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 ه چكید
افعی گرزه مار جز خانواده ویپریده بوده و یكی از سمی ترین مارهای فلات ایران می باشد. زهر این افعی سبب عوارض  سابقه و هدف:

کشنده سیستمیک می شود. تقریبا تمامی عمل کرد زهر مارهای خانواده افعی در نتیجه ترکیب عملكرد پروتئین های متعددی اعم از 
اصیت آنزیمی و یا غیر آنزیمی می باشد. هدف از این مطالعه تعیین الگوی پروتئینی و بررسی خواص پروتئین های دارای خ

 .بیوشیمیایی زهر خام گرزه مارایرانی بود

 پس از آماده سازی زهر تعیین غلظت به روش زهر گیری انجام شد و بعد از نمونه برداری از مارهای  منطقه خراسانروش کار: 
تعیین خواص  برایتعیین شد.  SDS-PAGE     الگوی پروتئینی با الكتروفورز پروتئین به روش ردید. سپسبرادفورد انجام گ

درمونكروتیک و تست های  فعالیت همولیتیک، فعالیت پروتئازی، فعالیت فسفولیپازی، فعالیت ، LD50 بیوشیمیایی زهر تست های
  انجام شد.خون انعقاد  (PTT)  داخلیو مسیر  (PT) خارجیانعقادی مسیر 

 برآورد گردید.   SDS کیلودالتون بر روی ژل 167تا 11طیف وزن مولكولی پروتئین های مشاهده شده در الكتروفورز از رنج  یافته ها:

LD5045 زهر برابر باμg/mouse درصد فعالیت همولیتیک ) 7۶. برآورد گردید  (HD50    میكروگرم از زهر  142/۶7 در مقدار
میكروگرم فعالیت فسفولیپازی  24/۶ الی 27/61میكروگرم فعالیت پروتئولیتیک و  7۶۶الی  61/27مقادیر مختلف زهر از مشاهده شد. 

میكروگرم از زهر مشاهده و ثبت گردید. کم ترین مقداری از زهر که در  1۶فعالیت درمونكروتیک در دوز از خود نشان داد. حداقل 
  .میكروگرم بود 17/627کم ترین زمان ثبت شده گردید برای هر دو تست  باعث انعقاد پلاسما در PTT و PT تست

در این تحقیق فعالیت های همولیتیک، فسفولیپاز، پروتئولیتیک، درمونكروتیک، انعقادی در زهر گرزه مار ایرانی مشاهده نتیجه گیری: 
که اثر سمی زهر گرزه مار بیشتر مربوط به خواص  مقدارسنجی بدست آمد. این تحقیق نشان می دهدگردید و میزان فعالیت بر اساس 

آنزیمی زهر می باشد. این تحقیق با جداسازی و خالص سازی پروتئین های آنزیمی زهر گرزه مار و شناسایی فراکشن های مربوطه 
  تكمیل خواهد شد.  

 زهر، گرزه مار، خصوصیات بیوشیمیایی :واژگان کلیدی
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 7۶____________________________________________________________________________________ گرزه مار ایرانی

 

 مقدمه

مارهای زهری عموما در مناطق گرم و خشک از قبیل خاورمیانه و 

افیایی این مار ها  در وزیع جغرت(. 1کشورهایی مانند ایران پراکنده هستند)

ها سطح  کشور نشان می دهد  موارد گزش بیش تر مربوط به گروه افعی

افعی گرزه مار  .(2شامل مار شاخ دار، مار جعفری و گرزه مار می باشد)

متعلق به خانواده ویپریده بوده و در شمال آفریقا و منطقه خاورمیانه از 

(. گرزه مار ایرانی 6یایی دارد)جمله ایران تا قسمت کشمیر پراکندگی جغراف

یكی از سمی ترین مارهای فلات ایران و فراوان ترین گونه های مار در 

( و گزیدگی ناشی از گزش این مار با عوارض متنوعی از قبیل  4ایران بوده)

نكروز پوست و عضله در محل گزش، ادم، اختلالات انعقادی، خون ریزی 

زهر مارهای خانواده ویپریده موجب  (.7،6خود به خودی هم راه می باشد)

تغییرات اساسی در سیستم گردش خون شده و اثرات کشنده سیستمیک 

یكی از مشخصات بارز گزیدگی با مارهای خانواده  (.5ایجاد می نمایند)

