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  (Scrophularia striata)داریتشنه Linalool ریتأثآنالیز بیوانفورماتیکی 

 پیلوری هلیکوباکتر VacAپروتئین  بر
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 هچکید
شتده استتد در   استتفاده متی  عفونت و زخم  بخشامیالت عنوانبه ،نشینزاگرس مردم میانطور سنتی در بهداری، تشنه رخی گیاهان ازجملهب  :مقدمه

شده استد  دیتائیی از اتانول در موش صحرا یناش ۀو درمان زخم معد ویداتیبر استرس اکسی آن الکلدرویو ه یآب ۀعصار یبخشلتیامااثر تحقیقات پیشین، 
 کوبتاکتر یهل VacAمهتار پتروتئین    بری( دارتشنه)یکی از بیشترین اجزای  Linalool ریتأث یکیوانفورماتیب زیآنالبر اساس این، هدف از تحقیق حاضر، 

 داستی لوریپ

تهیته   NCBIز سراچۀ ای هلیکوباکتر پیلور VacAگیاه آرابیدوپسیس و توالی ژن  Linaloolو پروتئینی  DNAهای توالی :هامواد و روش

بتا   شتده حفاظتهای موتیف بررسی و  Clustalw vol.2 افزارنرمتوسط  VacAو  Linaloolو پروتئینی  DNAی هایتوالی فیردهمشدد میزان 
ختار ستوم و همننتین   ترستیم شتدد بترای تعیتین ستا      MEGA vol.5 افتزار ۀ نرملیوسبه جستجو گردیدد درخت فیلوژنی MEMEاستفاده از برنامه 
 صورت گرفتد Galaxy Webن و همننی ESYPred3Dو  Swiss-Model افزارنرمهمولوژی، توسط  بر اساسداکینگ مولکولی 

 300تا  100)در محدودۀ  شدهاظتحف، در بیشتر گیاهان، سه موتیف NCBIدر سراچۀ  شدهگزارشی لینالول هانیپروتئ ی پژوهش:هاافتهی

اثر  بیشترین ساسبر ااکینگ مولکولی هر سه نوع دومین سیتوپلاسمی، غشایی و کینازی را داراستد بهترین الگوی د VacA( داردد پروتئین نهیآم دیاس
ل و پروتئین لینالو ه در ساختار هر دو( انتخاب شدد نتایج نشان داد ک133/0( و بیشترین دقت )0/21) VacAمتقابل میان پروتئین لینالول و پروتئین 

VacA ،ئین بودن در پروت دوستبآداشتد حضور چربی و دوست آبی و ، قطبچربی() کیفاتیآل یهاگروه ازجملهگوناگونی  یهاگروهVacA به آن ،
یی شودد از زایماریبسبب عبور کند و  هاسلولی از غشای راحتبهی لنفوسیت، هایسلولدهد که بتواند در صورت تجزیه نشدن، توسط این قابلیت را می

 را مهار کندد VacAدر لینالول نیز عاملی است که توانسته است پروتئین  هاگروهسویی، حضور همین 

ژوهش پمننین نتایج هشود؛ ی میورلیپ کوباکتریهللینالول سبب از میان بردن آثار  ی نشان داد کهکیوانفورماتیب زیآنال ی:ریگجهینتبحث و 

ی لوریپ وباکترکیهلویژه لینالول، بر باکتری ی بهدارتشنه مؤثرتک مواد تک ریتأثی برای تحقیقات آینده، برای ارزیابی اهیپا عنوانهب تواندیمحاضر 
 استفاده شوندد
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 مقدمه
، رشتد  کنتد  ،یباکتری گترم منفت   لورییپ کوباکتریهل

 فیت ط جادیاست که به ا لیکروآئروفیم شکل ومارپینی
زختم معتده،    ،ساده تیگاستر چون هایماریب از یمتنوع

 MALT یزخم دوازدهه، لنفوماو  التهاب معده، التهاب
عفونتتت  زانیتتد م(1)شتتودیمتتمنجتتر  معتتده و ستترطان

 طتور بته  ،در جهان لورییپ کوباکتریهل توسط جادشدهیا
 زانیت م ،حتال نیبتاا د استت  درصد 50در حدود  نیانگیم
 ،ییایدر کشتورهای آست   بتاکتری  نیت عفونت بتا ا  وعیش

 رانیت در ا د(2, 1)است درصد 80تا  60بالاتر و در حدود 
 82-92 بتا  یتقر ،لورییپ کوباکتریاز هل یعفونت ناش زین

 د(2)است شدهگزارشدرصد 
 ،انتریتک  یهتا یبتاکتر در میتان  هلیکوباکتر پیلوری 

 بتر  علاوه ؛دهدیمهمگونی ژنتیکی را نشان بیشترین نا
از لحتتا   ،ایتتن بتتاکتری یهتتاهیستتوایتتن، بستتیاری از 

متنتوع   ،شتده حفاظتت  یهاژنمحتوای ژنتیکی و توالی 
به عوامتل  هلیکوباکتر پیلوری ابتلا به  ،؛ بنابراینهستند

از قبیتل شترایط محیطتی، ستطد بهداشتتت      گونتاگونی 
ختود   یهایژگیوین اجتماعی و نژاد افراد مبتلا و همنن

