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الشرط الأساسي لاستخلاص أي بروتين من البلازما أن يكون تركيز البروتين ضمن  

وذلك حتى تكون طريقة الاستخلاص مجدية اقتصادياً، فالبلازما تحوي  مرتفعالبلازما 

 مئات الآلاف من البروتينات.

 ن الإنسان يملك دء دراسة الجينوم قال الباحثون بأذكرنا في السابق أنه عند ب 

ليست كل المورثات التي تم اكتشافها يمكن مورثة، ثم اكتشفوا بعدها أن 

عليه المواصفات الأساسية للمورثة، أن نسميها مورثة فبعضها لا ينطبق 

 مورثة. 1وآخر تحديث كان أننا نملك  بالتناقصلذلك بدأ هذا العدد 

 :
ً
 لعمليات التعديل بعد ن، بروتي 00511مورثة تعطي  00511منطقيا

ً
لكن، نتيجة

.....
ً
 الترجمة أصبح لدينا مئات الآلاف من البروتينات أيضا

خلية بائية وأكثر من مليار خلية تائية،  مليارمثال: في جملة المناعة هنالك حوالي 

، ه(الذي تمسك المستضد ب المستقبل نوعيّة)تحديداً  بالمستقبلاتبعضها تختلف عن 

 مليار بروتين جميعها نتجت عن عمليات التعديل. أو  نا وبالتالي لدي

،  تأشيب خلايا جملة المناعة هي الوحيدة التي تقوم بعملية

على مورثة أي تأخذ قطعة من مورثة ما وقطعة من مورثة أُخرى، لتحصل 

 جديدة على مستوى الدنا وتقوم بالتعبير عنها.

ددها عدد المورثات وذلك من البروتينات والتي يفوق ع لعديدلدينا ا خلاصة الحديث:

 .بسبب عمليات التعديل

بالعودة للاستخلاص: بعض البروتينات تركيزها قليل جداً وبالتالي عملية الاستخلاص  

بعض البروتينات التي تملك من جهة أُخرى، لازما لهذه البروتينات غير مجدية، ومن الب

بواسطة الدنا المأشوب أو  دي أكثر من تصنيعهاتركيز مرتفع يكون استخلاصها مج

 .عمليات أُخرى

 recombinant DNAمعظم البروتينات الصيدلانية يتم إنتاجها بعملية 

technology .والبعض فقط يستخلص 

                                     
 هذا الرقم غير ثابت. 1
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Plasma fractionation 

 تجزيء البلازما

يتم استخلاص البروتينات من البلازما عبر تقنية تجزيء البلازما  

:أي 

 تجزيء الدم إلى مكوناته. 

عادةً عند سحب الدم في بنك الدم  

رات يتم تجزئته لعدة محضَّ

رات كريات محضَّ-رات بلازما)محضَّ

رات حمراء...إلخ( ولكن هذه المحضَّ

 تبقى لفترة معينة ثم تصبح تالفة.

 

 
 

بالنسبة لمحضَّر البلازما 

لف فإن فأنه حتى لو تَ

البروتينات الموجودة بعض 

 ضمنه لا زالت مفيدة.
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 الصورة السابقة توضح النسبة المئوية لكل مكون من مكونات الدم:

 من اليسار لليمين:

 :ا الموجودة في عينة الدمالأنبوب الأول: الخلاي 

 

 مل دم يحوي حوالي: تذكر: كل 

ألف صفيحة   –( ملايين كرية حمراء )  –( كرية بيضاء ) 

(.) 

:نمع مضاد تخثر بعد التثفيل، ونلاحظ أالأنبوب الثاني: عينة دم  

 
 ونلاحظ أنها مكونة من: البلازما فقطالأنبوب الثالث: يحوي  

 بروتينات. %-2 –كريات حمراء )لم تتثفل(  %- –ماء  %

الأنبوب الرابع: يحوي بروتينات فقط: 

 

 عند اأشخخا  المية علاعوامل التخثر لها أه
ً
وز ين لديهم عذجية كبيرة ااصة

 بأحد هذه العوامل.

                                     
 .%8-7أو  % 7لــ 6كر الدكتور أن النسبة من ذ 2

كريات الدم الحمراء 
% 91تشكل تقريباً 

.من الخلايا

-2البيضاء حوالي 
1%

-6الصفيحات حوالي 
7%.

-45الخلايا تشكل 
من حجم % 40

الدم الكلي 

-60والبلازما تشكل 
من حجم % 55

.الدم الكلي

 من الغلوبوليناتاأشكبر نشاهد أن غلوبولين غاما يشكل النسبة 
ً
المناعية، وأيضا

، ولكن (اتوهي عائلة كبيرة من الغلوبولين)يتواجد بنسبة كبيرة  1غلوبولين
ارى كثيرة منها 

ُ
 globulin 1هنالك أنواع أ

َ
ceruloplasminوglobulin 2و

.ليست لها استخدامات علاجية كثيرةglobulin 2و

بروتين اأشلبومين% 60
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 ملاحظة:

  :يضاف لها مضاد تخثر وبالتالي  لاالمصل يكون في عينة الدم التي تذكّروا أن

 البلازما تكون في عينة الدم التي أضيف لها مضاد تخثر. اموتشكل علقة، أستتخثر 

ن البلازما تحوي عوامل التخثر أما البلازما هو أالأساسي بين المصل وإذاً، الفارق 

 المصل لا يحوي عوامل التخثر.

