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 مقدمٍ

شفتاهشٍصُ  طی پیـ لََ تَ ٌ ّبی ٍػیقی دس  ًبً
كبسثشدّبی پضؿ ی دس اثقبد ًبًَ داؿتِ اػت. ثِ عَس هثبل، ثب 

رسات سا دس حوش  ّبی خذیذ، هی اػتیبدُ اص سٍؽ اَى ًبًَ ت
ئَیذی ٍ خبهذی  (.1داسٍّب ثِ كبس ثشد ) رسات، رسات كل ًبًَ
ذاصُ كَچک ؿیوی ػغح  تش اص هی شٍى ّؼتٌذ ٍ ثب اً

یٍظُ ای داسًذ پیچیذُ  ثبؿذ. ای هی كِ داسای خلَكیبت 
ذاصُ رساتثِ دلیش  افضایؾ ػغح  هَخت تغییش ،كبّؾ اً

. دگشد تغییش فبكلِ رسات هی ّوچٌیي، ػغحی ٍ فـبس
رسات ؿَد كِ  ثبفث هی ،افضایؾ ًؼجت ػغح ثِ حدن ًبًَ

اٍقـ دس ػغح اتن ّبی  اثش ثؼیبس ثیـتشی ًؼجت ثِ اتن ،ّبی 
ٍ  دسٍى ثش اَف فیضی ی . ؿیویبیی رسات داؿتِ ثبؿٌذ خ
تشٍ فقبلیت توبع ، هَخت ؿذى سیضتش ؿَد ٍ دس  هی ثیـ
رسات ثِ ؿذت افضایؾ هی اٍكٌؾًتیدِ،  ثش  یبثذ. پزیشی ًبًَ

یٍظگی رسات دس حوش داسٍ  ّب، هی  اػبع ایي  اَى اص ًبًَ ت
رسات حوش كٌٌذُ داسٍ ثِ عَس هقوَل  اػتیبدُ ًوَد. ًبًَ

ذ ؽشفیت حوش ٍ كبس هی اًٌَ ایی داسٍسػبًی سا افضایؾ ت
دٌّذ. دس ایي ثیي، كیتَصاى ًؼجت ثِ ػبیش پلیوشّبی عجیقی 

(. 2ثِ عَس چـوگیشی هَسد تَخِ قشاس گشفتِ اػت )
اٍى دس عجیقت اػت  كیتَصاى یک پلی ػبكبسیذ عجیقی فشا

(. كیتیي ًیض اص 3آیذ ) كِ اص داػتیلِ ؿذى كیتیي ثِ دػت هی
كض آهیي ٍ كض آهیي تـ یش اػتی -N اٍحذّبی گلَ ش گلَ

اَكی اص خولِ هحشک ػیؼتن 4ؿذُ اػت ) (. كیتَصاى خ
جَد صخن داسد  ایوٌی، هخبط خزثی، ضذ هی شٍة ٍ تؼشیـ ثْ

اَى پلیوش هَسد فلاقِ ثشای تْیِ 7-5) (. فلاٍُ ثش ایي، ثِ فٌ
اٍكؼي ػیؼتن اًَت دس فشهَلاػیَى  ّبی  ٍ  ادخ سػبًی
 (.8سٍد ) ّب ثِ ؿوبس هی اٍكؼي

ًَت یَت  طى ّب پبػخ ایوٌی دس هقبثش آًتی  ادخ ّب سا تق
صا ًیؼتٌذ. دس گزؿتِ  كٌٌذ، اهب ثِ خَدی خَد ایوٌی هی

هیٌیَم،  ذ فؼیبت آلَ هیٌیَم ٍ كلؼین هبًٌ تشكیجبت ًو ی آلَ
هیٌیَم، تبستبسات پتبػین ٍ   -ّیذسٍكؼیذ آلَ هیٌیَم آلَ

گشفتِ  عَس فوَم هَسد اػتیبدُ قشاس هی  فؼیبت كلؼین ثِ
ل، آًتیاػت. ا طى سا خزة ػغحی  یي تشكیجبت غیش هحلَ

ذاختي صهبى سّؾ آى دس هحش  هی كشدًذٍ  ثب ثِ تأخیش اً
ػیؼتن  صهبى تحشیکهذت تضسیق صیش خلذیٍ  فضلاًی، 

ًوَدًذ كِ ایي حبلت اثشی هـبثِ ثب  سا عَلاًی هی ایوٌی
رسات كیتَصاى 9-11طى سا داسد ) چٌذیي تضسیق آًتی (. ًبًَ

اَهش ثِ عَس ثؼیبس  اَؿ ف تقبل اً اَى ػیؼتن اً ٍػیقی تحت فٌ
لَیي ) ؼ تٍئیٌی ّوچَى اً ئَیذ دییتشی )12پش (، 13(، تَكؼ

تٍئیي11(، صّش هبس )14-17ّب ) صّش فقشة ، 19ّب ) (ٍ  پش
اٍكؼیٌبػیَى هخبعی )9، 18 اٍكؼي20(،    ٍ سػبًی اص  (

