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درمــانی در  هاي ایمنــی در انســان و اثــراتدلیل داشتن توانایی تعــدیل پاســخهاي لاکتوباسیلوس بهگونه :زمینه و هدف

هاي ثــرات اســتریناز این مطالعه بررسی هدف ا اند.هاي پروبیوتیک در نظر گرفته شدهعنوان باکتريلات التهابی، بهاختلا

عفــونی  (HT-29)ســرطان کولــون  هايســلول يهدر رد TLR2, TLR4هــاي پروبیوتیکی لاکتوباسیلوس بر روي بیان ژن

  بود. سالمونلا انتریتیدیسشده با 

ی دانشــگاه در مرکز تحقیقــات میکروبیولــوژي مــواد غــذای 1395عه تجربی از فروردین تا اسفند این مطال :روش بررسی

ســیلوس لاکتوباو  PTCC1643 لاکتوباســیلوس اســیدوفیلوسدر این مطالعه از دو ســویه . شدم نجاعلوم پزشکی تهران ا

از چــالش بــا  پــسو  پــیشها کشت داده شدند و سپس ایــن ســلول HT29هاي استفاده شد. سلول PTCC 1608 ییکاز

، cDNAها و ســنتز تام از سلول RNAهاي پروبیوتیکی لاکتوباسیلوس تیمار شدند. پس از استخراج پاتوژن، توسط سویه

مــورد بررســی قــرار  Real-time PCRتوســط روش  TLR-4و  TLR-2هــاي ها در تعدیل بیان ژنلاکتوباسیلوس توانایی

   گرفت.

 نبیا، بیوتیکوپري اکترباز دو با هر یک ، HT29و غیرعفــونی سالم ي هالسلواز تیمــار  پــسکه ن داد نشــاما ي هایافتــه ها:یافتــه

ــمگیرير طوبه TLR2-4ي هاژن  ،نتریتیدیساسالمونلا  بهده لوي آهالسلودو ژن در ین ن ابیاان میزف آن، برخلاداشــت. یش افزا چش

 صــورتهب ییــزکاس لاکتوباسیلوو  سفیلووسیدس اکتوباسیلولابیوتیک وپري هايباکتراز با هر یک ن مااز در پــسو پــیش 

  .)>05/0P( کاهش یافتداري امعن

دالتهابی در برابــر اثــر چشــمگیر ضــداراي پروبیــوتیکی هــاي آمده، لاکتوباســیلوسدســتهبا توجه به نتایج بگیري: نتیجه

ی ت ضــد التهــابفعالیــ اســیلوس اســیدوفیلوسلاکتوباما در این مطالعــه  هستند. سالمونلا انتریتیدیسزایی باکتري بیماري

  از خود نشان داد. ییلاکتوباسیلوس کازتري را نسبت به قوي

  .Toll هاي شبهگیرنده ،سالمونلا انتریتیدیس پروبیوتیک، ،لاکتوباسیلوس کازیی، لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس :لیديک لماتک

 

  
هاي غذایی متشکل از میکروارگانیسمهاي ها مکملپروبیوتیک

از هضم، سلامتی میزبان را بهبود  پسزنده هستند که  همسفره

ي این از جمله .همراه داردمزایاي زیادي براي میزبان به و بخشدمی

  هاي متعدد ضد میکروبی، ممانعت د متابولیتـتوان به تولیمزایا می

  
ه تعادل فلور میکروبی روده، ها، کمک باي در مقابل پاتوژنرقابتی روده

فعالیت ضد سرطان  هاي مربوط به رژیم غذایی،سازي کارسینوژنخنثی

م آلرژیک، خاصیت ضد یکولون، نقش در اختلالات تنفسی و علا

هاي التهابی، افزایش وظایف دفاعی، مدولاسیون و هدایت سیگنال

 2و1.ه کردو تعدیل پاسخ ایمنی ذاتی و تطبیقی اشار تلیالهاي اپیسلول

شوند، عنوان پروبیوتیک مصرف میهاي زنده که بهاین میکروارگانیسم

  مقدمه
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 TLR 2,4          725ي هاژن انیب يبر رو کیوتیپروب يهايباکتر اثربررسی                        

