
 

  
 

9931 زمستان | 4شماره  | دهمسال  |علوم زیست پزشکی پیشرفته مجله   

 

 و همکارانسجاد رجبی 

jabs.fums.ac.ir 

6192 

 

 
 

 

 یستریال یباکتر inlAو  hly، plcزای بیماری یهاژن یاناسپوردار بر ب یهایوتیکاثر پروب یبررس

 یتوژنزمونوس
 

 *1، فرزانه حسینی1، رباب رفیعی طباطبائی2، داوود دربان1سجاد رجبی

 

 شناسی، دانشگاه آزاد اسلامی واحد تهران شمال، تهران، ایرانگروه میکروب -9

 شناسی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی ایران، تهران، ایرانگروه میکروب -6

 

 01/90/9111 :تاریخ پذیرش مقاله                                   19/02/9111 اریخ دریافت مقاله:ت

 دهیچک
علت به  .است شدهشناخته انسان در بیماری مسئول ایجاد و غذایی مواد طریق از انتقالقابل یزایماریب عامل کیعنوان به توژنزیمونوس ایستریل: زمینه و هدف

 .شودمی احساس یباکتر ینمقابله با ا یبرا هاید مانند پروبیوتیکهای جداستفاده از روش به یازن یط،در مح یقو یوفیلمب یلو تشک ییهای داروبروز مقاومت

 انجام شد. یتوژنزمونوس یستریال یباکتردر  inlAو  hly ،plc زایبیماری یهاژن یاناسپوردار بر ب یهایوتیکاثر پروب یبررسحاضر باهدف  مطالعه

در بانک میکروبی دانشگاه علوم پزشکی موجود  ،جنین انسانسقطجداشده از  4b سروتایپیتوژنز مونوس یستریالی از سویه: در مطالعه حاضر هاروشمواد و 

های شد. در ساعتاستفاده ( PTCC1656)یوم مگاتراسیلوس بو   (PTCC 1486)لاترواسپوروس باسیلوس اسپور دار شامل یلوسباس یوتیکهای پروبو سویه ایران

 یتوژنزمونوس ریایستل های ویرولانسقرار گرفتند، سپس بیان ژن یتوژنزمونوس یستریالهای اسپوردار در مجاورت باکتری مختلف به روش هم کشتی پروبیوتیک

 بررسی شد. real- time PCRبه روش 

کاهش بود. پروبیوتیک  برابر 2ساعت تیمار با  62، پس از plcAمربوط به ژن  لاتروسپوروس، باسیلوس بیشترین کاهش بیان تحت تأثیر پروبیوتیک اسپوردار نتایج:

ی بیان آن نسبت به نمونه برابر 5و  7، 2پس از تیمار به ترتیب  62و  8، 2های در ساعت کهیطوربهداشت،  hlyبیشترین تأثیر را بر روی ژن  مگاتریوم باسیلوس

 کنترل کاهش پیدا کرد.

هستند  وژنزلیستریا مونوسیتهای ویرولانس نتایج حاصل از مطالعه حاضر نشان داد که هر دو پروبیوتیک موردبررسی دارای اثر بازدارنده بر بیان ژن گیری:نتیجه

 ها باید موردتوجه قرار گیرد.خواص مهاری و درمانی این نوع پروبیوتیکو 

 

 inlAو  hly ،plcهای ، پروبیوتیک اسپوردار، ژنیتوژنزمونوس یستریال  :کلمات کلیدی
 

 

 

 

 

 مقدمه
 یکو  سلولیگرم مثبت درون یباکتر، یتوژنزمونوس یستریال 

تواند باعث غذا است که می یقپاتوژن مهم منتقله از طر

یمنی، ا یستمدر افراد با نقص س یدهای شدو عفونت یستریوزیسل

های . گونه(9،6) باردار و افراد سالخورده شود کودکان، زنان

 تلف،مخ یطشرا ابرمقاومت در بر یلبه دل یستریامختلف جنس ل

pHاطراف  یطوفور در محهای مختلف نمک، به، دما و غلظت

خصوص در حال فساد و غذاها به یهایشامل خاک، آب، سبز

ها باعث شده ویژگی ینا .(6) شوندمی یافتآماده مصرف  یغذاها

 یعنوان شاخص آلودگبه یشرفتهپ یدر کشورها یباکتر ینکه ا

 از کل %68 رغم شیوع پایین،علی .مطرح باشد ییمواد غذا

موارد  از  %2 ی غذایی وهاتیمسمومی ناشی از رهایوممرگ

در  توژنزلیستریامونوسیی ناشی از هاعفونتبستری بیمارستانی با 

در  4bو  1/2a ،1/2b ،1/2cهای . سروتایپ(9،1) استارتباط 

های غذایی و حیوانی و انسانی جدا درصد نمونه 10بیش از 

ها را میان بیشترین خطر ایجاد اپیدمی 4bشوند، سروتایپ می

پژوهشیمقاله   

 