ویپریده خون ریزی می باشد  که از جمله علل اصلی آن تأثیر پروتئازهایی 

(. عوارض مختلف زیادی شامل ۶باشد) با منشا متالوآنزیم بر جدار عروق می

عوارض میوتوکسیک، همولیتیک، ادم و ضد انعقادی به ایزوفرم های 

(. 9زهر خانواده افعی نسبت داده شده است)  A2مختلف آنزیم فسفولیپاز 

تفاوت بسیاری بین محتویات زهر مارها در گونه های مختلف و در گونه 

وجود داشته و بین تنوعات  های یک سان  در مناطق مختلف جغرافیایی

(. 1۶جغرافیایی و عوارض بالینی ناشی از مارگزیدگی ارتباطاتی وجود دارد)

با وجود این که این افعی یكی از فراوان ترین گونه های مار در ایران می 

باشد اما تاکنون بررسی خواص بیوشیمیایی آن به صورت کامل انجام نشده 

پروتئینی و خواص  بیوشیمیایی زهر  است. از آن جایی که شناخت الگوی

خام می تواند یک ابزار کمک کننده برای شناخت کامل از خواص 

بیوشیمیایی زهر باشد تحقیق در مورد این فاکتورها ضروری به نظر می 

 .رسد

 

 روش کار

 مارکر پروتئینی بوده و شامل   Analytical gradeمواد مصرفی از نوع

(Gene ON-Germany) ، نکازئی (Sigma) ، لسیتین (Sigma)  ،

-G (Merck) کوماسی بریلیانت بلو  (Sigma) ،آلبومین سرم گاوی

 محلول ترومبوپلاستین جهت تست ، X-100 (Merck)ترایتون  ،250

PT پودر لیوفیلیزه و (Fisher) aPTT  بود. تمام آزمایشات به صورت 

Duplicate  گردیدانجام. 

در  فصل بهار از استان خراسان  (Macrovipera lebetina)افعی گرزه 

رضوی منطقه کلات نادر جمع آوری شد و به انستیتو پاستورایران منتقل 

گردی. نشانه های این افعی مطابق با نشانه های ذکر شده در منابع 

پس از طی مدت یک الی دو ماه زهر این افعی   (.6مارشناختی ایران بود)

ری شد و به صورت لیوفیلیزه در در سرپنتاریوم انستیتو پاستور سم گی

زهر با آب مقطر هموژن  .درجه سانتی گراد نگه داری گردید -2۶دمای 

دقیقه استخراج  17به مدت  RPM 12۶۶۶  شد و با سانتریوفوژ در دور

 .گردید

(. محلول 11تعیین غلظت پروتئین زهر به روش برادفورد انجام گردید)

از پروتئین  تهیه و  G-250 لوبرادفورد با استفاده از رنگ کوماسی ب

به عنوان استاندارد برای تهیه منحنی  (BSA) آلبومین سرم گاوی

نانومتر با  797استاندارد استفاده شد. جذب نوری نمونه ها در طول موج 

قرائت شد. سپس   Spectrophotometr CT-5000 استفاده از دستگاه

 .ردیدبا استفاده از منحنی استاندارد زهر تعیین غلظت گ

لاملی و هم  به روش   (SDS-PAGE)الكتروفورز پروتئین زهر خام 

درصد جهت انجام آزمایش  12(. از آکریل آمید 12کاران انجام شد)

ساعت، نمونه ها به  4استفاده گردید. بعد از انجام الكتروفورز به مدت 

-R)ساعت  بوسیله محلول رنگ آمیزی )کوماسی بریلیانت بلو  6مدت 

 آمیزی شدند. نتیجه آزمایش با سیستم مستند سازی ژل  رنگ  250

(Gel Documentation, BioRad - USA)    عكس برداری و

  .ثبت گردید

-Spearman  درصد زهر خام به روش  7۶تعیین میزان کشندگی 

Karber (موش ها به شش گروه تقسیم شدند. هر گروه 16انجام شد .)

