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ارزیابی و مدیریت ریسک رهاسازي 
یمحصولات تغییر شکل یافته ژنتیک

دكتر محمد علی ملبوبی
پژوهشگاه ملی مهندسی ژنتیک و زیست فناوري

1397شهریور 



:سر فصل ها

مبانی فکری موضوع•
مرور قوانین•
جزییات تکنیکی•
ارزیابی مخاطرات و مدیریت آنها•

اطلاع رسانی مخاطرات•
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تنوع زيستي

سلسلههتعداد گونه شناخته شدتخمين تعداد كل
1,000,0004000Bacteria

600,0008000Protocitista

1,500,00072,000Fungi

320,000270,000Plantae

11,225,0001,618,876Animal 

(Birds, Mamals, insects,…)

14,000,0001,750,000Total



اهميت تنوع زيستي

•

•



تهديدات در تنوع زيستي جهاني
(CBDبراساس نظر كنوانسيون تنوع زيستي يا )

(گونه در روز2/5)انقراض موجودات •
كشاورزي  تبديل مراتع به زمينيا مثال خرگوش )گونه هاي بيگانه جابجايي•

(…و 
(…سيل، خشكي، طوفان و )تغييرات آب و هوايي •
فناوري هاي نو•



:1950انقلاب سبز در دهه 

•
•

•
•

•
•

•
•





بيوتكنولوژي

ابزارها و فرآيندها در استفاده از موجودات زنده و اجزاي آنها
براي توليد محصول و ارائه خدمات

انتقال ژنها-دست ورزي ژن ها : مهندسي ژنتيك•



:گياهيبيوتكنولوژي 

مهندسی ژنتیک گیاهی•
استفاده از نشانگرهاي مولکولی•
كشت بافت•
به عنوان كود زیستییا استفاده از میکروب هاي مفید براي مبارزه زیستی و•

تنها مهندسي ژنتيك مورد بحث است



 Two diametrically opposite trends of thought

 US-Canada

 No new risks associated with GM crops

 New regulations not considered necessary

 Safety assessments

 ‘Product’ rather than ‘process’ based

 In comparison and contrast to their ‘familiarity’ and 

‘substantial’ equivalence to conventional crops

Is GE inherently unsafe?



 EU

 GE crops considered new and special

 Existing legislation not considered sufficient

 Safety assessment

 Process based

 Principle of ‘substantial equivalence’ is beginning rather 

than the end

 Adoption of ‘Precautionary Principle’ as guide

…Is GE inherently unsafe?



انی هر کشوری استقلال در تصمیم گیری با استفاده از مب•
.علمی و منافع ملی دارد

:تعریف ایمنی زیستی در ایران•

برایهاییروشومقرراتها،سیاستتدابیر؛ازایمجموعه
ازیریپیشگونوینفناوریزیستفوایدازبرداریبهرهتضمین

وعتنزیست،محیطبرفناوریاینکاربرداحتمالیسوءآثار
گیاهودامانسان،سلامتوزیستی



تصویب قانون ملی ایمنی زیستی 

ماده و هفت تبصره۱۱مشتمل بر •
۸۸/۵/۷مصوب شورای اسلامی در تاریخ •

۸۸/۵/۲۱تایید شورای نگهبان در تاریخ •
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شمول قانون ایمنی زیستی جمهوری اسلامی ایران

وداخلیانتقالونقلرهاسازی،تولید،بهمربوطامورکلیه"قانوناین2ماده
موجوداتازاستفادهومصرففروش،خرید،عرضه،واردات،صادرات،فرامرزی،

"ژنتیکییافتهشکلتغییرزنده

دولتنآازفراتربلکهمی‌کنداعلام"مجاز"قانوناینمفادرعایتباراتراریختیمادهاین
.می‌کنداموراینانجامبرايلازمتمهيداتآوردنفراهم‌به"مکلف"را
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:مستثنی شدن پژوهش از اخذ هر نوع مجوز

