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 چکيده
مکد    (EAE) مالتیپل اسکلروزیس یک بیماری خودایمنی سیستم عصبی مرکزی است. آنسفالومیلیتیس آلرژیکک تجربکی   سابقه و هدف:

را  TNFαتوانسته است بیکان فکاکتور التهکابی     (BV)عسل با توجه به اینکه در مطالعات قبلی زهر زنبور  .باشدمی MSمناسبی برای بیماری 

 به کار رود.   MS، جهت درمان 6کاهش دهد، در این مطالعه فرض بر این بود که زهر زنبور بتواند با کاهش سطح سرمی اینترلوکین 

روز پکس از   9هکای بیمکاری   . اولین نشانهندشد ایمیونیزه و ادجوانت کامل فروند ها با امولسیون نخاع خوکچه هندیرت مواد و روشها:

هکای القکا   های مورد آزمایش به چهار گروه تقسیم شدند: گروه کنتر ، گکروه تجربکی او  شکامل رت   ایمیونیزه شدن نشان داده شد. رت

گرم در هر کیلکوگرم  میلی 4القا شده با درمان  هایشامل رتگرم در هر کیلوگرم وزن بدن، گروه تجربی دوم میلی 2شده و درمان شده 

بکه رو  اییکزا     6ILوزن بدن و گروه شم. علائم کلینیکی در هر روز درمان بررسی شدند. همچنین سکرم خکون جهکت بررسکی سکطح      

ها از آزمون لیل آماری دادهتح جهت تجزیه و جهت بررسیهای بافتی استخراج شد.نیز آوری شد. بافت مغز حاصل از هر چهار گروه جمع

one-way ANOVA استفاده شد  . 

میزان التهاب بافت عصکبی  BV  ائوزین نشان داد که در گروههای تیمار شده توسط-آمیزی هماتوکسیلیننتایج حاصل از رنگ ها:يافته

در گروههای درمان شکده  لیتر( و کاهش آن میلی بر پیکوگرم 402) در گروه شم 6ILیابد. نتایج تست اییزا نیز افزایش سطح کاهش می

 .گرم زهر زنبور( را نشان دادمیلی 4و  2لیتر برای گروههای درمان شده توسط میلی بر پیکوگرم 00 و 202)به ترتیب 

شود. همچنکین نشکان داده شکد    رت می EAE در مد  6IL موجب کاهش سطح سرمی سیتوکاین BVرسد که به نظر می: گيرینتيجه

د اثرات زهر زنبکور در مبتلایکان بکه    شویابد. بنابراین توصیه میعلائم کلینیکی بیماری کاهش می BVکه در حیوانات تیمار شده توسط 

MS .نیز مورد بررسی قرار گیرد 
 

 6ILآنسفالومیلیتیس آلرژیک تجربی، مالتیپل اسکلروزیس، زهر زنبور عسل،  واژگان کليدی:

 لطفاً به این مقاله به صورت زیر استناد نمایید:
Yaghmaei P, Nabiuni M, Mahdavi M, Mehrvarz T, Nazari Z. The effects of honey bee venom on the serum 

interleukin 6 level in EAE Lewis rats; a model for the study of multiple sclerosis. Pejouhandeh 2013;18(2):69-75. 
 

 3مقدمه
MS  ککه بکا    اسکت یک بیماری مزمن سیستم عصبی مرکزی

(. 2مولتی دمیلینه شدن التهابی و نقصان میلینی همراه است )

 سکالگی فکرد را گرفتکار     40-20در سکنین   این بیماری معمویً

                                                 
بزرگکراه   یانتهکا  پونکک،  تهکران،  ؛طاهره مهررورز  ل مکاتبات:وؤمس نويسنده*

؛ تلفکن:  دانشککده علکوم   قات،یواحد علوم تحق یدانشگاه آزاد اسلام ،یاصفهان یاشرف

 fm7377@yahoo.comپست الکترونيك: ؛ +6656252-924-90

 
دهد که ایجاد خکودایمنی  های اخیر نشان می(. یافته4کند )می

ژنتیککی بسکتگی دارد    در افراد به ترکیبی از عوامل محیطکی و 

(1 .)MS   باعث اختلا  در عملکرد حسی و حرکتی، اتونومیکک

 TCD4+ هککای گککردد. سککلو  و درک عصککبی شککخ  مککی  

(. 2د )نک حوری را در پکاتوژنز بیمکاری دار  نقش م ،خودواکنشگر

اختصاصی علیه  Tهای اغلب مطالعاتی که برای شناسایی سلو 
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MBP (myelin basic protein )  و یکا(proteo lipid protein) 

