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بررسی  : یاانپی   اریگامی و یاانی د  سازی بر پایه نانوساختارهایراهکارهای نوین واکسن 

 پایداری و کارایی 

 و*2زاده قاسمیو رضا حسن 1سید مجتبی دهقانیان

 

 دانشگاه حکیم سبزواری  -دانشکده فنی و مهندسی -گروه مهندسی مکانیک و هوافضا -کارشناسی ارشد 1
 دانشگاه حکیم سبزواری  -دانشکده فنی و مهندسی -گروه مهندسی مکانیک و هوافضا -دانشیار 2

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مقدمه -1

در  واکسن     اساسی  ارکان  از  یکی  عنوان  به  ها 

حفاظت از سلامت عمومی، نقش حیاتی در جلوگیری  

 ها  های عفونی و عوارض جدی آناز شیوع بیماری

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

دارند. این ابزارهای پیشگیرانه به طور مستقیم به ایجاد  

گیر  های واگیردار و همهای سالم و بدون بیماریجامعه

های  کنند. با توجه به این که هر ساله ویروسکمک می

ویژگی با  میجدید  ظهور  متفاوت  ژنتیکی  کنند،  های 

های جدید و مؤثر برای مقابله با  ضرورت تولید واکسن

 شود. این نیاز به  این تهدیدات به وضوح احساس می

 

 چکیده
دهند. ها واکنش نشان می هایی مانند ویروسن ژبخشی از سیستم ایمنی بدن هستند که با تولید پادتن در برابر پاتو B هایسلول
این سلولفعال واکسنسازی کارآمد  اصلی در طراحی  از ساختارهای دیها هدف  استفاده  پژوهش،  این  است. در  ای انهای جدید 

. هدف اصلی این مطالعه، ارزیابی پایداری و قابلیت  ه استهای نوین مورد بررسی قرار گرفتدر طراحی واکسن  یاان پی    اریگامی و
سازی دینامیک  . برای این منظور، از شبیه می باشد B هایسازی مؤثر سلولها برای فعالژناین ساختارها در ارائه چندظرفیتی آنتی

به  دیمولکولی  ساختارهای  دینامیکی  رفتار  و  پایداری  تحلیل  شبه انمنظور  ذرات  و  اریگامی  شرایط  ای  در  مختلف   دماییویروس 
را حفظ می  پایداری خود  این ساختارها در دماهای مختلف،  داد که  نشان  نتایج  بر  استفاده شد.  تأثیر منفی  تغییرات دمایی  و  کنند 

این  .  تغییر محسوسی نداشته است دما    تغییربا    یاانپی ای ازاننیروی گسیختگی دیدهد  نتایج نشان میساختار آن ندارد. همچنین  
توانند در شرایط متنوع محیطی پایدار باقی بمانند و اطلاعات  می  یاانپی  ای اریگامی واندهند که ساختارهای دیها نشان مییافته

 کار گرفته شود.  های ژنتیکی به های پایدار و مؤثر و همچنین در توسعه درمان تواند در طراحی واکسنحاصل از این پژوهش می
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واکسن زمینه  در  تحقیق  و  یک  نوآوری  عنوان  به  ها، 

 تواند به  های بهداشتی و درمانی، میاولویت در سیاست

های درمانی ناشی  حفظ سلامت جامعه و کاهش هزینه

 .[2, 1] های عفونی کمک کنداز بیماری

نوآورانه اننانوذرات دی  عنوان ذرات  به  اریگامی  ای  ای 

  اند های جدید مورد توجه قرار گرفتهدر طراحی واکسن

قابلیت[4,  3] دلیل  به  نانوذرات  این  به  .  منحصر  های 

توانند به  ها، میژنفرد خود در سازماندهی و ارائه آنتی

سلول مؤثری  کنند  B هایطور  تحریک  .  [6,  5]  را 

بدن  لنفوسیت  Bهای  سلول ایمنی  سیستم  از  هایی 

ها، آنتی  هایی  مثل ویروسهستند که در مقابل پاتوژن

تولید می انسان روزانه میلیونبادی   نوع کنند. بدن  ها 

از سلول تولید می  Bهای  مختلف  در خون  را  کند که 

می بازی  را  ایمنی  نظارت  نقش  و  کرده    کنند گردش 

آن [7] تولید  .  بادی  آنتی  تا  شوند  فعال  کاملاً  باید  ها 

دلیل،. کنند  همین  ساخت    به  در  اصلی  هدف 

,  8]  است  Bهای  های جدید، فعال کردن سلولواکسن

9] . 

سازماندهی   تأثیر  بررسی  به  که  مطالعاتی  امروز،  به  تا 

بر تحریک سلولآنتی از  پرداخته B هایژن  اند، عمدتاً 

استفاده  داربست ذرات  یا  پلیمری  پروتئینی،  های 

ها تنها امکان تغییرات محدودی در  اند. این روشکرده

می فراهم  را  طراحی  کنترل  پارامترهای  صرفاً  یا  کنند 

آنتی موقعیت  و  تعداد  بر  میژنآماری  ارائه    دهند ها 

و   ژن یآنت  یی فضا  شیحال، نقش مستقل آرا ن ی. با ا[8]

  B  یهاسلول  یساز در فعال  یاضاف  یطراح   یپارامترها

باق است   ی ناشناخته  هم[8]   مانده  به  از    ل یدل  ن ی. 

