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 چکیده

پوسیدگی  دندان یکی  از شایعترین و پرهزینهترین بیماریهای عفونی مرتبط با بیوفیلم در سراسرر جهران اسرت  
استرپتوکوک موتانس  به دلیل  توانایی  سنتز مواد پلیمری  خارج سلولی  و ایجاد شرایط اسیدی  به عنوان عامل اصل ی  

 یعلمر  ینگرانر  کیها به  کیوتیب  یآنت  بهها  سمیکروارگانیمقاومت م  شیدندان شناخته شده است  افزا  یدگیپوس
 یهاتیفعالشامل    متنوع  یکیولوژیب  یهاتیفعال  با  یاهیگ  هیثانو  بات یرکاز ت  یاریشده است  تا به امروز، بس   لیتبد

گیراهی   یکروبری، عوامرل ضرد مهعرمطال  نیدر ابنابراین     اندی شناسایی شدهضد قارچ و ضد سرطان  ،یضد باکتر
م گلوکوزیل ترانسفراز ر آنزیبات در مهار این ترکییشد و تاث  ریغربالگ  S. mutans به عنوان عامل ایجاد بیوفیلم و   

 یمجراز  یبا اسرتفاده از غربرالگر  مطالعه  نیدر ا   ی مورد مطالعه قرار گرفتمولکول  نگیداک  قیاز طر  پلاک دهانی
  استخراج شدند   ونوئیدها، ترپینوئیدها و آلکالوئیدهاگیاهی شامل سه گروه اصلی فلاو ترکیبات  یتمام

  

 

 دها،یفلاوونوئ، رانسفرازگلوکوزیل ت ،یاهیگ هیثانو بات یترک، استرپتوکوک موتانس، دندان یدگیپوس کلمات کلیداا

دهایو آلکالوئ دهاینوئیترپ  

Investigating the Antimicrobial and Anti-biofilm Effective of Active Plant Compounds on 
Streptococcus mutans: a Bioinformatics Study 

Abstract 

Dental caries is one of the most common and costly infectious diseases related to biofilm 

worldwide. Streptococcus mutans is known as the main cause of tooth decay due to its ability 

to synthesize extracellular polymeric substances and create acidic conditions. Increasing 

resistance of microorganisms to antibiotics has become a scientific concern. To date, many 

plant secondary compounds with diverse biological activities including antibacterial, 

antifungal and anticancer activities have been identified. Therefore, in this study, herbal 

antimicrobial agents were screened and the effect of these compounds in inhibiting S. mutans 

glucosyltransferase enzyme as a factor in creating biofilm and oral plaque was studied by 

molecular docking. In this study, using virtual screening, all plant compounds including three 

main groups of flavonoids, terpenoids and alkaloids were extracted. 

Keywords: Tooth decay, Streptococcus mutans, plant secondary compounds, 
glucosyltransferase, flavonoids, terpenoids and alkaloids. 

 



  
 

 
 

 

مقدم   -  

    پوسرریدگی دنرردان1 یکرری از شررایعترررین و 

مررتبط برا   یعفرون  یهرایماریب  نیترنهیپرهز

تشرررکیل بیررروفیلم2 در سراسرررر جهررران 

است)1(  استرپتوکوک  موتانس3  به دلیل توانایی  

سنتز مواد پلیمرری  خرارج سرلولی4  و ایجراد 

 یدگیپوس  یبه عنوان عامل اصلشرایط اسیدی  

بره امرروز،   ترا(  2)دندان شناخته شرده اسرت

 یهاتیفعال  با  یاهیگ  هیثانو  بات یرکاز ت  یاریبس 

ضرد   یهراتیرفعالشرامل    متنروع  یکیولوژیب

ایی شدهشناسی ضد قارچ و ضد سرطان  ،یباکتر

ااند  یهراتیراز متابول  یاریراستا، بسر  نی  در 

و  یخررالس سرراز ،یجداسرراز یاهیررگ هیررثانو

(  3)اندشده ییشناسا  

 یدیجد  هایکردیرو  انه،یرا  یبا توسعه فناور     

اسرتفاده  یکروبریکشف عوامل ضد م به منظور

برای شربیه  شود  یم مولکولی  -روش داکینگ 

شود و از طرف ها استفاده میسازی برهم کنش

هرای سراختاری دیگر با در نظر گرفتن ویژگری

ها بره مولکولمولکول مورد نظر و ساختار سایر 

ترکیبات مشابه در پایگاه هرای داده جستجوی 

(  4)پردازدمی  

هرای هرا نسربت بره روشمزیت ایرن روش    

آزمایشگاهی علاوه برکراهش زمران و هزینره، 

 ترکیبررات طبیعرری   اسررتغربررالگری داروه

 یطراحر ،یمنطق  یبر اساس طراح  یکروبیضدم

 نشیبا تروان برا ، گرز  یغربالگر  ای  یمحاسبات

 
1Dental decay 
2Biofilm 
3Streptococcus mutans (S. mutans) 
4Extracellular polymeric substances (EPSs) 

