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 1396 اردیبهشتتاریخ پذیرش:                                     1395 آبان تاریخ دریافت:

 

 دهچکی
مولکولهای فعال بیولوژیکی با خصوصیات دارویی مفید  ،پپتیدها و عاملهای شیمیایی موجود در زهر شقایق دریایی ،پروتئینها

 خلیج فارس بر Stichodactyla haddoniازشقایق دریایی  شده جدا زهر خام سمیت اثر بررسی مطالعه این از هستند. هدف

 بود MTTبا آزمون  (HEK-293)و سلول های طبیعی جنینی کلیه  (MD-MBA231)سلولهای سرطان سینه انسانی  روی

از جزیره لارک خلیج فارس از جنوب ایران صید شدند. عصاره گیری آبی از تانتاکل ها انجام شد.   S. haddoniنمونه های.
مختلف عصاره آبی شقایق پاساژ داده شدند. سلولها با غلظتهای   (RPMI-1640) رده های سلولی در محیط کشت کامل سلولی

میکروگرم بر میلی لیتر به صورت رقت سازی متوالی)به نسبت یك  78/0، 56/1، 125/3، 25/6،  5/12، 25، 50، 100دریایی از 
نشان داد که فعالیت سمیت  kruskal-wallisساعت در معرض قرار گرفتند. آزمون تحلیل واریانس  24دوم( در طی زمان 

(. آزمون <05/0pمورد مطالعه تقریبا در همه غلظت ها  یکسان بودند و تفاوت آماری نداشتند) لولیرده های س عصاره روی
( اختلاف BC( و سرطانی )Nنشان داد میانگین درصد مرگ و میر بین دو گروه سلولهای طبیعی) Mann-whitneyناپارامتری 

 8/117و  13/4لول سرطانی و طبیعی به ترتیب عصاره آبی بر روی رده های س p .IC50)≤001/0معنی داری وجود دارد)
میزان مرگ و میر در  ،میکروگرم در میلی لیتر بود. نتایج به دست آمده از این مطالعه نشان می دهد که با افزایش غلظت عصاره

ی، عصاره آبی هر دو رده سلولی افزایش می یابد. با مقایسه میانگین درصد مرگ و میر غلظتهای مورد آزمایش بین دو رده سلول
  .S برابر را روی سلولهای سرطانی نسبت به سلولهای طبیعی ایجاد کرد.  بنابراین، عصاره آبی 16/3سمیت سلولی تقریبا 

haddoni  سرطانی بخصوص سرطان سینه  باشد و حال آن  سلول رده های رشد مؤثر بازدارندگی عامل یك عنوان به تواند می
 میت کمتری دارد. که نسبت به سلول های طبیعی س

 

 سلولی سمیت  فعالیت خام، عصاره  دریایی، شقایق  ،Stichodactyla haddoni :كلمات كلیدی

 نویسنده مسئول *
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 مقدمه
سرطان هنوز یک موضوع نگران کننده سلامتی جامعه 
درجهان است. مطابق با اطلاعات جمع آوری شده توسط 

1نمایندگی ملی تحقیقات روی سرطان 
(IARC) و 

( هر سال از ٪13میلیون نفر ) 2/8سازمان سلامت جهانی، 
سرطان در جهان می میرند. اگر چه شیمیوتراپی هنوز یک 
راه حل اصلی است، اما به دنبال عوارض کلینیکی زیادی 

-د در نهایت منجر به سمیت آنها میکه اتفاق می افت

 (. Aslam et al., 2014)گردد
وی ضد سرطان  کم یا بنابراین، کشف یا طراحی دار    

بدون سمیت ضرورت دارد. تعدادی از پروتئینها، پپتیدها و 
عاملهای شیمیایی در زهر جانوران زهری دریایی، 
مولکولهای فعال بیولوژیکی قوی ای با خصوصیات دارویی 

(. در طی دهه های Cheung et al., 2015مفید هستند )
جدید از گذشته، اکثر مطالعات بر روی  یافتن داروهای 