  روس یبه عنوان ذرات شبه و  ی گام یار  ی اانینانوذرات د

(1VLP آنت مشخص  تعداد  با  کنترل    ژن ی(   فاصله  و 

نشان    قات یتحق  . استفاده شده است  ها ژنیآنت  ن یشده ب

ها  و نحوه ارائه آن  هاژنیآنت  یی فضا  ش یاند که آراداده

بر شدت و    ی قابل توجه  ریتأث  تواندیم  B  یهابه سلول

ا پاسخ  باشد   یمن ی نوع  هم[10]  داشته  به    ل، یدل  نی. 

نانوذرات از    ی گام یار  ی اانید  ویروسشبه  استفاده 

عنوان    تواندیم طراح  نینو  یاستراتژ  کی به    ی در 

  ر، یو متغ   دی جد  یهاروسیبرابر و  در  ژهیها، به وواکسن

 .ردیمورد استفاده قرار گ

شبه و  هیشب   ییساختارها  روسیوذرات    ها روسیبه 

ذرات به    ن یرا ندارند. ا  روس یو  یک یهستند اما ماده ژنت 

و  ل یدل به    ی من ی ا  ستمی س  توانندیم   هاروسیشباهت 

تحر را  ا  ک ی بدن  بدون  وجود    نکهیکنند  عفونت  خطر 

شبه نانوذرات  باشد.  عنوان    توانندیم  روسیوداشته  به 

پا  ژنآنتی  یهاحامل تا  شوند  تحو  یداری استفاده    ل یو 

اواکسن بخشند.  بهبود  را  م   نیها  به    تواندیروش 

کمک   ی ها و کاهش عوارض جانبواکسن ییکارا  شیافزا

چالش  . کند به  توجه  تول  یها با  در    د یموجود 

ا  یهاواکسن و  د   من،یمؤثر    ی گام یار  یاانینانوذرات 

عنوان    توانندیم کل  ک ی به  توسعه    یدی ابزار  در 

ا  نینو  ی هاواکسن پاسخ  بهبود  برابر   ی منیو  در 

واگ  یعفون  ی هایماریب ا  ریو  کنند.    کرد ی رو  نیعمل 

ا  تواندیم مقاوم  ترمسال   یاجامعه  جادیبه  برابر و  در  تر 

 کمک کند  ی بهداشت دات یتهد

و    بیترت  ی بر رو  قیامکان کنترل دق  ی گامیار  یاانید

فراهم   RBD 2یها ژنیآنت  ی چگال را  خود  سطح  در 

  ی ها نیاز پروتئ  یکه بخش   RBDی هاژنیآنت.  کندیم

م   یروسیو دق  توانندیهستند،  طور  سطح    ی رو  قیبه 

 
1 Virus Like Particles 
2 Receptor Binding Domain 
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گ   ی گامیار  ی اانید  ینانوساختارها   نیا با  رندیقرار   .

ترت  رییتغ و  سطح    ی رو  هاژنیآنت  نیا  بیتعداد 

میگام یار  یاانید از    یمختلف  یالگوها  توان ی  ، 

برا  نیاکرد.    جادیا  هاژنیآنت   ی فعالساز   یالگوها 

مهم  B  یهاسلول نقش  ا  ی که  پاسخ  بدن    یمن ی در 

 . [11] مهم هستند ار ی دارند، بس

  جاد ی ا  یبرا  عیروش آسان و سر  کی   ی گامیار  یاانید

در  .  [13,  12]است    یاانیمتنوع د  ار یبس   یساختارها 

  د یتول  ی روش برا  نیترمتداول  ک، ی تکن  نیحال حاضر ا

مق   یاانید  یساختارها  است  اسی در  .  [14]  نانو 

بس  ی گامیار  یاانید زم  ی اری در    ی قاتیتحق  ی هانهی از 

گرفته قرار  استفاده  دل  .[16,  15]  است  مورد    ل یبه 

بدن    ی گام یار  یا انید  ی ساختارها  ی سازگار با 

برا آنها  از  استفاده  زنده،  پ  یموجودات    ی زشکحوزه 

  کی تکن .  مورد استقبال محققان قرار گرفته است  اریبس

  ی مهندس   یکارآمد برا  یک استراتژی  ،یگام یار  ی اانید

م  دهیچیپ   ینانوساختارها ارائه  دلخواه،  اشکال    کند یبا 

[17 ,18] . 

