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چكيد ه 
در مطالعه ی حاضر به منظور بررسی اثر کشندگی پپتید ضد میکروبی CM11 )پپتید خطی آلفا هلیکال با 11 اسید آمینه( بر روی کیست 
زنده مانی  درصد  ابتدا  شدند.  داده  شستشو  نمکی  سرم  توسط  و  جمع آوری  شده  هیداتید  کیست  پروتواسکولکس های  گوسفند  هیداتید 
 ،64  µmol  ،16  µmol(  CM11 پپتید مطالعه غلظت های مختلف  انجام  بررسی شد. جهت  ائوزین  رنگ  از  استفاده  با  پروتواسکولکس ها 
پروتواسکولکس ها  بر روی  کنار گروه کنترل مثبت و منفی در مدت زمان های 30، 60، 120 و 240 دقیقه  µmol 256( در  و   128 µmol
 Tcapture اثر داده شدند. پس از طی زمان لازم با استفاده از رنگ حیاتی ائوزین رنگ آمیزی انجام و توسط دوربین مجهز به نرم افزار
عکس برداری انجام گردید. درنهایت شمارش پروتواسکولکس ها از روی عکس توسط نرم افزار ImageJ صورت گرفت و درصد زنده و مرده 
بودن پروتواسکولکس ها محاسبه گردید. تجزیه و تحلیل آماری داده ها توسط نرم افزار SigmaStat بررسی شده و مقادیر P Value کمتر از 
0/05 معنی دار تلقی گردیدند. تا زمان 2 ساعت پس از مجاورت پپتید CM11 با پروتواسکولکس ها، اثر کلیه ی غلظت های مورد آزمایش 
پپتید بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید در مقایسه با گروه کنترل منفی فاقد تفاوت معنی دار بود. اما پس از 4 ساعت مجاورت 
پروتواسکولکس با غلظت های µmol 128 و µmol 256 پپتید CM11، میزان زنده مانی پروتواسکولکس ها به صورت معنی دار کاهش یافت 
)P>0/05(. با توجه به نتایج طرح حاضر و با توجه به مشکلات موجود در رابطه با عوارض و مقاومت داروهای ضد پروتواسکولکس موجود، 

پپتید CM11 می تواند به عنوان یک پپتید نسبتاً مؤثر بر ضد پروتواسکولکس کیست هیداتید در تحقیقات آینده مورداستفاده قرار گیرد. 

کلمات کلیدی: کیست هیداتید، پپتید  CM11، پروتواسکولکس، برون تنی
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In present study, in order to evaluate scolicidal effect of CM11anti-microbial peptide (α-helical peptide with 11 amino 
acids) against hydatid cyst, Echinococcus granulosus protoscolices were collected and washed with normal saline. At first, 
the percentage of viability of protoscolices was evaluated using eosin staining. Different concentrations of CM11 peptide 
(16, 64, 128, and 256 μmol.), along with positive and negative control group, were used against protoscolices for 30, 60, 
120 and 240 minutes. Eosin staining was done at the end of the incubation time, and the images were taken with a camera 
equipped with Tcapture software. Finally, the number of dead and live protoscolices was determined by ImageJ software, 
and the viability and mortality percent was calculated. Data analysis was carried out by using Sigma Stat (version 3.5). P 
value < 0.05 was considered statistically significant. Up to 2 hours, the effect of all concentrations of CM11 peptide on 
protoscolices was not significant compared to the negative control group. However, after 4 hours of exposure, 128 and 256 
μm of peptide, were significantly decreased the viability of protoscolices (P<0.05). With regard to the results of this study 
and considering the resistance of the present antiprotoscolics drugs, the CM11 can be used as a relatively effective peptide 
against protoscolices in future research. 
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مقدمه
کیست هیداتید بیماری مشترک انسان و حیوان است که توسط مرحله 
نوزادی سستود سگ به نام اکینوکوکوس، متعلق به خانواده تنیده، ایجاد 
می شود. هيداتيدوزیس يكي از بيماري هاي بومي كشور هست و بسیاری 
ميزبانان  به عنوان  گاو  و  شتر  بز،  گوسفند،  جمله  از  اهلي  حيوانات  از 
مختلف  استان هاي  از  بيماري  انساني  موارد  می باشند)23(.  آن  واسط 
اثر تماس مستقيم  انتقال بیماری در  كشور گزارش  شده است)21(. راه 
و غیرمستقیم با مدفوع سگ آلوده هست. درمان رایج این بیماری در 
علم  پیشرفت  علی رغم  و  هست  درمانی  دارو  همراه  جراحی  انسان 
وجود  بیماری  این  برای  مناسبی  و  مؤثر  دارویی  درمان  هنوز  پزشکی 
ندارد)23(. همان طور که می دانیم داروی مؤثر بر روی کیست هیداتید 
آلبندازول هست که امروزه مشکلاتی از قبیل مقاومت دارویی، سمیت 
لذا  هست،  مطرح  دارو  این  با  رابطه  در  بیماری  مجدد  عود  و  کبدی 
تحقیقات به منظور دستیابی به داروی جایگزین به  طور گسترده در حال 

