
 مقدمه 

 بر روی هموستبز خون Echis Carinatus Iranianپروتئیه هبی اوعقبدی سم مبر جعفری ایراویin vivo اثرات  
 2، حؼیي رٍالفمبسیبى1، هْذی ثبثبیی1صادُحؼیي ػلوبًی

 
 .داًـگبُ آصاد اػلاهی ، ٍاحذ ػلَم ٍ تحمیمبت،  تْشاى، ایشاى -1
 .ػبصی ساصی حلبسن، وشج، ایشاىهَػؼِ تحمیمبتی ٍاوؼي ٍ ػشم -2

 

ٍ تؼیَی   ( G-75ػیفبدوغ  )ثیب اػیتفبدُ اص وشٍهیبتَفشاژی طی ژیلتشاػییَى     . ثبؿیذ ّبی هَثش ثش سٍی ػیؼتن ّوَػتبص خَى هیی ّب ٍ پشٍتئیيحبٍی آًضین (Iranian Echis carinatus)ػن هبس جؼفشی ایشاًی 
خًَگیشی . تضسیك ؿذ intravenous(i.v.)اص طشیك   NIHّبی ػَئیؼی ًش ًظاداص ػن خبلق هبسجؼفشی ایشاًی جذاػبصی ٍ ثِ هَؽ F1A  ٍF1B ّبیػبة ژشاوؼیَى(  DEAE-cellulose (DE-52))یًَی

پیغ اص تضسییك ػین خیبلق ٍ ػیبة      . ؿذثجت   PTT(Partial Thromboplastin Time)ٍتؼتFT (Fibrinogen Time)ٍ تؼت  PT (Prothrombin Time)لجل اص تضسیك اًجبم ٍ ًتبیج ًشهبی تؼت 
تش اص صهبى اًؼمبد طجیؼی ّب ثؼیبس پبییيلجل ٍ ثؼذ اص تضسیك ًـبى داد وِ صهبى اًؼمبد خَى پغ اص تضسیك ایي ػبة ژشاوؼیَى PTثب غلظت یىؼبى، خًَگیشی اًجبم ٍ همبیؼِ ًتبیج تؼت   F1A ٍF1Bّبی ژشاوؼیَى

دّذ ٍ لزا ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى هیضاى اوتیَیتی آثـبس اًؼمبدی سا ثیِ ؿیذت اژیضایؾ دادُ ٍ    ثبؿذ وِ ایي ًتیجِ خبكیت اًؼمبدی ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى سا ًـبى هیخَى ٍ صهبى اًؼمبد پغ اص تضسیك ػن خبلق هی
ًشهبی هی تَاى ثیبى وشد هیضاى اوتیَیتی هؼیش داخلی اًؼمبد ًیض ثِ ؿذت اژضایؾ یبژتِ ٍ ّوچٌیي ثب همبیؼِ  PTTثؼذ اص تضسیك ثب  PTثب همبیؼِ ًتبیج تؼت (. P-Value˂ 0.005)ؿًَذهٌجش ثِ اًؼمبد ػشیغ خَى هی

PT  ثؼذ اص تضسیك ثبFT  لزا ٍیظفی ػن هبس جؼفیشی  . ًـبى هی دّذ ساًشهبی ًیض ژؼبی ؿذى ؿذیذ آثـبس اًؼمبدی ٍ تَلیذ ژیجشیي سا هی تَاى اػتٌجبط وشد ٍ ثبص ّن خلَكیت اًؼمبدی ؿذیذ ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى
 .دسغلظت ون ثؼذ اص فضؽ خبكیت اًؼمبدی ؿذیذ آى هی ثبؿذ وِ اص ایي خبكیت اًؼمبدی هی تَاى دس هَاسد دسهبًی اػتفبدُ وشد(Iranian Echis carinatus)ایشاًی 

