
 جهرم، دانشگاه آزاد اسلامی، جهرم، ایران.استاد،گروه میکروبیولوژی، واحد * نویسنده مسئول، نشانی: 
 mkargar@jia.ac.ir پست الکترونیک:                        تلفن تماس:   

 90/90/5095پذیرش:              90/95/5095 اصلاح:                                     51/90/5099 دریافت:
05 

 

 

 

  های بر سویه MELITININ+BMAP-27عملکرد ضد باکتریایی پپتید ترکیبی 

  سودوموناس آئروژینوزا واستافیلوکوکوس اورئوس 

 
 نویسندگان:

 5، مجتبی جعفری نیا4، شهرام نظریان3، فرزان مدرسی*2، محمد کارگر 1ریحانه روحی جهرمی

 ایراندانشجوی دکتری، گروه زیست شناسی، واحد مرودشت، دانشگاه آزاد اسلامی، مرودشت،  –1
 ایراناستاد،گروه میکروبیولوژی، واحد جهرم، دانشگاه آزاد اسلامی، جهرم،  -0

 استادیار،گروه میکروب شناسی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی جهرم، ایران -3
 ، ایرانه زیست شناسی، دانشکده علوم پایه، دانشگاه جامع امام حسین )ع(دانشیار میکروبیولوژی،گرو-0
 مرودشت، ایران استادیار، گروه زیست شناسی، واحد مرودشت، دانشگاه آزاد اسلامی،-1
 

Pars Journal of Medical Sciences, Vol.20, No.1, Spring 2022  

 

 چکیده:

 دو ترکیب از رترکیبی موث چندگانه به سرعت گسترش یافته اند. این پژوهش با هدف طراحی و سنتز پپتیدهای باکتریایی دارای مقاومت سویهمقدمه: 

 سودوموناس آئروژینوزا واستافیلوکوکوس اورئوس   هایسویه روی بر آن مهاری تاثیر و ارزیابی ضدباکتریایی فعالیت بیشترین به دستیابی به منظور پپتید
 .طراحی گردید

انجام شد. سپس تاثیر ضدباکتریایی این پپتید  MELITININ+BMAP-27این پژوهش به صورت تجربی با سنتز یک پپتیدترکیبی از  روش کار:

 ارزیابی گردید. سودوموناس آئروژینوزاو استافیلوکوکوس اورئوس   های بالینی استاندارد و جدایه ترکیبی بر روی سویه های

 1/9متر و در غلظت میلی 51و  51پپتید ترکیبی به ترتیب هاله عدم رشد  % 5/9درغلظت  استافیلوکوکوس اورئوسو  سودوموناس آئروژینوزا ها:یافته

به  های استاندارد مقاومت بالاتری نسبتهای بالینی هردوگونه باکتری نسبت به سویهسویهمتر را نشان دادند. میلی 09و  50رتیب هاله عدم رشد به ت %
باکتریایی شد، عالت ضدفها موجب افزایش حساسیت بیوتیکآنتی ها، ترکیب پپتید ترکیبی وو پپتید ترکیبی نشان دادند. در برخی از غلظتها آنتی بیوتیک

 دار نبود. ها معنیغلظت اما این تاثیر درتمامی

سودوموناس و استافیلوکوکوس اورئوس  های بالینی و استاندارد و بر سویه MELITININ+BMAP-27پپتید ترکیبی حاصل از دوپپتید  نتیجه گیری:
ثر ؤبیوتیکی مآنتی تواند در کاهش عوارض جانبی و مقاومتها میبیوتیکباکتریایی داشتند. نتایج نشان داد که ترکیب این پپتید با آنتیتاثیر ضد آئروژینوزا

 باشد. 
 

 اثر ضدباکتریایی ،سودوموناس آئروژینوزا ،استافیلوکوکوس اورئوس ،  BMAP-27پپتید ترکیبی، ملیتینین، کلیدی:واژگان 

 

 مقدمه:
 هایهسوی سریع موجب ظهور هابیوتیکاز آنتی گسترده استفاده
 تا 19 به طوری که حدود بیوتیکی شده استآنتی درمان به مقاوم

 اشندهامی باین سویه به دلیل بیمارستانی هایعفونت درصد 09

[5].  
 ایجاد ترین عواملیکی از اصلی سودوموناس آئروژینوزا

 .[0]باشدمی درمانی  و سوختگی مراکز در بیمارستانی هایعفونت

است  هوازی و غیرتخمیری اکسیداز مثبت، منفی گرم این باکتری
انسان یافت  بدن سطح روی و مرطوب های محیط آب، و در خاک،

 .[3] شودمی

ی زاهای بیماریاز باکتری دیگر یکی استافیلوکوکوس اورئوس 
 مقاومـت دارویی که های بیمارستانی استایجاد کننده عفونت

استافیلوکوکوس اورئوس   .است در حال افزایش نسبت به آن 
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   های. جدایهباشدمی یهای مختلفدارای سموم و آنزیم
سیلین نه تنها به مقاوم به متیاستافیلوکوکوس اورئوس 

ها بلکه به و سفالوسپورین (ESBLs) الطیفهای وسیعبتالاکتام
 . [0] دهندهای رایج مقاومت نشان میبیوتیکبسیاری از آنتی

ای کنندهامیدوار هایجایگزین (AMPs) ضدمیکروبی یپپتیدها
 های رایجبیوتیکهای مقاوم به آنتیبرای مبارزه با باکتری

  .[1] باشندمی
داران و ذاتی مهره ایمنی سیستم این پپتیدها به طور طبیعی در

وند. از شمی یز سنتزها وجود دارند و به صورت شیمیایی نمهرهبی
شد، بامیها آنجا که محل اثرگذاری این پپتیدها غشای باکتری

 ایی ازبر مجموعه و ها بسیار نادر استمقاومت باکتری به آن
 مثبت، وگرم منفی گرم هایباکتری مانند بیماری زا عوامل

  .[1] هاتاثیر دارندویروس و هاانگل ها،قارچ
فیلیک با آمفی و بیولوژیک کاتیونی هایپپتیدها مولکول

، تمایل به +55 تا+ 0 های مشترکی چون بارمثبت بینویژگی
تشکیل ساختار ثانویه آمفی پاتیک در غشا و آرایش پپتیدهای 

آمینه  اسید 0 تا 0 خطی با ساختار مارپیچ آلفا دارند. به دلیل داشتن
ارند. خالص د شارژ( هیستیدین و لیزین آرژینین،) پایه اضافه مانند

