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 يرانيسم خام مار شاخدار ا ييايباکتر و خواص ضد ياثرات ضد سرطان يبررس

 

شن يرزائيم ديمج ،)Ph.D(*1 زرگان ليجم س ،)M.Sc(1 ندو ضايحم، )Ph.D(2 يثبات نيح شکان حاج ،)Ph.D(3 يگودرز در  ينورمحمد يا
1)M.Sc( ،1 يميابراه روزيف)Ph.D(  
 رانيالسلام(، تهران، ا هي)عل نيدانشگاه جامع امام حس ،يشناسستيز يمرکز علم و فناور  -1

 رانيا تهران، ،اله)عج( هيبق يدانشگاه علوم پزشک ،يسبک زندگ تويستيان ه،يبهداشت و تغذ قاتيمرکز تحق -2

 رانيکرج، ا ،يراز يسازواکسن و سرم قاتيموسسه تحق -3

 ده يچك
در جهان گزارش شده  ياز مشکلات مهم بهداشت عموم يکيها به عنوان کيوتيبيزا به آنتيماريب يهايمقاومت باکتر هدف:
. هدف از باشديم يو ضد تومور يکروبيضد م تيفعال يدارا يسم يمارهااز  ينشان داده است که زهر برخ رياخ قاتياست. تحق

 Staphylococcusو  Escherichia coli  ،Bacillus subtilisهيبر عل يرانيشاخدار ا مارزهر  ييايضد باکتر تيفعال يمطالعه بررس نيا

aureusيهامار بر رشد سلول نياز سم ا ياثر ضد باکتر نيترشيب يدارا ياحتمال يهاغلظت ياثرات ضد سرطان يبررس نيچن، هم 
 .بود يشگاهيآزما طيکبد در شرا يسرطان

، MTT reduction،MIC assay يهابا استفاده از روش μg/ml  400-25/6يهاسم در غلظت ييايباکتر اثرات ضدها: مواد و روش
Disc diffusion assay  وWell diffusion test تريليليدر م کروگرميم 50در غلظت  نيکليقرار گرفت. از تتراسا يمورد بررس 

با استفاده از  μg/ml 400-50 يهاسم خام در غلظت ياثرات ضد سرطان نيچناستاندارد استفاده شد. هم کيوتيبيعنوان آنتهب
 .دي( مطالعه گردHepG2کبد ) يسلول سرطان يبر رو ييايو کامت قل ي، قرمز خنثMTT assayروش 

 يهايباکتر هياثر بر عل نيبوده و ا ياثرات ضد باکتر يدارا  يرانيشاخدار ا يدهد که زهر افعيما نشان م يهاافتهي ها:يافته
با القاء آپاپتوزو نکروز سبب مرگ و  يافع نيسم خام ا نيچن. همباشديم ترشيب يگرم منف يهايبا باکتر سهيگرم مثبت در مقا

 .کبد شده است يسرطان يهادر سلول ريم
 جينتا ني. اباشديم يسرطانو ضد يضد باکتر تيفعال يدارا يرانيشاخدار ا يمطالعه نشان داد که زهر خام افع نيا گيري:نتيجه

 .دينمايم يمعرف يو اثرات ضد سرطان ييايبا اثرات ضد باکتر يهامولکول يجهت جداساز يمناسب ديعنوان کاندهرا ب يافع نيزهر ا
  

 يرانيمار شاخدار ا ،يضد باکتر ،يسلول تيسم مار، ضد سرطان، سمهاي کليدي: واژه

 

 مقدمه
زمان با کشف و مصرف هم ،يفارماکولوژ يايدر دن

 جيتدرهزا بيماريب يهاياز باکتر يبرخ د،يجد يهاکيوتيبيآنت
 کيعنوان هامر همواره ب ني. اگردنديها مقاوم منسبت به آن

 قيتحق نهيها قرار داشته و زمستيولوژيکروبيم يرومشکل فرا
ها ي. بررسستموثرتر را فراهم کرده ا يهاکيوتيبيو کشف آنت

 مارها،يموثر در درمان ب يهامولکول ييدهد که شناساينشان م
و از جمله  يو جانوران سم اهانيمانند گ يستياز منابع مختلف ز

قرار گرفته است  يقاتياز مراکز تحق ياريمارها مورد توجه بس
[1.] 

مختلف و از جمله  يکيولوژياز مواد ب يمار مخلوط سم
باشد يم يميآنز ريو غ يميمختلف با خواص آنز يهانيپروتئ

 ک،يتيپروتئول ن،ينروتوکس يفاکتورها يحاو که عموماً [2]

 دازها،يالورونيه نسترازها،يکول پازها،يکننده خون، فسفولمنعقد
 [.3] شدبايم گريد يهاميو آنز دازياکس دياس نويآم

با  يدگيدهد که هنگام گزيمنتشر شده نشان م مطالعات
 شين يهادهان و دندان ديشد يوجود آلودگ رغميمارها و عل

از  يکم وعي، شزايماريب يهاياز باکتر ياگسترده فيها به طآن
 نيشود. ايها مشاهده ميدگيدر محل گز ييايباکتر يهاعفونت

در سم  يرضد باکت يهاکننده حضور مولکولانيموضوع ب
 [.4] است يسم يهامار

دهد که مواد موثر موجود در يمنتشر شده نشان م گزارشات
از  يدرمان برخ يباز برارياز د يسم يزهر مارها ايبزاق دهان 

ها مورد توجه ها و واکسنانواع داروها، سرم ديتول ها،يماريب
 [.5] و داروسازان قرار گرفته است نيمحقق

 1/8/1398 تاريخ پذيرش: 18/4/1398تاريخ دريافت:      jazrgan@ihu.ac.ir     021-77104938 تلفن:نويسنده مسئول،  *
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در سم  يضد باکتر يهاتيها در مورد فعالگزارش نياول
 1968و 1948ر سال د دهيپريو و دهيخانواده الاپ يسم يمارها

 1970در سال  زين  (Skarnes). اسکارنز[6]منتشر شده است 
در سم  هامياز آنز يبرخ يکروبيضد م تيبار فعال نينخست يبرا

دهد ينشان م يشناسمطالعات سم جي. نتا[7]مار را گزارش کرد 
از  ياديز يکروبيضد م تيفعال يدارا يهاکه تاکنون مولکول

. [8،9،10]شده است.  يسازمختلف مار جدا يهانهگو هرز
ها به از آن يقابل توجه يدهد که تعداديمطالعات نشان م

 [.11] تعلق دارند دهايپپت
 ياز آن دارد که برخ تيگزارشات منتشر شده حکا نيچنهم

ضد  تيفعال يموجود در سموم مارها دارا يهااز مولکول
 يريجلوگ يسرطان يهاسلول ريبوده و از رشد و تکث يتومور

 يعيمنبع طب کيعنوان هها را بزهر مار جينتا ني. ا[12] ندينمايم
 درمانموثر در  يهامولکول ييو شناسا يجداساز يمهم برا

 يمعرف يفارماکولوژ يايلاعلاج مانند سرطان به دن يهايماريب
 [.12] کرده است

از  يکي (Pseudocerastes persicus) يرانيشاخدار ا مار
 هايخانواده افع ياز اعضا يکيخطرناک و  يسم يمارها

(Viperidae) ياز کشورها رانيعلاوه بر ا يافع ني. اباشديم 
 رانيدر ا شده و گزارش زيپاکستان، افغانستان، عمان و عراق ن

 زد،ي يهااستان يزارهاو بوته ياصخره ،يدر مناطق شن
و بلوچستان ، اصفهان، فارس، سمنان،  ستانيخراسان، کرمان، س

هران، قم و هرمزگان انتشار دارد خوزستان، زنجان، ت ،يمرکز
[13.] 

