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 چـکیـده 
. مصرفی در تهران  بررسی فعالیت آنتی موتاژنی لاکتوباسیل های جدا شده  از چند نمونه ماست               :هـدف 

جدا و به صورت زنده،       MRSها از ماست در محیط       لاکتوباسیلدر این مطالعه تجربی      : روش بررسی 
با تست ایمز   . نیتروفلورن به عنوان یک ماده موتاژن انکوبه شدند       -2کشـته شده و سوپرناتانت کشت با        

نیک این باکتریها مورد ارزیابی     ژموتا یو سویه استاندارد سالمونلا تیفوموریوم، مهار موتاژن و فعالیت آنت         
 . قرار گرفت

 استرپترمو   و  کازئی ، اسیدوفیلوس، بولگاریکویس  ل لاکتوباسی ،رانته در    ماست منتخب  14  از :یافـته هـا   
 فلورن، بانیترو -2 علیه   اسیدوفیلوس و بولگاریکوس    فعالیت آنتی موتاژنیک  لاکتوباسیل     ا و فـیلوس جد  

  نشان داد که سلولهای زنده لاکتوباسیل        TA100 سالمونلا تیفوموریوم    د سـویه اسـتاندار    تسـت ایمـز و    
 این ماده موتاژن  درصد توانستند 64 و 97 نیتروفلورن -2اسیدوفیلوس انکوبه شده با  و بولگاریکـوس 
 درصد و عصاره 47-36 ی کشته شده به لاکتو باسیلها دردر حالی که این اثرات مهاری. را مهـار نمایند   

 . درصد کاهش یافت30-34 به کشت آنها

تواند   نـتایج این تحقیق موید این است که استفاده از لاکتوباسیلها در ترکیبات غذایی می               :نتـیجه گیـری   
نـیک خوبـی را اعمـال و از طرفی با تغییر فلور روده باعث کاهش جذب موتاژنها و               ژموتا اثـرات آنتـی   

 .کارسینوژنها شود

 

 لاکتوباسـیلوس اسیدوفیلوس، لاکتوباسیلوس بولگاریکوس، تست      نیتـروفلورن،   -2 :واژه هـای کلـیدی    

  ایمز، آنتی موتاژن                       
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 مـقـدمــه
آلودگـی مـواد غذایـی و محـیط بـا موتاژنها یکی از مهمترین               

  و از عوامل عمده بیماریها از جمله       مشـکلات در دنیای امروز    

ی جـهت  هـر نـوع استراتژ  . )1( محســوب مـی شـود     تومـور 
 موتاژنها و پروموتاژنها دارای     ، حـذف و غیرفعال کردن     مهــار 

لاکتوباسـیلها بـه عنوان فلور نرمال غالب در         . ارزش مـی باشـد    
دسـتگاه گـوارش انسـان در تمـاس مستقیم با مواد توکسیک،             

این باکتریها با باند شدن      . )2(مـوتاژن و پـروموتاژن می باشند        
ده و گسترش آنها در بدن ش     به ترکیبات موتاژن مانع از جذب       

. باشــند مــی )6( نیتــروزآمینها N- و قــادر بــه تجــزیه ) 5 -3(
 یا و )8،7 (لاکتوباسیلها و ترکیبات محلول آنها  به طور مستقیم

بـا فعـال کردن پاسخهای ایمنی سلولار از جمله اپوپتوزیس با            
 . )9 (سـلولهای تومـوری واکنش و مانع از رشد آنها می شوند           

 آنها دارای    توسـط   شـده  ر تخمی ـ و محصـولات  یها  ایـن باکتـر   
فعالـیت آنتـی موتاژنـیک و آنتـی کارسـینوژنیک بـر ضد طیف               

ماست از   . )10،9(  می باشند  اوسـیعی از موتاژنها و پروموتاژنه     
محصـولات تخمیـری شـیر حـاوی لاکتوباسیلهای مختلف از           
جمله لاکتوباسیل بولگاریکوس، اسیدوفیلوس، کازئی است که       

ت از تـبدیل پـروموتاژنها به موتاژنها ریسک ابتلا به           بـا ممانع ـ  
عصاره شیر تخمیر شده     )1،11،12( .سـرطان را کاهش می دهد     

بـا  لاکتوباسـیل بولگاریکـوس و استرپتوکوکوس ترموفیلوس          
 نتــی موتاژنــی روی اتــیل متــیل ســولفونات و آدارای خاصــیت 

گزارش شده است   متـیل متان سولفونات دو ترکیب کارسینوژن        
از طرفی لاکتوباسیل اسیدوفیلوس و عصاره استونی        . )13،14(