اسید(  آمینو 19تا  59این پپتید ها متنوع و کوتاه ) دارای  معمولاً

نیز جایگاه آب ( ٪19 معمولاً) توجهی قابل همچنین نسبت هستند.
 .[0, 1]گریزدارند 

ی پپتیدهایاز  فعال جزء 50 با (Bee Venom=BV)عسل زنبورزهر 
 بیولوژیکی فعال یآمین هایآنزیمو آدولاپین ملیتین،آپامین،مانند 
 غیر یاجزا و نفریناپیA2 فسفولیپاز، هیالورونیداز هیستامین، چون

   .  [0] تشکیل شده است فراوان دارویی خواص با پپتیدی
 ملیتین،. باشندمی BVاصلی  جزء دو A2فسفولیپاز  و ملیتین

  را زهرخشک درصد 19-09 آمینه اسید 00با کوچکی نپروتئی
 از مقداری نفوذ است. زهر اصلی جزء و دهدمی تشکیل

موجب شکست   سلولی،ی غشا در ملیتین هایمولکول
 لیز و فسفولیپیدی لایه دو تمامیت رفتن دست از و فسفولیپیدها

 . [0]گرددمی سلول
 C قسمت بیولوژیکی فعالیت از همکاران و سیتارام5000سال در

 فعالیت در آنالوگی عنوان به ملیتین قطعه انتهایی 51 ترمینال

 همکاران لازارو 0991 سال . در[0] کردند استفاده ضدباکتریایی

 های عفونت روی بر ملیتین ضدمیکروبی اثر in vivo محیط در

 بررسی را هومینیس مایکوپلاسما و تراکوماتیس کلامیدیا از ناشی

 ملیتین گرفتن کار به با همکاران و یون0955 سال . در[0] کردند

 جلوگیری عفونی هایبیماری از یکی عنوان به حاد پانکراتیت از

میر نژاد و همکاران تاثیر پپتید کاتیونی  0950. در سال[59] کردند
CM11  هیبرید ملیتین و سیکروپین( بر بروسلا ملیتنسیس را(

فصیحی و همکاران تاثیر  0950. در سال [55]گزارش نمودند 

مثبت این پپتید کاتیونی برکلبسیلا نمونیه و سالمونلا  انتریکا 
 . [50]سرووار تایفی موریم را گزارش نمودند 

 از نیغ پستانداران،منبع هاینوتروفیل سیتوپلاسمی هایگرانول
 .[53] باشندها میکاتلیسیدین خانواده نظیر ضدمیکروبی پپتیدهای

 دهش محافظت ها به دلیل دارا بودن مناطق بسیارکاتلیسیدین
 به نسبت هومولوژی زیاد های پپتیدی بابا سیگنال N  درپایانه

ضد  ضدمیکروبی، های، ویژگیC کاتلیسیدین و تنوع پایانه
.کاتلیسیدین  [50, 53] ویروسی، ضدقارچی و ضد سرطانی را دارند

های فعالیت ضد میکروبی در دارای ویژگی BMAP-27گاو 
 و های گرم منفی،گرم مثبت، ویروس هاگسترده زیادی از باکتری

مهار تشکیل بیوفیلم و خنثی کننده قوی لیپوپلی  ها و تواناییقارچ
م های گرباشد.  این ویژگی ها برای درمان باکتریساکارید می

را به عنوان یک عامل درمانی  BMAP-27باشد  ومنفی مفید می
ذاب کرده بیوتیک بسیار جهای مقاوم به آنتیبالقوه در برابر باکتری

. با این وجود ممکن است سبب ایجاد سمیت در [51-53] است
 در سال  و همکاران یانگ .[50, 53]های قرمز گردند گلبول
فعالیت ضد میکروبی و ضد سرطانی مطلوبی  کره جنوبیدر  0950

 در 0993در  و همکاران نتیزا .[53]ندگزارش نمود BMAP-27از 
های گرم منفی را بر باکتری BMAP-27ایتالیا تاثیر مطلوب

 .[50]کردند گزارش
با توجه به رویکرد جامعه جهانی به استفاده از منابع موجود در  

طبعیت مانند پپتیدهای ضد باکتریایی با اثرات جانبی کم و به 
با هدف ارزیابی  دلیل گزارش نشدن مقاومت، این تحقیق

-MELITININ+BMAPباکتریایی پپتید ترکیبی های ضدویژگی

اس سودومون واستافیلوکوکوس اورئوس   های علیه باکتری 27
 انجام شد.   آئروژینوزا

 

 روش کار:
 و محیط های کشت: شیمیایی مواد

و تمامی  انگلستان MAST از شرکت بیوتیکیی آنتیهادیسک
از کمپانی مرک  شیمیایی هایمعرف محیط های کشت و مواد،

ا هآلمان و سیگمای آمریکا تهیه و طبق توصیه سازنده از آن
 CLSIهای پیشنهادی  بیوتیکاز بین آنتی استفاده گردید.

(Clinical & Laboratory Standards Institute) های بیوتیکآنتی
 (،میکروگرم 39تتراسایکلین)مشترک در دو باکتری مورد مطالعه، 

انتخاب  )میکروگرم 59(و جنتامایسین) میکروگرم 1) تری متوپریم
 گردید.

 

 : هامیكروارگانیسم
سودوموناس  استاندارد مورد استفاده در این تحقیق هایسویه

 ATCC)استافیلوکوکوس اورئوس   و  (ATCC27853)آئروژینوزا
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 های صنعتی ایراناز مرکز کلکسیون میکروارگانیسم( 25923
(PTCC) همچنین از  وطبق عملکرد مرکز استفاده گردید. تهیه

 سودوموناسو استافیلوکوکوس اورئوس  یک سویه بالینی
 جدا شده در مطالعات نیز استفاده گردید. آئروژینوزا

 

 طراحی پپتیدترکیبی:

 دو پپتید ضدمیکروبیهای با توجه به ویژگیابتدا در   

MELITININ+BMAP-27 ترکیبی از دو پپتید  یپپتیدتوالی یک
(GLPLLISWIKRKKLFKKLSP .تهیه گردید ) سپس در برخی

داده  تیاشرایط ضد میکروبی تغییربهبود به منظور آمینواسیدها 
ر روی و تجزیه و تحلیل بیوانفورماتیک بترکیبی طراحی پپتید شد. 