 ;Malve, 2016 )حیوانات دریایی  معطوف شده است

Michael & Clinton, 2015;.)  از جمله داروهای مؤثر
مشتق شده از جانوران دریایی شامل داروهای ضد سرطان 

2برینتوکسی مب
(Leal et al., 2014) 3ترابیستیدین 

(Rinehart et al., 1990)  و دیگر داروها تایید شده که
ج در بازار استفاده می شوند.  این موارد،  به طور رای

مثالهایی  از  داروهای دریایی مؤثر هستند. در این نگاه 
زهر جانوران دریا یی، ما را برای پیدایش عامل دارویی 

 مؤثر جدید هدایت خواهد کرد.
اخیرا اثرات هم افزایی اجزاء جدا شده از شقایق دریایی     

 Bunodeopsis globuliferaآوری شده از مرداب جمع
های سرطانی مکزیک روی سلولدر  ایصخره

آدنوکارسینومای ریه انسان به اثبات رسیده است  
Monroy-Estrada et al., 2013) .) همچنین در مطالعه

                  دیگری اثرات ضد سرطانی زهر شقایق های دریایی
E. quadricolor, H. crispa  H. magnifica, 

 C. adhaesivum, و H. malu  جمع آوری شده از صخره
های مرجانی در استرالیا در برابر سه رده از سلولی های 

  ,.Ramezanpour et al (سرطانی گزارش شده است

                                                           
1
 International Agency for Research on Cancer 
2 brentuximab vedotin 
3
 trabectidin 

در مطالعه دیگر نیز نشان دادند که  2012).
سیتولایزینهای مشتق شده از شقایق های دریایی سمیت 

را  ی شیمیوتراپیالقا شده توسط دوزهای پایین داروها
 .Soletti et al., 2008))برابرافزایش دادند  300تا 10
زهر شقایق دریایی شامل پلی پپتیدهای سیتوتوکسیک     

های  عامل .(Anderluh & Macek, 2002)می باشند 
های  سیتوتوکسیک ممکن است مرگ سلولی در سلول

سرطانی و  طبیعی را القا کنند که به اختلاف در 
 Macek (غشاء سلولی آنها مربوط می باشدخصوصیات 

(et al., 1998; Tejuca et al,. 2001 اکثرمطالعات .
ثابت کرده اند که پپتیدهای سیتولایتیک می توانند 
تخریب بیشتری بر روی سلولهای سرطانی نسبت به سلول 

 ;Tejuca et al., 2009 (های طبیعی داشته باشند

(Pentón et al., 2009. 
های  پتیدها، برای درمان سرطان در برابر سلولاین پ     

های سینه، ریه،  آدنوکارسینومای انسان مانند سرطان
 Fedorov et (معده و دیگر سرطانها پیشنهاد می شوند

al., ;2010 Monroy-Estrada et al., 2013; Jiang et 

al., (2003 . 
در این خصوص یک عامل ضد سرطانی بدون سمیت از     

زهری دریایی یا جانوران غیر زهری گزارشی وجود جانوران 
ندارد. برای رسیدن به این هدف اکثر مولکولها بایستی بر 
روی انواع سلولهای طبیعی  و سرطانی به عنوان یک روش 
غربالگری، خالص سازی و آزمایش شوند. از بین جانوران 

 Stichodactylaزهری موجود در خلیج فارس، 

haddoniری است که برای یافتن ، یک شقایق زه
عاملهای ضد سرطان و با سمیت کمتر یا بدون سمیت 

یک جاندار ثابت و ساکن در  S. haddoni انتخاب شد.
است.  Stichodactylidaeاقیانوس و متعلق به خانواده 

زهر این خانواده می تواند منبعی از ترکیبات فعال دارویی 
  (Chi et al., 2012; Yan et al., 2005; Frazão باشد

(et al., 2012; Kem et al., 1999. 
گوناگونی درپراکنش جغرافیایی حیوانات زهری مشابه،     