 متیل ان   ان توسط   DNAسـیب   آکشـت ایـن باکتـری مانـع از          
  یک موتاژن شناخته شده      (MNNG)ان نیتروز گوانیدین     نیترو 

موثـر در سـرطان کلون می شود، البته فراکشن پپتیدوگلیکان و            
ــز دارای   ــز درای شــده ایــن باکتــری نی ــرات ســلولهای فری اث

    .)15(آنتی موتاژنی می باشند 

     بیفیدوباکتریها از باکتریهای اسیدلاکتیک موجود در دستگاه       
گـوارش دارای اثـرات آنتـی موتاژنـیک قـوی علیه موتاژنهای             

موشهای ) . 16(  گزارش شده اندمخـتلف از جملـه بنزوپیرین  
 5و4   ایمیدازول 3آمینو ان متیل     IQ  )2آلـوده شده با موتاژن      

، بـا افـزودن بیفیدوباکتـریوم لانگـوم به غذای این            )کویـنولون 
این باکتریها . ) 17 (موشـها از تومور کلون  و کبد ممانعت شد 

به عنوان پروبیوتیک در درمان و پیشگیری بیماریهای گوارشی         
فعالیت آنتی توموری اینها ممکن  . نقـش مهمـی را ایفـا می کنند        

م ایمنی توسط این باکتریها     است در ارتباط با فعال سازی سیست      
ایـنها بـه عنوان استارتر در محصولات مختلف          .  )9،2(باشـد   

البته مطالعات و شواهد زیادی نیاز است . لبنی استفاده می شوند   
نتی موتاژنی و خصوصیات آنها     آتـا گـونه هـای دارای فعالـیت          

 نیتروفلورن از ترکیبات    -2 از   در ایـن مطالعه   . شـناخته شـوند   
 ـ   ک موتاژن و کارسینوژن شناخته شده و آلوده کننده         نیتـروز، ی

از  با جداسازی لاکتوباسیل هاسپس  . محیط زیست، استفاده شد   
 لاکتوباســیل بولگاریکــوس و اثــرات آنتــی موتاژنــیک، ماســت

 تســت ایمــز و ســویه بــا نیتــروفلورن،-2اســیدوفیلوس علــیه 
 مورد ارزیابی قرار    TA100موریوم  اسـتاندارد سـالمونلا تیفـی       

 .رفتگ

 

 روش بـررســی 
 ماست را با    های مختلف نمونه  .  جداسـازی لاکتو باسیلها      -1

 میلی لیتر از سوسپانسیون را      1/0 کرده یکنواختمحلول رینگر   
 45،  15،  37 ساعت در    48  آگـار بـرده و        MRSروی محـیط    

 بـا تسـت کاتـالاز، اکسـیداز، نیترات، تخمیر           ودرجـه انکـوبه     
ــندها ــریها و رشــد در  مطالعــه میکروســکوپی ،ق  45 و15باکت
 . لاکتو باسیلهای مختلف را شناسایی نمودیم،درجه

لاکتوباســـیل   .تهـــیه ســـلولهای زنـــده لاکتوباســـیلها. 2
براث کشت و بعد      MRSاسیدوفیلوس و بولگاریکوس را در      

درجـه و   4 دقـیقه در 20 بمـدت  g5000از سـانتریفوژ در دور  
معادل نیم مک فارلند    شسـتن باکتـریها بـا فسفات بافر، آنها را           

 .رقیق نمودیم

 لاکتوباسیلهای کشت    .تهیه سلولهای کشته شده لاکتوباسیلها    
داده شده و تهیه شده به روش فوق را در حمام آبگرم در حال              

 . دقیقه حرارت دادیم20جوش بمدت 
 میکروگرم  2نیترو فلورن در غلظت     -2    .آماده کردن موتاژن  

البته این مقدار از . کساید حل شد سولفو تیل ملیتر در دی   در میلی 
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موتاژن طی بررسی اثر سیتوتوکسیسیتی آن روی باکتریها             
 میکروگرم از ماده موتاژن 2مطالعات نشان داد که    .  انتخاب شد 

باشد و بیشتر از آن دارای اثرات            در هر پلیت مناسب می      
 . باشد توکسیک روی باکتری استاندارد سالمونلا تیفوموریوم می

  ساعته    10 کشت        ابتدا.  آنتی موتاژنیسیتیارزیابی    
 براث تهیه    نوترینت محیط  در  TA100سالمونلا تیفی موریوم      

 ساعت در   48 به مدت      براث  MRS لاکتوباسیلها را در      .شد
ه شدند و بعد از سانتریفوز در دور         کشت داد  هوازی شرایط بی 

