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مقابله  یرا برا یبزاق یباتاز ترک یاریبساین حیوانات  .کنندیخود استفاده م یهعنوان تنها منبع تغذداران بههماتوفاژ از خون مهره یواناتح

 یااربردهاند و کهاست که مورد مطالعه قرار گرفتهسال حیوانات هماتوفاژبزاق اند. کرده یجادا طی تکامل طعمه خود یکبا پاسخ هموستات

آشام ( و خفاش خونIxodidaeو  Argasidae(، کنه )Hirudinaeزالو ) یبزاق یباتترک یسهمطالعه مقا یناز ا هدفدارند.  یدر پزشک

(Desmodontinaeو بررس )ینوژنپلاسم یهاشامل فعال کننده یبزاق یبات. ترکباشدها میرمانی آنخواص د ی (PAs ضد انعقادها ،)

هستند.  ینترومب یهاو مهارکننده( PAgI) یتجمع پلاکت یهاعروق، مهارکننده ندهها(، گشادکنکنندههار؛ مX ،FXa)فاکتور فعال 

 یهاها و خفاشخون دارند. کنه یهکمک به تغذ یبرا (PAgI) یرازآپ یضد انعقاد و نوع یکبه داشتن  یلتما یمورد مطالعه همگ یواناتح

مورد مطالعه  یواناتاست اما گشادکننده عروق ندارد. ح PAgI دارای. خفاش خون آشام یستنگونه  یندارند اما زالو ا PA یآشام نوعخون

 .کنندیخود استفاده م یهماتوفاژ یلتسه یعمل مشابه برا هاییسمنامرتبط هستند، اما از مکان یبندهستند که از نظر طبقه ییهااز گروه
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 مقدمه. 1

. اگرچه توسط نداگرفته مورد استفاده قرار یرهنگ بشرف در هر هابیماری بسیاری از نیدرمان و تسک یبرا ییعنوان منابع داروبه واناتیح

 یهاها توسط شرکتآن رایشد ز واناتیبر ح یمبتن یتباط طب سنتنکر ارتوان میشود، اما نمیعنوان خرافات در نظر گرفته مبه یاریبس

بسیاری از حیوانات با تیکه بر یک یا  .تاسقرار گرفته  شیماآز مورد تحقیق و مدرن یعلم پزشک یبرا ییعنوان منابع داروبه یداروساز

رفت روزافزون علم، و وانات پیدا کنند. با پیشیگر حیهای خاص نسبت به داند ویژگیچند خصوصیت وراثتی خود در طی تکامل، توانسته

در  نیحیوافراورده های ه ک هد آن خواهیم بودهای درمانی در زمینه استفاده از فراورده های بیولوژیک حیوانی، شانیسمشناخت دقیق مکا

. در این مقاله ما با مروری بر [1] رندگیمی ها تجویز و مورد بررسی قراردر طب سنتی برای درمان انواع بیماری های گیاهیکنار فراورده

ها آندرمانی  هایو مختصر در زمینهع سعی بر ارائه مطالب جام خونخوار حیوانات بزاق مواد فعال بیولوژیکی درمقالات مبتنی بر وجود 

 یموجودات انگل نیهستند. ا یمتک خود هیبه عنوان تنها منبع تغذ گرید واناتیهستند که به خون ح یواناتیهماتوفاژ ح واناتیح .داریم

را  یمحدود یفتاررل رکنت نینمچو ه کنندیم یرا خنث زبانیم کیاند که پاسخ هموستاتکرده جادیرا ا یخاص اریبس یبزاق یاهمولکول

هموستاز  .ه استانجام شد یانسان یهایماریدرمان ب یها براآن لیبزاق و پتانس یدر مورد اجزا یقابل توجه قاتیتحق .کنندیاعمال م

 یهاندیاست و فرآ یعروق بیها به آسپاسخ نیاز اول یکی نیشود. ایمتوقف م بیخون در محل آس انیآن جر یاست که ط یندیفرآ

 کیشل است، که سپس به  کیستاتپلاگ همو کی لیکند. به طور خلاصه، انعقاد شامل تشکیزخم را آغاز م میاز جمله ترم آن یبعد

 یمنیتا با تداخل با هموستاز، التهاب و ا کندیخوار کمک مبزاق به حشرات خون. شودیم لیتبد نیبریف یووز( حا)ترومب یلخته قطع

 .[2] کنند افتیا درخود ر یونخ یداران، غذامهره

 لیمواد تشک انیدپابن ریحشرات و سا شود.می پزشکی اشاره در به عنوان منبع درمانی بزاق حیوانات خونخوارمقاله به استفاده از  ایندر 

در  .ستا بوده یجنوب یکایو آمر قایآفر ا،یاز شرق آس ییهادر بخش یطب سنت یها جزء اصلقرن یکنند که برایرا فراهم م یادهنده

 .دارند یدیاست که خواص مف شدهنشان داده  هیاول شاتیدر آزمااند، نشده یابیارز یمواد به صورت تجرب نیاز ا یاریکه بس یحال

 الوق زبزا .1

سید اکگرما و حتی دیها انسان را با چربی پوست، خون، کنند. آنکنند و معمولاً از مواد گیاهی پوسیده تغذیه میزالوها در آب زندگی می

دهند. بزاق زالو در حال حاضر برای شناسایی ترکیبات دارویی خاصی که ممکن است برای تقویت کنیم تشخیص میس میکربنی که تنف

ایجاد شود،  های قلبی عروقی مانند سکته قلبیدی و هضم لخته خون به منظور تولید داروهایی برای درمان بیماریانعقا خواص ضد

