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Abstract 

Chitosan is a natural, biocompatible, and non-toxic biopolymer derived from the partial deacetylation 

of chitin. Due to its unique properties, this polymer has broad applications in the food industry (as a 

food preservative coating), pharmaceuticals (drug carrier, wound dressing), medicine (tissue 

engineering), and chemical industries (heavy metal adsorbent). The industrial production of chitosan 

predominantly relies on chemical methods, which involve the use of concentrated sodium hydroxide 

solutions under high-temperature conditions to remove acetyl groups from chitin. However, these 

methods face significant challenges, including high energy consumption, generation of pollutant 

wastewater containing sodium hydroxide, and a lack of precise control over the degree of 

deacetylation (resulting in inconsistent product quality). In contrast, the biological production of 

chitosan using the chitin deacetylase enzyme  produced by certain insects, fungi, and bacteria—has 

emerged as an environmentally friendly alternative. This approach offers notable advantages, such 

as reduced energy consumption, elimination of chemical pollutants, and the production of chitosan 

with a controlled degree of deacetylation.This review study was conducted to examine chitosan 

production methods (chemical and biological), analyze the advantages and disadvantages of each 

approach, and evaluate optimization strategies for the production process, particularly on an 

industrial scale. Through a systematic review of articles published in Scopus, PubMed, and 

ScienceDirect databases, relevant data on chitosan production methods, the efficacy of the chitin 

deacetylase enzyme, and emerging technologies in this field were analyzed. The findings of this 

study revealed that although the chemical method remains the dominant industrial approach due to 

its high speed and low initial cost, its environmental consequences (e.g., annual generation of 

thousands of tons of alkaline wastewater) and inconsistent product quality are identified as its 

primary limitations. In contrast, the chitin deacetylase-based biological method, despite challenges 

such as prolonged processing time and high enzyme production costs, exhibits significant potential 

for producing chitosan with tunable purity and physicochemical properties. 
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 چکیده

آید. این پليمر به دليل  دست می سازگار و غيرسمی است که از دِاستيلاسيون جزئی کيتين به   کيتوسان یک بيوپليمر طبيعی، زیست 

عنوان پوشش نگهدارنده مواد غذایی(، داروسازی )حامل دارو، زخم  ای در صنایع غذایی )به خواص منحصربه فردش، کاربردهای گسترده 

ای شيميایی  ه پوش(، پزشکی )مهندسی بافت( و شيميایی )جاذب فلزات سنگين( دارد. فرآیند صنعتی توليد کيتوسان عمدتاً مبتنی بر روش 

شود. با این  های استيل از کيتين استفاده می است که در آن از محلول غليظ هيدروکسيد سدیم تحت شرایط دمایی بالا برای حذف گروه 

های آلاینده حاوی هيدروکسيد سدیم و عدم کنترل دقيق  های جدی از جمله مصرف انرژی بالا، توليد پساب حال، این روش با چالش 

سيون )منجر به کيفيت ناپایدار محصول( همراه است. در مقابل، توليد کيتوسان به روش زیستی با استفاده از آنزیم کيتين  درجه دِاستيلا 

ها( به عنوان جایگزینی سازگار با محيط زیست مطرح شده است. این روش از  ها و باکتری دِاستيلاز )توليدشده توسط برخی حشرات، قارچ 

های شيميایی و توليد کيتوسان با درجه دِاستيلاسيون کنترل شده برخوردار  کاهش مصرف انرژی، حذف آلاینده مزایای قابل توجهی مانند  

کارهای  های توليد کيتوسان )شيميایی و زیستی(، تحليل مزایا و معایب هر روش، و ارزیابی راه است. این مطالعه مروری با هدف بررسی روش 

  Scopus  ،PubMed،  های داده مقياس صنعتی انجام شد. با استفاده از مقالات منتشرشده در پایگاه   ویژه در سازی فرآیند توليد به بهينه 

های نوین در این حوزه بررسی  های توليد کيتوسان، کارایی آنزیم کيتين دِاستيلاز و فناوری های مرتبط با روش داده    ScienceDirectو 

ی پایين، روش غالب صنعتی است، اما  ی اوليه ميایی به دليل سرعت بالا و هزینه شدند. نتایج این مطالعه نشان داد، اگرچه روش شي 

ناپایدار محصول، محدودیت پيامدهای زیست  های اصلی آن محسوب  محيطی )مانند توليد سالانه هزاران تن پساب قليایی( و کيفيت 

ی بالای توليد آنزیم،  ظير زمان طولانی فرآیند و هزینه شوند. در مقابل، روش زیستی مبتنی بر کيتين داستيلاز با وجود مشکلاتی ن می 

 های فيزیکوشيميایی قابل تنظيم دارد.  پتانسيل بالایی برای توليد کيتوسان با خلوص و ویژگی 

 کيتوسان، کيتين، داستيلاسيون، کيتين داستيلاز، توليد زیستی :کلمات کلیدی   
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 مقدمه 
 2یک پليمر طبيعی و محصول دِاستيله شده از کيتين  1کيتوسان 

آوری، پزشکی و صنعت  است که کاربردهای زیادی در زیست فن

عموماً کيتوسان  تجاری  توليد  دارد.  فرآیند    داروسازی  طریق  از 

می انجام  روشترموشيميایی  معایب  که  شيميایی  شود  های 

اچندمرحله  محيطی  زیست  نظر  از  روش  این  دارد.  را  یمن  ای 

شود، منجر به توليد طيف گسترده و  نيست، به راحتی کنترل نمی

می محصولات  از  توسعهناهمگونی  روشگردد.  و  ی  مکمل  های 

جایگزین برای دِاستيلاسيون آنزیمی کيتين ضروری است تا در  

شرایطی که فرآیند به خوبی کنترل و تعریف شده باشد، به صورت 

گيرد   قرار  استفاده  مورد  )1(بالقوه  داستيلاز  کيتين   .)CDA )3 

آنزیمی است که تبدیل کيتين به کيتوسان را توسط داستيلاسيون  

می کاتاليز  امين  گلوکز  استيل  )ان  در   .(2کند  داستيلاز  کيتين 

ها و برخی از ها، مخمرها ، باکتریچند ميکروارگانيسم مانند قارچ

 .(3های حشرات گزارش شده است )گونه

استيل گلوکزآمين است    -Nاز واحدهای    کيتين یک پليمر خطی

( بتا  باندهای  توسط  شده4-1که  متصل  هم  به  ماده  (  این  اند. 