  سلولها از محیط کشت جدا و با بافر فسفات معادل               5000
از    میلی لیتر    1/0 سپس       .فارلند رقیق شدند    نیم مک     
نیتروفلورن به عنوان ماده     -2   با  به طور جداگانه    لاکتوباسیلها

  دقیقه در انکوباتور               30 به مدت               موتاژن
 سالمونلا تیفی   لیتر از  میلی  1/0  سپس    . شدند شیکردار انکوبه 

   به عنوان باکتری استاندارد به                    TA100  موریوم
 وتاژن افزوده شد، سپس با            مخلوط لاکتوباسیل و م        

 بیوتین و اگار ذوب شده                ،     هیستیدینافزودن     
  روی محیط دارای        به مخلوط فوق، آنها       )  درجه45(

  ساعت انکوبه     48 به مدت       برده شدند و    حداقل گلوکز  
 های رشد کرده      بعد از انکوباسیون، تعداد کلنی        .    شدند

 و فعالیت     .  سالمونلا تیفوموریوم شمارش شدند            
 ژنیک لاکتو باسیلها  با استفاده  از فرمول                  آنتی موتا  

 Inhibition % =/  (( A-B) (A-C)] ×100      محاسبه شد 
حاوی   (کنترل مثبت .  1  :یت  در این آزمایش از سه پل        .  )16(

  منفیکنترل  .  TA100    2)موتاژن و سالمونلا تیفوموریوم       
 )TA 100 یفوموریوم تفاقد  ماده موتاژن و فقط سالمونلا(
 ماده موتاژن انکوبه شده با لاکتوباسیل و                 (تست.  3

تعداد کلنی های برگشتی   .     استفاده شد  )سالمونلا تیفوموریوم 
به عنوان موتاسیون خودبخودی،    )   C   (در پلیت کنترل منفی   

 در پلیت   ور موتاژن شناخته شده    ـکلنی های برگشتی با حض    
) B(   پلیت تست  در  و کلنی هــای برگشتی    )  A ( کنترل مثبت 

          .در نظر گرفته شد
 هر نمونه در این تحقیق در                      :آنالیز آماری   

 سه پلیت کشت داده شد و نتایج به صورت                           
  تست نیز       Tاز    .   بیان شدند       SD  ±میانگین    

  برای ارزیابی مقایسه بین گروههای تست و کنترل                  

 . استفاده شد
 

 یافته ها
 رانـ ته مختلف در نمونـه ماست14 گونه لاکتو باسیل از هفده

 تمامی.  ند جدا شد     و دارای درصد مختلف چربی           
لاکتو باسیلوس  .   کاتالاز منفی بودند   اسیلهای جدا شده،  بلاکتو

 اما لاکتو باسیلوس    45 و   37اسیدوفیلوس و بولگاریکوس در     
 . درجه رشد کردند15کازئی و پلانتاروم در 

 .نیتروفلورن-2اثر مهاری لاکتوباسیل اسیدوفیلوس روی        
 نتی موتاژنیک لاکتو باسیل اسیدوفیلوس زنده           فعالیت آ  

 نیتروفلورن با استفاده از تست            -2 با ماده موتاژن         
 این باکتری   .  تغییر یافته ایمز مورد ارزیابی قرار گرفت            

که به عنوان فلور نرمال در انسان و از محصولات پروبیوتیک            
فعالیت آنتی موتاژنی این باکتری در         .  نیز جدا شده است     

 لاکتوباسیل اسیدوفیلوس .  شان داده شده است      ن 1جدول  
نیتروفلورن را مهار کند ،     -2 درصد توانست    64 زنده بیش از    

 که این اثر مهاری برای باکتری کشته شده با                 در حالی 
البته این مهار موتاژن با      .   درصد کاهش یافت    36 حرارت به 

 دقیقه   40زمان انکوباسیون در ارتباط بود بطوریکه در               
. ن این اثر مهاری افزایش بیشتری را نشان می داد            انکوباسیو

 درصد  30سوپرناتانت کشت لاکتوباسیل نیز اثر مهاری حدود       
 .را نشان داد

  .نیترو فلورن-2اثر مهاری لاکتوباسیل بولگاریکوس روی   
با ماده    موتاژنیک لاکتو باسیل بولگاریکوس زنده      فعالیت آنتی 

تغییر یافته ایمز      تست  نیتروفلورن با استفاده از       -2موتاژن  
 که به عنوان استارتر در      این باکتری   .  مورد ارزیابی قرار گرفت   

 فعالیت.  نیز گزارش شده است     ماست و به عنوان  پروبیوتیک     
 .استه   نشان داده شد    2وتاژنی این باکتری در جدول         مآنتی