 چکیده 

ّیب ٍ پتتییذّبی هیَثش ثیش ػیؼیتن      هٌجیغ غٌیی اص پیشٍتئیي    Viperidaeػن هبسّبی 
اًذ یؼٌی داسای ژؼبلیت ػلیِ اًَاع ژبوتَسّبی دسفیش دس اًؼمبد ٍ ژیجشیٌَلیض ّوَػتبتیه
تَاًٌذ ثِ ژبوتَسّبی اًؼمبدی، ضذاًؼمبدی ٍ ّب هیثِ ػجبست دیگش ایي پشٍتئیي. ّؼتٌذ

 ّیب داسای ٍیظفیی صییبدی ثیشای ّیذ      ایي پیشٍتئیي . ثٌذی ؿًَذژیجشیٌَلیتیه طجمِ

 In vitro  ٍInّبی ژیضیَلَطیىی ٍ پبیذاس دس هحیط ؿبى، همبٍم ثِ هْبسوٌٌذُهلىَلی

vivo ی ّیب ؿیبهل خیبًَادُ   تَالی، آًیضین  ثٌذی ولی ثش اػبع تـبثِدس طجمِ. ّؼتٌذ
آهیٌَاػییذ اوؼییذاصّب،    -A2 ،Lػشیي پشٍتئیٌبصّب، هتبلَپشٍتئیٌبصّب، ژؼیفَلیتبصّبی  

، دییغ  Cّیبی ًیَع   ّبی غیشآًضیوی ؿبهل لىتیيًَولئبصّب، ًَولئَتیذاصّب ٍ پشٍتئیي
ّیب ثیش   اییي تشوییت  (. 1،2،3)ثبؿیٌذ هیی  Three fingerّیبی  ّب، تَوؼیيایٌتگشیي

فزاسًیذ ٍ اهىیبى ؿیٌبخت    ژبوتَسّبی هختلف اًؼمبد خَى ثِ طَس اًتخبثی تبثیش هیی 
وٌٌیذ ٍ لیزا   ّبی هلىَلی سا ژشاّن هیی خلَكیبت ػٌبكش ػبختبسی دسفیش دس ّذ 

ػولىیشد   -ای ثشای هطبلؼبت استجبط ػبختبسّبی ژَق الؼبدُّبی ػن هبس هذیپشٍتئیي
یه صیوَطى ژبوتَس اًؼمبدی ٍییظُ سا دس   اًؼمبدیژبوتَسّبی پیؾ. ؿًَذهحؼَة هی

وٌٌذ وِ هْوتشیي ژبوتَسّب آثـبس اًؼمبدی ژؼبی وشدُ ٍ ؿىل فیشی لختِ سا تؼشیغ هی
وِ تبوٌَى پشٍتئیٌیی   VIIژؼبی وٌٌذُ ژبوتَس -1 :ٍ ػَاهل اًؼمبدی ػن هبس ػجبستٌذ اص

. اػیت سا ژؼیبی وٌٌیذ ؿیٌبختِ ًـیذُ    VIIٍییظُ ژمیط ژیبوتَس    اص ػن هبس وِ ثِ طَس 
oscutarin     ٍُیییه ژؼییبی وٌٌییذُ پشٍتشٍهجیٌییی فییشc  اص ػیینOxyuranus 

scutellatus  اػت وِ ژبوتَسVII آًبلیض طی الىتشٍژَسص هحلَلات . وٌذسا ژؼبی هی
-ػبصی دس یه ًمطِ هـبثِ ثِ ًمطِ ؿىؼت طجیؼی سخ هیتخشیت ًـبى داد وِ ژؼبی

ٍ  Viperidae  ٍCrotalidae، ػین  Xژیبوتَس   ژؼیبی وٌٌیذُ   -2(. 1،2،3،4.)دّیذ 
Elapidae  ُی ژیبوتَس ؿبهل یه تٌَع ژبوتَسّبی ژؼیبی وٌٌیذX  ژؼیبی   -3. ّؼیتٌذ

ّبی پشٍتشٍهجیي دس ػین خیَد   ّبی پشٍتشٍهجیي، ثشخی هبسّب داسای ژؼبی وٌٌذُوٌٌذُ
ٍ احتیبجیبت   ، هـخلیبت ػولىیشدی  ّؼتٌذ ویِ ثشهجٌیبی خلَكییبت ػیبختوبًی    