PLP هکا  دهنده افزایش تعداد این سلو اند، نشانصورت گرفته

به نظر  باشند.در مقایسه با افراد سالم می MSدر افراد مبتلا به 

رسد که عوامل دیگری همچون ایمنی ذاتی و افزایش بیکان  می

هککای کمککک تحریکککی و افککزایش ترشککح     برخککی مولکککو  

در فعا  شدن و افزایش تعداد ایکن   التهابیپیشهای سیتوکاین

(. در آنسفالومیلیت تجربی تأکید بر روی 5) ثر باشدؤها مسلو 

گیر هستند اری درکه با بیم استکترهای نوروایمنولوژیکی اکار

هککا و کموکککاین ،هککاتککوان سککیتوکاین کککه از آن جملککه مککی 

توان به می راها (. سیتوکاین2های چسبنده را نام برد )مولکو 

و التهابی تقسیم نمکود. چنکین اسکتنتاج     التهابیپیشدو شکل 

 Th1یک بیماری خودایمن بکا الگکوی    MSشود که بیماری می

مربوطه، در تشدید علایم و بکروز   های التهابینیبوده و سیتوکا

( نقش 6IL) 6(. اینترلوکین 6ای دارند )ضایعات، نقش برجسته

(. بررسککیها 0ثری در پککاتوژنز آنسککفالومیلیت تجربککی دارد )ؤمکک

در کاهش اثرات آنسکفالیت   6ILبادی ضد اند که آنتینشان داده

سکیتوکاینی   6ILثر اسکت.  ؤ( در مو  مک EAEآلرژیک تجربی )

های خودایمنی ین عملکرد در سیستم دفاعی بیماریددارای چن

 القکا تواند پاسخ فاز حاد کبدی را در جهکت  است. همچنین می

ککه از   2ILو نیز ترشکح   Bهای ها از سلو تولید ایمنوگلوبولین

توسکط   6ILمیسکر سکازد.   را  شودحاصل می Tهای رشد سلو 

 شکود. ها در سیستم ایمنکی تولیکد مکی   ها و مونوسیتلنفوسیت

در  EAEمدارکی نیز دا  بکر نقکش ایکن سکیتوکاین در مکد       

دهکد  است را نشکان مکی   MSهای لوئیس که مد  شبیه به رت

هکای حیکوانی در   در مکد   6IL(. نقش تکرانس سکیگنالینگ   0)

در بیماریهکای التهکابی ماننکد التهکاب صکفا ،       in vivoشرایط 

آرتریت روماتوئید و سرطان روده بزرگ نشان داده شکده اسکت   

های لکوئیس القکا شکده    در رت MBPدر فعالیت  6IL(. نقش 9)

EAE  در مد  فعا   .شده استنشان دادهEAE-MBP ه چاگر

 هکای ای در سکلو  تواند نقش عمدهنمی 6ILترانس سیگنالینگ 

T باشد، ولی نقش محوری و اساسی را در تولیکد   داشتهTh17 

 MS(. بسیاری از مفاهیم فعلی مکا در مکورد بیمکاری    20دارد )

های محققین در مد  حیوانی این بیماری مربوط است به یافته

شناسیم. که ما آن را تحت عنوان آنسفالیت آلرژیک تجربی می

رگکو   با واکسیناسیون خ 2005اولین بار در سا   EAEمد  

سالم با نخاع خرگو  مبتلا به هاری توسط لوئی پاستور ارائکه  

یک مد  مناسب برای بررسکی شاخصکهای    EAE(. 22گردید )

