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Abstract 
Organophosphorus compounds are widely used in pesticides, insecticides in agriculture and as nervous 

chemical agents. These chemicals inhibit the acetylcholinesterase enzyme activity that is responsible for the 

nervous impulse in organisms. This effect leads to an increase in acetylcholine level and finally neuronal 

complications. 

Many methods are used to degrade and decontaminate these compounds, such as: the use of chemicals, burial 

of toxins, burning and biodegradation. The chemical and physical methods are often toxic, allergic, corrosive and 

nonspecific and harmful for the environment and are not usable in war spaces. Biodegradation is an effective and 

safe method that is performed under controlled conditions for the decomposition of various constituents, including 

organophosphorus compounds, by biological agents. Biodegradation is performed using microbes to detoxify and 

decompose contaminants. These strains contain broad substrate-degrading enzymes. 

Although the use of natural strains as vital catalysts is an interesting method for the treatment of 

organophosphorus compounds, the inability of organophosphorus compounds to cross the membrane width 

reduces the total catalytic power, so the use of recombinant enzymes for the decomposition of organophosphorus 

compounds can be of great help in removing contaminants, especially in war environments. Many enzymes have 

been identified and used for this purpose, but most notably include: Diisopropyl-fluorophosphatase (DFPasae), 

Organophosphorus acid anhydrolase (OPAA) and Organophosphorus Hydrolase (OPH).  

In this review, in addition to describing the organophosphorus compounds and their effects, biodegradation 

especially by use of enzymes was considered. The understanding and mastering of this knowledge could help 

researchers in the use of chemical degrading enzymes, especially organophosphates, in spray and enzymatic 

ointments in military environments. 
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 ها با رویکرد افزایش کارایياده از آنزیماستفو تجزیه زیستي آنها؛  ترکیبات ارگانوفسفره
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 علوم پزشکی بقیه الله)عج(، تهران، ایرانبیوتکنولوژی کاربردی، دانشگاه  مرکز تحقیقات 0
 دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی سبزوار، سبزوار، ایران 0

 ، دانشگاه علوم پزشکی بقیه الله)عج(، تهران، ایرانکاربردی بیوتکنولوژی مرکز تحقیقات 4
 

 دهکیچ

 این. رندیگیم قرار استفاده مورد اعصاب ییایمیش عوامل نیهمچن و کشاورزی در کشحشره و کشآفت عنوان به ارگانوفسفره ترکیبات

 یشعمل افزا این نتیجهشود. یبوده، م یعصب تمسیدر س ینکولیلاست یهتجز که مسئول استرازکولیناستیل میآنز مهار باعث ترکیبات

این شود. ترکیبات مذکور استفاده میهای زیادی جهت تجزیه روش دارد. پیرا در  یعصب یدر سلولها یمشکلات ایجاد یتاًو نها ینکولیلاست

 سمی، اغلب فیزیکی و شیمیایی هایسموم، سوزاندن و تجزیه زیستی آنها هستند. روش ، دفناستفاده از مواد شیمیایی ها شامل:روش

 روشی زیستی تجزیه .ندارند را جنگی هایمحیط در لازم کارایی و رسانده آسیب زیست محیط به و بوده غیراختصاصی و خورنده زا،حساسیت

. شودمی انجام تیزیس عوامل توسط ارگانوفسفره ترکیبات جمله از مختلف ترکیبات تجزیه شده کنترل شرایط تحت که است خطر بی و موثر

 با کننده تجزیه هایآنزیم دارای هاسوش گیرد. اینمی انجام آلودگی یتجزیه و زداییسم منظور به هامیکروب از استفاده با زیستی تجزیه

 .باشندمی وسیع سوبسترای دامنه

 توانایی عدم اما تاس ارگانوفسفره ترکیبات تیمار برای جالبی روش حیاتی هایکاتالیزکننده عنوان به طبیعی هایسوش از استفاده اگرچه

 ترکیبات تجزیه جهت نوترکیب هایآنزیم از استفاده لذا دهد،می کاهش را کل کاتالیتیکی قدرت غشاء، عرض از عبور در ارگانوفسفره ترکیبات

نماید. تعداد زیادی از آنزیمها قادر به تجزیه این ترکیبات  جنگی هایمحیط در بخصوص هاآلودگی رفع در شایانی کمک تواندمی ارگانوفسفره

و Organophosphorus Hydrolase (OPH) ، Organophosphorus acid anhydrolase( OPAA) باشند اما مهمترین آنها سه آنزیممی

Diisopropyl-fluorophosphatase (DFPasae) .هستند 

استفاده  ژهیبو یستیز هی، تجزو اثرات آن ارگانوفسفره باتیترک فیعلاوه بر توص ،مطالعات انجام شده یبررس ضمن یمرور مطالعه نیدر ا

های تجزیه کننده ترکیبات تواند محققین رو در استفاده از آنزیمتسلط دانشی بر این موضوع می قرار گرفت. یها مورد توجه و بررسمیاز آنز

