پروپولیس، خواص و کاربردهای آن
مقدمه
طب سنتی و درمان با داروهای گیاهی در ایران قدمتی طولانی دارد و در کنار داروهای گیاهی، استفاده از خواص پزشکی و دارویی فرآورده های کندو به علت ارتباط تنگاتنگ آن با گیاهان، از قرن ها پیش در کشورهای مختلف جهان به خصوص کشور ما متداول بوده است (2 ،1). 
بره موم يا پروپوليس از لغت  (پرو) به معناي پدافند و) پليس  (به معناي شهر تشكيل شده است. بره موم محصول كندوي عسل است كه زنبوران عسل كارگر از صمغ درختان و گياهان منطقه جمع آوري و توليد مي نمايند.  آن ها با خوردن اين صمغ ها و انجام عمل گوارشي بر روي آن، ماده رزيني چسبناكي را توليد مي نمايند كه از آن براي بستن منافذ داخل كندو، جلوگيري از اثر نور و رطوبت و مهاجمين، مقابله با عوامل خارجي، ضد عفوني نمودن محيط داخلي، تنظيم دماي داخلي كندو و موارد ديگر استفاده می كنند. بقراط كه پايه گذار پزشكي مدرن بود، براي درمان زخم هاي دروني و بيروني بدن از اين ماده استفاده مي كرد (3).
بره موم از مفیدترین فرآورده​های کندو محسوب می شود. این ماده از نظر علمی، ماده ای کلوئیدی و صمغی بوده که از لحاظ ترکیب ساختمانی از اجزای گوناگون تشکیل شده است (5 ،4). کیفیت بره موم و درصد ترکیبات شیمیایی آن با توجه به پوشش گیاهی منطقه، منبع، فصل و زمان جمع آوری آن توسط زنبوران عسل متفاوت می باشد (6).
امروزه محققين كاربردهاي پزشكي بسيار متنوعي را براي بره موم اثبات كرده اند، مانند درمان انواع بيماري هاي التهابي، بيماري هاي قلبي،  دیابت شیرین، مسمومیت کبدی، سرطان و غیره (7).  همچنین بره موم دارای خواص دارویی زیادی روی انواع باکتری ها، ویروس ها، قارچ ها، سلول های سرطانی، تومورها و بیماری های مختلف انسانی و دامی است (9 ،8). 
هدف از پژوهش حاضر، گردآوري مطالعات انجام شده در زمینه پروپولیس، ترکیبات و ویژگی های شیمیایی، ارایه نتایج کاربردهای متفاوت در سلامت انسان و تعدیل جمعیت میکروبی، خواص ضد میکروبی بر علیه میکروارگانیسم های مختلف از جمله: باکتری ها، ویروس ها، قارچ ها، خواص درمانی در ارتباط با بیماری های انسان و دام و نیز دیگر کاربردهای این ماده ارزشمند می باشد.
روش پژوهش
مطالعه حاضر يك پژوهش مروري بوده است که با مطالعه و بررسی منابع و مقالات داخلی و خارجی جمع آوری شده است. 
براي انجام این پژوهش از کلید واژه های پروپولیس، بره موم، اثرات ضد باکتریایی، اثرات ضد قارچی، مواد آرایشی-بهداشتی، به تنهايي يا به صورت تركيبي در بانك هاي الكترونيكي و پايگاه هاي اطلاعات علمي فارسی و انگلیسی استفاده گردیده است. معيار هاي ورود به مطالعه شامل موارد زير بود:

1) دسترسي به متن كامل مقاله.

2) فقط مقالات با زبان فارسي و انگليسي انتخاب شدند.

3) داشتن حجم نمونه كافي و آناليز آماري مناسب.
پس از بررسی عنوان و چكيده، مقالات به طور کامل مطالعه و نکته برداری انجام شد و مقاله حاضر تنظیم گردید.