( هَسد هغبلقِ قشاس گشفتِ كِ ًتبیح ثِ 21عشیق خَساكی )
دُ اػت. دػت آهذُ دس  اَسد چـوگیش ثَ  ّوِ ه
اًَت ثِ عَس كلی اص لحبػ تئَسی اه بى اػتیبدُ اص  ّب ادخ
ن  دٍص كوتش آًتی طى ثِ هٌؾَس ایدبد پبػخ ایوٌی ثبلا سا فشاّ

اًَت .ذٌكٌ هی اَى ثِ  هی ػٌتیّبی  اص خولِ هقبیت ادخ فذم ت
ٍ پشّضیٌِ گیش  قٍت، تدضیِ ػشیـ پغ اص تضسیق پبیذاسی،
دى  لَیذفشایٌذ ثَ یَت ایوٌی ت بیی تق اًَ صایی تب حذٍدی  آى، ت

اَسم خبًجی دس هحش تضسیق اؿبسُ كشد.  ضقیف ٍ ف
بثشایي، تلوین گشفتِ ؿذ كِ ّبی خبیگضیي  عشاحی ػیؼتن ثٌ

تش صایی ایوٌی ،ٍ پبیذاسی ثبلاتش ثب كبسایی اَسم  ،ثیـ ٍ ف
ی ّب . اهشٍصُ ػیؼتنػبخت كوتش هذ ًؾش قشاس گیشدّضیٌِ 
رسات ّوشاُ ثب هَفقیت  ،ثب آصادػبصی كٌتشل ؿذُ ثش پبیِ ًبًَ

دُ   تب ػقی ؿذ حبضش دس تحقیق .اػتچـوگیشی ّوشاُ ثَ
لَیذ اص پلیوش صیؼت تخشیت رسات  پزیش كیتَصاى خْت ت ًبًَ

ثِ هٌؾَس ، هبس افقی قیقبصی صّشثب آصادػبصی كٌتشل ؿذُ 
لَیذ پبدصّش كبسثشد  گشدد. ثشای تْیِاػتیبدُ  دس فشایٌذ ت

ًَی ثِ كبس گشفتِ ؿذ.  رسات كیتَصاى، سٍؽ صٍج ی ًبًَ
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هضیت ایي سٍؽ، اه بى كبس دس ؿشایظ هلاین ثذٍى آػیت 
(. 22، 23ثبؿذ ) طى هی ّبی هَخَد دس آًتی صدى ثِ پشٍتئیي

دبم ایي تحقیق، تْیِ یک ػیؼتن آًتی طى  ّذف اكلی اص اً
اًَت ّبی ػٌتی  سػبًی خذیذ ٍ پیـشفتِ ثشای خبیگضیٌی ادخ

د. ث  ِ هٌؾَس كبسثشد دس تْیِ پبدصّش فیلِ هبس افقی قیقبصی ثَ
 

 ريش بررسي
دس پظٍّؾ حبضش اص ػن هبس افقی قیقبصی تْیِ ؿذُ دس 
فَیلیضُ اػتیبدُ ؿذ. كیتَصاى  هؤػؼِ ساصی ثِ كَست پَدس لی

لَی پبییي ٍ دسخِ داػتیلاػیَى  لَ  دسكذ  95ثب ٍصى ه
ذ( ًیض ثِ كبس ثشدُ  ؿذ. ػذین تشی )ؿشكت پشیو غ، ایؼلٌ

لٍ  كَهبػی  پلی فؼیبت، اػیذ اػتیک، اػیذ فؼیشیک، هتبًَ
( هَسد اػتیبدُ Coomassie Brilliant Blue) G250ثشیلیبًت ثلَ 

د.  Merckػبخت ؿشكت   )آلوبى( ثَ
گشم ثشای تقییي هیضاى  18-21اص هَؽ ػَسی ثب ٍصى 

ػویت صّش هبس افقی قیقبصی اػتیبدُ ؿذ كِ اص ثخؾ پشٍؽ 
ب اًَ گبّی هؤػؼِ ساصی تْیِ گشدیذ. حی  ت آصهبیـ

 

ٍ سميت  ( زَرLD50) بررسي ي تعييه درج

صّش دس  LD50ثشای تقییي ػویت صّش هبس افقی قیقبصی، 
گشهی ثب اػتیبدُ اص سٍؽ آهبسی  18-20ّبی ػَسی  هَؽ

Spearman-Karber  ثش اػبع سٍؽ ٍFinney  تقییي گشدیذ
تخبة 24، 25) (. ثِ ایي تشتیت دٍصّبیی اص صّش ثِ كَستی اً

لٍیي دٍص ّیچ هَؿی هشگ ًذاؿتِ ثبؿذ ٍ دس  ؿذًذ كِ دس ا
ًَذ. اص ّش كذام اص  آخشیي دٍص ّوِ هَؽ ّب دچبس هشگ ؿ
 6لیتش تْیِ ؿذٍ  اص ّش دٍص ثِ  هیلی 6دٍصّبی هَسد ًؾش، 

داخش ٍسیذی  ثِ كَست لیتش ّشكذام یک هیلی ػش هَؽ
بیت، هشگ ٍ هیش هَؽ  24ّب عی  تضسیق گشدیذ. دس ًْ

