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 هقبله تحقیقی
 

 بیوانفورهبتیک و هبی روشوسیله ههبی پبیدارکننده سبختبرآنسین لوسیفراز گونه ایرانی بضنبسبیی جهص
 سبزی دینبهیک هولکولیضبیه

 
 1 آرانیفهیوه ببغببنی، ،*2 جوعی، حسن صبحب1 علیرضب خندابی

 
 پیـٛا، دا٘ـٍبٜ آصاد اػلأی، ٚسأیٗ، ایشاٖ -ط٘تیه ٚ ثیٛتىِٙٛٛطی، دا٘ـىذٜ ػّْٛ صیؼتی، ٚاحذ ٚسأیٌٗشٜٚ  .1
 پیـٛا، دا٘ـٍبٜ آصاد اػلأی، ٚسأیٗ، ایشاٖ -ثیٛفیضیه، دا٘ـىذٜ ػّْٛ صیؼتی، ٚاحذ ٚسأیٌٗشٜٚ  .2
 

 sahebjam.has@iauvaramin.ac.ir *هسئول هکبتببت: 
 

 پیـٛا، دا٘ـٍبٜ آصاد اػلأی، ٚسأیٗ، ایشاٖ -ٌشٜٚ ط٘تیه ٚ ثیٛتىِٙٛٛطی، دا٘ـىذٜ ػّْٛ صیؼتی، ٚاحذ ٚسأیٗهحل انجبم تحقیق: 
 

 18/6/1400تبسیخ پزیشؽ:      15/5/1400 دسیبفت: تبسیخ
 

 چکیده
 ٌضاسؿٍش ط٘یػٙٛاٖ )٘ـش ٘ٛس تٛػظ ٔٛخٛدات ص٘ذٜ( دخبِت داسد. ایٗ آ٘ضیٓ ثٝ آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص دس ٚاوٙؾ ثیِٛٛٔیٙؼب٘غ       

چٖٛ وبسثشدٞبی فشاٚاٖ ٚ تـخیلی آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص، چٙذیٗ ػبُٔ ٞٓ سغٓػّیوبسثشدٞبی فشاٚا٘ی داسد.  in vivo دس تلٛیشثشداسی
اػتفبدٜ اص آٖ سا ٔحذٚد وشدٜ اػت. ثب تٛخٝ ثٝ  ATPثبلا ثشای ػٛثؼتشای  Kmٚ  پبیذاسی پبییٗ ِٛػیفشاص ٘ؼجت ثٝ حشاست

اسی آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٌٛ٘ٝ ٞبی ته اػیذآٔیٙٝ ثش پبیذپبیذاسی پبییٗ آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٔغبِؼٝ حبضش خٟت اسصیبثی تبثیش خٟؾ
ػبصی دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی كٛست ٌشفت. ثشای ػشٚسٞبی ثیٛا٘فٛسٔبتیه ٚ ؿجیٝثب اػتفبدٜ اص ٚة 1ایشا٘ی لأفیشیغ تشوؼتب٘یىٛع

، I-Mutant-2 ،Pop-music ،Cupsatػشٚسٞبی ٞب  ثب اػتفبدٜ اص ٚةایٗ ٔٙظٛس اثتذا خٟت تؼییٗ پبیذاسی، خٟؾ
istable،MUpro  سٞبیٚ اثضا Protparam  ٚfoldx ْافضاس تحت ٘شYasara  ٚ ثشسػی ؿذ. ٚة ػشٚسٞبfoldx ثیٙی وشد٘ذ وٝ پیؾ

ٞٓ پیـٍٛیی وشد وٝ ایٗ دٚ خٟؾ دس Polyphen-2 ػشٚسٚة .ؿٛ٘ذػبختبس ٔی ثبػث پبیذاسی   Q35L  ٚH9Mدٚ خٟؾ 
ٚ  RMSDوٝ ٘تبیح ، دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی ا٘دبْ ؿذ ػبصیتش ایٗ دٚ خٟؾ ؿجیٝػّٕىشد آ٘ضیٓ اثش ٔخشة ٘ذاسد. ثشای تبییذ ثیؾ

RMSF ؿٛد. ٞب ثبػث پبیذاسی ایٗ آ٘ضیٓ ٔیٚ ؿؼبع طیشاػیٖٛ ٚ ٞیذسٚفٛثیؼیتٝ ٞٓ ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ ایٗ خٟؾ 
  

 .ِٛػیفشاص، خٟؾ، پبیذاسی، دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی هبی کلیدی:واشه
 

                                                           
1 Lampyris turkestanicus 
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 هقدهه
 دس صیؼتی ٞبیپذیذٜ تشیٗخبِت اص ثیِٛٛٔیٙؼب٘غ       

