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   علمی پژوهشی فیزیولوژي و تکوین جانوري فصلنامه
  22تا  17، صفحه 92، تابستان 3، شماره 6، جلد 22شماره پیاپی 

 

 
  
  

قند خون در رت  میزانبومی ایران بر  TD2اثر لاکتوباسیلوس کازیی سویه بررسی 
  نر نژاد ویستار دیابتی 

   3، دکتر ندا اکبري2پروانه جعفري، 1حمید بادکویه
  ، اراك.ایران. ، کارشناس ارشد گروه میکروبیولوژيدانشگاه آزاد اسلامی واحد علوم و تحقیقات اراك- 1
 P-jafari@ iau.arak.ac.ir .ر گروه میکروبیولوژي، اراك.ایرانی اراك، استادیادانشگاه آزاد اسلام - 2
  دانشگاه آزاد اسلامی اراك، استادیار گروه میکروبیولوژي، اراك.ایران. - 3

  15/5/92تاریخ پذیرش:                      6/4/92تاریخ دریافت:
  چکیده

ها در استفاده از انسولین  به دلیل عدم ترشح انسولین و یا عدم توانایی سلولدیابت افزایش مزمن قند خون است که  زمینه و هدف:
هاي نوین درمانی با اثرات جانبی کمتر حائر  هاي شیمیایی، یافتن روش  دهد. در این بیماري به واسطه مشکلات زیاد درمان روي می

تاثیر بررسی باشند. هدف از این مطالعه  یت ضد دیابت میها نیز داراي فعالیت متنوع زیستی از جمله فعال  اهمیت است. پروبیوتیک
  بود. نر بر شاخص قند خون در موش دیابتی TD2لاکتوباسیلوس کازئی سویه 

موش صحرایی نر نژاد ویستار استفاده شد که به چهارگروه: دو گروه کنترل شامل گروه سر  40براي انجام این آزمایش از  روش کار:
کننده پروبیوتیک و گروه دیابتی دریافت کننده پروبیوتیک تقسیم   ه دو گروه آزمون شامل گروه سالم دریافتسالم، گروه دیابت، و ب

روز  21هاي گروه آزمون به مدت  استرپتوزوسین صورت پذیرفت. به رت mg/kg60ها با تزریق درون صفاقی  شدند. دیابتی کردن رت
ت گاواژ درون معدي داده شد. در نهایت پس از خونگیري، میزان گلوکز خون به صور cfu 109به میزان TD2لاکتوباسیلوس کازیی 

  ها مورد ارزیابی قرار گرفت. رت
) سبب کاهش قند خون در  > 001/0pداري ( به طور معنی TD2نتایج این مطالعه نشان داد که لاکتوباسیلوس کازیی  ها: یافته
  هاي کنترل سالم دریافت کننده پروبیوتیک را موجب نگردید. ر موشولی تغییر معنی دار قند خون د ،هاي دیابتی شده موش

هاي دیابتی،  در پیشگیري از افزایش قند سرم در موش TD2کنند که لاکتوباسیلوس کازیی سویه  نتایج حاصل پیشنهاد می نتیجه گیري:
  مفید و موثر باشند.

  دیابت، پروبیوتیک، لاکتوباسیلوس کازیی کلیدي: هايهواژ
 مقدمه

هاي  ترین بیماري ) یکی از مهم melitusدیابت ملیتوس(
متابولیکی شایع در سطح جهان است. بر اساس گزارش 

میلیون نفر در  171سازمان بهداشت جهانی حدود 
سراسر جهان مبتلا به این بیماري هستند که پیش بینی 

میلیون نفر افزایش  366این تعداد به  2030شده تا سال 
هاي بتا  ر نوع اختلال در عملکرد سلول). ه12یابد ( می

که در  گرددپانکراس باعث بروز هیپرگلیسمی می
صورت مداخله سیستم ایمنی در بروز این اختلالات، 

ها  و در صورت بروز مقاومت گیرنده سلول 1دیابت نوع
). این بیماري 3شود ( نامیده می 2به انسولین، دیابت نوع 

پاتی، نوروپاتی، تواند به مشکلاتی نظیر نفرو می

رتینوپاتی و سکته مغزي و قلبی و نقص عضو منجر شود 
هاي متعدد درمانی براي این بیماري  ). امروزه روش9(

شود که همراه عوارض جانبی  به کار گرفته می
هاي نوین براي  گوناگون است. از این یافتن روش

پیشگیري و درمان بسیار مورد توجه قرار گرفته است. 
هاي زنده و مشخصی  ها میکروارگانیسم پروبیوتیک