خنث   هایی  پژوهش با  رابطه  به    ها  روسیو  یساز  یدر 

 انویونز  .است  انجام شده   یگام یار  ی اانیکمک روش د

سال   در  همکاران  کپ   ش ینما  یبرا  2020و    ی تعداد 

ب  HIVویروس      ژنیآنت فاصله  کنترل    یژنیآنت  نیو 

داربست از  استفاده    ی گامیار  ی اانید  یها شده  سخت 

به عنوان    ی روسیکه ذرات شبه و  صورتنیکردند.  به ا

ب  ی رو  ژنیآنت  ک ی قرار    ی گامیار  یاانید  یرونیدامنه 

م با  و  آنت  یب یترک   لیدارند  به    ی اختصاص  یباد   یبالا 

  B  ی هاسلول  ت یو در نها  شود یمتصل م   HIVروسیو

و همکاران در    گرنت  .[8]  کند یساده انسان را فعال م

برا  ک ی  2021سال   آسان  مشخص    یروش  و  ساخت 

ذرات شبه عملکرد    یگامیار  یاانید  یروسیوکردن  با 

ا   ی کووالانس کردند.  تحق  نی گزارش  با    ، یقاتیگروه 

د  یبررس کمپلکس  کاربرد   و  با    ی اانیعملکرد 

ا  یدرمان   باتیترک که  دادند  نشان  روش    نیمرتبط، 

وساواکسن  ،یدرمان   لمث  یمتفاوت   یکاربردها و    ل یها 

 .[9]دارد   یانتقال درمان

سال    جانگ  در  همکاران      ی هاRBD  2022و 

SARS-CoV-2  رو آپتامر  توسط    ی هانانوگلوله  ی را 

کردند و   ی ده نانومتر سازمان 74 باًیبا قطر تقر یاانید

  ی اانیبر د  ی مبتن   VLP  وندیپ   ل یمتوجه شدند که م

م سلول  کلافتی  شیافزا  زبان یبه  طور  به  کار    نیا  ، ی. 

جد عفونت  یبرا  یدیابزار  -SARS  ییزامطالعه 

CoV-2  فعال ارائه    VLPبر    یمبتن   ی منیا  یسازو 

کرده    ترقیعم  یروسیکه درک ما را از عفونت و  کندیم

واکسن توسعه  و  یهاو  را    ار یبس  یروسی ضد  مؤثر 

 2024املین و همکاران در سال    .[10]  کند یم   لیتسه

ژن  که به آنتی pb10 نشان دادند که پروتئین تزئینی

متصل شده، تمایل خود را برای ذرات شبه   Ova مدل

می  یاانی د بدون T5 ویروس کند.  حفظ 

تمامی     cryo-EMمطالعات که  کردند  تأیید  نیز 

شدهمحل اشغال  کاملاً  کپسید  اتصال  این  های  و  اند، 

می توسعه  ساختار  برای  مؤثر  پلتفرمی  عنوان  به  تواند 

پاسخواکسن با  جدید  پایدار  های  و  قوی  ایمنی  های 

 .[19] استفاده شود 

سال    کمان  در  همکاران  و  نانوذره2024چنگ  یک   ، 

-SARSمشابه ویروس  وجهی اریگامی بیست ایاندی

CoV2   آنتی با  که  کردند   RBD هایژنطراحی 

تزئین شده بود. این ساختار امکان تنظیم دقیق فاصله  

آنتی تعداد  فعالژنو  برای  که  کرد،  فراهم  را  سازی  ها 

دارد.   B هایسلول اهمیت  ایمنی  پاسخ  بهبود  و 

موشآزمایش روی  نانوواکسنها  که  داد  نشان    های ها 
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دی بر  اریگامی  انمبتنی  قویپاسخای  ایمنی  تر،  های 

آنتیپایدارتر و گسترده به   RBD هایژنتری نسبت 

می ایجاد  طراحی  محلول  برای  را  روش  این  که  کنند، 

 .[20] کندهای جدید مؤثر معرفی مینانوواکسن

انجا برا  یکه سفت  ییاز  سلول    یقو  ک یتحر  یداربست 

B  پا[8]است    یضرور   ی اانید  یساختار   یدار ی، 

  ط یواجد شرا  یبرا  یدیمسئله کل   ک ی به عنوان    یگامیار

.  ردیمورد توجه قرار گ  یست یبا  ،ی گامیار  یاانیبودن د

ا  نیبد در  طراح  نیمنظور  به  ابتدا  و    یمطالعه 

پرداخته    1ی اانپی    یمولکول     ک ی نامید  یساز هیشب

نها   ب یترک  ک ی   سازییهو شب  یبه طراح  تیشده و در 

eOD-GT8-PNA-DNA   م .  شودیپرداخته 

تشک مورد   بیترک از    لینظر  مربوط    ژنیآنت  ک ی شده 

و رشته    HIV(eOD-GT 820)  روسیبه  به  متصل 

تک   یاانپی توسط  دکه  ساختار    یاانیرشته  به 

م  ی گامیار  یاانید ساختار    .(1)شکل    شودیمتصل 

داده  کمپلکس  نشان  کل  از  شماتیکی  صرفاً  شده 

، از  در این مقاله   سازیاست، در حالی که در شبیه 

با استفاده شده است.   ای اندی  ای ازموتیف نماینده 

شب  از  توان   ،یمولکول   ک ی نامید  یساز هیاستفاده    می 

د   یساختار  راتییتغ را    نیا  یک ینام یو    در کمپلکس 

ک مشاهده  زمان  بررس  رد طول  به  مختلف    رات یتأث  یو 

پا   ی طیمح آن    ی داریبر  عملکرد    اطلاعات پرداخت.  و 

از شبیه   تواندیم سازی دینامیک مولکولی  بدست آمده 

طراح واکسن  یبه  درمانبهتر  و  بر    یمبتن   یهاها 

امکان بررسی  کمک کند این روش    یاانپیو    یاانید

سیستم در  را  انرژی  و  ساختاری  های  تغییرات 

 
1 Peptide nucleic acid (PNA) 

 

