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 مقدمه
 . و بلوغ تخمک کولوژنزيفول -1

در  هيصورت اولهماده ب نيپستانداران در جن يهاتخمک
 نيکنند. در جنيشروع به رشد م(PGCs)  ايزا يهاسلول

 جاديا  (E6.5)6.  5 در روز نيجن يرو ايزا يهاموش، سلول
به سمت خط  و مهاجرت ريبه سرعت شروع به تکث شده و

 10.  5 يبه اطراف حدود روزها الراس گنادها کرده که

(E10.5) را ادامه داده و به  ريتکث ا،يرسند. حالا اووگونيم
 ليرا تشک ايزا يهاسلول يهالانه نز،يتوکيناقص بودن س ليدل
.  5 يروزها که از شده وزيوارد م جيدهند و به تدريم

13(E13.5)  به تخمک  ليمرحله تبد نيدر ا شود،يشروع م

 پلوتنيدر مرحله د هياول يهاتخمک ت،يشوند. در نهايم
 يها[. در موش لانه1-4کنند ]يتوقف م وزيم I پروفاز
مجدد به  يدهدر قبل از تولد شروع به سازمان ايزا يهاسلول

.  5 يحالت در  حدود روزها ني، اشونديم هياول يهاکوليفول
17(E17.5)  [. در تخمدان پس از تولد، 5شود ]يم شروع
 يهاتخمک بالغ و سلول يواحد عملکرد هاکوليفول
 يهاانسان، سلول نيرشد جن يکننده آن هستند. در طتيماح
 25هفته  انيتا پا مهاجرت کرده و 5و  4 يهادر هفته ايزا

و مجموعه  نيدر تخمدان جن اياوگون ونيليم 7 باًيتقر
 يسالانيروند از دوران م نيا ، معمولاًشوديم جاديا هاکوليفول

 هاکوليفول رد [.6] ابندييشروع و تا سه ماهه سوم ادامه م

 27/9/1402 تاريخ پذيرش:  12/1/1402 تاريخ دريافت:                          farhadobari@yahoo.com                 +989183358776 لفن:تنويسنده مسئول،  *
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 رهيذخ مشخص شده و هياول يهاکوليمرحله بلوغ با فول
در زمان تولد در اکثر  ايدهند که قبل يم ليرا تشک يتخمدان

حجم  ها،کولي[. با رشد فول3،4،7شود ]يم جاديا پستانداران
 mRNAرهيو ذخ ابدييم شيبرابر آن افزا 100از  شيتخمک ب

ها و اندامک ک،يمتابول يهاسوبسترا ها،نيمادر، پروتئ يها
 [.8] ابندييتوسعه م ينيگزاز لقاح و قبل از لانه تيحما يبرا

شود که به نوبه خود يگفته م يتوپلاسمي، بلوغ سبلوغ نيبه ا
 يانياست. در چرخه م ازيمورد ن يااز بلوغ هسته تيحما يبرا

و هورمون محرک (LH)  کنندهنهيهورمون لوتئ يگذارتخمک
را در قبل از  وزيم هاکوليو فول شيافزا (FSH) کوليفول

)هسته تخمک(  ناليژرم کولي. وزکننديآغاز م يگذارتخمک
شوند و يم تيهدا وزيها با دوک مشود، کروموزوميشکسته م

 است يجسم قطب نيدهد، اکسترود اوليرخ م وزيم ميتقس نياول
موفق، بلوغ  يسلول ميتقس ني. اشونديانداخته م رونيکه ب

دهند. هورمون يم ليرا تشک يانيدر چرخه م ياهسته
 يگذارتخمک کوليهورمون محرک فول شيو افزا کنندهنهيلوتئ

کنند يآغاز م يگذاررا در قبل از تخمک وزيو شروع مجدد م
را در چرخه  ياموفق، بلوغ هسته يسلول ميتقس ني[. ا2،8]
ذکر شده در بالا از  عيوقا ني. همه ادهنديم ليرا تشک يانيم

توسعه قبل از  قياز طر وز،يم ليو تکم يريشروع، سرگ
 يهااست، که از سلول يمستلزم وجود انرژ ينيگزلانه

 يتوکندرياز م ماًيمستق ايکننده تيگرانولوزا و کومولوس حما
 يهاها اندامکيتوکندريم [.2،9،10تخمک مشتق شده است ]

 ،يانرژ ديهستند که مسئول تول يتخصص اريو بس پارچهکي
توقف  ي، القاژن ميتنظ ،يهموستاز سلول ،يسلول يدهگناليس

انتقال  رهيشامل زنج يتوکندريو آپوپتوز هستند. م يسلول
 کيکه در  ييغشا .است يداخل يتوکندريالکترون در م

 يغشا ليکه اشاره به پتانس ييايميالکتروش انيگراد
تخمک  يتوکندريم کنند.يم جادياست را  ا يتوکندريآسم

 [.11-15است ]  نياندامک در بالغ نيترفراوان
 10تنها  دارهيپا تيجمع يتخمک حاو يايزا يهاسلول

به حدود  تيجمع نياست که با بالغ شدن تخمک، ا يتوکندريم
در هر تخمک انسان  يتوکندري. مابدييم شيافزا 100000
است  يگذاردر زمان تخمک 400000-300000 يسالم حاو

 تيتخمک به حما کولوژنز،يدر طول فول [.17-15،2]
دارد. پس از  يو کومولوس بستگ ولوزاگران يهاسلول

تخمک و کومولوس  يهاسلول نيشکاف ب ،يگذارتخمک
وابسته به  هاتخمک .کننديها را ترک مو سلول شکسته شده

 ينيگزقبل از لانه يبانيحفظ و پشت يخود برا کيمتابول ريذخا
عملکرد  اي يتوکندريهر گونه نقص در م جه،يهستند. در نت

اثر گذاشته  يگذارتخمک پس از تخمک يرو يها به راحتآن

زنان و  ينابارور ياصل لياز دلا يکيشود که يو تصور م
با داشتن  تي[. اووس16باشد ] يکروموزوم يعيرطبيغ يحاملگ

با  يتوکندرينسبتاً ساکن م عتيو طب (Cristae) ستايچند کر
 ني[. با ا18-20متفاوت است ] کيسلول سومات يتوکندريم

، در تخمک بوده ياصل يانرژ نيتام منبع هايتوکندريحال، م
 ATP دياستفاده را در تول نيترشيب روواتيپ ونيداسيکه با اکس

 چرب يدهاياس ونيداسيو اکس کولوژنزيدر طول فول
 β)[. 21،14،18-25] دارند يگذار( بعد از تخمکونيداسياکس

 عيتخمک به طور همگن توز يتوکندري، مکولوژنزيدر طول فول
در  هايتوکندريم نال،يژرم کوليوز هيتجز شوند. در هنگاميم

 I وزيکه م ي. هنگامرنديگيصورت دوک قرار مهب وزياطراف م

در  يقطب يهايتوکندريبا م يتوکندريکامل شد، م تيموفقبا 
در اطراف  يقطب يهايتوکندريتر از مکه کم يمناطق قشر

مجدد خواهند شد  ي، دچار سازماندهدوک است
 هايتوکندريکه م است نيا جهيحال، نت نيبا ا [.2،8،18،19]

قرار  MII در تخمک يقشر ريز هيشده در ناح يقطب اريبس
سوال رفته است  ريز يعلت از نظر تجرب نيبه ا راًي، اخدارند

 تيفيشده که سلامت و ک رفتهيطور گسترده پذه[. ب29-26]
 يتوکندريم تيفيتخمک به شدت به سلامت، تعداد و ک کي

 [.18،30،31دارد ] يتخمک بستگ
 يشماريتعداد ب تواند بهيم يتوکندريم تيفيک ايسلامت 

 ديتول  ،يتوکندريم يغشا ليپتانس از پارامترها از جمله،
ژنوم  ي، تعداد کپ(ROS) فعال ژنياکس يهاگونه

 ATP/ADP نسبت نيچنو هم   (mtDNA)يايتوکندريم

 ژنيفعال با افزودن الکترون به اکس ژنيدارد. اکس يبستگ
 دروژني، ه(SO) ديسوپراکس ونيآن کاليراد ديتول ،يکولمول

 جاديا (•OH) ليدروکسيه کاليو راد  (H2O2)ديپراکس
فعال  ژنياکس ياصل دکنندگانيتول يتوکندريم جه،يکند. در نتيم

. توجه به هستند ويداتياکس ونيلاسيفسفر  قيدر سلول از طر
 کيولوژيزيف فعال در حالت ژنينکته مهم است که اکس نيا

 يسلول نگيگناليس يهامولکول را دارند و در ينييسطوح پا
که  يهنگام و،يداتياسترس اکس طيهستند. تحت شرا يضرور

دچار  يردوکس سلول يمدارها ابد،ييم شيفعال افزا ژنياکس
درشت  را مختل کرده و به يمختل شده، هموستاز سلول

 يهادر سلول يتوکندري. مرساننديم بيسلول آس يهامولکول
اهداف حساس سموم  هاست که به عنوانمدت کيسومات

خود را با  تيسم يعيطب باتياز ترک يبا شواهد يطيمح ستيز
مهار  ،يپارچگکيکنند ياعمال م يتوکندريبر ژنوم م ريتأث

و فعال کردن  انتقال الکترون، اصلاح رهيدر طول زنج هانيپروتئ
 يتوکندريم راً،يکنند. اخينقش م يفايآپوپتوز ا شيپ يرهايمس

توارث و  ،ساختار کولوژنز،يرا به فول تخمک توجه خود
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 يبررس نيجلب کرده است. هدف ا ييايتوکندريم يهايماريب
توارث  کولوژنز،يدر مورد فول يخلاصه کردن دانش فعل

 يامدهايتواند پيکه م ييايتوکندريم يهايماريو ب يتوکندريم
 [.32،26-37] شتبه دنبال خواهند دا يترگسترده يسلامت
 تخمک يتوکندريساختار م -2
قاء ب يها وجود دارند و براتيوکاريدر تمام  هايتوکندريم