انجام می باشد.
ازجمله  مختلف  اجرام  دارويي  مقاومت های  مسئله  اخیر  سال های  در 
به  دست یابی  منظور  به   گسترده  تحقیقات  انجام  موجب  باکتری ها، 

داروهای جایگزین شده است. داروهاي ضد انگلي نيز از اين امر مستثنی 
نبوده و مقاومت نسبت به آن ها به درجات مختلف ایجاد شده است. 
از  اخیراً علاقه مندی محققان در زمینه تحقیق در رفع مشکلات ناشی 
مقاومت دارویی با استفاده از پپتیدها افزایش چشمگیری داشته است. 
 AMP )Antimicrobial Peptide( پپتیدهای ضد میکروبی که به اختصار
نامیده می شوند در منابع مختلفی مانند گیاهان و حشرات تا مهره داران 
شناسایی شده  پپتیدهای  بیشتر  شناسایی  شده اند.  پستانداران  و  پست 
خصوصیت  و  هستند  پایین  مولکولی  وزن  با  کاتیونی  پپتیدهای 
هیدروفوبیک از خود نشان می دهند)4(. یکی از نقش های مهم و کلیدی 
ایمنی  از سیستم  پپتیدهای ضد میکروبی آن است که به عنوان بخشی 
ذاتی بدن در مقابل طیف وسیعی از عوامل بیماری زا شامل باکتری ها، 
قارچ ها، انگل ها و حتی سلول های سرطان زا عمل می کنند )25, 27, 28(. 
مطالعه بر روی پپتیدهای ضد میکروبی مؤثر بر روی انگل ها در مقایسه 

با باکتری ها بسیار اندک است )4(. 
پپتیدهای ضد  ترکیبات،  این  به  مقاومت  بروز  کم  احتمال  به  توجه  با 
میکروبی را می توان کاندیدای مناسبی به عنوان عوامل ضد باکتریایی و 
از پپتید کاتیونیک  انگلی در نظر گرفت. در این مطالعه  همچنین ضد 

بررسي اثر کشندگی پپتید   ...



شماره 141، نشريه د امپزشكی، زمستان 1402

79

WKLFKKILKVL-NH2( CM11( که پپتیدی کوچک متشکل از یازده 
اسیدآمینه است، استفاده گردید. این پپتید در دسته پپتیدهای خطی آلفا 

هلیکال قرار می گیرد. 
با توجه به مطالعه قبلی درباره اثرات کشندگی پپتید CM11 بر روی 
اثرات ضدلیشمانیایی  پپتید  این  لیشمانیا ماژور که نشان داد  تک یاخته 
هیداتید،  کیست  بیماری  اهمیت  به  توجه  با  و   )7( دارد  قابل توجهی 
روی  بر  پپتید  این  کشندگی  اثرات  بررسی  حاضر  تحقیق  هدف 
 (In Vitro( پروتواسکولکس های کیست هیداتید در شرایط آزمایشگاهی

می باشد.

