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Abstract  

 Shiva Sayidi1, Zahra Keshtmand2*

1Ms Student, Departmant of Biology, Central Tehran Branch, Islamic Azad Univercity, Tehran, Iran
2Assistant Professor, Departmant of Biology, Central Tehran Branch, Islamic Azad Univercity, Tehran, Iran

 10.71631/zisti.2024.1190614

Introduction: Staphylococcus aureus is one of the most common causes of food poisoning, 
which causes food poisoning by containing numerous toxins. Probiotics are live and ben-
eficial microorganisms that can modulate the host's immune response and prevent and treat 
various diseases. The aim of this research is to investigate the protective effect of the pro-
biotic mixture (Lactobacillus plantarum, Lactobacillus paracasei, and Lactobacillus bre-
vis) on the small intestine tissue of male rats infected with Staphylococcus aureus bacteria.

Materials and Methods: In this experimental study, 21 male Wistar rats were subjected to three 
the group included the control group, infected with Staphylococcus aureus (ATCC25923) (108 
CFU/ml) and the infected model + probiotic recipient (109 CFU/ml). Induction of infection 
was done by intraperitoneal injection and receiving probiotics for-35 days by gavage meth-
od. After the treatment and dissection of the animals, the tissue of the small intestine was ex-
tracted for examination in different groups. Data analysis in different groups was done with 
SPSS software and a one-way statistical test of variance and P<0.05 was considered significant. 

Results: The results showed a significant change in the damage of different parts 
of the small intestine tissue in the infected group compared to the control group 
showed. At the same time, the positive changes in induced damage in the small in-
testine of the treatment group were significant compared to the infected group. 

Conclusion: Based on the obtained results, the probiotic mixture showed a protective effect 
on the destruction of the small intestine tissue of rats infected with bacteria. Therefore, it can 
probably be used as a promising therapeutic tool to reduce small intestinal tissue damage.
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مقدمه: اســـتافیلوکوکوس اورئوس یکی از شـــایع ترین علل مســـمومیت  های غذایی اســـت که با دارابودن توکســـین های 

متعـــددی باعث ایجاد مســـمومیت غذایـــی می شـــود. پروبیوتیک هـــا میکروارگانیســـم های زنده و مفیدی هســـتند که 

می تواننـــد پاســـخ ایمنی میزبـــان را تعدیل کننـــد و موجب پیشـــگیری و درمان بـــیماری های مختلف شـــوند. هدف از 

این پژوهش بررســـی اثرمحافظی مخلوط پروبیوتیک) لاکتوباســـیلوس پلانتاروم، لاکتوباســـیلوس پاراکازئی و لاکتوباســـیلوس 

برویـــس ( بـــر  بافـــت روده باریک موش هـــای صحرایی نر آلـــوده به باکتری اســـتافیلوکوکوس اورئوس می باشـــد

مـــواد و روش هـــا: در این مطالعه تجربی 21 موش صحرایی نر نژاد ویســـتار، در ســـه گروه شـــامل گروه کـــنترل، آلوده به 

 CFU / ml109( و مدل آلوده + دریافت کننـــده پروبیوتیک ) 108)CFU / ml  )ATCC25923( اســـتافیلوکوکوس اورئـــس

( تقســـیم بندی شـــدند. القا آلودگی با تزریـــق درون صفافی و دریافـــت پروبیوتیک به مدت 35 روز بـــا روش گاواژ انجام 

شـــد. بعـــد از دوره تـــیمار و  تشریح حیوانـــات، بافت روده باریک جهت بررســـی در گروه های مختلف اســـتخراج شـــد. 

آنالیـــز داده هـــا در گروه هـــای محتلف با نرم افـــزارSPSS  و آزمون آمـــاری واریانس یکطرفه انجـــام و 0P/05>  معنی دار 

در نظر گرفته شـــد.

نتایـــج: نتایج حاصـــل، تغییر معنادار آســـیب بخش های مختلـــف بافت روده باریک گـــروه آلوده را در مقایســـه با گروه 

کنترل نشـــان داد. در حالیکه تغییرات مثبت آســـیب هـــای القایی در روده باریک گروه تیمار در مقایســـه بـــا گروه آلوده 

به صورت معنادار نشـــان داده شـــد.