 و يتنفس هواز از يبانيها پشتآن هياول فهيوظ هستند. يضرور
 به است. يکيمتابول يرهايلازم جهت مس يفراهم کردن انرژ

ص در بدن انسان هر گونه نق هايتوکندريم ينقش اساس ليدل
 همراهبه  يميوخ يهاامديپ توانديم يتوکندريم تيدر فعال

 يعيوس فيباعث ط يتوکندريم سميمتابول صينقا داشته باشد.
 يشتوانند نايم ييايتوکندريم يهايماريشود. بيم هايمارياز ب

باشند. درک  (nDNA) يهسته اي و يتوکندرياز جهش ژنوم م
ها نفوذ جهش در آن يو الگو يتوکندريبهتر توارث م

 يهاروشتر و قيدق يکيمشاوره ژنت يبرا يانداز مهمچشم
 هايتوکندريم دهد.يما قرار م يپا شيپ موثرتر يدرمان

 به يها از بافتدرون سلول هستند که تراکم آن يساختارها
افت ب ونيلاسيفسفر زانيمتفاوت بوده و وابسته به م گريبافت د

 نيابنابر است. يبافت به انرژ ازيوابسته به ن يو به عبارت
 يرتراکم بالات يتو اسکل يقلب يعضلان يهاها و سلولنورون

ه کنندانيب يمسئله تا حد نيرا دارا هستند. ا يتوکندرياز م
ز ا يناش يوابسته به انرژ صيها به نقابافت نيا تيعلت حساس

 يدارا هايتوکندريم است. يعيطب ريغ يهايتوکندريوجود م
 ييايتوکندريژنوم کوچک م باشند.يژنوم مخصوص به خود م

تر هيبش اريبس يدارد و از جهات يابا ژنوم هسته ياريتفاوت بس
ول مولک کيانسان  يتوکندرياست. ژنوم م ييايبه ژنوم باکتر

شده  ليجفت باز تشک 16569 است که از يادورشته يحلقو
( 1است)شکل  rRNA2و  tRNA22 نيپروتئ 13کننده و رمز

 [38.] 

ساختمان دو رشته ای ژنوم میتوکندری انسانی و محل  .1شکل 
 [38 قرارگیری ژنهای مختلف ]

 

به هم فشرده بوده و  کاملاً ياها برخلاف ژنوم هستهژن نيا
 ييايتوکندريم يهاژن دارند. يکم اريبس يژن نيب  (DNA)ژنوم

 نترونيفاقد ا ياو برخلاف ژنوم هسته ييايباکتر يهامشابه ژن
 يرمزده يتوکندريکه توسط ژنوم م نيپروتئ 13 تمام هستند.

 ونيلاسيفورفس ستميس ايو  يتنفس رهيزنج يشوند اجزايم
 يآن ضرور يعيانجام طب يبوده و برا (OXPHOS) ويداتياکس

 .هستند
 ويداتياکس ونيلاسياز کمپلکس فسفر گريد ديپپت يپل 74

اغلب  .[38،39] شونديم يرمزده ياتوسط ژنوم هسته
است که  ييهانيوابسته به پروتئ ييايتوکندريم يعملکردها

بدان معناست که  نيا شوند.يم يدهرمز ياتوسط ژنوم هسته
 لزوماً  يتوکندريم از اختلال در عملکرد يناش يهايماريب

 ييايتوکندري. ژنوم مستين ييايتوکندريحاصل جهش در ژنوم م
آن  يسازهستند و زمان همانند يسازدر حال همانند وستهيپ

شوند ينم ميکه تقس ييهادر سلول يمستقل از هسته بوده و حت
در افراد  ييايتوکندريژنوم م ي[. توال38،40ادامه دارد ] زين

 مورف هستند. يشدت پلهو ب بوده متفاوتمختلف  يهانژاد
 بروز استعداد ،يريپ نديفرآ رسد دريها به نظر متفاوت نيا

ژنوم  يهاجهش يبروز بعض انيو ب هايماريب يبعض
نحوه  يبررس يها براتفاوت نيموثر باشند. ا يتوکندريم

 زيو ن نيها بر کره زمها و نژادتيحرکت زاول جمع ،يريگشکل
 از يناش يهايماري[. ب38،41] اندشده فتهبه کار ر تيهو نييتع

از وراثت را نشان  يزيمتما يالگو يتوکندريژنوم م جهش در
 :است يتوکندريخاص م يژگيسه و لي، که به دلدهنديم

  (Replicate  Segregation)ريتکث کيتفک -2-1
 (Maternal Iinheritance) يوراثت مادر -2-2
 Homoplastic and)يو هتروپلاسم يهموپلاسم -2-3

Hetroplasmic) 
 ريتکث کيتفک -2-1

فقدان  ييايتوکندريفرد کروموزوم مهمنحصرب يژگيو نياول
 يهاکروموزوم است که در ياکنترل شده داً يشد کيتفک

که در  يمعن نيشود. بديم دهيد وزيو م توزيم يدر ط ياهسته
در هر  يتوکندريمتعدد ژنوم م يهايکپ يسلول ميهنگام تقس

 يتوکندرهايم انيم يشده و به طور تصادف ريتکث يتوکندريم
به نوبه  زين هايتوکندريگردند. ميم ميتقس ديسنتز شده جد

 نيا شوند.يم ميدو سلول دختر تقس انيم يخود به طور تصادف
 [.38] شوديشناخته م ريتکث کيعنوان تفکهپروسه ب

 يوراثت مادر -2-2
اسپرم وارد  قياز طر يپدر يتوکندريلقاح ژنوم م نيدرح
تنها واجد  نيرفته و جن نياز ب ينديفرآ يو ط شوديتخمک م

 يتوکندريشود. لذا توارث ژنوم ميم يمادر يتوکندريژنوم م
حدود   ياست. تخمک پستانداران حاو يمادر منحصراً
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که  يصورت باشد، دريم يتوکندريم نوممولکول ژ کصدهزاري
عدد است. نشان  کصديدر اسپرم حدود  يتوکندريتعداد ژنوم م

 يتوکندريژنوم م يسازده شده است که پس از لقاح هماننددا
شود که سهم آن در يکم م يبه حد ايمتوقف شده و  يپدر

وجود دارد  يشواهد نيعلاوه بر ا .ستين ييساسلول قابل شنا
دار در اسپرم با انتخاب هدف يتوکندرهايدهد ميکه نشان م

تخمک در حذف  ي[. ناتوان38،42،43شوند ]يتخمک نابود م
در مرحله  نيرفتن جن نيباعث از ب يپدر يتوکندريژنوم م

شده توسط  جاديتمام اختلالات ا [.44شود ]يم ستيبلاستوس
 يمساو زانيهر دو جنس را به م يتوکندريژنوم م يهاجهش
به  که در آن (LHON) يل يماريب يسازند. به استثنايممبتلا 

 [.38] گردنديها مبتلا ماغلب مرد ياعلل ناشناخته ليدل
 جاديا ياهسته يهاکه توسط ژن ييايتوکندريم يهايماريب

 يهاژن اغلب جا کهدارند. از آن يشوند توارث مندليم
اند، اغلب واقع ياهدر ژنوم هست يتوکندريکننده اعمال مکنترل

 ياز الگو يتوکندريدر عملکرد م اختلال از يناش يهايماريب
 .کننديم يرويپ يوراثت مندل کيپيت

  يو هتروپلاسم يهموپلاسم -2-3
شده و اغلب  ليها سلول تشکارديليبدن هر فرد از م 
است که  يتوکندريحداقل هزار مولکول ژنوم م يها حاوسلول

 يموارد توال ترشياند. در بپخش شده يتوکندريدر صدها م
 تيوضع نيهستند که ا کساني يتوکندريژنوم م يهامولکول
 کي يتوکندريدر ژنوم م يجهش يشود. وقتيگفته م يهموپلاس

 يطيسن و عوامل متعدد مح شيدر اثر افزا کيسلول سومات
 ر،يتکث کيتفک قيشود از طريم جاديآزاد ا يهاکاليمانند راد

واجد  افتهيجهش  يتوکندريژنوم م کي يحاو يتوکندريم
 ميبا تقس گردد.يم افتهياز مولکول جهش يمتعدد يهايکپ

نرمال و  يتوکندريژنوم م از يمخلوط يحاو سلول ،يسلول
 يتوکندرياز ژنوم م يمتفاوت يهاتواند نسبتيم افتهيجهش

پخش  يدختر يهاسلول انيرا در م افتهينرمال و جهش
 در رياخ تيوضع شود.يگفته م ي. که به آن هتروپلاسمندينما
حائز  شده و عموماً دهيد ييايتوکندريم يهايمارياز ب ياريبس
ژنوم  جهش در کي يپيفنوت انيجا که باز آن باشند.يم تياهم

 نرمال و يهايتوکندريبه نسبت ژنوم م يبستگ يتوکندريم
 مختلف دارد، يهادهنده بافتليتشک يهادر سلول افتهيجهش

 يهايژگياز و يهمگ يو پلئوتروپ ريمتغ انيکاهش نفوذ، ب
 هستند. يتوکندرياز جهش در ژنوم م ياختلالات ناش کيپيت

بافت  کيو در  فمختل يهابافت انيدر م ينسبت هتروپلاسم
مطلب به  نيتواند متفاوت باشد. ايمختلف م يهادر زمان

ژنوم  يهاحاصل از جهش يهايماريچرا ب کهنيا حيتوض
العاده فوق انينفوذ کم و ب يدارا کيپيبه طور ت يتوکندريم

از ژنوم  يچه درصد مسئله که نيکند. ايکمک م هستند ريمتغ
در   يمطلب مهم دگرديم يماريموجب بروز ب يتوکندريم
دهند ياست. شواهد نشان م ييايتوکندريم يهايماريب

 همراه يپيآستانه فنوت کيبا  يتوکندريدر ژنوم م يهتروپلاسم
در  افتهيجهش يتوکندريژنوم م يهادرصد مولکول يعني .است