مواد و روش ها
جمع آوری پرتواسکولکس ها 

در  شده  کشتار  گوسفندان  از  هیداتید  کیست  به  آلوده  کبد   6 تعداد 
کشتارگاه صنعتی مشهد جمع آوری و با رعایت زنجیره سرد به آزمایشگاه 
داده  انتقال  مشهد  فردوسی  دانشگاه  دامپزشکی  دانشکده  انگل شناسی 
شد. در آزمایشگاه پس از ضدعفونی سطح کیست ها با الکل70%، مایع 
و پروتواسکولکس های داخل کیست توسط سرنگ50 جمع آوری گردید و 
به ظروف مخروطی انتقال یافت و به مدت 30 دقیقه بدون حرکت قرار 
داده شد تا پروتواسکولکس ها ته نشین گردند. پس از ته نشین شدن کامل، 
پروتواسکولکس ها، توسط سرم نمکی 0/9% شستشو داده شدند. شستشو 
ته نشین  برای  کافی  فرصت  بار شست وشو  هر  بین  گردید.  تکرار  بار   3
شدن پروتواسکولکس ها داده شد و بعد مایع رویی تخلیه گردید. کلیه ی 
پروتواسکولکس ها پس از شستشو در فالکون cc 50 جمع آوری و روی آن 

سرم نمکی 0/9% ریخته شد و در یخچال نگهداری گردید.

بررسی اثر پپتید CM11 بر روی پروتواسکولکس های کیست های 
هیداتید 

ساخت و تهيه پپتید CM11 توسط شرکت بیوماتیک کانادا صورت گرفت. 
یک  در  سنجی  دز  از  پس  گردید.  حل   %0/9 نمکی  سرم  حلال  در  پپتید 

مطالعه پایلوت، دزها و گروه های آزمایش به شرح زیر انتخاب شدند.
)16 µmol غلظت( CM11 گروه 1-گروه درمان با پپتید
)64 µmol غلظت( CM11 گروه 2-گروه درمان با پپتید

)128 µmol غلظت( CM11 گروه 3-گروه درمان با پپتید
)256 µmol غلظت( CM11 گروه4- گروه درمان با پپتید

 گروه5 - گروه کنترل مثبت ) ساولن(
گروه 6- گروه کنترل منفی) نرمال سالین 0/9 %( 

به  منظور انجام تحقیق ابتدا میزان زنده مانی )Viability) پروتواسکولکس ها 
با استفاده از رنگ حیاتی ائوزین 0/1 % بررسی شد و در صورتی که میزان 
انجام آزمایش ها استفاده  زنده مانی )Viability( حدود 90 % بود جهت 
پروتواسکولکس ها  سطح  روی  مایع  ابتدا  آزمایش  انجام  به منظور  شد. 
 5  ×103( رسوب کرده  پروتواسکولکس های  از   10  µl و  شد  ریخته  دور 
 ml میکروتیوب  درون  و  شد  برداشت  پروتواسکولکس(  اولیه  تعداد 
بر روی  نظر  از هر غلظت مورد   CM11 پپتید  150 µl ریخته شد.   1/5
انکوباتور 37  پروتواسکولکس های هر میکروتیوب ریخته شد، سپس در 
درجه سانتی گراد به مدت 30 دقیقه، 60 دقیقه، 120 دقیقه، 240 دقیقه 

قرار داده شد )برای هر زمان میکروتیوب جداگانه از هر غلظت پپتید در 
نظر گرفته شد(. پس از طی زمان مورد نظر میکروتیوب ها از انکوباتور 
خارج و مایع رویی آنها تخلیه، سپس بر روی آنها سرم نمکی 0/9% ریخته 
شد. پس از آن سرم نمکی 0/9% روی پروتواسکولکس ها تخلیه و به آن 
تاثیر  از  دقیقه   15 تا   10 زمان  طی  از  پس  گردید.  اضافه  ائوزین  رنگ 
رنگ ائوزین،  µl 10 از رسوب حاوی پروتواسکولکس ها روی لام گسترده 
شد، بر روی آن لامل قرار داده و با کمک لوپ با درشت نمایی 3 برابر 
عکس برداری   Tcapture نرم افزار  به  مجهز  دوربین  توسط  و  مشاهده 
انجام گردید. درنهایت شمارش کلیه پروتواسکولکس ها از روی عکس ها 
و توسط نرم افزار Image J انجام گرفت. پروتواسکولکس های مرده رنگ 
قرمز ائوزین را به خود جذب کرده و پروتواسکولکس های زنده رنگ را 
تفکیک  به  زنده  و  پروتواسکولکس مرده  تعداد  نکردند.  به خود جذب 
مورد شمارش قرار گرفت و بر تعداد کل پروتواسکولکس ها تقسیم گردید 
زنده  پروتواسکولکس های مرده)Mortality%( و  ترتیب درصد  این  به  و 

)Viability%( به دست آمد. کلیه آزمایش ها 5 بار تکرار گردید.