 صّش هحبػجِ ؿذ. LD50ػبفت ثجت ٍ 

زان ي بارگيري سم مار افعي قفقازي ذرات كيتً ٍ واوً ي  تُ

ًَ فؼیبت پلی تشی پلیػذین  ذ ثب  اػت كِ هیی آًی اًَ ت
اٍػتبتی ی داؿتِ ثبؿذ اٍكٌؾ ال تش دس  .(5، 26) كیتَصاى 

اػتیک، ثِ ًحَی دس هحلَل آثی اػیذ  ایي سٍؽ كیتَصاى
كِ غلؾت اػیذ اػتیک دس حلال هبئی یک ٍ ًین ثشاثش 
اَصاى حش ؿذُ ثبؿذ، ثِ هٌؾَس ایدبد كبتیَى كیتَصاى  كیت

ل ػذین  ل گشدیذ ٍ هحلَ ثب غلؾت فؼیبت  تشی پلیهحلَ
لیتش ثب حش ؿذى دس آة دٍ ثبس تقغیش  گشم ثش هیلی یک هیلی

ل ػذین  رسات كیتَصاى، هحلَ تشی آهبدُ ؿذ. ثشای تْیِ ًبًَ
گشم ثش  ثِ هحلَل كیتَصاى ثب غلؾت دٍ هیلیفؼیبت  پلی
 25، دس دهبی 5/2 ثِ 1لیتش دس اػیذ اػتیک، ثِ ًؼجت  هیلی

ٍس دس دقیقِ د 1000گشاد ٍ ثب ػشفت ّوضى  دسخِ ػبًتی
اَى فؼیبت  تشی پلیاضبفِ گشدیذ. ػذین  ثِ فٌ

Crosslinker    رسات ٍ  تحت ؿشایظ هزكَس ًبًَ فوش ًوَد
رسات كیتَصاى 27كیتَصاى تـ یش گشدیذ ) (. ثشای تْیِ ًبًَ
لیتش ثِ اصای  گشم ثش هیلی هیلی 500حبٍی ػن، ػن ثب غلؾت 

فؼیبت  لیتش اص هحلَل ثِ فبص آثی ػذین تشی پلی ّش هیلی
دبم  ٍ  ثقیِ هشاحش ثش اػبع هشاحش ركش ؿذُ اً اضبفِ ؿذ

 گشفت.
دس هشاحش ثقذی، ػَػپبًؼیَى حبكش ثِ هذت یک 

دسخِ  4ٍ دس دهبی  g × 50000ػبفت ثب ػشفت 
فَیلیضُ  ػبًتی ثَبت حبكش لی گشاد ػبًتشییَط ؿذ. ػپغ، سػ

ذاصُ  گیشی ؿذ.  گشدیذ ٍ ٍصى آى تَػظ تشاصٍی دیدیتبل اً
 

زان حايي  صگيبررسي يي ذرات كيتً زان ي واوً ذرات كيتً َاي واوً

 زَر

خلَكیبت ؽبّشی ثب اػتیبدُ اص هی شٍػ َح 
ی ) ثـٍ ًٍی س ( اص SEMیب  Scanning electron microscopyال تش

ؿ  ًَAIS2300-SEI HITACGHI  ثبResolution 35 angstroms 
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ػبختبس پلیوش ٍ  هَسد ثشسػی قشاس گشفت. ّوچٌیي،
ی رسات تْ  FTIRِ ؿذُ دس ایي تحقیق تَػظ عیف ًبًَ

(Fourier transform infrared spectroscopy( )jasco FTIR-410 )
ًَِ ط گشدیذ ) KBrّب پَدس ؿذٍ  ثب  ثشسػی ؿذ. ًو  95هخلَ

یِ ؿذٍ   KBr  +5دسكذ  بیت، قشف تْ (. دس ًْ ًَِ دسكذ ًو
دس دػتگبُ قشاس گشفتٍ  عیف خزثی ثِ دػت آهذ. دس ایي 

گیشی ثبس ػغحی ٍ ّوچٌیي، هیبًگیيٍ   ًذاصُهشحلِ ثشای ا
ذاصُ رسات اص دػتگبُ صتبػبیضس ) ؿ Zetasizerتَصیـ اً ( اص ًَ

Malvern  رسات اػتیبدُ ؿذ؛ ثذیي كَست كِ اثتذا ًبًَ
یِ گشدیذ ٍ  ثِ  دقیقِ دس دػتگبُ  15كَست ػَػپبًؼیَى تْ

ًَی بتَس قشاس دادُ ؿذ. ػپغ، پبساهتشّبی هَسد ًؾش  ػ
ذاصُ تٍئیي 28، 29گیشی گشدیذ ) اً (. ثشای تقییي هقذاس پش

ًَِ ػن، اص سٍؽ اػتیبدُ ؿذ  UVٍ خزة  Bradfordّبی  ًو
(30 .) 

