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 چکیده 
طالعات اپیدمیولوژی نشان داده است که افراد در معرض زهر زنبور عسل، به مراتب کمتر به بیماری های انگلی مبتلا م سابقه و هدف:

می شوند. این مطالعه به اندازه گیری خواص ضد انگلی زهر زنبور عسل در محیط کشت سلولی آلوده به تاکی زوئیت توکسوپلاسما 
 پردازد. گوندی می
( برای کشت انتخاب و ده پاساژ تهیه شد. سپس تاکی زوئیت Human foreskin fibroblasts) HFFرده سلولی روش کار: 

درجه  37ساعت انکوباسیون در دمای  24فلاسک محیط کشت اضافه شد. بعد از  8توکسوپلاسما گوندی و زهر زنبور عسل به 
ز یک فلاکس کشت همراه با تاکی زوئیت بدون زهر سلسیوس، رشد تاکی زوئیت ها توسط میکروسکوپ بررسی شد. برای گروه شاهد ا

 XTTزهر زنبور عسل استفاده شد. غلظت مناسب با استفاده از تست   g/µlµ 4زنبور عسل یک فلاکس عاری از تاکی زوئیت همراه با 
 بدست آورده شد. 

ر زنبور عسل  با مهار رشد تاکی زوئیت ها و ندارد. زه HFFتاثیری بر روی رده سلولی سالم  g/µlµ 4ها نشان داد که یافته ها:یافته
( خاصیت ضد انگلی بر روی تاکی زوئیت های توکسوپلاسما گوندی دارد و اختلاف معنی داری P< 0.01آنها ) % 70جلوگیری از رشد 

رده سلولی از زهر زنبور عسل، رشد  g/µlµ 64. همچنین نشان داده شد که غلظت p<0.05بین دو گروه مورد و شاهد وجود دارد 
HFF  .را مهار خواهد نمود 

با توجه به نتایج مطالعه حاضر، اثر ضد انگلی زهر زنبور عسل بوضوح قابل مشاهده است. زهر زنبور در نابودی تاکی نتیجه گیری: 
های مدلتر در شود در یک مرحله گستردهکند و توصیه میزوئیت های توکسوپلاسما گوندی  در غلظت مناسب بسیار قوی عمل می

 حیوانی مورد آزمون قرار بگیرد. 
 

 HFF ،XTTتاکی زوئیت توکسوپلاسما گوندی، زهر زنبور عسل، ضد انگل، رده سلولی   :واژگان کلیدی
 

 

 

 مقدمه

عفونت توکسوپلاسما گوندی، انگل اجباری درون سلولی، به طور 

لولی (. این انگل اجباری درون س1ی در سراسر جهان شایع است )اگسترده

. انگل در بدن انسان دو (2)باعث ایجاد بیماری در انسان و حیوان می شود

آلودگی به توکسوپلاسما گوندی با  .(3)کندیممرحله حاد و مزمن ایجاد 

خوردن اووسیت های رسیده انگل بواسطه آب و مواد غذایی ناسالم مانند 

در افراد گوشت های آلوده به کیست نسجی ایجاد می شود. این تک یاخته 

با اختلال سیستم ایمنی عوارض و علائم شدید و حتی مرگ آوری را 

(. اما در افراد با سطح ایمنی طبیعی ممکن است بدون 4شود)یمموجب 

درصد موارد مرگ و میر مبتلایان  30علامت باشد. گزارش شده است که 

 .(6, 5)به ایدز در اثر توکسوپلاسموز بوده است

زوئیت، برادی زوئیت و کیست نسجی مشاهده شده انگل به سه شکل تاکی 

 ی امرحلهاست. تاکی زوئیت اصطلاحی است که توسط فرانکل برای توصیف 
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گیرد یمکه رشد انگل در سلول گیاهی و جانوری با سرعت بالایی صورت 

