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Abstract 
Objective 

Since nutrition affects all the interactions of the body, especially the genome as well as the 

expression of genes, and all organisms are always feeding, and without feeding life is not possible. 

Therefore, the aim of this study was to review the role of nutrition in gene expression, DNA 

replication, prevention of DNA damage and DNA repair.  

 

Materials and methods 

In this study, the keywords such as cancer, ribonuclease, ribonuclease inhibitor and RNA were 

used to search in databases including Scopus, SID, IranDoc, PubMed, Google Scholar, Web of 

Science and IranMedex. In order to select the documents used, all articles published in non-

English and Persian languages, duplicate articles, articles that could not be accessed to the full 

text, as well as articles that were presented as abstracts were removed. Finally, the selected cases 

were thoroughly studied and summarized in order to prepare the current review. 

 

Results 

Regulation of gene expression is essential to life and health and is sensitive to endogenous and 

dietary and other environmental factors that exert their action at multiple levels and by multiple 

mechanisms. There are important and intimate links between diet/nutrition, metabolic status, 

signaling pathways, and gene regulation. Postgenomic technologies including microarray 
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hybridization and massive next-generation sequencing (RNA-Seq) enable nowadays 

highthroughput analysis, at genome-wide level, of the transcriptome and its dynamics (presence 

and quantity of RNAs, RNA expression patterns). Further, changes induced by dietary or other 

factors in TF binding site occupancy, chromatin features, global patterns of transcript decay, and 

translational profiling can also be studied nowadays at a genome-wide level. There is 

overwhelming evidence that a large number of micronutrients (vitamins and minerals) are 

required as cofactors for enzymes or as part of the structure of proteins (metalloenzymes) involved 

in DNA repair, prevention of oxidative damage to DNA, as well as maintenance and methylation 

of DNA. The role of micronutrients in the maintenance of genome stability has been extensively 

reviewed. Some of micronutrients involved in various genome stability processes. There are 

various mechanisms by which micronutrient deficiency could cause DNA damage, accelerate 

senescence and chromosomal instability. 

 

Conclusion 

Integration of results from these varied technologies will ultimately allow a comprehensive, 

system-wide understanding of gene expression control and of diet-gene-health relationships in 

modern nutrition science. 
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  چکیده

ها تاثیر گذار است و همه موجودات همواره که تغذیه بر تمامی فعل و انفعالات بدن، به ویژه بر ژنوم و نیز بیان ژن : نظر به اینهدف

رسی اجمالی نقش تغذیه در بیان ژن، پذیر نیست. لذا هدف این پژوهش بردر حال تغذیه هستند و بدون تغذیه حیات امکان

 بود.   DNAو ترمیم DNA ، جلوگیری از آسیب DNAهمانندسازی

ستفاده از کلید واژه ها:مواد و روش سید ریبونوکلئیک، در در این مطالعه با ا سرطان، ریبونوکلئاز، مهارکننده ریبونوکلئازی و ا های 

یگاااه بر پااا ت ع م تی  طلاعااا و  Scopus ،SID ،IranDoc ،PubMed ،Google Scholar ،Web of Scienceهااای ا

IranMedex  سی چاپ سی و فار ستفاده، تمام مقالاتی که به زبان غیرانگلی ستندات مورد ا شد. به منظور انتخاب م ستجو انجام  ج

شت و هم ستیابی به متن کامل مقاله وجود ندا ه صورت چکیده چنین مقالاتی که بشده بودند، مقالات تکراری، مقالاتی که امکان د

 سازی شدند.ارائه شده بودند حذف گردیدند. نهایتا موارد منتخب به منظور تنظیم مقاله حاضر به طور کامل مطالعه و خلاصه

تنظیم بیان ژن برای حیات و سلامت ضروری است و به عوامل درون زا و رژیم غذایی و سایر عوامل محیطی که در سطوح نتایج: 

ای متعدد عمل می کنند حساس است. پیوندهای مهم و نزدیکی بین رژیم غذایی/تغذیه، وضعیت متابولیک، همختلف و با مکانیسم

امروزه  یابی نسل بعدیژنومی شامل هیبریداسیون ریزآرایه و توالیهای پسادهی و تنظیم ژن وجود دارد. فناوریمسیرهای سیگنال

ها، الگوهای  RNAطح گسترده ژنوم، رونویسی و پویایی آن )حضور و کمیتامکان تجزیه و تحلیل با بازدهی و خروجی بالا، در س

فاکتورهای  ( را فراهم می کند. علاوه بر این، تغییرات ناشی از رژیم غذایی یا عوامل دیگر در اشغال محل اتصال RNAبیان

امروزه می تواند در سطح ژنوم مورد های کروماتین، الگوهای جهانی تباهی رونویسی و پروفایل ترجمه نیز برداری، ویژگینسحه

ها و مواد معدنی به عنوان کوفاکتورهای ها، از جمله ویتامینمطالعه قرار گیرد. شواهد زیادی وجود دارد که تعداد زیادی از ریز مغذی
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و همچنین  DNA تیو به، جلوگیری از آسیب اکسیدا DNAها( در ترمیمها )متالوآنزیمها یا به عنوان بخشی از ساختار پروتئینآنزیم

ای بررسی شده است. بسیاری ها در حفظ ثبات ژنوم به طور گستردهمورد نیاز هستند. نقش ریز مغذی DNAنگهداری و متیلاسیون 

