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  17/10/2011قبل للنشر في 

  الملخّص
بوسـاطة التفاعـل السلـسلي    ) Iالـنمط  ( المرمزة لأنزيم بيبتيـداز الإشـارة   lepB مورثة  صخّمت
صمم زوج من المرئسات النوعيـة لهـذه        ،  السلمونيلا التيفية كقالب    باستخدام جينوم  PCRللبوليميراز  

  lepBهـضمت كـل مـن المورثـة     ، NdeI وBamHIالمورثة يحويان على موقعي التقييد لأنزيمـي       
)974 bp ( وبلاسميد التعبير البروتينيpET15bأدخلت المورثـة ضـمن   .  بأنزيمات التقييد السابقة ثم

 ضمن النظام التعبيري لجراثيم     أُدخل الذي   pET15b/lepBلبلاسميد المؤشب    حصلنا على ا   ثم، البلاسميد
. IPTGر عن هذه المورثة بوساطة التحريض بالــ  بعE.coli BL21 (DE3) .الإشيريشيا الكولونية 

  . هذا البروتين المؤشب باستخدام كروماتوكرافيا الألفةنُقّيكما 
  
  
، تنـسيل ، I( ،PCRالـنمط   (بيبتيداز الإشارة   ، السلمونيلا التيفية : مفتاحيةالكلمات  ال

  .تعبير بروتيني
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ABSTRACT  

The lepB gene encoding type I signal peptidase enzyme was amplified by PCR using 
extracted Salmonella typhi genomic DNA as a template, A primer pair were designed 
from this gene containing restriction sites of BamHI and NdeI. The gene and the 
expression vector pET15b were digested with the previous restriction enzymes, the gene 
was then inserted into the vector to construct the recombinant vector pET15b/lepB 
which was transformed into E.coli BL21 (DE3), this gene was expressed by IPTG 
induction. The recombinant protein was purified with chromatoghraphy affinity. 
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  المقدمة
سواء عنـد حقيقيـات     ( هاجميع البروتينات المفرزة إلى الطريق الإفرازي العام        تُصنَّع

مع سسلسلة بيبتيدية إضـافية فـي   )  prokaryotes أو طلائعيات النوى eukaryotesالنوى
وهي بحاجة لهذا البيبتيـد لكـي   ، )signal peptide) 1 اية الأمينية هي بيبتيد الإشارةالنه

ولكن عندما تصل إلى مكانها ولكي تـصبح البروتينـات      ، )2(المكان الصحيح   تتوجه إلى   
. ذلك بوساطة أنزيمات بيبتيـداز الإشـارة      يجري   و ،بيبتيد الإشارة يزال  ناضجة يجب أن    

  :وجد ثلاثة أنماط من هذه الأنزيمات عند الجراثيم بشكل عام وهيت
سؤول عن إزالة بيبتيد الإشـارة  وهو م I (signal peptidase Ι) أنزيم بيبتيداز الإشارة

)signal peptide (    من معظم البروتينات غير الناضـجة المفـرزة الأساسـية)  باسـتثناء
هذه البروتينات بوسـاطة الطريـق      وتُفرز  ). 15) (البروتينات الدهنية وبروتينات البيللين   

 أو الطريـق الإفـرازي تـوين    General Secretion Pathway (GSP)الإفرازي العـام  
  ).Twine Arginine Translocation) Tat) (3 أرجينين 

اص عن إزالة بيبتيد وهو مسؤول بشكل خ) ΙΙ)signal peptidase ΙΙ بيبتيداز الإشارة 
  ).4(غير الناضجة   من البروتينات الدهنية signal peptide الإشارة

إزالـة  فـي   وهو متخصص بشكل كبير III (signal peptidase III)بيبتيداز الإشارة 
  .بيبتيد الإشارة من بروتينات البيللين غير الناضجة

وقد أكدت الدراسات المعتمدة على إحداث طفرات في المورثات المرمزة لهذه الأنماط            
 مهـم لحيـاة الخليـة       Iالإشارة من النمط     يداز الإشارة أن أنزيم بيبتيداز    من أنزيمات بيبت  

سـتمرار فـي   يمكنهـا الا إذ  لحياة الجراثيم غير مهمين III و IIن  ا بينما النمط  ،الجرثومية
  ).5(الحياة عند إحداث الطفرة بهما 