نشران های میکروبی  لمیوفیب  در مهاررا    یریپذ

را   یابرالقوه  یعوامل درمانا  هشرو  نیاند  اداده

ب  جیتررو  یبرا  یهرالمیوفیرکنتررل هدفمنرد 

فررراهم  کیرردنز نرردهیدهرران در آ یکروبرریم

(  4)دکننیم  

  یکروب ی، عوامل ضد ممطالعه  نیدر ابنابراین        

لگری خواهرد شرد و تراثیر ایرن گیاهی غربرا

س اس موترانترکیبات در مهار آنزیم گلوکوزیل  

از  نیبه عنوان عامل ایجاد بیوفیلم و پلاک دهرا

ی مرورد مولکول  نگیداکو    انهیرا  یفناور  قیطر

 مطالعه قرار خواهد گرفت  

 دمدان یدگیکوس

 نیتررعیاز شرا  یکریدنردان    یدگیپوس         

است که به عنروان   یریشگ یقابل پ  یهایماریب

درد و از دست دادن دندان شناخته   یعامل اصل

بافر  یدگیپوسدر    (  5)دوشیم ت بردون دندان 

 یدیتوسط محصو ت اس  یسخت دندان  یلسلو

ذا غ  یهادرات یوهکرب  ییایباکتر  ریحاصل از تخم

(  6)دگردمی بتخری استساکارز  ژهیبه و  

توانررد در سررطو  یمرر هیرراول یدگیپوسرر    

پروگزیمال5  دندان رخ دهد  در سرط ،  ضرایعه 

هرا دندان نیتماس ب هیناح ریشروع شده و در ز

ادامه  مییابد  پوسیدگی  روی  سرط  اکلروزال6 

هرای در گودال و شکاف   یموضع  دهیپد  کی  زین

  در هررر دو سررط  اکلرروزال و تاسرر دنرردانی

 ندیفرآ  کیدندان    ینایم  یدگیپوس  مال،یپروگز

دمینرالیزه  شدن7  زیرسطحی  سه بعردی  اسرت 

دنردان پخرش   ینایم  یکه در امتداد منشورها

 یدگیپوس عات یمنجر به ضا ندیفرآ این شود  یم

 یاعهیضا  هیثانو  یدگیپوس  (  7)شودیم  عهیضاو  

 
5Proximal levels 
6Occlusal surface 
7Demineralization 



  
 

 
 

 نیدندان قرار دارد  ا  میترم  هیاست که در حاش

اسرت و   هیدر مجاورت حاشر  یدگیپوس  عهیضا

 ونیزاسررینرالیاز دم یعلائمرر تممکررن اسرر

 دندانی  حفره  وارهی( در امتداد دوارهید  عات ی)ضا

(  8)باشد زنشتیر جهیتواند نتیباشد که م  

 سیرکیوکوکوس موتاموا

موتانس  یهرواز  یب  سیکوک  کی  استرپتوکوک 

و گرم مثبت است که معمو ً در حفره   یاریاخت

در   یشود و عامرل مهمریم  افتیدهان انسان  

 نیاول  یبرا  کروب یم  نیدندان است  ا  یدگیپوس

 1924کلارک در سرال    انیلیک  مزیبار توسط ج

یو قارچ م  یهمزمان باکتر    وجود15شد  کشف

اس  یریزایدگیپوس   لینس پتا شیتواند به افزا

  (  9)کمک کندموتانس 

  لمیوفیبد ایجا

از   ،یدر سطو  مخراط  یکروبیم  لمیوفیجوامع ب

-یمر افرتی ینریواژن، دهران و ب، جمله روده

شرود، مرحله ایجاد می  5بیوفیلم در  (  10)شوند

مرحله نخست اتصال اولیه اسرت کره پیلری و 

نقرش مولکول اتصرال  ایرن  های چسربنده در 

ها کرم طی مرحله دوم حرکت سلول  (  11)دارند

یابنرد، ایرن اتصرال ها تجمع میشده و باکتری

سرسس اگزوپلری   ،باشردغیرقابل برگشت مری

ساکارید خارجی تولید شده که  نقرش خانره را 

نمایرد  ها ایفا میبرای میکروارگانسیم مرحلره  

میلی متر و اتصال   10سوم  با افزایش ضخامت تا 

سرت، بیروفیلم برا همرراه ا  هراو تجمع باکتری

میلی متر تشرکیل   10افزایش ضخامت بیش از  

گردد  می های دختر  در مرحله آخر، تولید سلول 

افترد کره در و جدا شدن سلول ها اتفرا  مری

ها برا عنروان حرکرت موقرت بعضی از رفرنس

  (  12،31)شودشناخته می

اس موتانس  رانسفرازگلیکوزیل ت  

از  یکرو ی میاگزوآنرزیک  ترانسفراز    لیکوزیگل

 اسررترپتوکوکی برراکتری اتیررح یفاکتورهررا
دنردان   یدگیپوس  یماریب  ی، عامل اصلموتانس