 گوناگون یزایماریب یهاژناین ارگانیسم مانند حضور 
 babAو  dupA،iceA،vacA،cagA ،homB ازجمله

 CagA، زایمتتاریب عوامتتلدر میتتان د (3) بستتتگی دارد
 کیت ) VacA( و A)یک سیتوتوکسین مترتبط بتا ژن   

د از درصتت 60-70( در A ۀکننتتدسیتوتوکستتین واکوئلتته
ژن د (4) استت  شدهپیلوری دیده  وباکترکیهل یهاهیسو

VacA که  ندکیمدیگری را کد  یزایماریبمهم  عامل
 دارهستته  یهتا ستلول سبب ایجتاد واکوئتل در ستطد    

 د(5) گرددیمدر شرایط آزمایشگاهی  (یوکاریوت)
 ،هلیکوبتاکتر پیلتوری   dupAو  VacA ،cagAسه ژن 

 VacAاما ژن  ؛شده گزارشمعده  یهایماریب بیشتردر 
( در بیمتاری زختم معتده    P<0.036) یدارامعنت  طوربه

جود بوده و نقش اصتلی  بیشتر مو ،هاژننسبت به سایر 
 ،داشتتتهگاستتتروودودنال  یمتتاریب شتترفتیپنیتتز در 
در ارتبتا  بتوده    یاثناعشتر با زختم   dupA کهیدرحال
، Vaca یهتتاژنپژوهشتتی، همننتتین در  ؛(6) استتت
cagA ،cagT ،cagE ،hrgA ،homB ،babA  و
SabA تیگاستتر عامتل   عنتوان به ،هلیکوباکتر پیلوری 

د (7) انتد دانسته زخم معده مرتبط یماریببا مزمن فعال، 

 ۀدکننتد یتولهتای  یهستو  ،تحقیقتات گششتته   بر استاس 
در  ،ureAB, cagAو  vacA یزایمتتاریب یهتتاژن

 بیماران با علائم کلینیکی مختلف مانند گاستریت، زخم
 ،معده، زخم دئودنوم و التهاب مری همتراه بتا رفلکتس   

 د(8) شیوع بیشتری دارند
 یهاژنکه  است نشان داده شده قاتیتحق بعضی ازدر 

CagA  وVacA، اصلی در  یزایماریب عوامل
 (8)پاتولوژی معده در افراد مبتلا به سرطان معده هستند

یکوباکتر پیلوری هلسرطان معده و میان  ،و برخی دیگر
هلیکوباکتر مجموع، اما در ؛(6) اندنکردهپیدا ارتباطی 
 سرطانتحقیقات  یالمللنیبتوسط انجمن پیلوری 

(International agency for research on 

cancer; IARC)،  سازمان  یهارمجموعهیزیکی از
عامل باکتریایی  عنوانبه ،(WHOجهانی بهداشت )

در میان د (9) است شدهییشناساتیپ یک  یزاسرطان
درصد از  60-70در  VacAو  CagA، زایماریب عوامل
د چون (4) اندشدهپیلوری دیده  وباکترکیهل یهاهیسو

 cagAنسبت به  یتربزرگپروتئین  VacAپروتئین 
ی بیشتر و کارکرد بیشتر یهانیدوم احتمالا پس  است؛
پس  ؛استکوچک  cagA نیپروتئاما چون  دارد؛نیز 

متحمل  ترشدبرای سلول باکتری زحمت کمتری 
و کند میاز غشا عبور  یراحتبهو این پروتئین شود می

اشخاص در سویی، د از (10) بیشتری دارد ۀتوانایی حمل
 رسدیمد به نظر اندشدهوع پروتئین یافت هر دو ن ،بیمار

در  ،است یترچککوکه پروتئین  cagAکه پروتئین 
و سپس پروتئین شود میابتدای آلودگی وارد عمل 

VacA  و به دهد میو بیماری را گسترش کند میعمل
ژن سرطانی شدن سوق خواهد داد و چون سوی 
VacA بیشتر از  ،در بیماری زخم معده یدارامعن طوربه
 شرفتیپو نقش اصلی نیز در است موجود  هاژنسایر 

، زخم و همننین سرطان معده دنالگاستروودو یماریب
رای این تحقیق ب VacAژن  ،جهیدرنت ؛(7, 6)دارد

ی خواهد بررس cagAبعدی نیز  انتخاب و در تحقیق
 شدد

 نظیر امپرازول، شیمیایی داروهای با معده زخم درمان

 بروز و عوارض جانبی با همراه رانیتیدین و مترونیدازول،

احتمال  و است ایمنیدخو ۀپدید نظیر مشکلاتی
 ؛دارد وجود هاآن با ،درمان قطع از پس ضایعات بازگشت

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

im
u.

29
.1

.6
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
56

34
72

8.
14

00
.2

9.
1.