ها های مختلفی وجود دارند که به وسیله آنهای در فرآیندهای مختلف پایداری ژنوم درگیر هستند. همچنین مکانیسماز ریز مغذی

 ر شدن و ناپایداری کروموزومی شود.، تسریع پی DNAتواند باعث آسیب بهکمبود ریز مغذی می

تم کنترل بیان ژن و روابط های متنوع در نهایت به درک جامع و گسترده ای از سیسادغام نتایج حاصل از این فناورینتیجه گیری: 

  .کندسلامت در علم تغذیه مدرن کمک می-ژن-رژیم غذایی

 DNA ، ترمیم، همانندسازیتغذیه، بیان ژن،  کلمات کلیدی:

 

 .مروریمقاله : نوع مقاله

، ترمیم و پیشگیری از همانندسازیاهمیت تغذیه در  بیان ژن،  (1400)حسن زاده داورانی فاطمه ، حمدآبادی محمدرضام استناد:

 .205-222 (،3)13، مجله بیوتکنولوژی کشاورزی. DNA آسیب 
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 مقدمه

های محیط برای عملکرد سلولی و ها برای استفاده از انرژی و مولکولهمانطور که می دانیم حیات کاملاً به ظرفیت سلول

آورند. برخی از سلولی، از جمله انسان، انرژی و مواد مغذی ضروری را از غذاها به دست میتولید مثل بستگی دارد. موجودات چند 

ناشی از کمبود مواد مغذی و یا  DNA ، حفظ ساختار طبیعی کروموزوم، ترمیم آسیب DNAاین مواد مغذی ضروری برای سنتز

 .2015Danino et al ;های اپی ژنتیکی مورد نیاز است )محیطی و برای کنترل بیان ژن توسط مکانیسم 1هایژنوتوکسین

Barazandeh et al. 2019 .)کند. این برند نحوه پردازش مواد مغذی را توسط موجود تعیین میژنومی که موجودات به ارث می

شناسایی و درک اثر تغییر شکل ژنوم و اپی ژنوم در جذب و متابولیسم ریز گیرد، که بر اثرات توسط نوتریژنتیک مورد مطالعه قرار می

گذارد )برای ها و همچنین اثرات رژیم غذایی بر سلامت متمرکز است. از سوی دیگر، رژیم غذایی بر ژنوم موجود تأثیر میمغذی

و تغییرات هیستونی(، و همچنین  DNA ونژنوم )متیلاسیدر هر دو سطح مولکولی و کروموزومی( و اپی DNA نمونه، تعیین آسیب

                                                      
1 genotoxins 
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(. نوتریژنومیکس بر شناسایی و درک Barazandeh et al. 2016a; Li et al. 2018ها )ها و متابولیتها، پروتئین RNAبیان

های روش های با توان بالا، از جملههای زیستی رژیم غذایی با استفاده از فن آوریتأثیر سطح مولکولی مواد مغذی و سایر فعالیت

(. Barazandeh et al. 2016b R;eynes et al. 2018ژنومی، ترانسکریپتومی، پروتئومی و متابولومی متمرکز است )ژنومی، اپی

  DNAو ترمیم DNA ، جلوگیری از آسیب DNAدر این مطالعه به بررسی اجمالی نقش تغذیه در بیان ژن، همانندسازیلذا، 

 پرداخته شده است. 

 

 ژن توسط تغذیه کنترل بیان 

 ( که بعضی از این فاکتورها عبارتند از: 1گذارند )شکل ای زیادی بر بیان ژن تأثیر میفاکتورهای تغذیه

ها( و ها، مواد شیمیایی گیاهی و سایر عوامل زیستی، مثل زنوبیوتیکها، ریزمغذیاجزای غذایی خاص )درشت مغذی -1

ای )مانند محدودیت های مختلف( و شرایط تغذیهمثال، جیره حاوی درشت مغذیها )به عنوان ها، انواع جیرهترکیبات آن

 (.Weake and Workman 2010کالری، تغذیه بیش از حد، تغذیه مکرر( )

فاکتورهای جیره  بر بیان ژن به طور مستقیم یا غیر مستقیم و در مراحل مختلفی از رونویسی تا ترجمه و فعالیت پروتئین  -2

و تنظیم کروماتین در کوتاه مدت و بلند مدت  فاکتور نسخه برداری . در سطح رونویسی، آنها بر فعالیتگذارندتأثیر می

 (.Schmidt and Mangelsdorf 2008گذارند )تأثیر می

تواند به سلول/موجود کمک کند تا از مواد مغذی رژیم غذایی استفاده ای میتغییرات در بیان ژن ناشی از فاکتورهای تغذیه -3

ها )به عنوان ها را ذخیره کرده و یا با سازگاری آن با در دسترس قراردادن مواد مغذی در سرنوشت سلوله و یا آنکرد

ها( تأثیرگذار باشد و نیز در حفظ سلامت یا ایجاد بیماریهای مرتبط با رژیم غذایی است موثر مثال، رشد و تکثیر سلول

 (.Ross and Davis 2018باشد )

و تغییرات هیستونی  DNAهای ژنتیکی، تواند مخصوص بافت باشد و به چندشکلیایی بر بیان ژن میتأثیر عوامل غذ -4

ها( یا سایر اجزای جیره وابسته باشد ژنتیک(، سایر عوامل همزمان در افرد )به عنوان مثال، وضعیت سلامتی آن)اپی

(Stover et al. 2018 .) 

