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      چكيده
 

آن نقش داشـته باشـند.  در ايجاد توانند  يك بيماري چند عاملي اسـت كه عوامل ژنتيكي و محيطي مي  2نوع  ديابت   زمينه و هدف:
ــر جهان  با   ــراس ــيوع ديابت در س ــي توانايي  اين مطالعه،   هدف اســت.هاي نوين مورد توجه قرار گرفته  لزوم كاربرد درمانش بررس

ويه رم بيماران ديابتيسـ ده از معده زنبور عسـل در كاهش غلظت گلوكز در سـ گاهي 2نوع    هاي پروبيوتيك جداشـ رايط آزمايشـ   در شـ
 بود.

هاي بيوشـيميايي، تسـت مقاومت  زنبور عسـل جداسـازي شـدند و با اسـتفاده از آزمون  20هاي پروبيوتيك از معده  باكتري :كارروش 
هاي  ســويهو تاييد  مورد بررســي قرار گرفتند. جهت شــناســايي    ،تخمير دكســتروز بعنوان منبع كربنتوانايي  ارزيابي    ،آنتي بيوتيكي

بر  مورد مطالعه،  اثر پروبيوتيك هاي    انجام شــد.  16srRNAمولكولي بر اســاس    و بررســي  DNAجداســازي شــده، اســتخراج  
 ها آناليز آماري شدند.دادهبررسي شد.  در شرايط ازمايشگاهي ،2نوع  بيمار ديابت 50 جدا شده از سرم گلوكزكاهش 
ها  ايزوله  ،هاي بيوشـيميايي و روش مولكوليبر اسـاس تسـت. جداسـازي شـدپروبيوتيك  ايزوله    30 زنبور عسـل،  20از معده    :هايافته
  اثربودند كه   لاكتوباســيلوس اســيدوفيلوس، لاكتوباســيلوس پلانتاروم، لوكونوســتوك مزنتروئيدس و باســيلوس ســوبتيليس   شــامل
ازه زمـاني    در  گلوكز  كـاهشدررا    داريمعني ــاعـت پس از تلقيح  6بـ ابتيبـه  بـاكتري   سـ اران ديـ ــرم خون بيمـ ــرايط    ،2نوع    سـ در شـ

 .)p>05/0( نشان دادند زمايشگاهيآ
رايط مي توانند  ،  معده زنبور عسـلهاي  پروبيوتيكنتايج نشـان داد كه   :گيرينتيجه رم  گلوكزكاهش  پتانسـل  زمايشـگاهي  آدر شـ   سـ

و تنوع  بيشــتر  نمونه  حجم   با  گســترده  بالينيمطالعات    ،بيماران ديابتيدر  درماني  تاييد اثرات   براي.  را داشــته باشــندبيماران ديابتي  
  گردد.توصيه مي ،ترفراوان هايسويه
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Abstract    
 
Background & Aims: Type 2 diabetes mellitus is a multifactorial disease with different causes, 
consist of genetic damage, environmental disorders and lifestyle risk factors (1-6). Other funders to 
the pathogenesis of this disease contain entrance to healthy food and changes in the gut microbiota. 
Alterations in gut microbiota in diabetic patients can damage to glycemic control and show 
significantly roles in glucose metabolism. Therefore, could have arisen new treatment programs (11-
21). Conversely, current researches demonstrated that probiotics, mainly the lactobacillus species, 
hold antioxidant effects and may be control and treatment diabetes by controlling the gut microbiota 
in patients (15-30). General studies have presented that probiotics as, Lactobacillus acidophilus, 
Lactobacillus casei, and plantarum incorporate major antidiabetic properties (33-40). The use of 
probiotics represents a promising intervention. Specific probiotic strains, particularly from 
the Lactobacillus genus have demonstrated significant potential in improving blood glucose 
regulation and reducing oxidative stress through their interaction with the gut microbiome. Honey, 
a natural substance, has been identified as a potential vector for these beneficial microbes, as it can 
contain viable probiotic bacteria, including those originating from the bee gut. This research aims 
were isolation and identification probiotic bacteria from the stomach of honey bees that exhibit 
antibacterial properties. So, Investigation and validation the in vitro glucose-lowering efficacy of 
these isolated probiotic strains when introduced to diabetic serum samples. This work focuses on 
antidiabetic potential of probiotics. 
Methods: This study employed a comprehensive multi-step process, contain of: 
1. Isolation and Preliminary Identification:  
Source: Stomachs of 20 honey bees. 
Culture Medium: De Man, Rogosa and Sharpe (MRS) agar, selective for Lactic Acid Bacteria. 
Biochemical and Morphological Tests:  
Gram staining: Isolates were likely Gram-positive rods. 
Catalase test: Isolates were likely catalase-negative. 
Oxidase test: Isolates were likely oxidase-negative. 
Carbohydrate fermentation: Used to create a metabolic profile for identification. 
Growth at different temperatures, motility, acid and bile salt resistance. 
2. Assessment of Probiotic Properties: 
Antibacterial Activity: The isolated probiotics showed a statistically significant (P < 0.05) ability to 
inhibit the growth of three major pathogens (P. mirabilis, E. coli, S. aureus). The triple-repeat 
measurements ensure the results are reliable and reproducible. 
Acid and Bile Tolerance: Isolates were confirmed to survive the harsh conditions of the human 
gastrointestinal tract. 
Antibiotic Resistance: The profile was determined using the CLSI standard method.  
3. Specialized Functional Assessment (Diabetes Focus): 
Glucose Tolerance: The ability of the bacteria to consume glucose at different concentrations was 
tested in vitro. 
Clinical Application: This property was directly linked to a clinical study involving 50 diabetic 
patients. The results, presented as Mean ± SEM, showed that the probiotic application led to a 
statistically significant (p < 0.05) reduction in blood sugar levels compared to a control group. 
4. Molecular Identification: 
DNA Extraction and PCR: The 16S rRNA gene, the gold standard for bacterial identification, was 
amplified. 
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Sequencing and Phylogenetics: By sequencing the PCR product and comparing it to the NCBI 
database via BLAST, the researchers conclusively identified the isolated strain(s) to the species 
level. 
5. Statistical Analysis: 
Software: SPSS. 
Test: One-way ANOVA followed by Tukey's post-hoc test. This is appropriate for comparing the 
means of more than two groups. 
Significance: A P-value < 0.05 confirms that the observed differences were very unlikely to be due 
to random chance. 
Results: In the current research, 30 insulated of probiotic bacteria which had lactobacillus species 
characters were identified from Stomachs of 20 honey bees’ samples. Findings include: 
1.Isolation and Identification:30 bacterial isolates with characteristics of Lactobacillus species 
were obtained from 20 honey bee samples. They were initially identified using standard morphology 
and biochemical tests. 
2.Probiotic Properties: 
Antimicrobial Activity: All 30 isolates demonstrated the ability to inhibit the growth of the 
pathogenic bacteria Proteus mirabilis. 
Antibiotic Sensitivity: The isolates showed high sensitivity (50%) to penicillin and ampicillin but 
complete resistance (100%) to ceftazidime. 
Tolerance to Gut Conditions: All isolates survived simulated gut conditions, specifically acidic 
environments and the presence of bile salts. 
3.Glucose-Lowering Effect (In Vitro): Out of the 30 isolates, 9 showed a significant ability to 
reduce glucose levels in a solution (dextrose powder) at various concentrations over a 6-hour period. 
Crucially, these 9 strains also significantly lowered blood glucose levels in vitro in serum samples 
taken from 50 diabetic patients. This effect was observed over 6 hours and was statistically 
significant (p < 0.05). 
4.Molecular Confirmation: Molecular analysis (16S rRNA gene sequencing) was used to precisely 
identify the 9 most effective strains. They were found to be: Lactobacillus acidophilus, 
Lactobacillus plantarum, Leuconostoc mesenteroides, Bacillus subtilis. This molecular 
confirmation validated the initial biochemical identification methods. 
Conclusion: This study's in vitro results demonstrate that the isolated and identified several strains 
of bacteria from honey bees that exhibit strong probiotic potential. These probiotic strains 
effectively reduced blood sugar levels in samples from diabetic patients. They pronounced ability 
to lower glucose levels in vitro, including in diabetic serum samples. Thus, these bee-derived 
probiotics could be promising candidates for further research into managing blood sugar levels, 
potentially leading to applications for diabetes management.  Current research is focused on the 
ability of various probiotic strains, to regulate blood glucose levels in diabetic patients  (15-20).  
However, presents several challenges that must be addressed (29-36). Key limitations include: 
Strain-Specific Effects: Different probiotic strains possess unique biological and metabolic 
properties and interact with the host's immune system in distinct ways. Consequently, their effects 
can vary significantly across different populations. 
Delivery Method: The vehicle of administration can influence the efficacy and integration into 
standardized treatment regimens. 
Dosage and Duration: Determining the optimal dosage, treatment duration, and the ideal timing 
for intervention remains unclear and appears to vary between strains. 
In conclusion, while this study indicates that probiotics may assist in diabetes treatment, their 
application requires rigorous validation. Future research must include long-term human studies to 
confirm efficacy, establish safety profiles, and rule out any potential toxicity associated with 
prolonged use. There is a critical need for large-scale, placebo-controlled clinical trials on diabetic 
patients from diverse populations, utilizing various  probiotic strains under standardized protocols 
to realize their therapeutic potential. 
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 انرو همكا ياسيالهام س

