
  

 7   مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران  1389آبان ماه   / 77شماره /  دورة هفدهم

  

اثر ترميمي لاكتوباسيلوس پلانتاروم جداشده از پنير سنتي ايران بر زخم معده 
  ناشي از اسيد استيك در موش صحرايي

  
  
  
  

  Iهليا ابوطالبي*
  IIدكتر ميترا حيدري نصرآبادي

  IIIآبادي ابراهيمي دكتر مريم تاج
  IVدكتر محمد شعباني

  Vفريما زاهدي

  دهيچك
 بـا   -اي است كه اگر به تعـداد كـافي مـصرف شـوند            هاي زنده   ت ميكروارگانيسم كش ،ها  پروبيوتيك: زمينه و هدف  

تـرين   كـي از مهـم  ي .گذارنـد  روي سلامت مصرف كننده اثرات مطلوبي مـي -حفظ تعادل جمعيت ميكروبي بومي روده
 .شوند  ميده  محصولات لبني استفا  ة  طور معمول در ماي   ه  هاي لاكتيك اسيد هستند، كه ب     ، باكتري هاي پروبيوتيك گروه

 و بستگي به ميـزان كـافي بـاكتري حاضـر در             باشد  ميخاص  ة  هاي لاكتيك اسيد وابسته به گونه و سوي       عمل باكتري 
هـاي  ها، به دليل آنكه منافع فقط ممكن است متعلـق بـه سـويه              سويه بندي  طبقهپيچيدگي در شناسايي و     . ها دارد روده

لاكتوباسـيلوس  ة  حاضـر بررسـي اثـر پروبيوتيـك سـوي         ة  الع ـهـدف مط  . خاص باشد، تحقيقات را مشكل كرده اسـت       
  .باشد ميپلانتاروم جداشده از پنير سنتي ايران بر ترميم زخم معده 

 سويه لاكتوباسـيل جـدا شـده از محـصولات لبنـي سـنتي       22 اين مطالعه از نوع تجربي بوده كه در آن   :روش كار 
پلـي    از نظـر توليـد اگـزو   ،در مطالعات قبلي بررسي شده بـود ها   ايران كه توانايي رشد و بقاء در سيستم گوارشي آن         

 توليدي بـالايي داشـت   ساكاريد پلي لاكتوباسيلوس پلانتاروم كه اگزو.ساكاريد با روش فنل سولفوريك بررسي شدند    
و هاي تجربي، كنترل    هاي صحرايي نر از نژاد ويستار به گروه        موش ،براي بررسي اثر اين پروبيوتيك    . انتخاب گرديد 

زخـم  . ها پس از تحمل بيست و چهار ساعت گرسنگي، تحت عمل جراحي قرار گرفتند             موش. كنترل منفي تقسيم شدند   
هاي تجربي، روزانه ماده يك روز پس از جراحي گروه.  ايجاد شد(v/v %60)ليتر اسيداستيك ميلي12/0معده توسط 
هاي كنتـرل شـير اسـترليزه و كنتـرل          در شير، گروه   محلول    پلانتاروم  لاكتوباسيلوس cfu/day 1010×1  تلقيح شامل 

ها پـنج و چهـارده روز پـس از ايجـاد            موش. گاواژ براي چند روز متوالي دريافت كردند      ة   طريق منفي نرمال سالين به   
شناسـي، ميـزان اثـر ايـن     پـس از بافـت  . محاسبه شد )متر مربعميلي(خارج و ابعاد زخم ها  زخم معده كشته، معده آن

، و نتـايج   انجـام SPSS نـرم افـزار   توسـط  هـا آنـاليز داده . يك بر ترميم زخم معده در هر موش تعيين گرديدپروبيوت
  . گزارش شدMean ± SEMها به صورت آزمايش

داري كـاهش  طور معنـي لاكتوباسيلوس پلانتاروم ابعاد زخم را نسبت به دو گروه كنترل و كنترل منفي به             : هاافتهي
دار ميـزان   بررسي مطالعات بافت شناسي در روز پنجم نشان دهنده كـاهش معنـي  .افزايش دادو ترميم زخم معده را      

همچنـين در روز    ). >001/0p(هـا بـود   و افـزايش ماكروفاژهـا و فيبروبلاسـت       ) >001/0p(ها در واحد سطح   نوتروفيل
  . مشاهده شد)>001/0p(دارها كاهش معنيها، ماكروفاژها و فيبروبلاستچهاردهم در ميزان نوتروفيل

ملاحظـه بـر زخـم معـده ناشـي از اسـيد اسـتيك در        لاكتوباسيلوس پلانتاروم داراي اثر ترميمي قابل : گيرينتيجه
 .باشد ميموش صحرايي 

