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حذیث حیذسی    

 داًـگبُ ؿْیذ اؿشفی اصفْبًی

  سؿتِ: هیکشٍثیَلَطی

6595524189ؿوبسُ داًـجَیی:   

)هعشفی ثِ اػتبد ( دسع: هجبًی ثیَاًفَسهبتیک  

 ًبم اػتبد: دکتش صّشا صهبًضادُ

 

:(Gcase)   گلَکَػشثشٍصیذاص

کذ هی ؿَد. اختلال دس ایي پشٍتئیي فعبلیت لیضٍصیوی سا هْبس هی کٌذ ٍ تَاًابیی   GBA1گلَکَػشثشٍصیذاص تَػط طى

-سا کابّؾ های دّاذ. کابّؾ حازا آلفاب       ػایٌَکلئیي  -آلفاب  پشٍتئیي ّب ثِ ٍیاظُ پاشٍتئیي   کلی ػلَل ثشای تجضیِ

ثیوابسی   ؿاَد کاِ یاک ًـابًگش صیؼاتی     های    ػایٌَکلئیي  -آلفاب  ػیٌَکلئیي هی تَاًذ هٌجش ثِ تجوع غیش طجیعای 

هْان تاشیي    سا ّؼتٌذ کِ آى GBAداسای جْؾ دس طى  PDدسصذ اص ثیوبساى  92تب  2اػت. تقشیجب  (PD)پبسکیٌؼَى

 lewyثیوبسی پبسکیٌؼاَى ٍجاَد اجؼابم    یکی اص هـخصِ ّبی  تجذیل هی کٌذ.PD عبهل خطش طًتیکی ثشای ثیوبسی

داسی فعبلیات ّیاذسٍ ص گلیکَصیاذ لیضٍصیوای     گلَکَػشثشٍصیذاص  ػیٌَکلئیي تـکیل هی ؿَد. -اػت کِ عوذتب اص آلفب

ؿذُ کِ  هٌجش ثِ تجوع گلَکَصیل ػشاهیذ گلَکَػشثشٍصیذاص، ًقص دساػت کِ گلَکَصیل ػشاهیذ سا ّیذسٍلیض هی کٌذ

ی ثیوبسی گَچش اص ًظش فٌَتیپی هتٌاَ  اػات ٍ داسا   . ثبعث ایجبد ثیوبسی رخیشُ لیضٍصیوی، هعشٍا ثِ گَچش هی ؿَد

اؿکبل ًَسًٍَپبتیک ٍ غیش ًَسًٍَپبتیک اػت. ّن ثیوبساى هجتلا ثِ ثیوبسی گَچش ٍ ّن ًبقلاى ّتشٍصیگاَ  دس هعاش    

   .ّؼتٌذ افضایؾ خطش اثتلا ثِ ثیوبسی پبسکیٌؼَى

1) Johnson PH, Weinreb NJ, Cloyd JC, Tuite PJ, Kartha RV. DOI: 

10.1016/j.ymgme.2019.10.006. PMCID: PMC7002237 . PMID: 31761523 

2)  Martínez-Bailén M, Clemente F, Matassini C, Cardona F. DOI: 

10.3390/ph15070823 . PMCID: PMC9325019. PMID: 35890122 

3) Smith L, Schapira AHV. DOI: 10.3390/cells11081261. PMCID: PMC9029385. 

PMID: 35455941.  

 

 --------------------------------------------------------------------------------------------------- 



                            Glocosylceramidase  beta1 :     

 آى اػت. glucocerebrosidase ًبم هؼتعبس

 هحصَل ًْبیی ایي طى پشٍتئیي کذ هیکٌذ. 

 ى دس آى فعبلیت هی کٌذ اًؼبى اػت .اسگبًیؼوی کِ ایي ط 

                                             قشاس داسد. 9ّن ّؼت. سٍی کشٍهَصٍم  ، خَک، گَػفٌذ ایي طى دس هَؽ 

                                                                    

.9155.....9381،  9948.....9831،  2888.....351،  9.....931تب اگضٍى داسد:  95                         

 ثیـتشیي قؼوتی اص ثذى کِ ایي طى ثیبى هی ؿَد ، تیشٍئیذ اػت.  