  مقدمه
ت ابـ ك    ،2نوع    ديـ املي و  يـ د عـ اري چنـ اختلال  بيمـ

ــت ــادي زيادي را براي  متابوليك مزمن اس كه بار اقتص
تي جهاني ايجاد مي كند.  تم هاي مراقبت بهداشـ يسـ سـ

ــود كه بدن به دليل   ،ديابتاين نوع  زماني ايجاد مي ش
يت، اسـ ولين يا حسـ قادر به تنظيم    اختلال در ترشـح انسـ

ژنتيكي و محيطي مي متعدد قند خون نباشـــد. عوامل  
رژيم   ). 1-6(  آن نقش داشــته باشــند  ايجادتوانند در  
ــته   تواند تأثير قابلغذايي مي ــلامتي داش توجهي بر س

دهند كه تغييرات در عادات  باشـد. مطالعات گزارش مي
ذايي مي د. غـ ابـت كمـك كنـ ــگيري از ديـ ه پيشـ د بـ توانـ
زا هســتند  هاي زنده غير بيماري   ها ميكروبپروبيوتيك

كه وقتي به مقدار كافي تجويز شوند، نقش هاي اساسي 
ا مي ان ايفـ ــلامـت ميزبـ ددر سـ ا  .  كننـ دد  تحقيقـ ت متعـ

تفاده از پرو ها را، با پيامدهاي احتمالي  بيوتيكامكان اسـ
ــعيـت   وضـ چنـدين  در  علائم  بهبود  جملـه  از  فراوان، 

ت،   ابـ ك ديـ اتولوژيـ پوكي  پـ اري قلبي،  ــم، بيمـ اوتيسـ
اســتخوان، انواع ســرطان ها، شــرايط عصــبي يا رواني، 
ــندرم متابوليك و اختلالات   بيماري ها روده ، چاقي، س

ان مي تم ايمني نشـ يسـ اتي  اثر پروبيوتيك ها با  .دندهسـ
داراي  دارنـد مي تواننـد تنظيم ميزان گلوكز خون    كـه در

بين   ايي  تعامل پيچيده  .باشند  ديابتي  هاي ضدمكانيسم
ــيســتم ايمني در  پروبيوتيك ها، ميكروبيوتاي روده و س

ان   ــگيري و درمـ ه پيشـ ت  زمينـ ابـ   وجود دارد  2نوع  ديـ
ــد   ).  16-7( پروبيوتيـك هـا بـه طور موثر يكپـارچگي سـ

روده را بهبود مي بخشـند، از آزادسـازي سـايتوكين هاي 
كـنـنــد،   مـي  جـلـوگـيـري  الـتـهــابـي  تـغـيـيـر  پـيـش  ــبــب  سـ

يداتيو   ترس اكسـ انگرهاي اسـ ده نشـ ديابت را   و علائمشـ
م  .  كاهش مي دهند پروبيوتيك ها مي تواند بر متابوليسـ
د و حسـاسـيت به انسـولين را بهبود نگلوكز تأثير بگذار

كاربرد    نشـان دادند كههاي اخير  سـالمطالعات  .  دنبخش ـ
ــطح گلوكز   ،هـاي پروبيوتيكيو مكمـلهـا  پروبيوتيـك سـ

ــرم خون در بيمـاران مبتلا بـه معني داري را بـه طور    سـ
را  ثراتي  اپروبيوتيـك هـا  .   كـاهش مي دهـد  2نوع    ديـابـت

كه   دنباشـ ــ مي توانند داشـــته ،2نوع  ديابت در درمان
ــطـه هـاي پيش التهـابي،  عبـارتنـد از كـاهش غلظـت واسـ

ابوليـت هـا  توليـد   ــدن انتقـال دهنـده هـاي    درمتـ آزاد شـ
و   ــبـي  بـودن  عصـ ــمـيدارا  هـيـپـوگـلـيسـ ــيــل  .  پـتــانسـ
ــيـدانتي  هـاپروبيوتيـك اكسـ آنتي  اثرات  ــتن  داشـ ا    بـ

ولين را افزايش مي ده يت به انسـ اسـ د و در نتيجه  نحسـ
 ــ  گلوكزكنترل   و مي تواننـد    دن ـخون را بهبود مي بخشـ

ل ــيـ انسـ ان  در    ي مؤثر  پتـ تدرمـ ابـ اري ديـ و   2نوع    بيمـ
هاي گونه ).  17-32(داشـته باشـند عوارض مرتبط با آن 

مولكولي   ســويه هاي پروبيوتيكي با مطالعاتاز  متنوعي  
اده از  و ــتفـ ــدهتعيين توالي ژن  اسـ اظـت شـ اي حفـ   هـ

16srRNA    ــي و معـده  از،  DNAمتـاژنوميـك كـل  بررسـ
  جداسـازي شـده اسـت. اين باكتري ها زنبورهاي عسـل

هاي اســيد  بيفيدوباكتريوم، باســيلوس، باكتري  شــامل،
بـاكتري  لاكتيـك همچنين  لاكتيـك  هـاي  و  ــيـد  اسـ

ك ه زيرگروهي از فروكتوفيليـ ــيلوس   كـ اسـ ا    لاكتوبـ هـ
د و ــتنـ امخمر  برخي از  هسـ د  ،هـ ــده انـ . در  گزارش شـ

مشخص    ،مطالعات انجام شده بر روي اين پروبيوتيك ها
 ند با كاهش گلوكز ســرم خونكه مي توان شــده اســت

داشــته باشــند. به خصــوص فراواني    اثرات ضــد ديابتي
يلبالاي  لها    وسلاكتوباسـ مي تواند   ،در معده زنبور عسـ

ــيدهاي چرب زنجيره كوتاه و بهبود عملكرد   با توليد اس
ولين،  يل  انسـ تي از نظر پتانسـ در  توليد مكمل هاي زيسـ

ــگيري و   ــ، 2نوع درمان ديابت پيش -40( دنمطرح باش
تحقيق      ).33 اين  از  هـدف  و بنـابراين  ــازي  جـداســ

ايي  ناسـ لشـ با  ،باكتري هاي پروبيوتيك معده زنبور عسـ
روش هاي بيوشـيميايي و انجام تسـت هايي براي تاييد  

ويه ها   د ميكروبي اين سـ پساثرات ضـ تاثير آنها   بود. سـ
در  بيماران ديابتي خون ســـرم    ســـرم گلوكزبر كاهش  

  گستردهمطالعات    . البتهدبررسي ششرايط آزمايشگاهي  
in vivo    دل هاي حيوانيو م  انجام كارازمايي بالينيبا  ، 

ــيل درماني اين باكتري ها براي تاييد     بيماري در  پتانس
  د.توصيه مي شو  ،2نوع  ديابت

  
  كار روش  
ازيو   آوري جمع لمع جداسـ ابتدا   :ده زنبور عسـ

ــتـه و ايزولـه هـاي پروبيوتيكي  بـا توجـه بـه مطـالعـات گـذشـ
داد   ات، تعـ ه در آن تحقيقـ العـ ه    20مورد مطـ زنبور  نمونـ

در فالكون   و  جمع آوري شد  از نقاط مختلف ايران  عسل
ــگاه   ــد.هاي حاوي يخ به آزمايش پس از   انتقال داده ش

درجه سـانتيگراد تا  -  20اسـتريل در   شـسـتشـو با بافر
انجام آزمايشــات در يخچال نگهداري شــدند. ســپس با 
ــط برش  ــتريل زنبور را از وس ــتفاده از يك پنس اس اس

ده آن بيرون آورده  معداده و با اســتفاده از يك ســمپلر  
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يابتيزنبور عسل بر كاهش گلوكز سرم د يهاكيوتياثر پروب  

 .مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت  معدهكل مجراي   .شـد
ــطح خارجي بدن زنبور    ،براي جلوگيري از آلودگي با س

  .شد بررسيعسل به صورت آسپتيكي 
هاي  شـناسـايي اوليه جدايه ها بر اسـاس آزمايش 

يميايي بر ســطح محيط  نمونه هاي جدا شــده   :بيوشـ
ي   اصـ ت اختصـ دند و به  MRS Agarكشـ ت داده شـ كشـ

درجه سانتيگراد گرمخانه    37ساعت در دماي    48مدت  
دند كل ظاهري  كلني . گذاري شـ هاي حاصـل از نظر شـ

ــكـلماننـد رنگ، قطر، محـل قرار گرفتن،    برآمدگي و شـ
جدايه ها پس از رنگ آميزي  شــناســايي    بررســي شــد.

