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روبیسکو سه ریزجلبک با آنزیم حاصل از  فعالپپتیدهای زیست In silicoمقایسه 

 های متداول مصرفیپروتئین

 چاپارزاده نادر و ی، فرشاد پوریوسفرضو مهیفه دهیس، *باندوآیم یزرند لیلا

 یشناس ستیگروه ز ه،یدانشکده علوم پا جان،یآذربا یمدن دیدانشگاه شه ز،یتبر ،رانیا

 28/11/1400تاریخ پذیرش:  07/06/1400تاریخ دریافت: 

 چکیده

شاید بتوانند جایگزین  یزجلبکیرهای پروتئین .انسان هستند سلامتمهم در بهبود  یاز ابزارها یکیفعال زیست  یدهایامروزه پپت

 یمآنز یک RuBisCO باشند.فعال زیست  یدهایپپتساز تولید عنوان پیشیر بهمانند گوشت و ش یمتقگرانمنابع خوبی به جای 

 یندرصد از کل پروتئ 10تا  2و  شده است یلواحد کوچک تشک یرواحد بزرگ و هشت ز یراست که از هشت ز یکهگزادکامر

 Arthrospira plantensis (Spirulina) ،Dunaliella) یزجلبکسه ر متعلق به RuBisCOین پروتئ :روش دهد.یم یلرا تشک یسلول

salina  ،Haematococcus pluvialisصورت( بهin silico  یوتانسینمبدل آنژ یم، مهار آنزیدانیاکس یشد. خواص آنتیمی هضم آنز 

متداول  یهاینپروتئ یدیلات پپتحاصله با محصو یدهایپپت با واسطه یوبیکوتین یزپروتئول سازیفعال و 4- یدازپپت یپپتیدیلو د

، BIOPEP ،ProtParam  ،PeptiDerankerمختلف مانند یوانفورماتیکیب یاطلاعات یها یگاهبا استفاده از پا یرمانند گوشت و ش

Pepcalc  وToxinPred بزرگ و  یهاواحدیرهضم ز طیمتعدد  یهایتبا قابل یستیفعال ز یدهایاز پپت یعیوس یفط شد. یسهمقا

پایین  یتو سم بندی بالارتبه یج مویدشد. نتا بینیپیش یکروبیو م یاهی، گیانسان یگوارش یهایمبا آنز RuBisCOکوچک 

فعال  یدهایرسد که پپتینظر مبه .است یرگوشت و ش یهاینمشتق از پروتئ یدهایبا پپت یسهدر مقا RuBisCOمشتق از  یدهایپپت

 یکضد آترواسکلروت یت وحساس، ضد سرطان، ضدیداناکسیعنوان آنتبه یها عملکرد خوبیزجلبکاز ر RuBisCOمشتق از 

پپتیدهای حاصل از آنزیم متشکل از  ،محصول یک یهمربوط است. احتمالاً ته های آنینهآمیداس یببه ترک یبرتر این .دارند

RuBisCO د.باش هایماریب یدرمان برخپیشگیری و  یبرا غذایی مناسبیمکمل  یزجلبک،سه ر 

 جلبک، ارتقاء سلامت.ریز، یسکوروب یم، آنزیستیزفعال یدهایپپت :یکلیدواژه های 

   zarandi@azaruniv.ac.ir پست الکترونیکی:،   04133816856نویسنده مسئول، تلفن:    *

 مقدمه

کتاب به گواهی اولین سند پزشکی موجود از تمدن بشری، 

گیری تاریخ تاکنون ، از ابتدای شکلسینوهه پزشک مصری

 برده است.انسان به ارتباط مستقیم بین سلامتی و تغذیه پی

منابع تغذیه انسان از مجموعه بزرگی شامل موجودات 

گیاهی و جانوری تشکیل شده است. از آنجا که به فرمایش 

همیشه بشر  «باشد یدتو با یتو، دوا یغذا» )ع( امام صادق

سعی در استفاده از غذاهای مفیدتر و موثرتر در امر بهبود 

 عنوانها بهسلامت و درمان داشته است. گیاهان و جلبک

موجودات فتوسنتز کننده که قادر به بیوسنتز طیف وسیعی 

های های ثانویه، علاوه بر متابولیتاز ترکیبات و متابولیت

-اولیه، هستند در این امر که نقش دارو داشته باشند، پیش

قدم هستند. اخیراً علاوه بر اثرات مفید ترکیبات مذکور 

ه های گیاهی و جانوری، که بموجود در زیست توده

گیرند، های مختلف مورد استفاده انسان قرار میروش

مورد توجه  "زیست فعال"ترکیبات نوظهوری به نام 

 اند.قرارگرفته

https://dorl.net/dor/20.1001.1.23832738.1402.36.1.4.5
mailto:zarandi@azaruniv.ac.ir
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ا هتاکنون ترکیبات زیست فعال زیادی از ماکروبیومولکول

 مثل انواع پروتئین و لیپیدها گزارش شده است، با این

 ترین وها جزء مهموجود ترکیبات مشتق شده از پروتئین

 ر. همچنین د(36)ترین انواع مورد مطالعه هستند متداول

تولید و تشخیص  روی بر مطالعه چندین اخیر، هایسال

 و غذایی رژیم هایپروتئین از حاصل هایپپتید عملکرد

-الیتفع عملکردی و عوامل عنوانبه پپتیدها این از استفاده

 لیتوا در . پپتیدها(39)است  شده متمرکز دارو مشابه های

پس  دتواننمی ولی هستند غیرفعال والد پروتئین اسیدآمینه

 و زادرون پپتیدازهای و پروتئازها توسط از آزادسازی

موادغذایی  فرآوری یا فیزیولوژیکی هضم طی در زابرون

 به . بسته(40)گوشت فعال شوند  فرآوری و تخمیر مانند

 لشک و خالص بار مولکولی، اندازه آمینه،اسیدهای توالی

 فرآیندهای توانندمی زیست فعال پپتیدهای فضایی،

 گاهدست عروقی، قلبی ایمنی، سیستم در متابولیکی متنوع را

 . (20)کنند  تنظیم عصبی و گوارش

 اکسیژناز/  کربوکسیلاز فسفات بیس 5و1ریبولوز 

(RuBisCO) در نوری تنفس و در فتوسنتز اصلی آنزیم 

 و هاباکتری دیگر شامل فتوسنتزیهای ارگانیسم و گیاهان

ترین فراوان عنوانبه . این آنزیم(39)است  هاجلبک

-ینپروتئ کل از نیمی از بیش سهم تخمین زمین، با پروتئین

است. ساختار  شده گیاهان، معرفی برگ در محلول های

ا ب( 1پروتئینی روبیسکو متشکل از هترو هگزادکامر )شکل 

زیر واحد بزرگ با وزن  8که کیلودالتون است  540وزن 

با  زیر واحد کوچک 8کیلودالتون( و  55تا  50)هر زنجیره 

 راین،. بناب(4)کیلودالتون( دارد  18تا  12)هر زنجیره  وزن

 پپتیدهای از پایدار و جذاب منبع تواند یکروبیسکو می

ود . این آنزیم گیاهی در مرحله محد(41)فعال باشد زیست

ن اکسیدکربن  بیوسفر را به کربدی کننده چرخه کالوین،

کند. این واکنش به طور خاص آلی تبدیل می

یز بیس فسفات را کاتال 5و  1کربوکسیلاسیون دی ریبولوز 

 . (33)کربن ناپایدار ایجاد کند  6کند تا یک ماده می

 
، Chlamydomonas reinhardtiiاز  یسکوروب یساختار کل -1شکل 

 رنگ با (L) ی بزرگواحدها یرزتا از  4است.  یینسمت پااز  نما

ده ی روشن نشان داده شخاکستر رنگ با تای دیگر 4ی تیره و خاکستر

اند. به رنگ زرد نشان داده شده( Sی کوچک )واحدها یرز است.