ٍ  Aّبی پشٍتشٍهجیٌی فیشٍُ  ژؼبی وٌٌذُ. ؿًَذفشٍُ تمؼین هی 4وَژبوتَسی خَد ثِ 
B وٌٌذ ٍ دس همبثل، هتبلَپشٍتئیٌبص ّؼتٌذ ٍ پشٍتشٍهجیي سا ثِ هیَصٍتشٍهجیي تجذیل هی

پشٍتئیٌیبص ٍ پشٍتیشٍهجیي سا ثیِ    ػیشیي  C  ٍDّیبی پشٍتشٍهجیٌیی فیشٍُ    ژؼبی وٌٌذُ
ّبی هٌؼمذ ٍ آًضین IXی ژبوتَس وٌٌذُژؼبی -4(. 1،2،3،4)وٌٌذتشٍهجیي ثبلغ تجذیل هی

دس اییي  . ی ژیجشیٌَطى ًیض اص دیگش ػَاهل اًؼمیبدی ثشخیی ػین هبسّیب ّؼیتٌذ     وٌٌذُ
 Iranian Echis)پیظٍّؾ هیب خلَكییبت اًؼمیبدی ػین هیبس جؼفیشی ایشاًیی         

carinatus )سا ثب تضسیك ثِ هَؽ هَسد ثحث ٍ ثشسػی لشاس دادین. 
ؿیًَذ،  اًذ وِ دس اسٍپب، آػیب ٍ اژشیمیب دییذُ هیی   جٌغ ؿٌبػبیی ؿذُ 1۰دس ایي تیشُ 

 Echisّب جیٌغ  ّبی هتؼذدی اص ایي تیشُ دس ایشاى ٍجَد داسًذ وِ یىی اص آىجٌغ
فًَِ دس آى تـخیق دادُ ؿذُ، دس ؿیوبی ٍ ؿیشق    2پشاوٌذفی ایي جٌغ وِ . اػت

 Echisی وِ خلَكیبت اًؼمبدی ػن فًَِ. اژشیمب، جٌَة ٍ جٌَة غشثی آػیبػت

Carinatus دس ایي پظٍّؾ هَسد ثشسػی لشاس فشژت. 
 

  روش تحقیق 

   نتیجه گیری  نتایج و بحث

  مراجع

-ػن لیَژیلیضُ اص ثخؾ جبًَساى ػوی هَػؼِ تحمیمبتی ٍاوؼیي ٍ ػیشم   50mgهمذاس -1

 .ػبصی ساصی حلبسن وشج تْیِ ٍ ثشای ایي پظٍّؾ هَسد اػتفبدُ لشاس فشژت
فشم اص ثخؾ پشٍسؽ  4۰تب  2۰ثب ٍصًی ثیي  NIHػش هَؽ ػَئیؼی ًش ًظاد  18تؼذاد  -2

ػبصی ساصی حلبسن وشج تْییِ ٍ  حیَاًبت آصهبیـگبّی هَػؼِ تحمیمبتی ٍاوؼي ٍ ػشم
 .هَسد اػتفبدُ لشاس فشژت

ثَػییلِ  ( Iranian Echis carinatus)جذاػبصی ػن خبلق هیبس جؼفیشی ایشاًیی     -3
ثش سٍی ػتَى   Farid et alجذا ػبصی ثب اػتفبدُ اص سٍؽ: وشٍهبتَفشاژی طی ژیلتشاػیَى

دسجِ ػبًتیگشاد ٍ ثب اػیتفبدُ  + 4توبم هشاحل اػتخشاج دس . اًجبم فشژت G-75ػفبدوغ 
 .اًجبم فشژت  (Fraction collector LKB Model)اص جوغ وٌٌذُ اتَهبتیه

: ّبی حبكل اص طی ژیلتشاػیَى ثَػیلِ وشٍهبتَفشاژی تؼَی  یًَیجذاػبصی ژشاوؼیَى -4
ّبیی سا وِ خَاف اًؼمیبدی ٍ  ّبی اػتخشاج ؿذُ ثَػیلِ طی ژیلتشاػیَى ژشاوؼیَىاص پیه