شـامل تسـت كاتالاز،  (با آزمايشـات بيوشـيميايي گرم،  
تســت اكســيداز، رشــد در دماهاي مختلف روي محيط  

ــت   ــي تخمير كربوهيـدرات هـا،    MRSكشـ  اگـار، بررسـ
  .انجام شد، )SIM كشت بررسي حركت با محيط

ــويه  :هايهبررسـي اثر ضـد ميكروبي جدا هاي س
دارد   انـ ــتـ اري  اسـ ــامـل:  بيمـ   سي ل يرابيم پروتئوسزا شـ

Proteus mirabilis  )ATCC34071(،  يكل  ايش ـياشـر  
Escherichia coli )ATCC25922(  ،ــتاف  لوكوكوسياس

از  )  Staphylococcus aureus   )ATCC25923  اورئوس
 ييتواناشدند. سپس    هيطب ته  شهياند  ايميك  شگاهيآزما

ده در اين تحقيق،جدايه هاي  ايي شـ ناسـ براي توليد    شـ
بيماري زا   تركيبات ضــد ميكروبي در برابر باكتري هاي 

ــد، مورد   ــي وجود هاله بازدارنده رش ــتاندارد با بررس اس
ــده بـا خطارزيـابي قرار گرفـت كش  . هـالـه هـاي ايجـاد شـ

دند د    و ميلي متري اندازه گيري شـ به عنوان يك اثر ضـ
ميكروبي در برابرميكروارگانيســـم بيماري زا مشـــخص  

  .ندشد
براي    :ها بيوتيكبررسـي تسـت مقاومت به آنتي
ي مقاومت آنتي بيوتيكي جدايه ك هاي بررسـ ها از ديسـ

ــد. در اين روش از   ــتفـاده شـ آنتي بيوتيـك تجـاري اسـ
بانه  تفاده     MRSدر محيط  جدايه ها  كشـت شـ براث اسـ

ــد ــواپ از محيط كشــت باكتري در  ش . پس از آن با س
ــد.  مولر هينتون اگارپليت   ــك هاي انتي  تلقيح ش ديس

ميكروگرم)،    10ســيلين (اســتريل شــامل پنيبيوتيكي 
ي پـ (آمـ يـن  لـ ــيـ رو  10سـ كـ يـ ( مـ يـن  لـ ــيـ زاسـ اگـ رم)،    1گـ
يتين (ميكرو فوكسـ فتازيديم ميكرو  30گرم)، سـ گرم)، سـ

رو  30( كـ يـ (مـ ن  يـ لانـ وپـ كـ يـ تـ رم)،  رو  30گـ كـ يـ و مـ رم)  گـ

ه در هر پليـت قرار    گرم)ميكرو  10پنم (ايمي ــلـ اصـ ا فـ بـ
ــبانه روز در   ــانتي   37گرفت و به مدت يك ش درجه س

سپس قطر هاله عدم رشد اطراف    گراد  گرماگذاري شد.
ديسـك ها با خط كش اندازه گيري شـد. حسـاسـيت و 
ده اطراف   مقاومت ايزوله ها بر اسـاس قطر هاله ايجاد شـ

  استاندارد  با استفاده از جدولوتيك  ديسك هاي آنتي بي
CLSI مورد بررسي قرار گرفت.  

از كشت   :بررسي مقاومت در برابر شرايط اسيدي
،  سوسپانسيون MRS Brothشبانه جدايه ها در محيط  

بافر   حاوي  هاي   تهيه شـد. سـوسـپانسـيون به ميكروتيوب
PBS   با pH   پس از تهيه رقت   شد.  افزوده    5/2برابر با

به  د وكشــت ش ــ MRS Agarبراي شــمارش در پليت 
درجه ســـانتيگراد    37ســـاعت در دماي   24-48مدت  

  .مورد بررسي قرار گرفتندگرماگذاري شد. سپس 
جهت انحام    :بررســي مقاومت به نمك صــفراوي

ــت، تك كلني  ــته و در لولهاز جدايهاين تسـ  ها برداشـ
ــفراوي   3/0حاوي   Broth   MRSهاي  ــد نمك ص درص

ــد. به مدت   ــاعت در انكوباتور در دماي   24تلقيح ش س
اهد   37 د. نمونه هاي شـ انتي گراد نگهداري شـ درجه سـ

به همان روش بدون نمك صـفراوي براي مقايسـه كشـت  
داده شــدند. لوله هاي آزمايش تا پنج روز پس از تلقيح 
از نظر رشــد يا عدم رشــد باكتري مورد بررســي قرار  

  گرفتند.
ايي   ــي توانـ ل گلوكزبررس اكتريدر    تحمـ اي  بـ هـ

ميزان   :پروبيوتيكي با اسـتفاده از پودر دكسـتروز 
ل گلوكز در   اي پروبيوتيكي  تحمـ اكتري هـ ا  بـ ابي  بـ ارزيـ

ــايـي   كـربـنتـوان مـنـبـع  بـعـنـوان  ــتـروز  دكسـ مـورد   تـخـمـيـر 
رار   قـ ــي  ررسـ رفــتبـ هــاي    .گـ لـظــت   ،  mg/dl  50غـ

mg/dl100  ، mg/dl200  و  mg/dl  400    ــودر  از پ
ــتريل   ــرايط اس ــتروز در ش ــتفادهدكس ــد  اس . بعد از  ش

با كدورت    اســتاندارد ســازي باكتري هاي پروبيوتيكي
بـه از بـاكتري،   µl    200مقـدار    ،فـارلنـد  مـك  5/0معـادل  

ــتروز  غلظت هاي مختلف ــد.  دكس ــپس در   تلقيح ش س
انتيگراد به مدت   37دماي  سـاعت   6و   4، 2،  0درجه سـ

گرمخانه گذاري شـد. يك محيط داراي پودر دكسـتروز  
تروز و حاوي  اما بدون باكتري و يك محيط داراي دكسـ
ــد.  ــتاندارد در نظر گرفته ش باكتري به عنوان نمونه اس
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 انرو همكا ياسيالهام س

در  ميزان   پروبيوتيكي  تحمـل گلوكز  هـاي  اكتري  ا بـ بـ
، كشـور Abbot Alcyon 300(مدل    دسـتگاه اتوآنالايزر

سـنجيده    ،ايراندلتا درمان پارت  شـركت  كيت   وآمريكا)  
  شد.

اكتري بـ ايي  توانـ ــي  پروبيوتيكي در بررس اي  هـ
ــرم خون بيمـاران ديـابت  گلوكز كـاهش پس از    :يس

ــي فيزيولوژيك و پاتولوژيك   ــص ــات تخص انجام ازمايش
ي)  ناسـ ك  اندوكرينولوژي (هورمون شـ خيص پزشـ با تشـ

فرد بيمار مبتلا به ديابت نوع   50تعداد  متخصـص غدد،  
ــدنـد.    ،بعنوان گروه مورد  2 اين افراد داراي  انتخـاب شـ

آنها در محدوده   BMIســـال بوده و   50تا    35 ســـنين
ــدبيمـاران از  .  بود  5/18-25  طبيعي بين . خونگيري شـ

اين عمل طبق رضايت نامه كتبي و بر اساس كد اخلاق  
ــمـاره شـ ه  از    )  IR.IAU.TNB.REC.1402.095 (    بـ

و  شمال  تهران  واحد اسلامي  آزاد  دانشگاه  اخلاق  كميته
حجم نمونه بر  .انجام گرفت  با رعايت بيانيه هلسـينيكي

ــبـه حجم نمونـه فرمول كوكران  ــاس فرمول محـاسـ اسـ
،  درصـد  5اين محاسـبه با سـطح خطاي  محاسـبه شـد. در  

ه  50 ت  نمونـ ابـ ه ديـ ار مبتلا بـ ــورت  2نوع    بيمـ ه صـ ، بـ
به منظور جمع آوري ســرم و تصــادفي انتخاب شــدند. 
هاي فاقد ماده  ها در لولهنمونه ،فرايند لخته سـازي خون

د انقاد   دضـ رمجمع اوري شـ ده در  . سـ ازي شـ هاي جداسـ
اين ســازي شــد.   ذخيرهدرجه ســانتي گراد،    -70فريز  

ــرايط آزمايشــگاهي براي بررســي توانايي  مطالعه در ش
ه ــرم خون هـاي پروبيوتيكي    ايزولـ در كـاهش گلوكز سـ

براي اين منظور باكتري ها  بيماران ديابتي انجام شـــد. 
ده از بيماران ديابتي نوع   رم خون جدا شـ افه 2به سـ ، اضـ

 inشـدند و براي فراهم سـازي شـرايطي مشـابه با شـرايط 
vivo  ا ه هـ اتور  ، نمونـ ــانتي گراد    37در انكوبـ ه سـ درجـ

ــدنـد.  6  و  4،    2پس از بـازه زمـاني،    گرمخـانـه گـذاري شـ
اعت رم هاي جداكاهش    مقدار ،سـ ده از    گلوكز در سـ شـ

اران   الايزربيمـ اه اتو انـ ــتگـ ــط دسـ دل    توسـ  Abbot(مـ
Alcyon 300  (ــور آمريكا ــتفاده از كيت  و  ، كشـ با اسـ

ارت ان پـ ا درمـ ــي دلتـ ــرايط    ايران  اختصــــاصـ در شـ
 آزمايشگاهي سنجيده شد.