 های نظامی کمک نماید.شیمیایی بخصوص ارگانوفسفره بصورت اسپری و پماد آنزیمی در محیط

 
 .های تجزیه کنندهآنزیمتجزیه زیستی، استیل کولین استراز، ترکیبات ارگانوفسفره، عوامل اعصاب، : هاکلیدواژه
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 مقدمه
 ترکیبات ارگانوفسفره و استفاده آنها 

 کهای اسید فسفریاسترارگانوفسفات نام عمومی ترکیبات 

و عوامل مخرب عصبی  هاآفت کشو پایه بسیاری از  (8-شکل)

به منظور حفاظت از محصولات کشاورزی و  این ترکیباتباشد. می

های متداول در سطح کشاز حشره %04ها استفاده شده و حدود دام

 Gerhardشوند. دانشمند آلمانی به نام جهان را شامل می

Schrader  به طور تصادفی اولین ترکیب  8303در اواخر دهه

 . (8-0) ارگانوفسفره مخرب عصبی به نام تابون را کشف کرد

از  ppm5در آزمایشات اولیه خود مشاهده کرد که تنها وی 

ین اهای روی برگ گیاه کافی است. برای کشتن همه شپش تابون

های به وزارت جنگ آلمان فرستاده و از آن در ساخت سلاح ماده

از ترکیبات ارگانوفسفره اولیه  تعدادی .(4) شیمیایی استفاده شد

و ی های شیمیایها به اولین سلاحنازی توسطو  بودهبسیار سمی 

-Gعصبی تبدیل شدند. عوامل عصبی جنگی شامل انواع عوامل 

Type  وV-Tpye ساختار  0-ی دارند. شکلساختار کلی یکسان و

دهد. در هر دو دسته، کلی عوامل عصبی ارگانوفسفره را نشان می

A  ،یک گروه آلکیلX  درG-Type  فلورین و درV-Type  یک

  .(5) باشدگروه مرکاپتان می

O-ethyl S-(2-diisopropylaminoethyl) 

methylphosphonothioate  (VXو )O-isobutyl S-(2-

diethylamino) methylphosphonothioate(RVX ) به عنوان
 باشندتر میبسیار سمی Gاند که از عوامل شناخته شده Vعوامل 

 شده است ساختار این عوامل شیمیایی نشان داده 0-شکلدر  .(8)
(0). 

 

 
 (8) ترکیبات ارگانوفسفره کلی ساختار .8-شکل

 
 (8) ساختار کلی عوامل مخرب عصبی .2-شکل

 

 ها ارگانوفسفره در جنگ باتیاستفاده ترک

 ،یبیل مصر، ه،یروس انگلستان، کا،یچون آلمان، آمر ییهاکشور

بودند که بعدها  ییاز جمله کشورها عراق و هیسور ،یشمال کره

 نیساخته شد. صدام حس آنها یلهیارگانوفسفره بوس یعوامل عصب

فره ارگانوفس یبود که عوامل عصب یفرد نیاول عراقجمهور  سیرئ

 هیعل نیاز سار و ،نمود استفاده 8311مردم خودش در سال  هیعل را

 8335 و 8334 سال در. کرد استفاده عراق شمال نینشکرد مردم

 باعث ویوکت در یستیترور گروه کی یلهیبوس نیسار از استفاده زین

 رهارگانوفسف یعصب عوامل ریاخ یسالها در. شد نفر 83 شدن کشته

 یها. انباشته(8) باشندیم توجه مورد اریبس ،یتیامن خطر عنوان به

و در  5/0×834 آمریکاارگانوفسفره در  ییایمیش یهاجنگ آور

 .(7) است شده زده نیتخم تن 4×834 یشورو

 ارگانوفسفره  باتیترک اثر سمیمکان

اشد. بآنزیم هدف ترکیبات ارگانوفسفره استیل کولین استراز می

غیر فعال  باعثجایگاه فعال آنزیم  نفسفریله کرداین ترکیبات با 

ی تم عصبسجمع شدن استیل کولین در سی شدن آن و نهایتاً

-مشکلاتی در سیستم عصبی فرد می شوند که این امر منجر بهمی

نشان  4-لشکاستراز در کولینشود. مکانسیم غیرفعال شدن استیل

و  VXعوامل اعصاب  اولین مسیر سمیت با .(1)داده شده است 

RVX  جذب پوستی است چرا که فراریت این دسته از گازها به

بوده که نسبت به گازهای  3mg/m 0/1و  3mg/m 5/83ترتیب 

کم است. در نتیجه از طریق مسیر زیر پوستی مانند مایع  Gدسته 

کنند و بعد از جذب پوستی به راحتی به سرم رگهای خونی عمل می

فراریت بسیار بالایی دارند مانند  Gرسند. گازهای شیمیایی دسته می

در نتیجه از راه تنفس  و فراریت دارد 3mg/m 333/00سارین که 

رسد و مولکول هدف خود را عمل کرده و به سد خونی مغزی می

 .(8-)جدول (8) کندمهار می

ا ب تیمسموم صینحوه تشختظاهرات بالیني و  

 ارگانوفسفره  باتیترک

ل برگشت تواند قابیمارگانوفسفره  باتیترکعلائم مسمومیت با 

-80مذکور در مدت زمان  باتیبا ترک تی. معمولا علائم مسمومباشد

کامل  یتابلو یشوند ولیظاهر م یساعت اول بعد از آلودگ 4

 به ترکیباتانجامد. مسمومیت یساعت به طول م 04تا  تیمسموم

 یچون فشار خون بسیار پایین، کندارگانوفسفره منجر به علائمی

است،  های تنفسیتجمع مایع نای که در نتیجه ناتوانی عضله، قلب

ناتوانی مرکز تنفسی و کبودی در مقدار کشنده ارگانوفسفره مشاهده 

.شودیم
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 خواص فیزیکی، شیمیایی و بیولوژیک عوامل اعصاب .8-جدول

