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 پزشکي نظر است و به همين جهت از ایران عقرب ترینکشنده Hemiscorpius lepturusعقرب 

 سمي مانند اثرات ،H. lepturus ناشي از مسموميت با زهر عقرب باليني علائم .اهميت زیادی دارد

 فسفوليپاز فعاليت التهابي به هایواکنش از همچنين برخي و پوستي هاینروتوکسيسيتي، سوزش

A2 (PLA2) های ژن مطالعه شناسایي و دسته بندی این هدف .است شده داده نسبت نآ

 مطالعه، این است. به همين منظور در H. lepturus غده زهر عقرب در A2 کدکننده فسفوليپاز

 توليد ایلومينا RNA یابياستفاده از تکنيک توالي این عقرب با زهر غدد از cDNA کتابخانه یک

 و( BLAST) محلي تراز جستجوی اصلي ابزار از استفاده با PLA2 کننده کد یهاتوالي .شد

 ویژه به دیگر بندپایان از شده ثبت یهاتوالي با زهر غده خام یهاداده بين تشابه جستجوهای

 افتنیمنجر به  این جستجوها. شدند استخراج و شناسایي Centruroides sculpturatus عقرب

به فاکتور فعال کننده  يبا شباهت توالزهر این عقرب د غد در PLA2همولوگ از  توالي نیچند

ترشح  یهاPLA2، (cPLA2) کلسيم وابسته به یهاPLA2، (PAFA) درولازيه ليپلاکت است

 A2 پازيفسفول کیمریهترود IIIگروه و ( iPLA2) مستقل از کلسيم یهاPLA2 ،(sPLA2ده )ونش

(hgPLA2شد ) .های باهت را با تواليش بيشترین های یافت شدهتوالي اغلبPLA2 هایاز عقرب 

C. sculpturatus  وAndroctonus crassicauda معدود از یکي گزارش دادند. این نشان 

شناسایي، دسته بندی و تعيين خصوصيات فيزیکوشيميایي  برای یابي رونوشتتوالي هایتلاش

ر آن روابط فيلوژنتيکي است که د لپتروساسکورپيوسهميدر غده زهر عقرب  PLA2های توالي

بررسي شده   Hemiscorpiusهای شناسایي شده از جنس بين بندپایان مختلف با استفاده از توالي

 است.

 های کلیدیواژه
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Abstract 

The scorpion of Hemiscorpius lepturus is the deadliest scorpion in Iran, so it is very important from a 

medical point of view. Clinical symptoms caused by H. lepturus scorpion envenoming such as neurotoxic 

effects, skin burns, and some inflammatory reactions have been attributed to its phospholipase A2 

activity. The aim of this study is to identify and categorize the genes encoding phospholipase A2 in H. 

lepturus scorpion venom gland. For this purpose, in this study, a cDNA library was produced from the 

venom glands of this scorpion using the Illumina RNA sequencing technique. The coding sequences of 

PLA2 were identified and extracted using the basic local alignment search tool (BLAST) and similarity 

searches between raw venom gland data with sequences recorded from other arthropods, especially the 

scorpion Centruroides sculpturatus. These searches led to the discovery of several homologs of PLA2 in 

the venom glands of this scorpion with sequence similarity to platelet acetylhydrolase-activating factor 

(PAFA), calcium-dependent PLA2s (cPLA2), secreted PLA2s (sPLA2), calcium-independent PLA2s 

(iPLA2) and, group III heterodimeric phospholipase A2 (hgPLA2). Most of the found sequences showed 

the most similarity with the PLA2 sequences from scorpions of C. sculpturatus and Androctonus 

crassicauda. This report is one of the few transcriptome sequencing efforts to identify, classify and 

analyze the physicochemical properties of PLA2 sequences form venom gland of H. lepturus, in which 

the phylogenetic relationships between different arthropods were investigated using the identified 

sequences of the genus Hemiscorpius. 

Keywords: Scorpion, Hemiscorpius lepturus, Venom gland, Phospholipase A2, cDNA library, 

Phylogenetic relationships 

 

  مقدمه

 ی ازکی عنوانبه آن از یناش ریم و مرگ و یدگیگز عقرب

 مهین و یریگرمس مناطق در توجه قابل یبهداشت مشکلات

 ,.Dehghani et al) شودمی شناخته رانیا جمله از یریگرمس

2018; Ozkan and Kat 2005) موارد متعددی  سالانه. در کشور ما

در استان  وعیش نیشتریاز نقاط مختلف با ب یدگیگز عقرب

( تجمعی از درصد 2/2 ;نفر 100000مورد از هر  541خوزستان )

 یدگیگز عقرب اثر بر مرگموارد  یبرخگزارش شده است که در 

 (Radmanesh 1990; Rafizadeh et al., 2013). است افتاده اتفاق

و جنوب  یغرب یشده در نواح افتی یهاعقرب نیاز خطرناک تر

از  Hemiscorpius lepturus (H. lepturus)ن به توامی رانیا یغرب

 Jalali and Fakher)اشاره کرد Hemiscorpionidaeخانواده 

 H. lepturusبه  یدگیدرصد عقرب گز 15اگرچه تنها  . (2014

ترین عقرب است و کشندهعقرب  نینسبت داده شده است، اما ا

 را به خود اختصاص داده است رهایدرصد از مرگ و م 89

(Pipelzadeh et al., 2007). عقرب ها، سمعقرب ریبر خلاف سا 

H. lepturus موجبتواند میاست که  کیتوتوکسیس اریبس 

 عاتیضای، پوست یهاواکنشاز قبیل  دهیچیپ ینیتظاهرات بال

 عتجم ،یالتهاب مداوم، نشت عروق، شیدرمونکروز در محل ن

 و یهماچور ،دیشد زیهمول ،یعروق یقلب یهایماریها، بپلاکت

 ;Pipelzadeh et al., 2007) در افراد مسموم باشد یویکل یینارسا

Jalali et al., 2010).  