ه دايـ ــايي مولكولي جـ اس ــنـ اش اي   :هـ ه هـ ــويـ   سـ
شــناســايي شــده    پروبيوتيكي كه با روش بيوشــيميايي

و استفاده از پرايمرهاي اختصاصي   PCRبودند، با روش  
  .تاييد شدندمولكولي  از نظر 16SrRNA ژن

تخراج    باكتري ها،  DNA براي اسـتخراج    :DNAاسـ
شـركت پارس طوس زيسـت (  DNAكيت اسـتخراج  از  

  استفاده شد. )كشور ايران ،فناور
ي غلظت و كيفيت   ده   DNAبررسـ تخراج شـ   :اسـ

دسـتگاه  با غلظت و كيفيت ژنوم اسـتخراج شـده    صـحت
  شد.  بررسيز  گاروآژل    الكتروفورز روي روش    نانودراپ و

زنـجـيـره واكـنـش  ام  (انـجـ پـلـيـمـراز  بـراي  :  )PCRاي 
ه   ــايي مولكولي ايزولـ اسـ ــنـ ا از  شـ اي  واكنش زنجيره هـ

ا پرايمر ــيهـاي  پليمراز بـ ــاصـ ، 16S rRNAژن    اختصـ
تفاده ايكلر   PCRواكنش  شـد.    اسـ تگاه ترموسـ توسـط دسـ

  25  حجمبه موادي با  (مدل دناژن تجهيز، كشـور ايران)
مواد مورد اســتفاده در واكنش و . انجام شــدميكروليتر  

اه   ــتگـ ه دسـ امـ ا و برنـ ه ترتيـب در    PCRتوالي پرايمرهـ بـ
   اورده شده است.  3تا  1جداول 

ه دايـ ا  تعيين توالي جـ اتيكي  و  هـ اليز بيوانفورمـ آنـ
اهداد ا،  16S rRNAتكثير ژن  پس از    :هـ ه هـ دايـ   در جـ

جهت نمونه ها    .انجام شـد  PCRمحصـولات  يابي توالي 
به شــركت زيســت فناوري پيشــگام ايران  تواليتعيين  
هاي جداسـازي  باكتري توالي نتايج تعيين   .ندشـدارسـال  

  
 PCR واكنش مواد استفاده شده در -1جدول 

  اجزاي واكنش   حجم (ميكروليتر)  غلظت
  1X بافر مستر ميكس   12.5  ميلي مول  5/1

  پرايمر چپ  5/0  ميكرومول  5/0
  پرايمر راست  5/0  ميكرومول  5/0

  DNAنمونه   2  نانوگرم  500
  آب دو بار تقطير شده  5/9 -
  حجم نهايي  25 -
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يابتيزنبور عسل بر كاهش گلوكز سرم د يهاكيوتياثر پروب  

ــبـاهـت  ــاس ميزان شـ ــده بر اسـ هـاي پـايگـاه  بـا دادهشـ
  گزارش شد.و انجام بلاست توالي ها،  NCBIاطلاعاتي 

و  ،  SPSSها با استفاده از نرم افزار  داده  :آناليز آماري
مورد تجزيه و   T-test و  ANOWAآزمون آماري   انجام

در تمامي آناليزها ســطح معني دار    تحليل قرار گرفتند.
  در نظر گرفته شد. 05/0كوچكتر از   Pvalueبودن يا 

  
  هايافته

  هاي پروبيوتيك جداسازي و شناسايي باكتري
ايـج تـ ــي    نـ ررس وژيبـ ولـ ورفـ اي  تســـت  و  مـ هـ

هاي ســـازي كامل نمونه  بعد از خالص  :بيوشــيميايي
هاي به دست آمده مورد بررسي  ، كلنيه زنبور عسلمعد

كشــت شــده   كلني هاي نتايج مورفولوژي .  ندقرار گرفت
ور    MRS Agarدر محيط   يلحضـ ان ها  لاكتوباسـ را نشـ

هاي بيوشــيميايي براي نتايج تســت ،4در جدول   .داد
  ورده شده است.آ ،هاايزوله

ــد ميكروبي  هـاي  هـالـه  :هـاايزولـهنتـايج فعـاليـت ض
ــك ــد اطراف ديس ــويهعدم رش ــته به س هاي هاي آغش

ــاكـتـري  ب تـنــد.  گـرفـ قـرار  ــي  بـررسـ مـورد  يـوتـيـكـي  پـروبـ
تافيلوكوكوس اورئوس ط جدايه  اسـ   28Mو   2Mهاي  توسـ

ــد  با قطر هاله ــاير ميلي 7ي عدم رش ــبت به س متر نس
ه هجـدايـ امي جـدايـ تمـ شــــد.  ار  مهـ ا  ا،  هـ پروتئوس  هـ

ه  ميرابيليس الـ ا قطر هـ دم رشـــد  را بـ ا    12ي عـ   14تـ
متر مهـار كردنـد. بهترين گزينـه براي مهـار بـاكتري ميلي

E.coli26هاي  ، جدايهM   22وM  ي عدم رشد با قطر هاله
بودنــد.  ميلي  8 ميكروبي    1نمودار  در  متر  ــد  ضــ اثر 

تاندارد،زاها عليه باكتري هاي بيماري ايزوله ان   ي اسـ نشـ
  داده شده است.

ــل از مقـاومـت بـه آنتي نتـايج   :بيوتيـكنتـايج حـاص
ده  هاي باكترياييبيوتيكي ايزولهمقاومت آنتي   از جدا شـ

، نشــان داده شــده 2نمودار  در   ،عســل  هاي ده زنبورمع
بيشـــترين مقاومت نســـبت به ســـفتازيديم و اســـت. 

آنتي بيوتيك هاي پني   ماكزيمم حسـاسـيت نسـبت به
  مشاهده شده است.سيلين و آمپي سيلين 

  مشخصات پرايمر چپ و راست -2جدول 
  توالي آغازگر  نام آغازگر
  CTGGAGAGACTAAGCCCTCC - 3′ -′5  پرايمر چپ 
  ATTACTGACGCTGATTGTGC - 3′ -′5  پرايمر راست

  
  PCRچرخه دمايي جهت انجام  -3جدول 

  تعداد چرخه   زمان   C°دما   مرحله 
  1  دقيقه  5  95  اوليه اسرشته شدنو

  35  ثانيه  30  95  اسرشته شدنو
  35  ثانيه  30  60  اتصال
  35  ثانيه  30  72  تكثير 

  1  دقيقه  5  72  تكثير نهايي 
 

  
ــويه -4جدول   ــايي س ــناس ــتش ــاس تس هاي  هاي پروبيوتيكي بر اس

 بيوشيميايي و مورفولوژيكي
  نتايج   تست

  +  واكنش گرم 
  -  كاتالاز 
  -  اكسيداز 
  -  حركت 
  +  ساكارز 
  +  ريبوز 

  -  مانيتول 
  -  آرابينوز 
  +  گالاكتوز 
  +  مالتوز 
  +  مانوز 
  +  لاكتوز 
  +  گلوكز 

°C15  +  
°C25  +  
°C37  +  
°C45  -  
°C60  -  
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  نتايج حاصل از ارزيابي پتانسيل پروبيوتيكي
ــيـد ــت مقـاومـت بـه اس ــاعـت 3 طي در  :تس  سـ

ه ذاري ايزولـ اگـ افر  گرمـ ا در بـ ا    PBSهـ ا    pHبـ ،  5/2برابر بـ
ــدند ــمارش ش همه كلني ها حداقل تعداد  .  كلني ها ش

ه      CFU/ml 610كلني   دايـ د. جـ ــتنـ ا    6Mرا داشـ   39بـ
درصـد كم ترين    64/0   با  28M  درصـد بيشـترين و جدايه

  زنده ماني را داشتند.
ــفراوي ــت مقاومت به نمك ص ــي    :تس در بررسـ

ها  ، همه ايزوله درصــد  3  هاي صــفراوي مقاومت به نمك

الكون د و در  در فـ ــد كرده بودنـ اوي محيط رشـ اي حـ هـ
  .نتيجه مقاوم بودند

ايي   توانـ ايج  در نتـ گلوكز  ل  اكتري  تحمـ اي  بـ هـ
ــتروز  ــتفـاده از پودر دكس نتايج  :پروبيوتيـك با اس

ل گلوكز در ت   تحمـ ا غلظـ اي پروبيوتيكي بـ اكتري هـ بـ
اي    mg/dlو    mg/dl  50  ، mg/dl100  ، mg/dl200هـ
به سـاعت   6و   4، 2،  0دكسـتروز به مدت پودر  از    400

ــمت هاي الف، ب، ج و د  3  در نمودارترتيب   ورده  آ قس
 9ايزوله،    30نتايج حاصـل از ميان سـاس  بر اشـده اسـت. 