باشد ککه در ایکن مکد  حیکوان در     می MSالتهابی در بیماری 

 القاهای میلینی و ژنبر علیه آنتی Tهای معرض مستقیم سلو 

 ( حاویBVزنبور عسل )(. زهر 24گیرد )دمیلیناسیون قرار می

هککا و پپتیککدهای مختلفککی نظیککر ملیتککین، آپککامین،  پککروتنین

قکوی   هیالورونیداز است که یک تحریک کنندهو  ،2Aفسفولیپاز 

(. ایکن مکاده بکا بکای     21) باشکد سیستم دفاعی جاندار هدف می

توانکد تکأثیر بسکزایی در    بردن سطح کورتیکواسکتروئیدها، مکی  

ترشکح   القکا همچنین بکا   .داشته باشددرمان بیماریهای مفاصل 

ها از غدد فکو  کلیکه تکأثیر ضکد التهکابی خکود را       آمینکاتکو 

در تخفیکف دردهکای    BV(. اگر چه تزریک   22) کنداعما  می

ثر است؛ ولی مدارکی نیز ؤتونیک و افزایش حساسیت به درد م

ضککد دردی ایککن ترکیککب در   التهککابی و دا  بککر اثککرات ضککد 

 وجود دارد. واکنشهای التهابی 

و التهکاب و   EAEدمیلیناسکیون بکه رو     القادر این مطالعه 

 التهکابی پکیش تأثیرگذاری زهر زنبور عسل بر میزان سکیتوکین  

6IL     .در تحقیک   ایکن در سرم خون مورد بررسکی قکرار گرفکت 

 زیسکتی  علکوم  دانشککده  تککوینی  سکلولی  تحقیقاتی آزمایشگاه

 حیوانکککات پکککرور  و تکثیکککر مرککککز و خکککوارزمی دانشکککگاه

انجککام  90-92سککا  تحصککیلی  در دانشککگاه ایککن آزمایشککگاهی

   .گرفت
 

 مواد و روشها
 شکامل  به رو  تجربی و جامعه مکورد بررسکی   حاضر تحقی 

رت ماده نژاد لوئیس تهیه شده از شرکت داروپخش بکه   سر 20

ها با نخکاع خوکچکه هنکدی )تهیکه     . رتبود گرم 200±40وزن

کرج(، و ادجوانت کامل فرونکد   سازی رازیسسه سرمؤشده از م

(CFA ,Sigma F5881 که حاوی مایکوباکتریاهای کشته شده )

باشکد ایمیکونیزه شکدند. در ابتکدا     در امولسیون آب و روغن می

نخاع خکارج  . های هندی توسط کلروفورم بیهو  شدندخوکچه

نخاع برای ادامه  .شده در پتری دیش حاوی سالین گذاشته شد

غلظکت   .انتقکا  داده شکد   -20یقه به دمای دق 25کار به مدت 

هکای کامکل فرونکد تجکاری     مایکوباکتریوم موجود در ادجوانکت 

mg/ml 2    حکداقل بکه    داسکت ککه آن را بایکmg/ml 2  .رسککاند

توسط  و به نخاع اضافه شد 2:2ادجوانت تغلیظ شده به نسبت 

سکپس  . دقیقه با همدیگر مخلوط شدند 10هموژنایزر به مدت 

 ml 4/0ه هر مو  به صورت زیرجلدی به میکزان  این ترکیب ب

 تزری  شد.  

در مطالعککات انجککام گرفتککه از روشککهای متفککاوتی بککرای      

استفاده شده است. در همه  EAE ت بیماری دردبندی شدرجه

 این روشها، درجه بیماری هریک از گروهها در آن روز، عبکارت 

ست از میانگین شدت بیمکاری در تمکام موشکهایی ککه در آن     ا

اخکتلا  در حرککت   ، (0گروه قرار دارند. عدم ابتلا به بیمکاری ) 

فلجی یک  ،(1) اختلا  در راه رفتن ،(4) فلج شدن دم، (2) دم
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 02/ و همکارانی غمائی چهریدکتر پر                                                                                  2194 خرداد و تیر، 94پی در، پی4شماره 

 (.0) مرگ و (6) فلج کامل دست و پا ،(5) فلج هر دو پا ،(2) پا

هکر روز موشکها    ؛ سپسشودروز صفر در نظر گرفته می القاروز 

علائکم   شود.مییکی آنها ثبت به دقت توزین شده و علائم کلین

بیماری از روز نهم مشاهده شد؛ که اولین علائم بکا اخکتلا  در   

اجکازه داده شکد ککه     .حرکت دم و فلج شدن دم همکراه اسکت  

 10ها مشکاهده شکود؛ سکپس    علائم کلینیکی در اکثریت مو 

 سر مو  در سه گروه جای داده شدند:

د؛ علائکم هکم   شک  القکا گروه شم: گروهی که در آنها بیمکاری  -

 ظاهر شد ولی تنها سالین دریافت کردند.