  هنالك نوع من الغلوبولينات هي الغاما غلوبولين أو الغلوبولينات المناعية، وهي

فإذا كان المريض مصاب  الأضداد وتندرج تحت المناعة الفاعلة 

بعوز مناعي )مثل مرضى الإيدز( نحن بحاجة إلى إعطاء هذه الأضداد لمحاربة أي إصابة 

ل وغير قادر على تصنيع هذه فيروسية أو جرثومية )لأن جهازه المناعي معطَّ

الذين لا يملكون خلايا بائية وتائية. البروتينات( أو مثل مرضى الـ

سنة تجات الدموية ))طريقة الأضداد النوعية(( منذ بقي العلاج بالمن

 

ة التي هناك الكثير من اأشمراض الوراثي
ر مثل تنقص فيها بعض عوامل التخث

ر ، الناعو(عوز العامل الثامن)Aالناعور 
B(عوز العامل التاسع)هناك 

ً
، أيضا

 ينقص فيها 
ً
أمراض أقل خيوعا
...13أو الـ12العامل السابع أو الـ

ة باأشضداد النوعيهناك ما يعرف 
ما حيث نستخلص اأشضداد من بلاس
 
ً
خخص خفي من مرض ما حديثا
يه ونعطيها لشخص آار لتصبح لد
مناعة، وعلى الرغم من أن هذه 
الطريقة قد تنتقل الالها بعض
يد من الفيروسات إلا أنها مفيدة للعد

المرضى وااصة مرضى الناعور 
.ومرضى الإيدز
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خوية 
أرقام 
اتوإحصائي

ل من البروتينات، /غ60تحتوي البلازما على 
ستفاد من 

ُ
 منها لتحضير منتجات 57ي

ً
غراما

.بروتينية علاجية

 تجزيء البروتينات 
ّ
الصناعة اأشضخم protein fractionationيعد

طن من ألبومين المصل 500لإنتاج البروتينات العلاجية، حيث ينتج 
 من 40وhuman serum albumin (HAS)البشري 

ً
طنا

 intravenousالغلوبولينات المناعية المجهزة للحقن الوريدي 
immunoglobulins (IVIG) من 

ً
.مليون لتر من البلازما22سنويا

د هذه الصناعة 
ّ
مليارات 7والتي يبلغ حجم وارداتها قرابة )وتزو

 
ً
.بالبروتينات أشكثر من مليون مريض كل عام( سنويا

 تعو خدو فكرة صغيرة جداً جداً عن البروتينات الموجودة بالبلازما مع تراكيزها ))ما تخافو مو للحفظ((
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من هذه البروتينات العلاجية المشتقة من  %أكثر من شركات فقط  خمستنتج  

 وهي:البلازما 

 

المنتجات المتوفرة حاجة السوق الدوائية من هذه الأدوية البيولوجية، ولا تفي كمية  

حاجة السوق، وهي بالكاد تكفي مُجتمعةً سوق  عُشرج منها فقط حيث يغطّي المنتَ

الولايات المتحدة والدول الأوربية فقط.

 إنتاج البروتينات المشتقة من البلازماطرق 

 البلازما بإحدى الطرائق الثلاث: اليوم، يمكن إنتاج البروتينات المشتقة من

 

Alpha 
Therapeutics( لا
لي يروح بالكن عألفا ي
(عنا هي غير وحدة

Aventis 
Behring

Bayer 
Biological 
Products

Baxter 
Bioscience

CSL/ZLB 
Biopharma

cohnطريقة 

طريقة الصدمة الحرارية
Heat shock

طريقة الاستشراب اللوني 
chromatography.
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: طريقة 
ً
 Cohnأولا

قبل من خلال عمله  أسس العالم  

لصناعة تجزيء  الثانيةالحرب العالمية  وخلال

البروتينات المشتقة من البلازما 

. 

ونتيجة عمله الدؤوب ذاك: 

ترخيص أول مستحضر للألبومين البشري في  

.)أي ضمن الحرب العالميّة الثانية( آب 

المعدّ للحقن العضلي في  ومستحضر  

.أيلول 

.في أيلول  وأول مستحضر لـ

 لنتحدَّث قليلًا عنه:

: ساعد المئات من الجنود خلال الحروب العالمية  

بواسطة البروتينات المستخلصة  الثانية

لجائزة  )بس ما أخدها( من البلازما، وترشح

 .نوبل للطب أو الفيزيولوجيا لسنة 

:إلى  صديقنا عمد 

تغيير الشروط المحيطة بالبروتينات دون  

 تعريضها لشروط قاسية تسبب تمسخها.