تا  دينما عبور يآستانه بحران کياز  ديبافت مبتلا با يهاسلول
 [.38ظاهر گردد ] ينيبال يماريب

از  ياختلالات ناش يآستانه برا نيرسد اينظر مهب
 يبرا انيآستانه ب [.45باشد ] %90حدود  گريد يهاجهش
متفاوت  يبه انرژ ازشانين زانيمختلف بسته به م يهاارگان

 ستمياند از سعبارت بيها به ترتبافت نيترريپذبيبوده و آس
 ،يويکل ستميس ،يو اسکلت يقلب عضلات ،ياعصاب مرکز

 انياز م گريد ياز سو [ هستند.46و کبد ] نيآندوکر ستميس
شود در يزده م نيکه تخم يتوکندريهزار مولکول ژنوم م 150
مراحل  يدر ط يانسان وجود داشته تنها درصد کوچک تياووس

شوند. به يمنتقل م نيمانده و به جن يرشد و تکامل تخم باق
 يهاولکولدر حال رشد ابتدا تعداد م تياووس در گريعبارت د

شده و به تعداد  ريتکث و متعاقباً افتهيکاهش  يتوکندرينوم مژ
 يبعد ريکاهش و تکث نيرسد. ايبالغ م تيدر اووس مشيعظ

  bottleneck اووژنز اصطلاحاً يدر ط يتوکندريدر ژنوم م
ژنوم  يهاکه درصد مولکول يشود. لذا گوناگونيم دهينام
 دهيد يبا هتروپلاسم يدر فرزندان مادر افتهيجهش يتوکندريم
 يط در يتوکندرياز ژنوم م ياز بخش يناش يشوند تا حدوديم

سبب شود مادر  توانديم دهيپد نيا [.38،47اووژنز است ]
ژنوم  افتهيجهش يهامولکول نييبدون علامت با نسبت پا

ژنوم  يبا نسبت بالا ماريب يصاحب فرزند يتوکندريم
 يتوکندريدر ژنوم م يهتروپلاسم شود. افتهيجهش يتوکندريم
 يمتفاوت است. هتروپلاسم يادر ژنوم هسته سميموزائ اي
 سميموزائ تيوضع يتواند به فرزندان منتقل شود وليم
 [.38( ]2)شکل  تواند به ارث برسدينم

 
 اختلالات در فنوتیپی  بیان در آستانه حد  نمای شماتیک از.  2شکل

 [ 38میتوکندری]جهش در ژنوم  از ناشی
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 ييايتوکندريژنوم م  يهاجهش -3
برابر  10حدود  يبا سرعت ييايتوکندريجهش در ژنوم م

از  يناش ينيبال يهايماريب فيط دهد.يرخ م ياژنوم هسته
 يهايماريگرچه ب گوناگون است، يتوکندريجهش در ژنوم م

ژنوم  يهاجهش وعيش غالب هستند. يعضلان-يعصب
سه  [.45] گزارش شده است 8000 در 1 حدود يتوکندريم

 :شده است ييشناسا يتوکندرينوع جهش در ژنوم م
ها ژن دهنده دررمز يدر نواح missense يهاجهش -الف

 ونيلاسيفسفر نيپروتئ کي تيدر فعال رييکه منجر به تغ
 .گردنديم ويداتياکس

 (tRNA)يانتقال RNA  يهادر ژن يانقطه يهاجهش -ب

 نيبه سنتز پروتئ بيکه سبب آس(rRNA)  يبوزومير RNA و
 .شونديم يتوکندريم

 يشدگمضاعف ايحذف  جاديکه ا ييهايينوآرا -ج
 .ندينمايم

 همراهند عموماً  يماريکه با ب يتوکندريژنوم م يهاحذف
امر  نيرسند. علت ايداشته و به ارث نم کيمنشاء سومات

امر باشد که  نياز ا يممکن است ناش يول ستيچندان روشن ن
واجد حذف در  يتوکندريژنوم م يينسبت بالا يزنان دارا

 يهاحذف شوند.يندرت بارور مهبوده و ب گريزا يهاسلول
 يهايماريشده در ب يبررس يهاجهش نياول يتوکندريم ومژن

چند هزار بار  تا کيها از [. اندازه حذف48] هستند يانسان
از مولکول ژنوم  هيناحتوانند در هر يشود و ميشامل م

هزار جفت باز  5ها جهش نيترعيشا واقع شود. يتوکندريم
 هاپيبا فنوت چون حذف معمولاً  يبزرگ يهاطول دارد. حذف

 يوپاتيآنسفالوم يهااز جمله سندرم ياژهيو يهاسندرمو 
در ژنوم  کيسومات يهاحذف همراه است. ييايتوکندريم
در توده  کيرژيدپام يهادر نورون يتوکندريم
به  هم احتمالاً  و ريهم در افراد پ  (Substantia nigra)اهيس
 افتهي نيا باشد.يم عيشا نسونيپارک مارانيدر ب ترشيب زانيم

 يتوکندريدر ژنوم م کيسومات يهادهد که حذفينشان م
 اهيدر توده س کيرژيدپام يهارفتن نرون نيدر از ب يعلت مهم

احتمال هستند که فرم  نيکننده امطرح زيبوده و ن يريدر پ
از تجمع  يممکن است ناش نسونيپارک يماريب عيشا ريگتک

واجد حذف در توده  يتوکندريژنوم م يهاحد مولکول از شيب
 باشد. ويداتياکس ونيلاسيفسفر دتريشد بيتخر جهياه و در نتيس

را دارا  يتوکندريدر ژنوم م ييهامضاعف شدن مارانيب يبعض
جهش  صدکي مختلف و يينوآرا صدکياز  شيهستند. ب

در ژنوم  يانسان يهايماريمتفاوت مرتبط با ب يانقطه
 يريدرگ جادياغلب ا توانندياند که مشده فيتوص يتوکندريم

 ندينما يعضلان-يعصب ستميو س ياعصاب مرکز ستميدر س
 :مثل ييهاپيها شامل فنوتجهش نيا يني[. بروز بال38،49]

NARP (Neuropathy, Ataxia, Retinitis Pigmentosa Syndrome)- 
MERRF (Myoclonus Epilepsy with Ragged-Red Fibers)- 
MELAS (Neuropathy, Ataxia, Retinitis Pigmentosa Syndrome)- 
LHON (Leber Hereditary Optic Neuropathy)  

توانند از يهم م کيگوسمپتوماتياول يهاسندرم نيچنهم است.
 توس،يمل ابتيتوان به ديشوند که م يناش يانقطه يهاجهش

 يبعص-يحس ييو ناشنوا اينوريوگلوبوليم ،يوپاتيوميکارد
 يهاجهش نيب زين يااشاره نمود. ارتباطات جالب توجه

 نسونيمانند پارک هايماريب يو برخ يتوکندريژنوم م يانقطه
فشار خون و  شيافزا ياز توارث مادر يشود. موارديم دهيد

در ژنوم  ييهاجهش ليبه دل زيکلسترول خون ن شيافزا
 ياهبه عنوان مثال مطالع [.50گزارش شده است ] يتوکندريم

در  3/16 را  A3243Gياجهش نقطه وعيش زانيدر فنلاند م
موارد  %14 جهش در نيا [.51زده است ] نيتخم هزار 100
 %4و  ايموارد اوفتالموپلاژ %13 ک،يتروف پريها يوپاتيوميکارد

 نيا [.39گزارش شده است ] يارث ييموارد ابتلاء به ناشنوا
را نشان  ييايتوکندريم يهايماريب يستميچند س عتيآمار طب

 22ژن از  20در  کيجهش پاتوژن 90 از شيب دهد.يم
اختلالات  نيترعياند که شاشده ييشناسا  tRNAژن

 يوپاتيطور غالب با مهب يبوده و برخ ويداتياکس ونيلاسيفسفر
 سندرم ملاس جاديا A3243G مانند گريد يهمراهند و برخ

(MELAS) ها ينيگزيجا يبرخ نيچنهم [.38،52] ندينمايم
مواجه  يدر صورت کيحالت هموپلاسم در  SrRNA12ژندر 

-يحس ييناشنوا جاديا ديکوزيگل نويآم کيوتيبيفرد با آنت
 [.38] دينمايم (Preligual) يزبان شيپ يعصب

     ييايتوکندريژنوم م يهاجهش ييزايماريب -4
است که توسط  يقسمت نيترعيشا يعضلان -يعصب ستميس
عواقب آن شامل  و دهيمبتلا گرد يتوکندريژنوم م يهاجهش

و از دست  نيرت دژنرسانس ،يآتاکس ،يوپاتيم ،يآنسفالوپات
 يوپاتيچشم است. م يدادن عملکرد عضلات خارج

 Ragged-Red اصطلاحاً يعضلان يبرهايبا ف ييايتوکندريم

از  ياست که ناش يکيستولوژيه يپيشود که فنوتيمشخص م
 ريغ يهايتوکندريم ييايميوشيو ب يساختمان ونيفراسيپرول
 يهايماريب فيط است. يعضلان يبرهايدر ف يعيطب
کبد،  تواند شامل اختلال عملکرديبوده و م عيوس ييايتوکندريم

 گريو اختلالات د ييناشنوا ابت،يد مغز استخوان، يينارسا
 کيبه صورت هتروپلاسم معمولاً  مارانيب رها دباشد. جهش

  يهاجهش زيسالم خانواده ن ياعضا يهستند و برخ
که  ييزايماريجهش ب نيچنهم را دارا هستند. کيهموپلاسم

 يوپاتيآنسفالوم پيباعث بروز فنوت کيصورت هتروپلاسمهب
 يمبتلا ريعضو غ کي در ده،يخانواده گرد ياعضا از يدر بعض
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 [.38،53شود ]يم دهيد کيمخانواده به صورت هموپلاس
تواند در يم يماريرا که ب هيتوج نيا ياندهيطور فزآهمحققان ب