ساعت تکثیر یافته  6تا  4بکار برده شد. در مرحله حاد، تاکی زوئیت ها هر 

 .(7)کنندیمو با انباشته شدن سلول، آن را پاره 

ند. هسته طول داشته و هلالی شکل هست رمیکرو مت 6تا  2تاکی زوئیت ها 

منطقه مرکزی سلول واقع شده و شامل کروماتین و هستک است. ر د هاآن

و یا فاگوسیتوز وارد سلول میزبان  penetratingتاکی زوئیت از طریق 

های  لشود، به شکل تخم مرغی درآمده و توسط واکوئویم

parasitophorous  شوند. که به نظر مشتق شده از سلول یماحاطه

 . (8)باشندیم میزبان و انگل

نشان دادند که شیوع این انگل در  2009صلاحی مقدم و همکاران در سال 

درصد بوده است. گزارشات دیگر نیز  4/68جامعه انسانی جنوب شهر تهران 

آلودگی قابل توجه افراد به این انگل را در نقاط مختلف ایران نشان می 

 . (9)ا نیازمند استدهند. که راه کاری سالم برای درمان این بیماری ر

 هایبررسی و فیزیکی معاینه ،طبی حال شرح درمان تاکی زوئیت با گرفتن

 شود. براییم؛ شروع است عفونت تشخیص برای که خون آزمایشگاهی

 پیشگیری چشمی عوارض از تا میگردد تجویز داروهایی سال 5 زیر کودك

دچار مشکل  مورد عواقب و جه خطراتبا تو باردار پزشک برای زن .شود

. گیردمی دارو صورت با ،ایمنی نقص دچار بیمار درمان (.10)خواهد شد

 بدون چه علامت با چه) شوندمی درمان دارو با عفونت نیز دچار نوزادان

آنچه که مورد (. یابند تکثیر تولد از پس توانندمی هامیکروب زیرا علامت

 هایآزمون پزشک فرد مبتلا، برای دارو تجویز صورت دراهمیت است 

چرا که درمان  .داد خواهد انجام جانبی عوارض پایش برای را فراوانی خونی

با داروهای موجود اثرات سوء فراوانی در پی خواهد داشت. لذا بررسی که 

بار  پروتکل درمانی و استفاده از داورها و موادی طبیعی که اثرات زیان

 کمتری را برای بیمار در پی دارند، ضروری به نظر می رسد. 

 و فرهنگ در ریشه زمان دیر از امراض، درمان در طبیعی سموم از استفاده

 اییژهو  جایگاه از عسل زنبور زهر میان این در و داشته بشری تمدن

 از هایروم و ایرانیان ها،یمصر ها،یبابل نمونه عنوان به. است برخوردار

 گوناگون امراض درمان منظور به عسل زنبور زهر از که بودند اقوامی جمله

 را عسل زنبور زهر وسطی قرون نیز دراسلاوها  وها . ژرمنکردندیم استفاده

اثر  1950در سال  Havasین بار . نخستبردندیم کار به نقرس درمان برای

کرد. این ماده  ی سرطانی را گزارشهاسلولزهر زنبور عسل در القا مرگ 

های بیولوژی و مواد معدنی مختلف ینآمها، یمآنزدارای انواع پپتیدها، 

تین است که نزدیک به نیمی از  ترین جزء این ترکیب ملییاصلباشد. یم

 دهد. یمزهر را تشکیل 

ی درمانی جدیدتر هاروشبراین مطالعه حاضر با توجه به لزوم استفاده از ابن

درمان موثر تر با صدمات جانبی کمتر به بررسی اثر و همچنین توجه به 

کشندگی و ضد انگلی زهر زنبور عسل بر علیه تاکی زوئیت های 

توکسوپلاسما گوندی پرداخته است. همچنین برای این مطالعه فرض بر 

 وجود اثر ضد انگلی این ماده بنا نهاده شده است. 

 کار  روش

از آزمایشگاه  RHگوندی سویه  سوش استاندارد تاکی زوئیت توکسوپلاسما

رفرانس تهیه و نگه داری شد. یکی از مراحل دشوار کار بدست آوردن انگل 

کشت سلولی توکسوپلاسما عاری از  .و رشد آن به میزان کافی است

باشد. برای این کار از روش آسان و مفید کشت یمآلودگی، بسیار دشوار 

ی متوسط همراه با هافلاکساز بافت فورسکین در  HFFرده سلولی 

 ی گلوتامین، پنی سیلین، بی کربنات هامکملو  MEMمحیط کشت 

 

درجه سلسیوس استفاده  23فعال گوساله در انکوباسیون ر سدیم و سرم غی

 کردیم. 