 
ٌ LCيا  Loading capacityي ظرفيت بارگيري )بررس ( ي بازد

 ( زَرLEيا  Loading efficiencyبارگيري )

رسات كیتَصاى حبٍی ػن ثِ هذت یک  ػَػپبًؼیَى ًبًَ
گشاد  دسخِ ػبًتی 4دس دهبی  g × 50000ػبفت ثب ػشفت 

 Freeze-Driedػبًتشییَط ؿذ. سػَة حبكش ؿذُ خذاػبصی ٍ 
ثَبت تَػ ٍ  ٍصى سػ ظ تشاصٍی دیدیتبل ثِ دقت گشدیذ

ذاصُ تٍئیي ػَپشًبتبًت ثِ هٌؾَس  اً گیشی ؿذ. هیضاى پش
ذاصُ گیشی گشدیذ. ثشای تقییي  اسصیبثی ثبصدُ اً پؼَلاػیَى اً

ٍ ػٌدؾ اػپ تشٍفتَهتشی  Bradfordهقذاس پشٍتئیي، سٍؽ 
صّش ثب اػتیبدُ اص  LC  ٍLE(. 30هَسد اػتیبدُ قشاس گشفت )

 (. 31گشدیذ )دٍ هقبدلِ هحبػجِ 
 LC = (A-B)/C × 100       1هقبدلِ 

 LE = (A-B)/A × 100       2هقبدلِ 

هقذاس ػن آصاد  Bهقذاس ػن كش،  Aكِ دس ایي هقبدلات، 
رسات هی Cؿذُ ٍ   ثبؿذ. ٍصى ًبًَ

 

ذرات در ضرايط آزمايطگاَي  رَايص زَر از واوً

رسات، هقذاس  ثشای تقییي دسكذ سّبیؾ صّش اص ًبًَ
رسات حبٍی صّش دس هـخق ٍ  هؼبٍی اص پَدس لیَفیلیضُ ًبًَ
تٍیَة ّبیی حبٍی حدن هؼبٍی اص ثبفش فؼیبت ػبلیي  هی ش

(Phosphate buffered saline  یبPBS )1/0  8/6هَلاس ثب  =pH 
دٍس دس دقیقٍِ  دهبی  400ٍ تحت ؿشایظ ػشفت ّوضًی 

ثَبتَس قشاس دادُ ؿذ. دس  Shakerگشاد دس  دسخِ ػبًتی 37 اً 
 96ٍ  72، 48، 31، 24، 8، 6، 4، 2، 1ّبی صهبًی  بكلِف

تٍیَة ّب ثشداؿت گشدیذ ٍ ثِ هذت  ػبفت ی ی اص هی ش
دٍس دس دقیقِ ٍ دس دهبی  g × 50000یک ػبفت ثب ػشفت 

گشاد ػبًتشییَط ؿذ. ػپغ، هقذاس صّش آصاد  دسخِ ػبًتی 4
رسات كیتَصاى دس ػَپشًبتبًت هَسد هحبػجِ قشاس  ؿذُ اص ًبًَ

 (. 32ت )گشف
 
 وتايج

ذرات  زان ي واوً ذرات كيتً اًظ فيسيکًضيميايي واوً بررسي خ

 حايي زَر

رسات  ذاصُ ٍ پتبًؼیش صتبی ًبًَ ذاصُ، تَصیـ اً هیبًگیي اً
لیتش ٍ ػذین تشی  گشم ثش هیلی هیلی 2كیتَصاى ثب غلؾت 

 1لیتش دس ؿ ش  گشم ثش هیلی هیلی 1فؼیبت ثب غلؾت  پلی
بى دادُ ؿذُ اػت. ّوبى )قؼوت ًَِ  ّبی الف ٍ ة( ًـ گ

ذاصُ  كِ هـبّذُ هی رسات داسای هیبًگیي اً  3/138گشدد، ًبًَ
ذاصُ رسات  هتش، داسای تَصیـ اً ٍ پتبًؼیش صتبی  319/0ًبًَ

ذاصُ ٍ پتبًؼیش لٍت ث هیلی 6/42 ذاصُ، تَصیـ اً َدًذ. هیبًگیي اً
رسات كیتَصاى حبٍی صّش دس ؿ ش   2صتبی ًبًَ

ذاصُ  )قؼوت ّبی الف ٍ ة( اسایِ ؿذُ اػت. هیبًگیي اً
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رسات حبٍی صّش  ذاصُ رسات  129ًبًَ هتش، تَصیـ اً  لٍت داؿتٌذ.  هیلی 6/41ٍ پتبًؼیش صتبی  418/0ًبًَ
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 )ب(                   الف()

زان  .1ضکل  زان )ب( )کيتً ذرات کيتً زیع اودازٌ )الف( ي پتاوسيل زتای واوً  1فسفات  ليتر، تری پلي گرم بر ميلي ميلي 2مياوگيه اودازٌ، تً
 ليتر( گرم بر ميلي ميلي

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 )ب(        الف()

زان  .2ضکل  زان حايی زهر )ب( )کيتً ذرات کيتً زیع اودازٌ )الف( ي پتاوسيل زتای واوً ليتر، تری  گرم بر ميلي ميلي 2مياوگيه اودازٌ، تً
 ليتر( ميکريگرم بر ميلي 555ليتر ي زهر افعي قفقازی  گرم بر ميلي ميلي 1فسفات  پلي

 
زان    SEMبررسي تصايير  ذرات كيتً زان ي واوً ذرات كيتً واوً

 حايي زَر

رسات حبٍی صّش اص لحبػ  رسات كیتَصاى ٍ ًبًَ ًبًَ
، تلَیش 3ؿٌبػی هَسد ثشسػی قشاس گشفتٌذ. دس ؿ ش  سیخت

