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Abstract  

Objective 

Mastitis, an inflammation of the mammary glands, is a common infectious disease of dairy cows 

worldwide. Controlling this disease is challenging due to the emergence of antibiotic resistance. 

Using alternative or complementary compounds alongside antibiotics can be a sustainable 

solution for preventing and treating this disease. This study aimed to evaluate the effectiveness of 

plant-derived micromolecules in inhibiting Staphylococcus aureus, an important cause of 

mastitis, using molecular docking and determining the minimum inhibitory concentration (MIC). 

Materials and methods 

The 3D structures of the target proteins, including FnBPA and sortase A, were extracted from 

structural databases. After modeling and energy optimization, the structures were validated. A 

library of 460 plant-derived micromolecules was collected from reliable databases, and 3D 

structures were prepared for each molecule. Initial screening of the compounds was performed 

using computational tools based on pharmacodynamic properties and ADMET indices. Then, 

molecular docking was performed using PyRx version 0.8 software to investigate ligand-receptor 

interactions and calculate binding energies. Finally, the minimum inhibitory concentration (MIC) 

of two selected compounds, curcumin and indigo carmine, against Staphylococcus aureus in vitro 

was determined using the agar dilution method. 

Results 

The results of the protein structure validation process confirmed the quality of the models. Among 

460 compounds, several small molecules with favorable binding energies in the range of -6 to -

10 kcal/mol were identified. Compounds such as indigo, gliasperin A, sanguinarine, 
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camptothecin, and indigo carmine exhibited the strongest binding affinity to FnBPA due to 

hydrogen bonds and stable hydrophobic interactions with receptor amino acids. Sortase A formed 

hydrogen and hydrophobic bonds with several small molecules whose binding energies ranged 

from -6.4 to -7.3 kcal/mol. In vitro results showed that curcumin and indigo carmine inhibited 

bacterial growth; their MIC values indicated effective antibacterial activity. 

Conclusions 

The findings of this study illustrated that several plant-derived micromolecules can effectively 

inhibit key pathogenic factors of Staphylococcus aureus. Combining computational and 

experimental results suggest that these compounds are promising candidates for the development 

of novel strategies to control mastitis and reduce reliance on antibiotics. They can also help 

address the growing challenge of antibiotic resistance. 
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Introduction 

Bovine mastitis is one of the most common and costly infectious diseases in the livestock 

industry. It significantly affects milk production, dairy product quality and general herd health. It 

is mainly caused by bacterial agents and occurs in animals with high milk production. Among 

these agents, Staphylococcus aureus is recognized as one of the most important pathogens. Due 

to the ability of this bacterium to adhere to host tissues, form biofilms and evade the immune 

response, the disease is difficult to control. Antibiotics have been used excessively in recent years 

and it has led to an increase in antibiotics resistance in infectious bacteria and has reduced the 

effectiveness of conventional treatments. Accordingly, it is important to explore alternative or 

complementary compounds, particularly those of natural origin. Plant-derived micromolecules 

are considered promising sources of novel antibacterial agents because of their structural 

diversity, environmental compatibility, and broad range of biological activities. Advances in 

computational approaches, particularly molecular docking, have enabled the rapid and cost-

effective investigation of interactions between ligands and protein targets. Bacterial virulence 

factors play a crucial role in pathogenicity and are closely associated with inflammatory responses 

in the mammary gland. Among these, proteins such as fibronectin-binding protein A (FnBPA) 

and sortase A of Staphylococcus aureus are regarded as promising drug targets because of their 

essential roles in bacterial adhesion and virulence. Therefore, this study aimed to identify and 
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evaluate plant-derived micromolecules with inhibitory potential against these proteins. We used 

computational methods and validated their antibacterial activity through in vitro experiments. 

Materials and methods 

In this study, the 3D structures of target proteins, including FnBPA and sortase  A, were 

extracted from structural databases. In cases where the complete structure was not available, 

homology modeling methods were used to predict it, and the resulting models were evaluated 

using structural validation tools to ensure their accuracy and stability. In the next step, a library 

of 460 plant-derived micromolecules was collected from reliable databases and their 3D structures 

were prepared and optimized. For initial screening, the pharmacokinetic and toxicity properties 

of these compounds were investigated using pharmacokinetic criteria and ADMET indices to 

eliminate inappropriate compounds. Molecular docking was subsequently performed using PyRx 

software (version 0.8). Interactions between ligands and target proteins, binding energies, and 

interactions with key amino acid residues were analyzed. Docking results were ranked according 

to binding affinity (lowest binding energy) and the nature of the ligand–protein interactions, 

including hydrogen bonds and hydrophobic interactions. Top-performing compounds were 

selected for further analysis. In the experimental section, two commercially available compounds 

that revealed favorable molecular docking results were selected to evaluate their antibacterial 

activity against Staphylococcus aureus. Minimum inhibitory concentration (MIC) was 

determined using agar dilution methods. Staphylococcus aureus was cultured under standard 

laboratory conditions. Effects of different compound concentrations on bacterial growth were 

assessed. To ensure the accuracy and reproducibility of the results, all experiments were 

performed in duplicate. 

Results 

Validating protein structures indicated that predicted models were of sufficient quality for 

molecular docking studies. Molecular docking analyses revealed that several numbers of 460 

micromolecules showed favorable binding affinities toward target proteins. Binding energies of 

all 460 micromolecules ranged from −1.1 to −9.8 kcal/mol for FnBPA and from −0.9 to −7.3 

kcal/mol for sortase A. Micromolecules with binding energies between −6 and −10 kcal/mol were 

selected for both proteins, they signified strong binding affinity to target proteins.  Among 

compounds evaluated, indigo, gliasperin A, sanguinarine, camptothecin, and indigo carmine 

exhibited the strongest binding affinities to FnBPA. Their binding energies were −9.8, −9.6, −9.4, 

−9.2, and −8.9 kcal/mol, respectively. These compounds interacted with key amino acids within 

the active site and formed stable ligand–protein complexes through hydrogen bonds and 

hydrophobic interactions. In the present study, curcumin formed three hydrogen bonds with 

sortase A, one of which was with arginine 197 in the active site. This small molecule, which is a 

polyphenolic compound in turmeric, has been reported to have antibacterial effects in several 

studies. Other small molecules, such as sanguinarine, phaseollidin, phaseolin, and sugeroside, 

showed good binding energy with the receptor. On the other hand, they only contained 

hydrophobic bonds and were not located in the active site of sortase A. Arginine 197 crystallized 

hydrophobic bonds with phaseollidin, sanguinarine, and camptothecin in the active site of sortase 

A. Although these bonds are weaker than hydrogen bonds, they may still inhibit the receptor. 

Structural analyses showed that the arrangement of these ligands in the binding site could disrupt 

normal function of the protein and prevent bacterial adhesion to host cells.  In vitro, MIC 

determinations illustrated that curcumin and indigo carmine significantly inhibited the growth of 
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Staphylococcus aureus. Both compounds inhibited bacterial growth at certain concentrations, 

even though their efficacy was different. These results were consistent with molecular docking 

results, which can indicate that compounds with low binding energy have favorable antibacterial 

activity. 