آزاد اسلامی واحد تهران شناسی، دانشگاه گروه میکروبفرزانه حسینی،  :مسئول نویسنده*
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 یهای سطحبه کمک پروتئین یباکتر ینا. (2)ها دارد سروتایپ

د شوسطح سلول متصل می یگاندهایبه ل B و A ینترنالینمانند ا

 هایکند و وارد سلولمی یکاررا دست یاسکلت سلول ینو ماش

ه ب یباکتر ،شود پس از ورود به فاگوزممی یزباندر م یمتعدد

منفذ  یجادکنندهیا ینتوکس یککه  O یستریولایزینل مکک

سرعت از فاگوزم فرار به B و A یپازهایفسفول یناست و همچن

 یتربه باک یژگیو ینا ؛یابدمی یرتکث یتوزولکند و درون سمی

 فرار کند یمنیا یستمهای سدهد که از پاسخمی ن امکان رایا

سلولی چالش های درونسازی باکتریپاک یصورت کلبه .(5)

 یادیز یهاوجود گزارش .(2)است  یمنیا یستمس یای براعمده

 ی،گوشت،های لبنبخصوص در فراورده یراندر ا یباکتر یناز ا

از  دیوجود موار ینآماده مصرف و همچن یو غذاها هایسبز

 است شده  ینگران یجادباعث ا یباکتر یناز ا یجنین  ناشسقط

 به استفاده یازن ،ییهای داروبه علت بروز مقاومت ینهمچن .(2،7)

 شوداحساس می یباکتر ینمقابله با ا یبرا یدهای جداز روش

 یای براهای گستردهاز کشورها تلاش یاریدر بس . امروزه(8)