 تانک داخل یدما) ازت تانک از که نظر مورد  HFF سلولهای یها رده

 یگرما با یآرام هب را اند شده خارج( باشد یم سلسیوس درجه -196 ازت

 طیمح از سپس میکن یم ذوب را الیو یمحتوا از یمین دست،

RPMI(Pure)  سرم فاقد یعنی (FBS )است، دهیرس طیمح یدما به که 

سی 15 فالکون به ها سلول انتقال و سلول یمحتو الیو کامل ذوب جهت

 5 مدت به RPM 15000 دور با را مذبور فالکون و میکن یم استفاده سی

 فالکون یانتها در هاسلول وژیفیسانتر از بعد. میکن یم وژیفیسانتر هقیدق

 ها سلول و کرده خارج کامل طور به را فالکون ییرو طیمح و کرده رسوب

 است یگاو نیجن سرم %10 یحاو که Gibco RPMI 10%طیمح  با را

  NEAA( ها سلول رشد جهت یمغز طیمح) supplement با همراه

 طیشرا و میدهیم کشت ml50  فلاسک در  Sodium pyruvateو

 که یهنگام رایز .میکن یم یبررس نورتیا کروسکوپیم با را هاسلول

 %50 تا %40 آنها( هاسلول بودن زنده) Viability شوند یم زیفر هاسلول

 لیمت ید) DMSO،  این کاهش به دلیل مجاورت با کند یم دایپ کاهش

نیز بسیار  برودت نیهمچن ، تاس یسم ماده کی کهاست  (دیسولفوکسا

 فاز در شوند یم زیفر سلولها که یزمان است لازم نیبنابرا تاثیرگزار است.

 را ازین مورد یها سلول یوقت و باشد بالا به  %90 آنها Viability و رشد

 سلول رشد طیشرا یمغز طیمح از استفاده با است لازم میکن یم زیدفر

 به و شوند رشد فاز وارد ها سلول و میاوریب فراهم را ازین مورد یها

Viability  90%  با رعایت نکات بالا در نهایت پس از رشد   .برسند بالابه

ی هاسلولاز  متوسط فلاکسو پوشش کامل سطح کشت  هاسلول

سانتی متر  25 فلاکس 10فیبروبلاست ختنه گاه، محتویات آن را به 

خانه گذاری کردیم تا لایه م درجه سلسیوس گر 37مربعی پاساژ داده و در 

 سلولی کامل شود. 

برای انجام تست تعیین درصد زنده ماندن به روش رنگ امیزی تریپان بلو و 

XTT  لیتر رنگ مخلوط و میکر 20لیتر سلول را با ومیکر 20طبق پروتکل

ی زنده که تراوایی غشایی هاسلولو با استفاده از شمارش سلولی، تعداد 

 رشد فاز به ها سلول که یزمانه بودند محاسبه گردید. خود را از دست نداد

 یم شمارش قیطر نیا به بلو لنیمت رنگ  با را نهاآ دندیرس یکاف تعداد و

 طیمح از لاندا 20 سلول یمحتو فلاسک  یشستشو از بعداز ابتدا. میکن

 از لاندا 20 سپس و ختهیر حفره 96  چاهک از یکی در را سلول یحاو

 مخلوط از بعد و کرده اضافه حفره در هاسلول به و رداشتهب بلو لنیمت رنگ

 نئوبار لام یرو بر و برداشته را فوق محلول از لاندا 20 هم با نهاآ کرن

 شمارش لام شانت چهار هر در یالکترون کروسکوپیم ریز را هاسلول ختهیر

 و میده یم قرار یسلول شمارش فرمول در و میریگ یم نیانگیم و میکنیم

 .میکن یم سبهمحا

 ومیتترازول نمک  از استفاده بانیز   XTTبرای آزمون 

،XTT 2, 3-bis (2-methoxy-4-nitro-5-sulfophenyl) 5-

[(phenylamino) carbonyl]-2H-  tetrazoliumhydroxide،  

برای اینکار . بررسی شد یسلول تیسم ای و ها،سلول ماندن زنده سنجش

میلی لیتر رساندیم سپس  60ین و به حجم را توز XTTگرم از پودر  06/0

حل  RPMIدرجه سلسیوس در پلیت های  70آن را در شیگر و دمای 

 به یکیتار در راXTT محلول ،یآمادساز و مواد شدن حل از بعدنمودیم. 