نتیجـــه گیری: براســـاس نتایج به دســـت آمده مخلوط پروبیوتیک) لاکتوباســـیلوس پلانتـــاروم، لاکتوباســـیلوس پاراکازئی و 

لاکتوباســـیلوس برویـــس( اثر حفاظتـــی بر تخریب بافـــت روده باریک موش های آلـــوده به باکتری را نشـــان داد. بنابراین 

احـــتمالا بتوانـــد به عنوان یک ابزار امیدوارکننده درمانی در جهت کاهش آســـیب های بافت روده باریک اســـتفاده شـــود.
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مقاومـــت  و  عفونـــی  بیماری هـــای  اخیـــر  ســـال های  در 

میکروب هـــا یکـــی از مشـــکلات مهم در حوزه بهداشـــت و 

درمـــان و یکی از مهم تریـــن عوامل افزایش مـــرگ و میر در 

می باشـــند)1( جهان 

اســـتافیلوکوکوس اورئوس  بـــاکتری  گرم مثبت، کروی شـــکل 

با قطـــر1 میکـــرون، بدون حرکـــت، فاقد هاگ و به شـــکل 

خوشـــه انگوری، یک پاتوژن فرصت طلب انســـانی بســـیار 

ســـازگار و یکی از  بدنام ترین پاتوژن های انســـانی بســـیار 

مهم بیمارســـتانی و اکتســـابی اســـت که عفونت آن می تواند 

بســـیاری از اندام هـــا را درگیر کند)2(. این بـــاکتری انواعی از 

ســـموم و آنزیم هـــا و برخی پروتئین ها و پپتیدها را ترشـــح 

می کنـــد که اثرات حـــدت خاصی نیـــز دارند)3(

عوامـــل بـــیماری زایـــی در بروز بـــیماری اثرگذار هســـتند. 

علاوه بـــر اجزای بیماری زایـــی فوق، خود اســـتافیلوکوکوس 

اورئـــوس دارای اثـــرات بیماری زایـــی نیز می باشـــد. تکثیر 

اســـتافیلوکوکوس اورئـــوس در محل عفونـــت منجر به دیس 

بیـــوز فلـــور در محـــل عفونت می شـــود که باعـــث ایجاد 

طیـــف وســـیعی از بـــیماری هـــا مـــی شـــود)4(. علاوه بر 

این، اســـتافیلوکوکوس اورئوس ممکن اســـت باعث اســـهال 

بیمارســـتانی مرتبط بـــا آنتی بیوتیک شـــود. در این راســـتا، 

کاهـــش اســـیدیته معـــده بـــه دلیل عبـــور از ســـد معده 

اســـیدی اســـتافیلوکوکوس اورئـــوس می تواند باعـــث ایجاد 

کلونیزاســـیون شـــود)5(، که رشـــد بیش از حد بـــاکتری ها 

در روده ممکـــن اســـت رخ دهـــد که منجر بـــه آنتریت و یا 

اســـتافیلوکوکوس اورئوس در بیماری  اسهال شـــود. همچنین 

التهابـــی روده نقش دارد زیرا آنتی ژن های اســـتافیلوکوکوس 

اورئوس مشـــتق از روده می توانند پاســـخ هـــای التهابی را 

القا کنند)6(. ســـموم اســـتافیلوکوکوس اورئوس با مسمومیت 

غذایـــی مرتبط هســـتند و ســـم آلفـــای اســـتافیلوکوکوس 

اورئـــوس می توانـــد عملکـــرد ســـلول های روده را در شرایط 

آزمایشـــگاهی با تغییـــر یکپارچگی اتصالی، مختـــل کند)7(.

 بـــا توجه به شـــیوع برخـــی عفونـــت های بیمارســـتانی و 

عـــوارض جانبـــی درمان آنهـــا، امـــروزه محققین بـــه دنبال 

معرفی و شناســـایی ترکیبات طبیعی درمانـــی، با کارآیی بالاتر 

و عوارض جانبی کمتر هســـتند و در حال حـــاضر پروبیوتیک 

هـــا از جملـــه کاندیدای مورد توجه پژوهشـــگران هســـتند. 

