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 چکیده

 یاستت  در ماالعته هاینپروتئ یانب  یهایستممهم در س  یهاینهاز گز  یکی  یکروبیضدم  یدهایپپت  یکپلاسم  یپر  یانب

 یهتااز روش Escherichia coli یزبتاندر م ینتانتات یتانب یبترا یتدپپت یگنالست ینبهتتر بینتییشحاضر به منظتور پ 

شتد  از  یتهته  یتدپپت  یگنالست  یاطلاعتات  هاییگاهاز پا  پتیدپ   یگنالس  29  یکه توال  طوریبهاستفاده شد     یوانفورماتیکب

کته  یاتیمح یبتود، بررست یکپلاستم یپتر یانب یبرا ینهبه یدهایپپت یگنالس یماالعه معرف ینکه هدف از ا  ییآنجا

و   یزیکتیف  هتاییژگیو و  یترشتح  یتدپپت  یگنالاحتمتال ست  یتت،حلال  ی،برشت  یگتاهجا  ،کندمی  یتدر آن فعال  ینپروتئ

متورد  Portparamو  Signalp6  ،Psort ،Protein-sol ،PRED-TATهمچتون    یینرم افزارها  یقاز طر  یبترت  به  یمیاییش

متورد عبتور  2تنهتا  Psortو از  Signalp6 یلتترمتورد از ف 26 ید،پپت یگنالس 29اول از   یقرار گرفت  در مرحله  یبررس

مناستب  MalEو  zraP یتدهایپپت یگنالتنهتا ست کهنشان داد  یدهاپپت یگنالبودن س یو ترشح یتحلال یکردند  بررس

 یهتایژگیو MalEمتورد نظتر  یتدپپت 2 یننشتان دادنتد کته از بت  یمیاییشت  یزیکتیختوا  ف  یبررس  یتبودند  در نها

 ینتانتات یتانب یبترا یتدپپت یگنالس ینبه عنوان بهتر MalEگرفت که یجهنتتوان می یترا نشان داد  در نها  یترمالوب

 Escherichia coli یزبتاندر م ینتانات پلاسمیکیپر یانب یهاسازه یطراح یبرا توانیآمده مدستبه نتایج  از باشدمی

  شودیم یهتوص  یینها  ییدجهت تا  یشگاهیآزما  یهایاستفاده کرد  هر چند بررس

 یوانفورماتیکب  ین،پروتئ ی،ترشح  یدپپت:  های کلیدیواژه
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  مقدمه

  ی هتا یوتیک ب ی هتا بته آنت ی مقاومت روزافزون باکتر 

مبتارزه بتا    ی بترا   ید جد   ی داروها   ی لزوم معرف   یج، را 

  ی حال، بررس   ین کرده است  با ا  ضروری   را  ها عفونت 

  های یستتم بتتا مکان   بیتتوتیکی ی آنت   یتتد جد   ی ها دستته 

از    یایی مهار رشد و عفونت باکتر   ی عمل متفاوت برا 

 ,.Mancuso et al) برختوردار استت    یی بال   یت اهم 

  یبتتات از ترک   ی ا گستتترده   یتت  ط   یتتان در م (   2021

  یکروبی ضتدم   یدهای و پپت   ها ین پروتئ   یکروبی، ضدم 

  یتابی و ارز   ی بررست  ین، دارنتد  بنتابرا   ی مهم   یگاه جا 

 Mba et) متثرر استت    یار و بس   ی ضرور   امری   ها آن 

al., 2022  ) 