 -2   درصد توانست  98زنده بیش از      لاکتوباسیل بولگاریکوس 
ر در حالیکه این اثر مهاری برای باکتری           نیتروفلورن را مها   
 البته این مهار     .  درصد کاهش یافت    47کشته شده به        

 موتاژن با زمان انکوباسیون در ارتباط بود بطوریکه با                 
 مهاری افزایش بیشتری را      ر   دقیقه انکوباسیون این اث       40

سوپرناتانت کشت لاکتوباسیل نیز اثر مهاری         .  داد نشان می 
 .نشان داد درصد را 34حدود 
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  تیفوموریوم سالمونلا   از با استفاده  و  تست ایمز  با ، به عنوان موتاژن   نیتروفلورن-2 های مختلف ماست علیه      نمونهاثر مهاری لاکتوباسیل اسیدوفیلوس جدا شده از         .1جدول  
TA100   و فـرمول  Inhibition % = (( A-B) / (A-C)] ×100   ه بار تکرار و بر اساس میانگین نتایج س.  قـرار گـرفته اسـت   ارزیابـی  مـورد ± SDست ا  ارزیابی شده  

  
  )Revertant(کلنی برگشتی  درصد مهار موتاژن

 کنترل مثبت 77/437 ± 68/70 -

 کنترل منفی ±114  39/15 -

 لاکتوباسیل اسیدوفیلوس زنده 33/228 ± 04/48 50/9±45/64

 وس کشته شدهلاکتوباسیل اسیدوفیل 33/317 ± 62/33 ±66/36 12/5

 عصاره کشت اسیدوفیلوس 340 51±/ 41 11/30 ±  59/0

 
A  :کلنی برگشتی در حضور موتاژن شناخته شده  ،B : کلنی برگشتی بدون حضور موتاژن ،C :  لاکتوباسیلکلنی برگشتی در حضور موتاژن و 
 

با استفاده از  سالمونلا  و   با تست ایمز   ن،نیتروفلورن به عنوان موتاژ   -2ست علیه    از نمونه های مختلف ما     ده   اثـر مهـاری لاکتوباسـیل بولگاریکـوس جـدا ش ـ           . 2جـدول   
 ارزیابی شده استSD  ±مورد ارزیابی قرار گرفته، نتایج سه بار تکرار و بر اساس میانگین Inhibition % = (( A-B) / (A-C)] ×100   و  فرمول TA100م تیفوموریو

 
  )Revertant(کلنی برگشتی  درصد مهار موتاژن

 کنترل مثبت 66/437  ±   68/70 -

 کنترل منفی 114 ± 39/15 -
 لاکتوباسیل اسیدوفیلوس زنده 33/120 ± 36/14 99/97 ± 88/0

 لاکتوباسیل اسیدوفیلوس کشته شده 66/281 ± 2/37 75/47 ± 87/5

 عصاره کشت اسیدوفیلوس 325 ± 37/36 11/34 ± 9/6

 
A : وتاژن شناخته شدهکلنی برگشتی در حضور م ،B : کلنی برگشتی بدون حضور موتاژن  ،C :  لاکتوباسیلکلنی برگشتی در حضور موتاژن و 
 

 بحــث
 سـال اخیر نقش رزیم غذایی در اتیولوژی سرطان مورد        20در  

  مطالعـه شـرایط افزایش یا کاهش       .تـوجه قـرار گـرفته اسـت       
رل  یـا غیر فعال شدن موتاژنهای محیطی جهت کنت          و فعالـیت   

  باکتریهای اسید لاکتیک در غیر فعال.استآنها دارای اهمیت 
کردن موتاژنها در روده  و کاهش ریسک ابتلا به سرطان نقش            

درتحقـیقات مـتعددی اثبات شده که خوراندن        . مهمـی دارنـد   
 ماسـت بـه حـیوان آزمایشگاهی مانع از سرطان کلون می شود             

لاکتوباسیلوس عصـاره اسـتونی ماست تهیه شده با         . )1،9،12(
 کآنتی موتاژنی  ات   بولگاریکـوس و تـرموفیلوس نیز دارای اثر       

   گـزارش شده است     علـیه دو مـوتاژن محـرک سـرطان کلـون          
 دارد  آنتی موتاژنیک اتاینکه چه ترکیبی از شیر اثر . )20،19(

 ای که مورد توافق همگان است، اینکه       هاما نکت .  ناشناخته است 
ارگانیسمها باعث تولید ترکیباتی    فرمانتاسیون شیر توسط میکرو   