 ، ليش؟؟؟بشكل تدريجيأجرى التغييرات  

ض البروتينات لتغييرات مفاجئة لا تتعرَّ لكي

.خهاتمسُّتسبب 
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 مبدؤها

 :البروتينات عبر استخلاص وترسيبتعتمد طريقة "كون" على 

 في مستخلصات بلازما الدم. الباهاء تغيير تراكيز الكحول الإيتيلي ودرجات  .

 إضافةً إلى التبريد. .

يجي لا يؤدي إلى ض درجة الباهاء بشكل تدريرفع تراكيز الإيتانول وتخفحيث أن  

 ب البروتينات.تخر  

خمسة رواسب تضم عدة أنواع من البروتينات التي تترسب  ينتج عن طريقة  

 بدرجة باهاء وتراكيز إيتانول محددة.

 ا تزال هذه الطريقة تستخدم بشكل واسع لتحضير بروتين الألبومين.وم

 

الألبومين أقل عرضة 

للتمسخ من باقي 

 البروتينات.
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بع
َّ
ت
ُ
ح المخطط البروتوكول الم

ِّ
(( ))هام يوض

ومن المهم نعرف الرواسب والبروتينات 
رات اللي 

ُّ
الموجودة بهالرواسب وخو التغي

ساويناها لحتى نتجت الرواسب....تابعو معنا 

بالصفحة اللي بعدها وركزو منيح ))جددوا 
 القهوة((
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 تابعوا عنا في المخطط السابق والصورة الآتية:

 %كانت  والـ %بداية كان تركيز الإيتانول بال

..ثم قام بالخطوات (وبالتبريد ))يعني بالدرجة 

 التالية:

قليلًا  وخفض الـ %إضافة الإيتانول حتى  أولاً:

 :المؤلَّف من فيتشكل الراسب الأول  تقريباً .حتى 

 

قليلًا حتى  وخفض الـ % لتركيزحتى الوصول  تدريجياًإضافة الإيتانول  ثانياً:

 .4+ فينتج الراسبان  

 تبعاً لمكونات الراسب: + حقيقةً، هما راسب واحد ولكنه سماهما 

  

  

 ثم نخفض الـ بشكل تدريجي %، نُخفض تركيز الإيتانول حتى بدايةً ثالثاً:

 :فنحصل على الراسب )بالترتييييييييييييييييييب(  لحدود 

 ؟PHلماذا خفضنا تركيز الإيتانول ثم غيرنا الـ

بوجود تركيز مرتفع  إلى  د بالتجارب أن الانتقال من وُجِببساطة 

 الإيتانول يؤدي إلى تمسخ البروتينات.من 

                                     
 العامل الثامن. 3
 هما راسب واحد ولكن نحن نلنزم بالتسمية التي فرضها  4

ً
 .II+IIIحقيقة

Globulins Antithrombin III Antitrypsin 
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)كمااان بالترتيب(  %ثم نرفع تركيز الإيتانول لـ  قليلًا حتى  نرفع الـ رابعاً:

 :فنحصل على الراسب 

 
 

كما هو  %مع الحفاظ على تركيز الإيتانول  حتى  نخفض الـ خامساً: 

 :فنحصل على الراسب 

 

 وأعلى تركيز للإيتانول. PHنلاحظ ترسب اأشلبومين عند افض الـ

 :ملاحظات

 
 ؟من الإيتانول و%سؤال طرحه أحد زملائنا: لماذا لم نطبق مباشرة تركيز 

لأنه في هذه الحال ستترسب جميع البروتينات مع بعضها ونحن نهدف لفصل البروتينات وليس 

 .مما قد يعيق التجربة بعض البروتينات ستتمسخفقط ترسيبها، بالإضافة إلى أن 

Ceruloplasmin 
Transferrin Haptoglobin Globulins   

سفل ترسب البروتينات أي أنها توضعت أ
ة، ولا يعني أ

َّ
نها اأشنبوب ولم تعد منحل
خت
َّ
.تمس

ن على الرغم م" كون"البروتوكول الذي اعتمد عليه 
ية قصيرة فترة زمنويمكن القيام به الال بسيطكونه 
ت ، إلا أنه احتاج إلى العديد من السنوا(يوم أو أقل)

ه النهائي وما والكثير من التجارب حتى حصلنا عليه بشكل
.زال مستخدم حتى يومنا هذا
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))مطلوب مع الأسف الشديد جداً....بس ما  طريقة كون ويختصر طهذا الجدول يُبسِّ

 تخافوا إذا حفظتو الشرح السابق معناها الجدول صار مجرَّد ترتيب وتثبيت أفكار((.