ون احتقانی به منظور افزایش گردش خون طبیعی برای بازگشت به همچنین در گذشته برای از بین بردن خدرحال بررسی است. زالو 

 .[3,4]کرد کمک می گرفت، بنابراین به جلوگیری از شروع قانقاریاقرار میتفاده بافت آسیب دیده یا عفونی بدن مورد اس

اده مختلف زیست فعال در بزاق م 100زاقی زالو بر روی موجودات زنده باشد. مکانیسم ترشح مواد فعال بیولوژیکی از غدد برسد به نظر می

کند. ترشحات غدد بزاقی زالو شدن خون را سرکوب میکه روند لخته ای دهاست، ما ترین ماده یافت شده هیرودینزالو وجود دارد. متداول

برد و نفوذپذیری عروقی آسیب را از بین می ت ریزجریانتلالاها اخالتهابی، ضد باکتری و ضد درد است. این همچنین دارای اثرات ضد

دهد، وضعیت می دهد، ایمنی را افزایشن را کاهش میشار خوبرد، فهیپوکسی را از بین میکند، ها را بازیابی میها و اندامدیده بافت

 .[5]دهد بیوانرژیک ارگانیسم را افزایش می

 

 [5]زالو  بزاقی فعال موجود در مواد زیستی بالقوه 1جدول 

 مواد نوع عمل

، ژیلاتن، مهار کننده (LDTI)مشتق از زالو ده تریپتازننار ک، مهCاستازین، هیروستازین، اگلین آنتی التهابی و ضد درد اثرات ضد

 ستاسینکوآمرین، مهارکننده کربوکسی پپتیداز، بدلین و بدلاکوآمرین و پی، 1Cکمپلمان 

 هیالورونیداز و کلاژناز تخریب ماتریکس خارج سلولی
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 Bدستبیلاز، تروماسین، کلرمیسیتین، ترومایزین و پپتید  اثرات ضد میکروبی

 

 تخریب ماتریکس خارج سلولی 1.1

 اندوگلوکورونیداز است-، دارای فعالیت بتاHirudo. در گونه [6,7]حاوی هیالورونیداز و کلاژناز است بزاق  های زالو،در بسیاری از گونه

این کمپلکس تعداد زیادی از . [9] سلولی بافت میزبان هضم کند الورونیک را در ماتریکس خارج. این ماده قادر است اسید هی[8]

کند. تخریب هیالورونیک اسید توسط هیالورونیداز یکس خارج سلولی را تثبیت میه ماترکند و در نتیجهای آب را بهم متصل میمولکول

های بزاقی ا و پروتئینکند. این امر توزیع انتشار سایر پپتیدهها بسیج میوتئوگلیکانهای آب را که قبلاً ثابت شده بود بین پرلو، مولکولزا

 .[10] کندرا در بافت اطراف محل تغذیه تسهیل می

 یش جریان خونزااف 1.2

. [10]ن است های غدد بزاقی زالو حاوی هیستامیهای کشیده سلولبخشند. بخشاجزای بزاق زالو جریان خون را در محل تغذیه بهبود می

. این امر منجر به [11]های کوچک را القا کند های عضلانی صاف شریانسلولهای خونی و شل شدن ممکن است نفوذ پذیری جزیی رگ

استیل کولین . [12]شود سمت بینابینی )ادم( و افزایش طولانی مدت جریان خون به محل تغذیه می دن مایع از مجرای عروق بهآزاد ش

 .[15-13] شودتساع عروق میاعث استراحت عضلات اندوتلیال و اباشد که ببزاق زالو می یکی از اجزا

 اثرات ضد التهابی و ضد درد 1.3

د از ترشحات بزاق زالو تا کنون وجود نداشته است ولی اعتقاد بر این است که زالوها های ضددرجداسازی مولکولامکان با توجه به اینکه 

. بنابراین مطالعات موجود در [16]کنند ل میشوند، اثرات ضدالتهابی و ضددردی خود را اعماان احساس نمیگونه که توسط میزبهمان

ا و آنتیستاسین ممکن اند که بعضی از کینینازهاند. بطور مثال برخی مطالعات نشان دادهدهمرکز شهای غیرمستقیم متزمینه مکانیسم

 .[17]ر اصلی مرتبط با درد است را مهار کنند کالیکرین را که یک مسی-است مکانیسم کینین

)زالوی طبی مکزیکی( جدا  haementeria officinalisاز  زیادی در مورد اثرات ضدالتهابی بزاق زالو وجود دارد. آنتیستاسیناطلاعات 

فعال  10. فاکتور[17]نده دارد کالیکرین اثر مهارکن-فعال و همچنین در سیستم کینین 10عنوان یک مهارکننده قوی برای فاکتور شده به

بشار انعقادی ن با آکالیکری-. سیستم کینین[18]باشد که در مسیر آبشار انعقادی نقش حیاتی دارد رومبین مییک فعال کننده پروت

تهاب و ضد کنند که آنتیستاسین اثرات ضدال. محققان ادعا می[19]کند کند و نقش بسزایی در پاسخ التهابی ایفا میارتباط پیدا می

 .[20] رسد مکانیسم اصلی عمل آن باشداند، که به نظر میاغلب روی اثرات ضد انعقادی متمرکز شده انعقادی دارد، اما در مطالعات اخیر

شود که تشابه ساختاری زیادی را با آنتیستاسین نشان )زالوی آمازونی( نیز یافت می Haementeria ghilianiiژلاتیناز در ترشحات 

 .[21,22]هد دمی

کند. ها عمل میسلهای پروتئولتیک ماستو با مهار آنزیم a ،b ،cسه ایزوفرم دارد:  (LDTI)از زالو مهارکننده تریپتاز مشتق شده 