Conclusions 

The results of this study indicated that the simultaneous use of computational and laboratory 

approaches is an effective method for identifying new antibacterial compounds. The plant-derived 

micromolecules investigated in this study showed promise in inhibiting the pathogenicity of 

Staphylococcus aureus. They were especially those with high binding energies and stable 

interactions with essential bacterial proteins. Validation of the antibacterial activity of these 

compounds in vitro reinforces the importance of results obtained from molecular docking. It also 

demonstrates that these methods can serve as initial screening tools in drug discovery process. 

Assuming increasing prevalence of antibiotic resistance and limitations of current therapeutic 

approaches, these natural compounds may represent as promising alternatives or complementary 

options to improve management of bovine mastitis. However, further studies are required before 

these compounds can be translated into practical applications. They include comprehensive 

evaluations of their toxicity, stability, pharmacokinetic properties, and in vivo efficacy. Overall, 

this study provides a foundation to identify novel natural antibacterial agents to control bacterial 

infections in veterinary medicine and supports future development of plant-based therapeutics. 
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  چکیده

شتود. کنترل ورم پستتان یک بیماری عوونی شتایع واویای شتیری در ستراستر جهان استت که موجا التهاب تدد پستتانی می  هدف:

تواند یا میبیوتیک بیوتیکی چالش برانگیز استتتت. میرفی ترکی ات جایگزین یا مکمل آنتی  این بیماری به دلیل ایجاد مقاومت آنتی

در پیشتتگیری و درمان این بیماری باشتتد.  میکرومولکولریدف از این مطالیه ارزیابی اث راه حلی پایدار  یای ویایی در مهار  بخشتتی 

 باکتری استتافیلوکوکوس اورووس، یکی از عوامل مه  ایجاد ورم پستتان، از یرید داکینم مولکولی و تییین حدا ل تل ت مهاری

(MIC)  بود.  

یای داده ستاتتاری استتخرا  ، از پایگاهsortase Aو    FnBPAیای یدف، شتامل بیدی پروتئینستاتتاریای سته  :هاروشمواد و 

میکرومولکول ویایی از  4۶0ای متشتتکل از  ستتازی انر،ی، ستتاتتاریا اعت ارستتنجی شتتدند. کتابخانهستتازی و بهینهو پس از مدل

یا تهیه شتتد. تربالگری اولیه ترکی ات با استتتواده از ابزاریای  بیدی برای آنآوری و ستتاتتاریای ستتهیای داده میت ر جمعپایگاه

با نرم  ADMETیای  محاست اتی و بر استاس تواف فارماکودینامیکی و شتات     PyRxافزار  انجام شتد. ست،س، داکینم مولکولی 

بریمکنش 0.8نسخه  یای اتصال انجام ورفت. در نهایت، دو ترکیا انتخاب شده، ویرنده و محاس ه انر،ی-یای لیگاندبرای بررسی 

برای تییین حدا ل تل ت مهاری   ر ت در آوار  کارمین، با استتتواده از روش  ( در برابر استتتافیلوکوکوس MICکورکومین و ایندیگو 

ارزیابی شدند  .اورووس در شرایط آزمایشگایی 
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یای اتصتتال مطلوب  در چندین مولکول کوچک با انر،ی .یا را تأیید کردنتایج اعت ارستتنجی ستتاتتار پروتئین، کیویت مدل  :نتایج

بین   -10تا    -۶محدوده  نگوینارین، ا، ست Aترکیا شتناستایی شتدند. ترکی اتی مانند ایندیگو، ولیاست،رین  4۶0کیلوکالری بر مول( در 

کارمین  وی به  کام،توتستین و ایندیگو   یاینشتان دادند که ناشتی از پیوندیای ییدرو،نی و بریمکنش  FnBPAترین میل اتصتال را 

 -۷.3تا  -۶.4یای اتصتتتال آنها از  با چندین مولکول کوچک که انر،ی  Aآمینواستتتیدیای ویرنده بودند. ستتتورتاز   با  دار پای  آبگریز

نشتتتان داد که کورکومین و ایندیگو   کیلوکالری بر مول متغیر بود، پیوندیای ییدرو،نی و آبگریز تشتتتکیل داد. نتایج آزمایشتتتگایی 

 .یا بوددینده فیالیت ضد باکتریایی موثر آنیا نشانآن MICکارمین رشد باکتری را مهار کرده و مقادیر 

ویایی به یور  ابل توجهی عوامل بیمارییای این مطالیه نشتتتان داد که برتی از ریزمولکولیافته  گیری:نتیجه کلیدی  یای  زای 

را می نشان میتوانند مهار در استافیلوکوکوس اورووس  توانند یا میدید که این مولکولکنند. ترکیا نتایج محاس اتی و آزمایشگایی 

جدید کنترل ورم پستتان، کایش وابستتگی به آنتیای برای توستیه استترات یکاندیدایای امیدوارکننده یا و راه حلی برای بیوتیکیای 

 چالش مقاومت آنتی بیوتیکی باشند.

 . حدا ل تل ت مهارکنندوی ،داکینم مولکولی  ،ریزمولکول  استافیلوکوکوس اورووس، ،ورم پستان: هاکلیدواژه

 پ ویشی.: نوع مقاله

نصیری محمدرضا    استناد: کیارش،  ارونی مرضیه،  بررسی  ابلیت ریزمولکول1405توحیدی رضا،  زوینی  در مهار  (  ویایی  یای 

یای داکینم مولکولی و تییین حدا ل تل ت  باکتری استافیلوکوکوس اورووس با استواده از روش  Aو سورتاز    FnBPAیای پروتئین

 .110-8۷(، 4 18  ،مجله بیوتکنولو،ی کشاورزیمهارکنندوی. 
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 مقدمه

است که برای IGF  1-1شیر و محصولات ل نی تامین کننده بسیاری از مواد مغذی ضروری انسان است. پروتئین شیر محرک 

یای وذشتته افزایش داشتته و (. تولید شتیر واو یی دیهGivens, 2020رشتد یولی و تراک  استتخوان در دوران کودکی لازم استت  

با واستتطه اصتتلاح ،نتیکی، تذایی و بهداشتتتی و یمچنین افزایش تیداد مزار  و یا تولید به ازای یر واو ادامه  یمچنان این افزایش 

بیضی بیماریUSDA, 2025دارد    Fleischerداری دارد  یا در واو مانند ورم پستان ارت اط مینی(. افزایش تولید شیر با افزایش 

et al., 2001یای میکرواروانیسمی است  (. ورم پستان یک پاسخ تورمی بافت پستانی ناشی از آسیا فیزیکی یا آلودویCheng 

& Han, 2020شود  (. این بیماری بسیار شایع است و باعث کایش سوداوری صنیت واو شیری میGomes & Henriques, 

شتود که عمدتا  دلار به ازای یر واو در ستال برآورد می 14۷(. به یور متوستط، ستود از دستت رفته ناشتی از این بیماری حدود 2016

وردد که تولید شتیر تا یوتاد (. تخریا بافت پستتانی باعث میHogeveen et al., 2019نتیجه کایش تولید و حذف دام استت  

به سته شتکل کلینیکال، تحت کلینیکال و مزمن وجود دارد. عوارع نو  کلینیکال آشتکار استت و  درصتد کایش یابد. ورم پستتان 

 
1 Insulin-like Growth Factor 1 
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(. علاو  ورم پستان تحت کلینیکی تیلی  Khan & Khan, 2006شود  شامل پستان متورم و  رمز، تا و وجود لخته در شیر می

نیست ولی موجا کایش تولید شیر و افزایش سلول سوماتیک شیر میآشکار  (. علاوه بر آن که  Abebe et al., 2016وردد  یای 