9.
1 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jim

u.
m

ed
ila

m
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
0-

26
 ]

 

                             2 / 15

http://dx.doi.org/10.52547/sjimu.29.1.6
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15634728.1400.29.1.9.1
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-6801-fa.html


 1400دوره بیست و نهم، شماره اول، اردیبهشت   مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی ایلام                    

52 

 ترکیبات نتتیافت برای یاگسترده تلاش علت،همین  به
 وجود دهتتتتمع زخم درمان در و گیاهی طبیعی ؤثرم

 د(11) دارد
گیاهان دارویی منابع طبیعی ارزشمندی هستند که 

 توجه کشورهای پیشرفته جهان قرار امروزه مورد
تبدیل به داروهای  ایبرمواد اولیه  عنوانبهو  اندگرفته

ایران  ،د در این زمینهشوندیبرای انسان تلقی م خطریب
منابع گیاهان دارویی جهان به شمار  نیترییکی از غن

شرایط زیستگاهی برای انواع  الایکه تنوع ب رودیم
 د(14-12) را دارداین گیاهان 

( با Scrophularia striataگل میمون سازویی ) 
تیرۀ و از  چندسالهیاهی خودرو، ، گدارینام محلی تشنه
 مناطق معتدل و بیشتر که دراست  گل میمون

ایلام و مناطقی از استان  ازجمله رانیا یریگرمس
خراسان ، لرستان، کردستان، کرمانشاهخوزستان، 

و  هیلویو کهک یاریچهارمحال بخت ،فارسی، جنوب
ترکیبات با آنکه  د(16, 15) شودیم افتیاحمد ریبو

 اما مردم ؛بود نشده ناساییشپیشتر  ،ایی این گیاهشیمی

 از ،تجربی صورتبهکه  هاستسال ایلام ساکن استان

خوراکی،  ۀاز قبیل جوشاندگوناگونی به صور  این گیاه
 ازجمله یی متفاوتهایماریب رماند در ،بخور و ضماد

ی پوستی، هایسوختگالتهاب و عفونت چشم و گوش، 
اتومی، درد و اختلالات گوارشی، زیی عفونی، اپیهازخم

موروئید، کورک وددد استفاده تتتسرماخوردگی، ه
اثر  تنهانه ،اهیگ نیانین همن ؛د(16, 15)کنندیم

 یو گوارش یادار یمجار یضدعفون نیرومندی برای
و کم کردن  میازجمله تنظ یمتعدد آثاربلکه  ،دارد

این  یهااز سرشاخهد دارد یفشارخون و درمان افسردگ
 دشودیمعده استفاده م ۀکنندتیتقوعنوان به ،گیاه

 ینرز ،یدآلکالوئ نظیر ترکیباتی ،میمون گلۀ در تیر

یدها ئفلاونو و اسیدکرپیتوفیلیک ایریدوئید، ،گلیکوزید
 ۀدهندلیتشکمواد از پژوهشی، در  د(17) شد شناسایی

 Scrophularia)ی دارتشنه ۀعطرمایموجود در 

striata )3/90که  شد ییشناساترکیب  34 ،درمجموع 
 3/18) نالولید لشوندیمرا شامل  عطرمایهدرصد کل 

 4/8اون )-2-پنتا دکان لیمتیتر 14، 10، 6 ،درصد(
کسون داما-درصد(، بتا 9/6فتالات ) لیبوتیدرصد(، د

درصد( و جرماکرن  9/4) نئولیترپ-درصد(، آلفا 9/5)

را  عطرمایه یهابیترک نیترمهمدرصد(  7/4) ید
 د(18)دهندیمتشکیل 

از قبیل گوناگونی به صور  داریاستفاده از تشنه
ی هایماریب در درمان ،جوشانده خوراکی، بخور و ضماد

التهاب و عفونت چشم و گوش،  ازجملهمتفاوت 
زیاتومی، ی عفونی، اپیهازخمی پوستی، هایسوختگ

گوارشی، سرماخوردگی، هموروئید، درد و اختلالات 
 است مؤثر یو گوارش یادار یمجار یضدعفونکورک، 

 اهیگ یالکلدرویهو  یآب ۀعصار همننین (؛19، 20)
، (19)بر ترمیم زخم باز پوستی در خرگوش  یدارتشنه

 یهاموشدر  یافسردگ و یبر روی رفتارهای اضطراب
ناشی از  ویداتیاکسهای ، استرس(20) سوری نر بالغ

 2 ۀخم سوختگی درجز، ترمیم (21)رفتارهای عصبی 
 Candida) کاندیدا آلبیکنس، (22) موش صحرایی

albicans) بر استرس و  (23) در شرایط آزمایشگاهی
از اتانول در موش  یناش ۀو درمان زخم معد ویداتیاکس

 داردد با توجه به اینکه یبخشلتیاماثر ا ،(15)یی صحرا
تک مواد اثر تکپژوهشی، تاکنون در هیچ 

ویژه بهها، داری بر باکتریتشنه ۀدهندلیتشک
و نقش آن بر زخم و حتی سرطان  هلیکوباکتر پیلوری

در این تحقیق  ،جهیدرنت ؛است نشدهبررسی معده 
 ۀدهندلیتشکمواد  نیترمهمبا بررسی تلاش گردید 

 Linalool ییایمیتوشیف ۀ، ماد(18)داری تشنه ۀعطرمای
 زیآنالدرصد، انتخاب و سپس  3/18با میزان 

 نیترمهم ،VacAپروتئین بر  آن رای کیوانفورماتیب
( هلیکوباکتر پیلوریزخم معده ) ۀجادکنندیاعامل 
 دشودبررسی 