شامل  27/1ز زهر با ضریب غلظت شامل چهار موش بود. مقادیر مختلف ا

به  BSA ۶/۶1 میكروگرم به همراه آب مقطر و  66و 47، 76، 5۶، ۶۶

  6 میكرو لیتر به موش  ماده نژاد 2۶۶صورت داخل صفاقی به میزان 

Swiss  ساعت  24( گرم تزریق شد و بعد از ±7)2۶-27هفته با وزن  ۶تا

ه کنترل از آب  مقطر و  مرده یا زنده بودن موشها بررسی گردید. در گرو

BSA ۶/۶1  استفاده شد. جهت ثبت نتایج نیز از فرمول Spearman-

Karber استفاده گردید. 

و هم کاران انجام   تست همولیتیک زهر خام بر اساس پروتكل شهباززاده

(. خون کامل تازه با ضد انعقاد هپارین از داوطلب سالم  تهیه 14شد)

به مدت   rpm 6۶۶۶ وسیله سانتریوفوژ با دورگردید. پلاسما و بافی کوت ب

بار با نرمال  6دقیقه در دمای محیط جدا شدند و گلبول های قرمز  7

درصد  2شسته شدند. جهت تهیه سوسپانسیون  (pH=7/4) سالین 

گلبول های قرمز، این گلبول ها با نرمال سالین رقیق شدند. برای ایجاد 

  6/9۶627و 7۶12/5، 17/627 ،61/27، 62/7، 127، 27۶، 7۶۶مقادیر

خانه با نرمال سالین  96میكروگرم، زهر به صورت سریالی در میكروپلیت 

درصد به هر چاهک  2میكرولیتر گلبول های قرمز   1۶۶رقیق شد. سپس 

درجه سانتی گراد  65ساعت در  2اضافه گردید. بعد از انكوباسیون به مدت 

سانتریوفوژ شدند و جذب  rpm 17۶۶ دقیقه با دور  1۶نمونه ها به مدت 

نانومتر قرائت شد. جهت کنترل منفی از نرمال سالین و  74۶مایع روئی در 

در نمونه های کنترل مثبت استفاده گردید. درصد X-100 از ترایتون

  .همولیز با فرمول زیر محاسبه شد
جذب نوری کنترل مثبت ( / )جذب نوری کنترل   –جذب نوری کنترل منفی× ) 

 1۶۶جذب نوری نمونه(= درصد همولیز   -منفی

(. 17تعیین فعالیت فسفولیپازی زهر خام به روش رنگ سنجی انجام شد)

-Xجهت ساختن محلول تست فسفولیپاز از لسیتین، فنل رد، ترایتون 

100، NaCl ،CaCl2  و آب طبق رفرانس استفاده گردید. بعد از ساختن

رنگ محلول به رنگ قرمز مایل به میلی مولار  2محلول، با استفاده از سود 

نارنجی تبدیل شد. جهت انجام آزمایش مقادیر سریالی از زهر شامل 

 12/۶، و  24/۶،  4۶/۶،  95/۶،  97/1، 6/9۶، 17/62،5/۶1، 61/27

میكرولیتر از محلول سوبسترا به هر  1۶۶میكروگرم تهیه گردید. سپس 

دقیقه 17ه مدت درجه سانتی گراد ب 65چاهک اضافه شد و در دمای 

نرمال به عنوان کنترل یک انكوباسیون انجام شد. از اسید کلریدریک  

صحت واکنش مثبت اسیدی و از سود یک نرمال به عنوان کنترل صحت 

واکنش قلیایی و نرمال سالین به عنوان کنترل منفی استفاده شد. برای 

نانومتر  77۶تعیین شدت فعالیت فسفولیپازی دانسیته اپتیک در طول موج 

 .قرائت گردید
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 79__________________________________________________________________________ فرشاد صمیمی مطلق و همكاران

 
(. 16و هم کاران انجام شد) شهباززاده فعالیت پروتئازی زهر خام  بر طبق روش

میكرولیتر از محلول تست شامل  4۶۶درصد با  ۶/7میلی لیتر از کازئین   یک

 6/9۶627و 17/627،5/۶127، 61/27، 62/7، 127، 27۶، 7۶۶مقادیر 

به مدت   pH=7/5 مولار در ۶/۶۶۶میكروگرم از زهر در حضور کلسیم کلراید 

 7۶وباسیون درجه سانتی گراد انكوبه شدند. بعد از انجام انك 65ساعت در  2

درصد برای متوقف کردن واکنش به  7میكرولیتر تری کلرواستیک اسید 

محلول ها اضافه شد. پپتیدهای هیدرولیز شده موجود در مایع روئی بوسیله 

 .نانومتر تعیین غلظت شدند 797روش برادفورد در طول موج 

 باززادهشه توانایی ایجاد نكروز ناشی از زهر خام در خرگوش  نیوزلندی به روش

، 16۶، 62۶(. مقادیر مختلف از زهر گرزه مار شامل 15و هم کاران مطالعه شد)

