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عامول ییاوا ز ونونوکیوی کیهود تیو اکیی ا ود کوی ر  یهویا ز او  اکینوکوکوس گرانولوووسس: انگل زمینه مطالعاتی

شویو  رورا  تا یی لحاظ اپی میولوژز ر  سضعید انو میی شهرساح تاز رامپرس ز س یویژه ر  مناطق  س تایی س حومی 

ن میزیان گو فن  س انهان )یی عنواتاز طبیعی این پاکوژن انگلی یی طو  عا ه  گ )یی عنوان میزیان اصلی(، . میزیانرا ر

ی ر  تاز آمووشی، نظا کی س مو یریتسا ط( تهتن . امرسوه کنترل س پیشگیرز این ییاا ز عا کا مح سر یی اجراز یرنامی

 کوجی ج ز ش ه ا ود. تو ا اوتاز پیشگیرانی اخیر یی کو عی ساکهن زتاتا ا د. ر  رتیمزا   رامپرس ز س کشتا گاه

. یاشو می ز ییوانفو ماکیکی س علیی پاکوژن چن  میزیانی اکینوکوکوس گرانولوووسستااحی ساکهن یا  سشاین مطالعی طر

ا توا س کوپ مریوط یی  یهتم ایانی  لولا  س تومو ال س نیز نرم افز: ر  این مطالعی او ایزا تاز پیشگویی اپیروش کار

: نتااج راز طراحوی ساکهون ا وتفاره خواتو  شو .  یو توا رس تاز مو ر ا وتفاره ر  مو لینگ  واختا   ووم پرسک ین

ر  رالو  یوی  واوه ساکهون س کو وط  ز حفاظتی مو ر ا تفاره،تاژنآنتی یی او ز ایاونوژنیی مریوط یی ترتاخصشا

ز ایون  واوه ساکهون یوراز ییوان ر  میزیوان پرسکوا یوکی تالینکرتاز اختصاصی ر  کنا  تم ررا  گرفتن .  پس ک سن

(Escherichia coli k12 . یهینی گرری )خصوو   اطلاعات کلیو ز ر  ییوانفو ماکیی،: ر  این مطالعی نهاجیگیری نتیجه

  ه ا ودعلیی ییاا ز انگلی اکینوکوکوس گرانولووسس ا انی ش ساکهن (de novo) او نو  سش شنا ی گام یی گام طراحی

 ییاا ز  ا راشتی یاش .    رایلید حفاظد تازمان  گ س گو فن  ر  یرایر این می کی یی نظر
 

 ساکهن، اپی کوپ، ایانی تومو ال، ایانی  لولا ، گرانولووسس اکینوکوکوس واژگان کلیدی:

 

 مقدمه

جو ز  مشکلیتاز عفونی انگلی تاوا ه یی عنوان ییاا ز

ز انهووانی توواتار  ساحوو تاز رامپوورس ز س نیووز جاعید

مور  ا د. یی طو ز کی ر ص  یالایی او محهوب ش ه 

رام ر  ساح تاز پرس ش رام س نیز مور  س میور  یر س م

تواز عفوونی یوی ز ییاوا زر  جوامع یشرز یی سا وطی

( یوی 1تواز مشوترا انهوان س رام )ونونوووسیژه ییاوا ز

ییاا یهواز  .(2004)اکورت س رپولاوس  پیونو رسرو  موی

کواننوو  یاکتریووایی، رایوول انتلووال یووین انهووان س رام مووی

ی یاشون . او جالوی مهاتورین سیرس ی، را چی س یا انگلو

                                                      
1 Zoonotic diseases 
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اشوا ه کورر  1کوان یی کیهد تی اکی تاز انگلی میییاا ز

 اکینوکوکوووووسکووووی کو ووووط مرحلووووی لا سز انگوووول 

ییاوووا ز کیهووود  شوووور.ایجوووار موووی 2گرانولوووووسس

جوووونس  3اکینوکوکو ووووی یووووی س وووویلی  هووووتورتاز

شوور ز گرانولوووسس ایجوار مویاکینوکوکوس س گونوی

ا. . چرخوووی ونووو گی (2013آیوووار س کو گنهووون -اکووورس)