 یدهد که پلیاست  تمام شواهد موجود نشان م

 یهراگلوکران  ژهیربه و  ،یخارج سلول  دیساکار

، بره گلیکوزیرل ترانسرفزاهاشده توسط    دیتول

کمرک   یاندنرد  یهرالمیوفیرب  ییزایدگیپوس

ترانسرفر    ندکیم از   لوکرانازها گگلوکوزیل  را 

(  14)کندساکارز سنتز می  

 ترامسفراز  اسیرکیوکوکوس موتامو لیکوزیگلمهار 

 سرمیمکان  انجام شده تا کنون،  قات یاساس تحق

گلیکوزیل در برابر    یفعل یدارنده هاباز  یمولکول

 ریبه سه دسته به شر  ز  توان  یرا مترانسفراز  

 یهرراژن انیررب لی( تعررد1کرررد   یطبقرره بنررد

( 2   یسریسرط  رونو  درترانسرفراز  گلیکوزیل

ترشر    میتنظر  (3  یمریآنز  یهاتیکاهش فعال

 ق یدر خارج از سلول از طرترانسفراز   گلیکوزیل

 یمحرکه پروتون در سراسر غشرا  یرویاتلاف ن

(  15،61)( 1ی )شکل سلول  

 

(39م)بیوفیل ی گلیکوزیل در تشکیلمهار های( مکانیسم1شکل)  

 د،یسراکار  یر سنتز پلمها  یبرا  گرید  یاستراتژ

کوچرک   یهامولکول  یطراح  یحت  ای  یغربالگر

جایگاه فعرال است که به طور خاص به    یدیجد



  
 

 
 

 تیرشوند و فعالیمتصل مگلیکوزیل ترانسفراز  

(  17)کنندیآن را مهار م یزوریاتالک  

ماننرد   یعیمحصول طب  نیثرات بازدارنده چندا

 تره وعصاره زغال اخ  ،یاهیگترکیبات  بره موم،  

بر  زیرن  چای سبز -قررار گرفتره  یرسرمرورد 

هررا محصررو ت طبیعرری و مشررتقات آناند  

اس   رشرد    ای را در برابررهای بازدارندهفعالیت

ظهور   ن،یعلاوه بر ا(  81)دهندمینشان    موتانس

عوامل ضد  یجستجو برا ،یکیوتیبیمقاومت آنت

کره   اسرتکررده    یرا ضررور  دیجد  ییایباکتر

هان را هدف قرار خاص د  ییایباکتر  یهاپاتوژن

 یریگجلررررو لیو از تشررررک دهنرررردیم

(  19،20)کنندیم  

هاا گیاهیمیابو یت   

 دارنرررد ییبرررا  یسرررتیتنررروع ز اهرررانیگ

کربوهیدرات ها،  )21(  متابولیتهای  اولیه8  مانند 

 یدهایچررب و اسر  یدهایاس  نه،یآم  یدهایاس

در رشد و نمو، تنفس و فتوسرنتز و سرنتز   یآل

پروتئ و  دارند  نیهورمون  -تیمتابول(  22)نقش 

های  ثانویه گیاهی9 مانند ترپنوئیدها10، فنولهرا 

 یهابه عنوان مولکول  تروژنین یحاو  بات یو ترک

-یتررنش عمررل مرر طیدر شرررا گنالیسرر

با منشرا   یعیطب  بات یاز ترک  یاریبس (  23)کنند

دارو   یبررا  یاصرل  هیربه عنوان مواد اول  یاهیگ

بره   یاهیرگ  هرایولیرتشوند  متابمیاستفاده  

و   هیراول  یهانمونه  ،ییدارو  یسازهاشیعنوان پ

(  24)شوندمی استفاده ییدارو یهاپروب   

س لابه طور عمده به سه ک  هیثانو  یهاتیمتابول

ترپنوئیدها10  که در حدود 25000، آلکالوئیردها11 

 
8Primary metabolites 
9Secondary metabolites 
10Terpenoids 
11Alkaloids 

در حدود  12000  ترکیب،  و فنولیک12  در  حردود 

شروند امرا یگوناگون را شامل مر  بیترک  8000

 یهابه روغن  توانیها، متیمتابول  نیا  علاوه بر

ضروری،  فالونوئیدها13  و کلاسهای  دیگر  اشاره 

   (25کرد)