یافته ها
پروپوليس (Propolis): بره موم يا پروپوليس از لغت  (پرو) به معناي پدافند و) پليس  (به معناي شهر تشكيل شده است.  طبق مشاهداتي كه توسط زنبورداران در زمان هاي گذشته انجام گرفته است، زنبورها ديوار و يا سدي از بره موم در جلوي منفذ كندو، به عنوان دفاع شهر مي​سازند (10). این ماده باعث استحکام ساختمانی، بهبود وضع تهویه و کاهش لرزش شده و از طریق مسدود نمودن راه های عبور فرعی، قدرت دفاعی کندو را در مقابل مهاجمین بالا می برد. همچنین می تواند باسیلوس لاروا (عامل بیماری باکتریایی زنبورها) را از بین ببرد (11).
پروپوليس ماده اي شبيه موم است كه ظاهر آن به دليل دخالت عوامل زيادي، ممكن است به طور گسترده اي متفاوت باشد اما به طور معمول حالت آن خميري و رنگ آن از سبز، قرمز تا قهوه اي تيره متفاوت است. پروپوليس داراي بوي مطبوع و خاصيت چسبندگي است، همچنین مزه ای تلخ و سوزاننده دارد و مخاط دهان و لثه را بی حس می کند (12).

بره موم عبارت است از يك ماده رزيني، سفت و قهو هاي از Honeybee (Apis mellifera carnica) رنگ كه توسط زنبور عسل از صمغ، جوانه و ساير بخش​هاي گياهان مختلف از جمله: اكاليپتوس، صنوبر، شاه بلوط، كاج، نارون، بيد و سپيدار تهيه  مي شود. ماده اوليه پس از جمع آوري تحت تاثير آنزيم بتا-گلوكوزيداز(β-glucosidase) مترشحه از غدد بزاقي زيرحلقي (Hypopharyngeal salivary glands) زنبور عسل، هيدروليز شده و حشره از بره موم حاصل براي مسدود نمودن درزها و شكاف هاي موجود در كندو استفاده مي كند (13).
ترکیبات پروپولیس: به طور طبيعي پروپوليس از 30% موم، 50% صمغ، % 10 چربی​هاي ضروري آروماتيك و مواد معطر گياهي و % 5 پولن تشکیل شده است (15 ،14). ترکیب شيميايي اين ماده بسيار پيچيده بوده و به منبع گياهي و فلور محلي بستگي دارد (16). کیفیت بره موم و درصد ترکیبات شیمیایی آن با توجه به پوشش گیاهی منطقه، منبع، فصل و زمان جمع آوری آن توسط زنبوران عسل متفاوت می باشد (6).
پروپوليس داراي اسيدهاي آليفاتيك و آروماتيك، استرها، فلاونوئيدها، قندها، گليسرول، اسيد فسفريك، وانيلين، ميريستين، ويتامين​هاي تيامين، ريبوفلاوين، C و E ،A ، نياسين، پانتوتنيك اسيد، پيريدوكسين در مقادير مختلف مي باشد . همچنين داراي مواد معدني شامل آهن، منگنز، مس، كلسيم، واناديوم، آلومينيوم، استرانتيوم، سيليكون، روي، سديم، يد و منيزيم و نيز مقادير بسيار كم اسيد آمينه،  بيشتر از نوع آرژنين و پرولين می​باشد. سوكسينيك دهيدروژناز، گلوكز 6 فسفاتاز، آدنوزين تري فسفاتاز، اسيد فسفاتاز و بتا آميلاز نيز در محتويات بره موم يافت شده است كه بيشتر به خاطر مخلوط شدن آن با بزاق زنبور حين جمع آوري مي باشد (18 ،17 ،15).
تفاوت موم و بره موم: موم زنبور عسل دارای خواص مشترکی با چربی هاست و در دسته لیپیدها قرار می گیرد. منشا این ماده از عسل و شهد گل هاست که توسط غدد مخصوصی که فقط در زنبوران کارگر وجود دارد ترشح می گردد. تعداد غده ها 4 عدد می باشد و در نیم حلقه های شکمی بندهای چهارم تا هفتم بدن حشره وجود دارند. با سپری شدن دوره ترشح موم، غده ها تحلیل رفته و از بین می روند. موم ترشح شده در ابتدا آبکی است ولی پس از خروج از غده ها، شکل جامد به خود می گیرد. زنبورها موم جامد را با بزاق نرم کرده و در ساخت لانه به کار می برند. برخلاف موم، زنبوران کارگر بره موم را از طریق جمع آوری گرده گل ها و سپس بلعیدن و هضم آن در دستگاه گوارشی خود به وجود می آورند. زنبور عسل توسط پاهای عقبی خود (سبد پای سوم) مواد صمغی سطوح دانه های گرده و جوانه ها و پوست درختان را جمع آوری نموده و پس از هضم، به شکل موم رقیق بیرون می ریزد (19 ،4).