ر سطوح مختلف پودر دانه رازیانه در رژیم غذایی بر عملکرد رشد و بیان ( تأثی2020) .Masoudzadeh et alدر پژوهشی 

در بافت مغز، چربی، استخوان ران )ساق پا( و ماهیچه شکمبه بره مطالعه کردند. آنها نشان دادند که افزایش سطح پودر   DLK1 ژن

دهد. تغذیه دو درصد رازیانه در را افزایش می در عضلات ران و بافت شکمبه DLK1 ها، میزان بیان ژندانه رازیانه در جیره بره

در عضله ران )ساق پا( و در عضله شکمبه  DLK1 مقایسه با جیره شاهد )صفر درصد( منجر به تفاوت معنی داری در میزان بیان ژن

مقایسه با صفر درصد  های تغذیه شده با جیره دو درصد رازیانه درهای مورد مطالعه برهشد. حداکثر میزان بیان ژن در تمام بافت

مشاهده شد. از طرف دیگر، وزن نهایی، افزایش روزانه وزن زنده، مصرف ماده خشک، وزن لاشه گرم، وزن ماهیچه پشت )کمر(، 
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شوند، وزن ماهیچه ران )ساق پا(، وزن گوشت بدون چربی و ناحیه ماهیچه چشم برای حیواناتی که با جیره دو درصد رازیانه تغذیه می

افرادی که جیره غذایی کنترل را دریافت کردند بیشتر بود، اما وزن کبد در حیواناتی که با جیره دو درصد رازیانه تغذیه  نسبت به

توان نتیجه گرفت که رازیانه کردند کمتر از حیواناتی بود که جیره غذایی کنترل را دریافت کردند. با توجه به نتایج این تحقیق، میمی

ها، و در نتیجه برای افزایش رشد حیوانات و توده عضلانی، ها، مانند ماهیچهدر برخی بافت DLK1 ش بیان ژنتواند برای افزایمی

 .که در صنعت گوسفند مهم است، استفاده شود

کند که باید مورد تحقیق های پیچیدگی دیگری را به کنترل بیان ژن توسط عوامل رژیم غذایی اضافه میاین منابع تنوع لایه

های مختلف به دلیل ژنتیک یا های خونی ممکن است منعکس کننده تغییرات در حال انجام در بافتگیرند. بیان ژن در سلولقرار 

 شود.یممحیط باشد، و بنابراین به عنوان ابزاری مفید برای پیشرفت در نوتریژنتیک و نوتریژنومیکس شناخته 

 

 ساز ضروری های پیشنقش تغذیه در تهیه مولکول

ورین و پیریمیدین پنوکلئوتیدهای  de novoساز ضروری برای سنتز های پیشترین سطح، تغذیه با تهیه مولکولدر ابتدایی

های پیش هایی از مولکول(. نمونهLane and Fan, 2015کند )کنند، نقش مهمی را ایفا میرا تعیین می DNA که کد ژنتیکی

و  B12 مانند فولات، ویتامین نوکلئوتید مورد نیاز هستند، عبارتند از اهداکنندگان متیلساز تهیه شده توسط تغذیه که برای سنتز 

متیلن تترا -5،10ها، مانند فرمیل تتراهیدروفولات و در سنتز پیریمیدین-10ها مانندپورین de novoمتیونین. فولات در سنتز 

 (. 2کند )شکل بازی میهای فرمیل و متیل نقش مهمی هیدروفولات به ترتیب با اهدای بخش

ها برای تبدیل که این آدنوزیل متیونین مورد نیاز است،-Sمتیل تتراهیدروفولات برای سنتز متیونین و -5علاوه بر این، 

های زیر در پدیده متیل سیتوزین نقش مهمی-5است ضروری هستند.  DNA متیل سیتوزین، که نوکلئوتید پنجم در-5سیتوزین به 

 (:Fenech, 2012دارد )

  2سانترومریدر پایداری کروموزوم ساختاری، به ویژه در منطقه پری (1)

ی محیطی کنترل ، که بیان ژن سلولی طبیعی و فنوتیپ را در پاسخ به پارامترهاDNAدر حفظ الگوهای متیلاسیون  (2)

 کنند.می

کند برای سنتز نوکلئوتید و متیونین را تعیین می 3حیاتی است زیرا در دسترس بودن فولات DNA در متابولیسم 12B ویتامین

متیل -5مهم برای آنزیم متیونین سنتاز، که امکان انتقال یک گروه متیل از  4که این هم به دلیل نقش آن به عنوان یک کوفاکتور

شکلی از  B12 علاوه، ویتامین باشد. بهکند، میتتراهیدروفولات به هموسیستئین را برای تولید متیونین و تتراهیدروفولات فراهم می

                                                      
2 pericentromeric region 
3 folate 
4 cofactor 
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ها به عنوان پیش ماده ضروری برای تولید مواد زیر گلوتامینه شدن( در سلول)پلی 5گلوتاماسیونتواند پس از پلیفولات است که می

 ذخیره شود:

 ( ضروری است.GTPو  ATPفرمیل تتراهیدروفولات که برای سنتز نوکلئوتید پورین )-10( 1)

 ( مورد نیاز است.CTPو  TTPمتیلن تترا هیدروفولات که برای سنتز نوکلئوتید پیریمیدین ) -5،10( 2)

را به درستی تکثیر و  DNA تواند به اندازه کافی نوکلئوتید تولید کند تاو یا فولات کم باشد، سلول نمی B12 وقتی ویتامین

 ,Fenechشود )های کروموزومی میو انحراف DNA شکستگی رشته،  DNAهمانندسازی کند، که منجر به استرس همانند سازی

2012 .) 