هستند که اگر به میزان کافی مورد مصرف قرار گیرند 
زایی براي میزبان داشته باشند  توانند اثرات سلامت می

 ههاي مولد اسیدلاکتیک، به ویژ ). باکتري6(
ها به طور عادي جزء اکوسیستم دستگاه  لاکتوباسیلوس

اثبات شده شوند. اثرات بالقوه  گوارش محسوب می
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هاي پروبیوتیک شامل کمک به هضم  میکروارگانیسم
لاکتوز در روده، اسهال، یبوست، کاهش کلسترول، اثر 
مهاري سرطان کولون، تقویت سیستم ایمنی، تحریک 

هاي  رشد میکروفلور روده باریک، پیشگیري از واکنش
ها در روده  ازدیاد حساسیت و جلوگیري از رشد پاتوژن

ها  ). با توجه به اثرات مفید پروبیوتیک10، 11باشد ( می
هاي نادر در این  و شیوع روز افزون دیابت و پژوهش

موضوع، این پژوهش با هدف تاثیر لاکتوباسیلوس 
هاي  در کاهش قند خون در رت TD2کازیی سویه 

دیابتی صورت گرفت تا بتوان اثر و استفاده از 
  ها در درمان دیابت را مشخص نمود. پروبیوتیک

  هاواد و روش م
  ها بندي آن نگهداري حیوانات و گروه

موش صحرایی نر نژاد آلبینو سر  40در این آزمایش 
از انستیتو گرم  180- 250ویستار با محدوده وزنی 

 2پاستور تهیه گردید. حیوانات براي سازگاري به مدت 
هفته قبل از آزمایش حیوانات مورد مطالعه در دماي 

ساعت  12ا شرایط نوري بدرجه سانتی گراد  2±25
تاریکی نگهداري شدند. سپس ساعت  12 روشنایی و

ها به چهار گروه شامل گروه کنترل منفی سالم،  رت
گروه کنترل مثبت دیابتی، و دو گروه آزمون سالم 
دریافت کننده پروبیوتیک و گروه دیابتی دریافت 

  دند.گردیکننده پروبیوتیک تقسیم 
  و نحوه انجام آزمایشآماده سازي حیوانات دیابتی 

 براي ایجاد دیابت از ماده استرپتوزتوسین

(Streptozotocin: STZ)  با نام تجاري زوناسر
آمریکا  Sigma-Aldrichخریداري شده از شرکت 

ز داروي به کار برده شده براي دیابتی واستفاده شد. د
از وزن بدن بود. دارو پس از حل  mg/kg 60کردن 

% به صورت داخل صفاقی 9/0کردن در سدیم کلراید 
تزریق گردید. براي اطمینان از دیابتی شدن، قند خون 

ها با استفاده از دستگاه گلوکومتراستار  موش

 mg/dl 200هایی با قند خون بیش از  گیري و رت اندازه
  به عنوان دیابتی در نظر گرفته شدند. 

  تهیه پروبیوتیک 
ترخینه جدا شده از  TD2لاکتوباسیلوس کازیی سویه 

از شرکت تک ژن به صورت پودر لیوفیلیزه تهیه 
براث کشت  MRSگردید. سپس باکتري در محیط 

گرماگذاري، به منظور ساعت  24داده شد و بعد از 
آگار  MRSاطمینان از خالص بودن، باکتري در محیط 

کشت داده شد. در نهایت با رنگ آمیزي گرم، آزمون 
شد که باکتري  کاتالاز و اکسیداز، اطمینان حاصل

باشد.  مذکور باسیل گرم مثبت از جنس لاکتوباسیل می
 5ها ابتدا باکتري در حجم  به جهت گاواژ کردن رت

 براث کشت داده شد. پس MRSدر محیط کشت لیتر 
% 10وباتور حاوي ساعت گرماگذاري در انک 48 از

 rpm 6000ها با سانتریفوژ با دور  کربن، سلولاکسید دي
بار با بافر فسفات شستشو  3یقه جدا و دق 15به مدت 

داده شدند. در نهایت رسوب سلولی به پودر شیر 
خشک چربی گرفته شده مخلوط و در دستگاه فریز 

در نهایت با تهیه سریال رقت، میزان  وخشک  ودرای
باکتري زنده در هر گرم از محصول خشک حاصله 

 pHد. روزانه پودر حاصله در بافر فسفات با شتعیین 
 cfu/ml 109از غلظت تا  گردیدسوسپانسیون  2/7برابر 