 یاهیگ  یعیطب  بات یترک  نیمتنوع تر  دهایرپنوئت

 برات یترک  نیرباشرند  ایمر  یاز لحاظ ساختار

 یصنعت  دات یتولکه در  یعیباتوجه به کاربرد وس

-کشداروها، عطرها و حشرهها،  یمله چاشنازج

 یدارند، از لحاظ تجار  یکروبیها و عوامل ضدم

(  26)باشندیم تیحائز اهم اریبس   

شرود کره   یگفتره مر  یباتیبه ترک  دهایآلکالوئ

در حلقره   ترروژنیاترم ن  کیر  یدست کم دارا

-تیدسته از متابول  نیهستند  ا  کیکلیهتروس

داشته و بعضاً به   ینقش عمدتاً دفاع  هیثانو  یها

 اهیردر گ  نوژتررین  رهیرذخ  یبرا  یعنوان منابع

 دهایرآلکالوئ نیترشوند  از جمله مهمیمطر  م

(  27)اشاره کرد نیو کدئ نیبه مورف توانیم  

 4000نهاندانگان حدود    ژهیبه و  یعال  اهانیدر گ

نوع  90از    شیشده که ب  ییشناسا  دینوع فلاونوئ

نرروع در  30از  شیدر مرکبررات و برر دیررفلاونوئ

 انیررموجررود اسررت  در م تررهیخررانواده کمسوز

اعمررال  هیررکل دهایررفلاونوئ ،یفنررول بررات یترک

باشند   یدارا م اهانیرا درگ هیثانو  یهاتیمتابول

هستند  دیپروپانوئ  لیاز مشتقات فن  دهایفلاونوئ

(  28)باشندیکربنه م 15ساختمان  یکه دارا  

 14بیوامفورماتیک

 یقاتیحوزه مهم تحق  کیو توسعه دارو    یطراح

 یمین شرو دانشمندا  یداروساز  یهاشرکت  در

 یهانررهیدر زم یهرروش مصررنوع(  29)اسررت

 
12Phenolic 
13Flavonoids 
14Bioinformatics 



  
 

 
 

توسعه دارو، از جملره   ندیو فرآ  یمختلف طراح

 یغربرالگر  کرول،مول  یتا طراح  دیاز سنتز پست

-ساختار  یرابطه کم  ،یتا اتصال مولکول  یمجاز

مکان دارو و اصلا  اشرتباهات   رییبا تغ  تیفعال

(  30)استفاده شده است نیپروتئ یساختار  

داکینگ  مولکولی15  یک  ابزار کلیدی  در زیست 

به   ییدارو  یو طراح  یساختار  یمولکول  یشناس

کامس  یمولکرول  نرگیداکدر  اسرت     وتریکمک 

 ینریبشیپ  نیپرروتئ-گانردیهدف از اتصرال ل

برا   ینیبا پروتئ  گاندی( اتصال غالب لیحالت)ها

توان یرا م نگی  داک باشد  یم یساختار سه بعد

در  یمجرراز یانجررام غربررالگر برره منظررور

و  جینتا یرتبه بند  بات،یبزرگ ترک  یهاکتابخانه

در مرورد نحروه   یساختار  یهاهیفرض  شنهادیپ

 نهیکه در به  ردها استفاده کگاندیل  یمهارکنندگ

(  31)ارزشمند است اریالگو  بس  بیترک یساز  

 