شناســـایی اولیـــه پروبیوتیـــک ها بـــه عنـــوان میکروبیوتای 

طبیعی و مفید گوارشـــی به پایان قرن نوزدهـــم برمی گردد، 

زمانی که میکروارگانیســـم های  موجود در دســـتگاه گوارش 

افراد ســـالم بـــدون علامت توصیـــف شـــدند. در حال حاضر 

به خوبی پذیرفته شـــده اســـت که باکتری هـــای پروبیوتیک، 

میکروارگانیســـم های مفیدی هســـتند که در انواع متعددی 

از غذاهـــا و در دســـتگاه گـــوارش زندگی می کننـــد)8(. این 

بـــاکتری هـــا قادرند بـــا میکروب هـــای مضر رقابـــت کنند 

و روده را مســـتعمره کننـــد. علاوه بـــر ایـــن، پروبیوتیک ها 

می تواننـــد با بهبـــود، بازیابی ترکیب، فعالیـــت فیزیولوژیکی 

میکروفلـــور روده، ارتقـــاء سلامتی را در هنـــگام مصرف به 

ارمغـــان آورند)9(

با توجـــه به ماهیـــت و ترکیب شـــیمیایی بســـیار متفاوت 

عوامـــل مولکولی پروبیوتیک هـــا، اثر مفید آنها با اســـتفاده 

از مکانیســـم های مختلف، در روده اعمال می شـــود. از نظر 

مولکولـــی، پروبیوتیـــک ها تعـــداد زیـــادی از مولکول های 

متنـــوع را در محیط روده ترشـــح مـــی کنند که بـــه عنوان 

عوامل اثرگـــذار در یک تعامل متقابـــل و پیچیده بین میکرو 

فلـــور روده، سیســـتم ایمنی روده و ســـلول هـــای اپیتلیال 

عمل مـــی کننـــد)10(. این عوامـــل مولکولی عمدتاً شـــامل 

پروتئین هایـــی با ماهیت مختلف هســـتند که یا در ســـطوح 

میکروبی موضعی هســـتند یا در بخش خارج ســـلولی سبب 

ترشـــح پپتیدهـــا و یا اســـیدهای آمینه بـــا وزن مولکولی کم 

و اســـیدهای چرب اشباع می شـــوند)11(. مشـــابه قطعات 

ســـطح ســـلولی بـــاکتری، آنتـــی ژن هـــای پروبیوتیک می 

تواننـــد از ســـد روده عبور کرده و سیســـتم ایمنی را تحریک 

کنند، ایـــن عملکردهای چندگانـــه از ترکیبات، بـــرای بهبود 

هســـتند)12( ضروری  میزبان  فیزیولوژیکی 

بـــا توجه بـــه اینکـــه، چندین اثر مفیـــد پروبیوتیـــک ها بر 

هومئوســـتاز روده ای از جملـــه بهبود پاســـخ هـــای ایمنی 

ذاتـــی، فعالیت-هـــای ضـــد بیماری زایـــی و ضـــد التهابی، 

افزایش ترشـــح اجزای طبیعی یـــا متابولیک و مـــواد مغذی 

ضروری و عملکرد مشـــابه میکروبیوتـــای روده جهت  بهبود 

هضم و ایمنی، بر کل ارگانیســـم گزارش شـــده اســـت، از این 

رو، در ایـــن مطالعه نقـــش محافظتی مخلـــوط پروبیوتیک 

و  پاراکازئـــی  لاکتوباســـیلوس  پلانتـــاروم،  )لاکتوباســـیلوس 

لاکتوباســـیلوس برویس ( بر ســـاختار هیســـتولوژیکی بافت 

روده باریـــک موش های آلـــوده به باکتری اســـتافیلوکوکوس 

اورئوس بررســـی شـــده است

مقدمه
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در ایـــن مطالعـــه تجربی، 21 سر مـــوش صحرایـــی نر بالغ 

نژاد ویســـتار بـــا میانگیـــن وزن 250-200 گرم از دانشـــگاه 

شـــهید بهشـــتی تهیه  و به حیوان خانه ی دانشـــکده ی علوم 

پایـــه ی دانشـــگاه آزاد اسلامی واحـــد تهران مرکـــزی انتقال 

داده شـــدند و قبل از شروع آزمایشـــات، به منظور ســـازش 

با محیط آزمایشـــگاه به مـــدت یک هفته نگهداری شـــدند. 

