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 Introduction: Zebrafish is very similar to mammals in terms of physiology of digestive 

system, pharmacological and genetics. Also, the remarkable similarity of zebrafish immune 

system to mammals is as an alternative model for studying innate immunity and adaptive 

immunity as well as malignancies caused by immune cells. Therefore, this fish is an 

attractive model for investigating the basic inflammatory processes and damage to the 

intestine, which was used in this research and the results obtained can be generalized to 

humans. The purpose of this study is to investigate the effect of feeding with two probiotic 

strains of Lactobacillus bulgaricus and Lactobacillus plantarum  separately and in 

combination on the immune system, the presence of bacteria in the intestine and protection 

against the pathogen Aeromonas hydrophila in the zebrafish model, which is a successful 

model for studies on vertebrate developmental biology, physical and biomedical research, 

intestinal bacterial colonization and immune responses have been introduced.  

Materials & Methods: RT-PCR test was performed to prove the presence of probiotic 

bacteria in the intestine and quantitative evaluation of the expression of immune genes, and 

the mortality of fish after exposure to pathogenic bacteria was investigated. After 

preparation, probiotic bacteria were added to the feed at a concentration of 108 cfu/g at the 

rate of 3% of the body weight of the fish and were fed to 240 pieces of fish twice a day and 

the tests were evaluated for 60 (0, 28, 56 and 60) days.  

Results: According to the results, the highest gene expression of Lactobacillus plantarum 

bacteria in the intestine in LA.pba treatment was on day 28, and the highest gene expression 

of Lactobacillus bulgaricus bacteria in LA.ba treatment was on day 60. The highest level of 

expression of immune genes IL1β and TNFα as inflammatory cytokines was in the normal 

group and even after exposure to the pathogen on day 60, the lowest level of expression of 

these genes was in the LA.pba group. Also, the highest survival rate was seen in the LA.pba 

group.  

Conclusion: The obtained results indicate the appropriate effect of using two types of 

probiotics Lactobacillus plantarum and Lactobacillus bulgaricus in creating protection 

against the pathogen Aeromonas hydrophila. Also, it seems that the use of these two 

probiotics in combination has more beneficial effects in the zebrafish model. 
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   پژوهشی  - علمی مقاله
 

های لاکتوباسیلوس بولگاریکوس و لاکتوباسیلوس  دهی با پروبیوتیک مطالعه تأثیر خوراک

پلانتاروم بر روی سیستم ایمنی و محافظت در برابر پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا در  

 مدل ماهی زبرا  
 

 

 

 

 1شیما یوسفی سیده،  3امیرعلی انوار، سید2، شاپور کاکولکی1*، حامد اهری1انی  شیدا احسان

 

 

 ایران   دانشگاه آزاد اسلامی، تهران،  علوم و مهندسی صنایع غذایی، دانشکده علوم کشاورزی و صنایع غذایی، واحد علوم و تحقیقات،گروه    1
 تهران، ایرانسازمان تحقیقات، آموزش و ترویج کشاورزی،  ،  موسسه تحقیقات علوم شیلاتی کشور  2
 تهران، ایران  گروه بهداشت و کنترل کیفی مواد غذایی، دانشکده دامپزشکی، واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاداسلامی،  3

 چکیده   کلمات کلیدی 
 ماهی زبرا 
 پروبیوتیک

 لاکتوباسیلوس بولگاریکوس
 لاکتوباسیلوس پلانتاروم 

    آئروموناس هیدروفیلا
 
  
 

 
 
 
 
 
 
 

 

هم  مقدمه:   است.  شبیه  پستانداران  به  بسیار  ژنتیکی  و  فارماکولوژیکی  گوارش،  دستگاه  فیزیولوژی  نظر  از  زبرا  چنین    ماهی 
عنوان یک مدل جایگزین برای مطالعه ایمنی ذاتی و ایمنی تطبیقی و    توجه سیستم ایمنی ماهی زبرا به پستانداران به  لشباهت قاب