تَوؼَػیتی لَی ثش سٍی آثـبس اًؼمبدی داؿتٌذ سا ثشای جذاػبصی ٍ تفىیه ثیـتش ثِ سٍی 
 Markusجذاػیبصی ثیِ ٍػییلِ سٍؽ   . ثشدُ ؿذ DEAE-cellulose(DE-52)ػتَى 

Berger et al  (bothrojaractivase )4توبم هشاحیل اػیتخشاج دس   . كَست فشژت +
 (Fraction collector)دسجِ ػبًتی فشاد ٍ ثب اػتفبدُ اص دػتگبُ جوغ وٌٌذُ اتَهبتییه  

 .اًجبم پزیشژت
ّبی هیَسد ًظیش ویِ ثؼٌیَاى     ػن خبلق ٍ ژشاوؼیَى: ّبتضسیك ػن خبلق ٍ ژشاوؼیَى -5

 .تضسیك ؿذًذ NIHّبی ػَئیؼی ًش ًظاد ّبی اًؼمبدی جذاػبصی ؿذًذ ثِ هَؽژشاوؼیَى
سٍؽ هَسد اػتفبدُ ایي تؼت ثشای ایي پظٍّؾ PT (Prothrombin Time :)تؼت  -6

ِ  37ثیِ   PTآٍسدى ثطشی ٍ ظش  هحلیَی تؼیت    -1: ثِ ایي كَست اػت وِ  -2. دسجی
دسجِ ثشای  37اًىَثِ وشدى پلاػوب دس  -3. ی تؼتپلاػوب ثِ یه لَلِ 50µlاضبژِ وشدى 
ٍ ّن صهبى، صهبى اػیتبست   PTهحلَی تؼت  100µlاضبژِ وشدى  -4دلیمِ  2هذت صهبى 
اص سٍی جذٍی هشثَط ثِ ویت هیَسد   INRصهبى اًؼمبد ٍ هیضاى ژؼبلیت ٍ  -5. ؿَدصدُ هی

-دس ایي تؼت ژشاوؼییَى . ثبًیِ اػت 14الی  12هیضاى ًشهبی ایي تؼت . ؿَدًظش تؼییي هی

هیَسد   PTّبی جذاػبصی ؿذُ اص طشیك دٍ وشٍهبتَفشاژی اًجبم فشژتِ ثیِ جیبی هحلیَی    
 . اػتفبدُ لشاس فشژت

 .PTT  ٍFTتؼت  -7
 

50mg ػی ػی آة ثِ كیَست هحلیَی دس آهیذُ ٍ ثَػییلِ      4ػن خبلق لیَژیلیضُ ؿذُ ثب
ژَط ؿذ ٍ ثؼذ اص جذاػیبصی هیبدُ ػیفیذ سًی      ػبًتشی 14000rpmژَط ثب ػشػت ػبًتشی

هبًیذُ ویِ حیبٍی    هحلیَی ثیبلی  . ثبؿیذ هی....ًـیي ؿذُ وِ لیتیذ، وشثَّیذسات ٍهَوَػی تِ
طی   Sephadex G-75ثبؿیذ ثیِ سٍی ػیتَى وشهیبتَفشاژی     ّبی هَسد ًظش هب هیپشٍتئیي

توبم هشاحیل  . اًجبم فشدیذ Farid et alجذاػبصی ثب اػتفبدُ اص سٍؽ . ؿذژیلتشاػیَى ثشدُ 
     Fraction) دسجیِ ػیبًتیگشاد ٍ ثیب اػیتفبدُ اص جویغ وٌٌیذُ اتَهبتییه        +4اػیتخشاج دس  

collector LKB Model) 5، ثب اػتفبدُ اص وشٍهیبتَفشاژی طی ژیلتشاػییَى  . اًجبم فشژت 

طجیك ًویَداس   . ًبهگزاسی ویشدین   F5تب F1ثذػت آهذ وِ آًْب سا ثِ تشتیت ( ژشاوؼیَى)پیه 
اییي پییه داسای   . یه اٍی ثضسفتشیي پیه ٍ حبٍی ثیـتشیي هیضاى پشٍتئیي هیی ثبؿیذ  صیش پ