يتكون عند الجراثيم   ، )14( هو أنزيم غشائي متكامل      Iأنزيم بيبتيداز الإشارة من النمط      
وقسم سيتوبلازمي ، سالبة الغرام من قطعتين من النهايات الأمينية التي توجد ضمن الغشاء         

فـضلاً  هـذا  ، رة في السيتوبلازم لم تعرف وظيفتها حتى الآن ويشكل عروة صغي   ،صغير
المداد الذي يعمل عليه    ). 3( النهاية الكربوكسيلية الضخمة التي تتضمن الموقع الفعال         عن

 هو البروتينات الحاوية على بيبتيد الإشارة الذي يـسمى     Iأنزيم بيبتيداز الإشارة من النمط      
leader/signal peptideـيتكون بيبتيد الإشـارة  ، )17(ت غير ناضجة  وهي بروتينا    نم

 ـ ، اً أميني اً حمض 40 – 15  ـ:  أقـسام وهـي  ةوتقسم هذه السلسلة البيبتيدية إلى ثلاث ة منطق
-Hومنطقة كارهة للماء    ،  أحماض أمينية  5 –1 ويبلغ طولها    N-regionحونة إيجابـاً   شم

region    ـ فـضلاً عـن   هذا  ، اً أميني اً حمض 15 – 7 ويبلغ طولها    ة قطبيـة معتدلـة     منطق
C-region    كلاً من المناطق     .  أمينية أحماض 7 - 3 يبلغ طولها إنH و N   ضرورية لنقل 
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 مخصصة لتحديد منطقة    C المنطقة   في حين صحيح وفعال للبروتين إلى المكان الموجه له        
  ).signal peptidase) 6القطع بوساطة أنزيم بيبتيداز الإشارة 

 مـن جينـوم الـسلمونيلا التيفيـة         lepB الــ    هدف هذا البحث إلى تنسيل مورثـة      
Salmonella typhiوالتي يبين تسلسلها الافتراضي الموجود في بنك المعلومات ،  أول مرة

 الحصول على بروتين نقـي سـيكون   ومن ثمI( ،النمط (أنّها ترمز أنزيم بيبتيداز الإشارة    
لمونيلا التيفيـة هـي مـن     أن جراثيم الـس    فضلاً عن هذا  .  لدراسات مستقبلية عديدة   اًهدف

من الممكن أيضاً الاستفادة من هذا      و، الجراثيم الممرضة التي تسبب للإنسان الحمى التيفية      
  .البروتين في دراسات مستقبلية تتعلق بدراسة استجابته المناعية

  
  مواد البحث وطرائقه

  :السلالات الجرثومية والبلاسميدات
عزولة مـن الـدجاج والمحفوظـة فـي دائـرة           استنبتت جراثيم السلمونيلا التيفية الم    

هـذا  ). هيئة الطاقة الذرية الـسورية    (الميكروبيولوجيا والمناعيات في قسم التقانة الحيوية       
 ـ) E.coli DH10B) Gibco BRL  تهيئة كل من جـراثيم فضلاً عن  E.coli BL21والـ

(DE3)) Novagen (      ينـي لمورثـة    كيميائياً لاستخدامهما من أجل التنسيل والتعبير البروت
lepBعلى التتالي .  

  .في التنسيل والتعبير) pET15b) Novagen, Madison, WI بلاسميد اِستُخدم
 ):Iالنمط ( المرمزة لأنزيم بيبتيداز الإشارة lepBعزل مورثة 

). Sambrook et al., 1989) 18إن تقانات البيولوجيا الجزيئية المتبعة تمت وفقاً لــ  
 Wizard Genomic باسـتخدام  السلمونيلا التيفية وتنقيتـه   استخلاص جينومجرىحيث 

DNA purification kit (Promega) زلـت .  تركيز الدنا الجينومي المنقىقيس ومن ثمع 
بوساطة التفاعـل السلـسلي     ) Iالنمط  ( المرمزة لأنزيم بيبتيداز الإشارة      lepBمورثة الـ   
 بالاعتماد على التسلـسل     صممتية   باستخدام زوج من المرئسات النوع     PCRللبوليميراز  

، )CT18السلالة  ( المأخوذ من البنك الجينومي للسلمونيلا التيفية        lepBالنكليوتيدي لمورثة   
تسلـسل  . لأنزيمات المستخدمة في طرف كل منها     إلى ا وبعد إضافة تسلسل مواقع التقييد      