: طريقة الصدمة الحرارية
ً
 ثانيا

.للألبومين فقط ستخدمتُطريقة سهلة جداً ولكنها  

الثباتية تعتمد طريقة الصدمة الحرارية على   

بالمقارنة مع معظم بروتينات  الحرارية للألبومين

 ،لا يتمسّخ بشكل تلقائيالبلازما الُأخرى، فالألبومين 

 ويمكن لمحاليل الألبومين أن تُسخّن للدرجة 

ص منها مرضة والتخلُّمئوية لتثبيط العوامل المُ

 ط(.تثبَّخ وت)تتمسَّ

 caprylicطُورت الطريقة، حيث يُمكن لدى استعمال الحمض الكابريلي 

acid  01مول/ل استخلاص الألبومين من المصل في الدرجة  1010بتركيز 

، بينما تتمسخ بقية بروتينات البلازما وتصبح غير  PH=5مئوية و

 منحلة في الشروط نفسها أما الألبومين فيبقى منحل.
أو  الترشيح الفائق لبومين المستخلص إما عبر يُمكن تركيز الأ 

 .و %نطبق مباشرةً إيتانول حيث  بالترسيب
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 .%08تبلغ نقاوة اأشلبومين المستخلص بهذه الطريقة أعلى من 

 : اأشلبومين

 

 

هو بروتين كروي، وهو البروتين الرئيسي في البلازما  

 من بروتينات البلازما. %يُشكل 

والمواد يرتبط بالعديد من الأدوية مغيِّرأً حركيَّتها  

الُأخرى كالهرمونات والحموض الدسمة بمختلف 

أم أشكالها ومحبتها للماء أو للدسم، حمضيةً كانت 

قلوية، وذلك بسبب المجموعات الوظيفيّة الكثيرة 

 :التي يمتلكها، فمثلًا

 ط ة تربثمالات حمض الأسبارتيك سالبة الشحن

 المواد المشحونة إيجاباً.

 باً تربط المواد المشحونة سلباً.ثمالات اللايزين المشحونة إيجا

 لمشحونة.ء ترتبط مع المواد غير ابالإضافة للحموض الأمينية الكارهة للما 

"تحمضن أو قلونة الدم" حيث يبقى  فهو يحمي الجسم كثيراً في حالات تقلبات الـ

، كما يحافظ على ضغط الدم ويحافظ على ارتباطه مع المواد ويؤثر ويعمل كوقاءثابتاً 

 ة )يربط كل ما في الدم تقريباً(.في حركيتها الدوائي

نقص  ر من المشاكل بسببالمصابين بأمراض كبدية يواجهون الكثيلذلك فإن 

 اأشلبومين.

و 
ّ
 بيرتبطكل

باأشلبومين 

وأنت سنغل 

 عزيزي يا
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)كون والصدمة  ما هو السر وراء ثباتية الألبومين في كلا الطريقتين السابقتين

 ؟؟الحرارية(

حمض أميني )والذي  الألبومين مكون من سلسلة عديد ببتيد واحدة تتألف من 

البروتينات ونحن نعلم أن   كبيرمن بروتينات البلازما(، فهو بروتين  %يشكِّل 

 لحموضاخ فهي تحوي العديد من الروابط والجسور بين عرضة للتمسُّ أقلالكبيرة 

 .الثباتيةالأمينية التي تزيد 

 

 

 ألبومين المصل البشري 

ل ا الناقبروتين البلازميُطلق عليه 

بسبب قدرته على  متعدد الوظائف

تشكيل روابط مع طيف واسع من 

المواد كالمواد العضوية وغير 

ونات أو العضوية سواءً كانت كاتي

قير المختلفة أنيونات والعقا

والأحماض الأمينية، والأهم قدرته 

على الارتباط بالجزيئات الكارهة 

الأحماض الدسمة للماء ك

 .البيليروبينو
 

 
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 لنلاحظ بُنى الألبومين:

 
كبيرة  loopsعُروات تبيّن البنية التكرارية للألبومين )المكونة من 

وصغيرة وقطع رابطة( أن الألبومين نتج عن سلسلة من عمليات 

 .gene duplicantionالتضاعف لجينة ما 
 

 

:  للألبومين بـــاأشوليةتتميز البنية 

.Tryptophanمحتوى منخفض من التريبتوفان 

باتية محتوى عالي من السيستئين الذي يساهم في ث
ة 
َّ
روات الرئيسي

ُ
بسبب احتوائه  Main loopsسلسة من الع
والتي تشكل مع بعضها في ظروف SHعلى مجموعات 

.S-Sمؤكسِدة روابط تشاركية قوية 

aspartic acidحموض أمينية مشحونة مثل اأشسبارتات 
واأشرجنين lysineواللليزين glutamic acidوالغلوتامات 

arginine ثبت أي" خاردية"مما يعطي جسور ملحية
ُ
 بنية ت

ً
ضا

.البروتين
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التي  αمن الحلزونات  %مكونة من  ، فهيالبنية الثانوية للألبومينأما  

لأنه غني  رابطة ثنائية الكبريت  و  التفافات تمتلك 

 ثمالة سيستئين على الأقل. بالسيستئين أي حوالي 

 .(: البنية الثالثية تتكون من ثلاث مجالات ) 

 لا يوجد بنية رابعية ولو وجدت أشصبح التمسخ أسهل

 

 تنويه أول:

لأنه  استخلاص الألبومين مرغوب أكثر من استحصاله بشكل 

 يحوي العديد من مواقع الغلكزة التي تخضع لتعديلات ما بعد الترجمة.