بکه   و شکد  القکا گروه تجربی او : گروهی که در آنها بیماری -

زنبککور محلککو  در نرمککا   محلککو  زهککر ml 4/0 روز 20مککدت 

دریافکت  بکه صکورت درون صکفاقی     mg/kg 2سالین با غلظکت  

 .نمودند

شکد؛ پکس    القاگروه تجربی دوم: گروهی که در آنها بیماری  -

زنبور محلو  در  زهر ml 2/0با  روز 20به مدت  از ظهور علائم

به صورت درون صفاقی تیمکار   mg/kg 4نرما  سالین با غلظت 

 شدند.

گروه کنتر : گروهی که القا نشدند و تفاوت آنها با گروه او   

 این است که سالین دریافت نکردند.

ه و تکوزین شکد  ، القاروز  20طی تمامی گروهها به طور روزانه 

 روز صفر در نظر گرفته شد. القاروز . با هم مقایسه شدند
 

 در سرم خون به روش الايزا 6ILبررسي سطح 

حیوانکات بکا هیدروکلریکد     القکا در روز بیست و یککم پکس از   

گکککککزیلن  ( و هیدروکلریکککککدmg/kg 240-200کتکککککامین )

(mg/kg 42       .بیهو  شکده و از قلکب آنهکا خکون گرفتکه شکد )

های خکونی گرفتکه شکده در دسکتگاه سکانتریفوژ بکا دور       نمونه

دور در دقیقه قرار داده شد تکا سکرم آن بکرای تکنیکک      4500

بککه منظککور تعیککین سککطح از ایککن تکنیککک اییککزا جککدا شککود. 

تعیین شاخ  بکرای پاسکخ    در نتیجهدر سرم و  6ILسیتوکاین 

بکا شکماره    این مطالعه از کیت اییزا در .استفاده شد 1Thمسیر 

 6گیری سطح سرمی اینترلکوکین  برای اندازه DY506کاتالوگ 

سکنجش   در .گردید استفادهو مطاب  باپروتوکل شرکت سازنده 

بکادی  آنتکی ، باشدفو  که از نوع ساندویجی آویدین بیوتین می

توسکط   شکود و پکس از بلاکینکگ   کف پلیت کوت مکی  6ILضد 

(Bovin Serum Albumin )BSA،    اسکتانداردهای مربکوط بککه

 6ILبادی بیوتینه ضکد  آنتیدر مرحله بعد ؛ شودمیکیت اضافه 

اضککافه  HRPو در نهایککت محلککو  اسککترپتوآویدین متصککل بککه 

پس از مراحل شستشو و افکزودن سوبسکترا واککنش     و شودمی

نکانومتر توسکط    250شود. نتایج در طو  مکوج  رنگی ایجاد می

خوانده  ELISA readerمتر توسط نانو 250نتایج در طو  موج 

شد. نتایج بعد از تهیه نمودار اسکتاندارد، بکرای تعیکین غلظکت     

 سیتوکاین در هر یک از چاهکها مورد ارزیابی قرار گرفت.
 