از ا ود کوی ر  مراحول مفتلو  یوی گونوی گرانولووسس

چرخوی تواز مفتلفوی را ر. حیات خور نیواو یوی میزیوان

تواز اصولی یوین میزیوان عاو کا ا. گرانولووسس راید 

)عا کا  گ( س میزیان سا ط )انهان س حیوانات اتلی یی 

رت . یوی طوو ز کوی کورم سیژه نشفوا کنن گان(  خ می

توا  ا تاوراه یوا ور ر   سره  وگ، کفوم انگولیالغ موجو

تواز کنو  س میزیوانم فو  خور ر  محویط پراکنو ه موی

تواز میکرس وکوپی  ا سا ط نیز حین چراز مرکع، کفم

یلعن . میزیان اصلی نیز معاولا یا خو رن کب  س  یوی می

کنو . ایون یی کیهد تی اکی  عفوند  ا ر یافود موی آلوره

را ور جهوان پراکنو گی را ر س ییاا ز ونونوکیوی ر   

صووحراتاز جنووویی آفریلووا، آ وویاز مرکووزز، آمریکوواز 

از او ایون حیود ر  سضوعید جنویی س نوواحی م یترانوی

 (. a2018تهتن  )پو  ی  س تاکا ان  ان میی

ز مرحلی لا سز عفوند )ییاا ز تی اکی (  شو  مشفصی

توواز متا هووتور ر  موو ت کیهوود ز ر اوس کو ووعی

آلورگی یا ط یی سیژه انهان س رام ا د. تاز سا میزیان

ا. انگوول اکینوکوکوووس یوووی طووو  عاووو ه یووی سا وووطی 

)عاموول ییاووا ز  لوکیووولا یسا. مووولتیس  گرانولووووسس

یوا  1ا شور. اگرچی کنهکیهد تی اکی  آلونولا ( ایجار می

کشن ه تهتن  اما نگاتی  ر ص  موا ر کیهد تی اکیی 2

لاز ایون ییاوا ز جامع یی میوزان شویو  س پراکنو گی یوا

تواز تواز انهوانی س حیووانی، تزینویعفونی ر  جاعید

تنگفد ارتصارز کحایلی یر فعوالان حوووه رامپورس ز س 

ارتصوارز سا ر یور جواموع انهوانی -مشکلات اجتاواعی

                                                      
1 Hydatid cyst 

2 Echinococcus granulosus 

3 Cestodes 

کن  )مو س اتاید یالاز این ییاا ز انگلی  ا آشکا کر می

 وواومان  ج یوو (. یوور ا وواس گووزا ش 2009س  ووان ز 

نی تزینوی کنتورل کیهود تیو اکیی  والانی یه اشد جها

میلیا ر رلا  آمریکا ا د، ر  حالی کوی شواا   3ییش او 

د انگلوی ر   را ور رنیوا موا ر آلوره ش ه یی این عفون

)گزا ش  اومان یه اشد جهوانی  ا د ر  حال افزایش

2015) . 