خواص آنتی باکتریال پپتیدها با قطع و جایگزینی اسیدهای آمینه 
انجام پپتید   براساس شکل چرخشی سیلیکونی و ساختار سه بعدی

پتید پ های پیش بینی شده از ساختارهای سه بعدیگردید. طراحی
های بیوانفورماتیک و نرم افزارهای با استفاده از روشترکیبی، 

به  (Hierarchical Neural Network= HNN) مانند اختصاصی
و تعیین ارتباط این  مارپیچی های چرخشیمنظور ایجاد شکل

و در نهایت  انجام شد پپتیدها ساختارها با موقعیت های هیدروفوبی
 ( بدست آمدWGKVLIVIKHKLKFKLKSآمینواسیدی)توالی
 ود.ب بیوانفورماتیک نشان دهنده خاصیت ضد میکروبی نظراز که 
 

 پپتید: سنتز
 GenScript USA شرکتتوسط  جدید ترکیبی توالی پپتید

Inc01 از بالاتر خلوص سنتزگردید و تایید صحت سنتز و٪ 
  .[50]و اسپکترومتری بررسی گردید   HPLCتوسط

 

 بررسی اثر ضدباکتریایی پپتید ترکیبی:
 10/50،5/3، 00/9هایبا غلظتترکیبی  باکتریایی پپتیداثرات ضد

بر روی  [50]لیترگرم بر میلیمیلی 599، 19، 01، 1/50، 01/0،
لوکوکوس استافیو  سودوموناس آئروژینوزاسویه استاندارد و بالینی 

انجام  (Disk Diffusion Agar) گارآروش انتشار در  اب اورئوس
 CFU/ml0 سواب استریل از کدورت معادل وسیله . بهشد
ون روی محیط کشت مولر هینتسوسپانسیون باکتریایی 1/5×59

 های. سپس در فاصلهشدآگار به صورت یکنواخت کشت داده 
 مترمیلی 1با عمق  مترمیلیمناسب، تعدادی چاهک به قطر شش 

های تهیه شده  میکرولیتر از هریک از غلظت 599گردید. ایجاد 
و پس از یک ساعت  درون چاهک مربوط به آن ریختهپتید از 

سلسیوس گرماگذاری شد درجه  30ساعت در  00 استراحت برای
گیری اندازه مترمیلیها بر حسب  قطر هاله عدم رشد نمونه و

با همین روش به منظور بررسی اثر هم افزایی پپتیدترکیبی  .گردید
های مورد نظر با غلظت برابر پپتید ترکیبی و بیوتیکبا آنتی

جام گردید. نها به تنهایی ابیوتیکبیوتیک و همچنین آنتینتیآ
همچنین برای دست یابی به غلظت موثرتر پپتیدترکیبی، با تهیه 

آزمون با روش ایجاد چاهک انجام  %1/9و %5/9رقت از دو غلظت 
ار تر هر آزمون سه بیابی به نتایج آماری دقیقه منظور دستب شد

  .[50, 50] تکرار شد
و   ANOVAها با استفاده نرم افزار آماری  حلیل دادهتجزیه و ت

t-test [50] شد در نرم افزار گرف پد انجام.  
 

 ها:یافته
ل آمینه، فرمو اسیدهای اطلاعات مربوط به توالی 5جدول در 

دهای  دهنده پپتیدهای والد و پپتیهای تشکیلشیمیایی و تعداد اتم
 هیبریدی نشان داده شده است. 

نتایج حاصل از کروماتوگرام بر اساس میلی ولت در  5در شکل 
دقیقه مورد بررسی،   01دقیقه نشان داده شده است. از مجموع  

 لی ولت مشاهده گردید.می 5019یک قله تا  901/51در دقیقه 
ده شده ، نتایج طیف سنجی جرمی نشان دهنده  دا0در شکل 

 شود بالاترین پیک مثبتگونه که ملاحظه میاست، همان
(Positive intensity )0/030  مشاهده گردید. 0/000در جرم 

برای  ترممیلیجهت تفسیر نتایج بر اساس قطر هاله عدم رشد به 
از معیار  استافیلوکوکوس اورئوسو  سودوموناس آئروژینوزا

 استفاده شده است. CLSIپیشنهادی 
حداقل غلظت بازدارندگی پپتید ترکیبی در روش ایجاد چاهک با 

 51 سودوموناس آئروژینوزاقطر هاله عدم رشد برای  % 5/9غلظت
و برای  مترمیلی 50  استافیلوکوکوس اورئوسو برای  مترمیلی

اس سودومونطر هاله عدم رشد برای پپتید ترکیبی ق %1/9غلظت
 09 استافیلوکوکوس اورئوسو برای  مترمیلی 50 آئروژینوزا

، از این غلظت % 1/9بود. با توجه به موثرتر بودن غلظت مترمیلی
 به منظورتهیه رقت و ادامه پژوهش استفاده گردید.

های میکروبی و سویه بیوگرام براینتایج آزمون آنتی
( سویه های Sensitiveنشان دهنده حساسیت )ها بیوتیکآنتی

(  Intermediate) بیوتیک و نیمه حساساستاندارد به هر سه آنتی
های بالینی هر دو باکتری  مورد بررسی به تری بودن سویه
 متوپریم بود.

نتایج میانگین قطر هاله عدم رشد رقت های مختلف پیتید ترکیبی 
سودوموناس دهد که ها با ایجاد چاهک نشان میباکتریدر 

در  مترمیلی50استاندارد با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  آئروژینوزا
و سویه  19(μg/μLدر رقت ) مترمیلی 51و 599(μg/μLرقت )

با ایجاد هاله عدم رشد به  19و599(μg/μLبالینی در رقت های)
 هایبیوتیکتاثیر بازدارندگی مانند آنتیمترمیلی51قطر

 01( μg/μLجنتامایسین دارد. همچنین در رقت )تتراسایکلین و 
( μg/μLو در رقت ) مترمیلی 59نیز هاله عدم رشد با قطر 
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 در واکنش به پپتید ترکیبی مترمیلی 1هاله عدم رشد به قطر1/50
های مورد استفاده بیوتیکایجاد نمود که در مقایسه با آنتی

 بازدارندگی موثر نداشت.
استاندارد با ایجاد هاله عدم  رئوساستافیلوکوکوس اوهمچنین 

در  مترمیلی 50و 599(μg/μLدر رقت ) مترمیلی 50رشد به قطر 
یر تاث 01( μg/μLدر رقت ) مترمیلی 50و 19( μg/μLرقت )

ین و های تتراسایکلین و جنتامایسبیوتیکبازدارندگی مانند آنتی
ر د استافیلوکوکوس اورئوسو جدایه بالینی  تری متوپریم دارد.