تجزیه و تحلیل آماری 
و  تجزیه  تمامی  شد.   Microsoft Excell نرم افزار  وارد  داده ها  ابتدا 
تحلیل های آماری توسط نرم افزار SigmaStat 3.5 انجام پذیرفت. پس از 
انجام آزمون نرمال بودن، چنانچه داد ه ها نرمال بود بین گروه ها و در 
هر گروه در طی زمان از آزمون آماری One-Way ANOVA استفاده شد. 
در صورت معنی دار بودن داده ها در این آزمون از تست تکمیلی دانکن 
)Duncan( استفاده شد. در صورت نرمال نبودن داده ها از آزمون آماری 
غیر پارامتریک Kruskal-Wallis استفاده شد. در صورت معنی دار بودن 
 P value استفاده شد. مقادیر Manwithney داده ها در این آزمون از آزمون
کمتر از 0/05 معنی دار تلقی گردیدند. جداول برای داده های پارامتریک 
به صورت میانگین ± خطای استاندارد )Mean±SE) و برای داده های غیر 
پارامتریک به صورت میانه و چارک اول و سوم)Median)%25-%75( در 

جدول آورده شد. 

نتایج 
 256 µmol 128 و µmol ،64 µmol ،16 µmol در این مطالعه غلظت های
بر  سانتی گراد  درجه   37 در  انکوباتور  در  سپس  و  گردید  تهیه  پپتید  از 
روی تعداد مشخص پروتواسکولکس به مدت 30 دقیقه، 60 دقیقه، 120 
دقیقه، 240 دقیقه در کنار کنترل منفی و مثبت قرار داده شد. هر یک از 

آزمون ها حداقل 5 بار تکرار گردید. نتایج به شرح زیر مشاهده گردید:
پس از 30، 60 و 120 دقیقه: اثر کلیه غلظت های مورد آزمایش پپتید بر 
فاقد  منفی  کنترل  گروه  با  مقایسه  در  کیست  پروتواسکولکس های  روی 

تفاوت معنی دار بود )جدول 1( )نمودار 1(.
پس از 240 دقیقه: اثر غلظت های 128 میکرومول و 256 میکرومول پپتید 
بر روی پروتواسکولکس های کیست در مقایسه با گروه کنترل منفی دارای 
 µmol غلظت  داد  نشان  آزمایش  این   .)P<0/05( بود  معنی دار  تفاوت 
128 پپتید توانسته است پس از 240 دقیقه مجاورت پروتواسکولکس ها با 
پپتید میانگین درصد زنده مانی را از 85% به 58% کاهش دهد. همچنین 
با  مجاورت  دقیقه   240 زمان  طی  از  پس  پپتید   256  µmol غلظت 
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پروتواسکولکس ها میزان زنده مانی را از 85% به 32% کاهش داد )جدول 
1( )نمودار 2(. 

 )viability( زنده مانی  درصد  تغییرات   3 نمودار  همچنین 
هر  در  آزمایش  زمان  طول  در  را  هیداتید  کیست  پروتواسکولکس های 
تنها  است  مشخص  نمودار  این  در  که  همان طور  می دهد.  نشان  گروه 
غلظت µmol 256 پپتید در زمان 240 دقیقه با بقیه زمان ها دارای اختلاف 

معنی دار است )نمودار 3(.