  
  ترميم-4 زخم معده -3   لاكتوباسيلوس پلانتاروم -2 پروبيوتيك  -1 :ها واژه كليد

  
 6/7/89:    تاريخ پذيرش، 8/4/89:افتيخ دريتار

  
  دمهمق

اي هـاي روده  بينش در تنوع و عملكـرد ميكروبيوتيـك       
هــايي كــه انــسان، توســط مطالعــات كلينيكــال بــا بــاكتري

ــژه ــاي وي ــد و آنعملكرده ــايي  اي دارن ــوان  ه ــه عن ــه ب ك

ها، اثر مثبت بر سلامتي دارند بـه دسـت آمـده           پروبيوتيك
هـاي علمـي دقيـق بـر        آغازين در حمايت  هاي    تلاش. است

هاي پروبيوتيك بنا نهاده شده بـود      كتريسودمندي اين با  
  

 و  ميتـرا حيـدري نـصرآبادي   بـه راهنمـايي دكتـر   شناسـي   زيست جهت دريافت درجه كارشناسي ارشد   هليا ابوطالبي  نامه خانم     اي است از پايان     اين مقاله خلاصه  
  .1389 ، سالدكتر محمد شعباني و مريم تاج آبادي ابراهيميمشاوره دكتر 

(I دامغان، ايران  دانشگاه آزاد اسلامي واحد دامغان، ،سلولي تكوينيشناسي  زيستگروه د  ارشكارشناس)*مولف مسئول(  
II(تهران، ايراندانشگاه آزاد اسلامي واحد پرند،، شناسيگروه زيست، سلولي تكوينيشناسي  زيست  و متخصص استاديار   

(IIIتهران، ايرانانشگاه آزاد اسلامي واحد تهران مركزي،  د، گروه ميكروبيولوژي،ميكروبيولوژي و متخصص  استاديار  
(IVايران ، تهران،رانيادرماني -بهداشتيو خدمات  دانشگاه علوم پزشكي ، گروه بيوشيمي و متخصص بيوشيمي، دانشيار  

V( دامغان، ايراندانشگاه آزاد اسلامي واحد دامغان، ، سلولي تكوينيشناسي  زيستگروه   ارشدكارشناس  
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 و  Lactobacillusهـاي طـور خـاص شـامل گونـه    ه كـه ب ـ 
Bifidiobacterium ــي ــود م ــك)1(.ش ــا پروبيوتي ــشت ،ه  ك

كه اگر بـه تعـداد كـافي         استاي  هاي زنده ميكروارگانيسم
 با حفظ تعـادل جمعيـت ميكروبـي بـومي           -مصرف شوند 

 روي ســلامت مــصرف كننــده اثــرات مطلــوبي     -روده
  )2(.گذارند مي

هـا نـشان    وي پروبيوتيـك  مطالعات انجام گرفتـه بـر ر      
 )3(.توانند مانع توسـعه بيمـاري شـوند        ميها    اند كه آن   داده

ــك  ــان اخــتلالات  مــصرف خــوراكي پروبيوتي ــا در درم ه
هــاي گوارشــي،  اي متعــددي از قبيــل زخــمروده-معــدي

ــوده اســهال، و ســرطان ــون ســودمند ب ــاي كول ــد ه  )4(.ان
بـه واسـطه    هـاي گوارشـي     هـا از ايجـاد زخـم      پروبيوتيك

 همچنـين باعـث      و )5(ندكن  ميجلوگيري  يكوباكترپيلوري،  هل
  )6(.شوند ميهاي توليد زخم بهبود در كوليت

هـاي پروبيوتيـك    هـاي بـاكتري    ترين گروه  كي از مهم  ي
وابسته بـه   ها    هاي لاكتيك اسيد هستند كه عمل آن      باكتري

 و بـستگي بـه ميـزان كـافي          باشد  ميخاص  ة  گونه و سوي  
حـال پيچيـدگي در     با اين .  دارد هاباكتري حاضر در روده   

ها، به دليل آنكـه منـافع فقـط          سويه بندي  طبقهشناسايي و   
هاي خاص باشـد، تحقيقـات را   ممكن است متعلق به سويه   

  )7(.مشكل كرده است
ــاكتري  در خــاك، –هــاي لاكتيــك اســيد در طبيعــت  ب

. سبزيجات، گوشت، شير و بـدن انـسان گـسترده هـستند           
ــسياري از آن ــا  ب ــه ــتفاده  ة در ماي ــي اس ــصولات لبن مح

 اسـيد لاكتيـك     ،به عنـوان محـصول اصـلي      ها    آن. اند شده
  )1(.كنند ميتوليد 

هـاي  اثرات پروبيوتيكي نـسبت داده شـده بـه بـاكتري     
لاكتيك اسيد و محصولات لبنـي تخميـر شـده نـه تنهـا از               