پوسته اوليه  ساختاری  سختترکيب  و  ی  بندپایان،  پوستان، 

ها است و به عنوان محصول جانبی صنعت ی سلولی قارچدیواره

می فراوان ماهيگيری  سلولز  از  بعد  پلیباشد.  در  ترین  ساکارید 

تن در هر سال تخمين    1110تا    910بيعت است و توليد آن از  ط

)زده می قابل حل  4شود  راحتی  به  کيتين  از    نيست(.    رو اینو 

(. با داستيلاسيون 1کند )کاربردهای صنعتی کيتين را محدود می

شود، که یک پلی ساکارید خطی  جزئی کيتين، کيتوسان توليد می

است و از واحدهای گلوکزآمين و استيل گلوکزآمين تشکيل شده  

( بتا  اتصال  با  به هم متصل شده4-1که   )( نام شيميایی  5اند   .)

ی اکسی دی گلوکوپيرانوز است و د -2آمينو - 2گلوگز  کيتوسان،

سنتز طبيعی کيتوسان (.  4)باشد  می  N)n.4O11H6(Cفرمول آن  

قارچ سلولی  دیواره  در  فراوان  ترکيب  یک  عنوان  های  به 

می 4زایگومایست  )انجام  ساکارید  (.  1شود  پلی  تنها  کيتوسان 

های آمينه، ویژگی کاتيونی  طبيعی است که به علت وجود گروه

پروتونه می  pHدارد. در   با ترکيبات شارژ شود و میپایين  تواند 

پروتئين مانند  اسيدهای  منفی  آنيونيک،  ساکاریدهای  پلی  ها، 

به طور   (. 5چرب، اسيدهای صفراوی و فسفوليپيدها واکنش دهد )

سنتی، توليد کيتوسان در مقياس صنعتی با تيمار کيتين توسط  

 
1 Chitosan 
2 Chitin 
3 Chitin deacetylase 

( قوی  سدیم(    50تا    30بازهای  هيدروکسيد  اسيدها  درصد  و 

اسيد   )  1)استيک  بالا  دماهای  در  درجه   140تا    60نرمال( 

ساعت( انجام   4۸تا  24های زمانی طولانی )گراد( و در بازهسانتی

پایين، می دارای حلاليت  روش  این  از  توليدشده  شود. کيتوسان 

استيل  بالا و درجه  بر وزن مولکولی  افزون  نامتعادل است.  زدایی 

لزات سنگين و سایر مواد معدنی موجود در  این، این محصول به ف

شود. بنابراین، اگرچه کيتوسان حاصل از ساختار کيتين آلوده می

روش قليایی حرارتی برای مصارف کشاورزی قابل پذیرش است،  

اما برای کاربردهای پزشکی که نيازمند درجه خلوص بالاتر، درجه 

مناسب تلقی  استيل زدایی پایين تر و یکنواختی ساختاری است، نا

   (. 6(شود می

در    ماده  این  گسترده  کاربرد  موجب  کيتوسان  ویژه  خواص 

هایی مانند زیست  محصولات تجاری شده است. این پليمر ویژگی

سازگاری، عدم سميت برای انسان و حيوانات ، فعاليت زیستی بالا،  

پذی تخریب  ضد  زیست  فعاليت  انتخابی،  جذب  قابليت  ری، 

و   کنندگی  کلاته  توانایی  ژل،  و  فيلم  تشکيل  توانایی  ميکروبی، 

را نشان می ) ظرفيت جذب  های  تواند یون(. کيتوسان می7دهد 

گزینه بنابراین  و  کند  کلاته  را  سنگين  برای فلزات  مناسب  ای 

ی  در پزشک(.  ۸باشد )استفاده در فرایند حذف فلزات سنگين می

، کنترل  (3)برای پوشش زخم و سوختگی، بعنوان آنتی اکسيدانت  

عنوان افزودنی،  (، در صنایع غذایی به9کلسترول و درمان سرطان )

ر مواد آرایشی برای درمان پوست و مو، در داروسازی به منظور د

به کشاورزی  در  و  دارو  رهایش  و  کردن  عامل  کپسوله  عنوان 

 (.  3شود )ضدقارچ و بيوسپتيک استفاده می

در   پایين  دليل حلاليت  به  از    pHکيتوسان  ، خاصيت 6٫5بالاتر 

دهد.  های اسيدی نشان میضدباکتریایی خود را عمدتاً در محيط

فعاليت ضدباکتریایی کيتوسان تحت تأثير عوامل متعددی از جمله 

و   نوع حلال  مولکولی،  پليمریزاسيون، وزن  نوع کيتوسان، درجه 

گيرد. همچنين، کيتوسان سایر ویژگيهای فيزیکوشيميایی قرار می

باکتری گرمبر  باکتری های  به  نسبت  بيشتری  تأثير  های  مثبت 

)گرم دارد  کرده(.  10منفی  تأیيد  و  مطالعات  کيتوسان  که  اند 

ضد  خواص  دارای  کيتوسان(  نانوذرات  )مانند  آن  مشتقات 

 ها به سطح دندانباکتریایی، ضد پلاک و مهارکننده اتصال باکتری

های مرتبط با  و سایر استرپتوکوک  5استرپتوکوکوس موتانسعليه 

 (. 11)پوسيدگی دندان هستند 

4 Zygomycete 
5 Streptococcus mutans 

https://ibhf.shandiz.ac.ir/
https://ibhf.shandiz.ac.ir/
https://ibhf.shandiz.ac.ir/