یا شتود. ورم پستتان توستط وروه زیادی از باکترییای درمانی نیز میدید، باعث افزایش یزینهورم پستتان تولید شتیر را کایش می

بوویس ایجاد مییای ورم مث ت، باستیلشتامل کوکستی یای ورم مث ت و  شتود. در این میان کوکستییای ورم منوی و مایکوپلاستما 

یا  ادرند عوامل تهاجمی متیددی برای تستهیل تشتکیل کلنی و یای ورم منوی مهمترین وروه پاتو،نی یستتند. این باکتریباستیل

توانند ایجاد عوونت در بافت پستتان واویای شتیری تولید کنند. به علاوه، استتافیلوکوکوس اورووس و استترپتوکوکوس آوالاکتیه می

بیمار برای مدت یولانی با ی بمانند، در شتیر پخش شتوند و از یرید ماشتین شتیردوشتی و دستت  در بافت تدد پستتانی واویای 

و حوله به واویای ستتال  منتقل شتتوند  کاروران  ( مهمترین یدف bMECsیای اپیتلیال پستتتان واو  (. ستتلولKeane, 2019یا 

بتاکترییتای عوونتتبتاکتری یتا را bMECروی    3like-NODیتای یتا یتا ویرنتده2TLRیتا اتلتا زا یستتتتنتد. فتاکتوریتای تهتاجمی 

می (. فاکتوریای تهاجمی نقش حیاتی  Tong et al., 2025کنند  تحریک کرده و ستیستت  ایمنی تاتی در تدد پستتانی را تحریک 

بیماری با پاسخدر افزایش  باکتری داشته و یم ستگی زیادی  (.  Johnzon et al., 2016یای تورمی درون تدد پستانی دارند  زایی 

ای شتکل، تیر محرک و بیهوازی اتتیاری بدون و کواوولاز مث ت، توشته-استتافیلوکوکوس اورووس یک وونه ورم مث ت، پروکستیداز 

بین واویا منتشتر می تواند موجا ورم پستتان (. این باکتری میVrieling et al., 2015شتود  است،ور استت که در حین شتیردوشتی 

با افزایش    ,.Exel et alوردد  موجا می  4SCCکلینیکی شتتود، ولی بیشتتتر نو  تحت کلینیکی و اتلا مزمن بیماری را یمراه 

 Pereyra etزایی استتافیلوکوکوس اورووس استت  احتمالا  یک مکانیست  کلیدی در بیماری  bMECیای  (. اتصتال به ستلول2022

al., 2016 این باکتری از اجزای متیدد تشتتخی  دینده ستتطحی برای تشتتکیل کلنی در .)bMECs شتتامل پروتئین اتصتتالی ،

یتای چستتت نده  (، پروتئینA   ClfA(، کلام،ینتم فتاکتور  B   FnBPB(، پروتئین اتصتتتالی فی رونکتین  A   FnBPAفی رونکتین  

(. در تدد پستتتانی  Artursson et al., 2016; Ashraf et al., 2017کند  ( استتتواده میA   SpA( و پروتئین  Cnaکلا،ن  

جهش یافته فا د شتود. آزمایش ستویهانجام می FnBPBو    FnBPAواو، چست یدن و تهاج  باکتری عمدتا  توستط     FnBPsیای 

فاکتور تهاجمی   FnBPsکند  یا داشتتتند که تایید مییا توانایی کمتری برای تشتتکیل کلنی در تدد پستتتانی موشنشتتان داد که آن

(. روش اصتلی مقابله با بیماری ورم پستتان Brouillette et al., 2003مهمی برای تشتکیل کلنی باکتری در تدد پستتانی یستتند  

متیددی از افزایش مقاومت باکتریاستواده از آنتی بیوتیک است. یرچند، وزارش  Kovacevicیا به آنتی بیوتیک وجود دارد  یای 

et al., 2022; Pascu et al., 2022  .ضتمن آن که با یمانده آنتی بیوتیک در شتیر برای ستلامتی انستان نگران کننده استت ،)

روش رو به رو استت یای پیشتگیری میرفی شتده استت. یرچند، موفقیت آن با محدودیتواکستیناستیون نیز به عنوان یکی از  یایی 

 Talbot & Lacasse, 2005 حال توستیه بوده استت. نانوتراپی روش 21(. یی  رن جایگزینی برای مقابله با ورم پستتان در  یای 

نانو در انتقال دارو، کاربرد باکتریوفا،یا   (،  Lopes et al., 2020(، ویایان دارویی  Sharun et al., 2021و استتتواده از ترات 

یای مولکولیا یستتتند. استتتواده از یای کوچک از جمله این روش( و مولکولZhang et al., 2021پ،تیدیای ضتتد باکتری  

نوین در درمان و کنترل عوونت رویکرد  بهکوچک به عنوان یک  باکتریایی،  بستتتیتاری از یای  وی ه ورم پستتتتتان واوی، مورد توجه 

 
2 Toll like receptors 

3 NOD-like receptors 
4 Somatic cell count 
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حیاتی باکتریاستت. این ترکی ات می محققان  رار ورفته یا، جایگزین یا توانند با یدف  رار دادن مستیریای متابولیک یا ستاتتاریای 

( با فیالیت ضد استافیلوکوکوس اورووس PHT-427یای سنتی باشند. برای نمونه، یک مولکول کوچک جدید  بیوتیک مکمل آنتی

نشان داده است   یمچنین، برتی از پ،تیدیای   (.Shin et al., 2021شناسایی شده که پتانسیل بالایی در درمان ورم پستان واوی 

نقش ضتد التهابی یا ضتد میکروبی ایوا کنند، یرچند کارایی آنلاکتوفرین توانستتهیای شت هستنتتیک کوتاه و مولکول بستته به  اند  یا 

در کنار این موارد، استتواده از نانوترات و لیزوپ،تیدیا نیز به    (. Komine et al., 2006; Pei et al., 2025  ستاتتار متواوت استت

آنتیعنوان جایگزین کایش مقاومت میکروبی    (. Algharib et al., 2020  بیوتیکی در درمان ورم پستان پیشنهاد شده است  یای 

شتیر از مزایای مه  این دستته درمان به شتمار میو کایش دورریزی   Gomes & Henriques, 2016; Tomanic etروند  یا 

al., 2023 .)  رست،توریا کمک زیادی در -یای کام،یوتری و داکینم مولکولی با بررستی بیوانوورماتیکی بریمکنش لیگاندستازیشت یه 

کند. این یای ضتد میکروبی جدید و تربالگری تیداد زیادی ترکیا منتخا میپ،تیدجهت شتناستایی ترکی ات موثر دارویی، یراحی 

باعث شتناستایی ترکی ات موثر دارویی مییا به یمراه فیالیتتکنیک (.  Theerawatanasi et al., 2021شتوند  یای آزمایشتگایی 

بیوفیل در بریمکنش  FnBPAبا توجه به نقش کلیدی   با ستتلول یوموفیلیک و تجمع   & Spezialeیای باکتریایی  یای ستتلول 

Pietrocola, 2020بیمتاری آنزی  ستتتورتتاز  ( و یمچنین، ایجتاد  تابلیتت تهتاجمی و  بتاکتری    A   Sortase Aزایی  ( برای 