صورت گرفته است،  ییی مواد غذااز چرخه یباکتر ینحذف ا

های مناسب کارگیری روشهای مناسب شستشو و بهروش یجادا

 سمیکروارگانیم ینمنظور محدود کردن رشد ابه یلیزاسیوناستر

( از 1) مسئله مهم است یک ییمواد غذا یدتول یهادر کارخانه

 یاستفاده از غذاها یکنندگان برامصرف یبالا یتقاضا یطرف

، باشد یکسنتت یهادارندهنگه یزانم ینکمتر یسالم که دارا

 ییدر مواد غذا یعیطب یهادارندهباعث شده تا استفاده از نگه

 یی. در دهه گذشته شناسایردقرار گ یابیموردبررسی و ارز یشترب

 یهایتو متابول هایباکتر یزایماریب ریغ یهاو استفاده از گونه

های ریرشد باکت یستیآنتاگون یتها که بتوانند به سبب خاصآن

 یکی. (90) را متوقف کنند، موردتوجه قرارگرفته است زایماریب

استفاده از  ،که امروزه موردتوجه قرارگرفته است یهایاز روش

 هایاز باکتر یبزرگ یها دستهیوتیکها است، پروبیوتیکپروب

 یکروبیم یها غذاهااند، آنهستند که در بدن شخص سالم ساکن

 یزبانبر م یدیهستند که اثرات مف ییغذا یهامکمل یاو 

 یگراز طرف د. (6) دارند یاروده یهاکروبیتوازن م یلهیوسبه

 هاکیوتیبیمناسب آنت یگزینعنوان جاها بهیوتیکامروزه پروب

د. شونمی یمعرف یوانانسان و حمقابله با عوامل پاتوژن در  یبرا

 یخصوصاً محصولات لبن ییغذا یهاطیدر مح هایباکتر ینا

بخش  یلوسجنس باس یهایوتیککشت هستند. پروبقابل

                                                           
1 Bacillus laterosporus 

 ییمواد غذا و مورداستفاده در صنعت یهاوبیوتیکپر یعمده

به  یلوساسپور جنس باس یدکنندهیتول یهایوتیکاست. پروب

 ،یهای ترشحاز پروتئین یادیشمار ز یدتول یذات ییخاطر توانا

 دیی تولدر چرخه هانیتامیو یکروبی وضد م یبات، ترکهامیآنز

  (.99) رندیگیاز کشورها مورداستفاده قرار م یاریبس ییمواد غذا

ها در یوتیکجنس از پروب ینا یادز ییتوانا یلبه دل یطورکلبه

اه دستگ یطو مح ییمواد غذا یدتول یسخت پروسه یطتحمل شرا

 یبرا یتوجهجالب یدکه دارند، کاند یگوارش و خواص درمان

و سلامت  ییغذا یتگسترده در بخش صنعت، امن یهااستفاده

در کشور ما مطالعات مختلف بر  ینکهبا توجه به ا. (99) باشندیم

پاتوژن  یوجود باکتری؛ و دام ینیبال یی،های غذانمونه یرو

 یاکترب ینا کهییاند و ازآنجارا نشان داده یتوژنزمونوس یستریال

ای هو بخصوص فراورده ییمواد غذا یقمنتقله از طر یک باکتری

مختلف  یهاجنبه یمطالعه و با توجه به اهمیت (99است ) یلبن

اثر  یبررس ، مطالعه حاضر باهدفاسپوردار یهایوتیکپروب

و  hly، plcزای بیماری یهاژن یاناسپوردار بر ب یهایوتیکپروب

inlA وع ن ینا یخواص مهار یبررس یبرا یتوژنزمونوس یستریال

 انجام شد. هایوتیکپروب
 
 

  هامواد و روش

 های باکتریایی موردبررسیسویه

 4bسروتایپ  یتوژنزمونوس یستریالی مطالعه از سویه یندر ا

اه دانشگ یکروبیجنین انسان موجود در بانک مجداشده از سقط

 ؛ورداراسپ یلوسباس یوتیکهای پروبو سویه یرانا یعلوم پزشک

 یلوسباسو  (PTCC 1486)  9لاترواسپوروس یلوسباسشامل 
 یصنعت یعلم یپژوهش یاز مرکز علم( PTCC1656) 6مگاتریوم

 شد.استفاده  شدهیداریخر

با استفاده از واکنش  hly, plc, inlA هایشناسایی ژن

 پلیمرازی ارهیزنج

 تکش طیمح یبر رو لیستریامونوسیتوژنزابتدا باکتری 

و به مدت  کشت داده شد ، آلمان(Merkر )آگااختصاصی پالکام 

سپس از انکوبه گردید.  گرادیسانتدر جه  17ساعت در  28

 استفاده از روش جوشاندنبا DNA ی رشد یافته، هایکلن

توسط  inlAو  hly ،plc ی. حضور قطعات ژنگردیداستخراج 

PCR ه با استفاد شدهیطراحی اختصاص یمرهایبا استفاده از پرا

2 Bacillus megaterium 
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 1( و پرایمر oligo 7.60) 7ی الیگو افزارهانرماز 

(Primer 3 Web) مخلوط واکنش (. 9)جدول  شد نییتعPCR 

با غلظت  شدهاستخراج µl 9 DNA( شامل µl 65)در حجم کلی 

µg/ml 90 ،µl 1/91  ،آب مقطر استریلµl 7/0  هر پرایمر با

 x9 (Ampliqonمسترمیکس  μL 90و  pmol/µL 90غلظت 

Co., Denmark) .بود 

 5به مدت  گرادیدرجه سانت 15 یدر دما PCRواکنش  

درجه به  20، سیکل 15و  قهیدق 9درجه به مدت  15، قهیدق

در  نهاییو مرحله  هیثان 65درجه به مدت  76و  قهیدق 9مدت 

 .درجه انجام شد 76در  قهیدق 5زمان مدت

ی انجام ها با باکتری باسیلوس 3هم کشت

 لیستریامونوسیتوژنز

 طالعهموردمهای پروبیوتیک اسپوردار ی تأثیر سویهبررسبرای  

از روش هم کشتی استفاده  توژنزیمونوس ایستریلبر روی رشد 

 BHI شتک طیمح یرو بر توژنزیامونوسیستریلشد. ابتدا باکتری 

 یحاو الیو شد، همچنینبراث کشت داده  BHI و سپسآگار 

و  لاترواسپوروس لوسیباس زهیوفلیل کیوتیهای پروبباکتری

همراه  پروتکلطبق براث نوترینت  طیدر مح ومیمگاتر لوسیباس

ساعته هر باکتری  62شدند. سپس از کشت داده  ها کشتویال

محیط نوترینت براث  تریلیلیم 1ها به از آن تریلیلیم 9مقدار 

درجه قرار داده شدند، پس از  17اضافه و در انکوباتور شیکردار 

( 6/0برابر با  ODبه فاز لگاریتمی ) هایباکترساعت  1حدود 
                                                           

 