در طتتتول چنتتتد دهتتته گذشتتتته، استتتتفاده از    

  ی بتتترا   یتتتور در بختتتش دام و ط   هتتتا یوتیک ب ی آنت 

  یتت تقو   ین هتا و همچنتیماری و درمان ب   یشگیری پ 

  یون رشتد متورد توجته قترار گرفتته استت  فدراستت

اروپا اعلام کرد که بخش قابل    یه بهداشت دام اتحاد 

شتده در    یز تجتو   ی هتا یوتیک ب ی از تمام آنت   ی توجه 

  در  شتود می مزرعته داده    یوانات ح   به اروپا    یه اتحاد 

از نظتر ستلامت و    یایی مزا   ها یوتیک ب ی که آنت   ی حال 

  منجر   ها دارند، استفاده مداوم آن   یوانات عملکرد ح 

و    حیوانات   سلامت   مورد   در   متعدد  مشکلات  بروز   به 

  یان در م  (  Pokharel et al., 2020)   شود می انسان  

بته    اوم مق   ی ها میکروارگانیسم   انتقال   ، ها چالش   ین ا 

موضوع، جدا    ین دارد  ا   ای یژه و   یگاه جا   یوتیک ب ی آنت 

را در حوزه درمان    هایی یچیدگی پ  ی، اقتصاد   یان از ز 

به    تواند ی م   ین، کرده است  علاوه بر ا   یجاد ا   ی پزشک 

مقاومت عمل کند و در    ی ها ژن   ی برا   ی عنوان مخزن 

کنتد    یجتاد سلامت انسان ا   ی برا   ی درازمدت خارات 

 (2023 ,Karimiand Jeihooni Nezhad  ) ر    د

مقاومت در برابتر عوامتل    یش با افزا   یر، اخ   ی ها سال 

  یقاتی تحق   ی محققان متعدد   ی، معمول   یکروبی ضد م 

بته منظتور    یتد جد   ی هتا یوتیک ب ی آنت   یجاد ا   ی را برا 

ارترات م تر عوامتل ب   یریت مد  زا  یمتاری و کتاهش 

  (  Murray et al., 2022)   اند آغاز کرده   ی عفون 

دستته نستبتا    ( AMPs)   یکروبتی ضتد م   پپتیتدهای 

  یعتتی بتتا منشتتا طب   ی هتتا یوتیک ب   ی از آنتتت  یتتدی جد 

  یستتم س   یر ناپتذ   یی جزء جتدا   یدها پپت   ین هستند  ا 

در    ی موجودات زنتده هستتند و نقتش مهمت  یمنی ا 

بتردن    ین و بتا از بت  کنند می   یفا ا   یکروبی تعاملات م 

ا   ی ها یکروارگانیسم م  موجودات    ی ذات   یمنی مهاجم، 

  یی توانتا   AMPsیتن،   عتلاوه بتر ا کنند می   یت را تقو 

  یتک تحر   ، هتا ین کموک   یتد تول   ی ها برا سلول   یک تحر 

بتتر متترگ    یر بهبتتود زختتم و تتت ر   یع تستتر   یتتی، زا رگ 

را    ی شده سلول در موجودات چند سلول  ریزی برنامه 

ر طتول ده ستال  (  د Zhang et al., 2021) دارنتد  

  یدوارکننتده ام   بته عنتوان درمتان   یدها گذشته، پپت 

ماننتد    هتا یماری از ب   یعی وست  یت  با ط   مبارزه   ی برا 

و    ی عروقتت  ی قلبتت  هتتای یماری ب   یابتتت، ستترطان، د 

 ,.Wang et al) اند  استفاده شده   ی عفون  های یماری ب 

2022  )   

پپت    بتار مثبتت دارنتد و    یکروبی ضد م   یدهای اکثر 

اند که  شده   یل تشک   ینه آم   ید اس   50تا    12معمول  از  

  یدهای وجتود است  دلیتل   بته   عمدتا    ها بار مثبت آن 

 Clark et) است    ین و آرژن   یزین مانند ل   ی باز   ینه آم 

al., 2021   ) از ختانواده    یونی کات   ید پپت   یک   ین تانات

  یتر غ   یت خاصت  ، بتا است کته بتا بتار مثبتت   یچ مارپ 

   شود می مشخص    یک پات   ی و خوا  آمف   یتیک همول 

 Podisusدر ابتتتتدا از حشتتتره    یتتتد پپت   یتتتن ا 

maculiventris   از فعال شدن س   یمنتی ا   یستم پس 

  ی هتا   یستم مکان   ی جتزء اصتل   یتد پپت   یتن جدا شد  ا 

در    یعی وست  ی حشتره استت و ارربخشت  یه اول   ی دفاع 

انواع عوامل ب    ی هتا ی زا، از جمله باکتر   یماری برابر 

  نشتان   هتا قارچ   ین و همچن   ی مثبت و گرم منف   گرم 

  (  Tanhaeian et al., 2020)   است   داده 

از تکن   امروزه،    یتک ژنت   ی مهندست  ی هتا یک استفاده 

کرده    یدا رواج پ   یکروبی ضد م   یدهای سنتز پپت   ی برا 

  یستتم که شامل استفاده از س   ی خاص   یکرد است  رو 

  ین تانتتات   یتتد تول   ی بتترا   Escherichia coliدر    یتتان ب 

ا  ضتد    یدهای پپت   ید تول   ی شده است  برا   یجاد است، 

  یتتک، ژنت   ی مهندستت  ی هتتا روش   یتتق از طر   یکروبتتی م 
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  ی پتر   یتان ب   ی مناستب بترا   یتد پپت   یگنال ست  عیین ت 