 فشار بخار سال ساخت عامل اعصاب
(mmHg) 

Volatility 
(3-mg m) 

 g L)-1(حلالیت در آب 
 

 

 دوز کشنده

 تنفسی
)1 -mg individual) 

 پوستی

)3-m1-(mg min 

Tabun (GA( 8300 37/3 033 31 433-853 8733-8333 

Sarin (GB( 8301 3/0 87333 33 833-75 8733-8333 

Soman (GD( 8344 0/3 0333 08 53-05 833-53 

VX 8350 3337/3 83 03 83 83-0 

Sarin, or GB
Tabun or GA Soman, or GD VX

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 یعضله، تنگ یقلب، سفت ی، کندتردر مسمومیت با دوز کم

ه ب نسبتبا دوزهای بالا که  آلوده ندر مصدومی دهدیم ینفس رو

یمهای محافظتی اقدام نکرده اند، بستن ماسک و پوشیدن لباس

امکان  و نموده جادیاعلایم شدیدی همراه با نارسایی تنفسی  تواند

تنفس، خوردن، جذب  مسیرهای .دینما محدود راامداد رسانی سریع 

 یهاهستند که مهار کننده ییهااز طریق پوست و چشم از جمله راه

 انسان را آلوده سازند. سالانه در جهان توانندیم زاسترانیکوللیاست

زده  نیبا سموم ارگانوفسفره تخم تیمورد مسموم ونیلیم 0حدود 

 اینفر دچار مرگ  033333به  کیتعداد نزد نیکه از ا شودیم

  .(7) شوندیم یجد صدمات

 سه مولامعارگانوفسفره  باتیترکتشخیص مسمومیت با  جهت

های و مردمک (weaknessضعف ) ،بزاق فراوان و اشک علامت

مار اینه بیشرح حال و مع ،. بهترین راه تشخیصاست مشهودمیوز 

 شزیرکه ممکن است دچار میوز، افزایش ترشحات راه هوایی،  بوده

ز بوی سیر ا برخواستنگوارشی و  مشکلات، برادیکاردی، اشک

 یهاروشتوان از برای تشخیص بیماری می ضمناًدهان باشد. 

 (1)شیمیایی و مولکولی عوامل اعصاب مشتق از ترکیبات ارگانوفسفره  ساختار .3-شکل

 

 (0) استرازکولینمکانیسم غیر فعال شدن استیل. 8-شکل
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های کولین استراز سرم یا گلبول میآنزمانند سنجش  یشگاهیآزما

 کاهش مذکور باتیترکقرمز استفاده کرد که در مسمومیت با 

 قرمز یهاگلبول درفوق  میآنزسطح  %05 ییابد. کاهش بالامی

 . (83, 3) باشدیممسمومیت با ارگانوفسفره  مهمیک شاخص 

  ترکیبات ارگانوفسفرههای رفع آلودگي روش

به دلیل رها شدن ناگهانی یا مدیریت ضعیف پسماند 

های زیرزمینی در منطقه ایجاد آبها، آلودگی خاک و کشآفت

 تیآوری تصفیه زیسدر تکامل فن . بنابراین، نیاز مهمی(88) شودمی

 شودهای ارگانوفسفره احساس میتجزیه آلودگی به منظور تسهیل

از طرفی ضرورت استفاده از روشهای مناسب، بی خطر و  .(80)