شــان  ســلولية هــا و اجـزاي ديــوار  تمـام ميكروارگانيــسم 
ــي ــزدبرم ــت ،خي ــه از متابولي ــدها و     بلك ــل پپتي ــا ازقبي ه

 هاي خارج سلولي توليد شده در زمان تخمير       ساكاريد  پلي
  )8(.شود مي ناشي نيز

 ســــاكاريد  پلــــي تعيــــين توانــــايي توليــــد اگزو  

(Exopolysaccharide-EPS)     توسط هر سويه پروبيوتيك 
ــرا اگزو   ــت دارد، زي ــسيار اهمي ــيب ــاكاريد پل ــصال س  ات

  )9(.شود يمميكروارگانيسم به ديواره روده را سبب 
 توليـــد شـــده توســـط ايـــن    ســـاكاريد پلـــياگزو

قبيل تحريك   ها خواص محرك سلامتي از    ميكروارگانيسم
 و كـاهش    )12(هـاي گوارشـي   ، فعاليت ضد زخم   )11 و 10(ايمني

  عمومـاً  سـاكاريد   پليهمچنين اين اگزو  .  دارند )13(كلسترول
ــناخته    ــلامتي شـ ــامن سـ ــيضـ ــود مـ ــابراين شـ  و بنـ

هـاي  حقيقـات بـراي يـافتن سـويه       ها در ت  بيوتكنولوژيست
 بـالايي داشـته     سـاكاريد   پلـي جديدي هستند كه توليد اگزو    

  )14(.باشند
   ،2007در يـــك مطالعـــه آزمايـــشگاهي در ســـال    

 K Emily    ــك ــه پروبيوتي ــت ك ــار درياف ــين ب ــراي اول   ب
Lactobacillus rhamnosus GG    قادر بـه تـسريع تـرميم 

وژيك غـشاء   اين سويه بر عملكرد فيزيول    . زخم معده است  
ــدارد   ــري ن ــده طبيعــي اث ــا،مخــاطي يــك مع ــر روي ام   ب

 هـا زخـم گوارشـي ايجـاد شـده اثـر             كه در آن   هايي معده
 در همـان سـال      )15(.كنـد ها كمك مي    و به ترميم آن    داشته

هــا از جملــه گــزارش شــد كــه لبنيــات شــامل پروبيوتيــك
Bifidiobacterium lactis و Lactobacillus acidopilus 

  هاي گوارشي در بل توجهي بر ضد زخمفعاليت قا
بــر اثــر اســترس، اتــانول و هــا  هــايي كــه ايــن زخــممــدل

  )16(.ايبوپروفن به وجود آمده بودند، دارند
 نقـش   ةها، همچنـان مطالع ـ   رغم فوايد اين باكتري    علي

ــأثيرهــا و پروبيوتيــك  هــاي خــاص مخــصوصاً ســويهت
هـاي گوارشـي    هـاي بـومي ايـران بـر تـرميم زخـم            سويه
 داروهـاي شـيميايي در      مصرفهمچنين  . باشد  ميدود  مح

تـرين   هاي گوارشي كه امروزه يكـي از شـايع        درمان زخم 
بنـابراين  .  همراه با عـوارض جـانبي اسـت        ،هاستبيماري

هاي درماني كه   حل جايگزين و استفاده از شيوه     يافتن راه 
علاوه بر سودمندي و درمان بيماري مذكور اثرات جانبي         

توانـد چالـشي مهـم در علـم          مـي  ،ته باشـد  به همراه نداش ـ  
  .پزشكي باشد
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هـاي   با توجه به كاربرد احتمالي بـسيار مهـم بـاكتري          
 در دسـتگاه    پروبيوتيك در سيستم بيولوژيـك خـصوصاً      

گوارش، مطالعه حاضر جهت بررسي اثر لاكتوباسـيلوس        
شده از پنير سـنتي ايـران بـر تـرميم زخـم       پلانتاروم جدا 

  .معده طراحي شده است
  
 راك روش
اثـر   بررسـى  هـدفش  و بوده تجربى نوع از مطالعه اين

شده از پنير سنتي ايران بر       لاكتوباسيلوس پلانتاروم جدا  
 بـه  توجـه  ترميم زخـم معـده ناشـي از اسـيد اسـتيك بـا      

 هـا فيبروبلاسـت  تـراكم  شـاخص درصـد بهبـود زخـم،    

 .است التهابي وفاكتورهاى

  
  آزمايش مورد حيوانات
نـر از نـژاد    صـحرايى  مـوش  سر 42از  تحقيق اين در

موسـسه   از شـده  تهيـه  ) گـرم 260-290وزن (ويـستار  
 درهـا   مـوش  .شـد  تحقيقات و سرم سازي رازي استفاده