جفات ثابص ، سًٍَؿات دٍم     5569اص سٍی ایي طى ؿذُ اػت: سًٍَؿات اٍل داسای   (mRNA)سًٍَؿت 2جْؾ ثبعث 

جفات ثابص ، سًٍَؿات     5939ای ، سًٍَؿت چْابسم داس جفت ثبص  5852جفت ثبص ، سًٍَؿت ػَم داسای  5811داسای 

                                                                   جفت ثبص ، ٍ تَالی سًٍَؿت دٍم ایي اػت:  5911پٌچن داسای 

>NM_001005741.3 Homo sapiens glucosylceramidase beta 1 (GBA1), transcript 

variant 2, mRNA 

ATCCTGCCTTCAGAGTCTTACTGCGCGGGGCCCCAGTCTCCAGTCCCGCCCAGGCGCCTTTGCAGGCTGC 

GGTGGGATTTCGTTTTGCCTCCGGTTGGGGCTGCTGTTTCTCTTCGCCGACGTGGATCCTCTATCCTTCA 

GAGACTCTGGAACCCCTGTGGTCTTCTCTTCATCTAATGACCCTGAGGGGATGGAGTTTTCAAGTCCTTC 

CAGAGAGGAATGTCCCAAGCCTTTGAGTAGGGTAAGCATCATGGCTGGCAGCCTCACAGGATTGCTTCTA 

CTTCAGGCAGTGTCGTGGGCATCAGGTGCCCGCCCCTGCATCCCTAAAAGCTTCGGCTACAGCTCGGTGG 

TGTGTGTCTGCAATGCCACATACTGTGACTCCTTTGACCCCCCGACCTTTCCTGCCCTTGGTACCTTCAG 

CCGCTATGAGAGTACACGCAGTGGGCGACGGATGGAGCTGAGTATGGGGCCCATCCAGGCTAATCACACG 

GGCACAGGCCTGCTACTGACCCTGCAGCCAGAACAGAAGTTCCAGAAAGTGAAGGGATTTGGAGGGGCCA 

TGACAGATGCTGCTGCTCTCAACATCCTTGCCCTGTCACCCCCTGCCCAAAATTTGCTACTTAAATCGTA 

CTTCTCTGAAGAAGGAATCGGATATAACATCATCCGGGTACCCATGGCCAGCTGTGACTTCTCCATCCGC 

ACCTACACCTATGCAGACACCCCTGATGATTTCCAGTTGCACAACTTCAGCCTCCCAGAGGAAGATACCA 

AGCTCAAGATACCCCTGATTCACCGAGCCCTGCAGTTGGCCCAGCGTCCCGTTTCACTCCTTGCCAGCCC 

CTGGACATCACCCACTTGGCTCAAGACCAATGGAGCGGTGAATGGGAAGGGGTCACTCAAGGGACAGCCC 

GGAGACATCTACCACCAGACCTGGGCCAGATACTTTGTGAAGTTCCTGGATGCCTATGCTGAGCACAAGT 

TACAGTTCTGGGCAGTGACAGCTGAAAATGAGCCTTCTGCTGGGCTGTTGAGTGGATACCCCTTCCAGTG 

CCTGGGCTTCACCCCTGAACATCAGCGAGACTTCATTGCCCGTGACCTAGGTCCTACCCTCGCCAACAGT 

ACTCACCACAATGTCCGCCTACTCATGCTGGATGACCAACGCTTGCTGCTGCCCCACTGGGCAAAGGTGG 

TACTGACAGACCCAGAAGCAGCTAAATATGTTCATGGCATTGCTGTACATTGGTACCTGGACTTTCTGGC 

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

 NG_009783.1 .             ًَ  خطی اػت.    DNAجفت ثبص ، جٌغ آى اص 17246داسای  GBA1طى

                                                   

شاهیذ سا  هی ؿکٌذ.  جْاؾ  طى یک پشٍتئیي غـب لیضٍصیوی کذ هی ؿَد کِ پیًَذ ثتب گلیکَصیذی گلَکَصیل ػثب ایي 

ثیشٍصایذ تجواع پیاذا   ى ثبعث ثیوبسی گَچش هی ؿَد. گَچش یک ثیوبسی رخیشُ لیضٍصیوی اػت کِ گَلَکَػشدس ایي ط

 هی کٌذ.