 مترمیلی 50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  599( μg/μLرقت )
نتامایسین های تتراسایکلین و جبیوتیکتاثیر بازدارندگی مانند آنتی

 50نیز هاله عدم رشد با قطر  01/0تا  19(μg/μLداشت. در رقت )
ود که مدر واکنش به پپتید ترکیبی ایجاد ن مترمیلی 1تا مترمیلی

های مورد استفاده بازدارندگی موثر بیوتیکآنتیدر مقایسه با 
له عدم رشد پپتید ترکیبی در ندارند. مقایسه میانگین قطر ها

اندارد و بالینی هر کدام از های استهای مختلف بین سویهغلظت
اختلاف  50/3های باکتریایی نشان داد که تنها در غلظت گونه
 (.5نمودار) داردوجود استافیلوکوکوس اورئوس   داری در معنی

ن استاندارد در واکنش به ترکیب تتراسایکلی سودوموناس آئروژینوزا
ایجاد هاله  01/0و 1/50و 01و 19(μg/μLو پپتید ترکیبی در رقت )

حساسیت  داشت و در رقت  مترمیلی 00تا  50عدم رشد به قطر 
(μg/μL  )59953با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 10/5و 50/3و 
با  00/9(μg/μLنیمه حساس بود و در رقت) متریلیم 50و  50و

ها تا و بقیه رقت مترمیلی 1ایجاد هاله عدم رشد به قطر 
 بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت نشان داد.  90/9( μg/μLرقت)

 01/0تا  01(   μg/μLترکیب جنتامایسین و پپتید در رقت های) 
حساسیت  داشت  ترممیلی 51تا50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 

با ایجاد هاله عدم رشد  50/3و  19و 599(μg/μL) و در رقت های
( μg/μLنیمه حساس  بود و در رقت های) مترمیلی53و50به قطر

و بقیه  مترمیلی 1و 59با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 00/9و10/5
بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت  نشان  90/9ها تا رقت رقت
 داد.

و  599(μg/μLتری متوپریم و پپتید ترکیبی در رقت های)ترکیب 
حساسیت نشان  مترمیلی 50و50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 19

با ایجاد هاله عدم رشد به  1/50و  01( μg/μLداد و در رقت های)
با ایجاد  01/0(μg/μLنیمه حساس و در رقت) مترمیلی 55و51قطر

( μg/μLبقیه رقت ها تا رقت ) و مترمیلی 1هاله عدم رشد به قطر 
سودوموناس بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت نشان داد.  90/9

تید استاندارد به ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین با پپ آئروژینوزا
حساسیت معنی داری نشان  01/0و  1/50ترکیبی در رقت های 

پپتید  00/9تا 1/50(. به عبارتی، در غلظت های 0 داد )جدول

د باکتریایی نتامایسین اثر ضرکیبی در ترکیب با تتراسایکلین و جت
 تری متوپریم داشت. تری نسبت به ترکیب با دار بالامعنی

به  599(μg/μLاستاندارد در رقت ) سودوموناس آئروژینوزاباکتری 
 0حساسیت و به  % 3/33ترکیب تری متوپریم با پپتیدترکیبی 

واکنش  % 0/00 با پپتید ترکیبی ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین
ترکیب  0به  19( μg/μLنیمه حساس نشان داد و در رقت )

حساسیت  % 0/00تتراسایکلین و تری متوپریم با پپتید ترکیبی  
واکنش نیمه   % 3/33وبه ترکیب جنتامایسین با پپتید ترکیبی 

 0/00ترکیب  0به  01و 1/50( μg/μLحساس نشان داد. در رقت )
یکلین و جنتامایسین با پپتید ترکیبی حساسیت و به تتراسا %

واکنش نیمه حساس  % 3/33ترکیب تری متوپریم با پپتید ترکیبی 
ترکیب تتراسایکلین و  0به  01/0( μg/μLنشان داد. در رقت )

و به ترکیب تری  حساسیت  % 0/00جنتامایسین با پپتید ترکیبی 
ان داد. اما دررقت مقاومت نش % 3/33متوپریم با پپتید ترکیبی 

(μg/μL )50 /3  ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین با پپتید  0به
تری  % 3/33واکنش نیمه حساس و به ترکیب  % 0/00ترکیبی

 10/5( μg/μLمتوپریم با پپتید ترکیبی مقاومت داشت. در رقت )
واکنش حساسیتی   % 3/33به ترکیب تتراسایکلین با پپتید ترکیبی 

 0/00جنتامایسین و تری متوپریم با پپتید ترکیبی ترکیب 0و به 
به تمامی  90/9تا  00/9(  μg/μLمقاومت و برای رقت های ) %

 مقاومت نشان داد. %599ترکیب ها 
ن وپپتید به ترکیب تتراسایکلی سودوموناس آئروژینوزاجدایه بالینی 

با ایجاد هاله عدم رشد به  (μg/μL)1/50تا  599ترکیبی در رقت 
تا  01/0حساسیت  نشان داد و در رقت  مترمیلی 50و  50قطر 

واکنش  مترمیلی 50و  50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 10/5
 1 با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 00/9نیمه حساس و در رقت

بدون هاله عدم رشد به آن  90/9تا 30/9و در رقت  مترمیلی
در  پپتید ترکیبینتامایسین و مقاومت نشان دادند. ترکیب ج

با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  1/50تا  01(   μg/μL) هایرقت
و 599(μg/μL) هایحساسیت داشت و در رقت مترمیلی 51و50
 مترمیلی53و50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 50/3و  01/0و 19

با  00/9و  10/5( μg/μLواکنش نیمه حساس و در رقت های)
و بقیه رقت ها تا  مترمیلی 1و 59قطر  ایجاد هاله عدم رشد به

بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت نشان دادند. ترکیب  90/9رقت 
با  19و  599(μg/μLتری متوپریم و پپتید ترکیبی در رقت های)

حساسیت نشان داد  مترمیلی 50و50ایجاد هاله عدم رشد به قطر
 شد به قطربا ایجاد هاله عدم ر 1/50و  01( μg/μLهای)و در رقت

 واکنش نیمه حساس داشت و در رقتمترمیلی 55و51
(μg/μL)01/0  و بقیه  مترمیلی 1با ایجاد هاله عدم رشد به قطر

بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت  90/9( μg/μLرقت ها تا رقت )
ترکیب  00/9تا  50/3(. در غلظت های 3 نشان داد )جدول
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بیشتری در  ی داری تاثیرپپتیدترکیبی با تتراسایکلین بطور معن
 مقایسه با ترکیب با و جنتامایسین و تری متوپریم داشت.