باشد. بنابراین این ماهی مدلی جذاب برای بررسی فرایندهای اساسی التهابی و    های ایمنی می   های ناشی از سلول  چنین بدخیمی  هم
باشد. هدف از این   دست آمده، برای انسان قابل تعمیم می  وهش از آن استفاده شده و نتایج بهژآسیب به روده است که در این پ

جدا و در    صورت  هپلانتاروم ب  بولگاریکوس و لاکتوباسیلوس  یلوسدهی با دو سویه پروبیوتیبک لاکتوباس  مطالعه بررسی اثر خوراک
ماهی زبرا    مدل  علیه پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا در  محافظت بر   ها  در روده و   حضور باکتری ترکیب با هم بر روی سیستم ایمنی،

داران، تحقیقات فیزیکی و زیست پزشکی، کلونیزاسیون باکتریایی روده و    که یک مدل موفق برای مطالعات بیولوژی رشد مهره
 های ایمنی معرفی شده است، انجام گرفت.   پاسخ

 تست  ها: مواد و روش 
PCR-RT های ایمنی انجام شد   های پروبیوتیک در روده و ارزیابی کمی بیان ژن حضور باکتری برای اثبات
  با غلظت  سازی پروبیوتیکی بعد از آماده های گرفت. باکتری از مواجهه با باکتری پاتوژن صورت ها بعد و بررسی مرگ و میر ماهی

۸۰1
  g/cfu  قطعه ماهی خورانده شد و بررسی   240بار در روز به    2ها به خوراک افزوده شدند و   درصد وزن بدن ماهی  3میزان   به

    انجام گرفت.  (60و  56، 28،   ۰روزهای ) روز 60 مدت ها به آزمون

  بر اساس نتایج بالاترین بیان ژن باکتری لاکتوباسیلوس پلانتاروم در روده در تیمار  نتایج: 
pba.LA    بود و بالاترین    28در روز

  αTNFو    βIL1های ایمنی    میزان بیان ژن  بود. بالاترین  60در روز    ba.LAتیمار    بولگاریکوس در  بیان ژن باکتری لاکتوباسیلوس
 ها در  ترین میزان بیان این ژن  ، کم60های التهابی در گروه نرمال بود و حتی پس از مواجهه با پاتوژن در روز    عنوان سیتوکین  به

 گروه
pba.LA

 مانی در گروه زنده  خچنین بالاترین نر بود. هم   
pba.LA

 دیده شد.    

نتیجه  و  ب  گیری:  بحث  نشانآدست    هنتایج  دو  مده  از  استفاده  مناسب  تاثیر  و   نوع  دهنده  پلانتاروم  لاکتوباسیلوس  پروبیوتیبک 
رسد   نظر می  چنین به  زای آئروموناس هیدروفیلا است. هم  لاکتوباسیلوس بولگاریکوس در ایجاد محافظت در برابر عامل بیماری

    که استفاده از این دو پروبیوتیک در ترکیب با هم اثرات مفیدتری را در مدل ماهی زبرا به همراه دارد.

   نویسنده مسئول: پست الکترونیکی * 
h.ahari@srbiau.ac.ir  

 

 
 

 1402 بهمن 16 تاریخ دریافت: 

 1402  اسفند 18 تاریخ داوری:

 1403 اردیبهشت 22  تاریخ اصلاح:

 1403 خرداد 26 تاریخ پذیرش:
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 قدمه م
مکانیسم  پروبیوتیک         از  استفاده  با  متعددی می  ها  توانند    های 