. در این  فراهم می کندبیولوژیکی تحت شرایط مختلف  

شبیه بررسی  زمینه،  برای  مولکولی  دینامیک  سازی 

دی بین  پروتئین  یا انپیای،  انتعاملات  بسیار  و  ها 

  نه یبا توجه به مطالعات انجام شده در زم .  حیاتی است

واکسن  یطراح بهبود    ک ینام ید   ی سازهیشب   ، هاو 

د   ی مولکول پروتئ  یا انپی  ، یاانیکمپلکس    ن یو 

(eOD-GT8-PNA-DNA  نشده انجام  کنون  تا   )

م  نیا  .است واکسن  تواندیکار  توسعه  با    دی جد  یهابه 

منجر شود  ییکارا نها  .بالاتر  مطالعه    ن یا  جی نتا  ت،یدر 

  ه یعل   نینو  ی هاواکسن  ی طراح  ی راهگشا  تواندیم

پ  HIV  روسیو به  و  در    ی شتریب  ی هاشرفتی باشد 

د   ی مبتن  ی هاواکسن  نهیزم کمک    یگام یار  یاانیبر 

 کند. 

 
و   eOD-GT8-PNA-DNA: شماتیکی از ترکیب 1شکل

   ای اریگامیان ساختار دی 

 

 

 

https://en.wikipedia.org/wiki/Peptide_nucleic_acid
https://en.wikipedia.org/wiki/Peptide_nucleic_acid
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 مواد و روش ها  -2

 مدلسازی   -2-1

توال   ی اانپی  یطراح  یبرا )شکل    ی با  نظر  از  2مد   )

)توال  ChemDrawافزار   نرم است  شده    ی استفاده 

از:  ی  اانپیرشته   است  عبارت  شده  سنتز 

(Maleimide)-GGKcagtccagt-K-

(CONH) تک د(.  با    ی اانپیمکمل    یاانیرشته 

  د ی تولشکل    Bی  اانید   درقالب  vega zzافزار  نرم

استشد رشته    ی )توال  ه  عبارت    یاانیدتک  مکمل 

از   آنتACTGGACTGاست    eOD-GT8  ژنی(. 

پروتئ اطلاعات  بانک  بدست  PDBID:5idl)  نیاز   )

را نشان    یواکسن مولکول   یاصول طراح  جینتا  نیمد. اآ

برا  دهد یم است  ممکن    ی هاپاسخ  تیهدا  یکه 

 .ردیمورد استفاده قرار گ Bسلول  یعملکرد 

 
که   ی دیپپت کیدنوکلئی اس  ونددهندهیپ کی: شمات2شکل

شده   ی طراح یاان یبه نانو ذرات د  ژنی اتصال آنت ی برا

 ]8[است 

موتیف   یک  فقط  محاسباتی،  محدودیت  دلیل  به 

ساختار از  آنتی ایاندی کوچک  شامل   ژناریگامی 

eOD-GT8 سازی شده استشبیه ی اانپی و . 

 سازی دینامیک مولکولیشبیه -2-2

  ی هایسازهیشب   یبرا  گرومکسافزار  نرمدر این مقاله از  

مولکولی  م   دینامیک    ل یدل  ی اانپی .  شودیاستفاده 

غ چالش  یعی رطبیساختار  با  در    ییهاخود، 

.  است  مواجه  ی مولکول  کی نامید  ی هایساز هیشب

پ گرومکس   طور  شناسا  فرض شیبه  به    یی قادر 

  ل یلازم است فا   ن،ی. بنابراستی ن  یاانپی  یهاماندهیباق 

ا  جاد یا  ی سفارش  ییروین  دانیم در  پژوهش،    ن یشود. 

از طراح اول   یبعد  با  یاانپی  هیساختار    ی بارها  دی ابتدا 

کار    ن یا  یمحاسبه گردد. برا  یاانپی  ی هااتم  ی کی الکتر

نرم که محاسبات    شودیاستفاده م  Gaussianافزار  از 

م  یکوانتوم انجام  بارهادهدیرا  محاسبه  از  پس    ی . 

