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 الوراثية الطفرات وانتقاء فحص

 ، السكرٌات تمٌز على قدرتها عن الكشف منها صفات عدة باستخدام وحسابها الوراثٌة الطفرات وجود عن الكشف ٌتم

 طرٌقة وتمثل phages للعاثٌاتو للادوٌة مقاومتها او ، للكبرٌت او للنتروجٌن جدٌد مصدر استخدام على قدرتها او

 على او واحد غذائً وسط على سواء الوراثٌة الطفرات فحص فً مفٌدة وسٌلة replica plating المكرر التطبٌق

 .مختلفة اوساط

 الوسط ففً.  فقط النامٌة الخلاٌا تقتل مادة اي او البنسلٌن فٌها ٌستعمل طرٌقة بوساطة وفٌةالاوكزوتر الطفرة عزل ٌتم

 ان لاتستطٌع الاوكزوتروف فأن minimal meduim الغذائٌة المواد من الادنى الحد على الحاوي الخلوي الغذائً

 تأثٌره الى تتعرض وبالتالً الوسط هذا فً مطفرة غٌر الخلاٌا تنمو حٌن فً تنمو ولذلك الدواء فٌها ٌؤثر فلا تنمو

 تكون الطفرات من قسمف Conditionally Lethal Mutation المشروطة القاتلة بالطفرات ٌعرف ما هناك. القاتل

 حرارٌة لدرجات حساسة انزٌمات على لاحتوائها نتٌجة م° ٠4 فً ولٌس م° 04 – 53 حرارة درجة فً وتروفٌة اوكز

 .  اعلاه المبٌن الحد عن الحرارة درجة فً هبوط اي حدوث لدى بسرعة تتحور لذا ، معٌنة

 وعلٌه.  خاصة ظروف تحت موجودا لها القاتل التأثٌر ٌكون والتً المشروطة القاتلة الطفرات هذه على مثال هذا ان

 defects عٌوبها اما permissive conditions وتسمى بالنمو تسمح ظروف تحت الطفرات هذه مثل تنمٌة فٌمكن

 الطفرات تعد الاساس هذا وعلى.  nonpermissive conditions وتسمى بالنمو لاتسمح ظروف فً تظهر فانها

 . موتها ومنع المحٌط من فٌها الناقصة المادة عن التعوٌض الممكن من كونها باستثناء مشروطة قاتلة طفرات الغذائٌة

 

 : الحيوية مضاداتلل المقاومة الطفرات

.  المضادات هذه لبعض البكترٌا من مقاومة سلالات ظهور البكترٌا ضد فعالة كأدوٌة الحٌاة مضادات اكتشاف صاحب

            للمضاد حساس من ٌتحول الزرع هذا فان معٌن مضاد الى بكتٌري زرع تعرٌض عند انه وجد قدف

atibiotic - sensitive  مقاومةإلى resistant تقتل التً الحٌاة مضاد بكمٌة تتأثر تعد لم البكترٌا ان ٌعنً وهذا.  له  

 فً والستربتوماٌسٌن للبنسلٌن الشائع الاستعمال مع البداٌة فً الظاهرة هذه لوحظت وقد.  لها الحساسة الاصلٌة الخلاٌا

 ابان البكترٌا فٌه تتحول الاول النوع الجانب هذا فً الطفرات من نوعٌن هناك ان لوحظ وقد. القرن هذا من الاربعٌنات

 منه الاعلى التراكٌز الى حساسة تبقى انها أي فقط التركٌز لذلك مقاومة الى الحٌاة مضاد من معٌن تركٌز الى تعرٌضها

 معظم ان هو ٌحدث فالذي penicillin البنسلٌن من مل/  ماٌكروغرام500  الى  E. coli بكترٌا تعرض حالة فً كما

 تحلل الى ٌؤدي مما الخلٌة جدار خلق فً الهامة الخطوات احد بتثبٌط المضاد هذا لقٌام نتٌجة تموت الزرع خلاٌا

 غذائً وسط على الحاوٌة بترى اطباق من سلسلة على E. coli بكترٌا من نماذج زرع حالة فً انه وجد ولقد.  الخلاٌا