 هاروشمواد و 
 اهیگ یالکلدرویهو  یآب ۀارتتتعص یبخشامتتتلتیا
 ۀو درمان زخم معد ویداتیبر استرس اکسی دارتشنه
 ابتدا تحقیقی در سال: ییاز اتانول در موش صحرا یناش

 400 و 100آبی ) ۀعصار ریتأثارزیابی مبنی بر  ،2017
 یالکلدرویهبه ازای کیلوگرم وزن بدن( و  گرمیلیم
گیاه به ازای کیلوگرم وزن بدن(  گرمیلیم 400 و 100)

 در زاگرس کوهرشته ۀاز دامن شدهیآورجمع) داریتشنه
 تریلیلیم 4با  جادشدهیابر زخم معده ) (لامیااستان 
با  هشدخورانده و خوراکی صورتبهدرصد  75اتانول 
موش نر صحرایی سر  60بر  ،((24)شمارگر از استفاده
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مرکز از  شدههیته) گرم 250-200وزنی  ۀبا محدودبالغ 
تحقیقات حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشکی 

و آنالیز  یریگخونسپس  ؛(15)گردید ( انجام زاهدان
با ، (اکسیدان تامظرفیت آنتی) TACیی ایمیوشیب

ن آلما ZellBioشرکت  TAC استفاده از کیت
(Zellbio GmbH, Deutschland) و نیز SOD 

با ، (یدئآلددیمالون) MDA)سوپراکسید دیسموتاز( و 
 ZellBioرکت تتتتش TAC تتتتتتاستفاده از کی

بر روی  ،(Zellbio GmbH, Deutschlandآلمان )
سپس  ؛ورت گرفتصهای نر صحرایی بالغ موش

 د(25)تشرید معده از لحا  زخم و بهبودی بررسی شد 
و یس آرابیدوپس Linaloolژن  یهایتوالشناسایی 

VacA: هتتتای تتتتوالیDNA  پروتئینتتتیو Linalool 
 یرشتتتتاد) آرابیدوپستتتیس ( گیتتتتاه Fasta)فرمتتتت  

و تتوالی ژن   (AF497485 :)کد دسترسی ی(موشگوش
VacA (Vacuolating cytotoxin بتتتتتتاکتری )

Helicobacter pylori کد دسترسی(: AAB53868 )
 NCBI ستتتتتتتتتتتتتراچه() تیستتتتتتتتتتتتتاوباز 
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov)  دگردیدتهیه 

افتزار  چندین نترم از  :آنالیز و بررسی بیوانفورماتیکی
ی نتتیو پروتئ DNA یهتتایتتتوالآنتتالیز بتترای آنلایتتن 

Linalool و ی موشتتگتتوش یرشتتادVacA یبتتاکتر 
Helicobacter pylori د آنتتتتالیز شتتتتد استتتتتفاده

و پتتتتروتئین  DNAای بیوانفورمتتتتاتیکی و مقایستتتته
Linalool  وVacA، یهتا سراچهدر  ،آنلاین صورتبه 

(http://www.ncbi.nih.gov) NCBI و Expasy 

(http://expasy.org/tools) د ردیدتتتتتگجام تتتتتتان
و پروتئینتی توستط    DNA یهتا یتوال یفیردهممیزان 

 Clustalw زارتتتتتتتتتتتتتتتتافرمتتتتتتتتتتتتتتتن

(http://www.ebi.edu.au/tools/clustalw) 
بتا استتفاده از    شتده تحفاظت هتای  فتبررسی شدد موتی

 Multiple Em for Motif Elicitation ۀبرنامتت

(MEME vol.4.8)  ستتتتتتتتتتتتتراچۀ در
)http://meme.nbcr.net/meme/meme.html( 

 MEMEد پارامترهایی که در آنالیز (26)گردید جستجو 
از: کمتترین و بیشتترین    عبارتنتد  ،به کار گرفتته شتدند  

بیشتترین  ، 300و  100اندازه برای هر موتیف به ترتیب 
و تعداد تکرار برای هتر   3شده های جستجوتعداد موتیف

 MEGA افتزار نترم  ۀلیوست به درخت فیلوژنی د1توالی 

vol.5  شتده در  تتراز(  )هتم از توالی الاینClustalw  و
 دگردید ترسیم Neighbor Joiningروش 

تعیین ساختار سوم و همننین داکینگ برای 
-Swiss افزارنرماز  ،همولوژی بر اساسمولکولی 

Model  وESYPred3D  و همننینGalaxy Web 
 Weblab افزارنرمتجسم این مدل از برای استفاده شدد 

4vol.ViewerLite   و) http://rasmol.org(

RASmol  د ارزیابی کیفیت ردیدتتتتگاستفاده
ۀ لیوسبه ،هاپروتئین یدتتتبعسهاستروکیمیکال ساختار 

 PROCHECKز تتتتتتتتتتتتالیتتتتتتتتتتتتتتتتتآن
(http://wwwebi.ac.uk/pdbsum/procheck)  