می تواند به گوناگونی فعالیتهای بیولوژیکی و سمیتی 
منجر شود. شرایط خاص خلیج فارس به عنوان یک 
اکوسیستم بسته، یک فرصت مناسب برای مطالعه 

ر حیوانات زهری است. فعالیتهای بیولوژیکی و سمیتی د
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در خصوص اهمیت تحقیق برای پیدایش عاملهای ضد 
سرطانی، هدف این مطالعه  تعیین فعالیتهای  سمیت 
سلولی عصاره آبی شقایق دریایی خلیج فارس، 

Stichodactyla haddoni  بر روی رده های  سلول های
و سلول های طبیعی   MDA-MB 231))سرطانی 

 است.  (HEK-293)جنینی کلیه انسان 
 

 هاروش و مواد
 30از آبهای خلیج فارس ایران و از عمق : تهیه نمونه

متری جزیره لارک نمونه های شقایق دریایی صید شدند. 
نگه داری شد و به آزمایشگاه سم   -20نمونه در دمای 

 .(1)شکلشناسی در انیستیتو پاستور ایران انتقال داده شد

های وسکپی تانتاکلتصویر میکروسکپی و ماکر :1شکل 

Stichodactyla haddoni .A ، .تصویر ماکروسکپیB، تصویر

 (:X40 Bمیکروسکپی تانتاکل ها )
Figure 1: Macroscopic and microscopic image of 

the tentacles of Stichodactyla haddoni. A, 

Macroscopic image. B, Microscopic image of 

tentacles (B: 40X).   

 
ماده مخاطی ترشح شده برروی : آماده سازی نمونه    

سطح دهانی نمونه ها پاک گردید. توسط یک اسکالپل 
استریل تانتاکل ها به قطعات کوچک خرد شدند و برای 

 عصاره گیری آماده گردیدند.
گیری عصارهبرای : گیری به روش آبیعصاره    

 گرم از 31/34لیتر از آب مقطردیونیزه به میلی142
های جدا شده ریخته و با یک همزن مخلوط شدند. تانتاکل

ساعت  24درجه برای  4مخلوط به دست آمده  در دمای 
دقیقه  10برای  12000انکوبه شد. مخلوط در دور 

گردید.  (Sigma 1-14, Germany) سانتریفوژ
 Alpha 1-2 (سوپرناتانت در دستگاه خشک کن انجمادی

LD plus, Martin Christ 

Gefriertrocknungsanlagen Co., Germany)، 
خشک شد. پودر به دست آمده با آب مقطر تزریقی 

درجه  -70استریل حل گردید. محلول موجود در دمای 
 Bragadeeswaran, 2012 &سانتی گراد نگه داری شد)

Thangarj.) 
غلظت پروتئین سم خام به دست   :سنجش پروتئین    

ادفورد اندازه گیری شد روش بر آمده به روش بالا توسط
(Bradford, 1976).  ماده ای به نام  ،این روشدر

با پروتئین کمپلکس آبی رنگی  G 250کوماسی برلیان بلو 
نانومتر جذب دارد.  595تشکیل می دهد که در طول موج 

برای سنجش پروتئین،  ابتدا دستگاه اسپکتروفتومتر با 
شد. در میکرولیتر محلول شاهد برادفورد صفر  1000

 1000میکرولیتر از نمونه مورد نظر به  2مرحله بعد 
میکرولیتر محلول برادفورد اضافه و جذب نوری آن در 

 نانومتر خوانده شد. 595طول موج 
     :SDS–PAGES  برای تعیین پروفایل پروتئینی

عصاره از روش سدیم دو دسیل آکریل آمید ژل 
 ,Laemmliاستفاده شد ) (SDS-PAGE)الکتروفورزیس

میکروگرم در میکرولیتر داخل  40عصاره به مقدار (. 1970
تزریق و با رنگ کوماسی  ٪15ژل پلی آکریل آمید 

بریلینت بلو رنگ آمیزی شد. برای تعیین وزن مولکولی از 
 کیلو دالتون( استفاده شد. 250 -8یک پروتئین مارکر )

