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  با اتيديوم برومايد دميلينه شده ي ويستاررتهادر ه شدن ميلينر رب سم زنبور عسل تأثير
  الهام حويزي و ، سيده غديره ميرابوالقاسميمحمد نبيوني، ساره رجبي زلتي ،*مهناز آذرنيا

  گروه زيست شناسي، دانشكده علوم، دانشگاه تربيت معلمتهران، 

  14/7/88 :تاريخ پذيرش   11/10/87 :تاريخ دريافت
  چكيده

تخريب . است) CNS(سيستم عصبي مركزي  تخريب ميلين در التهابي مزمنهاي يكي از بيماري) MS( سمولتيپل اسكلروزي
هاي مدل متداول تريناتيديوم برومايد يكي از  بوسيله ميلين شيمياييتخريب . مي باشد  MSيك مشخصه كلاسيك بيماري ميلين

پس از القاء با  ترميم ميلينهاي بالغ در اليگودندروسيت دخالتاين تحقيق در . استCNS  كاربردي براي كشف ظرفيت جبراني
بر ترميم ) Bee Venom( زنبور عسلسم  تأثيرو سپس مورد بررسي قرار گرفت هاي ويستار رت اتيديوم برومايد در ساقه مغز

اما . گرفته استمورد استفاده قرار   MSاي التهابي مانند هاي عليه بيماريزنبور درماني به طور گسترده تاكنون .ميلين مطالعه شد
عسل مانند  زنبوركند كه تركيبات آلرژيكي اوليه سم مطالعات پيشنهاد مي. يي نشده استمكانيسم دقيق آن تا به حال شناسا

 .را سركوب مي كنند Tي هاالقاء كرده و تكثير سلول Th-2هاي را توسط سلول 10وليد اينترلوكين ت  A2امين و فسفوليپاز تهيس
مطالعات نشان مي دهد كه خواص ضد التهابي و ضد دردي سم زنبور عسل به فعاليت آدرنورسپتورو نوروترنسميژن 

گروه  4رتها به . گرمي استفاده شد 200-250با وزن تقريبي بالغ رت ويستار نر 30تحقيقدر اين  .سروتونرژيك مربوط مي شود
درصد  9/0و يا سالين درصد  EB( 15/0( اتيديوم برومايد ميكروليتر 10تزريق )به جز كنترل و شم( و به همه گروهها هتقسيم شد

 3، رتها در هر EBاز تزريق  بعدروز  8 - 10پس از  .ترتيب به عنوان گروه تجربي و شم به ناحيه سيسترنا مگنا صورت گرفته ب
ستوتكنيك آماده شد و اثبات القاء بيماري با استفاده از دو روش گروه به طور تصادفي كشته و بافت ساقه مغزي براي پروسه هي

سم  اتيديوم برومايد، روز از تزريق 13پس از .رنگ آميزي لوكسال فست بلو و سولوكروم سيانين مورد بررسي قرار گرفت
پس از تزريق اوليه  27و 13، 9 در روزهاي رتها .روز به صورت درون صفاقي به همه گروهها تزريق شد 10به مدت عسلزنبور

با  SPSSآناليز آماري داده ها با استفاده از برنامه  .ميكروسكوپ نوري آماده شد مطالعه كشته و ساقه مغز جمع آوري و جهت
مثبت  تأثيريك  BVنتايج اين تحقيق نشان مي دهد  .معني دار تلقي شد p<0.05انجام گرفت و  ONE WAY ANOVAروش 

مي توان نتيجه گيري كرد  .داشته است ميلين و توليد مجدد ترميمرا از دست داده اند در جهت  ودخ هايي كه ميلينروي آكسون
ور اليگودندروسيت و هاي پروژنيتمي تواند سبب تحريك مهاجرت سلول سم زنبور با كاهش التهاب در مناطق آسيب ديدهكه 

هاي مولكولي بيشتر با استفاده از تكنيك نياز به بررسيالعات دقيق تر مط .گردد هاي آسيب ديدهسازي در آكسونافزايش ميلين
  .داردايمنوهيستوشيمي بافت ساقه مغزي 

  نبور عسلز، زهر  ، اتيديوم برومايد، تخريب ميلين، ميلين سازيسمولتيپل اسكلروزي :ي كليديواژه ها
   azarnia_97@yahoo.com:، پست الكترونيك09121304556: نويسنده مسئول، تلفن تماس *