 0به  599( μg/μL، در رقت )سودوموناس آئروژینوزاجدایه بالینی 
 % 0/00ترکیب تتراسایکلین و تری متوپریم با پپتید ترکیبی 
 % 3/33حساسیت و به ترکیب جنتامایسین با پپتید ترکیبی 

ترکیب  0به  19( μg/μLنشان داد و در رقت ) واکنش نیمه حساس
حساسیت  % 0/00تتراسایکلین و تری متوپریم با پپتید ترکیبی  

واکنش نیمه  % 3/33وبه ترکیب جنتامایسین با پپتید ترکیبی 
 0/00ترکیب  0به  01و 1/50( μg/μLحساس نشان داد. در رقت )

و به  تتتراسایکلین و جنتامایسین با پپتید ترکیبی حساسی %
واکنش نیمه حساس  % 3/33ترکیب تری متوپریم با پپتید ترکیبی 

ترکیب تتراسایکلین  0به  50/3و 01/0( μg/μLداشت. در رقت )
واکنش نیمه حساس  و به  % 0/00و جنتامایسین با پپتید ترکیبی 

مقاومت  نشان داد.  % 3/33ترکیب تری متوپریم با پپتید ترکیبی 
با پپتید  % 3/33ه  ترکیب تتراسایکلین ب 10/5( μg/μLدررقت )

ترکیبی واکنش نیمه حساس و به ترکیب جنتامایسین و تری 
اما در  .با پپتید ترکیبی مقاومت نشان داد % 0/00متوپریم 

ها مقاومت نسبت به ترکیب 90/9تا  00/9( μg/μLهای )رقت
 نشان داد.

های بیوتیکنتایج میانگین قطر هاله عدم رشددرترکیب آنتی
 استافیلوکوکوس اورئوسدر باکتری  مختلف با پیتیدترکیبی

 استافیلوکوکوس اورئوساستاندارد با ایجاد چاهک نشان داد که  
( μg/μLدر واکنش به ترکیب تتراسایکلین و پپتیدترکیبی در رقت )

تا  50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  01/0و 1/50و01و19و599
با  10/5و  50/3( μg/μLرقت) حساسیت داشت و در مترمیلی00

واکنش نیمه  مترمیلی 50و  51ایجاد هاله عدم رشد به قطر
با ایجاد هاله عدم رشد 50/9تا  00/9(  μg/μLحساس و در رقت)

 90/9( μg/μLو بقیه رقت ها تا رقت) مترمیلی 1تا  59به قطر 
بدون هاله عدم رشد به آن مقاومت نشان داد. ترکیب جنتامایسین 

با ایجاد هاله  01/0تا  19( μg/μLپپتید ترکیبی در رقت های)و 
حساسیت نشان داد و در  مترمیلی51تا50عدم رشد به قطر 

با ایجاد هاله عدم رشد به   50/3و  599( μg/μL) هایرقت
 هایحساس داشت و در رقتواکنش نیمه مترمیلی50قطر

(μg/μL) 10/5  1تا 50 با ایجاد هاله عدم رشد به قطر50/9تا 
بدون هاله عدم رشد به آن  90/9و بقیه رقت ها تا رقت  مترمیلی

متوپریم و پپتید ترکیبی در یمقاومت نشان دادند. ترکیب تر
 50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 1/50تا  599( μg/μLهای)رقت

و  01/0( μg/μLهای)حساسیت نشان داد و در رقت مترمیلی50تا 
واکنش نیمه  مترمیلی 55و50عدم رشد به قطربا ایجاد هاله  50/3

با ایجاد هاله  90/9تا 10/5( μg/μLحساس داشت  و در رقت )
بدون  90/9( μg/μLو رقت ) مترمیلی 0تا  0عدم رشد به قطر 

در غلظت  (.0هاله عدم رشد به آن مقاومت نشان داد )جدول 
ثر ا ترکیب پپتیدترکیبی با تتراسایکلین و بطور معنی داری 10/5

 بیشتر از ترکیب با جنتامایسین و تری متوپریم بود. 
به 599( μg/μLاستاندارد دررقت )استافیلوکوکوس اورئوسباکتری 

 % 0/00و تتراسایکلین با پپتیدترکیبی  ترکیب تری متوپریم 0
  % 3/33حساسیت  و به ترکیب جنتامایسین با پپتید ترکیبی 

به  1/50تا  19( μg/μLواکنش نیمه حساس نشان داد و در رقت )
هر سه ترکیب تتراسایکلین و تری متوپریم و جنتامایسین با پپتید 

 0به  01/0( μg/μLحساسیت  نشان داد. در رقت ) %599ترکیبی 
 % 0/00ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین با پپتید ترکیبی 
 % 3/33حساسیت  و به ترکیب تری متوپریم با پپتید ترکیبی 

به  هر  50 /3( μg/μLساس نشان داد. در رقت )واکنش نیمه ح
سه ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین و تری متوپریم با پپتید 

( μg/μLواکنش نیمه حساس داشت  و دررقت ) %599ترکیبی 
واکنش   % 3/33پپتید ترکیبی به ترکیب تتراسایکلین با  10/5

ید تمتوپریم  و جنتامایسین با پپحساس  به ترکیب ترینیمه
(  μg/μLمقاومت نشان داد و برای رقت های ) % 0/00ترکیبی 

ها مقاومت نشان داد. نسبت به تمامی ترکیب 90/9تا  00/9
 های مختلف با پیتیدترکیبی در باکتریبیوتیکترکیب آنتی

 معنی دار بود.10/5استاندارد در غلظت  استافیلوکوکوس اورئوس
های  بیوتیکنتایج میانگین قطر هاله عدم رشددرترکیب آنتی

با ایجاد  استافیلوکوکوس اورئوسمختلف با پیتید در جدایه بالینی 
چاهک  نشان داد که این باکتری در واکنش به ترکیب 

 599 ،19  ،01( μg/μLتتراسایکلین و پپتید ترکیبی در رقت های )
 مترمیلی00تا  50ر و با ایجاد هاله عدم رشد به قط1/50 و

با ایجاد  10/5و  01/0  ،50/3 (μg/μL)حساسیت دارد و در رقت 
واکنش نیمه حساس  مترمیلی 51و  50هاله عدم رشد به قطر

با ایجاد هاله عدم رشد 50/9تا  00/9  (μg/μL)داشت و در رقت
 90/9(μg/μL) و بقیه رقت ها تا رقت مترمیلی 1تا  59به قطر 

 شد به آن مقاومت داشت.بدون هاله عدم ر

تا  599( μg/μL) هایترکیب جنتامایسین و پپتیدترکیبی در رقت
حساسیت  مترمیلی51تا50با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  01/0

با ایجاد هاله عدم رشد به  50/3 (μg/μL)داشت و در رقت 
مه حساس نشان داد. همچنین در واکنش نی مترمیلی50قطر
با ایجاد هاله عدم رشد به قطر 50/9تا  10/5(  μg/μL) هایرقت
بدون ایجاد هاله  90/9و بقیه رقت ها تا رقت  مترمیلی 1تا  50

 عدم رشد، مقاومت داشت.
با  19و 599(  μg/μL) ترکیب تری متوپریم و پپتید در رقت های

حساسیت نشان داد  مترمیلی50و  50ایجاد هاله عدم رشد به قطر
با ایجاد هاله عدم رشد به  50/3و  01( μg/μL) و در رقت های