 و آب بـه  و شـدند  مـى  نگهـدارى  تميز انفرادى هاى قفس
 كـه  خانـه  حيوان همگى در يك و داشته خوراك دسترسى

  .بردند مى سر به شد مى رعايت آن در استاندارد شرايط
  
  هاگروه
 2 و گروه تجربي     1 گروه تجربي    :هاي تجربي گروه) 1

كه تحت درمان باكتريايي پس از ايجاد زخم معده توسـط           
 14 و 5اسيد استيك قرار گرفتند و به ترتيب در روزهـاي      

  .گرفتندمورد بررسي قرار 
 كـه   2 و گروه كنترل   1گروه كنترل : هاي كنترل  گروه) 2

 و  5 و به ترتيب در روزهاي       شير استريليزه دريافت كرده   
  . مورد بررسي قرار گرفتند14

 و گروه   1گروه كنترل منفي    : هاي كنترل منفي   گروه) 3
 كه نرمال سالين دريافت كرده و به ترتيـب          2كنترل منفي   
  . مورد بررسي قرار گرفتند14 و 5در روزهاي 

  

  تعيين سويه مورد نظر
ران كـه    سويه لاكتوباسيل جداشده از پنير سنتي اي       22

ــي آن    ــستم گوارش ــاء در سي ــد و بق ــايي رش ــا  توان در ه
مطالعـــات قبلـــي بررســـي شـــده بـــود از نظـــر توليـــد  

ــياگزو ــاكاريد پل ــولفوريك س ــول س ــست فن  )17( توســط ت
ــدند ــه  . بررســــي شــ ــاروم كــ ــيلوس پلانتــ لاكتوباســ

  . انتخاب گرديد، توليدي بالايي داشتساكاريد پلياگزو
  

  كشت باكتريايي
 براي Lactobacilli MRS Agarيط ها در محلاكتوباسيل

 درجه سانتي گراد رشد كرده تا فاز ثابـت          37 ساعت در    48
بـا قاشـقك اسـتريل از بـاكتري بـه آب مقطـر        .به دست آيد

استريل اضـافه و توسـط دسـتگاه اسـپكتروفوتومتر جـذب            
تا ميـزان بـاكتري مـورد نظـر بـه       گيري شدنوري آن اندازه

 دقيقه سـانتريفيوژ،    20  دور براي  4000سپس در   . دست آيد 
مـاده تلقـيح    . از آب مقطر جدا و در شير استرليزه حـل شـد           

 بـاكتري محلـول   cfu/ml1010 هاي تجربي شامل براي گروه
  . در شير استرليزه تعيين گرديد

  
 ايجاد زخم معده

  هــــاي صــــحرايي نــــر از نــــژاد ويــــستار مــــوش
هاي تجربي، به طور تصادفي به گروه   )  گرم 260-290وزن  (

هر گروه هفت موش    ( بندي شدند  رل و كنترل منفي دسته    كنت
ها بـا يـك رژيـم آزمايـشگاهي اسـتاندارد           موش). صحرايي

  قبــل از جراحــي . آب معمــولي داده شــدهــا  تغذيــه و بــه آن
 ساعت از غذا محروم شدند، امـا بـه طـور            24ها براي   موش

زخــم معــده توســط القــاي . آزاد بــه آب دسترســي داشــتند
   )18(. ايجاد شد(v/v % 60)اسيد استيك لومينال محلول 

هـا بـا داروي بيهوشـي كتـامين         به طور خلاصه موش   
هـا   بـرش كـوچكي روي شـكم آن    . شدندزايلازين بيهوش   

دو سر معده توسـط گيـره       . داده شد و معده خارج گرديد     
ــي 12/0مــسدود و  ــر ميل ــول اســيد اســتيك  ليت  % 60محل

ه معده تزريـق    ي به ناحيه تن   ليتر  ميلي 1توسط يك سرنگ    
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 ثانيـه اسـيد خـارج و معـده توسـط سـرم           45پس از   . شد
معده بـه جـاي اوليـه بـاز         . فيزيولوژي  شستشو داده شد    

ــه زده شــد   ــده و ســطح شــكم  بخي ــوش. گردان ــا در م ه
هــاي جداگانــه قرارگرفتنــد و بــا يــك رژيــم غــذايي  قفــس

  .استاندارد آزمايشگاهي و آب معمولي تغذيه شدند
  

  زخم گوارشية گيري ناحي و اندازهدرمان باكتريايي
هـاي تجربـي بـه      ك روز پس از ايجاد زخم معده، گروه       ي

صـــورت داخـــل شـــكمي بـــا شـــير اســـتريليزه حـــاوي  
 يك بار در cfu/ml1010 لاكتوباسيلوس پلانتاروم به غلظت  