LDTI  کند سل و همچنین تریپسین و کیموتریپسین را مهار میطور ویژه تریپتاز ماستنوع کازال است و بهیک مهارکننده سرین پروتئاز

ها باعث واکنش های التهابی های سلول قرار دارند و آزادسازی آنسل پروتئازهای سرین هستند که در گرانول. تریپتازهای ماست[23]

کرین، کموتاکسی، فعال شدن لوکوسیتی، فعالیت عروقی و در نتیجه تداخلات کالی-شدت به سیستم کنینرات بهاین اثگردد. می

. [24,25]های آلرژیک و التهابی همچون آنافیلاکسی، سم و آرتریت وابسته است ها به بیماریآن. مقدار شودایجادکننده درد مربوط می

ل، کالیکرین پلاسما و الاستاز نوتروفیل بحث وجود دارد. حتی با مهار تریپتاز ماست فعا 10ر اکتوف بر LDTIدرمورد اثرات مهارکنندگی 



 

نوترکیب در مطالعات مختلف اعمال متناقضی را نشان  LDTIپیش بینی کرد. با این حال توان مزایای اثرات ضدالتهابی را سل می

 .[26]ست کل امشن است بنابراین نظر دادن درمورد اثرات بالینی آداده

وتئازهای . این دو آنزیم در خانواده کیموتریپسین سرین پر[14]است  Gعنوان مهارکننده الاستاز نوتروفیلی انسان و کاتپسینبه Cاگلین

 ی آزادخ التهابعنوان بخشی از پاسشوند و بهها با هسته چندشکلی ذخیره میی آئروفیل نوتروفیلهامربوط به ایمنی هستند که در گرانول

ها و جلوگیری از التهاب و های آزاد اکسیژن در نوتروفیلباعث کاهش سطح رادیکال C. اثرات مهار کنندگی اگلین[27,28]شوند می

. مطالعات [14]است عنوان عامل درمانی قوی برای شوک و آمفیزم نشان داده شدهبه Cگردد. در مدل آزمایشی اگلینبافتی می تخریب

کنند که در نهایت های جدا شده نیز از مسیرهای مشابهی عمل میباشد. سایر اگلیناز میر اثرات آن مورد نیسی سایشتری جهت برربی

 گردد.میمنجر به اثرات ضدالتهابی 

امرین کو-)زالوی طبی مکزیکی( جدا شده است سیستئین hirudo nipponiaهای الاستاز لوکوسیتی که از یکی دیگر از مهارکننده

یک مهارکننده  (Hirudo antistasin)طور که قبلاً گفته شد هیروستاسین شد. همانو تریپسین میاعث مهار کالیکرین د که بباشمی

)زالوی  H. medicinalisکند و از عمل می G یپسین، کیموتریپسین و کاتپسینعنوان مهارکننده کالیکرین، تربه سرین پروتئاز است و

عنوان مهارکننده تریپسین، به و بدلاستاسین . بدلین[13,14]ی طبی مکزیکی( جداشده است الو)ز H. officinalis طبی اورپایی( و

)فعال کننده  1اثرات فعال کنندگی روی فاکتور  G. الاستاز نوتروفیلی انسان و کاتپسین اندپلاسمین و آکروزین اسپرم شناسایی شده

التهابی این عوامل ممکن است باعث اثرات ضد انعقادی چنین اثرات ضددارند. هم بافتی و فاکتور 12فاکتور پروترومبین( و افزایش فعالیت 

 .[28,29]بیشتری شود که نیاز به مطالعات بیشتری دارد 

ین کمپلمان یم پروتئ 1C. در ترشحات زالو مهارکننده [30]کمپلمان در مسیر کلاسیک کمپلمان نقش حیاتی دارد  1Cبخش  

KDa60-70 این پروتئین ممکن است تنها بخشی از کل پروتئینی [31]ته شده است از مکانیسم اثر آن شناخبخشی  است که فقط .

فعال،  11فعال، فاکتور  12در انسان فاکتور  1Cکند. علاوه براین مهارکننده را مهار می باشد که از مسیرهای مختلف سیستم کمپلمان

 .[32]کنند کالیکرین را مهار می-د آبشار انعقادی و سیستم کینینین مواکند. اومبین را سرکوب میکالیکرین پلاسما و تر

 .[26]باشد پذیر بوده و نیازمند مطالعه میاننیست ولی امکزالو موجود  1Cدر حال حاضر هیچ اطلاعی از اثرات مشابه مهارکننده 

در تخزیب کینین شرکت  Nو  Mوکسی پپتیداز ای کربه( مورد بحث است. آنزیم1مکانیسم اثر مهارکنندگی کربوکسی پپتیداز )کینیناز

. مهار [19]گردد با پاسخ التهابی میگردند که باعث ترشخ برادی کینین مرتبط های بتا میکرده و منجر به عملکردی مشابه گیرنده

های بتا ست از عملکرد گیرندهممکن اهای بتا دو اثر کند اما کینین ناشی از گیرندهط ترشحات زالو نباید بر برادیکربوکسی پپتیداز توس

های التهابی تا یک و بیماریای بشوند. ارتباطات قوی بین گیرندهمربوط می های بتا دو به التهاب حادیک به التهاب مزمن و گیرنده

ن محدود به این کینییدهد که برادم و آرتریت روماتوئید یافت شده است. با این حال مطالعات نشان میهمچون مولتیپل اسکلروزیس، آس

 .[33]د ای بررسی شوصورت جداگانهبحث بوده و باید به دو گیرنده نیست و امکان اثرات ضدالتهابی مهار کربوکسی پپتیداز مورد