وهـذه  ، GCGAACATGTTTGCATATGTAATAT-`5-3`الأماميـة هـو    المرئسة
وتسلـسل  . )ه بخط تحته  يلأُشير إ  (NdeIسة تحتوي على تسلسل موقع التقييد لأنزيم        المرئ

وهـذه  ، TTAGTGAATCGCCGGATCCATATAT-`5-3`العكـسية هـو      المورثة
 أنـزيم  اِسـتُخدم وقد ).  بخط تحتهأُشير إليه (BamHIالمرئسة تحتوي موقع التقييد لأنزيم   

 Phusion High-Fidelity DNA Polymerase  kit (Finnzymes)البوليميراز عالي الدقـة 



 2012ـ العدد الثاني ـ ) 28(مجلة جامعة دمشق للعلوم الأساسية ـ المجلد 

 
 

421

وقد احتوى أنبـوب    .  أثناء عملية التضخيم    في لتجنب حدوث أي خطأ في تسلسل المورثة      
 High fidelity DNAميكرولتـر مـن أنـزيم   0.5 : الآتيـة تفاعل التضخيم المكونـات  

polymerase) phusion( ،5ــر ــر HF Buffer 5x ،0.5 ات ميكرولت    dNTPs ميكرولت
)0.2 mM(، 1     ــسية ــة والعك ــسة الأمامي ــن المرئ ــل م ــن ك ــر م    ميكرولت
)25 P mol/ µl( ،1   ميكرولتر من الدنا الجينومي المستخلص مـن الـسلمونيلا التيفيـة   
)300 ng/ µl( ،16من المـاء  راً ميكرولت  H2O     وذلـك لاتمـام مـزيج التفاعـل إلـى  

 Initial Denaturationالأوليالتمسخ : الآتية المزيج إلى المراحل وأُخضع. اً ميكرولتر25
 35يتبع ذلك بتكرار دورة مؤلفة من ثلاث مراحل أساسية      ،  ثانية 30ْ م مدة    98في الدرجة   

  . ثـوانٍ  10ْ م مـدة     98 في الدرجة    Denaturation التمسخ   -1:  وهذه المراحل هي   ،مرة
  بالدرجـة Extension الاستطالة -3. ثانية 30 ْ م مدة55 بالدرجة Annealing الالتحام -2

 بعدها  جرى. دقائق 10ْ م مدة    72ينتهي التفاعل بدورة أخيرة في الدرجة       ، ْ م مدة دقيقة   72
 فضلاً عـن  % 0.8 على هلامة الأغاروز     PCRترحيل ناتج التفاعل السلسلي للبوليميراز      

  .ترحيل واسم الدنا المعياري
  :تنسيل المورثة

نزيمـات التقييـد     بوسـاطة أ   pET15b والبلاسميد   lepB كل من مورثة الـ      عوملت
BamHI و NdeI) Takara( ،  منهمـا علـى هلامـة الأغـاروز     ترحيـل كـلٍ   جرى  ثم   

)agarose gel (%0.8 وقصهما من الهلامة وتنقيتهما باسـتخدام Wizard® SV Gel and 
PCR Clean-Up System  (Promega)وقياس تركيزهما  .ر المورثة مـع  تبطومن ثم 

أجـري إدخـال البلاسـميد    ). ligase T4) Fermentasط البلاسميد باستخدام أنزيم الـرب 
 التي تـم تهيئتهـا كيميائيـاً    E.coli DH10B إلى خلايا التنسيل pET15b/lepBالمؤشب 

 الخلايا الحاوية علـى     نُقّيت. لاستقبال البلاسميد بوساطة تقانة التحول الجرثومي الكيميائي      
 البلاسميد باسـتخدام    اِستُخلص ثم   ومن، البلاسميد المؤشب للحصول على كمية كبيرة منه      

Plasmid midi kit) Qiagen (لسلت.  تركيزهوقيسمورثة الـ وس lepB  نسـلة ضمنالم
، (applied bio system ABI 310) باستخذام جهاز تحديد السماتpET-15bبلاسميد الـ 

لـسلمونيلا  التسلسل الموجود في قاعدة بيانات جـراثيم ا       ب DNA ناتج سلسلة الـ     قُورنثم  
  . (NC_003198.1)التيفية 

  :التعبير عن البروتين المؤشب وتنقيته
  E.coli BL21 (DE3) ضـمن الــ   lepB البلاسميد الحاوي على مورثة الــ  أُدخل