نرم  ،یکی الکتر   ه استفاد  Antechamberافزار  از 

ا  شودیم رو  نیتا  را    م یتنظ   ی اانپیساختار    یبارها 

  دان یم  ل یکند. با استفاده از اطلاعات به دست آمده، فا

پارامترها  شود یم   جادیا  ی سفارش  یروین شامل    ی که 

 است. ی اانپی قی دق ی سازهیشب یبرا از یمورد ن

این   هایهیشب در  کمپلکس،    یمولکول   ک ی نامی د  سازی 

  TIP3Pو مدل    AMBER99SB  یی روین  دانمی  از

شده  هایمولکول  یبرا استفاده  کمپلکس    .تاسآب 

نظر در جعبه ابعاد    ل یمکعب مستط  ایمورد  به  شکل، 

Z=5nm    Y= 5nm    X=7 nm        قرار داده

مولکول  .شودیم کردن  اضافه  از  آب،    ی هابعد 

انجام    NA   ونی  7جعبه با اضافه کردن     ی سازیخنث

است.  شد شبیهه  مدت  مولکولی،  در  دینامیک  سازی 

کر  LINCSالگوریتم   مقید  پیوندها    دن برای  تمام 

زمان گام  است.  شده  .  باشدیم  2fs  ی استفاده 

با  مینیمم انرژی  روش    15105سازی  با  و  گام 

steepest descent  تماس تا  گرفته  های  انجام 

 ها، حذف شود. نامناسب بین اتم

مرحله،    ستم یس  دنیرس  یبرا دو  در  تعادل،  حالت  به 

نگه  سازیهیشب ثابت  موقعبا  انجام  اتم  تیداشتن  ها 

  ی مولکول   کینام ید  یسازهیدر شب   تیموقع   ودیگرفت. ق

اتم  ی به معنا در  مولکول  ا یها  محدود کردن حرکت  ها 

  ت یتثب  یمعمولاً برا  ودیق  نیخاص است. ا  یهاتیموقع

  ی رواقع یغ  ی هااز حرکت  ی ریگجلو ا ی خاص  ی ساختارها 

شب طول  م  ی سازهیدر  اول  شوندیاستفاده  مرحله   .



 شت ( شماره هفتاد و ه1404دنیای نانو، سال بیست و یکم )
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شرا  سازیهیشب  ps 100  شامل و    NVT  ط یتحت 

مورد نظر انجام    یدر دما   V-rescale  تم یتوسط الگور

س سپس  مدت    ستمی شد.  تحت    گرید  ps 100به 

کوپل    NPT  طیشرا ثابت    یبرا  Berendsenبا 

برا   bar 1فشار در    اشتندنگه    ی بررس  یمتعادل شد. 

دماها  ترقیدق  در  نظر  مورد  ساختار  مختلف،    ی رفتار 

  310و  300  یدر دماها  یمولکول   کی نامی د  یساز هیشب

 . است ده یاجرا گرد هیثاننانو 20و مدت زمان نیکلو

 نتایج و بحث  -3

-eODبررسی پایداری ساختار کمپلکس   -3-1

GT8-PNA-DNA 
استراتژی از  تثبیتیکی  و  مهم  افزایش  های  برای  شده 

سلولفعال اB  یهاسازی  ایمونوژن،  های  رائه 

آنتی ارائه  امکان  که  است  شکل  ژنچندظرفیتی  به  ها 

می فراهم  را  پایداری  مؤثرتری  زمینه،  این  در  کند. 

به کمپلکس  باید  ساختاری  کلیدی  مسئله  یک  عنوان 

مناسب   پایداری  زیرا  گیرد،  قرار  ویژه  توجه  مورد 

فعالمی اثربخشی در  افزایش  به  های  سازی سلولتواند 

 .ایمنی منجر شود

قادر  اندی ذاتی خود،  الاستیکی  دلیل خاصیت  به  ای، 

به است،  مختلف  نیروهای  و  فشارها  تحمل  ای  گونهبه 

شکل   در  تغییراتی  کلی،  ساختار  به  آسیب  بدون  که 

ای  انکند. این خاصیت الاستیکی به دیخود ایجاد می

می بهاجازه  تا  انعطافدهد  سیستم  یک  و  عنوان  پذیر 

ویژگی  تطبیق این  کند.  عمل  متغیر  شرایط  در  پذیر 

با  به سازگاری  نیازمند  که  زیستی  کاربردهای  در  ویژه 

 .ای داردشرایط محیطی مختلف هستند، اهمیت ویژه

دقیق ارزیابی  کمپلکسبرای  ساختاری  پایداری  و  تر  ها 

آن عملکرد  شرایطبررسی  در  از    دمایی  ها  مختلف، 

می متنوعی  معیارها  معیارهای  این  کرد.  استفاده  توان 

شامل بررسی تغییرات فاصله اتمی، نیروی گسیختگی،  

شبیه همچنین  و  هیدروژنی  پیوندهای  سازی  تعداد 

هستند.   متفاوت  دمایی  شرایط  در  مولکولی  دینامیک 

های کلیدی کمپلکس  ها به شناسایی ویژگیاین تحلیل

سازی طراحی آن برای کاربردهای خاص کمک  و بهینه

 .کنندمی

1RMSD    انحراف میزان  سنجش  برای  معیاری 

شبیه این  سازیساختار  است.  اولیه  ساختار  از  شده 

نمودار اطلاعات ارزشمندی در مورد پایداری ساختار و  

ارائه می اولیه  از حالت  آن  انحراف  این  میزان  در  دهد. 