 هامهار عملکرد پلاكت 1.4

ها کشنده است. به ی زالوشود که براها و آبشار انعقادی میهنگام مکیدن خون منجر به فعال شدن پلاکت تخریب دیواره عروق خونی

. در یک میزبان [26]شوند ها میصورت موضعی مانع از این فعالیتباشد که بههای فعال زیستی میهمین دلیل بزاق زالو دارای مولکول

گیرند. ر میراق براندویلها نیز مورد هدف فاکتور آزاد ونشود که آنانتشار ذرات کلاژن می سالم تخریب دیواره عروق سبب آزادسازی و

شود. با این ها متصل میروی پلاکت ib (GP)کند، این مجموعه به شدت به گلیکوپروتئین مانند یک پل عمل می vwfهمچنان که 

ها به هم متصل شده و فیبرونوژن، پلاکت Gpllb-lllaشود و از طریق تشدید می فسفاتدیینهایی با نقش حیاتی آدنوزصال مکانیسمات

ها سازی پلاکت، فعالA2انتشار مواد همچون ترومبوکسان ده و مانع از خونریزی گردد. این واکنش زنجیره دیگری از یجاد شتا لخته ا

های مختلف این ، دکورسین و آپیراز( به قسمتT؛ کالین لو )ساراتینهای مختلف در بزاق زا. مولکول[30]کند آغاز میوآبشار انعقادی را 

 .[13,14,34]دهند زنجیره واکنش نشان می



 

قابتی طور ررا به vwfگذارد و واکنش کلاژن ها اثر میاست که فقط در مرحله اولیه چسبندگی پلاکت KDa-12ساراتین یک پروتئین 

عنوان یک عامل درمان موضعی بالقوه برای درمان های نوترکیب ساراتین، بهارتباط با مولکول کند. برخی مطالعات حیوانی دریمهار م

 .[35]اند ای را نشان دادهپوتیک و آرترواسکلروزیس، نتایج امیدور کنندهضدتروم

. [36]دهند ها را نشان میتی زالو عملکرد مشابهی روی چسبندگی پلاکتهای ضدپلاکهای بزاق زالو، کالین و پروتئینسایرپروتئین

هیرودین و  های ضد انعقادمشابه پروتئین اختاریجدا شده است، از نظر س macrohdella decoraدرمقابل دکوریسن که از 

. [36,37]کند عمل میها جمع پلاکتبودهو علیه ت GPIIb.IIIaعنوان یک مهار کننده موثر آنتیستاسین است اما از نظر عملکرد به

و افزایش  GPIIb.IIIaهای ها به خصوص با فعال شدن گیرندهنقش مهمی را در تجمع پلاکت ADPطور که قبلا گفته شد، انهم

مستقیم این کند. و با مهار غیر مونو فسفات تبدیل میرا به آدنوزین ADP. آنزیم آپیراز [30]کند ، ایفا میvwfها به وابستگی پلاکت

 کننده کننده پلاکتی و فعالهمچین ارتباط نزدیکی با اسید آراشیدونیک، فاکتور فعال ADPشود. نع از تجمع میهای گیرنده، مامکانیسم

 . مولکول دیگری نیز معرفی شده[14]کند د عمل میطور غیرمستقیم و در مسیری مخالف این موااپی نفرین دارد. علاوه بر آن، آپیراز به

کند. آنزیم عنوان یک مهارکننده پلاکت و تجمع پلاکتی ناشی از ترومبین عمل میها بهان در پلاکتوکساست که با سرکوب تولید ترومب

فراهم کنند و پشتیبانی بیشتری برای اثرات مهاری های چسبندگی و تجمعی را آغاز میت کلاژن را تخریب کرده که واکنشاز ذراکلاژن

 .[26]کند می
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ای است نجیره. آبشار انعقادی یک واکنش ز[38]تغذیه برای زالوها کشنده است بنابراین اثرات ضدانعقادی ضروری هستند انعقاد در طی 

ده ای مهارکننطور عمدهگذارند. هیرودین و ژلین بههای مختلف آن اثر میدر قسمتوجود در بزاق زالو های فعال زیستی مو مولکول

. [14,34]کند و دستبیلاز اثر فیبرینولیتک دارد ای را مختل میهای زنجیرهواکنش xaکنند. مهارکننده فاکتور ترومبین فعالیت می

طور غیرمستقیم  بر عملکرد ها ممکن است بهرد و بنابراین مهارکننده هتاثیر  بسزایی دا ADPها و آزادسازی تفعالیت پلاک بین درتروم

  .[30]اثر منفی داشته باشند ها پلاکت

درنتیجه عال و شود که سبب مصرف ترومبین فناپذیر به ترومبین متصل میاست و به صورت برگشت KDa  7٫2هیرودین یک پروتئین 

ان یک عنواین ماده مورد توجه بسیاری از مطالعات قرار گرفته است که در رابطه با اینکه به. [38,39]شود ترومبین میفعالیت آنتی

 .[38]و عوارض جانبی کمتری دارد جایگزین درمانی برای هپارین است اتفاق نظر دارند چون اثرات ضدانعقادی بیشتر 

و نوتروفیل  Gارکنندگی روی کیموتریپسین، کاتاپسین ست. همچنین اثرات مهمهارکننده قوی ترومبین الین و ژلین یک آنالوگ اگ

 .[14]دهد الاستاز را نشان می

طور مستقیم اثر ضدانعقادی دارد و در زالودرمانی استئوآرتریت و آرتریت فعال آبشار انعقادی را مختل کرده و به 1ه فاکتور کنندمهار

 .[13,34]کند حیاتی را ایفا مید نقش روماتوئی

و  1C، مهارکننده LDTI، ژیلانتین کند وفعال را مهار می 10طور مستقیم عامل طور که قبلاً گفته شد آنتیستاسین بهاین همان علاوه بر