تعاریف•
افته‌در‌بررسی‌صرفا‌علمی‌صفات‌مختلف‌موجود‌زنده‌تغيير‌شکل‌ی: آزمایش میدانی

.شرایط‌محصور‌و‌بدون‌امکان‌رهاسازي‌می‌باشد

قانون۵بند ج ماده •
رهاسازيقصد،ميدانیآزمایشاتانجامازبعدکهحقوقیوحقيقیاشخاصکليه»

دارند،رارالذکفوقمسئوليتیهايمحدودهدرژنتيکییافتهشکلتغييرزندهموجودات
موظفقانون،این(4)ماده(ج)بندمفادرعایتومزبورزندهموجودشناسنامهتهيهضمن

«.باشندمیشدهیاددستگاههايازمجوزاخذبه
ه‌کسب‌بر‌اساس‌این‌ماده‌می‌توان‌نتيجه‌گيري‌کرد‌که‌آزمایشات‌ميدانی‌نيز‌نيازمند‌ب•

.مجوز‌نيستند
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ایرانزیستیایمنیقانونمبانیسایر

احتياطیپيشاصلبراصرارجايبههمانیایناثباتوعلمیمستنداتبراصرار•

قانونشمولازتراریختموجوداتازحاصلهايفراوردهحذف•
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What is a Living Modified Organism (LMO)?

• Living Modified Organism (LMO) is defined in the Cartagena Protocol on 
Biosafety as “any living organism that possesses a novel combination of 
genetic material obtained through the use of modern biotechnology”. 



LMO vs. GMO

LMOs, Living modified organisms or 

 .موجودات زنده تغییر ژنتیک یافته یا تراریخت

GMO, Processed products containing dead modified organisms or 
non-living components including:
• food and food additives; many processed, canned, and preserved foods 

like corn and soybean derivatives used in many foods
• non-foods like cotton, cornstarch used for cardboard and adhesives, fuel 

ethanol for gasoline, 
• vitamins, 
• vaccines
• pharmaceuticals, and 
• yeast-based foods such as beer and bread. 



تهنوع  کاربرد موجودات زنده تغییر ژنتیک یاف3

(وزارت‌بهداشت)استفاده‌محصور‌مانند‌کشت‌براي‌توليد‌داروي‌نوترکيب‌‌•

LMOs for contained use (e.g. recombinant drugs) 

وزارت‌بهداشت‌و‌)(FFP)خوراک‌انسان‌و‌دام‌یا‌استخراج‌و‌عصاره‌گيري‌مانند‌قند‌و‌روغن‌•
(‌‌جهاد‌کشاورزي

LMOs intended for direct use as food, feed or processing 

(e.g. genetically modified fruits for human consumption)

(وزارت‌جهادکشاورزي)رهاسازي‌به‌منظور‌کشت‌و‌زرع‌•

LMOs for intentional introduction into the environment (e.g. 
seed)
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است؟مسئولچه كسي

•(USDA APHIS)

•(FDA)GMO 

•(EPA)





Risk Assessment & management

From beginning



.ارزیابی مخاطرات مورد به مورد است

.ارزیابی مخاطرات توسط پژوهشگر به انجام می رسد

مستندات ارزیابی مخاطرات توسط مجوز دهنده بررسی
.می شود

نکات مهم



ارزیابی و مدیریت مخاطرات از همان آغاز پژوهش شروع 
.می شود

25

کدام ژن؟
کدام پروموتر؟

کدام ژن انتخابگر
کدام ناقل؟
کدام سازه؟

کدام روش انتقال ژن؟
......



Molecular Cloning

Gene of interest
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گیاهان ترانس ژن معرفی شده به بازاربرخی صفات 



مقاومتهايژنبرخي
علف كشيا به آنتي بيوتيك ها



تصاصياستفاده از پروموترهاي بيان دائم يا بيان در مرحله يا مكان اخ

CaMV 35S :اي از جمله چغندر قند پروموتر رايج در بيشتر گياهان دولپه(Odell et al., 1985)

بيان دائمي قوي

Mll : پروموتر اختصاصي ريشه چغندر قند(EMBL/GenBank, AX449164)

قندبسيار اختصاصي اندام طي مراحل نموي چغندرفعاليت-
داراي  قوي ترين بيان در اين بافت نسبت به ساير پروموترهاي اختصاصي -

ريشه شناخته شده چغندرقند

2
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-1120- to -48+127- to -1120

-2700- to+127 -1120- to +127

-2700- to -226 -2700- to -1120

Expression pattern of promoter activity in 14 days old 
transgenic Tobacco plants.