  DNA پلیمرازهای مورد نیاز برای سنتز DNA مواد معدنی حاصل از غذاها، مانند روی و منیزیم، به عنوان کوفاکتورهای

این، ثابت شده است که  (. علاوه برSharif et al., 2012; Hartwig, 2001میتوکندریایی ضروری هستند )  DNAای و هسته

های شامل آنزیم  DNA عملکردهایی را در فرآیندهای همانندسازی 6ایهسته )S-Fe (های کلاستر گوگرد آهنپروتئین

POLD1،PRIM2  و DNA2 انجام می( دهندFuss et al., 2015 کمبود این مواد معدنی همچنین ممکن است باعث ایجاد .)

 .شود ایهای نقطه، حذف و جهشDNAشود و منجر به شکستگی  7DNA تنش همانندسازی

ها یا به عنوان ها )ویتامین ها و مواد معدنی( به عنوان کوفاکتورهای آنزیمشواهد زیادی وجود دارد که تعداد زیادی از ریز مغذی

و همچنین نگهداری و  DNA به، جلوگیری از آسیب اکسیداتیو DNA ( در ترمیم8هاها )متالوآنزیمبخشی از ساختار پروتئین

 ;Ames, 2006ای بررسی شده است )ها در حفظ ثبات ژنوم به طور گستردهمورد نیاز هستند. نقش ریز مغذی DNAمتیلاسیون 

Ferguson and Philpott, 2008; Fenech, 2010های درگیر در فرآیندهای مختلف پایداری ژنوم (. نمونه هایی از ریز مغذی

تواند باعث آسیب ها کمبود ریز مغذی میهای مختلفی که به وسیله آنده شده است. همچنین برخی از مکانیسمآور 1در جدول 

 نشان داده شده است. 3، تسریع پیر شدن و ناپایداری کروموزومی شود نیز در شکل  DNAبه

 

 

                                                      
5 polyglutamation 
6 nuclear iron-sulfur (FeeS) cluster proteins 
7 DNA replication stress 
8 metalloenzymes 
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شامل اجزای غذایی . مرور اجمالی کنترل بیان ژن توسط عوامل رژیم غذایی. عوامل رژیم غذایی 1شکل 

خاص، شرایط تغذیه و انواع رژیم غذایی بر بیان ژن به طور مستقیم یا غیر مستقیم و در مراحل مختلف، از 

ها بر فعالیت عوامل تأثیر گذار و گذارد. در سطح رونویسی، آنرونویسی تا ترجمه و فعالیت پروتئین تأثیر می

مدت تأثیر می گذارند. تغییرات در بیان ژن ناشی از عوامل همچنین تنظیم کروماتین در کوتاه مدت و بلند 

تواند به سلول/موجود برای استفاده یا ذخیره مواد مغذی رژیم غذایی، وضعیت و عملکرد رژیم غذایی می

ها )به عنوان مثال، با تنظیم رشد و تکثیر سلول ها با در دسترس قراردادن مواد مغذی( و به حفظ سلامتی سلول

 های مرتبط با رژیم غذایی کمک کند.بیماری یا توسعه

Figure 1. Overview of gene expression control by dietary factors. Dietary factors including 

specific food components, nutritional conditions and diet types impact gene expression 

directly or indirectly and at multiple stages, from transcription to translation and protein 

activity. At the transcriptional level, they affect the activity of transacting factors as well as 

chromatin regulation in the short- and long-term. Changes in gene expression induced by 

dietary factors can help the cell/organism to utilize or store the dietary nutrients, condition 

cell fate and function (for instance, by adjusting cell growth and proliferation to nutrient 

availability), and be linked to health maintenance or the development of diet-related 

diseases. 



 1400، حسن زاده داورانیو  حمدآبادیم

213 

Agricultural Biotechnology Journal;      Print ISSN: 2228-6705,      Electronic ISSN: 2228-6500 

 

متیلن -5،10( و formyl THF-10فرمیل تتراهیدروفولات )-10نقش فولات، به عنوان  -2شکل 

متیلن  -meTHF =5،10 5,10نوکلئوتید.  de novo( در سنتز meTHF-5,10تتراهیدروفولات )

=  ATP= آدنوزین مونوفسفات؛  AMPفرمیل تتراهیدروفولات؛ -formyl THF =10-10تتراهیدروفولات؛ 

=  dumpتیمین تری فسفات؛ -= دی اکسی dTTP= سیتوزین تری فسفات؛  CTPآدنوزین تری فسفات؛ 

=  IMP= گوانوزین تری فسفات؛  GTP= گوانوزین مونوفسفات؛  GMPاوریدین مونوفسفات؛ -دی اکسی

= اوریدین تری  UTPونوفسفات؛ ، اوریدین م UMPفسفات؛ -5-=ریبوز ribose-5-Pاینوزین مونوفسفات؛ 

 .فسفات

Figure 2. The role of folate, as 10-formyl tetrahydrofolate (10-formyl THF) and 5,10-

methylene tetrahydrofolate (5,10-meTHF) in de novo nucleotide synthesis. 5,10 meTHF, 