ر  حال حاضر پیشگیرز س ر مان این ییاا ز عفونی یی 

تواز آمووشوی س راز یرنامویز اجوطو  عاو ه یور پایوی

توا، نظا کی ر  خصو   عاید یه اشود ر  کشوتا گاه

ر  نظوور گوورفتن اصووول یه اشووتی ر  ا کبوواط انهووان یووا 

حیوانووات س ا ووتفاره او را ستوواز ضوو  انگلووی تا ووون 

. یوا (2003)کن  پراویکوانتل، آلبن اوسل س مبن اوسل ا د

یوی این حال، مشکل عا ه این را ستا ایجار ملاسمد را س

تاز مریووط یوی یی رنبال مصرا ر او م ت را س، تزینی

از را ستوواز ضوو  انگوول مفتلوو  س نیووز خو انوو ن رس ه

تا )نوی پیشوگیرانی( ر  ملایلوی یوا ایون ماتید ر مانی آن

ر   .(2004عاموول عفووونی ا وود )س  وواچی س تاکووا ان 

موا ر انهانی نیز جراحی مهاترین  اه حل ر مانی ا د 

ور تاراه ا ود، کوی او آن جالوی لات خا  خککی یا مش

کوان یی عور مجو ر عفونود پوس او جراحوی س طوول می

تواز پیشوگیرانی رس ه ر مان اشا ه کرر. کو عی ر مان

او ربیوول ساکهوون، مووو رکرین  اتکووا  یووراز کنتوورل ایوون 

عفونووود انگلوووی خواتووو  یوووور. امووورسوه یوووا پیشووورفد 

ایاونولوووژز محا ووباکی س شووناخد فیزیوایاونولوووژز 

پواکوژن، رانشوی نووین یوی نوام -تواز میزیوانشیرتاکن

کعریوو  س کو ووعی یافتووی ا وود. ر  ایوون  4ساکهووینومیکس

 طراحوی ایون  ویلیکوشاخی او ساکهون شنا وی ضوان 

از س  واوز  ایانویتاز متنو  ساکهن، امکان شبیی اوه

تاز مفتل  ر  ی ن تر میزیان س پیشگویی  فتا  ساکهن

رر فراتم ش ه ا د تاز مفتص تر فنهایتا کولی  ساکهن

او ایون  س کوجوی یوی مبوا وه  .(2017)پولن  س تاکوا ان 

                                                      
4 Vaccinomics 
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تواز ساکهینا ویون پیشگیرانی او طریق اجوراز یرناموی

یکی او ارو امات ملو ماکی  کر او پیش ش ه ا د.یرجهتی

تواز توشوان ز مهم ر   اخد ساکهن یر علیی پواکوژن

این ا د کی متایولیهم س ییولوژز  ا. گرانولووسسچون 

تاز ژنانگل یی خویی مطالعی گررر کا امکان انتفاب آنتی

-ژنمهم س حیاکی یراز طراحی ساکهن فراتم گررر. آنتی

یوا تواز یوی تاز متنوعی کاکنون یراز  واخد ساکهون

معرفوی س موو ر  ا. گرانولوووسسیور علیوی انگول  1رسگانی

توا یور  سز ژنان  س کا ایی این آنتیا تفاره ررا  گرفتی

تاز طبیعی این ییاوا ز یعنوی م ل س نی میزیانحیوانات 

 گ س گو فن ، مو ر یر  ی رورا  گرفتوی ا ود )موا س 

ز چنو  اپوی کووپی تار  طراحی ساکهن (.2013تاکا ان 

ز مفتلو  تواز مریوط یی آنتوی ژنتاعا کا او اپی کوپ

شوور کوی کو وط لینکرتواز )فاصولی انو او( می ا تفاره

شوون  )فوناکوشوی س می آمینوا ی ز یی یک یگر متصول

ز توا(. ر  انتفاب لینکر مایین اپی کوپ2009توختریهر 

B  سT  یایوو  او لینکرتوواز متشووکل او آمینوا ووی تایی

ا تفاره کرر کی یا انعطاا پوییرز کوافی امکوان پوی ش 

 ا فراتم کن . یراز انتفواب لینکور  تامهتلل این اپی کوپ

ز تااانو هنیوز یهتور ا ود او یاری Bز تامایین اپی کوپ

آمینوا ی ز چوون گلا وین س  ورین ا وتفاره کورر کوا 

یور  سز یکو یگر یوی  توااحتاال ک اخل فضایی اپوی کوپ

ر  میوووان (. 2011حووو ارل یر ووو  )شووواس س تاکوووا ان 

ککنیوی راکینوگ ز کوامپیوکرز، تاز شبیی  اوزتا سش

مولکولی یا پیشگویی جهد گیرز س ا کباطات فضایی رس 

ز تواکسلر امکوان کشوکیل کاپمولکول نهبد یوی یکو یگ

پایو ا   ا یر  ووی س کاایوول اکصوال ایوون رس مولکووول ر  

مورعیوود فضووایی منا وو   ا یصووو ت انوورژز میووانکش 

ر  فرآینوو   (.2004کنوو  )کووی ن س تاکووا ان می گووزا ش

کوانوو  یووراز ناووایش می طراحووی ساکهوون، ایوون ککنیووی

س نیوووز  MHCز تووواا کباطوووات اپوووی کووووپ س مولکول

                                                      
1 Mono- or bi-valent 

پا اکوپ یی کا   سر )پو  ی  س -ی کوپز اپتامیانکنش

 (.b2018تاکا ان 

 ا یوی عنووان  کوان  ییش او یی گونویمی ا. گرانولووسس

میزیان راشتی یاش  س ر  تور میزیوان شوکل س  واختا  

 ؛متفاسکی یوی لحواظ مو فولوژیوی یوجوور آس ر )شوامل

، انکو ووفر، پرسکوا ووکولکس س کوورم یووالغ( س انگوول کفووم

تاز خا  تاان مرحلوی  ا یورسو ینتا نین ییان پرسک 

رتو .  یهوتم نهوبتا توشوان  فورا  ایون پواکوژن او می

 یهتم ایانی میزیان نیوز او ریگور مشوکلاکی ا ود کوی 

توواز پیشووگیرانی ج یوو  نظیوور ضوورس ت معرفووی ر مووان

 ا یویش او پویش ناایوان  2تواز کرکیبوی چن گانویساکهن

ی . یی طوو  کلوی، یو(2021)پو  ی  س تاکا ان  کن می

آل یای  رار  یاش  کا او کو عی انکو وفر یوی ساکهن ای ه

گو ووفن ( عاوو کا  کیهوود تی اکیوو  ر  میزیووان سا ووط )

تا یی جلوگیرز کن  س تا نین او کو عی پرسکوا کولکس

 گ( پیشوگیرز عا کا کرم یالغ ر   سره میزیان اصلی )