کننده القا نمایند. یکی    سودمند و درمانی را در میزبان مصرف  اثرات

ها اعمال تاثیر سودمند خود در هنگام حضور    مهم آن  های  گیژاز وی

به   پاتوژن  است  میکروارگانیسم  طوری   ها  با  رقابت  ایجاد  با  های    که 

بر علیه آن آنتاگونیستی  ایجاد محیط  و  اثرات    ها می  پاتوژن  توانند 

ها تاثیرشان در    گی دیگر آنژمحافظتی خود را اعمال نمایند. یک وی

حفظ عملکردهای    در  ها  پروبیوتیک  است.  تر میزبان  بهتر و مناسب  رشد

ایمنی گوارشی نقش مهمی دارند .  (1)  مناسب در روده و تحریک 

لاکتوباسیلوس است  شده  میکروارگانیسم  اثبات  میان  در  های    ها 

باکتری و  به  پروبیوتیکی  اسید لاکتیک  مهم  های  گروه    عنوان  ترین 

مانی و توان ایجاد کلونی در سیستم گوارش    هستند که امکان زنده

ها در حفظ و ارتقای سیستم ایمنی در   میزبان را دارند. این باکتری

های التهابی    توانند از شدت بیماری  روده و گوارش نقش داشته و می

پروبیوتیک، بعد از طی کردن  های باکتری . با مصرف(2)  روده بکاهند

و    مسیر شدن  کلونیزه  اول  درجه  در  معده،  به  رسیدن  و  گوارشی 

های   ها با باکتری آن رفتار آنتاگونیستی در روده و سپس ها استقرار آن

  باشد.   ها پراهمیت می   پاتوژن برای کاهش یا از بین بردن اثرات آن

تواند در    می  پستانداران   های  با استفاده از مدل   مطالعات بالینی  بنابراین

های    جاکه مدل  کند و از آن  کمک  عاین راستا ما را در فهم این موضو

های جدیدی مانند    از مدل  پستانداران اغلب پیچیده هستند، اخیراً

بیولوژی،   ایمنی،  سیستم گوارش،  دستگاه  فیزیولوژی   نظر  از که  زبرا  ماهی

می انسان  به  شبیه  خیلی  ژنتیکی  و  استفاده    فارماکولوژیکی  باشد، 

از ماهیان زینتی   (Danio rerio)  (. ماهی زبرا دانیو4،  3)  گردد  می

بسیار زیبا در آب شیرین و مناطق گرمسیری است که زیستگاه آن  

کپور   خانواده  از  و  نپال  و  میانمار  پاکستان،  بنگلادش،  هند،  شرق 

تا   18سال است و در دمای  5حدود    عمر آن  . طول(5) ماهیان است

مورد نیاز برای    pHکند و   راحتی زندگی می  گراد به  درجه سانتی  25

رژیم غذایی همه(6)  باشد  می  2/7-6/6  آن دارای  ماهی  این    چیز   . 

خطوط افقی رنگی   وجود متر،  سانتی 6  طول خواری است و با حداکثر

بدن، دفاعی   در  اندام  هرگونه  فاقد  و  باریک  و  کوچک  جثه    دارای 

اندازه کوچک، دوره جنینی    دلیل هم  ماهی به  . ایناست آوری بالا، 

کوتاه در مطالعات زیست پزشکی کاربرد زیادی    و دوره زندگی  شفاف

  های اسیدلاکتیک   باکتری  .(7) مختلف دارد  های  مطالعه بیماری   برای

(LAB) داران و ماهیان را تشکیل    مهره بزرگی از میکروبیوتازی   بخش

اثرات مفید آن  می و  بر تولیدمثل ماهی زبرا گزارش شده    دهند  ها 

های مهم تولیدی،    عنوان یکی از فعالیت  . پرورش آبزیان به(8)  است

می محسوب  جهان  کشورهای  از  بسیاری  از  (9)  شود  در  استفاده   .