وجرود   ،یاز مشکلات عمده در علم پزشک  یکی

 نیو همچنر  ییایمیشر  یداروها  یعوارض جانب

 یدگیدرمران پوسر  یبررا  نیسرنگ   یها  نهیهز

اسرتفاده از منرابع   لیدل  نیدندان است، به هم

 یداروهرا  دیرتول  یبررا  اهرانیمثرل گ  یعیطب

را به خود جلب   نیتوجه محقق  دیسودمند و مف

و  یماریعامل ب یبردن باکتر نیب  نموده است  از

 ایرآن    بیدندان عمدتاً بسته به تخر  یدگیپوس

 تیحائز اهم اریبس  لمیوفیب لیاز تشک  یریجلوگ

اثرات ضد   ی، بررس  قیتحق  نیاست هدف ما از ا

 یاهیموثر گ  بات یترک  یلمیوفیو ضد ب  یکروبیم

به روش مطالعره   استرپتوکوک موتانس  یبر رو

باشد   یم یکیرماتوانفویب  

 
15Molecular docking 

بررا هرردف  2021مطالعرره زیرراد و همکرراران در 

های از نمونره  استرپتوکوک موترانس  جداسازی

هرای های بزا  و پلاکخوراکی مختلف از نمونه

هرا بررای ر تعیرین قابلیرت آندندانی به منظو

تشرررکیل بیررروفیلم و ارزیرررابی فعالیرررت 

های آبری و الکلری چرای بیوفیلمی عصارهآنتی

ل نتایج نشان داد که حداق سبز انجام شد    

هایعصاره  (MBICs) رکننده بیوفیلمغلظت مها    

الکلی و آبی چای سبز بره ترتیرب در   بیوفیلم

لیترر و گرم بر میلریمیلی  12/ 5تا    3/ 1محدوده  

برر ایرن    لیتر بودگرم بر میلیمیلی 50تا  6/ 5

توان در داروهای اساس، عصاره چای سبز را می

اکی برره منظررور جلرروگیری از مختلررف خررور

(  32)وسیدگی دندان قرار دادپ  

غربالگری   ی مجاز   

 سیخراج داده ا

استفاده از غربالگری مجازی و پایگاه در این مطالعه با   

تمامی ترکیبات گیاهی شامل سه گروه    PSC-db   داده 

ر  وئیدها، ترپنوئیدها و آلکالوئیدها استخراج شدند  دفلاون

تعداد مجموع  در  مرحله    939ترپنوئید،    326این 

و   گرید    1160آلکالوئید  استخراج  و  فلاونوئید    همچنین 

ان  نش ول زیر  د نظر در جدمورخصوصیات فیزیکوشیمایی  

ا  حل مرا  (1جدول)  ه شده استداد نتای انجام  و  ج  ی ن طر  

  ی بدست آمده در هر مرحله از غربالگر  یهاترکیب   یعدد

فو   از اعمال    ر خلاصه شده استیفلوچارت زر  د   لتریبعد 

ا2ل)شک تعدادی  فیلتر  اعمال  از  بعد    19ید، فلاونوئ40  ز (  

وئید،  فلاون40  نهایتف گردید  در  ت حذترکیباو    ترپنوئید

مرحله داکینگ  وارد    نهایی  آلکاولوئید  43ترپنوئید و    19

 مولکولی شدند  



  
 

 
 

 
ویژگی ترکیبات انتخاب شده در مطالعه  1جدول  

 

ی مجاز غربالگریفلوچارت   2شکل   

  میآمز  یعلفلاوموئیدها   نگیداک جییام

 گلیکوزیل ترامسفراز 

ولکولی و بررسی انررژی از انجام داکینگ م  پس

 میآنررز هیررعل یدیررفلاونوئ ترکیررب 40اتصررال 

ین انرژی ترکیب با بهتر  5  ترانسفراز  لیکوزیگل

نترایج   3-4در جردول     اتصال انتخاب گردیرد

علیه آنزیم   دهایفلاونوئ  ترکیب برتر  5  ،داکینگ

نشران داده شرده اسرت    ترانسفراز  لیکوزیگل

، وزآکاربوز، مالتو نتایج با سه ترکیب  

به عنوان مهار کننده گلیکوزیل    WP1066 

  در این جدول مقادیرمقایسه شدند    سفراز  تران 

 هرا وکمترین انرژی آزاد اتصال نوع برهمکنش

در برهمکنش  درگیر  یادهیاسنویآم آورده    هرا

   شده است

 

  نتیجه داکینگ فلاونوئیدها علیه آنزیم گلیکوزیل  2جدول

سفرازتران  

 

آمده است بررهمکنش   2مانطور که در جدوله

با آنرزیم هرای رهمکنشاز طریرق بر  ترکیبات 

به طور کلی   یدروژنی بوده استو هآبگریز   

اقل انرژی اتصال با حد    Isoginkegtin  ترکیب 

 (11-)کیلو کالری برمول موثرترین اتصال با 

آنرزیم در اتصال این ترکیب به      م را داشتآنزی

های آمینههای آبگریز و شامل اسیدهمکنشبر  



  
 

 
 

بود     Asp909, Asp588, Trp517, His587 

   Glu592, Arg540 ی  هاهمچنین اسیدآمینه  

 آنزیم با این فلاونوئید Isoginkgetinپیوند      

داشتند    مقایسره  هیدروژنی  برا داروهرای   در 

کیلو کالری بر مول و   (-8/ 8)استاندارد آکاربوز

یردها لاونوئیلوکالری بر مرول فک  (-7/ )1مالتوز  

اتصرال بهترری   متری و بنابراینک  صالانرژی ات

  د  داشتن

با ی  دیفلاونوئ  ب برتریترک  5برهمکنش    تصاویر

مینطور موقعیتو ه  ترانسفراز  لیکوزیگلآنزیم    

دهایبانر آنرزیم، در ترکیبرات   و هیردروژنی 

هایبرهمکنش یهااسیدآمینه با هیدروفوبیک   

دهند  را نشان مییر درگ  

 این تصاویر به وسیله نرمافزار +LigPlot و 

 

ترکیب برهمکنش  ازبعد انجام داکینگ بعدی 3و2 نمای4شکل    

ل ترانسفراز آنزیم گلیکوزی با Isoginkgetin 

 

 

.