آنزیمی با فعالیت بیلاز کنند. دستاگلین از طریق مهار مستقیم و غیر مستقیم فاکتورهای انعقادی، اثرات ضدانعقادی را اعمال می

های ف با قابلیتهای مختل. این آنزیم دارای ایزوفرم[31,40]دهد الیت ضد میکروبی و فیبرینولیتیک را نشان میگلیکوزیداز است و فع

امل ن یک ععنوا. دستبیلاز اثر تخریبی عمده روی فیبرین داشته و باید به[43]است های مختلف زالو جدا شدهونهمتفاوتی است و از گ

 .[31]ضدانعقادی ارزیابی گردد 

پپتیدهای ، ویتید، ویتمانین(. 1و اند )پروتئین جدید زالهای مختلف زالو شناسایی شدهبه تازگی پپتیدهای ضد انعقادی جدید از گونه

 .[26]ها در حال حاضر شناخته شده نیست اند اما عملکرد آندیگری نیز جدا شده
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طور که گفته شد دستبیلاز و همان [13,14,34]اند دو مولکول اصلی، دستبیلاز و کلرمیستین فعالیت ضدمیکروبی داشته روز تنهاه امب تا

ها اهمیت دارد را، را که در لایه پپتیدوگلیکان دیواره سلولی باکتری β 1-4طور مستقیم پیوندهای به تا گلیکوزیداز دارد که فعالیت ب



 

. [26]شود طور معمول در بزاق و اشک انسان یافت میل شبیه به عمل لیزوزیمی )مورآمیداز( است که بهن عم. ای[14]شکند می

بی تنها به فعالیت آنزیمی گلیکوزیداز وابسته نیست و به عوامل غیر آنزیمی نیز مرتبط که فعالیت ضدمیکرو اندمطالعات دیگر نشان داده

استافیلوکوکوس اورئوس، سودوموناس ائروژینوزا و ه دوز را علیه ز اثر باکتریواستات وابسته بستبیلا. حتی اشکال دناتوره د[40]است 
باشد. اما متاسفانه اطلاعات درمورد این بیوتیک قوی موجود در ترشحات زالو میآنتی تین یککلرمیس. [42]دهد نشان می اشریشیا کلای

 .[43,44]اند پپتیدهای ضدمیکروبی جدا شده عنوانمایزین و پپتید بتا بهن، ترو. علاوه براین تروماسی[34]مولکول محدود است 

 هاسایر ویژگی 1.7

ف کننده اجزای بزاق ضد میکروبی بر رشد و بقای باکتری های بلعیده شده، از انواع ات تضعیاز اثر زالوها علاوه بر استفاده مستقیم

روبی نابهنگام خون ذخیره شده در محصول استفاده می کنند. اگلین ها و ضم میکمهارکننده های پروتئاز برای سرکوب غیرمستقیم ه

. آنها در حفظ محتوای محصول در طول دوره [46]ز وجود دارند ی زالو نیر بافت ها، اما د[45]بدلین ها اجزای سازنده بزاق زالو هستند 

با جرم   c eglin [48]و eglin bدو اگلین اصلی بزاق زالو  دارد. اگلین در ایزوفرم های متعدد وجود. [47]ذخیره سازی نقش داشته اند 

شوند که ممکن است ها آمید میه در اگلینهای اسید آمینهخی از باقی ماندکیلو دالتون هستند. بر 8٫099یا  8٫073مولکولی به ترتیب 

های پروتئاز سرین بسیار پایدار هستند یی مهارکنندهشیمیا ها از نظرمقاومت آنها را در برابر تخریب پروتئولیتیک افزایش دهد. همه اگلین

، کیموتریپسین و پروتئینازهای شبه [50]گریزئوس  از استرپتومایسس Bو  A، پروتئینازهای G [49]و به طور موثر الاستاز و کاتپسین 

 .[51]کنند سوبتیلیسین را مهار می

( بر اساس رفتار Bو  A)ها شوند. دو زیر گروه از بدلیند و در بزاق نیز ترشح مید دارنهای بدن زالو وجوها در تمام قسمتها، بدلیناگلین

کیلو دالتون( در توالی اسید آمینه خود  5) Bکیلو دالتون( و  6-7) Aهای د. بدلینانل آنیونی تعریف شدهها در کروماتوگرافی تبادآن

های بسیار پایداری هستند ها پروتئین. بدلین[52]تریمر در زالو وجود دارد مر یا . این پروتئین به صورت مونومر، دای[10]متفاوت هستند 

های هم مولار را با پروتئینازهای . آنها کمپلکس[52]باشند ن اسپرم میر تریپسین، پلاسمین و آکروزیهای موثو مهار کننده [21]

 Haementeriaکه در اصل در زالو مکزیکی ن است همولوگ آنتی استازی Bdellin A . [31]دهند مربوطه خود تشکیل می

officinalis  [53]کشف شد. 