Nitulescu et al., 2017،)  باشتتند. بنابراین، مطالیه  این دو پروتئین می توانند انتخاب مناستت ی برای مطالیات داکینم مولکولی 

به عنوان یکی از عوامل مه  ایجاد ورم پستتان حاضتر امکان به کارویری مولکول کوچک را در کنترل استتافیلوکوکوس اورووس  یای 

کند و جایگزینی بررسی میتییین حدا ل تل ت مهارکنندوی به روش داکینم مولکولی و  Aو سورتاز    FnPBAواو با  ابلیت مهار 

 دید.جدید ورم پستان واو اراوه می را برای پشتی انی از توسیه درمان

 

 هامواد و روش

استتتخرا  شتتد. آمینواستتیدیای   4B5Z( با کد  RCSB  www.rcsb.orgاز بانک داده    FnBPAابتدا ستتاتتار کریستتتالی 

با استتواده از نرم افزار   اضتافه شتدند و ستاتتار سته بیدی آن ایجاد شتد. با   MODELLER V. 10.2موقود در ستاتتار کریستتالی 

( ساتتار پروتئین بهینه شد. Krieger et al., 2009   ) yasara.org/minimizationserver)  YASARAاستواده از سرور  

بهینه ( کنترل شتد. تمام مراحل فو  برای آنزی  SAVES v6.1   saves.mbi.ucla.eduستازی شتده با استتواده از سترور  ستاتتار 

مولکول کوچک ویایی دارای فیالیت زیستتی با   4۶0ای شتامل اولیه در این مطالیه کتابخانه انجام ورفت.  1T2Pبا کد    Aستورتاز  

  PubChemیا از پایگاه داده  یای داده استکوپوس، پابمد، ووول استکالر و... تهیه شتد وستاتتار سته بیدی آنمطالیه مقالات از پایگاه

 pubchem.ncbi.nlm.nih.gov ،استتتتخرا  وردید. ارزیابی فارماکوکینتیتک ترکی تات کوچک مولکولی شتتتامل جذب، توزیع )

یای فیزیکوشتیمیایی ترکی ات   ولی را برای وی وی( امری بستیار حیاتی استت که حدود  ابل ADMETمتابولیست ، دفع و ستمیت  

زودینگام  کوچک بالقوه دارویی تییین می ای که در آن در مرحل  کشت  استتم مرحله  ADMETکند. توستی  دارو مستتلزم ارزیابی 

بررستتی می  inمحاستت اتی  یای درونبینییای فیزیکی محدود یستتتند. بنابراین، پیششتتوند، اما نمونهچندین کاندیدای دارویی 

silico  برای )ADMET  یای  تمامی پروفایل  صتتورت مجازی انجام شتتد.شتتده بهلیگاندیای شتتناستتاییADMET   لیگاندیا با
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نرم افزار   ترین  انون مرت ط با دارووونگی شتامل چهار دستتورالیمل تجربی برورفته  شتدهتحلیل شتدند. شتناتتهDruLiTo استتواده از 

 از دارویای فاز دوم بالینی است:

 ال وزن مولکولی   ≥ 500

  ب  ≥ LogP 5 )ضریا تقسی  اکتانول/آب 5≥  

 یای پیوند ییدرو،نی    تیداد دینده5≥

  دیای پیوند ییدرو،نی  تیداد پذیرنده≥ .10

رستتت،تور و لیگاند به نرم افزار،  ( میرفی فایل1انجام داکینم مولکولی در ستتته مرحله انجام ورفت:  باندیای 2یای  ( اوپتیمایز 

برای    AutoDock Vinaم تنی بر موتور   PyRx V. 0.8رست،تور. نرم افزار  -( محاست ه انر،ی واکنش متقابل لیگاند3ییدرو،نی، 

به تصتتویر    LigPlot+ V.2.2.9رستت،تور مورد استتتواده  رار ورفت و تروجی نرم افزار توستتط نرم افزار  -آنالیز بریمکنش لیگاند

مقدار وریدباکس برای  به کار ورفته شتد.  Lamarckian Genetic Algorithmدر فرآیند داکینم، الگوریت  جستتجوی  درآمد. 

، ستیستتئین  80روی نواحی جایگاه فیال شتامل ییستتیدین   Aحداکثر درن ر ورفته شتد ولی برای آنزی  ستورتاز    FnBPAرست،تور  

  Aیک پروتئین چست نده ستطحی استت و برتلاف ستورتاز  ،FnBPA( متمرکز شتد.  Jacobitz et al., 2017   19۷و آر،نین   184

را در حدود    FnBPAناحیه اتصتتال    Stemberk et al. (2014)یافته نیستتت.  دارای یک جایگاه کاتالیتیکی مشتتخ  و تجمیع 

کردند. بنابر پیش بینی وب سترور   3۶3 ( ناحیه اتصتال، بین آمینواستید  Prankweb     https://prankweb.czآمینواستید وزارش 

و جلوویری از بریمکنشاز آنجا که یدف این مطالیه شتتناستتایی نواحی بالقوه اتصتتال ریزمولکولپراکنده استتت.    312تا  35 یای  یا 

یای اتصتال احتمالی استتواده شتد تا تمام ستطر پروتئین برای یافتن جایگاه  Blind Docking چست ندوی با میزبان بود، از روش 

 .مورد بررسی  رار ویرد

کارمین که به    :(MICتعیین حداقل غلظت مهارکنندگی ) تییین حدا ل تل ت مهارکنندوی برای کورکومین و ایندیگو 

با آوار   انجام شتد. این دو ریزمولکول  ابلیت مهار باکتریایی مناست ی   BHIصتورت تجاری  ابل تهیه بودند به روش آوار دایلوشتن 

نشتتان دادند. برای این من ور   حرارت    BHIورم   52یی انجام داکینم مولکولی  در یک لیتر آب مقطر اضتتافه و تا حل کامل آوار، 

( در  Merck: S8455354د یقته اتوکلاو شتتتد. محلول کورکومین    15به مدت   C° 121داده شتتتد. ستتت،س محلول در دمای 

DMSO    یای تل ت  ،برابری به نحوی تهیه شتتد که پس از اضتتافه شتتدن در پلیت 2با ر ت ستتریالیµg/mL  32-25۶    را ایجاد

یای برابری آماده شتد تا تل ت 2( در آب مقطر با ر ت ستریالی  Merck: 73015نماید و با روش مشتابه محلول ایندیگوکارمین  

µg/mL  1024-128   نماید. ستت،س یر محیط کشتتت با تیداد به    CFU  410را در پلیت ایجاد  باکتری استتتافیلوکوکوس اورووس  از 

کنترلی شتامل   یایدر آنکوباتور  رار ورفتند. پتری دیش C° 3۷و دمای   h  24کشتت به مدت    یایای تلقیر شتد. محیطصتورت لکه

 و باکتری، و بدون باکتری بودند.  BHIفقط آوار  

 

 نتایج و بحث

برای این رس،تور    FnBPA  ،448/93برای ساتتار بهینه سازی شده   ERRAT2شات    بود. یمچنین، شات  راماچاندران 

،  Aبرای رست،تور ستورتاز   SAVESدر سترور   ERRAT2(. نتیجه آزمون فاکتور کیویت برنامه  1و جدول   2و  1تایید شتد  شتکل  
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رستت،تور تایید شتتد  شتتکل    ۶۷4/9۷ نیز برای ستتاتتار بهینه ستتازی شتتده این  (. تیداد 1و جدول  4و  3بود و شتتات  راماچاندران 