عجیؼت ثٛدٜ وٝ ٌؼتشدٌی ٚ تٙٛع فیّٛط٘تیىی صیبدی داسد. 
ثیِٛٛٔیٙؼب٘غ یه ٚاوٙؾ آ٘ضیٕی اػت وٝ ثب ٚاػغٝ 

پزیشد. آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٚ ػٛثؼتشای ِٛػیفشیٗ ا٘دبْ ٔی
آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٌٛ٘ٝ ایشا٘ی لأفیشیغ تشوؼتب٘یىٛع  یه  

٘ـش ٘ٛس ػجض سا اص ِٛػیفشیٗ، آ٘ضیٓ ته صیش ٚاحذی ثٛدٜ ٚ 
ایٗ (. 1) وٙذوبتبِیض ٔی Mg2+  ٚATPدس حضٛس اوؼیظٖ، 

اػیذآٔیٙٝ ثب ٚصٖ ِٔٛىِٛی  547پپتیذی ثب پشٚتئیٗ، پّی
تشٔیٙبَ  -Nویّٛداِتٖٛ اػت وٝ داسای یه دٔیٗ  62

 تشٔیٙبَ وٛچه اػت -C( ٚ یه دٔیٗ 1-435) ثضسي
( 436-440) پزیش( ٚ تٛػظ یه ِٛح ا٘ؼغبف550-441)

 (.2) ؿٛ٘ذثٝ یىذیٍش ٔتلُ ٔی
ثشاػبع ٚاوٙؾ آ٘ضیٓ   ٞبٌیشیا٘ذاصٜوٝ  خبییاص آٖ       

ِٛػیفشاص ػشیغ، حؼبع ٚ غیشسادیٛوتیٛ ٞؼتٙذ، اػتفبدٜ اص 
ٞبی ٔختّف ای دس صٔیٙٝایٗ آ٘ضیٓ  وبسثشدٞبی  ٌؼتشدٜ

، تٟیٝ ویت تـخیق ATPؿٙبػی اصخّٕٝ تـخیق صیؼت
(. ثب ٚخٛد 3) ٌشٞبی ط٘تیىی داؿتٝ اػتػشعبٖ ٚ ٌضاسؽ
خلٛف دس ٔغبِؼبت آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ثٝ ،وبسثشدٞبی ٔتؼذد

invivo ٝوٝ عٛسیؿٛد. ثٝٚػیّٝ چٙذ فبوتٛس ٔحذٚد ٔیث
اتبق  دٔبی ٘بپزیش دسثشٌـت كٛستػشػت ٚ ثٝآ٘ضیٓ ثٝ

ثش  دٞذ وٝ ایٗ ٚیظٌی تمشیجبًفؼبِیت خٛد سا اص دػت ٔی
(. دس 4) تٕبْ وبسثشدٞبی ایٗ آ٘ضیٓ اثشات ٘بٔغّٛثی داسد

تٛاٖ ثب ٔی invitroٍٞٙبْ اػتفبدٜ اص ِٛػیفشاص دس ٔحیظ 
ٞبی آ٘ضیٕی اص لجیُ ٌّیؼشَٚ، اضبفٝ ٕ٘ٛدٖ پبیذاسوٙٙذٜ

ٞبی دیٍش ثش ٔـىلات ػِٛفبت آٔٛ٘یْٛ ٚ اػِٕٛیت
بی ٞأب اػتفبدٜ اص سٚؽ (.5) ٘بپبیذاسی آ٘ضیٓ غّجٝ وشد

-ٟٔٙذػی پشٚتئیٗ ٚ ایدبد ِٛػیفشاص خٟؾ یبفتٝ ثب ٚیظٌی
ٞبی ٔغّٛة، تٟٙب ساٜ حُ ٔفیذ ٚ اػبػی ثشای غّجٝ ثش ایٗ 

ؿٕبس ثٝ invivoٞبی ٔٙظٛس وبسثشد آٖ دس ٔحیظٔـىُ، ثٝ
، ٔشتضٛی ٚ 2011ٕٞیٗ اػبع دس ػبَ  (. ثش6) سٚدٔی

صایی ٞذفٕٙذ ٘ـبٖ ٕٞىبساٖ ثب اػتفبدٜ اص تىٙیه خٟؾ
-یب ٞٓ تىی اد٘ذ وٝ دس ٌٛ٘ٝ ِٛػیفشاص ایشا٘ی ثب خبیٍضیٙید

ٞبی ٌشیض ػغحی دس ٔٛلؼیتسصیذٚی آة صٔبٖ چٙذیٗ
پبیذاسی دٔبیی ِٛػیفشاصٞبی خٟؾ یبفتٝ  232ٚ  182

 (.7) افضایؾ یبفتٝ اػت
ٞب یىی اص ػبصی دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی آ٘ضیٓٔغبِؼٝ ؿجیٝ       
خلٛكیبت ػبختبسی ٞبی ٔٛثش ٚ ٔفیذ دس ؿٙبػبیی سٚؽ