 يرانياثر سم خام مار شاخدار ا يمطالعه بررس نيااز  هدف
 يهااثر غلظت نيچنو هم يگرم مثبت و منف يهايبر رشد باکتر

بر رشد  يرانيزهر مار شاخدار ا ياثر ضد باکتر يدارا ياحتمال
 يابيارز به منظور in-vitro طيکبد در شرا يسرطان يهاسلول

 ياز اجزا يرطانو ضد س ييايمواد ضد باکتر يامکان جداساز
 .آن بوده است

 
 هامواد و روش

ضمن  ،يزهر از افع هي: جهت تهيسنج نيزهر و پروتئ هيته
آن در داخل  يو با قراردادن دندان سم يمنيملاحظات ا تيرعا

 يسم و با فشار آوردن مختصر به غدد سم يآورجمع شهيش
شده و  قيتزر شهيها به داخل شزهر موجود در آن ،يافع

شده و تا زمان  زيليوفيل ي. محلول سم[9] ديگرد يآورجمع
 ينگهدار گراديدرجه سانت -20 يدر دما شاتياستفاده در آزما

 شد.

گرم يليم کيحدود  ييايباکترضد  شاتيانجام آزما جهت
 50 ديدروکلريه سيبافر تر تريکروليم 250زهر پودر شده در 

حدود دو  زين يسلول تيسم يو جهت بررس لياستر مولاريليم
 لياستر ريآب دو بار تقط تريکروليم150گرم از آن سم در يليم

 يسم يهاموجود در محلول نيپروتئ زاني. مديمخلوط گرد
شد.  نييتع[ 14] شده با استفاده از روش برادفورد زهيهموژن

در محلول  ياحتمال يکروبيم يهايبردن آلودگ نيجهت از ب
 -کيوتيبيآنت %1 ،يسلول يهاتست ازيمورد ن يسم
 – Antibiotic)                               کيکوتيمايآنت

antimycotic: Invitrogen, USA) شب  کيو پس از  اضافه
مورد  شاتيدر آزما گراديدرجه سانت 4 يدر دما ينگهدار

 استفاده قرار گرفت. 

 مورد استفاده: يو رده سلول يباکتر -الف

 سيليسوبت لوسيگرم مثبت باس زايماريب ريغ يباکتر 
(Bacillus subtilis subsp.spizizenii, ATCC 6633) ،

 Escherichia coli, ATCC) ياکلياشرش يگرم منف يباکتر

اورئوس  لوکوکوسيزا استافيماريو سوش گرم مثبت ب (25922
(Staphylococcus aureus, ATCC 25923)  از مرکز

 Persian type) ايران صنعتي هايو باکتري هاکلکسيون قارچ

culture collection) يهاسلول و ( سرطان کبدHepG2 از )
و مورد استفاده قرار  هيپاستور تهران تهتويانست يسلولبانک 
 گرفت.

 زهر خام: ييايباکترخواص ضد  يبررس -ب

 طياز مح ي: جهت کشت باکترکيوتيبيکشت و آنت طيمح
کانادا  Quelab( شرکت MH) نتونيو جامد مولار ه عيکشت ما

 نيکلياستاندارد از تتراسا کيوتيبياثر سم با آنت سهيو جهت مقا
(Sigma, USAدرغلظت )μg/ml  50 .استفاده شد 

MTT assay 
 اياساس اح است که بر يسنجروش رنگ کي MTT تست

به  وميزرد رنگ تترازول يهاستاليشدن و شکسته شدن کر
و در  توپلاسميموجود در س دروژنازيده ناتيسوکس ميآنز لهيوس
. شوديبنفش رنگ نامحلول انجام م يهاستاليکر ليتشک تينها

به صورت محلول در  DMSOبا اضافه نمودن  هاستاليکر نيا
 [.15] نديآيم

 5 زاني، مبراث نتونيمولر ه طيدر مح ياز کشت باکتر پس
 تيهر چاهک از پل در [16]مک فارلند  مين طياز مح تريکروليم

هر  ييخانه کشت شد. ضمن رساندن حجم نها 96 لياستر
براث( به  نتوني)مولر ه عيکشت ما طيچاهک با استفاده از مح

 با تماس در يرقت، باکتر اليبا استفاده از سر تريکروليم 100
 400و  200، 100، 50، 25، 5/12، 25/6 يهاغلظت

 شيآزما نياز زهر خام قرار گرفت. در ا تريليليدر م کروگرميم
( به عنوان کنترل تريليليدر م کروگرميم 50) نيکلياز تتراسا
و از  يبه عنوان کنترل منف يباکتر يکشت حاو طيمثبت، مح

 شد.  استفادهبه عنوان بلانک  يکشت فاقد باکتر طيمح
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 گراديدرجه سانت 37 يساعت در دما 23به مدت  تيپل
 MTT تريکروليم 5ها . سپس به تمام چاهکديانکوبه گرد

ساعت  کي( اضافه و به مدت تريليليدر م کروگرميم 5)غلظت 
قرار داده  گراديدرجه سانت 37 يو در دما يکيتار طيدر شرا

 فهبه هر چاهک اضا DMSOاز  تريکروليم 100شد. در ادامه 
جذب  ،يکيتار طيساعت انکوبه کردن در شرا 2. پس از ديگرد
 دستگاه از استفاده با نانومتر 595 موج طول در هاچاهک ينور

 شد. يريگ( اندازهBiotek, USA) درير تيپل

 3هر غلظت  يبار انجام و در هر مرتبه برا 3فوق  شيآزما
بار تکرار( در نظر گرفته شد. درصد زنده ماندن 3چاهک )

مختلف سم با استفاده از  يهابعد از تماس با غلظت هايباکتر
 .[16] ديمحاسبه گرد ريفرمول ز

 
 
 
 
 

 ( MIC assay) يحداقل غلظت مهار 6تست

خانه  96 تيدر پل يانجام تست حداقل غلظت مهار مراحل
در  يپس قرار دادن باکتر کنيبوده ل MTT assayمشابه تست 

مختلف زهر و انکوبه نمودن  يهاغلظت يکشت حاو طيمح
بدون  گراد،يدرجه سانت 37 يساعت در دما 24ها به مدت آن

 رد هاچاهک يجذب نور ،يگونه ماده نشانگر اضافچيافزودن ه
 درير تينانومتر با استفاده از دستگاه پل 605طول موج 

(Biotek, USAاندازه )بار تکرار  3 زين شيآزما نيشد. ا يريگ
بار تکرار( در نظر 3چاهک ) 3هر غلظت  يو در هر بار برا

 کيوتيبيسم و آنت رياز تاث يناش يگرفته شد. درصد مهار
 ريتحت تست با استفاده از فرمول ز يهاياستاندارد بر باکتر

 .[17] ديمحاسبه گرد
 
 
 
 
       

 (Disc diffusion assay) سکيانتشار در د تست

و همکاران انجام گرفت  Bauerمطابق روش  شيآزما نيا
[18]. 