بود.  آمینواسیدیای رس،توریا که بید از مدل سازی در بیشترین نواحی مطلوب  رار داشتند برای یر دو رس،تور مورد تایید 

 
 ERRAT2با برنامه  FnBPA. نتیجه ارزیابی کیفیت رسپتور 1شکل 

Figure 1. FnBPA quality assessment with ERRAT2 program 

 

 
 با نمودار راماچاندران FnBPAنتیجه ارزیابی کیفیت رسپتور . 2شکل 

Figure 2. FnBPA quality assessment by Ramachandran plot 

 

داک شدند و نتایج اتصال برتر لیگاند  4۶0تیداد  با رس،توریا  اند. تصوصییات  نشان داده شده  3و  2رس،تور در جداول  -ریزمولکول 

ADMET   بین  4۶0اند. انر،ی اتصال تمام نشان داده شده 4ترکی ات برتر در جدول ،  FnBPAبرای   -8/9الی  -1/1ریزمولکول 

دارای انر،ی اتصال در محدوده  بود. ریزمولکول  Aبرای سورتاز   -3/۷الی  -9/0و برای یر دو پروتئین انتخاب شدند.  -10تا  -۶یای 

ایندیگو   ریزمولکول  ولیاس،رین  Indigoچهار   ،)A   Glyasperin A  سانگووینارین  ،)Sanguinarineک م،توتسین  ا(، 
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 Camptothecin  و ایندیگو کارمین )Indigo carmine  به رس،تور   -9/8و    -2/9،  -4/9،  -۶/9،  -8/9( با انر،ی اتصال به ترتیا

FnBPA  فایل مکمل بریمکنش  1و شکل  5متصل شدند. شکلFnBPA دیند.با لیگاندیا را نشان می 

 
 ERRAT2با برنامه  Aسورتاز . نتیجه ارزیابی کیفیت رسپتور 3شکل 

Figure 3. Sortase A quality assessment by ERRAT2 program 
 

 
 با نمودار راماچاندران Aسورتاز . نتیجه ارزیابی کیفیت رسپتور 4شکل 

Figure 4. Sortase A quality assessment by Ramachandran plot  
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نمودار راماچاندران در نواحی مجاز و غیر مجاز ساختار  1جدول  بر اساس  . تعداد آمینواسیدهای رسپتورها که 

 مدل شده قرار دارند

Table 1. The number of receptor amino acids that are in the allowed and disallowed regions 

of the modeled structure based on the Ramachandran plot 

Sortase A FnBPA ویژگی     Characteristics 

 تیداد  %( آمینواسیدی که در بیشترین نواحی مطلوب  رار دارند %90.7 %88.9

Residues in most favoured regions 

 تیداد  %( آمینواسیدی که در نواحی مجاز  رار دارند %8.5 %9.5

Residues in additional allowed regions 

 تیداد  %( آمینواسیدی که در نواحی  ابل   ول  رار دارند %0.4 %0.8

Residues in generously allowed regions 

 تیداد  %( آمینواسیدی که در نواحی تیر مجاز  رار دارند %0.4 %0.8

Residues in disallowed regions 

 

 

 A 8/2با فاصتله   FnBPAرست،تور   351ایندیگو علاوه بر پیوندیای ییدروفوبیک، یک پیوند ییدرو،نی با آمینو استید سترین  

 A 2۶/3و  A° 35/3با فاصتتله به ترتیا  30۷و ایزولوستتین   220دو پیوند ییدرو،نی با ییستتتیدین   Aتشتتکیل داد. ولیاستت،رین  

 254و ییستتیدین  224م،توتستین دو پیوند ییدرو،نی با آر،نین اتشتکیل داد. برای ستانگووینارین پیوند ییدرو،نی مشتایده نشتد ولی ک

کارمین و   0۶/3و  03/3با فاصتله پیوندی به ترتیا  با پنج پیوند ییدرو،نی   FnBPAآنگستتروم بر رار کرد. به علاوه اتصتال ایندیگو 

(. پیونتدیتای ییتدروفوبیتک بتا آمینو استتتیتدیتای متیتددی در 2توانتد موجتا استتتتحکتام اتصتتتال شتتتود  جتدول  انجتام ورفتت کته می

ناحیه ییدروفوبیک  رار دارد و پیوندیای واندروالستی با رست،تور دارند. -یای لیگاندبریمکنش رست،توری وجود داشتتند. ایندیگو در یک 

با ولیاست،رین   30۷آمینواستید ایزولوستین    در این جایگاه آمینواستیدیای  ط ی و تیر  ط ی وجود دارند. پیوند ییدرو،نی نست تا  پایداری 

A  با رست،تور تشتکیل می دیند. به علاوه، وجود ییستتیدین تشتکیل داده استت و در مجمو  این دو پیوند ییدرو،نی اتصتال پایداری 

بین آر،نین  -تواند موجا اتصتتتال پایدار  ط یمی  30۷و ایزولوستتتین    220 و   224ییتدروفوبیتک باشتتتد. دو پیوند ییتدرو،نی  وی 

  35۶و والین   30۶کنند. آمینواستیدیای فنیل آلانین م،توتستین وجود دارند که پایداری اتصتال مناست ی ایجاد میابا ک  254ییستتیدین 

کنند. وجود پرولین نیز میدرون پیوندیای ییدروفوبیک وجود دارند که می تواند باعث پایداری  توانند پیوندیای  ط ی پایداری ایجاد 

با انر،ی پیوند    Aآنزی  ستورتاز    اتصتال شتود. تشتکیل پیوند ییدرو،نی و ییدروفوبیک داد. ت وفنوزاید    -3/۷تا  -4/۶با چند ریزمولکول 

 Tebufenozide  کتارمین، فتازولیتدین (،  Phaseolin(، فتازولین  Sugeroside(، شتتتووروزایتد  Phaseollidin(، اینتدیگو 

نشتان دادند  جدول  Curcuminکم،توتستین و کورکومین   (. چندین 3( توانایی ایجاد پیوند ییدرو،نی در دو و یا سته آمینواستید را 

دو پیوند ییدرو،نی با فاصله   19۷آمینواسید نیز در ایجاد پیوندیای ییدروفوبیک مشارکت داشتند. آر،نین     04/3و   93/2با ت وفنوزاید 

 2شتود  شتکل ک پیوند ییدرو،نی کوتاه با اکستی ن کربونیل مشتایده میآنگستتروم ایجاد کرد که نشتان دینده اتصتال  وی استت. ی

بر راری پیونتدیتای ییتدروفوبیتک می  1۶3و پرولین   194فتایتل مکمتل(. وجود تری،توفتان   بریمکنشدر  با  توانتد ایجتاد  یتای آرومتاتیتک 
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کننتد. این پیوندیا میحلقته کورکومین با یای لیگتاند ایجتاد  تواننتد باعث تث یتت لیگتاند در جایگتاه فیتال شتتتوند. یمچنین، ریزمولکول 

(. یرچند، دو پیوند ییدرو،نی دیگر با آست،ار،ین ۶تشتکیل داد  شتکل    A  18/3پیوند ییدرو،نی به فاصتله   Aستورتاز    19۷آر،نین  

فازولین و ولیاستت،رین    11۶و ستترین    114 ریزمولکولAداشتتت. به تیر از شتتووروزاید،  با آر،نین  ، دیگر  پیوند ییدروفوبیک   19۷یا 