-ثبؿذ. ثب اػتفبدٜ اص ایٗ سٚؽ ٔیٞب ٔیٚ ػّٕىشدی آ٘ضیٓ

ٞب سا تٛاٖ تبثیش خٟؾ ثش سٚی پبیذاسی ٚ ػّٕىشد آ٘ضیٓ
دػت آٔذٜ تٛػظ ایٗ سٚؽ دیذ ٝثشسػی وشد. اعلاػبت ث

ٔٙبػجی ٘ؼجت ثٝ آ٘ضیٓ ٔٛسد ٘ظش ثشای عشاحی ٚ ٟٔٙذػی 
ٚلبیغ دس  ٝ ثشسػیوخبییاص آٖ  (.8) وٙذپشٚتئیٗ ایفب ٔی

ٞبی آصٔبیـٍبٞی ثؼیبس ٚػیّٝ سٚؽػغح ِٔٛىِٛی ثٝ
ثش اػت ثٙبثشایٗ یه ٔحمك ثب پیچیذٜ، پشٞضیٙٝ ٚ صٔبٖ

ٞبی ثیٛا٘فٛسٔبتیه ٚ  دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی اػتفبدٜ اص سٚؽ
 آٚسد.دػت ٔیٝتش سا ثتٛا٘بیی عشاحی ٞذفٕٙذ ٚ ػشیغ

ِٛػیفشاص، دس ثب تٛخٝ ثٝ إٞیت پبیذاسػبصی آ٘ضیٓ       
-ٞبی ٔٛثش اثتذا ثب اػتفبدٜ اص ٚةتحمیك حبضش خٟؾ

دػت آٔذ ػپغ تبثیش ایٗ ٝػشٚسٞبی ثیٛا٘فٛسٔبتیه ث
ػبصی دیٙبٔیه ٞب سا ثب اػتفبدٜ اص سٚؽ ؿجیٝخٟؾ

 ِٔٛىِٛی ثشسػی ؿذ.        
 

 هواد و روش هب
وٝ ػبختبس پشٚتئیٗ ِٛػیفشاص ٌٛ٘ٝ ثب تٛخٝ ثٝ ایٗ       

سٚؽ وشیؼتبٌِٛشافی تؼییٗ ؿذٜ اػت، اص ػبختبس ٝایشا٘ی ث
ثشای     4M46ثب وذ PDBتؼییٗ ؿذٜ ایٗ پشٚتئیٗ اص پبیٍبٜ 

ػبصی ػبختبس ایٗ تحمیك  اػتفبدٜ ؿذ. خٟؾ ٚ ثٟیٙٝ
2وبیٕشا ثش٘بٔٝ اص اػتفبدٜ ثبآ٘ضیٓ  

 Steepest= تٙظیٕبت ٚ 

descent 1000  ٚConjugated gradient=500  .ا٘دبْ ؿذ
ٞبی یبفتٝ ٚ ثٟیٙٝ ثشای پیـٍٛیی ػبختبسٞبی خٟؾػپغ 

 ػشٚسٞب ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس ٌشفتٙذ.پبیذاسی دس ٚة
ٞبی ثؼیبس ٟٔٓ خٟت ثشسػی اثش یه خّٕٝ سٚؽ اص       

خٟؾ ثش سٚی ػبختبس ٚ ػّٕىشد یه پشٚتئیٗ، ٔحبػجٝ 
ٔمذاس ا٘شطی آصاد پشٚتئیٗ خٟؾ یبفتٝ ٚ ٔمبیؼٝ ثب ا٘شطی 

ٞبی ٔختّف سٚؽعجیؼی اػت. ایٗ ٔٛضٛع ثٝآصاد پشٚتئیٗ 
ػشٚسٞب ٚ اثضاسٞبی ثیٛا٘فٛسٔبتیه كٛست ٚ ثب اػتفبدٜ اص ٚة

ػشٚسٞب ی ٟٔٓ ؿبُٔ ٌیشد وٝ اصخّٕٝ ایٗ ٚةٔی
Mutant-2 ،Pop-music ،Cupsat ،istable،MUpro  (9  ٚ

پبسأتشٞبی (. ٔمبیؼٝ 11) ثبؿذٔی foldx( ٚ اثضاس 10
-ٝیبفتٝ ث عجیؼی ثب خٟؾ ٞبیپشٚتئیٗفیضیىٛؿیٕیبیی 

ا٘دبْ   EXPASYػشٚسدس ٚة Protparam (12) ٚػیّٝ اثضاس
تبثیش احتٕبِی خبیٍضیٙی یه  PolyPhen-2ػشٚس ٚة ؿذ.