میکرولیتر از محیط کشت براث حاوی  500رسیدند. سپس 

باکتری برداشته شد و پس از سانتریفیوژ، رسوب هر یک از 

میکرولیتر محیط براث تازه  500در  موردمطالعههای باکتری

 هایباکترنوترینت حل گردید. سپس غلظت نیم مک فارلند از 

؛ میکرولیتر محیط براث افزوده شد 200ی حاوی لولهبه  و تهیه

و  زتوژنیامونوسیستریلبنابراین سه لوله که حاوی باکتری 

و  توژنزیامونوسیستریل، باکتری لاترواسپوروس لوسیباس

و لوله شاهد که فقط حاوی باکتری  ومیمگاتر لوسیباس

درجه قرار داده شد  17انکوباتور  بود، درون توژنزیامونوسیستریل

برای بررسی بیان  ساعت، 62و  8، 2، 6های صفر، ساعتو در 

موردبررسی قرار گرفت. برای این منظور؛  hly, plc, inlAهای ژن

صورت رقت سریالی در محیط کشت مقادیر مشخصی به

ت پالکام یعنی محیط کش توژنزیمونوس ایستریلاختصاصی باکتری 

 تلقیح شد. (PALCAM agar)آگار 

ن بر روی بیا موردمطالعههای بررسی تأثیر پروبیوتیک

 لیستریامونوسیتوژنزهای ویرولانس ژن

های های اسپور دار بر روی بیان ژنبرای بررسی اثر پروبیوتیک

 تری، پس از تیمار باکتوژنزیمونوس ایستریلزای باکتری بیماری

 لوسیباسهای اسپوردار با پروبیوتیک توژنزیمونوس ایستریل
 8، 2 ،6های صفر،ساعت در ومیمگاتر لوسیباسو  لاترواسپوروس

 ,RNA ((ROCHEاستخراج  تیساعت به کمک ک 62و 

Germany شرکت سازنده و طبق پروتکل RNAی جداساز کل ی

3 Co-culture 

 حاضر مورداستفاده در مطالعه پرایمرهای یدینوکلئوت یتوال -1جدول 

Tm (°C) Product Size Primer sequence (5՛------- 3՛ ) Genes 

60 116 bp 
AAGCTGCTTTTGATGCTGCC F 

hly 
ATCTTTTGCGGAACCTCCGT R 

60 185 bp 
AAATTCGGCATGCAGTTCGG F 

plcA 

GCAGCATACTGACGAGGTGT R 

60 134 bp 
AAATCCTGTGGCACCACCAA F 

inlA 
TGCTGGCTGAATTCCCAGTT R 

60 163 bp 
TAGTCCACGGAGACGTGCTA F 

16srRNA 
GTCATCGAATCTGCCGGGAT R 
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تاکارا انجام شد. از  تیبا استفاده از ک cDNA؛ و سپس سنتز شد

و  hly ،plc یهاژن تکثیر یبرا 9در جدول  ذکرشدهپرایمرهای 

inlA 16 استفاده شد. ژنSrRNA استفاده  یعنوان کنترل داخلبه

به مدت  گرادیدرجه سانت 15 یدر دما Real Time PCRشد. 

درجه  20و  هیثان 95درجه به مدت  15 سیکل در 15، قهیدق 90

 .گردیدانجام  قهیدق 9به مدت 

 یآمار لیتحل

-Student’s tبا استفاده از آزمون آماری  آمدهدستبهی هاداده

tests 05/0 مورد آنالیز قرار گرفتند و˂P  معنادار در نظر گرفته

 شد.
 