 ازدادا كلما سٌتناقص العدد هذا وان ٌعٌش سوف الخلاٌا من قلٌل عددا فأن البنسلٌن من متباٌنة تراكٌز على حاو صلب

 first step isolate الاولى الخطوة فً المعزولة المستعمرات احدى مااخذت واذا الزرعً الوسط فً المضاد تركٌز

 مقاومة اكثر ستكون فانها الاولى الطرٌقة بنفس زرعها واعٌد المضاد من مل/ مٌكروغرام 344 تركٌز الى المقاومة
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 مقداره ٌزترك حد الى ٌقاوم سوف بعضها ان حتى أكثر سٌكون المقاومة المستعمرات عدد وان ، الام الخلاٌا من

 سلسلة على زرعها واعٌد الاخٌر التركٌز لهذا مقاومة مستعمرة أخذت ما واذا.  المضاد من مل/  مٌكروغرام 1٠34

 اعلى لتراكٌز مقاومة امتلكت قد  second step isolate الثانٌة الخطوة من المعزولة البكترٌا فأن الاطباق من جدٌدة

 مقاومة عزلات على الحصول لغرض مرات لعدة هذه والزرع الانتقاء عملٌة اعادة بالامكان فانه وهكذا المضاد من

 تم الذي المضاد من تركٌز باي ابدا لاٌتأثر بكتٌري زرع الى التوصل ٌتم ان الى البنسلٌن من واعلى اعلى لتراكٌز

 هذه من العكس وعلى.  stepwise resistance التدرٌجٌة بالمقاومة للبنسلٌن المقاومة هذه وتسمى. له تعرٌضه

 single selective الواحدة الانتقائٌة الخطوة مقاومة تسمى المقاومة من آخر نوع هناك للبنسلٌن التدرٌجٌة المقاومة

step resistance مقاومة حالة فً كما واحدة خطوة فً المضاد من متباٌنة لتراكٌز مقاومة طفرات عدة تظهر وفٌها 

E. coli الستربتوماٌسٌن لمضاد streptomycin ًهذا من مل/  مٌكروغرام 144 الى حساسة خلاٌا تعرٌض حالة فف 

 109 كل من واحدة خلٌة ان الا فٌها البروتٌن خلق عملٌة مع المضاد لتداخل نتٌجة تموت الخلاٌا معظم فأن المضاد

 على الحاوٌة الاطباق من سلسلة على زرعها وتم المقاومة الخلاٌا هذه انتقاء ماتم واذا مستعمرة تكون ان بامكانها

 : هً المقاومة البكترٌا من أنواع ثلاثة ذات تظهر سوف المضاد من متزاٌدة تراكٌز

 مٌكروغرام 144 اي للمضاد الاصلى التركٌز من أكثر تقاوم ان لاتستطٌع انها اي ، بسٌطة مقاومة ذات خلاٌا -1

 . مل/ 

 . منه مل/  مٌكروغرام344 حد الى المضاد تقاوم ان بامكانها انها اي ، متوسطة مقاومة ذات خلاٌا -٠

 .المضاد من جدا عالٌة تراكٌز تقاوم انها اي ، عالٌة مقاومة ذات خلاٌا -5

 : ماٌأتً هً الحٌاة لمضادات البكترٌا لمقاومة أسباب عدة هناك نفإ عامة وبصورة 

 التأثٌر عن مشلول تركٌب الى وتحوله الكٌمٌاوي تركٌبه وتحور المضاد تهاجم انزٌمات بافراز البكترٌا قٌام -1

 ß- lactamase. البٌتالاكتامٌز انزٌمات Staphylococci العنقودٌة البكترٌا افراز حالة فً كما القاتل

 فأن لذا ، العمل عن وٌشله الخلٌة داخل المضاد معه ٌتحد الذي Modification of target الهدف تحوٌر -٠

 . الخلٌة لنمو المثبط او القاتل فعله توقف وبالتالً معه المضاد اتحاد عدم الى ٌؤدي سوف الهدف هذا تحوٌر

 وبالتالً داخلها الى دخوله دون ٌحول مما الخلوي وغشائها جدارها عبر للمضاد الخلاٌا نفاذٌة فً تحوٌر -5

 . فٌها تأثٌره احداث

0-  

 الطفرات من اخرى انواع

 : الطفرات مناخرى  انواع هناك
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 طبٌعً غٌر Phenotype مظهر عن تنتج التً الطفرات وهً: Forward mutation الامامٌة الطفرات -1