مقدار دماهای     RMSD پژوهش،    310و    300در 

(. نتایج نشان  3کلوین مورد بررسی قرار گرفت )شکل  

دهد  تقریباً    می  دما  دو  هر  در  سیستم  پایداری  که 

و  کمپلکس   یکسان است، که حاکی از پایداری ساختار

 .تغییرات ناچیز آن در این شرایط دمایی است

 
برای کمپلکس در دو دمای    RMSD: نمودار 3شکل 

300k  310وk  نانوثانیه 20در مدت زمان 

در دو  را      2494و    2976  ی هااتم  نی، فاصله ب4شکل  

بررسی کرده  310و    300مختلف    یدما .  است  کلوین 

 
1 Root Mean square Deviation 



 شت ( شماره هفتاد و ه1404دنیای نانو، سال بیست و یکم )
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ها  دهنده تغییرات فاصله میان این اتماین نمودار نشان

شبیه طول  نتایج  در  است.  مولکولی  دینامیک  سازی 

ها در هر دو دما تقریباً  حاکی از آن است که این فاصله

سازی  توجهی در طول شبیهمشابه بوده و تغییرات قابل

اتم میان  فاصله  در  ثبات  این  است.  نشده  ها  مشاهده 

حفظ  نشان و  مولکولی  بین  تعاملات  پایداری  دهنده 

 .انسجام ساختار در شرایط دمایی متفاوت است

معیاری   اتمی،  فاصله  تغییرات  بررسی  این،  بر  علاوه 

کلی   ساختار  استحکام  و  پایداری  سنجش  برای  مؤثر 

دهند که افزایش دما  ها نشان میکمپلکس است. یافته

این فاصله بر  این معنا که  تأثیر محسوسی  به  ندارد،  ها 

بالاتر،   دمای  در  بررسی، حتی  مورد  کمپلکس  ساختار 

را حفظ می ویژگی میپایداری خود  این  به  کند.  تواند 

های قوی مانند پیوندهای هیدروژنی یا  کنشدلیل برهم

باشد که نقش مهمی   نقاط کلیدی  این  واندروالسی در 

 .کننددر تثبیت ساختار ایفا می

ها در ساختار  برای درک بهتر موقعیت و نقش این اتم

اتم   5در شکل    2494و    2976های شماره  کمپلکس، 

شده داده  کمک  نمایش  تصویری  نمایش  این  اند. 

ها  ها و نحوه قرارگیری آنکند تا محل دقیق این اتممی

ویژه در  در ساختار کلی کمپلکس مشخص شود، که به

از   مولکولی  و  زیستی  ساختارهای  پایداری  تحلیل 

 .اهمیت بالایی برخوردار است

 
ر  د  2976-2494ی هاتغییرات فواصل بین اتم : 4شکل 

  یدر دما دینامیک مولکولی سازیشبیه نانو ثانیه  20دت م

 کلوین.   300و  310

 
: مشخص کردن ناحیه مورد بررسی در دو دمای  5شکل

 کلوین.   310و 300

بین    -3-2 اتصال  وابستگی  و    ی اانپیبررسی 

روش    ایاندی کمک  مولکولی  به  دینامیک 

 هدایت شده 

شاخه از  دینامیک  یکی  مولکولی،  دینامیک  مهم  های 

شبیهیتهدامولکولی   است.  دینامیک  شده  سازی 

لیگاند  یتهدامولکولی   به  نیروهایی  اعمال  با  شده 

مطلوب،   آزادی  درجات  در  آن  کشیدن  و  موردنظر 



 شت ( شماره هفتاد و ه1404دنیای نانو، سال بیست و یکم )
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را   آن  می کاردستساختار  اغلب    از  کند.ی  روش  این 

هایی مانند باز شدن مکانیکی یا  سازی پدیدهبرای شبیه

 . ]21[شود کشش استفاده می

برای   لازم  نیروی  و  پایداری  میزان  به  اتصال  وابستگی 

جدا کردن دو مولکول یا اجزای یک ساختار زیستی در  

تعامل با یکدیگر اشاره دارد. این مفهوم بیانگر قدرت و  

پیوندهای   مانند  مولکولی،  بین  پیوندهای  دوام 

یک   که  است  کووالانسی  یا  واندروالسی  هیدروژنی، 

دارند. وابستگی  ترکیب یا ساختار را در کنار هم نگه می

دما،   مانند  محیطی  عوامل  تأثیر  تحت  معمولاً  اتصال 

pH   می قرار  محلول  نوع  در  و  مهمی  نقش  و  گیرد 

واکسن داروها،  ایفا  طراحی  زیستی  مهندسی  و  ها 

کارایی مولکولمی و  پایداری  زیرا  به  کند،  های زیستی 

 .آن وابسته است

محیطدما  راتییتغ اتصال   تواندیم   ی  نحوه  بر 

  تواندیدما م   شیبگذارد. افزا  ر یتأث  گریکدی ها به  مولکول

افزامولکول  ی جنبش  یانرژ را  ممکن    شیها  که  دهد، 

پ شکستن  به  منجر  و    فتری ضع  یوندهایاست  شود 

ده  ی داریپا کاهش  را  برخ  د.اتصال  در  مقابل،    ی در 

افزا م  ش یموارد،  مولکول   تواندیدما  اتصال  بهبود    ی به 

و به  کند،  پ   ژهیکمک  انرژ  ،وندهایاگر    ی فعالساز  ی به 

باشند  ازی ن  لیتشک  یبرا بررسی  داشته  منظور  به   .

