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 مقدمه 
زنبور عسل   استزهر  ترکیباتی  بیوشیمیایی    دارای  و  بیولوژیکی  فعالیت  ن،  بنابرای.  داردکه 

های  د در درک جنبهتوانررسی خواص بیوشیمیایی آن می ور عسل و بسازی زهر زنب خالص 

بر    Apis melliferaزهر زنبور  تاثیرات بیوشیمیایی  درمانی آن مفید باشند. در مطالعه حاضر،  

 مورد بررسی قرار گرفت.   های آزمایشگاهیروی خون و کبد موش 

   هاروش  و مواد
-Gکروماتوگرافی سفادکس  زهر با    و  گردید  تعیین  Apis mellifera  خام  زهرمقدار پروتئین  

سازی    50 پروتئینی  خالص  پروفایل  بررسی  جهت  فراکسیونشد.  و   SDS-PAGE  ،هازهر 

گروه کنترل    یكدر  ،  آزمایشات بیوشیمیایی  .شدبررسی  زهر    انجام گرفت. فعالیت همولیتیك

ق دُزهای مختلف  )با تزریآزمایشی    وه گرسه  و  (  و بدون تزریق زهر  )با رژیم غذایی معمول

 .  صورت گرفتزهر(  
 ها یافته

پیك بزرگ    سهدهنده  کروماتوگرام نشان   بدست آمد.  mg/ml  1/4حدود  ،  مقدار پروتئین زهر

با انجام الکتروفورز، مشخص شد که    .دهدزهر زنبور را تشکیل می   %50ملیتین حدود  بود و  

ترکیب دارای  مولکولی  زهر  وزن  با  شاکیلو  90تا    3اتی  ملیتین،  دالتون  فسفولیپاز،  مل 

را در غلظت    ملیتین 50HD،  آزمایش همولیتیكباشد.  هیالورونیداز، فسفو مونواستراز اسید می

µg/ml   5/0  آزمایشی    گروه سه  گروه کنترل و ، بر روی  آزمایشات بیوشیمیایی  .مشخص کرد

ننده بیشترین رود، گروه دریافت کینشان داد که هر چه دُز زهر در سه گروه آزمایشی بالا م

( نسبت به گروه کنترل بالاترین میزان کاهش در سطح پارامترهای  mg/ml  1/0دُز زهر )

 دهد.سرمی را نشان می 
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 مقدمه 

سنتی ادوار گذشته بخصوص در درمان  زهر زنبور عسل در  

  مانند های مختلفی  در درمان بیماری  اروهمواره به عنوان د

دردهای   کاهش  جهت  همچنین  و  روماتویید  آرتریت 

می قرار  استفاده  مورد  استعضلانی  این    (.2  ،1)  .گرفته 

بی مایع،  ترکیبی    18حاوی    که  است  اسیدی  و  رنگزهر 

  زیستیهای  آمین  و  پپتیدها  ها،آنزیم  مانند  متفاوت  ترکیب

باشد. مهمترین پپتیدهای موجود در زهر زنبور ملیتین، می

سل   ماست  کننده  دگرانوله  پپتید  و  آدولاپین  آپامین، 

آنزیم  هستند از  میو  آن  در  موجود  به  های  توان 

  نفریناپی  و   نهیستامی  همچنین  .اشاره نمود  2A فسفولیپاز

  برد  نام  عسل  زنبور  زهر  زیستیفعال    هایآمین  توانمی  را

(3، 4 .) 