 24-18کشت، و به مدت  عيکشت ما طيدر مح يباکتر ابتدا
 طي. محديگراد انکوبه گرديدرجه سانت 37 يساعت در دما

 هيته ياشهيش يهاتيدر پل متريليم 4کشت جامد با ضخامت 
 يمک فارلند باکتر مين ونياز سوسپانس تريکروليم 200شد. 

کج  رس ياشهيو با استفاده از لوپ ش ختهير تيسطح پل يرو

 ليانجام شد. با استفاده از پنس استر يکشت چمن ل،ياستر
 40 يشده از شرکت پادتن طب( حاو هي)ته لياستر يهاسکيد
، 50، 25، 5/12، 25/6، 125/3 يهاغلظت زهر در تريکروليم

قرار  تيسطح پل يرو تريليليدر م کروگرميم 400و  200، 100
 کيوتيبيآنت ازاثر سم،  سهيجهت مقا شيآزما نيگرفت. در ا

به عنوان کنترل  سکيدر د کروگرميم 50با غلظت  نيکليتتراسا
مولار به عنوان کنترل يليم 50 ديدروکلرايه سيمثبت و از تر

 37 يساعت در دما 18-24به مدت  هاتياستفاده شد. پل يمنف
در  يانکوبه و پس از آن وجود هاله مهار گراديدرجه سانت

هر سوش  يبرا شيآزما ني. اديگرد نييو اندازه آن تع يبررس
 بار انجام شد. 3تکرار، صورت دو هب يباکتر

 (Well diffusion assay) انتشار در چاهک تست

تفاوت  نيباشد با ايم سکيروش مشابه روش انتشار د نيا
 سکيد يقرار گرفتن رو يبه جا يتست محلول سم نيکه در ا

 . [19] ديگردکشت اضافه  طيشده در مح جاديبه داخل چاهک ا

با استفاده از  يپس از انجام کشت چمن خلاصه صورتهب
کشت و  طيدرون مح ييهاچاهک ل،يپاستور استر پتيپ يانتها

 طياز مح تريکروليم 20منتقل و  رونيشده به ب دهيقطعات ژل بر
از  يريجهت مسدود نمودن ته چاهک و جلوگ عيکشت آگار ما
 ونکشت به در طيمح ريبه ز يشدن محلول سم ينشت و جار

 زهر خام در تريکروليم 40 ختنيشد. پس از ر ختهيچاهک ر
 400و  200، 100، 50، 25، 5/12، 25/6  يهاغلظت

ساعت 18-24به مدت  تي، پلدرون تريليليدر م کروگرميم
قرار داده شد.  گراديدرجه سانت 37 يدرون انکوباتور با دما

ها پس از مدت زمان ذکرشده وجود هاله در اطراف چاهک
هر سوش  يبرا زين شيآزما نيشد. ا نييو قطر آن تع يرسبر

 .ديبار انجام گرد 3صورت دو تکرار، هب يباکتر

 زهر خام: يخواص ضد سرطان يبررس -ج

 سلول:  کشت

کشت  طيمح از( HepG2) کبد يکشت سلول سرطان يبرا
DMEM-F12 (Gibco, USA) 10 يحاو%Fetal Bovine 

Serum (Gibco, USA)  .استفاده شد 

 تريليليم 25-50به حجم  ييهافلاسک در هاسلول نيا
 %5و  گراديدرجه سانت 37 يمکعب کشت داده و در دما

کشت  طيمح روز 2-3شدند. هر  ينگهدار کربن دياکسيد
هر  يبرا ازيمورد ن يسلول تيو پس از فراهم شدن جمع ضيتعو

شده از شرکت         هيته Trypsin-EDTAبا استفاده از  شيآزما
(Sigma-Aldrich, USA ) از فلاسک جدا و پس از شمارش با

 استفاده از لام نئوبار مورد استفاده قرار گرفتند.

  MTTبا روش  يسلول تيسم زانيم يبررس

(MTT reduction assay): 

100× (a/b)  = اتي باکتريحيدرصد 

 = a جذب نوري نمونه منهاي جذب نوري بلانک

 = b جذب نوري کنترل منفي منهاي جذب نوري بلانک
 

100× (a/b)]-1[  = مهاري باکتريدرصد 

 = a جذب نوري نمونه منهاي جذب نوري بلانک

 = b منفي منهاي جذب نوري بلانکجذب نوري کنترل 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
ko

om
es

h.
22

.3
.5

18
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 k
oo

m
es

hj
ou

rn
al

.s
em

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

05
 ]

 

                             3 / 12

http://dx.doi.org/10.29252/koomesh.22.3.518
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-5776-fa.html


 و همکارانجميل زرگان                                             ...بررسي اثرات ضد سرطاني و خواص ضد باکتريايي

521 

 

مطابق روش انجام شده توسط زرگان و  شيآزما نيا
 .[20] ديهمکاران انجام گرد

 سلول در هر چاهک 3×410تست تعداد  نيمنظور انجام ا به
کشت فاقد سرم  طيمح تريکروليم 100 يحاو ياخانه 96 تيپل

 کشت داده شد. 