خواص درمانی و اثرات ضد میکروبی پروپولیس: از زمان های قدیم، بره موم در طب سنتی به طور گسترده استفاده می شده است. در پزشکی تجربی نیز برای درمان تومورهای بدخیم، پینه ها، زخم ها و حالاتی چون قانقاریا و نیز به​عنوان بی حس کننده موضعی استفاده مورد استفاده بوده است (20 ،19).
مطالعات متعدد نشان داده اند كه پروپوليس داراي تأثير بازدارندگي حداقل روي 21 گونه ي باكتريايي، 9 گونه ي قارچي، 3 گونه ي تك ياخته اي و طيف وسيعي از ويروس هاست (21). همچنین بره موم به عنوان ماده ضد التهاب در مهار سنتز پروستاگلاندین و فعال کردن تیموس و کمک به سیستم ایمنی با افزایش فعالیت فاگوسیتوز و تحریک ایمنی سلولی و افزایش  ترمیم بافت اپیتلیالی نقش دارد (22). مهم ترين اجزاي فعال فارماكولوژيكي موجود در بره موم عبارتند از فلاونز، فلاونولز، فلاوانونز (كه جمعا فلاونوئيدها ناميده مي شوند) و ساير تركيبات فنوليك و آروماتيك. تاكنون حدود 38 نوع فلاونوئيد مختلف از بره موم جدا شده اند.  مهم ترين اين مواد عبارتند از: گالانگين، كائمپفرول، كوئرستين، پينوسمبرين، پينواستروبين و تعدادي از اسيدهاي فنوليك مانند سيناميل الكل، سيناميك اسيد، وانيلين، بنزيل الكل ها، اسيدبنزوئيك، اسيدكافئيك و اسيدفروليك (23).
اثرات ضد باکتریایی پروپولیس: بره موم از حدود 2000 سال پیش به عنوان ماده ای ضد باکتریایی استفاده شده است (24). اثرات ضد باکتریایی این ماده روی باکتری های مختلف انسانی و دامی مشخص شده است. اکثر باکتری ها نسبت به عصاره های مختلف بره موم حساسیت داشته و در برخی موارد نیز روی باکتری های مقاوم به آنتی بیوتیک نیز موثر بوده است (25). در یک بررسی مشخص شد که بره موم روی 209 سویه از Staphylococcus aureus موثر بوده و حداقل غلظت ضد باکتریایی آن حدود 10 الی 120 میلی گرم در میلی لیتر بوده است. همچنین مشخص شده که بره موم روی باکتری های گرم مثبت نسبت به باکتری های گرم منفی موثرتر است (27 ،26). در مطالعه دیگر نیز ثابت شد که بره موم علیه 7 گونه استافیلوکوکوس اورئوس، استافیلوکوکوس پیوژنز، هموفیلوس آنفولانزا، انتروکوک، اشرشیاکلی، پروتئوس میرابیلیس و سودوموناس آئروژینوزا مؤثر می باشد (28).
در آزمایشی دیگر با استفاده از سویه های مختلف سالمونلا تیفی موریوم با نام های TA100 و TA97 مشخص شد که عصاره الكلي بره موم به واسطه​ی دارا بودن انواع تركيبات مهم مانند فلاونوئيدها داراي خواص ضدجهشي بوده و بالاترين ميزان ممانعت از جهش، در غلظت 4 درصد مشاهده شد.  مكانيسم عمل ضدباكتريايي بره موم پيچيده بوده و هيچ شباهتي با ساير آنتي بيوتيك هاي كلاسيك ندارد، اما بايد به اين نكته اشاره كرد كه بره موم، مانع از تقسيم سلول باكتريايي مي شود و بعضی از محققین معتقدند که بره موم می تواند مانع از فعالیت RNA پلیمراز وابسته به DNA شود (25).