 نتایج
در باکتری  موردمطالعههای برای تأیید حضور ژن

جام شد، ی پلیمراز انارهیزنجتکنیک واکنش  توژنزیامونوسیستریل

، hlyهای موردبررسی، یعنی واجد تمام ژن موردمطالعهی سویه

plc  وinlA  (.9بود )شکل 

های ویرولانس باکتری نتایج حاصل از بررسی بیان ژن

های تیمار شده با پروبیوتیک لیستریامونوسیوژنز

 اسپوردار

نتایج تغییرات بیان ژن نشان داد که پروبیوتیک اسپوردار 

باعث  62و  8، 2، 6های در ساعت لاتروسپوروس باسیلوس

(، 9( )نمودار P ≥09/0) شودمی موردمطالعههای کاهش بیان ژن

ساعت تیمار  62پس از  plcAبیشترین کاهش بیان مربوط به ژن 

ی را نشان داد همچنین در این زمان ژن برابر 2بود که کاهش 

hly  کاهش پیدا کرد، کمترین کاهش بیان مربوط به  برابر 5نیز

 inlA یعنی ژن لیستریامونوسیتوژنزژن دخیل در اتصال باکتری 

کاهش پیدا  برابر 9میزان  2و  6های در ساعت کهیطوربهبوده 

کاهش رسید.  برابر 1ساعت این مقدار به  62س از کرد ولی پ

، در مقایسه با 6در ساعت  inlAو  plcA ،hly بیان هر سه ژن

، plcAژن  2کاهش پیدا کرد. در ساعت  برابر 9شاهد، به میزان 

، 8کاهش، بیشترین کاهش بیان را نشان داد. در ساعت  برابر 1با 

کاهش  برابر 2یعنی  زانیمکبه ی plcA ،hlyهای میزان بیان ژن

کاهش بیان نشان داد.  برابر inlA، 6ژن  کهیدرحالپیدا کرد، 

 هازمانهمچنین در مورد تأثیر پروبیوتیک مگاتریوم در همین 

(، با این تفاوت که 9نمودار )مشابهی به دست آمد  باًیتقرنتایج 

ی توکسین کنندهاین پروبیوتیک بیشترین تأثیر را بر روی ژن کد 

های در ساعت کهیطوربهداشت،  hlyیعنی ژن  Oیولایزن لیستر

بیان آن نسبت  برابر 5و  7، 2پس از تیمار به ترتیب  62و  8، 2

ی کنترل کاهش پیدا کرد، این تغییرات بیان برای ژن به نمونه

plcA  کاهش را نشان داد. میزان  برابر 2و  5، 6ی فوق هازماندر

به ترتیب  62و  8، 2های در ساعت inlAکاهش بیان برای ژن 

همچنین میزان تغییر بیان برای هر سه ژن  بود. برابر 9 و 6، 9

 هیدوسوی طورکلبه (.P ≥09/0بود ) برابر 9، 6مذکور در ساعت 

های ویرولانس روی بیان ژن موردمطالعهپروبیوتیک اسپوردار 

های ها شدند، ولی ژنتأثیر منفی داشتند و باعث کاهش بیان آن

hly  وplcA .بیشتر تحت تأثیر قرار گرفتند 

 
 50bpدر حضور مارکر  لیستریامونوسیتوژنزباکتری  16SrRNAو  inlAو  plcA ،hly هایالکتروفورز محصولات ژن -1شکل 
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  بحث
یک باکتری پاتوژن منتقله از مواد غذایی  منوسیتوژنز لیستریا

حضور دارد. این  ستیزطیمحای در گسترده طوربهاست که 

باکتری عامل بیماری لیستریوزیس است که یک بیماری کشنده 

وجود  .(9) استهای حساس جامعه در بیماران و گروه مخصوصاً

بخصوص در  یراندر ا یباکتر یناز ا یادیز یهاگزارش

و  آماده مصرف یو غذاها هایسبزی، گوشت، های لبنفراورده

 باعث یباکتر یناز ا یجنین ناشاز سقط یوجود موارد ینهمچن

به نظر  یش(. تا چند سال پ96-92شده است ) ینگران یجادا

 یشترنسبت به ب یتوژنزمونوس یستریالکه  دیرسیم

 یستریوزیس،مورداستفاده جهت درمان ل یهاکیوتیبیآنت

های مقاوم سویه یر،اخ یهادر سال نیحساس مانده است باوجودا

 تشده اسمختلف گزارش یهاکیوتیبینسبت به آنت یباکتر

 ر جهتتلاش د یکیوتیبیهای آنت(. با بروز مقاومت91-97)

های مقاوم حذف باکتری یبرا یدجد یهاکیوتیبیآنت یافتن

 یکیوتیبیهای آنتامروزه مقاومت یطورکلاست. به افتهیشیافزا

 هایعفونت یریتمشکلات در مد نیتراز بزرگ یکیعنوان به

 
 

 
، گاتریومم باسیلوسو  لاتروسپوروس باسیلوسهای های مختلف تحت تیمار با پروبیوتیکدر ساعت موردمطالعههای تغییرات بیان ژن -1نمودار 

 (.P ≥09/0نرمالایز شده است ) 16srRNAنتایج به کمک ژن کنترل داخلی 
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 یبر رو یهای فراوان(. اگرچه تلاش60) باشندیمطرح م یاییباکتر