آٔیٙٛاػیذ ثش سٚی ٔیضاٖ ػّٕىشد پشٚتئیٗ سا ثب دس٘ظش 
-ٌشفتٗ ٔلاحظبت تىبّٔی ٚ ػبختبسی پشٚتئیٗ ثشسػی ٔی

ٞب سا ثشاػبع خبیٍضیٙی ٞب ٚخٟؾ Polyphen-2وٙذ. 

                                                           
2  Chimera 
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 ٔخلٛف ؿٕبسٜ ٔؼتمُ "ؿبخق ػذدی تحت ػٙٛاٖ

 ٚ Benign، Probably damaging فشْ ػٝ ثٝ  PSIC"ٔىبٖ
Possibly damaging ٓؿبخق ػذدی  ایٗ وٙذ.ٔی تمؼی

 اػت  1ٚ  0 داسای ػذدٞبی ٔختّف ثیٗ
تش ثبؿذ، خٟؾ وٝ ٞش چٝ ػذد ثٝ یه ٘ضدیهعٛسیٝث

ٞب سا ثٝ (. ایٗ اثضاس خٟؾ7ٚ  6 ٞبیؿىُ)تش اػت ٔخشة
-عجمٝ "ٔخشة احتٕبلاً"یب  "ٔخشة"، "خغشثی"ػٙٛاٖ 

 (.13) وٙذثٙذی ٔی
ػبصی دس ایٗ تحمیك تٕبْ ٔحبػجبت ٔشثٛط ثٝ ؿجیٝ       

  GROMACSافضاسِٔٛىِٛی ثب اػتفبدٜ اص ٘شْ دیٙبٔیه
 تحت ػیؼتٓ ػبُٔ ِیٙٛوغ اٚثٙتٛ ا٘دبْ ؿذ 5.4.1٘ؼخٝ 

ٞبی حلاَ دس ٞب ثب دس٘ظش ٌشفتٗ ِٔٛىَٛػبصیؿجیٝ(. 14)
ِٔٛىَٛ آة ا٘دبْ ؿذ. فبكّٝ  2503خؼجٝ ٔىؼجی ؿىُ ثب 

اص وٙبس خؼجٝ ٔىؼجی ؿىُ یه ٘ب٘ٛٔتش تٙظیٓ ؿذ. ثشای 
خٙثی وشدٖ ثبس ػغحی ِٔٛىَٛ ٚ ٘ضدیه ؿذٖ ثٝ ؿشایظ 

 ٞبی آة ثٝ ػیؼتٓخبی ِٔٛىَٛعجیؼی، ػٝ یٖٛ وّش ثٝ

ػبصی اص ٔذَ ٔیذاٖ ٘یشٚ ایٗ ؿجیٝاضبفٝ ٌشدیذ. دس 
AMBER03  َِٔٛىَٛ دس ٔحیظ آثی ثب ٔذ ٚTIP3P 

ٚػیّٝ اٍِٛسیتٓ اػتفبدٜ ؿذ. ػپغ ا٘شطی ػبختبسٞب ثٝ
Steepest Descent  دس steps 1000  ٝٙػبصی ا٘شطی وٕی

ثب ثبثت  NVT(. دس حبِت تؼبدَ ٍٞٙشد 15) ا٘دبْ ؿذ
 ثبثت فـبس ثب NPTٚ ٍٞٙشد  ps500ثشای  310Kدٔبیی 

bar1  دسps500 وبس ثشدٜ ؿذ. ثشای وٛپّیًٙ دٔب ٚ فـبس ٝث
 Berendsen (16 ٚ )Parrinello-Rahmanٞبی اٍِٛسیتٓ

( اػٕبَ ؿذ ٚ فشایٙذ ٔحذٚدیت ٔىب٘ی دس ٔشاحُ 17)
ػبصی صٔبٖ ؿجیٝ ثشدٜ ؿذ. وبسٝث NVT  ٚNPTٍٞٙشدٞبی 

ثشای  ذ.پیىٛثب٘یٝ دس٘ظش ٌشفتٝ ؿ 2 ٞب٘ب٘ٛثب٘یٝ ٚ ٌبْ 60
افضاسٞبی ػبصی دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی اص ٘شْآ٘بِیض ٘تبیح ؿجیٝ

XMGRACE  ٚVMD ٝػبصیاػتفبدٜ ؿذ. ٘تبیح ؿجی 

 ٞبكٛست سیـٝ ٔیبٍ٘یٗ ٔدزٚس ا٘حشافثٝ ِٔٛىِٛی دیٙبٔیه

(RMSD،) ٝ٘ٛػب٘بت ٔدزٚس ٔیبٍ٘یٗ سیـ (RMSF ؿؼبع ،)
ٚ  (SASA) (، ػغح دس دػتشع حلاRgyrَ) طیشاػیٖٛ