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2019 February;76(11):724-30 

که در درمان طوريهب ،همراه دارندزیادي براي انسان به یی درمانیآکار

سالمونلا، کولیت  ماننداي هاي پاتوژن رودهباکتريناشی از  اسهال

ي ودهسندرم ر ،بیماري عدم تحمل لاکتوز ،بیوتیکوابسته به آنتی

ها در نقش پروبیوتیک 4و3.هاي کولون نقش دارندپذیر و سرطانتحریک

هاي مفید علت تاثیر این میکروارگانیسمتواند بهتعدیل پاسخ ایمنی می

ایمنی  هاي دخیل درها و بیان ژنزنده روي ترشح بعضی سایتوکین

نظر  هاي فعال ازنوع اثر پروبیوتیک، به تولید متابولیت 6و5.ذاتی باشد

ها هاي موجود بر سطح این میکروارگانیسملکولوها یا مبیوشیمیایی آن

ها را بستگی دارد. بنابراین اثرات پروبیوتیک هایا اجزاي مترشحه از آن

پپتیدها و  انندها مبه محصولات حاصل از تخمیر میکروارگانیسم

 ها وطی تخمیر آن در ساکاریدهاي خارج سلولی تولید شدهپلی

ي سلولی و پپتیدوگلیکان و هر بخشی از باکتري حتی بات دیوارهترکی

DNA 7-9.دهندنسبت می  

TLRممبران انسانیهاي ترانس ینیپروتنوع  10ا یک نوع از ه 

 Pattern recognition) الگو هاي شناساییگیرندهعنوان ه بههستند ک

receptors, PRR) در سیستم ایمنی  شوند و نقش ضروريشناخته می

هاي ایمنی و سلول بیشتري وسیلههاین رسپتورها ب کنند.اتی ایفا میذ

طور طبیعی این رسپتورها به 10.شوندمیتلیال بیان هاي اپیسلول

لکولی وابسته به و(الگوهاي م شدهلکولی حفاظتوهاي مموتیف

نوع  13تاکنون  11.کنندهاي عفونی را شناسایی میلکولوپاتوژن)ي م

TLR هاکه از بین آن استده شناسایی ش TLR2,4,5,9 تر هستند.مهم 

TLR2 هاي پپتیدوگلیکان را در و موتیف گلیکولیپید ،ساکاریدیپوپلیل

ساکارید نیز شناسایی لیپوپلی TLR4. کندي سلولی شناسایی میدیواره

  13و12.هاي گرم منفی را بر عهده داردباکتري

سیل گرم منفی و یکی از سرووار انتریتیدیس، با سالمونلا انتریکا

ترین سرووار ي انتروباکتریاسه است که از معمولهاي خانوادهباکتري

این باکتري  رود.شمار میسالمونلا در ایجاد عفونت، در جهان بشر به

رود شمار میي اخیر بهعلت اصلی بیماري منتقله از راه غذا در طی دهه

سالمونلا ت عفونت در حقیق. که در تمام سطح جهان جدا شده است

شمار در سلامت عمومی به چشمگیریک مشکل بزرگ و  انتریتیدیس

باسیل گرم منفی  سالمونلا انتریتیدیسشد بیان طور که همان 15و14.آیدمی

نقش مهم و ضروري در  TLR2,4همین دلیل بدون فلاژل است و به

هه با از مواج پسایمنی ذاتی در انسان  سازي سیستمشناسایی آن و فعال

از  پسشده هاي تولیدسایتوکینهمچنین  .این باکتري برعهده دارند

ضد و  التهابیاي پیشهشامل سایتوکین سالمونلا انتریتیدیسعفونت 

باشد که در دفاع بدن در برابر این هاي زیادي میکموکینالتهابی و 

  17و16پاتوژن نقش بسزایی دارند.

 پروبیوتیک هايباکتري اثر ، بررسیپژوهش کنونی انجام از هدف

 PTCC ییکاز لاکتوباسیلوس ،PTCC1643 اسیدوفیلوس لاکتوباسیلوس

 سالمونلا با چالش در (HT29) کولون سرطان سلولی رده بر روي 1608

  د.ودر شرایط آزمایشگاهی ب TLR2,4هاي ژن بیان و آنالیز انتریتیدیس

  

  
 تحقیقات مرکز در 1395 اسفند تا روردینف از تجربی مطالعه این

 بهداشتی خدمات و پزشکی علوم دانشگاه غذایی مواد میکروبیولوژي

بومی دو پروبیوتیک با منشا ار در این مطالعه . شد منجاا درمانی تهران

 ییلاکتوباسیلوس کازو  PTCC1643 لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس(

PTCC 1608( مرکز کلکسیون میکروبی مرکز ذ) (خایر زیستی ایران

سازي، روي رشد و غنی براي بهبودها یهسواین  هر دو استفاده شد.