های متعددی تشکیل شده که  بخش فعال زهر از پروتئین

انعقادی دارند و در    گردند، خاصیت ضد موجب التهاب می

علم   توجه    داروشناسیپزشکی،  مورد  داروسازی  صنعت  و 

ز(6  ،5)  اندگرفته   قرار ترکیبات  و مکانیس.  آنههر  عمل  ا  م 

به روشدر سال عدم دسترسی  دلیل  به  های  های گذشته 

بود.   مانده  ناشناخته  تحلیل،  و  تجزیه  جهت  مناسب 

آن   فسفولیپازی  آنزیم  فعالیت  به  زهر  اثرات  تمام  بنابراین 

های مختلف مانند  . گسترش روش( 7)  شدنسبت داده می

و   فیلتراسیون  ژل  کروماتوگرافی  در الکتروفورز،  پیشرفت 

ی و داروسازی، باعث شد که مکانیسم فعالیت  علم بیوشیم

 . (8-10) اجزاء زهر زنبور عسل بهتر شناخته شود

 زیستی فعالترکیبات   از  انواعی شامل عسل زنبور  زهر

می عوامل عنوان به که است فعالیت   تواندکمکی  در 

اثر و  موثرهمولیتیك  سرمی  پارامترهای  بر  .  باشد گذاری 

اص لترکیب  زهر  پپلی  ملیتین  یوفیلیزه،  نام  به  تیدی 

(Melittin  پپتید یك  که  است  آمینه  26(  ای،  اسید 

درصد    50تا    40باشد. ملیتین  پاتیك میکاتیونیك و آمفی

و مقدار ترشح آن   دهد میوزن خشك زهر زنبور را تشکیل 

است متغیر  زنبور  نژاد  و  تغذیه  به  بسته  زهر   26از    .در 

در موجود  آمینه  ملیتین    اسید  آمینه ا  20ساختمان  سید 

انتهای آمین پپتید به طور عمده آبگریز بوده در حالی که  

آمینه   )اسیدهای  آن  کربوکسیل  انتهای  آمینه  اسیدهای 

باشند. این ساختمان دوگانه  بیشتر آبدوست می(  26تا    21

به ملیتین امکان واکنش با غشاهای فسفولیپیدی   ،دوست

را می آنها  ت  . ملیتین(12،  11)  دهد و تخریب  داخل در  با 

لیپیدبرهم ایجاد پروتئ-کنش  اختلال  سلول  غشاء  در  ین 

را موجب میمی لیز سلولی  و  )کند  پیشرفت 12شود  با   .)

انتقال  مکانیسم برای  کارآمدتر  درون    ملیتینهای  به 

میسلول  نانوذرات(،  )مانند  ویژه  به    ملیتینتوان  های  را 

 ر نظر گرفت.  عنوان هدف بزرگی برای درمان د

برای  تاکنون   زنبور عسل و بخصوص خواص مختلفی  زهر 

می که  است  شده  گزارش  ضد ملیتین  اثرات  به  توان 

سرطانی   ضد  و  التهابی  ضد  ویروسی،  ضد  آن  میکروبی، 

به دلیل عدم  در سال  .(12-14،  8)  اشاره نمود اخیر  های 

های  مناسب و همچنین استفاده از رژیم  وجود رژیم غذایی

کبدی شیوع پیدا کرده است.    هایبیماری  نامناسب،   غذایی 

های عدم وجود داروهای مفید و موثر برای درمان بیماری

موجود داروهای  از  بسیاری  مضر  تاثیرات  و  باعث    ،کبدی 

بیماری این  امر  گسترش  این  است.  شده  مبتلایان  در  ها 

منجر به پژوهش و مطالعه فراوانی در طبیعت برای کشف 

دلیلگردید.    داروهای جدید  اخیر   تحقیقاتدر    به همین 

زهر کاربرد  تاثیر  به  زهر  محققین  بخصوص  حیوانات  های 

بیماری  درمان  در  عسل  کردهزنبور  تمرکز  کبدی  اند  های 

(15، 16  .) 

که   این  وجود  عسل  با  از   Apis melliferaزنبور  یکی 

می  زنبورهای  گونهترین  فراوان  ایران  تاکنون در  اما  باشد 

صورت کامل انجام نشده    واص بیوشیمیایی آن بهبررسی خ

پروتئی الگوی  شناخت  که  جایی  آن  از  و خواص است.  نی 

تواند یك ابزار کمك کننده برای بیوشیمیایی زهر خام می

و تاثیرات آن در  شناخت کامل از خواص بیوشیمیایی زهر  



 میایی زهر زنبور عسل بیوشسازي و بررسی خالص

 

 بابائی و همکاران

 