و با  گريدکيبا  يتوکندريژنوم م يهاجهش انياثر ارتباط م
اند چرا که شواهد نشان رفتهيرا پذ ديآ ديپد ياهسته يهاژن

ژنوم  يهاجهش انيب يفرد رو يکيژنت نهيدهد زميم
 پيتوانند فنوتيم ياهسته يهاداشته و ژن ريتاث يتوکندريم
 جاديا [.54] ندينما ليرا تعد يتوکندريژنوم م يهايماريب

 ييايتوکندريم يهايماريدر ب پيو فنوت پيژنوت انيارتباط م
ژنوم  کي کهيطورهب بوده است. دهيچيهمواره سخت و پ

و  ابتيفرد با د کيتواند در يخاص م افتهيجهش يتوکندريم
 و تشنج همراه باشد. از يبا آنسفالوپات گريدر فرد د و ييناشنوا

تواند در يم يتوکندريحذف خاص در ژنوم م کي گريطرف د
سه  -سندرم کرنس ،روندهشيمزمن پ يخارج يافتالموپلاژ

 Pearson) رسونيسندرم  پ ، (Kearns-Sayer)ري

Syndrome)سندرم ملاس ،(MELAS) ، ايو  ابتيد 
که   A3243Gجهش نيچنهم شود. دهيد يوپاتيوميکارد

تواند در يبروز سندرم ملاس است م ليدل نيترمتداول احتمالاً
با  يگريگردد و در گروه د يمنته ييو ناشنوا ابتيبه د يگروه

و  يوپاتيوميکارد رونده،شيمزمن پ يخارج يايافتالموپلاژ
خاص  پيفنوت کي گريهمراه باشد. از طرف د يوپاتيم
 [.38مختلف باشد ]  شجه نياز چند يتواند ناشيم

 ييايتوکندريم يهايماريب يبرخ -5
 (LHON)  لبر يينايعصب ب يارث ينوروپات -5-1

با  يارث يماريب (LHON) لبر يينايعصب ب يارث ينوروپات
همراه است. علت  يمرکز ديها و فقدان دچشم يينايضعف ب

است. اگر چه  ييايتوکندريجهش در ژنوم م د،يفقدان د هياول
 زين ياناشناخته هيثانو يکيژنتياپ اي يکيژنت يفاکتورها ريتأث

بار  نياول يمطالعه برا ني. اشوديم شنهاديآن پ يدر نوروپات
 هيثانو يکيفاکتور ژنت سکيفولات و ر يهاژن سميمورفيپل
. دهديقرار م يلبر را در صورت وجود مورد بررس يماريب

 دروفولاتيتتراه لنيمت يهامعمول ژن يهاسميمورفيپل
سنتاز  نيونيو مت (C677T, A1298C) (MTHFR) ردوکتاز
نمونه  150 و مارينمونه ب 21در   (A66G) (MTRR)ردوکتاز

سندرم  نيب يداريکنترل مورد مطالعه قرار گرفت. ارتباط معن
و  MTHFR (>1/00P) ژن C677T سميمورفيلبر با پل

A66G ژن (1/00P< )MTRR با  يمنف يو ارتباط
ردوکتاز  دروفولاتيتتراه لنيژن مت A1298C سميمورفيپل

است که نقش مهم  يگزارش نيمطالعه اول نيمشاهده شد. ا
سندروم  يولوژيرا در ات A66G و C677T يهاسميمورفيپل

در فهم بهتر  توانديصورت م نيو بد کنديم انيلبر ب
در لبر و  يينايفقدان ب ،ينورون بيدر تخر ليدخ يهاسميمکان

 سومدر دهه  ترشيب يماريب نيکند. اکمک  مارانيدرمان ب
 دهيد زين کاناما ندرتاً در کود افتديو در جوانان اتفاق م يزندگ

 .شوديم
صورت هدر هر دو چشم ب ايچشم  کي، در لبر يماريب 

باشد  ريچشم در ابتدا درگ کيکه اگر  کنديم دايبروز پ نهيقر
 تاً يو نها رديگيقرار م ريها تحت تأثها و ماههفته گريچشم د

 کهيطوره. بشوديهر دو چشم به شدت دچار مشکل م يينايب
 ييمثال توانا نوانقرار گرفته و به ع ريتحت تأث يمرکز ديد

قرار  ريتأث تحت... و افرادچهره  صيتشخ ،يمطالعه، رانندگ
 يهامنجر به مرگ سلول تاً ينها يينايکاهش ب ني. ارديگيم

توسط مغز دچار  ييناياطلاعات ب افتيو در شوديم يعصب
لبر که  يمادرزاد يماريابتلاء به ب ني. بنابراگردديمشکل م

 يچشم بوده و منجر به کور هاختلال در عصب باصر ينوع
تر است. در فرد مبتلا به عيدر مردان شا يماريب نيا شود،يم

 نيا يشده و عروق خون جاديا يگوناگون راتييلبر بلافاصله تغ
 يلبر با تار يماري. بشوديو تنگ م کيبار زياز چشم ن هيناح

در  يمنجر به کور تيآغاز شده و در نها ديچشم و کاهش د
درمان به موقع  يشده افراد برا هي. توصدشويافراد م

ها به چشم نهيهر سال به منظور معا ديبا يچشم يهايماريب
 يينايچشم و اختلال ب يمتخصص مراجعه کرده و هر گونه تار

جهش در ژنوم  ليبه دل يماريب ني. ارنديبگ يجد را کاملاً
 در هزار دارد. 12حدود  يوعيو ش دهديرخ م يتوکندريم
حاد و بدون  مهيو ن حاد ،يجيبا از دست دادن تدر برل يماريب

جوان همراه است که  نيدوطرفه در بالغ يمرکز يينايدرد ب
ممکن است مرد  مارانيب است. کيعصب اپت ياز آتروف يناش

نفوذ  حيقابل توض ريواضح و غ شيافزا کيزن باشند، اما  اي
مردان و  %50حدود  کهيطورهدر مردان وجود دارد، ب يماريب

[. 45] سازنديرا ظاهر م يماريزنان ناقل جهش علائم ب 10%
 نيبا ا يتوکندريمتفاوت در ژنوم م ياهجده جهش نقطه

 ND4 در ژن G11778A همراه بوده است. سه جهش يماريب

G3460A, در ژن T14484C, ND1 در ژن ND6 ستمياز س 
 نيا هستند. يماريموارد ب %95 مسئول ويداتياکس ونيلاسيفسفر

 مختلف نيبوده و سه پروتئ missense يهاسه جهش از جهش
 جهش انيم نيسازد. در ايانتقال الکترون را مبتلا م ستميدر س

 G11778Aشود يم دهيموارد د %60در تر است وعياز همه شا
شود و بهبود يعمدتأ در مردان جوان مشاهده م يماريب [.55]
 مارانيشود، اگر چه بيم دهيکم د يليخ ايبه  ندرت  زين يينايب

همراه  ترشيب يبهبود انبا امک معمولاT14484Cً  با جهش
واقعه  ويداتيکه استرس اکس دهديها نشان ميبررس هستند.

هنگام درمان زود کيلبر است و لذا   ييزايماريدر ب يمهم
را  يتواند امکان بهبوديم يماريب نيدر ح يدانياکسيآنت
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فرد مبتلا  کي شاوندانيبروز مجدد در خو خطر دهد. شيافزا
شود يزده م نيتخم %8 و در خواهرها %30 برادرها به لبر در

[62-56.] 
  (NARP) سندرم نارپ -5-2

مرتبط است. جهش در  يتوکندريسندرم نارپ با ژنوم م
 تينيو رت يآتاکس ،يموجب بروز نوروپات MT-ATP6 ژن

که  کنديرا کد م ينيژن، ساختِ پروتئ ني. اشوديم گمنتوزايپ
 است. کار يضرور يتوکندريم يعيعملکرد طب يبرا
و قند ساده،  ژنيآن است که با استفاده از اکس يتوکندريم

در  يانرژ ياصل بسازد که حامل (ATP) فسفاتيتر نيآدنوز
از ساختمان  ي، جزئMT-ATP6 نيبدن انسان است. پروتئ

 دِ يمرحله از تول نياست که در آخر ATP Synthase ميآنز
 ژنِ جهش جه،ينقش دارد. در نت (ATP) فسفاتيتر نيآدنوز

MT-ATP6ميدر آنز يو عملکرد يساختار رييتغ ، موجب 

ATP Synthase ديبدن با کاهش تول ت،يشده و در نها ATP 

 دي. هنوز مشخص نشده که چگونه اختلال تولشوديمواجه م
ATPيهانشانه ريو سا يضعف عضلان ،ييناي، موجب بروز ناب 

که سندرم نارپ  ييجا. از آنشوديم يماريب نيا ياختصاص
و  رسدياست، فقط از مادر به ارث م اليتوکندرياختلال م کي

 ،يماري. شدت بکنديمؤنث و مذکر را هم مبتلا م هر دو جنس
در هر  يهايتوکندريم يريدرگ زانيبه درصد و م يبستگ

 90تا  70به نارپ، در  انيمبتلا ترشيسلول دارد. مثلاً ب
را  MT-ATP6 يجهش اختصاص شان،يسلول يهايتوکنديم

 %95تا  90از  شيجهش در ب نيدارا هستند. اگر ا
سندرم نارپ، عارضه  يجاهبدن موجود باشد، ب يهايتوکنديم
در فرد بروز   (Leigh Syndrome)يل يماريبه نام ب يگريد
 راتييتغ جهيدر نت يماريدو ب نيکه ا ييجا. از آنکنديم

و ممکن است در افراد  شونديم جاديا يمشابه يکيژنت
 تقدندمحققان مع يشوند، برخ دهيخانواده د کياز  يگوناگون

 يکيژنت اختلال کيگوناگون از  فيدو ط ها،يماريب نيکه ا
شوند يمجزا از هم محسوب نم يماريواحد بوده و  دو ب

[55،56.] 
 (Leigh Syndrome)  يسندرم ل -5-3

ژن در ژنوم  30 نيچنو هم يتوکندريدر ژنوم م جهش
 توکروميو چند فاکتور ساخت س SURF1 از جمله ژن ياهسته