میلی  1روز با  21ها به مدت  د. رتاز باکتري حاصل ش
ن معدي گاواژ روسوسپانسیون باکتري به صورت دلیتر 

هایی که پروبیوتیک  شدند. لازم به ذکر است که رت
بافر فسفات میلی لیتر از  1گرفتند نیز هر روزانه با  نمی

   گاواژ شدند.
  اندازه گیري وزن و قند خون

ها، تمامی  به منظور بررسی میزان تغییرات وزنی گروه
ها در ابتدا و انتهاي آزمون با استفاده از ترازو با  رت

توزین شدند. در انتهاي دوره آزمون گرم  01/0دقت 
ساعت  12بعد از ها  روز، رت 21یعنی پس از تمام 
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سکاتور با گیري داخل دیمحرومیت از غذا، با قرار
استفاده از اتر بیهوش و خون گیري از قلب حیوانات 

ها جدا و با  صورت گرفت. سپس سرم خون نمونه
استفاده از کیت تشخیصی قند خون پارس آزمون با 

میزان قند خون  دستگاه اتوآنالیزوز آلفا کلاسیک یو،
  .گیري شد اندازه

  تحلیل آماري
از نرم افزار  ها از نظر آماري با استفاده تمامی داده

GraphPad Prism 5 هاي  و آزمونt-test  وANOVA 
  تجزیه و تحلیل شدند.یکطرفه 

  نتایج
هاي دیابتی  نتایج حاصل از این تحقیق نشان داد که رت

هاي سالم دچار  داري نسبت گروه به صورت معنی
). مصرف پروبیوتیک >0001/0P( نداکاهش وزن شده

وبیوتیک سبب تغییر سالم دریافت کننده پر  در گروه
نسبت به گروه کنترل سالم موش   معنی داري در وزن

  ).1) (نمودار >2872/0P( نداشته است

  
  

  هاي مختلف هاي گروه مقایسه میانگین وزن رت -1نمودار 
  

  میزان قند خون
مشخص گردیـد کـه    21دست آمده در روز هدر نتایج ب

روه هـاي دیـابتی نسـبت بـه گ ـ     میزان قنـد خـون در رت  
ــه بـــود  ــه طـــور معنـــی داري افـــزایش یافتـ  کنتـــرل بـ

)0001/0P<(ــا   . در رت ــده بـ ــار شـ ــابتی تیمـ ــاي دیـ هـ
 ــ ــک، بهب ــی و   پروبیوتی ــامل پرنوش ــت ش ــم دیاب ود علائ

قند خون نیز  تحلیلد. گردیادراري به خوبی مشخص پر
  گروه قند خون نسبت به گروه نشان داد که در این 

  
 (هش یافتـه بـود  داري کا کنترل دیابتی به صورت معنی

0001/0P<(.  داري بیشـتر   اما این میزان به صورت معنـی
لازم بـه   .)P= 0002/0(هاي سـالم بـود    از قند خون رت

ذکــر اســـت کــه در گـــروه ســالم دریافـــت کننـــده    
داري در میزان قند خون نسـبت   پروبیوتیک، تغییر معنی

  ).2(نمودار  )>5258/0P ( به گروه سالم مشاهده نشد
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  هاي مختلف هاي گروه مقایسه میانگین قند خون در رت -2دار نمو

  
  گیريو نتیجه بحث

یاداو و همکارانش اثر ضد دیابت  2007در سال 
حاوي لاکتوباسیلوس   Dahiمحصول پروبیوتیکی

هاي دیابتی شده با  کازیی و اسیدوفیلوس را بر رت
فروکتوز بررسی کردند و نشان دادند که پروبیوتیک به 

رفته سبب کاهش قند خون و عدم تحمل گلوکز کار گ
چنین آنان در پژوهشی دیگر بر ). هم13شود ( می

هاي دیابتی شده با استرپتوزوسین نشان دادند که  رت
میزان قند خون به طور معنی داري با این پروبیوتیک 

یابد که علت این امر را به تقویت سیستم  کاهش می
و در نتیجه کاهش  ها اکسیدانی توسط پروبیوتیک آنتی

هاي بتاي جزایر لانگرهانس نسبت دادند  تخریب سلول
لالی و همکارانش نشان دادند که  2007در سال  ).14(

محصول نانو حاوي لاکتوباسیلوس سبب کاهش قند 
گردد  هاي دیابتی شده با الوکسان می خون در موش

هاریسا و همکارانش نشان دادند که  2009). در سال 5(
هاي  سیلوس اسیدوفیلوس سبب کاهش رادیکاللاکتو با