>NG_009783.1:8449-15246 Homo sapiens glucosylceramidase beta 1 (GBA1), 

RefSeqGene on chromosome 1 

GGAATTACTTGCAGGGCTAACCTAGTGCCTATAGCTAAGGCAGGTACCTGCATCCTTGTTTTTGTTTAGT 

GGATCCTCTATCCTTCAGAGACTCTGGAACCCCTGTGGTCTTCTCTTCATCTAATGACCCTGAGGGGATG 

GAGTTTTCAAGTCCTTCCAGAGAGGTAAGAGAGAGAGCTCCCAATCAGCATTGTCACAGTGCTTCTGGAA 

TCCTGGCACTGGAATTTAATGAATGACAGACTCTCTTTGAATCCAGGGCCATCATGGCTCTTTGAGCAAG 

GCACAGATGGAGGGAGGGGTCGAAGTTGAAATGGGTGGGAAGAGTGGTGGGGAGCATCCTGATTTGGGGT 

GGGCAGAGAGTTGTCATCAGAAGGGTTGCAGGGAGAGCTGCACCCAGGTTTCTGTGGGCCTTGTCCTAAT 

GAATGTGGGAGACCGGGCCATGGGCACCCAAAGGCAGCTAAGCCCTGCCCAGGAGAGTAGTTGAGGGGTG 

GAGAGGGGCTTGCTTTTCAGTCATTCCTCATTCTGTCCTCAGGAATGTCCCAAGCCTTTGAGTAGGGTAA 

GCATCATGGCTGGCAGCCTCACAGGATTGCTTCTACTTCAGGCAGTGTCGTGGGCATCAGGTGAGTGAGT 

CAAGGCAGTGGGGAGGTAGCACAGAGCCTCCCTTCTGCCTCATAGTCCTTTGGTAGCCTTCCAGTAAGCT 

GGTGGTAGACTTTTAGTAGGTGCTCAATAAATCCTTTTGAGTGACTGAGACCAACTTTGGGGTGAGGATT 

TTGTTTTTTTTCTTTTGAAACAGAGTCTTACTCTGTTGCCTGGGCTGGAGTGCAGTGGTGCAATTTTGGC 

TCATTCCAACCTCTGCCTCCCAGATTCAAGCGATTCTCTTGCTTCAGCTTCCCAGGTAGCTGGGATTACA 

GGCGGCCACCACTACGCCCAGCTAATTTTTGTATTTTTAGTAGAGACGGGGTTTCACCATGCTGGCAAGG 

CAGGTCTCAAACTCCTCACCTCAGGTGATCCGCCCACCTCGGCCTCCTAAAGTGCTAGGATTACAGGTGT 

GAGCCCCTGCGCCCGGCCAAGGGGTGAGGAATTTTGAAACCGTGTTCAGTCTCTCCTAGCAGATGTGTCC 

ATTCTCCATGTCTTCATCAGACCTCACTCTGCTTGTACTCCCTCCCTCCCAGGTGCCCGCCCCTGCATCC 

CTAAAAGCTTCGGCTACAGCTCGGTGGTGTGTGTCTGCAATGCCACATACTGTGACTCCTTTGACCCCCC 

GACCTTTCCTGCCCTTGGTACCTTCAGCCGCTATGAGAGTACACGCAGTGGGCGACGGATGGAGCTGAGT 

ATGGGGCCCATCCAGGCTAATCACACGGGCACAGGTAACCATTACACCCCTCACCCCCTGGGCCAGGCTG 

GGTCCTCCTAGAGGTAAATGGTGTCAGTGATCACCATGGAGTTTCCCGCTGGGTACTGATACCCTTATTC 

CCTGTGGATGTCCTCAGGCCTGCTACTGACCCTGCAGCCAGAACAGAAGTTCCAGAAAGTGAAGGGATTT 

GGAGGGGCCATGACAGATGCTGCTGCTCTCAACATCCTTGCCCTGTCACCCCCTGCCCAAAATTTGCTAC 

TTAAATCGTACTTCTCTGAAGAAGGTGAGGAGGAAGGGGACAAGATGACATAGAGCCATTGAAACTTTTC 