 . داخله معٌنة وظٌفة لفقدان نتٌجة Wildtype البري المظهر عن ومختلف

 الخلٌة ان رغم البري بالمظهر محتفظة تبقى التً الطفرات وهً:  Reverse mutations العكسٌة الطفرات -٠

 الطفرات حالة فً فقدانها ٌتم والتً الطفرة فٌها حدثت التً المعٌنة بالوظٌفة محتفظة تبقى انها اي مطفرة

 . نهائٌا الأمامٌة

 البرٌة بالصفات محتفظة تبقى التً الطفرات وهً:  Supperssor mutation الكاتمة او القامعة الطفرات -5

 تحتفظ ان بدون(  mutant phenotype مطفر مظهر انه اى) طفرة مظهرهو  المظهر كون من الرغم على

 .المطفر بالمورث

 

 

 : الوراثية الطفرة معدل

 الانقسامات عدد على(. m)  الطفرات عدد وٌساوي(  ά) الفا انه على Mutation rate الوراثٌة الطفرة معدل ٌعرف

 احتمالٌة انه على فٌعرف Spontaneous mutation rate التلقائٌة الطفرات معدل اما (m/D)  =ά او( d) الخلوٌة

 ثابتا الطفرات معدل وٌكون.  الواحد الخلوي الانقسام فً نسبٌا ثابتا عادة ٌبقى الذي الطفرات من معٌن نوع ظهور

 قٌمة فأن صغٌر لقاح من بكتٌري مجموع تنمٌة حالة وفً.  الثابتة الظروف وتحت الطفرات من الخاص الى بالنسبة

(d )لذا جدا قلٌل الاصلً العدد ان باعتبار الموجودة النهائٌة الخلاٌا عدد الأساس فً ٌساوي الخلوٌة الانقسامات أي 

 . اضافٌة خلٌة ٌنتج خلوي انقسام كل وان ٌهمل فأنه

 وهو الواحد للنوع للطفرات الكلً العدد عن عبارة وهو ثابت غٌر فأنه Mutation frequency الطفرات تردد اما

 غرار عكس وعلى جٌل آخر والى الزرع بداٌة منذ الانقسامات وخلال الاجٌال عبر نتجت التً الطفرات معدل ٌمثل

 .  الماٌكروبً الزرع حصاد زمن تأخر كلما ٌزداد الطفرات تردد فأن الثابت الطفرات معدل

 

 Gene Manipulation المورث تحوير

 من(  غٌرها او بكتٌرٌة) الخلٌة بامكان ٌكن لم واصٌلة جدٌدة وراثٌة صفات استحداث الحدٌثة التقنٌات بامكان اصبح

 ٌكن لم دنا من قطع بٌن ربط واحداث الخلٌة داخل المورثات ترتٌب اعادة طرٌق عن ذلك وٌتم. قبل من امتلاكها

 اتاح مما in vitro الخلٌة خارج دنا جزٌئة فً وتلاعب تغٌٌر احداث بالامكان اصبح كما.  السابق فً ربطها بالامكان

 او Melecular recombination  ٌعرف ما وهو دنا لجزٌئة الجزٌئً الصعٌد على التزاوج لاحداث بسٌطة طرقا

 لمتضاعف دنا الى( مصدر اي من) دنا من قطع ادخال بالامكان اصبح بمقتضاه الذي gene splicing المورثً الربط

 فً( cloned) اوٌتكلون ٌتضاعف بان الهجٌن لهذا السماح ثم. الجزٌئتٌن بٌن هجٌن تكوٌن لغرض العائً او كالبلازمٌد

 اظهاره بامكانها ٌكن مالم وهذا المدخلة DNA قطعة تحملها التً الوراثٌة الصفة الٌها ٌدخل مما مضٌفة بكتٌرٌة خلٌة

 المعلومات Sequencing تعاقب فٌها ٌكون التً الكٌفٌة لفهم الفرصة اتاحت الهائلة العلمٌة الثورة هذه ان. قبل من
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 الابعاد الى بالاضافة regulation وتنظٌمها المعلومات لهذه expression اظهار وطرٌقة دنا جزٌئة على الوراثٌة

 . والصناعٌة والزراعٌة الصحٌة الاصعدة على المستقبل فً حدوثها المتوقع الهائلة التطبٌقٌة
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