 های درمانیزمینه 1.8

 التیام زخم 

احتقان ن درما یاز جهان، زالو معمولاً برا یشود. در نقاط خاصیاستفاده م یکپلاست یپس از جراح کمک به بهبود زخم یاز زالو برا

ان داد داده شد نش یرلندو ا یتانیادر بر یکپلاست یواحد جراح 62که به  یاپرسشنامه. شودیاستفاده م یزخم جراح یهادر محل یدیور

 هاییجراح در یزالو درمان کنند.یاز زالو امتناع م یماران. ب[54] انداستفاده کرده بار در سال از زالو 10متوسط  ردرصد به طو 80که 

 یدر حال .[55] مناسب است یپوست یهاها و فلپاست، مانند انگشتان، گوش یدیور یماز ترم یشترب هایانشر یمکه در آن ترم یکستلاپ

وجود  یزالو در جراح یدر مورد اثربخش یامنتشر شده ینیبال ییکارآزما یچدر مورد استفاده از زالو وجود دارد، ه یادیز حقیقاتکه ت

 Aeromonas.دهدیرخ م یکپلاست یجراح یهایماز ترم درصد 20-2.4تواند باعث عفونت شود که در یم ینهمچن یو درمانندارد. زال

hydrophila، ی هاعفونت است که در یسمیارگان ینتریعشاو کند، یکه به هضم خون کمک م است موجود در روده زالو یستهمز یک

درمانی در مقایسه با فنی  ر زالوبا بررسی اث 2014و همکاران در سال  دارستانی .[56] ودش یم یافت از زالو درمانی در جراحیاشی ن

بی نسبت به ثیر خوخطی تا هایهای خطی ایجاد شده در رت متوجه شدند که استفاده مستقیم زالو بر روی ترمیم زخم توئین در زخم

د ی ایجاو ترشح بزاق خود به جریان خون موجب بهبود در زخم های خط ن خون اطراف زخمفنی توئین دارد. در این بررسی زالو با مکید

 .[57] درمان فنی توئین شد شده در مقایسه با

تنهایی و به صورت ترکیبی بر استئومیلیت القا شده  در یک مطالعه اثرات بزاق زالو و اریترومایسین را به 2020گریوانی و همکاران در سال 

زالو و اریترومایسین به طور قابل توجهی بزاق  ارزیابی کرد. تک درمانی بزاق زالو و تجویز همزمان MRSAای صحرایی مبتلا به هدر موش

شد، اریترومایسین به تنهایی استفاده میها سرکوب کرد. نکته مهم این است که وقتی از را در مقایسه با سایر درمانعلائم پاتولوژیک 



 

را دارد. درنتیجه بزاق زالو  TNF-α هش سطحرا به دست آورد. بزاق زالو به تنهایی و همراه با اریترومایسین توانایی کا توانست این اثرنمی

 .[58]داشته باشد  ، ممکن است ارزش بالینی در مدیریت استئومیلیتHirudo sppبه عنوان یک محصول طبیعی مشتق شده از 

. ز شدندبا فعالیت ضد تریپسین و ضد انعقاد متمرک Hirudo orientalisروتئین زیست فعال بر روی پ 2021امانی و همکاران در سال 

ه کردند شود، آن را به دیگر مواد اضافی فرایندی، که در نهایت ماده فعال بیولوژیکی حاصل میابتدا زالو لیوفیلیزه شده را پودر کردند و ط

 نشان داد که کرم in vivoکشت میکروبی رشد کلنی باکتریایی مشاهده نشد. نتایج  درصد تهیه کنند. در تجزیه و تحلیل 5تا کرم زالو 

های درمانی، بازسازی زخم را تقویت زایی اولیه در بین تمام گروهسازی مجدد و رگبا تسریع فرآیند اپیتلیالتوانند توئین میو فنیزالو 

 .[59]کنند 

 وریدهای واریسی و سندروم بعد از فلبیت 

 روندیم یناز ب یعمق یدبوز ورتروم توسط ییدور یهایچهاست که در آن در استفاده شده یتکاهش سندرم پس از فلب یبرا ینزالو همچن

درصد  70 ی،ز زالو درمانا ند. پسخود قرار داد یپاها یزالو رو 12-7هفته  4-3هر  یمارب 40کنترل نشده،  مطالعات یسر یکدر  .[55]

 یرنگ پوست پا بهتردرصد  40دارند،  یدرصد اظهار داشتند که درد کمتر 52راه بروند،  یشترتوانند بیکه م دادعا کردن داوطلباناز 

 .درش نشاگز یست دادن خون قابل توجهاز د یاعفونت  یچ. هاسترا کاهش دادهآنها ورم پا  گزارش دادند که درصد 12و  شتنددا

 آرتروز 

 یانگیننفر )م 10مفاصل  یرو یقهدق 90تا  60کوچک، چهار زالو به مدت  یشیآزما مطالعه یکتواند درد آرتروز را درمان کند. در یزالو م

 توانستندیم داوطلباننکردند. همه  یافتکه شش نفر شاهد زالو در یزانو اعمال شد، در حال یتسال( مبتلا به استئوآرتر 69 یسن

کردند، نمره درد به طور  یافتکه زالو در داوطلبانیماه بعد،  یکمسکن را به دلخواه خود مصرف کنند.  یباشند و داروها تهداش اپیوتریزیف

فرد مبتلا  113 ،دیگر یبررس یکدر  .[60] نداشتند ینکردند بهبود یافتکه زالو در یکه کسان ی، در حالداشتند یتر یینپا یجهابل توق

کردند و  یافتدر یزالو درمان بار ( افراد دو2کردند، ) یافتبار مصرف زالو در یک( افراد 1شدند: ) یمانو به سه گروه تقسز یترتربه استئوآ

 ینمره درد بهتر یبه طور قابل توجه یکردند. هر دو گروه زالو درمان یافتسوزن در یکشده شامل  یساز یهشب یو درمانالز یکد ( افرا3)

 .[61] مشاهده نشد یتمطالعه استئوآرتر ز دوا یک یچدر ه یزالو درمان یارض جانباشتند. عود ترله کننسبت به گرو
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 Diaemusو  Diphylla ecaudata ،Desmodus rotundusکرده اند:  یجادرا ا یخونخوار یگها سبک زندسه گونه از خفاش

Youngi. که  یهنگام .[62] دنکنیم یهتغذ و پرندگان پستانداران، از جمله دام و انسان چونهای همیزباناز م معمولاآشام خفاش خون