 %5 طي( انکوبه کردن در شراOvernightشب ) کياز  پس
2CO طيمح گراديدرجه سانت 37 يو دما %80، رطوبت حدود 

کشت  طيدر معرض مح يخارج و سلول سرطان يميکشت قد
، 100، 50) مختلف از زهر يهاغلظت ي)فاقد سرم( حاو ديجد

 ( قرار گرفت. تريليليدر م کروگرميم 400و  200

 5)غلظت  MTTمحلول  تريکروليم 5ساعت،  24از  پس
 لي( به هر چاهک اضافه شد. پس از تشکتريليليدر م گرميليم

کشت هر  طيزنده، مح يهابنفش )فورمازون( در سلول ستاليکر
 PBS ،100چاهک خارج و پس از شستشو داخل چاهک با 

 تساع 3-4. پس از ديبه آن اضافه گرد DMSO تريکروليم
 يهاستاليو حل شدن کر يکيتار طيشرا در تيانکوبه کردن پل

 570 موج طول در هاچاهک ي، جذب نورDMSOبنفش در 
( Biotek, USA) درير تيپل دستگاه از استفاده با نانومتر
کشت به عنوان بلانک و  طيتست از مح نيشد. در ا يريگاندازه
 . ديگرد هسلول به عنوان کنترل استفاد يکشت حاو طياز مح

 3هر غلظت  يبار تکرار و در هر بار برا 3 شيآزما نيا
بار تکرار( در نظر گرفته شد. درصد زنده ماندن سلول  3چاهک )

 ريمختلف سم با استفاده از فرمول ز يهاپس از تماس با غلظت
 [.17]محاسبه شد 

 
 
 
 
 

 يقرمز خنث يسنجبا روش رنگ يسلول تيسم يبررس
(Neutral red uptake assay) 

 MTTمشابه يقرمز خنث يسنجرنگ شيانجام آزما مراحل

assay پس از انکوبه کردن سلول مجاورت داده شده  کنيبوده ل
 کي، MTTمحلول  يبه جا ساعت، 24به مدت  يبا محلول سم

( تريليليدر م گرميليم 5)غلظت  ياز محلول قرمز خنث تريکروليم
با سطح  يبه هر چاهک اضافه شد. پس از اتصال ماده قرمز خنث

 توپلاسميقرمز در س ستاليشدن کر ليسلول زنده و تشک زوزوميل
هر چاهک  يقرمز خنث يکشت حاو طيزنده، مح يهاسلول

 PBS ،100 هر چاهک با يپس از دو بار شستشوو  هيتخل
( %10سيم کل يدکلر، %37 ديکننده )فرمالدهکسيبافر ف تريکروليم

 100ن بافر را خارج و يا قهيدق کيبه آن اضافه شد. پس از 

( به آن اضافه %5/0 کياست ديکننده )اساز بافر حل تريکروليم
در  کر،يش يبر رو قهيدق 20به مدت  تي. در ادامه پلديگرد
 يانکوبه و جذب نور شگاهيآزما يو در دما يکيتار طيشرا

 تيفاده از دستگاه پلاست با نانومتر 540 موج طول در هاچاهک
 شد.  يريگ( اندازهBiotek, USA) درير

 3هر غلظت  يبار تکرار و در هر بار برا 3 شيآزما نيا
 ريبار تکرار( در نظر گرفته شد. درصد مرگ و م 3چاهک )

رشد سلول با استفاده  يمختلف سم بر رو يهااز غلظت يناش
 [.21] ديمحاسبه گرد رياز فرمول ز

 
 
 
 
 

توسط زهر با استفاده از تست  سيالقاء آپوپتوز يبررس
 ( comet assay) ييايکامت قل

 يبررس يمناسب برا يهاروش نياز بهتر کيتست  نيا
DNA باشديدر سلول م دهيدبيآس . 

 24 تيابتدا در هر چاهک پل شيآزما نيانجام ا يبرا
کشت بدون سرم   طيمح تريکروليم 300 يحاو لياستر ياخانه

شب  کيبه مدت  تيپل. شد داده کشتسلول  12×410تعداد 
(Overnight )2 %5 طيتحت شراCO 37 يو دما %80، رطوبت 

به  شتک طيتست از مح نيانکوبه شد. در ا گراديدرجه سانت
سلول به عنوان کنترل  يکشت حاو طيعنوان بلانک و از مح

 هيهر چاهک، تخل هيکشت اول طي. پس از آن محدياستفاده گرد
)فاقد  ديکشت جد طيمح تريکروليم 300ها در معرض و سلول

 400و  200، 100، 50) مختلف زهر يهاغلظت يسرم( حاو
نمودن سلول  به( قرار گرفتند. پس از انکوتريليليدر م کروگرميم

 گراد،يدرجه سانت 37 يدما طيشرا در ساعت 24 مدت به
هر چاهک  با استفاده از  يها، سلول2CO %5و  %80رطوبت 

 يحاو يهاوپيکروتي. مديگرد يآورو جمع يجداساز نيپسيتر
 rpmبا دور  گراديدرجه سانت 4 يدر دما قهيدق 5سلول به مدت 

 ي. جهت شستشوديگرد هيتخل ييو محلول رو وژيسانترف 1500
 pH PBS=4/7 تريکروليم 400 هااز لوله کيها به هر سلول

 هيتخل ييرو عيذکر شده ما طيبا شرا وژيفيسانتراضافه و پس از 
اضافه و با کمک  PBS تريکروليم 200 ها. سپس به لولهديگرد

جدا و به صورت  گريدکيها از سلول ن،يسمپلر و سرنگ انسول
 ازيمورد ن يهاديآمدند. در ادامه ضمن پوشاندن اسلا درمنفرد 

 ونيسوسپانس(، NMA%1تست، با آگاروز با نقطه ذوب نرمال )
 نييتست و کنترل مخلوط شده با آگارز با نقطه ذوب پا يسلول

(1%LMA به نسبت )کيصورت هب دهاياسلا يبه دو بر رو کي 

100× (a/b)  = اتي سلولحيدرصد 

 = a جذب نوري نمونه منهاي جذب نوري بلانک

 = b جذب نوري کنترل منهاي جذب نوري بلانک

 

100× (a/b)]-1[  = ر سلولمرگ و ميدرصد 

 = a جذب نوري نمونه منهاي جذب نوري بلانک

 = b بلانک جذب نوري کنترل منهاي جذب نوري
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، هسته وشدن غشاء سلول  زيصاف قرار گرفت. جهت ل هيلا
 NaCl 2.5M ،EDTAکننده )زيدر بافر ل دهاياسلا يتمام

100mM ،Tris 10mM ،NaOH 0.2M ،Triton X-100 %1 

pH=10 قرار داده  خچاليساعت، درون  16-18( سرد به مدت
و  قهيدق 20 دهايکننده، اسلازيشدند. پس از خارج کردن بافر ل

 NaOH %3M ،EDTA 1mMنوبت با بافر الکتروفورز ) 2در 
به  DNA( شستشو و پس از آن به منظور باز شدن pH>13و 

درجه  4 يدر دما درون بافر الکتروفورز سرد و قهيدق 40مدت 
از محلول خارج  دهايشدند. پس از آن اسلا يگراد نگهداريسانت

 4 يگرفته و در دما بافر قرار يو درون تانک الکتروفورز حاو
 انيو جر 25ولتاژ  تحت قهيدق 45به مدت  گراديدرجه سانت

به منظور  يالکتروفورز شدند. در مرحله بعد آمپريليم 300
درون بافر  قهيدق 10به مدت  دهاياسلا ،يباز طيمح يسازيخنث
قرار گرفتند. جهت ( Tris 4% M ،5/7=pH) کنندهيخنث