پپتیدها، مختلف  یهاها از غلظتعقرب سمطور معمول  به

 نسبتا مولکولی وزن با هاییمولکولسمی، های سمی و غیرپروتئین

 زها،پایاسترازها، فسفول یفسفود نظیر ییهامیآنز و پایین

شده است  لیشکتو غیره  هاکآنینوگلیکوزآمیگل دازها،یالورونیه

(Senthilkumaran et al., 2015; Tobassum et al., 2018.)  نشان

 A2دارای فعالیت فسفولیپاز  عقربداده شده است که زهر خام 

(PLA2 )باشدمی زین (Krayem and Gargouri 2020) خانواده . 

PLA2   هستند که  یترشح یهاآنزیم از یبزرگ خانوادهیک

 -2SNهیدرولیز پیوند استری گلیسروفسفولیپیدها را در موقعیت 
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کاتالیز نموده و موجب رهاسازی اسید چرب مربوطه و لیز 

 (. Dennis 1997گردند )فسفولیپید می

های پوستی پس از تماس با زهر عروس سوزش لیاز دلا یکی

 گزارش شده است گزش هیحنا در میآنز نیا یبالا سطوح ،دریایی

مسئول اثرات  ییایدر گونه نیا زهر(. فعالیت فسفولیپازی 14)

ثباتی سمی چون میوتوکسیسیتی یا نروتوکسیسیتی و همچنین، بی

غشای سلولی و تغییر در نفوذپذیری سلولی در ارگانیسم آسیب 

 که باشدمیهای التهابی نظیر درد و تورم برخی از واکنش ودیده 

 کنون تا(. 15) باشدمیاسیدهای چرب فعال  تجمع ناشی از

 ,.Díaz-García et al) پازیفسفول میآنز تیمورد فعال در یمطالعات

2015; Valdez-Cruz et al., 2004) عقرب زهر در 

 انجام شده است.  لپتروساسکورپیوسهمی

 A2های آنزیم فسفولیپاز ایزوفرمای مطالعه چیهدر  با این وجود،

شناسایی نشده و خواص  H. lepturus عقرب گونهدر 

العه حاضر، در مط نشده است. یابیارزها نیز فیزیکوشیمیایی آن

با  H. lepturusعقرب  یغده سم A2آنزیم فسفولیپاز  یهایتوال

 .دندش ییشناسا illumina جدیدنسل  یابییتوال یاستفاده از فناور

ی آنزیم اهزوفرمیها از حضور اگزارش نیاز اول یکی نیا

 de novoاست. همراه با مونتاژ  H. lepturusدر سم  A2فسفولیپاز 

 A2آنزیم فسفولیپاز  یهایژگیرونوشت، و یسینو هیو حاش

 .شدندبینی پیشنیز  H. lepturusمربوط به غده زهر عقرب 

 

  هاروش و مواد

 H. lepturusهای عقرب :های اولیهیابی دادهتهیه نمونه و توالی

متخصصین موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازی رازی با توسط 

های لالی و رامهرمز استان از حومه شهر UVاستفاده از چراغ 

گیری در خوزستان جمع آوری و به صورت زنده تا زمان سم

 -یآزمایشگاه بندپایان موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازی راز

ری با گیشعبه جنوب غرب کشور )اهواز( نگهداری شدند. سم

 . (Salabi et al., 2019)استفاده از شوک الکتریکی انجام شد 

 .Hنمونه عقرب از گونه  10 از غدد زهر RNA استخراج

lepturus حدود  هابزهر عقر منظور، غددانجام گردید. برای این

هاون  و با استفاده از ندجداسازی شد گیریساعت پس از سم 72

زهر  غددز ا  RNAتخراج. اسشدندچینی و ازت مایع پودر 

،  RNeasy Qiagen - Kit Miniبا استفاده از کیت تجاری  هابعقر

 تیو کم تیفیکانجام شد. شرکت کیاژن  عملدستور ال مطابق

با استفاده از نانودراپ و ژل استخراج شده  RNAهای نمونه

با استفاده از  RNA یعدم خردشدگ اریمعو  الکتروفورز افقی

 لنتیساخت شرکت اج 2100مدل  زریوآنالایدستگاه ب

Bioanalyzer) ( تعیین شدند )Salabi and Jafari 2023).  در

و معیار عدم  قابل قبولکیفیت کمیت و یی با هانمونهنهایت 

به شرکت  end -paired یابیجهت توالی 6خردشدگی بالای 

 با ترانسکریپتومیابی ند. فرایند توالیشدماکروژن کره ارسال 

 عملمطابق دستور ال و  Hiseq Illumina 2000 پلتفرم از استفاده

 . مربوط به شرکت ماکروژن انجام شد

 نرم افزار  در این مطالعه از: cDNAساخت کتابخانه 

FastQC و از نرم  هاداده کیفیت برای سنجش 0.11.5نسخه

ها شامل برای ویرایش داده 0.36نسخه   Trimmomaticافزار

کیفیت استفاده های بیخوانش ویرایش یا حذف و آداپتورها حذف

 یهاقرائتشد. سپس، به منظور پیکربندی ترانسکریپتوم غده زهر، 

 de novo با روش 2.0.3نسخه  Trinityبا استفاده از نرم افزار  زیتم

 یدینوکلئوت یتوال(. Salabi and Jafari 2022ند )شد جمع آوری

از نرم افزار با استفاده سازنده زهر  یهاژن ینیو پروتئ

TransDecoder-Trinotate   نهیبا گزبازیابی شدند. این نرم افزار 

( و ORFsخواندن باز ) یهامیبینی فرپیش یبرا "ORF نیبهتر"