 واکنش نیمه حساس داشت و در رقتمترمیلی 55تا50قطر
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(μg/μL )10/5 0تا  0با ایجاد هاله عدم رشد به قطر  90/9تا 
بدون هاله عدم رشد  نسبت به  90/9  (μg/μL)و رقت  مترمیلی

و  00/9، 10/5(.در غلظت های 1آن مقاومت نشان داد)جدول 
ین بطور اسایکلین و جنتامایسرکیب پپتید ترکیبی با تترت90/9

 داری اثر بیشتر از ترکیب با تری متوپریم بود. معنی
به چند دارو دررقت  استافیلوکوکوس اورئوسجدایه بالینی 

(μg/μL)599 ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین و  3به هر  19و
و در رقت حساسیت نشان داد  %599تری متوپریم با پپتیدترکیبی

(μg/μL )01 ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین  0به هر  1/50و
حساسیت داشت و به ترکیب تری متوپریم  % 0/00با پپتیدترکیبی 

در رقت  واکنش نیمه حساس نشان داد. % 3/33با پپتید ترکیبی 

(μg/μL )01/0  پتید پ ترکیب تتراسایکلین و تری متوپریم با 0به
حساس داشت و به ترکیب نیمه واکنش % 0/00ترکیبی 

حساسیت نشان داد. در رقت  % 3/33جنتامایسین با پپتید ترکیبی 
(μg/μL )50 /3  به هر سه ترکیب تتراسایکلین و جنتامایسین و

واکنش نیمه حساس نشان  %599تری متوپریم با پپتید ترکیبی
به ترکیب تتراسایکلین با  10/5( μg/μLداد. همچنین دررقت )

واکنش نیمه حساس داشت و به ترکیب   % 3/33رکیبی پپتید ت
مقاومت  % 0/00تری متوپریم  و جنتامایسین با پپتید ترکیبی 

به تمامی  90/9تا  00/9(  μg/μLهای )نشان داد و برای رقت
 مقاومت داشت.  %599ترکیب ها 

 
 ترکیبی وپپتید های والد پپتیدهای هایویژگی :5 جدول

 

 
 
 

 
 : نتایج کروماتوگرام. 5شکل 

 

 

 

 

 

 

 پپتید توالی فرمول محموع تعداد اتم ها

429 C131H228N38O32 GIGAVLKVLTTGLPALISWIKRKRQQ-NH2 ملیتینین 

492 C158H262N44O28 GRFKRFRKKFKKLFKKLSPVIPLLHL BMAP-27 
365 C116H197N29O23 GLPLLISWIKRKKLFKKLSP پپتید ترکیبی اولیه 

335 C107H181N27O20 WGKVLIVIKHKLKFKLKS (پپتید نهایی ROU) 
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 : طیف سنجی جرمی0شکل 

 

 
 

 متر( ها با ایجاد چاهک)میلی: میانگین قطر هاله عدم رشدرقت های مختلف پیتید ترکیبی در باکتری 5نمودار 
 

  استاندارد سودوموناس آئروژینوزابیوتیک های مختلف با پیتید ترکیبی در باکتری : میانگین قطر هاله عدم رشد)میلی متر( درترکیب آنتی 0جدول 
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سودوموناس آئروژینوزا  اورئوسجدایه بالینی استافیلوکوکوس نوزاجدایه بالینی سودوموناس آئروژی استافیلوکوکوس اورئوس

100 (μg/μL)غلظت پپتید

50 (μg/μL)غلظت پپتید

25 (μg/μL)غلظت پپتید

12/5 (μg/μL)غلظت پپتید

6/25 (μg/μL)غلظت پپتید

3/12 (μg/μL)غلظت پپتید

1/56 (μg/μL)غلظت پپتید

0/78 (μg/μL)غلظت پپتید

0/39 (μg/μL)غلظت پپتید

concentration 

(μg/μL) 
 تتراسایکلین+پپتید ترکیبی

(v/v)5/5 
 جنتامایسین+پپتید ترکیبی

5:5(v/v) 

 تری متوپریم+پپتید ترکیبی
5/5 (v/v) 

p value 

599 53(I) 50(I) 50(S) 000/9 
19 09(S) 53(I) 50(S) 000/9 
01 00(S) 50(S) 51(I) 000/9 
1/50 09(S) 51(S) 55(I) 995/9< 

01/0 50(S) 51(S) 1(R) 9995/9< 
50/3 50(I) 53(I) 9(R) 9995/9< 
10/5 50(I) 59(R) 9(R) < 9995/9  
00/9 1(R) 1(R) 9(R) 9995/9< 
30/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

50/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 
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 اد چاهک)میلی متر( بالینی با ایج سودوموناس آئروژینوزابیوتیک های مختلف با پیتید ترکیبی در باکتری : نتایج میانگین قطر هاله عدم رشددرترکیب آنتی 3جدول 
 

 
 ا ایجاد چاهک)میلی متر( .استاندارد ب استافیلوکوکوس اورئوسبیوتیک های مختلف با پیتید ترکیبی در باکتری : نتایج میانگین قطر هاله عدم رشددرترکیب آنتی0جدول 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 
 
 
 

 ایجاد چاهک)میلی متر( . با استافیلوکوکوس اورئوسبیوتیک های مختلف با پیتید ترکیبی در جدایه بالینی : نتایج میانگین قطر هاله عدم رشددرترکیب آنتی1جدول 
 

concentration (μg/μL) تتراسایکلین+پپتید 
(v/v)5/5 

 جنتامایسین+پپتید
(v/v)5/5 

 تریمتوپریم+پپتید
(v/v)5/5 

p value 

599 50(S) 51(S) 50(S) 000/9 
19 09(S) 51(S) 50(S) 000/9 
01 00(S) 50(S) 50(I) 000/9 

1/50 09(S) 51(S) 50(I) 000/9 
01/0 50(I) 51(S) 50(I) 000/9 
50/3 50(I) 50(I) 55(I) 000/9 
10/5 51(I) 50(R) 0(R) 995/9< 
00/9 59(R) 59(R) 1(R) 995/9< 
30/9 0(R) 1(R) 0(R) 000/9 
50/9 1(R) 0(R) 1(R) 000/9 
90/9 9(R) 9(R) 0(R) 9995/9< 
90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

concentration 

(μg/μL) 
 تتراسایکلین+پپتید ترکیبی

(v/v) 5/5 
 جنتامایسین+پپتید ترکیبی

5/5(v/v) 