-MDA (سلول سرطانی سینه انسانی: کشت سلول    

(MB 231 سلول نرمال جنینی کلیه انسان ) وHEK-

( از انیستیتو پاستور ایران تهیه گردید. رده های 293
 RPMI 1640 (Gibcoسلولی در محیط کشت کامل 

Company ،USA)  سرم جنین گاوی  ٪10با FBS 
(Gibco Company, USA)  سیلین/ پنی ٪1و

های کشت سلول پاساژ داده استرپتومایسین در فلاسک
 37سکهای پاساژ داده شده در گرم خانه با دمای شدند. فلا

 رطوبت انکوبه شدند. ٪80و  CO2 ٪5گراد و درجه سانتی
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های سلولی بررسی میزان سمیت زهر خام برروی رده
 MDA-MB 231 وHEK-293  

 بنفش هایو ایجاد کریستال MTTاز روش  آزمون این در

ر ب سنجش فورمازان استفاده شد. مبنای نامحلول رنگ
 با برخورد دادن یا مجاور نمودن رده های سلولی   اساس

 های سلول تعداد عصاره و سنجش مختلف هایغلظت

 تعداد کنترل برای . (Mosmann, 1983)باشد  می مرده

نخست  مرحله در ها پلیت های انتقال یافته شده به سلول
 زنده های سلول سنجش درصد برای بلو تریبان روش از

104 سلول ها به تعداد  گردید. استفاده
سلول  به  1 ×

 100خانه ای حاوی  96چاهک های پلیت های  
 24میکرولیتر محیط کشت کامل منتقل شدند. بعد از 

 ٪5درجه سانتی گراد و  37ساعت انکوباسیون )دمای 
CO2 )100  میکرولیتر محیط کشت کامل تازه در هر

ه چاهک ریخته شد. سلول ها با غلظت های مختلف  عصار
 78/0، 56/1، 125/3، 25/6، 5/12،  25، 50، 100از 

به صورت رقت سازی متوالی)به میکروگرم در میلی لیتر 
میکرولیترمحیط کشت درطی  100نسبت یک دوم(  در 

ساعت معرض قرار گرفتند. چاهک حاوی سلول  24زمان 
 .شد گرفته نظر در منفی کنترل عنوان بدون عصاره به

 رویی محلول انکوباسیون، زمان اتمام رسیدن به از پس

  میکرولیتر  100 چاهک هر به و ریخته را دور ها سلول
MTT10٪ (5   )میلی گرم بر میلی لیتر در بافر فسفات

درجه سانتی گراد  37ساعت در دمای  4ریخته و به مدت 
میکرولیتر  100انکوبه شد و پس از برداشتن محلول رویی 

پلیت ها در دمای اتاق به  .گردید اضافه الکل ایزوپروپانول
دقیقه در تاریکی تکان داده شدند. جذب آنها در  10مدت 

نانومتر در دستگاه الیزا ریدر خوانده شد.  570طول موج 
درصد  سلول های مرده با فرمول زیر محاسبه 

شکرگذار و همکاران،  ;1374گردید)غضنفری و همکاران، 
1386.) 

 
 
 
 
 
 

 نتایج
پروتئین به روش برادفورد با  غلظت: سنجش پروتئین

توجه به میزان جذب خوانده شده و با مقایسه آن با نمودار 
 کروگرم بر میکرولیتر  برآورد شد.می 21استاندارد برادفورد 

SDS –PAGE:  نتیجهSDS-PAGE  عصاره خام مورد
باند واضح با وزن  4باند جداگانه نشان داد و  12مطالعه 

 کیلودالتون 48و  25 ،17، 11مولکولی پروتئین تقریبا 
 (. 2مشاهده گردید )شکل

 
 
 
 
 
  

 
 
 
 
 
 
 

از سمت راست، پروتئین مارکر. پروفایل پروتئینی  :2شکل

 S. haddoni عصاره آبی زهر 
Figure 2: From right, Protein marker.  Protein 

profile of aqueous extract of the venom of S. 

haddoni. 