بحث 
سگ  ازجمله  و  گوشت خواران  که  است  زئونوزی  بیماری  هیداتیوزیس 
به عنوان میزبان نهایی و حيوانات اهلي زيادي ازجمله گوسفند، بز، شتر و 
گاو به عنوان ميزبانان واسط آن می باشند)23(. موارد انساني بيماري نيز از 
استان های مختلف كشور گزارش شده است)21(. درمان رایج این بیماری 

در انسان جراحی همراه دارو درمانی می باشد)23(. 
مبندازول،  به  نسبت  آلبندازول  اثر  دادند  نشان  و همکاران  هاشمی تبار 
در پيشگيري و درمان كيست هیداتید در موش های آلوده شده به روش 
بر  استفاده  مورد  متداول  داروی  چند  هر  می باشد)10(.  بیشتر  تجربی 
زیادی  مشکلات  امروزه  اما  می باشد  آلبندازول  هیداتید،  کیست  روی 
دارویی، سمیت  از دستگاه گوارش، مقاومت  دارو  شامل: جذب ضعیف 
می باشد.  مطرح  دارو  این  درباره  استفاده   از  پس  کیست  عود  و  کبدی 
کارایی  ارزیابی  برای   (In Vitro( آزمایشگاهی  شرایط  در  آزمایش  یک 
درمان ترکیبی آلبندازول و اتوواکوئون در برابر کیست های هیداتید اولیه 
زنده مانی  انجام شد و در روش کشت، مدت زمان  آلوده  در موش های 
از  کوتاهتر  اتوواکوئون  و  آلبندازول  ترکیبی  درمان  با  پروتواسکولکس 

مدت زمان حذف اتوواکوئون به تنهایی در شرایط هوازی بود در نتیجه 
اتوواکوئون اثر آلبندازول را در درمان  کیست هیداتید در موش افزایش 
مختلف  اجرام  دارويي  مقاومت های  مسئله  اخیر  سال های  در  داد)8(. 
ازجمله باکتری ها، موجب انجام تحقیقات گسترده به منظور دست یابی به 
داروهای جایگزین شده است. داروهاي ضد انگلي نيز از اين امر مستثنی 
ایجاد شده است.  به درجات مختلف  به آن ها  نبوده و مقاومت نسبت 
یکی از مواردی که به عنوان دارو جایگزین مورد توجه محققین هست 

پپتیدهای ضد میکروبی است )5, 6, 24( .
از  استفاده  دارویی  مقاومت  از  ناشی  مشکلات  رفع  منظور  به  اخیراً 
پپتیدهای ضد میکروبی در تحقیقات افزایش چشمگیری داشته است. در 
نشان  میکروبی  پپتیدهای ضد  فعالیت  برای  مجزا  مکانیسم  دو  مجموع 
 )Dermaseptin(داده  شده است گروهی از این پپتیدها مانند درماسپتین
هدف  ارگانیزم  پلاسمایی  غشا  تخریب  باعث   )Temporine( تمپورین  و 
مانند  دیگر  گروه  و  می کنند،  غشا  داخل  در  حفره  ایجاد  و  می شوند 
اندامک های  بر   )Indolicidin( ایندولیسیدین  و   )Histatin( هیستاتین 

داخل سلول ازجمله میتوکندری اثر منفی برجا می گذارند)4(.
ضد  پپتیدهای  ترکیبات،  این  به  مقاومت  بروز  کم  احتمال  به  توجه  با 
و  باکتریایی  به عنوان عوامل ضد  مناسبی  کاندیدای  را می توان  میکروبی 
کاتیونیک    پپتید  از  مطالعه  این  در  گرفت.  نظر  در  انگلی  ضد  همچنین 
یازده  از  متشکل  کوچک  پپتیدی  که   )WKLFKKILKVL-NH2(CM11
اسیدآمینه است، استفاده گردید. این پپتید در دسته پپتیدهای خطی آلفا 

هلیکال قرار می گیرد. 
اولین بار اثر ضد میکروبی پپتید CM11 بر روی باکتری بیماری زای گیاه 
که از نظر اقتصادی اهمیت بسیاری داشت مورد بررسی قرار گرفت)9(. 

جدول 1 - اثر غلظت  مختلف پپتید ضد میکروبی CM11 بر روی تعداد پروتواسکولکس های کیست هیداتید در 30، 60 دقیقه، 2 و 4 ساعت 

پس از مجاورت در شرایط برون تنی.