 میكرولیتر به صورت داخل جلدی1۶۶میكروگرم، به میزان 1۶، و 2۶، 4۶، ۶۶

(Intra Dermal)  7به خرگوش نیوزلندی تزریق شد. فواصل بین تزریق 

روز با کولیس اندازه ساعت از تزریق زهر، میزان نك 24سانتی متر بود. پس از 

 .گیری شد. در این تست از نرمال سالین به عنوان شاهد استفاده شد

 و  PTاثر زهر بر راه خارجی و داخلی آبشار انعقادی به ترتیب با تست های

PTT (1۶ارزیابی شد .) 

برای ارزیابی زمان پروترومبین از پلاسمای سیتراته انسان نرمال استفاده شد. 

، 61/27، 62/7، 127، 27۶، 7۶۶هیه شده از زهر شامل مقادیر مختلف ت

میكرولیتر از محلول  2۶۶میكروگرم، به  6/9۶627و 17/627،5/۶127

درجه سانتی  65دقیقه در 7ترومبوپلاستین اضافه شد. انكوباسیون به مدت 

میكرولیتر پلاسمای سیتراته 1۶۶گراد با استفاده از بن ماری انجام شد. سپس 

افه شده و هم زمان کورنومتر روشن گردید و به محض دیدن به لوله ها اض

  .ثانیه بود 16تا 11لخته زمان ثبت شد. زمان کنترل نرمال برای این آزمایش 

برای ارزیابی زمان ترومبوپلاستین جزئی مقادیر مختلف تهیه شده از زهر شامل 

میكروگرم  6/9۶627و  17/627،5/۶127، 61/27، 62/7، 127، 27۶، 7۶۶

دقیقه در  7اضافه شد. انكوباسیون به مدت   aPTT میكرولیتر محلول 1۶۶ه ب

درجه سانتی گراد با استفاده از بن ماری انجام گردید. بعد از انجام  65

میكرولیتر پلاسمای سیتراته به داخل لوله ها اضافه شد. سپس 1۶۶انكوباسیون 

رجه سانتی گراد د 65مولار که از قبل به دمای  Cacl2 ۶/1میكرولیتر  1۶۶

رسیده بود، هم زمان با زدن کرنومتر، به لوله ها اضافه گردید. پس از مشاهده 

 .لخته در پلاسما، زمان انعقاد ثبت گردید

 

 یافته ها 

چهارده باند پروتئینی بعد از الكتروفورز مشاهده گردید. طیف وزن مولكولی 

برآورد  SDS  کیلودالتون بر روی ژل 167تا 11مشاهده شده از گستره 

 (. 1گردید) شكل

 
-SDS الگوی پروتئینی  زهر خام گرزه مار ایرانی به روش  .1شكل 

PAGE   1نمونه ها از چپ به راست:  .درصد12با ژل پلی آکریل آمید .

 . مارکر پروتئینی2زهر خام گرزه مار ایرانی 

 

 .بدست آمد  45μg/mouse درصد زهر خام گرزه مار 7۶میزان کشندگی 

درصد همولیز بر روی  27/91میكرو گرم از زهر خام سبب ایجاد   7۶۶

زهر  مقداری از .درصد شسته شده انسان نرمال گردید 2گلبول های قرمز 

در نظر گرفته  HD50درصد همولیز گردیده بود به عنوان  7۶که سبب 

 . (1)نمودارمیكروگرم محاسبه گردید ۶7/142شده و معادل با 
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فعالیت همولیتیک زهر خام گرزه مار ایرانی بر روی گلبول های   .1نمودار

 شسته شده انسان. درصد 2قرمز

 