  1404خرداد  .1شماره  . 2 هبهداشت و غذا                                                    دور شناسی،یستدر ز يکانفورمات ۸0

 

         Journal Homepage: https://ibhf.shandiz.ac.ir/ 

 کیتوسان های تولید روش

شيميایی   داستيلاسيون  از  استفاده  با  معمول  طور  به  کيتوسان 

شود. این روش  توليد می  NaOHکيتين توسط محلول غليظ شده  

استفاده می توليد صنعتی کيتوسان  برای  )بيشتر  این  12شود   .)

رویکرد شيميایی دارای برخی از مشکلات، مانند آلودگی محيط 

زیست، مصرف انرژی بالا و فرایند واکنش کنترل نشده،که منجر 

به کيفيت ضعيف کيتوزان با ویژگی ناپایدار ) درجه داستيلاسيون 

 (.2شود ) ولکولی متفاوت( میو وزن م

تواند توسط داستيلاسيون آنزیمی کيتين با استفاده  کيتوسان می 

از کيتين داستيلاز توليد شود که در حال حاضر تنها آنزیم شناخته  

گلوکزآمين کيتين -Dاستيل-Nتواند واحدهای  شده است که می

 (. 12گلوکزآمين، داستيله کند )-Dیا کيتوسان را به واحدهای

آید، زیست يتوسانی که توسط داستيلاسيون کيتين بدست میک

قابل حل در محلول برای حيوانات،  غيرسمی  پذیر،  های  تخریب 

قابل دسترس در شکل نرماسيدی،  و  فيزیکی  از های مختلف  تر 

شد  که تصور می  1990(. این روش از اواخر دهه  13)   کيتين است

ين بدون استفاده از امکان دارد کيتوسان به طور مستقيم از کيت

عوامل مضر زیست محيطی مانند هيدروکسيد شدیم غليظ شده  

توليد شود. امکان توليد کيتوسان با روش آنزیمی داستيلاسيون 

از   بيش  متعدد در  تحقيقات  بوده   20کيتين موضوع  اخير  سال 

 (.12است. اما هنوز راه حل موفقيت آميزی برای آن وجود ندارد )

 داستیلاز  منابع تولید کیتین

کشف شد  1بار از عصاره قارچ موکور روکسیکيتين داستيلاز اولين 

تبدیل  14،9) با  آنزیم  این  که  متوجه شدند  دانشمندان  بعدها   .)

کيتين به کيتوسان در سنتز دیواره سلولی نقش دارد. از آن پس،  

سازی و شناسایی  چندین کيتين داستيلاز قارچی متفاوت خالص

( کيتين  14شدند  های  (.  قارچ  از  ،  Mucor rouxiiداستيلاز 
Colletotrichum lindemuthianum  ،Absidia coerulea  ،

Aspergillus nidulans،  Metarhizium anisopliae  ،
Scopulariopsis brevicaulis    وRhizopus nigricans    جدا شده

 (.13است )

داستيلازآنزیم کيتين  ارگانيسم های  جمله در  از  مختلفی  های 

اند که نقش حياتی در  ها و حشرات شناسایی شدهها، قارچباکتری

 کنند. کيتين داستيلازاندازی و رشد حشرات ایفا میفرآیند پوست

رسد  پوستان نقش دارند. به نظر میدر سيستم ایمنی برخی سخت 

سخت که  میزمانی  آلوده  قابلپوستان  مقدار  توجهی  شوند، 

زیستی درون  ط کيتين داستيلازکيتوسان توليدشده از کيتين توس

 
1 Mucor rouxii 

های زیستی روی  های جانبی منفی ماکرومولکولتواند با زنجيرهمی

سلول  باکتریسطح  بيماریهای  و های  داشته  برهمکنش  زا 

متصل    DNAها شده، به  پليمرهایی تشکيل دهد یا وارد هسته آن 

و پروتئين را تحت تأثير قرار دهد تا رشد    mRNAشود و سنتز  

های  های اخير، ویژگیزا را مهار کند. در سالهای بيماریباکتری

داستيلاز کيتين  زیادی   قارچ تعداد  باکتریاز  و  دریایی  ها  های 

 Nitratireductor aquimarinus  ،Spiroplasmaمانند  

melliferum  وVibrio sp.  (.15) شناسایی شده است 

صورت   پلاسمی یا بهکيتين داستيلاز توسط قارچ در فضای پری 

می توليد  عملکردشان  به  وابسته  سلولی  کيتين  خارج  شود. 