SEM  رسات ثب غلؾت كیتَصاى گشم  هیلی 2گشفتِ ؿذُ اص ًبًَ

گشم ثش  هیلی 1فؼیبت ثب غلؾت  ٍ ػذین تشی پلی لیتش ثش هیلی
بى دادُ ؿذُ اػت كِ ؿ ش كشٍی، ػغح كبف  لیتش هیلی ًـ

ذاصُ رسات دس حذٍد  رسات ٍ اً ٍ ّوچٌیي، فذم تدوـ ًبًَ
هتش هـبّذُ هی 138  گشدد.  ًبًَ
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یًر  .3ضکل  زان    SEM   ( Scanning electron microscopy )تص زان )کيتً ذرات کيتً  1فسفات  ليتر ي تری پلي گرم بر ميلي ميلي 2واوً
 ليتر( گرم بر ميلي ميلي

 

رسات كیتَصاى حبٍی صّش ثب غلؾت كیتَصاى  یَش ًبًَ تل
 1فؼیبت ثب غلؾت  ٍ ػذین تشی پلی  لیتش هیلی ثش گشم هیلی 2

بى دادُ ؿذُ اػت.  4لیتش دس ؿ ش  گشم ثش هیلی هیلی ًـ

ًَِ كِ هـبّذُ هی  ّوبى رسات داسای ػغح  گ گشدد، ًبًَ
ذاصُ رسُ دًذ. كبف، ؿ ش كشٍی، تَصیـ اً  ای هٌبػت ثَ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

یًر  .4ضکل  زان   SEM   ( Scanning electron microscopy )تص زان حايی زهر )کيتً ذرات کيتً ليتر، تری  گرم بر ميلي ميلي 2واوً
 ليتر( ميکريگرم بر ميلي 555ليتر ي زهر افعي قفقازی  گرم بر ميلي ميلي 1فسفات  پلي

 
ذرات  زان ي واوً ذرات كيتً زان، واوً بررسي ساختار زَر، كيتً

زان حايي زَر  كيتً

رسات  FTIRعیف  صّش افقی قیقبصی، كیتَصاى، ًبًَ
رسات كیتَصاى حبٍی صّش دس ؿ ش  اسایِ  5كیتَصاى ٍ ًبًَ

كیتَصاى  FTIRؿذُ اػت. چٌذ پیک ؿبخق دس عیف 

cmهـبّذُ ؿذ كِ ؿبهش پیک پْي دس هحذٍدُ 
-1 3500 

ط ثِ استقبؿبت كــی گشٍُ  cm، پیک OHهشثَ
-1 1660 

ط ثِ گ ًَیش آهیذی ٍ پیک هشثَ cmشٍُ كشث
ط  1078 1- هشثَ

رسات  داخش ٍ خبسج حلقِ C-O-Cثِ گشٍُ  د. دس ًبًَ ای ثَ
cmّبی ؿبخق  كیتَصاى ًیض پیک

-1 1541  ٍ1649  ٍ
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ط ثِ  FTIRٍخَد داؿت. دس عیف  3400-3000 1- هشثَ

رسات كیتَصاى حبٍی ص cmّش هبس، پیک هحذٍدُ ًبًَ
-1 

 تش ؿذُ اػت. پْي 3400-3000
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

زان حايی زهرFTIR (Fourier transform infrared spectroscopy طيف .5ضکل  ذرات کيتً زان ي واوً ذرات کيتً زان، واوً  ( زهر، کيتً

ذرات LEي  LCبررسي تأثير غلظت زَر بر   واوً

لٍیِ ػن ثش هیضاى  د.  LC  ٍLEغلؾت ا صّش تأثیشگزاس ثَ
، 500، 400، 300، 200، 100ّبی هختلف صّش ) تأثیش غلؾت

لیتش( ثش خلَكیبت  هی شٍگشم ثش هیلی 800ٍ  700، 600
یٌِ  رسات تْیِ ؿذُ هَسد ثشسػی قشاس گشفت ٍ غلؾت ثْ

د. ّوبى هی شٍگشم ثش هیلی LC  ٍ  LE ،500ثشای  ًَِ  لیتش ثَ گ
بى دادُ ؿذُ اػت، هیضاى  6كِ دس ؿ ش  دس غلؾت  LCًـ

یٌِ صّش حذٍد   ± 1/2ًیض    LEدسكذٍ  هیضاى  82 ± 9/1ثْ
 دسكذ ثِ دػت آهذ. 88

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 
 

ذرات حايی زهر در شرایط آزمایشگاهي .6ضکل   الگًی آزادسازی واوً
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y = 18.664x + 91.996 
R² = 0.8485 
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زان ذرات كيتً  بررسي ميسان ي سيىتيک آزادسازي زَر از واوً

رسات حبٍی صّش دس ؿشایظ  الگَی آصادػبصی ًبًَ
گبّی دس ؿ ش  ًٍذ  6آصهبیـ اسایِ ؿذُ اػت. ثشسػی س