  
  .E.coli و  استافيلوكوكوس اورئوس، پروتئوس ميرابيليس  ،استاندارد بيماريزاي  هاي ها بر عليه باكترياثر ضد ميكروبي جدايه  -1نمودار  

  

  
  : مقاوم). R: نيمه حساس ، I: حساس ، S(  ي پروبيوتيكيهابيوتيكي سويه مقاومت آنتي  -2نمودار 
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شــدند. آن   ميزان  ايزوله قادر به تحمل گلوكز و كاهش
در بـازه    ،غلظـت مورد مطـالعـه 4ارزيـابي تحمـل گلوكز در 

ــاعـت  6زمـاني   ،پس از تلقيح ايزولـه هـاي پروبيوتيكي   سـ
  ). p =001/0 كاهش معناداري را نشان داد (

ــي توانـايي بـاكتري هـاي پروبيوتيكي  نتـايج بررس
اهش   د در  در كـ ه قنـ اران مبتلا بـ ــرم خون بيمـ س

توانـايي تحمـل گلوگز را    كـه  پروبيوتيـك ايزولـه 9  :ديـابـت
ارزيابي اثر كاهشــي در گلوكز ســرم   براي ، نشــان دادند

تلقيح پس از  انتخاب شدند.  جدا شده از بيماران ديابتي  
ــرم بيماران، باكتري  ــگاهي  ها به س ــرايط آزمايش در ش

ــرايط   ــرم خون بيمـاران در شـ ميزان كـاهش گلوكز سـ
invitro  ،ازه اني    در بـ ــاعـت   6و    4   و  2  زمـ پس از  سـ

ــانتي گراد اندازه    37در دماي خانه گذاري  مگر درجه س
ــرم ــد. اثر پروبيوتيك ها بر كاهش گلوكز سـ   گيري شـ

ــده از  خون   ابـت  جـدا شـ اران مبتلا بـه ديـ در    2نوع  بيمـ
گاهي در  رايط آزمايشـ ت.   آورده  4نمودار  شـ ده اسـ بر شـ

  
توانايي جذب  (نتايج   mg/dl  50 الف) نتايج توانايي جذب باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اسـتفاده از پودر دكسـتروز در غلظت قندي   –  3نمودار 

نشـان داد كه مقادير قند دكسـتروز بعد از تلقيح باكتري ها در  mg/dl  50 باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اسـتفاده از پودر دكسـتروز در غلظت  قندي  
ــورت ميـانگين   6بـازه زمـاني  ــت. ديتـا بـه صـ ــتـه اسـ ــويـه هـا كـاهش داشـ ــاعتـه قبـل از تلقيح سـ ــورت     ±سـ ،  49/ 14±28246/23انحراف معيـار بـه ترتيـب بـه صـ

42706/21±104/47  ،10855/84±22/45  ،60333/23  ±  72/35  ،09577/20  ±  6/50  ،5059/15  ±  44/54  ،27111/20  ±  84/50  ،042885/8  ±  94/47  ،
  ذكر شده است). 6/47 ± 07688/21

 
توانايي جذب  (نتايج    mg/dl  100 ب) نتايج توانايي جذب باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اســتفاده از پودر دكســتروز در غلظت قندي    -3نمودار 

تروز در غلظت  قندي   تفاده از پودر دكسـ تروز بعد از تلقيح باكتري ها   mg/dl  100 باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اسـ ان داد كه مقادير قند دكسـ نشـ
  41/ 96335،  28/91 ±  96807/39انحراف معيار به ترتيب به صـورت   ±سـاعته قبل از تلقيح سـويه ها كاهش داشـته اسـت. ديتا به صـورت ميانگين   6در بازه زماني  

±  24  /90     ،74096/43  ±  78/89    ،35828/51  ±  24/89    ،82444/42  ±  76/89    ،45881/40  ±  3/90    ،179/42  ±  66/89    ،042885/8  ±  94/47   ،
 ذكر شده است). 32/68 ± 33892/59
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در   نمونه هاي ديابتيسـرم    ميزان گلوكز  اسـاس نتايج،
زمـاني   تلقيح  6بـازه  از  پس  ــاعـت  هـاي   ســ ايزولـه 
مطـالعـه  پروبيوتيكي را  مورد  داري  معني  كـاهش  در  ، 

  ). p =001/0 ( نشان داد، invitroشرايط 

ه دايـ ــايي مولكولي جـ اس ــنـ ايج ش انتـ پس از    :هـ
ــتخراج    وانـاييهـايي كـه تپروبيوتيـك  از نمونـه    DNAاسـ

در شــرايط  خون بيماران ديابتي را ســرم  كاهش گلوكز 
اهي   ــگـ ايشـ د (آزمـ ــتنـ ه)،  9داشـ ا   PCRواكنش    ايزولـ بـ

ــي    پرايمرهاي  ــاص آنها انجام  براي   16sRNA  ژناختص

 
توانايي جذب  نتايج  (   mg/dl  200 ج) نتايج توانايي جذب باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اســتفاده از پودر دكســتروز در غلظت قندي    -3نمودار 

نشـان داد كه مقادير قند دكسـتروز بعد از تلقيح باكتري ها در   mg/dl  200 باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اسـتفاده از پودر دكسـتروز در غلظت  قندي  
 ±  50878/76،   06/202 ±  69804/80انحراف معيار به ترتيب به صـورت   ±سـاعته قبل از تلقيح سـويه ها كاهش داشـته اسـت. ديتا به صـورت ميانگين    6بازه زماني  

34/192   ،29426/81  ±  02/205   ،13745/56  ±  74/222   ،9658/84  ±  12  /201   ،40635/66  ±   94/207    ،76655/58  ±  72/223 ،85359/80  ±  26  /207  
  ذكر شده است). 2/232 ± 29983/43، 
  

  
توانايي جذب  نتايج   (  mg/dl  400 د) نتايج توانايي جذب باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اســـتفاده از پودر دكســـتروز در غلظت قندي    -3نمودار 

نشـان داد كه مقادير قند دكسـتروز بعد از تلقيح باكتري ها در   mg/dl  400 باكتري هاي پروبيوتيكي در تحمل گلوكز با اسـتفاده از پودر دكسـتروز در غلظت  قندي  
 ±  2094/150،   24/283 ±  4563/151انحراف معيار به ترتيب به صـورت   ±سـاعته قبل از تلقيح سـويه ها كاهش داشـته اسـت. ديتا به صـورت ميانگين    6بازه زماني  

66/281    ،3241/166  ±  32/256    ،7578/185  ±  22/241    ،7264/179  ±  98/243    ،9042/152  ±  42/289    ،16/166  ±  82/256    ،7348/185  ±  78/241   ،
  ذكر شده است). 68/243 ± 9426/184
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برداري با  شـد. پس از الكتروفورز روي ژل اگاروز و عكسـ
توالي تعيين  داك،  ــولا  ژل    اي واكنش زنجيره   تمحصـ

ام  پليمراز   تانجـ ا     .گرفـ ايج تعيين توالي بـ ــت نتـ بلاسـ
اناليز    NCBI) اطلاعاتي نوكلئوتيدي (  پايگاهها در  توالي
بر اساس شده    شناساييسويه هاي    ،نتايج مولكولي  .شد

ايي،   ــيميـ اي بيوشـ ــت هـ د نمود.را  تسـ اييـ ه    9  تـ ايزولـ
در   مطـالعـهپروبيوتيـك  ــامـل  ،اين  اكتري   شــ هـاي  بـ

يدوفيلوس يلوس اسـ يلوس پلانتاروم ، لاكتوباسـ ،  لاكتوباسـ
ــتوك مزنتروئيدس ــوبتيليسو   لوكونوس ــيلوس س   باس

  .بودند
  

  بحث
هاي  ترين بيماري ، به عنوان يكي از شايع2نوع    ديابت

متابوليك در جهان، چالشي جدي براي سلامت عمومي 
وب مي ود و نيازمند راهكارهاي درماني نوآورانه  محسـ شـ

اي  هاي گستردههاي اخير، پژوهشو موثر است. در سال
ــم   نقش حيـاتي ميكروبيوم روده را در تنظيم متـابوليسـ

رم خون گلوكز   كار كرده  سـ ولين آشـ يت به انسـ اسـ و حسـ
هاي پروبيوتيك به عنوان اســت. در اين راســتا، باكتري 

ــگيري و كنترل ديابت مورد توجه  عوامل بالقوه در پيش

گـرفـتــه قـرار  ــدويـژه  داراي  )1-32(  ان ــل،  عســ زنـبـور   .
اكوســيســتم ميكروبي منحصــر به فردي در معده خود 

اكتري  ل بـ ــامـ ه شـ اي  اســـت كـ د لاكتيـك و هـ ــيـ اسـ
ــاكـتـريـوم  ــبـيـفـيــدوب قـوي   ايـيه پـروبـيـوتـيـكـي  خـواص  ــا  ب

اند كه برخي از اين باشـد. مطالعات اخير نشـان دادهمي
ها با   لاكتوباســيلوس  به خصــوص  هاي باكترياييســويه

اه دهـاي چرب زنجيره كوتـ ــيـ تواننـد اثرات  مي  توليـد اسـ
م گلوكز   ولين  مفيدي بر متابوليسـ ته و عملكرد انسـ داشـ

ــند ــيلوس.  باش ــيدهاي چرب    لاكتو باس ها با توليد اس
در تعادل ميكروبيوم روده و تنظيم پاســخ زنجيره كوتاه  

د. علاوه بر اين،  ت دارنـ الـ ــتم ايمني دخـ ــيسـ اي سـ هـ
ها با بيوســنتز اســيدهاي چرب زنجيره    لاكتوباســيلوس