اختار مربو  به س راماچاندرانصورت گرفت و نمودار 
 رسم شدد هانیپروتئ یبعدسه

نی انسانی و حیوانمونۀ در تحقیق حاضر هیچ نوع 
است و همننین کد اخلاق  نشدهاستفاده

IR.UOZ.REC.1399.002  ددارداز دانشگاه زابل 

 یافته های پژوهش
 اهیگ یالکلدرویهو  یآب ۀعصار یبخشالتیامنتایج 

 ۀمعد و درمان زخم ویداتیبر استرس اکس یدارتشنه
و  SODنشان داد که یی از اتانول در موش صحرا یناش

MAD با افزایش سطوح تیمارهای مختلف عصاره، 
بیشتر شده است همننین نتایج تشرید  TACاما  ؛کمتر

بر  ،یلالکدرویهآبی و  ۀمعده نیز نشان داد که عصار
داشته و مثبت  ریتأثکاهش میزان و ابعاد زخم معده 

اختلاف  هاآنمیان اما  ؛انددهشترمیم زخم معده سبب 
آبی عصارۀ ، هرچندوجود نداشته استد  یدارامعن

ابعاد زخم معده را نسبت به شاهد منفی  است توانسته
درصد  66/66درصد و نسبت به شاهد مثبت  69/90

نسبت به شاهد منفی  یلالکدرویهعصارۀ  دهد، کاهش
درصد کاهش  50و نسبت به شاهد مثبت درصد  04/86
تعداد و  ،با افزایش میزان عصاره ؛ همننینه استداد

 د(15) ابعاد زخم معده کمتر شده است
در  درصد( 3/18) نالولیل با توجه به اینکه حضور

 دیتائ( Scrophularia striata)ی دارتشنه یۀعطرما
و پروتئین آن مشخص ژن توالی هنوز اما  ؛(18)شده 

 یاهیتوالهمۀ ابتدا سعی شد بنابراین،  ؛استنگردیده 
سراچۀ از این ژن  و پروتئین DNAبرای  شدهارائه

NCBI شاخص   تهیه و سپس از لحاdN/dS ، مناطق
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 شود بررسی هانیدومها و ، موتیفشدهحفاظت
مشخص شد که سرانجام  د(3، 2، 1 ۀشمار یهاشکل)

و چون این است  78/0برابر  (dN/dS) مقدار عددی
این است که  ۀدهندنشان جهیدرنت ؛عدد کمتر از یک بود

سبب اتفاق افتاده و  شدهانتخاب خالص بر ژن بررسی
 یاخوشهتجزیۀ نتایج در د تغییرات کلیدی نشده است

ی گیاه یهاگونهبیشتر های توالی ،(4 ۀشمار شکل)
های جداگانه قرار گرفتند که در گروه ،یکسان
ژن لینالول در درون هر گونه  حفاظت توالی ۀدهندنشان
 یهاخوشهقرار گرفتن برخی گیاهان در  همننین ؛است

سایر میان نزدیکی توالی این ژن در بیانگر  ،دیگر
 ،آمد به دست dN/dSآننه از  بر اساسو  هاستگونه
مناطق میان در  ،نتیجه گرفت که تغییرات توانیم

اتفاق افتاده  هانیدومها و یا همان موتیف شدهحفاظت
در  شدهگزارش لینالول یهانیپروتئهمننین  ؛است

سه موتیف گیاهان بیشتر در  NCBIسراچۀ 
دارد؛ ( نهیآم دیاس 300تا  100 ۀ)در محدود شدهحفاظت

از پروتئین لینالول گیاه مدل یعنی  این، بر اساس
برای  ،داریهنمدلی از تش عنوانبه ،یموشگوش یرشاد

 این تحقیق استفاده شدد
 
 

 
 یموشگوش یرشادژن لینالول در  DNAلی در توا شدهحفاظت ۀمنطق .1 ۀشمار شکل

 
 
 

 
 linaloolموجود در پروتئین  یهافیموتآمینه و ماتریکس شباهت  ، تعداد اسیدE-Valueتعداد، توالی، . 2ۀ شمار شکل

 
 

 
 linaloolموجود در پروتئین  یهافیموتتعداد و موقعیت . 3 ۀشمار شکل
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 NCBIدر  شدهگزارشژن لینالول  DNA یهایتوالهمۀ از آمده دستبهدرخت فیلوژنی  .4 ۀشمار شکل

 
یکتی از   عنتوان بته  VacAبا توجه بته اینکته ژن   

در بتاکتری   ییزایماریب یهاژن نیتریاصلو  نیترمهم
بنتابراین بترای    ؛استت  شتده شناختههلیکوباکتر پیلوری 

 NCBIدر  شتده گتزارش  یهتا یتوالهمۀ استفاده، ابتدا 
، شدهحفاظتو مناطق گردید  یابیزار باهمتهیه و سپس 

-بررسی و بر اساس موتیتف آن  یهانیدومها و موتیف

موتیف  6ای مشخص شد که آمینه اسید 100تا  6های 
اینکته   با توجه بته ( و 7، 6، 5 ۀشمار یهاشکل)داشت 
 یاشتده حفاظتت یکستان و   یهتا فیموت، هایتوال ۀهم

دسترستی   با کد VacA ژنیکی از  ،جهیدرنت ؛اندداشته
AAB53868،  گردیتد؛ داکینگ مولکولی انتخاب برای 