رسات  ثبؿذ  ای هی ثِ كَست دٍ هشحلِآصادػبصی صّش اص ًبًَ
بى داد كِ تب  لٍیِ، صّش ثب ػشفت ثبلایی آصاد  8ٍ ًـ ػبفت ا

دسكذ ػن ثِ  70ػبفت(، تب  96ػبفت )تب  8ؿذ ٍ ثقذ اص 

رسات آصاد گشدیذ. ؿ ش آصادػبصی صّش اص  آساهی اص ًبًَ
رسات ًیض اص ًؾش ػیٌتیک دسخِ كیش، یک ٍ ّیگَؿی  ًبًَ

دى ضشیت هَسد ثشسػی قشاس گشفت كِ  ثب تَخِ ثِ ثبلا ثَ
سگشػیَى خغی ثِ دػت آهذُ دس ؿ ش سّبػبصی، هیضاى 
تش اص ػیٌتیک ّیگَؿی  رسات كیتَصاى ثیـ سّبیؾ ػن اص ًبًَ

 .(7)ؿ ش  پیشٍی كشدُ اػت
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

ذرات حايی زهر در شرایط آزمایشگاهي بر اساس مدل هيگًشي .7ضکل   سيىتيك آزادسازی واوً

 
 مطالعات فعاليت زيستي زَر

( LD50ثشای ثشسػی فقبلیت صیؼتی صّش، دسخِ ػویت )
آى دس هَؽ آصهبیـگبّی هَسد ثشسػی قشاس گشفت. ثش 

فقبلیت صّش ثش اػبع اػبع ًتبیح ثِ دػت آهذُ، هیضاى 
LD50 هی شٍگشم ثِ دػت آهذ. ًتبیح حبكش  5/10، حذٍد

بى دٌّذُ ػویت ثبلای صّش ایي ًَِ اص هبس هی ؿذُ ًـ  ثبؿذ.  گ
 
 بحث

یٌِ )كیتَصاى ثب غلؾت  رسات تْیِ ؿذُ دس ؿشایظ ثْ  2ًبًَ
گشم ثش  هیلی 1ثب غلؾت  Crosslinkerلیتش ٍ  گشم ثش هیلی هیلی
ذاصُ ٍ پتبًؼیش  هیلی ذاصُ، تَصیـ اً لیتش( اص ًؾش هیبًگیي اً

ًَِ كِ ثیبى  ػغحی هَسد ثشسػی قشاس گشفت. ّوبى گ

رسات كیتَصاى حبٍی صّش  رسات كیتَصاى ٍ ًبًَ گشدیذ، ًبًَ
ذاصُ  ٍ  3/138هبس افقی قیقبصی ثِ تشتیت داسای هیبًگیي اً

ذاصُ  129 هتش، تَصیـ اً ٍ پتبًؼیش  418/0ٍ  319/0 رساتًبًَ
دًذ. ثبسگیشی صّش هبس افقی  هیلی 6/41ٍ  6/42صتبی  لٍت ثَ

رسات ؿذ كِ  ذاصُ ًبًَ قیقبصی هٌدش ثِ كبّؾ هیبًگیي اً
لَ َل ّبی صّش ٍ پلیوش ثبؿذ  ؿبیذ ثِ دلیش كٌؾ هتقبثش ه

ٍ  دس ًتیدِ، كبّؾ هیبًگیي  كِ هٌدش ثِ هتشاكن تش ؿذى
ذاصُ رسات هی ذاصُ رسات هیؿَد. ا اً ذ ثِ  فضایؾ تَصیـ اً اًَ ت

رسات ثِ دًجبل اضبفِ  افضایؾ ٍیؼ َصیتِ هحیظ ػبخت ًبًَ
ًٍذ كبّـی دس پتبًؼیش ػغح 11ؿذى صّش هشتجظ ثبؿذ ) (. س

رسات عی هشحلِ ثبسگیشی، ثیبًگش ایي اهش اػت كِ دس  ًبًَ
لَ َل رسات، ه ّبی پشٍتئیٌی صّش داسای  ؿشایظ ػبخت ًبًَ
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اٍكٌؾ ثب گشٍُثبس هٌیی ّؼتٌذ  ًَیَم داسای ثبس  ٍ ثب  ّبی آه
هثجت پلیوش كیتَصاى، هٌدش ثِ كبّؾ پتبًؼیش ػغحی 

رسات هی ًَذ.  ًبًَ  ؿ
رسات كیتَصاىٍ   ثشسػی خلَكیبت سیخت ؿٌبػی ًبًَ

رسات دس ّش  بى دادكِ ًبًَ رسات كیتَصاى حبٍی صّش ًـ ًبًَ
دًذ ٍ تدوـ  دٍ حبلت داسای ؿ ش كشٍی ٍ ػغح كبف ثَ

رسات ذاصُ رسُ هـبّذُ ًوی ًبًَ د.  ؿَد ٍ تَصیـ اً ای هٌبػت ثَ
رسات دس غلؾتٍ   لَیذ ًبًَ یٌِ ت ایي اهش ثیبى كٌٌذُ ؿشایظ ثْ
ٍیؼ َصیتِ هٌبػت كیتَصاى ٍ ّوچٌیي، غلؾت هٌبػت 