 ی(، دنباله کدگذارUTR-'5ترجمه نشده ) -'5 مناطق یابیباز

(CDS و )3'-( 3ترجمه نشده'-UTR.استفاده شد ) 

ی و دینواسیآم یهایتوالنظر: مورد  نیژن و پروتئ یجستجو برا

مربوط به عقرب  A2فسفولیپاز ژن  دهندهنشان اسید نوکلئیکی

Centruroides sculpturatus های دسترسی با شماره

XP_023218948 ،XP_023227937 ،XP_023210341 ،

XP_023231606 ،XP_0232111072 ،XP_0232111072 ،

XP_0232111072 ،XP_0232111072 ،XP_0232111072 ،

XP_0232111072 ،XP_0232118948. XP_023234380 ،

XP_023229534 ،XP_023211378 ،XP_023211376 ،
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XP_023236868 ،XP_023239081 ،XP_023234369 ،عقرب 

Mesobuthus gibbosus  های دسترسی با شمارهAHZ63127, 

AHZ63127  و عقربAndroctonus crassicauda های با شماره

 ,OQ982083, OQ982084, OQ982085, OQ982086دسترسی 

OQ982087, OQ982088, OQ982089, OQ982090, 

OQ982091, OQ982092, OQ982093, OQ982094 گاهیاز پا 

 (NCBI)متحده  الاتیا یوتکنولوژیاطلاعات ب یمرکز مل داده

 .ندشد یجمع آور

 یبرا PLA2داده  گاهیپا کها، یبا استفاده از این توالیسپس، 

های بدست آمده از علیه داده BLASTXو  BLAST یجستجوها

 دیجد یها. رونوشتیمکرد جادیا H. lepturusغده زهر 

گاه داده جستجو علیه این پایبا استفاده از  PLA2دهنده نشان

 ثبت شدند. NCBIه و فقط توالی های کامل در شداستخراج 

 هاییتوالدر این مطالعه، : کیوانفورماتیب لیو تحل هیتجز

موجود  یهایبا توالیافت شده  PLA2 یهازوفرمیا ای آمینهیداس

 Clustal Omegaبا استفاده از برنامه  NCBIداده  گاهیدر پا

(https://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/clustalo/) ند و تراز شدهم

 پپتیدهای بینیپیش ها رسم شد. برایدرخت فیلوژنتیکی آن

 در موجود) SignalP-6.0 سرور از سیگنال
(https://services.healthtech.dtu.dk/service.php?SignalP 

های فیزیکوشیمیایی ویژگیاستفاده کردیم و پس از آن 

 ProtParam Expasy  با استفاده از سرور های بالغپروتئین

(https://web.expasy.org/protparam/) دند. آنالیز ش 

 

  و بحث نتایج

 

 یهاعقرب ترینخطرناک از کیی لپتروساسکورپیوسهمیعقرب 

است که آمار گزش آن در کشور به ویژه در  خوزستان استان

باشد و در برخی موارد مرگ ناشی از استان خوزستان بالا می

 ,Salabi and Jafari)گزیش این عقرب نیز گزارش شده است

 اجزای از برخی با این وجود دارد سمی بسیار . زهر (2023

 کامل طور های فسفولیپاز بهمانند آنزیم زهر آن پروتئینی و پپتیدی

 هیچ ما، هایدانسته به توجه اند. با شده مشخص جزئی یا

 در عقرب PLA2های شناسایی و دسته بندی توالی برای ایمطالعه

H. lepturus حاضر برای  مطالعه در بنابراین،. است نشده انجام

 از cDNA انهکتابخ ، ساختPLA2های کد کننده شناسایی توالی

 یبر اساس تکنولوژ لپتروساسکورپیوسهمی عقرب زهر غده

انجام شد. در این مطالعه، طول  RNA-Seq یابیتوالی دینسل جد

و بصورت دو جهت خوانش بودند. نتایج تعیین  bp 150ها توالی

ها بود. بیانگر کیفیت خوب داده Fastqcافزار ها در نرمکیفیت داده

، در 36های ن مطالعه با میانگین کیفیت دادههای ایتمام داده

آداپتورها و حذف وضعیت قبول قرار داشتند. پس از حذف توالی 

،  Trimmomaticنرم افزار با تیفیک یب یهاخوانش شیرایو ای

پیکربندی  Trinityهای ویرایش شده با استفاده از نرم افزار توالی

د که در مجموع نشان دا پتومیترانسکر یکربندیپ جینتاشدند. 

ژن به  یونی 122618تعداد  نیساخته شد که از ا گیکانت 222989

)جدول  درصد بود 38/38ها آن GC زانیم نیانگیم کهدست آمد 

یابی غده زهر عقرب مطابق با این مطالعه، با استفاده از توالی .(1

های کدکننده فسفولیپاز ، برخی از توالیلپتروساسکورپیوسهمی

D شدند  شناسایی(Torabi et al., 2017). 