DSSP3 .ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفت  
 

 نتبیج
ثٝ  35 تجذیُ اػیذآٔیٙٝ ٌّٛتبٔیٗ) Q35Lدٚ خٟؾ 

)تجذیُ اػیذآٔیٙٝ ٞیؼتیذیٗ H9M اػیذآٔیٙٝ ِٛػیٗ( ٚ 

                                                           
3  Definition of Secondary structure of proteins 

ٞبی پیـٍٛیی ؿذٜ  دس اص ثیٗ تٕبْ خٟؾ ثٝ ٔتیٛ٘یٗ(
ؿٛ٘ذ ػشٚسٞب ٘ـبٖ داد وٝ ثبػث پبیذاسی ٔیتٕبْ ٚة

 ٞبیخٟؾ ثشای  PopMusicػشٚسٚة ٘تبیح كٛست وٝثذیٗ

Q35L  ٚH9M ٝ06/0 تشتیت ثشاثشثG=-∆∆ ٚ 07/0G=-

 G٘تبیح ػشٚسآٔذ ثش عجك سإٞٙبی ایٗ ٚة دػتٝث ∆∆

تش اص كفش ثذیٗ ٔؼٙب اػت وٝ آٖ خٟؾ ثبػث وٛچه ∆∆
 ثشای پشٚتئیٗ عجیؼی  foldxپبیذاسی ؿذٜ اػت. ٘تبیح 

G=66.46 kcal/mol∆∆  ثشای خٟؾ ٚ Q35L  ثشاثش ثب
G=62.35 kcal/mol∆∆  ثشای خٟؾ ٚH9M ثشاثش ثب  

G=63.76 kcal/mol∆∆ ػشٚس دػت آٔذ. ٘تیدٝ ٚةٝث
Cupsat ثشای خٟؾ Q35L ٚH9M    افضایؾ پبیذاسی ٚ اص

-Iٔٙبػت اسصیبثی ؿذ. ٘تبیح ٚة ػشٚسٞبی  4ایِحظ صاٚیٝ

Mutant2، Mupro ،istable ٞبی  ثشای خٟؾQ35L 
ٚH9M  ٞبیی ثبؿذ. خٟؾثیبٍ٘ش افضایؾ پبیذاسی آ٘ضیٓ ٔی

تشی وبٞؾ یبفتٝ، ثیبٍ٘ش ایٗ ثیؾ Gوٝ دس آٖ ٔمذاس 
 تشی ثش سٚیاػت وٝ خٟؾ ٔشثٛعٝ اثش احتٕبِی ثیؾ

 ٔحُ  1پبیذاسی ػبختبس پشٚتئیٗ داسد. دس ؿىُ 
 ٞب دس ػبختبس آ٘ضیٓ ٔـخق ؿذٜ اػت.خٟؾ

 

 
خٟؾ یبفتٝ دس ػبختبس ٔٛلؼیت اػیذٞبی آٔیٙٝ  -1ؿىُ 

 .(H9M:A ،Q35L:B) پشٚتئیٗ
                                                           

torsion 4 
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ػبصی ٘ب٘ٛثب٘یٝ آخش ؿجیٝ 30دس  RMSDٔیبٍ٘یٗ        

آٚسدٜ ؿذٜ  ٞب دس خذَٚ صیشثشای پشٚتئیٗ عجیؼی ٚ ٔٛتب٘ت
 (.1اػت )خذَٚ 

 

 RMSDٔیبٍ٘یٗ  -1خذَٚ 
H9M Q35L Wild type Enzymes 
0.141 0.141 0.151 Average of RMSD 

 

ثشای ٞش سصیذیٛ دس آ٘ضیٓ سا  RMSF٘تبیح  3 ؿىُ       
ٔیضاٖ  Q35L ٚH9M  ٞبیتبثیش خٟؾ تحت دٞذ.٘ـبٖ ٔی

RMSF عٛس لبثُ ثٝ 20 تب 9ٞبی دس اػیذآٔیٙٝ یب ٘ٛػب٘بت
ای ٘ؼجت ثٝ پشٚتئیٗ عجیؼی وبٞؾ یبفتٝ اػت. ٔلاحظٝ

ٔیضاٖ ٘ٛػب٘بت  380تب  360ٞبی چٙیٗ دس اػیذآٔیٙٝٞٓ
 4 عجك ؿىُ ثش  تش ؿذٜ اػت.ٟؾ یبفتٝ وٓٞبی خپشٚتئیٗ

تش اص ٞبی خٟؾ یبفتٝ وٓؿؼبع طیشاػیٖٛ دس پشٚتئیٗ
ٔیبٍ٘یٗ ؿؼبع طیشاػیٖٛ دس . پشٚتئیٗ عجیؼی ؿذٜ اػت

لشاس دادٜ ؿذٜ  2٘ب٘ٛثب٘یٝ آخش ؿجیٝ ػبصی دس خذَٚ  30
 اػت.