5,10- methylenetetrahydrofolate; 10-formyl THF, 10-formyl tetrahydrofolate; AMP, 

adenosine monophosphate; ATP, adenosine triphosphate; CTP, cytosine triphosphate; 

dTTP, deoxy-thymine triphosphate; dUMP, deoxy-uridine monophosphate; GMP, 

guanosine monophosphate; GTP, guanosine triphosphate; IMP, inosine monophosphate; 

ribose-5-P, ribose-5-phosphate; UMP, uridine monophosphate; UTP, uridine triphosphate. 
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 های خاص بر پایداری ژنومیهایی از نقش و تأثیر کمبود ریز مغذی. نمونه1جدول 

Table 1. Examples of the Role and the Effect of Deficiency of Specific Micronutrients on 

Genomic Stability 

 ریز مغذی
Micronutrient  

 نقش در پایداری ژنومی
Function in stability of 

genome 

 نتیجه کمبود
Result of deficiency 

 منبع 
Reference 

،  E، ویتامین Cویتامین
های آنتی اکسیدان )به فنلپلی

 عنوان مثال، اسید کافئیک(

 اکسیداسیونجلوگیری از 

DNA و لیپیدها 
افزایش سطح پایه شکستگی 

، شکستن  DNA رشته
  DNA هایکروموزوم، آسیب

اکسیداتیو و ترکیبات اضافی 
 DNAپراکسید لیپید بر روی 

Fenech et al. 2005 

، B2های فولات و ویتامین
B6  و B12 

حفظ و نگهداری متیلاسیون 
DNA ؛ سنتز نوکلئوتیدها از

و  dump از  dTTP جمله
 بازیافت کارآمد فولات

. DNAاسترس همانندسازی 
 DNAالحاق نادرست اوراسیل در

، افزایش شکستن کروموزوم و 
کوتاه .  DNAهیپومتیلاسیون 

 .شدن و اختلال عملکرد تلومر

Fenech 2012 

نیاسین )همچنین به عنوان 
آمید اسید نیکوتینیک و نیکوتین

شود، که پیش ساز شناخته می
آمید آدنین نیکوتین

و  (NAD) نوکلئوتیددی
آمید آدنین نیکوتین

 نوکلئوتید فسفاتدی

(NADP) )هستند 

 به عنوان سوبسترا برای پلی

[ADPribose]  پلی مرازها 

(PARP)   مورد نیاز است، که
تک  DNAهای شکستگی

را تشخیص   (SSB) رشته
 های تعمیردهد و کمپلکسمی

DNA را در محلSSB  ها به
نیز  PARP گیرد. فعالیتکار می

برای نگهداری طول تلومر لازم 
 .است

،  DNAها در SSBافزایش سطح
افزایش شکستگی و بازآرایی 

ها و حساسیت به کروموزوم
زاها. اختلال در تنظیم طول جهش

 تلومر.

Ferguson and 

Philpott 2008 

به عنوان یک کوفاکتور برای  روی
، سوپراکسید دیسموتاز مس/روی

، p53، عملکرد IVاندونوکلئاز
های و پروتئین Fapy گلیکوزیلاز

Zinc finger   مورد نیاز برای
در  PARP نگهداری ژنوم مانند
،  DNAتشخیص آسیب

hOGG1   برای ترمیم گوانین
، یک  PrimPolاکسید شده و

پرایماز دخیل در -پلیمراز
ای و هسته DNA همانندسازی

 .میتوکندریایی نقش دارد

. DNAهمانندسازی  استرس
،  DNAافزایش اکسیداسیون

و افزایش میزان  DNA شکستن
 .آسیب به کروموزوم

Sharif  et al. 2012 
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 Fe-Sهای کلاستر پروتئین آهن
عملکردهای مهمی را در 

 DNAهمانندسازی 
(POLD1, PRIM2, 

DNA2)  و همچنین در
 DNAفرایندهای ترمیم 

(XPDیا تنظیم طول تلومر ) 

(RTEL1) دهند. انجام می
همچنین به عنوان بخشی از 

ریبونوکلئوتید ردوکتاز و 
های میتوکندریایی مورد سیتوکروم

 .نیاز است

افزایش استرس همانند سازی 
DNAکاهش ظرفیت ترمیم . 

DNA   و افزایش میل به آسیب
 DNA اکسیداتیو به

میتوکندریایی. اختلال در کنترل 
 .طول تلومر

Fuss et al. 2015 

 به عنوان کوفاکتور برای انواع منیزیوم

DNA   پلیمرازها، در ترمیم
برش نوکلئوتیدی، ترمیم برش 
بازی و ترمیم عدم تطابق مورد 
نیاز است. برای پلیمریزاسیون 

میکروتوبول و تفکیک کروموزوم 
 .ضروری است

کاهش ثبات و پایداری 
. کاهش DNAهمانندسازی 
. ایجاد  DNA ظرفیت ترمیم

 تفکیک کروموزومی.خطاهای 

Hartwig 2001 

از سوپراکسید  به عنوان یک جز منگنز
میتوکندریایی  Mn دیسموتاز

 .مورد نیاز است

افزایش حساسیت به آسیب 
 DNA سوپراکسید به

میتوکندریایی و کاهش مقاومت در 
 برابر آسیب ناشی از تشعشع به

DNA  هسته ای. 