استفاده از پروپولیس در دندان پزشکی و بیماری های دهانی: بره موم در درمان بیماری های دهان مانند بیماری های اندو و پریو و عفونت های میکروبی، زخم گوشه دهان و آفت به کار رفته است (29).  در دندان پزشکی استفاده از بره موم در زمینه های مختلف از جمله جراحی دهان و اندو و پاتولوژی دهان و پریو پیشنهاد شده است (30). در مطالعه ای به بررسی اثر ضد باکتریایی بره موم در مقایسه با کلرهگزیدین 2 درصد، کلسیم هیدروکساید 4 درصد و دی متیل سولفوکسید به عنوان ماده شستشو دهنده​ی کانال پس از درمان پالپکتومی پرداختند و نتیجه گرفتند بره موم اثر ضد باکتریایی برتری نسبت به کلسیم هیدروکساید و دی متیل سولفوکسید دارد (28).  انتروکوک فکالیس جزیی از فلور نرمال دهان است که درعفونت های اندودنتیک نقش چشم گیری دارد و به عنوان مهم ترین باکتری مؤثر در شکست درمان های اندودنتیک شناخته می شود (31). 
از دیگر اثرات پروپولیس می توان به اثرات ضد پوسیدگی نیز اشاره کرد (32). استرپتوكوك هاي دهاني جزء مهمي از مجموعه پلاك هاي دنداني هستند و از مهم ترين اعضاي اين مجموعه استرپتوكوكوس موتانس است كه نقش مهمي در پوسيدگي دندان دارد. در مطالعه ای که انجام گرفت، مشخص شد عصاره موم زنبور عسل در غلظت هاي كمتر از حد كشندگي قادر به توقف توليد گلوكوزيل ترانسفراز كه آنزيم اصلي تشكيل بيوفيلم در استرپتوكوكوس موتانس است، می باشد (34 ،33).
در مطالعه دیگر مشخص شد استفاده از موم به عنوان spacer روی اباتمنت، اثر نامطلوبی روی گیر روکش های سمان شونده متکی بر ایمپلنت نمی گذارد (35).
استفاده از پروپولیس در درمان واژینوز باکتریایی: واژینوز باکتریای شایع ترین علت واژنیت در زنان در سنین باروری است که داروی انتخابی برای درمان آن مترونیدازول می باشد که می تواند دارای اثرات جانبی باشد. در آزمایشی اثر بره موم بر درمان این بیماری مشخص شد، که اگرچه در معیارهای بهبودی ضعیف تر از مترونیدازول عمل کرده اما می تواند به عنوان درمان جانبی در کنار درمان اصلی به منظور تسریع بهبودی و کاهش عوارض جانبی استفاده گردد (37 ،36).
اثرات ضد قارچی پروپولیس: به دنبال افزايش ميزان عفونت هاي قارچي نياز به داروهاي ضد قارچي جديد به دليل عدم كارآيي داروهاي قديمي، اثرات جانبي آن​ها و نيز مقاومت سويه هاي نوظهور بيش از پیش احساس شد. مطالعات انجام شده توسط محققين نشان مي دهد كه عصاره الكلي بره موم داراي اثرات ضد قارچي مطلوبي عليه قارچ هاي درماتوفيت و غير درماتوفيت است. موم در مقايسه با كتوكونازول (داروي ضد قارچي)عليه گونه هاي مختلف كانديدا كه سبب عفونت هاي قارچي سطحي مي شوند، موثرتر است (38). همچنین عصاره الكلي بره موم مي تواند رشد درماتوفيت هاي تريكوفايتون منتاگروفيتس، تريكوفايتون روبروم  و تريكوفايتون وروكوزوم  را مهار سازد(40 ،39). کاندیدیازیس از شایع ترین بیماری های قارچی فرصت طلب در انسان و دام است که اصلی ترین عامل آن کاندیا آلبیکنس می باشد که ساکن طبیعی دستگاه گوارش، مخاط دهان و واژن است. داروهای ضد قارچی متنوعی از جمله نیستاتین و فلوکونازول استفاده می شوند که استفاده گسترده از آن ها سبب ایجاد سویه های میکروبی مقاوم شده است. بر اساس یافته های حاصل عصاره اتانولی بره موم می تواند عفونت را در مدت زمان کوتاه تری نسبت به نیستاتین درمان کند و بنابراین می تواند جایگزین مناسبی برای داروهای شیمیایی علیه قارچ های مقاوم به دارو باشد (42 ،41).