 

ت ضد سرطانی عصاره خام در برابر ارزیابی فعالی
  سلول های سرطانی

نشان  kruskal-wallisآزمون ناپارامتری تحلیل واریانس 
 ردیف سلول های سرطانی  داد که درصد مرگ و میر روی

MDA-MB 231 (BC )طبیعی هایو سلول(N) HEK-

، 5/12 ،25، 50، 100در همه غلظت های عصاره   293
 میکروگرم در میلی لیتر 78/0، 56/1، 125/3، 25/6

. آزمون <p)05/0فعالیتی مشابه همدیگر داشتند )
نشان داد میانگین درصد  Mann-whitneyناپارامتری 

( و سرطانی Nمرگ و میر بین دو گروه سلولهای طبیعی)
(BCاختلاف معنی )(001/0داری وجود دارد≥(p نتایج به .
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زایش دست آمده از این مطالعه نشان می دهند که با اف
غلظت عصاره میزان سلول های مرده درهر دو رده سلولی 

(. با مقایسه میانگین 1افزایش می یابد)جدول شماره 
درصد مرگ و میر در غلظتهای مختلف مورد آزمایش بین 

  %=BC, 75/63دو رده سلولهای سرطانی و طبیعی) 
12/20%N=های ( نشان داد سمیت روی رده سلول

ابر بیشتر از سلولهای نرمال بود. بر 16/3سرطانی تقریبا 
آنالیز رگرسیون خطی ارتباط معنی داری بین فعالیت  

با رده   BCهای سمیت سلولی عصاره  روی رده سلول
و غلظت های آزمایش شده به ترتیب  Nهای طبیعی سلول

R2 , 692/0نشان داد )
BC =744/0R

2
N = نتیجه .)IC50 

ساعت بر روی  24غلظت های مختلف عصاره بعد ازگذشت 
 8/117و  ml/µg 13/4به ترتیب N و  BCهای رده سلول

 (.3به دست آمد )شکل 
 

 

-MDA- MBسلولی  رده های میر و مرگ روی درصد ساعت بر 24 زمان در S. haddoni آبی  عصاره مختلف های غلظت اثر: 1جدول 

 HEK-293  و  231
Table 1: Effect of various concentrations aqueous extract from  S. haddoni of  the percentage of death rate 

on cell lines HEK-293 , MDA- MB-231 at 24 h time 

 می باشند   Means ± SDاعداد به صورت  *

“BC”  ،N” طبیعی سلول هرد و انسانی سینه سرطان سلول هایمخفف 

 

 
در مدت   MDA- MB-231   ،HEK-293در برابر ردیف های سلول  S. haddoni میانگین درصد سلولهای مرده عصاره خام  :3شکل 

. آنالیز رگرسیون خطی 8/117و   ml/µg 13/4عصاره خام در برابر ردیف سلول های سرطانی و طبیعی به ترتیب  . IC50 ساعت 24

و غلظتهای آزمایش شده  Nبا رده سلول های  BCبین فعالیت سمیت سلولی عصاره زهر خام روی رده سلول های ارتباط معنی داری 

R , 692/0نشان داد)
2
BC = 744/0= R

2
N) 

Figure 3: The average of percentage dead cells crude extract  from  S. haddoni  against cell lines HEK-293 

, MDA- MB-231 at 24 h time. IC50 of crude venom against cancer and normal cell lines was observed at 

4.13, 117.8 µg respectively. Linear regression analysis showed significant correlation between toxicity 

activity of crude venom on BC cell lines with N cell line and examined doses ( R
2
N=0.744 , R

2
BC=0.692). 

  

 غلظت )میکروگرم در میلی لیتر(

 100 50 25 5/12 25/6 125/3 56/1 78/0 

BC 
 

*91/2±03/90        051/0± 03/85      02/1±06/78    30/2±2/ 69 27/2±1/55       32/0±06/50       83/0±03/48 05/2±03/35 