 بررسيهای بافتي

ج نمکودن از جمجمکه   رمغزها پکس از خکا   ،برای بررسی بافتی

سکازی و برشکهای بکافتی بکه     برای ادامکه ککار و مراحکل آمکاده    

هکا بکا   . نمونهندانتقا  داده شد %20های حاوی فرمالین فالکون

متکری در مقکاطع مختلکف    میلی 4-1تیغ بیسوری به برشهای 

 T.P هکا در دسکتگاه  نمونهسپس دند. شگذاری تقسیم و شماره

(tissue processor)  .ترتیکب  سکتگاه بکه  دایکن   قرار داده شکدند

یک ، الککل غلکیظ،    ها را در محلولهای فرمکالین، الککل رق  نمونه

هکا از  نمونکه سکپس  کنکد.  ور مکی گزیلل و پارافین مذاب غوطکه 

در قالبهای آلومینیومی قکرار داده  و پارافین مذاب خارج گشته 

بکا اسکتفاده از    . پس از آنگشتندگیری و با پارافین قالب ندشد

 کککه دسککتگاه میکروتککوم قالبهککای پککارافینی بککر  داده شککدند

ها ابتدا در فکور  میکرون است. یم 1-2ضخامت این برشها بین 

درجه و سپس در گزیلکل قکرار داده شکدند تکا بقایکای       00-60

ها در الککل قکرار داده شکدند تکا     پارافین خارج شود. سپس یم

ها ابتکدا  یم ،آمیزیگزیلل از روی یم پاک شود. به منظور رنگ

 با ائوزین رنگ شدند.با رنگ هماتوکسیلین، و پس از شستشو 
 

 آناليز آماری

هکای گکروه   تحلیل آماری جهکت مقایسکه داده   برای تجزیه و

ی آزمکون آمکار   و SPSS17 افکزار نکرم  کنتر ، شکم و تجربکی از  

one-way ANOVA    مقکادیر  اسکتفاده شکد وp   05/0کمتکر از 

افکزار  نکرم  بوسیلهنمودارهای مربوطه  . سپسدار تلقی شدمعنی

EXCEL رسم گردید. 
 

 هايافته
 بررسي شدت بيماری در گروههای مختلف

های لوئیس ایمیونیزه شده با ترکیب نخاع خوکچه هندی رت

، التهکاب و علائکم اولیکه    EAE و ادجوانت کامل فروند در مکد  

کلینیکی را نشان دادند. شروع علائم بیماری در روز نهکم پکس   

بود که با اختلا  در حرککت دم آغکاز شکد. در روزهکای      القااز 

روز از شکروع علائکم( اوج بیمکاری     2تا  1) القاپس از  24- 21

مشاهده شد که در این زمان موشکها از هکر دو پکا فلکج شکدند.      

یکککی از  .داشککتند g40±200هککای مککورد اسککتفاده وزن  رت

باشد که تکوزین روزانکه   شاخصهای این بیماری کاهش وزن می

نسبتاً ککاهش   القاآنها نشان داد که وزن اکثریت موشها پس از 

گروه کنتر  هیچیکک از علائکم بیمکاری را نشکان نکداد.       .یافت

های گروه شم نسبت به سایر گروههکای تیمکار در مراحکل    رت
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بایتری از بیماری قرار داشتند و همچنین مدت زمان بیشتری 

بکود ککه حیوانکات    د. ایکن در حکالی   ادنداز بیماری را نشان می

 بسیار پایین بیمکاری بکاقی ماندنکد    گروه تجربی دوم در مراحل

 (2)نمودار 
 

شده و درمان شرده   القاهای نتايج حاصل از توزين رت

 :BVبا 

نشکان داده   4ها در روزهای تیمار در نمودار نمودار توزین رت

ها وارد فاز بیماری شکدند،  رت القاشده است. از روز نهم پس از 

وزن  (گروهکی ککه دسکت نخکورده بکاقی ماندنکد      )گروه کنتر  

 القکا که بیماری در آنها )طبیعی خود را حفظ کردند. گروه شم 

کمتکرین وزن را   (شد، اما تنها نرمکا  سکالین دریافکت کردنکد    

نسکبت بکه    BVکه گروههای تحت تیمکار بکا    داشتند. در حالی

نشککان دادنککد. در میککان گروههککای  گککروه شککم افککزایش وزن را

را  BVاز  mg/kg 4گککروه تجربککی دوم کککه غلظککت    ،تجربککی

دریافت کرده بود، نسبت به گروه شم و گکروه تجربکی او  وزن   

دهنده وابسته بکه دوز بکودن اثکر    که نشان تری را نشان دادبیش

BV باشدمی. 
 