. شـدند روز به طريقه گاواژ بـراي چنـد روز متـوالي تغذيـه              
تـرل منفـي، نرمـال      هاي كنتـرل، شـير اسـتريليزه و كن        گروه

ليتـر روزانـه توسـط سـوزن گـاواژ           ميلي 1سالين به ميزان    
ها در روزهاي پنجم و چهـاردهم پـس         موش. دريافت كردند 

)  مربع متر  ميلي(هاي زخم   از ايجاد زخم معده كشته و اندازه      
  .شدهاي قدامي و خلفي در هر معده تعيين در ديواره

 قرارگرفتنـد و    %10لين  ها براي تثبيت در داخل فرما      نمونه   
پس از پاساژ و تهيه برش بافتي با هماتوكـسيلين و ائـوزين           

ســپس مقــاطع بــافتي از نظــر تعــداد  . شــدندرنــگ آميــزي 
ــا   ــاژ در واحــد ســطح ب فيبروبلاســت، نوتروفيــل و ماكروف

دار كـه بـر روي    كـش استفاده از عدسي چشمي مـدرج خـط       
  .، بررسي شدندشود ميميكروسكوپ نوري وصل 

  
   سنجش بهبودي زخمروش

گيري وسعت زخم و درصد بهبود بهبود زخم با اندازه   
 با واحد   14 و   5 ،   1وسعت زخم در روزهاي     . ارزيابي شد 

 گيري   مربع و با استفاده از كاغذ شطرنجي اندازه        متر  ميلي
گيري زخـم در روز اول كـه بـه عنـوان مرجـع            اندازه. شد

 ورتاستفاده شد يك روز پـس از ايجـاد زخـم معـده ص ـ             
روز انجام جراحي و ايجاد زخم معـده روز صـفر           . گرفت

ميانگين مـساحت زخـم معـده در روز         . شددر نظر گرفته    
درصد بهبود بـا اسـتفاده از       . متر مربع بود   ميلي 600اول  

  :فرمول زير به دست آمد

 زخمدرصد بهبود =  اندازه زخم در روز اول- xاندازه زخم در روز  × 100

 ازه زخم در روز اولاند              
  

  روش آماري
ها بيش از دو مورد بود، طرح تحليـل        چون تعداد گروه  

هـا بـه    واريانس عاملي به كار رفت و نتايج تمام آزمـايش         
معيــار اســتنتاج .  گــزارش شــدMean ± SEMصــورت 

  . در نظر گرفته شددار معني p>05/0آماري 
  

  هاافتهي
ه كنتـرل   درصد بهبود زخم معده در روز پنجم در گـرو         

، و  )29/58 ± 330/3(، گـروه كنتـرل      )79/45 ± 243/4(منفي  
ــي   ــروه تجرب ــود) 46/78 ± 974/2(گ ــاردهم . ب در روز چه

، گروه  )13/88 ± 800/2(درصد بهبود در گروه كنترل منفي       
  و در گـــــــروه تجربـــــــي) 72/93 ± 273/2(كنتـــــــرل 

بررسـي  ).  1  شماره جدول(به دست آمد    ) 56/99 ± 194/0(
 داد كه گروه تجربـي در روز        د زخم معده نشان   درصد بهبو 

هـاي كنتـرل منفـي      دار نـسبت بـه گـروه      افزايش معني پنجم  
)001/0p< (   و كنترل)01/0p<(      و در روز چهـاردهم نـسبت ،

 .)1  شمارهنمودار(دارد ) >01/0p(به گروه كنترل منفي 
  

و درصـد بهبـود     ) متـر مربـع   ميلي( مساحت زخم    -1  شماره جدول
  هاي كنترل منفي، كنترل و تجربي گروه زخم معده در

 درصد بهبود زخم معده
  مساحت زخم معده

 )متر مربع ميلي(
 روز گروه

 كنترل منفي 30/325 ± 466/25 79/45 ± 243/4

 كنترل 28/250 ± 975/19 29/58 ± 330/3

974/2 ± 46/78** 
### 

 تجربي 20/129 ± 847/17

5 

 ل منفيكنتر 20/71 ± 800/16 13/88 ± 800/2

 كنترل 68/37 ± 644/13 72/93 ± 273/2

 تجربي 60/2 ± 166/1 ## 56/99 ± 194/0

14 

)001/0p<(###       ،گــروه تجربــي نــسبت بــه گــروه كنتــرل منفــي 
)01/0p<**(       ،گروه تجربي نسبت به گروه كنترل)01/0p< (##  گروه 

 در نظر   >05/0pداري  تجربي نسبت به گروه كنترل منفي، سطح معني       
  ه شدگرفت
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 درصد بهبود زخم معده در روزهـاي مختلـف در سـه             -1 شماره   نمودار
ــروه ــي،     ###)>001/0p( گ ــرل منف ــروه كنت ــه گ ــسبت ب ــي ن ــروه تجرب  گ