درصد بود. معیار  ۶/7زهر گرزه مار دارای فعالیت پروتئولیتیک در کازئین  

بود. با کم شدن میزان زهر  (OD)  مشاهده فعالیت، تغییر میزان جذب

کاهش یافت. فعالیت پروتئولیتیک از  ۶16/۶به   11/۶خام، جذب نوری  از 

میكروگرم از زهر خام مشاهده شد. معیار مشاهده   61/27الی  7۶۶مقدار 

کازئین( (OD اولیه  OD نسبت به (OD) فعالیت تغییر میزان جذب

  .(2)نموداربود
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 7/۶ایرانی بر کازئین فعالیت پروتئولیتیک زهر خام گرزه مار  .2نمودار

 .درجه سانتی گراد 65درصد در دمای 
 

زهر خام گرزه مار ایرانی دارای فعالیت فسفولیپازی بر روی لسیتین بود. 

میكروگرم از زهر خام   24/۶الی  27/61فعالیت فسفولیپازی از مقدار 

  A2مشاهده شد. کم ترین میزانی از زهر که دارای فعالیت فسفولیپازی 

 (.6میكروگرم بود)نمودار 24/۶بود 

0

1

2

0 10 20 30 40
             

 
  

  
 

  
  

 
 .فعالیت فسفولیپازی زهر خام گرزه مار ایرانی  .6نمودار

اثر نكروتیک وابسته به دوز ناشی از زهر خام در پوست خرگوش مشاهده  

ساعت بعد از تزریق در مقایسه با نمونه شاهد  4۶شد. میزان نكروز در زمان 

ا کولیس اندازه گیری شد. در نمونه شاهد هیچ گونه مشاهده گردید و ب

نكروز و التهابی مشاهده نشد. کم ترین مقدار از زهر خام که سبب ایجاد 

میلی متر نكروز در پوست یک میكروگرم بود که توانست  1۶نكروز گردید، 

  .(4)نمودارخرگوش ایجاد کند
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نكروتیک زهر خام گرزه مار ایرانی به صورت وابسته به درمواثر  .4نمودار

 .ر پوست خرگوشساعت د 4۶دوز در مدت 
 

با توجه به زمان انعقاد پلاسمای نرمال )فاقد زهر( مشخص گردید که زهر 

خام گرزه مار در مقادیر پایین سریعا سبب لخته شدن پلاسما می شود. 

میكروگرم توانست زمان انعقاد  17/627زهر خام گرزه مار ایرانی در مقدار 

ثانیه کاهش دهد که  7/6 ( به11-16پلاسما را در مقایسه با زمان نرمال )

 .نشان دهنده فعالیت شدید انعقادی این زهر در دوز های پایین می باشد

 (.7در دوز های بالاتر فعالیت انعقادی مشاهده نشد)نمودار
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فعالیت انعقادی زهر خام گرزه مار ایرانی بر فاکتورهای آبشار  .7نمودار

 .خارجی انعقاد

 

توجه به زمان انعقاد پلاسمای نرمال )فاقد زهر( مشخص گردید که زهر با 

خام گرزه مار در مقادیر پایین سریعا سبب لخته شدن پلاسما می شود. 

کمترین مقدار از زهر که توانست زمان انعقاد خون را به پایین ترین میزان 

 .(6)نمودارمیكروگرم بود 627/17ثانیه( کاهش دهد  7)
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فعالیت انعقادی زهر خام گرزه مار ایرانی بر فاکتورهای آبشار  .6نمودار

 .داخلی انعقاد

 

 

 بحث 

مارگزیدگی می تواند سبب عوارض موضعی و سیستمیک و یا منجر به مرگ 

(. زهر مارها ترکیب پیچیده ای از پروتئین ها و پلی پپتیدهای 19افراد شود)

های موجود در زهر مارهای ( و اکثر  پروتئین2۶بوده)فعال فارماکولوژیک 

در حال حاضر درمان روتین (. 21خانواده افعی دارای خواص آنزیمی می باشند)

که می تواند همراه با عوارض خفیف تا  بودهمارگزیدگی با استفاده از پادزهر 

گشای  اما شناخت خصوصیات بیوشیمیایی زهر می تواند راه (.5شدید باشد)

با شناخت مولكول های آنزیمی ده های جدید درمان مارگزیدگی باشد. ای

 .موجود در زهر بستری برای تولید مهارکننده های آنزیمی فراهم می گردد

باند 14نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد زهر خام گرزه مار ایرانی  