   في البداية المستعمرات الناتجـة فـي       إذ نُميت .  فيه بهدف التعبير عن البروتين المرغوب    
 ميكرولتر  500ومن ثم أضيف    ، ْ م 37جة   ساعة بالدر  16 مدة   LB-Amp مل من وسط     3

ْ م حتى   37 وحضن بالدرجة    LB-Amp مل من وسط     50من المزرعة إلى دورق يحتوي      
 600 على طـول الموجـة   0.7 و0.5 بين Optic Densityالوصول إلى الكثافة الضوئية 
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)OD600( ،25 عندها أُضيف µl من الإيزوبروبانول بيتا دي ثيوغالاكتوزيداز Isopropyl 
b-D-thiogalactoside) IPTG 100mM (ضِوحساعات4مدة ْ م 37 بالدرجة ن  .  

تثفيل المزرعة الجرثومية التـي عبـرت عـن           في البداية لاستخلاص البروتين    جرى
 Phosphate Bufferedالبروتين المؤشب ومن ثم حلَّ الراسب بالمحلول الواقي الفوسفاتي

Saline) PBS( ،طّمتلخلايا ا بعدها ح 12000 بسرعة ثُفّلتبجهاز التحطيم ومن ثم rpm 
أضـيف إلـى    ،  فيـه   دقيقة فحصلنا على الطافي الحاوي على البروتين المرغوب        20مدة  

 8X phosphate  ومحلـول Imidazole 20 mMالطافي الذي تم الحصول عليه محلـول  
buffer .   الألفـة   للتنقيـة باسـتخدام عمـود كروماتوغرافيـا       اًأصبح بعدها الطافي جاهز 

 مل من هذا الطافي الذي يحتوي على مجموعـة مـن البروتينـات        10 فحمل، للهيستيدين
 على عمود الألفة بمعـدل تـدفق        حشّالذي ر ،  فيه لبروتين المؤشب المرغوب  فضلاً عن ا  
1.0ml/min . بعد ذلك غسل العمود بوساطة محلول الــ  جرىbinfing buffer) H2O ،

Imidazole 20 mM ،8X phosphate buffer (   الذي يحتوي على تركيز مـنخفض مـن
 فُـصِلَ وفي النهاية   . الإيميدازول من أجل التخلص من البروتينات غير المرتبطة بالعمود        

، Elution buffer) H2O باسـتخدام محلـول    فيـه  المرتبط المرغوببالبروتين المؤش
Imidazole 500 mM ،8X phosphate buffer.(  

  
  جـائـالنت

  :lepBعزل مورثة الـ 
 بوساطة  lepBعزلت مورثة الـ    ، بعد استخلاص الدنا الجينومي من السلمونيلا التيفية      

 لهـذا   صـممت  وباستخدام المرئسات النوعيـة التـي        PCRالتفاعل السلسلي للبوليميراز    
وقد أظهر الرحلان الكهربائي لناتج التفاعل السلسلي للبـوليميراز         ، الغرض في هذا العمل   

PCR     0.8% على هلامة الأغاروز         أَظهـرت  المصبوغة بالإيتيديوم برومايد ومـن ثـم 
 هو   فيها الهلامة بالأشعة فوق البنفسجية أن طول الشدفة الناتجة الممثلة للمورثة المرغوب          

 المورثـة مـن الهلامـة    نُقّيت). 1الشكل ) (base pair (bp) 974 (اً نكليوتيدياً زوج974
وبهذا فقد تـمWizard® SV Gel and PCR Clean-Up System) promega .(  باستخدام 

 974وكـان نـاتج التـضخيم    ، تضخيم هذه المورثة من جينوم السلمونيلا التيفية أول مرة    
  ).base pair (bp) 974 ( اً نكليوتيدياًزوج
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1000 bp
900 bp

1 2 3

974 bp

 
 لنـاتج تـضخيم    باستخدام الأشعة فوق البنفـسجية 0.8%صورة لهلامة الأغاروز  ) 1(الشكل  

نـاتج تـضخيم   ، )1المـسار  (واسم الدنا المعياري ): lepB) 974bp الـ مورثة 
  ).3المسار  (H2O، الشاهد السلبي باستخدام الماء )2المسار (المورثة 

  
  :lepBالـ  تنسيل مورثة

 وذلك بعد معاملتهما بأنزيمات التقييد      pET15b إلى البلاسميد    lepB مورثة الـ    ربطت
BamHIو NdeI ميد الناتج  البلاسأُدخل ثمpET15b/lepB إلى E.coli DH10B  بهـدف 
ومن ثم عزل البلاسميد من إحدى المستعمرات الجرثومية الناتجة وتم التأكد مـن         ، التنسيل