GTTTTTCTTTTCTTTTTTTAAAATTTTTTTGAGGCAGAATCTCACTCTGCCCATTCTGTCGGCGAGACAG 

GAGTGCAGTGGTGTGATCTCCCCTCACAGCAACCTCTGCCTCCCAGGCTATAGTGATTCTCCTGCCTCAG 

CCTCCTGAGTAGCTGGAATTATAGGCGTGCGCCACTACCACCTGGCTAATTTTTGTATTTTTAGTAGAGA 

CAGGGTTTCATCATGTTGACCAGGCTAGTCTTAAACTCCTGACCTCAAATGATATACCTGCCTTGGCCTC 

CCGAAGTGCTGGAATTACAAGTGTGAGCCACCGAGCCCAGCAGACACTTTTCTTTTTTCTTTTTTTTTTT 

TTGAGACAGAGTCTCGCACTGTCACCCAGGCTGGAGTGCAGTGGCACAATCTCAGCTCACTGCAACCTCC 

ACCTCCCGGGTTCAGGTGATTCTCCTGTCTCAGCCTCTCGAGTACCTGGGATTACAGGTGCCTGCCACCA 

CGCCCGGCTAATTTTTTGTATTTTTAGTAGAGACAGGGTTTCACTATGTTGGCCAGGATGATTGCGAACT 

CCTGACCTCGTGATCTGCCCACATCGGCCTCCCAAAGTGCTGGGATTACATGCGTGAGCCACTGACACTT 

TTCTTTGCCCTTTCTTTGGACCCTGACTTCTGCCCATCCCTGACATTTGGTTCCTGTTTTAATGCCCTGT 

GAAATAAGATTTCACCGCCTATCATCTGCTAACTGCTACGGACTCAGGCTCAGAAAGGCCTGCGCTTCAC 

CCAGGTGCCAGCCTCCACAGGTTCCAACCCAGGAGCCCAAGTTCCCTTTGGCCCTGACTCAGACACTATT 

AGGACTGGCAAGTGATAAGCAGAGTCCCATACTCTCCTATTGACTCGGACTACCATATCTTGATCATCCT 

TTTCTGTAGGAATCGGATATAACATCATCCGGGTACCCATGGCCAGCTGTGACTTCTCCATCCGCACCTA 

CACCTATGCAGACACCCCTGATGATTTCCAGTTGCACAACTTCAGCCTCCCAGAGGAAGATACCAAGCTC 

AAGGTAGGCATTCTAGCTTTTTCAGGCCCTGAGGGCCCTGATGTCTGGGGGTTGAGAAACTGTAGGGTAG 

GTCTGCTTGTACAGACATTTTGTCCCCTGCTGTTTTGTCCTGGGGGTGGGAGGGTGGAGGCTAATGGCTG 

AACCGGATGCACTGGTTGGGCTAGTATGTGTTCCAACTCTGGGTGCTTCTCTCTTCACTACCTTTGTCTC 

TAGATACCCCTGATTCACCGAGCCCTGCAGTTGGCCCAGCGTCCCGTTTCACTCCTTGCCAGCCCCTGGA 

CATCACCCACTTGGCTCAAGACCAATGGAGCGGTGAATGGGAAGGGGTCACTCAAGGGACAGCCCGGAGA 

CATCTACCACCAGACCTGGGCCAGATACTTTGTGAAGTAAGGGATCAGCAAGGATGTGGGATCAGGACTG 

GCCTCCCATTTAGCCATGCTGATCTGTGTCCCAACCCTCAACCTAGTTCCACTTCCAGATCTGCCTGTCC 

TCAGCTCACCTTTCTACCTTCTGGGCCTTTCAGCCTTGGGCCTGTCAATCTTGCCCACTCCATCAGGCTT 

CCTGTTCTCTCGGTCTGGCCCACTTTCTTTTTATTTTTCTTCTTTTTTTTTTTTTTGAGAAGGAGTCTCT 

CTCTCTGTCACCCAGGCTGGAGTGCTGTGGCGCCATCTTCACTCACTGTAACCTCTGCCTCCTGAGTTCA 