بنابرا   یار بس   یدها پپت   ی پلاسم  هتدف    ین، مهم است  

  ی هتتتا گستتتترش کتتتاربرد روش   یتتتق، تحق   ی اصتتتل 

  یتدها پپت   یگنال ست  ین ا   یی در شناسا   یوانفورماتیک ب 

 است  

 
   هاو روش مواد

 یکروبیداده ضد م   یگاهاز پا  ینتانات  یتوال  دریافت

از    ین تانتتات   ای یدآمینه استت  ی پتتژوهش، تتتوال   یتتن ا   در 

 شد     یه ته (  Javadmanesh et al., 2020)   ی ماالعه 

 
 یدهاپپت یگنالس یآور  جمع

از    یتد، پپت   یگنال ست  ی هتا ی بدست آوردن توال   برای 

  یتتتتتتتتتد پپت   یگنال داده ستتتتتتتتت  یگتتتتتتتتتاه پا 

 (http://www.signalpeptide.de/ )    استتتفاده شتتد

انتختاب شتده از    ی ها لزم به ذکر است که شاخص 

  یتد پپت   یگنال ست  ی اعتبارسنج   ی داده، که برا   یگاه پا 

شتتد، از    ی استتتفاده متت  E. coliدر    یتتان ب   ی بتترا 

تر،  به دست آمد  به عبارت ساده  تجربی  ی ها ی بررس 

  ت یید )   ها بر اساس منبع آن   ید پپت   یگنال انتخاب س 

تحت    یدها پپت   یر سا   ین و همچن (  E. coli  ی شده برا 

به    یابی دست   ی انجام شد  برا   ای درون تراشه   یط شرا 

  یتد پپت   ی تتوال   132کامل از    ی بررس   یک هدف،    ین ا 

و    ی مولکول   های یژگی و   یابی با تمرکز بر ارز  یگنال، س 

  ی استفاده از ابزارها   یق آن ها از طر  یزیکوشیمیایی ف 

 شده انجام شد    سازی ینه به   ین آنلا 

 
 مناسب   یدپپت  یگنالس  ینیب پیش

SignalP6 

  یتل و تحل   یه تجز   ی برا   SignalP6ابتدا، از سرور    در 

در    یان ب   ی انتخاب شده که برا   ید پپت   یگنال س   132

Escherichia coli    ،در نظتتر گرفتتته شتتده بودنتتد

ا  از    یتین تع   یتل و تحل   یه تجز   ین استفاده شد  هدف 

بود  در    ید پپت    یگنال س   ی برا   cو    n  ،h  ی برش  ی نواح 

ا  گنال  ی بتر وب وجتود ست  ی سرور مبتن   ین مجموع، 

  را   هتا کند و محل برش آن   ی م   ینی ب   یش را پ   ید پپت 

گترم    ی هتا   ی گترم مثبتت، بتاکتر   ی ها   باکتری   در 

 کند     ی ها مشخص م   یوکاریوت ها، و    ی آرک   ی، منف 

 
Psort 

  یی شناستتا   یتتق تحق   یتتن کتته هتتدف از ا   یی آنجتتا   از 

در    ین تانتات   یتان ب   ی مناسب بترا   یدهای پپت   یگنال س 

محتل    ی شامل بررست  ی پلاسم بود، مرحله بعد   ی پر 

  ی بترا   ی متعتدد   ی هتا یتم است  الگور   ین فعال پروتئ 

شتده    ی ها طراح ین فعال پروتئ   ی ها محل   ینی ب یش پ 

،  PSORT  ی مانند سرورها   یی است، از جمله ابزارها 

CELLO  ،Gneg-PLoc    وProtComp   (Yu et al., 

استتفاده    ی با دقتت قابتل قبتول   PSORTاز     ( 2012

استفاده    ی فعل   یق سرور در تحق   ین از ا  ین، شد  بنابرا 

  یستتتم موجتتود در س   ی هتتا ین شتتد  در متتورد پروتئ 

مشتخص    ی اصتل   یر گرم مثبت، سته مست  یایی باکتر 

  یتوپلاستمی، س   ی ها شده است کته شتامل محفظته 

  ی   در مقابتل، بترا باشتد می   لی و خارج سلو   یی غشا 

باکتر   های ین پروتئ  در    ی، گترم منفت  هتای ی موجود 

  ی ها مجزا وجود دارد که شامل محفظته   یه پنج ناح 

پتر ی و داخلت  ی )ختارج   یی غشتا   یتوپلاسمی، س    ی (، 

   باشتد ی )ترشت  شتده( م   ی و ختارج ستلول   ی پلاسم 

استفاده شد     ی فعل   یق سرور در تحق   ین از ا  ین، بنابرا 

  یایی باکتر   یستم موجود در س   ی ا ه ین در مورد پروتئ 

مشتخص    ستازی ی محل   ی اصل   یر گرم مثبت، سه مس 

از جملته محفظته  استت،    یتوپلاستمی، س   ی ها شده 

  ی   در مقابتتتل، بتتترا ی و ختتتارج ستتتلول   یی غشتتتا 

باکتر   های ین پروتئ  در    ی، گترم منفت  هتای ی موجود 

  ی ها مجزا وجود دارد، از جملته محفظته   یه پنج ناح 

(،  ی داخلت  هتم و    ی )هم خارج   یی غشا   یتوپلاسمی، س 

 )ترش  شده(    ی و خارج سلول   ی پلاسم   ی پر 
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Protein-sol 