موش ها در شرایط اســـتاندارد )12 ســـاعت روشـــنایی و 12 

ســـاعت تاریکی، بـــا درجه حـــرارت 3 ± 22 ســـانتی گراد و 

رطوبـــت نســـبی70 درصد، بـــدون محدودیت در دسترســـی 

بـــه آب و غـــذا در حیوان خانـــه نگهـــداری و آزمایش ها در 

بـــازه ی زمانی مشـــخصی) ســـاعت 9 تا 12 ظهـــر( منطبق با 

دســـتورالعمل مراقبت و اســـتفاده از حیوانات آزمایشـــگاهی 

شد.    انجام 

گروه بندی حیوانات
21 سر مـــوش صحرایی نر نژاد ویســـتار بالـــغ ) ۲۰۰ تا ۲۵۰ 

گرم( بـــه طور تصادفـــی در 3 گروه هفت تایـــی گروه بندی 

ند شد

گروه کـــنترل: دریافت کننـــده آب و مواد غذایـــی به صورت 

روزانه

گـــروه دوم: موش هـــای دریافت کننـــده اســـتافیلوکوکوس 

)13()  108  CFU/ml  ( اورئـــوس 

گروه ســـوم: موش هـــای دریافـــت کننده اســـتافیلوکوکوس 

اورئوس)CFU/ml108 (+ مخلوط پروبیوتیک) لاکتوباســـیلوس 

برویس( لاکتوباسیلوس  پاراکازئی و  پلانتاروم، لاکتوباســـیلوس 

)14( ) 109 CFU/ml(

باکتری اســـتافیلوکوکوس اورئوس با غلظـــت CFU/ml 108  و  

مخلوط پروبیوتیـــک ها با غلظـــت CFU/ml 109  از طریق 

گاواژ بـــه موش ها داده شـــد. جهت یکســـان بـــودن شرایط 

مـــوش هـــا در طـــول دوره تیمار، بـــه گـــروه اول و دوم نیز 

روزانـــه، مقدار کمـــی ازآب به صورت گاواژ داده شـــد

تهیه مخلوط پروبیوتیک  
 ،)KP165841.1(مخلوط پروبیوتیک ها)لاکتوباسیلوس پلانتاروم

لاکتوباسیلوس پاراکازئی)KU512757.1( و لاکتو باسیلوس 

برویس)KP165838.1(( به صورت پودر و باlog  1010 از 

شرکت تک ژن زیست تهیه شد.

تهیه و تائید سویه باکتری استافیلوکوکوس اورئوس
ســـویه باکتری اســـتافیلوکوکوس اورئـــوس ATCC25923  از 

آزمایشـــگاه اســـتاندارد ایران تهیـــه وجهت شناســـایی نمونه 

های باکتری از تســـت های اســـتاندارد شـــامل رنـــگ آمیزی 

گـــرم، کاتالاز و کواگولاز لوله ای و رشـــد در مانیتول ســـالت 

آگار اســـتفاده شد)15(

تهیه غلظت مخلوط پروبیوتیک
یـــک گـــرم پروبیوتیـــک در 9 سي سي آب مقطر حـــل گردید 

و بـــه هر موش 1ســـی ســـی محلول تهیه شـــده بـــا غلظت 

CFU/ml 109  بـــه مدت 35 روز گاواژ شـــد)14(

کشت باکتری
ســـوش اســـتافیلوکوکوس اورئوس تهیه شـــده بعـــد از انتقال 

بـــه آزمایشـــگاه روی محیط کشـــت بلاد اگار)مـــرک، آلمان( 

پاســـاژ داده شـــد. ســـپس کلنی های حاصل از کشت از نظر 

میکروســـکوپی و ماکروسکوپی و بیوشـــیمیایی مورد بررسی 

قرارگرفـــت.  کلنی هـــای کواگـــولاز مثبت، مانیتـــول مثبت  

جهت مطالعات بعدی در محیـــط BHI در یک میکروتیو1/5 

میلـــی لـــیتری در دور 3000 دور به مدت 3 دقیقه رســـوب 

گیری شـــد. در مرحلـــه آخر رســـوبات در نیم مـــک فارلند 

PBS حل شـــده و با اســـتفاده از دستگاه اســـپکتروفتومتری 

در طـــول مـــوج 630 نانومتر جذب نـــور اندازه گیری شـــد. 

بـــا توجه بـــه جـــذب OD 630 =0/5 نانومتر هـــر لوله حاوی 

CFU\ml 108×1باکتری اســـت. محلول بـــاکتری در آمپول 2 

میلـــی لیتری ریخته شـــد و طی ســـه روز متوالی، یک ســـی 

ســـی به موش هـــای گروه دوم و ســـوم  خورانده شـــد )15, 

 .)16

نمونه گیری
پس از تـــیمار موش های صحرایـــی آلوده به بـــاکتری، گروه 

ســـوم با  مخلـــوط پروبیوتیک بـــه مـــدت 35 روز، با رعایت 

اصـــول کار با حیوانات آزمایشـــگاهی مصوب دانشـــگاه آزاد 

 )1401.092.IR.IAU.CTB.REC( مرکـــزی  تهـــران  واحـــد 

حیوانات با تزریـــق درون صفاقی کتامیـــن– زایلازین%1 )10 

میلـــی گـــرم زایلازین 1000میلی گرم کتامین( آســـان کشـــی 

شـــده و نمونه بـــرداری از روده کوچک) دوازدهـــه، ژژنوم و 

دانش زیستیی ایران   .  سال 1403    .    دوره19  .   شماره2 
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ایلئوم( انجام شـــد. طـــی مراحل آماده ســـازی بافت، جهت 