 است، گرفته صورت یدجد یهاکیوتیبیآنت ییو شناسا یدایشپ

 زایماریبی هاکروبیم برای مهار یدجد هایروش ییاما شناسا

 د.کنمی یرا باز یامهم بوده و در کنترل عفونت نقش برجسته

ی علاقه. علت استها استفاده از پروبیوتیک هاروشیکی از این 

ها، در ی تجاری به پروبیوتیکدکنندهیتولهای محققین و شرکت

. (69) استها ها، سازگاری و ارزان بودن آندسترس بودن آن

 عنوانبهی اخیر، هاساله در هایی کی پروبیوتیکعمدهگروه 

مصرف روزانه دارند،  کنندهتیتقومکمل غذایی و 

اد پایداری و تمایل زیاد به مو به علت کهها هستند لاکتوباسیلوس

های باکتری ینقش حفاظت. رندیگیمقرار  مورداستفادهغذایی، 

ضد  یباتترک یک،ارگان یدهایاس یدبه علت تول یداس یکلاکت

و  یداستالدئ یل،است ید ید،پراکس یدروژنمانند ه یکروبیم

های همچنین امروزه پروبیوتیک (.69) است یوسینباکتر

ی قرار گرفتند، تحقیقات نشان داده اژهیواسپوردار نیز موردتوجه 

های اسپوردار ظرفیت بالایی در تولید مواد ضد که پروبیوتیک

ندگاری و دوام ما به علتدارند، همچنین  هانیتامیومیکروبی و 

ی فراوری مواد غذایی توجه هاپروسهها در طی بالای اسپور آن

. در این مطالعه از دو پروبیوتیک اندکردهزیادی را به خود جلب 

رای ب مگاتریوم باسیلوسو  لاتروسپوروس باسیلوساسپوردار 

بررسی اثرات مهاری بر روی پاتوژن مهم غذایی یعنی باکتری 

 استفاده شد.  مونوسیتوژنز لیستریا

 وتیکینشان داد که پروبدر این مطالعه ژن  یانب ییراتتغ یجنتا

باعث  62و  8، 2، 6های اسپوردار لاتروسپوروس در ساعت

 نیاکاهش ب یشترینشود، بهای موردمطالعه میژن یانکاهش ب

 2بود که کاهش  یمارساعت ت 62پس از  plcAمربوط به ژن 

برابر  5 یزن hlyزمان ژن  یندر ا ینهمچن .درا نشان دا یبرابر

 در یلمربوط به ژن دخ یانکاهش ب ینکرد، کمتر یداکاهش پ

 کهیطوربود به inlAژن  یعنی لیستریامونوسیتوژنز یاتصال باکتر

پس از  یکرد ول یدابرابر کاهش پ 9 یزانم 2و  6های در ساعت

در مورد  ین. همچنیدبرابر کاهش رس 1مقدار به  ینساعت ا 62

 یمشابه اًبیتقر یجها نتازمان میندر ه یوممگاتر یوتیکتأثیر پروب

أثیر را ت یشترینب یوتیکپروب ینتفاوت که ا ینبه دست آمد با ا

 hlyژن  یعنی O یستریولایزنل ینتوکس یژن کد کننده یبر رو

 یببه ترت یمارپس از ت 8و  2های در ساعت کهیطورداشت، به

رد، ک یداپ کاهشی کنترل آن نسبت به نمونه یانبرابر ب 7و  2

برابر  5و  6فوق  یهادر زمان plcAژن  یبرا یانب ییراتتغ ینا

اسپوردار  یوتیکپروب هیدوسو یطورکلکاهش را نشان داد. به

 یلداشتند، و یتأثیر منف یرولانسهای وژن یانب یموردمطالعه رو

، این در حالی دتحت تأثیر قرار گرفتن plcAو  hlyهای ژن یشترب

ها و های یکسان پروبیوتیکاست که در این مطالعه از غلظت

 پاتوژن استفاده شد.