ای و    منظور تامین نیازهای تغذیه  ها در جیره غذایی آبزیان به  مکمل

های   مکمل است. توجه بوده مورد ها همواره بیماری مقاومت در برابر نیز

که هریک دارای    گیرند  برمی ای از ترکیبات را در گسترده  طیف غذایی

که    غذایی  های   جمله مکمل  باشند. از   می  خود   ههای مخصوص ب  گیژوی

پروری    بزیآجمله صنعت    صنایع مختلف از  ها در   آن  تاثیرات سودمند

ها هستند.    پروبیوتیک  یا  میکروبی  غذایی  های  مکمل  است،  شده  مشاهده

متمرکز    تحقیقات و آزمایشات صورت گرفته در این خصوص عمدتاً

  (، 10) رشد  های  شاخص  ها بر  پروبیوتیک  و مکانیسم اثر  تعیین اثرات  بر

پاتوژن استرس  (11)  ها  مهار  کنترل  نیز  نتایج    (12)  و  است.  بوده 

گونه از  بسیاری  در  است که  داده  نشان  انجام شده  های    تحقیقات 

و میگو و   پروبیوتیک  ،ماهی  بهبود ترکیب شیمیایی لاشه  باعث  ها 

. از طرف دیگر، در  (9)  دنگرد  ها می  افزایش مقاومت در برابر بیماری

های مفید، مقدار مصرف    میکروارگانسیم  کشورها با مصرف این  بعضی

طور قابل توجهی کاهش یافته است. در این میان،    هها ب  بیوتیک  آنتی

های مختلفی   که سویه  ها هستند  پروبیوتیک نوع  ترین  ها شایع  باکتری

. در واقع،  ( 13) مورد بررسی قرار گرفته است  پروری  ها در آبزی  از آن

های    دلیل تخمیر گزینشی توسط باکتری  ها به-استفاده از پروبیوتیک

ها   ماهی.  (14) شوند ها می و غالبیت آن تعداد افزایش روده، سبب مفید

های موجود    ممکن است در تمامی مراحل زندگی در معرض باکتری

از آن ها مضر و برخی دیگر مفید    در محیط قرار گیرند که بعضی 

هایی همانند    زا باید از باکتری  باشند. برای کنترل عوامل بیماری   می

باشند، استفاده   که دارای اثرات بهداشتی مفیدی می  ها  لاکتوباسیل

ها    در بسیاری از تحقیقات اهمیت استفاده از این باکتری  (.15)  کرد

  عنوان نمونه، تاثیر   پروری نشان داده شده است. به  بالاخص در آبزی

بر روی ماهی    Lactobacillus plantarumمثبت استفاده از باکتری  

چنین    هم  (.16)  گزارش شد  Oreochromis niloticusتیلاپیای نیل  

آئروموناس هیدروفیلا    عفونت   ماهی در برابر  محافظت   باکتری برای  این

های بزرگ و ضررهای اقتصادی شدید برای    بیماریع  وی که باعث ش

ها    حال، مکانیسم است. با این  شناخته شده  شود، مفید  می  پروری  آبزی

دهی با باکتری پروبیوتیک    . خوراک(17)  چنان نامشخص است  هم

مانی    زنده  خلاکتوباسیلوس بولگاریکوس نیز باعث افزایش رشد و نر

های ایمنی    مواجهه با پاتوژن شده و باعث تعدیل بیان ژندر هنگام  

  طی تحقیق انجام شده بر ماهی زبرا مشخص شد که (.  11)  شود  می

باعث  باسیلوسلاکتو آسیب  پالنتاروم  و  میر  و  مرگ  بافتی    کاهش 

ناشی از کلونیزاسیون پاتوژن و التهاب در روده ماهی زبرا در چالش  

هیدروفی آئروموناس  پاتوژن  هم  می  لابا  و  سرکوب    شود  اثر  چنین 

بر روی  باسیلوسلاکتو  کنندگی    التهابی  های پیش  بیان ژن  پالنتاروم 

(α  TNF   وβ1IL   )چنین اثر دو باکتری    . هم(17)  نیز نشان داده شد

 3بر  بولگباریکوس پلانتاروم و لاکتوباسبیلوس لاکتوباسیلوس
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روی پاسخ ایمنی و مقاومت آن بر علیه پاتوژن را در ماهی شیر بت  

ضدمیکروبی در    ترین فعالیت  بررسی شد و نتایج نشان داد که بیش

هر   هایی که از ترکیب  گروه لاکتوباسیلوس بولگاریکوس بوده و ماهی

   خ در نر  توجهی  افزایش قابل کرده بودند،  دو باکتری پروبیوتیک تغذیه

از مواجهه با پاتوژن داشتند و پارامترهای ایمنی را نیز   مانی بعد زنده

کردند همکاران  Nobakht.  (18)  برانگیخته  لاکتوباسیلوس    ،و  اثر 

صورت   هعنوان پروبیوتیک ب هپلانتاروم ب و لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس

با هم بر روی سیستم ایمنی و مقاومت به بیماری    مجزا و در ترکیب

کمان بررسی کردند و نتایج نشان داد که    آلای رنگین  در ماهی قزل 

لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس اثر بهتری بر روی رشد و    پروبیوتیبک

پاتوژن هیدروفیلا   های کلونی تعداد و کاهش داشته ماهی ایمنی سیستم

ها در    تجویز پروبیوتیک  .(19)  درصد نشان داد  90تر از    بیش  را به

به آزادسازی طیف گسترده  آکوافید  آنزیم  دلیل ظرفیت  از  و    ای  ها 

از خوراک    هضم و استفاده  توانند در فرآیند  که می  گوارشی  مغذی  مواد

جذب اجزای   را همراه با خوراک جذب و داشته باشند، مصرف مشارکت

  دهد   می  افزایش  شود، می  میزبان سلامت افزایش  به  منجر  که  رژیم غذایی

ارائه شده در بالا و اهمیت استفاده از  (20) . با توجه به توضیحات 

های مطلوبی که ایجاد    گیژها در جیره غذایی انسان و وی  پروبیوتیک

 های  باکتری ثیر ضدمیکروبیاوهش مطالعه تژ کنند، هدف از این پ می

بولگاریکوس    و  پلانتاروم  لاکتوباسیلوس  پروبیوتیک لاکتوباسیلوس 

اثر آن آئروموناس هیدروفیلا و بررسی  پاتوژن  باکتری  بر    برعلیه  ها 

ها در روده مدل ماهی   های ایمنی و حضور این باکتری روی بیان ژن

 . باشد زبرا می
 

 ها مواد و روش 
مجموعه   در تحقیق این :تحقیق انجام نمونه و محل سازی آماده       

انجام   (پاسارگاد  و ژن  بنیان بافت  دانش  شرکت)  هیستوژنوتک  تحقیقاتی

عدد آکواریوم خریداری و شست و شو و سپس آبگیری    12گرفت.  