های جنگی که در آن از ها در محیطسریع جهت رفع آلودگی

ود از شترکیبات ارگانوفسفره در قالب عوامل اعصاب استفاده می

های زیر از جمله روشهای ضروری ترین اقدامات است. روش

 اشد:بمی معمول در تجزیه و رفع آلودگی ترکیبات ارگانوفسفره

 دفع ترکیبات ارگانوفسفرههای معمول روش–الف 

 های جنگي(در محیط )بویژه

. استفاده از مواد شیمیایی: این روش اگرچه امکان پذیر 8

باشند اما تولید حجم زیاد اسید و آلکیل، دفع آنها را مشکل می

ی نهای شیمیایی رایج هیدرولیز، پرتوافک. از جمله تیمار(80) کندمی

 . (84) باشدبا اوزون و فوتولیز می

 : این روش اگرچه روشی نسبتا خوب است امادفن سموم. 0

نیز  های زیرزمینیترکیبات ارگانوفسفره درون خاک و آب فروشست

 . (7) های بیشتری شودتواند عامل آلودگیخود می

تری برای تخریب این سوزاندن روش مطمئن . سوزاندن:0

ی هاترکیبات است اما به دلیل انتشار بالقوه سم و محدودیت

. با این وجود برای حذف مواد (85) اقتصادی روش مناسبی نیست

ه یمیایی عمل نکردآلی کلر دار، فلزات سنگین و جنگ آورهای ش

 . (7) شوداز این روش استفاده می

 ،معرض قرارگیری سم های رایج فوق، به دلیل خطر درروش

های آنها در محیط مناسب و عدم کارایی های اقتصادیمحدودیت

. به همین دلیل (85) نظامی، استفاده آنها بسار محدود گشته است

و رفع  یک روش قابل اعتماد و قابل جایگزین برای سم زدایی

بویژه در هنگام آلودگی با عوامل اعصاب در  این ترکیبات آلودگی

معایب ها و محدودیتلازم است. با توجه به های جنگی، محیط

تجزیه زیستی جایگزین قابل  هایفوق، استفاده از روشهای روش

 . (7) آیدتری به نظر میقبول

 

 تجزیه زیستي ترکیبات ارگانوفسفره -ب

های شیمیایی و فیزیکی از قبیل استفاده از حرارت، بیشتر روش

اشی از ن کربن و غیره که برای رفع آلودگیاکسیدسوپراکسیداز، دی

 روند، نقایص و مشکلات زیادیترکیبات ارگانوفسفره به کار می

زا، خورنده و ها اغلب سمی، حساسیتدارند، زیرا این روش

ازم رسانده و کارایی ل غیراختصاصی بوده و به محیط زیست آسیب

. بنابراین برای هیدرولیز ترکیبات های جنگی را ندارنددر محیط

روشی  زیستیتجزیه و بی خطر نیاز است. یک فن آوری سالم  سمی

کیبات ترتحت شرایط کنترل شده تجزیه که موثر و بی خطر است 

مختلف از جمله ترکیبات ارگانوفسفره توسط عوامل زیستی انجام 

لظتی تر یا به غضررشود. درطی این فرآیند نمونه به سطحی بیمی

ها به زیستی با استفاده از میکروب جزیهشود. تکمتر تبدیل می

گیرد و به عنوان ی آلودگی انجام میزدایی و تجزیهمنظور سم

روشی موثر در بیوتکنولوژی به منظور پاک سازی محیط آلوده مورد 

مختلف، های تاکسونومیهای باکتریایی متعلق به گروهتوجه سوش

. این (80) ارگانوفسفره را دارند توانایی تجزیه دامنه وسیعی از

با دامنه سوبسترای وسیع های تجزیه کننده آنزیمها دارای سوش

 . (87) باشندمی

مرتبه سمیت کمتری دارند و با  0-4محصولات هیدرولیز شده 

ل توان به طور کامهای زیستی یا غیر زیستی میادامه دادن پروسه

تبدیل  سمیغیر اًواقع تها را معدنی کرد یا به ترکیبانوفسفرهارگا

 .(81) نمود

مسیر  شوند وبه صورت ناقص تجزیه میترکیبات سمی برخی 

تجزیه برای آنها تکامل نیافته است. تجزیه زیستی کامل، اغلب 

باشد چرا که یک گونه خاص ها مینیازمند یک مجموعه از ارگانیسم

ها معمولا قادر به متابولیسم همه محصولات حاصل از از ارگانیسم

ها در استفاده از میکرو ارگانیسم .(7) واکنش زیستی اولیه نیست

ثر ارزش و مورفع آلودگی ترکیبات ارگانو فسفره یک شیوه با 

 هااز میکروارگانیسم تعدادی آمده 0-جدولباشد. همانطور که در می

جداسازی . (83, 7) باشندمیترکیبات ارگانوفسفره  قادر به تجزیه

 :(83) استهای تجزیه کنندگان به سه دلیل مهم میکروارگانیسم

 ابولیسم میکروبیبرای تعیین مکانیسم داخلی مت -8

 برای فهم مکانیسم ژن/ آنزیم -0

 جهت استفاده سم زدایی و رفع آلودگی  -0

در این روش با استفاده از سوشهای باکتریایی و همچنین 

نجام ارگانوفسفره ا تجزیه ترکیبات ،های تخلیص شده از آنهاآنزیم

 شود.می
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 کردیروهای نوین بر پایه استفاده از آنزیم با روش

 یيکارا شیافزا
سازگار با  ن جهت قابل توجه است کهآاین روش تجزیه از 

  سرعت دهد.محیط زیست بوده و سم زدایی در محل روی می

درولیز تر از هیها سریعبه کمک این دسته از باکتریتجزیه آنزیمی 

های آنزیم تعدادی ازآمده  0-جدول همانطور که در شیمیایی است. 

یه اند که قابلیت تجزها شناسایی شدهارگانیسمجدا شده از میکرو

 (83, 7) ترکیبات ارگانوفسفره را دارند

 

 (83) های جداشده با قابلیت تجزیه ترکیبات ارگانوفسفرهمیکروارگانیسم .2-جدول

 ترکیبات ارگانوفسفره هامیکروارگانیسم

Bacteria 

Enterobacter sp.  