C هستند. احتمالاً  يل يماريب جاديمطرح در ا لِياز جمله دلا
بدن  يهاآن سلول يکه ط ويداتياکس ونيلاسياختلال در فسفر

 فسفاتيتر نيآدنوز يعنيخود  يانرژ يبه ساخت منبع اصل
 ييهاژن اي ييايتوکندريجهش در ژنوم م لِيبه دل پردازند،يم

ژنوم هسته، نقش  يهااست. جهش ژن ياژنوم هسته در
را در افراد  يژن نوع جهش توان،ينم يدارد، اما گاه يترمهم

 کمپلکس 5از  ،يل يماريدقت مشخص کرد. در بهمبتلا، ب
دچار  نيپروتئ 4 و،يداتياکس ونيلاسيدر فسفر ليدخ ينيپروتئ

 نيپروتئ ياشکالات ساختار ليبه دل ايکه  شودياختلال م
 ينيپروتئ يهاکمپلکس نيا يبندبياشتباه در ترک اياست 

هرچه که باشد،  يماريب يکيژنت ليدلا ر،ياست. به هر تقد
نقش  توانندينم ويداتياکس ونيلاسيدر فسفر ليدخ يهانيپروتئ

در ساقه  ياتيح يهاسلول ژهيکنند و به و فايخود را ا يديکل
واقعه قرار  نيا ريمغز تحت تأث ياقاعده يهاعقده و مغز

ها، دچار کاهش تا سلول شوديسبب م راتييتغ ني. ارنديگيم
 ب،يترت نيبروند و بد نياز ب تيشده و در نها يمزمن انرژ

لال آن دچار اخت يو عملکرد حرکت يمرکز يدستگاه عصب
 اديز ريمقاد ازمنديکه عموماً ن زيبدن ن ت. قلب و عضلاشوديم

 [.55] شونديم يجيتدر يهستند، دچار مرگ سلول يانرژ
 يتوکندريژنوم م يهاجهش -5-3-1

 . اطلاعاتشوديرا شامل م يماريموارد ب %25تا  20
در  يديکل ميآنز نيدر ساخت چند ،يتوکندريژنوم م يکيژنت
 يماريدر ب ينوع جهش ژن نيترعيدارد. شانقش  ATP  ديتول

 ديدر نوکلئوت «يانقطه جهش» ها،يتوکندريمرتبط با م يل
در  شجه موارد، شامل رياست. سا MT-ATP6 در ژن 8993

است.  MTND6 و  MTND2 ،MTND3،MTND5 يهاژن
)چه در  رسديهمواره از مادر به ارث م ،يتوکندريژنوم م

است و  يرمندليغ وراثت يفرزند مذکر و چه مؤنث( و نوع
 [.57] رسديهرگز از پدر به ارث نم

 ياجهش ژنوم هسته -5-3-2
 ،يا. ژنوم هستهشوديرا شامل م يماريموارد ب %80تا  75

 يو اگر سندرم ل دهديم ليبخش اعظمِ ژنوم جانداران را تشک
ها باشد، توارث آن به صورت ژن نيجهش در ا ليبه دل

 جهش، کمپلکس چهارم نيکند. ايبروز م« اتوزومال مغلوب»
را (COX)  يس دازياکس توکروميو س ويداتياکس ونيلاسيفسفر

 «SURF1» نوع آن، جهش در ژن نيترعيو شا کنديمختل م

است.  قرار گرفته 9بلند کروموزوم  ياست که در بازو
دارد و در  يمتفاوت يهارگروهيز SURF1 در يژن يهاجهش

خود را نشان  يبالاتر نيدر سن يماريها، علائم باز آن يبرخ
است. نوع  ريمتغ اريدر افراد مبتلا، بس يماريو روند ب دهنديم
 يجهش دهد،يرخ م يل يماريکه در ب ياز جهش ژن يگريد

را مختل  «دروژنازيدِ ه روواتيپ» نيپروتئ است که عملکرد
انواع  رياست. سا زيکوليگل مهم راه يهامياز آنز يکيکه  کنديم

ها رخ مکان نيدر ا يل يماريدر ب ياهسته يهاجهش ژن
 :شامل دهنديم

  يها: ژن2کروموزوم BCS1L و  NDUFA10 
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  يها: ژن5کروموزوم SDHA ،NDUFS4 ،
NDUFAF2  و  NDUFA2 

  ژن8کروموزوم :  NDUFAF6 
  ژن10کروموزوم :  COX15 
  يها: ژن11کروموزوم NDUFS3،NDUFS8  و 

FOXRED1 
  يها: ژن12کروموزوم NDUFA9 و NDUFA12 
  ژن19کروموزوم :  NDUFS7 

 ونيلاسيفسفر ها، کمپلکس اولژن نياز ا ياريبس
 [.57] کنترل دارند را تحت ويداتياکس

 (MELAS Syndrome)  سندرم ملاس -5-4
 يماريب کينام   (MELAS Syndrome)ملاس سندرم

و  کيلاکت دوزياس ياست که مشتمل آنسفالوپات اليتوکندريم
بار در سال  نينخست يماريب نياست. ا« مانندحملات سکته»

که به  ييجاشد و از آن فيتوص يبه شکل کنون يلاديم 1984
صرفاً از مادر به ارث  ست،ا هايتوکندرينقص در ژنوم م ليدل
 دهيدر هر دو جنس مذکر و مؤنث د يماريب نيرسد. ايم
. در کنديم رياز بدن را درگ يمختلف يهاو بخش شوديم

خود را دارد که  يعيو تکامل طب از موارد رشد کودک ياريبس
شامل ضعف  هي. علائم اولشوديآغاز م يماريناگهان علائم ب

استفراغ و  ،يياشتهايراجعه، ب يو درد، سردردها يعضلان
 يدچار حملات يسالگ 40قبل از  مارانيب ترشيتشنج است. ب

 يدر آغاز، موقت يمغز. علائم سکته شونديم يمغزسکته  هيشب
اما با تکرار حملات سکته، احتمال  ابند،يياست و بهبود م

اختلالات  ،يبه مغز وجود دارد که شامل کور يدائم بيآس
 ديتجمع اس ماران،يب نياست. در اغلب ا يو فراموش يحرکت
شده و  «کيلاکت دوزياس»وجود دارد که منجر به  کيلاکت

ضعف  د،يشد يدرد، خستگچون استفراغ، شکم يعلائم
 يدارد. برخ يرا در پ نفسيمدفوع و تنگ يارياختيب ،يعضلان

)اسپاسم  وکلونوسيدارد، شامل م يترکم وعيکه ش گريعلائم د
 ،ييشنوا اهشک ،يآتاکس ،يعضلان ي، عدم هماهنگ(يعضلان

 يصرع و عدم توازن هورمون ابت،يد ،يويو کل يمشکلات قلب
 .است

 :در سندرم ملاس عبارتند از افتهيجهش يهاژن
 NADH دروژنازيدِه :MT-ND1 و MT-ND5  که در

 .لنديدخ يساده و انرژ يبه قندها ژنياکس ليتبد
 RNA  حامل :MT-TH،MT-TL1  و MT-TV 

 .MT-TL1جهش در

 روندهشيپ يماريب نيا .است يماريموارد ب %80مسئول 
علائم  توانيندارد و تنها م ياشدهاست و درمان شناخته

کننده عبارتند کمک يهادرمان ي. برخديرا بهبود بخش يماريب
-، ال2ب نيتامي، و3ب نيتامي، وQ 10 ميکوآنز زياز تجو

 نيا در ليجهش دخ نيترعيشا .. استناتيو سوکس نينيآرژ
 [.58] است tRNAleu در ژن  A3243Gياجهش نقطه يماريب

 (MERRF)  سندرم مرف -5-5
 :کند يبروز م ريمرف با علائم ز سندرم

 کيوکلونيم روندهشيصرع پ 
 يهايتوکندريقرمز ناصاف که در واقع م يبرهايف 

 يبرهايسارکولم ف رِيهستند که در ز يوبيمع
 يگومور» يزيآمو با رنگ ابندييتجمع م ياچهيماه
 .نديآيبه رنگ قرمز در م ،«کروميتر

 قد يکوتاه 
 ييناشنوا 
 کيلاکت دوزياس 
 يبدن يهاتيدر انجام فعال ييعدم توانا 
 شب دِيضعف در د 
در  ياجهش نقطه ليدل به موارد، %80در  يماريب نيا

از مادر به  شهياست که هم ييايتوکندريژنوم م 8344 گاهيجا
 ژنِ سازنده يختگيگس جهش موجب ني. ارسديارث م

tRNA-Lys جهت يضرور يهانيپروتئ شده و ساخت 
 [.62-70] کنديرا مختل م ويداتياکس ونيلاسيفسفر

  :عبارتند از يماريب نيدر ا ريدرگ يهااز ژن يبرخ
 MT-TK  -الف
 MT-TL1  -ب
 MT-TH  -پ
 MT-TS1 -ت
 MT-TS2 -ث
 MT-TF -ج
جهش  يماريدر ب ليدخ ونيموتاس نيترعيشا

 .است  tRNAIeuژندر   A8344Gيانقطه
 A1555Gعبارتند از يماريدر ب ليدخ يهاجهش

 کيکه در حالت هموپلاسم sRNA12 در ژن  A7445Gو
 [.71،72] ندينمايم يماريب جاديا

 (CPEO)  روندهشيمزمن پ يخارج يافتالموپلاژ -5-6
(Chronic Progressive External Ophthalmoplegia) 

عضلات  روندهشيپ يعبارتند از آتروف يماريب علائم
 يماريب نيدر ا ليدخ يهاو پتوز است. جهش يخارج چشم

 هيبزرگ شب يهاحذف ملاس و يماريب عيعبارتند از جهش شا
 .دهديرخ م ري سه –سندرم کرنس 

را  ييهانيشود، پروتئيکه از مادر منتقل م يتوکندريم ژنوم
 يو برا ازيمورد ن يتنفس رهيزنج يکند که برايم يرمزگذار

 ايحذف  هستند. ياتيح (ATP) فسفاتيتر نيآدنوز ديتول
 وبيمنجر به عملکرد مع يتوکندريژنوم م يهاجهش در بخش

 يهاممکن است در بافت .شوديم ويداتياکس ونيلاسيفسفور
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و بافت قلب آشکار  ياسکلت يهاچهيمانند ماه ويداتياکس اريبس
از  يحجم يحاو يحال، عضلات خارج چشم نيشود. با ا

 ياز هر گروه عضلان ترشيبرابر ب نيهستند که چند يتوکندريم
 يمنجر به علائم چشم نيا ب،يترت نيبه ا است. يگريد

 .ودشيم روندهشيمزمن پ يخارج يافتالموپلاژ يحيترج
وجود دارد که باعث  يتوکندريژنوم م يناهنجار نيچند

 جهش در کي شود.يم روندهشيمزمن پ يخارج يافتالموپلاژ
 ديدر نوکلئوت يتوکندريم tRNA حفاظت شده از هيناح کي

وجود  G به A ديانتقال نوکلئوت کيقرار دارد که در آن  3243
مزمن  يخارج يجهش با هر دو افتالموپلاژ نيا دارد.