-228- to -48

-2700- to -48

NIGEB

-2700- to -48

31121 32 33 34

35 36 37 38 39
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روش هاي انتقال ژن به گياهان

روشهاي غير مستقيم -1

Agrobacteriumاستفاده از باكتري : الف

TMVاستفاده از برخي ويروسها نظير : ب

روشهاي مستقيم-2
استفاده از الكتروفيوژن: الف

استفاده از ميكرو ايجكشن: ب

استفاده از بمباران ذره اي با تفنگ ژني: ج
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Agrobacteriumاستفاده از 

pAMQE3126

14061 bps

2000

4000

60008000

10000

12000

14000

SacI
XhoI

SacI
NheI

HindIII
BamHI
SacI

EcoRI

NotI

NheI

HindIII
XhoI
EcoRI
BamHI

nos T

LB

oriV

colE1

RB

nos P

nptII

nos T

35Spro

pap26



Leaf sterilization and punching
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Leaf disks infection and culture

in

shoot induction medium
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Leaf disks transfer to 

selection medium with Antibiotic 
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Regenerated tobacco transgenic plants carrying different regions of psr3 promoter::gus gene fusions.

NIGEB39



به آفاتمهندسي ژنتيك پنبه براي ايجاد مقاومت

تراریختهشاهد
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برای کاهش توالی های باکتریاییP-DNAاستفاده از توالی های 

Rommens)در ژنوم گياهان T-DNAوجود توالي هاي شبه مرزهاي • et al., 2004)

(GenBank, NM114337)آرابيدوپسيس -

(GenBank, AC097279)برنج -

(GenBank, AY566555)سيب زميني -



•P-DNA فاقدORF و  داراي محتوايA/Tبالا

DNA(Depicker et al, 2001)توانايي آغاز فرآيند انتقال 

در گياهاني مانند توتون و pBI121موجود در T-DNAاز P-DNAبالاتر بودن فراواني تراريختي •
(زارع و ملبوبي، منتشر نشده)و چغندر قند ( Rommens et al., 2004)سيب زميني 

4
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در P-DNAطراحي سازه هايي براي كارآمدي تراريختي توسط  
T-DNAمقايسه با 

nptII CodA T-LBT-RB

nptII CodA P-LBP-RB



ريايياستفاده از سيستم انتخاب منفي عليه انتقال بدنه حامل باكت

T-DNAانتقال بخشي از بدنه حامل باکتريايي همراه با •

عدم برش صحيح مرز چپ
فعاليت هاي شبه مرز راستي در مرز هاي چپ

درصد گياهان توتون تراريخته 75تشخيص توالي هاي بدنه حامل در •
(Kononov et al., 1997)

تشخيص کل بدنه حامل در ژنوم گياه •
(De Buck et al., 2000)

درصد گياهان سيب زميني تراريخته 72تشخيص توالي هاي بدنه حامل در •
(Rommens et al., 2004)

4
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ipt(GenBank: AF242881.1)ادغام ژن نشانگر قابل انتخاب منفي •

T-DNAدر بخش بدنه مجاور مرز چپ 

فلوئوروسيتوزين-5انتخاب منفي روي محيط حاوي •

فنوتيپ گياه داراي توالي بدنه حامل•
کوتولگي-
برگ هاي کوچک-
رنگ سبز روشن مايل به زرد -
ناتواني در ريشه زايي به محض انتقال به محيط فاقد هورمون-

(Rommens et al., 2004)



Crispr/cas9
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Risk Assessment & management

For release



Risk Assessment

• Carry out in a scientific sound manner

• Conduct in accordance with a technical annex containing general 
principles and methodologies 



ر براي هگلخانه و مزرعه سال آزمايش 7
رها سازي
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بررسی های مولکولی