سازی دینامیک مولکولی  وابستگی اتصال، چندین شبیه 

مدت   شدههدایت برای  ثابت  پیکوثانیه    600با سرعت 

اتم تمام  راستا  این  در  شد.  رشته    های انجام  تک 

وثابتی  اانید با  اانپی   شده  فنر  ی  یک  از  استفاده 

شد.   کشیده  مجازی  اتم  یک  به  متصل  هارمونیک 

فنر،   گرفته    k = 600 kJ/mol/nmسفتی  نظر  در 

 .نیز به عنوان جهت کشش انتخاب شد Z شد. جهت

هدایتسازیشبیه مولکولی  دینامیک   شدههای 

(SMD)   و شد  انجام  مستقل  بار  سه  دما  هر  برای 

شکل این    7و    6های  نتایج  میانگین  اساس  بر 

 .ها گزارش شده است سازیشبیه

جدا    6شکل   برای  را  زمان  حسب  بر  نیرو  نمودارهای 

و    300در دو دمای متفاوت    ی اانپی از  ایاندین  شد

می  310 نمایش  تغییرات  کلوین  نمودارها  این  دهد. 

شرایط   در  و  زمان  طول  در  را  ساختار  بر  وارد  نیروی 

می تصویر  به  مختلف  هماندمایی  در  کشند.  که  طور 

قابل که  نمودار  گسیختگی،  نیروی  است،  مشاهده 

کردن نشان جدا  برای  لازم  نیروی  بیشترین   دهنده 

با    یاانپی از ایاندی قابل  دما    تغییراست،  تغییر 

 توجهی نداشته است. 

تواند  دما میبا وجود اینکه  دهد که  این یافته نشان می

به عنوان یک عامل مؤثر بر پایداری مکانیکی تعاملات  

کند  ی اانپی وای  اندی بین ساختار  عمل  در  اما   ،

پیشنهادی در این مقاله تاثیری روی ناپایداری ساختار  

در کاربردهای زیستی و طراحی نانوذرات،   نداشته است.

به گیرد،  قرار  توجه  مورد  باید  تغییرات  در  این  ویژه 

قرار   دمایی  تغییرات  تحت  سیستم  که  شرایطی 

میمی عامل  این  زیرا  کارایی  گیرد،  و  عملکرد  بر  تواند 

 .شده تأثیرگذار باشدساختارهای طراحی
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: نمودار نیرو برحسب زمان برای کمپلکس در دو  6شکل 

 کلوین   310و   300دمای 

شدن جدا  سفتی  بر  دما  تأثیر  بررسی  منظور   به 

جایی  ، نمودار نیرو بر حسب جابه  یا انپی   از  ایاندی

مختلف   دمای  دو  در شکل    310و    300در    7کلوین 

دهد که بیشترین  ارائه شده است. این نمودار نشان می

هر   در  است،  گسیختگی  نیروی  بیانگر  که  نیرو،  مقدار 

از جابه فاصله تقریباً یکسانی  جایی رخ داده  دو دما در 

نشان موضوع  این  موقعیت  است.  که  است  آن  دهنده 

شدن  جدا  برای  نیرو    ی اانپی از ایاندی بیشینه 

بررسی،   تحت  ساختار  و  بوده  دما  تغییر  از  مستقل 

متفاوت   دمای  دو  این  در  را  خود  مکانیکی  پایداری 

 .حفظ کرده است

جایی که  علاوه بر این، شیب نمودار نیرو بر حسب جابه

دما   دو  هر  برای  است،  کشیدگی  سفتی  از  معیاری 

نمودارها   شیب  در  شباهت  این  است.  یکسان  تقریباً 

دهد که تغییرات دما تأثیر محسوسی بر رفتار  نشان می

 کشیدگی مولکولی و نیروی مورد نیاز برای جدا کردن

مکانیک    یاانپی از ایاندی دیگر،  عبارت  به  ندارد. 

ثابت   دمایی  بازه  این  در  مولکول  دو  این  میان  تعامل 

می میباقی  که  پایدار  ماند،  طبیعت  از  ناشی  تواند 

برهم سایر  و  هیدروژنی  مولکولی  کنشپیوندهای  های 

 .در ساختار باشد

این نتایج بیانگر این واقعیت هستند که تغییرات دمایی  

سیستممحدوده در  معمولاً  که  رخ  ای  زیستی  های 

سفتی  می و  گسیختگی  نیروی  بر  چندانی  تأثیر  دهد، 

پایداری    یا انپی و ایاندی کشیدگی این  ندارد. 