ولیاس،رین  داشتند. ریزمولکول   (.3م،توتسین و ایندیگو کارمین با یردو رس،تور پیوند ییدرو،نی بر رار کردند  جدول ا، کAیای 

 

 FnBPA. انرژی اتصال و باندهای هیدروژنی و هیدروفوبیک بین لیگاند و 2جدول 

Table 2. Binding energy and hydrogen bonds between ligand and FnBPA 

 نام لیگاند
Ligand 

 فرمول شیمیایی

Chemical 

formula 

 انرژی اتصال
(Kcal/mol) 

-اتصال لیگاند
سپتور با پیوند ر

 هیدروژنی

Ligand-

receptor 

interaction with 

hydrogen bonds 

رسپتور با پیوندهای -برهمکنش لیگاند
 هیدروفوبیک

Ligand-receptor interaction 

with hydrophobic bonds 

Indigo C16H10N2O2 -9.8 Ser351(2.8) 

Pro219, Gly222, Gly255, 
Val256, Phe306, Pro309, 
Ile352, Glu353, Ser412, 

Val413, Tyr414 

Glyasperin A C25H26O6 -9.6 
Hsd220(3.35), 
Ile307(3.26) 

Pro219, Gly222, Arg224, 
Val256, Phe306, Pro309, 
Ser351, Ile352, Phe355, 

Leu498, Val499 

Sanguinarine C20H14NO4
+ -9.4 - 

Pro219, Hsd 220, Gly222, 
Arg224, Gly255, Val256, 
Phe306, Pro309, Ser351, 
Ser412, Leu498, Val499, 

Camptothecin C20H16N2O4 -9.2 
Arg224(3.04), 
Hsd254(3.06) 

Pro219, Hsd220, Gly222, 
Val256, Ser257, Phe306, 
Phe306, Pro309, Ser351  

Indigo 
carmine 

C16H8N2Na2O

8S2 
-8.9 

Arg224(3.28), 
Hsd254(3.31), 
Ser351(3.02), 
Ser412(3.93), 
Val499(2.90) 

Hsd220, Gly255, Val256, 
Phe306, Ile307, Pro309, 

Tyr337, Leu498 

 

کارمین و کورکومین را نشتان دادند. وجود سترین   آمینواستید سترین رست،توریا توانایی تشتکیل پیوند ییدرو،نی با ایندیگو، ایندیگو

(.  Simonin et al., 2015کند  در ستاتتار پروتئینی امکان تشتکیل پیوند ییدرو،نی را به دلیل وجود وروه ییدروکستیل ایجاد می

ولیاس،رین  با ریزمولکول  FnBPAییستیدین از رس،تور   کارمین تشکیل پیوند ییدرو،نی داد. آر،نین ا، کAیای  م،توتسین و ایندیگو 

شتتترکت داشتتتتند. بریمکنشو والین نیز از یر دو رستتت،تور در تشتتتکیل پیوند ییدرو،نی با ریزمولکول یای ییدروفوبیکی بین  یا 

با ریزمولکول نیز شترکت داشتتند. آمینواستیدیای یر دو رست،تور  وجود داشتت که در آن آمینواستیدیای والین، لوستین و ایزولوستین  یا 

به مولکول میوجود این ستته آمینواستتید توشتته شتتدیدا  ییدروفوبیکی ایجاد می زیادی   ,.Kathuria et alدید  کند که پایداری 

2016 .) 
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 A. انرژی اتصال و باندهای هیدروژنی و هیدروفوبیک بین لیگاند و سورتاز 3جدول 

Table 3. Binding energy and hydrogen bonds between ligand and Sortase A 

 نام لیگاند
Ligand 

 فرمول شیمیایی

Chemical 

formula 

انرژی 
 اتصال

(Kcal/mo

l) 

-اتصال لیگاند
سپتور با پیوند ر

 هیدروژنی

Ligand-

receptor 

interaction 

with hydrogen 

bonds 

رسپتور با -برهمکنش لیگاند
 پیوندهای هیدروفوبیک

Ligand-receptor interaction 

with hydrophobic bonds 

Tebufenozi
de 

C22H28N2O2 -7.3 
Arg197(2.92, 

3.04) 

Glu105, Asn114, Ser116, 
Pro163, Val168, Leu169, Thr 
180, Ile182, Val193, Trp194, 

Glu195 

Indigo 
carmine 

C16H8N2Na2

O8S2 
-7.3 

Asn107(3.05)
, 

Asp112(2.87)
, 

Arg197(2.92) 

Glu105, Glu108, Ser116, 
Pro163, Leu169, Asp170, 

Ile182 

Phaseollidi
n 

C20H20O4 -7.1 
Val168(2.70), 
Glu195(2.90) 

Glu105, Ser116, Pro163, 
Thr164, Leu169, Thr180, 
Ile182, Trp194, Arg197, 

Ile199 

Sanguinari
ne 

C20H14NO4
+ -6.9 - 

Glu105, Ser116, Pro163, 
Leu169, Ile182, Val193, 

Arg197 

Coptisine C19H14NO4
+ -6.9 - 

Ser116, Pro163, Leu169, 
Thr180, Ile182, Val193, 
Glu195, Arg197, Ile199 

Sugereosid
e 

C26H42O8 -6.8 
Gly192 (2.90, 

3.11) 

Pro91, Ala92, Ala104, 
Glu105, Pro163, Thr164, 
Val193, Trp194, Glu195  

Phaseolin C20H18O4 -6.7 
Trp194(2.99), 
Glu195(2.79) 

Pro163, Val168, Leu169, 
Thr180, Ile182, Val193, 

Ile199 

Glyasperin
A 

C25H26O6 -6.6 Trp194(2.61) 

Glu105, Asn114, Ser116, 
Lys162, Thr164, Val168, 
Leu169, Thr180, Ile182, 
Val193, Glu195, Ile199  

Camptothe
cin 

C20H16N2O4 -6.5 
Trp194(3.07), 
Glu195(3.05) 

Pro163, Thr164, Leu169, 
Ile182, Val193, Arg197, 

Ile199 

Curcumin C21H20O6 -6.4 

Asn114(2087
), 

Ser116(3.18), 
Arg197(3.18) 

Pro91, Ala92, Thr93, 
Glu105, Val168, Thr180, 
Gly192, Val193, Ile199   

 

 

https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/#query=C26H42O8
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/#query=C20H18O4
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با مولکول تشکیل باندیای متیدد الکترواستاتیکی و ییدرو،نی  جان ی ووانیدینیوم توانایی  زنجیره  یای آر،نین به دلیل وجود 

فارماکوکینتیکی  نتایج ارزیابی شات    (.Guler, 2025دیگر دارد   بررسی دارای  ADMETیای  ( نشان داد که لیگاندیای مورد 

بودند  جدول  وی وی دارومندی  مطلوب  و 4یای  کاپتیسین، فازولین  کام،توتسین، ت وفنوزاید،  سانگووینارین،  ایندیگو،  (. یمچنین، 

برای  رشد استافیلوکوکوس اورووس در آزمون آوار دایلوشن  بالا بودند. حدا ل تل ت مهارکنندوی  دارای جذب توراکی  فازوولیدین 

 (.۷تییین شد  شکل  µg/mL 512و برای ایندیگو کارمین  µg/mL 128کورکومین 

 