 
 .ٔیبٍ٘یٗ ؿؼبع طیشاػیٖٛ -2خذَٚ 

 

 
 H9M ٚ خٟؾ  )خظ ٘بس٘دی( Q35L)خظ آثی(، خٟؾ  سیـٝ ٔیبٍ٘یٗ ا٘حشاف وشثٗ آِفب دس آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص دس پشٚتئیٗ عجیؼی -2ؿىُ 

 .)خظ عٛػی(

 
 H9Mٚ خٟؾ  )خظ لشٔض( Q35L)خظ ٔـىی(، خٟؾ  سیـٝ ٔیبٍ٘یٗ ٘ٛػب٘بت وشثٗ آِفب آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص دس پشٚتئیٗ عجیؼی -3ؿىُ 

 .)خظ ػجض(

H9M Q35L Wild type Enzymes 
1.766 1.715 1.813 Average of Rgyr 
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ٚ خٟؾ  )خظ لشٔض( Q35L)خظ ٔـىی(، خٟؾ  ٘ب٘ٛثب٘یٝ پشٚتئیٗ عجیؼی 60ػغح دس دػتشع حلاَ آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص دس ٔذت  - 5 ؿىُ
H9M )خظ آثی(. 

 
      

ػغح دس دػتشع حلاَ  3ٚ خذَٚ  5ثش عجك ؿىُ        
 ٔمذاس وٕی وبٞؾ یبفتٝ اػت.ٞبی خٟؾ یبفتٝ ثٝپشٚتئیٗ

٘ب٘ٛثب٘یٝ آخش  30ٔیبٍ٘یٗ ػغح دس دػتشع حلاَ دس 
 ػبصی دس خذَٚ صیش لشاس دادٜ ؿذٜ اػت. ؿجیٝ

 

 ٔیبٍ٘یٗ ػغح دس دػتشع حلاَ -3خذَٚ 

 

لشاس  4دس خذَٚ  Protparam٘تبیح ٞیذسٚفٛثیؼیتٝ اثضاس 
 دادٜ ؿذٜ اػت.

 ٔمذاس ٞیذسٚفٛثیؼیتٝ -4خذَٚ 
H9M Q35L Wild type Enzymes 
-0.108 -0.105 -0.117 Average of Hydrophobicity 

 

(  7ٚ 6ٞبی )ؿىُ polyphen-2ػشٚس ٚةعجك ٘تبیح        
 خغش پیـٍٛیی ؿذٜ اػت.ثی Q35L ٚ H9Mٞبی خٟؾ

ثشای تؼییٗ ٔحتٛای ػبختبس دْٚ پشٚتئیٗ  DSSPاص پبسأتش 
ؿٛد. ایٗ آ٘بِیض ػبختبس ػٙٛاٖ تبثؼی اص صٔبٖ اػتفبدٜ ٔیثٝ

وٙذ ٚ ٌبْ صٔب٘ی تؼییٗ ٔی ٞش دْٚ سا ثشای ٞش سصیذٚ دس
 8آٚسد. ؿىُ ٞب سا فشاٞٓ ٔیاص دادٜ أىبٖ تدؼٓ ثٟتشی

ٞبی خٟؾ پشٚتئیٗ عجیؼی ٚ پشٚتئیٗ DSSPٞبی دادٜ
ٞبی خٟؾ یبفتٝ دس دٞذ. دس پشٚتئیٗیبفتٝ سا ٘ـبٖ ٔی

ػبصی تجذیُ آخش صٔبٖ ؿجیٝ ns10دس   4تب  2سصیذٚی 
دس  20تب  18ؿٛد. دس سصیذٚی وٛیُ ثٝ پیچ ٔـبٞذٜ ٔی

ns10 یُ وٛیُ ثٝ حبِت خٓ آخش صٔبٖ ؿجیٝ ػبصی تجذ
ؿٛد. دس ثمیٝ ٘ٛاحی تفبٚت چٙذا٘ی ثیٗ ٔـبٞذٜ ٔی

 ؿٛد.پشٚتئیٗ عجیؼی ٚ خٟؾ یبفتٝ ٔـبٞذٜ ٕ٘ی
 

 
 .Q35Lثشای خٟؾ  polyphen-2ػشٚس پیـٍٛیی ٚة -6ؿىُ 

 

H9M Q35L Wild type Enzymes 
183.33nm 182.19nm 185.74nm Average of SASA 
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 .H9Mثشای خٟؾ  polyphen-2ػشٚس پیـٍٛیی ٚة -7ؿىُ 

 

 
 

 
 

 
 

 .H9M (C)( ٚ خٟؾ B) Q35L(، خٟؾ Aپشٚتئیٗ عجیؼی ) )تغییشات ػبختبس دْٚ( DSSPٕ٘بیؾ  -8ؿىُ 