اند. اده شدهبه رنگ قرمز نشان د کوچک واحد یرز βA-βB یهاحلقه

های زیر است پایین شکل، محل حلقهیک سمت رنزد یقسمت نما

 (.37دهد )واحد کوچک اسفناج را نشان می

 یدهایپپت دیتول یبرا یو چندسلول یسلولتک یهاجلبک

 15% )تقریباً نیمقدار قابل توجه پروتئ لیبه دل یستیفعال ز

. (16)های بسیار باارزشی هستند ینهگز (وزن خشک %47تا 

تعداد  یتوده جلبک دارا ستیکه ز لازم به ذکر است

ه کهایی است نهیآمدیاس یایو بقا یضرور نهیآمدیاس یادیز

 وجود، اکثر نیبا ا .(6)شوند ها دیده نمیدر پروتئین

هستند که  یسفت و سخت یسلول وارهید یها داراجلبک

ی با مشکل مواجه مرا  یدرون سلول یهانیپروتئ یجداساز

و  یکیزیمختلف ف یهاروشمحققان  ،نی. بنابراکند

 نوزحال، ه نیبا ا کنند.یی را در این جهت بررسی میایمیش

 بل ازق فعال یهادیدر مورد استفاده از پپت یادیز یهاچالش

 یتمحاسبا یسازوجود دارد. مدل ینیبال شاتیورود به آزما

قطعات  یکشف ساختار و روابط عملکرد یبرا یمفصل

 .(35) است ازیها مورد نزجلبکیاز ر یدیپپت

 یاستراتژ کعنوان یهای بیوانفورماتیکی بهابزارها و پایگاه

ینه و وقت، همچنین در هز ییجوصرفه یقدرتمند برا

 از یستیفعال ز یدهایاستخراج گسترده پپتتوانمند در 

 یهاستمیو کشف س نیپروتئانواع  یسازهاشیپ

در چند سال اخیر  هاآن یآزادساز یکارآمد برا کیتیپروتئول

https://dorl.net/dor/20.1001.1.23832738.1402.36.1.4.5
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. هدف از این (21)اند بسیار مورد استفاده قرار گرفته

های زیرواحد بزرگ مطالعه تجزیه و تحلیل توالی اسیدآمینه

های و کوچک پروتئین روبیسکو موجود در ریزجلبک

Dunaliella salina ،Spirulina،Haematococcus pluvialis  و

فعال موجود مقایسه میزان و تنوع عملکرد پپتیدهای زیست

های فعال موجود در پروتئینها با پپتیدهای زیستدر آن

مصرفی روزانه سبد غذایی انسان شامل: گلوبولین سویا، 

مرغ، بتاکازئین شیر، بتالاکتوگوبولین و میوزین آلبومین تخم

 گوشت گاو توسط ابزارهای بیوانفورماتیکی بود.

 مواد و روشها

توالی زیرواحدهای بزرگ و کوچک پروتئین روبیسکو 

های مصرفی روزانه: ها و توالی پروتئیندر ریزجلبک

زیرواحدهای بزرگ و کوچک پروتئین روبیسکو در  توالی

به ترتیب با کدهای  Dunaliella salinaهای ریزجلبک

 Spirulina (D4ZVW7( و Q5XR40و  D0FXZ7دسترسی )

 Haematococcus pluvialis( و D4ZVW5و

(B7U6F7وA0A699Y6H1و همچنین توالی پروتئین ) های

 Soy Globulin ،Egg Albumin ،Bovineمصرفی روزانه شامل 

Beta Casein ،Bovine Beta Lactoglobulin ،Bovine   

Myosin Heavy Chain  به ترتیب با کدهای دسترسی

P13917،P01012  ،P02666 ،P0275 ،Q9BE40  از پایگاه داده

UniProtKB/Swiss-Prot ( به آدرسwww.uniprot.org به )

 دست آمد. 

فراوانی وقوع پپتید های زیست فعال در زیر واحد های 

اگر : روزانه یمصرف یهانیپروتئها و روبیسکو ریزجلبک

در  نهیآم یدهایمانده اسیباق کل تعداد "N" متصور شویم

 زیستی فعال یدهایدهنده تعداد پپتنشان  "a"و  نیپروتئ

وقوع  باشد، آنگاه فراوانی ینیپروتئ یتوال کیدر پنهان 

 ریز هر در (A) هیاول یفعال در توالپپتیدی زیست قطعات 

روبیسکو و همچنین پروتئین های سبد غذایی روزانه واحد 

 A = a / Nعنوان بهتوانیم می BIOPEPاز طریق پایگاه  را 

 یستیز هایتیمطالعه فعال نیدر ا. (11)گزارش کنیم 

-Angiotensinمهار تواناییمرتبط با سلامت انسان شامل 

converting enzyme (ACE) ،Dipeptidyl peptidase 4   و

-Activating ubiquitinو Antioxidativeهمچنین فعالیت 

mediated proteolysis ، هر  یقرار گرفت. برا یمورد بررس

روبیسکو در  یواحدها ریز یبرا A ری، مقادیستیز تیفعال

مقایسه و نتایج  های مصرفی روزانهها و پروتئینریزجلبک

  ارائه شد. 1در جدول 

انواع  لهیبه وس نیپروتئ هیتجزعالیت های زیستی و ف

، نیپسیموتریکمانند  یگوارشی پروتئاز یهامیآنزآنزیم: 

 گیاهیهای میکروبی و و همچنین آنزیم نیو پپس نیپسیتر

ت قطعا ی وقوعفراوان شد.انتخاب روبیسکو  زیدرولیه یبرا

 وعوق ینسب ی( و فراوانEAها )میتوسط آنز نیمع تیبا فعال

 به صورت (Wها )میداده شده توسط آنز تیقطعات با فعال

A/EW = A  ارائه شد.  3و2 های و نتایج در جدولمحاسبه 

های پروتئین هنیآم دیاس بیترک silico inو تحلیل  هیتجز

روبیسکو  نیپروتئ یتوال نهیآمدیاس باتیترک مورد آزمایش:

انتخاب شده با  های مصرفی روزانهها و پروتئینریزجلبک

 به آدرس ProtParamابزار استفاده از 

(http://web.expasy.org/protparam) ابزار. شد نییتع 

ProtParam یل و تحل هیبرنامه تجز کیsilico in است که 

 یرا از توال دیپپت ای نیپروتئ کی ییایمیش کویزیف خواص

-یدهایاس مجموع(. 34ند )کیآن محاسبه م یهانهیآمدیاس

-نیپروتئ از (pI) کیزوالکتریو نقطه ا ی، وزن مولکولنهیآم

و نتایج در  قرار گرفت یمورد بررس زین یانتخاب یها

 ارائه شد.  4جدول 

 ی ازکیرابطه ژنت کیلوژنتیدرخت ف درخت فیلوژنتیک:

UniProt زیر واحد بزرگ و کوچک  نیب RuBisCO موجود

 Dunaliella یدسترس یبا کدها بیبه ترت هازجلبکیردر 

salina (D0FXZ7  وQ5XR40 و )Spirulina (D4ZVW7 

و  Haematococcus pluvialis (B7U6F7( و D4ZVW5و

A0A699Y6H1 ) از طریق پایگاهUniProt  .دریافت شد 

https://dorl.net/dor/20.1001.1.23832738.1402.36.1.4.5
http://web.expasy.org/protparam
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 انتخاب شده یستیز یهاتیفعال یرا براروبیسکو  یواحدها ریدر ز پنهانفعال  یدهایوقوع پپتمیزان  - 1 جدول
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Soy globulin P13917 0.4239 0.0187 0.0047 0.0094 0.0515 0.6628 * 0.0749 0.0023 0.0094 

Egg albumin P01012 0.0207 0.0078 0.0026 0.0026 0.0959 0.6192 0.0052 0.0803 * 0.0492 2 

Bovine beta casein P02666 0.7354 0.0135 0.0135 0.0493 0.1390 0.8430 * 0.0942 * 0.0538 1 

Bovine beta 

lactoglobulin 
P02754 0.5225 0.0225 * * 0.2697 0.6573 * 0.0955 * 0.0281 5 

Bovine myosin heavy 

chain 

Q9BE40 0.4035 0.0144 0.0046 0.0015 0.0697 0.5872 * 0.0717 * 0.0279 6 

Microalgae/large 

subunit 
           

Dunaliella salina D0FXZ7 0.4989 0.0189 0.0063 0.0105 0.0842 0.6295 0.0021 0.1116 0.0021 0.0274 7 

Spirulina D4ZVW7 0.4979 0.0168 0.0042 0.0105 0.0924 0.6303 0.0021 0.1092 0.0021 0.0315 4 

Haematococcus 

pluvialis 

B7U6F7 0.4958 0.0210 0.0063 0.0105 0.0903 0.6450 * 0.1134 0.0021 0.0273 8 

Microalgae/small 

subunit 
           

Dunaliella salina Q5XR40 0.4316 0.0053 0.0053 0.0053 0.0684 0.7000 * 0.0421 0.0053 0.0263 9 

Spirulina D4ZVW5 0.4685 * 0.0180 * 0.0541 0.6577 * 0.0901 * 0.0360 3 

Haematococcus 

pluvialis 

A0A699Y

6H1 

0.4545 0.0160 0.0053 * 0.0856 0.7059 * 0.0642 * 0.0160 

 در این خصوص موجود نبود. BIOPEP*: اطلاعاتی در پایگاه  

و  Dunaliella salina ، Spirulinaدر  روبیسکو  از ات آزاد شدهقطع ACEمهارکننده اثر شده  ینیبیشپ یزانکننده م یفتوص یپارامترها یرمقاد - 2 جدول
Haematococcus pluvialis 