N 8/4±39                 56/5±33             89/5±29        55/6±21           4/10 ±19       4±10               07/3±6 17/2±4 
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 بحث
زهر تولید شده توسط شقایق های دریایی به منظور دفاع و 
شکارگری می باشد. این سمها می توانند فعالیت دارویی 
داشته باشند. تحقیق برای کشف داروهای جدید با منشا 
طبیعی بر روی موجودات دریایی مورد توجه قرار گرفته 
است. مطالعات زیادی بر روی سمیت سلولی سمهای این 

ات انجام گرفته که فعالیت دارویی موثر در برابرانواع موجود
 Mariottini (بیماریها، مخصوصا سرطان را تایید می کنند

et al., 2014 تحقیق برای داروهای جدید که منجر به .)
پیشرفت سریع داروهای شیمیوتراپی با بازده درمانی بالاتر 

 با اثرات جانبی کمتر، ضرورت پیدا می کند. 
ها در عصاره متانولی زهر  طالعات وجود پروتئیندر م    

محرز شده است که  SDS-PAGEشقایق به روش 
ساختار شیمیایی این پروتئینها می توانند در درمان 

 ,Malve )بیماریهای مختلف از جمله سرطان مفید باشند

2016 Cheung et al., 2015; در تحقیق حاضر نیز  .)
، 11خام با وزن مولکولی باندها ی پروتئینی واضحی از زهر

-SDS کیلو دالتون با استفاده از روش 48، 25، 17

PAGE   مشاهده شد. باندهای پروتئینی به دست آمده به
های  آب  S. haddoniاز زهر خام    SDS-PAGEروش

کیلو دالتون را  63، 82، 103ساحلی هند وزن مولکولی 
نتایج  با مقایسه (.(Veeruraj et al., 2007 گزارش کردند

ها  می توان این تفاوت در پروتئین  Veerurajما و مطالعه
 ها بیان کرد. را به خاطر تاثیرات اکولوژی بر پروتئین

ردیف سلول های  فعالیت سمی مشابه زهر خام روی
مطابق با آنالیز  (N)و سلول های طبیعی  BC))سرطانی
،  این شباهت قابل ملاحظه نه تنها به <05/0p  واریانس

یک شانس برای پیدایش یک فراکشن با این ویژگی می ما 
بلکه ممکن است یک شانس برای به کار بردن یک  ،دهد

عامل ضد سرطان با دوزهای کمتر که مانع از سمیت بر 
روی سلولهای طبیعی می شود را نیز به ما بدهد. نتایج 
مقایسه فعالیت سمیت عصاره خام بین سلولهای سرطانی 

BC ت متفاوتی را زمانیکه در معرض حساسی ،و طبیعی
همان مقدار عصاره خام قرار گرفتند از خود نشان دادند. 

برابر مرگ  16/3عصاره خام بر روی سلولهای طبیعی 
القا کرد. اختلاف معنی  BCکمتری را نسبت به سلولهای 

دار در سمیت عصاره خام در برابر رده سلولی سرطانی 

( >001/0pی طبیعی)مورد آزمایش در مقایسه با سلولها
یک  پدیده جالب توجه برای وجود یک فراکشن ضد 
سرطانی بدون سمیت در عصاره خام می تواند باشد. با 
مقایسه ارتباط معنی داری که بین فعالیت ضد سرطانی 

 Nبا سلول های  BCعصاره خام روی رده های سلولی 
این ، توسط افزایش دوزهای مورد آزمایش وجود دارد

مشابهت به یک روند وابسته به  دوز سمیت روی سلولهای 
 سرطانی و هم روی سلولهای نرمال را اشاره می کند.

