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	الاكتشاف
	تمت المصادقة على دواء الليسو (Elelyso)  لمرض غوشيه. يتم إنتاج الدواء في مزارع خلايا نباتية في شركة "بروتليكس".  

	الباحثون المشتركون
	د. يوسف شالتيال  


	صور الباحثون
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	المؤسسة الأكاديمية التي يعمل فيها الباحثون
	يحمل لقب الدكتواره في بيوكيمياء النبات من معهد وايزمن.
يعمل اليوم نائب مدير عام البحث والتطوير في شركة بروتليكس التي أنشأها.  

	جوائز مهمة حاز عليها الباحثون
	

	الموضوع في المنهج التعليمي الذي يمكن أن نربط بينه وبين الاكتشاف
	الموضوع الأساسي 
الخليّة  – مبنى ونشاط
وراثة مندلية: الوراثة في عائلة الإنسان، أليل متنحي. 
الوراثة، الطب والمجتمع: هندسة وراثية: مثال للتطبيق: إنتاج بروتينات.

موضوع التعمق
مراقبة التعبير عن الجينات والهندسة الوراثية 
الشيفرة الوراثية وآليات النسخ والترجمة، مما يُتيح ذلك نقل الجينات بين الأنواع المختلفة بطرق الهندسة الوراثية. كائنات حيّة مطفّرة.

يتمّ تطبيق الوراثة والهندسة الوراثية في الزراعة، الصناعة البيوتكنولوجيا والطب. 
إنتاج بروتينات بشرية في النباتات.  


	"قصة الاكتشاف" الاكتشاف والعمل العلمي للباحثين
	دكتور يوسف شالتيال مختص في بيوكيمياء النبات وفي تكنولوجيا مزارع النسيج النباتية، وقد أنشأ سنة  1993 شركة "بروتليكس" (Protalix BioTherapeutics, Inc.). 
تُركّز هذه الشركة على تطوير وإنتاج بروتينات مُهندَسَة لأغراض طبيّة وتجارية. يتمّ إنتاج هذه البروتينات في نظام خاصّ للتعبير عن البروتينات في مزرعة خلايا نباتية. "بروتليكس" هي الشركة الأولى التي تحصل على مصادقة، من إدارة الغذاء والأدوية الأميركية (FDA) ، للدواء الذي يعتمد على بروتين يُستخرج من مزرعة خلايا نباتية. سُمّي هذا الدواء "الليسو" وهو معدّ لمرضى يعانون من مرض غوشيه.