*: تست آماری غیر پارامتریک. 2*: تست آماری پارامتریک.

.)P>0/05( حروف غیر مشابه نشانه اختلاف آماری معنی دار نسبت به گروه کنترل منفی می باشد :ab

درصد زنده مانی

30 دقیقه )1*(60 دقیقه )1*(2 ساعت )2*(4 ساعت )2*(
غلظت )µM(تعداد آزمایش 

 )75%-25%( میانه)75%-25%( میانهمیانگین± خطای استانداردمیانگین± خطای استاندارد

8/2± 1/85 a38/3 ±24/80 a)99/86-34/81( 83/83)72/78-68/75(37/775کنترل منفی

22/5±54/75 a68/1 ± 57/82 a)52/84-96/83(52/84)15/86-03/78( 26/84516

9/6±4/69 a15/4 ±44/77 a)11/83-09/77(46/78)74/84-68/76( 25/83564

19/6±6/58 b82/8± 75/68 a)19/83-9/74(93/79)78/80-16/74( 06/775128

17/9±8/31 b33/3± 65/73 a)14/79-55/65(35/77)4/77-97/68( 88/695256

0 b57/6±34/11 b)06/23-00/0(71/18)85/27-68/5(92/175کنترل مثبت

بررسي اثر کشندگی پپتید   ...



شماره 141، نشريه د امپزشكی، زمستان 1402

81

نمودار 1- تأثیر غلظت های µmol ،64 µmol،16 µmol 128 و µmol 256 پپتید CM11 بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید پس از 2 ساعت مجاورت با استفاده از روش رنگ آمیزی 

حیاتی. از نرمال سالین به عنوان کنترل منفی و ساولن به عنوان گروه کنترل مثبت استفاده شد. عدد صفر در نمودار به منزله کنترل منفی هست.

نمودار 2- تأثیر غلظت های µmol ،64 µmol ،16 µmol 128 و µmol 256 پپتید CM11 بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید پس از 4 ساعت مجاورت با استفاده 

 :a b .از روش رنگ آمیزی حیاتی. از نرمال سالین به عنوان کنترل منفی و ساولن به عنوان گروه کنترل مثبت استفاده شد. عدد صفر در نمودار به منزله کنترل منفی می باشد

.)P>0/05( حروف غیرمشابه نشانه اختلاف آماری معنی دار نسبت به گروه کنترل منفی می باشد
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پس  از آن خواص ضد باکتریایی این پپتید بر ضد عفونت های بیمارستانی 
بررسی و ثابت شد)2, 3, 18(. خواص ضد لیشمانیایی این پپتید نیز توسط 

خلیلی و همکاران )2019( به اثبات رسیده است )7(. 
این پپتید از دو پپتید سکروپین )Cecropins( و ملیتین )Melittin( تشکیل  
شده است، سکروپین اولین بار از همولنف پروانه ابریشم جدا گردیده 
گرم  باکتری های  ضد  بر  وسیعی  میکروبی  ضد  فعالیت  دارای  و  است 
مثبت و منفی هست. ملیتین از زهر زنبورعسل اروپایی آپیس ملی فرا 
جدا گردیده است)18, 19, 26(. هر دو پپتید دارای فعالیت گسترده ضد 
میکروبی علیه باکتری های گرم مثبت و منفی با کمترین اثر توکسیک بر 
روی سلول های پستانداران می باشند. پپتید مذکور همانند دیگر پپتیدهای 
کاتیونیک و آمفی پاتیک این توانایی را دارد که در غشا جرم بیماری زا 

سوراخ ایجاد کند )18(.
اثر کشندگی پپتیدهای مختلفی ازجمله سکروپینCecropin A( A)  و 
ملیتین اMelittin )با منشأ حشرات( بر ضد لیشمانیا دونوانی، پپتیدهای 
 Skinpolypeptide( پپتید  اسکینوپلی  و   )5 -  Histatin( نظیر هیستاتین5 
لیشمانیا  لیشمانیا ماژور و  بر ضد  ترتیب  به  )با منشأ پستانداران(   )YY