 99پاییز ،  28، پیاپی 3، شماره 8دوره   مجله دانشکده علوم پزشکی نیشابور،  /25

سلول  باشد،  مورد  حیوانی  منظور های  به  حاضر  تحقیق 

فعالیت بر    Apis melliferaل  بور عسزهر زن  اتبررسی اثر

سرمی  همولیتیك   پارامترهای  و    NIHهای  موشو 

 صورت گرفت.ها آنخون های نمونه 

 هامواد و روش

 آوري زهر و نمونه خونجمع

جمع  یك  جهت  ابتدا  ایران،  بومی  عسل  زنبور  زهر  آوری 

واقع در    Apis mellifera meda  کندوی زنبور عسل ایرانی

چهارمحال بختیاری  منطقه کوهرنگ استان    زنبورستانی در

 .و از نظر سلامت و نژاد مورد تأیید قرار گرفتشد  انتخاب  

الکتریکی شوک  دستگاه  وسیله  به  عسل  زنبور  به    زهر 

آوری کننده زهر با ایجاد شوک طوری که این وسیله جمع 

می تحریك  را  عسل  زنبورهای  صفحه  الکتریکی،  تا  کند 

نیش  جمع  را  کننده  جمع آوری  شد.بزنند،  از   آوری  زهر 

جمع صفحه،  فریزر روی  در  بعدی  استفاده  برای  و  آوری 

   .گراد ذخیره شددرجه سانتی -20

نژاد    20 زیست    NIHموش  و  ژنتیك  ملی  پژوهشگاه  از 

تهیه در  موششد.    فناوری  و   4ها  تقسیم شدند  در    گروه 

یکسان   غذایی  رژیم  و  آزمایشگاهی  شرایط  در  قفس  هر 

گرفتن د  درها  موشد.  قرار  درجه   22±2مایی  شرایط 

رطوبت  گرادسانتی فشرده  5±50،  غذای  با  تغذیه  و  ، 

و همچنین چرخه   استیلاز جنس    3و    2  نوعهای  قفس

  شدند. نگهداری  ،ساعت تاریکی 12 روشنایی/ساعت  12

 پروتئین سنجی 

روش   به  خام،  زهر  محلول  در  موجود  پروتئین  مقدار 

سنجی منحنی    Lowry   (17 )پروتئین  اساس  بر  و 

غلظتاست سنجش  از  حاصل  محلول اندارد  مختلف  های 

( گاوی  آلبومین  شدBSAسرم  تعیین  منظور   .(،   بدین 

و    µg/100µl0  (Blank  ،)10  ،20  ،40 ،  60 ،  80 مقادیر  

100  ( استاندارد  پروتئین  رقت   mg/ml  1)BSAاز  های  و 

پروتئینی1:10،  1:5 از محلول  لولهزهر    ،    های جداگانهدر 

تمام    شدتهیه   حجم  به  لوله و  مقطر  آب  با   µl  100ها 

شد مجدداً  رسانده  سپس   ،µl  100    و مقطر  میلی   2آب 

،  قهدقی  5به لوله ها اضافه شد. پس از طی    Dلیتر معرف  

اضافه    2/1معرف فولین    µl  200ها  در مرحله بعد به لوله

در تاریکی به مدت  ها  ، لولهو پس از ورتکس کوتاه   گردید

قرار  دقی  30 نو   گرفت.قه  لولهجذب  تمام  از  ری  پس  ها 

کالیبراسیون اسپکتروفتومتر با محلول بلانك در طول موج  

. در  گردیدو نمودار استاندارد تهیه    قرائت شدنانومتر    750

استفاده از جذبی که در   نهایت غلظت پروتئین مجهول با 

معادله   طبق  دارد،  قرار  استاندارد  پروتئین  محدوده جذب 

 گردید.  محاسبه  دارنموخط 

 الص سازي زهرخ

( به cm  150×2)  G-50ستون ژل کروماتوگرافی سفادکس  

 مولار بامیلی  05/0ساعت در بافر استات آمونیوم    48مدت  

pH   رسید.    8/4برابر تعادل  خام  میلی  100به  زهر  گرم 

در   عسل  )میلی  2زنبور  آمونیوم  استات  بافر    0/ 05لیتر 

حاصل به  گردید. محلول  ( حل  8/4برابر   pH مولار بامیلی

در    15مدت   سانتی4دقیقه  درجه  در  +   g  12000گراد 

پس از سانتریفیوژ، محلول رویی حاصل به  سانتریفوژ شد.

بعد از اینکه نمونه به خوبی  تدریج به ستون تزریق گردید.

جذب ستون شد، شستشوی ستون با بافر ذکر شده انجام  

کگرفت ژل  ستون  از  خروجی  محلول  ب.  ه روماتوگرافی 

با سرعت جریان  دستگاه جمع  وسیله اتوماتیك    60کننده 

جمعمیلی ساعت  در  نمونهلیتر  جذب  شد.  های  آوری 

در   بر    280خروجی  جذب  منحنی  و  شد  خوانده  نانومتر 

لوله تعداد  فراکسیون حسب  تمامی  گردید.  رسم    24ها  ها 

درجه   4حجم آب مقطر دیالیز و در    10مقابل  در  ساعت  

 . (5) گراد تغلیظ شدند تیسان

 الکتروفورز 

های  منظور بررسی پروفایل زهر زنبور عسل و فراکسیون   به

الکتروفورز   کروماتوگرافی  از  به    SDS-PAGEحاصل 

)   Laemmliروش گرفت  از    (.18انجام  پس  منظور  بدین 

الکتروفورز،   دستگاه  سازی  کننده آماده  جدا  ژل  محلول 
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  کاست به دقت در  ژل  و    گردید درصد تهیه    12)ژل پائین(  

شد.  ای  شیشه  صافریخته  منظور  و  به  ژل  سطح  شدن 

مقداری آب مقطر به آرامی    ،جلوگیری از تماس هوا با آن

. بعد از انعقاد ژل یخته شدراز کنار شیشه روی سطح ژل  

آب روی آن تخلیه گردید و  ،  (دقیقه  20-25)حدود    پائین

ژل بالا شد.    درصد تهیه  4(  بالا)ژل    کنندهجمع محلول ژل 

و سپس شانه با    ریخته شداع مناسب روی ژل پائین  تا ارتف

بالا   انعقاد ژل  قرار گرفتدقت در ژل  از  ). پس    د حدوبالا 

های  کاستو    شد خارج  الکتروفورز  شانه  (  دقیقه  15تا    10

قرار    ایشیشه  الکتروفورز  تانك  تانك  گرفتدر  درون   .