و  ندکشت داده شد de Man, Rogosa and Sharpe (MRS) براث محیط

ین و در یسیست %05/0 ساعت و با وجود مکمل 24مدت سپس به

و پس از آن با استفاده از  شدند گذاريگرمخانه ،C 37 گرمخانه

buffered saline (PBS)-tePhospha  710مقدار CFU  سوسپانسیون از

همچنین سویه پاتوژن مورد استفاده در این مطالعه  .شد تهیهها باکتري

 سویهپس از انجام کشت سرووار انتریتیدیس بود که  سالمونلا انتریکا

 و (XLD)آگار  کولات دزوکسی-لیزین-گزیلوزهاي در محیط شدهیاد

روي سویه هاي افتراقی این و انجام تست (HE)ر آگا انتریک هکتون

 SIMو  MR-VP، ، سیمون سیترات، اورهKIA agarهاي افتراقی محیط

سالمونلا ي از ایزوله تک، سپس یک کلنیهویت شد. تایید  دوباره

 محیط ml 5 ، دره بودشت داده شدک LB agarمحیط  درکه  انتریتیدیس

LB ساعت  16مدت هاز آن ب پسبرده شد و  هوازي در شرایط براث

از استفاده،  پیشانکوبه شد تا  C 37 دماي در Shakingهمراه با 

  .سازي و رسیدن به فاز لگاریتمی در این باکتري صورت گیردغنی

 از بانک سلولی (HT29)کولون  سرطانی هايي سلولرده

(Institute of Pasture, Tehran, Iran) .ها درابتدا سلول خریداري شد 

 %1و  ويگا جنین مسر %10 با هشدغنی RPMI 1640محیط کشت 

 20مدت به %5و رطوبت  C 37 استرپتومایسین در دماي- سیلینپنی

  بررسیروش 
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پلیت متفاوت و  چهار در ،HT29هاي ساعت قرار داده شدند. سلول

 سالمونلا انتریتیدیساز  CFU/ml 710 رقتبا  ،riplicateTصورت هب

، و عبارتی عفونی شدهمجاور و به ،ده بودتهیه ش PBSي وسیلههکه ب

در هر  لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوساز  CFU/ml 710 پس ازآن غلظت

ساعت پس از ایجاد عفونت) به  چهارو  دو یک از زمان هاي (صفر،

  گردید. اضافه هاچاهک از عددسه 

total RNA هاي سلولHT29 ،گذاري پس از گذشت زمان گرمخانه

براي سنجش کمی میزان  تمسفر)ا %95 فشار و 2CO %5حضور  (در

 استخراج ،RNAبا استفاده از کیت ستونی استخراج  TLR2,4 بیان ژن

 ,Complementary DNA) آن با استفاده از کیت سنتز از پسشده و 

CDNA)  بهCDNA براي  یادشدههاي تبدیل شده و در نهایت ژن

Real-time PCR (qRT-, PCR) quantitative  انجام گیري و اندازهآماده

هاي ي سلولکه در همه بتا اکتینضمن در این مطالعه از ژن  در. گردید

 لیاگردید. توکنترل استفاد  عنوان ژن پایه ویوکاریوتی وجود دارد به

نشان داده  1در جدول  Real-time PCR براي شده استفاده پرایمرهاي

  .است شده

سالمونلا آلوده با  HT29 هايترتیب پس از درمان سلولبدین

در  TLR2,4مذکور میزان کمی بیان ژن هاي ، با پروبیوتیکانتریتیدیس

 هاي در نظر گرفته شده، بررسی و بادر هر یک از زمان mRNAسطح 

در  ییکازو  لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوسهم مقایسه شده و تاثیر 

د. در نهایت نتایج حاصل با شهاي مختلف روي آن مشخص زمان

  د.نشوهاي آماري بیان میبه بررسی و تحلیل توجه

 SPSS software, version 21از هاداده تحلیل و تجزیه جهت

(IBM SPSS, Armonk, NY, USA) و GraphPad Prism 4 software   

(GraphPad Software, Inc., San Diego, CA, USA) شد.  استفاده

 و تجزیه مورد رتکرا بار سه میانگین براساس کمی هايداده نتایج

 .شد گرفته نظر در دارمعنا >05/0P گرفت.می قرار تحلیل

  