كوتاه خاصـي همچون لاكتات و اسـتات در مكانيسـمهاي 
متابوليسـمي مهمي در سـلول مانند عملكرد رسـپتورها  
گ و تنظيم اپي ژنتيكي   الينـ ــيگنـ اي سـ ــيرهـ در مسـ
ي   تون ها نقش موثر دارند. مطالعات اخير به بررسـ هيسـ
ذايي و ايع غـ ــنـ ا در صـ اكتري هـ ــور اين بـ اط حضـ  ارتبـ

هاي تغذيه ايي و اثربخشـــي انها در مســـيرهاي  مكمل
مي   ان  متابوليسـ لامت انسـ تبراي سـ - 40( پرداخته اسـ

هاي  باكتري   اين پژوهش به جداسازي بنابراين در   .  )33

  
ــرم بيماران مبتلا به ديابت قبل از تلقيح باكتري و بعد از تلقيح باكتري در بازه زماني  توانايي باكتري  -4نمودار  ــاعته 6و   4،  2ها در كاهش س ــي  ( س نتايج بررس

سـاعته ميزان كاهش    6ها در بازه زماني  سـرم بيماران مبتلا به ديابت بعد از تلقيح باكتريقند خون در   سـطح سـرمي بيماران مبتلا به ديابت خون نشـان داد كه مقدار
ــت  معناداري ــته اس ــورت ميانگين   (مقادير  ) P>   0/ 05(  داش ــاعت  6و   4، 2بازه زماني  براي    ،انحراف معيار  ±به ص  ±  60/45،  42/222  ±  31/58  ترتيببه  س

  ).بدست آمد  95/117 ± 54/21و  38/172
 

قبل از تلقيح باکتری ساعت2 ساعت 4 ساعت 6
mean 271.825 222.495 172.38 117.9575
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 انرو همكا ياسيالهام س

ــل در  و تاثير انها  پروبيوتيك موجود در معده زنبور عس
ــرمكاهش   ــرايط بيماران ديابتي   خون  گلوكز سـ در شـ

گاهي   دازمايشـ ويهپرداخته شـ با تعاملي كه با ها . اين سـ
ــتم ايمني در كـاهش   ــيسـ ميكروبيوم روده و اثر بر سـ

د   د، مي تواننـ اب دارنـ ل  التهـ ــيـ انسـ هپتـ اربرد در تهيـ   كـ
ل ــتي نوين در  مكمـ اي زيسـ ت  كنترلهـ ابـ را    2نوع    ديـ

ــنـد. بـا انجـام مطـالعـات بر روي مـدل هـاي   ــتـه بـاشـ داشـ
ايجي   اليني مي توان از نتـ ايي بـ ارآزمـ ام كـ حيواني و انجـ
گاهي از اثر پروبيوتيك هاي معده  رايط آزمايشـ كه در شـ
ابتي  اران ديـ ــرم بيمـ ــل بر كـاهش گلوكز سـ زنبور عسـ

تفاده نمود. با تاييد نتايج بالي ت اسـ ده اسـ ني  حاصـل شـ
 ســلامتجديد براي بهبود كيفيت    كارهاي راه مي توان

هاي جداسـازي شـده  باكتري  .نمودبيماران ديابتي ارائه  
ــكل ميله ــلولي در اين پژوهش داراي ش اي با آرايش س

ها گرم مثبت بودند. همچنين،  متنوع بودند. اين باكتري 
ها  هاي بيوشــيميايي نشــان داد كه اين باكتري آزمايش

ــتند. اين ويژگي ــيداز منفي هس ها  كاتالاز منفي و اكس
ــان مي ــده بـه جنس  دهـد كـه بـاكتري نشـ هـاي جـدا شـ

ــيلوس ــيد لاكتيكهاي  از خانواده باكتري   لاكتوباس   اس
ــال   Shemshad  تعلق دارند.   2021و همكارانش در س

هايي با مورفولوژي كلني  داراي   ،پروبيوتيكباكتري هاي  
متنوع اما با خصـوصـيات مشـابه شـناسـايي كردند. آنها 

هايي با شـكل باسـيلي، كاتالاز منفي و اكسـيداز  باكتري 
از اين نظر اين دو تحقيق  ). 41(ردنـد  منفي را گزارش ك

ابهي  ايي پروبيوتيك ها داراي نتايج مشـ ناسـ  بودند.در شـ
ابي ايمني   همچنين اكتورهـاي كليـدي در ارزيـ يكي از فـ

ها اسـت.  بيوتيكها، حسـاسـيت آنها به آنتيپروبيوتيك
اكتري  ه آنتيبـ ه بـ اي پروبيوتيكي كـ كهـ اوم بيوتيـ ا مقـ هـ

توانند در روده به طور مؤثر تكثير شــده و نيســتند، مي
تعـادل ميكروبي را حفظ كننـد. اين امر بـه نوبـه خود، بـه 

م تكاهش ميكروارگانيسـ   كند.طلب كمك ميهاي فرصـ
ه العـ ــال  و    Abdelsamadي  مطـ اران در سـ   2022همكـ

اكتري  امي بـ ه تمـ اي  نشـــان داد كـ   پروبيوتيـك موردهـ
ها شــامل  بيوتيكبه طيف وســيعي از آنتيآنها  بررســي  

آمپي  سـفين، ونكومايسـين، آميكاسـين و سـيلين، اپيپني
تمامي مطالعه حاضـر  در  ).  38( حسـاس بودند  سـيلين
ــبـت بـه آنتي  دو موردهـا بـه جز  ايزولـه  هـاي   وتيـكبينسـ

حســاس و نيمه حســاس و پني ســيلين ســيلين  آمپي
د اران  Hajighasemi.   بودنـ همكـ   2016در ســــال    و 

جداسـازي  پروبيوتيكي  فعاليت ضـد ميكروبي ايزوله هاي 
ســالمونلا هاي  شــده از محصــولات لبني را عليه پاتوژن

ه ،    تيفي ، ــيلا پنومونيـ اسE. coliكلبسـ ــودومونـ  ، سـ
تاف بررسـي كردند كه   اورئوس يلوكوكوسآئروژينوزا و اسـ
ــد بـاكتري هـاي پـاتوژنهـاي بـاعـث ايجـاد هـالـه   عـدم رشـ

هاي  توانسـتند در مقابل باكتري ها سـويه   تماميشـدند و 
زاي مورد مطـالعـه اثر ممـانعـت كننـدگي خوبي را  بيمـاري 

هاي  باكتري در مطالعه حاضـر    .)42(  از خود نشـان دهند
پروبيوتيك جدا شـده از زنبور عسـل، اثر ضـد ميكروبي  

اكتري   ل توجهي بر بـ ابـ اتوژن  قـ   پروتئوس ميرابيليسپـ
ــتنـد   ــد براي اين هـاي  و بـاعـث ايجـاد هـالـهداشـ عـدم رشـ

اكتري  د  بـ ا در برابر    ينا  .شـــدنـ ه هـ اكتري ايزولـ اي  بـ هـ
ــتافو   E.coliزاي  بيماري  فعاليت    اورئوس يلوكوكوساس

 عدم رشـدهاي  قطر هاله  .ضـد ميكروبي كمتري داشـتند
ــاكتـري   ب براي ميـلـي  8الي    7بيـن    E.coliبراي  و  متـر 

متر  ميلي  7تا   5بين   اســتافيلوكوكوس اورئوسباكتري  
د ميكروبي  هاي پروبيوتيكي  باكتري    بود. كه فعاليت ضـ

ات  د  ن ـتواند مين ـدهقوي را نشـــان مي العـ پس از مطـ
اليني،   ــاخـت بـ د در سـ القوه مفيـ امـل بـ ه عنوان يـك عـ بـ
در    .دنهاي جديد پزشـكي مورد اسـتفاده قرار گيردرمان

  ،2012و همكاران و در ســـال   Hamdy،  2017ســـال 
Esawy  ــويه ــوبتيليسهاي و همكاران س ــيلوس س   باس

 .  ســوكراز را از منابع عســل جدا كردند  توليدكننده لوان
ــويه گزارش نمودندپروبيوتيك  را  باكتري  اين ها  آن . سـ
ــرايط   يي كه جدا نمودند،ها ــبت به ش تحمل خوبي نس

تگاه گوارش مانند  يدي و قليايي،  pHمشـابه در دسـ اسـ
آنزيموجود نمـك ــفراوي و  اي صـ انكراس از  هـ اي پـ هـ

ــان دادنـد ــان نشـ . بـا توجـه بـه نتـايج )40و    39( خودشـ
ر، ايزولهآزمايش يميايي پژوهش حاضـ از    يهايهاي بيوشـ

وبتيليسگونه  يلوس سـ دند كه  باسـ ازي شـ تحمل   جداسـ
هاي صـفراوي  اسـيدي و وجود نمك pHخوبي نسـبت به 

ان دادند ان نشـ ر با در  نتايج  اين  .از خودشـ پژوهش حاضـ
ــت  Hamdyو    Esawyمطـالعـات   توانـايي   .مطـابقـت داشـ

هـاي هـاي مهم براي بـاكتري ل گلوكز يكي از ويژگيتحم ـ
ــتگاه   ــت، زيرا بايد بتوانند در محيط دس پروبيوتيك اس

 [
 D

O
I:

 1
0.