دونوانی گزارش گردیده است)4(.
بر   CM11 پپتید اثرات کشندگی  درباره  قبلی محقق  تجربه  به  توجه  با 
روی تک یاخته  لیشمانیا ماژور که نشان داده شد غلظت µmol 16پپتید 
اثر ضد لیشمانیایی بارزی داشته است )7( و با توجه به اهمیت بیماری 
کیست هیداتید، در تحقیق حاضر بر آن شدیم تا اثرات کشندگی این پپتید 
را بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید در شرایط آزمایشگاهی 

مورد مطالعه قرار دهیم.
در  هیداتید  کیست  پروتواسکولکس  روی  بر   CM11 پپتید  کشندگی  اثر 
دوزهای µmol 128 و µmol 256 و در زمان 240 دقیقه پس از مجاور 

 50 و  درصدی   30 کاهش  موجب  ترتیب  به  که  گردید،  مشاهده  شدن 
دوز  است.  شده  پروتواسکولکس ها  زنده مانی  درصد  میانگین  درصدی 
از  بیشتر  بسیار  این مطالعه،  در  پپتید  این  تاثیر  برای  نیاز  مورد  زمان  و 
دوز و زمان مورد نیاز برای تأثیر این پپتید بر روی تک یاخته هایی مانند 
leishmania بوده است، که با توجه به تک یاخته بودن لیشمانیا این امر 

قابل انتظار بود.
بر روی کیست هیداتید در شرایط  گیاهی مختلفی  ترکیبات  اثر  تاکنون 
گیاهی  ترکیبات  این  جمله  از  است.  شده  بررسی  درون تنی  و  برون تنی 
متانولی  عصاره  و   (Allium sativum( سیر  الکلی  عصاره  به  می توان 
 ،(Zataria multiflora( شیرازی  آویشن   ،(Prosopis farcta( گیاه جغجغه 
نعنا)Mentha)، سیاه دانه )Nigella sativa)، زرشک )Berberis vulgaris) و 
زنیان )Ajowan) اشاره کرد. این ترکیبات دارای اثر کشندگی قابل قبول 

بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید بوده اند)17-13, 20, 22(.  
عقرب  زهر  از   شده  جدا   )AMP( میکروبی  ضد  پپتیدهای  اثر  بررسی 
یونی  تبادل  با کروماتوگرافی   (Mesobuthus eupeus( اپیوس  مزوبوتوس 
   Echinococcus granulosus روی  بر  سمی  فراکشن های  جداسازی  و 
یک  عنوان  به  می تواند  عقرب  زهر  که  شد  داده  نشان  و  شد  انجام 
مطالعه ای  در  همچنین  گردد)11(.  واقع  مفید  کش  پروتواسکولکس 
عقرب  زهر  از  شده  جدا  میکروبی  ضد  پپتید های  مهاری   اثر  مشابه 
پروتواسکولکس های  روی  بر   (Androctonus  crassicauda( سیاه  کژدم 
Echinococcus granulosus و اثر ضدقارچی و باکتریایی انجام شد)1(. با 
وجوداین تحقیقات محدودی در رابطه با اثرات این ترکیبات بر روی سایر 

انگل ها انجام شده است. 
را در شرایط   367-IB A و  پپتیدهای تمپورین  لاندا و همکاران )2009( 
دادند.  اثر   Taenia crassiceps سرکوس های  سیستی  روی  بر  برون تنی 

نمودار 3- تأثیر غلظت های µmol ،64 µmol ،16 µmol 128 و µmol 256 پپتید CM11 بر روی پروتواسکولکس های کیست هیداتید در زمان های 30 دقیقه، 60 دقیقه، 120 

دقیقه و 240 دقیقه پس از مجاورت با استفاده از روش رنگ آمیزی حیاتی. از نرمال سالین به عنوان کنترل منفی و ساولن به عنوان گروه کنترل مثبت استفاده شد.
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به  الکترونیک  میکروسکوپ  و  اینورت  میکروسکوپ  کمک  به  سپس 
بررسی تغییرات ساختاری پروتواسکولکس ها پرداختند. آن ها فاکتورهایی 
چون حرکت، اندازه و درصد evagination پروتواسکولکس ها در مجاورت 
 (gr/ml( را مورد بررسی قراردادند. دز RPMI صفرا %1 و محیط کشت
زمان  در  ماکرووزیکول  تشکیل  باعث  پپتیدها  این   400  (gr/ml( و   200
تا 24  اثرات  این  از در معرض قرار گرفتن گردید که  تا 6 ساعت پس   3
 367-IB ساعت بعد در دید میکروسکوپ نوری واضح تر شد. آن ها پپتید