با استفاده    یدها پپت   یگنال س   یت مرحله بعد، حلال   در 

قترار    یابی مورد ارز   Protein-sol  ین از نرم افزار آنلا 

 (  http://protein-sol.manchester.ac.uk)   گرفت 

Protein-sol   آزاد    ی سرور تحت وب با دسترست  یک

از    یاسی شده را در مق   ینی ب   یش پ   یت است که حلال 

را ستتاده    تتتایج ن   یر دهتتد و تفستت  ی ارائتته متت  1تتتا    0

در مرحله بعتد،   (  Hebditch et al., 2017) کند  ی م 

 و نامحلول حذف شدند    یدار ناپا   های ین پروتئ 

 
PRED-TAT 

  مرحلتتتتتتتتتته بعتتتتتتتتتتد، از ستتتتتتتتتترور   در 

 (http://www.compgen.org/tools/PRED-

TAT/submit  )PRED-TAT   ی طبقتته بنتتد   ی بتترا  

ترش  آن    ی ها   یژگی بر اساس و   یگنال س   یدهای پپت 

     ها استفاده شد 

 
Portparam 

 https://web.expasy.org/cgi)   از 

bin/protparam/protparam )  Portparam   ی بتتتترا  

مترتبط بتا    یمیایی و شت  یزیکتی خوا  ف   بینی یش پ 

نقاتتته    ی، وزن مولکتتتول   ینتتته، آم   ید استتت  یتتتب ترک 

شتتاخص    یتتداری، ، شتتاخص ناپا ( PI)   یزوالکتریتتک ا 

و    ی باردار مثبت و منفت  ینه آم   یدهای اس   یفاتیک، آل 

  یگنال ست ( GRAVY)   ی دوستت مقتدار آب   یتانگین م 

 (  Ali et al., 2018) استفاده شد    یدها پپت 

 

 و بحث   نتایج

نشتان داده شتده    1در جتدول    یج که نتتا   هماناور 

مورد استفاده در سرور    ید پپت   یگنال س   29است، از  

SignalP6  ،26   90  ی با احتمال بال   ید پپت   یگنال س  

مالوب برش داده شدند و وارد    ی   یه درصد در ناح 

در ارتبتا  بتا    ای شتدند  ماالعته   ی بعتد   ی مرحله  

  یتد پپت   یتان جهتت ب   ید پپت   یگنال س   ین بهتر   ی بررس 

انجتام    E. coli  ی در باکتر   I  ین بوفور   یکروبی ضد م 

ا    SignalP4بتا سترور    ی در بررست  ین محقق   ین شد  

مورد انتخاب    یدهای پپت   یگنال نشان دادند که از س 

مورد قبول را   یاز امت  D-score= 0.177با    torAفقط  

  یتن در ا   ی متوارد متورد بررست  یته کسب نکترد و بق 

نظتر گرفتته    ر د   یتد پپت   یگنال مرحله به عنتوان ست

  یتتتن ا   ین، همچنتتت(   zraPو   MalE  ،ptrA) شتتتدند  

  یتدها پپت   یگنال اظهار داشتند که همه ست  ین محقق 

و با    torAواض  بودند به جز   cو    n ،hمناطق    ی دارا 

،  ycdO  ی تتوال   شتده بینی یش توجه به محل بترش پ 

ptrA  ،rbsB    وefeO   نتتامالوب بودنتتد    یتته در ناح

 (Roshanak et al., 2020 ) تتتایج وافتتق بتتا ن   م  

متورد    یاز امت   zraPو    MalE  ،ptrAحاضر    ی ماالعه 

کستب    ی بعتد   ی مرحلته   ی سرور را بترا   ین از ا   یاز ن 

   کردند   

 

از سرور   ید پپت   یگنال س   ی بررس   . 1جدول     SignalP6با استفاده 

Number Protein name  Signal 

peptide 

source sequence Cleavage site 

between pos 

probability 

1 Protein sufI sufI E. coli MSLSRRQFIQASGIALCAG

AVPLKASA 

54 and 55 0.809059 

2 Zinc resistance-

associated protein 

zraP E. coli MKRNTKIALVMMALSAM

AMGSTSAFA 

26 and 27  0.969466 

3 Protease 3 ptrA E. coli MPRSTWFKALLLLVALW

APLSQA  

23 and 24 0.977334 

4 Maltose-binding 

periplasmic protein 

malE E. coli MKIKTGARILALSALTTM

MFSASALA 

26 and 27 0.968867 

5 Heat-labile 

enterotoxin B chain 

EltB E. coli MNKVKFYVLFTALLSPLC

AHG 

 21 and 22 0.686577 

6 Maltoporin LamB E. coli MMITLRKLPLAVAVAAG

VMSAQAMA 

25 and 26 0.938707 
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7 Protein prsK prsK E. coli MIKSTGALLLFAALSAGQ

AMA 

21 and 22 0.964913 

8 Taurine-binding 

periplasmic protein 

tauA E. coli MAISSRNTLLAALAFIAFQ

AQA 

 22 and 23 0.975807 

9 Maltoporin LamB E. coli MMITLRKLPLAVAVAAG

VMSAQAMA 

 25 and 26 0.938707 

10 Flagellar P-ring 

protein 

flgI E. coli MVIKFLSALILLLVTTAAQ

A 

20 and 21 0.971069 

11 Iron(III) dicitrate-

binding periplasmic 

protein 

fecB E. coli MLAFIRFLFAGLLLVISHA

FA 

21 and 22  0.973554 

12 Periplasmic protein 

torT 

torT E. coli MRVLLFLLLSLFMLPAFS 18 and 19 0.972544 

13 Uncharacterized 

protein yncJ 

yncJ E. coli MFTKALSVVLLTCALFSG

QLMA 

22 and 23 0.971087 

14 Periplasmic appA 

protein 

appA E. coli MKAILIPFLSLLIPLTPQSA

FA 

22 and 23 0.968169 

15 Cytochrome c-type 

biogenesis protein 

ccmH E. coli MRFLLGVLMLMISGSALA 18 and 19 0.972203 

 