توصیف جزء به جزء خصوصیات مولکولی•
منشأ ژن •
نوع سازه و وکتور•
محل ورود ژن•
تعداد نسخه تراژن•
احتمال شیمر بودن•
(مانند چگونگی مقاومت به ویروس)مکانیسم ایجاد صفت •
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بررسی های زراعی

سابقه زراعت در ایران و جهان•
سابقه بیماری•
علائم بیماری•
زایی بیماریمیزان خسارت•
بررسی شاخص های زراعی مربوط•
•.......
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آزمايش مزرعه اي گياهان تراريخته 
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های بهداشتی و غذاییبررسی

 mRNAمیزان بیان پروتئین و •

در محصولmRNAمیزان حضور پروتئین و •
شناسی حاد و مزمن قند حاصلهمطالعات سم•
زایی حاد و مزمن برای کشاورز در حین کشت گیاهمطالعات آلرژی•
زایی حاد و مزمن برای مصرف کننده مطالعات آلرژی•
کاربردهای قسمت های مختلف گیاهان تراریخت در زنجیره غذایی •
...شناسی و سم: در صورت کاربرد•
بیوتیک منتقل شده به گیاه تراریختمخاطرات مربوط به ژن مقاومت به آنتی•
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بررسی های زیست محیطی

مبدأ گیاه و تنوع آن•

جوارتوزیع جغرافیایی گیاهان در ایران و کشورهای هم•

خویشاوندان وحشی گیاه•

توزیع جغرافیایی خویشاوندان وحشی•

افشانی با خویشاوندان وحشیاحتمال دگر گرده•

امکان فرار ژن•

امکان تثبیت فرار ژن در خویشاوندان وحشی•

فراوانی تثبیت فرار ژن در خویشاوندان وحشی•

اثرات سوء فرار ژن در خویشاوندان وحشی•
مزیت های گیاه تراریخت•

تاثیر بر موجودات هدف و غیر هدف•
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تجاریبررسی

وب بر اساس قانون ثبت ارقام گیاهی و کنترل و گواهی بذر و نهال، مص)ثبت رقم •
۱3۸۲)

وجوه تمایز این ارقام•
یکنواختی ژنتیکی و ظاهری•
میزان پایداری ژنتیکی و ظاهری•

سلامت بذر•
کشت در منطقه•
کشت در جهان•
اندگیاهان تراریخت مشابهی که مجوز گرفته•
ملاحظات اقتصادی•
Cost-benefitمدل •

ملاحظات اجتماعی•
ملاحظات سیاسی•



:اثبات اين هماني
ادي گياه ترانسژن با گياه ع

.فرقي نمي كند

Substantial equivalence
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براي هر رها سازيگلخانه و مزرعه سال آزمايش 7-
توليد هزاران گياه تراريخت در سال-
فقط برخي رهاسازي مي شوند-



Breeding programs
Transforming O-type line (pollinator, 2n) 
& using in only in the 2nd cross

Trait Male-Sterile  

(261)

Homozygote, O-type  (231) 

Cross  1 CMS/rrfftt X N/rrfftt

Progenies All CMS/rrfftt

Cross   2 CMS/rrfftt X N/rrffTT (Transgenic)

Progenies All CMS/rrffTt 

Phenotypes All Tolerant, Heterozygot & Sterile
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Risk management

After release



در دنياGMقوانين مربوط به برچسب گذاري مواد 

قوانين برچسب گذاري در سطح بين الملل 

.يکنواخت نمي باشد

برچسب گذاري در آمريكا اختياري است•

مي باشد% 3و كره % 5، ژاپن % 1حد مجاز برچسب گذاري دراستراليا •

:را بكار ميبرد ولي قرار است% 1اتحاديه اروپا حد مجاز •

.كاهش دهد% 5/0آن را به -

مايدبجاي محصول نهايي مواد مورد استفاده در فرايند توليد را آزمون ن-

استفاده از ژنهاي آنتي بيوتيك به عنوان نشانگر را ممنوع نمايد-



مقررات برچسب گذاری در کشور

ذاریگبرچسبونقلوحملوبندیبستهنظرازلازمشرایط-ببند-قانون۷ماده
امرزی،فروداخلینقلوحملوگذاریبرچسبوبندیبستهشرایط.نمایندرعایترا