)01/0p<**(       ،گروه تجربي نسبت به گروه كنترل)01/0p< (##   گروه تجربي 
   در نظر گرفته شد>05/0pداري نسبت به گروه كنترل منفي، سطح معني

  

ان نوتروفيل در گروه تجربـي در روز پـنجم و           كاهش ميز 
). >001/0p(دار بـود    چهاردهم نسبت به دو گروه ديگر معنـي       

در اين روز گروه كنترل نيـز نـسبت بـه گـروه كنتـرل منفـي                 
  ).>05/0p(ها داشتدار در تعداد نوتروفيلافزايش معني

تعــداد ماكروفاژهــا در روز پــنجم  در گــروه تجربــي  
و در روز   ) >001/0p(دار  زايش معني نسبت به دو گروه اف    

). >001/0p(داري از خود نشان داد چهاردهم كاهش معني  
همچنين افزايش ماكروفاژها در گروه كنترل در روز پنجم 

) . >01/0p(دار بــودگــروه كنتــرل منفــي معنــينــسبت بــه 
ها   در روز پنجم  و كاهش آن      ها    فزوني تعداد فيبروبلاست  

هـاي  تجربي نـسبت بـه گـروه      در روز چهاردهم در گروه      
ميـزان ايـن    ). >001/0p(دار بود كنترل و كنترل منفي معني    

  . آمده است2ها در جدول شماره شاخص
 

 شناسي ترميم زخـم معـده در        بافتهاي    شاخص -2شماره  جدول  
  هاي كنترل منفي، كنترل و تجربي گروه

 لينوتروف ماكروفاژ فيبروبلاست
 شاخص
 گروه

روز

كنترل منفي 85/9 ± 586/0 20/11 ± 663/0 20/3 ± 337/0
352/0 ± 45/4 667/0±55/13* 491/0 ± 75/11*  كنترل

443/0±15/11###
*** 

554/0±85/27###
*** 

397/0 ± 25/4###
*** 

 تجربي

5 

كنترل منفي 15/6 ± 418/0  679/0±20/9 30/7 ± 448/0
 كنترل 75/5 ± 452/0 590/0±70/8 90/7 ± 518/0

250/0±90/1###
***  

200/0±80/1###
*** 

112 / ± 60/0### 
*** 

 تجربي

14

 )001/0p<(###،گروه تجربي نسبت به گروه كنترل منفي )001/0p< ***(
گـروه كنتـرل نـسبت بـه        )* >05/0p(گروه تجربي نسبت به گروه كنتـرل،      

   در نظر گرفته شد>05/0pداري گروه كنترل منفي، سطح معني
  

  گيري بحث و نتيجه
هـا گـزارش    عات انجام گرفته بر روي پروبيوتيك     مطال

 فعاليت ،Lactobacillus gasseriاند كه ماست حاوي كرده
هاي معده حاد ناشي از اسيد استيك  محافظتي برضد زخم  

هاي سازي با سويه   و غني  )19(هاي صحرايي دارد  در موش 
Lactobacillus acidophilus  وBifidobacterium 

adolescentisــ ــانع تـ ــم مـ ــده شكيل زخـ ــاي روده شـ هـ
 Lactobacillus كه كند ميها پيشنهاد  اين يافته)21و20(.است

plantarum             ممكن است بتوانـد يـك درمـان جـايگزين يـا 
  . كمكي براي زخم معده باشد

 Lactobacillusدر مطالعه حاضر نشان داده شد كـه  

plantarum           جدا شده از پنير سنتي ايران قادر به تـسريع
 Lactobacillusتلقيح خوراكي  . باشد مي معده ترميم زخم

plantarumبه مقدار  cfu/day 1010  براي پنج روز متوالي
روند بهبود ناشـي    . كاهش داد % 76اندازه زخم معده را تا      

از مصرف ادامـه دار ايـن پروبيوتيـك در روز چهـاردهم             
 محدود Lactobacillus plantarum كه اثر كند ميپيشنهاد 

 بلكه تا مراحل بعـدي كامـل فرآينـد       ،باشد  مييه ن به فاز اول  
در اين مطالعه چنـد فـاكتور كليـدي كـه           . ترميم ادامه دارد  

  . بررسي شدند،باشندنشان دهنده فاز ترميم مي
بررسي مطالعات بافت شناسـي در روز پـنجم نـشان           

ها در واحد سـطح     دار ميزان نوتروفيل  دهنده كاهش معني  
همچنـين در   . ها بـود  روبلاستو افزايش ماكروفاژها و فيب    