 :H. lepturusاز ترانسکریپتوم عقرب  PLA2ی هاژن ییشناسا
ک ی، ابتدا A2های ژن فسفولیپاز در این مطالعه برای یافتن توالی

ساخته شد.  NCBIهای بدست آمده از از توالی PLA2داده  گاهیپا

استفاده از نرم با  H. lepturusترانسکریپتوم عقرب  سپس،

 PLA2داده  گاهیپااین  علیه BLASPو  BLASTفزارهای ا

همولوگ از  نیچند افتنیمنجر به  این جستجو شد.جستجو 

PLA2  زهر عقرب از غددH. lepturus به فاکتور  یبا شباهت توال

وابسته  یهاPLA2، (PAFA) درولازیه لیفعال کننده پلاکت است

( و sPLA2ده )ونترشح ش یهاPLA2، (cPLA2) کلسیم به

PLA2مستقل از کلسیم یها (iPLA2 ) .یهایهمه توالشد 

 یبا شماره دسترس NCBIداده  گاهیپا درشده  ییشناسا

OR295235 ،OR295227 ،OR295226 ،OR295225 ،

OR295228 ،OR295229 ،OR295230 ،OR295231 ،

OR295232 ،OR295233 و OR295234 .ثبت شدند 
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 .H سمی عقرب جدید غدد نسل یتوالی یاب هاییافته خلاصه -1 جدول

lepturus. 
Table 1. Summary of the findings of the next generation 

sequencing of H. lepturus scorpion venom glands 

ها بعد از ویرایشآمار داده  

Number of clean reads (paired end) 
 47988392 تعداد خوانش تمیز )دو جهت خوانش(

GC content (%) 
 GC 43درصد محتوای 

 آمار پیکربندی ترانسکریپتوم
Number of contigs 

هاتعداد کانتیگ  222989 

Number of unigenes 
هاتعداد یونی ژن  122618 

GC content (%) 
 GC 38.38درصد محتوای 

 با آنزیم ( نوعی D و A1، A2، C ( )انواعPLA) فسفولیپازها

 شده کاتالیزوری حفظ مجموعه و بالا سولفیدیدی پل محتوای

کنند و هستند که روی فسفولیپیدها عمل می اسپارتیک/هیستیدین

 دی لیزوفسفولیپیدها، جمله از مختلف محصولات منجر به تولید

 و فسفات کولین آزاد، چرب اسیدهای ،هاگلیسرول اسیل

 Kazemi and Sabatier)گردند می از فسفولیپیدهاها فسفاتیدات

 )ترشح اصلی گروه به چهار  A2 فسفولیپاز برخانوادها. (2019

 کلسیم  از مستقل ،(cPLA2) سیتوزولی ،sPLA2)) شونده

(iPLA2)هیدرولاز استیل پلاکت کننده فعال فاکتور و (PAF-AH )

 در مطالعات پیشین،. (Six and Dennis. 2000)تقسیم شده است 

ب عقردر زهر  A2 پازیفسفول میآنز تیاز فعال یشواهد

Anuroctonus phaiodactylus (Valdez-Cruz et al., 2004)، 

 Mesobutus opius opius (Krayem and Gargouriعقرب 

 Salabi and Jafari) کوداکراسیآندروکتونوسو عقرب  (2020

و  ییمطالعه شناسا نیاست. مطالعه حاضر اول شدهگزارش ( 2023

در غده  A2 پازیلفسفو نیکد کننده پروتئ یهایتوال یدسته بند

با استفاده از مطالعات  لپتوروسوسیاسکورپیهمزهر عقرب 

در  A2 پازیفسفول میآنزپیش از این، وجود  است.ترانسکریپتومی 

 Shanaki)ایران  ینایلبت یافعمار مانند  یسم یهاگونهزهر 

bavarsad et al., 2009) عنکبوت ،Vitalius dubius (Sutti et al., 

 ,.Apis mellifera   (Nazari et alزنبور عسل و زهر  (2014

2023a; Nazari et al., 2023b)  بر خلاف  .گزارش شده است زین

این مطالعات و مطالعه حاضر، هیچ اثری از فعالیت آنزیم 

 یحت Rhopalurus junceusیی عقرب کوبازهر در  A2 پازیفسفول

( 10mg/mlغلظت سم مورد استفاده در مطالعه ) نیدر بالاتر

  .(Díaz-García et al., 2015)مشاهده نشد 

 PLA2ی هاژنهای بیوانفورماتیکی همترازی، فیلوژنی و آنالیز

 یتوال با استفاده از برنامه همترازیدر این مطالعه، یافت شده: 