16 Outer membrane 

protein assembly 

factor yaeT 

YAET E. coli MAMKKLLIASLLFSSATV

YG 

20 and 21 0.972526 

17 Outer membrane 

protein N 

OMPN E. coli MKSKVLALLIPALLAAGA

AHA 

21 and 22 0.969340 

18 Outer membrane 

protein X 

OMPX E. coli MKKIACLSALAAVLAFTA

GTSVA 

 23 and 24 0.973324 

19 Outer membrane 

protease ompP 

OMPP E. coli MQTKLLAIMLAAPVVFSS

QEASA 

 23 and 24 0.969444 

20 Outer-membrane 

lipoprotein carrier 

protein 

LOLA E. coli MKKIAITCALLSSLVASSV

WA 

23 and 24  0.969444 

21 Glucose-1-

phosphatase 

Agp E. coli MNKTLIAAAVAGIVLLAS

NAQA 

22 and 23  0.975870 

22 Endonuclease-1 EndA E. coli MYRYLSIAAVVLSAAFSG

PALA 

22 and 23 0.969725 

23 Cyclic di-GMP-

binding protein 

BcsB E. coli MKRKLFWICAVAMGMSA

FPSFMTQA 

25 and 26 0.896832 

24 Sigma-E factor 

regulatory protein 

RseB 

RseB E. coli MKQLWFAMSLVTGSLLF

SANASA 

 23 and 24 0.951564 

25 Protein GltF GltF E. coli MFFKKNLTTAAICAALSV

AAFSAMA 

25 and 26 0.970569 

26 Threonine-rich inner 

membrane protein 

GfcA 

GfcA E. coli MKHKLSAILMAFMLTTPA

AFA 

  

27 Glucose-1-

phosphatase 

Agp E. coli MNKTLIAAAVAGIVLLAS

NAQA 

22 and 23  0.975870 

28 Uncharacterized 

protein YpeC 

YpeC E. coli MFRSLFLAAALMAFTPLA

ANA 

21 and 22 0.972541 

29 Uncharacterized 

fimbrial-like protein 

YraK 

YraK E. coli MKRAPLITGLLLISTSCAY

A 

 16 and 17 0.937013 

ن   یاز قرمز، امت   یلایت موراد ها  و در ادامه حذف شدند    ین در ا   یاز مورد   سرور را کسب نکردند 

 

  ای ان ی دی ها یک تکن   یجاد و ا   ی با گسترش تکنولوژ 

  یتت هترولتوگ اهم   ی ها ین پروتئ   یت حلال   یب، نوترک 

  یان نامحلول ب   ی ها ین کرد  چرا که تجمع پروتئ   یدا پ 

منجتتر بتته    تواننتتد ی نادرستتت م   ینگ شتتده و فولتتد 
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بتازده    ی اجستام انکلتوژن شتوند و از طرفت  یل تشک 

  ی کاهش م   یز فولد شده را ن   ی به درست  ی ها ین پروتئ 

  یتن هتت حتل ا   ج ( Khatami et al., 2020)   نتد ده 

  ی پر   ی هترولوگ در ف ا   ی ها  ین پروتئ   یان مسئله، ب 

  ین   انتقال پروتئ شود می   یشنهاد پ   E. coli  ی پلاسم 

منجتتر بتته ستتهولت    ی پلاستتم   ی پتتر   ی بتته ف تتا 

  ین ف ا پتروتئ   ین چرا که در ا   شود می   سازی خالص 

  یستتم استفاده از س   یا مزا   یگر وجود دارد  د   ی کمتر 

از حملتته    یری شتتامل جلتتوگ   ی پلاستتم   ی پتتر   یتتانی ب 

  ین و همچنت  N-Terminal Metپروتئاز و گستترش  

  استتت   تر فولتتد شتتده مناستتب   ین داشتتتن پتتروتئ 

 (Khatami et al., 2020  ) 

  یگنال ستت  Subcellular  یگتتاه جا   یی شناستتا   نتتتایج 

  یتان ارائته شتده استت  در م   2در جتدول    یدها پپت 

  بینتتتی یش پ   ی کتتته بتتترا   یتمی الگتتتور   ین چنتتتد 

وجود دارنتد ماننتد    ها ین روتئ پ   Subcellularیگاه جا 

و    PSORTb  ،CELLO  ،Gneg-PLoc  ی ستتتتترورها 

ProtComp    (Yu et al., 2012 )  گزارش شده است ،

دقت را داشته است     لترین با    PSORTbکه سرور  

بتار در    ین کته آختر   ای براساس ماالعه   یکه، به طور 

  یتق دق   PSORTb v3.0.2انجتام شتد،    2010ستال  

در    ین پتروتئ   یتت محتل فعال   ینتی ب   یش ابزار پ   ین تر 

نستبت    2 0 3نسخه    PSORTbبوده است     ی باکتر 

  یتادی ز   ی هتا   یشترفت پ   4 0 2نسخه    PSORTbبه  

  2020  یه فور   در که    PSORTb v3.0.3  داشته است  

نرم افزار است و باگ    ین نسخه ا  ین منتشر شد، آخر 

  ی را نتدارد و در ماالعته    2 0 3موجود در نستخه  

سرور استفاده شد  هماناور که در    ین از ا   یز حاضر ن 

  یتد پپت   یگنال س   26مشاهده شده است از    2جدول  

متتورد آن    2، تنهتتا  PSORTbوارد شتتده بتته ستترور  

 (zraP   وmalE ) در    یان جهت ب   مالوب   یژگی و  ی دارا

که توسط    ای بودند  در ماالعه   ی پلاسم   ی پر   یه ناح 

 (Roshanak et al., 2020 ) یگنال انجام گرفتت، ست  

 ,MdoD, YcdO, torA, MalE  یتتتدهای پپت 

hofQ ،papK   ،ptrA, ugpB, zraP, sfmC, rbsB, 

efeO, pbpG   واقع شدند    ی پلاسم   ی پر   ی یه در ناح

  ی مشابه   تایج حاضر ن   ی با ماالعه   MalEو    zraPکه 

 را نشان داد  

 