 SDS کیلودالتون را بر روی ژل 167تا 11پروتئینی از طیف وزن مولكولی 

و هم کاران بر روی وایپرا  Tonismagi نشان می دهد در حالی که در مطالعه

 1۶۶تا  7باند پروتئینی از طیف وزن مولكولی 1۶لبتینای آسیای مرکزی 

(. این اختلاف می تواند به 22مشاهده شده بود) SDS کیلودالتون بر روی ژل

 (. 1۶دلیل نحوه تكامل مارها  در مناطق جغرافیایی مختلف باشد)

 7۶اثر کشندگی  Siwss بر روی موش  45μg/mouse زهر خام در مقدار

 و هم کاران بر روی موش  Nalbantsoy درصد داشت در حالی که در مطالعه

Swiss 5/7۶در وایپرا لبتینا لبتینا قبرس mg/kg   7۶میزان کشندگی 

ی (. این نشان دهنده میزان کشندگی بالاتر افع26درصد از خود نشان داد)

 .لبتینای ایرانی بود

درصد فعالیت همولیتیک از خود نشان  /2791میكرو گرم زهر خام  7۶۶مقدار 

 ۶7/142( HD50درصد گردید ) 7۶داد. مقداری از زهر که سبب همولیز

و هم کاران مشاهده شد که مقدار  stripja میكروگرم برآورد شد. در مطالعه

بیش ترین میزان شكنندگی در میكرو گرم از زهر وایپرا لبتینا سبب  4۶۶

(. 24گلبول های قرمز شده و سبب تغییر مورفولوژی اریتروسیت ها می شود)

Gocmen   و هم کاران اثر همولیتیک زهر وایپرا لبتینا منطقه قبرس را بر

روی گلبول های قرمز انسان گزارش کردند. این مقایسه نشان می دهد که زهر 

همولیتیک بوده است در حالی که گونه ایرانی و  گرزه مار منطقه ترکیه فاقد اثر

 قبرسی دارای خواص همولیتیک بودند. 

میكروگرم از زهر خام مشاهده  7۶۶الی 61/27فعالیت پروتئولیتیک از مقدار  

آسیای و هم کاران بر روی وایپرا لبتینا  Tonismagiشد. در مطالعه ای 

زهر این افعی گزارش  وجود مقادیر زیادی آنزیم های پروتئاز درمرکزی 

(. این نتیجه تایید کننده وجود فعالیت پروتئولیتیک در زهر وایپرا 22گردید)

و هم کاران را تأیید  Tonismagiنتایج این مطالعه تحقیق  .لبتینا می باشد

 می کند.

مشاهده گردید  A2کم ترین مقداری از زهر که در آن فعالیت فسفولیپازی  

 A2فسفولیپازهای  II و هم کاران وجود گروه Ownby میكروگرم بود. 24/۶

 (. در مطالعه ای که توسط27را در زهر مارهای خانواده افعی گزارش کردند)

Bozkurt   و هم کاران انجام شده بود نشان داند زهر مارهای خانواده ویپریده

بوده که بسیار توکسیک می  A2حاوی مقادیر زیادی آنزیم فسفولیپاز 

در زهر خام مشاهده  A2این مطالعه نیز فعالیت فسفولیپاز در (. 26باشد)

 تطابق دارد.   Bozkurtگردید که با نتایج 

 Gutler زهر خام  سبب ایجاد نكروز و التهاب بر روی پوست خرگوش گردید

نسبت   A2و هم کاران اثرات نكروتیک زهر وایپرا لبتینا را به آنزیم فسفولیپاز .