Microalgae/large subunit 
Uniprotkb swiss-

prot 
Bromelain Thermolysin Papain Chymotrypsin Trypsin Pepsin 

Dunaliella salina D0FXZ7 0.4808 0.4806 0.4806 0.4806 0.4823 0.4804 

Spirulina D4ZVW7 0.4756 0.4753 0.4755 0.4753 0.4767 0.4744 

Haematococcus pluvialis B7U6F7 0.4776 0.4777 0.4777 0.0223 0.4767 0.4766 

Microalgae/small subunit 
       

Dunaliella salina Q5XR40 0.4185 0.4180 0.4182 0.4184 * 0.4180 

Spirulina D4ZVW5 0.4513 0.4538 0.4512 0.4511 0.4512 0.4514 

Haematococcus pluvialis A0A699Y6H1 0.4351 0.4349 0.4351 0.4351 0.4369 0.4351 

 خصوص موجود نبود. نیدر ا BIOPEP گاهیدر پا ی*: اطلاعات

 Dunaliella salina ، Spirulinaدر  روبیسکو  از ات آزاد شدهقطع  DPP4مهارکننده اثر شده  ینیبیشپ یزانکننده م یفتوص یپارامترها یرمقاد - 3 جدول

 Haematococcus pluvialis و

Microalgae/large subunit 
Uniprotkb 

swiss-prot 
Bromelain Thermolysin Papain Chymotrypsin Trypsin Pepsin 

Dunaliella salina D0FXZ7 0.6011 0.6014 0.6009 0.6014 0.6000 0.6000 

Spirulina D4ZVW7 0.6019 0.6020 0.6018 0.6016 0.6035 0.6039 

Haematococcus pluvialis B7U6F7 0.6163 0.6162 0.6163 0.6163 0.6165 0.6144 

Microalgae/small subunit 
       

Dunaliella salina Q5XR40 0.6685 0.6681 0.6684 0.6681 0.6710 0.6710 

Spirulina D4ZVW5 0.6466 0.6461 0.6460 0.6241 * 0.6463 

Haematococcus pluvialis A0A699Y6H1 0.6735 0.6737 0.6734 0.6737 * 0.6753 

 خصوص موجود نبود. نیدر ا BIOPEP گاهیدر پا ی*: اطلاعات
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 انتخاب شده. یها ینپروتئ pI یتئور ینیب یشو پ ی، وزن مولکولینهآمیداس یبترک - 4 جدول

 MICROALGAE/LARGE SUBUNIT MICROALGAE/SMALL SUBUNIT 

Amino acid composition Dunaliella 

salina 

Spirulina Haematococcus 

pluvialis 

Dunaliella 

salina 

Spirulina Haematococcus 

pluvialis 

ALA (A) 43 39 44 20 5 26 

ARG (R ) 29 29 31 11 7 13 

ASN (N) 15 16 13 11 2 8 

ASP (D) 26 27 28 7 3 7 

CYS (C) 11 11 11 5 3 5 

GLN (Q) 12 13 11 13 9 11 

GLU (E) 31 34 29 6 10 4 

GLY (G) 50 45 49 7 4 6 

HIS (H) 15 15 15 0 2 0 

ILE (I) 19 23 20 8 5 7 

LEU (L) 40 38 38 9 11 9 

LYS (K) 23 24 21 10 5 6 

MET (M) 11 15 13 6 3 6 

PHE (F) 20 25 19 8 6 7 

PRO (P) 21 23 23 16 7 11 

SER (S) 17 17 18 11 6 20 

THR (T) 31 32 30 12 8 10 

TRP (W) 8 9 8 4 2 4 

TYR (Y) 18 14 18 10 6 9 

VAL (V) 35 27 37 16 7 18 

Total number of aa 475 476 476 190 111 187 

Molecular weight (kda) 52.45 53.27 52.51 21.43 13.08 20.61 

Theoretical PI 6.33 6.04 6.32 9.34 6.1 9.45 

 

 DPP4و  ACEمهارکننده  یدهایپپت لیپتانس بندی پپتید:رتبه

 هایو نتایج در جدول ینیبشیپ PeptideRankerتوسط ابزار 

که  پایگاه یک سرور مبتنی بر وب است نیا ارائه شد. 6و 5

د. کنبینی میاحتمال فعالیت بیولوژیکی یک پپتید را پیش

 ئهک ارااین ابزار نمره هر پپتید را در محدوده صفر تا ی

ن دهد، این اعداد مربوط به احتمال بیشترین و کمتریمی

 .(28)فعالیت پپتید زیست فعال است 

 کویزیف یهایژگیو :دهایپپت ییایمیش کویزیف یها یژگیو

مشتق از  DPP4و  ACEمهارکننده  یدهایپپت ییایمیش

 نیآنلا ابزارهایبا استفاده از های مورد بررسی پروتئین

، نقطه یمولکولوزن  قرار گرفت. یابیمورد ارز

 این ینیتخم تی، حلال7اسیدیته در  دی، بار پپتکیزوالکتریا

 Pepcalc (http://pepcalc.com/)نینرم افزار آنلا پپتیدها با

 .شد برآورد

 یدهایتپپ تیسم ینیبشیدر پپپتیدها:  تیسم ینیبشیپ

های مورد مشتق شده از پروتئینDPP4 و  ACEمهارکننده 

 ToxinPredنیاستفاده از ابزار آنلابررسی با 

(http://www.imtech.res.in/raghava/toxinpred/index.html)  مورد

 supportبر  یمبتن ینیبشیروش پ قرار گرفت. یبررس

vector machine (SVM با مقدار آستانه )انتخاب شد.  0/0

 و یسم یدهایپپت یسازجدا ی( برا0/0مقدار آستانه )

 . استفاده شد یسمریغ
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 های مصرفی روزانه.اصل از هضم آنزیمی در پروتئینحپپتیدهای ( ب)  DPP4( و ضد الف) AECمقایسه قابلیت مهار  - 5 جدول

 ACE  الف

INHIBITOR 

Chymotrypsin Trypsin Pepsin Thermolysin Papain Bromelain 

BOVINE BETA 

CASEIN 

PL(0.81),IL 

(0.39),VY(0.09) 

GPFPIIV(0.81),

EMPFPK(0.76) 

AVPYPQR 

(0.56),VK(0.03) 

PL(0.81),IL 

(0.39),HL(0.37) 

YQEPVL(0.23) 

FP(0.99),LGP(0.78),I

PP(0.76)YP(0.73) 

FPPQS(0.70),VPP 

(0.51),VRGP(0.40) 

VM(0.32),LN(0.25),V

P(0.23),LEE(0.03) 

AF(0.97),PP(0.88),PG

(0.87) 

PL(0.81),AVPYP 

(0.58),AR(0.39) 

IL(0.39)HL(0.37),QK 

(0.06) 

MF(0.99),MG 

(0.94),PG(0.87) 

PL(0.81)IL(0.39)

,HL(0.37) 

BOVIN BETA-

LACTOGLOBULIN 

SF(0.94),RVY(0.

16) 

ALPMHIR(0.62)

,FDK(0.58) 

IPAVFK(0.49),G

LDIQK(0.17) 

IIAEK(0.07) 

SF(0.94) 

AP(0.62),FDK(0.58),I

P(0.58),LR(0.56) 

IR(0.33),LEK(0.04) 

SF(0.94),MKG(0.55),

AG(0.54) 

VR(0.11) 

PL(0.81),MKG 

(0.55),DA(0.13) 

KA(0.09) 

LARGE CHAIN 

DUNALIELLA SALINA 

GF(0.99),RW 

(0.97),DF(0.94) 

VF(0.81),GL 

(0.80),VW(0.80) 

RL(0.62),EF 

(0.59),GH(0.53) 

IAY(0.26),DY 

(0.24),AH(0.21) 

KY(0.17),VAY 

(0.10) 

GR(0.76),YK 

(0.14) 

GF(0.99),DF 

(0.94),GL(0.80) 

RL(0.62),EF 

(0.59) 

FG(0.99),FR(0.98),YP

(0.73),LG(0.71) 

VMP(0.57),LR(0.56),

AG(0.54),VP(0.23) 

AH(0.21),LQ(0.19),Y

K(0.14),VE(0.02) 

AF(0.97),DF(0.94),EF

(0.59),AG(0.54) 

AR(0.39),DG(0.39)K

L(0.23)AIYK(0.22) 

VG(0.16),EG(0.10),E

R(0.07),AV(0.06) 

DF(0.94),PG 

(0.87),EF(0.59) 

DG(0.39),IR 

(0.33),KL(0.23) 

EG(0.10),KA 

(0.09)YV(0.08) 

ER(0.07),EA 

(0.04),EV(0.02) 

 

 INHIBITOR DPP-4 ب
Chymotrypsin Trypsin Pepsin Thermolysin Papain Bromelain 

BOVINE BETA 

CASEIN 

PF(0.99),PL(0.81)

,AL(0.43)IL(0.39) 

SL(0.33),TL(0.14)

,VY(0.09) 