 تری متوپریم+پپتید ترکیبی
5/5 (v/v) 

p value 

599 50(S) 50(I) 50(S) 000/9 
19 50(S) 53(I) 50(S) 000/9 
01 50(S) 50(S) 51(I) 000/9 
1/50 50(S) 51(S) 55(I) 000/9 

01/0 50(I) 53(I) 1(R) 900/9 
50/3 50(I) 53(I) 9(R) < 9995/9  
10/5 50(I) 59(R) 9(R) < 9995/9  
00/9 1(R) 1(R) 9(R) < 995/9  
30/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

50/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 

concentration 

(μg/μL) 
 تتراسایکلین+پپتید

(v/v)5/5 
 جنتامایسین+پپتید

5/5(v/v) 

 تریمتوپریم+پپتید
5/5 (v/v) 

p value 

599 50(S) 50(I) 50(S) 000/9 
19 09(S) 51(S) 50(S) 000/9 
01 00(S) 50(S) 50(S) 100/9 
1/50 09(S) 51(S) 50(S) 000/9 

01/0 09(S) 51(S) 50(I) 030/9 
50/3 50(I) 50(I) 55(I) 330/9 
10/5 51(I) 50(R) 0(R) < 995/9  
00/9 59(R) 59(R) 0(R) 990/9 
30/9 0(R) 0(R) 1(R) 000/9 
50/9 1(R) 1(R) 1(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 0(R) - 

90/9 9(R) 9(R) 9(R) - 
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 :بحث
 های باکتریایی ودرمان عفونت پپتیدهای ضد میکروبی برای

 با ساختار وزیاد  تعدد دارای د وقارچی بسیار کارآمد هستن
 . [50]می باشندعملکردهای مختلف 

 بر تنیمب هایروش از استفاده با میکروبی ضد پپتید یک طراحی
 حسوبم دارو توسعه در هاتکنیک ترین سریع از یکی کامپیوتر

 از استفاده کاتیونی ترکیبی جدید با این مطالعه پپتید در. شودمی
افزارهای با کمک نرم BMAP-27 و MELITININهایدنباله

 ایشافز ضدمیکروبی زیست سنجی طراحی گردید که فعالیت
گرم مثبت و گرم منفی  باکتریایی های سلول برابر در را یافته
  .داد نشان

تمام  در قیمت پپتیدها آمینه اسید ماهیت و توالی از آنجا که طول
کاهش طول پپتید با حفظ عملکرد میکروبی شده آنها موثر است،

باشد. در این مطالعه، طول پپتید میها ن یکی از مهمترین چالشآ
رکیبی ت پپتیدترکیبی تا حد امکان کاهش داده شد به طوری که 

با توجه به ماهیت  .[09]( 5داشت )جدول اسید آمینه  50نهایی 
دارای بار  با فسفولیپیدهای بار مثبتها و داشتن کاتیونیک پپتید

بر هم  دهد و موجبمی کنش میانها  میکروب یمنفی غشا
وجود گردد. می هاباکتریتمامیت غشا و از بین رفتن  خوردن

به نیز  آنمفی پاتیک بودن و آنواحی هیدروفوب در ساختار پپتید 
 .کندیکمک مها هیدروفوب میکروب ساختار درونی بهپپتید  نفوذ
)لیزین( ازیب چندین آمینواسید پپتید ترکیبی این مطالعه ساختاردر 
 هگنجانده شده کباشد مثبت می خنثی دارای بار خالص pHدر که 

 کروبمی از بین رفتن آن و در نهایتبا غشا و تخریب  کنش میان
شارژ  لکبا حفظ  . همچنینکند توجیه میرا این پپتید توسط ها 

ب فوناحیه هیدروترمینال  Nاست که نیمه  هسعی شد ،مثبت پپتید
  .[50](5)جدول هیدروفیل پپتید باشد ناحیه ترمینال Cو نیمه 

نشان داد دو سویه استاندارد به هر سه  نتایج آزمون آنتی بیوگرام
های  یکبیوتآنتیهای بالینی به حساس و سویه بیوتیکآنتی

ه باشند، اما نسبت بجنتامایسین و تتراسایکلین حساس می
 همکاران  صادری وتری متوپریم حساسیت نداشتند.  بیوتیکآنتی

سودوموناس ی بیوتیکآنتیمقاومت  درصد 0950 در سال 
 %00 یبو تتراسایکلین را به ترت نسبت به جنتامایسین آئروژینوزا

 % 1/01و % 0/00 ،0959در  فولادی و همکاران ،[05] %599و 
در تهران   0959بهار و همکاران در سال .[00]را اعلام کردند
در  و همکاران صادقی، [03] %599مایسین را مقاومت به جنتا

 در سالوهمکاران  Gales AC، [00] %0/51اراک در  0950سال 
 0955، ساتی و همکاران  در سال [01] % 0/00در برزیل  0990

در ترکیه  0950، اوزرو همکاران درسال[00] %03در پاکستان  
 %03در سوریه   0951، ماهفود و همکاران در سال [00]30%

گزارش کردند. همچنین شاهچراغی و همکاران در سال  [00]

، و انجم و [00] %03در تهران مقاومت به تتراسایکلین را  0991
اعلام   %00در پاکستان این مقاومت را  0990همکاران در 

 . [39]کردند
امیری و همکاران در استافیلوکوکوس اورئوس برای باکتری 

و مقاومت به  %30در رشت مقاومت به جنتامایسین  0950سال
مقاومت به  در حالی که [35]گزارش نمودند %30تتراسایکلین را 

جنتامایسین در مطالعه طبایی و همکاران در  همین سال در مشهد  
در  0951. نوربخش و همکاران در سال [30]گزارش گردید 00%

و به  %00به تتراسایکلین  %00اصفهان مقاومت به جنتامایسین 
ها نسبت سویه مقاومت .[33]گزارش نمودند %00م را تری متوپری

در هر دو  %599تا  %09های مورد مطالعه از حدودبیوتیکآنتیبه 
نحوه  در تفاوت سویه بالینی متفاوت می باشد که احتمالا ناشی از

گ موقعیت جغرافیایی فرهن تجویز شده هایبیوتیکآنتیدرمان و 
و یا  هابیوتیککشورها و شهرها در میزان و روش استفاده از آنتی

 .[35]باشدمی  های مقاوم به درمان در یک ناحیهانتشار باکتری
ه های های مختلف بین سویحساسیت به پپتید ترکیبی در غلظت
های باکتریایی نشان داد که استاندارد و بالینی هر کدام از گونه

استافیلوکوکوس داری در اختلاف معنی 50/3در رقت تنها 
 (.5نمودار(استاندارد وجود داشتاورئوس 

در مشهد بر 0905در مطالعه جوادی منش و همکاران در سال  
حساسیت  ی گرم منفیهاباکتری ایتاناتین برکاتیونی پپتید روی 

  .[30]گزارش گردید   01تا  mL/µg 01 /0 در رقت های
رقت  در لرستان 0950در مطالعه عربستانی و همکاران در سال