از محلول  تريکروليم 100 دياسلا هر به هاسلول يزيآمرنگ
( اضافه و تريليليدر م کروگرميم 20)غلظت  ديبروما وميديات

به  شگاهيآزما يانکوبه شدن در دما قهيدق 10 پس از حدود
ها انجام شد. آن يشستشو ريبا آب دو بار تقط قهيدق 10مدت 
DNA فلورسنت  کروسکوپيتوسط م ديهر اسلا يهاسلول

مختلف  يهاتيهر نمونه از موقع يمورد مطالعه قرار گرفت. برا
دست هب جيو نتا هيته ريصد سلول تصو DNAو حداقل از  دياسلا

 [.22]قرار گرفت  يآمار ليو تحل هيآمده مورد تجز

 يآمار زيآنال

 يهاگزارش و داده Mean±SDهر تست به صورت  جينتا
( مورد GraphPad InStatافزار )دست آمده با استفاده از نرمهب

مختلف سم  يهاقرار گرفت. غلظت يآمار ليو تحل هيتجز
با آزمون  گر،يدکينسبت به  نيچننسبت به گروه کنترل و هم

( و آزمون One-way Anova) طرفه کي انسيوار زيآنال يآمار
در  جيبودن نتا داريبه عنوان معن >05/0P .ديگرد يبررس يتوک

 Microsoftافزارشد. ترسيم نمودارها در فضاي نرم نظر گرفته

Excel ( 2013نسخه )انجام گرفت. 
 

 نتايج
  زهرخام ييايباکتر خواص ضد يبررس -الف
دست آمده نشان داد که هب جينتا. MTT assayتست  جينتا

با  سهيمقا در تريليليدر م کروگرميم 400تنها در غلظت  زهر
 ي( از رشد باکتريکشت نرمال واجد باکتر طي)مح يکنترل منف

 زانينموده است. م يريصورت معنادار جلوگهب يکلاياشرش
 کروگرميم 25/6-50يهادر غلظت يباکتر نيا ياتيدرصد ح

 کروگرميم 400و  200، 100 يهاو در غلظت تريليليم 100در 
بوده است  83و  29/96، 79/95 بيبه ترت تريليليدر م

حدود  يکلاياشرش يباکتر يزهر خام برا 50IC ضمناً .(1)شکل
 نييدست آمده تعهب جيبا توجه به نتا تريليليگرم در ميليم 23/1
 . ديگرد

زهر خام در غلظت  س،يليسوبت لوسيمورد سوش باس در
 سهيدر مقا يبر رشد باکتر تريليليدر م کروگرميم 400-5/12

 ياتيدرصد ح زانينمود. م جاديمعنادار ا ياثر مهار يبا کنترل منف
، 50، 25، 5/12، 25/6مختلف زهر  يهادر غلظت يباکتر نيا

، 62/89 بيترتبه  تريليليدر م کروگرميم 400و  200، 100
بوده است. زهر  6/4و  63/1، 14/2، 56/6، 73/13، 49/62

 نيبر رشد ا ياثر منف تريليليدر م کروگرميم 25/6در غلظت 
معنادار نبود.  يبا کنترل منف سهياثر درمقا نيا يداشته ول يباکتر

زهر خام از کنترل مثبت  ياثر مهار 25-400غلظت  در
نشان داد که اثر  يآمار زيبوده است. آنال ترشي( بنيکلي)تتراسا

 نيبر ا تريليليدر م کروگرميم 50-400زهر خام در غلظت 
 . ستيمعنادار ن گريدکيبا  سهيدر مقا يمعنادار ول يباکتر

 يباکتر يزهر خام برا 50IC دست آمدههب جيتوجه به نتا با
 نييتع تريليليدر م کروگرميم 32/15 سيليسوبت لوسيباس
 يباکتر ياتيدرصد ح زانينشان داد که م جينتا نيچنهم .ديگرد

 ،50 ،25 ،5/12 ،25/6غلظت  اورئوس، در لوکوکوسياستاف
 بيزهرخام به ترت تريليليدر م کروگرميم 400 و 200 ،100
 96/63و  31/63، 98/59، 23/62، 48/72، 29/85، 11/95

 بوده است.
اثر  تريليليدر م کروگرميم 25-400زهر خام در غلظت 
نمود.  جاديا ينسبت به کنترل منف يباکتر نيبر ا يمعنادار يمهار

بر رشد  ياثر منف تريليليدر م کروگرميم 5/12زهر در غلظت 
معنادار  يبا کنترل منف سهياثر در مقا نيا يداشته ول يباکتر نيا

 مختلف يهازهر در غلظت ثرنشان داد که ا يآمار ينبود. بررس
معنادار  ينسبت به کنترل منف تريليليدر م کروگرميم 400-25

 اني( شا1)شکل باشديمعنادار نم گريدکيبا  سهيدر مقا يول
 لوکوکوسياستاف يباکتر يزهر خام برا 50IC زانيذکر است م

 .ديگرد محاسبه ترلييليگرم بر ميليم 55/0اورئوس 
 يهادر غلظت يافع زهر. يتست حداقل غلظت مهار جينتا 
اثر بازدارنده نداشته  يکلاياشرش يبر رشد باکتر 25/6 -100

 بيبه ترت تريليليدر م کروگرميم  400و  200در غلظت  يول
 سهيالقاء نموده است، که در مقا ياثر مهار %99/24و  15/12

 هاآن ريتوجه بوده و تفاوت تأث رقابليغ نيکليتتراسا با اثر
 (.2)شکل باشديعنادار مم

 
 
 
 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
ko

om
es

h.
22

.3
.5

18
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 k
oo

m
es

hj
ou

rn
al

.s
em

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

05
 ]

 

                             5 / 12

http://dx.doi.org/10.29252/koomesh.22.3.518
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-5776-fa.html


 و همکارانجميل زرگان                                             ...بررسي اثرات ضد سرطاني و خواص ضد باکتريايي

523 

 

بر مار شاخدار ایرانی  های مختلف زهر خام اثر ضد باکتری غلظت. 1شکل
اشرشیاکلی، باسیلوس سوبتیلیس و استافیلوکوکوس های باکتری روی

گروه  در مقایسه باها غلظت. . اثر MTT assayاورئوس با استفاده از تست 
(، ns: non-significantمورد ارزیابی قرار گرفته است. )کنترل منفی 

(***:P<0.001( ،)**:P<0. 01( ،)*: P<0. 05.)  