باکتریتایی   زایمتار یب یهتا ژنبر اساس اینکه همننین 
 ن غشتایی )شتکل  یدومت بایستتی  پس هستند؛ ترشحی 
 کینتازی و  سیتوپلاسمی یهادومین ( و احتمالا9ٌ ۀشمار
صحت مراحل آزمتایش  بنابراین، برای  ؛باشندداشته  نیز

و مشخص شتد   ارزیابی ،هانیدوماین  ،و اطمینان بیشتر
را دارد دومتتین متتدنظر  نتتوعهتتر ستته  ،VacAکتته ژن 

 د(10، 9، 8 شماره یهاشکل)
 

 
 هلیکوباکتر پیلوریدر باکتری  VacAدر توالی پروتئین ژن  شدهحفاظت ۀمنطق .5 ۀشمار شکل
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 NCBIدر  شدهگزارشهلیکوباکتر پیلوری  VacAژن  یهایتوالموجود در  یهافیموت E-Valueتوالی و . 6 ۀشمار شکل

 
 

 

 

 

 

 
 NCBIدر  شدهگزارشهلیکوباکتر پیلوری  VacAژن  یهایتوالموجود در  یهافیموتموقعیت . 7 ۀشمار شکل

 
 

 

 

 

 

 
 (AAA86834 :)کد دسترسی VacAموجود در پروتئین ازی و سیتوپلاسمی ، کیندومین غشایی. 8 ۀشمار شکل
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 (AAA86834 :)کد دسترسی VacAغشایی موجود در پروتئین  هایدومینانواع . 9 ۀشمار شکل

 
 

 
 (AAA86834 :)کد دسترسی VacAکینازی موجود در پروتئین  هایدومینانواع . 10 ۀشمار شکل

 
 نیپتروتئ ئین لینتالول بتر   احتمالی پتروت  ریتأثبرای 

VacA ،ۀشمار شکلختار سوم پروتئین لینالول )اابتدا س 
B11 و )VacA (ۀشمار شکل A11)،  کیفیتت  به همراه

و ستپس   (12 ۀشتمار  )شتکل  ینت یبشیپت ساختار سوم 
 ،نهایتت  در شناسایی و ،هاو موتیف شدهحفاظتطق امن

پروتئین لینالول بر بخشی  شدهحفاظتمنطقۀ بخشی از 
و بتر  شتد  مولکولی داکینگ  VacAیدی از پروتئین کل

واکنش نشان خواهد داد  VacAاینکه لینالول بر اساس 
 ییهتا الگتو  ؛و به آن پیوند و مانع فعالیت آن خواهد شد

بر استاس  الگو بهترین  سرانجام، کهشده بود  ینیبشیپ
پتروتئین لینتالول و پتروتئین    میان بیشترین اثر متقابل 

VacA (0/21و ب )انتختتاب ( 133/0دقتتت ) یشتتترین

استت   گفتنی د(13 ۀشمار شکل؛ 1 ۀشمار جدول) گردید
، VacAاختار هتر دو پتروتئین لینتالول و    تتتت که در س
 کیت فاتیآل یهتا گتروه  ازجملته ی تلفتتتتت مخ یاهگروه
 موجود بود )شکل تتتتتدوسآبو  یبتتتتت، قطچربی()

بتودن در   دوستت آبربی و تتتت( که حضور چ14 ۀشمار
کته  است ت را داده تتتبه آن این قابلی ،VacAروتئین پ

 یهتا یستلول توستط  نشتدن  بتواند در صتورت تجزیته   
و کنتد  عبور  هاسلول یشاتتتتتاز غ یراحتبه ،لنفوسیت
استت کته   علتت  بته همتین    ؛شتود  یتی زایماریبسبب 
اکتر پیلتوری  تتتتتت هلیکوب یتی زایمتار یبژن  نیترمهم
سترطان معتده نیتز    باعت    ،و علاوه بر زخم معدهاست 

 دخواهد شد
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 (A)هلیکوباکتر پیلوری  VacA( و B)ی موشگوش یرشادلینالول  ساختار سوم پروتئین. 11 ۀشمار شکل

 

 

 

 
 

 VacA (B) ( و پروتئینAلینالول ) ساختار سوم پروتئین ۀشدساختهالگوی نمودارهای کیفیت . 12 ۀشمارشکل 
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یلوری هلیکوباکتر پ VacA( بر پروتئین A)سمت چپ قسمت ی موشگوش یرشادکولی پروتئین لینالول داکینگ مول ۀنتیج. 13 ۀشمار شکل

 و ساختار سه بعدی پروتئین نهایی )سمت راست( (B)سمت چپ قسمت 

 
 

 
از  آمدهدستبهیی نهاالگوی ( در C) کسیهل( و ساختار آلفا Dدوست )آب(، B) یقطب(، A) کیفاتیآلهای مختلف هگرو تیموقع .14 ۀشمار شکل

 VacAترکیب لینالول و 
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 VacAلینالول و ژن میان شده برای داکینگ مولکولی  ینیبشیپ یهاالگوانواع . 1 ۀشمار جدول

Model Protein template Peptide template 

Protein structure 

similarity 

(TM-score) 