که از ) محلول پروتئینی  ریخته شد و  الکتروفورز بافر تانك  

قرار    10به مدت  قبل   آب جوش  درون  به  دقیقه  داشت( 

چاهك گردید.  درون  لود  ژل  چاهكهای  از  یکی  ها،  در 

 ™Thermo Fisher Scientific Pierceپروتئین استاندارد )

unstained protein MW marker  )شد سپس  ریخته   .

  .روشن گردیدولت    100تا    80ولتاژ    الکتروفورز بادستگاه  

اتم از  کارپس  بژل  ام  بدست  آمیزی  های  رنگ  وسیله  ه 

 کوماسی بلو و نیترات نقره رنگ آمیزی شدند. 

 بررسی فعالیت همولیتیك

پلاسمایی    ملیتینتوانایی   غشای  بردن  بین  از  در 

)فعالگلبول قرمز خون  منجر یهای  ملیتین(  ت همولیتیك 

های قرمز، خروج هموگلوبین و افزایش جذب به لیز گلبول 

قرسلول  خونهای  می  540در   ( RBC) مز   .شودنانومتر 

از خون  )زیر فك( موش،  گیری  پس  ورید گردن  حدود  از 

به    10 هپارین  سالم  میلی  5میکرولیتر  و  تازه  خون  لیتر 

دقیقه   10اضافه شد. فالکون حاوی خون هپارینه به مدت  

انکوباتور   سانتی  37در  قراردرجه  به   گراد  سپس  گرفت. 

امل به  های لیز شده، خون کلمنظور حذف پلاسما و سلو

بافر   سانتریفیوژ گردید و با  g  3000  در  و  دقیقه  10مدت  

( ادامه (  PBSفسفات  زمانی  تا  شستشو  این  شد.  شسته 

رو  یافت  محلول  از   RBC ی یکه  پس  شود.  شفاف  کاملاً 

ی به آرامی با سمپلر برداشته و  ی شستشوی نهایی، مایع رو

سوسپا تهیه  منظور  به  شد.  ریخته    RBC  2  نسیوندور 

بایتروسیت رآدرصد،   که  PBS ها  طوری  به  شدند.  رقیق 

تهیه   از سوسپانسیون    RBC  2  لیترمیلی  10برای  درصد، 

میکرولیتر، به یك فالکون منتقل و حجم آن    200حاصل  

برای    ،میلی لیتر رسانده شد. در مرحله بعد   10به   PBS با

،  25/0،  5/0،  1،  2،  4های  غلظت  IC50بدست آوردن رقت  

میلیمی  0625/0و    125/0 در  و   لیترکروگرم  شدند  تهیه 

 96در یك ردیف از پلیت   PBS میکرولیتر   100ملیتین با  

 میکرولیتر   100. سپس  گردید خانه به طور سریالی رقیق  

RBC  2    اضافه خانه  هر  به  هر    شددرصد،  نهایی  )حجم 

به   پلیت،  از  با    200خانه  زمان  هم  رسید(.  میکرولیتر 

پلیت به کنترل منفی   م آزمایش، یك ردیف ازمراحل انجا

درصد(   RBC   2میکرولیتر  100و    PBS  میکرولیتر  100)

 میکرولیتر ترایتون  100و ردیف بعدی به کنترل مثبت )

X100   و درصد  درصد(    RBC  2  میکرولیتر  100یك 

انکوباتور   در  پلیت  شد.  داده  درجه    37اختصاص 

خانه  گرم. بعد از ساعت قرار داده شد  2گراد به مدت سانتی

دور  اریگذ با  پلیت   ،g  3000    مدت به  دقیقه    10و 

بعد   مرحله  در  گردید.  از   100سانتریفیوژ  میکرولیتر 

خانه به  خانه  هر  رویی  پلیت  محلول  در  آن  معادل  های 

آزاد شده در طول   دیگر منتقل گردید. جذب هموگلوبین 

اسپکتروفتومت   540موج   با دستگاه میکروپلیت  ر نانومتر و 

آزم این  شد.  درصد  خوانده  و  گردید  تکرار  بار  سه  ایشات 

 : (19) شدهای خونی به صورت زیر محاسبه همولیز سلول 

 