تثبیـــت، نمونه هـــا در داخل محلـــول فرمالیـــن %10 نمکی با 

pH خنثـــی قرار داده شـــدند و طی مراحل آبگیری، شـــفاف 

کردن وآغشـــتگی، بافت ها با پارافین، پاســـاژ داده شـــدند.  

درمرحلـــه بعد، قالب گیـــری نمونه ها با پارافیـــن، تهیه برش 

هـــای 5 میکرونی، تهیـــه لام و رنگ آمیزی با هماتوکســـیلین 

ائوزین صـــورت گرفت)17(

از هر نمونه اســـتخراج شده از هر قســـمت روده) دوازدهه، 

تهی روده، دراز روده(، ســـه برش تهیه و از نظر میکروسکوپی 

ارزیابی شـــد. در ایـــن مطالعه ضخامت لایه هـــای مختلف 

روده) لایـــه سروزی، ماهیچه ای، زیر مخـــاط و مخاط(، طول 

و عـــرض پرز، تراکـــم غدد گابلت و ســـلول هـــاي جامی در 

طـــول بافـــت روده باریک، واکوئله شـــدن و نکروزه شـــدن 

بافت و میزان تجمع ســـلول های التهابی لنفوســـیت بررسی 

شـــدند. در این مرحله، از عدســـی چشـــمی مدرج و اسلاید 

تنظیـــم شـــده( کالـــیبره( و میکروســـکوپ نـــوري المپیوس 

استفاده شـــد. در بخش بررســـی فاکتور های مختلف بافتی، 

شـــدت آســـیب روده  بر اســـاس اعداد درجه بنـــدی از صفر 

تـــا 4 ، در نظر گرفته شـــد: صفرتـــا 1 طبیعی؛ 1تا 2 آســـیب 

خفیف؛ 2 تا 3 آســـیب متوســـط؛ 3 تا 4 آســـیب شـــدید؛ 4 و 

)17( شـــدید؛  بسیار  آسیب  بیشتر 

آنالیز آماری

 SPSS )IBM,افـــزار نـــرم  از  هـــا  داده  آناليـــز  بـــراي 

Version22(،آزمـــون واريانـــس يك طرفـــه و تســـت تعقيبي 

تـــوكي اســـتفاده شـــد)P  ≤ 0/05(. نتايـــج در هر مـــورد به 

صـــورت ميانگين ±انحـــراف معيار گـــزارش شـــد. همچنین 

از آزمون آمـــاري کلموگروف ـ اســـمیرنف، نیز بـــراي تعیین 

.)P   <0/05 (نرمـــال بودن توزیـــع داده ها اســـتفاده شـــد

ملاحظات اخلاقی

 مطالعـــه حاضر بـــا مجـــوز کمیتـــه اخلاق دانشـــگاه آزاد 

اسلامـــی تهـــران مرکزی انجام گرفته اســـت و ســـعی شـــده 

که تـــام موازیـــن اخلاقی کار با حیـــوان مورد توجه باشـــد 

IR.IAU.CTB.( و الزامات معاهده هلســـینکی رعایت گردد

)1401.092.REC

نتایج

نتایج هیستوپاتولوژی
در گـــروه ه کنترل پرزها ســـالم و ســـلول هاي اســـتوانه اي 

نکروز نشـــده بودند و از نظـــر درصد پرزهاي درگیر شـــده 

نیـــز بـــه نظر می رســـد هیـــچ پرزي دچار آســـیب نشـــده 

اســـت، تعداد بسیار کمتري از ســـلول هاي بافت پوششی در 

مقایســـه با ســـلول هاي پوششـــی گروه آلوده دچار آســـیب 

شـــدند.  نتایج بررســـی بافت روده  باریک در گروه دریافت 

کننده باکتری اســـتافیلوکوکوس اورئوس در مقایســـه با گروه 

کـــنترل تغییر در لایه هـــای مختلف )مخاطـــی، زیر مخاطی 

و عضلانی(، شـــدت تخریـــب پرزها، نکروزه شـــدن، واکوئله 

شدن، تجمع ســـلول های التهابی لنفوســـیتی، تغییر در تراکم 

و تعـــداد ســـلول های جامی و غدد گابلت مشـــاهده شـــد. 