47
17

6/
rj

m
s.

32
.1

40
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 r
jm

s.
iu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
7-

25
 ]

 

                            12 / 17

http://dx.doi.org/10.47176/rjms.32.140
https://rjms.iums.ac.ir/article-1-9146-fa.html


  
 
 

١٣ 

 

                    http://rjms.iums.ac.ir                                                  1404 آذر  15، 140، شماره پيوسته  32دوره   مجله علوم پزشكي رازي

يابتيزنبور عسل بر كاهش گلوكز سرم د يهاكيوتياثر پروب  

ــت، زنـده   اننـد گلوكز اسـ گوارش كـه حـاوي قنـدهـايي مـ
 گلوكزحاوي  كه بمانند و فعاليت كنند. پودر دكســتروز  

ــت ــد  مي  اسـ توانـد بـه عنوان يـك منبع كربن براي رشـ
اكتري  ايي جـذب  بـ ــي توانـ ــود. بررسـ اده شـ ــتفـ ا اسـ هـ
ــتفاده از  باكتري  هاي پروبيوتيك در تحمل گلوكز با اسـ

تواند اطلاعات ارزشــمندي در مورد  پودر دكســتروز مي
ــرايط  مـاني و عملكرد اين بـاكتري قـابليـت زنـده هـا در شـ

اند كه مطالعات نشـــان داده  د.آورفراهم    آزمايشـــگاهي
ه ــويـ اوتي در  هـاي مختلف پروبيوتيـكسـ ايي متفـ ا توانـ هـ

هاي  برخي از باكتري   تحمل و اســـتفاده از گلوكز دارند.
ك د لاكتيـ ــيـ ه  اسـ د گونـ اننـ اي  مـ ــيلوس و هـ اسـ لاكتوبـ
ــتند  بيفيدوباكتريوم ، قادر به متابوليزه كردن گلوكز هس

ــتفـاده مي - 25(كننـد  و از آن بـه عنوان منبع انرژي اسـ
ر  ).  11 ازي  ايزوله    9در پژوهش حاضـ پروبيوتيك جداسـ

ــده،   ازه شـ ه تحمـل گلوكز و كـاهش آن در بـ ه بـ ادر بـ قـ
بودنــد.  6و    4،  2زمــاني   ــاعــت  اثر  از    همچنين  ســ

ا بر   ــرمكـاهش گلوكز  پروبيوتيـك هـ ار  50  خون  سـ   بيمـ
گاهي، ديابتي رايط آزمايشـ د  در شـ تفاده شـ پژوهش  . اسـ

ــر   ــخص نمود  حـاضـ  ايزولـه هـای جـدا شـــــده شـــــامـلمشـ
يلوس پلانتاروم،   يدوفيلوس، لاكتوباسـ يلوس اسـ لاكتوباسـ
ــوبتيليس ــيلوس س ــتوك مزنتروئيدس و باس   لوكونوس

ا   اكتري هـ کـاهش معنی داری در تحمـل گلوکز  بودنـد. اين بـ
در بازه زماني را   ســرم خون بيماران ديابتی قند درو کاهش  

  نشـان دادند.  در شـرايط آزمايشـگاهی سـاعت پس از تلقيح 6
Sabico   ــال  و همكاران در ــويه   2019س اثرات چند س

ــي كردنـد.   ابتي بررسـ پروبيوتيـك را بر روي بيمـاران ديـ
ــي    12بيمـار ديـابتي را بـه مـدت    78هـا   آن هفتـه بررسـ

ــويه اي دريافت   كرد. بيماران مكمل پروبيوتيك چند س
  داري در كنترل كـاهشكردنـد. نتـايج آن هـا بهبود معني

ــطح   ــان داد    خون بيمـاران را  گلوكز  سـ در  ).   22(نشـ
ــازي   ــر نيز بـا اثر پروبيوتيـك هـاي جـداسـ تحقيق حـاضـ

كـاهش در  داري  معني  كـاهش  ــده،  خون   گلوكز  شــ
ــاهده شـــد.    in vitroدر شـــرايط   بيماران ديابتي مشـ

Tonucci   بيمار ديابتي   45،   2017و همكاران در سـال
ــت   6را بـه مـدت   ــي كردنـد.  بيمـاران مـاسـ هفتـه بررسـ

اوي   دوفيلوس و پروبيوتيـك حـ ــيـ ــيلوس اسـ اسـ لاكتوبـ
ــتفاده نموده بودند. نتايج   بيفيدوباكتريوم بيفيدوم را اس

ا كـاهش معني ابتي  آن هـ اران ديـ را  دار در قنـد خون بيمـ
ــان داد   ــر نيز، كـاهش  ).   32(نشـ نتـايج پژوهش حـاضـ

رم   گلوكز اعت را   6خون بيماران ديابتي بعد از  سـ در  سـ
و   Tonucciنشـان داد و با نتايج  گاهي  شـرايط آزمايش ـ

و همكاران    Wangدر تحقيق     همكاران مطابقت داشت.
، نشـان داده شده است كه مصرف مكمل 2022در سـال  

حـاوي   ــاليواريوس، پروبيوتيـك  ســ ــيلوس  اسـ لاكتوبـ
لاكتوباسيلوس ساليسينوس،  لاكتوباسيلوس جونسوني،  
اكتريوم لاكتيس دوبـ اليس و بيفيـ اكتريوم اني مـ دوبـ   بيفيـ
اب در   د خون و كـاهش التهـ اثرات مفيـدي بر كنترل قنـ

ــت ـ ــت. آنـان گزارش  بيمـاران مبتلا بـه ديـابـت داشـ ه اسـ
د ه مـدت    نمودنـ ــرف اين تركيـب پروبيوتيكي بـ   12مصـ

  بيماران دار سـطح قند خونهفته منجر به كاهش معني
د ه با گروه كنترل شـ پروبيوتيك  ).  21( ه اسـتدر مقايسـ

هاي جداســازي شــده در پژوهش حاضــر نيز مشــابه با 
اهش معني داري در  Wangتحفيق   ــرم،  كـ   گلوكز سـ

نشـان   را در شـرايط آزمايشـگاهي خون بيماران ديابتي
به ،   2024و همكاران در ســال  Neiva   .ســتداده ا

ها در كنترل ديابت، به ويژه در  بررسي اثرات پروبيوتيك
رور   مـ نــد.  تـ رداخـ پـ ــان،  وان وجـ نـ و  ودكــان  كـ يــت  عـ مـ جـ

ها نشــان داد كه ســيســتماتيك انجام شــده توســط آن
اده از پروبيوتيـك ــتفـ ابـت اسـ ا در بيمـاران مبتلا بـه ديـ هـ

دي  مي د اثرات مفيـ اران  توانـ د خون بيمـ اهش قنـ در كـ
ــد ( ــتـه بـاشـ هـاي آنـان بـا نتـايج مطـالعـه  ). يـافتـه23داشـ

Toshimitsu    ــال همخواني    2023و همكارانش در سـ
هاي ســـويهكه د اننشـــان داده    . اين تحقيقاتداشـــت

توانند التهاب  مي  اســيد لاكتيكهاي  خاصــي از باكتري 
د را   ــم گلوكز و ليپيـ ابوليسـ اهش داده و متـ مزمن را كـ

و همكارانش   Moravejolahkami).  17بهبود بخشــد (
ــال  ــتماتيك و متاآناليز    2024در س ــيس به بررســي س

ــينهـا، پربيوتيـكاثرات پروبيوتيـك هـا در  بيوتيـكهـا و سـ
رور   مـ ايـن  نــد.  تـ رداخـ پـ ديــابــت  بــه  لا  تـ بـ مـ مــاران  يـ بـ
ــواهدي را ارائه داد كه  ــتماتيك و متاآناليزي ش ــيس س

ها و ها، پربيوتيكمشــخص نمود اســتفاده از پروبيوتيك
ــين ميبيوتيـكسـ كنترل  هـا  بر  مفيـدي  اثرات  توانـد 

هاي  گليسميك، كاهش التهاب و بهبود برخي از شاخص
متابوليك در بيماران مبتلا به ديابت داشــته باشــد. اين 
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ها پتانســيل اســتفاده از اين تركيبات را در كنترل  يافته
). نتايج تحقيق حاضـر نيز  18( ه اسـتديابت نشـان داد

خون   گلوكز سـرماثرات موثر پروبيوتيك ها را بر كاهش  
نشان داده است.  در شرايط آزمايشگاهي  بيماران ديابتي  

Aydin    ــال ــي نقش  به 2024و همكارانش در س بررس
ديــابــت  درمــان  در  روده  فلور  و  طبيعي  ــولات  محصـ
پرداختند. آنان نشـــان دادند كه محصـــولات طبيعي و 

مي روده  فلور  و تنظيم  درمـان  در  مهمي  نقش  تواننـد 
ــولات   ــتفاده از محص ــد. اس ــته باش كنترل ديابت داش

ــرف  فنولطبيعي غني از پلي هـا و فيبرهـا، همراه بـا مصـ
ا و پربيوتيـكپروبيوتيـك ا، ميهـ ه بهبود كنترل  هـ توانـد بـ