 لیگاندهاهای فارماکوکینتیک . شاخص4جدول 

Table 4. Pharmacokinetic indices of ligands 

 نام لیگاند
Ligand 

 

شاخص 
ADMET 

شاخص جذب 
ای/خوراکیروده  

HIA 

عبور از سد 

-خونی
غزیم  

BBB 

 سمیت کبدی

(Human 

hepatotoxicity)

  

 

CYP450 

(especially 

CYP3A4)  

Indigo Yes  High  Yes 0.798 - 

Glyasperin A Yes Low  No 
 

0.538 -- 

Sanguinarine Yes  High 
 

Yes 0.161 +++ 

Camptothecin Yes  High 
 

No 0.974 -- 

Indigo 
carmine 

Yes 
Low  No 

 

1.0 --- 

Tebufenozide Yes High Yes 0.683 +++ 

Phaseollidin Yes  High 
 

 Yes 
 

0.62 ++ 

Coptisine Yes  High 
 

Yes 0.15 +++ 

Sugereoside Yes  High 
 

No 0.402 --- 

Phaseolin Yes  High 
 

Yes 0.631 ++ 

Curcumin Yes  High 
 

No 0.429 --- 

 :دیند.منوی. اعداد بین یک و صور میزان سمیت را نشان می 0:  مث ت  سمی( و : 1سمیت ک دی   یینی مهارکنندوی و تیداد آن  درت مهارکنندوی +

 دید.را نشان می

بین   آن 4۶0در این مطالیه با کمک فناوری داکینم مولکولی سیی شد که از  یایی که پتانسیل درمان ورم پستان  ریزمولکول، 

انتخاب شتتده آزمایش تییین حدا ل تل ت مهارکنندوی واوی را دارند انتخاب شتتوند. برای تایید اثر ضتتد باکتریایی ریزمولکول یای 

تال  و تجاری در دستتترس بودند. یک رستت،تور ستتطحی باکتری  انجام شتتد یرچند، فقط کورکومین و ایندیگو کارمین به صتتورت 

نقش مهمی   FnBPAزای ورم پستان تحت کلینیکی است، انتخاب شد. رس،تور  استافیلوکوکوس اورووس که یکی از عوامل عوونت

کلنی دارد    bMECیای  در اتصتال به ستلول باکتری اتصتال آمیدی به  (. پروتئینTong et al., 2025و ایجاد  یای ستطحی این 

باکتری از یرید دن اله   یک  A(. ستتورتاز  Marraffini et al., 2006ترمینال تروونین دارند   Cپل پنتاولایستتینی دیواره ستتلولی 

نو    به اتصتال پروتئین  IIپروتئین تشتایی  یای ستطحی به تشتاد دیواره ستلولی  استت که با اتصتال به پ،تیدوولایکان دیواره ستلولی 

 (.Schneewind & Missiakas, 2019کند  باکتری کمک می
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(A)  

  
(B)  

  
برهم5شکل   برنامه  -کنش لیگاند.  -( ایندیگو کارمینFnBPA ،B-( ایندیگوLigplot .A+رسپتور خروجی 

FnBPA 

Figure 5. Ligand-receptor interaction output of Ligplot+ program: A) Indigo-FnBPA, B) 

Indigo carmine-FnBPA 

ترس   مانند پای  دارویی  برتی ویایان  برگ  که از  آبی ی ییی است  رنم  یک  (، ویاه یوت بند Acanthaceaایندیگو 

 Polygonaceae  شا بو ،)Brassicaceae  و با لاویان )Fabaceaeشود( استخرا  می   Al-Dhabi et al., 2012  در .)
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ضدیا چینی از تواف ضد تورمی، تون (.  Begum et al., 2020   ورددویروسی این ماده استواده می باکتریایی و ضد سازی، 

به نام ایندیگو کارمین تاصیت ضد باکتریوفا،ی نشان داده است    (.Raza et al., 2025ترکی ی از ایندیگو 

(A)  

 
 

 B)  

 

 

- ( کورکومینA  ،Bسورتاز  -ایندیگو کارمین(  Ligplot.  A+رسپتور خروجی برنامه  -کنش لیگاند. برهم6شکل  

 Aورتاز س

Figure 6. Ligand-receptor interaction output of Ligplot+ program: a) Indigo carmine-

sortase A, b) Curcumin-sortase A 
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 ( ایندیگو کارمینB( کورکومین، A. تعیین حداقل علظت مهارکنندگی با روش آگار دایلوشن. 7شکل 

Figure 7. Determination of minimum inhibitory concentration by agar dilution method. A) 

Curcumin, B) Indigo carmine 
 

آنگستروم و یمچنین  8/2با فاصله    FnBPAرس،تور    351در مطالیه حاضر، وجود یک پیوند ییدرو،نی بین ایندیگو و سرین  

رس،تور و مهار رس،تور  -بود که نشان دینده امکان اتصال محک  لیگاند  -8/9یای ییدروفوبیک باعث انر،ی اتصال وجود بریمکنش

کارمین و  که   Aو سته پیوند ییدرو،نی با ستورتاز    FnBPAتوستط ایندیگو استت. یمچنین، وجود پنج پیوند ییدرو،نی بین ایندیگو 

در کنترل استتافیلوکوکوس اورووس دارد.   Arg 197یکی از این پیوندیا با   بود نشتان از  ابلیت این ریزمولکول  در جایگاه فیال آنزی  

نقش مهمی در حوظ ستتتاتتار پروتئین و ترکی ات پروتئین توانند به عنوان لیگاند دارند. یمه آمینواستتتیدیا می-باندیای ییدرو،نی 

تنثی یا دینده یا ویرنده پیوند ییدرو،نی نقش داشتته باشتند. ییستتیدین در این میان یک آمینواستید بی یمتاستت زیرا در شتکل یای 

تواند حضور داشته باشد. بنابراین، ییستیدین با سایر ترکی ات آروماتیک و یا  ط ی و باردار تشکیل می ۷تا  5بین    pHبار مث ت و در 

رستتت،تور نقش دارند، انر،ی -(. اورچه پیوندیای ییدرو،نی در پایداری لیگاندPatronov et al., 2014دید  پیوند ییدرو،نی می

یای الکترواستتتاتیک، اثرات حلال، دینامیک آزاد اتصتتال یک پدیده چند عاملی استتت که تحت تأثیر اتصتتالات آبگریز، بریمکنش

(. تل ت  Ferreira de Freitas, & Schapira, 2017ویرد  ستاتتاری و پارامتریای یندستی مانند یول و جهت پیوند  رار می



 1405و همکاران،  توحیدی

105 

 

کارمین علیه استتافیلوکوکوس اورووس تییین شتد. مطالیات زیادی در تصتوف تاصتیت    µg/mL  512مهارکنندوی  برای ایندیگو 

انجام نشتده استت.   تاصتیت ضتد باکتریوفا،ی ایندیگو کارمین را وزارش کرد.   Raza et al. (2025)آنتی باکتریایی این ریزمولکول 

نیز  ابل مصترف  نیاز استت و به یور توراکی  درون تنی با توجه به شتات  ستمیت ک دی زیاد این ترکیا مورد  به علاوه، آزمایشتات 

از موم نوعی زن ور عستل    Aنیستت. ولیاست،رین   ( یا از برگ درتت ماکارانگا در نواحی T. biori Frieseبه عنوان یک ریزمولکول 

