايزي باعث القـاي توليـد
ــلول   ــولي در س ــات مونوليگن ــي    تركيب ــان زراع ــاي كت  .L(ه

usitatissimum ( شدند)كـاربرد اليسـيتورهاي قـارچي در    ). 39
شـده اسـت   القاي توليد آلكالوئيدها نيز در كشت سـلول گـزارش   

و   Penicillium citriumهايي ماننـد  به عنوان مثال قارچ). 40(
P. spimulorum     كشـت   باعـث افـزايش توليـد اجماليسـين در

 Absidia cristataشده انـد و عصـاره قـارچ     C.roseus  سلول
  ).41(شود  مي )serpentine(باعث افزايش توليد سرپنتين 

 Ustilaginodiaو  Aspergillus nigerهايي مانند  قارچ

vernes  باعث افزايش توليد كاتارانتين)catarantine (شوند مي .
بيشترين تاثير را در افزايش   Pythiumبراين، عصاره قارچ علاوه

 Mucorكه عصاره قارچ  هر سه نوع آلكالوئيد داشت در حالي
ها تركيبات  هاي قارچ در ديواره سلول. ضعيفي دارد تاثير

ها، اوليگو ساكاريدها،  پروتئين. جود دارنداليسيتوري متعددي و
ها، كيتين و كيتوزان از جمله اين  گليكوپروتئين ها، پپتيد

به نظر مي رسد اين تركيبات ). 42(تركيبات به حساب مي آيند 
 و خاص اثرات. هاي ثانوي نقش داشته باشند در القاي متابوليت

 هر ويژه كنش هم بر با ارتباط در قارچي هاي اليسيتور متنوع
 اين بنابر و مربوطه ترارساني علامت مسير و گياهي سلول با قارچ
باشد  مي قارچ هر با متناسب گياهي سلول دفاعي هاي پاسخ



  و همكار اسمعيل زاده بهابادي                                                 با استفاده از اليسيتورهاي زيستي ي گياهيثانو يها تيمتابولافزايش توليد 

  1392 تانتابس، 2، شماره 4جلد ، )پژوهشي  -علمي( مجله سلول و بافت                                                                                                            126

هاي قارچي در درك  شناسايي تركيبات فعال عصاره). 43(
اليسيتورهاي قارچي و - هاي گياهي كنش سلول مكانيسم برهم

لعات كمي نيز در زمينه مطا. هاي دفاعي كمك خواهد كرد پاسخ
هاي ثانوي  ها به منظور افزايش توليد متابوليت استفاده از باكتري
هاي ثانوي مانند اندول  افزايش توليد متابوليت. انجام شده است

ها در كشت سلول گياهي تحت تاثير باكتري  گليكوزيلات
Erwinia carotovora  قطعات جدا ). 44(گزارش شده است

هاي گياهي نيز به عنوان اليسيتور زيستي در  شده از ديواره سلول
هاي ثانوي كاربرد دارند  كشت سلول به منظور توليد متابوليت

هاي گياهي باعث افزايش  پلي ساكاريد هاي ديواره سلول). 45(
 Onosmaدر كشت سلول  shikonin)(ها  توليد شيكونين

paniculatum )46 (وLithospermum erythrorhizon )47 (
در كشت سلول ) saponin(ها  افزايش توليد ساپونين. گرديد

notoginseng Panax )48 (هاي موئين  و ريشهP. japonicus 
دا هاي ج تحت تاثير اوليگوساكاريد) 50( P. ginsengو ) 49(

  . گزارش شده استهاي گياهي  شده از ديواره سلول
 

  نتيجه گيري 

هاي گياهي و افزايش تقاضا،  با توجه به اهميت اقتصادي متابوليت
هايي به منظور توليد هر چه بيشتر اين  دنبال روش محققين به

 يشتريشواهد بكشت بافت روش  از با استفاده .تركيبات هستند
 سميمكان زيو نهاي ثانوي  متابوليت وسنتزيب يدر رابطه با چگونگ

ي زيست ها روشاستفاده از و با  مي آيدآن بدست  يميتنظ
 شيافزا توان مي را اهانيبا ارزش در گهاي  متابوليت دتولي فناوري

روش مناسبي به منظور هاي زيستي  استفاده از اليسيتور .داد
ون دردر شرايط كشت ثانوي   يها تيمتابول توليد هر چه بيشتر

تركيبات فعال  رسد به نظر مي. مي باشد )in vitro(شيشه 
هاي دفاعي و  اليسيتورهاي زيستي نقش موثري در القاي پاسخ

  . دارندهاي ثانوي  متابوليتافزايش توليد 
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Abstract 

Plants produce a big group of secondary metabolites which are used as medicinal compounds. 
According to recent estimates, global market value of herbal medicines, including medicinal plants 
and their products, significantly has been increasing. Considering to the fact that most of the world 
market for medicinal plants, production and supply of secondary metabolites derived from these plants 
are concerned and the plant secondary metabolites are of high economic value. Chemical synthesis of 
these metabolites is an expensive process. So production of metabolites by different biotechnological 
methods such as cell culture is a useful alternative. Molecular recognition and elicitor-plant receptors 
interaction is a complex process requiring for signal transduction. Biotic elicitors induce secondary 
metabolites and hypersensitive responses by activation of defense mechanisms. Manipulation of cell 
culture media by elicitors is an important strategy for inducing secondary metabolism and production 
of valuable metabolites. Molecular recognition and elicitor-plant receptors interaction is a complex 
process requiring for signal transduction. Following perception of elicitor signals, rapid defense 
responses can be organized as follows: increase of ionic currents across the plasma membrane, 
reactive oxygen species (ROS) production, activation of defense gene expression, structural changes in 
the cell wall and phytoalexin production. In this study, different aspects of increasing the production 
of secondary metabolites in cell culture of plants by biotic elicitors is investigated. 
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