و  کيلاکت دوزياس ،يتوکندريم يوپاتيو آنسفالوم روندهشيپ
که در  جيحذف را کي مشابه سکته مرتبط است. يزودهاياپ
 افتي روندهشيمزمن پ يخارج يافتالموپلاژ مارانيسوم ب کي
 13تکرار  نيجفت باز است که ب 4977قطعه  کيشود، يم

قرار  ريکه تحت تأث يتوکندريژنوم م شود.يم افتي جفت باز
همراه با  ياچند نقطه اي کيحذف  کيممکن است  رديگيم

مطالعه نشان داده شده که  کي باشد. ياحذف ژنوم هسته
 يخارج يافتالموپلاژ مارانيکه در ب ييايتوکندريحذف ژنوم م

 ژن ياحذف ژنوم هسته يدارا شود،يم دهيد روندهشيمزمن پ

Twinkle کنديرا کد م يخاص يتوکندريم نياست که پروتئ. 
نه به  ايقرار گرفته است  ريبافت تحت تأث کي ايآ کهنيا

حذف ژنوم  زانيدر رابطه با م ويداتياکس يازهاين زانيم
 يموارد، افتالموپلاژ ترشيدر ب مرتبط است. يتوکندريم

پراکنده در  ريتکث ايحذف  ليبه دل روندهشيمزمن پ يخارج
حال، انتقال از مادر تنها با  نيبا ا دهد.يرخ م يتوکندريژنوم م

مزمن  يخارج يافتالموپلاژ شود.يظاهر م يکم جينتا
 يتوکندريپراکنده در ژنوم م ريتکث ايحذف  ليبه دل روندهشيپ

هم توارث اتوزومال غالب و هم توارث اتوزومال  دهد.يرخ م
 دتريمغلوب ممکن است رخ دهد، وراثت اتوزومال مغلوب شد

مزمن  يجخار ياشکال غالب و مغلوب افتالموپلاژ .است
 در ژن يکيژنت يهااز جهش يتواند ناشيم روندهشيپ

ANT1 ،POLG ،POLG2  و PEO1 [.73-77] باشد 
  (Pearson Syndrome) رسونيسندرم پ -5-7

است که  ييايتوکندرياز نقائص م يکي رسونيپ سندرم
 يزيرو اختلالات برون کيدروبلاستيس يخونموجب کم
شامل اختلال رشد  ينيبال يهانشانه ري. ساشوديلوزالمعده م
اختلالات  ک،ينوع  ابتيد ،يالوزالمعده بروزيکودک، ف

( يرخوارگيو مرگ زودرس )در دوران ش يعصب-يعضلان
ها که آن مانديتا زمان بلوغ زنده م مارانياز ب يدکاناست. عده 

 ني. علت اشونديم «ريسه-سندرم کرنس»هم دچار علائم 
است و  ييايتوکندريدر ژنوم م ينادر، حذف ژن اريبس يماريب

آن در سرتاسر جهان گزارش  مورد از 100تر از تاکنون، کم
بار توسط متخصص خون و  نينخست يماريب نيشده است. ا

 يلاديم 1979در سال  «رسونيدکتر هاوارد پ»کودکان  انسرط
دهه بعد کشف شد  کيآن  يکيشد و علت ژنت فيتوص

[78،79.] 
 Kearns-Sayre)ريسه-سندرم کرنس -5-8

Syndrome) 
در ژنوم  يحذف ژن دهيدر اثر پد ريسه -کرنس سندرم

انحصاراً از مادر  ييايتوکندري. ژنوم  مدهديرخ م ييايتوکندريم
 کيژن دارد و به صورت  DNA 37 ني. ارسديبه ارث م

قرار  يتوکندريباز در م جفت 569/16با  يکروموزوم حلقو
ها مسئول ساخت آن يتا 13تعداد ژن،  نياست. از ا گرفته
در  شانيتا 22، انتقال الکترون رهيزنج يهانيپروتئ

 RNA  عدد هم در ساخت 2حامل و   RNAساخت

 رهيزنج يهانيکه پروتئ يژن 13شرکت دارند. آن  يبوزومير
 ليدخ يشياکسا يريدر فسفرگ کنند،يانتقال الکترون را کد م

که  شوديژن، سبب م 13 نيگونه جهش در ا هستند. هر
اثر  نيترشيمختل شود و ب يتوکندريدر م يرژان ديتولچرخه 

وابسته به  داًيکه شد شوديمشاهده م ييهاآن هم در سلول
 يهاچهيچون مغز، ماههم يهادر ارگان «يهوازيب سميمتابول»

 دهيد هيو کل يحس يهااندامک ،يقلب يهاچهيماه ،ياسکلت
 يهايماريموضوع در شناخت علائم ب نيشود. درک ايم
عوامل  ،يجز محل و شدت جهش ژنهب مهم است. اليتوکندريم
هستند.  ليدخ هايماريب گونهنيهم در بروز علائم ا يگريد
و  ينيچه در دوران جن ،يسلولچرخه  انيدر جر هايتوکندريم

هستند. اما از  يو بازساز ديتول در حال ،يآت يهاچه در سال
رخ  ينيغالباً در دوران جن يکيژنت يهاکه جهش ييجاآن
خواهند  وبيمع يتوکندريم يدارا ييهافقط سلول دهند،يم

 هيدچار جهش شده باشند و بق ،ينيبود که در دوران جن
 گسترش جه،يسالم خواهند داشت. در نت يتوکندريها، مسلول

درست مختل آن،  يهادر بدن و بافت وبيمع يهايتوکندريم
 نديگويم (ي)ناهمگون يهتروپلاسم دهيپد نينخواهد بود. به ا

محسوب  ييايتوکندريم يهايماريب مهم يژگيو کيکه 
 وبيمع يتوکندريم زانيکدام عضو بدن، چه م کهني. اشوديم

و  اتياز ح يدر چه زمان يدارد که جهش ژن نيدارد، بسته به ا
است که دو  ليدل ني، به هماست در کدام بافت بدن رخ داده

ممکن است علائم  ند،دار يجهش ژن کي ناًيکه ع ييفرد مبتلا
که  يااز هم داشته باشند. در مطالعه يمتفاوت اريبس يهاو نشانه

و  انيدکتر قدس شل،يتوسط دکتر ف يلاديم 1992در سال 
 يحذف ژن قاًيگزارش شد که دق ماريهمکاران انجام شد، دو ب

با  يکلشان بهداشتند، اما علائم bp 977/4در  يمشابه
سندرم  کيها علائم کلاسز آنا يکيمتفاوت بود.  گريدکي

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
05

 ]
 

                             9 / 16

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-7899-fa.html


 همکارانو  اکرم عليزاده                 ييايتوکندريم يهايماريو ب کولوژنزيفول

571 

 

کاملاً متفاوت داشت  يعلائم يگريرا داشت و د ريسه -کرنس
چه که . آنشوديشناخته م رسونيکه امروزه به نام سندرم پ

در  رسونيآن است که سندرم پ کنديم تردهيچيموضوع را پ
 ريسه -موارد و با گذشت زمان، تبدل به سندرم کرنس يبرخ

 دهياست که پد نشان داده رياخ يهاسال يها. پژوهششوديم
در علائم  يهم نقش مهم ييايتوکندريژنوم م ونيکاسيدوپل

و  ريسه -در سندرم کرنس دهيپد نيدارد. ا ماريب يظاهر
 يخارج يافتالموپلاژ»اما در  شوديم دهيد رسونيسندرم پ
در سندرم  يژن حذفوجود ندارد. اندازه  «روندهشيمزمن پ
است. محل آن   8kbتا  3/1و در حدود  ريغمت ريسه -کرنس

 نوع حذف نيترعيمتفاوت است. شا اليتوکنديهم در ژنوم م
تا به محل  8469است که از محل استقرار  kb 9/4 يژن

 دهيد ريسه -کرنس مارانيب 1/3و در  دهديرخ م 13147
 [.46] شوديم

  (Parkinson's Disease) نسونيپارک يماريب -5-9
 يحاصل تعامل نسون،ياست که پارک نشان داده قاتيتحق

 %15است. حدود  يطيو عوامل مح کيعوامل ژنت انيم دهيچيپ
درجه اول مبتلا به  شاونديخو نسون،يافراد مبتلا به پارک

 نسونيافراد مبتلا به پارک %10تا  5و  هستند نسونيپارک
ژن  چنداز  يکيدارند که به خاطر جهش در  ييهايماريب

 يکيژنت يهاجهش نياز ا يکي. داشتن شونديم جاديمشخص ا
نشود و عوامل  يماريمنجر به ب ييتنهاممکن است به

سن بروز  نسون،يفرد به پارک يبر شانس ابتلا گريد يزاسکير
 يکيآن موثرند. تا کنون، جهش ژنت شرفتيشدت و پ ،يماريب