Flavobacterium sp. ATCC27551 Pseudomonas diminuta 

Micrococcus sp. Fungi 

Phanerochaete chrysosporium Hypholama fascicularae ND 

Coriolus versicolor ND Aspergillus sp. 

Trichoderma harzianum Pencillium brevicompactum 

Chlorpyrifos 

Flavobacteriumsp. ATCC27551 

Pseudomonas diminuta Pseudomonas stutzeri Arthrobacter spp. 

Agrobacterium radiobacter Bacillusspp.) 

Pseudomonas sp. Pseudomonas spp. 

Arthrobacter sp. Xanthomonassp. 

Parathion 

Pseudomonas sp. 

Bacillussp. 

Plesimonas sp M6 

Pseudomonas putida 

Pseudomonass p. A3 

Pseudomonass p. WBC Flavobacterium balustinum 

Methyl parathion 

Bacteria 

Pseudomonass sp. 

Alcaligene sp. 

Bacillus megaterium2BLW 

Rhizobiumsp. Agrobacterium sp. Arthrobactersp. GLP  

Arthrobacter atrocyaneus 

Geobacillus caldoxylosilyticusT20 

Flavobacterium sp. 

Fungi 

Penicillium citrium 

Pencillium natatum 

Penicillium chrysogenum 

Trichoderma viridae 

Scopulariopsis spand 

Aspergillus niger 

Alternaria alternata 

Glyphosate 

Nocardiodes simplexNRRL B24074 

Agrobacterium radiobacterP230 

Pseudomonas monteilli 

Flavobacteriumsp. Pseudomonas diminuta 

Nocardiastrain B-1 

Coumaphos 

Pseudomonasspp 

Bacillusspp. 

Arthrobacterspp. 

Pseudomonas mendocina 

Bacillus megaterium 

Arthrobacter atrocyaneus 

Pseudomonas aeruginosaF10B 

Clavibacter michiganenseSBL11 

Monocrotophos 

Flavobacteriumsp. 

Arthrobacter aurescenesTW17 

Burkholderiasp. NF100 

Fenitrothion 

Flavobacterium sp. 

Pseudomonas spp. 

Arthrobacter spp. 

Diazinon 

Pseudomonas diminuta 

Altermonas spp. 

Chemical warfare agents 

G Agent 

Pseudomonas diminuta 

Pleurotus ostreatus (fungus) 

Chemical warfare agents 

V Agent 
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 (83) تجزیه کننده ترکیبات ارگانوفسفره های میکروبیآنزیم. 9-جدول

 آنزیم

 

 پیوند شکسته شده ساختار وزن مولکولي (قارچ/باکتری) منبع

P–O P–F P–S P–C 

OPH Pseudomonas diminuta 70 دایمر + + + + 
OPAA Alteromonas spp 53–03 مونومر + + - + 

OPDA A. radiobacter 73 دایمر + + + + 
ADPase Nocardia sp 40 دهنشتعیین  تعیین نشده + مونومر - 
AMPP Escherichia coli 50 تعیین نشده تعیین نشده تعیین نشده + تترامر 

HOCA Pseudomonas monteilli 83 تعیین نشده - تعیین نشده + مونومر 

SC-OPH SC strain 07 تعیین نشده تعیین نشده + تترامر - 
NS-OPH Nocardiodes simplex 45 تعیین نشده تعیین نشده تعیین نشده + مونومر 

PEH Burkholderia caryophilli 51 تترامر - - - + 

C–P lyase Pseudomonas spp. 033 تعیین نشده - - - + 
Phosphonatase Bacillus cereus 07 دایمر - - - + 

A-OPH Aspergillus niger 07 تعیین نشده + تعیین نشده - مونومر 

P-OPH Penicillium lilacinum 03 تعیین نشده + تعیین نشده + مونومر 

Laccase Pleurotus ostreatus تعیین نشده + - - دهنش تعیین تعیین نشده 

 اتبیترک هیتجز به قادر یعیطب بطور هاها و قارچیباکتر 

ز عرض در عبور ا باتیترک نیا ییاما عدم توانا هستندارگانوفسفره 

 یهامی. استفاده از آنزدهدیکاهش م را آنها هیتجز زانیم، ءغشا

فره ارگانوفس باتیترک ژهیبو بات،یترک هیجهت تجز بینوترک

 یهاطیها بخصوص در محیدر رفع آلودگ یانیتواند کمک شایم

با توجه به تنوع در ساختار و عملکرد ترکیبات  .دینما یجنگ

ی هاتوسط آنزیمارگانوفسفره و همچنین تفاوت در تجزیه آنها 

 و ها و عملکرد آنان در مواجهه با سوبسترامختلف، شناخت آنزیم

 .(03،08)رسد ، ضروری به نظر میهمچنین مقایسه آنان

ارتش آمریکا به منظور دفع ترکیبات  13در اواخر دهه 

به راه انداخت که در آن از  ACESایی به نام ارگانوفسفره برنامه

اده ی میکروبی و شیمیایی استفهای تجزیه کننده عوامل جنگآنزیم

شد. طبق این برنامه سه آنزیم سم زدا انتخاب شدند؛ می

DFPasae ،OPH ،OPAA. ها کلون شده برای هر سه آنزیم، ژن

ه های تجزی. البته بعدها چندین نوع از آنزیم(4) اندو توالی یابی شده

ه در زیر قرار گرفت ک شناسایی مورد کننده ترکیبات ارگانوفسفات 

 به آنها اشاره شده است.