ــل  ــزان نوتروفي ــاردهم در مي ــا و روز چه ــا، ماكروفاژه ه
نكتـه قابـل    . دار مـشاهده شـد    ها كاهش معني  فيبروبلاست

  ايـن اثـرات  ،هايي است كـه بـه واسـطه آن   توجه مكانيزم

  . شود مياعمال 
هاي اپيتليـالي   هاي زنده پروبيوتيك مقاومت سلول    سويه

هـــاي فوريلاسيون پـــروتئيندهنـــد، فـــسرا افـــزايش مـــي
 و Caco-2هـاي   سيتواسكلتون و اتصالات محكـم در سـلول       

HT-29 هـــاي همچنـــين متابوليـــت. كننـــد مـــي را تـــسهيل
، باعــث انباشــت كننــد مــي ءزايــي را القــاهــا رگپروبيوتيــك

 از  )22-25(.كننـد   مي و زخم را ترميم      شوند  ميها  پروتئوگليكان
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تـوان بـه    زخم معده مـي   هاي مهم و دخيل در ترميم       مكانيزم
 و افـزايش    )27و26(كاهش نسبت مرگ سلولي به تكثير سلولي      

  . در غشاي مخاطي معده اشاره كرد)29و28(زايي رگ
ــل   ــزايش فاكتورهــاي رشــد از قبي ــدها اف ــن فرآين : در اي

 )32-30((ODC)افزايش بيان پروتئين اورنيتين دكربوكـسيلاز       
  ي، فــــاكتور رشــــد انــــدوتليال عروقـــ ـ  )33((Bcl-2)و 

(Vascular Endothelial Growth Factor-VEGF) و 
 Epidermal Growth)گيرنــده فــاكتور رشــد اپيــدرمي  

Factor-EGF-r))37-34(           نقش دارند كـه توسـط مطالعـه بـر 
 بــه اثبــات Lactobacillus rhomnosus GGروي ســويه 
  .رسيده است

هـاي لاكتيـك اسـيد    نشان داده شده است كـه بـاكتري      
  IL6 و   TNFα پس از التهاب از قبيـل        هايرهايي سيتوكين 

 و باعـث تحريـك ايمنـي غيـر     كنند مي ء را القاIn vitroدر 
سـازي   ها باعث فعال   لاكتوباسيل )38(.شوند  مياختصاصي  
 لاكتوباسـيلوس پلانتـاروم بـه       )39(.شـوند   مـي ماكروفاژها  

 را افــزايش و ترشــح  IL-10طــور اختــصاصي ســنتز   
 بـر فاكتورهـاي     تـأثير  )40(.دهـد   ميماكروفاژها را افزايش    

 و TGFß ، PDGF ، EGF، FGFرشــــــدي از قبيـــــــل  
ها كه مهاجرت فيبروبلاست بـه بافـت التيـامي و           سيتوكين
 از جملـه ديگـر      )41-43(،كننـد   مـي انـدازي   هـا را راه   تكثير آن 

   .باشد ميهاي لاكتيك اسيد خصوصيات باكتري
نتايج اين مطالعه نشان دهنده تحريك سيـستم ايمنـي،          

ها م و فعال كردن ماكروفاژها و افزايش فيبروبلاست       هجو
در روزهاي اوليه، سپس كاهش التهـاب و افـزايش سـنتز            

افزايش درصـد بهبـود     . باشد  ميكلاژن در روز چهاردهم     
زخم معده با توجه بـه فاكتورهـاي بيـان شـده حـاكي از               

 مثبت اين سـويه در تـسريع و تـسهيل تـرميم زخـم               تأثير
ن افـزايش درصـد بهبـود در گـروه          همچني. باشد  ميمعده  

  .باشد ميكنترل نسبت به گروه كنترل منفي مشهود 
هـا و    به علـت وجـود محـصولات پروبيوتيـك، ويتـامين          

 كلسيم كه اسيد معده را خنثي       پروتئين در شير و مخصوصاً    
 درصد بهبود گروه كنترل نسبت به گروه كنترل منفي  ،كند  مي

باسيلوس پلانتاروم به شير    كه لاكتو   اما زماني  ؛افزايش يافته 
 اين روند رو به افزايش بيشتري نهاده و اختلاف          ،افزوده شد 

  . دهد ميداري نسبت به هر دو گروه نشان معني
سازي شير با اين     كه غني  كند  مينتايج حاصل پيشنهاد    

 .تواند در تسريع تـرميم زخـم معـده مفيـد باشـد        سويه مي 
ــاكت   ــا ب ــي شــده ب ــي غن ــروزه محــصولات لبن ــاي ريام ه

اقلام صنايع غذايي تبديل    ترين    پروبيوتيك به يكي از موفق    
روزانــه ميــزان وســيعي از ايــن محــصولات . شــده اســت