می شود که از شیر به عنوان یک محیط طبیعی جهت تولید               
به عبارتی  .  ترکیبات آنتی موتاژن در حین رشد استفاده می کنند       

 .این فعالیت آنتی موتاژنیک با رشد این باکتریها همراه می باشد         
 البته یک احتمال هم وجود دارد که کازئین شیر به برخی            )20(
ز این موتاژنها متصل شود، اما کازئین در حین تخمیر توسط            ا

پروتئاز باکتریها هیدرولیز  می شود، ولی در هر صورت این             
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لذا  .  خود نکته ا ی است که بایستی مورد توجه واقع شود              
 این ضرورت را      ،حضور ترکیبات آنتی موتاژن در ماست        

ایجاب می کند که هر چه بیشتر در جهت شناسایی اثرات               
باتوجه به نقش     .  آنتی موتاژنی این ترکیبات مطالعه کنیم        

باکتریهای اسید لاکتیک در کاهش و مهار موتاژنها  از طریق             
غیر فعال نمودن آنها در روده، لذا ضروری است که باکتریهای           
اسید لاکتیک موجود در لبنیات از این جهت مورد بررسی              

اسیلها از  واقع شوند، در این تحقیق با جدا کردن لاکتو ب               
ماستهای موجود در ایران، اقدام به مطالعه اثرات آنتی موتاژنی          

نیترو فلورن  -2آنها بر ضد موتاژنها نمودیم در این مطالعه از           
نیترو فلورن یک ماده موتاژن     -2  .به عنوان موتاژن استفاده شد    

لاکتوباسیلوس   )21  (.باشد آلوده کننده محیط زیست می        
 دارای اثرات آنتی       از ماست    جدا شده   بولگاریکوس زنده 

، در حالیکه   نیتروفلورن بود -2بر ضد   %)  98(موتاژنیک قوی   
در لاکتوباسیلهای کشته شده با        موتاژنیک در     آنتیاین اثر    

این اثر آنتی موتاژنیک   .  داد نشان می حرارت به شدت کاهش      
47یزدر لاکتو باسیلوس اسیدوفیلوس جدا شده از ماست ن            

ایع رویی کشت لاکتو باسیل           اثر مهاری م      .درصد بود  
 . درصد بود  34 و   30اسیدوفیلوس و بولگاریکوس به ترتیب       

  از پنیر چینی    استرپ کرموریس جدا شده      در مطالعات دیگر  
 پیریدH  5 دی متیل    4امینوTRP1     )3  توانایی مهار دو موتاژن   

ا b  3و4پیریدو  H   5متیل  1 امینو   TRP2)  3و  اندول  b 3و  4و  
 این باکتریها با تولید         )22  (.ه است  نشان داد   را     )اندول

متابولیتهایی قادر به مهار پاتوژنها در یک طیف وسیع می باشند          
ابتلا به سرطان را تا حد        و با غیر فعال کردن موتاژنها ریسک       

  مشاهده کرد که       )1( ولوسکی     .زیادی کاهش می دهند    
 DNAلاکتو باسیل بولگاریکوس خوراکی در موش از آسیب          

از طرفی  .  کند هیدرازین جلوگیری می     متیل  دی 2و1توسط  
نیک روی    ژموتا لاکتوباسیل رامنوز دارای اثرات آنتی            

 و همکاران گزارش    Motomori    )12  (.باشد متان  می   آزوکسی
 با  نها احتمالاً ژ این باکتریها به موتا       بایندینگ ،  )5(نمودند  

البته .  واسطه پپتیدوگلیکان و پلی ساکارید صورت می پذیرد        
Zhang      بایندینگ موتاژنها با حرارت کاهش         نشان داد که
 )22(. نمی یابد

 که فعالیت    نمودیم  مشاهده مادر این مطالعه        :نتیجه گیری

 آنتی موتاژنیک لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس و بولگاریکوس       
  البته این اثر           .یابد  می   کاهش  کشته شده باحرارت     

 درصد  30-34 موتاژنیک برای عصاره کشت باکتری به        آنتی
رسید لذا باکتری زنده اثر مهاری بسیار بالایی را نسبت به                

 البته این   .عصاره کشت و سلولهای کشته شده اعمال می کند         
خود نکته مهمی است که مشخص شود کدام قسمت از سلول           

 دباکتری است که در این فعالیت آنتی موتاژنیک دخالت دار
 

  تربیت مدرس تشکر از دانشگاه      با  :    تـقـدیـر و تشکـر   
 انم دکتر شاهچراغی در   خ  و   بدلیل حمایت مالی از این پروژه     

 .همکاری ایشان در تهیه سویه استاندارد سالمونلا تیفوموریوم
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