و  یحرارت یتحساس هاییحاد و پژواک(، از استراتژ ییشنوا یایی،وربرد، بود دی)با استفاده از د کندمی یداخفاش طعمه خود را پ

 یادر حال استراحت  یهاها فقط به طعمهآن .[62,63] کندیسطح پوست استفاده م یرز یخون هاییرگمو یافتن یبرا یکنزد یکیمکان

، که نشان دهنده وجود مسکن در بدون درد باشد یدبا یندآرف ین. بنابراکنندیم یهبدون مزاحمت تغذ یکنند و به طور کلیخواب حمله م

 .ها استدرصد وزن بدن آن 60 یباًتقررا جذب کند، که  خون لیتریلیم 25تا خفاش  کشدیطول م یقهدق 30تا  20 .[64] بزاق است

شده است، قبل از اتمام  یدهقبلا بلع هک یرا از خون یاضاف یها پلاسماآن یهایهکل زیاد، خوردن خود توسط وزن یناز زم یریجلوگ یبرا

 به یعید که پاسخ طبشویباعث م هادر بزاق خفاش موجود یوشیمیاییمواد ب یرو سا یضد انعقادمواد  یبترک .[65] کنندیغذا دفع م

 .[62] فتدایب یقتا چند ساعت به تعو یقهاز چند دق دن میزبانوارد شده به ب یبآس

 ضد انعقاد یداروها 2.1

 یکشدن به  یلتبد یبرا طبیعیمولکول  یکوزیلاسیونشود. به گلیم یافتآشام ضد انعقاد است که در بزاق خفاش خون یک ینلودراک

 یرمسدر   FIXa فاکتور مهارکننده یک یندارد. همچن یازن FXa فاکتور به و با اتصال محکم یررقابتیال، غفع یولوژیکیمهارکننده ب

 .[66] کندمهار میرا  یآبشار انعقاد یرونیب یرمس FXIa فاکتور انعقاد خون است. یذات

 یبرینولیتیکف یتو فعال یمهار تجمع پلاكت 2.2



 

آشام، اثرات خود را با مسدود کردن مکان ( در بزاق خفاش خونیناز ترومب ADPشده با  ( )القاPAgI) یمهارکننده تجمع پلاکت یک

فسفاتاز باشد که  یا یرازتواند آپیولکول مم ینا.شود می یتجمع پلاکتمنجر به ما سکوفاکتور پلا واکنش با با یا ADPاتصال به  یها

 . [66,67]شده است  یافت D. rotundus گونه در بزاق یراًاخ

2.3 PA یبرینولیتیکف یت/ فعال 

ه است و به نام فعال دش یافت( ینپروتئاز سر یک) PA شناخته شده است. 1932آشام از سال نبزاق خفاش خو یبرینولیتیکف یتفعال

چهار است. شده ینامگذار (Desmoteplase یا Desmokinase)، (DSPA)یا  D. Rotundus هدر گون یبزاق ینوژنکننده پلاسم

DSPA (α1 ،α2 ،β  وγ جدا شده و )شوند که هر یم یحفاظت شده کدگذار یارنها توسط چهار ژن مختلف بسشده است. آ شناسایی

تک  یها مولکول ها DSPAتفاوت که  ینانسان همولوگ هستند، با ا t-PAمجزا هستند. همه با  یها یژگیو وساختار  یکدام دارا

و  قرار گرفته یآن مورد بررس ییدارو خواص یبرا DSPA-α1 .[66] فاکتور وابسته هستندبه عنوان کو یبرینهستند و به ف یا یرهزنج

توانند در درمان  ی( م3)جدول  D. rotundusشده در بزاق  یافتماده  نیچند. [68]باشد می ینیبال یشاتآزما IIIدر فاز 

 استفاده شوند. یتیکترومبول

 

 [67] (D. rotundus) آشامخفاش خون بزاق موجود درمواد  2جدول 

 عملکرد در میزبان مولکول

 (FIXaو  FXaضد انعقاد )مهارکننده  یسدسمولار، یندراکول

TNFα (TSG-6), Lipophilin/secretoglobin precursors 
 ییپیدل یحامل ها یرو سا یپوکالینلو 

 ضد التهاب

 (یتیک/ترومبولیبرینولیتیک)ف PA (DSPA-alpha-1) موتپلازدس

 ضد پلاکت آپیراز، فسفاتاز

خانواده  ینلنفوتوکس ین،دفنس-CCL28 ،β ینکموکا

BPI/LBP/CETP 

 ضد میکروبی

 

 های درمانیزمینه 2.4

ای از طیف گسترده همچنین تر است.قابل بررسی و تحقیق بیش 2با توجه به جدول  هال در بزاق خفاشمواد فعا یپزشک یبردهاکار

و  یمنی. )ب( اثرات ایکروبیضد م یتگزارش شده است: )الف( فعالها در مدفوع خفاش یتینو مشتقات ک یتینک یبراکاربردهای پزشکی 

 یت. )ز( فعالتیابضد د یت. )ه( اثرات انعقاد خون. )و( فعالیضد سرطان یت. )د( فعالیدانیاکس یآنت یت. )ج( فعالیابهضد الت یتفعال

 یهابا توجه به داده .[69] یویکل یی)ن( نارسا ی؛. )م( پلاک دندانیپیدمیل یسل( د ی؛( چاقiزخم. ) یام. )ح( التیمحافظت کننده عصب

باشد.  یبعج رسدیبه نظر م ولکمتر از آنچه در نگاه ا تواندیعنوان درمان مخفاش به های حاصل ازهفراورد بزاق وذکر شده، استفاده از 