ثِ تشتیت داسای پشٍتئیي ّبیی   F5 تب F2پیه ّبی . پشٍتئیي ّبیی ثب ٍصى هَلىَلی ثبلا اػت
 . ّؼتٌذ F1ثب ٍصى هَلىَلی پبییي تشی ًؼجت ثِ پیه 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 Sephadex G-75صّش خبم ثب اػتفبدُ اص  mg 50طی وشٍهبتَفشاژی 

 
ثیش سٍی پلاػیوبی خیَى     PTثِ جبی هحلَی  F1 ثب اػتفبدُ اص ژشاوؼیَى  PTاثتذا تؼت 

اًؼبى اًجبم فشژت ٍ ثؼذ اص ایٌىِ هـخق ؿذ ایي ژشاوؼیَى داسای خبكیت اًؼمبدی اػت 
دس اداهِ ثشای جذاػبصی ٍ تفىییه ثیـیتش اییي ژشاوؼییَى ثیِ سٍی ػیتَى وشٍهیبتَفشاژی        

جذاػییبصی ثییِ ٍػیییلِ   . ثییشدُ ؿییذ  DEAE-cellulose (DE-52)تؼییَی  یییًَی  
+ 4ٍ توبم هشاحل اػیتخشاج دس  Markus Berger et al  (bothrojaractivase )سٍؽ

 (Fraction collector)دسجِ ػبًتی فشاد ٍ ثب اػتفبدُ اص دػتگبُ جویغ وٌٌیذُ اتَهبتییه    
  .اًجبم پزیشژت

ثبؿیٌذ  داسای پیه ثلٌذتش ٍ تیضتشی هی  F1A  ٍF1Bّبی ثب تَجِ ثِ ایٌىِ ػبة ژشاوؼیَى
 NIHّبی ػَئیؼیی ًیش ًیظاد    ثبؿذ ثشای تضسیك ثِ هَؽّب ثیـتش هیٍ هحتَای پشٍتئیٌی آى
ّیب  ّب اثتذا خیًَگیشی اص هیَؽ  لجل اص تضسیك ایي ػبة ژشاوؼیَى. هَسد اػتفبدُ لشاس فشژتٌذ

دس اداهیِ تضسییك ػین    . ثذػت آهذ  PTT  ٍPTT  ٍFTاًجبم فشژت ٍ ًتبیج ًشهبی تؼت 
ػش هَؽ كَست فشژت ٍ  3ػن هبس جؼفشی ایشاًی ثِ  LD50خبلق ثب غلظتی ًضدیه ثِ 

ًیض ثب غلظتی ًضدیه  F1A  ٍF1Bتضسیك ػبة ژشاوؼیَى . هشثَط ثِ آى ثجت ؿذ PTًتبیج 
ػش هَؽ اًجیبم فشژیت ٍ ثیشای ثجیت هـیبّذات ٍ هییضاى        6ّشوذام ثِ  LD50ثِ غلظت 

ِ   3ّب تَوؼیؼیتی ػن خبلق ٍ ػبة ژشاوؼیَى  ػش هَؽ ًیض ثِ ػٌَاى ؿبّذ دس ًظیش فشژتی
ًوَداس وشٍاتَفشاژی تؼَی  یًَی ٍ  ًحَُ  تضسیك ػبة ژشاوؼیَى ّب ٍ تبیج تؼیت  . ؿذًذ

 .ّبی ًشهبی ٍ پغ اص تضسیك دس صیش آهذُ اػت
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 تَػط وشٍهبتَفشاژی تؼَی  یًَی ٍ  F1تفىیه ژشاوؼیَى 

 intravenousاص طشیك  F1A  ٍ F1Bًحَُ تضسیك ػبة ژشاوؼیَى 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

ثؼذ اص تضسیك ػن خبلق ٍ دٍ ػبة ژشاوؼیَى هَسد ًظیش   PTًشهبی ثب  PTثب همبیؼِ ًتبیج 
ػَاهل اًؼمبدی ػن هبس جؼفیشی   F1A ٍF1Bتَاى ًتیجِ فشژت وِ دٍ ػبة ژشاوؼیَى هی