MK 

(0.45),VK 

(0.33) 

PL(0.81),PQ

NIPPL(0.80) 

AL(0.43),IL 

(0.39),HL 

(0.37) 

SL(0.33),TL 

(0.14) 

FP(0.99),LP(0.79),

YP(0.73),MK(0.45) 

LH(0.33),VM(0.32),

LN(0.25),VP(0.23) 

IQ(0.12) 

PF(0.99),AF(0.97),P

P(0.88),PG(0.87) 

PL(0.81),AL(0.43),I

L(0.39),HL(0.37) 

SL(0.33),QT(0.05),E

S(0.03) 

MF(0.99),PF(0.99),M

G(0.94) 

PG(0.87),PL(0.81),P

QNIPPL(0.80) 

MA(0.69),IL(0.39),H

L(0.37),PV(0.20) 

QS(0.08),QT(0.05),N

V(0.04) 

ES(0.03),KV(0.03) 

SMALL CHAIN 

HAEMATOCOCCUS 

PLUVIALIS  

GW(0.99),PM 

(0.95),SF(0.94) 

PPL(0.89),VW 

(0.80),SY(0.26) 

DN(0.10) 

NO 

PEPTID 
PPL(0.89) 

AP(0.62),AG(0.54),

AD(0.13),VR(0.11) 

AT(0.07),VS(0.04),

VD(0.04),VQ(0.04) 

VK(0.03) 

AF(0.97),PPL(0.89),

AP(0.62),AG(0.54) 

AL(0.43),NG(0.38)

MV(0.31),AD(0.13) 

QI(0.13),AS(0.12),A

T(0.07),SV(0.05) 

QV(0.04) 

PPL(0.89),MA(0.69),

YL(0.57),PA(0.53) 

NG(0.38),MV(0.31),

KR(0.21),IA(0.18) 

QA(0.11),NA(0.11),

KA(0.09),YV(0.08) 

QV(0.04) 
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پس از  یانتخاب یها ینمشتق شده از پروتئ Pحاوی اسیدامینه 4DPP و ضد   F , G اوی اسیدآمینه هایح AECمهار  یتبا قابل یدهایپپت یبندرتبه - 6 جدول

 in silicoهضم 

Proteins 
ACE-iNHIBITORY Proteins 

 

DPPH4-INHIBITORY 

Peptide sequence Peptide rank Peptide sequence  Peptide rank 

BOVINE BETA 

CASEIN 

 

FP 0.99 

BOVINE 

BETA 
CASEIN 

 

PF 0.99 

AF 0.97 FP 0.99 

MG 0.94 PP 0.88 

PG 0.87 PG 0.87 

GPFPIIV 0.81 PL 0.81 

LGP 0.78 PQNIPPL 0.80 

EMPFPK 0.76 LP 0.79 

FPPQS 0.70 YP 0.73 

VRGP 0.40 VP 0.20 

 

BOVINE BETA 

LACTOGLOBULIN 

 

SF 0.94 PV 0.20 

FDK 0.58 
SMALL 

SUBUNIT 
RuBisCO 

Haematococcus 

pluvialis 

PM 0.95 

MKG 0.55 PPL 0.89 

AG 0.55 AP 0.62 

IPAVFK 0.49 PA 0.53 

GLDIQK 0.17 

 

LARGE  SUBUNIT 
Dunaliella salina 

 
 

 

GF 0.99 

FG 0.99 

FR 0.98 

AF 0.97 

DF 0.94 

PG 0.87 

VF 0.81 

GL 0.80 

GR 0.76 

LG 0.71 

EF 0.59 

AG 0.54 

GH 0.53 

DG 0.39 

VG 0.16 

EG 0.10 

 

 نتایج و بحث 

فعال  ستیز باتیترک یو مطالعه بر رو ییاستخراج، شناسا

نسبتا ( موضوع 2) ی( و جانور1) یاهیاز منابع متعدد گ

و استفاده از موجودات  یکاربرد یشناس ستیدر ز یدیجد

و درمان  یریشگیدر پ دیمف باتیبه ترک یابیدست یزنده برا

 یبهداشت یشیو مواد آرا ییغذا هایمکمل دیتول ها،یماریب

 .  باشدیم

در این مطالعه زیرواحدهای بزرگ و کوچک پروتئین 

 Dunaliella salina، Spirulinaهای روبیسکو در ریزجلبک

 یعنوان غذاکه بطور معمول به Haematococcus pluvialisو

بررسی شده  ،دنریگیانسان مورد استفاده قرار نم هیاول
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ها در ریزجلبکواحد روبیسکو ریز یتوال همترازی است.

بزرگ اکثراً  یهارهینشان داد که زنج UniProt پایگاه  در

-رهیحال، زنج نیبا ا (.یتوال همسانی %78هستند ) کسانی

 %21کمتر محافظت شده با  ینواح یکوچک دارا یها

 ایجادتواند منجر به یمها فاوتت نای. هستند شباهت

 (.2)شکل  شود های متنوع بیشتریدیپپت

 ریدر ز پنهانفعال  یدهایوقوع پپت، میزان 1جدول

انتخاب  یستیز یهاتیفعال یرا براروبیسکو  یواحدها

 ریموجود در ز یدهایپپت شتریب دهد.یشده نشان م

های ها و پروتئینریزجلبک بزرگ و کوچک یواحدها

 و ACE یهامهارکننده قابلیت دارای روزانه مصرفی

Dipeptidyl peptidase 4 .بودند  

 

  .Haematococcus pluvialisو Dunaliella salina ،Spirulina ریزجلبک 3همترازی زیرواحد بزرگ )الف( و کوچک )ب( روبیسکو در  - 2شکل 

ها در مجموع یرواحدهای بزرگ روبیسکو در ریزجلبکز

و  ایسو نیگلوبولبیشتر از  ACEدارای ارزش مهارکننده 

، اما کمتر از کازئین و گاو نیوزیممرغ و آلبومین تخم

در  Aهستند، که دارای ارزش بالاتری از  نیبتالاکتوگلوبول

، نیعلاوه بر اباشند. های غذایی میمقایسه با سایر پروتئین

بزرگ  رهیدر زنج ACEمهار کننده  یدهایفرکانس وقوع پپت

مشابه بودند، که  عمدتاً هاپروتئین روبیسکو ریزجلبک

همولوگ  اریبس هیاول یرفت با توجه به ساختارهایانتظار م

کوچک  یواحدها ریزاین در حالی است که  .باشد آنها

و  خود داشتند Aدر ارزش  یتفاوت قابل توجه روبیسکو

در این خصوص زیر واحد کوچک پروتئین روبیسکو 

 Dunaliella salinaو  اندازچشم نیبهتر Spirulinaریزجلبک 

 ACEمهار کننده  یدهایعنوان منبع پپتمقدار را به نیکمتر

های کوچک زیرواحد Aند، هر چند ارزش نشان داد

بسیار قابل مقایسه با سایر پروتئین های غذایی  هاریزجلبک

هستند.  نیبتا لاکتوگلوبولارزیابی شده بجز بتا کازئین و 

انسین آنژیوت -فشار خون را در سیستم رنین ACEآنزیم 

 یشناسآسیبدر  یقش مهم. این آنزیم ن(42)کند تنظیم می

-یم ACE یهامهارکننده. دارد یعروق یقلب یهایماریب

کننده منقبض ،II نیوتانسیآنژ دیتول جلوگیری ازتوانند با 

عروق  عمل گشادکنندگی قدرت شیعروق و افزا قدرتمند

Bradykininدهند ، فشار خون بالا را به طور بالقوه کاهش 

توسط  ACE. پپتیدهای دارای فعالیت بازدارنده (24)

در چندین  Spirulinaهیدرولیز آنزیمی از عصاره پروتئینی 

، (42و  14)مطالعه استخراج و مورد بررسی قرار گرفتند 

و همکارانش بر روی  Suetsunaبرای مثال نتایج آزمایشات

-توسط موش Spirulina platensisپروتئین  مصرف خوراکی

بالا داشتند، فعالیت  فشار خون خود به خودی هایی که

از این پروتئین را نشان  شده مشتق فشارخون ضد پپتیدهای

 silico in تحلیل و تجزیه از حاصل . همچنین نتایج(42)داد 

 شده مشتق فشارخون بالا ضد پپتیدهای مطالعات به فعالیت

اشاره ها و سایر ریزجلبک Spirulinaپروتئین روبیسکو  از

. نتایج مطالعه ما نشان داد زیر واحد بزرگ و (35)کنند می

 ،Dunaliella salina، Spirulinaکوچک هر سه ریزجلبک 
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Haematococcus pluvialis  دارای پپتیدهای ضد فشار خون