 
 آزمایشات بیوشیمیایی 

بیوشیمیایی،   آزمایشات  انجام  شامل  چهاربرای    یك  گروه 

( کنترل  و    5گروه  )  سهموش(  آزمایشی  موش(    15گروه 

بود و  معمول  یی  رژیم غذا  دارایانتخاب شد. گروه کنترل  
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 mg/mlزهای  دُ،  گروه آزمایشی به صورت زیر جلدی  سهبه  

گرفت.    1/0و    05/0،  01/0 انجام  عسل  زنبور  زهر  تزریق 

( هفته  یك  از  موش  10پس  قلب  از  ناشتا(،  ی  هاساعت 

ها  نمونه خون گرفته شد. برای جداسازی سرم بیهوش شده

خون  نمونه  سرمی،  پارامترهای  ارزیابی  منظور  ی  هابه 

گراد و به درجه سانتی  4در دمای    g  800بدست آمده در  

 دقیقه سانتریفیوژ شدند.  20مدت 

 تعیین پارامترهاي سرمی 

خون  از  )گیری،  پس  ناشتا  سرم   fasting bloodگلوکز 

glucose; FBG( آمینوترانسفراز آسپارات    ،(ALT(، آلانین 

( پپتیداز   گاما،  (ASTآمینوترانسفراز  ترانس   گلوتامیل 

(GGT)   کیت  از  استفاده  با   روبینبیلی  وRandox colori

metric    (Randox Laboratories  ،Dublin  ،Republic of 

Ireland.بررسی شد ) 

 

دی  بلافاصله پس از جمع آوری خون، حیوانات با استفاده  

جدا    هاموش، کبد  بیهوشیاتیل اتر بیهوش شدند و پس از  

تقسی جداگانه  صورت  به  و  شدند  همگن  تا  و  و  شدند  م 

آزمای نگهداری    -80ش در دمای  زمان  درجه سانتی گراد 

 شدند. 

 تجزیه و تحلیل آماري 

  SPSSتمام داده های آماری با استفاده از نرم افزار آماری  

شد.  20نسخه   حسب    انجام  بر  مختلف  آزمایشات  نتایج 

معنی±  میانگین   سطح  گردید.  بیان  معیار  داری  انحراف 

نظر    >05/0pآماری   شددر  تفگرفته  بررسی  جهت  اوت  . 

میانگینمعنی بین  در  از  داری  آنالیز و    T-Testآزمون  ها 

یك )واریانس  گردیدone way ANOVAطرفه  استفاده   ).  

تفاوت بررسی  معنیبرای  میانگینهای  از  یك  هر  ها  دار 

 شد. ( استفاده LSDنسبت به هم از آزمون تعقیبی )

 هایافته

زنبورعسلمقدار   خام  زهر  محلول  در  موجود  با   پروتئین 

حدود  ،  (1)شکل    BSAتوجه به نمودار منحنی استاندارد  

mg/ml 1/4  .بدست آمد 

 

 

 BSAمنحنی استاندارد حاصل از سنجش غلظت های مختلف محلول استاندارد  -1شکل 

 

یل زهر  در این مطالعه کروماتوگرام حاصل از تجزیه و تحل

نشان  عسل  از  زنبور  بیش  وجود  ترکیب   چهاردهنده 

حدود   بود.  زهر  در  این    سهمختلف  در  بزرگ  پیك 

می تشخیص  قابل  از  .  (2)شکل    باشدکروماتوگرام  پس 
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فراکسیون  گروماتوگرافی،  از  انجام  حاصل  های 

کروماتوگرافی لیوفیلیزه شدند. با توزین پودر لیوفیلیزه هر 

آمده  های بدست  ایسه سطح پیكفراکسیون و همچنین مق

تا    49که ملیتین حدود  کروماتوگرافی مشخص گردید    در

.دهددرصد زهر زنبور عسل بومی ایران را تشکیل می  50

 

 
 زنبور عسل زهر    ژل کروماتوگرافیکروماتوگرام حاصل از    -2شکل  

الکتروفورز، مشخص شد که زهر خام زنبور عسل  با انجام 

کیلو    90تا    3ن مولکولی در محدوده  دارای ترکیباتی با وز

می محققین  گزارشات  به  توجه  با  و  هستند  توان  دالتون 

ملیتین،   شامل  شده  ایجاد  باندهای  این  که  گفت 

فسفولیپاز، هیالورونیداز، فسفو مونواستراز اسید هستند. با  

به   نیز  زنبور عسل  الکتروفورز فراکسیون های زهر  بررسی 

 (. 3)شکل وضوح این ترکیبات حاصل شد 

  

 
 )رنگ آمیزی نیترات نقره(   های آنو فراکسیون )رنگ آمیزی کوماسی بلو(  حاصل از زهر خام زنبور عسل    SDS-PAGE  -3شکل  

Marker پروتئین استاندارد با وزن مولکولی مشخص : 