  
 از پس شدند، شمارش سلولی پلیت در هاسلول آنکه از پس

 کشت پلیت کاري هر انجام از پیش و انکوباسیون روز سه گذشت

 تا شد مشاهده وارونگر میکروسکوپ زیر در نظر مورد سلولی

ها یافته که شوند دیده بررسی و مورفولوژیکی لحاظ از هاسلول

  ).1 ها بود (شکلچاهک در نشانگر عدم وجود آلودگی

ساعت نشان داد که  ششاز  پس TLR2 بیان ژن تغییرات بررسی

ه واجمهاي پروبیوتیکی هاي عفونی نشده با پاتوژن، با سویهوقتی سلول

ن افزایش یافت. که ای )>05/0P( معنادار صورتبه TLR2شدند، بیان 

فزایش ن ازا بودن این دو سویه پروبیوتیکی بود. ایافزایش نشانگر ایمنی

  با شدت کمتري دیده شد. TLR2نسبت به  TLR4 بیان در

مار با دو باکتري پروبیوتیکی تی پیشاي که از  HT29هاي اما سلول

و و دان مدت زم در سالمونلا انتریتیدیسشده بودند، پس از آلوده شدن با 

ادند داز خود نشان  TLR2داري در میزان بیان ژن اساعت، کاهش معن چهار

)05/0P<(وسلاکتوباسیلهاي تیمار شده با کاهش در سلول ، اگرچه این 

شدت  ،ییکاز لاکتوباسیلوسهاي تیمار شده با نسبت به سلول اسیدوفیلوس

بیان  اما کاهش در هم همین نتایج دیده شد، TLR4بیشتري داشت. در مورد 

  بیشتر بود. TLR4نسبت به  TLR2ژن 

  عفونی شده بودند، سالمونلا انتریتیدیسش با ـکه از پی HT29هاي سلول

  
  Real time PCRشده براي لی پرایمرهاي استفادهاتو :1 جدول

 نسارفر آنیلینگدماي  توالی پرایمر ژن
  

TLR2 5' - GCA GAA GCG CTG GGG AAT GG-3' 

5' - GGA TGC CTA CTG GGT GGA GAA-3' 

54 13 

  

TLR4 5′ GGT GGA AGT TGA ACG AAT GG 3′ 

5′ CCA GCA AGA AGC ATCAGG TG 3′ 

53 13 

  

β-actin 5′ GCTCTGGCTCCTAGCACCAT 3′ 

5′ GCCACCGATCCACACAGAGT 3′ 

55 18 

  

  هایافته
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  سلولی کشت از پس ،HT29 سلول میکروسکوپی تصویر: 1شکل 

  
 اسیدوفیلوس لاکتوباسیلوس و کازیی لاکتوباسیلوسبا پس از درمان 

نشان  TLR2مدت دو و چهار ساعت، کاهش معناداري در میزان بیان به

ه این کاهش در زمان انکوباسیون چهار ساعت نسبت ک )>05/0P(دادند 

 اسیدوفیلوس لاکتوباسیلوسبه انکوباسیون دو ساعته و در درمان با 

با شدت بیشتري مشاهده شد. در مورد  یکازی لاکتوباسیلوسنسبت به 

TLR2 همین صورت بود، با این تفاوت که این میزان کاهش هم نتایج به

  بود. TLR4بیشتر از  TLR2در بیان ژن 

  