یل لاکتوباسحاضر هم سو بود و  بامطالعهنتایج برخی مطالعات 

شد. در مطالعه صورت  hlyAژن  یسیرونو میزان باعث کاهش

 یهایللاکتوباس، 6060همکاران در سال و Deng  توسط گرفته 

 یتوژنزمونوس لیستریا یرمانع تکث یتوجهطور قابلبه ییغذا یمرژ

در مرغ  یاتیح یهااندام یردر دستگاه گوارش و حمله آن به سا

 ییغذا یمرژ هاییللاکتوباس یز،روز پس از تجو 7شدند.  یگوشت

 لیستریاحدت  یفاکتورها mRNAباعث کاهش مشخصات 
،  (FlaA)ین، فلاژل (Ami) یدازآم یزینازجمله اتولا مونوسیتوژنز

  B ینترنالینو اA   (InlA)ینترنالین، ا  O (HlyA)یستریولیزینل

(InlB) در مخاط روده مرغ گوشت(  05/0ی شدند˂P )(66). 

سم  یک hlyAشده توسط ژن  یرمزگذار O یستریولیزینل

 یغشا شود تامی یدتول یکه توسط باکتر منفذ است جادکنندهیا

 شود یتوزولبه س یرا مختل کرده و باعث ورود باکتر اکوئلو

  Dongنتایج حاصل از مطالعه حاضر، در مطالعه  برخلاف. (61)

 یریتأث یچه ،CICC6257و همکاران، لاکتوباسیلوس پلانتاروم  

اثر  ییدتأ ی، براینبنابرا. (62نداشت ) hlyژن  میزان بیانبر 

العات ، مطمونوسیتوژنز لیستریابر حذف  یلهای لاکتوباسسویه

   لازم است. یشتریب

ها ینها تولید باکتریوسمکانیسم پروبیوتیک نیترمهمیکی از 

باکتریوسین دارای فعالیت ضد  نیترشدهشناختهکه است 

تا به امروز  ، این باکتریوسیناستلیستریایی باکتریوسین نایسین 

برای مبارزه  کهیطوربه است FDAتنها باکتریوسین مورد تأیید 

با لیستریا در بیشتر کشورها در صنعت مواد غذایی استفاده 

 وتیکیپروب یهایلشده است که لاکتوباساثبات یخوببهشود. می

ر د ،زایماریعوامل ب یمهار برخ ،فلور روده یکروم یسازنهیبا به

ایی یضد باکتر یتفعالبرای مثال؛  .سلامتی میزبان نقش دارند

 یردر پن زمونوسیتوژن لیستریا یهعل لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس

 یستریاییضد ل تیفعال . همچنین(65شده است )گزارش

 یتخاص و یوسینباکتر یدتول یقاز طر اروملاکتوباسیلوس پلانت

 شدهدادهنشان و در موش  یشگاهیآزما یطدر شرا یچسبندگ

 .(62) است
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ی بر رو و همکاران Ruizتوسط  6090ی در سال امطالعهدر  

 یآمادهی غذاهااثر نایسین بر روی رشد باکتری لیستریا در 

و  2/0های نشان دادند که حتی غلظت (Ready to useمصرف )

 log 2 درصد از نایسین باعث کاهش رشد باکتری به میزان 5/0

ها پیشنهاد کردند که نایسین طی مراحل آن رونیازاشود، می

. نتایج این مطالعه با نتایج (67)فرآوری به مواد غذایی اضافه شود 

ضر نیز با ی حادر مطالعه چراکهی دارد، خوانهمی حاضر مطالعه

 های دخیل درهای اسپورزا کاهش بیان ژناستفاده از پروبیوتیک

ه است. به اثبات رسید مونوسیتوژنز لیستریازایی باکتری بیماری

 مونوسیتوژنز لیستریاتوسط  InlBو  InlAازجمله ها اینترنالین

 یزبانم یهاسلول یتوزو فاگوس ینرهاتصال به کاد برای

و ممکن است در مراحل مختلف  رندیگیمقرار  مورداستفاده

ایفای نقش خاص،  یهاهدف قرار دادن ارگان ژهیوعفونت، به

 ژنزمونوسیتو لیستریایی زاعفونت. اولین مرحله برای (68) کنند

 تحت InlA یژن یلدر مطالعه حاضر، پروفا عبور از سد روده است.

است که  یبدان معن ینو ا یافتکاهش  یللاکتوباس تیمار

 حمله پاتوژن را کاهش دهند؛ که یتظرف توانندیها میوتیکپروب

 .(66)و همکاران بود  Dengمشابه نتیجه حاصل از مطالعه 

بر روی  inlAو  hly ،plcهای در مطالعات متعدد نقش ژن

ثبات رسیده به ا مونوسیتوژنز لیستریازایی باکتری توانایی بیماری

و همکاران  Temoinتوسط  شدهانجامی در مطالعه ازجملهاست. 