  مقدمه
در يك بيماري خودايمني  )MS( سمولتيپل اسكلروزي

سيستم عصبي  مزمن التهابي تخريب ميلينارتباط با 
به دليل پيچيدگي و ناهمگني . مي باشد )CNS(مركزي
آن تاكنون ناشناخته باقي مانده  آسيب شناختي، بيماري

به وسيله التهاب رگهاي   MSهايآسيب .)23و  22(است
منجر به كه  آنها و نقص ديواره كولارپري ونتري خوني 

، مشخص گرددمي  هاو مونوسيت T هايعبور لنفوسيت
در حيوانات  تخريب ميلينهاي مدل). 18( شودمي 
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ايجاد آزمايشگاهي بهترين راه براي كشف چگونگي 
مي  ترميم ميلينهايي براي بيماري و پيدا كردن راه حل

 م برومايد واتيديو EBي توكسيك، مدلهادر ميان  .باشد
Cuprizon با تغيير دادنDNA   ميتوكندريايي منجر به تنفس

 ،مي شوند تخريب ميلينسبب  هغير نرمال و نكروزيس شد
مطالعات  .)21و  4 ،1( گيرند مورد استفاده بيشتري قرار مي

مناطق در  بيماران مبتلا محدود را در ترميم ميليناخير يك 
 ا به نظر مي رسد كهام. نشان مي دهددچار آسيب ميليني 

به طور عمده در مراحل اوليه بيماري رخ مي  چنين ترميمي
محيط سلولي و خوني جايگاه آسيبها با  احتمالاً ).19( دهد

محيط از يك  عوامل و در نتيجه هدرافزايش التهاب تغيير ك
 هايدر بسياري از مدل. دنموفق جلوگيري مي ك ترميم ميلين

شده است آسيب ميليني ناشي اين بيماري مشاهده حيواني 
رميلينه . ترميم بالايي را نشان مي دهد از عوامل توكسيك

و گذرا است و به كار گيري  يك امر موقتي شدن احتمالاً
نسبت داده ) OPCs( هاي پروژنيتور اليگودندروسيتسلول

ترميم كننده  تصور مي شود كه اليگودندروگليا. مي شود
يگودندروگليا پيش ساز نابالغ هايي از الميلين در چنين آسيب

هاي ژناست  كه ممكن ).25 و 7، 6( مشتق مي شود
تكويني دوباره بيان شده و ميلين جديدي را در مناطق 

مطالعات ژنهاي دودماني  .)17( دميلينه شده توليد كند
رونويسي 1ه اند كه فاكتوردها نشان دااليگودندروسيت
دن در در طي رميلينه ش )olig1( اليگودندروسيت

مطالعات متعددي  .)16( دوباره بيان مي شود MSبيماران
توان به را مي )Bee Venom(نشان داده است سم زنبور

مورد  MSر براي بيماران يعنوان يك درمان امكان پذ
سم زنبور عسل شامل تنوعي از پپتيدها ). 9(استفاده قرار داد

 MCDP(Mast Cell سكاپين، آپامين، مليتين،(

Degranulating Peptide)، ،آنزيمها  ،)آدولاپين ترتياپين
هيالورونيداز،اسيد فسفومنواستراز،  ،A2فسفوليپاز (

نوراپي  دوپامين، هيستامين،(هاي فعال آمين ،)ليزوفسفوليپاز
مليتين و . و تركيبات ديگر مي باشد )و سروتونين نفرين

، دو جزء اصلي سم زنبور، نقش مهمي در A2فسفوليپاز

مي توانند  از اين رو ك و آلرژي ايفاء مي كنند،ايجاد تحري
 .)13(ايجاد كننداثرات ضد التهابي و ضد دردي را 

در پاسخ  MCDPو هيستامين ،A2 هيالورونيداز، فسفوليپاز
التهابي سم با نرم كردن بافت و تسهيل جريان سوبستراهاي 

 16( مناطق آسيب ديده بافت عصبي درگيرندمفيد ديگر به 
  .)24و 

  اهروشد و موا
- 250نژاد ويستار با وزن تقريبي نر هايدر اين تحقيق از رت

سهولت القاء سريع تر و در دسترس بودن  لدليه بگرم  200
ها با رت. دبورت  30در اين مطالعه تعداد رتها . استفاده شد