 بررسيهای هيستولوژيك

بکه  میکروسککوپی   برشکهای سازی بافتی و تهیکه  پس از آماده

آمیکککزی بکککه رو  از مغکککز، رنکککگمیککککرون  1-2ضکککخامت 

هماتوکسیلین و ائوزین انجام شد. بررسی بخش عصکبی نشکان   

شکود و  بیماری، التهاب و دمیلینه شدن دیده مکی  القاداد که با 

با پیشرفت بیماری، این دمیلینه شکدن بخکش بیشکتری را بکه     

رآینکد رمیلینکه   این در حالی بود ککه ف  .دهدخود اختصاص می

 (.2 )شکل مشاهده شد BVشدن در گروههای تحت تیمار با 

 

 
 

 ،(زهرزنبور mg/kg 2با درمان تحت و القاء، 1exp)او   تجربی گروه شامل مورد مطالعه گروههایبه تفکیک  علائم کلینیکی برحسب روزهای پیگیری ونمودار شدت  .2 نمودار

(، گروه شم و گروه کنتر . گروه شم نسبت به سایر گروههای تیمار مرحله بایتر بیماری و مدت زمان بیشتری از زنبور زهر mg/kg 4با درمان تحت و القاء، 2exp)دوم  تجربی گروه

 Mean±SD  .دهد. گروه تجربی دوم نیز در مراحل بسیار پایین بیماری باقی ماندبیماری را نشان می

 

 
 القاء) او  تجربی گروه ،زهر زنبور تیمار شده با گروهکنتر ، مورد مطالعه شامل گروه گروههای  بر اساس روزهای پیگیری به تفکیک حیوانات برحسب گرم ومقایسه وزن  .4 نمودار

در  ،کمترین وزن را داشتند (نرما  سالین )القا بیماری و دریافت گروه شم. (زنبور زهر mg/kg 4با درمان تحت و القاء) دوم تجربی گروه ،(زهرزنبور mg/kg 2با درمان تحت و

 Mean±SD. که گروه تجربی دوم نسبت به گروه تجربی او  و گروه شم وزن بیشتری را نشان دادند ، به طورینمودها جلوگیری از کاهش وزن رت زهر زنبوربا حالیکه تیمار 
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 01/ و همکارانی غمائی چهریدکتر پر                                                                                  2194 خرداد و تیر، 94پی در، پی4شماره 

 

 به روش الايزا 6ILنتايج حاصل از بررسي سطح 

به  6IL التهابیپیشسطح سرمی سیتوکاین ای بررسی مقایسه

در گروههککای مختلککف کنتککر ، شککم و همچنککین  رو  اییککزا 

 . نشان داده شده است 1در نمودار  BVگروههای تیمار شده با 

 

6IL  دهکد و ایکن   کاهش بیشتری را نشان می دومدرگروه تیمار

به صورت وابسته بکه دوز  نتایج نشان داد که تیمار با زهر زنبور 

 .شودباعث کاهش سطح این مارکر می

 

 
گروه بیمار  :D، زهر زنبور mg/kg 2با شده تیمار  گروه بیمار :Cگروه شم. : B .(بدون القا)کنتر   هگرو :Aائوزین از بافت مغز. -آمیزی هماتوکسیلینرنگ: فتو میکروگراف 2 شکل

در گروه شم میزان میلین به شدت کاهش یافته است، در  ،دهد. همانطور که در شکل نشان داده شده است. پیکان بخشهای میلینی را نشان میزهر زنبور mg/kg 4با شده تیمار 

 است. حالی که پس از تیمار با زهرزنبور میزان رمیلینه شدن افزایش یافته

 

 
 القکا القا و تزری  سالین(، گروه تجربی او  ))گروه شم  (،زهر زنبور تزری  و القا )بدون کنتر  های مورد مطالعه شامل گروهگروهبرحسب  6 مقایسه سطح سرمی اینترلوکین: 1 نمودار

میکزان  در مکورد  >p 002/0بکا  داری را (. نتکایج ایکن بررسکی تفکاوت معنکی     زهر زنبکور  mg/kg  4تحت درمان باو  القاگروه تجربی دوم ) و (،زنبور زهر mg/kg  2تحت درمان باو 

انکد نسکبت بکه    درمان شدهزنبور  زهرکه اختلاف این مارکر مولکولی در گروههایی که با  حالی ، دردهدگروه شم نسبت به گروه کنتر  نشان می هایدر سرم خون رت 6 اینترلوکین