ورجمهرئیستاییدازپسوتهیهماهششظرفزیستیایمنیملیشورایتوسط
.می گرددابلاغ
وصادراتواردات،)فرامرزیتبادلبهکهراکسانیتنها-کارتاهناپروتکل18ماده

گذاریبرچسببهموظفرامی کنندمبادرتتراریختهزندهموجودات(ترانزیت
موجوداتحاویاستممکنمحمولهاین"بنویسندخودمحمولهرویبرتامی کند

."باشدتراریختهزنده

موجوددرصد2زیرحاوي(داخلیتوليدیاوارداتیازاعم)محصولات،چنانچه...-نامهآیین
موجوداتودوجبرايآستانهحد.نداردگذاريبرچسببهنيازيباشد،یافتهژنتيکیتغييرزنده
شناساییکدداراي)BCHسایتدرنشدهثبتومبدأکشورازمجوزبدونیافتهژنتيکیتغيير
.استصفرغذاییمحصولاتدرملیصلاحذيمراجعازمجوزبدونهمچنينو(خاص
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هاGMOچالش هاي موجود در راه تشخيص و آزمون 

بسيار زياد بوده و روز به روز در حال گسترش استGMOتعداد گياهان -1

.باشدGMOبسيار محتمل است كه يك غذا شامل بيش از يك تركيب -2

ند كه مواد غذايي فراوري شده تحت فرايندهاي آماده سازي مختلفي قرار مي گير-3
.ها اثر گذاردGMOميتواند بر روي تشخيص 



:LMOsروش تشخيص دو

(الايزا)جستجو براي پروتئين •
(برابر حساس تر از پروتئين100) PCR: جستجو براي ژن •

شامل
نمونه برداري•
DNAاستخراج •

كميPCRانجام •
آناليز نتايج •
(درصد1/0تا )در محصول LMOتعيين درصد مواد •



روش هاي تشخيص بر اساس پروتئين

well

AntigenBlocking 

protein

Enzyme-labelled Anti-

antibody

GMO protein 

specific to antigen

Colour 

Response 

Concentration 

Dependent

ELISA(Enzyme Linked Immunosorbent Assay)روش 



Antibody-coated Tube

استELISAروش سريع، ساده و ارزاني است و همانند 

(خارج از آزمايشگاه مي باشد)قابل استفاده در مزرعه و يا انبارها 

مناسب نيستGMOبيشتر كيفيت را نشان داده و براي نشان دادن مقدار كمي 



Lateral Flow Strip Assay



Magnetic Particles



DNAروش تشخيص بر اساس

DNAتشخيص بر اساس -2تشخيص بر اساس پروتئين                    -1



:باشدشامل مراحل زير ميDNAهاي تشخيص بر اساس به طور كلي روش

DNAاستخراج -1

CTABروش -

DNA binding silica columnاستفاده از -

استفاده از هر دو روش-

 DNAمراحل تشخيص بر اساس



طراحي آغازگر مناسب-2



PCR(Polymerase Chain Reaction)انجام -3

1-DNA      نوكلئوتيدها -3آغازگر مناسب        -2استخراج شده

بافر مناسب-5آنزيم پليمراز       -4



مشاهده نتايج و تجزيه و تحليل آنها-4



 DNAروش هاي تشخيص بر اساس

معموليPCR–الف 



Rayleigh-Be´nard

Convection PCR, 2002

Madhavi Krishnan, Victor M. Ugaz, Mark A. Burns (2002) PCR in a Rayleigh-Be´nard

Convection Cell. SCIENCE VOL 298 :793.