BV (Crude)های مولکولی ذکر شده : زهر زنبور عسل خام با ترکیبات آن با وزن 

F1  ،F2    وF3 وماتوگرافی زهر زنبور عسل های حاصل از ژل کرون : فراکسی 

این مطالعه ملیتین   ،در  داد که  نشان  آزمایش همولیتیك 

غلظت (  3)فراکسیون   از  در  کمتر  فاقد   µg/ml  25/0های 

می همولیتیك  با  باشد فعالیت  مقایسه  در  که  حالی  در   ،

غلظتکنترل در  از،  بالاتر  فعالیت   µg/ml   1های 

است. غلظتی از  درصد بوده    90قریباً  همولیتیك ملیتین، ت

  50کنترل( باعث لیز  (  X100ملیتین که به نسبت ترایتون  
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گلبول از  میدرصد  قرمز   .(4)شکل  تعیین گردید µg/ml  5/0برابر (50HD) شودهای 

 

 
 های قرمز بر روی گلبول   فعالیت همولیتیك ملیتین  -4شکل  

 

سطح که  شد  مشخص  سرمی  پارامترهای  بررسی    با 

)فع  سرمی  گروهپارامترهای  کبدی(  دریافت  الیت  های 

کننده زهر زنبور عسل به صورت معنی داری در مقایسه با  

دادند  نشان  کاهش  کنترل  گروه  گروه  در  که  طوری  به   .

( دُز زهر  بیشترین  را دریافت کرده  mg/ml  1/0سوم که   )

سرمی   پارامترهای  سطح  در  کاهش  بالاترین  بودند، 

 (. 1)جدول مشاهده شد 

 

 گروه دریافت کننده زهر زنبور عسل گروه کنترل و    پارامترهای سرمی  -1جدول  

 ها گروه       پارامتر    
 گروه کنترل 

 موش(  5)

 گروه دریافت کننده زهر زنبور عسل 

mg/ml 01 /0 
 موش(  5)

mg/ml 05 /0 
 موش(  5)

mg/ml 1/0 
 موش(  5)

ALT (IU/L)* 4/1 ± 4 /36 5/6 ± 1/29 1/8 ± 4 /27 3/7 ± 1 /24 

AST (U/I)* 7/8 ± 1 /98 4/11 ± 4/89 2/9 ± 8 /92 1/8 ± 3 /92 

GGT (U/I)* 9/0 ± 3 /11 1/4 ± 2 /8 4/3 ± 4 /7 8/3 ± 3 /5 

Bilirubin (mg/dl)* 1/0 ± 42/0 04/0 ± 39/0 07/0 ± 31/0 08/0 ± 21/0 

FBG (mg/dl)* 4/7 ± 9 /56 2/6 ± 4/52 1/7 ± 9 /51 5/7 ± 2 /48 

                  *(P < 0.05)  
 

بررسی کبد در  که  شد  مشخص  شناسی  بافت    های 

را دارند    طبیعی  کبدی   های سلول  گروه کنترل،  هایموش

اکثر کبدهسته  تك  هاسلول   و  هستند.  دریافت  گروه    ای 

زهر   در  چربی  تخریب  و  سلولی  التهاب  کاهش  ،کننده 

کاهش    کبدی  هایسلول  برخی مواردی  در  همچنین  و 

)فلش نشنکروز  را  این  ها(  زهر  دُز  افزایش  با  که  داد  ان 

شد.   بیشتر   حاشیه  سالم، کبد بافتی مقاطع  دراثرات 

 وضوح مشاهده به هاهسته  و  است کاملاً مشخص هاسلول 

نمایان   آنها  بین  فضای  و  سلولی  منظم  آرایش  و  شدند 

سلول  در  نظم  است.  و  شد  مشاهده  آماس  نکروزی  های 
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رسلول  بین  از  هستهها  )فت.  بزرگتر  رنگها  و  پر  تر( 

شوند و مرز سلولی وجود نداشت که هر چه  چروکیده می

کمتر  نکروز  چه  هر  و  بیشتر  آثار  این  باشد  بیشتر  نکروز 

 (. 5)شکل  . شودباشد این آثار کمتر می

  

 
در   (.mg/ml 1/0؛ د: mg/ml05/0  ؛ ج:mg/ml 01/0  :بگروه کنترل؛  های مورد آزمایش )الف:  بررسی بافت شناسی کبد موش   -5شکل  

دریافت  گروه   ای هستند. کبدهسته   تك ها سلول دارند و اکثر  طبیعی کبدی  هایسلول  گروه کنترل، هایموش  شکل الف، کبد

و همچنین در  کبدی  هایسلول برخی در چربی تخریب و سلولی التهاب با افزایش دُز زهر، کاهش  ، )ب، ج و د( کننده زهر

 دهد. که با افزایش دُز زهر این اثرات بیشتر نمایان است. شان میها( را ن نکروز )فلش  مواردی کاهش

 

   بحث

های کبدی،  های اخیر به دلیل افزایش آمار بیماریدر سال

جانبی    ضعدم وجود داروهای موثر برای درمان آن و عوار

از داروهای مو برآن  بسیاری  را  داشته است  جود، محققین 

در   )بخصوص  جدید  داروهای  کشف  برای  های  زهر که 

عسل زنبور  زهر  مانند  )حیواناتی  کنند  تمرکز   )20  .)