 تنويه ثاني:

ما يعرف بـ ولكن سبب ارتفاع سعره هو  فكلِليس مُاستخلاص الألبومين 

( أي عدم معرفة طريقة استخلاص أو عدم القدرة على القيام بها، مما )

يجعل الشركات المصنعة تستغل حاجة السوق إليه وعدم وجود العديد من المصنعين 

 له.
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: الاستشراب اللوني 
ً
 Chromatography processثالثا

الألبومين، وتستخدم  تجانسللتقليل من عدم يعدّ الاستشراب اللوني أهم الطرق  

الألبومين لتنقيةالعديد من التقنيات 

البروتينات، وتستخدم أيضاً  استخلاصكما يعدً من أهم الطرائق المستخدمة في  

 بطرق أُخرى. لتنقية البروتينات المستخلصة

وني التي تعتمد على الخصائص المميّزة لّناك أربع طرائق أساسية للاستشراب اله 

المرغوب فصلها:للبروتينات 

 
 

( وهذه resinsما يربط هذه الطرائق جميعها هو استخدام أعمدة رانتج )

 وذات اصائص متغايرة.
ً
 اأشعمدة تكون ااملة كيميائيا

درجة )كالقطبية والشحنة و للراتينات م بالخصائص الفيزيائية والكيميائيةيتم التحكُّ 

لبروتين المراد استخلاصه، ا نوعوالنفوذية( بناءً على   الادمصاص

مثال: البروتين المطلوب يحمل مدة راتنجية نوعية لهذا البروتين، أعفنحصل على 

 نستخدم رانتج يحمل شحنة سالبة. شحنة موجبة 

 

الاستشراب اللوني الكاره للماء

الاستشراب اللوني المبادل للأيونات

الاستشراب باأشلفة

.روتينات المعزولةالاستشراب المعتمد على اصائص كيميائية معينة للب
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 توضيح صغير:

الرانتج لا يحمل شحنة حقيقية وعندما نقول رانتج يحمل شحنة، فالمقصود أن هناك  

ربطها بالرانتج. مجموعات وظيفية مشحونة قد تُم

قبل أن نبدأ باستخلاص أي بروتين يجب معرفة عدة معلوماتٍ عنه ومعرفة خصائصه  

 ، هل هو كاره أو محب للماء؟؟سلبي أم إيجابي الشحنة؟؟جميعها

 Protein Dataيتم الحصول على جميع المعلومات المتعلقة بالبروتين من 

Bank - PDB. 

 :
ً
 Hydrophobic chromatographyماء الاستشراب اللوني الكاره للأولا

للماء وذلك باستخدام أعمدة مكونة من مواد  الكارهةيعتمد على فصل البروتينات  

لها خواص كارهة للماء، حيث تُوضع البروتينات في محلول حاوي على تركيز ملح محدد 

ل من انحلال البروتين( وتخرج عندها الحموض الأمينية الكارهة للماء من )بحيث يقلِّ

داخل بنية البروتين )حيث في حال كان الانحلال كاملًا تكون بمعزل عن الماء( لسطح 

 تبط بالعمود بروابط كارهة للماء. تر البروتين 

رهة للماء يملك خواص كا يجب أن يكون البروتين المراد فصلهفي هذه الحالة وطبعاً 

 بمقارنته مع البروتينات الُأخرى.

: الاستشراب اللوني المبادل للأيونات 
ً
 Ion exchangeثانيا

ويعتمد على شحنة البروتينات التي تكرسها الحموض الأمينية المشحونة 

 في البروتين المعزول. 

 :
ً
 نات المعزولةللبروتييائية معينة الاستشراب المعتمد على اصائص كيمثالثا

 ويعتمد على أعمدة مكونة من مواد مشحونة.
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 :
ً
 Affinity chromatographyالاستشراب باأشلفة رابعا

 :عتمد علىالبروتينات وي تنقيةمن أهم الطرق المستخدمة في 

 الارتباط النوعي للجزيئات 

 ويكون الارتباط النوعي: 

  البروتينات النوعية لها إما بواسطة أضداد نوعية تستخدم في التقاط. 

  تلتقط البروتينات الرابطة لها. أو باستخدام لجينات

حيث يكون العمود حاوي على أضداد نوعية للبروتين المطلوب أو ركائز أو مجموعات 

 وظيفية معينة يرتبط بها البروتين المطلوب.

ر هذا المحلول على نُمرِ ل يحوي أنزيم السيكلو أوكسيجناز ض لدينا محلومثال: لنفر 

حمض الأراشيدونيك  هو أو ركازة  لجين  عمود استشراب يحوي

فنكون بذلك عزلنا هذا الأنزيم لوحده رتبط معه، ليلهذا الأنزيم  اسيد

الارتباط  نفكُّ غسلها نقوم ب المرتبطة مع الأنزيم  اللجينات، ثم نأخذ )تنقية(

 على الأنزيم النقي. نحصل

 لبروتينات معيَّنة. بأضدادله ن نأتي بعمود كاره للماء نحمِّيمكن أيضاُ أ  

 مقارنة بين أنماط مختلفة من طرق الاستشراب اللوني:
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 نلاحظ بالسطر الأول وجود طريقة تُدعَى  

تتواجد  لامجة وكما نعلم أن البروتينات المد 5جةدمَالمُخدم للبروتينات ستَتُوهي 
 : نسان، وبالتاليبشكل طبيعي عند الإ

  
ُ
 من المصل كباقي الطرق. 6ستخدم لاستخلا  البروتيناتهذه الطريقة لا ت

 Adsorption Capacity 
 منخفضة بالنسبة للـ ، ونلاحظ أنها )أو امتزاز( يُقصد بها قدرة الادمصاص

 .ضداد المستخدمة يكون عددها قليل بسبب سعرها المرتفعالأك لأن وذل
 7نلاحظ أن قدرتها مرتفعة () أما باقي الطرق 

 لأنها تعتمد إما على الشحنة أو الخاصية الكارهة للماء لبعض الحموض الأمينية.