 .M. rouxii, A. coerulea A. nidulans , Cداستيلاز  

bertholletiae  پری فضای  میبه  ترشح  طور پلاسم  به  که  شود 

معمول در ارتباط با اصلاحات دیواره سلولی است. کيتين داستيلاز 

شود؛ اما  ط استات مهار میپلاسم، معمولاً توسمنشأ گرفته از پری

در   خود  فعاليت  در  تغييری  سلولی  خارج  داستيلازهای  کيتين 

 .Aدهند. با این حال، کيتين داستيلاز در  حضور استات نشان نمی

nidulans   در حضور استات فعال است. همچنين، کيتين داستيلاز

مهارکننده  M. anisopliaeدر   در حضور  که  هایی  مشاهده شده 

 .Mات و ملانين فعال هستند. ملانين، فعاليت کيتيناز  مانند است

anisopliae  کند، اما بر فعاليت کيتين داستيلاز تأثيری را مهار می

به عنوان یک آنزیم خارج   (. توليد آنزیم کيتين داستيلاز  1ندارد )

های اخير مورد توجه فراوانی قرار گرفته است، زیرا  سلولی در سال

ک توليد  در  کليدی  کاربردهای  نقش  و  دارد  کيتين  از  يتوسان 

صنایع  گسترده کشاورزی،  پزشکی،  مانند  مختلف  صنایع  در  ای 

 (. 2غذایی و تصفيه آب دارد )

 های آنزیم کیتین داستیلاز ویژگی

کيتوسان  به  کيتين  تبدیل  در  کليدی  آنزیم  داستيلازها  کيتين 

( گروه 16هستند  هيدروليز  که  است  آنزیمی  داستيلاز  کيتين   .)

می کاتاليز  کيتين  در  را  گلوکوزآمين  استيل  و  کند.  استاميد 

داستيلاسيون کيتين توسط کيتين داستيلاز یک فرایند آنزیمی  

يتين موجود در سخت ایمن از نظر محيط زیست است که تبدیل ک

 (.  1کند )پوستان و قارچ ها به کيتوسان را  فراهم می

 کيلودالتون است، گرچه در  ۸0-25وزن مولکولی این آنزیم ها  

C. lindemuthianum  ،150    نشان مطالعات  است.  کيلودالتون 

گليکوزیله - Nها گليکوپروتئين هستند و به شکل  دادند این آنزیم

بهينه برای کيتين داستيلاز   pHشوند.  ( دیده میدرصد  20-70)

است اما در مورد    12-7خارج سلولی خنثی یا در محدوده بازی  
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محدوده   در  سلولی  داخل  داستيلاز  باشد.    6تا    5/4کيتين  می 

نيز   بهينه  آنزیم  تقریباًدمای  همه  درجه   60تا    50ها  برای 

)سانتی است  یون14گراد  یا  (.  کننده  فعال  عنوان  به  فلزی  های 

می عمل  آنزیم  فعاليت  مانند  مهارکننده  فلزی  های  یون  کنند. 

, Na2+, Mn2+Co    1یاEDTA    هم به عنوان فعال کننده و هم مهار

 (. 1کنند )کننده وابسته به غلظتشان عمل می

مطالعه توسط  در  آنزیم Caufrier ای  فعاليت  همکاران،  های  و 

داستيلاز   استراز     M. rouxiiکيتين  گزیلان  استيل  و 

بر روی سوبستراهای استيل گزیلان،   2ليویدانس  استرپتوميسس

پپتيدوگليکان و کيتين محلول بررسی شد. نتایج نشان داد که هر  

دو آنزیم بر روی استيل گزیلان و کيتين فعال هستند، اما فعاليتی  

دهنده  ی پپتيدوگليکان ندارند. این مشاهده ممکن است نشانبر رو

های کاتاليتيکی کيتين داستيلاز و استيل گزیلان شباهت در دامنه

است.   متفاوت  داستيلازها  پپتيدوگليکان  در  که  باشد  استراز 

می پيشنهاد  نيز  ساختاری  پيوندهای  آناليزهای  که  کنند 

انتهایی  دی نواحی  در   .Mداستيلازهای    کيتين  Nو    Cسولفيد 

rouxiiو C. lindemuthianum    و همچنين استيل گزیلان استراز

S. lividans    در پيوندها  این  که  حالی  در  دارند،  وجود 

مانند   باکتریایی  همولوگ  داستيلازهای   پپتيدوگليکان 

پنومونيه  سوبتيليس و 3استرپتوکوک  نمی 4باسيلوس  شوند  یافت 

(17.)   

منابع مختلف، فعاليت کاتاليتيکی متفاوتی را کيتين داستيلاز از  

دهد. نوع خارج سلولی این آنزیم،  روی سوبسترای کيتين نشان می

های استيل را از سوبستراهای پليمری کيتوسان یا اليگومری گروه

کند. این فرآیند از طریق یک مکانيسم چندگانه  کيتين حذف می

نجيره کيتين متصل  گيرد که در آن آنزیم ابتدا به یک زصورت می 

شود و پس از کاتاليز کردن تعدادی داستيلاسيون متوالی، از می

 (. 14گردد )آن جدا شده و به زنجيره دیگری متصل می

 های بیولوژیک کیتین داستیلاز  نقش

قارچ رشد در  در  مهمی  نقش  داستيلاز  کيتين  زیگوميست،  های 

با کيتين سنتتاز طور متناوب  کند؛ زیرا این آنزیم بهقارچ ایفا می

همچنين،   دارد.  مشارکت  سلولی  دیواره  کيتوسان  بيوسنتز  در 

اليگوساکاریدهای کيتين طی   دِاستيلاسيون  در  داستيلاز  کيتين 

اندوکيتيناز فعاليت  از  )پس  در اتوليز  نيز  و  سلولی(  دیواره  بر  ها 

در   آسکوسپور  سرویزیهتشکيل  در  5ساکاروميسس  است.  دخيل 

 
1 Ethylenediaminetetraacetic acid 
2 Streptomyces lividans 
3 Streptococcus pneumoniae 

گياهی   آنزیم  Colletotrichum lindemuthianumپاتوژن  این   ،

صورت خارج سلولی ترشح شده و بر اليگومرهای کيتين فعال  به

حشره  پاتوژن  قارچ  ورود  کيتوساناز  و  داستيلاز  کيتين  است. 