منظور   به  نیز  حاضر  زنبور  تحقیق  زهر  اثر  Apis بررسی 

mellifera    بیوشمیایی فعالیت همولیتیك، خواص  بر روی 

پارامترهای سرمی خون   ها و نتایج  صورت گرفت و دادهو 

داد زهر    نشان  کاهش  می  mellifera Apisکه  در  تواند 

آنزیم یا  پارامترها  از  باشد.بسیاری  موثر  کبدی  در    های 

( همکارانش  و  نهاد  زرین  منظور   ( 7مطالعه  به  که 

جداسازی ملیتین از زهر زنبور عسل بومی ایران و بررسی  

گرفت،  اثر صورت  آن  از  ناشی  از   کروماتوگرامات  حاصل 

HPLC  بزرگ  20دود  ح مطالعه    را  پیك  در  داد.  نشان 

پیك   حاضر چهار  فیلتراسیون  ژل  از  استفاده  به  توجه  با 

توان اظهار داشت که استفاده می  گردید ومشخص حاصل  

کروماتوگرافی   را  به    HPLCاز  بهتری  نتایج  برای  مراتب 
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دیده   ، HPLCبا انجام آزمایشاتی مانندتفکیك در بر دارد.  

زهر زنبور عسل بومی  یتین استخراج شده از  شده است مل

مراتب  به  انواع دیگر  به  از نظر درجه خلوص نسبت  ایران 

دارد محدودیت  (.7)  برتری  جمله  از  مرحله  های  این 

های  کمبود امکانات و هزینه  مطالعه حاضر بود که به دلیل

بالا، استفاده از کروماتوگرافی ژل فیلتراسیون جایگزین آن 

توجه   با  یافتهشد.  نهای  هبه  و    ادزرین  همکارانش  و 

)  Rybak-Chmielewskaهمچنین   همکارانش  ،  ( 21و 

درصد زهر زنبور   50تا    49که ملیتین حدود  شد    صمشخ

می تشکیل  را  ایران  بومی  این    دهد عسل  نتایج  با  که 

 همخوانی دارد.   مطالعه

سلول  بر  ملیتین  همولیتیك  اثر  خون بررسی  قرمز  های 

آنها    .گرفتانجام  ش  زرین نهاد و همکاران  در مطالعهانسان  

خریداری شده از شرکت سیگما  که ملیتین  اظهار داشتند  

غلظت از  در  کمتر  فعالیت   µg/ml  25/0های  فاقد 

باشد، در حالی که در مقایسه با کنترل، در همولیتیك می 

ازغلظت بالاتر  ملیتین،   µg/ml   1های  فعالیت همولیتیك 

ا  90تقریباً   بوده  نیز  50HDو    ستدرصد    ملیتین 

در مطالعه حاضر نیز نتایج    .تعیین گردید  µg/ml   5/0برابر

از جاندار )زنبور( بدست   اینکه زهر  با وجود  نشان داد که 

دارای   )ملیتین(  سوم  فراکسیون  اما  بود،  فعالیت  آمده 

در مطالعه مشابه ملیتین خریداری شده است.    همولیتیك

عس زنبور  زهر  اثر  بررسی  با  از  دیگر  برخی  روی  بر  ل 

)مانند  یمآنز رت  کبد  و    ALT  ،AST  ،GGTهای 

رتبیلی که  هنگامی  شد  مشخص  گروه  روبین(  های 

زنبور   زهر  مختلف  دُزهای  با  چاق(  )گروه  مواجه آزمایش 

کنترل  آنزیمشوند،  می گروه  به  نسبت  آنها  کبدی  های 

این کاهش زمانی چشمگیر می  دُز کاهش دارد و  شود که 

می بالا  حاضرزهر  مطالعه  در  که   رود.  شد  مشخص  نیز 

های مورد بررسی  دُزهای مختلف زهر بر روی فعالیت آنزیم

می بیشتر  زمانی  اثر  این  و  دارند  به اثر  زهر  دُز  که  شود 

 (.  16گردد )مقدار بالاتری به گروه آزمایش تزریق می

 ترین قوی  از یکی عسل، زنبور زهر اصلی ترکیبملیتین،  

اثر یت  ای است که بر فعالدهش عوامل شناخته همولیتیك 

آزمایش  می نیز  حاضر  تحقیق  در  که  طوری  به  گذارد 

را  همولیتیك   اثر  داداین   دوستی دوگانه خاصیت  .نشان 

 کرده تبدیل آب  در  حل ترکیب قابل یك به  را  آن  ملیتین،

 به سلولی لیز  بالای فعالیت دارای ترکیب  (. این22است )