استفاده از پروپولیس در درمان زخم های دیابتی: ديابت، شايع ترين بيماري اندوكرين است كه بيش از 150 ميليون نفر در جهان و نزديك به 3 ميليون نفر در ايران به آن مبتلا هستند. یکی از عوارض جدی دیابت تاخیر در ترمیم زخم هاست که به علت تغییرات فیزیولوژیکی در بافت ها و سلول ها، در فرآیند ترمیم زخم، اختلال ایجاد می شود. این موضوع سبب ایجاد بیماری هایی از جمله زخم پای دیابتی می شود که %15 افراد دیابتی معمولا به این عارضه دچار می شوند که در مواردی منجر به قطع عضو و مرگ می شود. در تحقیقات انجام گرفته مشخص شد که پانسمان روزانه با مخلوط موضعي از بره موم حرارت ديده ( به تنهایی و یا همراه روغن زیتون و روغن حیوانی) می تواند سبب ترمیم زخم و ایجاد بافت جدید در مدت زمان کوتاه تری شود (44 ،43)
استفاده از پروپولیس درتغذیه دام : در راستاي تامين نياز پروتئين جمعيت رو به افزايش كشور، محققين علوم دامي همواره سعي در افزايش توليدات در كوتاه ترین زمان ممكن و با صرف حداقل هزينه و كمترين عوارض جانبي نموده و در دهه هاي اخير توجهات خود را به استفاده از افزودني هاي بيولوژيكي در جيره طيور جهت افزايش توليدات طيور معطوف داشته اند. آنزيم ها، پروبيوتيكها، پروتئين تك سلولي و مخمر از  جمله این افزودنی ها می باشند (45) .
در تحقیقاتی اثرات بره موم را در بالا بردن سيستم ايمني بدن جوجه هاي گوشتي ارزيابي كردند و گزارش نمودند بين ميزان بره موم در جيره و بالا رفتن ايمني بدن رابطه مستقيمي وجود دارد و در زمان استفاده از بره موم در جيره غذايي اندازه غده تيموس و غده هاي ديگرافزایش می یابد (46). در مطالعات انجام گرفته در داخل کشور مشخص شد که محلول روغني بره موم در سطح ۴۰ ميلي گرم در كيلوگرم جيره بر روي عملكرد و سيستم ايمني اثر خوبي داشته و عامل توليد بيشتر تيتر پادتن و نيز افزايش وزن غده تيموس در مقايسه با گروه شاهد می باشد (45).
کاربرد پروپولیس در درمان بیماری هرپس لابیالیس : در یک بررسی که در سال 2017 انجام شد، تاثیر بهتر Lip Balm حاوی 5% موم، در مقایسه با کرم آسیکلوویر5% در درمان بیماری هرپس تناسلی در 3-5 روز پس از شروع درمان، مشخص گردید (47). 
استفاده از موم در مواد آرایشی-بهداشتی: مواد آرایشی اغلب حاوی مواد حفاظتی در برابر نور و همچنین مواد آنتی​اکسیدانت بوده که برای محافظت ضد رادیکال​های آزادی که توسط درمعرض بودن با نور خورشید تولید می​شوند، کاربرد دارند. اثرات تماس با اشعه خورشید حاد یا مرمن بوده، و می​تواند موجب تغییر در DNAی سلولی شود (48).