Palm PCR دستگاه تجاری شده

http://www.ahrambio.com/products_palmpcr_technology.html



Qualitative PCR or End point PCR



Quantitative PCR, Real time PCR 



Quantitative PCR, Digital PCR 



Quantitative PCR, Digital PCR 



Risk Communication







در سطح ايران كشوري توسعه يافته با جايگاه اول اقتصادي؛ علمي و فناوري•
...منطقه

ر سهم برخوردار از دانش پيشرفته؛ توانا در توليد علم و فناوري؛ متكي ب•
...برتر منابع انساني و سرمايه اجتماعي در توليد ملي

ه آسياي دست يافته به جايگاه اول اقتصادي؛ علمي و فناوري در سطح منطق•
...جنوب غربي با تاكيد بر جنبش نرم افزاري توليد علم

:در چشم انداز بيست ساله
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برنج تراريخت متوقف در مرحله رهاسازي 1.

وبي و مهندسي ژنتيك چغندر قند براي ايجاد مقاومت به آفات حشره اي و بيماري هاي ويروسي تحت هدايت دكتر محمدعلي ملب2.
.و دانشگاه تبريز( دكتر پيمان نوروزي)همكارانشان در موسسه تحقيقات چغندر قند 

نشجويان وي در توليد پنبه تراريخته مقاوم به آفات حشره اي و بيماري ورتيسيليوم توسط دكتر مسعود توحيد فر و همكاران و دا3.
پژوهشكده بيوتكنولوژي كشاورزي

كتر مختار و توليد گياهان تراريخته توليد كننده مولكولهاي مهم با مصرف پزشكي توسط د(Molecular Farming)زراعت مولكولي 4.
جلالي و دانشجويان وي در دانشگاه تربيت مدرس

ي ديگر كه پروژه توليد حيوانات تراريخته در پژوهشكده رويان كه مورد بازديد مقام معظم رهبري قرارگرفت و دهها پروژه تحقيقات5.
.توسط دانشمندان فرهيخته و دانشجويان جوانتر در سراسر كشور در دست اجراست

توليد گندم تراريخته توسط دكتر حبشي و همكاران وي در پژوهشكده بيوتكنولوژي كشاورزي6.

شكده توليد برنج تراريخته متحمل به تنش هاي شوري و خشكي توسط دكتر مرتضوي، نگارنده و دانشجويان آنها در پژوه7.
بيوتكنولوژي كشاورزي

.توليد عدس و نخود تراريخته توسط دكتر باقري، دكتر قره ياضي و دانشجويان آن ها در دانشگاه فردوسي مشهد8.

سوهاني و همكاران در انتقال ژنهاي كيتيناز و گلوكوناز به برنج به منظور توليد واريته تراريخته مقاوم به شيت بلايت توسط دكتر9.
دانشگاه گيلان 

انتقال ژن هاي مقاومت به تنش هاي غير زيستي به برنج توسط دكتر عالم زاده و همكاران در دانشگاه شيراز10.

پروژه هاي مختلف انتقال ژن كه توسط دكتر باغبان، دكتر مهنا و همكارانشان در دانشگاه تبريز در دست انجام است 11.

پژوهشكده توليد آزمايشي نخل تراريخته توسط دكتر امير موسوي، دكتر حبشي و همكاران در پژوهشگاه ملي مهندسي ژنتيك و12.
بيوتكنولوژي كشاورزي

توليد محصولات زراعي تراريخته توسط دكتر عليزاده و همكاران در دانشكده كشاورزي دانشگاه تهران 13.

ر كهريزي و توليد آزمايشي كلزاي تراريخته متحمل به علف كش توسط دكتر سلمانيان در پژوهشگاه ملي مهندسي ژنتيك، دكت14.
.در دست اجراست... همكاران  و دهها پروژه ديگر كه در دانشگاه هاي تهران، تبريز، آزاد، همدان و

چغندر و كلزاي تراريخت مقاوم به قارچ توسط آقايان دكتر زماني و مطلبي پژوهشگاه ملي مهندسي ژنتيك15.

:توان داخلی



 درصد و در بلند مدت نيم /. 2ايران بايد در كوتاه مدت
خود درصد از سطح زير كشت گياهان تراريخته جهان را به

.اختصاص دهد

 هزار هكتار در حال حاضر 450تا 180اين ميزان برابر با
.است

(:مصوب هيئت وزيران)سند ملي زيست فناوري 



ط علم گرايي و علم محوري بايد گفتمان مسل”
“جامعه در همه بخش ها باشد

“  معظم رهبريمقام”