)می  قرمز هایگلبول  غشاء لیز خصوص و23باشد   در ( 

 و کندمی شوینده عمل به  شبیه که دارد بخشی خود توالی

 وابسته همین بخش به ملیتین لیزکنندگی خاصیت  احتمالاً

توجه  .است تاثیر  مورد  در گرفته انجام مطالعات به با 

مانند زنبور زهر ترکیبات فسفولیپاز   و هیالورونیداز عسل 

2A  ... م  روی  بر  و   کنندگی تعدیل وختلف  فاکتورهای 

 که رفتمی آن انتظار ،(16و    24)آنها   خواص بیوشیمیایی

 به  توجه با  .نماییم مشاهده  را اثرات  این حاضر در مطالعه

آمده  نتایج علائم در بدست  سرمی   سطح ، بالینی زمینه 

 زهر ترکیب  که نمودیم مشاهده  و شد برآورده ما انتظارات

این عسل  که است دهدا کاهش را علائم زنبور  طوری  به   .

غلظت  ت پارامترها در  ز  mg/ml  1/0مام  زهر  نبور عسل  از 

است داشته  چشمگیری  از   .کاهش  بعضی  انجام  عدم 

عدم دسترسی  روش به دلیل کمبود بودجه و  های مرتبط 

کیت  از  برخی  به  از آسان  نیاز  مورد  مواد  و  ها 

بودندمحدودیت پژوهش حاضر  نیل    .های  برای  نهایت،  در 

نتا کاربه  دقیق  ترمدایج  میتو  پیشنهاد  که    گرددر، 

انسولین، بررسی مانند  متغیرها  دیگر  روی  بر  آینده  های 

همچنین    LDL  ،HDLگلیسریدها،  تری  گیرد.  انجام   ... و 

روش  از  استفاده  دستگاهلزوم  یا  ها  کیت  جدیدتر  ها،  های 

 رسد.  ضروری به نظر می

 یريگیجهنت

مطالعه   این  بیوشیمدر  بررسی  عسل  یایی  با  زنبور  زهر 

ع ایران، مشخص گردید    ومیب زنبور  به لحاظ سکه زهر  ل 

است    زیستی فعال  همولیتیك بسیار  فعالیت  دارای  و 

بیوشمیایی می پرامترهای  از  بر روی برخی  این زهر  باشد. 
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اثر گذار    روبینو بیلی  ALT  ،AST  ،GGT  ،FBGاز جمله  

پی در  را  آنها  فعالیت  و  مقدار  کاهش  و  دارد.    است 

دهمچنین   عسلادنشان  زنبور  زهر  تاثیر  که  شد  در   ه 

می غلظت  به  وابسته  نتایج باشدشرایط  مطالعه    .  این 

یافتهمی عنوان  به  درمان  تواند  در  اولیه  های  بیماری های 

 .مورد بررسی قرار گیرد کبدی

 تعارض منافع 

.نویسننننندگان هننننیم تعننننارض منننننافعی ندارننننند
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A B S T R A C T   Original Article 

Introduction 

Bee venom (BV) contains compounds that have biological and biochemical 

activitis.  Therefore, purification of BV and investigation of its biochemical 

properties can be useful in understanding its therapeutic aspects. In the 

present study, the biochemical effects of Apis mellifera venom on the blood 

and liver of laboratory mice were investigated. 

Materials and Methods 

Protein concentration of Apis mellifera crude venom was determined. 

Purification of venom was performed with Sephadex G-50 

chromatography. SDS-PAGE was used to determine the protein profile of 

BV and its fractions. The hemolytic activity of venom was investigated. 
Biochemical tests were performed in one control group (with a normal diet and 

without injection of venom) and three experimental groups (with injections of 

different venom doses). 
Results 

Crude venom protein concentration was about 4.1 mg/ml. The 

chromatogram showed three large peaks and melittin account for about 

50% of the BV. By electrophoresis, it was found that the venom has 

compounds with a molecular weight of 3 to 90 kD, including melittin, 

phospholipase, hyaluronidase, acid phosphomonoesterase. The hemolytic 

test showed HD50 of melittin at a concentration of 0.5 μg/ml. Biochemical 

tests on the control and the three experimental groups showed that when 

venom dose increased in the three experimental groups; the group with the 

highest venom dose (0.1 mg/ml) showed the highest decrease in serum 

parameters compared to the control group. 

Conclusion 

BV, especially melittin, has a significant hemolytic activity and 

biologically very active, so it can be used to treat some diseases. 
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