های لیستریا نشان داده شد که برخی از باکتری 6008در سال 

-زایی کمتری از خود نشان میبیماری لیپتانسمونوسیتوژنز که 

های ثابتی شده دچار موتاسیون inlAو  plcهای دادند در ژن

و  یبه بررس 6092در سال  و همکارانRiberio . (61)بودند 

 یستلاکتوکوکوس لاک یهاز سو دشدهیتول یوسیناستخراج باکتر

 طیها در محآن ایجخالص پرداختند. نت یرپن یشده از نوع یزولها

قابل در م یوکنترلب یک گونهنینشان داد که ا یرکشت و در پن

ر مقابل د یبازدارنده قو یک یدیتول یوسیناست. باکتر یستریال

 یناها گزارش کردند که آنشود. محسوب می ییهای غذاپاتوژن

دهد کاهش می یاهای رودهرا به سلول یستریال یچسبندگ یهسو

ی طورکلبه. (10) شودآن می یگزینجا یستریاو خود در رقابت با ل

-11) شدهانجامهای لاکتیک اسید مطالعات زیادی روی باکتری

 گسترده در صنعت مواد غذایی و پزشکی و درمانی طوربهو  (19

های شود، اما مطالعات روی باسیلوساستفاده می هانآاز 

است، ولی تحقیقات اخیر نشان داده  شدهانجاماسپوردار کمتر 

های است که توانایی و ظرفیت بالایی در تولید مواد و متابولیت

 .مفید و ضد میکروبی دارند
 

 گیرینتیجه
مود نگیری توان نتیجهی حاضر میهای مطالعهبا توجه به یافته

 اسیلوسبهای های اسپوردار مانند باکتریکه پروبیوتیک
با توجه به ظرفیت بالای  لاتروسپوروس باسیلوسو  یوممگاتر

ها قادر هستند که در آینده نزدیک مانند متابولیتی آن

ها جهت کاربردها و مصارف بالینی، دارویی و لاکتوباسیلوس

 ی حاضر تأثیرالعهغذایی مورد سرمایه گزاری قرار گیرند. در مط

زایی باکتری های بیماریها بر بیان ژنچشمگیر این باکتری

ای پاتوژن هباکتری نیترمهمعنوان یکی از به لیستریامونوسیتوژنز

برای تأیید نهایی این  درهرحالغذایی و محیطی به اثبات رسید. 

ها جهت مصارف صنعتی و پزشکی نیاز به شناسایی باکتری

های ها، بررسی ژنومی سویهمکانیسم دقیق متابولیسم آن

ی و کیوتیبیآنتهای مقاومت وجود ژن ازنظرپروبیوتیک اسپوردار 

ها در درون بدن و همچنین شناخت بهتر شرایط اسپور زایی آن

 ی استاآینده دبخشینوی حاضر . نتایج مطالعهاستیا محیط 

هر  زلیستریامونوسیتوژنزایی باکتری که در آن تکثیر و بیماری

 باسیلوسو  یوممگاتر اسیلوسبهای توسط باکتری بهترچه
 کنترل و مدیریت گردد. لاتروسپوروس
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Abstract 
 

Background & Objective: Listeria monocytogenes is known as a foodborne pathogen that causes 

disease in humans. Also, due to the emergence of drug resistance and the formation of 

biofilms in the environment, there is a need to use new methods such as probiotics to combat 

this bacterium. This study aimed to investigate the effect of spore-forming probiotics on hly, 

plc, inlA virulence genes of Listeria monocytogenes. 

Materials & Methods: In this study, L. monocytogenes serotype 4b strain isolated from human 

abortion was obtained from Microbial Bank of Iran University of Medical Sciences. Bacillus 

laterosporus (PTCC 1486) and Bacillus megaterium PTCC1656) were used as probiotic strains. 

Spore-forming probiotics were co-cultured with L. monocytogenes at different time points. 

The expression level of virulence genes of L. monocytogenes was assessed by real-time PCR. 
Results: The greatest decrease in expression under the influence of Bacillus latrosporus was 

related to plcA gene after 24 hours of treatment with 6 folds. Bacillus megatrium had the 

greatest effect on hly gene, so that at 4, 8 and 24 hours after treatment, its expression 

decreased by 4, 7 and 5 fold, respectively. 

Conclusion: The results of the present study showed that both probiotics had an inhibitory 

effect on the expression of Listeria monocytogenes virulence genes and the inhibitory and 

therapeutic properties of these probiotics should be considered. 
 

Keywords: Listeria monocytogenes, Spore-forming probiotic, hly ،plc،inlA genes 
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