 ثبؿذ.  فؼیبت هی اتلبل دٌّذُ ػذین تشی پلی
رسات  ٍ  ًبًَ رسات كیتَصاى ػبختبس صّش، كیتَصاى، ًبًَ

یِ عیف  كیتَصاى حبٍی صّش هَسد ثشسػی قشاس  FTIRثب تْ
cmگشفت. پیک پْي دس هحذٍدُ 

 FTIRدس عیف  3500 1-
ط ثِ استقبؿبت كــی گشٍُ  ثبؿذٍ   هی OHكیتَصاى، هشثَ

ثبفث ّوپَؿبًی ثب استقبؿبت گشٍُ آهیٌی هَخَد دس 
cmػبختوبى كیتَصاى ؿذُ اػت. پیک 

ط ثِ  1660 1- هشثَ
ًَیش آهیذی اػت؛ چشا كِ ك یتَصاى هَسد اػتیبدُ گشٍُ كشث

د.  95دس ایي آصهبیؾ ثِ كَست  دسكذ داػتیلِ ؿذُ ثَ
بثشایي، پیک هـبّذُ ؿذُ قبثش قجَل هی ثبؿذ كِ دس  ثٌ

رسات كیتَصاى ثِ دٍ پیک  cmًبًَ
تجذیش  1649ٍ  1541 1-

cmؿذُ اػت. ّوچٌیي، پیک 
ط ثِ گشٍُ  1078 1- -C-Oهشثَ

C ِ(.33ای قبثش هـبّذُ اػت ) داخش ٍ خبسج حلق 
اٍػتبتی ی ثیي گشٍُ  كیتَصاى  NH3پغ اص اتلبل ال تش

 ٍP=0 فؼیبت ثِ دلیش تغییش دس هحیظ  ػذین تشی پلی
خبیی  ؿیویبیی اعشاف، گشٍُ آهیذی كیتَصاى هَخت خبثِ

cmپیک 
تش  (. ّوچٌیي، پْي11، 14، 15ؿَد ) هی 1660 1-

cmؿذى پیک دس هحذٍدُ 
، ًبؿی اص افضایؾ 3400-3000 1-

ًَذّبی ّ بى هیپی رسات  یذسٍطًی اػت ٍ ًـ دّذ كِ ًبًَ
ذ. عیف  كیتَصاى تـ یش ؿذُ رسات  FTIRاً ط ثِ ًبًَ هشثَ

cmكیتَصاى حبٍی صّش هبس دس هحذٍدُ 
-1 3400-3000 

ًَذ ّیذسٍطًی هی پْي د كِ ثیبًگش افضایؾ پی ثبؿذ  تش ؿذُ ثَ

كؼیش  اٍكٌؾ گشٍُ آهیي كیتَصاى ثب گشٍُ كشثَ ٍ ًبؿی اص 
تٍئیي  ػت. ّبی ػن ا پش

لٍیِ ػن اثشات هْوی ثش  لاصم ثِ ركش اػت كِ غلؾت ا
یِ ؿذُ دس ؿشایظ  هی LC  ٍLEهیضاى  رسات تْ گزاسد. ًبًَ

 ± LC (9/1لیتش، هقذاس  هی شٍگشم ثش هیلی 500غلؾت صّش 
بى  LE (1/2 ± 88دسكذ( ٍ  82 دسكذ( ثؼیبس هٌبػجی سا ًـ

بثشایي، هی یٌِ صّش  دادًذ. ثٌ اَى غلؾت ثْ ذ ثِ فٌ اًَ ثشای تْیِ ت
رسات حبٍی صّش دس ًؾش گشفتِ ؿَد.  ًبًَ

یک ػیؼتن آّؼتِ سّؾ ثبیذ الگَی آصادػبصی قبثش 
رسات حبٍی صّش دس  لَی داؿتِ ثبؿذ. الگَی آصادػبصی ًبًَ قج
ًٍذ  گبّی هَسد ثشسػی قشاس گشفت. ثشسػی س ؿشایظ آصهبیـ

بى داد كِ تب  رسات ًـ لٍیِ،  8آصادػبصی صّش اص ًبًَ ػبفت ا
ؿَد ٍ ایي اهش ثِ دلیش ٍخَد  شفت ثبلایی آصاد هیصّش ثب ػ

ًَذ ضقیف ثب  ػن دس قؼوت رسُ ٍ داؿتي پی ّبی ػغحی ًبًَ
ػبفت(، ثِ دًجبل ًیَر  96ػبفت )تب  8ثبؿذ. ثقذ اص  آى هی

رسُ، تب  دسكذ ػن ثِ آساهی اص  70آة، تَسم ٍ فشػبیؾ ًبًَ
رسات آصاد هی  گشدد. دس اثتذا ػشفت آصادػبصی ػن صیبد ًبًَ

ٍ ػشفت تخشیت كن اػت، اهب ثب گزؿت صهبى ثِ دلیش 
رسات، ػشفت آصادػبصی  كبّؾ غلؾت پشٍتئیي ػن دس ًبًَ

ٍ  ػشفت تخشیت دس هحیظ افضایؾ پیذا  كبّؾ هی یبثذ
كٌذ. ثش اػبع ثشسػی ضشیت سگشػیَى خغی ثِ دػت  هی