شود. این  هاي اکسیژن می گرهاي واکنش آزاد و گونه
گر باعث اختلال در سطح اکسید ترکیبات واکنش

د. اکسید نیتریک گرد هاي دیابتی می نیتریک در رت
ها و تحریک سیستم  واسطه مهم در ترشح هورمون

ایمنی است. به عبارت دیگر لاکتوباسیلوس 
یدوفیلوس سبب کاهش قند خون و تعدیل اکسید اس

گردیده هاي دیابتی شده با آلوکسان  نیتریک در رت
ماتزوکی و همکارانش نشان  1997). در سال 4( است

-KK هاي  دادند که لاکتوباسیلوس کازیی در موش

AY بودند  2صورت ژنتیکی مبتلا به دیابت نوعهکه ب
مطالعه تاثیر در این  ).8د (گردیسبب کاهش قند خون 

بر قند  TD2پروبیوتیک لاکتوباسیلوس کازیی سویه 
خون مورد بررسی قرار گرفت. نتایج نشان داد که میزان 

روز مصرف  21هایی دیابتی پس از  قند خون در رت
پروبیوتیک نسبت به گروه کنترل دیابتی کاهش 

هاي کنترل سالم و  داري داشت اما نسبت به گروه معنی
نده پروبیوتیک میزان قند خون بالا بود. سالم دریافت کن

این نشان دهنده آن بود که این سویه پروبیوتیک به طور 
توان به عنوان  شود اما می کامل باعث درمان دیابت نمی

هاي متفاوتی  مکانیسم درمان کنترل کننده استفاده شود.
ها پیشنهاد  براي کاهش کلسترول توسط پروبیوتیک
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افزایش لاکتوباسیل در روده شده است. احتمالاً با 
باریک میزان تقاضا براي گلوکز نیز زیاد و در نتیجه 
باعث کاهش میزان غلظت گلوکز رها شده در سرم و 

چنین ). هم5، 13شود ( هاي مختلف حیوان می اندام
ها مانع از تخریب  اکسیدانی پروبیوتیک خاصیت آنتی

 و در نتیجه کاهش گلوکز سهاي بتا لانگرهان سلول
ترکیب میکروفلور روده در تعیین  ).4شوند ( سرم می

میزان التهاب که در دیابت نقش دارند موثر است بدین 
صورت که وقتی تعادل در میکروفلور روده از بین 

هاي گرم مثبت به گرم منفی در  رود نسبت باکتري می
یابد در نتیجه میزان جذب لیپوپلی   روده کاهش می

هاي پیش التهابی و انتقال  ولها و سایر مولک ساکارید
یابد و همین موضوع  ها به گردش خون افزایش میآن

ها، فعالیت ماکروفاژها و  ث افزایش ترشح سیتوکینعبا
هاي التهابی  شود. سیتوکین بروز التهاب در بدن می

هاي انسولین و در  باعث اختلال در عملکرد گیرنده
چنین با  هممی گردد، نتیجه باعث مقاومت به انسولین 

هاي بتا پانکراس باعث کاهش  القاي آپوپتوز سلول
  ).1، 2، 7شود ( ها می ترشح انسولین توسط این سلول

ها با تاثیرات مفید در درمان  به طور کلی پروبیوتیک
روده، اسهال، یبوست، سندروم روده  - التهاب حاد معده

مورد توجه قرار  غیرهتحرك پذیر، سرطان کلورکتال و
ها به عنوان یک مکمل غذایی  . پروبیوتیکاند گرفته

توان از آن در صنعت دارویی به عنوان  بوده ولی می
هاي کمکی با عوارض جانبی اندك، جهت  دارو

کاهش قند خون استفاده نمود. نتایج این تحقیق نیز 
به  TD2نشان دهنده کارایی لاکتوباسیلوس کازئی 

چنین مهاي دیابتی بود. ه جهت کنترل قند خون در رت
هاي سالم  نتایج نشان داد که این پروبیوتیک در رت

شود که این امر از اهمیت  سبب کاهش قند خون نمی
رسد  بسیار زیادي برخوردار است. از این رو به نظر می

تواند به  محصولات تهیه شده از این پروبیوتیک می
عنوان یک مکمل دارویی مناسب براي کنترل قند خون 

تعیین گیرد. البته لازم به ذکر است که مورد توجه قرار 
مکانیسم دقیق و تعیین میزان دوز مناسب مصرف این 

هاي کلینیکی بیشتر  پروبیوتیک، نیازمند پژوهش
  باشد. می
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