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Dark proteome 
و

نقش آن در نظام سلامت و درمان انسان



Dark proteome 

 PDB(Proteinآن بخش از پروتئوم که شباهتی با ساختارهای موجود در 
Database Bank )ندارد.

:Swiss-Protپروتئین موجود در 546000از 

در یوکاریوت ها و ویروس ها%             44-54

در باکتری ها و آرکی ها14%̴



Levittناخته  به بررسی سکانس های پروتئینی که با توالی های ش
”Dark matter of the protein universe“شده هیچ تطابقی نداشتند،پرداخت و آن را 

.نامید
Taylorا و همکارانش            بخش ناشناخته فضای تاخورده پروتئین ر

.مورد بررسی قرار دادند

(Protein model portal)PMP

PDB

Aquaria

Swiss-Prot

درک ساده تر ساختارهای پروتئینی•
تر        جامع و دقیق با وجود داشتن تعداد توالی کم•

برای هر پروتئینPDBتعداد محدود •



Dark P. نقشه برداری

PDBمنطقه •
تطابق کامل پروتئین ها با ورودی  

PDB درAquaria.

منطقه خاکستری•
تطابق پروتئین ها حداقل با یک 

که همیشه )Aquariaدر PDBورودی 

.(ردبا جایگزینی آمینواسید صورت می گی

Darkمنطقه •
عدم تطابق پروتئین ها با هیچ یک از 

.Aquariaدر PDBورودی های 

Darkپروتئین های •
.یک ناحیه ناشناخته از توالی ها



را توضیح   Dark proteomeسه فاکتوری که می توانند بخش کوچکی از
:دهند

تفاوت آن با سیستم های دیگر. 1
تمایل به اتصال غلط با دیگر پروتئین ها  . 2

ندپروتئین هایی که کاملا از عرض غشاء عبور کرد. 3



Dark proteomeاغلب تفاوتی
:با سیستم های دیگر ندارد



هاویروسوهاها،آرکیباکتریدر
(%3)شدهشناختههایپروتئین
هبنسبتبیشتریdisorderمیانگین
.دارند(%1)نشدهشناختههایپروتئین

هموارهDarknessحال،میانگیناینبا
(%4).استبالاتر

زنیهاارگانیسمایندردرنتیجه
Darkاغلب P.هاسیستمدیگربا

.ندارندتفاوتی



.دارنداغلب تمایلی به اتصال غلط با دیگر پروتئین ها ن• بور  اغلب جزء پروتئین هایی که کاملا از غشاء ع•
.می کنند،محسوب نمی شوند



بخشی از پروتئین های  
ناشناخته در باکتری ها و 
آرکی ها از پروتئین های  
.دعبورکننده از غشاء هستن

در یوکایوت ها، با افزایش  
،  پروتئین های غشاییدرصد

ل پروتئین های ناشناخته می
.به کاهش دارند

در ویروس ها،اغلب پروتئین
ه های شناخته شده وناشناخت
جزو پروتئین های غشایی  

.محسوب نمی شوند



همقایسه پروتئین های ناشناخت
و پروتئین های غشایی



Dark proteinبخش های شناخته شده و ناشناخته 



ر مقایسه ترکیبات آمینواسیدی د
:non-darkو Darkپروتئین های 

:Dark proteinsدر 

ه  سیستئین و در نتیج% 25افزایش •
افزایش پیوندهای دی سولفیدی

فنیل آلانین% 18افزایش •

تریپتوفان% 14افزایش •



های یوکاریوتیDark proteinاز دیگر خصوصیات 
:طول توالی

طول کوتاه تری نسبت %26-50بطور میانگین،•
.به پروتئین های شناخته شده دارند

%  11ها در مقایسه با .Dark proاز % 16•
50پروتئین های شناخته شده،طول کوتاه تر از

.آمینواسید دارند700آمینواسید یا بلندتر از 

:ئینپروت-برهم کنش های پروتئین

•Dark protein  ها برهم کنش های کمی
.با دیگر پروتئین ها دارند



هجایگاه سلولی پروتئین های ناشناخت

فضای خارج .1
سلولی

غشاء .2
پلاسمایی

شبکه .3
اندوپلاسمی مسیتوپلاس



پتانسیل کدگذاری

:پروتئین ناشناخته انسانی4403از 
.مورد کدکنندگی کمی دارند48مورد غیرکدکننده و 2

ها غیرکدکننده   Dark proteinاز % 1بنابراین تنها حدود 
،  .Dark proبه نظر می رسد که بیشتر .             هستند

.پروتئین است



Dark proteinعملکردهای 

•Dark proteinجمه  یوکاریوتی در هنگام تقسیم و تغییرات پس از تر
.حضور دارند و پروتئین ها را برای شرایط سخت آماده می کنند

Dark protein ها:
ا  در بسیاری از بافت های ترشحی خاص به مقدار زیادی حضور دارند،ام•

:در سه مورد دیده نمی شوند
هنگام بیان بالا. 3هنگام یوبی کوئیتیناسیون     . 2در گلبول های قرمز     1.

دار  در دومین های غنی از سیستئین و پیوندهای دی سولفیدی به مق•
.زیاد دیده می شوند



...و

.در بخش های کاتالیتیکی نقش ندارند•

ها در تنظیم و سیگنالینگ،در بیماری هایی Dark proteinبه دلیل اهمیت •
دخیل عروقی و دیابت-نظیر سرطان،بیماری های نوروژنیک،بیماری های قلبی

.هستند
مکانیسم اما با توجه به اینکه این ها فعالیت آنزیمی ندارند،نمی توانند توسط

ای های قدیمی داروئی مورد هدف قرار بگیرند در نتیجه باید با ساخت داروه
!جدید این مشکل را حل کرد

ممکن است در جهت مدیریت PTMها در ترشحات و Dark proteinنقش •
ننده بهتر روش های بیوانفورماتیکی و پیشرفت های آزمایشگاهی کمک ک

.باشد
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