 24های مختلف زهر خام بعد ازگذشت  غلظت IC50نتیجه 
به ترتیب   Nو BC  ساعت بر روی ردیف سلولی های

(µg/ml 13/4  به دست آمد. 8/117و )Cline  و
ثر سمیت سلولی عصاره خام از ا 1995همکارانش در سال 

را بیان کردند و  Urticina piscivora شقایق دریایی
های سرطانی اپیدرموئید  سلول ٪50نشان دادند که رشد 

سلول (، L1210های لوکمیا ) ، سلولKB)دهانی انسان )
( به ترتیب در (HEL299های دیپلوئید جنینی ریه انسان 

 مهار کرده بود. 34/2، و mg/ml 54/6 ،07/10 مقدارهای 

جدا  UpIآنها اثر ضد سرطانی یک پروتئین طراحی شده 
را مشخص  Urticina piscivoraشده از شقایق دریایی 

های سرطان  از سلول ٪50ند که رشد دکردند و نشان دا
های لوکمیای لنفوسیت  (، سلولKBاپیدرموئید انسان )

های دیپلوئید ریه جنینی  (، سلولL1210موش )
 99/29، 32/40(، به ترتیب در مقدارهای HEL299انسان)

می باشد. آنها بیان کردند که اثر   mg/ml 74/29و 
بر  UpIسمیت سلولی عصاره خام و پروتئین طراحی شده 

روی سلولهای طبیعی بیشتر از سلولهای سرطانی مورد 
اما نتایج ما  .(Cline et al., 1995)مطالعه بوده است 

سلولهای طبیعی نسبت به  نشان داد سمیت بر روی
سلولهای سرطانی مورد مطالعه خیلی کمتر بوده است. 
پس احتمال پیدا کردن یک عامل ضد سرطانی بدون 

خام  سمیت در شقایق مورد مطالعه ما وجود دارد. عصاره
 .H. malu, C دریایی های شقایقجدا شده از 

adhaesivum   وE. quadricolor  یک اثر مهار کنندگی
داشت  A431توجه ای روی سرطان پوست قابل 

(Ramezanpour et al., 2012).  ،بعلاوهH. malu  و 
C. adhaesivum   یک اثر مهار کنندگی قابل توجه ای

به مقدار (T47D) روی رده سلول های سرطان سینه 
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μg/mL 40  داشت(Ramezanpour et al., 2012) . این
 S. haddoniخام  عصاره نتیجه تقریبا موافق با سمیت

بود.  MDA-MB231روی رده سلولی سرطان سینه 
Fedorov  یک پروتئین ضد  2010و همکارانش در سال

 Heteractis crispaاز شقایق دریایی RTX-A  سرطانی

 +JB6 Pهای  زنده بودن سلول RTX-A .جدا کردند

Cl41 ،Hela  ،THP-1، MDA-MB-231  وsnu-c4 
نتایج ما  .(Fedorov et al., 2010)انسان را کاهش داد 

روی رده سلولی  S. haddoniنیز سمیت عصاره خام 
 را نشان داد.  MDA-MB231سرطان سینه، 

 Actiniaاز شقایق دریایی  EqTX-Iسیتولایزین     

equina های  همچنین یک کاهش در زنده بودن سلول 

A V-79-379  دیپلوئید ریه فیبروبلاست از هامستر(
کند بسته به دوز را القا میچینی( در یک رفتار وا
(Batista et al., 1990).  این نتیجه با نتایج مطالعه ما

همخوانی دارد. با مقایسه ارتباط معنی دار بین فعالیت 
و  BCسمیت سلولی عصاره خام روی رده سلول های 

توسط افزایش دوزهای مورد آزمایش، این  Nسلول های 
های  روی سلول مشابهت، یک روند وابسته به  دوز سمیت

های نرمال را اشاره می کند.  سرطانی و هم روی سلول
EqTx-II  ازActinia equina  برای فعالیت سمیت

 U87سلولی در برابر رده سلول های گلیوبلاستومای انسان
 μg /mlساعت از درمان،  24مطالعه شد. بعد از  A172و 

10 EqTx-II  معلوم شد که به طور قابل توجهی
به  A172و  U87ک بود و زنده بودن سلولهای سیتوتوکسی
کاهش داد اما برای سلولهای  ٪48و  ٪60ترتیب تا 

توکسیک بود و زنده بودن را  μg /ml 10 طبیعی درمقدار
نتایج  .(Soletti et al., 2008)کاهش داد   ٪80تا 