 Allium) سرخ بن حساسیتی برای عصاره متانولی و آبی گیاه

Jesdianum)  واستافیلوکوکوس اورئوس   برای سویه استاندارد 
سودوموناس سویه استاندارد  و برای  30تا  50سویه مقاوم به دارو 

 ترلیمیلی گرم بر میلی 30تا  50و سویه مقاوم به دارو را آئروژینوزا
در  LL-37و BMAP-27پپتید ترکیبی. [31]گزارش نمودند

در اردن حساسیت  برای  0950و همکاران در سال Tallمطالعه
 μMاستافیلوکوکوس اورئوس   ی گرم مثبت از جمله هاباکتری

. [09]گزارش گردید μM 59 سودوموناس آئروژینوزاو برای  09
و همکاران درسال  Tianدر مطالعه  CL23 و  LH28بی پپتید ترکی

را برای هر دو گروه   μM 53/3در چین  حساسیت  0990
 . [30]ی گرم مثبت و گرم منفی گزارش نمودندهاباکتری

در تایلند،   0950و همکاران در سال  Intorasootدر مطالعه 
و  0/00حساسیت پپتید کاتیونی ترکیبی برای باکتری گرم مثبت 

. در مطالعه [30]گزارش کردند  0/05برای باکتری  گرم منفی 
Yang  در کره جنوبی حساسیت نسبت  0950و همکاران درسال

و برای  5-0ی گرم مثبت هاباکتریدر مورد  BMAP-27 به پپتید
گزارش شد، به طوری که در  μM 0-0ی گرم منفیهاباکتری
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ی گرم مثبت و گرم منفی هاباکتریبر روی تمام  μM 0غلظت 
و همکاران  Facconeدر مطالعه  .[53] دقیقه موثر بود  09در مدت 

اس سودومونپپتید ترکیبی کاتیونی برای  حساسیت 0953ر د
 mg/L  30 استافیلوکوکوس اورئوس   و برای  00 آئروژینوزا

. همچنین حساسیت پپتید ملیتینین در [30]گزارش شد
ی گرم هاباکتریو در  0/5تا  μM 3/9 ی گرم منفی هاباکتری
 .  [09, 30]بود 1/5تا  μM0/9 مثبت 

های مختلف برای بیوتیکآنتیهمچنین در ترکیب پپتید ترکیبی با 
و  00/9تا  1/50استاندارد در رقت های  سودوموناس آئروژینوزا

 00/9تا  50/3های در رقت سودوموناس آئروژینوزادرجدایه بالینی 
 (. 3و0حساسیت معنی داری داشت)جدول

ی های مختلف با پیتید ترکیبی در باکتربیوتیکآنتیترکیب 
 10/5استاندارد حساسیت تنها در رقت  استافیلوکوکوس اورئوس

و 00/9، 10/5بالینی در رقت های  س اورئوساستافیلوکوکوو در 
(. 1و0داری حساسیت نشان دادند)جداولبه طور معنی 90/9

 برای  –thanatin melittin برای پپتید ترکیبی های حساسیتیرقت
میکرومول بر لیتر  0/5-1/0ی گرم مثبت و منفی هاباکتری

-LL(B1)  برای پپتید ترکیبی . رقت حساسیتی[30]شد گیریاندازه

37  -BMAP-27 ووکوکوس اورئوس استافیل هایبرای سویه 
 59 و 09به ترتیب استاندارد و بالینی سودوموناس آئروژینوزا

 با ترکیب هنگام این مقادیر در  شد که گیریمیکرومولار اندازه
 0/ 1-01/9و  1/9-01/9ترتیب به  به مختلف هایبیوتیکآنتی

 .  [09]یافت میکرومولار کاهش
 
 

 گیری:نتیجه
 ربردکا طول در افزایی هم اصطلاح مطالعات به یا ترکیبی درمان

 تمقاوم چه اگر. دارند قرار توجه و مطالعه  مورد شدت به پپتیدها
دن بو فرد به منحصر دلیل به این داروها برابر در باکتریایی
 ندهآی در است اند، اما ممکننکرده ظهور هنوز عمل شان، مکانیسم

شود. از این رو به منظور جلوگیری از  ایجاد نزدیک مقاومت
ه حل را ترکیبی پپتیدها درمان این از نادرست یا زیاد استفاده
 ایی،کار افزایش مقاومت، بروز احتمال از جلوگیری برای مناسبی
این  نتایج. باشدها می کاهش هزینه نهایت در و پپتید دوز کاهش

پژوهش نشان داد که پپتید هیبریدی متشکل از دوپپتید 
MELITININ+BMAP-27  بر سویه های بالینی و استاندارد  
د تاثیر ض سودوموناس آئروژینوزا واستافیلوکوکوس اورئوس 

ا می تواند در ه بیوتیکآنتیباکتریایی دارد. ترکیب این پپتید با 
ی موثر باشد. بیوتیکآنتیکاهش عوارض جانبی و مقاومت 

 های دقیق تری نیز در این زمینه مورد نیاز است. پژوهش
 

 قدردانی: و تشکر
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Abstract:  
Introduction: 

Multiple drug-resistant (MDR) bacterial strains have spread in different parts of hospitals. The aim of 

this study was to design and synthesize an effective hybrid peptide by combining different parts of two 

peptides to achieve the highest antibacterial activity and its inhibitory effect against Staphylococcus 

aureus and Pseudomonas aeruginosa strains. 

Materials and Methods:  

From two antimicrobial peptides MELITININ + BMAP27, a hybrid peptide of the both peptides was 

considered and synthesized. The antibacterial effect of this peptide on Staphylococcus aureus and 

Pseudomonas aeruginosa strains was determined. 

Results: 

P. aeruginosa exhibited a growth inhibition zone with a diameter of 15 mm and S. aureus by creating 

a growth inhibition zone of 16 mm in diameter. Further, at 0.5% peptide concentration, P. aeruginosa 

exhibited a growth inhibition zone with a diameter of 19 mm and S. aureus outlined a growth inhibition 

zone with a diameter of 20 mm against peptide. Clinical strains from both bacterial species 

demonstrated higher resistance rates to antibiotics and peptides. In some concentrations, the 

combination of peptides and antibiotics increased the susceptibility of bacterial species but was not 

significant in all concentrations. 

Conclusion: 

A hybrid peptide consisting of two peptides, melitinin and BMAP-27, has antibacterial effect on clinical 

and standard strains of Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa. The combination of this 

peptide with antibiotics can be effective in reducing side effects and antibiotic resistance.  

 

Keywords: Hybrid Peptide, Melitinin, BMAP-27, Staphylococcus Aureus, Pseudomonas Aeruginosa, 
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