Metarhizium anisopliae کنند. در  را به بدن ميزبان تسهيل می

نظيرپاتوژن گياهی  پاتوژن   Uromyces viciae-fabae  های  و 

عنوان عامل دفاعی  ، کيتين داستيلاز به M. anisopliaeای  حشره 

های ميزبان شناخته شده است؛ به این صورت که در برابر کيتيناز 

از   از کيتين به کيتوسان، قارچ را  با تغيير ترکيب دیواره سلولی 

آنزیم توسط  میتخریب  محافظت  ميزبان  )های  (.  1کند 

قارچ سلولی  دیواره  در  کيتين  گياهی  داستيلاسيون  پاتوژن  های 

ممکن است اثر ویرولانسی داشته باشد، زیرا این فرآیند حساسيت  

ها )که بخشی از پاسخ  کيتين قارچی را به تجزیه توسط کيتيناز

براین، دِاستيلاسيون  دهد. علاوهدفاعی ميزبان هستند( کاهش می

واره سلولی قارچ، توانایی این قطعات  قطعات کيتين آزاد شده از دی

 (. 1۸دهد )را در تحریک پاسخ دفاعی ميزبان کاهش می

های مختلف قارچی ممکن است طی ها در گونهکيتين داستيلاز 

بهدوره شوند.  ترشح  متفاوتی  مثال، های   عنوان 

 C. lindemuthianum   طور سلولی را به داستيلاز خارج یک کيتين

فرآ طول  در  هيف انحصاری  نفوذ  گياهی  یند  بافت  به  خود  های 

دهد تا توسط  کند. این آنزیم احتمالاً کيتين را تغيير میترشح می

 .Mدر مقابل، قارچ   سيستم تشخيص دفاعی گياه شناسایی نشود.

rouxii  دیواره داستيلاز درون یک کيتين را در طی سنتز  سلولی 

می توليد  خود  آنزیمسلولی  این  بيان  همچنين  بههکند.  طور ا 

و در طول   ساکاروميسس سرویزیهانحصاری در مرحله اسپورزایی  

رویشی   است   6نئوفورمنس   کریپتوکوکوسرشد  شده   .گزارش 

(14.) 

ها نقش حياتی در رشد  داستيلاز های زیگوميست، کيتيندر قارچ

صورت هماهنگ با کيتين سنتتاز ها بهکنند. این آنزیمقارچ ایفا می

ها در  بيوسنتز دیواره سلولی مشارکت دارند. علاوه بر این، آندر  

داستيلاسيون اليگوساکاریدهای کيتين طی فرآیند اتوليز )پس از  

اندوکيتيناز توسط  اوليه  عمل  هيدروليز  سلولی(  دیواره  روی  ها 

از مشارکت کيتينمی نيز  ها در تشکيل  داستيلاز کنند. شواهدی 

  (.1وجود دارد ) یزیهساکاروميسس سرو آسکوسپور در

ها در غشای پریتروفيک ناحيه  داستيلاز در حشرات، بيشتر کيتين 

طور یکنواخت در سرتاسر این قرار دارند و به ميانی دستگاه گوارش

شده توزیع  این بخش  وجود  که  است  این  توجه  قابل  نکته  اند. 

4 Bacillus subtilis 
5 Saccharomyces cerevisiae 
6 Cryptococcus neoformans 
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ها  روده لاروها فقط در طول دوره تغذیه فعال در بافت ميانآنزیم

با توقف تغذیه لارو در مراحل بعدی رشد،   شناسایی شده است. 

شوند. این الگوی بيان، نقش  روده ناپدید میها در مياناین پروتئين

داستيلاز را در فرآیند گوارش حشرات بيولوژیکی ضروری کيتين 

 (. 19کند )تأیيد می

 موانع تولید صنعتی کیتین داستیلاز 

و   صنعتی  اهميت  وجود  در  با  کيتوسان  برای  فزاینده  تقاضای 

هزینه متنوع،  تجاری  کيتين کاربردهای  آنزیم  توليد  بالای  های 

به  کيتين  زیستی  تبدیل  فرآیند  از  صنعتی  استفاده  داستيلاز، 

است   کرده  محدود  را  عدم   .(3)کيتوسان  و  کریستالی  ساختار 

حلاليت کيتين دو مانع اصلی در پيشرفت روشهای توليد آنزیمی 

ها، دسترسی شوند. هر دو این ویژگیداستيلاسيون محسوب می

بر   آنزیم  از فعاليت  و  را کاهش داده  آنزیم  به  سوبسترای کيتين 

اسگروه میهای  جلوگيری  داخلی  توليد تيل  بر  نتيجه  در  کنند؛ 

گذارند. پيش  کيتوسان با درجه داستيلاسيون بالا تأثير منفی می

تواند ساختار پليمری  تيمار مواد کيتينی پيش از افزودن آنزیم می

سوبسترا و در نتيجه، راندمان -منبع را تغيير دهد و تعامل آنزیم 

و روش فيزیکی )مانند حرارت،  داستيلاسيون را افزایش دهد. هر د 

آسياب کردن و سونيکاسيون( و شيميایی برای تيمار کيتين قابل  

در  استفاده ندارند.  کارایی کافی  فيزیکی معمولاً  روشهای  اما  اند، 

به شيميایی  تيمارهای  کاهش  مقابل،  باعث  توجهی  قابل  طور 

بيشتری   )آمورف(  بيشکل  سوبسترای  توليد  و  کریستالينيته 

که برای تبدیل آنزیمی مناسبتر است. مطالعات اخير بر ميشوند  

پروتئين کيتين روی  اتصالی  برای  بينش 1های  جدیدی  های 

داستيلاسيون  درجات  به  دستيابی  و  سوبسترا  افزایش دسترسی 

 (. 20اند )بالاتر ارائه کرده

زنجيره که  هستند  بلوری  ساختارهای  دارای  کيتين  های  ذرات 

ب بسته  آنها  در  )پليمری  موازی  به صورت  منبع،  یا  - βه  کيتين( 

 ( یافته -αغيرموازی  آرایش  بلوری  کيتين(  ساختارهای  این  اند. 