 Organophosphorus /درولازیانه دیارگانوفسفروس اس

Hydrolase (OPAA): 

OPAA  به عنوان یک آنزیم هیدرولیزکننده 8340در سال 

Diisopropylfluorophosphate (DFP)  توسطAbraham 

Mazur  در آنزیم بافت خرگوشی شناسایی شد و سپس از باکتری

Alteromonas species strain JD6. 5. 19  .خالص گردید

و  DFP ،sarinدر  P-Fدر هیدرولیز باند  OPAAفعالیت بالای 

soman  تائید شده است اما توانایی این آنزیم در هیدرولیزP-O و 

P-CN  کم بوده و توانایی در هیدرولیزP-S  .نداردOPAA  به دست

 DFPسرعت  %0پاراگزون را با  Alteromonas spآمده از 

انهیدرات بر پیوندهای فسفروس  OPAAکند. در واقع هیدرولیز می

کند )مانند عوامل عصبی( عمل می موجود در ترکیبات ارگانوفسفره

های فلزی دو ظرفیتی بوده برای عملکرد نیازمند یون OPHو مانند 

 . (00) شوداندازهای یونی نیز مهار میو در حضور دام

هایی که قادر آنزیم 8330در سال اتحادیه بین المللی بیوشیمی

موجود در ترکیبات ارگانوفسفره  P-CN یا P-Fهای به تجزیه پیوند

 . (4) نامید OPAAباشند را 

 OPAA انواعی از ترکیبات ارگانوفسفره به ویژه ترکیبات G-

type کند. که حاوی فلور هستند را تجزیه میOPAA  بهترین

دارد در حالی که فعالیتش  G-typeهای جنگی فعالیت را علیه گاز

بسیار کم بوده و حتی فعالیتی علیه عوامل جنگی  ،هاکشعلیه آفت

V-type هالوفیلیک و هم ترموفیلیک . این آنزیم هم(00) اردند

است که این دو ویژگی برای رفع آلودگی بسیار مهم است. این 

آمینو اسید با وزن  587پروتئین یک پلی پپتید تک رشته متشکل از 

و  pH( 5/0-5/3) است که در دامنه وسیعی از kDa 51ولی کمول

 . (00) باشد( فعال میCo 05-83) دما

-Diisopropyl /ازدی ایزوپروپیل فلئوروفسفات

fluorophosphatase (DFPase): 

 DFPase بوسیله 8300سال  درFrancis Hoski   شناسایی

شد. این آنزیم تنها در سرپایان دیده شده است و برای عملکرد خود 

است و   DFPباشد. سوبسترای اصلی آنزیمنیازمند یون کلسیم می
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تولید  fluorideو  diisopropyl phosphateدر حضور آب، 

 .(00) کندمی

DFPase  یک پروتئینkDa 05  زیر واحد اسیدآمینه  084با

باشد. می Fluorophosphateدر  P-Fاست که قادر به برش پیوند 

DFPase ها و مغز ماهی مرکب از عقدهLoligo vulgaris squid 

باشد. این آنزیم می DFPاش و سوبسترای پیشنهادی هبه دست آمد

 DFPسرعت هیدرولیز  8/83با  sarinو  somanقادر به هیدرولیز 

ن در مقایسه با گزوبرای پارا DFPaseاست. فعالیت هیدرولیزی 

ر ین سه آنزیم دبسیار کم است. مقایسه توانایی ا P-Fسوبسترای 

. (04) شودمشاهده می 4-جدول تجزیه پیوندها در

 .(00, 05) علیه سوبستراهای مختلف DFPaseو  OPH ،OPAAهای آنزیمفعالیت  مقایسه .8-جدول

 نزیمآ منبع فعالیت
DFP>GF=GB>GD>GA Squid (Loligo vulgaris)  DFPase 
GD>GF=DFP>GB>GA Bacteria (P. diminuta and Flavobacterium)  OPH  
DFP>GF=GB>GD>VX Bacteria (Alteromonas sp. )  OPAA 

 :Aminopeptidase(PepP) /آمینوپپتیداز

PepP موجود در  روتئینلوپیک متاE. coli  است که برای

باشد. بیشترین سرعت تجزیه می Mn+2عملکرد نیازمند دو یون 

این آنزیم زمانی مشاهده شده است که سوبسترای آن شامل گروه 

 . (07) ایزوبوتیل بوده استایزوپروپیل و متیلمتیل

-phosphotriesterase /فسفوتری استراز مشابه لاکتوناز

like lactonase (PLL): 