 
 در سيليسوبت لوسيباس يزهر بر باکتر ياثر مهار زانيم

 400و  200، 100، 50، 25، 5/12، 25/6 يهاغلظت
، 80/92، 92/58، 22/23 بيبه ترت تريليليدر م کروگرميم

 بوده است.  3/99و  71/99، 65/99، 48/99
انجام شده نشان داد که زهر خام در غلظت  يآمار زيآنال

 لوسيباس يبر رشد باکتر تريليليدر م کروگرميم 400-25/6
 جاديمعنادار ا ياثر مهار يبا کنترل منف سهيدر مقا سيليسوبت

در  کروگرميم 25-400 زهر در غلظت ينموده است. اثر مهار
 گريدکيبا  سهيمعنادار، اما در مقا ينسبت به کنترل منف تريليليم

 (.2)شکل نبود استاندارد معنادار کيوتيبيبا آنتو نسبت 
اورئوس اثر  لوکوکوسياستاف يخام بر رشد باکتر زهر

 القاء شده بر آن در ياثر مهار  زانيم بازدارنده داشته و
 400و  200، 100، 50، 25، 5/12، 25/6 يهاغلظت

، 13/29، 28/25، 95/13 بيبه ترت تريليليدر م کروگرميم
 بوده است. 69/31و  91/35، 52/30، 30/27

-400 يهانشان داد که زهر خام در غلظت يآمار يبررس
 ياثر مهار يباکتر نيبر رشد ا تريليليدر م کروگرميم 25/6

 ينموده است. تلفات ناش جاديا ينسبت به کنترل منف يمعنادار
در  کروگرميم 25-400 مختلف يهااز اثر زهر در غلظت

 گريدکيبا  سهيدر مقا يمعنادار ول ينسبت به کنترل منف تريليليم
 (.2معنادار نبود )شکل

 
 
 
 
 
 

ضد باکتری غلظت. 2شکل شاخدار ایرانی  های مختلف زهر خام اثر  مار 
های اشرشیاکلی، باسیلوس سوبتیلیس و استافیلوکوکوس باکتری بر روی

ستفاده از تست  گروه  در مقایسه باها غلظت. اثر MIC assayاورئوس با ا
(، ns: non-significantمورد ارزیابی قرار گرفته استتتت.  )کنترل منفی 

(***:P<0.001( ،)**:P<0. 01( ،)*:P<0. 05.) 
 
حاصل  جينتا. و چاهک سکيانتشار در د يهاتست جينتا

و  سکيمختلف زهر در تست انتشار در د يهااز اثر غلظت
دو تست  نيحاصل از ا جينبودن نتا ريپذچاهک نشان از  تکرار

حال بر  نيباشد. با ايزهر م نييپا يهاخصوص در غلظتهب
 نيکه سم ا ديمطالعه مشخص گرد نيحاصل از ا جياساس نتا

 ياثر مهار يکلايرشاش يفوق بر رشد باکتر يهادر غلظت يافع
 (. 3)شکل نداشته است

 لوسيباس يدر مورد باکتر شاتيآزما نيحاصل از ا جينتا
 کروگرميم 50-400نشان داد که زهر خام در غلظت  سيليسوبت
بوده اما در  ياثرات مهار يدارا يبر رشد باکتر تريليليدر م

اثر بازندارنده نداشته است  ي، بر رشد باکتر5/6 -25غلظت 
 (.  4)شکل
در  کروگرميم 400و  200زهر تنها در غلظت  نيچنهم

و  يرياورئوس جلوگ لوکوکوسياستاف ياز رشد باکتر تريليليم
 (.5نداشته است )شکل يتر اثر مهارنييپا يهادر غلظت

 زهر خام: يخواص ضد سرطان يبررس -ب
در  زهر. MTTبا روش  يسلول تيسم زانيم يبررس جينتا
سبب  تريليليدر م کروگرميم 400و  200، 100، 50 يهاغلظت

کبد شده است، به  يسرطان يهادر سلول ياديز ريمرگ و م
به  بيفوق به ترت يهاسلول در غلظت ياتيکه درصد ح يبيترت
است. تلفات  افتهيکاهش  %96/9و  43/10، 97/10، 12/14

ذکر شده زهر،  ختلفم يهاغلظتاز  يشده در سلول ناش جاديا
 زانيدست آمده مهب جي( با توجه به نتا6باشد )شکليمعنادار نم

IC50 84/15کبد حدود  يسرطان يرده سلول يسم خام برا 
 .ديگرد نييتع تريليليماکروگرم بر م
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 باکتری اشرشیاعلیه رشد برو چاهک  دیسک. بررسی اثر ضد باکتریایی زهر خام به روش های انتشار در 3شکل

 پ( تست انتشار دیسک  ب( تست انتشار چاهک های مورد استفاده،الف( نقشه و غلظت کلی.
 

باکتری باسیلوس علیه رشد برو چاهک  دیسکبررسی اثر ضد باکتریایی زهر خام به روش های انتشار در  .4شکل

 پ( تست انتشار دیسک  ب( تست انتشار چاهک  های مورد استفادهالف( نقشه و غلظت سوبتیلیس
 

باکتری علیه رشد برو چاهک  دیسکبررسی اثر ضد باکتریایی زهر خام به روش های انتشار در  .5شکل

 پ( تست انتشار دیسک  ب( تست انتشار چاهک  های مورد استفادهالف( نقشه و غلظت   استافیلوکوکوس اورئوس

 
قرمز  يس  نجبا روش رنگ يس  لول تيس  م يبررس   جينتا

، 50 يهاغلظت کبد در يسرطان يهاتلفات سلول زانيم. يخنث
به  تريليليدر م کروگرميم 400و  200، 100 خام  از زهر 

بوده است. زهر در  48/77و  61/81، 58/72، 13/60 بيترت
با کنترل  سهههيدر مقا تريليليدر م کروگرميم 100-400غلظت 

 مامعنادار بوده ا ياثر مهار يکشت( دارا طيسلول و مح ي)حاو
معنادار  گريدکيها نسبت به غلظت رياز تاث يتلفات ناش زانيم
 (.7)شکل ستين

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
ko

om
es

h.
22

.3
.5

18
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 k
oo

m
es

hj
ou

rn
al

.s
em

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

05
 ]

 

                             7 / 12

http://dx.doi.org/10.29252/koomesh.22.3.518
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-5776-fa.html


 و همکارانجميل زرگان                                             ...بررسي اثرات ضد سرطاني و خواص ضد باکتريايي

525 

 

ساعته با  24های سرطانی کبد پس از تماس درصد حیاتی سلول. 6شکل

 MTT های مختلف زهر خام مار شاخدار ایرانی بر اساس روش غلظت

assay  ارزیابی قرار گرفته است.  ها نسبت به گروه کنترل مورد اثر غلظت

(***: P 0.001)  

 

-های سرطانی کبد پس از تماس با غلظتدرصد مرگ و میر سلول .7شکل

 های مختلف زهر خام مار شاخدار ایرانی بر اساس روش رنگ قرمز خنثی

ها  نسبت به گروه کنترل مورد مرگ و میر ناشی از تاثیر هر یک از غلظت

P :***است. ) ر گرفتهمقایسه قرا 0.001) 

 
توس  ط زهر با اس  تفاده از  سيالقاء آپوپتوز يبررس   جينتا

 يمطالعه نشههان داد که زهر افع نيا جينتا. ييايتس  ت کامت قل
 يهادر سلول ريبا القاء آپوپتوز سبب مرگ و م يرانيشاخدار ا