 خون فشار بالا هستند، حتی حضور تری پپتید مشهور ضد

در زیر موجود  (39 و 27) Val-Pro-Proو  Ile-Pro-Proبالا

( و Val-Pro-Pro 48-50) Dunaliella salinaواحد بزرگ 

Haematococcus pluvialis (Val-Pro-Pro 48-50) همچنین  و

(Ile-Pro-Pro 144-146 و )Spirulina (Val-Pro-Pro 49-51 )

پروتئین  از توان نتیجه گرفت، استفادهمشاهده شد. لذا می

 پپتیدهای تولید برای دیگری ها روشریزجلبک روبیسکو

 بر زیاد تأکید نتیجه، در دهد،می ارائه خون بالا فشار ضد

 که مانند بتا کازئین شیر، قیمت گران پروتئینی سازهایپیش

 ضد تری پپتیدهای لاکتو تولید محبوب اولیه ماده همچنان

  دهد.می است را کاهش خون بالا فشار

 مقدار کلی طور ها بهریزجلبکروبیسکو  کوچک واحد زیر

برای پپتیدهایی  بزرگ واحدهای زیر به نسبت A از بالاتری

 در .(1نشان دادند )جدول DPP-4 مهارکنندگی با خاصیت

 در DPP-4 کننده مهار وقوع پپتیدهای فراوانی واقع،

 بیشتر Haematococcus pluvialisروبیسکو  کوچکزیرواحد

 قرار ارزیابی مورد که است حیوانی و گیاهی هایپروتئین از

کازئین(. کازئین و گلوبولین سویا در سبد  جز اند )بهگرفته

 فراوانی بیشترین دارای های روزمرهغذایی پروتئین

 ترتیب به A مقادیر با DPP-4 کننده مهار پپتیدهای

و با یک مقایسه طبق  محاسبه شد 6628/0 و 8430/0

 هایپروتئینروبیسکو  برای آمده بدست مقادیر 1جدول

گرفت. همان  نظر در توان اعداد بالاییمی ها راریزجلبک

 قابل تفاوت شد، مشاهده ACE مهار برای خاصیت که طور

 وجودروبیسکو  بزرگ زنجیره برای A مقادیر در توجهی

 کننده مهار پپتیدهای برای بهتری پتانسیل هانداشت و آن

DPP-4 دارند.  مرغ و میوزینپروتئین آلبومین تخم به نسبت

DPP-4 دی پپتیدهای موجود  که است یک سرین پروتئاز

 Pro دارای هایبخش در را سوبسترا ترمینال Nانتهای در

. این آنزیم (21و  9)شکافد می Xaa-Ala و Ala ، Xaa-Proو

 و( GLP-1) 1- پپتید گلوکاگون شدن شبه فعال غیر واسطه

دو این  هر شود.می (GIP) معده بازدارنده پپتیدپلی

 دهندمی افزایش را انسولین ترشح های اینکرتینی،هورمون

 DPP-4مهار . (25و  13)بخشند می بهبود را گلوکز تحمل و

دهد، منجر یم شیرا در بدن افزا GIPو  GLP-1عمر  مهین

 7) شودیو بهبود تحمل گلوکز م نیترشح انسول شیبه افزا

 یهابا مهارکننده نیپروتئ یحاو یغذا. همچنین (26و 

DPP-4 ابتیمبتلا به د مارانیب یبرا یبمناس میتواند رژیم 

 توانندمی DPP-4 پپتیدهای مهارکننده . بنابراین،باشد

 و کرده حفظ را GIP و GLP-1 عملکردهای و ساختارها

 2 نوع دیابت درمان برای ایکننده امیدوار عملکردی عوامل

 ، فراوانی1باتوجه به جدول .(32و  25)شوند  گرفته نظر در

روبیسکو  توالی در DPP-4 کننده پپتیدهای مهار وقوع بالای

 ضد عوامل تولید برای را ایامیدوارکننده ها، بسترریزجلبک

 .کندمی فراهم پپتید بر مبتنی قوی دیابت

بزرگ  واحدهای زیر اکسیداتیو،آنتی فعالیت در مورد

 Dunaliella salina، Spirulina، Haematococcusدر روبیسکو 

pluvialis زیاد، به ترتیب مقادیر  توالی شباهت وجود باA 

ممکن  دهند،می را نشان 0903/0و  0924/0،  0842/0

 مناطق متفاوت درصد 22است این موضوع نشان دهنده 

 اکسیدان موجود در زنجیرهآنتی اسیدآمینه های کدکننده

به (. 1اند )جدولشده تفاوت این باشد که سبب بروز بزرگ

 یکم و دارا یبا وزن مولکول ییدهای، پپتیطور کل

 یدر ساختار خود دارا آروماتیکو  زیآبگر هایهنیآماسید

 نهیآم یدهاینوع اس، لذا هستند یبهتر یدانیاکسیآنت تیفعال

 ها داردآن تیبر فعال یاعمده ریتأث دهایپپت یتوال موجود در

 زیآبگر نهیآم یهادیاس که شخص شدم عنوان مثال. به(43)

ها را کالیبه طور موثر راد کیفاتیآل یقطبریغ یهاگروه با

، لذا سبب دنبریم نیاز ب محتوی لیپید بالا با ییدر غذاها

. همچنین (29)شوند اکسیدانی پپتید میافزایش قدرت آنتی

، شتریها )هرچه بنیپرولنتایج یک آزمایش نشان داد حضور 

 کندیکمک م دیپپت یدانیاکسیآنت تیفعال شیبهتر( به افزا

و همکارانش مبین آن بود Udenigwe های و یا بررسی (17)

 یبندبه شدت در رتبه Metو  Pro هایماندهباقیوجود که 

ی پپتیدهای پنهان توالی زیر واحد بزرگ دانیاکسیآنتقدرت 
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، در (39)پروتئین روبیسکو در غلات تاثیرگذار است 