 صورتهژن ب 9صورت اتوزوم غالب و هژن ب 11در حداقل 
موثرند.  نسونيپارک جادياتوزوم مغلوب شناخته شده که در ا

، SNCA ، PARK3 ،UCHL1غالب اتوزومال شامل يهاژن
LRRK2 ،GIGYF2 ،HTRA2 ،EIF4G1 ،TMEM230 ،

CHCHD2،RIC3  و VPS35 مغلوب  يهاهستند. ژن
، PRKN ،PINK1 ،PARK7، ATP13A2 اتوزومال عبارتند از

PLA2G6 ،FBXO7 ،DNAJC6، SYNJ1  و  VPS13C . که
 يالگوها ايهستند  يجنس يهاها مربوط به ژنژن يبرخ

 وPARK10 ، PARK12 ناشناخته دارند از جمله يوراثت

PARK16   22حذف ژنq11  نسونيپارک يماريبا ب زين 
 ژن يهااز اتوزوم غالب را با جهش يمرتبط است. شکل

LRP10 دچار  نسون،يرکپا انيمبتلا %5 اند. حدودهمراه دانسته
تر کم يجهش در افراد عاد نيهستند. ا GBA1 جهش در ژن

ابتلا به  سکيجهش، ر نياست. در صورت وجود ا %1از 
 نيمرتبط با ا نسونيبرابر است. پارک 30تا  20 نسونيپارک

شده را دارد اما در سن شناخته ينيجهش، همان مشخصات بال
را  يترعيسر يحرکتو  يو افت شناخت کنديبروز م ترنييپا

است.  دازيگلوکوسربروز ميآنز دکنندهيژن، تول ني. ازنديرقم م
از  يکيگوشه که  يماريمنجر به بروز ب ميآنز نيا نييسطح پا

 SNCA . جهش ژنشوديم زوزوماليل يارهيذخ يهايماريب

مرتبط با آن  نيپروتئ رايمهم است ز نسونيدر ابتلا به پارک زين
 ييجسم لو دهندهليتشک يماده اصل ن،ينوکلئيس-آلفا يعني

. جهش در شوديجمع م نسونيپارک انياست که در مغز مبتلا
جزو عوامل  GBA وSNCA ، LRRK2 ها از جملهژن يبرخ

( يرخانوادگيغ يعني) يانفراد نسونيپارک جاديدر ا زاسکير
 ليدل نيترعي، شاLRRK2 است. جهش در ژن شناخته شده

است،  يو انفراد يخانوادگ نسونيشده در ابتلا به پارکشناخته
در  %3و  نسون،يپارک يخانوادگ خچهيتار يدر افراد دارا 5%

 نيتربزرگ GBA جهش در ژن .شوديم دهيد يموارد انفراد
ژن مربوط  نياست. چند نسونيدر ابتلا به پارک کيژنت سکير

که  ييها)اندامک اهزوزوميدر عملکرد ل نسون،يپارک يماريبه ب
 ي( نقش دارند. برخکننديرا هضم م يمحصولات زائد سلول

 يارهيذخ يهايماريب ليممکن است به دل نسونيموارد پارک
را  نينوکلئيس-شکستن آلفا يسلول برا ييکه توانا زوزوماليل

 [.59-65شوند ] جاديا دهد،يکاهش م
 2نوع لتوسيم ابتيد -5-10

 ونيلاسيفسفر يهاژن انيکاهش ب يکرواريم يهايبررس
 2نوع  يقند ابتيبا د مارانيب يرا در عضلات اسکلت ويداتياکس

با  يتوکندريچند جهش مختلف در ژنوم م) [.63] دهدينشان م
مثل  يگريد اتيباشند که اغلب با خصوصيمرتبط م ابتيد

در  يتوکندرياز اختلال عملکرد م يهمراهند. شواهد ييناشنوا
از  کيچي[ اما ه66وجود دارد ] کيپيت 2 نوع ابتيد

 ابتيد عيطور عمده با نوع شاهب يتوکندريژنوم م يهاانتيوار
 .همراه نبوده است 2 نوع

 يريپ نديفرآ -5-11
شرکت داشته  يريپ نديدر فرآ هايتوکندريم ديآينظر م به

 Proof Reading - نقص در عملکرد کيباشند. داخل کردن 
 يهاباعث تجمع جهش گوتيهموز صورتهب  POLGدر ژن

 يپيفنوت جاديشده و ا يتوکندريها در ژنوم مو حذف يانقطه
کاهش  ،استئوپروز کاهش وزن، شامل کوتاه شدن طول عمر،

 يقلب يپرتروفيو ها يبارور کاهش ،يآلوپس ،يپوست ريز يچرب
 ژنوم يهامسئله را که تجمع جهش نيا جينتا نيشود. ايم
نقش  يريپ نديدر فرآ ماًيشده مستق يريباعث پ يتوکندريم

با هدف قرار دادن  کهنيبر ا يمبن يدارند. وجود شواهد
است و  دانياکسيآنت ميآنز کيکه  ييايتوکندريم يکاتالازها

 يهابيو آس افتهي شيطول عمر افزا م،يآنز نيا انيب شيافزا
ارتباط  .ابديياز سن کاهش م يو کاتاراکت ناش يقلب
از  يو اختلالات ناش يسلول يهابيبا آس هايتوکندريم
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 ديتاک ترشيب يريارتباط آن با پ زيآزاد و ن يهايکاليراد
 [.67،68گردد ]يم

 يتوکندريآزاد م يهاکاليراد هيگذشته، نظر يهادهه در
در  يبوده که سع ياهينظر نيترمحبوب (MFRTA) يريدر پ
 يتوکندريفعال م ژنياکس يتئور نيدارد. ا يريروند پ حيتوض

دهد. با توجه به نسخه ينشان م يريپ يرا به عنوان عامل اصل
 Mitochondrial Free Radical Theory of Ageing) ياصل

(MFRTA))را با سرعت بالا  هايتوکندريم ريپ يها، بافت
از  ،يتوکندريبه م فعال ژنياز اکس يناش بي. آسکننديم ديتول

و به سلول منجر به اختلال  ،يتوکندريژنوم م بيجمله آس
 دتريجد قاتيشود. تحقيم سميعملکرد بافت و اندام و ارگان

 ژني. نقش مضر اکسکرداضافه  هينظر نيرا به ا يديعناصر جد
ها شواهد مولکول صيها در تخصآن تيشد و اهم دييفعال تأ

نه تنها  يتوکندريژنوم م ن،يکرد. علاوه بر ا دايپ يديجد
عنوان تقاطع عوامل فعال، بلکه به ژنيهدف اکس کيعنوان به

توجه را به خود جلب  کنند،يم ليرا تعد يريکه پ يمختلف
 حيتوض يبرا يگريبه عوامل د يريپ گريد يهاهي. نظرکنديم

. به عنوان مثال، عدم کننديسن اشاره م شيبا افزا سميارگان
بر  يتواند به طور قابل توجهيم يهورمون يدهگناليس ميتنظ

فاکتور رشد  نگيگناليمورد س نيبگذارد. ا ريطول عمر تأث
 ژهياست که اختلالات آن، به و  (IGF1)نيو شبه انسول نيانسول

 تيطول عمر و حفظ بهبود فعال شي، با افزاواناتيدر ح
به  گريد يهايمرتبط است. تئور کيمتابول زانيو م يتوکندريم

متعاقب  شيوابسته به سن، با افزا يمنيا ستميکاهش س
 بيمتقاطع، که منجر به آس يهانيتجمع پروتئ ايها، يماريب

به  MFRTA کنند. اگرچهيشود، اشاره ميم يو بافت يسلول
 يهادهيدهد. پد حيموارد را توض ترشيتواند بيخود م يدخو

که  گرياز عوامل د ياريسن، وجود بس شيمرتبط با افزا
 يريکه پ کننديم ديهستند، تأک سميزوال ارگان احتمالاً عامل

 [.69-75] است يو چندوجه دهيچيپ دهيپد کي
در  زين يتوکندريرسد مقدار کل جهش ژنوم مينظر م به
 ،يو قلب ياسکلت يهاچهيمختلف متفاوت است، ماه يهابافت

 يتوکندريژنوم م يهاجهش ريتحت تاث ترشيکه ب هيکبد و کل
ها هيها، مانند پوست و راندام ريبا سا سهيدر مقا کيسومات

 يهاجهش يها به طور قابل توجههستند. مغز و قلب موش
 يهاافراد مسن نسبت به موش يتوکندريرا در ژنوم م يانقطه

رسد ي. به نظر مکننديم متفاوت، بروز يهاجوان، اما با سرعت
ل در مراح ژهي، به وهااز جهش يترشيمقدار ب ريمغز تحت تأث

 گر،يد ياز سو .رنديگيقرار م ماه( 24تر از نسبتاً جوان )کم
ژنوم  يهاکه کبد موش جهش دنشان دا يابييتوال يهاشيآزما

 [.68] کنديبروز نم يرا در دو سال اول زندگ يتوکندريم

 (Cancer) سرطان -5-12
 نيلاکتات در ح يبالا ديجامد با تول يتومورها سميمتابول

( همراه هستند که نشان يهواز زيکولي)گل ژنيرشد در اکس
 يتوکندريدهد تومورها ممکن است نقص در عملکرد ميم

 ونيلاسيرا با فسفور يسلول يها انرژيتوکندريداشته باشند. م
به عنوان  افعال ر ژنياکس يهاکنند، گونهيم ديتول ويداتياکس

منافذ  قيکنند و آپوپتوز را از طريم ديتول يمحصول جانب کي
کنند. يم ميتنظ  (mtPTP)يتوکندريم يريانتقال نفوذپذ

 ليتشک يتوکندريو م ياها از هر دو ژنوم هستهيتوکندريم
 يژن ضرور يتوکندريژن در ژنوم م 37 [.74-79اند ]شده