Fenech 2014 

وز به برای تنظیم فرآیند میت کلسیم
 عنوان کوفاکتور مورد نیاز است

 Lamprecht and اختلال عملکرد میتوزی

Lipkin 2003 

های درگیر در سلنوپروتئین سلنیوم
متابولیسم متیونین و متابولیسم 

)به عنوان مثال،  آنتی اکسیدان
سلنومتیونین، گلوتاتیون پراکسیداز 

I) 

 هایافزایش شکستگی رشته

DNA اکسیداسیون ، DNA  و
 کوتاه شدن تلومر

Fenech 2010 
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ثباتی و بی DNA ها منجر به آسیبها کمبود ریز مغذیهای مختلفی که به وسیله آنمکانیسم -3شکل 

 9خوردگی کروموزومجوش-=پل شکستگی BFBشود. کروموزومی می

Figure 3. The various mechanisms by which micronutrient deficiency leads to DNA damage 

and chromosomal instability. BFB, chromosome breakage-fusion-bridge 

 

تواند باعث آسیب ژنومی به همان مقداری شود )اگر بیشتر ها مییک نکته اساسی این است که کمبود یا اضافه ریز مغذی

زای شیمیایی، اشعه ، مانند مواد سرطان10حیطیهای منشود( که از قرار گرفتن ژنوم در معرض دوزهای قابل توجهی از ژنوتوکسین

های انسانی کشت شده ناشی از کاهش بیند. به عنوان مثال، آسیب کروموزومی در لنفوسیتماورابنفش و اشعه یونیزان اسیب می

حاد در برابر اشعه نانومول در لیتر برابر است با آسیب ناشی از قرار گرفتن در معرض  12نانومول در لیتر به  120غلظت فولات از 

برابر بیشتر از حد  10(. که این یک دوز تشعشع است که تقریباً X)برای نمونه، اشعه  11گری 2/0یونیزان با انتقال انرژی خطی کم 

 (. Fenech, 2010تواند در طی یک سال در معرض آن قرار گیرد )مجاز ایمنی است که یک جمعیت می

                                                      
9 Chromosome breakage-fusion-bridge 

10 environmental genotoxins 
11 to 0.2 Gy of low linear energy transfer ionizing radiation 
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 یم کنندهشود که حداقل هشت گلیکوزیلاز ترمها با این واقعیت مشخص میبه کمبود ریز مغذی DNA حساسیت آسیب

DNA  در انسان وجود دارد که به حذف نوع آسیب بازی DNA  ،ئوکسی گوانوزین، هیدروکسی د-8اختصاص دارند )به عنوان مثال

 یا فولات و ویتامین (Eامین و ویت C امینهای آنتی اکسیدانی )مانند روی، ویتاوراسیل( که به ترتیب در هنگام کمبود یا ریز مغذی

B12  تولید می( شوندWood et al., 2001 .) 

تأثیر  in vivoدر شرایط  ریز مغذی بر پایداری ژنوم در انسان 9نتایج حاصل از مطالعات جمعیتی حاکی از آن است که حداقل 

 %46سال،  8/47ن سنی فرد سالم )میانگی 190تیکی روی (. این مطالعه اپیدمیولوژیکی سیتوژنFenech et al., 2005می گذارند )

ف غذا( و آسیب ژنوم )شکستن مرد( اجرا شد تا ارتباط بین مصرف رژیم غذایی )تخمین زده شده با استفاده از پرسشنامه فرکانس مصر

( تعیین و cytokinesis-block micronucleus assayگیری با روش ها )اندازهو یا از دست دادن کروموزوم( در لنفوسیت

 مشخص شود. 

 های پایه نشان داد که: تجزیه و تحلیل چند متغیره داده

، رتینول، فولات، اسید نیکوتینیک )از قبل ساخته شده( و کلسیم با  Eالف( بالاترین سهک )یک سوم( میزان مصرف ویتامین

ها نسبت به کمترین سهک )یک سوم( مصرف همراه بود )این کاهش (MN) 12( در فراوانی ریز هستهP <0.005دار )کاهش معنی

 %(. -49% و -46%، -33%، -31%، -28به ترتیب عبارت بودند از: 

جهی در فراوانی ریز ب( بیشترین سهک )یک سوم( میزان مصرف ریبوفلاوین، اسید پانتوتنیک و بیوتین با افزایش قابل تو

+% 65و  P=021/0+% با P ،51=054/0+% با 36م( مصرف همراه بود )به ترتیب نسبت به کمترین سهک )یک سو (MN) هسته

 (. P=001/0با 

مترین سهک نسبت به ک (MN) درصدی در فراوانی ریز هسته 18ج( سهک )یک سوم( میانی میزان بتاکاروتن با کاهش 

 (. P=038/0)یک سوم( مصرف همراه بود )

 درصدی فراوانی ریز هسته 18( منجر به افزایش mg/day 6400با این حال، بیشترین سهک )یک سوم( مصرف )بیش از 

(MN) ها نسبت به کمترین سهک )یک سوم( شد. در تفسیر داده های این مطالعه، توجه به این نکته مهم است که ریز مغذی

تواند مضر باشد. همچنین احتمال که در آن هم کمبود و هم زیادی آن می دهندرا نشان می 13دوز متابولیکی-معمولاً اثرات پاسخ

ها ممکن است خارج از محدوده مصرف دارد که، در یک رژیم غذایی مختلط خاص، بسته به میزان مصرف فرد، برخی از ریز مغذی

 ثباتی ژنوم بهینه است.باشند که برای جلوگیری از بی

دهد. اگر مصرف در میلی گرم در روز را پیشنهاد می 6000تا  4000برای پایداری ژنوم بین  نهنتایج برای بتاکاروتن مقدار بهی