اند  ای تثبيت شده توسط پيوندهای هيدروژنی درون و بين زنجيره 

کنند. در نتيجه، بخش کمی  که تورم ذرات در آب را محدود می

و تنها  از سوبسترا برای آنزیم کيتين داستيلاز قابل دسترس است 

ان واحدهای  از  معدودی  )-تعداد  گلوکزآمين  (  GlcNAcاستيل 

اکثر  دارند.  داستيلاسيون  قابليت  ذرات  خارجی  سطح  در  واقع 

درون ساختار کریستالی پنهان مانده و برای    GlcNAcواحدهای  

زنجيره  شکل  هستند.  دسترس  غيرقابل  دسترسی  آنزیم  و  ها 

 
1 - Chitin binding proteins 
2 Aspergillus coerulea 

کيتين به شدت تحت تأثير  - βکيتين و  - αدر    GlcNAcگروههای  

 .(12)درجه بلوری شدن ذرات قرار دارد 

نشان داد، کریستالينيته     Jaworska (2016)همانطور که پژوهش  

بالا مانع اصلی در مسير داستيلاسيون آنزیمی کيتين برای توليد  

ز  (. بيشتر آزمایشات انجام شده با این آنزیم، ا12کيتوسان است )

استفاده  آبی  بافر  در  کيتوسان  یا  کيتين  محلول  اليگومرهای 

رود و  پيش می کنند. در این شرایط، واکنش به صورت همگن  می

واحدهای   دسترس   GlcNAcتمام  قابل  آنزیم  برای  سوبسترا 

هستند. اما زمانی که سوبسترا شامل ذرات نامحلول کيتين باشد،  

شود و  انجام می همگن  فرآیند داستيلاسيون آنزیمی به صورت نا

 (. 12یابد )طور قابل توجهی افزایش میپيچيدگی وضعيت به

 سازی فرآیند تولید کیتین داستیلاز بهینه

هزینهبهينه  کاهش  برای  توليد  پارامترهای  افزایش  سازی  و  ها 

. برای کاربرد  ( 9)امری حياتی است   بازدهی آنزیم کيتين داستيلاز  

ی کيتين داستيلاز های ميکروبی توليدکنندهصنعتی، کشف سویه

سازی با قابليت ترشح ذاتی آنزیم به محيط کشت، همراه با بهينه

بسياری از مطالعات پيشين  باشد.بيشتر فرآیند توليد، ضروری می

اند.  هیابی کيتين داستيلاز متمرکز بودسازی و مشخصه بر خالص

ترکيبات محيط کشت و شرایط فرآیند تخمير تأثير قابل توجهی 

آنزیم توليد  برونبر  هر  های  برای  پارامترها  این  و  دارند  سلولی 

بهينه  است.  متفاوت  فرآیند  ميکروارگانيسم  پارامترهای  سازی 

کند،  ی هر فرآیند تخميری ایفا میزیستی نقش کليدی در توسعه

ی اقتصادی و بازدهی فرآیند دارد  صرفه  چرا که تأثير بسزایی بر 

ای در فرآیندهای  کننده. دما عامل مهمی است که نقش تعيين(3)

ها و توليد آنزیم،  رشد ميکروارگانيسم بيولوژیکی مختلف، از جمله

 (. 9کند )ایفا می

برای    آزمایشگاهی  مقياس  در  عمدتاً  داستيلاز  کيتين 

داستيلاسيون کيتين یا کاهش درجه استيلاسيون کيتوسان توليد 

عنوان روشی غيرشيميایی برای داستيلاسيون تواند بهشده و می

است ميزان  با  محصولی  توليد  و  کيتوسان  باقيماندهبيشتر  ی  يل 

بسيار کم یا صفر، نقش صنعتی مهمی ایفا کند. در صورت اجرای 

 شدهچنين فرآیندی در مقياس صنعتی، استفاده از آنزیم تثبيت

استفادهبه امکان  دليل  به  بومی  آنزیم  گزینهجای  مکرر،  ی ی 

در اولين گزارش در این زمينه، آنزیم   .(21)تری خواهد بود  مناسب

کوئرولا  آسپرژیلوس  از  شده  استخراج  داستيلاز  روی   2کيتين  بر 

دیفعال  Granocel-DEAEحامل   با  سولفون شده  از   3وینيل 

3 Divinyl Sulfone, DVS 
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طریق پيوند کووالانسی تثبيت شد که بالاترین فعاليت و پایداری 

ایسه با  شده در مق سازی تثبيت های این آمادهرا نشان داد. ویژگی

ی فعاليت برای هر دو  بهينه   pHآنزیم بومی حاکی از آن بود که  

گراد برای  سانتیدرجه   50است، اما دمای بهينه به ترتيب    4آنزیم  

دست آمد  گراد برای فرم بومی به سانتیدرجه  55شده و  فرم تثبيت 

(21). 