هزاران نسخه در هر  د،کننيرا کد م ويداتياکس ونيلاسيفسقر
دارد. در انسان،  ييبالا اريجهش بس زانيسلول وجود دارد و م

چند  يماريمنجر به ب ييايتوکندريژنوم م ديشد يهاجهش
 يبرخ رسديکه به نظر م يدر حال شود،يم يستميس
به انسان اجازه  تيخاص جمع يعملکرد يهاسميمورفيپل

 يهاسازگار شوند. جهش در ژن ديجد يهاطياند تا با محداده
فومارات  يبرا ياهسته شده با ژنوم يکدگذار يتوکندريم
و  هاوميوميبا ل دروژنازيده ناتيو سوکس دراتازيه

 يسرطان يهارحم مرتبط است و سلول يوماهايپاراگانگل
 نيآدنوز ديکه تول کننديرا القاء م II نازياند که هگزوکنشان داده

 ونيلاسيفسفر زيکوليگل ديتول يرا برا (ATP) فسفات يتر
در  يتوکندريژنوم م يها. جهشکننديمهار م ويداتياکس

و سرطان  نهيبا سرطان س 16189و  10398 يدهاينوکلئوت
 يتوکندريژنوم م کيسومات يهاآندومتر مرتبط است. جهش

خاتمه  يهاو جهش ديحذف شد-درج يهاتومور از جهش
است. با کمال  ريغمت فينادرست خف يهاتا جهش رهيزنج

خاص  يکيسومات يتوکندريجهش ژنوم م 190تعجب، از 
 يتوکندريژنوم م يانواع توال زين %72تومور گزارش شده، 

ها جهش نيشوند. ايم افتي يعموم تيهستند که در جمع
تومور،  کيامبرسوماتيپ RNA نادرست يهاجهش %52شامل 

، و rRNA يهاجهش %38حامل، RNA  يهاجهش 83%
از ارتباطات ممکن  يکنترل است. برخ هيناح يهاجهش 85%

باشند، اما  يتوکندريژنوم م يتوال يکننده خطاهامنعکساست 
خاص تومور با  يجهش نادرست جسم نيچند ليو تحل هيتجز
 يهاجهش ن،يرسد. بنابرايمشروع به نظر م يتيجمع انيهمتا

 يبه دو دسته اصل استدر تومورها ممکن  يتوکندريژنوم م
 :شوند ميتقس

را مهار  ويداتياکس ونيلاسيکه فسفر يديشد يهاجهش( 1
 ريو تکث دهنديم شيفعال را افزا ژنياکس ديتول کنند،يم

 .دهنديم شيتومور را افزا يهاسلول
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که ممکن است به تومورها اجازه  ترفيخف يهاجهش( 2
ممکن است  يسازگار شوند. اول ديجد يهاطيدهند تا با مح
که  يبرود در حال نيتومور از ب يبعد يرسانژنيدر طول اکس

رسد اختلال يرو، به نظر منيممکن است ثابت شود. از ا يدوم
 د،سرطان باش يشناسدر علت يعامل يتوکندريعملکرد م

و  صيتشخ يرا برا يديجد يکردهايکه ممکن است رو ينشيب
 [.69] کند شنهاديدرمان پ

 
 گيریبحث و نتيجه

لقاح از  ي، طيپدر يتوکندريمطالعات نشان داده که ژنوم م
از  ينديفرآ ين ژنوم طيا شود.يم وارد تخمکق اسپرم يطر

شود، يم يمادر يتوکندرين تنها واجد ژنوم مين رفته و جنيب
است  ياست. گفتن يمادر منحصراً يتوکندريلذا توارث ژنوم م

شود تمام اختلالات يده ميبه جز لبر که اغلب در مردها د
هر دو جنس را  يتوکندريژنوم م يهاجاد شده توسط جهشيا

درصد ژنوم   يسازند. از طرفيمبتلا م يزان مساويم به
ده يد يبا هتروپلاسم يافته در فرزندان مادريجهش يتوکندريم
 در يتوکندرياز ژنوم م ياز بخش يناش يشوند که تا حديم
مادر بدون علامت با نسبت  رونياز ا باشد.ياووژنز م يط
صاحب  يتوکندريافته ژنوم ميجهش يهان مولکولييپا

افته يجهش يتوکندريژنوم م يمار با نسبت بالايب يفرزند
همراهند  يماريکه با ب يتوکندريژنوم م يهاهستند. حذف

 يتوکندريک داشته و حذف در ژنوم ميمنشاء سومات عموماً
، اه شدهيتوده س ک دريرژيدپام يهان رفتن نورونيموجب از ب

ها ممکن است يماريرود که فرم غالب بيرو احتمال منياز ا
واجد  يتوکندريژنوم م يهاحد مولکول ش ازياز تجمع ب يناش

ون يلاسيدتر فسفريب شديجه تخرياه و در نتيتوده س حذف در
ملاس،  يهادر سندرم يتوکندريو باشد. جهش در ميداتياکس

ن يچنهم شود.يده ميز دين يل يماري، نارپ و بمرف
 توس،يابت مليک، ديگوسمپتوماتياول يهاسندرم

هم  يعصب -يحس ييا و ناشنواينوريوگلوبوليم ،يوپاتيوميکارد
باشد. شواهد نشان  يانقطه يهااز جهش يتوانند ناشيم
ژنوم  يهاان جهشيب يفرد رو يکينه ژنتيدهد زميم
پ يتوانند فنوتيم ياهسته يهار داشته و ژنيتاث يتوکندريم
جاد ارتباط يا ند.يل نمايرا تعد يتوکندريژنوم م يهايماريب
همواره  ييايتوکندريم يهايماريپ در بيپ و فنوتيان ژنوتيم

 يتوکندريک ژنوم ميکه يبه طور ،ده بودهيچيسخت و پ
و  ييابت و ناشنوايک فرد با ديتواند در يافته خاص ميجهش

جا که و تشنج همراه باشد. از آن يگر با آنسفالوپاتيدر فرد د
د يتول يو برا يره تنفسيزنج ياز مادر برا يتوکندريژنوم م
ا جهش يرو حذف نيهستند از ا ياتيفسفات ح ين تريآدنوز

وب يمنجر به عملکرد مع يتوکندريژنوم م يهادر بخش
آزاد در  يهاکاليه راديشود. نظريو ميداتيون اکسيلاسيفسفور

داشته از   يريح روند پيدر توض يسع يريدر پ يتوکندريم
مختلف  يهادر بافت يتوکندريژنوم مرو مقدار کل جهش نيا

تر تحت شيه بي، کبد و کليو قلب ياسکلت يهاچهياعم از ماه
سه با يدر مقا ،کيسومات يتوکندريژنوم م يهار جهشيتاث
ن مطالعات يچنهم. ها هستندهيها، مانند پوست و رر انداميسا

لاکتات در  يد بالايجامد با تول يدهد که تومورهاينشان م
 يتوکندرينقص در عملکرد م يايگو يز هوازيکوليگلن يح

 يهاق گونهياز طر هايتوکندريز ميدر آپوپتوز ن. همراه هستند
رو نيمؤثر هستند. از ا يتوکندريم يريژن فعال در  نفوذپذياکس

 يهاصرف نظر از جهش ييايتوکندريجهش در ژنوم م
  .شوديده ميدر اختلالات ذکر شده د يتوکندريم

  
 و قدردانیتشكر 

بدينوسيله از حمايت هاي علمي و عملي گروه مهندسي 
بافت و علوم سلولي کاربردي دانشگاه علوم پزشکي سمنان و 
همچنين مرکز تحقيقات بيولوژي پزشکي دانشگاه علوم 
پزشکي کرمانشاه که ما را در انجام اين تحقيق ياري کردند، 

 . نمايم صميمانه تشکر مي
 

 نويسندگانمشاركت و نقش 
و خانم  زادهيمقاله مربوط به خانم دکتر اکرم عل هياول دهيا

 هي، خانم رقيستانيس رايخانم سم .مقدم بود انيراحله ناصر
مقاله در  نيا سندگانينواز  يسجاد عوبر يو آقا ايکينيحس

، شيرايو .ترجمه مقالات مربوطه نقش داشتند و يبندجمع
 آرا بود.انيک هادفر يو نگارش مقاله به عهده آقا يگردآور

 شيرايو سندگانينو ياست که مقاله مربوطه توسط تمام يگفتن
 .  شده است
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Introduction: Oocyte mitochondria are unique organs that are established from the basal population in the 

primordial bud. Oocytes are formed in the mammalian ovary after birth, during folliculogenesis, and have a 

fundamental role in energy production and cellular processes, including metabolism and signal transduction. Each 

mitochondrion contains 5-10 copies of the mitochondrial genome, therefore each cell contains several hundreds to 

thousands of mitochondrial genomes. In most organisms, including humans, the father's mitochondria, which enter 

the ovule through the sperm, are never transmitted to the children, so the inheritance pattern of the mitochondrial 

genome has a maternal pattern. 

Materials and Methods: Related articles from WILY ONLINE LIBRARY, ISI Web of Science, Link Springer, 

ScienceDirect, and Pubmed databases from 1963 to 2022 in which inheritance patterns, maternal inheritance, 

mitochondria, and mitochondrial diseases were searched and studied. 

Results: The findings indicate that the removal of paternal mitochondria and mechanisms related to ubiquinone, 

proteasome, and autophagy cause the destruction of paternal mitochondria and prevent the transfer of the 

mitochondrial genome. Mitochondrial diseases are mitochondrial changes in adult tissues and the resulting 

differences in clinical manifestations, so the mediating mechanisms in the relationship between genetic variation and 

human diseases are still a mystery, mainly due to problems in modeling. 

Conclusion: Mitochondrial diseases caused by mutation of the mitochondrial genome in the maternal pattern 

caused by mutations in mitochondria are seen in MELAS, MERRF, NARP syndromes, Leigh, oligosymptomatic 

syndromes, diabetes mellitus, cardiomyopathy, myoglobinuria, and sensory-neural deafness. Therefore, the 

recognition of this mutation can be the target of gene therapy in the future. 
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