انســولين   عملكردگليســميك، كاهش التهاب و بهبود  
مكمل هاي زيستي  اين    آنان گزارش نمودند  .كمك كند

هاي اســتاندارد و تحت نظارت  مي تواند در كنار درمان
ود   تفاده شـ كي اسـ ر نيز، ). 13(پزشـ نتايج پژوهش حاضـ

ساعت    6  خون بيماران ديابتي بعد ازگلوكز سرم  كاهش  
  .نشان داددر شرايط آزمايشگاهي را 

اخير   تحقيقــات  ــمدر  براي   هــاي مكــانيسـ   مختلفي 
شـامل  باكتري هاي اسـيدلاكتيك گزارش شـده اسـت كه

ــد روده ل ميكروبيوم روده بهبود عملكرد سـ ديـ   ،اي، تعـ
ابوليـت دتوليـد متـ ــولين و ،  هـاي مفيـ بهبود عملكرد انسـ

ــيگنـالينـگ،  تنظيم گلوكز خون،  ــيرهـاي سـ تنظيم مسـ
تنظيم ســيســتم دفاعي با كنترل پاســخ هاي التهابي و 

ــتوني مي  ــدتنظيم بيان ژن با تغييرات هيس -36(  باش
ه.  )30 ــتـ ذشـ ات گـ العـ ايي در  چـالش  همچنين در مطـ هـ

ــتفاده از پروبيوتيك ها در كنترل ديابت وجود زمينه اس
تدا ته اسـ توان به تنوع در  ها مي. از جمله اين چالششـ

ويه تفاده، دوزهاي متفاوت و سـ هاي پروبيوتيك مورد اسـ
 اشاره نمودجمعيت هاي گوناگون مدت زمان درمان در  

ــتـا باهاي اين تحقيق  يافتـه).  28-24( مطـالعـات    همراسـ
يــك وتـ يـ روبـ پـ يــد  فـ مـ رات  اثـ لـي  بـ ــوص  هــا  قـ خصـ ــه  ب

ــيلوس اسـ ا    لاكتوبـ اهش گلوكز    دررا  هـ ــرم خون كـ سـ
 .بيماران ديابتي در شرايط آزمايشگاهي نشان داده است

و مطالعات    in vivoاين مطالعات از روش   در تعدادي از
تفاده    با حجم نمونه بالا  باليني ت. اسـ ده اسـ در حالي  شـ

از شــرايط ازمايشــگاهي اســتفاده    كه در مطالعه حاضــر
ت كه از   ده اسـ ت.   محدوديت هاي شـ ر اسـ تحقيق حاضـ

اثر پروبيوتيك  ســـاير محدوديت ها مي توان به ازجمله  
ــرم خون  در بازه زماني كوتاه بيمار ديابتي   50ها بر سـ

ــاره نمود در مدل هاي مطالعات بيشــتري    براينانب . اش
ــتر   حيواني و انجام كارآزمايي باليني با حجم نمونه بيش

ــي طولاني تر ان اثربخشـ ــدن ،  و زمـ ــن شـ براي روشـ
مورد نياز  اين تحقيق،  و تاييد نتايج هاي دقيق  مكانيسـم
ــت.  ــته،  تحقيقات نتايجاكثر  در  اگرچه  اس كاربرد    گذش

اهش   ا در كـ ك هـ ده    خون  گلوكزپروبيوتيـ دواركننـ اميـ
اده از پروبيوتيـك ــتفـ ا اسـ ــت، امـ ا، پربيوتيـكاسـ ا و هـ هـ

ــين  ديـابـت هنوز بـايـد بـه عنوان  كنترلهـا در  بيوتيـكسـ
هاي استاندارد در نظر  يك رويكرد مكمل در كنار درمان

ود ي پروبيوتيك هاي جدا  گرفته شـ . براي اثبات اثربخشـ
ــل و  ــده از منـابع مختلف از جملـه معـده زنبور عسـ شـ
  ســازگاري انها در ســيســتم ايمني و گوارشــي بيماران

ابتي ــتر    ،ديـ ات بيشـ املترتحقيقـ اي    ي و كـ دل هـ در مـ
ود. حيواني و كارآزمايي باليني يه مي شـ با توجه به  توصـ

گسترده  باليني    پژوهش هاي ،  مطالعات انجام شدهنتايج  
ــايي دقيق تر   ــنـاسـ ــي تر بـا شـ تركيبـات موثر اثربخشـ

ا   ده  دمي توان ـپروبيوتيـك هـ اده ازا  در آينـ ــتفـ ا را  سـ   آنهـ
تاييد نمايد. در ان صــورت بعنوان مكمل هاي زيســتي  

ا   ا مي توانـد بـ اربرد اين مكمـل هـ ــيـل  كـ انسـ كنترل و پتـ
  .همراه باشد، 2ديابت نوع  درمان

  
  گيرينتيجه

اكتري  بـ ــي  بررسـ ه  پژوهش بـ ك  اين  اي پروبيوتيـ هـ
موجود در معده زنبور عسـل و پتانسـيل آنها در كاهش  

  در شرايط آزمايشگاهي  بيماران ديابتي  خون  گلوكز سرم
ــان  ــل از اين مطـالعـه نشـ ــت. نتـايج حـاصـ پرداختـه اسـ

ــتي قـابـل توجهي در ميكروبيوم  مي دهـد كـه  تنوع زيسـ
معده زنبور عســل وجود دارد كه شــامل چندين گونه 

ها  اين پروبيوتيك باكتريايي با خواص پروبيوتيكي اسـت. 
ا  ايســــه بـ اس فراواني و تنوع در مقـ ه مقيـ ه بـ ا توجـ بـ

ــي مكمـل   ،هـاي دارويي از نظر خواص درمـاني و اثربخشـ
ــرفه تر   ــتند.  و كم خطر تر مقرون به ص تحقيق  در  هس

،  لاكتوباســـيلوس اســـيدوفيلوس ســـويه هاي    حاضـــر
و   وئيدسرلوكونوسـتوك مزنت،  لاكتوباسـيلوس پلانتاروم
ــوبتيليس ــيلوس س ــل جدا    هاي از معده زنبور  باس عس
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يابتيزنبور عسل بر كاهش گلوكز سرم د يهاكيوتياثر پروب  

هاي جداسـازي شـده، پتانسـيل كاهش  د. باكتري شـدن
ــرم   ــرايط    بيماران ديابتي  خونگلوكز سـ را فقط در شـ

ــگـاهي   ــان دادنـدآزمـايشـ ــيـل  .نشـ هـاي بـاكتري   پتـانسـ
ــل، براي   در   يدرمـان  كـاربردپروبيوتيـك معـده زنبور عسـ

  كـارآزمـايي بـاليني  و  in vivo، بـه مطـالعـات  2نوع    ديـابـت
ــي اين باكتري   بنابراين.  نيـاز دارد ها  براي تأييد اثربخشـ

ازگاري آنها با تم   در برنامه هاي توين درماني و سـ يسـ سـ
با حجم  گسترده    مطالعات باليني  ايمني بيماران ديابتي،

توصـــيه مي ،  ترطولاني   پايداري  و زماننمونه بيشـــتر 
  شود.
  
  شكر قدير و تت

از كليه مسئولان و اعضاي محترم گروه ميكروبيولوژي  
دانشـگاه آزاد اسـلامي واحد تهران شـمال و آزمايشـگاه  

ــه طـب   ديشـ ا انـ ه در مراحـل اجراي اين پروژه  كيميـ كـ
ــگزاري مي ــپاس   گردد.  همكاري و بذل توجه فرمودند س

  
  ياخلاق ملاحظات

ــتخرج از پـا ــر مسـ ــجو   اني ـمقـالـه حـاضـ   ي نـامـه دانشـ
محدثه  خانم   ي ولوژيكروبيارشــد رشــته م  يكارشــناس ــ

ط كمكه   بود  ي نور  يميكر گاه آزاد    تهيتوسـ اخلاق دانشـ
ــلام مجوز  ياسـ ــمــاره  شـ بـا  ــمــال  شـ تهران    واحـد 

IR.IAU.TNB.REC.1402.095   ــا ت ورد   ــمـ ي رار    ديـ قـ
  گرفت.

  

  سندگانينو  مشاركت
 ي نور  يميكر  محـدثـه  خـانم پروژه  ي اجرا  و  يطراح  در

ــركت ــتند ش  و  ها  داده  ريتفسـ ـ  ل،يتحل و  هيتجز.  داش
  الهـام دكتر خـانم ي همكـار بـا   مقـالـه   سينو  شيپ نگـارش

 ــ  ــيس ــد  انجام ياس  ــ . ش  و  مقاله ي محتوا نقد  و يبررس
اريو ــتـ ا  آن  ي راسـ انم  بـ ــورت  ي ريتكب  اي ـلع  دكتر  خـ   صـ

 خانم  مقاله  انتشـار قابل  نسـخه  يينها  دييتا  در  .رفتيپذ
 ــ  الهام  دكتر  ــيس  خانم و  ي ريتكب  ايلع  دكتر خانم و  ياس

  .داشتند مشاركت ي نور يميكر محدثه
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