داستيلاز،   می   GlcNAcکيتين  داستيله  محصولات را  و  کند 

( و اسيد استيک هستند. علاوه بر این،  GlcNواکنش، گلوکزآمين )

خود   است  ممکن  آنزیم  تثبيت  برای  استفاده  مورد  سوبسترای 

نيز  توليدی  استيک  اسيد  کند.  آغاز  را  داستيلاسيون  فرآیند 

 (.21ی واکنش گزارش شده است )عنوان یک مهارکنندهبه

مطا دو  لعهدر  از  داستيلاز  کيتين  توليد  بار  نخستين  برای  ای، 

بومی  سویه  مونوورتيسيليوم ی  فوزاریوم و    CFR 2 1پنيسيليوم 
جامد   CFR 8 2اسپوروم   اکسی حالت  تخمير  از   3در  استفاده  با 

به عنوان  و محصولات جانبی فرآوری ميگو   4سبوس گندم تجاری

 این روش از نظر اقتصادی مقرون سوبسترای جامد گزارش شد.  

قيمت مانند ضایعات صنایع فرآوری صرفه است زیرا از مواد ارزان به

کند. همچنين، به  غذاهای دریایی به عنوان سوبسترا استفاده می

محيطی ناشی از دفع  دليل ارتباط با مدیریت پسماندهای زیست

 .(2)، حائز اهميت است این محصولات جانبی

عنوان  به 5فلاووسآسپرژیلوس  ای دیگر، قارچ مزوفيل  در مطالعه

نمونهتوليدکننده از  داستيلاز  کيتين  مناطق  ی  محيطی  های 

ای برای ساحلی کرالای جنوبی )هند( جداسازی شد. الزامات تغذیه

وری، با  توليد حداکثر کيتين داستيلاز تحت شرایط کشت غوطه

برمن  های آماری شامل طراحی غربالگری پلاکتاستفاده از روش

 . (3)سازی شد بهينه  6و روش سطح پاسخ  یطراحی مرکب مرکز

سویه یک  اخير،  پژوهش  گونهدر  از  جدید  باکتریایی  ی ی 

Aneurinibacillus aneurinilyticus   پوسته شستشوی  آب  ی از 

خرچنگ دریایی جداسازی شد که توانایی توليد کيتين دِاستيلاز 

ویژه فعاليت  بالابا  آنزیم   (    U/mg73/569 )   ی  بود.  دارا  را 

مولکولی   وزن  با  ایزوفرم  دو  دارای  شده    45و    27استخراج 

گراد  درجه سانتی  37و دمای    4/7معادل     pHکيلودالتون بود و در  

بهينه فعاليت نشان داد. بررسی سينتيک آنزیم برای سوبستراهای 

مقادیر   غيرکيتينی،  و  آشکار    Vmaxو    Kmکيتينی  را  متفاوتی 

 
1 Penicillium monoverticillium 
2 Fusarium oxysporum 
3 Solid state fermentation (SSF) 
4 Commercial wheat bran (CWB) 
5 Aspergillus flavus 

نشان که  تطبيقدهندهساخت  سوبستراهای ی  با  آنزیم  پذیری 

و     ⁺Mg²و     ⁺Mn²های  گوناگون است. همچنين، تأثير مثبت یون

آنزیم مشاهده     ⁺Co²و    ⁺Cd²بازدارندگی شدید توسط بر فعاليت 

 توسط باکتری  CDAشد. این پژوهش، نخستين گزارش از توليد  

 A. aneurinilyticus  ا برای است و پتانسيل صنعتی این آنزیم ر

کنترل یکنواخت شدهتوليد  دِاستيلاسيون  درجه  با  کيتوسان  ی 

 (. 22کند )برجسته می

توان  های مهندسی ژنتيک و بيولوژی مولکولی میبه کمک تکنيک

های  هایی با ویژگیآنزیم کيتين داستيلاز را دستکاری کرد تا آنزیم

اصی بهبودیافته برای توليد پليمرها و اليگومرهای کيتوسان اختص

آسپرژیلوس  ای، ژن کيتين داستيلاز  (. در مطالعه1دست آید )به
کلون و بيان شد. این نتایج نشان داد   ۸اشرشيا کلی در   7نيدولانس 

بالای  مسيری برای توليد مقياس اشرشيا کلیکه بيان هترولوگ در  

های  این آنزیم جهت کاربردهای صنعتی است. با این حال، پروتئين

ش بيان  در  هترولوگ  کلیده  اجسام    اشرشيا  شکل  به  غالباً 

، که این امر برای توليد  ( 13)یابند  غيرفعال تجمع می انکلوزیونی

ازحد ژن کيتين برانگيز است. کلونينگ و بيان بيشصنعتی چالش

بالقوه کاربرد  مقياسداستيلاز،  توليد  در  برای ای  آنزیم  بالای 

های بيان یوکاریوتی مانند  مصارف تجاری دارد. استفاده از سيستم

کيتين   9پاستوریس   پيچيامخمر   فعال  بيان  برای  است  ممکن 

عنوان مثال، کيتين داستيلاز نوترکيب تر باشد. بهداستيلاز مناسب 

Colletotrichum lindemuthianum    در    پاستوریس  پيچيا که 

فعال گردید     ⁺Co²های  توجهی توسط یونطور قابلبيان شد، به

(1  .) 