  می با آنزمالتوز   بیاز برهمکنش ترک یدبع 3و  2 ینما 5لشک

   نگیانجام داک بعد از ترانسفراز  لی کوزیگل

 

  می با آنز آکاربوز   ب یاز برهمکنش ترک یبعد 3و  2 ینما  6شکل

نگ یانجام داک ازبعد  ترانسفراز  لی کوزیگل  

 گلیکوزیررل میآمررز  یررعلآ کا وئیرردها  نررگیداک یررایجم

 ترامسفراز

پس از انجام داکینگ مولکولی و بررسی انررژی 

 میآنرز  هیرعل  آلکالوئیردی  ترکیرب  43اتصال  

ترکیب با کمترین انرژی   5  ترانسفراز  لیکوزیگل

نتررایج  3در جرردول  اتصررال انتخرراب گردیررد

علیه آنزیم   آلکالوئیدی  ترکیب برتر  5  ،داکینگ

سرت  نشران داده شرده ا  ترانسفراز  لیکوزیگل

بره عنروان ،  آکاربوز، مالتوز  سه ترکیب  نتایج با

گلیکوزیررل ترانسررفراز مهارکننررده اسررتاندارد 

 جدول مقرادیر کمترریندر این  مقایسه شدند   

 هررا ونرروع برررهمکنش ،انرررژی آزاد اتصررال

در برهمکنش درگیر یدهایاسنویآم   ها

 

 

  لی کوزیگل میآنز هیعل دهایآلکالوئ  نگیداک  جهینت   3جدول

 .ترانسفراز



  
 

 
 

. 

 شرده اسرت  مشخس    3مانطور که در جدول  ه

از طریق    ترکیبات  هرای برهمکنشآلکولوئیدی 

 لیررکوزیگل آنررزیمه برر آبگریررز و هیرردروژنی

   اندمتصل شده ترانسفراز

 به طور کلی ترکیب

با حداقل انرژی    Phenanthroindolizidine 

ری بر مرول مروثرترین لکیلو کا  (-9/ 9  )اتصال 

 اتصال را داشت  

های در این اتصال ترکیب به آنزیم برهمکنش  

Asp909, Asp588, His58, اسیدآمینه و شامل  

م باآنزی  Tyr430    یهاهمچنین اسیدآمینهبود   

داشت  در مقایسره برا نی  ژترکیب پیوند هیدرو

( کیلوکرالری -7/ 8داروهای استاندارد آکاربوز)

( کیلوکررالری برمررول -7/ 1)برمررول، مررالتوز 

کیبات آلکالوئیردی انررژی اتصرال کمترر و تر

ن بهتری داشتند  بنابرای  

 

 

 بی از برهمکنش ترک یبعد 3و  2 ینما   7شکل

Phenanthroindolizidine می با آنز  ترانسفراز لی کوزیگل  بعد  

نگ یازانجام داک  

 

  میآمز   یعلترکنوئیدها   نگیداک جیایم

 گلیکوزیل ترامسفراز 

پس از انجام داکینگ مولکولی و بررسی انررژی 

 میآنررز هیررعل دیررترپنوئترکیررب  19اتصررال 

رین انرژی ترکیب با کمت  5  ترانسفراز  لیکوزیگل

نتررایج  4اتصررال انتخرراب گردیررد  در جرردول 

علیره آنرزیم   دیترپنوئ  ترکیب برتر  5  ،داکینگ

نشران داده شرده اسرت    ترانسفراز  لیکوزیگل

به عنوان   آکاربوز، مالتوز، و  نتایج با سه ترکیب

گلیکوزیررل ترانسررفراز مهارکننررده اسررتاندارد 

رین مقایسه شدند  در این جدول مقرادیر کمتر

هررا و صررال، نرروع برررهمکنشانرررژی آزاد ات

در برهمکنش  درگیر  یدهایاسنویآم آورده    هرا

   است شده

 

  لی کوزیگل میآنز  هیعل دها یترپنوئ  نگیداک جهینت  4جدول 

 ترانسفراز

مشرخس شرده اسرت   4مانطور که در جدول  ه

هرای از طریق بررهمکنش  یدیترپنوئترکیبات  

 لیررکوزیگل ی برره آنررزیمآبگریررز و هیرردروژن

به طور کلی ترکیب  اند  متصل شده  ترانسفراز ا ب 

صالل انرژی اتحداق Bronyl-acetate 

کیلو کالری برمول موثرترین اتصال برا (-6/ 9    )

ترکیرب داشرت  در آنزیم را در بین این پرنج  



  
 

 
 

هرای اتصال این ترکیرب بره آنرزیم برهمکنش

های دآمینهآبگریز از طریق اسی  
Leu434, Asp588, Tyr916, His587  

Gln192  های آمینهموثر بودند  همچنین اسد  

در آنزیم با این ترکیب پیوند هیدروژنی داشت   

زآکاربو مقایسه با داروهای استاندارهای  

کیلو ( _6/ )1التور ری بر مول و مکیلوکا (-8/ 8 ) 