بزرگ پروتئین روبیسکو  مطالعه ما با مقایسه توالی زنجیره

 Spirulina در 116Metو  142Pro هایباقیمانده مشاهده شد

های سرین اسیدآمینه جایگزین Haematococcus pluvialisو 

( و احتمالًا 2شدند )شکل Dunaliella salinaو لوسین در 

 با Dunaliella salinaدر  A ریمقاداین نتایج مبین اختلاف 

Spirulina  وHaematococcus pluvialis در خاصیت آنتی-

 ری، زACEمهاربررسی فعالیت  مشابه .اکسیداتیو باشد

 یرا برا A از کمتری ریمقاد یکوچک به طور کل یواحدها

بزرگ نشان  یهارهینسبت به زنج یدانیاکسیآنت یدهایپپت

 . (1)جدول دهندیم

 نیاز آنجا که در چند نیتیکویوبیبا واسطه  زیپروتئول

به  ی، پاسخ سلولیچرخه سلول میمانند تنظ یسلول ندیفرا

-سطح سلول و کانال یهارندهیگ لی، تعدیاسترس خارج

و ی و التهاب یمنیا یهاپاسخ می، تنظDNA می، ترمیونی یها

هدف  کیدارد، به  یدیاندامک نقش کل یهاسلول لیتشک

. در (8) شده است لیتبد هایماریببرای انواع مهم 

 یسازفعال ییتوانابرای  A الگوی ارزشخصوص 

، زیر واحد بزرگ نیتیکویوبیبا واسطه  زیپروتئول

Haematococcus pluvialis  مقادیر بیشتری ازA  را در مقایسه

-ها نشان داد و البته در مقایسه با پروتئینبا سایر ریزجلبک

زیر واحد  های رومزه نیز بعد از لاکتوگلوبولین، به ترتیب

چشم  Dunaliella salinaو  Haematococcus pluvialisبزرگ 

 A ریمقاد د.داشتنها نیپروتئ رینسبت به سا یانداز بهتر

-یکه میافت نشد  Spirulinaدر  یستیز تیفعال نیا یبرا

داده  گاهیفعال موجود در پا یدهایتواند به تعداد محدود پپت

  .نسبت داده شود

کننده مهم هیتجز میآنز کی III (DPP 3) دازیپپتلیدیپپتید

درد در بدن نقش  میاست که در تنظ دیپنتاپپت کانکفالین )ی

 تیریمد در رودیآن انتظار م یهامهارکننده و است (دارد

حاد و مزمن  یدردها. (19)نقش بسزایی ایفا کنند  درد

 مارانیب یها براهستند و بهبود آن یاناتوان کننده طیشرا

 ییبالا تیاز اولو یاختلالات عصبمبتلا به سرطان و 

 یعصب ستمیس یانتها اعصاب .(38) برخوردار است

به  هیاز مواد شب یبرخ ،( و مدولا آدرنالCNS) یمرکز

 .ندنکیرا آزاد مانکفالین -مت وانکفالین -لو مانند نیمورف

یی با طول هاها مولکولنینکفالا ،دهایپپت نورو ریمانند سا

به  ناپسیکوتاه هستند که پس از آزاد شدن در س عمر

در  دازیپپت نیچند،  CNSشوند. دریم زیدرولیسرعت ه

 مختلف نقش دارند اما یهادر مکانانکفالین  بیتخر

Dipeptidyl peptidase-3 (DPP-III) میآنز نیاز مهمتر یکی-

-ی، انتظار منیبنابرا. (30) استانکفالین کننده  هیتجز یها

زمان شدن  یباعث طولان DPP-3 یهامهارکنندهرود که 

مهار آنزیم  ییدر خصوص توانا. (10) شوندانکفالین عمل 

DPP-3 زیر واحد بزرگ ،Haematococcus pluvialis بالاترین 

را نشان داد. همچنین  1134/0با فراوانی  Aارزش  یالگو

 یدهایساز پپتشیعنوان پبه انتخاب نیرسد بهترینظر مبه

در این مقایسه،  DPP-3 میآنز کنندهفعال مهار ستیز

ها مختص به زیر واحد بزرگ پروتئین روبیسکو ریزجلبک

ها، به طور در این مطالعه بر اساس یافته (.1باشد )جدول

بدون در  Haematococcus pluvialisموجود در سکویروبکلی 

 سهیواحد در مقا ریو نوع ز یستیز تینظر گرفتن نوع فعال

چشم انداز را  نیرسد بهتریها، به نظر مجلبکریز ریبا سا

 فراوانیفعال بر اساس  ستیز یدهایساز پپتشیعنوان پبه

 هدرنظر گرفته شد یستیز یهاتیفعال یها براوقوع آن

 یهایذکر است که وقوع توال انیشاالبته دهد. ینشان م

 نیروبیسکو در دسترس بودن آنها را تضم در یستیفعال ز

فعال ریغ هیپنهان در ساختار اول یدهایپپت رایکند، زینم

آزاد  دیخود با یکیولوژیب یاعمال عملکردها یهستند و برا

 .(39) شوند

 یبرا1طبق جدول  Aارزش  یالگو زانیم نیشتریب

 Dipeptidyl peptidase 4و  ACE inhibitor یهاتیفعال

inhibitor کیتیمشاهده شد. در مرحله بعد، هضم پروتئول 

: یاهیگ یهامیو آنز BIOPEPتوسط ابزار  سکویروب

 ن،یپسیموتریک یگوارش یهامیو آنز نیپاپائ ن،یبرومولئ
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انجام شد و  نیزیترمول یکروبیم میآنزو  نیپپس ن،یپسیتر

واحد  ریدر هر ز میهر آنز یابر W) A/E(A=A پارامتر

ارائه شده است. طبق  3و  2در جداول  جیمحاسبه و نتا

 یآزادساز یفرکانس نسب " BIOPEP ،" W گاهیپا فیتعار

انتخاب شده،  یها میداده شده توسط آنز تیقطعات با فعال

"EA " داده شده توسط  تیبا فعال اتانتشار قطع یفراوان

وقوع قطعات  یفراوان "A"انتخاب شده و   یها میآنز

به طور کلی از میان  است. نیپروتئ یفعال در توال ستیز

و  نیپسیتر یوارشگ هایپروتئازشده، های بررسی آنزیم

پروتئاز میکروبی ترمولیزین، بیشترین توانایی را در 

از  به ترتیب ضدفشارخون بالا فعال یدهایپپت یآزادساز

( Spirulina( وکوچک )Dunaliella salinaبزرگ ) واحد ریز

در خصوص این  .دارند Aوقوع  یروبیسکو بر اساس فراوان

فعالیت، به صورت کلی آنزیم تریپسین و آنزیم 

کیموتریپسین به ترتیب بالاترین و کمترین توانایی را بدون 

در نظر گرفتن نوع زیرواحد در میان سه ریزجلبک، نشان 

 (. 2دادند )جدول

ها در خصوص آزادسازی انواع پپتید با فعالیت افتهی

dipeptidyl peptidase 4 inhibitor  آنزیم معرفی شده  6توسط

نشان دهنده این است که به ترتیب در زیرواحد  3در جدول

( و کوچک Haematococcus pluvialisبزرگ )

(Haematococcus pluvialisآنزیم ) های گوارشی تریپسین و

بیشترین توانایی را از خود نشان دادند. لذا به نظر  پپسین

 نیکارآمدترپسین های گوارشی تریپسین و پرسد آنزیممی

 ACE یستیفعال ز یدهایپپت یآزادساز یبرا زهاپروتئا

inhibitor وdipeptidyl peptidase 4 inhibitor  در میان

رسد های مدنظر هستند. همچنین به نظر میریزارگانیسم

ها بر زیرواحدهای بزرگ پروتئین روبیسکو قدرت اثر آنزیم

نسبت به زیر واحد و تولید پپتیدهای ضد فشار خون بالا 

ها بیشتر باشد، این موضوع برای کوچک ریزجلبک

 4 دازیپپت لیدیپپت ید مهارآزادسازی پپتیدهایی با توانایی 

 ، پردازش روبیسکونیبنابراکاملاً بالعکس مشاهده شد. 

-چشم نیو پپس نیپسیتر یهامیآنزهای مذکور با ریزجلبک

سایر نسبت به  یستیز یدهایدر انتشار پپت یبهتر یاندازها

برش متنوع  یممکن است الگوهاها نشان داد. البته آنزیم

اند گسترده نبوده یشده به اندازه کاف یابیشش پروتئاز ارز

 یواحدها ریفعال موجود در ز یدیپپت یهایتا همه توال

 . دنروبیسکو را آزاد کن

 تیکوچک مسئول فعال یدهایپپت نهیآمدیمشخصات اس

 یدیپپت یتوال تیفعالهمچنین میزان  .استها آن یکیولوژیب

و  یدیپپت یدر توال نهیآمدیاس تیموقعی به دو عامل اصل

بندی برای بررسی رتبه .(28) دارد یبستگ پپتید آن بیترک

، از Biopepپپتیدهای زیست فعال گزارش شده از پایگاه 

گیر در مقایسه پروتئین آنجایی که دو فعالیت چشم

های مصرفی روزانه، و پروتئین هاروبیسکو ریزجلبک

(، 1گزارش شد )جدول DPP4و  ACE گیمهارکنندفعالیت 

پپتیدهای مربوط به پروتئین بتاکازئین، بتالاکتوگلوبولین و 

به  Dunaliella salinaزیر واحد بزرگ پروتئین روبیسکو 

در جهت سنجش رتبه پپتیدی برای  Aسبب بالاترین ارزش 

تخاب شدند. همچنین رتبه ان ACE inhibitor فعالیت 

پپتیدهای مشتق شده از بتاکازئین شیر و زیر واحد کوچک 

Haematococcus pluvialis برای فعالیت 1بر اساس جدول ،

dipeptidyl peptidase 4 inhibitor  .یبه خوبانتخاب شدند 

به  نیآلانلیفن یکوتاه حاو یدهایشده است که پپتمشخص 

 ACEفعال مهار کننده  ستیز پپتید عنوانی بهادیاحتمال ز

در  نیسی، تعداد گلاقیحقا نیشوند. با وجود ایم ینیبشیپ

 بالاییارتباط نیز آن  PeptideRankerبا نمره  دهایپپت یتوال

های مورد . پس از پروتئولیز پروتئین(34و  28، 22) دارد

، نیپاپائ ن،یبرومولئآنزیم  6مطالعه در این بخش توسط هر 

، به طور کلی نیزیو ترمول نیپپس ن،یپسیتر ن،یپسیموتریک

مشتق شده از  ACEمهارکننده  یدهایپپتحداکثر رتبه 

و  نیآلانلیفن یحاو هایتوالیدر  های مورد بررسیپروتئین

 PeptideRankerحداکثر نمرات . مشاهده شد نیسیگل

پپتیدهای توسط دی ACEمهارکننده  یدهایپپت برای (99/0)

FG وGF  وFP  .نشان داده شدDunaliella salina  هر دو

را نشان داد، درحالی که  ACEمهارکننده  GFو FGپپتید 
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و لاکتوگلوبولین هیچ کدام را نشان  FPبتاکازئین تنها پپتید