در حالـــی که در گـــروه دریافت کننده مخلـــوط پروبیوتیک 

کاهش معناداری در تجمع ســـلول های التهابی لنفوســـیتی، 

تخریـــب پرزها، نکـــروزه شـــدن، واکوئله شـــدن، تغییر در 

ضخامـــت و نظم لایـــه های مختلـــف در مقایســـه با گروه 

عفونی مشـــاهده شـــد )جدول1،شکل1(
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شکل1.مقطع میکروسکوپی بافت روده باریک درگروه های آزمایش. الف( گروه کنترل، ب( گروه آلوده به باکتری استافیلوکوکوس 
اورئوس، ج(گروه آلوده تیمارشده با مخلوط پروبیوتیک. با رنگ آمیزی هماتوکسیلین- ائوزین)بزرگنمایی 400(.

نتایج براساس میانگین±انحراف معیار 

***P >0/001 مقابسه با گروه کنترل

# P >0/05: مقایسه با گروه آلوده به استافیلوکوکوس اورئوس

### P >0/001: مقایسه با گروه آلوده به باکتری استافیلوکوکوس اورئوس

در گـــروه القـــا عفونت افزایش تعداد ســـلول هـــای التهابی 

بـــه ویژه لنفوســـیت ها)فلش قرمـــز رنگ(، واکوئله شـــدن 

)فلش مشـــکی(، نکروزی شـــدن بافت )فلـــش خاکستری (، 

غـــدد گابلـــت )فلـــش نارنجی(، تخریـــب بافت اپـــی تلیوم 

)فلش ســـبز(، تغییر در طـــول و عرض پرزها) فلش ســـفید(، 

ضخامت لایـــه سروزی، )فلش بنفش( ضخامـــت لایه ماهیچه 

ای) فلـــش زرد(، ضخامت لایه زیر مخـــاط) فلش صورتی( و 

ضخامـــت لایه مخاطی)فلش ابی( نشـــان داده شـــد
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در تحقیـــق حـــاضر، اثر محافظتـــی مخلـــوط پروبیوتیک) 

و  پاراکازئـــی  لاکتوباســـیلوس  پلانتـــاروم،  لاکتوباســـیلوس 

لاکتوباســـیلوس برویـــس ( بـــر  بافـــت روده باریک موش 

هـــای صحرایی نـــر آلوده بـــه بـــاکتری اســـتافیلوکوکوس 

اورئوس بررســـی شـــد

نتایج حاصل ازاین پژوهش نشـــان داد کـــه در گروه آلوده 

بـــه بـــاکتری در بخش هـــای مختلف روده باریک آســـیب 

هایـــی القا شـــده و تخریب هایی قابل مشـــاهده اســـت. 

در آلودگـــی هـــای باکتریایـــی، استرس اکســـیداتیو باعث 

تولیـــد انواع گونـــه های اکســـیژن آزاد از جملـــه رادیکال 

آزاد هیدروکســـیل و آنیـــون های سوپراکســـید می شـــود. 