 400و  200، 100، 50 شود. زهر در غلظتيکبد م يسرطان
 %13/47و  5/51، 28/43 ،6/36ب سههب بيبه ترت کروگرميم

 آپوپتوز در سلول شده است.
شان  زيزهر ن ريتحت تاث يهاسلول يکيمروفولوژ مطالعه ن

در  زيعلاوه بر آپههاپتوز، نکروز را ن يافع نيداد کههه زهر ا
 200اثر از غلظت  نيو ا دينمايکبد القاء م يسرطان يهاسلول

با  سههههيدر مقا يتريبه بالا از روند صهههعود تريماکروگرم بر ل
 گردد. يتر برخوردار منييپا يهاغلظت

 شهههده در جاديا ريدهد که مرگ و مينشهههان م جينتا نيا
و  سيمشههترک آپوپتوز رياز تاث يناشهه يسههرطان يهاسههلول
  (.8)شکل باشديزهر م سينکروز

 

 

 

در مار شاخدار ایرانی میزان آپوپتوز ایجاد شده توسط زهر خام . 8شکل

کامت قلیایی الف : نمودار تغییر  تست سرطانی کبد بر اساسهای سلول

 نترلکنسبت به گروه  ناشی از تاثیر هر یک از غلظتها   DNAمرفولوژیکی 

(***: P های مجاورت سلول DNAمورفولوژیکی  : تغییراتب  (.0.001

-3[ داده شده با زهر خام مار شاخدار ایرانی در مقایسه با سلولهای کنترل

سلول آپوپتوز  DNAتصویر: 6-4 ، (×40)سالم هایسلول DNAتصویر: 1

 ](×40)شده
 

 گيريبحث و نتيجه
شت جهان يطبق آمارها  World (WHO) يسازمان بهدا

Health Organizationلت  10جزء  يعفون يهايماري، ب ع
ها نشان داده است که يهستند. بررس ايدر دن ريعمده مرگ و م

موجود،  ينسههبت به داروها ييايمقاوم باکتر يهاهيظهور سههو
 شيافزا يريچشهههمگ طور به را هاعفونت داتيخطرات و تهد
 ديجد يهامولکول افتني يقاتياز مراکز تحق ياريداده است. بس

نابع ز ژهيموثر به و يبا خواص درمان و از  يعيطب يسهههتياز م
سم ستور کار خود همانند ماره يجمله زهر جانوران  ا را در د

 [.23] اندقرار داده
دهد که ينشان م رياخ يهاصورت گرفته در سال مطالعات

 يستيناشناخته از مواد فعال ز يهااز مولکول يزهر مارها منبع
 ديجهت تول يمناسههب ديعنوان کاندهب تواننديکه م [24]هسههتند 

قرار  يمورد بررسهه يسههرطانو ضههد  يکروبيضههد م يداروها
 . رنديگ

 تيو سههم يبار اثرات ضههدباکتر نياول يمطالعه برا نيا در
 Pseudocerastes) يرانيسهههم خام مار شهههاخدار ا يسهههلول

persicus) طيدر شهههرا In-vitro کان  يابيبه منظور ارز ام
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ساز ضد باکتر يهامولکول يجدا سم ييايبا اثرات  جهت  يو 
 .قرار گرفت يمورد بررس يسرطان يهاسلول

باکتر يبرا عه اثرات ضهههد  طال  يهازهر خام از روش يم
MTT reduction ،MIC assay، Disc diffusion assay  و

Well diffusion test  .استفاده شد 
 MTT reduction شاتيدست آمده حاصل از آزماهب جينتا

بر  يرانيشهاخدار ا يخام افع نشهان داد که زهر MIC assayو 
ش يباکتر شر تنها  يگرم منف يهايباکتر ندهيعنوان نماهب يکلايا

بالاتر ظت نيدر  اثر  ي( داراتريليليدر م کروگرميم 400) غل
 لوسيباس يمورد باکتر رکه د يحال . درباشديمعنادار م يمهار

در  بياورئوس سهههم به ترت لوکوکوسيو اسهههتاف سيليسهههوبت
از  تريليليدر م کروگرميم 25-400و  5/12-400 يهاغلظت

 نموده است.  يريجلوگ يرشد باکتر
فاوت جزئ ليدل تا يت  MICو  MTTحاصهههل از  جيدر ن

ش سبه اثر مهار ينا شد،يمسم در دو روش  ياز تفاوت محا  با
که شههامل  هاياز حضههور باکتر يکدورت ناشهه MICدر روش 

نده اسهههت در طول موج  يهايباکتر نانومتر  605مرده و ز
 يجذب نور MTTدر روش  کهيحال . درشههوديم يريگاندازه

شک ونذرات فورماز س شدهليت سميدر  زنده  يهايباکتر توپلا
شدن در   [25] نانومتر 595در طول موج  DMSOپس از حل 

با  سهههيدر مقا MTT شيآزما رسههديگردد. به نظر ميم نييتع
 کند. يرا ارائه م يترقيدق جينتا MICروش 
سم خام با استفاده  يمطالعه اثرات ضدباکتر جينتا نيچنهم

شار در چاهک و د شان  قيتحق نيدر ا سکياز دو روش انت ن
اما در مورد  يفاقد اثر مهار يگرم منف يداد که سم مار بر باکتر

ضد باکترگرم مثبت  يدو باکتر ست آمده هب جيدارد. نتا ياثر  د
و  MTTاثرات  يفيصهههورت ک بهدو روش  نينشهههان داد که ا

MIC تأ يرا  ما از ل د،ي تا يحاظ کما پذ جين  جاديا ريتکرار
سدي. به نظر مکنندينم ضوع در روش  نيا لياز جمله دلا ر مو

 يهاديو پپت هانياسههت که پروتئ نيا تسههت انتشههار از چاهک
سوب نموده و د يسم  هاو اطراف چاهک وارهيدر ته چاهک ر

سههم به  اتيعمل کرده و از نفوذ تمام محتو يهمانند صههاف زين
شت جامد جلوگ طيداخل مح  سکي. در مورد ددينمايم يريک

 يبه عنوان صههاف سههکياحتمال وجود دارد که خود د نيا زين
مانع از خروج کامل اجزا عمل کرده و  ب يو نفوذ  داخل هزهر 

 .شوديکشت م طيمح
کشههت  طيمح يآب موجود در سههطح فوقان عيسههر جذب
س يکاغذ سکيتوسط د سوسپان  يسم ونيو عدم جذب کامل 

 زين دينمايکشت را فراهم م طيکه امکان انتشار ناهمگن در مح
 .باشديروش م نيا گريد بياز معا

شد که زهر افع نيا در شخص   يرانيشاخدار ا يمطالعه م
ضههد  تيفعال نيگرم مثبت موثر اسههت. ا يهايبر باکتر ترشيب