آلانین های فنیلنداد. به طور کلی پپتیدهای شامل اسیدآمینه

در  نبتالاکتوگلوبولی نیاز پروتئ و گلایسن مشتق شده

 )جدول کمتر بودند نیبتاکازئو  Dunaliella salinaبا  سهیمقا

همچنین بیشترین تعداد پپتیدهای زیست فعال  (.6و  5های 

مربوط به   نیو بتا لاکتوگلوبول نیبتاکازئ در مقایسه با

Dunaliella salina جینتا(. 5بود )جدول Chia-Ling Jao  و

 ها دیپپت DPP-4 یمهار تیکه فعال دادنشان همکارانش 

طول آنها  یبه جا نهیآم یدهایاس بیو ترت بیتوسط ترک

-. همچنین از مقالات چنین استنباط می(18)د شویم نییتع

 dipeptidyl peptidase دارای فعالیت موثر یدهایپپتشود که 

4 inhibitor در توالی  نیپرولاسیدآمینه  کحداقل دارای ی

 5در جدول .(3)ترمینال( هستند  Nخود )عمدتاً در انتهای 

آنزیم مورد مطالعه  6پپتیدهای پروتئولیز شده با  6و جدول

و  Haematococcus pluvialisاز زیر واحد بزرگ روبیسکو 

بندی پپتید جمع آوری پروتئین بتاکازئین برای بررسی رتبه

PeptideRanker (99/0 )حداکثر نمرات شدند. بر این اساس 

 FP یهادیپپت یدتوسط  DPP4مهار کننده  یدهایپپت یبرا

همچنین در بعضی مقالات مشخص  نشان داده شد. FPو

، در توالی خود DPP4شد که پپتیدهایی با خاصیت مهار 

آلانین، گلیسین  مانند زیآبگر هاینهیآمدیاس یایاز بقا عمدتاً

و  5. با توجه به جداول (15)د شده بودن لیتشک و پرولین

حضور سایر در این مطالعه نیز مشخص شد  6جدول 

های آبگریز مانند والین، متیونین، لیزین، لوسین و اسیدآمینه

 گیمهارکنندتواند قدرت ایزولوسین در توالی یک پپتید می

DPP4  آن را مانند,PM(0.95) PPL(0.89), PG(0.87) 

AP(0.62)  .به  این بخش از آنجا که مطالعاتافزایش ببخشد

 یدیپپت یهایتوالموجود در مورد  یهاطور کامل بر داده

 سکویروب کوچک رواحدیزدر  DPP-4 یمهار

Haematococcus pluvialis وفعالیت ضد  نیبتاکازئ نیو پروتئ

ACE  در کازئین و لاکتوگلوبولین و زیرواحد بزرگ

بود، ممکن است قطعات  یمتک Dunaliella salinaروبیسکو 

 یبازدارندگ تیفعال های دیگر مورد مطالعه،از پروتئین گرید

 یدیپپت یاهی، توالنیعلاوه بر ا بدهند.را ارائه  بهتری

. مادر آزاد شوند تا فعال شوند یهانیاز پروتئ دیبا یاحتمال

 یهدف طراح شبردیپ یراب In silicoتجزیه و تحلیل لذا

در  DPP-4و یا ضد  ACEضد فعال مطلوب  یدهایپپت

بهتر  یبا بازده یانتخاب یها نیاز پروتئفضای آزمایشگاهی 

  خواهد بود. دیمف

 های تشکیل دهندهنهیآمدیمشخصات اس، 4همچنین جدول 

 هایروبیسکو ریزجلبک نیپروتئزیرواحد بزرگ و کوچک 

مشخص   ProtParamابزار شده را با استفاده ازانتخاب 

 نهیآمدیاس 22 بیترک ،نیآنلا ابزارکند و توسط این می

 مطالعه نشان داد که نیا جهینت قرار گرفت. یمورد بررس

زیر واحد بزرگ اسیدآمینه موجود در  نیترفراوان گلایسین

پروتئین روبیسکو هر سه ریزجلبک مورد مطالعه است و به 

های طور کلی این زیر واحد به ترتیب سرشار از اسیدآمینه

گلایسین، آلانین، لوسین، والین، ترئونین، اسیدگلوتامیک، 

د است. با این حال آلانین در اسیآرژنین و آسپارتیک

Dunaliella salina  وHaematococcus pluvialis  و لوسین در

Spirulinaهای موجود در زیر واحد ترین اسیدآمینه، فراون

های گیر مقدار اسیدآمینهکوچک بودند. تفاوت چشم

در کمتر محافظت شده  ینواحگوناگون تاییدی بر حضور 

 هاجلبک ریزواحد بزرگ نسبت به زیر  زیر واحدکوچک

، Dunaliella salinaزیرواحد بزرگ در  یوزن مولکولاست. 

Spirulina  وHaematococcus pluvialis  ً52به ترتیب تقریبا ،

کیلو دالتون مشاهده شد. زیرواحدهای کوچک با  52و 53

وزن مولکولی کمتر به سبب کمتر بودن طول توالی به 

و دالتون گزارش شدند. کیل 20و  21، 13ترتیب تقریباً 

 Dunaliellaزیر واحد کوچک  روبیسکو نیپروتئ، Piریمقاد

salina  وHaematococcus pluvialis در pH  قلیایی و بقیه

 .دنشویم ینیبشیپ یدیاس pH در موارد

 ییایمیکوشیزیمختلف ف یهایژگیو ینیبشیپ یبرا

وزن  استفاده شد.pepcalc ، از پایگاه 6پپتیدهای جدول 

های پروتئیناز  ACEمهارکننده  یدهایپپت یمولکول
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بتاکازئین، بتالاکتوگلوبولین و زیرواحد بزرگ روبیسکو 

Dunaliella salina  ازg/mol14/146 تا g/mol 9/747  .بود 

ی وزن مولکول یحاو ACEمهارکننده  یدهایپپتبه طور کلی 

را نشان دادند.  ییایقل کیزوالکترینقطه او بیشتر  300تقریباً

 و کمتر 200 ی تقریباًبا وزن مولکول یدهایحال، پپت نیبا ا

 بخش نیا جینتا .را نشان دادند یدیاس کیزوالکترینقطه ا

وزن  یدارا ACEمهارکننده  یدهایدهد که اکثر پپتینشان م

شده  ینیبشیپ کیزوالکتریهستند. نقاط ا ینییپا یمولکول

(  9/10تا  68/0)  pHدودهدر مح ACEمهارکننده  یدهایپپت

  . (7)جدول قرار دارند

 

 

 AEC  (http:// pepcalc.com/) پیش بینی ویژگی های فیزیکوشیمیایی، سمیت پپتیدهای با قابلیت مهار - 7 جدول

PROTEINS Peptides Molecular weight 

(g/mol) 

Isoelectric 

point ph 

Net charge at 

ph 7 

Estimated 

solubility 

Toxicity 

prediction 

BOVINE BETA CASEIN 

 

FP 262.3 3.57 0 Poor water solubility Non-Toxin 

AF 236.27 3.77 0 Poor water solubility Non-Toxin 

MG 206.27 3.37 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PG 172.18 4.06 0 Poor water solubility Non-Toxin 

GPFPIIV 741.92 3.65 0 Poor water solubility Non-Toxin 

LGP 285.34 3.82 0 Poor water solubility Non-Toxin 

EMPFPK 747.9 6.85 0 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

FPPQS 574.63 3.48 0 Poor water solubility Non-Toxin 

VRGP 427.5 10.81 1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

BOVINE BETA LACTO 

GLOBULIN 
 

SF 252.27 3.43 0 Poor water solubility Non-Toxin 

FDK 408.45 6.39 0 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

MKG 334.44 9.88 1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

AG 146.14 3.69 0 Poor water solubility Non-Toxin 

IPAVFK 673.84 10.14 1 Poor water solubility Non-Toxin 

GLDIQK 672.77 6.63 0 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

LARGE SUBUNIT 
RuBisCO Dunaliella salina 

 

GF 222.24 3.37 0 Poor water solubility Non-Toxin 

FG 222.24 3.37 0 Poor water solubility Non-Toxin 

FR 321.37 10.9 1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

AF 236.27 3.77 0 Poor water solubility Non-Toxin 

DF 280.28 0.76 -1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

PG 172.18 4.06 0 Poor water solubility Non-Toxin 

VF 264.32 3.67 0 Poor water solubility Non-Toxin 

GL 188.22 3.63 0 Poor water solubility Non-Toxin 

GR 231.25 10.84 1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

LG 188.22 3.62 0 Poor water solubility Non-Toxin 

EF 294.3 0.99 -1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

AG 146.14 3.69 0 Poor water solubility Non-Toxin 

GH 212.21 7.81 0.1 Poor water solubility Non-Toxin 

DG 190.15 0.68 -1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 

VG 174.2 3.59 0 Poor water solubility Non-Toxin 

EG 204.18 0.9 -1 Good water 

solubility 
Non-Toxin 
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اشاره دارد،  دهایپپت یبرا یآب تیبه حلال که عمدتاً، تیحلال