بر مول ترکیبات ترپنوئیدی انرژی اتصال بیشتر 

تری داشتند تصراویر زیرر برر و بنابراین سست

ترکیب برتر ترپنوئیردی برا آنرزیم   5همکنش  

گلیکوزیررل ترانسررفراز و همینطررور موقعیررت 

ترکیبررات در آنررزیم، بانرردهای هیرردروژنی و 

های آمینههای هیدروفوبیک و اسریدبرهمکنش

دهند  در گیر را نشان می  

 
بعدی بعد از انجام داکینگ  3و 2  نمای 8شکل  

نزیم گلوکوزیل ترانسفرازبا آ   Bronyl-acetate  

حث ونتیجه گیری  ب  

 نیترعیو شا  نیترجیاز را  یکیدندان    یدگیپوس

مرتبط با حفره دهان است که هرم   یهایماریب

را درگ بزرگسرا ن    کنردیم  ریرکودکان و هم 

 نیترررریاصرررل وک موترررانساسرررترپتوک

اسررت کرره در زا  یدگیپوسرر سررمیکروارگانیم

ش دارد  دنرردان نقرر یدگیپوسرر شرررفتیپ

ترانسرفرازگل موترانس  یکوزیل   اسرترپتوکوک 

 دندان اسرت    یدگیدر پاتوژنز پوس  اصلیعامل  

 بره منظرور  یاهیرگ  ثانویه  بات یترکاستفاده از  

ه همرواره مرورد توجر هرااز پراتوژن  یریوگجل

 نیرر  اسررتفاده از امحققررین برروده اسررت

در   دوارکننردهیام  روشری  یاهیگ  یهاتیمتابول

است که   دیفعال جد  ستیز  بات یترک  ییشناسا

برایم  یکروبریضرد م  یداروهرا  دیتول  یتواند 

مقاوم به چند دارو   یهادرمان پاتوژن  در  دیجد

 یاهیگ ثانویه بات یکتراستفاده از    استفاده شود  

اره مرورد همرو  هااز پاتوژن  یریجلوگ  به منظور

 نیر  اسرتفاده از اتوجه محققرین بروده اسرت

در   دوارکننردهیام  روشری  یاهیگ  یهاتیمتابول

است که   دیفعال جد  ستیز  بات یترک  ییشناسا

برایم  یکروبریضرد م  یداروهرا  دیتول  یتواند 

مقاوم به چند دارو   یهادرمان پاتوژن  در  دیجد

ماننرد   یاهای درون رایانرهروش  استفاده شود  

 دتوانریم  ینیماش  یریادگیو    یمجاز  یغربالگر

عوامرل کره    کندرا کشف    یکوچک  یهامولکول

  را مهار کنند   لمیوفیب تولید اصلی

بره مطالرب گفتره شرده،  با توجر گسرترش ه 

مقاوم به چند دارو و کاهش تعرداد   یهاپاتوژن

بره   ز افزونیجه روتوموجود،    یهاکیوتیب  یآنت

عوامرل   ییشناسا  یبرا  یاهیاستفاده از منابع گ

را بره وجرود آورده   یقرو  دیجد  یکروبیضد م

بنابراین در این مطالعه، ترکیبات ثانویره     ستا

گیاهی غربالگری گردید و تاثیر ایرن ترکیبرات 

 اسرترپتوکوک  یکوزیل ترانسفرازگلعلیه آنزیم  
بررسی با استفاده از داکینگ مولکولی    موتانس

   شد

ثبح  

حاضرر نشران داد کره   نتایج حاصل از مطالعره

اعرم از فلاونوئیردها،   یاهیرگ  ثانویره  بات یترک

از طریرق پیونردهای آلکالوئیدها و ترپنوئیدها  



  
 

 
 