مطالعه سویه در  از  دِاستيلاز  کيتين  یک  دیگر،   Bacillusی  ای 

aryabhattai TCI-16   از خاک جنگل های حرّا  جداسازی شده 

از کلونينگ ژن و بيان در اشرشيا   شناسایی شد. این آنزیم پس 
کيلودالتون خالص سازی گردید. این    2۸، با وزن مولکولی  کلی  

 % 69/25ين کلوئيدی را از  آنزیم توانست درجه دِاستيلاسيون کيت

افزایش دهد و تغييرات ساختاری قابل توجهی مانند    %23/69به  

های طيف ایجاد سطح زبر و حفره دار را در کيتين القا کند. بررسی

تترامر   بر  آنزیم  دِاستيلاسيون  کامل  فعاليت  جرمی،  سنجی 

GlcNAc  سازی شبيه  که  حالی  در  کرد،  تأیيد  داکينگ را  های 

جود جایگاه فعال باز و تعاملات اختصاصی با سوبسترا مولکولی، و

6 Response  Surface Methodology, RSM 
7 Aspergillus nidulans 
8 Escherichia coli 
9 Pichia pastoris 
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برداری  بهره  جهت  در  مهم  گامی  پژوهش  این  دادند.  نشان  را 

کنترل  توليد  برای  باکتریایی  داستيلازهای  کيتين  از  صنعتی 

مکانيسمشده درک  و  بالا  کيفيت  با  کيتوسان  کاتاليز  ی  های 

 (.23آنزیمی است )

مطالعه  در  اخيرا  همچنين  که  کيتين ای  یک  است،  شده  انجام 

با موفقيت در     WP2 1شيوانلا سایکروفيلادِاستيلاز سرمادوست از  

کار گرفته بيان شد و برای توليد کيتوسان از کيتين به اشرشيا کلی  

کيلودالتون و فعاليت ویژه    60شد. آنزیم نوترکيب با وزن مولکولی  

92  U/mg  گراد و  درجه سانتی  15، در دمایpH     بهينه   ۸معادل

عملکرد آن را تقویت کرد. تبدیل    NaClفعاليت داشت و حضور  

بازده   با  کيتوسان  به  زدایی   2/69کيتين  استيل  درجه  و  درصد 

ساعت انجام شد. کيتوسان توليدشده با    72درصد پس از    1/7۸

-از طریق روش  4/73کيلودالتون و حلاليت    7/224وزن مولکولی  

ختاری شد و فعاليت ضدقارچی قوی  تأیيد سا  XRDو    FTIRای  ه

از طریق   mg/mL  56/1 معادل     MICدر    F. Oxysporum عليه  

های تخریب غشا، نشت محتویات سلولی و القای استرس مکانيسم

اکسيداتيو نشان داد. این پژوهش، پتانسيل این آنزیم را به عنوان 

بالا  ای اميدوارکننده برای توليد پایدار کيتوسان با کيفيت  گزینه 

 (. 24کند )برجسته می

 گیری بحث و نتیجه 

هيدروليز  کاتاليز  با  که  است  کليدی  آنزیمی  دِاستيلاز  کيتين 

واحدهای  گروه در  استاميدو  موجود  گلوکزآمين-استيل  -Nهای 

در ساختار کيتين، تبدیل این پليمر به کيتوسان )پليمری مبتنی 

تسهيل می را  آنبر گلوکزآمين(  دِاستيلاسيون  زیمی کيتين کند. 

محيط   با  سازگار  فرآیند  یک  عنوان  به  دِاستيلاز  کيتين  توسط 

  هایزیست و کنترل پذیر، جایگزینی اميدوارکننده برای روش

درجه  با  کيتوسان  توليد  امکان  که  است  متداول  شيميایی 

همگنی   و  محدود  مولکولی  توزیع  یکنواخت،  دِاستيلاسيون 

ها، کيتوسان توليدشده  سازد. این ویژگیمیساختاری بالا را فراهم  

های پزشکی  به روش آنزیمی را برای کاربردهای حساس در حوزه

سيستم )سنتز )مانند  نانوفناوری  و  دارو(  هدفمند  رهایش  های 

 کند. آل مینانوذرات کيتوسانی( ایده

دهد که کيتين داستيلاز از منابع متنوعی نظير  مطالعات نشان می

زیگقارچ مانندگونههای  و   3ریزوپوس و   2موکور های  وميست 

مانند   کلنی 4نایجر   آسپرژیلوس غيرزیگوميست  باکتریایی  و  های 

خالص و  حوزه جداسازی  در  اخير  تلاشهای  است.  شده  سازی 

بر کلونينگ ژن تمرکز  با  مولکولی  فناوری  های کدکننده  زیست 

  پيچيا و    اشرشيا کلیهای بيانگر مانند  کيتين داستيلاز در ميزبان

و    پاستوریس بالا  بازدهی  با  آنزیم  این  نوترکيب  توليد  به  منجر 

فناوری همچنين،  است.  شده  بهبودیافته  حرارتی  های  پایداری 

نانوحامل روی  آنزیم  امکان  تثبيت  پليمری،  و  مغناطيسی  های 

های متعدد واکنش را  استفاده مجدد از کيتين داستيلاز در چرخه 

این   با  است.  کرده  چالشفراهم  پایدارسازی وجود،  نظير  هایی 

ها  فعاليت آنزیم در شرایط عملياتی پيچيده مانند حضور بازدارنده

پيوسته  توليد  برای  صرفه  به  مقرون  بيوراکتورهای  طراحی  و 

همکاری نيازمند  رشته کيتوسان،  بين  مهندسی های  بين  ای 

پروتئين، علوم مواد و مهندسی فرآیند است. با توجه به الزامات  

به   گذار  شيميایی،  صنایع  در  کربن  ردپای  کاهش  برای  جهانی 

اقتصاد   اهداف  با  همسو  تنها  نه  کيتوسان  آنزیمی  توليد  سمت 

افق بلکه  است،  توسعهچرخشی   برای  را  جدیدی  ی های 

و  فرآورده استاندارد  کيفيت  با  آینده  نسل  پزشکی  زیست  های 

 گشاید. تکرارپذیر می
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