زهر غدد  PLA2  های پروتئینیتوالی، Clustal Omegaچندگانه 

 انیمرتبط از بندپا ینیپروتئ یهایبا توال H. lepturusعقرب 

 (.7تا  1شکل ها رسم شد )همتراز شدند و درخت فیلوژنتیک آن

ر شکل مربوط به ه در NCBIمورد استفاده از  یهایتوال اتیجزئ

 SignalP-6.0 سروربا استفاده از  ن،یعلاوه بر ا .توالی آمده است

 (2)جدول جستجو کردیم ها نیها را در پروتئدیپپت گنالیوجود س

 یهایژگی، وProtParam Expasyسرور با بکارگیری  و سپس

، از جمله وزن PLA2بالغ  یهانیپروتئ ییایمیو ش یکیزیف

 را (کیزوالکتری)نقطه ا pI و نهیآم یدهایتعداد اس ،یمولکول

  (.3)جدول  میمحاسبه کرد

الی ، یک توH. lepturusزهر عقرب غدد های از بین مجموع داده

 لازدرویه لیاکتور فعال کننده پلاکت استبا شباهت به ف PLA2 از

(PAFA)  (. 1جدا شد )شکلPAFA یالتهاب شیپ دیپیفسفول کی 

ها، سلتوسط ماستدر زهر پرده بالان است که  موجود

شود. این ماکروفاژهای بافتی سنتز و ترشح میها و تیمونوس

 در مهمی نقش که است قوی فسفولیپیدی واسطه آنزیم یک

وه (. علاPrescott et al., 2000دارد ) التهابی و دیانعقا مسیرهای

 ختلالاتا پاتوژنز در واسطه یک عنوانبه مستقیمی براین، نقش

بسیاری از تظاهرات واکنش آلرژیک حاد و  جمله از مختلف

 .(Bilò et al., 2022)دارد  آنافیلاکسی

از  PAFAشده  یافت cDNA یتوالنتایج حاصل نشان داد که، 

 GenBank یشماره دسترسبا ) H. lepturusقرب غده زهر ع

OR295227کی ی( حاو ORF جفت باز بود که  675 به طول

با وزن  آمینه ایاسید 224 دیپپت یپل کی یقادر به رمزگذار

 اسیدی pI و دالتون لویک 41/25حدود بینی شده پیش یمولکول

در موجود  Blast با ابزار هایتشابه توال یجستجو .باشدمی 13/5

NCBI  آمینه اسید یهاینشان داد که توالPAFA  عقربH. 
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lepturus با فاکتور فعال کننده  ییو شباهت بالا همپوشانی یدارا

 هستند. C. sculpturatus عقرب از درولازیه لیپلاکت است

 .Aها نشان داد که عقرب درخت فیلوژنی رسم شده با این توالی

crassicauda  با عقربC. sculpturatus  قرابت ژنتیکی نزدیک

ی همی های خانواده بوتیده از عقرب خانوادهتری دارد و عقرب

ها، تمام اسکورپیونیده جدا شدند. با این وجود بر خلاف عنکبوت

قرار  کیلوژنتیدرخت ف یواحد بر روها در یک شاخه عقرب

از  یبرخشده اند در صورتیکه جد مشترک مشتق  کیاز گرفتند و 

دارند.  هاگونه ریبا سا یریچشمگ یهاتفاوت نکبوتع یهاگونه

آنالیز سیگنال پپتید نشان داد که این توالی فاقد توالی سیگنال پپتید 

یک فسفولیپاز  PAFAای گزارش شده که باشد. در مطالعهمی

شود می ترشح سلولی خارج صورت به است که کلسیم از مستقل

(Dennis et al., 2011این ممکن است ن .) شانگر این حقیقت

باشد که این پروتئین برای ترشح به خارج از سلول نیازی به توالی 

 سیگنال پپتید ندارد. 

 

مربوط به  PAFA نیپروتئ 9 یمترازی تواله. H. lepturus مشتق شده از غده زهر عقرب درولازیه لیعامل فعال کننده پلاکت استهای پروتئینی ژن توالی -1شکل 

 ( نشان داده شده است.Cها )های مربوط به آن( و مشخصات توالیB(، درخت فیلوژنی )Aف )بندپایان مختل
Figure 1. Protein sequences of platelet acetylhydrolase activating factor gene derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence 

alignment of 9 PAFA proteins from different arthropods (A), phylogeny tree (B) and their corresponding sequence profiles (C) are shown. 

 
مربوط به بندپایان  iPLA2 نیپروتئ 12 یمترازی تواله. H. lepturus کلسیم مشتق شده از غده زهر عقرب از مستقل A2 های پروتئینی ژن فسفولیپازتوالی -2شکل 

 ( نشان داده شده است. Cها )های مربوط به آن( و مشخصات توالیBدرخت فیلوژنی ) (،Aمختلف )
Figure 2. Protein sequences of calcium-independent phospholipase A2 gene derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence 

alignment of 12 iPLA2 proteins from different arthropods (A), the phylogeny tree (B) and their corresponding sequence profiles (C) are 

shown. 
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 .Hزهر عقرب غدد  PLA2 های یافت شده ازاز بین توالی