 Geobacillusاین آنزیم جدیدا از باکتری

stearothermophilus strain 10  جدا و شناسایی شده است. این

آنزیم از خانواده آمیدوهیدرولاز بوده و قادر به تجزیه ترکیبات 

 یک فرضیه مطرح شده که آنزیمباشد. ارگانوفسفات و لاکتون می

OPH عوامل مختلفی شامل اند. از آنزیم لاکتوناز منشا گرفته

 پایداری، دارا بودن سطح آب گریز، های بین پروتئینیواکنش

م ی آمینه در پایداری دمایی این آنزیساختار ثانویه و ترکیب اسیدها

 . (01) نقش دارند

 :Paraoxonase 1 (PON1)/ فسفوتری استراز

PON1 ،Aryldialkylphosphatase یا Aromatic 

esterase  از خانوادهPON های است که شامل زیر گروهPON1 ،

PON2 ،PON3 های باشد. توالیمیPON2  وPON3  باPON1 

شباهت دارند اما هیچ فعالیت پارااکسونازی از خود نشان  03%

آنزیم پستانداران است که مسئول هیدرولیز  PON1دهند. نمی

بوده و قادر  P450سیستم  بخش تیوآت اکسیده تولید شده بوسیله

. این فعالیت ابتدا در باشدنیز می P-CNو  P-O ،P-Fبه هیدرولیز 

 های خونی و پلاسمای خرگوش، انسان و میمون مشاهده شدسلول

ه، های تجزیه کننده ترکیبات ارگانوفسفربا وجود توانایی آنزیم. (01)

ها وجود دارد. از جمله هنوز موانعی بر راه کاربردی کردن این آنزیم

مشکلات ناپایداری آنزیم در شرایط ناگوار است. برای مثال آنزیم 

های آلی، دمای بالا یا به راحتی فعالیت خود را در حضور حلال

 .(4) دهداز مدت از دست مینگهداری در

 Organophosphorus /هیدرولازارگانوفسفروس 

Hydrolase (OPH): 

ترین هیدرولاز ترکیبات ارگانوفسفره که در باکتری شدهشناخته

 P. diminutaو  ATCC Flavobacterium 75512خاکی 

نام دیگر این  PTE استرازنام گرفت. فسفوتری OPHباشد، می

هیدرولاز سوبسترای طبیعی آنزیم ارگانوفسفروسآنزیم می باشد. 

شناخته شده نیست. این آنزیم یک هومودایمر با وزن مولکولی 

kDa70 (03, 04) است . 

OPH  قادر به هیدرولیز پیوند فسفوتری استرP-O  ،در پاراگزون

، پیوند somanو DFP ،sarin در( P-F) پیوند فسفونوفلوراید

 در( P-CN) و پیوند فسفروآمیدوسیآنید VX در (P-S) فسفروتیوآت

 OPHباشد. سرعت تجزیه سوبسترای پیشنهادی تابون می

 P-Fو  P-Sهای در صورتی که هیدرولیز باند ،بالا است (نگزوپارا)

تنها آنزیم شناخته شده هم برای  OPHدهد. کم روی می با سرعت

باشد. البته می V-type تجزیه پاراگزون و هم عوامل جنگی

 .(04) کمتر است V-typeفعالیتش بر 

 Organophosphorus /ارگانوفسفوروس هیدرولاز

Hydrolase C2 (OPHC2:) 

 Pseudomonasاولین بار از باکتری  OPHC2آنزیم 

pseudoalcaligenes C2-1  جدا شده و دارای بالاترین فعالیت

 باشد. مقایسه توالی اسیدهای آمینه اینبرعلیه متیل پاراتیون می

 diminuta Pseudomonas  باکتریهایآنزیم با آنزیم جدا شده از 

درصد  Flavobacterium sp. strain ATCC 27551    3/57و 

دهد. این آنزیم با داشتن یک پل دی سولفید مشابهت را نشان می

درصد  13دهد بطوریکه مقاومت دمایی بالایی را از خود نشان می

دقیقه  03برای  C 03°فعالیت این آنزیم بعد از انکوباسیون در دمای
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قدرت تجزیه ترکیبات ارگانوفسفات توسط این ؛ البته شودحفظ می

 . (03)باشد پایین می OPHدر مقایسه با آنزیم 

 P230 Methyl parathion /متیل پاراتیون هیدرولاز

hydrolase (MPH): 

 Agrobacterium radiobacter P230این آنزیم از باکتری 

اشد. بها میجدا شده و قادر به تجزیه طیف وسیعی از ارگانوفسفات

 و با آنزیم جدا شده از باکتریهای بوده opdAنام ژن این آنزیم 

Pseudomonas diminuta  وFlavobacterium sp. strain 

ATCC 27551  باشد. قدرت تجزیه فاسمیت و دارای شباهت می

می مشابه های آنزیفنتیون بوسیله این آنزیم بیشتر از دیگر نمونه

 . (08)باشدمی

 Methyl parathion hydrolase متیل پاراتیون هیدرولاز

M231/ (MPH): 

 Bacteriumکیلودالتونی از باکتری 00این آنزیم 

Ochrobactrum sp. M231  .موجود در خاک جدا شده است

 ؛اشدبقدرت تجزیه ترکیبات ارگانوفسفات توسط این آنزیم پایین می

 ایسهمقضمن اینکه این آنزیم دارای مقاومت دمایی پایین تری در 

 شودیسادگی در دماهای بالا غیرفعال مها بوده و به با دیگر آنزیم

(00) . 