مرض غوشية هو مرض كروموسومالي جسدي متنحي، تحمله نسبة عالية من السكان اليهود الأشكناز (حوالي 1 إلى 14). بفضل فحوصات وراثية قبل الحمل، نسبة ولادة المرضى بهذا المرض منخفضة نسبيًّا بين 1 إلى 500 أو 1 إلى 1000 ولادة مريض في غوشيه من نوع  1، وهو النوع الشائع.  في هذا المرض هناك خلل في إنزيم مسؤول عن تحليل الدهنيات، حيث يكون هذا الإنزيم ناقص أو يعمل بشكل غير سليم. في هذه الحالة، الدهنيات التي يجب أن تتحلل بواسطة الإنزيم تتراكم في أعضاء داخليّة، مثل: الكبد، الطحال، النخاع العظمي والجهاز العصبي، تصبح سامة وتؤدّي إلى أمراض مرتبطة بهذه الأعضاء.  
هناك 3 أنواع من مرض غوشيه، وهي تختلف عن بعضها في مستوى تفاقم المرض وزمن ظهوره. في النوع 1 الشائع، لا توجد إصابة في الجهاز العصبي، وهو يظهر مبكرًا في الطفولة أو في البلوغ. النوعان 2 وَ 3 خطيران، لأنّهما يؤذيان جهاز الأعصاب، لكنهما غير شائعين.
نسمّي الجين المصاب بالمرض  GBA (glucosylceramidase beta) ، وهو يؤثّر على كمّيّة أو سلامة الإنزيم جلوكوسيريبروزيد (GCD - glucocerebrosidase). العلاج الشائع في المرض هو تقنية تبديل الإنزيم (ERT)، حيث يتمّ حقن المرضى بإنزيم مُهندَس سليم.  
تمّ تطوير دواء الليسو على أساس إنجاز بحث جديد للدكتور شالتيال، وقد أدّى هذا البحث إلى تطوير نظام للتعبير عن بروتينات في مزرعة خلايا نباتية. الدواء الذي تنتجه الشركة الإسرائيلية "بروتليكس" هو إنزيم GCD مُهندَس يُستخرج من نظام مزرعة خلايا نباتية. لإنتاج الإنزيم المُهندَس يتمّ إدخال تسلسل DNA الجين  GBA السليم إلى داخل خلايا النبات (جزر)، وهناك يتمّ التعبير عنه ويُترجم إلى إنزيم GCD سليم، وذلك بفضل تجانس الشيفرة الوراثية. يمكن بواسطة الحفاظ والنمو المستمر لمزرعة النسيج أن نستخرج كمّيّات كبيرة من الإنزيم.  
هناك عدّة إيجابيات لنظام التعبير عن بروتينات في مزرعة خلايا نباتية مقارنة بأنظمة أخرى يتمّ فيها التعبير عن بروتينات مُهندَسَة: من السهل معالجة مزارع الخلايا النباتية، لذا فهي أرخص من مزارع خلايا الثدييات. بالإضافة، يمكن أن نعبّر في هذا النظام عن بروتينات من الصعب أن نعبّر عنها في أنظمة أخرى، كما يمكن أن نصل بسرعة إلى مرحلة الفحص الطبي مع بروتينات تمّ التعبير عنها في هذا النظام مقارنة بأنظمة تعبير أخرى.  
بتاريخ  1.5.2012 صادقت إدارة الغذاء والأدوية الأميركية،FDA،  على الليسو كدواء يُعطى بواسطة الحقن، لمعالجة طويلة في مرضى كبار السن في مرض غوشيه من نوع 1. كان هذا الدواء الأوّل للشركة، الذي تمّت المصادقة عليه، وقد تمّ تطويره بواسطة نظام ProCellEx لشركة بروتليكس – نظام لاستخراج البروتينات تجاريًا بواسطة مزرعة خلايا نباتية.
[bookmark: _GoBack]بيّنت الأبحاث الطبية الأولى أنّ هناك تأثير إيجابي لهذا الدواء على كبار السن المصابين بالمرض، كذلك الأمر مع الأطفال: في البحث الذي استمرّ سنتين، تبيّن عند المرضى انخفاض بمعدّل كبر الطحال والكبد وارتفاع بمستوى الهيموجلوبين وصفائح الدم. هذا يعني أنّ هذه المقاييس تكون عادةً غير سليمة لدى المرضى المصابين بمرض غوشيه من نوع 1، لكن في هذا العلاج طرأ تحسين وكان مستواها قريب من المستوى السليم.
الليسو هي الوصفة الطبية الأولى التي حصلت على ختم موافقة الشريعة اليهودية من الاتحاد الأرثوذكسي   (OU) كتعبير عن الدعم للجالية اليهودية التي نسبة حاملين هذا المرض فيها عال مقارنة بعامة السكان. 

	فعّاليّات للتلاميذ، مقالات وأفلام قصيرة
	פעילות תחרותית בקבוצות בנושא של הנדסה גנטית - ביטוי של חלבון רקומביננטי בצמחים: פעילות זו היא חידון בשלבים הבנוי בהתאם לשלבים הנדרשים כדי לבטא חלבון רקומביננטי בתרבית תאי צמחים. פעילות זו מתאימה כתרגול חווייתי המסכם את הנושא של הנדסה גנטית.  
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