  
ها، کیوتیبیو آنت ییایمیش يداروها ادیبا توجه به عوارض ز امروزه

پر  از یکیها عفونتاز  يارین بسدرما در هاکیوتیپروب ينقش بسزا

  19.رودیشمار مبه یل روز پزشکیمسا نیترو داغ نیترابهام

 هايژن انیو همکاران انجام دادند، ب Ganguliکه  يامطالعه در

TNFα, IL 1β, IL8 يانسان که در مجاورت با باکتر نیجن يدر روده 

 q PCR يلهیوسقرار گرفته بود، به GG لاکتوباسیلوس رامنوس يزنده

 GG لاکتوباسیلوس رامنوسمشاهده کردند که  هانآ .شد يریگاندازه

 يهايدر پاسخ به باکتر یالتهاب يهانیتوکیسا دیتول يداراطور معنبه

 نیجن يروده الیتلیاپ يهاوللرا در س یالتهابشیپ يهاگنالیپاتوژن و س

و همکاران  oreFinamکه توسط  ياهمطالع در 20.ددهیمانسان کاهش 

 ،اشرشیاکلیانتروتوکسیژنیک  را با Caco-2 يهاها سلولانجام گرفت، آن

 کدامهر  ،رامنوس لاکتوباسیلوسسوپرناتانت  و رامنوس لاکتوباسیلوس

 يرو راآن ریتاث و دادند قرار درمان تحت هم، با ورتامج در و ییتنهابه

حاصل از وسترن  زیلقرار دادند. آنا یمورد بررس TLR4 نگیگنالیس ریمس

 مختلف يرهایمس تیفعال لاکتوباسیلوس رامنوس داد که بلات نشان

  21.کندیمسرکوب  Caco-2 يهارا در سلول 4TLR نگیگنالیس

 گرفت، انجام همکاران و Bermudez-Brito توسط که ايمطالعه در

-CNCMبرِوِه  ومیدوباکتریفی ایمنولوژیکی اثرات بررسی براي هاآن

 سالمونلا به پاسخ در انسانی يروده دندریتیک هايسلول روي 4035

 یک طی در سپس و کرده عفونی سالمونلا با را هاسلول این ،تیفی

 هاآن دیگر آزمایش در و پروبیوتیک يزنده باکتري با را هاآن آزمایش،

 هاسایتوکین ترشح انکوباسیون، از پس و کرده مجاور سوپرناتانت، با را

 Real-time RT PCR توسط را TLR هايژن بیان و الایزا يوسیلههب را

 دندریتیک در سوپرناتانت که بود آن از حاکی نتایج. کردند آنالیز

 در کاهش باعث ،تیفی سالمونلا با چالش در انسان يروده هايسل

 براي تريقوي يکنندهالقا زنده بیفیدوباکتریوم اما شده IL-6,12 مقدار

IL 6,8,10 دیگر طرف از. بود CFS سطح برگرداندن باعث TGFβ به 

 که شد مشخص همچنین. شد سالمونلا حضور در اول حالت

 شده سالمونلا حضور در TLR2,4,9 افزایش باعث زنده بیفیدوباکتریوم

 داد نشان نتایج البته. دهدمی افزایش را TLR1,2,5,9 آن سوپرناتانت ولی

  22.بود بیشتر تسوپرناتان يوسیلههب 9TLR افزایش که

 نقش شد، انجام همکاران و Castillo توسط که ايمطالعه در

 در موریوم تیفی سالمونلا عفونت از جلوگیري در ییکاز لاکتوباسیلوس

 روزهاي در هاسایتوکین گیرياندازه و بررسی. شد بررسی BALB/c موش

 شانن ایمونوهیستوشیمی، روشبه و هاپروبیوتیک با درمان از پس مختلف

 افزایش را TLR2,4,9 هايژن بیان سالم، موش به پروبیوتیک تزریق که داد

 پیر هايپلاك در IL10, TNFα, IFNγ ترشح و تولید افزایش باعث و داده

 تزریق دنبالبه و موریوم تیفی سالمونلا با عفونت از پس اما. شودمی

 حمایت تهابی،ال پاسخ مدولاسیون يوسیلههب میزبان پروبیوتیک، يدوباره

 لامینا در INFγ, IL6, IL10 تولید و یافته کاهش TNFα سطح و شده

  23.داشت افزایش کوچک يروده پروپریاي

 ابتدا هاشد، آن همکاران انجام و Malago توسط که ايمطالعه در

 و ییکاز لاکتوباسیلوس با را انسانی آدنوکارسینوماي Caco2 هايسلول

 يمرحله در. کردند درمان پروبیوتیک عنوانبه پلانتاروم لاکتوباسیلوس

 انتریتیدیس سالمونلا با را هاسلول این جداگانه صورتهب هاآن بعدي

 سالمونلا و پروبیوتیک دو این سوم آزمایش در و کردند عفونی

  بحث
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              و همکاران دلالمحمد مهدي سلطان                728

 
  730تا  724 ،11، شماره 76، دوره 1397 بهمنی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