مانند  يعوامل مختلف ليممکن اسهههت به دل يانتخاب ييايباکتر
فاوت م له تراکم و سهههاختار  ييايباکتر يهاگونه انيت از جم

 ايو  ينفگرم م يهايباکتر وارهيموجود در د ديسههاکار يپوپليل
 کيالکترواستات ليو پتانس يتوپلاسميس يدر غشا يچرب بيترک

 .[26] باشد گرم مثبت يهايدر سراسر غشاء در باکتر
(، شههبل 2012) هيگزارشههات هوسههن مطالعه با نيا جينتا

ستابل2012) ست(2004) ي(، ا  ياحمد نيچنو هم( 1991) لزي، ا
بر  ترشيب ها،يسهههم افع دهديکه نشهههان م[ 29] نو همکارا

ند  يهايباکتر بت اثر دار  يخوانهم [8،9،16،27،28]گرم مث
 دارد. 
 نيدر بالاتر يرانيشههاخدار ا يسههم افع ياثر مهار يطرف از

س ش يبر باکتر قيتحق نيشده در ا يغلظت برر شر  نيا ياکليا
ب مال را  در  يباکتر نيکه جزء موثر بر ا آورديوجود مهاحت
گونه از مارها وجود دارد.  نيدر زهر ا ينييپا اريغلظت بسههه

ست2008) يمطالعات چلاپاند جينتا ستاکر و  ،(2008) لوي(، بو ا
 ديهنمهايم دييهاحتمهال مهذکور را تها زي( ن1986) انوريهتر
[2،8،17،30] . 

شههده که  ليتشههک ييدهايو پپت نيمار عمدتاً از پروتئ سههم
 نياز ا يهسههتند. برخ يمتنوع يکيولوژيب يهاتياز فعال يدارا

بر رشههد  ياثرات مهار يدارا ينيبال يهاشيآزما در هامولکول
ست در آبوده يسرطان يهاسلول راه خود را  ندهياند و ممکن ا

 .[31] ندکن دايضد سرطان پ يبه سمت توسعه داروها
از سم  يسم خام غلظت يسلول تياثرات سم قيتحق نيا در

را القا نموده با اسهههتفاده از  يمعنا دارا يکه اثرات ضهههد باکتر
و  MTT assay ،Neutral red uptake assay يهههاروش

Single cell gel electrophoresis (Comet assay سلول ( بر 
سلول يسرطان شراHepG2 يکبد )رده   ردمو In-vitro طي( در 

فت. گزارشهههات موجود مبن جه قرار گر بر وجود اثرات  يتو
از  قيتحق نيکه در ا ديباعث گرد هايدر سم افع کيتوتوکسيسا

 .[13] استفاده شود HepG2سلول 
ه نشهههان داد ک Uptak assayو  MTT assay روش جينتا

در  کروگرميم 400و  200، 100، 50 يهاسههم خام در غلظت
بوده و سههبب مرگ  يتيتوتوکسههوسههياثرات سهه يدارا تريليليم

 يهاافتهيبا  جينتا نيشهههود. ايکبد م يسهههرطان يهاسهههلول
(، 2006) همکاران و انگي(، 2005) بوسهههمانس و همکاران

بر  ي( مبن2012) (، سانگ و همکاران2012) رانو همکا کايدپ
س سيالقاء خواص  . [35-31]ها ياکثر افع توسط زهر کيتوتوک

 ريبر القاء مرگ و م يشهههبل و همکارانش مبن جينتا نيچنو هم
 .[28] دينمايغلظت سم مار مطابقت م شيدر سلول با افزا
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س به سلول يمنظور برر سم خام  يامکان القاء مرگ  توسط 
عه از روش  نيدر ا HepG2آپوپتوز در سهههلول  قياز طر مطال

Comet assay ستفاده گرد سم خام در  جيکه نتا ديا شان داد  ن
ظت  با تريليليدر م کروگرميم 400و  200، 100، 50 يهاغل

سرطان جاديا سلول  سبب مرگ آن م يآپوپتوز در  شود. يکبد 
 200تا  50غلظت از  شيمشهههخص شهههد که با افزا نيچنهم

 يآپوپتوز روند صعود زانياز سم خام م تريليليدر م کروگرميم
ست که ا شته ا شده قبل نيدا شر  شات منت ضوع با گزار  يمو

 . [23] دينمايمطابقت م
مطالعه نشههان داد که زهر خام  نيا جينتا يبندجمع کي در

توانند ياسهههت که م ييهامولکول يدارا يرانيمار شهههاخدار ا
ضد ييايباکترضد  تيفعال  ج،ينتا نيا .نديسرطان را القا نما و 

 ،يجهت جداسهههاز يمناسهههب ديعنوان کاندهرا ب يافع نيزهر ا
با  بارزهجهت م ييارزشمند دارو يهامولکول يو معرف صيتخل

به آنت يهايباکتر قاوم  مواد  نيچنو هم جيرا يهاکيوتيبيم
 .دينمايم يمعرف يضد سرطان

 
 تشكر و قدردانی

س نيبد ضا مانهيصم ياز همکار لهيو گروه مرکز علم  ياع
 نيدانشهههگاه جامع امام حسههه يشهههناسهههسهههتيز يفناور و

دادند تشکر  ياريما را  قيالسلام( که در انجام مراحل تحقهي)عل
 .ميينمايم يو قدردان
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Introduction: Antibiotic resistance has been reported as one of the world's most critical public health problems. 

Recent investigations have demonstrated that venom of some species of snakes have antimicrobial and anticancer 

activities. In this study, we investigated the antibacterial and anticancer effects of Persian horned viper venom. 

Antibacterial activity was examined on Escherichia coli, Bacillus subtilis and Staphylococcus aureus bacteria and 

antitumor effect was analyzed on human hepatocellular liver carcinoma cell line (HepG2). 

Materials and Methods: Bactericidal-activity of crude venom in concentrations of 6.25-400 μg/ml was performed 

using MTT reduction, minimum inhibitory concentration (MIC), agar-well diffusion and disc diffusion methods. 

Tetracycline (50 μg/ml) was used as standard antibiotic. Cytotoxic effect in HepG2 cell were measured by MTT 

reduction assay and confirmed with neutral uptake assay following exposure of cells with different concentrations of 

venom (50-400 μg/ml). Apoptotic effect was investigated using comet assay.  

Results: Our findings demonstrated that venom displays higher inhibitory effects against Gram-positive bacteria 

as compared to Gram-negative. Furthermore, venom showed anticancer activity on HepG2 cell line through induction 

of apoptosis and necrosis. 

Conclusion: This study showed that raw venom of Iranian horned viper has antibacterial and anti-cancer activity. 

These properties make venom of this viper a potential source for isolation of effective molecule(s) having antibacterial 

and antitumor activity. 

 

Keywords: Snake Venom, Antineoplastic Agents, Anti-Bacterial Agents, Pseudocerastes Persicus. 
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