 Mean±SD دار نیست.گروه کنتر  معنی

 بحث

توانکد موجکب   در این تحقی  نشان داده شد که زهر زنبور می

هکای پکیش التهکابی در    سکیتوکاین  شکود.  6کاهش اینترلوکین

ای نقش برجسته  MSدر بیماری تشدید علایم و بروز ضایعات 

 اشکاره ککرد ککه      6ILو  17ILتوان بکه  دارند که از آن جمله می

 
ای در خصکوص اهمیکت   ظرف سالهای اخیر تحقیقات گسکترده 

. در (25) انجککام شککده اسککت  MSدر پککاتوژنز بیمککاری   هککاآن

در سکطح   التهکابی پکیش های سیتوکایناین  ،واکنشهای التهابی

نخکاع   اسکتفاده از ادجوانکت فرونکد و    د ونک بابسرم افزایش مکی 

***
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منجککر بککه ، MSبککا تقلیککد از بیمککاری  EAEدر مککد  خوکچککه 

در سکالهای اخیکر در مطالعکات    . گرددمیها یرات سیتوکاینتغی

ایجکاد   ،هکای لکوئیس  در رت EAEبا اسکتفاده از رو   مختلفی 

همسکو   حاضر کهپژوهش در  (.25-20شده است ) القابیماری 

حیوانکات مبکتلا درجکات    در  گذشته صورت گرفت،با تحقیقات 

هکم در  متفاوتی از تخریب میلین دیده شد. این آثکار التهکابی،   

نخاع و هم در مغز وجود داشت و همراه با علایم ظکاهری فلکج   

از روز نهم پس از القا علائکم  که  طوریه ب ،دبروز نموا هدر اندام

در  د.ها با اختلا  در حرککت دم آغکاز شک   شروع بیماری در رت

فلج شدن  اختلا  در حرکت دم، ،های آتی به فلج شدن دمروز

در گروه شم ککه نخکاع    ایجاد شد.پا  دو فلج شدن هر یک پا، و

خوکچه و ادجوانت کامل فروند را دریافکت ککرده بودنکد حتکی     

هکا  شد، در این گروه رتاختلا  در حرکت دستها نیز دیده می

گکرم   215-220حتکی بکه وزن    به شدت کاهش وزن داشکته و 

همککاران در   ین نتایج با تحقیقات اشکنایدر و که ا رسیده بودند

 هایسیتوکاین پروژه این در .(20داشت )مطابقت  4009سا  

  همچنکین  و زنبکور  زهکر  با تیمار تحت شده القا هایرت سرمی

 بکه  نمودنکد  دریافکت  سالین نرما  تنها که ایشده القا هایرت

 هکای سیتوکاین که داد نشان نتایج. شد گیریاندازه اییزا رو 

 بکه  ،یابکد مکی  ککاهش  درمکان  تحکت  گروههای در التهابیپیش

 زهککر میککزان کککه دوم تجربککی درگککروه 6IL سککطح کککه طکوری 

 را بیشکتری  کاهش( mg/kg 4) بودند کرده دریافت را بیشتری

 شده برده کاره ب BV که دارد وجود احتما  این. دهدمی نشان

 یهکا سکیتوکاین  سکطح  ککاهش  بکا  4 و 2 تیمکار  گروههای در

 هکا رت در را نرمکا   حالکت  بکه  برگشت خون سرم التهابیپیش

 دوم مرحلکه  همان در 4 تیمار هایرت بنابراین و ساخته میسر

 بکه  دیگکر  گروههکای  ککه  درحکالی  ماندند، باقی علائم کلینیکی

 ککه  شم گروه هایرت در که طوری به ،رسیدند بایتری مراحل

 تنهکا  و بودنکد  ادجوانکت  و نخکاع  هموژن ترکیب کننده دریافت

. در رفتنکد  پکیش  بیمکاری  6 مرحلکه  تکا  کردند، دریافت سالین

هککای بنیککادی عصککبی پتانسککیل    سیسککتم عصککبی سککلو   

ی هکا سلو تمایز به انواع خاصیت داشته و  گیخودتجدیدشوند

مطالعکات حکاکی از آن   (. 29)باشند گلیالی و نورونها را دارا می

پیکروی  Th1 که از الگوی  التهابیپیشی هاسیتوکایناست که 

و  ههکای چندتوانک  را در سکلو   زایکی نکورون  تکثیکر و  ،کنندمی

این بکین   در(. 40د )ندهکاهش میساز عصبی های پیشسلو 