تحقیقـــات مختلف گـــزارش داده اند، افزایـــش گونه های 

اکســـیژن  آزاد می توانـــد بـــه ماکرومولکول های زیســـتی 

غشـــا ماننـــد پروتئین هـــا و اســـیدهای نوکلئیک آســـیب 

برســـاند)19،20(. از این رو، افزایش استرس اکســـیداتیو در 

عفونت ها بر وقوع التهاب، آســـیب ســـلولی و حساســـیت 

به بـــیماری تأثیرگذار اســـت )20(. در مطالعه انجام شـــده 

در ســـال 2015 توســـط ســـیمون و همکاران اثرات باکتری 

ســـالمونلا بر فعالیت سیســـتم آنتی اکســـیدانی در شرایط 

درون زایی گزارش داده شـــده)21( کـــه نتایج حاصل از این 

مطالعه نیز همســـو با مطالعه پیشـــین بـــود. همچنین در 

پژوهش انجام شـــده توســـط دژنگومتر و همکاران )2023( 

برهـــم خـــوردن تعادل سیســـتم آنتی اکســـیدانی در موش 

های صحرایی آلوده به ســـالمونلا گزارش داده شـــد)22(. در 

بخـــش دیگری از این تحقیق، نتایج حاصل از بررســـی بافت 

روده باریـــک موش های آلـــوده به باکتری تیمار شـــده با 

مخلـــوط پروبیوتیک به مدت 35 ، بهبـــودی معناداری را در 

مقایســـه با گروه آلوده بـــه باکتری نشـــان داد. درپژوهش 

انجام شـــده توسط حســـینی و همکاران )2023( نشان داد، 

مصرف مخلـــوط پروبیوتیک در موش هـــای آلوده به باکتری 

اشیرشـــیاکلی می توانند ســـبب کاهش آســـیب های القایی 

عفونـــت باکتریایی شـــود )23( کـــه نتایج حاصـــل از این 

مطالعه نیز همســـو با ایـــن تحقیق اســـت. ژو و همکاران 

)2021(اثرات لاکتوباســـیلوس روتری بر نفوذپذیری روده ای 

در خوک های از شـــیر گرفته، نشـــان داده شد که در گروه 

دریافـــت کننـــده پروبیوتیک نســـبت ارتفاع پـــرز به عمق 

کریپـــت افزایش داشـــته )24(کـــه در مطالعه حـــاضر نیز، 

نتایج همســـو با مطالعه پیشـــین است. تشـــام و همکاران، 

در بررســـی خـــود گـــزارش دادنـــد، مصرف پروبیوتیک در 

جیره غذایـــی ماکیان موجـــب افزایش طـــول خمل ها در 

ابتـــدای روده و افزایـــش عمـــق کریپت هـــای لیبرکون در 

ابتدا و انتهای روده باریک شـــده اســـت. احـــتمالا افزایش 

عمـــق کریپت هـــا به دلیـــل تحریک غدد لیبرکون توســـط 

پروبیوتیـــک و در نتیجه افزایش تقســـیم ســـلولی این غدد 

می باشـــد)25(. مکانیســـم هـــای احتمالـــی مختلفی برای 

کاهش آســـیب در گـــروه تیمار بـــا پروبیوتیک مـــی  توان 

پیشـــنهاد داد کـــه از جمله آنها مـــی توان به مـــوارد زیر  

داشت اشاره 

فعالیـــت آنزیمـــی پروبیوتیک هـــا در مجـــرای روده می 

توانـــد در اثـــرات بیولوژیکی ایـــن پروبیوتیـــک ها نقش 

داشـــته باشـــد. لاکتوباســـیل ها و بیفیدوبـــاکتری ها بیش 

از20 فعالیـــت آنزیمـــی مختلف را نشـــان مـــی دهند این 

آنزیم ها بـــا مهار فعالیت بتاگلوکورونیـــداز باکتریایی روده 

کـــه متابولیت های گلوکورونید شـــده را به شـــکل ســـمی 

در روده هیدرولیـــز مـــی کند مانـــع القا آســـیب در روده 

می شوند)26(.مســـیرهای خاص و مکانیســـم های تنظیمی 

کلیدی ایـــن اثـــرات پروبیوتیک ها تا حد زیادی ناشـــناخته 

هســـتند. کاهش pH مجـــرا، رقابت برای منابـــع غذایی و 

تولیـــد باکتریوســـین یا مواد مشـــابه باکتریوســـین از جمله 

مکانیســـم های پیشـــنهادی اصلـــی بـــرای حـــذف رقابتی 

عوامـــل بیماری زا توســـط پروبیوتیک هاســـت. هنگامی که 

یک ســـویه میکروبی بـــه عنوان یـــک پروبیوتیک نشـــان 

داده می شـــود، پیـــش نیازهای خاصی وجـــود دارد که باید 

مـــورد توجه قرار گیـــرد. یکی از آنها چســـبندگی به مخاط 

روده بـــرای کلونیزاســـیون و تعامل بیشتر بین ســـویه های 

پروبیوتیک تجویز شـــده و میزبان اســـت )27(. این تعامل 

خاص بـــرای تعدیل تضاد در برابر پاتـــوژن ها و برای اعمال 

در سیســـتم ایمنی مورد نیاز اســـت. ســـلول های اپیتلیال 

روده بـــرای جلوگیری از چســـبندگی باکتری هـــای بیماری 

زا، موســـین ترشـــح می کنند و نشان داده شـــده است که 

چندین پروتئین لاکتوباســـیلوس این چســـبندگی را تقویت 

می کنند و چســـبندگی های ســـطحی را نشـــان می دهند 

بحث
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کـــه اتصـــال به لایـــه مخاطـــی را تســـهیل می کننـــد)28(. 