 یهتم نهبتا  نتی پرس ش گو فن  ر   یی کن . یا کوجی

لی نفهد انتفاب ا تراکژز ساکهینا ویون ایران، ر  ست

علیی ایون انگول چنو  میزیانوی شوبیی یوی رورا  گورفتن ر  

  و  )ا و پو  س تاکوا ان رس اتی انتفاب یی نظور موی

پو  ووووی  س  س 2012پو  ووووی  س تاکووووا ان  ؛2012

توواز (. او طرفووی ساکهینا وویون گلووی2013تاکووا ان 

ایون   و . یوا کر یی نظر میگو فن  آ ان س ر  ر ترس

تا ر  مراکوع حال مهب  اصلی پراکن گی یالاز کفم انگل

کوانو   سوانوی تاز آلوره تهتن . یی  گ آلوره می گ

)کرایگ، می مانوس  س تاکوا ان  رام  ا آلوره کن  2700

  و  ساکهینا ویون یا این کفا یر یوی نظور موی(. 2007

توا س گو وفن ان یوی ا وتراکژز منطلووی، تازموان  وگ

ژن یاش . او طرفوی انتفواب یوی آنتوی ارتصارز س مو ر

ز کا آمو  یور علیوی مراحول مفتلو  چرخوی یراز ملایلی

ون گی این انگل ماکن ا د یوی طوو  کامول موو ر ساروع 

نشور. طراحوی ساکهونی کرکیبوی یوا ا وتفاره او چنو ین 

                                                      
2 Combined multi-valent vaccines 
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او مراحول مفتلو  چرخوی یرگرفتوی ژن حفاظتی کی آنتی

، EG95 ،P29ون گی انگل ا تفراج ش ه یاشون  )شوامل 

تواز ( س نیز رایلید پوشش جاعیدEg14-3-3فریتین س 

مفتل  ر  نوواحی مفتلو  جارافیوایی  ا راشوتی یاشو  

، 2009شاز س تاکوا ان     )آلی یی نظر می اتکا  ای ه

ایون (. ر  پژستش حاضر ت ا کلی 2012لی س تاکا ان 

یا ا تفاره او ایزا تاز ییوانفو ماکیی، ساکهنی ا د کی 

س  EG95ژن حفوواظتی )آنتووی ی متشووکل او رسکوپیووپلووی

Eg14-3-3 طراحی گررر کی رایلید مبوا وه پیشوگیرانی )

علیووی عفونوود اکینوکوووا  ا ر  توور رس تازمووان اصوولی 

 ) گ( س سا ط )گو فن ( راشتی یاش .

 

 هامواد و روش

 :EG95 (GenBankژن ر  ایوون مطالعووی او رس آنتووی

AEA09024 س )Eg14-3-3 (GenBank: 

AMX81438 یووراز طراحووی ساکهوون ا ووتفاره شوو ه )

ا ووود.  وووپس یرخوووی خصوصووویات ییوشووویایایی س 

ایاونولوژیی مهم ر  طراحوی ساکهون موو ر پیشوگویی 

ررا  گرفتن  کی عبا کن  او: نواحی آیگریز س کاییرات پس 

 ExPASyکرجاوووی از احتاوووالی کوووی کو وووط  ووورس  

(، نوواحی https://www.expasy.org/شنا ایی ش ن  )

کوورانس مابووران س  وویگنال نشووانی کووی کو ووط  وورس  

TOPCONS (/http://topcons.cbr.su.se؛ 

 وواختا   گرریوو . آنووالیز (2015 وویریگوس س تاکووا ان 

 MHCس نیووز  Eg14-3-3س  EG95ز توواژنآنتی وووم 

-DLAس  OLA-DRB1*1202فاره )تاز مو ر ا تآلل

DRB1*01501  ر  فرآین  راکینوگ کو وط نورم افوزا )

MODELLER  (. یا 2003پیشگویی ش  )فایز  س  الی

مووو ر  Bز توواکوپاپووی IEDBا ووتفاره او ریتوواییس 

یوراز (. 1986پیشگویی ررا  گرفتن  )پوا کر س تاکوا ان 

او ککنیووی راکینووگ  T وولول ز توواکوپپیشووگویی اپووی

ا تفاره ش . یوراز ( 8.0نهفی  Hex)نرم افزا   مولکولی

) ی ی  ا تفاره ش  8.0س ژن  Hexراکینگ او نرم افزا  

-ز پوورسک ینتووا. ناووایش رس یعوو ز یوورتم کنش(2008

 انجوام گرفتوی ا ود +LigPlotپرسک ین کو ط نرم افزا  

س یووراز ناووایش  ووی  (2011)لا کوس ووکی س  وووین لز 

ز یوین مولکوولی او توایع ز  اختا تا س نیز یورتاکنش

 ,Pettersenا ووتفاره شوو ه ا وود  کووایارانوورم افووزا  

Goddard et al. 2004)) . زها ژن یاو آنتو ییتر EG95 

 عنوان زه آلل MHCیا  نگیانجام راک زیرا Eg14-3-3س 

 میکلهو  ینوا ویآم 16کوا  13یا طول  یی تایش ه، یی پپت

از ریو  یوپپت-نیپورسک  نگیراک ز یی س کا اینکی طیش ن  

-سیژگوین . وگرفتی شویکا   Tپیشگویی اپی کوپ  لول 

تاز ییوشیایایی  اوه ساکهن نهوایی یور ا واس ایوزا  

ProtParam   رس ExPASy  انجام گرفد س ر  آن نلطی

سن لولووی ریووی فرضووی، نیاووی عاوور  وواوه ر ایزسالکت

( س نیز ر سن یو ن موجوور ونو ه in vitroآومایشگاتی )