Interaction 

similarity 

score 

Estimated accuracy 

1 3A79_A 3A79_C 0.450 21.0 0.133 

2 3TWR_D 3TWR_E 0.446 7.0 0.098 

3 3TWT_B 3TWT_E 0.458 -9.0 0.075 

4 3AX3_G 3AX3_B 0.453 -3.0 0.083 

5 3A79_B 3A79_C 0.448 3.0 0.091 

6 3TWX_B 3TWX_C 0.444 7.0 0.096 

7 3TWW_A 3TWW_C 0.458 -13.0 0.066 

8 3TWS_D 3TWS_E 0.441 6.0 0.091 

9 3TWW_B 3TWW_C 0.437 7.0 0.090 

10 3TWS_A 3TWS_E 0.447 -7.0 0.067 

 
 

 یریگجهینتبحث و 
تغییر سبب نتایج حاصل از تغییرات نوکلئوتیدی که 

نسبت به تغییرات نوکلئوتیدی  ،(dNاند )شدهآمینه  اسید
(، یک dSاند )نداشتهحاصل  ۀآمین یری در اسیدتأثکه 

تشخیص روند انتخاب طبیعی در برای روش کارآمد 
د اگر این نسبت از (27)ها است طول تکامل برای ژن

 ،اگر کمتر از یک باشد، انتخاب مثبت ،یک بیشتر باشد
انتخاب خنثی را در  ،باشدو اگر برابر یک انتخاب خالص 

در این  د(28) دهدها نشان میطی تکامل این ژن
( برای dN/dSمقدار عددی این نسبت )پژوهش، 
همۀ در  NCBIدر  شدهگزارشهای لینالول پروتئین

( بود و نشان داد که انتخاب 78/0گیاهان، کمتر از یک )
تغییرات سبب اتفاق افتاده و  شدهیبررسخالص بر ژن 
ها و استد نتایج حاصل از بررسی موتیف کلیدی نشده
 نکردن همننین جداسازی و شدهحفاظتمناطق 
ها بر اساس موقعیت جغرافیایی و قرار گرفتن ژنوتیپ
چشمگیر شباهت بیانگر  ،ها در یک گروهژنوتیپبیشتر 

تواند مربو  که می استها ژنوتیپمیان و تنوع پایین 
اندک ییرپشیری تغو  rbcl ۀی بالای ناحیشدگحفاظتبه 

 ۀدر دو رد rbclتوالی  ۀهمننین مقایس ؛این ناحیه باشد
بسیاری میان تشابه  ،سیانوباکتری و چند جنس گیاهان

 حاضرکه با نتایج تحقیق  (30, 29)ها نشان دادتوالی آن
 مطابقت داردد
التهتاب، تکثیتر و    گونتاگونی از  احتل زخم مر ترمیم
 خود از مراحل متعدد ،هانیا هرکدام از که دارد بازسازی

بتاهم تتداخل    هاآناز  یاپاره که اندشدهلیتشک دیگری
 ؛(31) نیستتند  شتدنی تفکیتک  از هتم  یراحتت بهو  دارند

 تواندیمهرکدام از مراحل  کمی و کیفی بهبودبنابراین، 

 ناشتی از آن  عتوارض  زختم وکتاهش   میمتر تسریع به

داری در رونتد  بتودن تشتنه   متؤثر سویی، از  شوددمنجر 
وجتود ترکیبتات گلیکوزیتدی    علتت  بته   تواندیمترمیم 

مختلف این گیاه باشد که بتا   یهابخشایریدوئیدی در 
 هتتای، اینترلتتوکینE2مهتتار تولیتتد پروستتتاگلاندین   

(interleukin) ( مختلفIL-1α, IL2, IL-4) اکتور ، فت
کتاهش ادم و  سبب تومورگاما و اینترفرون  ۀدهندنکروز

 T یهتتاتیلنفوستتارتشتتاح ستتلولی و کتتاهش تکثیتتر  
 ،هابا افزایش رشد فیبروبلاستهمننین  ؛(33, 32)شوند

تترمیم   جته یدرنتزمینه را برای ترشد بیشتتر کتلاژن و   
د علاوه بر این، وجتود  (30) نندکیمزخم فراهم  ترعیسر

 ۀختانواد  یهتا گونهگلیکوترپنوئیدهای متفاوت در دیگر 
کتاهش ادم و توقتف ارتشتاح ستلولی     سبب داری، تشنه
د البتته وجتود   (34)و خاصیت ضد التهابی دارندشوند می

فعالیت  ۀگلیتتتتکوزیدهای فنیل پروپانوئید که مهارکنند
شتیمیایی   یهتا واستطه مهار تولید  ،جهیدرنتماکروفاژ و 

و وجتود استیدهای    (32)استت التهابی و کاهش التهاب 
فنولیتتتتک بتا خاصیتتتتت ضدبتتتاکتریایی در برختی      

دلیتل دیگتری بترای     ،(33) داریدیگر تشتنه  یهاگونه
 داستداری در التیام زخم معده تشنه بودن مؤثر

داری بر درمان زخم مثبت تشنه ریتأثبا توجه به 
داری و از سویی، در تشنه نالولیلمعده و حضور فراوان 