نیز مطابقت  2008در سال  Solettiمطالعه ما با نتایج 
ولهای سرطانی بیشتر از دارد، سمیت زهر بر روی سل

و همکارانش   Jiangسلولهای نرمال بود. در مطالعه
از شقایق  Src I(، یک پروتئین نوترکیب به نام، 2003)

فعالیت سیتوتوکسیک را  Sagartia rosea  50٪دریایی 
  (U251)روی رده سلولی های انسانی شامل آستروسیتوما

(μg/ml 5/3 سرطان ریه ،)(NSCLC) (μg/ml 8/2 ،)
(، μg/ml 6/3) (BEL-7402)سرطان کبد 

(، μg/ml 4/7)(BGC-823)آدنوکارسینومای معده 

               (NIH/3T3g)سویس   NIHسلولهای جنینی موشی
( μg/ml 4/3 را مهار کرد )((Jiang et al., 2003. 

Avila      ( یک سم از شقایق 1988و همکارانش )
کردند که سمیت  جدا Stoichactis helianthusدریایی 

را  HL-60را بر روی سلولهای لوکمیای میلوسیت انسان 
 مهار کرد.

خلیج فارس S. haddoni عصاره آبی شقایق دریایی     
می تواند دارای یک عامل ضد سرطانی موثر بر رده سلول 
های سرطانی به خصوص سرطان سینه و با سمیت کمتر 

 باشد. یا بدون سمیت بر روی سلولهای طبیعی انسان

 
 منابع

 و م. ،ح.، رضایی طاویرانی ،ع.، زالی.م ،شکرگذار
مقایسه دو روش رنگ سنجی  .1386ا.،  ،امان زاده

MTT  وتریبان بلو در تعیین سیتوتوکسیسیتی
کال پروتکتین بر سلولهای سرطانی معده انسان در 

 :(2)12، مجله پزشکی کوثر شرایط آزمایشگاهی.
137-127. 

ی، س.، ناصری، م.، جلالی غضنفری، ط.، شاهرخ
 .1385کاردر، م.،  و ر.، یارایی، ر..ندوشن، م

بر روی رده  ACA1بررسی سمیت فراورده گیاهی 
مجله  دانشگاه  .سلول سرطانی ملانومای انسانی
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Abstract 

Numerous proteins, peptides, and chemical agents in the venom of venomous marine animals 

are biological active molecules with beneficial pharmacological properties. The main goal of 

this research was to study the cytotoxic effects of the isolated crude venom from the Persian 

Gulf sea anemone, Stichodactyla haddoni against Breast (MD-MBA231), and Human 

embryonic kidney (HEK-293) cell lines in vitro through using MTT assay. Samples of S. 

haddoni were collected from coastal waters of Lark Island in the Persian Gulf at the south of 

Iran. Extraction of aqueous part from tentacle was performed. The cell line was cultured in 

complete tissue culture medium. These cells were exposed to different concentration of 

venom extract through serial dilution of 100, 50, 25, 12.5, 6.25, 3.125, 1.56, 0.78 μg/ml (ratio 

1/2) in 24 hour time duration. The results of kruskal-wallis test indicated that the cytotoxic 

activity of crude venom extract on cell lines were similar in almost all concentrations and 

significant differences were not observed (p>0.05). IC50 of crude venom extract against 

breast (MD-MBA231) and normal (HEK-293) cell lines was observed at 4.13, 117.8µg/ml, 

respectively. Results obtained from this study showed that increasing the concentration of 

extract led to the increasing death of both cell lines. Comparing the percentage of death 

between two cell lines at different concentrations indicated that aqueous extract induced 

approximately 3.16 folds more cell toxicity on cancer cell line rather than on normal cell 

lines. Therefore, crude venom extract of S. haddoni can be considered as a strong preventive 

agent for growth reduction of cancer cell lines especially for breast cancer cell line with low 

toxicity on normal human cells.  

Keywords: Stichodactyla haddoni, Crude extract, Cytotoxic activity 
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