 

 Psort  با استفاده از سرور   ید پپت   یگنال س   ی بررس   . 2جدول  

No Protein name Signal 

peptide 

Accession 

number 

source Amino acid 

sequence 

Cytopl

asmic 

Memb

erane 

Outer 

Membrane               

Extrac

ellular 

Peripla

smic 

2 Zinc 

resistance-

associated 

protein 

zraP WP_0420

82503 

E. coli MKRNTKIA

LVMMALS

AMAMGST

SAFA 

0.06 

 

0.06 

 

0.11 

 

9.76 

 

3 Protease 3 ptrA EIL66839 E. coli MPRSTWF

KALLLLVA

LWAPLSQ

A 

9.86 

 

0.01 

 

0.01 0.12 

 

4 Maltose-

binding 

periplasmic 

protein 

malE P0AEX9 E. coli MKIKTGAR

ILALSALTT

MMFSASA

LA 

0.06 

 

0.11 

 

0.11 

 

9.76 

 

6 Maltoporin LamB P02943 E. coli MMITLRKL

PLAVAVA

AGVMSAQ

AMA 

0.01 9.93 0.03   0.03 

 

7 Protein prsK prsK EQN5782

0 

E. coli MIKSTGAL

LLFAALSA

GQAMA 

2.50 2.50 2.50 2.50 
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8 Taurine-

binding 

periplasmic 

protein 

tauA WP_0322

18149 

E. coli MAISSRNT

LLAALAFI

AFQAQA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

9 Flagellar P-

ring protein 

flgI EFJ97486 E. coli MVIKFLSA

LILLLVTT

AAQA   

 

  9.86 

 

0.01 0.01 0.12 

10 Iron(III) 

dicitrate-

binding 

periplasmic 

protein 

fecB KDW961

30 

E. coli MLAFIRFL

FAGLLLVI

SHAFA  

 

9.86 

 

0.01 0.01 0.12 

11 Periplasmic 

protein torT 

torT WP_0294

87908 

E. coli MRVLLFLL

LSLFMLPA

FS 

9.86 

 

0.01 

 

0.01 

 

0.12 

 

12 Uncharacteriz

ed protein 

yncJ 

yncJ EYB5363

8 

E. coli MFTKALSV

VLLTCALF

SGQLMA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

13 Periplasmic 

appA protein 

appA P07102 E. coli MKAILIPFL

SLLIPLTPQ

SAFA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

14 Cytochrome 

c-type 

biogenesis 

protein 

ccmH P0ABM9 E. coli MRFLLGVL

MLMISGSA

LA 

2.50 

 

2.50 2.50 2.50 

15 Outer 

membrane 

protein 

assembly 

factor yaeT 

YAET P0A941 E. coli MAMKKLL

IASLLFSSA

TVYG 

2.50 2.50 2.50 2.50 

16 Outer 

membrane 

protein N 

OMPN P77747 E. coli MKSKVLA

LLIPALLA

AGAAHA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

17 Outer 

membrane 

protein X 

OMPX P0A919 E. coli MKKIACLS

ALAAVLAF

TAGTSVA 

2.50 

 

2.50 2.50 2.50 

18 Outer 

membrane 

protease ompP 

OMPP P34210 E. coli MQTKLLAI

MLAAPVV

FSSQEASA 

2.50 

 

2.50 2.50 2.50 

19 Outer-

membrane 

lipoprotein 

carrier protein 

LOLA P61316 E. coli MKKIAITC

ALLSSLVA

SSVWA 

2.50 

 

2.50 2.50 2.50 

20 Glucose-1-

phosphatase 

Agp P19926 E. coli MNKTLIAA

AVAGIVLL

ASNAQA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

21 Endonuclease-

1 

EndA P25736 E. coli MYRYLSIA

AVVLSAAF

SGPALA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

22 Cyclic di-

GMP-binding 

protein 

BcsB P37652 E. coli MKRKLFW

ICAVAMG

MSAFPSFM

TQA 

9.97  0.01 0.01 0.01 

24 Protein GltF GltF P28721 E. coli MFFKKNLT

TAAICAAL

SVAAFSA

MA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

25 Threonine-

rich inner 

membrane 

GfcA P75885 E. coli MKHKLSAI

LMAFMLT

TPAAFA 

2.50 2.50 2.50 2.50 
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protein GfcA 