lepturus ،با شباهت به  یک توالیPLA2مستقل از کلسیم یها 

(iPLA2 ) (. براساس تحقیقات پیشین انجام 2یافت شد )شکل

 نقش و است کلسیم از مستقل A2 فسفولیپاز یک iPLA2، شده

 iPLA2 فراوان یهاایزوفرم .کندمی ایفا غشا بازسازی در کلیدی

 به وابسته که A2 فسفولیپاز هایآنزیم از دیگر بسیاری از را خود

 چرب اسید نظر از شودمی تصور و کنندمی متمایز هستند کلسیم

 ,.Balsinde et alتند )هس اختصاصی کمتر sn-2 موقعیت در

1997). iPLA2 فعالیت برای که هستند سلولی درون یهاآنزیمها 

 (.  et alRamanadham ,2015ندارند ) نیاز 2Ca+ به

 یوالتمطابق با مطالعات پیشین، نتایج این مطالعه نشان داد که 

cDNA شده ژن  نییتعiPLA2  از غده زهر عقرب H. lepturus 

 گنالیس ی( فاقد توالGenBank OR295226 ی)شماره دسترس

 یحاو H. lepturus از غده زهر عقرب  iPLA2. ژن است دیپپت

 615 با ینیجفت باز است که پروتئ 1848با طول  ORF کی

 pI و دالتون لویک 68/69 آن یولجرم مولک .کندآمینه را کد میاسید

های والیت نیرا ب ییما شباهت بالا .بینی شدندپیش 5/9آن 

توالی پروتئین  با لپتروساسکورپیوسهمیعقرب  iPLA2روتئین پ

 از عقرب میمستقل از کلس A2 پازیفسفول

 یهابا گونه سهیر مقاد. میکرد ییشناساکودا کراسیآندروکتونوس

درصد  49/59 لپتروساسکورپیوسهمیعقرب  iPLA2 گر،ید

 با عقرب درصد همپوشانی 98و  شباهت

ها لوژنیک این توالیدرخت فی نشان داد. کوداکراسیآندروکتونوس

اسکوپیونیده های خانواده بوتیده از همیدهنده جدایی عقربنشان

ها در یک شاخه واحد است. ولی با این وجود نیز تمام عقرب

ها الین توقرار دارند. بررسی روابط فیلوژنتیکی بین بندپایان با ای

ها باشد. عنکبوتمی هاها و کنهنشانگر قرابت ژنتیکی بین عقرب

های جدا قرار بینی شده نیز نه تنها در شاخهدر این روابط پیش

ها گویای وجود تفاوت ژنتیکی قابل توجهی گرفتند بلکه بررسی

 های مختلف عنکبوت است. بین گونه

، H. lepturusهای ترانسکریپتوم غده زهر عقرب از مجموع داده
 (cPLA2) کلسیم بسته بهوا یهاPLA2با شباهت به  یک توالی

سیتوزولی  A2 فسفولیپاز زیرگروه (. چندین3استخراج شد )شکل 

(cPLA2) اولین .است شده کشف سلولی مختلف انواع در 

cPLA2 کلسیم سطوح توسط شده، یابیتوالی و شده خالص 

 از بسیاری روی cPLA2 .شودمی تنظیم سلولی داخل

 فسفاتیدیل ،هاکولین فسفاتیدیل جمله از لیپیدی سوبستراهای

 عمل ها،آن به محدود نه اما ،هافسفاتیدیلینوزیتول وها آمین اتانول

 فعالیت همچنین cPLA2 فعالیت، این بر علاوه .کندمی

 ,.Vasquez et al)دهد می نشان را آسیلاز ترانس و لیزوفسفولیپاز

2018). 

 cPLA2ژن از شده  یافت cDNA یتوالنتایج حاصل از بررسی 

 نشان داد که این توالی (GenBank OR295225ی شماره دسترس)

جفت  354با طول   ORFکی یحاو و دیپپت گنالیس یفاقد توال

جرم  وآمینه اسید 117 است که قادر به کدگذاری پروتئینی با باز

 A2یا  cPLA2پروتئین . استدالتون  لویک 13 ابیتقر یمولکول

membrane associated-like Phospholipase نقطه  یدارا

ها باشد. بررسی شباهت بین توالی( می31/8) بازی کیزوالکتریا

ها از نشانگر قرابت ژنتیکی بین اعضای خانواده بوتیده و دوری آن

عقرب خانواده همی اسکورپیونیده است. بررسی روابط فیلوژنتیک 

نشان داد که در مقایسه با  cPLA2های ژن با استفاده از توالی

های مختلف ها کمتر از گونهها تفاوت ژنتیکی بین عقربعنکبوت

ها در یک شاخه واحد قرار گرفتند که عنکبوت است. تمام عقرب

 ها است.نشانگر جد مشترک آن

 .Hزهر عقرب غدد  PLA2 های یافت شده ازاز بین توالی

lepturus ،چهار زیرگروه از  با شباهت به هشت توالیPLA2یها 

 (. چهار زیرگروه4یافت شدند )شکل  (sPLA2)ده ونترشح ش

sPLA2 یافت شده شامل PLA2G3 ،PLA2G10،  PLA2GXIIA 

 باشند.( میhgPLA2) A2 پازیفسفول کیمریهترود IIIگروه و  

 sPLA2نوع فسفولیپاز،  ترین رایج مهرگان بی و داران مهره در

شود )کاظمی و همکاران، می بندی گروه نوع 15 به که است

2019). sPLA2 برای که است کوچک یهاآنزیم از گروهی 

 Schaloske and Dennis)دارند  نیاز کلسیم به کاتالیزوری فعالیت

 آنزیم ( اولین (sPLA2 شده ترشح A2 فسفولیپاز .(2006

 و پستانداران پانکراس مار، زهر از که بود A2 فسفولیپاز

گرفت  قرار مطالعه مورد و شناسایی پستانداران یهاسلول
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(Vasquez et al., 2018). این مهار و سازی فعال یهامکانیسم 

 که است شده داده نشان و است گرفته قرار مطالعه نیز مورد آنزیم

 را لیزوفسفولیپید محصولات sn-1 موقعیت sPLA2 آنزیم

 سلولی داخل یهاآنزیم از برخی که حالی در کندنمی هیدرولیز

 عبارتست از sPLA2 اصلی ایعملکرده .دهندمی انجام را کار این

 LDL و HDL سطح تنظیم ویروسی، ضد و باکتریایی ضد فعالیت

است  شرایین تصلب مانند التهابی یهابیماری در نقش ایفای و

(Mouchlis et al., 2011). 

ژن   cDNA یتوالبر اساس نتایج به دست آمده در این مطالعه، 

sPLA2GXIIA  همی اسکورپیوس لپتوروسعقرب(OR295235) 

 564 یدالتون، حاو لویک 21.11 شدهینیبشیپ یبا وزن مولکول 

 آمینه است.اسید 187 یاست که قادر به رمزگذار ORFجفت باز 

باشد که نشانگر ترشحی این توالی حاوی توالی سیگنال پپتید می

 بودن این پروتئین است. 