  .میکن یم اضافه  µl/well 50 مقدار به نظر مورد تیپل

 10یض کرده و از را با محیط تازه تعو هافلاکسهنگام کشت انگل مایع 

 ی با تاکیزوئیت توکسوپلاسما گوندی آلودگرا برای  فلاکس 5، فلاکس
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ده به تاکی زوئیت بدون زهر ورا آل فلاکس 3زنبور عسل و همراه با زهر 

 8را فقط به زهر زنبور عسل آلوده کردیم. به هر  فلاکس 2زنبور عسل و 

درجه  37ساعت در دمای  24انگل تلقیح شد و  1×610تعداد  فلاکس

 خانه گذاری شد.م سلسیوس گر

شگاه را در قبل از شروع مطالعه توکسوپلاسما گوندی بدست آمده از آزمای

اولیه کشت سلولی رشد داده و تاکی زوئیت های حاصل را در  فلاکسیک 

 زمان آغاز پژوهش استفاده کردیم. 

استفاده از روش پودر زهر زنبور عسل که در واحد علوم تحقیقات تهران و با 

شوك الکتریکی تهیه شده بود، مورد استفاده ما قرار گرفت. محلول غلیظ 

شد. و یمنگهداری  -20میلی گرم بر میلی لیتر در دمای  70/2این زهر 

 میکروگرم بر میلی لیتر رقیق شد.  4برای استفاده در این آزمایش به رقت 

ی مورفولوژیکی هاروش جهت بررسی رشد و یا عدم رشد تا کی زوئیت ها از

-را به روش رایت هاسلولاستفاده شد. به منظور بررسی موفولوژیکی، 

گیمسا رنگ امیزی کرده و در زیر میکروسکوپ نوری مورد مشاهده قرار 

دادیم. تغییرات موفولوژیکی عبارت بودند از پاره شدن دیواره سلولی و از 

تاکی زوئیت ها و همچنین دست دادن تراوایی سلول بر اثر پارگی از خروج 

 مشاهده تاکی زوئیت ها همچنین تغییر رنگ سیتوپلاسم. 

و با  SPSSی زنده با استفاده از نرم افزار هاسلولو  هاانگلپاسخ شمارش 

به  P >05/0مورد بررسی قرار گرفت.  Mann Whitney U-testروش 

 عنوان سطحی معنی دار مورد نظر بود.

 

 ها یافته

یر تأثدر محیط کشت )بدون  HFFی هاسلولمیزان تکثیر نتایج بررسی 

 زهر و تاکی زوئیت( با روش شمارش سلولی با تریپان بلو نشان داد که رشد 

 

 

سلول در هر میلی  6×410ساعت   24طبیعی بوده و بعد از  هاسلولاین 

 لیتر محیط کشت اندازه گیری شد. 

توکسپلاسما  RHین ی آلوده به استرهافلاکسحداکثر لیز سلولی در 

 HFFی سلولی هاکشتگوندی که بدون حضور زهر زنبور عسل بود در 

ی حاوی تاکی هافلاکسروزه برای  5روز اتفاق افتاد. این دوره  5بعد از 

زوئیت توکسوپلاسما گوندی همراه با زهر زنبور عسل و همین طور 

 و زهر زنبور عسل در نظر HFFی حاوی محیط کشت سلولی هافلاکس

ی حاوی تاکی زوئیت بدون زهر هافلاکسگرفته شد. میزان لیز سلولی در 

زنبور عسل از دو گروه دیگر بیشتر بوده و مطابق تست آماری اختلاف 

محیط حاوی تاکی  pH(. همین طور P >05/0معنی داری مشاهده شد)

زوئیت بدون زهر از دو گروه دیگر به طور معنی داری بیشتر بود. پس از 

کمتر  نها، آلودگی در همه آهافلاکسکامل و فیلتر کردن محتوای برداشت 

بار و ها دیطمحروز کشت، مایع  5از یک درصد مشاهده شد. در طی 

 تعویض گردید. 