 آخر يمرحله در و دادند کشت Caco2 cell روي هم با را انتریتیدیس

 این روي هم با را سوپرناتانت و دیسانتریتی سالمونلا پژوهشگراناین 

 آزمایشات از یک هر در IL-8 سطح نآ از پس دادند و کشت هاسلول

 داد نشان نتایج. مورد ارزیابی قرار دارند بلات وسترن و الایزا را توسط

 یک تنهاییبه هالاکتوباسیلوس از کدام هر و انتریتیدیس سالمونلا که

 یکهیچ اما. دادند را از خود نشان IL-8 سطح در دوز به وابسته افزایش

 سالمونلا توسط شده القا IL-8 رشد روي اثري هاپروبیوتیک دو این از

 IL-8 سطح در چشمگیري کاهش باعث هاآن سوپرناتانت ولی نداشتند،

  24.گردید انتریتیدیس سالمونلا توسط شده القا

و همکاران انجام شد،  Nandakumarکه توسط  يادر مطالعه

به  ه وجدا شد ماران،یاز ب ومیمور یفیسالمونلا ت یکینیکل يهازولهیا

شده با  یعفون يهاسپس سلول شد. قیزرت HT29کشت سلول 

 .درمان شدند پلانتاروم لاکتوباسیلوسو  رامنوسوس لاکتوباسیلوس

 مانندها نیککمو گریو د IL-8سطح  الایزا يلهیوسهب پژوهشگران نیا

5CCL ,5CXCL CXCLI, انیسطح ب کردند. يریگاندازه را mRNAي 

TLR2,4,5,9  وCXCLI, CXCL5, CCL5 روش يلهیوسههم ب 

Quantitative real-time PCR صورت بود نیبد جینتا شد. يریگاندازه

 شیافزا HT29در  يباکتر نیالقا شده توسط ا IL-8ترشح  زانیکه م

 یشیافز، اثر ایینهاتبه لوسیها با لاکتوباسسلول نیاما درمان ا افتی

 هشت اینترلوکینها پاسخ لوسیلاکتوباس .نداشت IL-8 ترشح يرو

مهار  HT29 يهارا در سلول ومیمور یفیسالمونلا تالقا شده توسط 

 ومیرمو یفیسالمونلا ت نشان دادند که گرید شاتیآزما جینتا کردند.