تواف ضد آنتی اکسیدانی Ragasa et al., 2015; Arung et al., 2019استوایی استخرا  شده است   (. برای این ریزمولکول 

شتده استت   پوستت وزارش  -تواند تاصتیت ضتد وذار اپیتلیالمی  CKD(. یمچنین، با مهار Arung et al., 2019و ضتد ستریان 

تواند  می  A-FnBPA(. وجود دو پیوند ییدرو،نی در اتصتال ولیاست،رین  Liu et al., 2016زانشتیمی و ضتد تورمی داشتته باشتد  م

یای آروماتیتک یای ییتدروفوبیتک با حلقتهباشتتتد. به علاوه، وجود فنیتل آلانین در بریمکنش  FnBPAنشتتتان دینتده مهتار پایدار  

م،توتستین به  ا(. کTrujillo et al., 2015داده باشتد    π-πممکن استت استتحکام بیشتتری از یرید بریمکنش   Aولیاست،رین  

ابتدا از  شتناتته شتده و مورد تایید ستازمان تذا و داروی آمریکا  رار ورفته استت. این ریزمولکول  عنوان یک آلکالووید ضتد ستریان 

م،توتستین برای  ا(. کMartino et al., 2017( به دستت آمد  Camptotheca acuminata Decneپوستت درتت شتاد چینی  

DNA    توپوایزومرازI   ستتمی استتت و بنابراین مانع یمانندستتازیDNA  شتتود  میNishida et al., 2022  ترکی ات نانوی .)

 ,Al-Gethami & Al-Qasmiم،توتستین اثرات ضتد استتافیلوکوکوس اورووس، اشترشتیا کولی و کل ستیلا پنومونیا نشتان دادند  اک

،  ابلیت مهار باکتری استتتافیلوکوکوس Aو یمچنین با ستتورتاز    FnBPAم،توتستتین و ا(. ایجاد دو پیوند ییدرو،نی بین ک2021

را در مطتالیته حتاضتتتر نشتتتان می میلیگرم در میلی لیتر این  5/0و   25/0،  05/0یتای دیتد. تل تتاورووس توستتتط این ریزمولکول 

توانایی مهار باکتری  نشتان  را عملکرد توپوایزومراز  در  در برنج از یرید آستیا تشتا و اتتلال  Acidovorax avenaeریزمولکول 

تشتتکیل داد که بخشتتی از جایگاه فیال ستته تایی   19۷(. ت وفنوزاید دو پیوند ییدرو،نی  وی با آر،نین  Dong et al., 2016داد  

استت، و نشتان دینده امکان مهار آنزیمی استت. یرچند، مطالیات زیادی در مورد اثر ضتد باکتریایی ت وفنوزاید انجام نشتده   Aستورتاز  

رود و تاثیر منوی زیادی بر اکوستیستت  ندارد ولی به یور نامحستوس استت. این ریز مولکول استاستا  به عنوان حشتره کش به کار می

(. کورکومین ریزمولکول Edge et al., 2022; Suarez-Lopez et al., 2023کند  یای میکروبی ایجاد میتغییری در جمییت

بود که در مطالیه حاضتتر ستته پیوند ییدرو،نی با ستتورتاز   بود.  19۷یا در جایگاه فیال آر،نین نشتتان داد که یکی از آن Aدیگری 

باکتریایی آن وزارش   کورکومین یک ترکیا پلی فنولیک موجود در ویاه زردچوبه استتت و تاکنون در مطالیات متیددی اثرات ضتتد 

یای متیددی باعث کایش فیالیت  (. کورکومین از یرید مکانیست Zheng et al., 2020; Gorski et al., 2022شتده استت  

 De Kievit etد  وردیای باکتریایی میشتود. مهار ستیستت  کواروم ستنستینم توستط کورکومین مانع رشتد بیوفیل باکتریایی می

al., 2001   ممانیت از ترمی .)DNA    و فتوتوکستیستیتهZheng et al., 2020  مهار ستورتاز ،)A   وATP  آزJung et al., 

2007; Coleman et al., 2012  و تخریا دیواره تشتای ستلولی )Tyagi et al., 2015 از جمله مستیریای مهار باکتریایی )

موجا مهار فیالیت    µg/mL  219توستط کورکومین یستتند. آزمایش حدا ل تل ت ممانیت کننده رشتد نشتان داده استت که تل ت  

(. حدا ل تل ت مهارکنندوی کورکومین برای استتتافیلوکوکوس Gunes et al., 2016استتتافیلیکوکوس اورووس شتتده استتت  

برای کورکومین علیه استافیلوکوکوس  µg/mL 125-500بود. حدا ل تل ت مهارکنندوی   µg/mL  128اورووس در مطالیه حاضر  

یای دیگری مانند ستتتانگووینارین (. در مطالیه حاضتتتر ریزمولکولAdamczak et al. 2020اورووس وزارش شتتتده استتتت  

 Sanguinarin نشتان دادند یرچند، فقط شتامل پیوندیای نیز انر،ی اتصتال مناست ی با رست،تور  (، فازولیدین، فازولین، شتووروزاید 
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نداشتتتتنتد. آر،نین   Aییتدروفوبیتک بودند و یا در جایگتاه فیتال آنزی  ستتتورتاز   با فازولیتدین،    Aدر جایگتاه فیتال ستتتورتاز    19۷ رار 

تر از پیوند ییدرو،نی یستتند ولی ممکن استت م،توتستین پیوند ییدروفوبیک داشتت. این پیوندیا یرچند ضتیی استانگووینارین و ک

را به مخایره می رست،تور شتوند. ستانگووینارین انستجام تشتای پلاستمایی استتافیلوکوکوس اورووس  اندازد و یمچنین، با باعث مهار 

(. در مقابل برای فازولیدین Qu et al., 2025کند  ییستتتیدین از تشتتکیل بیوفیل  باکتریایی جلوویری می-ممانیت از ستتنتز ال

 (. Kalli et al., 2021فیالیت ضد استافیلوکوکوس اورووس کمتری نس ت به فازولین وزارش شده است  

کارمین، ولیاس،رین  بر اساس نتایج مطالیه حاضر، ریزمولکول:  گیرینتیجه ایندیگو، ایندیگو  م،توتسین، ت وفنوزاید  ا، کAیای 

تیر آنتی بیوتیکی میرفی میو کورکومین به عنوان ریزمولکول شتتوند که  ابلیت ممانیت از رشتتد استتتافیلوکوکوس اورووس و یای 

کلینیکی را دارند. یرچند، این مطالیه حدا ل تل ت مهارکنندوی  ابل   ولی برای ایندیگو  پیشتتتگیری و درمان ورم پستتتتان تحت 

رشتتتد استتتتتافیلوکوکوس برای تتاییتد عملکرد این   را  اورووس  کتارمین و کورکومین جهتت مهتار  در محیط کشتتتت تتاییتد کرد ولی، 

آزمایشات درون تنی توصیه میریزمولکول  شود.یا 

از میاون محترم پ ویشی مجتمع آموزش عالی تربت جام و یمچنین واحد آزمایشگاه میکروبیولو،ی دانشگاه   :سپاسگزاری

می وردد. این پ ویش با حمایت مالی علوم پزشتکی مشتهد به دلیل حمایت و یمکاری در اجرای این پ ویش صتمیمانه ست،استگزاری 

 انجام ورفت. TP14051مجتمع آموزش عالی تربت جام با کد مصوب 
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