همچنیـــن پروبیوتیـــک ها در تعـــادل فلـــور روده ای دارای 

اهمیـــت هســـتند، میکروبیوتـــای روده سیســـتم ایمنی را از 

طریق تولیـــد مولکول هایی بـــا عملکردهـــای تعدیل کننده 

ایمنـــی و ضـــد التهابی کـــه قادر بـــه تحریک ســـلول های 

ایمنـــی هســـتند تعدیل می کنـــد. این اثـــرات تعدیل کننده 

ایمنـــی، به دلیـــل تعامل باکتری هـــای پروبیوتیک با ســـلول 

های اپیتلیال، دندروســـیت ها، مونوســـیت هـــا، ماکروفاژها 

و لنفوســـیت هـــا اســـت)29(. پروبیوتیک ها یـــک رویکرد 

بالقـــوه برای کمک به حفظ ســـد روده در طول کل دســـتگاه 

روده هســـتند. پروبیوتیک هـــا علاوه بـــر کمـــک بـــه تولید 

بوتیرات توســـط یک میکروبیوم ســـالم و متعـــادل، در تقویت 

پروتئین هـــای TJ و حفـــظ یکپارچگی مخاط مؤثر هســـتند 

و بـــه این ترتیـــب جـــذب بهینه مواد مغـــذی را نیـــز ارتقا 

می دهنـــد )30(. یکـــی دیگر از مکانیســـم هـــای اصلی اثر 

پروبیوتیـــک ها تنظیم پاســـخ ایمنی میزبان اســـت )31( که 

با تعدیل پاســـخ ایمنی و القای ایجاد ســـلول هـــای T تنظیم 

کننـــده به حفـــظ هومئوســـتاز روده کمک می کننـــد )32(. 

ایـــن میکروارگانیســـم ها قادر بـــه سرکوب التهـــاب روده از 

طریـــق کاهش بیان TLR و ترشـــح متابولیت هایی هســـتند 

کـــه ممکن اســـت مانـــع ورود TNF-α به ســـلول های تک 

هســـته ای خون و مهار ســـیگنال دهی NF-kB در انتروسیت 

ها شـــوند. از این نظر، ســـیگنال دهی توســـط اجزای دیواره 

ســـلولی لاکتوباســـیل ها به طور بالقوه می توانـــد از طریق 

اتصـــال TLR2 و TLR6 رخ دهـــد و تولیـــد ســـیتوکینین را 

تحریک کنـــد. علاوه بر این، TLR2 پپتیدوگلیـــکان را که جزء 

اصلی بـــاکتری های گـــرم مثبت از جمله بـــاکتری های جنس 

لاکتوباســـیلوس اســـت، شناســـایی می کند )33(. پروبیوتیک 

ها با ســـلول هـــای اپیتلیـــال از طریـــق TLR2 تعامل دارد و 

ایـــن تعامل با ســـلول هـــای ایمنـــی مرتبط بـــا روده باعث 

افزایش تعـــداد گیرنده هـــای CD-206 و TLR2 می شـــود 

کـــه مجموعـــه ای از این مکانیســـم ها در کاهش آســـیب و 

بهبـــودی تخریـــب های ایجاد شـــده در بافـــت روده باریک 

مـــوش های آلـــوده به بـــاکتری کمک می کنـــد )34(

دانش زیستیی ایران   .  سال 1403    .    دوره19  .   شماره2 
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نتیجه گیری

نتایـــج حاصل از این تحقیق نشـــان داد کـــه مصرف مخلوط 

لاکتوباســـیلوس  پلانتـــاروم،  لاکتوباســـیلوس  پروبیوتیـــک) 

پاراکازئی و لاکتوباســـیلوس برویس ( بر  بافـــت روده باریک 

مـــوش های صحرایـــی نر آلوده بـــه باکتری اســـتافیلوکوکوس 

اورئوس اثر حفاظتی داشـــته، بـــا توجه به نتایـــج مطالعات، 

پروبیوتیک هـــا میکروارگانیســـم های بی خطری هســـتند که 

احـــتمالا وقتـــی در دوزهای کافـــی و در دوره های مناســـب 

تجویز شـــوند، اثرات مفیـــدی را برای میزبـــان ایجاد می کنند.
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