 /هاي بيهوشي كتامينصفاقي از محلول استفاده تزريق درون
گروه . بيهوش شدند )1:5: درصدg100  /ml 1/0( زايلزين

 صورتهيچ تزريقي  هشاهد بودگروه عنوان ه كنترل كه ب
به درون  درصد 9/0تزريق سالين در گروه شم .نگرفت
زير سطح ، يك فضاي زيرعنكبوتيه وسيع مگنا سيسترنا

 10و درگروه تجربي  انجام گرفت ،يغزشكمي پل م
به درون  درصد  15/0 ميكروليتر محلول اتيديوم برومايد

در اين تحقيق روش جراحي با  .تزريق شد مگناسترنا سي
استفاده از دستگاه استريوتاكسي و به كمك سرنگ هاميلتون 

و  18،19، 12( درجه انجام گرديد 27ده به سوزن متصل ش
تخريب ريق اتيديوم برومايد پس از تزنهم در روز  .)20

در ساقه مغز خصوصا در پل مغزي به اوج خود  ميلين
اي ساقه مغزي و نمونه ه هكشته شد رتهاراين بناب. رسيد

 .دگرديهيستوتكنيك آماده  جمع آوري شد و جهت مراحل
هايي كه براي ميكروسكوپ نوري در نظر گرفته شده نمونه

 هايفيكساتيو يكي از انواع ( درصد 10بود با فرمالين
آبگيري  ، سپس مراحلهتثبيت شد )مخصوص بافت عصبي

ها به طور جداگانه ام از نمونهقالب گيري براي هر كدو 
هاي مربوط به مطالعه با نمونه .صورت گرفت

لوكسال فست سولوكروم سيانين و ميكروسكوپ نوري با 
سيزدهم روز . رنگ آميزي شدند )Luxol Fast Blue(بلو

در ساقه  ترميم ميليناتيديوم برومايد شروع پس از تزريق 
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ي ساقه مغزي هبنابراين در اين روز نيز نمون .مغزي بود
نوري آماده جمع آوري و جهت مطالعات ميكروسكوپ 

 زنبور در اين روز تزريق درون صفاقي سمهمچنين  .گرديد
ليتر براي هر رت ميكرو 50ميلي گرم در 2/0با حجم عسل

 .روز ادامه يافت 10به مدت  اين تزريق. در نظر گرفته شد
بود، به دو گروه تقسيم شده گروه تجربي در اين تحقيق 

تيمار  زنبور عسل و گروه دوم بدون دريافت سم يك گروه

رتها در هر دو  27سپس در روز .بودندبا سم زنبور عسل 
ي ساقه مغز جمع آوري و هانمونهو  هگروه كشته شد

). 8و  2( هاي ميكروسكوپ نوري آماده گرديدجهت بررسي
 و با روش SPSSها با برنامه نرم افزاريآناليز آماري گروه

ONE WAY ANOVA  وانجام شدP value 05/0كمتر از 
  .  معني دار تلقي شد

  
و ) II(، شم) I(هاي كنترلز تزريق اتيديوم برومايد در گروهروز پس ا 27و  13، 9هاي اليگودندروسيت در روز هاي مقايسه تعداد سلول -1جدول 

  ).III(تجربي

Percentage of oligodendrocyte cell 
Groups 

Day 27 Day 13 Day 9 

1.453±  80.66 1.202±  79.66 1.732±  80 Group I 

1.202±  78.33 1.453±  77.33 1.155± 77 Group II 

2.333±  46.33 0.881±  38.66 1.764±  32.33 Group III 

  

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

group I group II group III

groups

ce
ll 

nu
m

be
r(%

)

9 day
13 day
27 day

  
 هاي اليگودندروسيت در گروههايمقايسه آماري تعداد سلول -1ودار نم

  .مختلف مورد آزمايش بدون سم زنبور
   EBگروه كنترل به عنوان گروه شاهد بدون تزريق : Iگروه 
  گروه شم، تزريق شده با سالين : IIگروه 
   EBگروه تجربي، تزريق شده يا : IIIگروه

 ,p<0.05تفاوت معنايي را در   *انحراف معيار و  +بارها ميانگين

(**) at p<0.01, (***) at p<0.001 نشان مي دهد.  