 Deinococcus یدرولازه اورگانوفسفوروس

radiodurans/Dr Organophosphorus Hydrolase (Dr-

OPH):  

 Deinococcusاین آنزیم از باکتری حرارت دوست 

radiodurans  درصد شباهت با  41جدا شده و دارایOPH 

ا آنزیم ب مقایسهتری در ضمن اینکه دارای فعالیت پایین ؛باشدمی

OPH باشد. دو یون فلزی در مرکز آنزیم با چهار هیستیدین می

 . (00) واکنش برقرار کرده است

 عنوان به طبیعی هایآنزیم این از استفاده اگرچه

 ترکیبات تجزیه برای جالبی روش حیاتی هایکاتالیزکننده

 و دتم طولانی استفاده در آنها توانایی عدم اما است ارگانوفسفره

 ماد جمله از محیطی عوامل برابر در ناپایداری و آنها فعالیت کاهش

 هااهر مهمترین از یکی. باشد داشته پی در را مشکلاتی تواندمی

 هایشرو از استفاده هاآنزیم دمایی پایداریی و فعالیت بهبود برای

 افزایش منظوره ب مطالعاتی(. 00) باشدمی پروتئین مهندسی

 توسط آن وری بهره افزایش راستای در OPH آنزیم پایداری

 ضمن ،(03) است گرفته انجام موفقیت با مقاله این نویسندگان

 در تفعالی افزایش منظوره ب راستا این در دیگری مطالعات اینکه

 .است انجام حال

 گیرینتیجه
استفاده از ترکیبات ارگانوفسفره بعنوان آفت کش و همچنین 

های تواند آسیبمی عوامل شیمیایی ضمن آسیب به محیط زیست،

. استفاده از عوامل اعصاب در ها وارد نمایدجبران ناپذیری به انسان

رفته ها را گتاکنون جان بسیای از انسانها و حملات شیمیایی جنگ

ت آن ایران و عراق مشاهده شده و اثرا و نمونه بارز آن در جنگ

اده از روش تجزیه زیستی شود. استفهنوز در جانبازان مشاهده می

های جدا شده از آنها قادر به ها و همچنین آنزیممیکروب که در آن

شگیری شایانی به پی تواند کمکجزیه ترکیبات مذکور هستند میت

انسان شد. با روی محیط زیست و ر کاهش اثرات آن بو همچنین 

توجه به وجود طیف وسیعی از ترکیبات ارگانوفسفره و همچنین 

های مختلف، مطالعه بیشتر و شناخت آنها با قابلیتهایی آنزیم

ضروری است. همانطور که در بالا اشاره شده، ترکیبات ارگانوفسفره 

دارای طیف وسیعی بوده با ساختار و عملکرد متفاوت، لذا تجزیه 

ها، نیاز به شناخت کافی و لازم ساختار و عملکرد ا آنزیمآنها ب کامل

د. باشآنزیمهای مربوطه و ارتباط آنها با هر کدام از سوبستراها می

ره زیه ترکیبات ارگانوفسفهای نوترکیب جهت تجآنزیماستفاده از 

 تواند بعنوان یکهای جنگی میهای آلوده بویژه در محیطدر محیط

 ها محسوب شود. دردر مقایسه با میکروبروش با اثربخشی بهتر 

، تواند با رویکردهای افزایش پایداریاین بین مهندسی آنزیم که می

ی بیشتر شود منجر به کارایافزایش فعالیت و تنوع سوبسترایی انجام 

 های مورد نظر گردد.آنزیم

در این مطالعه مروری، ضمن تشریح ترکیبات ارگانوفسفره و 

های شناسایی شده با ارائه و آنزیم یستیاثرات آن، تجزیه ز

های هرکدام بطور تقریبا مفصلی تشریح خصوصیات و قابلیت

ای هها ، بویژه آنزیمبر استفاده از آنزیمگردید. آشنایی و تسلط 

تواند منجر به تولید محصولاتی از قبیل پماد و مهندسی شده، می

های آلوده و اسپری آنزیمی که دارای قابلیت استفاده در محیط

 ، شود.جنگی را دارد

 نکات بالیني کاربردی برای جوامع نظامي

ها گعوامل اعصاب در جنبعنوان استفاده از ترکیبات ارگانوفسفره  •

ثرات ها را گرفته و او حملات شیمیایی تاکنون جان بسیای از انسان

 شود. آن هنوز در جانبازان مشاهده می

 ها و همچنینکه در آن میکروب استفاده از روش تجزیه زیستی •

های جدا شده از آنها قادر به تجزیه ترکیبات ارگانوفسفره آنزیم

تواند کمک شایانی به پیشگیری و همچنین کاهش هستند می

 وی محیط زیست و انسان شد. ر اثرات آن بر
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لعه بصورت مروری و بخشی از این مطا تشکر و قدرداني:

 لهیوس ندیکه ب باشد.مهندسی آنزیم میهای انجام شده پروژه یافته

علوم دانشگاه تحقیقات و فناوریمعاونت  یهاتیاز زحمات و حما
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