 Selectivityالانتقائية 
العالية التي تتمتع  ، وذلك بسبب النوعيةهي الأعلى انتقائية الـنلاحظ أن 

فهي  بها الأضداد، أما بالنسب لـ 
. 

 Recoveryالمردود 
 .والحصول عليها بعد ارتباطها بالعمود نا من استخلاصها من العينةكمية البروتينات التي تمكَّ

كاً يبقى متمسالتي تثبتها الرانتج يمكن استعادتها فبعضها  ليست كل البروتينات 

، وبالتالي قدرة أي أنها قد تمسَّخ عند نزعها زالته بسهولةبالرانتج ولا يمكن إ

يكون المردود بالـ  أن المردود سيكون كبير بالضرورة  الادمصاص العالية لا تعني

 .منخفضاً  

فصل مردود وذلك بسبب سهولة  تملك أكبر  نلاحظ أن طريقة 

ات لشحنة البروتين مماثلةضيف مواد ذات خحنة حيث نالبروتينات عن الرانتج، 

 
ُ
 الم

ُ
 ستخلصة، ولكن ألفتها للارتباط بالمجموعات الوظيفية الم
َّ
لى الرانتج لة عحم

.البروتين على الارتباط بالرانتجتلك المواد  تنافس، فأكبر

 .فهو  للـــبالنسبة  

                                     
ب  5

َّ
ة، وهنا نقوم بدمج بروتين مؤخ

ّ
ة( مع بروتين آار)أو بعض الحموض اأشمي Recombinant Proteinكالبروتينات العلاجي

ّ
ني

بة.
َّ
ة أو مؤخ

ّ
 بهدف تنقيته أما باقي الطرق فنستدمها لاستخلا  بروتينات بلازمي

ة لذلك لا نستطيع أن نضيف عليها أي خيء. 6
ّ
ستخلصة عبارة عن بروتينات طبيعي

ُ
 أشن البروتينات الم

 أنها متوسطة لمرتفعة.نقول  Hydrophobic، وبالـ exchange-ionوااصة الــ  7
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Loading condition 

أصعب شروط ( والحرارة......-الـ -شروط التحميل على العمود )نوع المحل

هذه الطريقة يجب والسبب أنه في  تحميل في حال طريقة الـ 
خ استخدام محلات العضوية، وكما نعلم العديد من المحلات العضوية تسبب تمسُّ

البروتينات، لذلك يجب البحث جيداً عن محل مناسب وإيجاد التركيز المناسب أيضاً 
 حتى لا تتمسخ البروتينات.

))التي تأتي بشكل  9، فعند حل البروتيناتالهواء بالنسبة للبروتينات هو 

(( يقوم البروتين بتشكيل مع محل مناسب لها أو نحلُّها بالماء مجفَّد  مسحوق

قد تمسِّخ جزء من البروتين في  روابط هيدروجينيّة مثلًا مع الماء، وعند وجود فقاعة هواء مثلًا 

حال مسَّته، ولذلك عند حل البروتينات بالماء يوصى بعدم الرجّ خوفاً من تشكّل فقاعات الهواء أي 

رُّبه....وكذلك فإنَّ الزجاج المُستخدم للدواء أو البروتين سيخ سنخلق بذلك طور 

بالنسبة  لحفظ الأدوية البيولوجية كبروتينات يكون من نوع خاص لأنه 

 للبروتين.

 Elution conditionشروط الغسل 
أما بطريقة في جميع الطرق  وهو  ط شطف العمود للحصول على البروتيناتشرو

 .ب قوة الادمصاصبسب فهو  الــ

 Regenerationإعادة تفعيل العمود 
ق بصعوبة نزع كامل كمية البروتين وذلك يتعلَّ ،أي إمكانية إعادة استخدامه عدة مرات

العالقة بالعمود، فحتى يستخدم مرة أُخرى يجب ألا يكون هنالك أي بروتين في العمود 

 خلاص التالية.التي لا يؤثر على عملية الاست

 

 

 

 

 

                                     
فها بأنها  8

ّ
 .mildأما بالنسبة لباقي الطرق فهي  sometimes harshنصن

خ بسهولة. 9
ُّ
 حساسة للغاية وقابلة للتمس

  صعب  والـ  بالنسبة لطريقتي الـــ 
ٌ
فهو أمر

(.) 