26 Glucose-1-

phosphatase 

Agp P19926 E. coli MNKTLIAA

AVAGIVLL

ASNAQA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

27 Uncharacteriz

ed protein 

YpeC 

YpeC P64542 E. coli MFRSLFLA

AALMAFTP

LAANA 

2.50 2.50 2.50 2.50 

28 Uncharacteriz

ed fimbrial-

like protein 

YraK 

YraK P43319 E. coli MKRAPLIT

GLLLISTSC

AYA 

2 2 2 2 

 

  یتتدهای پپت   یگنال ستت  یتتت حلال   بینتتی یش پ   یجتته نت 

گزارش شتده    3در جدول    ی انتخاب شده سرور قبل 

  بینتتی یش پ   ی مختلتت  بتترا   ی استتت  وب ستترورها 

  اند ارائتته شتتده   E. coliدر    هتتا ین پروتئ   یتتت حلال 

 (Hebditch et al., 2017  )  سرورProtein sol   یکتی  

  ین در بت  یتت حلال   ینی ب   یش سرورها پ   ین تر یق از دق 

 Yarabbi et) استت    یت حلال   ینی ب   یش پ   رورهای س 

al., 2019  )  گتزارش شتده در سترور    ی مقدار عدد

Protein sol   استت    1و    0  ین ب (Hebditch et al., 

  ؛ شود می مشاهده    3هماناور که در جدول   (  2017

  از   یشتر ب   ید پپت   یگنال هر دو س   ی برا   یت مقدار حلال 

 یجه، شد که قابل قبول است  در نت  ینی ب یش پ  0/ 45

  یتد پپت   یگنال کته هتر دو ست  دهتد ی نشتان م   نتایج 

  ین پتروتئ   یتک   تواننتد ی م   ین متصل شتده بته تانتات 

  یجتاد ا   0/ 98  بتالتر از   ینتان اطم   یتاز محلول بتا امت 

 ,.Roshanak et al) که توسط    ای کنند  در ماالعه 

  یتتتتدهای پپت   یگنال انجتتتتام شتتتتد، ستتتت  ( 2020

MalE,hofQ,papK, zraP, sfmC,   یتت حلال   ی دارا  

  ی بتا ماالعته   MalEو    zraPکته   ودنتد ب   ی قابل قبول 

   حاضر مشترک بود  

 

از سرور    ید پپت   یگنال س   ی بررس   . 3جدول    Protein solبا استفاده 

No Protein name Signal 

peptide 

Accession 

number 

source Amino acid sequence Solubility 

2 Zinc 

resistance-

associated 

protein 

zraP WP_042082503 E. coli MKRNTKIALVMMALSAMAMGS

TSAFA 

0.770 

4 Maltose-

binding 

periplasmic 

protein 

malE P0AEX9 E. coli MKIKTGARILALSALTTMMFSAS

ALA 

0.710 

 

نشتان داد    یدها پپت   یگنال ترش  س   بینی یش پ   یج نتا 

نوع    ین ترش  پروتئ   یستم به نوع س   ید که هر دو پپت 

II   یر و مس  Sec    یتان (  در م 4تعلق دارنتد )جتدول  

و نتوع    II، نوع  I)نوع    ین ترش  پروتئ   یستم انواع س 

III )  نوع ،II   یستم استفاده را دارا است  س   یشترین ب  

،  SecB (Sec)به   ه وابست   ی ترشح   یر از سه مس   IIنوع  

انتقال    یرهای و مس  ( SRP)   یگنال س   یص ذرات تشخ 

شتده استت و بته    یل تشتک  ( TAT)   ینین دوگانه آرژ 

منتشر    ی گرم منف   ی ها ی باکتر   ین طور گسترده در ب 

  ی در ماالعته  (  Choi and Lee, 2004) شده استت  

-PREDوارد شتده بته    یتد پپت   یگنال س   2حاضر از  

TAT   بتا صتحت    ی ، هر دو مورد به صتورت ترشتح

    بودند     یی بال 
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 PRED-TATبا استفاده از سرور    ید پپت   یگنال س   ی بررس   . 4جدول  

No Protein name  Signal 

peptide 

source Accession 

number 

Amino acid 

sequence 

Reliability score Most likely 

cleavage site 

2 Zinc resistance-

associated 

protein 

zraP E. coli WP_042082503 MKRNTKIALV

MMALSAMAM

GSTSAFA 

 1.000  1 - 26 [AFA-AG] 

4 Maltose-

binding 

periplasmic 

protein 

malE E. coli P0AEX9 MKIKTGARILA

LSALTTMMFS

ASALA 

 

 

0.999 

1 - 26 [ALA-AG] 

 
و    یزیکتتی ف   ی هتتا یژگی و   ی بررستت  یج نتتتا   5جتتدول  

وزن    ینتتته، آم   یدهای استتت  یتتتب در ترک   یمیایی شتتت

  یفاتیک، شاخص آل   یداری، ، شاخص ناپا PI  ی، مولکول 

کتل    یانگین و م   ی باردار مثبت و منف   ی ها یمانده باق 

توستط    یتدها پپت   یگنال س  ( GRAVY)   یدروپاتیک ه 

،  ProtParamدهتد     ی را نشان م   Portparam  سرور 

و موسستتتته    ExPASyاز    خشتتتتی بتتتته عنتتتتوان ب 

اندازه    ی است که برا  ( EIB)   یی اروپا   یوانفورماتیک ب 

  هتا ین پروتئ   یمیایی و ش   یزیکی ف   ی ها   یژگی و   یری گ 

  یرد گ   ی بال مورد استفاده قرار م   ینان اطم   یت با قابل 

 (Gasteiger et al., 2005  ) 