  

  نتايج
ي مختلف در گروه هامطالعه بافت ساقه مغزي در روز

گيري را در مقايسه با گروه كنترل و تجربي تفاوت چشم

خصوص ه بافت ساقه مغزي ب. مي دهد شم از خود نشان
قاء شده با اتيديوم در ناحيه پل مغزي در گروه تجربي ال

سفنجي صورت بافت اه پس از تزريق بنهم در روز برومايد 
مي  نشان دهنده از بين رفتن ميلينكه  و واكوئله ديده شد

مي  به اوج خود تخريب ميليندر اين روز  .)1شكل ( باشد
 صورته در گروه شم بافت ب در حالي كه ).8و  2(رسد

بافت در  13در روز. مي باشد گروه كنترل اشابه بم و طبيعي
 مي مشاهده نهمسه با روز يتغييراتي در مقاساقه مغزي 

هاي خوني جديد و افزايش جاد رگيكه شامل ا دگرد
 .استآسيب ديده هاي اليگودندروسيت در مناطق سلول

 خواهد ترميم ميلينزمان آغاز نشان دهنده  چنين تغييراتي 
عسل در اين روز  زنبورم بنابراين تزريق س). 9و  8(بود

مطالعه ساقه مغزي در . روز ادامه يافت 10 تا شروع شد كه
عسل نيز  زنبور در گروه تجربي تيمار با سم 27روز

تغييرات چشم گيري را در مقايسه با گروه تجربي بدون 
در گروه  .)1و جدول  1نمودار ( مي دهدسم از خود نشان 
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A  B 

C D 

E  F 

طور به  ترميم ميلينروند  زنبور تجربي بدون دريافت سم
 27وند ترميم تا روز كه رمي گردد طبيعي و كند انجام 

 يفزايشاگروه تجربي تيمار با سم زنبور در . گرديدمطالعه 
ليگودندروسيت در مناطق آسيب ديده ، هاي ادر تعداد سلول

 سلولهاي فاگوسيتوز در نتيجهكاهش و  ،كاهش التهاب
و  2نمودار ( مي شود ترميم ميلين ديده تسريع در روند 

   .)2جدول 

  

  

  

  

  

  

  

  

    

  

  

  

  

  

  

  
  
  

 LFBرنگ آميزي (از بافت ساقه مغزي در گروههاي تجربي در مقايسه آن با گروه كنترل در روزهاي مختلف آزمايشنوري روگراف فتوميك-  1شكل 
  Scale Bars =10µ. ×1000بزرگنمايي )و سولوكروم سيانين

A-  فلش(هاي اليگودندروسيت در بافت طبيعي، سلول9بافت ساقه مغزي در گروه كنترل در روز( ،  
B- 9در روز ) فلش(هاي اليگودندروسيت مشابه با گروه كنترلسلول غزي در گروه شم بافت ساقه م  

C- پس از تزريق اتيديوم برومايد كه نشان دهنده القاء  9در روز )فلش(، مناطق واكوئله و اسفنجي فاقد ميلينبافت ساقه مغزي در گروه تجربي
 .تخريب ميلين است

D-  شروع ميلين سازي،13روز) فلش(هاي اليگودندروسيتسلول ت،برگشبافت ساقه مغزي در گروه تجربي در روز  
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E-  روند طبيعي برگشت ميلين كه در مقايسه با گروه تيمار سم زنبور عسل تعداد 27بافت ساقه مغزي در گروه تجربي بدون سم زنبور عسل در روز ،
  .كمتري  سلول اليگودندروسيت در مناطق آسيب ديده مشاهده شد

F- هاي اليگودندروسيت  در مناطقي كه ميلين خود ، به حضور تعداد وسيع سلول27وه تجربي تيمار با سم زنبور عسل در روزبافت ساقه مغزي در گر
   .را از دست داده اند توجه فرماييد

  

- نتايج معني 27و 13، 9 مقايسه بين گروهها در روزهاي

  .نشان داد  P<0/001در  داري را
ز پس ا 27ندروسيت در روز هاي اليگودمقايسه تعداد سلول -2جدول 

) III(و تجربي) II(، شم) I(هاي كنترلتزريق اتيديوم برومايد در گروه
  ).IV(و تجربي تيمار با سم زنبور عسل
Percentage of oligodendrocyte cell

 
 

Groups 
Day 27 

1.453±  80.66 Group I 

1.202±  78.33 Group II 

2.333±  46.33 Group III 

1.155±  66 Group IV 
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 مقايسه آماري تعداد سلولهاي اليگودندروسيت در گروههاي -2نمودار