هـاي پروبيوتيـك    ها و نوشـيدني   پروبيوتيك از قبيل ماست   
  )44(.شود ميدر اكثر نقاط دنيا توليد 

هـا در محـصولات      اگرچه ميزان و سـويه ايـن بـاكتري        
 امـا در    ،باشـد   مـي گوناگون متفاوت   هاي توليد كننده    شركت

هـاي مـشخص    بسياري از اين محصولات از تعدادي سـويه       
 كه داراي خواص سودمند بيشتري نـسبت        شود  مياستفاده  

: هــا عبارتنــد ازايــن ســويه. باشــندهــا مــيبــه ديگــر ســويه
Lactobacillus casei ، Lactobacillus johnsonii ،

Lactobacillus rhamnosus و Lactobacillus plantarum 
هـاي تجـاري    نـام  انـساني بـوده و بـا         ء داراي منشا  كه همه 

  )45-49(.شوند ميخاص خود در بازار شناخته 
ــر روي    ــوق بـ ــه فـ ــايج مطالعـ  Lactobacillus نتـ

plantarum     از  ها بـوده و مخـصوصاً     كه يكي از اين سويه 
توانـد   مـي  ،محصولات لبني سنتي ايـران جداسـازي شـده        

ر توليد محصولات پروبيوتيك با استفاده از       اي موثر د  ايده
هـاي بـومي    هاي بومي ايران باشـد، چـرا كـه سـويه          سويه

سـازگارتر بـوده و      اي مردم كشورمان  ايران با فلور روده   
 كننـد و در درمـان زخـم    ءتوانند نقش خود را بهتر ايفـا  مي

  .معده مفيد واقع شوند
  

 تقدير و تشكر
ــشگاه   ــيله از دان ــدين وس  ــب ــوم پزش ــران و  عل كي اي

هاي آزاد اسلامي واحـد تهـران مركـزي، پرنـد و             دانشگاه
دامغان و نيز كليه كساني كه مـا را در ايـن تحقيـق يـاري                

  .شود مينمودند، تقدير و تشكر 
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The Healing Effect of Lactobacillus plantarum Isolated from 
Iranian Traditional Cheese on Acetic Acid Induced Gastric Ulcer in 

Rats 
  
 

*H. Aboutalebi, MScI       M. Heydari Nasrabadi, PhDII 
M. Tajabadi Ebrahimi, PhDIII         M. Shabani, PhDIV 

F. Zahedi, MScV 
  
  

Abstract 
Background: Probiotics are defined as “living organisms which upon ingestion in certain numbers, 

exert health benefits beyond inherent basic nutrition". One of the most significant groups of probiotic 
organisms are the lactic acid bacteria, commonly used in fermented dairy products. The actions of lactic 
acid bacteria are species and strain specific and depend on sufficient numbers of bacteria being available 
in the intestine. The difficulty in identifying and classifying strains has complicated researches, since 
benefits may only pertain to particular strains. The aim of the present study is to investigate the effect of 
a probiotic strain Lactobacillus plantarum isolated from Iranian traditional cheese on gastric ulcer healing. 

Methods: In this experimental study 22 strains of lactic acid bacteria isolated from Iranian traditional 
cheese were investigated for Exopolysaccharide (EPS) production by phenol-sulfuric acid method which 
had been approved earlier for the ability of survival and growth in digestive system. To determine the 
effect of this probiotic strain, male wistar rats were divided into 3 groups; experimental, control and 
negative control. Rats were deprived of food but not water for 24 hours and gastric ulcers were induced 
by luminal application of 0.12 ml acetic acid solution (60% v/v). One day after ulcer induction, the 
experimental groups received sterilized milk with Lactobacillus plantarum at concentration of 
1×1010cfu/day, the control groups received sterilized milk and the negative control groups received 
normal saline through oral gavage for few consecutive days. Rats were sacrificed on days 5 and 14 after 
ulcer induction and the ulcer sizes (mm2) were summed. After histological study the effect of this 
probiotic on gastric ulcer healing was determined in each stomach. Data were analyzed with One way 
ANOVA test and all results were reported as Mean ± SEM. 

Results: Lactobacillus plantarum significantly decreased gastric ulcer area compared to control and 
negative control groups and increased ulcer healing. Histological study on day 5 after ulcer induction 
showed significant reduction in number of neutrophils and significant increases in macrophages and 
fibroblasts (p<0.001). Also significant reduction in the number of neutrophils, macrophages and 
fibroblasts was observed on day 14 after ulcer induction (p<0.001). 

Conclusion: Lactobacillus plantarum showed significant effects on gastric ulcer healing induced by 
acetic acid in rats. 

 
Keywords: 1) Probiotics          2) Lactobacillus plantarum       3) Gastric ulcer 
                    4) Healing 
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