 

 بندپایان به مربوط cPLA2 پروتئین 11 توالی همترازی. H. lepturus عقرب زهر غده از مشتق شده شاءغ با مرتبط A2 ژن فسفولیپاز پروتئینی یهاتوالی -3 شکل

 . است شده داده نشان( C) هاآن به مربوط یهاتوالی مشخصات و( B) فیلوژنی درخت ،(A) مختلف
Figure 3. Protein sequences of membrane-associated phospholipase A2 gene derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence 

alignment of 11 cPLA2 proteins from different arthropods (A), the phylogeny tree (B) and their corresponding sequence profiles (C) are 

shown. 

 
 sPLA2GXIIA نپروتئی 9 توالی همترازی. H. lepturus عقرب زهر غده از مشتق شده XIIAترشح شونده گروه  A2 ژن فسفولیپاز پروتئینی یهاتوالی -4 شکل

 . است شده داده نشان( C) هاآن به مربوط یهاتوالی مشخصات و( B) فیلوژنی درخت ،(A) مختلف بندپایان به مربوط

Figure 4. Protein sequences of the secreted phospholipase A2 gene of group XIIA derived from the venom gland of the scorpion H. lepturus. 

The sequence alignment of 9 sPLA2GXIIA proteins from different arthropods (A), the phylogeny tree (B) and their corresponding sequence 

profiles (C) are shown. 
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 به مربوط sPLA2G3 پروتئین 9 توالی همترازی. H. lepturus عقرب زهر غده از مشتق شده G3ترشح شونده گروه  A2 فولیپازژن فس پروتئینی یهاتوالی -5 شکل

 . است شده داده نشان( C) هاآن به مربوط یهاتوالی مشخصات و( B) فیلوژنی درخت ،(A) مختلف بندپایان
Figure 5. Protein sequences of G3 secreted phospholipase A2 gene derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence alignment 

of 9 sPLA2G3 proteins from different arthropods (A), phylogeny tree (B) and their corresponding sequence profiles (C) are shown. 

 

 اد.درا نشان  88/7برابر  pIژن  نیخواص ا ییایمیکوشیزیف زیآنال

 یتوال نبی( همپوشانی ٪81و  شباهت ٪47/64درجه تشابه بالا )

 A2 یترشح پازیفسفول XIIAو گروه  sPLA2-GXIIAآمینه اسید

بررسی روابط  (.4مشاهده شد )شکل  C. sculpturatusاز 

ارد ابهت دها نیز با نتایج قبلی مشفیلوژنتیک با استفاده از این توالی

 (.4)شکل 

 لپتروساسکورپیوسیهمهای غده زهر عقرب مجموع، از داده در

های دسترسی )شماره  sPLA2G3سه توالی با شباهت به ژن

OR295229 ،OR295230 ،OR295231 5( یافت شدند )شکل .)

آمده  3ها در جدول جزئیات خواص فیزیکوشیمیایی این توالی

  sPLA2G3پپتید برای هر سه ژن مشابه  سیگنال هایاست. توالی

 3 با ایزوفرم 2(. میزان شباهت ایزوفرم 2جستجو شدند )جدول 

 هایتوالی درصد است. از نظر میزان شباهت این 60حدود 

 %86/42 و %33/43 تنها و هستند معمول غیر A2 فسفولیپاز

 شناخته فسفولیپازهای تریننزدیک به را آمینهاسید شباهت توالی

 group 3 secretory phospholipase A2 isoform X1 از شده

 عقرب به مربوط sPLA2 و زنبور گونه یک به مربوط

 .دارند ترتیب به کوداکراسیآندروکتونوس

 H. lepturus عقرب sPLA2G10 نیو پروتئ cDNA یتوال

(OR295228) ژن  نیکه ا میافتیقرار گرفت. ما در یمورد بررس

 ولیک 15.15 وزن جفت باز و 408 به طول ORF کی یحاو

آمینه را کد اسید 135متشکل از  یدیپپت یدالتون است که پل

بر اساس  بینی شده است.پیش 62/8این پروتئین  pIکند. می

باشد های انجام شده این پروتئین حاوی سیگنال پپتید میبینیپیش

قابل توجه است که و یک پروتئین ترشح شونده است. 

sPLA2G10  مشتق شده از غده زهر عقرب

 توالی را با( %11/54) هتابش یشترینب، لپتروساسکورپیوسهمی

درخت  (.6)شکل  نشان داده است C. sculpturatus عقرب از

های بیشتری با دلیل یافت نشدن توالیها بهفیلوژنیک این توالی

 cDNA هاییتوال ییایمیکوشیزیخواص ف شباهت بالا رسم نشد.

ر عقرب مشتق شده از غده زه hgPLA2 یهازوفرمیا

و  OR295232،OR295233) لپتروساسکورپیوسهمی

OR295234)  یهازوفرمیشده است. ا فهرست 3در جدول 

hgPLA2 x1  تاx3 را کد  آمینو اسید 228تا  227از  یامحدوده

و حاوی  یدیاس کیزوالکترینقطه ا کی یدارا یهمگ ،کنندمی

الایی بین علاوه بر وجود شباهت ب .باشندتوالی سیگنال پپتید می

های های یافت شده این ژن در این مطالعه با توالیتوالی

، ما وجود شباهت NCBIهومولوگ ثبت شده از این عقرب در 

همی اسکورپیوس های این ژن در عقرب بالایی را بین توالی
متعلق به  Phospholipase A2 heteromtoxinبا توالی  لپتوروس

 Scorpionidae; Heterometrusعقربی از خانواده اسکورپیونیده )

laoticus و یک توالی از ژن )Group III heterodimeric 
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phospholipase A2  متعلق به عقربی از خانواده کاراباکتونیده

(Caraboctonidae; Hadrurus gertschi .را گزارش کردیم )

ها در درخت روابط فیلوژنتیک بررسی شده بین این توالی

 (.7ه است )شکل فیلوژنتیک قابل مشاهد

 
 به مربوط sPLA2G10 پروتئین 6 توالی همترازی. H. lepturus عقرب زهر غده از مشتق شده G10ترشح شونده گروه  A2 ژن فسفولیپاز پروتئینی یهاتوالی -6 شکل

 . است شده داده نشان( B) هاآن به مربوط یهاتوالی مشخصات و( A) مختلف بندپایان
Figure 6. Protein sequences of secreted phospholipase A2 gene of group G10 derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence 

alignment of 6 sPLA2G10 proteins from different arthropods (A) and their corresponding sequence profiles (B) are shown. 