می ویژهمکانیکی  اهمیت  طراحی  تواند  در  ای 

داربستسیستم و  زیستی  کاربردهای  های  با  نانو  های 

واکسن طراحی  در  جمله  از  درمانمتنوع  و  های  ها 

دهد که ساختار  ژنتیکی داشته باشد، زیرا اطمینان می

شرایط   حفظ    دماییدر  را  خود  عملکرد  نیز  متغیر 

 .خواهد کرد

 
و   300: نمودار نیرو برحسب فاصله برای دو دمای  7شکل 

 کلوین.   310

 
بر    یدروژنیه یوندهای نمودار تعداد اتصالات پ: 8شکل 

  ک ینامید یسازه یشبپیکوثانیه  600 از  حسب زمان پس

 کلوین.  310و  300ی دما  در شدهت یهدا یمولکول

را    8شکل   پیوندهای هیدروژنی  تعداد  تغییرات  نمودار 

شبیه در  زمان  حسب  مولکولی  بر  دینامیک  سازی 

میهدایت نمایش  میشده  نشان  نتایج  که  دهد.  دهد 

مختلف   دماهای  در  هیدروژنی  پیوندهای  تعداد  تغییر 

پیوندهای   تعداد  دما،  دو  هر  در  ندارد.  چندانی  تفاوت 
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زمانی   بازه  در  و  را طی کرده  نزولی  روندی  هیدروژنی 

این    350تا    250 است.  رسیده  صفر  به  پیکوثانیه 

قابل تأثیر  دما  که  است  آن  بیانگر  در  موضوع  توجهی 

نداشته است نتایج    .شکستن پیوندهای هیدروژنی  این 

می در  نشان  هیدروژنی  پیوندهای  پایداری  که  دهند 

و   طبیعی شکستن  روند  تأثیر  تحت  بیشتر  زمان  طول 

می قرار  پیوندها  مجدد  دما.  تشکیل  تغییرات  تا  گیرد 

دما   دو  هر  در  هیدروژنی  پیوندهای  تعداد  نزولی  روند 

می دمای  نشان  در  حتی  حرارتی،  نیروهای  که  دهد 

ساختار   پایداری  کاهش  در  چندانی  تأثیر  بالاتر، 

صفر  نداشته به  پیوندها  تعداد  همگرایی  همچنین،  اند. 

در بازه زمانی مشابه برای هر دو دما حاکی از آن است  

ویژگی وابستگی  که  جای  به  مولکول  دینامیکی  های 

شدید به دما، بیشتر به ذات ساختار و پیکربندی اولیه  

یافته این  است.  وابسته  میآن  طراحی  ها  در  توانند 

در  سیستم مقاومت  نیازمند  که  پایدار  مولکولی  های 

 .برابر تغییرات دما هستند، کاربرد داشته باشند

 گیرینتیجه -4

دی ساختارهای  از  استفاده  پژوهش،  این  ای  اندر 

ها مورد بررسی قرار گرفت.  اریگامی در طراحی واکسن

واکسن توسعه  در  اصلی  فعالهدف  جدید،  سازی  های 

سلول  ذرات   B هایمؤثر  از  راستا،  این  در  است. 

شود که امکان  ژن استفاده میعنوان آنتیویروس بهشبه

آنتی چندظرفیتی  میژنارائه  فراهم  را  سازد.  ها 

و  شبیه پایداری  بررسی  برای  مولکولی  دینامیک  سازی 

دی ساختارهای  ذرات  اندینامیک  و  اریگامی  ای 

مختلف  شبه شرایط  در  گرفته    دماییویروس  کار  به 

نشاننتایج شبیه  .شد ای  انساختارهای دی  داد  سازی 

می  یاانپی  و باقی  پایدار  مختلف  دماهای  و  در  مانند 

می اطلاعات  واکسناین  طراحی  به  کمک  تواند  هایی 

باشند پایدار  محیطی  متنوع  شرایط  در  که  این    .کند 

می تأکید  و  پژوهش  پایداری  دقیق  بررسی  با  که  کند 

دی اتصال  و انوابستگی  شرایط    یاانپی ای  در 

می یافت  گوناگون،  دست  ارزشمندی  اطلاعات  به  توان 

های نوین و مؤثر و همچنین در  که در طراحی واکسن

توانند  های ژنتیکی کاربرد دارند. نتایج حاصل میدرمان

بیماری شیوع  کاهش  و  عمومی  سلامت  بهبود  های  به 

کنند کمک  متنوع  .عفونی  محیطی  شرایط  تر بررسی 

تری از  ها و دامنه وسیع، غلظت یونpH  نظیر تغییرات 

می جامعدما  درک  سیستم  تواند  واقعی  رفتار  از  تری 

محدودیت   موضوع،  این  اهمیت  وجود  با  کند.  فراهم 

و   بالای محاسبات  بسیار  به حجم  این زمینه  در  اصلی 

شبیه اجرای  برای  توجه  قابل  زمانی  های  سازیهزینه 

بازمی شبیهاتمی  گسترش  حال،  این  با  ها  سازیگردد. 

به شرایطی  چنین  آتی  به  مسیرهای  از  بخشی  عنوان 

می و  شده  گرفته  نظر  در  تکمیلپژوهش  کننده  تواند 
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