ویتامین E یا آلفا-توکوفرول به​صورت طبیعی در پوست انسان حضور داشته، و نقش مهمی در محافظت ضد گونه​های فعال اکسیژن دارد. استرهای توکوفرول معمولا پایدارتر بوده، که منجر به کاربرد آن​ها به عنوان فرمولاسیون​های اصلی از قبیل امولسیون​کننده​ها می​شود. توکوفریل استات، به دلیل توان نفوذ در پوست و تغییر به فرم توکوفرول، به​طور وسیعی در این قبیل فرمولاسیون​ها استفاده شده است (48). ماده دیگر مورد علاقه پروپولیس می​باشد؛ یک رزین که به صورت عمده از زنبور اروپایی به​نام Anis mellifera  به​دست می آید. ترکیب شیمیایی آن بر اساس تنوع زیستی منطقه جغرافیایی آن متفاوت می​باشد. عصاره موم می​تواند در محصولات آرایش برای اهداف مختلفی استفاده شود (48). مواد آرایشی حاوی پروپولیس تجاری شده در کشور کره شامل ترکیب بر پایه مایع، کرم Propoleo و کرم چشم می​باشند. ترکیب با پایه آبکی، حاوی 2% موم به همراه 20 جزء دیگر می​باشد. کرم Propoleo حاوی 2% موم بوده، که به​صورت خاص برای پوست​های چرب و جوشدار مفید می​باشد. کرم چشم با 1% موم کمک به جذب مواد مغذی کرده و از مرطوب شدن بیش از حد، پیشگیری می​کند (49). استفاده از موم در مواد آرایشی نشان دهنده رنج وسیعی از فواید از قبیل فعالیت ضدباکتریایی، مرطوب و نرم کنندگی، تجدید حیات و دادن قابلیت ارتجاعی به پوست می​باشد (49). 
اثرات دارویی کریسین موجو در پروپولیس: کریسین یکی از فلاونوئیدها بوده که به​صورت طبیعی در بسیاری از گیاهان، عسل و موم عسل وجود دارد. اخیرا نشان داده شده است که کریسین یک مهار کننده قوی آروماتاز و مهارکننده فعالیت ویروس نقص ایمنی انسان (HIV) در حالت کمون می​باشد. مدارک جدیدی مبنی بر فواید بالقوه کریسین به عنوان یک عامل دارویی وجود دارد. همچنین این ماده اثرات ضد التهابی و ضد سمی و فعالیت پیش​گیری کننده از سرطان توسط القای آپوپتوز در یک رنج متنوع از تیپ​های سلولی انسان و رت را نشان می​دهد (50).  
بحث
پروپولیس یا موم یکی از مواد تولیدی توسط زنبورها بوده که علاوه بر فواید آن برای خود حشره، کاربردهایی در علوم مختلف نیز دارد. پروپولیس یا همان موم عسل از دیرباز در طب سنتی مورد استفاده بوده و به دلیل اثبات روز افزون اثرات متنوع و مفید آن در درمان بیماری​های مختلف و تولید مواد آرایشی-بهداشتی، بیش از پیش کاربرد پیدا کرده است. از جمله خواص بسیار مهم پروپولیس که آن را کاربردی کرده است می​توان به دارا بودن مواد آنتی اکسیدانت، آنتی توکسین​ها، فلاونوئیدها و سایر مواد درمان کننده اشاره کرد. این ماده به دلیل داشتن ویتامین E دارای خواص آنتی اکسیدانی بوده و در نتیجه در پیشگیری از سرطان​ها موثر می​باشد. از جمله خواص اثبات شده پروپولیس می​توان به موارد زیر اشاره کرد: اثرا ضد باکتریایی و ضد قارچی، ضد پوسیدگی دندان و کاربردهای دندان پزشکی، درمان بیماری واژینوز باکتریایی و هرپس لابیازیس، درمان زخم دیابتی، و در نهایت کاربرد در تغذیه دام و مواد آرایشی-بهداشتی. با توجه با اثرات مضر جانبی داروهای شیمیایی موجود و از طرفی بی ضرر بودن پروپولیس، می​توان آن را به عنوان درمان کمکی و یا حتی جایگزین داروهای شیمیایی به کار برد. 
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