  فيكون  و  أما بالنسبة لطريقتي

 (.اأشمر أسهل )
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  Costالسعر 
، فكما نعلم الأضداد أسعارها مرتفعة جداً، نوع المواد المستخدمةيعتمد السعر على 

 .سيكون الأعلى سعراً وبالتالي الـ

كان استرداد البروتينات أصعب   كلما كانت الألفة للارتباط بالرانتج أعلى

 .المردود منخفض 

الأمينية المحبة للدسم موجودة في الداخل  الحموض أن بنية البروتين نجد من 

والمحبة للماء في الخارج، فعند استخدام الاستشراب المحب للدسم )الكاره 

للماء( ستخرج هذه الحموض الأمينية المحبة للدسم لترتبط مع العمود المحب 

البروتين، ولهذا السبب قلنا أن مردود هذه  بنية من جزءب تخر   للدسم 

 خ بالبروتينات عند إضافة محل عضوي.ط، وبنفس الآلية تتمس  الطريقة متوس

يوجد في المصانع التي تقوم بتصنيع اأشدوية البيولوجية مختصين يقومون 

 بإجراء أبحاث لوضع بروتوكولات جيدة.

 للاستشراب متغايرة طرق من  شلال باستخدام البلازما تجزيء عن مثال

 ملعوا وخاصّة البلازما بربروتينات العديد من لاستخلاص الطرق هذه اللوني، و تطبَّق

))الشلال للاطلاع(( التخثّر
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))من الأرشيف((

فالهيبارين المستخدم  ستخدمنا طريقة الاستشراب بالإلفة،أننا ا من المستطيل الثالث نلاحظ

مع الأنتي  وهي آلية عمل الهيبارين حيث يرتبط بالعمود الأول يرتبط بالأنتي ترومبين 

ويقوي فعاليته، بالتالي نتيجة هذا الارتباط سينفصل الأنتي ترومبين عن بقية  ترومبين 

 بروتينات البلازما.

هو المنتج النهائي )كطريقة كون(. نلاحظ ايضاً أن الألبومين 

 
َّ
حض
ُ
 اأشلبومين ر لا ي

ُّ
ك د مراحلها وكلفتها العالية، لذلبهذه الطريقة بسبب تعد

 
َّ
حض
ُ
 بطريقة كون والصدمة الحرارية بشكل رئيسي.ر ي

أو  الشكل التالي مردود استخلاص بعض البروتينات من البلازما بطريقتيّ يوضح

من الاستشراب اللوني المتغاير )غير المتجانس(: شلال 

يبدو مردود استخلاص الألبومين  

)لذلك فهي  أفضل بطريقة 

أكثر ما تستخدم لاستخلاص 

الألبومين(، بينما مردود معظم 

بروتينات البلازما الُأخرى أفضل 

 بطريقة الاستشراب اللوني.

 الخط الأعلى: طريقة كون 

الخط الأسفل: شلال الاستشراب اللوني  

المتغاير.
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ة من البلازماأمثلة عن بعض المنتجات البروتيني
ّ
 ة العلاجية المشتق

فقط يوضح عدد الشركات المنتجة لهذا وإنما هو الجدول غير مطلوب للحفظ بائي........إن أح

 الأدوية.

 
ً
 Buminate أولا

  لشركة

هو عبارة عن ألبومين، ويوجد  

العديد من الشركات الُأخرى 

 المصنعة للألبومين. 

 بالترسيب بطريقة كونيتم تحضيره  

)الترسيب بالبرودة( 

.

 

 

 

 يوجد منه نوعان: 
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. : 

 يستخدم لمعالجة: %محلول بتركيز 

 

. : 

 يستخدم لمعالجة: %محلول بتركيز 

.انخفاض حجم الدم  

 الناتج عن عدة أسباب أهمها الحروق انخفاض تركيز الألبومين  

متلازمة الشدة التنفسية عند البالغين  

. 

)حيث يحدث خسارة كمية كبيرة من البروتينات عن طريق  في الكلاء  

 الكلية(، وفي أمراض القلب.

بية الرئوية قبل أو خلال عمليات القلب المفتوح والمجازات القل 

. 

.في حالة انحلال الدم الولادي  

 

 

قبل أو الال عمليات القلب المفتوح والمجازات
cardiopulmonary bypass surgeryالقلبية الرئوية 
(.أو العمليات الجراحية بشكل عام)

.Hypovolemiaانخفاض حجم الدم 

Hypoalbuminemiaانخفاض تركيز اأشلبومين 
.الناتج عن عدة أسباب أهمها الحروق
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ً
 :Carimune NF ثانيا

هو عبارة عن   لشركة

غلوبولين مناعي 

. 

يُحضر باستخدام الاستشراب اللوني  

 10انويةوالمراشح الن 

. 

 :12في معالجة يستخدم الـ 

 مثل: العوز المناعي الأولي  .

مُفضل للمستحضرات العضليّة من الغلوبولينات المناعية لعلاج المرضى المحتاجين 

 في مستويات الغلوبولينات المناعية الوعائية. سريعة وكبيرةلزيادة 

                                     
10 .