مورد توجه  دی، بادهایپپت یابیهنگام ارز. لذا مهم است زین

در  دهایو حذف پپت عی، توزجذب بر یژگیو نی. اردیقرار گ

 ، گزارش شده است کهگذارد. همچنینتاثیر می بدن

 ریو سا تیممکن است سم باتیترک فیضع تیحلال

 لهرو، مسئ نیاز ا. (5) را پنهان کندها آن یعوارض جانب

 نیو همچن یماده عملکردیک کشف  یبرا تیحلال

در خصوص این مهم،  است. یاساس پپتیدهای زیست فعال

نقطه در  ACEمهارکننده  یدهایپپتبه طور کلی 

، بودنددر آب  یخوب تیحلال یحاو ییایقل کیزوالکتریا

 یی بادهایپپت یحاو یدیاس کیزوالکتریکه نقطه ا یدر حال

 یوزن مولکول(. 7بود )جدولدر آب  ترکم تیحلال

های بتاکازئین و از پروتئین DPP4 مهارکننده یهادیپپت

 Haematococcus کوچک پروتئین روبیسکوزیرواحد

pluvialis  گرم برمول گزارش شد.  91/777تا  18/172از

 یوزن مولکول یدارا هادیدهد که اکثر پپتینشان م 8جدول

)در مجموع سبک ترین پپتیدهای مهارکننده  هستند ینییپا

ACE) مهارکننده  یهادیپپت یطور کلبهDPP4  نقطه همگی

همچنین کلیه پپتیدها  را نشان دادند.اسیدی  کیزوالکتریا

از در آب  ی راکم تیحلالدر نقطعه ایزوالکتریک اسیدی 

 (.8خود نشان دادند )جدول

 

 DPP4  (http:// pepcalc.com/)پیش بینی ویژگی های فیزیکوشیمیایی، سمیت پپتیدهای با قابلیت ضد  - 8 جدول

PROTEINS Peptides Molecular weight 

(g/mol) 

Isoelectric 

point ph 

Net charge at 

ph 7 

Estimated solubility Toxicity prediction 

 

BOVINE BETA 

CASEIN 
 

 

PF 262.3  4.15 0 Poor water solubility Non-Toxin 

FP 262.3 3.57 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PP 212.25 4.26 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PG 172.18 4.06 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PL 228.29 4.08 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PQNIPPL 777.91 4.08 0 Poor water solubility Non-Toxin 

LP 228.29 3.82 0 Poor water solubility Non-Toxin 

YP 278.3 3.53 0 Poor water solubility Non-Toxin 

VP 214.26 3.76 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PV 214.26 4.1 0 Poor water solubility Non-Toxin 

 

SMALL 

SUBUNIT RuBisCO 

Haematococcus 

pluvialis 

 

PM 246.33  4.16 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PPL 325.4 4.08 0 Poor water solubility Non-Toxin 

AP 186.21 3.88 0 Poor water solubility Non-Toxin 

PA 186.21 4.07 0 Poor water solubility Non-Toxin 

 

ممکن است از توسعه  ACEمهارکننده  یدهایپپت تیسم

 یریجلوگ دیمف ییعنوان مواد غذافعال به یدهایپپتمصرف 

از  ACEمهارکننده  یدهایمطالعه، پپت نیدر ا. (12) کند

 یهامیآنزاند و مشتق شده ی و جانوریاهیگ یهانیپروتئ

 ای یاهیاز منابع گ دهایپپت نیانتشار ا یمورد استفاده برا

 نیکه اغلب در چند دیآیبه دست م ی و میکروبیوانیح

 یبرا یگونه خطر چیبدون ه ییمواد غذا یفرآور عیصنا

-یمورد استفاده قرار م ،که قبلاً گزارش شده است یسلامت

هستند و  یسمریغ نییپا یبا وزن مولکول یدهایپپت .ردیگ

 یکمتر تیخود حساس native یهانیبا پروتئ سهیدر مقا

 هیتجز . در مطالعه حاضر نتایج حاصل از(31و  23) دارند

مهارکننده  یدهاید که پپتکر ینیبشیپ ToxinPred لیو تحل

ACE هستند یسمریغ (SVMscores <0)  والین،   (.7)جدول

ترئونین، آرژینین، گلوتامین، متیونین، لوسین، لیزین، 

 یدهایپپت هیاول یاجزاآلانین و آلانین ایزولوسین، فنیل

مشتق از  ACEمهارکننده  یدهایپپت. (12)ی هستند سمریغ
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 سکویبزرگ روب رواحدیو ز نیبتالاکتوگلوبول ن،یبتاکازئ

Dunaliella salina هستند که  نهیآمیدهایاس یایبقا یحاو

همچنین با  شوند.یم افتی یسمریغ یدهایمعمولاً در پپت

نیز  DPP4، تمامی پپتیدهای مهارکننده 8توجه به جدول

-به نندتوایم دهایپپت نی، انیبنابراغیرسمی گزارش شدند. 

گزینه مناسبی در سنتز غذایی یا دارویی و عملکردی عنوان 

و غیره ی شگاهیآزما طی، در شرایمصارف انسان یبرا

و از  بیشتر بررسی شده دیمحصولات باباشند، البته این 

 .(23) کنند یرویپخاصی  یالملل نیب یهاالعمل دستور

 گیرینتیجه

پروتئین روبیسکو  in silico لیو تحل هیبر اساس تجز

 یواحدها ریگرفت که ز جهیتوان نتی، مهاریزجلبک

 عنوانبه خوبی یچشم اندازها یکوچک و بزرگ دارا

 یهانیبا پروتئ سهیدر مقا یستیفعال ز یدهایساز پپتشیپ

 هستند ریش یهانیمعمول مصرف شده، به جز پروتئ ییغذا

 dipeptidyl peptidase 4 inhibitor)البته در خصوص 

. های شیر هم کارآمد تر بودند(ها حتی از پروتئینریزجلبک

 یعیطب یانو فراو یداریبا توجه به پاها ریزجلبک

RuBisCOفعال ، برای تولید و استخراج پپتیدهای زیست

به  دیشد یهستند که وابستگ مناسبی اریانداز بسچشم

. دهدیرا کاهش م متیقگران یمعمول یهانیپروتئ

را  لیپتانس نیبهتر گوارشی پپسین و تریپسین  یپروتئازها

از  پنهان یستیز عالف یهایتوال استخراج و آزادسازی یبرا

. نشان دادند های بررسی شدهدر خصوص فعالیتروبیسکو 

ویژه اگر محصولی متشکل از پپتیدهای حاصل از به

 روبیسکو هر سه ریزجلبک تهیه شود، مکمل بسیار با

ارزش و کارآمدی در راستای بهره گیری از اثرات 

-حاصل از اثر آنزیم یدهایپپتفیزیولوژیک آنها خواهد بود. 

و  تیریمربوط به مد یکیولوژیب یدهاعملکر یداراها 

 یقلب یهایماری، بابتیمانند دی، انسان یهایماریدرمان ب

زیر واحد . ی هستندعصب یهایماریو ب ی، کنترل دردعروق

بزرگ روبیسکو میزان همولوژی بالاتری را نسبت به زیر 

-دهد و ممکن است تفاوتواحد کوچک از خود نشان می

 لایباعث ایجاد پروف ،قابل توجه در زنجیره کوچک های

. هر ریزجلبک باشدفعال منحصر به فرد پپتیدهای زیست

 یبررس یبرا یتجرب شتریمطالعات بلزوم  ،هاافتهی نیا

و عنوان منابع روبیسکو به هاریزجلبک و پرورش کشت

بر  یمبتن یمواد مغذ دیتولپپتیدهای زیست فعال )جهت 
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In silico comparison of bioactive peptides derived from three 

microalgae RuBisCO enzyme with commonly consumed 

proteins 

Zarandi-Miandoab L., Razavi S.F., Pouryosef F. and Chaparzadeh N. 
Det. of Biology, Faculty of Basic Sciences, Azarbaijan Shahid Madani University, Tabriz, I.R. of Iran 

Abstract 

Nowadays, bioactive peptides are one of the important tools in improvement of human 

health. Microalgae proteins may be a good alternative to expensive sources such as 

meat and milk as precursors for production of bioactive peptides. RuBisCO is a 

hexadecameric enzyme composed of eight large subunits and eight small subunits, and 

accounts for 2 to 10 percent of the total cell protein. RuBisCO protein belonging to 

three microalgae (Arthrospira plantensis (Spirulina), Dunaliella salina, Haematococcus 

pluvialis) were in silico digested enzymatically. The antioxidant properties, inhibition of 

angiotensin-converting enzyme and dipeptidyl peptidase-4, activation of ubiquitin 

mediated proteolysis of resulted peptides were compared with peptides products of 

commonly used proteins such as meat and milk by using various bioinformatics 

databases such as BIOPEP, ProtParam, PeptiDeranker, Pepcalc and ToxinPred. A wide 

range of bioactive peptides with multiple capabilities were predicted during digestion of 

large and small subunits of RuBisCO with human, plant and microbial digestive 

enzymes. The results confirm high rank and low toxicity of these RuBisCO derived 

peptides in comparison with peptides derived from meat and milk proteins. It seems that 

the RuBisCO derived active peptides of microalgae have a good function as antioxidant, 

anti-cancer, anti-allergy and anti-atherosclerotic. This advantage is due to the 

composition of its amino acids. Probably, preparation of a complement product 

consisting of the three microalgae peptides will be a perfect supplement for the 

treatment of some diseases. 
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