 ومن  ،NdeI و BamHI من خلال تقطيعة بأنزيمات التقييد       lepBاحتوائه على مورثة الـ     
 ر ثمالعصابة الأولى  ، نا عصابت  حيث ظهرت  0.8%ل ناتج القص على هلامة الأغاروز       ح

وهي مطابقة لطـول البلاسـميد   ) (base pair (bp) 5708 زوج نكليوتيدي 5708بطول 
pET15b ، 974 اً نكليوتيـدي اً زوج974والعصابة الثانية بطول base pair (bp)) (  وهـي

ن من  وقد تبي . وهذا يؤكد نجاح عملية التنسيل    ). 2الشكل   (lepBمطابقة لطول مورثة الـ     
التسلسل الموجود في قاعدة البيانـات،      ب مقارنةً   100%لال السلسلة وجود تشـابه بنسبة      خ

فـضلاً عـن     ضمن البلاسميد    lepBالأمر الذي يدل على نجاح عملية تنسيل مورثة الـ          
 على وجود المورثة في مكانها      كما دلَّ . أثناء التنسيل في   خلوه من حدوث أي طفرة       إثبات

 .الصحيح في البلاسميد
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5708 bp

975 bp

1 2

 
 لناتج تفاعل تقطيع  باستخدام الأشعة فوق البنفسجية0.8%صورة لهلامة الأغاروز  ) 2(الشكل  

 واسـم الـدنا   :NdeI وBamHI بأنزيمات التقييـد  pET 15b/lepB البلاسميد
 ).2المسار (ناتج تفاعل التقطيع ، )1المسار (المعياري 

  
  :lepBالتعبير البروتيني لمورثة الـ 

 إلى خلايا   pET15b/lepB البلاسميد   أُدخلل المورثة إلى البلاسميد     بعد التأكد من دخو   
 التحـريض  جـرى ثـم  ، بوساطة تقنية التحول الكيميـائي  E.coli BL21 (DE3) التعبير

-IPTG)) ((Isopropyl b-Dالبروتيني باستخدام الإيزوبروبانول بيتا دي ثيوغالاكتوزيداز 
thiogalactoside 0.5 وبتركيز mMفلوحظ أ ن سـاعات مـن   4نتاجه بعد إ البروتين تم 

 نُقّـي استخلص البـروتين المؤشـب ثـم     . )3الشكل  (ْ م   37التحريض والحضن بالدرجة    
 12% على هلامـة عديـد الأكريلاميـد         ورحلَبوساطة كروماتوغرافيا الألفة للهيستيدين     

(poly acryl amide) ، دحيثدلعـصابة  واسـمة ا ب الوزن الجزيئي للبـروتين مقارنـة   ح
 Kilo Dalton (KDa 48)((كيلو دالتـون   48 قرابة وقد كان ،المعيارية للأوزان الجزيئية

  ).4الشكل (
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123

25 kDa

35 kDa

40 kDa

55 k Da

 
:  لناتج التعبير البروتينـي    SDS-PAGE %12)( صورة لهلامة عديد الأكريلاميد      )3(الشكل  

 E.coli BL21 مـستعمرة ، )1المسار (واسم البروتين العياري للأوزان الجزيئية 
(DE3)     حاوية على البلاسميدpET15b/lepB        قبل التحـريض باسـتخدام الــ 
IPTG)  مستعمرة ، )2المسارE.coli BL21 (DE3)   حاوية علـى البلاسـميد 

pET15b/lepB ساعات من التحريض باستخدام الـ 4 بعد IPTG)  3المسار.(  
 Manual run 9:10_UV1_280nm  Manual run 9:10_Logbook  Manual run 9:10_A900Temp

0.90

0.95

1.00

1.05

1.10

1.15

°C

  0  20  40  60  80 100 120 140 ml

F
1

 p
u

r
e

a
n

ot
h

e
r 

o
ne

F
3

pu
r

e

Signal peptidase I

Flow through

Sample
injection

1 2

55 k Da

40 kDa

35 kDa

25 kDa

  
 ـ    SDS-PAGE 12%صورة لهلامة   : على اليمين ) 4(الشكل    lepB  لناتج تنقية بروتين الـ

، البـروتين   )1المـسار   (واسم البروتين المعياري    : بوساطة كروماتوغرافيا الألفة  
مخطط يوضح عملية : على اليسار. KDa 48 قرابة وقد كان وزنه الجزيئي النقي