کاران نشان دادند توکسین زهر مارها می تواند  و هم  Gocmen (.25دادند)

سبب ادم، انقباض عروق و نكروز بافتی به دلیل تخریب سلولی مستقیم و 

(. این نتایج نشان دهنده وجود اثر 2۶آسیب عروقی اطراف محل گزش شود)

نكروتیک زهر وایپرا لبتینای ایرانی می باشد و از لحاظ این خصوصیت مشابه 

 .ا می باشدسایر گرزه مار ه
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وجود عامل انعقادی در زهر خام مشاهده شد. کم ترین میزان ثبت شده 

ثانیه بود که در  PTT 7 و در تست  PT  7/6تست زمان انعقاد در 

دوزهای پایین رخ داد. در هر دو تست غلظت های بالا مانع انعقاد پلاسما 

میكروگرم سبب  17/627گردید.  در هر دو راه داخلی و خارجی مقدار 

انعقاد سریع خون شد، اما اثر آن بر راه داخلی سریع تر بود. با توجه به 

زهر خام گرزه مار ایرانی در هر دو مسیر داخلی و نتایج بدست آمده 

 ((PTTخارجی انعقاد خون تاثیر گذاشت. اما اثر زهر خام در مسیر داخلی 

قوی تر بود. یعنی در زمان کم تری باعث انعقاد شد. بدین ترتیب وجود 

  .عامل انعقادی در زهر گرزه مار مشاهده گردید

انجام دادند، مشخص  2۶۶7ال و هم کاران در س Fox در مطالعه ای که 

شد که زهرهایی که بوسیله مارهای خانواده ویپریده تولید می شوند حاوی 

پروتئین هایی هستند که باعث اختلال در آبشارهای انعقادی گردیده و فرد 

مارگزیده معمولا با علایم اختلالات انعقادی، نكروز موضعی بافت ها و 

و هم کاران   Shoorijeh  (.29)کاهش فیبرینوژن در خون هم راه است

در مطالعه ای که زهر افعی گرزه مار به صورت عضلانی به 16۶۶در سال 

سگ تزریق شده بود نشان دادند که زهر این مار علاوه بر ایجاد نشانه های 

بالینی بیش تر اثرات موضعی نشان داده و تاثیرات آن بر روی خون بیشتر 

انعقادی وایجاد همولیز در دوزهای بالا به صورت ایجاد اختلال در سیستم 

می باشد و تزریق سم با دوز بالا می تواند با مرگ و میر هم راه باشد. هم 

چنین نشان دادند فاکتور ضد انعقاد موجود در زهر وایپرا لبتینا در دوزهای 

و هم کاران نشان دادند که   Gocmen(. 6۶بالا اثر خود را نشان می دهد)

الا نشان دهنده هر دو فعالیت آنتی کواگولانت و زهر مارها احتم

پروکواگولانت بوده که منجر به ترومبوز هم زمان با اختلالات خونریزی و 

 (. 2۶انعقاد درون عروقی منتشر می شوند)

اما به نظر محققین این پروژه فاکتور ضد انعقادی در زهر خام وجود نداشته 

الا، عدم بالانس تعداد مولكول و دلیل عدم مشاهده انعقاد در دوز های ب

های عامل انعقادی با پروتئین های مسیر انعقادی باشد. شاهد این موضوع 

و یا در بیماری حصبه و تب  ELIZAدر تست  Prozoneمی تواند پدیده 

مالت باشد. در این موارد به دلیل تعداد زیاد مولكول های آنتی بادی در 

د سرم بیمار رقیق شده تا آزمایش خون تشخیص بیماری ممكن نبوده و بای

مثبت گردد. در نتیجه اثر ضد انعقادی می تواند مربوط به تعداد بالای 

 فاکتورهای انعقادی باشد. 

در این تحقیق فعالیت های همولیتیک، پروتئولیتیک، فسفولیپاز، 

درمونكروتیک و انعقادی در زهر گرزه مار ایرانی مشاهده گردید و میزان 

ساس مقدارسنجی بدست آمد. دیدگاه این تحقیق شناسایی فعالیت بر ا

خواص بیوشیمیایی زهر گرزه مار بوده و در آینده می توان با توجه به 

شناسایی بیشتر خواص آنزیمی فراکشن های خالص، داروهای مهارکننده 

 آنزیمی را جهت درمان مارگزیدگی پیشنهاد کرد.

 نتیجه گیری

سمی زهر گرزه مار بیش تر مربوط به  این تحقیق نشان می دهد که اثر

خواص آنزیمی زهر می باشد. این تحقیق با جداسازی و خالص سازی 

پروتئین های آنزیمی زهر گرزه مار و شناسایی فراکشن های مربوطه 

  تكمیل خواهد شد.  
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 .یزد شعبه بین الملل انجام گردیدشهید صدوقی درمانی  خدمات
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