 بحث
أشٚصٜ دس حٛصٜ ػّْٛ صیؼتی، اص ثیِٛٛٔیٙؼب٘غ ثشای        

تٛاٖ اػتفبدٜ ؿٙبػبیی ٚ ٔـبٞذٜ فشایٙذٞبی ثیِٛٛطیىی ٔی
تٛاٖ طٖ ِٛػیفشاص سا اص عشیك ٟٔٙذػی چٙیٗ ٔیوشد. ٞٓ

ثیِٛٛطیه  ص٘ذٜ ثشای اٞذاف ٞبیػیؼتٓ داخُط٘تیه ثٝ
(. ٞضیٙٝ وٓ، حؼبػیت صیبد، 18) خبف ٔٙتمُ وشد

ػبدٌی ٚ غیش تٟبخٕی ثٛدٖ اصخّٕٝ ٔضایبی ثیِٛٛٔیٙؼب٘غ 
ٞبی دیٍش ٔثُ فّئٛسػب٘غ اػت. ثب تٛخٝ ٘ؼجت ثٝ تىٙیه

اص دس دٔبی فیضیِٛٛطیه ثذٖ ثٝ پبیذاسی ا٘ذن آ٘ضیٓ ِٛػیفش
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وٝ ٞیچ ٕ٘ٛ٘ٝ ٌشٔبدٚػتی اص آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٚخٛد ٚ ایٗ
٘ذاسد، تٟٙب ساٜ حُ ٔفیذ ٚ اػبػی ثشای افضایؾ پبیذاسی 

عشاحی ، invivo ٞبیدس ٔحیظ وبسثشد آٖ ِٛػیفشاص ثٝ ٔٙظٛس
ٞبی ٔغّٛة ثب اػتفبدٜ خٟؾ یبفتٝ ثب ٚیظٌی  ِٛػیفشاصٞبی

(. پبیذاسی 19ٚ20) شٚتئیٗ اػتٞبی ٟٔٙذػی پاص سٚؽ
-دٔبیی ِٛػیفشاص ٌٛ٘ٝ ایشا٘ی لأفیشیغ تشوؼتب٘یىٛع ثٝ

ٞبی صٔبٖ چٙذیٗ سصیذٚی دس ٔٛلؼیتٚػیّٝ خبیٍضیٙی ٞٓ
ثشسػی ؿذٜ ٚ ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ وٝ ٔٙدش  232ٚ  182، 35

ؿٛد. ثٝ پبیذاسی دٔبیی ِٛػیفشاصٞبی خٟؾ یبفتٝ ٔی
پشٚتئیٗ ٚ  ٞبیِٔٛىَٛٞبی یٛ٘ی ثیٗ افضایؾ ٔیب٘ىٙؾ

ػٙٛاٖ تفؼیش ٚ تٛضیحی ثشای ایٗ ٘تبیح اسائٝ لغجی ثٝ حلاَ
دس ایٗ تحمیك، ثب تٛخٝ ثٝ إٞیت  (.7) ؿذٜ اػت

پبیذاسػبصی آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٚ إٞیت ثشسػی پغ اص 
ٞب اص ػبختبس وشیؼتبِی ِٛػیفشاص وشدٖ اثش خٟؾ ٔـخق

 4M46 (PDB code) ٚحـی ثب وذ ثب٘ه اعلاػی پشٚتئیٗ
ٞب ػبصی ٞش یه اص خٟؾ یبفتٝػٙٛاٖ اٍِٛ ثشای ٔذَثٝ

، I-Mutant ،Pop-musicػشٚسٞبی ٚة٘تبیح اػتفبدٜ ؿذ. 
Cupsat ،istable، ،MUpro ٚ ،foldx افضاس ٘شْ تحتYasara 

تشی ا٘شطی ٔٙفی  Q35L  ٚH9M ٞبیخٟؾ وٝ داد ٘ـبٖ
٘ؼجت ثٝ ػیؼتٓ عجیؼی داس٘ذ ٚ ایٗ ثذیٗ ٔؼٙبػت وٝ 
٘ؼجت ثٝ ػیؼتٓ عجیؼی پبیذاستش٘ذ. ٘تبیح ٚة ػشٚس 

Protparam ٞب ثبػث افضایؾ ٞٓ ٘ـبٖ داد وٝ خٟؾ
 ػشٚسٞبیٚة ٚ اثضاسٞب دلت ؿٛ٘ذ.ٔی ٞیذسٚفٛثیؼیتٝ

دسكذ اػت ػپغ ثشای تبییذ  80تب  50ثیٗ  پیـٍٛیی
ػبصی دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی كٛست خٟؾ ؿجیٝ ٘تبیح ایٗ دٚ

ػبصی دیٙبٔیه ِٔٛىِٛی ٘ـبٖ داد وٝ ٌشفت. ٘تبیح ؿجیٝ
٘ؼجت ثٝ پشٚتئیٗ عجیؼی   Q35L  ٚH9Mٞبی خٟؾ
ػبصی وبٞؾ ٘ب٘ٛثب٘یٝ ا٘تٟبی ؿجیٝ 30دس   RMSDٔمذاس 

ٞب پبیذاسی آ٘ضیٓ سا افضایؾ دادٜ یبفتٝ اػت یؼٙی خٟؾ
دس  ؿذیذی وبٞؾ RMSF ٔیضاٖ H9Mدس خٟؾ  اػت.

