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   Bبازآرائی و مراحل بلوغ سلول 
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Pre-B cells  دارایIg   سیتوپلاسمی
 17در روز  IgMو دارای  13در روز 

 
خونسازی ابتدا در کیسه زرده بعد •

  AGMجفت، کبد جنین و 

•aorta-gonad-mesonephros 

 انسان 5موش معادل هفته  11روز •

•HSC  از لایه اولیه مزودرمی به مغز
 (خاموش)استخوان 

 

 :حالت فعال
Mesoderm (gray) 

generation of fetal HSC (yellow) 

active hematopoietic differentiation 

(red) 

Emergence of functional, adult-type 

HSCs (blue) 
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 آغاز نمو در مغزاستخوان•
 پایان در اندامهای محیطی•
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• key transcription factors (black) 

• microRNAs (red)  

• DNA methylases, histone modifiers, and chromatin remodelers (green) 
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و   E2Aفاکتور رونویسی •

EBF  اختصاصی ردهB  
 (RAG1/2بیان )

به نام  Pax5ایزوفرمی از •
B-cell activator 

protein (BSAP)   

octamer transcription 
factor, Oct2 (binds the 
octamer ATGCAAAT 
found in the heavy 
chain promoter and 

elsewhere) 

چطور معلوم میشود 
زنجیره ساخته شده  

 کارآمد است؟
آیا بدون زنجیره سبک  

 شکل طبیعی دارد؟
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ساختن زنجیره سنگین 
 بعد از بازآرائی

 
 

 بدل زنجیره سبک
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:سیگنال ادامه مسیر  

انحصار اللی  ( + بازآرائی کاپا) 
 (غیرفعال شدن الل دیگر)

 
داستیله و تبدیل به 

 هتروکروماتین غیر فعال
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 (-)اسید امینه اسیدی  25با  Vpre Bدنباله پپتیدی •

 (Arg)اسید امینه بار مثبت  50با  5دنباله پپتیدی •
 زنجیره سنگین CDR3پوشاندن نواحی •

 (ERاحتمالا از )تجمع •

 (CD19)واکنش با یکدیگر و انتقال سیگنال •

نیاز نیست ولی در  IL-7در انسان در این مرحله •
 موش
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Ig-Ig 
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 شروع بازآرائی روی هر دو کروموزوم•

 ادامه فقط روی یکی•

 (allelic exclusion)انحصار اللی •
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allelic exclusion 

  V(D)J recombinaseکاهش بیان 1.

 و تخریب RAG-2فسفریلاسیون 2.

 recombinaseکاهش دسترسی3.

Isotypic exclusion 
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   DNAتغییرات متیلاسیون . 1                       
 ....(متیلاسیون، استیلاسیون )تغییرات هیستونی . 2                                 

                               3 .RNA  های غیر کدکننده پروتئین (nc RNAs   ) 

مهم سه مکانیسم 
و اپی ژنتیک در 

 تنظیم  بیان ژنها 
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 رپلیکاسیون لوکوس کاپا همزمان نیست
هر کدام زودتر باشد تغییرات کروماتینی و دمتیلاسیون  

 روی آن اتفاق می افتد
 بعدا در بازآرائی بهتر در دسترس است

 برای شروع بازآرائی

 به مرکز هسته جابجا می شوند( repressive)هر دو لوکوس از نواحی حاشیه هسته •

رونویسی ژرم لاین و استیلاسیون هیستونی روی ناحیه  ، DNAدمتیلاسیون در هر دو •
DJC  روی می دهد( تسهیل رکامبیناسیونDJ) 

در مقیاس بزرگ روی می دهد    remodellingزنجیره سنگین  Vدر ناحیه •
به حالت آماده در   repressedو این ناحیه از فرم ( رونویسی آنتی سنس اینترژنی)

 :می آید
 (histone exchange)برداشته می شود  Vناحیه  H3K9متیلاسیون –

 .....و ، رونویسی سنس   H4و   H3استیلاسیون هیستون–

 دورتر Vهر دو الل برای استفاده از قطعات (  Locus contraction)جمع شدن –
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13 

Nuclear organization of Igh V(D)J recombination 

V region, blue wavy line;  

D region, brown line; 

J region, orange line;  

constant region, black line   60از  
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allelic exclusion 

  decontractionاز حالت خوشه خارج میشوندهر دو الل  IgHبه محض بیان •

 H4و   H3و هیستون استیلاسیون  senseو  antisenseمتوقف شدن بیان •

که   H3K9می ماند و متیلاسیون   H3K4مثلا متیلاسیون )موارد باقی میماند برخی •
 (برداشته شده بود برنمی گردد

 تبدیل یکی از الل ها به هتروکروماتین در این مرحله•

استیله برداشته میشود،   DNAاز هر دو   H3K9جابجائی کاپا به مرکز، متیلاسیون •
 میشود و نسخه برداری ژرم لاین در هر دو الل
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 ویرایش گیرنده
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IL-7 یک سایتوکاین مهم در بقا و تکثیر سلول ها 

اتوری اکتیو  بیشتر از غیراتوری اکتیوهاست که این   B CELLدر   IL-7Rژن   RNAسطح  
 باعث حفظ بقا آن ها برای ویرایش گیرنده می شود
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CD مارکرها و مراحل نمو 
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Hardy’s fractions 
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Flow cytometric 
characterization of 
the stages of B-cell 
development in the 

bone marrow 
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