(in vivo) گیرز ررا  گرفدو ر ان اوهشاخص پای ا ز م 

 .(1999)گهتیگر س تاکا ان 

 نتاج  و بحث

هاای ژنهای بیوشایمیاجی ساااتار اوآ تنتایوجژگی

EG95  وEg14-3-3 

تواز آمینوا وی ز کوی تا، یاریاان هژنر  تر یی او آنتی

تا کاییرات پس کرجای از، ناحیوی عبوو  کننو ه او ر  آن

ی س نیووز نووواحی غشووا )کوورانس مابووران(،  وویگنال نشووان

آس ره شو ه ا ود.  1آیگریز پیش یینی گرری  ر  ج سل 

تر یی او نواحی آمینوا ی ز پیش یینی ش ه یوی عنووان 

 آیگریووز س نیووزنووواحی کوورانس مابووران،  وویگنال پپتیوو ، 

از  ر  صوو کیکی را از کاییرات پوس کرجاوی زتایفش

تا سجور راشوتی یاشو ، نبایو  ر  ژنر  کوالی اسلیی آنتی

احی ساکهن لحاظ شون . چرا کی  یهتم ایانی روار  طر

س  پو  ووی ) یووی شنا ووایی ایوون نووواحی نفواتوو  یووور

کواننو  تواز  ویگنال پپتیو او موی. آنزیم(2019تاکا ان 

 یگنال نشانی  ا پس او کرجای س یا تازموان یوا فرآینو  

کرجای ژن یورش رتنو  س جو ا کننو  س پورسک ین یوالغ  ا 

کوانوو  ر   وویگنال پپتیوو  ناوویینووایراین  یوجووور آس نوو .

)رالبوی س  پوا اکوپ شورکد کنو -ز اپی کوپتایرتاکنش

 .(2002تیجن 

https://www.expasy.org/
http://topcons.cbr.su.se/؛
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Table 1- The biochemical features related to the used antigens that used for the vaccine designing 

Biochemical parameters  The predicted residues considering to each antigens   

 EG95  Eg14-3-3 

Hydrophobic sites 85 – 90   169 – 182  

Post-translational modifications 62 , 70  238, 233, 68, 3 

Transmembrane topology 142 – 162   No 

Signal peptide 1 - 22  No 

 

 Eg14-3-3و  EG95ژن سااتار سوم تنتی

-یی تر یوی او آنتوی اختا   ی یع ز م ل ش ه مریوط 

یصو ت نووا ز س  وطحی  Eg14-3-3س  EG95تاز ژن

نورم افوزا  مو لر رس نوو   نشوان راره ا ود.  1شکل ر  

 DOPEکن  یوی نوام ناره اعتبا   نجی م لینگ فراتم می

 0یوین  GA341. رامنی طبیعی ا وش شاخص  GA341س 

پی ش  مریوط یی 1یی  ا د. یطو یکی ملاریر نزریی 1کا 

نرموال  DOPEا ود. شواخص  سک ین م ل شو هپر یهتر

ز تاش ه یراز تر یاریاان ه آمینوا ی ز پرسفایل انرژز

 ز سانو  سالس س الکترسا وتاکییتوامریوط یوی میانکنش

منفی یز    DOPEکن  س ر  آن م ل یا ا وش فراتم می

. (2017)پو  وی  س تاکوا ان  کر یا  بات کر خوات  یور

یوی   GA431س  DOPE ملو ا  EG95ر  مو ر آنتوی ژن 

یوووره ا وود. ر   0.98س  -kcal/mol 16677.38کرکیوو  

یوی  GA431س  DOPEملو ا   Eg14-3-3مو ر آنتوی ژن 

ی  د آم .  1.0کیلوکالرز یر مول س  -19188.43کرکی  

تواز مو ل شو ه  تاز ی  د آم ه یوراز پورسک ینا وش

 ییانگر کیفید مطلوب  اختا تاز م ل ش ه ا د.