 

 

 
 به مربوط hgPLA2 پروتئین 8 هایتوالی همترازی. H. lepturus عقرب زهر غده از مشتق شده hgترشح شونده گروه  A2 ژن فسفولیپاز پروتئینی یهاتوالی -7 شکل

 . است شده داده نشان( C) هاآن به مربوط یهاتوالی مشخصات و( B) فیلوژنی درخت ،(A) مختلف بندپایان
Figure 7. Protein sequences of secreted phospholipase A2 gene of hg group derived from H. lepturus scorpion venom gland. The sequence 

alignment of 8 hgPLA2 proteins from different arthropods (A), the phylogeny tree (B) and the characteristics of their respective sequences 

(C) are shown. 

 

 انواع بین های این مطالعه گزارش شده که اشتراکدر راستای یافته

براین، علاوه. است متفاوت هاآن و جایگاه سلولی PLA2 مختلف

 روی بر سلولی خارج صورت به PAFAو  sPLA2آنزیم  هر دو

 ،iPLA2 و cPLA2 که حالی در گذارند،می اثر غشاء لیپیدهای

 یهااندامک )شامل هدولای غشاهای سلولی درون لیپیدهای

 ,.Vasquez et al)کنند می هیدرولیز را سلولی( درون مختلف

2018). 

 

  کلی گیری نتیجه

 برانگیز چالش بسیار کار بندی فسفولیپازها یکشناسایی و دسته

 ایفا های التهابیبیماری ایجاد که در مهمی است. اما به دلیل نقش

ها و دسته بندی تئین آنهای کدکننده پروشناسایی توالی کنندمی

 هایدرمان پیشرفت ویژه در حیوانات سمی برایها بهآن

بر اساس نتایج  .است ضروریها شناسایی مهارکننده وای مداخله

به دست آمده از این مطالعه، چهار گروه از ابر خانواده فسفولیپاز 

A2 شونده )ترشح ((sPLA2، سیتوزولی (cPLA2)، از مستقل 
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 هیدرولاز استیل پلاکت کننده فعال فاکتور و(iPLA2) کلسیم 

(PAF-AH در غده زهر عقرب ))لپتروساسکورپیوسهمی 

های نوکلئوتیدی و پروتئینی تمام اعضای شناسایی شدند. توالی

 ثبت شدند. NCBIاین چهار گروه در 

 

 PLA2 بالغ  یهاپروتئین مشخصات توالی سیگنال پپتید -2 جدول

Table 2. Characterization of signal peptide sequence of mature PLA2 proteins 

ID Signal Peptide (Sec/SPI) Cleavage site between pos 

PAFA 0 - 

iPLA2 0 - 

cPLA2 0 - 

sPLA2G3Isox1 0.9992 22-23 
sPLA2G3Isox2 0.999 16-17 
sPLA2G3Isox3 0.9985 19-20 
sPLA2G10 0.9974 19-20 
hgPLA2Isox1 0.9993 17-18 
hgPLA2Isox2 0.9992 17-18 
hgPLA2Isox3 0.9955 18-19 

 

 PLA2 غبال یهانیپروتئ ییایمیکوشیزیخواص ف -3جدول 

Table 3. Physicochemical properties of mature PLA2 proteins 

 Name مخفف اسم علمی
 وزن مولکولی

MW 

 آمینهتعداد اسید
Number of a.a. 

 کیوالکترزینقطه ا
PI 

PAFA 25413.74 224 5.13 

iPLA2 69685.59 615 9.50 

cPLA2 13046.94 117 8.31 
sPLA2GXIIA 21111.47 187 7.88 

sPLA2G3Isox1 23681.78 206 6.10 

sPLA2G3Isox2 29395.13 261 4.80 

sPLA2G3Isox3 30830.77 267 8.17 

sPLA2G10 15148.35 135 8.62 

hgPLA2Isox1 25271.26 227 5.13 

hgPLA2Isox2 25278.25 227 5.13 
hgPLA2Isox3 26165.49 228 5.18 

PAFA: platelet-activating factor acetylhydrolase 

iPLA2: calcium-independent phospholipase A2 

cPLA2: cytosolic phospholipase A2 

sPLA2GXIIA: group XIIA secretory phospholipase A2-like 

sPLA2G3: group 3 secretory phospholipase A2 

sPLA2G10: group 10 secretory phospholipase A2 

sPLA2-isox1: secretory phospholipase A2 isoform X1 

sPLA2-isox2: secretory phospholipase A2 isoform X2 

sPLA2-isox3: secretory phospholipase A2 isoform X3 

Naa: Number of amino acids 

MW: Molecular weight 

PI: Isoelectric point 

  سپاسگزاری

دانشگاه کشاورزی و منابع طبیعی خوزستان برای در خاتمه از 

محترم موسسه  های این تحقیق و همچنین از همکارانتامین هزینه

و دانشگاه کشاورزی و سازی رازی اهواز  تحقیقات واکسن و سرم

اند  که در انجام این تحقیق همکاری داشتهوزستان منابع طبیعی خ

 .آیدبه عمل می یارزکمال تشکر و سپاسگ
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