شود. از طرف دیگر، اثرات پیشگیرانه آشکار تر از این باشد افزایش قابل توجهی در آسیب ژنومی مشاهده میسطوح بالاتر یا پایین

                                                      
12 micronucleus 
13 metabolic dose-response effects 
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سید نیکوتینیک از قبل ساخته شده و کلسیم هنوز در بالاترین سهک )یک ، رتینول، اسید فولیک، ا Eآسیب ژنوم همبسته با ویتامین

تواند حتی در سطوح بالاتر مصرف حاصل شود یا اینکه دهد حد مطلوب میسوم( مصرف در حال افزایش است، که پیشنهاد می

میلی  256مصرف فولات برابر  به عنوان مثال، بالاترین سهک )یک سوم( شود.حداکثر اثر مفید در این سطوح از مصرف حاصل می

گرم در روز بود، که این نتایج منطبق با نتایج تعدادی از مطالعات است که نشان دادند نقایص رشد و سرطان، و همچنین نشانگرهای 

میلی گرم در روز یا  400در مصرف فولات در سطح  homocysteinedareو   riskdsuchعروقی -قلبی زیستی برای بیماری

 (. Fenech, 2012; Bailey et al., 2015رسد )ه حداقل میبیشتر ب

 

 هااثرات ترکیبی ریز مغذی

هایی مانند کلسیم یا ریبوفلاوین با فولات نیز مهم است، زیرا شواهد اپیدمیولوژیک در نظر گرفتن اثرات ترکیبی ریز مغذی

دیل خطر ابتلا به سرطان با یکدیگر اثر متقابل داشته باشند دهد که این فاکتورهای رژیم غذایی ممکن است در تغییر و تعپیشنهاد می

(2003; Lamprecht and Lipkin, 2010Fenech, .) ( افزایش مصرف ٪-46) 14اثرات متقابل افزایشی، از جمله اثر محافظتی

کم مشاهده شده است. ( مصرف بیشتر ریبوفلاوین بر افزایش آسیب ژنوم ناشی از مصرف فولات ٪+42) 15کلسیم، و اثر تشدید کننده

ها بر یکپارچگی ژنوم، بسته به سطح ها و اثرات متقابل آنای از ریز مغذینتایج این مطالعه نشان دهنده تأثیر شدید طیف گسترده

 ها درهای مختلف از این ریزمغذیهای منفرد بلکه ترکیمصرف است. اثرات این اثرات متقابل لزوم در نظر گرفتن نه تنها ریز مغذی

ای که نیاز به توجه زیادی در واقع برای تعریف این جنبه مهم از نیازهای تغذیه 16کند. اصطلاح نوتریومدوزهای مختلف را برجسته می

(. هدف نهایی تعریف نوتریوم برای هر فرد عبارت است از تعیین ماده غذایی متناسب با ژنوم تا Fenech, 2014دارد، معرفی شد )

 ات بهینه ژنوم فراهم شود.امکان دستیابی به ثب

کنند، بین غذاها بسیار متفاوت است و برای طراحی رسد در برابر آسیب ژنوم محافظت میهایی که به نظر میمقادیر ریز مغذی

های غذایی بین افراد، به دلیل الگوهای غذایی بهینه شده برای حفظ سلامت ژنوم، انتخاب دقیق لازم است. از آنجا که انتخاب

های مختلفی های فرهنگی یا مذهبی، متفاوت است، گزینهحات چشایی )که ممکن است از نظر ژنتیکی تعیین شود( یا محدودیتترجی

ها مورد نیاز باشد. بدیهی است که تولید هایی برای پوشش شکاف در مصرف ریز مغذیلازم در نظر گرفته شود و ممکن است مکمل

و پیشگیری  DNA های مورد نیاز برای تکثیر و ترمیمو عناصر و اجزای غنی از ریز مغذی 17یا شناسایی غذاهای غنی از مواد مغذی

از وقایع آسیب رسان به ژنوم در ایجاد امکان برای افراد برای دستیابی به مواد مغذی روزانه برای حفظ یکپارچگی ژنوم، بدون دریافت 
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های زیستی، از های تجزیه و تحلیل دادهوانفورماتیک یا همان روشکالری اضافی ضروری است. اخیراً نشان داده شده است که بی

های مواد غذایی برای طراحی رژیم "18ایچشم انداز تغذیه"توانند در غذا و تغذیه برای تعیین جمله رویکردهای مبتنی بر شبکه، نیز می

(. برای شناسایی حداقل Kim et al., 2015غذایی سالم که مطابق با نیازهای تغذیه ای خاص هستند، به کار گرفته شوند )

 .، ممکن است از یک رویکرد مشابه استفاده شود DNAهای غذاهای مورد نیاز برای جلوگیری از آسیبمجموعه

م نشانگرهای گیری شده توسط هاندازه DNA های اخیر مشاهده این است که، اگرچه آسیبیک پیشرفت مهمی که در سال

ذایی یا تکمیل کردن (، تغییرات مناسب رژیم غFenech 2012یابد )ژنتیکی با افزایش سن افزایش میزیستی مولکولی و هم سیتو

یستی را کاهش زتواند میزان افزایش یا حتی کاهش سطح این نشانگرهای های غذایی توسط ترکیبات ریز مغذی خاص میرژیم