بودن لینالول نیز  دوستآبی چربی و هاگروهحضور 
را مهار  VacAعاملی بوده که توانسته است پروتئین 
صحتی بر  تواندیمکندد این پژوهش، علاوه بر اینکه 

 ؛ همننین(24, 15)شدۀ پیشین باشدهای انجامپژوهش
ای آینده برای هی برای پژوهشاهیپا عنوانبه تواندیم

ویژه بهداری، ۀ تشنهمؤثرتک مواد تک ریتأثارزیابی 
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لینالول، بر باکتری هلیکوباکتر پیلوری باشد و در نهایت، 
برای کم کردن و یا از بین بردن آثار هلیکوباکتر پیلوری 

 شوندد استفاده
 Verbascumگیاه ماهور )که  شدهگزارش

speciocum(35) ( با افزایش قطر عروق خونی ،
( با angustifolia(Elaeagnusسنجد ) ۀمیو ۀعصار

، گیاه غاریاقی (36) و ضددردی یضدالتهابخاصیت 
(Falcaria vulgarisبا افزایش کشش پوست ) (37)  و
واص تتتتتت( با خActinidia Deliciosaوی )تتتکی

بهبود زخم را تسریع کنندد  توانندیم (38)پروتئولیتیک 
 یدالتهابتتتتضو  یدانیاکسیآنتبا توجه به خواص 

و  (15) آن فیبروبلاست بودنداری و محرک تولید تشنه
توسط لینالول  VacAمهار پروتئین  In Silicoنتایج 

 یهاعصارهانواع  ریتأثبر  یدییتأ تواندیمدر این مطالعه 
 دباشد هاعفونتو داری در ترمیم زخم گیاه تشنه

 

یکوبتاکتر  هل توستط  یبا توجه به آمتار بتالای آلتودگ   
 کشورهای مختلف جهان تلاش بترای  نامحقق، پیلوری
 کوبتاکتر یهل رولانسیفاکتورهای و همۀ قیدق ییشناسا

 ییشناستا  قیت راهکار دق افتنیو  یمهار آلودگ و لورییپ
بالا را در دستتور کتار ختود قترار      خطر با یهاهیوتتتس

 که شدهانجامتحقیقات بر اساس  ؛ همننین(39) اندداده
را بیشترین نقش  VacAو  cagA یهاژن نشان دادند
و بتر استاس    انتد داشتهو سرطان معده  عفونتدر زخم، 
 ۀمتاد مشتخص شتد    حاضتر  ۀمطالعت  In Silicoنتتایج  

 ۀیتتعطرمابختتش کتته بیشتتترین فیتوشتتیمیایی لینتتالول 
وتئین توانتایی مهتار پتر    ،دهتد یمتشکیل  داری راتشنه

VacA درا دارد 

 سپاسگزاری
کتد  تحقیق حاضر در کمیته اخلاق دانشگاه زابتل بتا   

دتایید شده استت  IR.UOZ.REC.1399.002اخلاق 
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Abstract 
Introduction: Some plants, such as 

Scrophularia striata, has been traditionally 

used for the treatment of infection and ulcer 

among people living in Zagros District. 

Previous studies revealed the beneficial 

effect of hydroalcoholic and water extract 

of Scrophularia striata on ethanolic 

induced oxidative stress and stomach ulcer 

in rats. This study aimed to conduct a 

bioinformatics analysis to investigate the 

effect of linalool on the prevention of 

Helicobacter Pylori VacA protein activity. 

 

Materials & Methods: DNA and protein 

sequences of linalool of Arabidopsis 

thaliana and VacA gene sequence of 

Helicobacter pylori were obtained from the 

NCBI. The alignment of DNA and protein 

sequence of VacA and linalool was 

achieved by Clustalw 2 software. 

Furthermore, all conserved motif and 

domains were searched using the MEME 

online software. The phylogenetic tree was 

drawn by Mega 5 software. The 

ExpasyPred3D Swiss-Model, and Galaxy 

Web software were used to predict the third 

structure and molecular docking based on 

homology.  

Ethics code: IR.UOZ.REC.1399.002 

 

Findings: Linalool protein sequences in all 

plants have three motifs (100-300 amino 

acids) based on the NCBI. The VacA 

protein has three types of the second 

cytoplasm, membrane, and kinase domain. 

The best molecular docking model was 

obtained based on the highest level of 

interaction (21.0) and accuracy (0.133) 

between linalool and VacA protein. The 

results showed that some molecular groups, 

such as aliphatic, polar, and hydrophilic, 

were found in both VacA and linalool 

protein structure. The presence of aliphatic 

and hydrophilic groups in VacA protein 

could give it the ability to pass through the 

cells by lymphocyte cells and caused 

pathogenesis if they could escape from 

degradation. On the other hand, the 

presence of these groups in linalool could 

block the VacA protein effect. 

 

Discussions & Conclusions: Bioinformatics 

analysis showed that linalool eliminated the 

effects of Helicobacter pylori. Furthermore, 

the results of this study could be used as a 

scientific basis for future studies to evaluate 

the effect of each ingredient of 

Scrophularia striata, especially linalool, on 

Helicobacter pylori. 

 

Keywords: Gastric cancer, Molecular 

docking, Scrophularia striata, VacA 

protein  
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