  .مختلف مورد آزمايش با سم زنبور

   EBگروه كنترل به عنوان گروه شاهد بدون تزريق : Iگروه 

  گروه شم، تزريق شده با سالين : IIگروه 

   EBگروه تجربي، تزريق شده يا : IIIگروه

  تيمار با سم زنبور عسل EBگروه تجربي تزريق شده با : IVگروه 

 ,p<0.05تفاوت معنايي را در   *انحراف معيار و  +بارها ميانگين

(**) at p<0.01, (***) at p<0.001 نشان مي دهد.  

  

  

  بحث
 Mazzantiبا استفاده از اتيديوم  2007ر سالو همكارانش د

يك مدل تجربي تخريب (برومايد دميلينه شدن موضعي
نژاد در رتهاي را  )ميلين شيميايي سيستم عصبي مركزي

آنها ابتدا با تزريق اتيديوم برومايد در . ويستار القاء كردند
هاي ويستار مغزي تخريب ميلين موضعي را در رتساقه 

از ميكروسكوپ نوري در روزهاي و با استفاده ه القاء كرد
مختلف مناطق واكوئله شده و اسفنجي را مشاهده 

ن نتايج حاصل از بررسي اين تحقيق نشا ).4،12،13(نمودند
ن به دليل ناپديد شدن اوليه هاي تخريب ميليداد كه آسيب

نتايج نيز در تحقيق حاضر . هاي گليال ايجاد شدسلول
 Levineآزمايشات مشابهي نيز توسط  .گرفته شدمشابهي 

& Reynolds  با استفاده از روش فوق انجام  1999در سال
اتيديوم برومايد در تخريب ميلين را نشان  تأثيرگرفته بود و 

بدين ترتيب مدل تجربي تخريب ميلين با اتيديوم . )10(داد
ش مفيد براي نشان دادن شركت سلولهاي برومايد يك رو
گر چه ا. مي باشد يند ترميم ميلينآا در فرهاليگودندروسيت

 Bee Venomسم زنبور درماني 1992سال از

Therapy(BVT) براي بيمارانMS اما . در روسيه آغاز شد
آن بر روي بيماري هنوز ناشناخته باقي  تأثيرمكانيسم دقيق 

ه طور گسترده ب زنبور درماني سم  ).9و  8، 3( مانده است
   ).5(ثر استؤضد التهابي مزمن مهاي اي در درمان بيماري

Yiangou and   Hadjipetrou-Kourounakis گزارش دادند
هاي سازي سلول كه تركيبات تشكيل دهنده سم زنبور فعال

فعال سازي يك  را مهار مي كند و احتمالاTًو Bلنفوسيت 
را كه ممكن است يك  endogenousويروس درون زاد 

در تحقيق ). 5( سازدبيماري را القاء كند نيز مهار مي 
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نشان مي دهد كه دست آمده است ه ب نتيجةحاضر نيز 
با كاهش التهاب سبب  زنبورتركيبات ضد التهابي سم 

مهاجرت پروژنيتورهاي اليگودندروسيت به مناطق آسيب 
 زنبور مليتين كه يكي از تركيبات اصلي سم. دوشمي ديده 

ار قوي صد ب(عسل مي باشد، يك عامل ضد التهابي بالقوه 
همچنين آدولاپين يك ماده . است )تر از هيدروكورتيزول

. كه سيكلو اكسيژناز را مهار مي كندبوده ضد التهابي 
 Mast Cell)، هسيتامين و  A2هيالورونيداز ، فسفوليپاز

Degranulating peptid) MCDP  در پاسخ التهابي سم
هاي ضد التهابي كل سم همچنين ويژگي). 15(درگيرند 

شده گزارش  ييداراي آرتريت القا رت عسل در مدل زنبور
شده كه تزريق سم زنبور ، سركوب مهاجرت لوكوسيت و 

αيك كاهش در غلظت TNF- )را ) فاكتور تومور نكروزيز
اين نتايج پيشنهاد مي كند كه خاصيت  ).14(ايجاد مي كند

ي كاتكول وسيله آزاد سازدر بخشي ب زنبورضد التهابي سم 
 ).15(گري مي شودآمينها از مدولاي آدرنال ميانجي