برهمکنش و  آبهیدروژنی  آنرزیمهای  بره   گریز 

شدند  در مقایسه با متصل ترانسفراز   لیکوزیگل

آنرزیم  مهارکنند اسرتاندارد   لیرکوزیگلهرای 

شامل آکاربوز، مرالتوز و  نسفراز  ترا WP1066  

ونوئیدی و آلکالوئیدها انرژی اتصال ترکیبات فلا

ترری بره آنرزیم نتیجه اتصال قرویکمتر و در  

داشتند که ابن امر تاثیر بهتر این ترکیبرات در 

های اسرتاندارد آنرزیم را مقایسه با مهار کننده

دوترکیبی کره کمتررین انررژی   دهد  نشان می

د ترین اتصال را داشرتنو در نتیجه قویاتصال  

Isoginkgetin و     Phenanthroindolizidine  

 بودند  

برا  یجستجو از   ریرغ  ییهرانیگزیجا  یمداوم 

آنت  نرهیهز  لیربره دل  یفعلر  لمیوفیب  یعوامل 

مرورد   صناعی  یهالمیوفیب  یآنت  یبا   یصاداقت

پرس از  یجرد یو عوارض جرانب  یاستفاده فعل

 یتقاضرا  کیره  هرا برمدت آن  یمصرف طو ن

 یهاهستفاده از فرآورد(  33)شد  لیتبد  یضرور

 جرادیااحتمرال    نیکمترر  برا  نهیکم هز  یاهیگ

 یا عوامل آنترب سهیمقا  درعمده    یعوارض جانب

  درمانی مناسربی اسرت گزینه یمعمول  لمیوفیب

هرا ز گیاهان دارویی در کنترل بیماریاستفاده ا

بره طرور    در طول تاریخ بشر ثبت شده اسرت

های مختلرف گیاهران )بررگ، سنتی از قسمت

میروه( بررای درمران،   ساقه، پوسرت، ریشره،

هررا اری از بیمرراریل بسرریپیشررگیری و کنتررر

 نیبهترردر مطالعه حاظر  (  34)شودمی  استفاده

شرامل   اتصال برین آنرزیم و ترکیبرات ثانویره

  بودنررد دیاسرر نررویشررش آم یاهرربرهمکنش

Asp909  ،Asp477  ،Glu515  ،His587  ،

Asp480 و ،Trp517  مطالعرات قبلری  قبلاً در 

کره اتصرال آکراربوز بره رش شرده اسرت  گزا

Glu515 محدود  باز را / دیاس  زوریعملکرد کاتال  

برهمکنش با    که ی، در حالکندیم Trp517   مهین  

و اثررات کررده  را مسردود    رندهیپذ  لیکوزیگل

آکاربوز هنگام اتصرال بره    یبازدارندگ GtfC را    

   جالب توجه است (35)دهدیم  یتوض

Arg475 ،Asp588 که در    و   Asp593 

 جایگرراه، برره عنرروان بودنررد لیرراتصررال دخ

    (36)شوندینظر گرفته م در میآنز یزوریکاتال

 Arg475 به عنوان یک تثبیت کننده کلیدی 

در حالی  است،شناسایی شده  بیوفیلم ساختار  

گلیکوزیل تراسفراز مهمی بر   تاثیر   Asp593 

مر مسئول تولید گلوکان محلول یا دارد که این ا

است یرا   لیدتو(  35)نامحلول  گلوکان سروکراز 

وسرط اس تشر  شرده  گلیکوزیل ترانسفراز تر

بیماری زایی است کهردر موتانس ویژگی اصلی 

شکیل بیوفیلم نقرش دارد  از ایرن رو، مهرار ت

گلوکان سوکراز در سنتز گلوکان باعث کراهش 

پرلاک تولید پلی ساکارید و اختلال در تشکیل  

شررررود  رن و هررررا میدنرررردانی در باکتری

پلری   گزارش دادند که ماتریکس(  37)همکاران

ساکارید سنتز شرده برا گلوکران چسربندگی 

 اولیره را بره سرطو  افرزایش  های فازباکتری

 درات یکربوه  رهین به عنوان ذخیهمچن  دهد  می

هرا در برابرر کرروب یکند و از میعمل م  یاتیح

(  38)کندمحافظت می ییایعملکرد ضد باکتر  

و   Isoginkgetin     بنابراین  

Phenanthroindolizidin  
الیزوری های جایگاه کاتردآمینهبا اتصال به اسی

تواننرد مرالتوز میمشابه محل اتصال آکاربوز و  

سبب مهار گلوکان سوکراز در سنتز گلوکران و 

درنتیجه کراهش پلری سراکارید و اخرتلال در 

 تشکیل پلاک دندانی شوند  

گیری نتیجه   



  
 

 
 

یان در طرول سرال  یعریطب  بات یستفاده از ترکا

های مان بیماریگذشته تا به امروز به منظور در

بوده ایجاد  مختلف مورد توجه   یهاکتابخانهاند  

با استفاده از ترکیبات طبیعی  به منظور  مجازی 

-مورد توجه قرار گرفته  دیجد  یتوسعه داروها

 گیراهی  ترکیبرات حاصل    با توجه به نتایج    اند

 وئیردهالاونوئیدها، آلکالوئیردها و ترپناعم از ف

را دارا   ترانسرفراز  لیرکوزیگلتوانایی اتصال به  

 برهتوان از این ترکیبات  مینابراین  باشند  بمی

برره منظررور آنترری باکتریررال طبیعرری عنرروان 

جلوگیری از تشکیل پلاک دنردانی و بیروفیلم 

تولیرد لروازم   در  موتانس  اس  ناشی از باکتری  

بهداشتی دهان و دندان استفاده نمود  برا ایرن 

 بررسری  در جهرت  یشرتریب  قرات یتحق  ،حال

در سررط   میآنررز-گانرردیتعامررل ل سررمینمکا

 یهراشیهرا در آزمادرمان  یابیرو ارز  یمولکول

قبل از هرر   ینیبال  یهاشیآزما  یحت  ای  یوانیح

است   ازیمورد ن یریگجهیگونه نت  
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