رسات  آهذُ دس ؿ ش سّبػبصی، هیضاى سّبیؾ ػن اص ًبًَ
اَس د اص ػیٌتیک ّیگَؿی پیشٍی كیتَصاى دس ثیـتش ه

ة ثشای ػیؼتن هی ّبی  كٌذ كِ ػیٌتیک آصادػبصی هغلَ
 (.34سٍد ) آّؼتِ سّؾ هبتشی ؼی ثِ ؿوبس هی

كِ صّش ثبیذ ػویت ثبلایی داؿتِ ثبؿذ تب   ثب تَخِ ثِ ایي
خَد داؿتِ ثبؿذ، ػویت   ٍ ضشٍست تْیِ پبدصّش فلیِ آى

تي ثش  سٍىصّش هبس افقی قیقبصی دس ایي هغبلقِ ثِ سٍؽ د
گبّی ٍ دسخِ ػویت آى ثش اػبع   LD50سٍی هَؽ آصهبیـ

دس حذٍد  LD50تقییي ؿذ. ًتبیح هیضاى فقبلیت صّش ثش اػبع 
هی شٍگشم ثشآٍسد گشدیذ كِ حبكی اص ػویت ثبلای  5/10

یِ پبدصّش فلیِ آى هی  صّش ایي  ثبؿذ.  هبسٍ  ضشٍست تْ
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 گيري وتيجٍ
رسات كیتَصاى حبٍی ػن هبس افقی  دس هغبلقِ حبضش ًبًَ

ة،  ًَی ثب خلَكیبت هغلَ ٍ  LCقیقبصی ثِ سٍؽ صٍج ی
LE  طی ی ػن كِ دس لََ بیی حیؼ فقبلیت ثی اًَ ثبلا ثب ت

تقبل آًتی ػیؼتن لَیذ پبدصّش ثؼیبس حبیض  ّبی اً طى ٍ كٌقت ت
فَقیت تْیِ گشدیذ.  ویت اػت، ثب ه  اّ

لَیذ پبدصّش  طى ّبی ػٌتی آًتی ػیؼتن سػبًی دس كٌقت ت
لَؼیَى ؿ اه ثبؿٌذ كِ  ( هیWater-in-Oil) W/Oّبی  اص ًَ

هیضاى ثبسگیشی پبییي داسًذٍ  هبّیت سٍغٌی ػیؼتن هَخت 
ؿَد. ّوچٌیي، ثِ دلیش  تخشیت ثخؾ قبثش تَخْی اص ػن هی

طى سا ثِ دًجبل داسد ٍ  پبیذاسی كن، آصادػبصی ػشیـ آًتی
تقبل هقذاس هَسد ًیبص اَى ًیبص ثِ ت شاس  آًتی اً طى ثِ ثذى حی

اَهلی ّوچَى كویبة ٍ ثؼیبس ثب  تضسیق داسد. ثب تَخِ ثِ ف
دى ػن هبس افقی قیقبصی، تخشیت كوتش ٍ حیبؽت  اسصؽ ثَ

رسات ًؼجت ثِ سٍؽ تش فقبلیت صّش دس ًبًَ ّبی ػٌتی،  ثْ
اَسم خبًجی  دى، ت شس تضسیق كوتش، ف آّؼتِ سّؾ ثَ

اَى، ػبدگی  لَیذ، ایي كوتش ثشای حی ٍ ّضیٌِ كوتش ت
رسات هی ذ گضیٌِ هٌبػجی ثشای خبیگضیي ؿذى ثب  ًبًَ اًٌَ ت

 ّبی ػٌتی ثبؿٌذ.  ػیؼتن
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Abstract 

Background & Aims: In recent years, the feasibility of hydrophilic nanoparticles has been broadly 

investigated for use in drug delivery and therapeutic systems. Due to the problems of traditional adjuvants, in 

this study Agkistrodon halys (Ah) Snake venom was loaded in chitosan nanoparticles (CS NPs) in order to 

be used as an advanced adjuvant and antigen delivery system in antidote production industry.  

Methods: CS NPs containing Ah venom were prepared using ionic gelation and crosslinker method. In this 

study, polymer concentration, cross-linker concentration, particles size, particle size distribution, zeta 

potential, particles shape and surface characteristics, loading efficiency, loading capacity, and particles 

structure were optimized.  

Results: Optimum concentration achieved were chitosan 2mg/ml and cross-linker 1mg/ml and Agkistrodon 

Halys snake venum 500 mg/ml. Mean particle size, polydispersity index (PDI), and zeta potential of of 

venom-loaded CS NPs were respectively 129 nm, 0.418 and 41 mV. The loading capacity (LC) and loading 

efficiency (LE) were 82±1.9 and 88±2.1, respectively. Fourier transform infrared spectroscopy of 

nanoparticles showed between chitosan and crosslinker. An initial burst release and second slow release up 

to 96 hours was observed. 

Conclusion: The obtained results suggested that venom-loaded CS NPs could be a suitable 

alternative to conventional adjuvant for manufacturing antivenom. 

Key word: Chitosan, Nanoparticles, Agkistrodon halys, Venom, Ionic gelation 
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