بر روی میزان تکثیر تاکی زوئیت های  عسلبررسی اثر زهر زنبور 

 میکروگرم بر میلی لیتر اثر 4توکوسوپلاسما گوندی نشان داد که در غلظت 

است که این  شدیدی اعمال شده است. این در حالی نسبتاًی کشندگ

غلظت از زهر در گروه حاوی محیط کشت و زهر زنبور عسل، اثر 

بازدارندگی رشد و کشندگی نداشته و فقط اندکی باعث مهار تکثیر 

ی مرده در هاسلولروز بقایای  3ی شد  به طوری که پس از هاسلول

نترل بدون زهر زنبور عسل و تاکی زوئیت محیط، تفاوتی با نمونه ک

توکسپلاسما گوندی نداشت و مهار تکثیر نسبت به نمونه کنترل در معنی 

 ( . 1، جدول P >01/0دار بود)

 

 
 

 عسل زنبور زهر حضور عدم و حضور در یگوند توکسوپلاسما تیزوئ یتاک رشد سهیمقا جدول: 1 جدول

 

 

رده  یبر رو ینشان داد که زهر زنبور عسل اثر سم XTTآزمون  جینتا

نشان داد که  XTTشده و آزمون  هیرقت ته الیسالم ندارد. اما سر یسلول

 سلول  یبه بالا بر رو تریل یلیبر م کروگرمیم 16غلظت 

 

در  نی(. ا1دارد)نمودار  یثر مهارکنندگا زین HFF یسالم رده سلول یها

 یفقط رشد رده سلول تر،یل یلیبر م کروگرمیم 4 تاست که غلظ یحال

را مهار کرده است. تیزوئ یآلوده به تاک
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

HFF Pرده سلولی  (  5تعداد=نوع سلول )    Value 

 P >0001/0 5 بر حسب روز هافلاکسمیانگین حداکثر لیز سلولی در 

 P=  96/0 2,45 × 710  فلاکسمتوسط تعداد تاکی زوئیت ها حاصل از 

 P >0001/0 %95 فلاکسمتوسط تعداد تاکی زوئیت های زنده در 

 P >05/0 %30 حاوی زهر  فلاکسمتوسط تعداد تاکی زوئیت های 

 نشان داده نشده است 7,03 هافلاکسمحیط کشت   PHمتوسط میزان 
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بدست  یبرا XTTپنج روز تست  یغلظت زهر زنبور عسل به صورت درصد در ط شیبا افزا HFF یزنده رده سلول ی:  نمودار مهار رشد سلول ها1نمودار 

 یرشد سلولاثر مهار  نیآوردن غلظت مناسب با کمتر

 

 

 بحث

مطالعات بسیار محدودی درباره اثرات ضد انگلی زهر زنبور عسل صورت   

و همکارانش به بررسی فسفولیپید زهر زنبور عسل  Lucianoگرفته است. 

. آنها اثرات ضد مالاریایی زهر (11)و خواص ضد مالاریایی آن پرداخته اند 

و همکارانش  Danneelsنیز  2014زنبور عسل را نشان دادند. در سال 

نشان دادند که زهر زنبور خواص ضد التهابی بر روی رده سلول های انسانی 

 . (12)دارد

یین درصد زنده ماندن سلول های سالم رده تعدر این مطالعه ابتدا، جهت 

( از روش رنگ آمیزی تریپان بلو  و همین طور Viability)  HFFسلولی 

 نیا  XTT با سنجش روش  یایمزا از  استفاده کردیم. XTTآزمون 

 در عیسر جهینت  نییتع سبب و شده اجتناب ویواکتیراد از که است

microplates، این  .باشد یم حساس و تکرار قابل جینتا نیهمچن و

آزمون نشان داد که غلظت مهارکننده رشد تاکی زوئیت توکسوپلاسما 

 گوندی، بر روی رده سلولی تاثیر منفی ندارد. 