ً
 مراخح ذات مسام أبعاد أقطارها من رتبة النانومتر وتكون قادرة على احتجاز البروتينات، وهذه المراخح غالية جدا

 من ترس بعد الحصول عليه، حيث نقوم بتجميعه بمراخحفلترة للبروتينات  11
ً
ة بدلا
ّ
 يبه وجمعه.نانوي

ة أو بائية 12
ّ
، لذلك عند العلاج نحقنهم باأشضداد.ليس لديهم الايا تائي

ً
 ، أي ليس اديهم أضداد أبدا

Common variable 
immunodeficiency

(.عوز خلقي)

X-linked 
agammaglobulinemia

(  مرض وراثي مرتبط بالجنس)

Severe combined 
immunodeficiency12

SCID.

أمراض نقص المناعة،
كما قد يستخدم  

.لمرضى الإيدز
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لًا ، فمثالغلوبولينات لا تحضر بطريقة واحدةلكن نلاحظ فيه أن  فقط للاطلاعالجدول 

لذلك تشارك أكثر من طريقة في  طريقة كون لا نحصل بها على غلوبولين نقي

 .الألبومين تكفي طريقة كون لوحدها في التحضيرالتحضير، أما 

  Affinity chromatographyكما نلاحظ أن السعر عند وجود 
ً
سيكون مكلفا

 للغاية.

 

 
ً
 Optivate ثالثا

شركة من

. 

وهو عبارة عن 

حيث ، 
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العمر النصفي )تثبيت العامل  وإطالةالعامل الثامن  بحمايةيقوم عامل فون ويلبراند 

 الثامن(.
 

 . يتم تحضيره بالاستشراب بالإلفة 

(، الذين ) يستخدم للعلاج والوقاية من النزيف عند مرضى الناعور  

 .نقص العامل الثامن يعانون من 

بشكل مسحوق ومحل لتحضير محلول حقني حاوي  بطل يتوفر ال

 ( من عامل التخثر الثامن في الفيال.على 

 البروتينات المشتقة من البلازما:مساوئ 

لا تتوفر المصادر الطبيعية بشكل كبير )صعوبة تامين كميات كبيرة من  .1

 م(.البلازما والد

 من الصعب أن تحقق اكتفاء حاجة السوق. .2

 طريقة الاستخلاص صعبة ومتطلبة )لايمكن استخلاص أي بروتين( .3

مناعية )لأنها قد تحوي على شوائب  يمكن أن يؤدي إلى تفاعلات .4

 تحرض المناعة(.

يمكن أن تحتوي مستحضراتها جراثيم وفيروسات ممرضة )لذلك أصلح  .5

 يروسات(.هناك مراشح نوعية للجراثيم والف

كبديل  رة بطريقة الدنا المأشوب لهذا كلّه، يبرز دور البروتينات المحضَّ

 مهم وناجع للبروتينات المستخلصة من البلازما.

 وهذا ما سنتحدث عنه في المحاضرة القادمة. 
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 أعزائي....الآن نترككم مع فقرة الكريات البيضاء لبلعمة الأخطاء        :

 المحاضرة الصفحة السطر الخطأ الصواب

مشار للصورة الثالثة 

بأسماء الأنزيمات، بس 

حطو فواصل 

بيناتهن..يعني بصيرو 

 هيك
-

 

الـ  لا يتجاوز الـميز 

(.) 

لا  حيز الـ

 (-يتجاوز )

من  

 الأسفل
 

 حيز ميز
من  

 الأسفل
 

))مهم((الاسم التجاري 

هو  للـ __   

 

يتمُّ ارتباط الفيروس 

بالمستقبلات بروتين  __ 
من  

 الأسفل
 

دراسة بنية 

الـ

حيث تمت دراسة  

ت وانطلق ،بنيته الثالثيّة

الدراسة بدءاً من ركازته 

 السياليكوهي حمض 

دراسة بنية 

 الــ
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من خلال 

))علاقة  

 البنية بالتأثير((

 يحتوي النيوروأميديناز
يحتوي السياليك 

 أسيد
  

يصبح كالتالي: بعد 

دراسة بنية 

النيوروأميديناز تم 

التوصل لمركبات قادرة 

على منافسته للارتباط 

 السياليك أسيد.مع 

اشطبوا السطر 

 كلو
  

 تفرو تفرز
من  

 الأسفل
 

 البكتيريا

كما أن 

من  البروتينات

 الصعب عليها...

المستطيل 

الكبير 

بالسمارت 

 أرت

 

 زات زادت
من  

 الأسفل
 

  الأخير البائية التائية

 تُحثَنغالباً ما  تُحقَن
المستطيل 

 الأخير 
 

البائية التائية
من  

الأسفل
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 :     أضف ملاحظاتك

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

 

 
 

 

 

 لتحميل محاضراتنا:

 bcsteam.org/lecturesRwww. 

 لإرسال ملاحظاتكم:

goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZ 
vySq92 

 للاستفسار عن هذه المحاضرة على غروب الفريق على الفيس بوك:

cebook.com/groups/rbcs2019www.fa  RBCs Pharmacy 2019 

http://rbcsteam.org/lectures
https://goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZvySq92
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