دارای   توسط پمپ هوا که  و آب کلرزدایی شد. هوادهی    12شدند 

قطعه ماهی زبرا به  240هوا بود انجام گرفت.   انشعاب مجهز به سنگ

در   تصادفی  تعداد    12صورت  به  هر    20آکواریوم،  در  ماهی  قطعه 

  2±26در دمای    12:12بندی شده و با شرایط نوری    آکواریوم تقسیم

داری شدند.    روز نگه  60مدت    به=pH 7-5/7ر  د  و  گراد  سانتی  درجه

ها عبارتند از:    ار وجود داشت که گروه تکر   3گروه با    4در این آزمون  

گروه شاهد در روز صفر، عدم دریافت پروبیوتیک و عدم  )گروه صفر  

شاهد، عدم    گروه)نرمال   ، گروهلا(هیدروفی  آئروموناس مواجهه با پاتوژن

 ، گروهلا( دریافت پروبیوتیک و مواجهه با پاتوژن آئروموناس هیدروفی

pba.LA  (یلوس  باسلاکتو  پروبیوتیک  باکتری  ترکیب  کننده  دریافت   گروه

زیرگونه بولگاریکوس و مواجهه با    دلبروکییلوس  باسلاکتونتاروم و  لاپ

کننده    گروه دریافت pa.LA گروه  ،لا(هیدروفی  آئروموناس  پاتوژن  باکتری 

اتوژن  پ  باکتریبا  نتاروم و مواجهه  لاپ   کتوباسیلوسلا  کپروبیوتی  باکتری 

  باکتری   دهکنن  تدریاف  روهگ ba.LA روهگ  و  لا(دروفیهی  اسآئرومون

زیرگونه بولگاریکوس و مواجهه با    یدلبروککتوباسیلوس  لا  پروبیوتیک

از خوراک    با استفاده  یده  وراکخ .لا(روفیدهی  ساآئرومون   پاتوژن  باکتری

صورت دو مرتبه    ای و به  به شکل دانه GOLDFISH & KOI تجاری

روز در ساعات به  خوراک.  تانجام گرف  11و    5  در  %    3میزان    دهی 

بود و  وتیکی  ها در گروه نرمال که بدون مکمل پروبی  وزن بدن ماهی

ل پروبیوتیکی صورت گرفت. پروبیوتیک  اوی مکمای حه   روهز در گنی

  . (21)% هر پلیت غذا، افزوده شد    2تا    1در هر وعده غذایی معادل  

ها در قبل و بعد از  التهابی استفاده از پروبیوتیکبرای اثبات نقش ضد

با استفاده   α-TNF و β-1IL های   سنجش بیان سیتوکین   پاتوژن  حضور 

طور    هروز، ب  60و    56،  28،  0های زمانی    ، در بازهpcr time Real  از

  هم تصادفی از هر گروه تیمار سه نمونه برای هر آزمون انجام گرفت.  

ها در تغییرات میزان مرگ و میر    چنین نقش استفاده از پروبیوتیک

های زمانی    ها در روده نیز در بازه  ها و میزان حضور پروبیوتیک  ماهی

 . مختلف مشخص گردید

باکتریت        پروبیوتیک    هیه  پلاهای  و  لاکتوباسیلوس  نتاروم 

  های   باکتری  از  وهشژ پ  این  در :بولگاریکوس  کتوباسیلوسلا

کتوباسیلوس  لاو  ATCC 14917نتاروم لاکتوباسیلوس پلا  پروبیوتیک

بولگدلبروکی میکروبی     11842ATCCس  یکوارزیرگونه  بانک  از  که 

به یدن  ای ر سرد. بتفاده گردیمرکز ذخایر ژنتیکی ایران تهیه شد، اس

ها    از باکتری  ای  اولیه  سوسپانسیون  در ابتدا  ها  ر از باکترینظ   وردم   تغلظ

 broth) تیط کشاوی محیط حبه محدام ر ک ها ه  تهیه شد و باکتری

MRS  تزریق و تا رسیدن به مقدار مورد نظر در    (شرکت مرک آلمان

درجه    37یکردار  باتور شاعت در انکوس  24دت  م  هوازی به  شرایط بی

ر  د برابدورت رشک  پسد. سگردیدن  به انکو rpm 180 ر گراد و دو  سانتی

آن با   OD اسپکتروفتومتر تگاهد و در دسه شد تهیک فارلنیم ما نب

CFU  8که معادل با nm  1/0غلظت
باشد خوانده شد. سپس    می 10  

دقیقه سانتریفوژ    15مدت   به C°4 ایدر دم rpm 4000 ا دوررا ب محیط

 . نرمال سالین ترکیب شد  cc  1 کرده و رسوب باکتری و با

پاتوژن آئروموناس هیدروفی        باکتری  پاتوژن   لا:  تهیه  سویه 

صورت پلیت از بانک میکروبی    به ATCC 7966 لاهیدروفی  آئروموناس

ایران تهیه شبد و س باکتری تحت شرایط  مرکز ذخایر ژنتیکی  پس 

در محیط زیر هود  و  از   broth LB استریل  داده شد. سپس  کشت 

در ادامه در محیط نوترینت   د وه شگرفت  ریالیهای س  رقت  مایع  محیط

8  آگار کشت داده شد. کلنی کانت انجام و غلظت
  10×3/1CFU   به  

 . دست آمد
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پروبیوتیک        حضور  ماهی  آزمون  روده  در  برداری    نمونه:  ها 