 و  OLA-DRB1*1202ی هاتلل MHCسااتار سوم 
DLA-DRB1*01501 

ز موو ر توامریووط یوی تور یوی او آلل  اختاان  ووم

نشان راره ا ود.  2ا تفاره ر  طراحی ساکهن ر  شکل 

یی کرکی   1202مریوط یی آلل  GA431س  DOPEا وش 

یووی کرکیوو   01501س ر  مووو ر آلوول  1.0س  -17564.82

وش کیفوی نهوبتا یور. این ملواریر ا  1.0س  -18213.06

آلول مویکو   ا نشوان  MHCیالاز م لینگ  اختا تاز 

  رت .می

 
Figure 1- Three dimensional structure of the antigens that used for vaccine designing. A) Tertiary 

structure of Eg14-3-3 as ribbon (top) and surface (bottom) representation. B) Tertiary structure of 

EG95 as ribbon (top) and surface (bottom) representation. The structures represented using the 

Chimera software 
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 Tسلوآ ی هاداکینگ مولکولی برای شناساجی اپی توپ

 Ovar-DRB1*1202) م ل شو ه آلل MHCز تا اختا 

 16 کووی یووی کرکیوو  یووا رطعووات (DLA-DRB1*01501س 

-Eg14آمینوا وی ز  13س  EG95آمینوا ی ز پورسک ین 

( ΔGا اس میزان انورژز یورتاکنش )راا ش ن  یر 3-3

ی  د آم ه انتفواب شو ن . ر  ایون یوین پپتیو تایی کوی 

توواز متنوواظر کاتوورین انوورژز یوورتاکنش  ا یووا مولکووول

MHC ن یورتاکنش خور راشتن  انتفاب ش ن . نتیجی ایو

س یصوو ت  2ع ز ر  شکل ی پپتی  یصو ت رس-پرسک ین

آس ره شوو ه ا وود. ر  پوورسک ین  3 ووی یعوو ز ر  شووکل 

EG95  584.42یا انرژز یورتکانش  48کا  33یاریاان ه- 

کیلوکالرز یر موول یوی عنووان یهتورین پپتیو  یوی لحواظ 

انتفاب گرری . تا نین ر  موو ر  1202یرتاکنش یا آلل 

یوا  72کوا  60یاریاان ه آمینوا وی ز  Eg14-3-3پرسک ین 

کیلوکالرز یر موول(  -630.88کاترین انرژز یرتاکنش )

 Tیی عنووان اپوی کووپ نهوایی  ولول  01501یا مولکول 

 انتفاب گرری .

 

 
. 

Figure 2- Two dimensional representation of intramolecular interactions between the 1202 and aa 33 

to 48 of EG95 (A) and 01501 and aa 60-72 of Eg14-3-3 (B). The LigPlot software was used to plot the 

images
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Figure 2- Visualization of the 3D structure of OLA-DRB1*1202 (A) and DLA-DRB1*01501 (B) alleles, 

and the docking between the MHC and final T cell epitopes 
 

نو ه یوراز طراحوی کاوی کن Tپیشگویی اپی کوپ  لول 

یا موانع  اکینوکوکوس گرانولووسسساکهن علیی عفوند 

ککنیکال متع رز  سیرس ا د. متا وفانی، ر   ورس تاز 

-آلول MHCپیشگویی کنن ه کنونی الگو یتای مریوط یی 

تاز  گ س گو فن  کعری  نش ه ا د. ینایراین ر  ایون 

کاوی  Tمطالعی یوراز شنا وایی کوامپیوکرز اپوی کووپ 

ی  وورار  سش راکینووگ مولکووولی  فتوویم. ر  کننوو ه یوو

ز صو ت گرفتی یا یور تامطالعات مشایی پیشین طراحی

یووره انو  )لوی س تاکوا ان  Bتاز  لول کوپا اس اپی

ز حیوانوات توا(، س یوا او آلل2010، لو س تاکا ان 2012

 Bم ل مثل موش یراز طراحی ساکهن یر مبنواز  ولول 

موا س  س 2010 ان )گوان س تاکوا ا تفاره شو ه یوور Tس 

کووی راعوو کا چنووین ساکهوونی یووراز  (2013تاکووا ان 

ز طبیعی این پاکوژن کوا ایی لاوم  ا نفواتنو  تامیزیان

 راشد.

 Bهای بر پاجه سلوآ توپپیشگوجی اپی

-ژنیی اختصاصی تور آنتویتاز آنتیپیشگویی شاخص

شیایایی س تم -ژن تم یا ا تفاره او خصوصیات فیزیکو

اشین انجوام گرفتوی ا ود س یور تاوین یر پایی آمووش م

نهایی انتفاب شو ه یوراز تور  Bتاز  لول کوپمبنا اپی

ر  جو سل ژن یی تاراه مورعید آنها ر  کوالی خطی آنتی

 آم ه ا د. 2

کوی ر  مطالعوی موا یوی  EG95یرخی او نواحی پورسک ین 

ز تواکوپشنا ایی ش ن  یا اپی Bعنوان اپی کوپ  لول 

ستشوگران پیشوین تافووانی پژشنا ایی شو ه کو وط 

 .(1998سلا ر س تاکا ان )را ر 

 