را مؤثرتر دانستند)12(.
در تنها تحقیق انجام شده توسط لاندا و همکاران )2009(، دوز استفاده 
 T. سرک های  سیستی  روی  بر   367-IB و   A تمپورین  پپتید  دو  شده 
دز 400  که  است  عنوان  شده  میلی لیتر  بر  گرم  و 400   200 crassiceps
گرم بر میلی لیتر 24 ساعت پس از تأثیر تمپورین A موجب کاهش 20 % و 
IB-367 موجب کاهش40 درصدی میزان evagination پروتواسکولکس ها 
شدند. همچنین در تزریق این دو پپتید به موش تمپورین A و IB-367 به 
ترتیب موجب کاهش 50 % و 25 % لود انگل شدند. دز موثر در تحقیق 
نزدیک   )2009( و همکاران  لاندا  تحقیق  در  مورداستفاده  دز  به  حاضر 
است هرچند به دلیل متفاوت بودن روش آزمایش امکان مقایسه نتایج 

وجود ندارد)12(. 
کیست  پروتواسکولکس های   )viability( زنده مانی  درصد  تغییرات 
هیداتید در مجاورت غلظت µmol 256 پتید نشان داد زمان 240 دقیقه 
)4 ساعت( زمان مناسب اثر پپتید است. این زمان با زمان استفاده  شده 
در تحقیق لاندا و همکاران )2009( که بازه 3 تا 6 ساعت را مورد بررسی 

قراردادند همخوانی دارد.
پپتیدها به عنوان کاندید دارویی به دلیل مشخص بودن نوع  از  استفاده 
متشکل  که خود  گیاهی  با عصاره های  مقایسه  در  اجرام،  بر  مؤثر  ماده 
حال  در  هرچند  دارد.  بیشتری  کنترل  قابلیت  می باشند  ماده  چندین  از 
حاضر هزینه ساخت این پپتیدها بالا است، لذا استفاده هم زمان از پپتید و 
داروهای ضد کیست هیداتید مانند آلبندازول می تواند با ایجاد حساسیت 
در لایه خارجی پروتواسکولکس توسط پپتید باعث کاهش دوز مصرفی 
داروی اصلی و درنتیجه کاهش عوارض جانبی داروی اصلی درمان کیست 

هیداتید گردد

نتیجه گیری کلی  
کنترل  گروه  با  مقایسه  در   CM11 پپتید  داد  نشان  حاضر  مطالعه  نتایج 
را  منفی فعالیت کشندگی ضد پروتواسکولکس در شرایط آزمایشگاهی 
در  موجود  به مشکلات  توجه  با  و  نتایج طرح حاضر  به  توجه  با  دارد. 
می تواند   CM11 پپتید  موجود،  داروهای  مقاومت  و  عوارض  با  رابطه 
هیداتید  کیست  پروتواسکولکس  ضد  بر  مؤثر  نسبتاً  پپتید  یک  به عنوان 
بدیهی است در تحقیقات  قرار گیرد.  استفاده  آینده مورد  در تحقیقات 
آینده بایستی بهبود زمان و دز مؤثر این پپتید مدنظر باشد. احتمال دارد 
استفاده هم زمان این پپتید با سایر ترکیبات مؤثر بر روی پروتواسکولکس 
و تغییرات ساختاری در پپتید کاهش دز مصرفی و زمان اثر پپتید را به 

همراه داشته باشد.

تشکر و قدردانی  

و  دامپزشكي می باشد  نامه دکترای عمومي  پایان  نتایج  مقاله حاصل  این 
نویسندگان بر خود لازم می دانند تا از حمایت مالی و پژوهشی معاونت 
دانشگاه فردوسی مشهد تشکر و  دانشکده دامپزشکی  محترم پژوهشی 

قدردانی نمایند. 
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