 را دارد. یشترب یاست که ارزش بررس یرسد موضوعیدر هر صورت به نظر م
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 .[71] هماتوفاژ دارند یاجبار یکه سبک زندگ [70] هستند Ixodidaه راست یر، زParasitiformesاز راسته  یرونیب یهاها انگلهکن

متفاوت  یبه بلوغ جنس یدنتا رس سنیهر  ینشوند و مقدار مواد مختلف بیمتنوع م هاآن لغ شدنبا با هادهنده بزاق کنه یلتشک یاجزا

 یزمان یغدد بزاق یها. لوب[74] کنندیم یهاز آن تغذ داده و تشکیل یزباندر داخل بافت م یزیضچه خونرحو یکها کنه .[72,73] است

ماند، یم یزبانمتغذیه منتظر  یکه برا یکند تا زمانیکمک م به کنه ینا کند.یم یدتول Hygroscopicمتصل نباشد،  یزبانکه کنه به م

طول  یقهدق 20 تا 5و ترشح بزاق متناوب هستند که هر کدام  یهتغذ یهارخهها در چکنه. [75,76] دانبم یدراتهها، هسال یبرا یگاه

مقعد هستند و عمدتاً  یها دارانهک ندارند.به اتصال مجدد  یلیشوند و تمایفعال م یرو غ جدا شدهخود  یزباناز م یه،کشد. پس از تغذیم



 

گونه در  85گونه کنه وجود دارد که شامل  899در سراسر جهان  .[75] کنندیکم دفع م یرر مقاددار را دیتروژنمواد زائد ن یرو سا ینگوان

می باشد، که در  Nuttalliellidae اده نوتاللیدهو یک گونه از خانو Ixodidae گونه در خانواده Argasidae  ،713 خانواده آرگازیده

محیط های متنوع و با تغذیه بر روی میزبان های مختلف زندگی می کنند. از این رو مقدار و تنوع مولکول های فعال زیستی در بزاق 

ثرات ضد تومورال باشد. در به طور قابل توجهی متفاوت و منبع مهم مولکول هایی با خواص درمانی مختلف، از جمله برخی ا ممکن است

واقع، ساختار اصلی بزاق کنه شامل ترکیبات متنوع با خواص فارماکولوژیک و ایمونولوژیک است که در تنظیم فعالیت آنزیم ها، آنتی بادی 

علاوه بر  بساط عروق، چسبندگی ملکول ها و اجزاء سیگنالینگ سلولی، کموکین و سیتوکین ها موثر هستند.نها، آمین های دخیل در ا

موارد ذکر شده، بزاق کنه ، دارای مجموعه ای گسترده از مولکول های فعال زیستی لیپیدی و پروتئینی با خاصیت ضد رگ زایی است که 

راین مانع بهبود زخم و ترمیم بافت شده و از این طریق کنه قادر است به مدت طولانی از بفرآیند رگ زایی را تضعیف و مهار می کند، بنا

بان خود خونخواری کند. طی سه دهه گذشته در جامعه علمی جهانی، محققان توجه زیادی به ترکیبات بزاق و عصاره غدد میز

ته اند و در مطالعات متعدد، اثرات ضد تومور بزاق شکنه های سخت بر اساس خواص ضد تومور دا ((Salivary Gland Extractیقبزا

  .مورد تایید قرارگرفته است

 یطاست که در شرا دحا فاز هایپروتئین مهارکنندهحاوی یک  Ixodes ricinusبزاق کنهضد انعقاد هستند.  یها منبع داروهاکنه

 .[76] ددهیم یشرا افزا aPTT ود کنیرا مهار م XIIaو  XIa یفاکتورهاو  یانسان یکرئینکال یشگاهیآزما

 ین. پروتئکندایجاد میمحافظت  هاشریاندر  یدهد و در برابر حوادث آمبولیرا کاهش م یترومبوز ورید دحا فاز هایینپروتئ مهارکننده

 یهادر مدل Xaو  X یاز عملکرد فاکتورها که شود،یم یافت Ixodes scapularisکنه  یکه در غدد بزاق ixolarisبه نام  یگرید

 در کهدیگر  ینی. پروتئ[77] دهدیکاهش م نداخل بد هاینشریارا در  یترومبوز ورید یلو تشک کندیم یریجلوگ یانسان یشگاهیآزما

تنگی در  یتجرب لاستییوپدر آنژ که کندیعمل م Xaمهارکننده فاکتور  یکبه عنوان باشد، می Ornithodoros moubataکنه 

 .[78] استفاده شده است شخرگو تیدروکا نشریا دررفته شتیک پیوسکلرواترآ

 

 [66] زبانیها در م( و عملکرد آنArgasidae( و نرم )Ixodidaeسخت ) یهامواد موجود در بزاق کنه 3جدول 

 عملکرد در میزبان مولکول گونه کنه

Ixodes scapularis or Ixodes 

dammini 
2PGI (ینندپروستاگلا I2) مهار کننده پلاکت 

2PGE (2 ینپروستاگلاندE) گشاد کننده عروق 

 کندیرا مهار م ییرگ زا متالوپروتئاز

Ixolaris TFPI (یبافت هایفاکتور یرمهارکننده مس) 

 )اثر ضد درد(ینینازک یمآنز -

Argasidae: Ornithodoros moubata 

and Ornithodoros savignyi 
Ornithodorin ینمهار کننده ترومب 

Moubatin PAgI (یمهارکننده تجمع پلاکت) 

TAP  مهارکننده( ضد انعقادFXa) 

Savignin کندیرا مهار م یناز ترومب یناش یتجمع پلاکت 

Apyrase مهار کننده پلاکت 
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