ٔیضاٖ  Q35Lاعشاف ایٗ خٟؾ داسد. دس خٟؾ  سصیذٚٞبی
RMSF  وبٞؾ لبثُ ٔلاحظٝ 380تب   360دس سصیذٚٞبی-

ثیٗ  چٙذا٘ی ای داؿتٝ اػت. دس ثمیٝ سصیذٚٞب تفبٚت
 SASAیبفتٝ ٚخٛد ٘ذاسد. پبسأتش  عجیؼی ٚ خٟؾ ػیؼتٓ

حلاَ  دس ٚالغ ٘بحیٝ ػغح ثیِٛٔٛىَٛ اػت وٝ دس دػتشع
٘ب٘ٛثب٘یٝ پبیب٘ی ػیؼتٓ  30دس  SASAٖ لشاسداسد. ٔیضا

تش اص ػیؼتٓ عجیؼی اػت. ثش خٟؾ یبفتٝ ٔمذاسی وٓ
ٞب تٛاٖ ٌفت وٝ خٟؾعٛسوّی ٔیثٝ  DSSPعجك ٘تبیح

ؿؼبع  وٙٙذ.چٙذا٘ی ایدبد ٕ٘ی دْٚ ػبختبس تغییشات
وٙذ. فـشدٌی پشٚتئیٗ سا ٔحبػجٝ ٔی طیشاػیٖٛ ٔیضاٖ

بی خٟؾ یبفتٝ ٔیضاٖ ٞؿؼبع طیشاػیٖٛ ٔشثٛط ثٝ پشٚتئیٗ
 183تب  182تشی اص ػیؼتٓ عجیؼی داسد ٚ دس ٔحذٜٚ وٓ

تش ؿذٖ ؿؼبع طیشاػیٖٛ دس ایٗ وٓ ٌیشد.٘ب٘ٛٔتش لشاس ٔی
وٝ ػبختبس  ٞبی خٟؾ یبفتٝ  ثیبٍ٘ش ایٗ اػتپشٚتئیٗ
ٚ ٔتیٛ٘یٗ  ِٛػیٗتش ؿذٜ اػت. وٕی فـشدٜ ِٔٛىَٛ

غیشلغجی ٞؼتٙذ دسكٛستی وٝ  آٔیٙٛاػیذٞبی
آٔیٙٛاػیذٞبی ٌّٛتبٔیٗ لغجی ثذٖٚ ثبس ٚ ٞیؼتیذیٗ 

لغجی ثٝ  ٞبیخٟؾ اػیذآٔیٙٝ ثبسداس ٞؼتٙذ لغجی
ٞبی ٞیذسٚفٛثیه پشٚتئیٗ سا ٔیبوٙؾ غیشلغجی احتٕبلاً

  تش ػبختبس ؿذٜ اػت.تش وشدٜ ٚ ثبػث پبیذاسی ثیؾثیؾ
ٞبی اػیذآٔیٙٝ سػذ خٟؾ٘ظش ٔیدس وُ ثٝ       

ٚ اػیذآٔیٙٝ ٞیؼتیذیٗ  35ٔٛلؼیت  دس ِٛػیٗ ٌّٛتبٔیٗ ثٝ
ػبختبس آ٘ضیٓ ثبػث افضایؾ  9ثٝ ٔتیٛ٘یٗ دس ٔٛلؼیت 

پزیشی سصیذٚٞب دس ثؼضی وبٞؾ ا٘ؼغبف پبیذاسی پشٚتئیٗ،
 ؿٛد.ٔٙبعك ٚ افضایؾ ٞیذسٚفٛثیؼیتٝ آ٘ضیٓ ِٛػیفشاص ٔی

سػذ ا٘تمبَ ٘ظش ٔیثٙبثشایٗ ثب تٛخٝ ثٝ ٘تبیح روش ؿذٜ ثٝ
تش ثبػث فـشدٌی داخّی ثٝ ٘ٛاحیسصیذٚی ٞیذسٚفٛة 

ػبختبس پشٚتئیٗ سا پبیذاستش  تش ػبختبس پشٚتئیٗ ؿذٜ ٚثیؾ
 وٙذ.ٔی
 

 تقدیر و تطکر
٘تبیح ٔؼتخشج اص پبیبٖ ٘بٔٝ وبسؿٙبػی اسؿذ دا٘ـٍبٜ آصاد 

 پیـٛا ٔی ثبؿذ.  –اػلأی ٚاحذ ٚسأیٗ 
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