در  Markelo and trushinهمچنين طبق مطالعات 
برخي از اثرات احتمالي زنبور درماني بر روي  2006سال

  :را اين چنين بيان كردند MS بيماري

شامل : immunomodulationتعديل سيستم ايمني - 1
هاي مهاجرت سلولت فاگوسيتوزي و مهار تحريك فعالي
  سفيد خون

شامل اثرات ضد التهابي : مهار آسيب به ميلين - 2
تركيبات  Antianoxicو اثرات  A2فسفوليپاز MCDPمليتين،

  سم زنبور 

اسيد  20تا 18سم زنبور شامل: افزايش ترميم ميلين  - 3
  .آمينه ضرورري جهت سنتز ميلين مي باشد

ال بهبود انتق: زيكيبرگشت دادن فعاليت في - 4
  ).11(ها در سراسر فيبر عصبينوروترنسميتر

گيري سم زنبور عسل در گروههاي القاء كارنتيجه آنكه ب
هاي موجب تقويت ترميم ميلين در رشته MSيماري بشده 

ن چني. عصبي آسيب ديده در ناحيه ساقه مغزي مي گردد
هاي پيش ساز يندي به افزايش مهاجرت سلولآفر

هم  .يب ديده باز مي گردداليگودندروسيت به مناطق آس
ه ساخته شدن ها منجر بچنانكه حضور اليگودندروسيت

  .هاي عصبي مي شودميلين در اطراف رشته

از جناب آقاي دكتر ايماني دانشگاه آزاد : تقدير و تشكر
واحد علوم تحقيقات جهت تهيه سم زنبور عسل و از 
جناب آقاي دكتر فريد ابوالحسني و آقاي دكتر مسعود 

دي از گروه آناتومي دانشگاه تهران و جناب آقاي امين حما
شرافت و سركار خانم صبا مظفري از دانشكده فيزيولوژي 
پزشكي دانشگاه تربيت مدرس جهت همكاري هاي لازم 
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Effect of honey bee venom on remyelination in Wistar rats 
experimentally demyelinated with ethidium bromide 

Azarnia M., Nabiuyoni M., Rajabi zeleti S., Mirabolghasemi GH., and Hoveizi E. 
Biology dept., Tarbiyat Moallem University, Tehran, I.R of IRAN 

Abstract  

Multiple sclerosis (MS) is a chronic inflammatory demyelinating disease of the central 
nervous system (CNS). Demyelination is a classical feature of MS lesion. Toxic 
demyelination by ethidium bromide (EB) is one of the most commonly used models for 
investigating the repairing capacity of the CNS. EB induces focal demyelination in the 
CNS. The present study investigates contribution of mature oligodendrocyte in 
remyelination after EB induced demyelination in the brain stem of normal Wistar rats 
after treatment with bee venom (BV). Bee venom therapy is widely used agaist MS but 
to undrestand its functions previous studies suggests that the primary allergic 
components of bee venom histamine and phophplipase A2 induced IL-10 production by 
Th-2 cells and suppressed T-cell proliferation. Studies suggest that anti-inflammatory 
and analgesic properties of bee venom are related to modulation of adrenoreceptor 
activity and serotonergic neurotransmission. In this study thirty male Wistar rats (200-
250 gr) were used .The rats were divided into four groups and all(excepte control) had 
intracisternal injection of 10 days after injection EB and saline intracisternal injection of 
either 10 μl EB or 0.9% saline as follows in group 2 and 4 receive BV. 9 days after 
injection EB, removed brainstem and prepared for histotechnicue poccessing and 
brainstem tissue stained with Luxol fast blue and solochrome cyanine and confirmed 
local demyelination. 13 days after injection EB followed by bee venom intraperitoneally 
for 10 days. The animals were anesthetized in 9,13 and 27day injection and brainstem 
section were collected and processed for light microscopy. The results of statistic were 
analyzed by SPSS software (one way ANOVA) and P  less than 0.05 were considered 
as significant. In this study we observed that BV has positive effect on remyelination of 
the lost myelin axons, this maens that BV can cause decreas inflammatory and 
improved migration oligodendrocyte progenitor cells in demyelinated areas.  More 
studies are required to determinate immunohistochemectry growth factors in brain stem 
tissu and CSF in this process. 

Keywords: Multiple Sclerosis, Ethidium Bromide, Demyelination, Remyelination, Bee 
Venom  
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