اکینوکوکوووس آلوووره یووی ر  گو ووفن  س تا نووین  ووگ  

، پا خ ایانی عا کا کووام یوا کولیو   وطو  گرانولووسس

س )رپولاو تاز اختصاصی پاکوژن ا ودیارزیالاز آنتی

ینووایراین ر  اینجووا مبنوواز طراحووی  .(1994س تاکووا ان 

نهاره شو ه ا ود.  Bز  لول تاساکهن یر پایی اپی کوپ

یووا ایوون سجووور یایوو  ایوون نکتووی  ا ر  نظوور گرفوود کووی 

کای کنن ه ر  یهویا ز او سظوای  کلیو ز  Tز تا لول

ایانی تومو ال رخیل تهتن  س این امر اتاید سجور اپی 

 ر   اوه ساکهون  ا پر نوگ کور کای کنن ه Tتاز کوپ

پووواکرسنوا س  س 2005کنووو  )جوووانوز س تاکوووا ان می

 .(2013رای ینوسا 
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Table 2- The Predicted B cell epitopes for the EG95 and Eg14-3-3 antigens 

Length Position Epitopes sequence Antigens 

12 21 – 32 GRGIETKTTESP EG95 
9 131 – 139  YMGEKESTV  
18 67 – 84  KAVNPSDPLAYKRQTAPF  
20 228 – 247 LTLWNSDAGDTDAAEPPKAD Eg14-3-3 
14 135 – 148   FCTGDERKQASDNS  
21 196 – 216  RKAFDDAVAELDTLPEESYKD  

طراحاای سااازه واکساان اجمونوژنیااک و بررساای 

 اصوصیات فیزجکوشیمیاجی تن

مریووط یوی تور یوی او  Tس  Bز تاز  ولولتااپی کوپ

، GPSLتا یا ا تفاره او لینکرتواز اختصاصوی ژنآنتی

GSGS  سEAAAK  سGGGGGG  ر  کنووا  یکوو یگر

 یفرضو ییوزسالکترینلطوی ا(. 4 اومان تی ش ن  )شکل 

محا بی ش  س شاخص  69/9  اوه ساکهن طراحی ش ه

ا ود  نیوا انگریمحا بی ش  کی ی 55/39 نیز آن ز ا یپا

 اویین کلریبوا یشگاتیآوما طیمیکو  ر  شرا نیکی پرسک 

یی طوو  کلوی پرسک ینوی کوی شواخص . یورخوات    ا یپا

ایزسالکتریوی  pHراشتی یاشو  س  40ای ا ز کوچکتر او پ

خنثی یاش  یی عنوان پرسک ین پای ا   pHآن ر  مح سره 

گوررر )گهوتیگر س می ر  لولی آومایشوگاتی پویش یینوی

 (.1999تاکا ان 

 

 

Figure 4- The multi-epitopic vaccine construct that designed based on the EG95 and Eg14-3-3 

antigens. B: B-cell epitope; T: T-cell epitope 
 

ز ساکهوون تووامطالعووات ییوانفو ماکیووی مفتلفووی طراحی

کنوگ س )ز گوناگون  ا معرفوی کورره انو  تاعلیی پاکوژن

، ر  ایون (2020پرسیزپوو  س تاکوا ان  س 2013تاکا ان 

ساکهونی رس منظوو ه مطالعی یراز نفهتین یا  طراحوی 

 گرانولووسس اکینوکوکوسی علیی یراز مبا وه پیشگیران

 ا ر  تر رس میزیان  وگ س گو وفن  یوی طوو  تازموان 

یا این حال، نیاو ا د کا  ولامد، آلورژز کن . می معرفی

وایووی س ایانووی وایووی مووو ر ساکهوون طراحووی شوو ه یووی 

 سشهاز ییوانفو ماکیکی، یصو ت آومایشگاتی نیز یور 

و فن  ز اصلی این ییاا ز یعنی  گ س گتا سز میزیان

مو ر آومایش ررا  گیرر کا ا ریفشی احتاالی آن موو ر 

 کایی  ررا  گیرر.

 

 نتیجه گیری

کوانوو  نویو یفش کولیوو  ایون  سش طراحوی ساکهوون موی

 نی کنهوا علیوی ایاونوژنیی اختصاصی ساکهن تاز اوه

 یاشوو ، یلکووی  ووایر گرانولووووسس اکینوکوکوووس انگوول

 نیووز زرا از چرخووی ونوو گی چنوو  مرحلووی ا زتوواپاکوژن
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 .گیرن ن ررا  کولی  ساکهطراحوی س تازموان تو ا یی طو  کوانن  یا این  سش می
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Introduction: The hydatid disease is one of the most important zoonotic parasitic infections worldwide. The 

main part of Echinococcus granulosus life cycle depends upon the growth and differentiation of 

protoscoleces (PSCs) within the intestine of definitive hosts (Carmena and Cardona 2014). Moreover, the 

survival of organism is mainly dependent on its indirect transmission cycle from the definitive hosts 

(particularly dogs) to the intermediate hosts, including sheep and human. According to the latest World 

Health Organization (WHO) report (March 2017), there may be over one million infected cases with 

echinococcosis at any time (WHO, 2017). A hydatid cyst (HC) encompasses numerous PSCs and cyst fluid 

and is formed in visceral organs (liver and lung) of the infected intermediate hosts (Bingham et al. 2014). 