  .فصل البروتين عن باقي بروتينات الخلية الجرثومية بوساطة كروماتوغرافيا الألفة
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  المناقشة
   الحصول عليها مع دراسات سابقة فقد كان ناتج تضخيم مورثـة     تتوافق النتائج التي تم 

يماثل طول مورثـة الــ   ) (base pair (bp) 974 اً نكليوتيدياً زوج974 وهو lepBالـ 
lepB     كالـ  ،  عند بعض الجراثيم سالبة الغرامE.coli   خّمت التيمورثـة الــ      ض lepB 

ل المورثة عند النمط المصلي     كما يماثل طو  ). 10 (1983 وزملائه   Wolfeعندها من قبل    
typhimurium من جنس السلمونيلا الذي أكد Van Dijl أنّه بطـول  1990ه سنة ؤ وزملا 

  ).11(أيضاً ) (base pair (bp) 974 اً نكليوتيدياً زوج 974
 الذي تم الحصول عليـه مـع نـاتج          lepBيتوافق ناتج التعبير البروتيني لمورثة الـ       

 بالتعبير البروتينـي لهـذه      1983ه  ؤ وزملا Wolfeم  وقد قا ، ىالتعبير في متعضيات أخر   
 كيلـو دالتـون     36 الذي كان وزنه الجزيئي النظـري        E.coliالمورثة المعزولة من الـ     

)36Kilo Dalton (KDa)) (16( ، وأيضاً قـامVan Dijl  1990ه سـنة  ؤ وزمـلا) 11 (
 وقد كـان الـوزن      ،لبروتينيبالتعبير البروتيني عن هذه المورثة ولكن دون تنقية المنتج ا         

أيضاً مـع وجـود   Kilo Dalton (KDa) 36) ( كيلو دالتون 36الجزيئي النظري للبروتين 
فأيضاً عند جراثيم السلمونيلا التيفية     . اختلاف بين الوزن المحسوب نظرياً والوزن العملي      

 ولكـن أظهـر   Kilo Dalton (KDa) 36) ( كيلو دالتـون  36KDaكان الوزن النظري 
  كيلـو دالتـون   48 قرابـة رحيل على هلامة عديد الأكريلاميد أن وزنه العملـي هـو   الت
) (48 Kilo Dalton (KDa).  

  
  الاستنتاجات

 التي عزلت من جينوم السلمونيلا التيفيـة أول         lepB في هذا العمل مورثة الـ       نُسلت -1
وترمز بروتين ) (base pair (bp) 974 اً نكليوتيدياً زوج 974والتي يبلغ طولها ، مرة

  .اً أمينياً حمض342مكون من 
 عنـد   lepB التأكد من أن تسلسل هذه المورثة مطابق لتسلـسل مورثـة الــ               جرى -2

  .السلمونيلا التيفية المأخوذ من البنك الجينومي
 E.coli. BL21 بنجاح داخل خلايا التعبيـر  lepB التعبير البروتيني لمورثة الـ جرى -3

   PT7.ض وذلك تحت سيطرة المحض
 صل عليـه   بوساطة عمود كروماتوغرافيا الألفة وح     ونُقّي البروتين المؤشب    اِستُخلص -4

ــي ــشكل نق ــو  ،ب ــي ه ــه العمل ــان وزن ــد ك ــة وق ــون  48 قراب ــو دالت   كيل
) (48 Kilo Dalton (KDa).  
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  التوصيات

، عليهومن ثم دراسة أثر المثبطات      ،  دراسة مستقبلية تتعلق بدراسة فعالية هذا الأنزيم       -1
  وذلك بدراسة أثر المثبطات عليـه     ،  لإنتاج صادات حيوية جديدة    اً هدف فهذا الأنزيم يعد 

يمكن استخدام مثبطات ضده عند الجراثيم ولكنها لا تثبطه عند حقيقيات النوى            إذ  ، )8(
 الذي   يمكن استخدامها كصادات حيوية تثبط هذا الأنزيم       ومن ثم ، )9(  الإنسان ولاسيما

ولا يكون لها آثار سلبية علـى  ، )7( ياة الجراثيم مما يؤدي إلى موتها     ضروري لح  هو
 ). 14، 13(الإنسان 

 دراسة الاستجابة المناعية لهذا البروتين الذي من الممكن أن يكون له تطبيقات كبيـرة         -2
)12.(  
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