 گرفت صورت HFF سلولی رده از استفاده با  سلولی کشت قیقتح این در

 موجب دار معنی و مشخص الگویی در عسل زنبور زهر داد نشان نتایج که

. شود می محیط این در گوندی توکسوپلاسما های زوئیت تاکی تکثیر مهار

 در که بود لیتر میلی بر میکروگرم 10 مطالعه این در آزمایش مورد غلظت

. شود سلولی درون انگل تکثیر مهار باعث توانست روزه 5 دوره یک طی

 تاکنون و است شده انجام بار اولین برای شواهد مطالعه بر اساس این البته

 زوئیت تاکی و عسل زنبور زهر توام اثرات خصوص در مطالعاتی

 آن با مقایسه برای دیگری نتایج و است نشده انجام گوندی توکسوپلاسما

 روی بر زهر غلظت این همکاران و محسنی گزارشات طبق اما. ندارد وجود

 راستا این در نیز ما نتایج که نداشته تاثیری سلولی کشت محیط رشد مهار

 . بود

که از بین انواع  (13)نشان داد  83اصغر فرهادی در مطالعه ای به سال 

، محیط کشت HFFو  HEL،  MRC5محیط های کشت سلولی، مانند 

human foreskin fibroblast  توکسوپلاسما گوندیبرای کشت 

مناسب تر است که بر اساس نتایج ایشان، در این مطالعه از محیط کشت 

 استفاده نمودیم.  HFFسلولی 

کاظم پریور و همکاران نیز در مطالعه نشان دادند که زهر زنبور عسل و 

ی رتینوئیک اسید تمام ترانس می تواند رده سلولی سرطان حاد پرومیلوسیت

میکروگرم  10. در این پژوهش و مطالعات مشابه غلظت (14)را مهار کند 

بر میلی لیتر، تاثیرگذار ترین غلظت بود که ما نیز در این مطالعه از این 

 غلظت از زهر زنبور عسل استفاده کردیم. 

توکسوپلاسما در مطالعه ای دیگر خانم فرشته زارع نشان داد که انگل 
موش های سوری مرحله تاکی زوئیت را طی کرده  از روز پنجم در گوندی

. (15)و می تواند کبد، قلب، کلیه و دیگر اندام های بدن را درگیر نماید 

مطالعه ما نشان داد که زهر زنبور عسل می تواند در مدتی کمتر از پنج روز 

 جلوگیری نماید.  توکسوپلاسما گوندیاز رشد تاکی زوئیت های 

 از قبل قایدق محلول نیااستفاده از  XTTمحلول هیته در مهم اریبس نکته

 کاملا را خود تیخاص XTT محلول نصورتیا ریغ در شروع آزمایش است

 یتمام یبرا یکل محاسباتهمچنین در این مطالعه  دهند یم دست از

 .است شده گرفته نظر در مختلف یزمانها در ها تیپل

 زنبور زهر که شد دیده گرفته صورت های بررسی به توجه در نهایت با

 را ها زوئیت تاکی برابر در انگلی ضد زد عمل و تکثیر با مقابله توان عسل

دارد و می تواند از رشد تاکی زوئیت آن جلوگیری کند. غلظت مورد 

استفاده همین طور بر روی رده سلولی هیچ تاثیری نداشته و مکانیسم رشد 

ادامه مطالعه ما پیشنهاد  و تکثیر رده سلولی را دچار اختلال نمی کند. در

توکسوپلاسما اثر زهر زنبور عسل بر روی تاکی زوئیت  می شود که مکانیسم
 مورد بررسی قرار بگیرد.  گوندی

 

 سپاس گزاری

... ااز آزمایشگاه بیولوژی مولکولی دانشگاه علوم پزشکی بقیه ر با تشک

اهم الاعظم که امکانات اجرایی این طرح پژوهشی را در حد امکان فر

  .نمودند
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