Morphogenesis of PSCs from the cystic viscera into worm’s head occurs on the surface of the small intestine 

of the definitive host, and then the head-like structure attaches to epithelial lining of the gut and develops 

into an adult worm within ~50 days (Moro and Schantz 2009). The currently used treatment modalities 

against echinococcosis, as multi-stage parasitic infection, are based on the anthelmintic drugs such as 

praziquantel. In this case there is an emergency to improve preventive interventions such as vaccination in 

addition to hygiene practices. Several constraining factors may influence the vaccine development against 

such multi-stage pathogens, including economic and socio-cultural issues (Bethony et al. 2011). Thus, it is 

necessary to implement a rationalized approach towards construction of multipotent vaccines. In silico 

modeling of vaccines provides a cost- and time-effective approach hence improving such development of 

effective vaccines (Gori et al. 2013). Ideally, a highly effective vaccine construct, should encompass several 

parts including epitopes of one/more VCAs, B-cells epitope and T-cells epitopes (BEs and TEs, respectively) 

(Pourseif et al. 2021). Altogether, epitope-based vaccines (EVs) seem to be one of the most effective 

vaccines. The aim of this study was to design a novel multi-epitope B- and helper T-cell based vaccine 

construct for immunization of both dog and sheep against this multi-host parasite. 

Material and methods: After antigen sequence selection (GenBank: AEA09024 for EG95 and GenBank: 

AMX81438 for Eg14-3-3), three-dimensional structure of the antigens was modeled and multilaterally 

validated. The preliminary parameters for B-cell epitope prediction such as probably transmembrane helix, 

signal peptide, post-translational modifications were implemented. The high ranked B-cell epitopes derived 

from several online web-servers (e.g., BepiPred v1.0, BcePred, ABCpred, SVMTrip, IEDB algorithms, 

SEPPA v2.0 and Discotope v2.0) were utilized for multiple sequence alignment and then for engineering the 

vaccine construct. T-helper based epitopes were predicted by docking between the high frequent Ovar class 

II allele (Ovar-DRB1*1202) and Dog class II allele (DLA-DRB1*01501) and hexadecamer fragments of the 

antigens. We formulated the first bi-valent vaccine based on T-helper epitope with high-binding affinity to 
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sheep and dog MHC alleles by immune-informatics tools. The final vaccine construct was formed by using 

the molecular spacers and then analyzed for different physicochemical properties.  

Results and discussion:The results of different predictor tools showed that there were four and two potential 

glycosylation sites in Eg14-3-3 and EG95 antigens, respectively. We did not observe any transmembrane 

topology and signal peptide in the protein sequence of Eg14-3-3 antigen, however a signal peptid residue (aa 

1 - 17) and transmembrane fragment (140-MTSGSALTSAIAGFVFSCIVVVL-162) were observed in EG95 

antigens. Based on  immune system properties in response to the accessible part of the antigens, but we did 

not considered the transmembrane and signal peptide regions for epitope prediction. The post-translational 

modification in Eg14-3-3 (aa 3, 68, 233, and 238) and EG95 (aa 62 and 70) were also filtered during in silico 

epitope mapping. These post translationally modified residues are covered by different types of carbohydrate 

chains and can not likely interact with the immune system elements (Reverberi and Lorenzo 2007). The 

modeling quality indices (DOPE score and GA431) of the EG95 antigen respectively were -16677.38 

kcal/mol and 0.98. The quality scores for Eg14-3-3 were -19188.43 kcal/mol and 1.0. These values showed 

that the structure modeling is implemented with high quality. Some of our predicted epitopes of EG95 

antigen were previously reported by Woollard et al. (1998) based on the wet-lab epitope mapping methods 

(Woollard et al. 1998). However, we for the first time predicted and reported the Eg14-3-3-based epitopes. 

T-cell epitopes of EG95 and Eg14-3-3 (aa 33 – 48 and aa 60 – 72, respectively) were the residues that we 

predicted by docking-based methods. This type of in silico epitope mapping against E. granulosus antigens 

had not previously been reported. The overall processes for establishing such EBVs are as follows: (i) 

identification and selection of the best antigen from the local and/or global strains, (ii) utilization of 

bioinformatics tools for in silico analysis of different parameters of selected antigen(s), (iii) computational-

based epitope prediction, and lastly (iv) linking the epitopes using proper molecular linkers (Toussaint and 

Kohlbacher 2009).  

Conclusion: In this in silico study, we represented key data on the step-by-step methodologies used for 

designing this minigene vaccine. Our findings, can be a promising platform for the production of broadly 

protective host-specific vaccine against E. granulosus. 
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