AGCAATTCTCCTGCCTCAGCCTTCCAAGTAGCTGGGATTATAGGCGCCTGCCACCAGGCCCAGCTGATTT 

 

 :uniprotتَالی پشٍتئیي اص ػبیت 

 Lysosomal acid glucosylceramidaseًبم پشٍتئیي: 



   Homo sapiens(human) اسگبًیؼوی کِ ایي پشٍتئیي دس اى ٍجَد داسد:

 گلَکَصیال  تجواع ثبعاث   کِ گلَکَػشثشٍصیذاص ثتب کن فعبلیت دلیل ثِ ،لیضٍصٍهی ُرخیش ثیوبسی یکثیوبسی ّبی آى: 

هی ؿَد. پبسکیٌؼَى: یک اختلال عصجی کِ ثب لشصؽ دس حبلات اػاتشاحت ٍ ػافتی ع الا  ، ٍ  صٍال عقال        ػشاهیذ

 ػبلگی ثشٍص هیکٌذ. 21هـخص هی ؿَد. ایي ثیوبسی هعوَ  ثعذ اص 

آهیٌَ اػایذ،   116آهیٌَ اػیذ ،ایضٍفَسم دٍم داسای  154اػت : ایضٍفَسم اٍل داسای   isoform 8ایي پشٍتئیي داسای 

 ایي اػت:اٍل اهیٌَ اػیذ اػت ، تَالی ایضٍفَسم  283ایضٍفَسم ػَم داسای 

>tr|A0A0G2JNZ0|A0A0G2JNZ0_HUMAN Glucosylceramidase OS=Homo sapiens OX=9606 

GN=GBA1 PE=1 SV=1 

MEFSSPSREECPKPLSRVSIMAGSLTGLLLLQAVSWASGARPCIPKSFGYSSVVCVCNAT 

YCDSFDPPTFPALGTFSRYESTRSGRRMELSMGPIQANHTGTGIGYNIIRVPMASCDFSI 

RTYTYADTPDDFQLHNFSLPEEDTKLKIPLIHRALQLAQRPVSLLASPWTSPTWLKTNGA 

VNGKGSLKGQPGDIYHQTWARYFVKFLDAYAEHKLQFWAVTAENEPSAGLLSGYPFQCLG 

FTPEHQRDFIARDLGPTLANSTHHNVRLLMLDDQRLLLPHWAKVVLTDPEAAKYVHGIAV 

HWYLDFLAPAKATLGETHRLFPNTMLFASEACVGSKFWEQSVRLGSWDRGMQYSHSIITN 

LLYHVVGWTDWNLALNPEGGPNWVRNFVDSPIIVDITKDTFYKQPMFYHLGHFSKFIPEG 

SQRVGLVASQKNDLDAVALMHPDGSAVVVVLNRSSKDVPLTIKDPAVGFLETISPGYSIH 

TYLWCRQ 

----------------------------------------------------------------------------------------  

Alignment  ثب ًشم افضاسclustalx 

  

---------------------------------------------------------------------------------- 

:Multiple sequence Alignment 

 blastتَالی پشٍتئیي ثذٍى 

 قؼوت ّبیی کِ ػتبسُ داسد یعٌی ّوِ ی آهیٌَ اػیذ ّب یک ّؼتٌذ



 قؼوت ّبیی کِ دًٍقطِ داسد یعٌی یکؼبى ًیؼتٌذ ٍلی هـبثِ اًذ 

 قؼوت ّبیی کِ یک ًقطِ داسد یعٌی اختلاا صیبدی ثیي آى اػیذآهیٌِ ّب اػت 

 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

Blast    اص ػبیتncbi 

 تَالی ًَکلئَتیذی:

Range  :6819آى to 7008 ، Identities :(83%) تاب اص ًَکلئَتیاذ ّاب ّان      891 ًَکلئَتیذ 851از

  داسًذ. گپ ًذاسد.پَؿبًی 

 



--------------------------------------------------------------------------------------- 

    دسخت فیلَطًی:

 mega6سػن دسخت ثب ًشم افضاس 

 

   

------------------------------------------------------------------------------------- 

 طشاحی پشایوش:

 



 Hiarpin :9.8(Tm Hiarpin  : c2.3 )ثب  R:5.2پشایوش G، دلتب   Hairpin :8.5ثذٍى Fپشایوش Gدلتب  

     5561:  طَلPCRهحصَل پشایوش       G+C :47/6 :F  ،R:47/4دسصذ 

Tm    :F:56/3  ، R:54/1    

---------------------------------------------------------------------------------------------------      

 : Webcutterػبیت 

  

 

  آًضیوی داسد،ثشای چِ  جبیگبُ ثشؽ ًـبى هیذٌّذ کِ یک ًَکلئَتیذwebcutter  ٍNEBcutterػبیت ّبی 

 . اػت  819 تب 842 جبیگبُ ثشؽ اؽ  Hind IIIهثلا آًضین 

 :NEBcutterػبیت 

 



-------------------------------------------------------------------------------------------------------------     

 ( PROTPAROMTOOL)ػبیت پیـگَیی ػبختبس پشٍتئیي: 

  اػیذ آهیٌِ ، 161لی هَسد ًظش داسای : اتَ

 ، 21321.15ٍصى هَلکَلی 

 % سا ؿبهل هی ؿَد.( 5.5تب هتیًَیي کِ 99یب  % سا ؿبهل هی ؿَد5.5کِ  تب آ ًیي 11ًَ  اػیذ آهیٌِ ) هثلا   51 

تب ّؼتٌذ ٍ تعذاد اػیذ آهیٌِ ّبی ثب ثبس هٌفی  18تعذاد اػیذ آهیٌِ ّبی ثب ثبس هثجت ) گلَتبهیک + آػپبسطیي( 

 تب ّؼتٌذ ، 15)آسطًیي+  یضیي( 

 (4318،)کل: 96، گَگشد  411کؼیظى،  ا 325،  ًیتشٍطى  8451، ّیذسٍطى 5155تعذاد اتن ّبی کشثي

 پبیذاس اػت ،( ایي پشٍتئیي 84.18طجق هحبػجب  اًجبم ؿذُ ٍ عذد ثذػت آهذُ )

ػبعت،  51ػبعت ، دس هخوش کوتش اص 81ًیوِ عوش ایي پشٍتئیي ثِ ؿشط آى کِ ًَتشکیت ثبؿذ : دس ػلَل پؼتبًذاساى 

 ػبعت خَاّذ ثَد.  91کوتش اص  ECOLIدس 

-------------------------------------------------------------------------------------------------------------   

 : PSIPREDػبیت  ػبختبس دٍم پشٍتئیي طجق پیؾ ثیٌی

 اػت .  coil 51تب  5اص اػیذ آهیٌِ 

 اػت. helix 85تب  93اص اػیذ آهیٌِ  

 اػت.  strand 51تب  93اص اػیذ آهیٌِ 

   



--------------------------------------------------------------------------------------  

 پیـگَیی ػبختبس ػَم:

 :  swiss Modelػبیت 

   

 :  swiss pdb viewerػبیت 

 ثضسگی اػت ،ًـبى هیذّذ کِ پشٍتئیي هب پبیذاس اػت.  (  -629.23248عذد ثذػت آهذُ چَى عذد هٌفی) 

  



% آهیٌَ اػیذ ّب دس ًبحیِ ی هطلَة ٍ هجبص قشاس داسد، پغ ًتیجِ هیگیشین Ramachandran plot : 61سػن

 هذل هب هذل خَثی اػت.

  

 