وِ ایي هطلت سا هی تَاى ایٌگًَِ ًتیجِ فشژت وِ صهبى اًؼمبد ثؼذ اص تضسیك . ثبؿٌذایشاًی هی
ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى ثؼیبس پبییي تش اص صهبى اًؼمبد طجیؼی ٍ صهبى اًؼمبد ثؼذ اص تضسیك ػن 

اص طش  دیگش ثب لشاس دادى . خبلق هی ثبؿذ ٍ لزا ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى اًمبدی هی ثبؿٌذ
ػِ هَؽ ثِ ػٌَاى ؿبّذ هیضاى تَوؼیؼیتی ایي دٍ ػبة ژشاوؼیَى سا ًیض هـبّذُ ًوَدین وِ 

ًشهیبی هیی    PTTثؼذ اص تضسیك ثیب   PTثب همبیؼِ . دس ػلاین حیبتی آى ّب لبثل هـبّذُ ثَد
ثؼذ اص  PTثب همبیؼِ . تَاى اػتٌجبط وشد وِ هؼیش داخلی اًؼمبد ًیض ثِ ؿذت ژؼبی ؿذُ اػت

ًشهبی ًیض هی تَاى ًتیجِ فشژت وِ ػیؼتن اًؼمبد وِ دس ًْبییت هٌجش ثِ تـىیل  FTتضسیك ثب 
. ژیجشیي هی ؿَد ثِ ؿذت ژؼبی ؿذُ ٍ ژیجشیٌَطى تجضیِ ؿذُ ٍ ژیجشیي ؿیىل فشژتیِ اػیت   
ثٌبثشایي ػن هبس جؼفشی ایشاًی داسای خلَكیبت اًؼمبدی هیی ثبؿیذ ویِ هیب جذاػیبصی ٍ      

هَػیتبصیغ  . تضسیك آى سا اًجبم دادین ٍ ثٌبثشایي ٍیظفی اًؼمبدی ایي ػن سا ثشسػیی ویشدین  
وٌتشی دلیك ٍ جبهغ اًؼمبد خَى . ؿذت دلیك ٍ هبّشاًِ تٌظین ؿذُ اػتػیؼتوی اػت وِ ثِ

ّیبی  هبسّیبی ػیوی اًجیبس پیشٍتئیي    . ّیب ضیشٍسی اػیت   ثشای صًذفی حیَاًبت هبًٌذ اًؼبى
اًذ وِ ژشآیٌذّبی هَجَد دس ایي ػیؼتن سا دس ؿىبس خَد تحت تبثیش لیشاس دادُ ٍ اص  ًوَیبژتِ
تَاًٌذ ثشای ػیلاهتی اًؼیبى   ّبی هَجَد دس ػن هبس هیثشخی اص ایي هَلىَی. اًذاصًذوبس هی

تَاى اص ػن هبس جؼفشی ایشاًی وِ ثِ ػٌَاى ثب تَجِ ثِ ایي هطبلت هی. هفیذ ٍ ػَدهٌذ ثبؿٌذ
یه هبس ثؼیبس هفیذ ٍ ػَدهٌذ دس هٌبطك صیبدی اص ایشاى ٍجَد داسد دس هَاسد پضؿىی اػتفبدُ 
وشد وِ هب دس ایي پظٍّؾ ایٌگًَِ ثبثت وشدین وِ ایي ػن حبٍی ػَاهل اًؼمبدی ثؼیبس لَی 

-تَاًذ هٌجش ثِ اًؼمبد دس صهبًی ووتش اص صهبى ًشهبی ؿَد وِ ػبة ژشاوؼییَى ثبؿذ وِ هیهی

ثؼٌَاى ایي ػَاهل اًؼمبدی جذاػبصی ٍ تضسییك ٍ ًتیبیج هشثَطیِ ثجیت      F1A  ٍF1Bّبی 
فشدیذ وِ ایي خبكیت اًؼمبدی ثؼتگی ثِ هیضاى ٍ غلظت ػن تضسیك ؿیذُ تَػیط هیبس ًییض     
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