مثبت کرد  میتنظ HT29 يهاسطح سلول را در TLR4 يmRNA انیب

د. ش دهیها دژن نیدر ا انیب شیها افزالوسیا اضافه کردن لاکتوباسب و

 يچشمگیرطور به ومیمور یفیسالمونلا تبا حضور  TLR2,5,9سطح 

  25.افتی شیافزا

 ینشان داد که وقت Real-time PCR ازحاصل  يهایو بررس زیآنال

ساعت شش مواجه و  سیدیتیانتر لمونلاسابا  HT29سالم  سلول

 يهارندهیگ نیبه ا يباکتر نیا یسلول يوارهید LPS ،شد انکوبه

 HT29 سلولو  شده متصل (HT-29)خود در سطح روده  ییغشا

 ات. داد شیافزا يعاد حالت به نسبت را خود TLR2,4ژن  انیب زانیم

 با دنب و دیتول یمنیا يهانیتوکیسا داده، شیفزاا را خود یمنیا بدن

  .کند مقابله یعفون عامل

  مربوط به  يهاداده زیآنال جینتاو  TLR2 انیب ینسب يریگاندازه

 نیا یوقتکه  داد نشان، ونیساعت انکوباس ششاز  پس ،ژن نیا انیب

 نژ نیا انیب شدند، درمان یادشده کیوتیپروب دو باسالم  يهاسلول

در  شد، حاصل يمعنادار تفاوت و رفت بالاتر يچشمگیر طوربه

بودن و  زایمنیا خواص يدهندهشاندار نامعن شیافزا نیا قتیحق

 نقش و یمنیا ستمیس تیتقو يبرا کیوتیدو پروب نیا یشینقش افزا

 لوسیسلاکتوبا در دارامعن شیافزا نیا اما. استدو  نیامثبت  یمیتنظ

که  شد دهید شتریب ییکاز لوسیلاکتوباس به نسبت لوسیدوفیاس

 TLR2 ژن است. کیوتیپروب نیا ییزایمنیا شتریب ریتاث يایگو

 در لیدخ ژن کیها و PRR يخانواده از شدطور که گفته همان

 لوسیلاکتوباس که معناست نیبد نیا و است یذات یمنیا ستمیس

 یمنیا ستمیس ییکاز لوسیلاکتوباس يکمتر مقداربه و لوسیدوفیاس

 یعامل عفون هیبدن بر عل يتا قدرت مقابله کندیم تیتقو را یذات

  .ابدی شیوارد شده افزا

هم صدق  TLR4ژن  انی، در مورد بTLR2بالا در مورد ژن  جینتا

با  ک،یوتیدو پروب نیا ینقش درمان یچگونگتفاوت که  نیبا ا کردیم

 گرید عبارتدارد. به يترنقش پررنگ TLR2ژن  انیکاهش ب

اثر  TLR2ژن  انیب يبر رو ییکازو  لوسیدوفیاس لوسیلاکتوباس

با  یعفون يها، در سلولTLR4ن نسبت به ژ يشتریب يکاهنده

  دارد. سیدیتیسالمونلا انتر

که در بالا  پیش يگرفتهمطالعات صورت جینتا يسهیاز مقا پس

مشخص شد که  ،مطالعه نیا از حاصل جینتاها اشاره شد و به آن

 . داشتند همخوانی هم با یهماهنگ کاملا صورتبه، جینتا

هاي پروبیوتیک ،پژوهش کنونیآمده از دستبه هايداده به با توجه

 ییکاز لاکتوباسیلوس و PTCC1643 اسیدوفیلوس لاکتوباسیلوس بومی

PTCC 1608 زاییبیماري برابر در ضدالتهابی چشمگیر اثر داراي 

 فیلوساسیدو لاکتوباسیلوساگرچه . هستند انتریتیدیس سالمونلا باکتري

PTCC1643 کتوباسیلوسلا به نسبت را تريقوي التهابیضد فعالیت 

   .داد نشان خود در این مطالعه از ییکاز

 این مقاله حاصل بخشی از طرح تحقیقاتی تحــت عنــوان :سپاسگزاري

 سفیلووسیدا سلاکتوباسیلو بیوتیکوپر يهايباکتر بومی يهاسویه ثرا سیربر"

PTCC1643 ،یــیزکا سلاکتوباسیلو PTCC 1608 ژن  نبیاروي  برTLR2,4 

 نتریتیدیسا سالمونلا با چالشدر  HT29 intestinal epithelial cellدر 

مصــوب دانشــگاه علــوم پزشــکی و خــدمات  "هــیمایشگاآز یطاشردر 

  باشد.می 26627شماره بهداشتی درمانی تهران به
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Background: Probiotics are living organisms that are beneficial for human health. 

Lactobacillus species has been considered as probiotic bacteria due to their adjustment 

of human immune responses and therapeutic effects in inflammatory disorders. The aim 

of the present study was to evaluate the effects of Lactobacillus probiotic strains on 

toll-like receptors (TLR2 and TLR4) expression in HT29 cell line (a human colon can-

cer cell line) infected with S. enteritidis. 

Methods: This experimental study was done in Food Microbiology Research Center of 

Tehran University of Medical Sciences, Iran, from March 2016 to February 2017. In 

this study, two strains of Lactobacillus acidophilus PTCC 1643 and Lactobacillus casei 

PTCC 1608 were used. HT29 cells were cultured in RPMI medium containing fetal 

bovine serum and antibiotics. Then, the cells were treated with the Lactobacillus 

strains, after or before challenge with S. enteritidis. After total RNA extraction and 

cDNA synthesis, the capacity of probiotic lactobacilli to modulate TLR2 and TLR4 

expression on treated and un-treated HT29 cells were assessed quantitatively using Re-

al-time polymerase chain reaction technique with specific primers. 

Results: Our findings indicated that after treatment of non-infected HT29 cells, with 

both the probiotics, the expression of TLR2 and TLR4 genes significantly increased. In 

contrast, the expression of these two genes in HT29 cells which were infected with S. 

Enteritidis was significantly reduced before and after treatment with each one of the 

probiotic bacteria. The anti-inflammatory effect of probiotic lactobacilli on S. enteritidis 

were confirmed in tests. This study showed that L. acidophilus and L. casei play a ma-

jor role in boosting the innate immune responses, the TLR2 and TLR4 expression levels 

also decreased, pre and post-infection with S. enteritidis. 

Conclusion: According to the results, both Lactobacillus strains have remarkable anti-

inflammatory effect in pathogenicity of S. enteritidis, but L. acidophilus display greater anti-

inflammatory activity than L. casei in this work. Additional in vivo and in vitro studies are 

required to further elucidate the mechanisms underlying this anti-inflammatory effect. 
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