  ین و کمتتر   یشترین حاضر نشان داد که ب   ی ماالعه 

 مربتو  بته   یب به ترت  ( MW)   ی وزن مولکول   یزان م 

(5282.50) zraP  (5247.47) و malE    بتتود

هر دو مورد    ی برا   PIنشان داد که    یج نتا   ین، همچن 

  یدروپاتیستتتیتی کتتتل ه   یتتتانگین م   بتتتود    11 11

 (GRAVY )  یگنال ستت  یتتدروپاتی ه   یستته مقا   ی بتترا  

 (  Zamani et al., 2015)   شود می استفاده    یدها پپت 

 zraPمربو    GRAVY  ین نشان داد که کمتر   یج نتا 

   malE (0.194)  لتق بته متع   یشتترین و ب    (0.050)

آل    ی بته عنتوان حجتم نستب   یفاتیتک است  شاخص 

  یک در    یفاتیک آل   ی جانب   یره اشغال شده توسط زنج 

عامتل    یک ممکن است به عنوان    ینه آم   ید اس   ی توال 

  ی هتا   ین پروتئ   ی حرارت   ی دار ی پا   یش افزا   ی مثبت برا 

شتاخص    یتن ا   ییترات در نظر گرفته شود  تغ   ی کرو 

  malEو   zraPمورد ماالعه    یدهای پپت   یگنال س  ی برا 

  ی وقتت  ی بود  به طور کل   83/ 54و    65/ 21  یب به ترت 

در    یدار ها ناپا   ین باشد، پروتئ   40از    یش ب   ی ربات   ی ب 

متورد نظتر    یتد شوند که هتر دو پپت   ی نظر گرفته م 

از   .( Zamani et al., 2015)   شتدند گتزارش    یتدار پا 

  ید پپت  یگنال دو س   ین ا   ین ها ب   یژگی تمام و   ییکه آنجا 

و    GRAVY  یت، حلال   یزان مشابه است، اما م   یبا تقر 

آل  را    ی تر مالتوب   یر مقتاد   malEدر   یفاتیک شاخص 

 نشان داد  

 

از سرور    ید پپت   یگنال س   ی بررس   . 5جدول    Portparamبا استفاده 

No Protein name  Signal peptide *M.W *PI Gravity *AI Stability *H 

2 Zinc 

resistance-

associated 

protein 

zraP 

 

5282.50 

 

11.11 

 

0.050 

 

65.21 

 

stable 

 

>10h 

4 Maltose-

binding 

periplasmic 

protein 

malE 5247.47 

 

11.11 

 

0.194 

 

83.54 

 

stable 

 

>10h 
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  بینتتی یش و پ   ی حاضتتر بتتا هتتدف معرفتت  ی ماالعتته 

  ین تانات   ید پپت   یان ب   ی مناسب برا  یدهای پپت  یگنال س 

  ین بود و از بهتر   E. coliدر    یک پلاسم   ی پر   یان با ب 

  یگنال ستت  هتتای یژگی و   یتتابی افزارهتتا جهتتت ارز نرم 

شتد    یتری گ   یجه نت   یت استفاده شد  در نها   یدها پپت 

 Maltose-binding periplasmic ید پپت  یگنال که س 

protein    (malE  ) ید پپت   یگنال س   ین به عنوان بهتر  

 .E  ی در بتاکتر   ین تانتات   ی پلاستم   ی پر   یان جهت ب 

coli      گزارش شد 

    

 سپاسگزاری

پارس جهت    یناژن رسپ   ی چند تخصص   یشگاه آزما   از 

   یم را دار   ی قدردان   یت پژوهش نها   ین در ا   ی همکار 
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Abstract 

Periplasmic expression of antimicrobial peptides is one of the important options in protein expression 

systems. In the present study, bioinformatics methods were used to predict the best signal peptide for the 

expression of thanatin in the host Escherichia coli. So that, the sequences of 29 signal peptides were 

prepared from signal peptide databases. Since the aim of this study was to introduce optimal signal 

peptides for periplasmic expression, the environment in which the protein functions, cleavage site, 

solubility, probability of secretory signal peptide and physical and chemical properties were investigated 

through software such as Signalp6, Psort, Protein-sol, PRED-TAT and Portparam, respectively. In the 

first stage, out of 29 signal peptides, 26 passed the Signalp6 filter and only 2 passed the Psort filter. The 

solubility and secretory properties of the signal peptides showed that only the zraP and MalE signal 

peptides were suitable. Finally, the physical and chemical properties of the two peptides showed that 

MalE showed more favorable properties. Finally, it can be concluded that MalE is the best signal peptide 

for the expression of thanatin. The results obtained can be used to design periplasmic expression 

constructs of thanatin in the Escherichia coli host. However, laboratory studies are recommended for final 

confirmation. 

Keywords: Secretory peptide, Protein, Bioinformatics 
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