شوند و محدود ماه( اجرا می 6ا ت 3های زمانی کوتاه )ولاً در بازهدهد. محدودیت اکثر این مطالعات اثرمتقابلی این است که آنها معم

 دهند. انجام می DNA های منفردی از آسیب بهشوند، و ارزیابیهای منفرد، معمولاً سلول های خونی میبه بافت

 تر باید شامل موارد زیر باشد: یک رویکرد قوی

ها و همچنین های خون و نوتروفیلتی در دسترس هستند، مانند لنفوسیتها که در چندین بافت که به راح)الف( اندازه گیری

 .دهندهای اپیتلیال هستند که قسمت اعظم بدن را تشکیل میها نمایانگر سلولانجام شود، چون این سلول 19های باکالسلول

انجام  21روش سیتوم میکرونوکلئوسرا که به آسانی با استفاده از  20)ب( این موارد باید هر دو رویداد بی ثباتی کروموزومی

(، هیپومتیلاسیون AX2gH)روش دنباله دار یا سنجش  DNA، مانند شکستگی رشته 22شود و همچنین ضایعات مولکولیمی

(Roudbar et al. 2020 یا هیپرمتیلاسیون )DNAطول تلومر، اکسیداسیون ، DNA هایو حذف DNA  میتوکندریایی را اندازه

 گیری کنند.

 

 هایی برای آینده ها و دستورالعملیابیجهت

اند که به خوبی اعتبارسنجی شده DNAها با نشانگرهای زیستی آسیب با توجه به دانش فزاینده در مورد همبستگی ریز مغذی

رات مخرب ها برای جلوگیری از اثو طول تلومر(، تعریف مقادیر مرجع غذایی بر اساس نیازمندی 23ها)به عنوان مثال، ریزهسته

ناشی از سوءتغذیه،   DNA امکان پذیر شده است. اولین شواهد مربوط به آسیب DNAای در آسیب رساندن به کمبودهای تغذیه

برابری در انحرافات کروموزومی در کودکان مبتلا به  5/5( گزارش شده است که افزایش 1971) .Armendares et al توسط

 (. Armendares et al., 1971یسه با کودکان دارای تغذیه خوب نشان دادند )کالری را در مقا-سوءتغذیه پروتئین
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در کودکانی که دارای اضافه وزن و  DNA برابری شکستگی رشته 4/6ها و افزایش برابری ریزهسته 4/2در مقابل، افزایش 

ها نیز باید مغذیغذایی برای درشتبنابراین، تعیین مقادیر مرجع  (.Scarpato et al., 2011چاقی هستند مشاهده شده است )

دار ، احتمال اثرات متقابل معنیin vivo 24های متقاطعو داده in vitro های حاصل از هر دو مدلعلاوه بر این، داده عملی باشد.

رچه تعریف را تغییر دهد. اگ DNA ای برای جلوگیری از آسیبتواند نیازهای تغذیهدهد که میمواد مغذی با ژنوتیپ را نشان می

رسد، اما در این مرحله با استفاده از اطلاعات ژنوتیپی عملی به نظر می DNA ای شخصی برای جلوگیری از آسیبنیازهای تغذیه

(. برای Grimaldi et al., 2017های اخیراً منتشر شده قابل اجرا باشد )سطح شواهد موجود ناکافی است، تا براساس دستورالعمل

، ترجیحاً ابتدا در  DNAای شخصی برای جلوگیری از آسیبهای تغذیههای لازم برای شروع تعریف توصیهداده تعیین نوع و کیفیت

 ، یک نقشه راه تحقیقاتی مورد نیاز است.B12مورد مواد مغذی خوب مطالعه شده، مانند فولات و ویتامین

دارد. میزان  DNA و ترمیم DNA برای سانتزهای اسااسای مورد نیاز تغذیه نقش مهمی در تأمین مولکولگیری: نتیجه

ناشااای از کمبود مواد مغذی و مصااارف بیش از حد از موادمغذی به همان میزان آسااایبی اسااات که توساااط   DNA آسااایب

شود. به همین دلیل، و با توجه به عواقب شناخته شده نقایص رشدی و های( شیمیایی و فیزیکی ایجاد میهای )موتاژندهندهجهش

کننده پیری وابسته به افزایش بی ثباتی ژنومی، باید به تعریف مقادیر رژیم و تسریع 25روندههای پیشافزایش خطر بیماری تکاملی و

 DNA توجه بیشتری شود. چشم انداز استفاده از تغذیه شخصی برای پیشگیری از آسیب DNA غذایی برای جلوگیری از آسیب

شتری برای وجود دارد، اما داده ست. بههای بی سیر مطمئن این مفهوم در عمل مورد نیاز ا شی از رژیم غذایی یا تف علاوه، تغییرات نا

های کروماتین، الگوهای جهانی تباهی رونویسای و پروفایل برداری، ویژگیفاکتورهای نساحه عوامل دیگر در اشاغال محل اتصاال

های متنوع در نهایت به درک ادغام نتایج حاصاال از این فناوریترجمه نیز امروزه می تواند در سااطح ژنوم مورد مطالعه قرار گیرد. 

 .کندسلامت در علم تغذیه مدرن کمک می-ژن-جامع و گسترده ای از سیستم کنترل بیان ژن و روابط رژیم غذایی

راستای در  ی و معنویمال هاییتبه خاطر حما شهید باهنر کرماندانشگاه  یاز معاونت محترم پژوهش :سپاسگزاری

  .شودیم یسپاسگزار یپژوهش هدافا
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