6IL  مهکاجرت   ی کلیدی در مهکار تکثیکر و  هاسیتوکاینیکی از

ایکن سکیتوکاین سکبب     .باشکد ی بنیکادی عصکبی مکی   هاسلو 

شکرایط  شده و بکا عبکور از ایکن سکد     تخریب سد خونی مغزی 

و  Imitola سکازد. مکی ها فراهم پتوز را برای الیگودندروسیتوآپ

 التهابیپیشی هاسیتوکاینبه بررسی  4005 همکاران در سا 

های لوئیس آنسفالومیلیت تجربکی پرداختنکد و افکزایش    در رت

   (.26) نشان دادند MSرا در بیماری  هاسیتوکایناین 

ستفاده از سموم طبیعی در درمان بعضی امراض از دیکر زمکان   ا

داشته و در این میان زهر زنبکور  ریشه در فرهنگ و تمدن بشری 

ترکیکب   دو A2فسکفولیپاز   ملیتکین و  .ای داردعسل جایگاه ویژه

طور عمومی نقکش مهمکی در سکوز ،     که بههستند، BVاصلی 

 ،شکواهد  ،در مجموع .(42کند )و واکنشهای آلرژیک ایفا می درد

چکه در   چکه در مطالعکات حیکوانی و   را  BVوابسته به دوز بودن 

دهنکد و همچنکین مطالعکات نشکان     نشکان مکی   سکلولی های رده

جکای   را بکر کمکی  اثکرات جکانبی    BV اند که درمان توسکط داده

ککه تیمکار بکا     نیز نشان داده شد 4020در سا   .(44) گذاردمی

BV  نظیکر   التهکابی پکیش ی هاسیتوکاینموجب کاهش TNFα و

(. بکه  41گکردد ) می Acne vulgaris در بیماری 2و 0اینترلوکین 

 نظکر  در بایکد  MS بیماری به هایافته تعمیم خصوص هرحا ، در

 است MS برای شده شناخته مد  یک EAE چند هر که داشت

 عدم مانند ،باشدمی نیز نواقصی دارای شد ذکر که همانگونه ولی

relapsing دمیلینکه  انسکانی  گروههکای  در ولکی  ها،رت در مجدد 

 رسکد مکی  نظکر ه ب .ماندمی باقی مزمن طور به relapsing و شدن

 MS بکه  EAE بیمکاری  از آمکده  دست به هایداده تعمیم در که

 کنیم.   اعما  بیشتری ملاحظات باید

 

  گيرینتيجه
 توان در دو بخش مطالعکات بکافتی و  حاضر را می پژوهشنتایج 

نشکان داد ککه    سکرمی سرمی مورد ارزیکابی قکرار داد. مطالعکات    

گروههای تیمار سطح سرمی سیتوکاین پکایینتری را نسکبت بکه    

بکای   و BVبه علت عدم دریافت و در گروه شم گروه شم داشتند، 

ه . بنکابراین بک  خیر بیشتری همراه بکود أترمیم با ت 6ILبودن سطح 

تواند به عنوان یک فکاکتور ضکد التهکابی در    می BV رسدمی نظر

 کننکده ییکد  أهای بافتی نیز تیافته .ایدعمل نم EAEدرمان مد  

در این مطالعه با توجه به تمام قراینی که در بای  همین ادعاست.

گیر بودن ایکن بیمکاری بکا الگکوی     درمطرح شد و نیز با توجه به 

و برجسته بودن نقکش کلیکدی    Th1 التهابیپیشهای سیتوکاین

6IL توان این احتما  را داد می ،در تخریب و آسیب بافت عصبی

گشته،  التهابیپیشهای سبب کاهش سیتوکاین BVکه تیمار با 

 .دشو های عصبیسلو سبب افزایش خود تجدید شوندگی   و

 

 تشکر و قدرداني

نامه کارشناسی ارشکد در آزمایشکگاه   الب پایانقاین تحقی  در 

تحقیقککاتی سککلولی تکککوینی دانشکککده علککوم زیسککتی دانشککگاه 
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خوارزمی و مرکز تکثیر و پکرور  حیوانکات آزمایشکگاهی ایکن     

دانشگاه انجام شکده ککه از حمایتهکای مکدیریت ایکن مرککز و       

 .نمایددانشکده علوم زیستی صمیمانه سپاسگزاری می
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