پروبیوتیک بررسی حضور  تصادفی    برای  انتخاب  از  بعد  روده،  در  ها 

بی  ماهی و  آن  ها  میخ  هوش کردن  پودر گل  با  شرایط  کها  ، تحت 

انبر استریل    وسیله  به  بین یا میکروسکوپ  توسط ذره  استریل و زیر هود

باز ش  اس د و نمونشکم ماهی  منظور بررسی    گردید. به  جتخراه روده 

ده  تفاده ش ی اسا ه  ک ک از پروبیوتیی  های اختصاصی هر  ژن  میزان بیان

وجب  PCR از پرایمرا  نمونهاه ود  برای  اختصاصی  روده    ی  بافت  های 

شد. توالی پرایمرهای مورد استفاده در آزمون سنجش حضور    استفاده

اشاره    1ا در روده و طول قطعه ساخته شده در جدول  ه  پروبیوتیک

ی  ی اختصاصا ه  ان ژنآزمایش بی آمده از این  دست  شده است. نتایج به

بیان هر    دهد. بدیهی است افزایش  ها را نشان می  ک از پروبیوتیکی  ره

ی  باکترتر آن   حضور بیش از نشان اختصاصی پروبیوتیک های یک از ژن

نمونه بود.  استخرا  در محل خواهد  روده  درجه    -80شده در    جهای 

 . انجام شود  PCR داری شده تا گراد نگه سانتی
 

 ها در روده  پرایمرهای مورد استفاده در آزمون سنجش حضور پروبیوتیک :1 جدول
Table 1: Primers used in the test to measure the presence of probiotics in the intestine 

Primer name  Sequence  Length (Amplicon)  
Forward primer L. plantarum 

Reverse primer L. plantarum  
GCCGCCTAAGGTGGGACAGAT 

TTACCTAACGGTAAATGCGA  200 bp  

Forward primer L. delbrueckii 

Reverse primer L. delbrueckii  
CACTTGTACGTTGAAAACTGAATATCTTAA 

CGAACTCTCTCGGTCGCTTT  94 bp  
   

از هر گروه،  : TNFα و β-1IL های آزمون بیان ژن سایتوکین       

هوش   بی میخک گل انتخاب و توسط پودر تصادفی طور به نمونه ماهی  3

  -80دمای   و در  گرفتند  دورف قراررف اپنپس در ظو کشته شدند و س

سانتی نگه  درجه  آزمون  انجام  زمان  تا  به  گراد  شدند.  منظور    داری 

های    برداری  نمونه TNFα و   β-1ILیاه  ینیتوکاژن س  بیان  میزان  بررسی

از گروه میکروتیوپ  انجام شده   Free RNase یاه  های آزمایش در 

درجه   -80انجام آزمایشات مربوطه در فریزر  انا زمده و تداده ش  رارق

نگه  سانتی تا  گراد  پرایمرهای PCR داری شدند   R و  F انجام شود. 

و   TNFα و β-1IL های  منظور سنجش بیان سیتوکین بهمورد استفاده  

عنوان ژن مرجع، از ماهی زبرا با استفاده از    به GAPDH چنین ژن  هم

سنتز     SINACOLONشرکت   توسط  و  طراحی    Runner Geneافزار  نرم

ده در جدول  ر شات تکثیدازه قطعهمراه ان  گردید. فهرست پرایمرها به

 .  اشاره شده است  2

 

 ها   پرایمرهای مورد استفاده در آزمون سنجش بیان ژن :2جدول  
Table 2: Primers used in gene expression assay 

Primer name  Sequence  Length (Amplicon)  
Forward primer d-GAPDH  CAGAACATCATCCCAGCCTCC  

152 bp 
Reverse primer d-GAPDH  TTGGCAGGTTTCTCAAGACGG  

Forward primer d-IL-1β  
Reverse primer d-IL-1β  

ACAGCACACACACTGATGCAC 
AGAATAAGCAGCACTTGGGGA  218 bp 

Forward primer d-TNF-α 

Reverse primer d-TNF-α  
TGGATTGTGAACGAAAGTGAG 

AGCAATGTTCAGATGTGTTGG  108 bp 

   

بعد از    56در روز    لا:مواجهه با پاتوژن آئروموناس هیدروفی        

 3/1×10  8  غلظت  با  لاهیدروفی  ساعت گرسنگی، پاتوژن آئروموناس  42

 .لیتر تزریق شد  3/5به آب آکواریوم با حجم  

برای تجزیه و تحلیل نتایج   :ماریآهای    جزیه و تحلیل دادهت       

و    ANOVA  آماری  های  آزمون   و  26  ورژن  SPSS افزار  نرم   از  آمده   دست   به

 ها در سه تکرار انجام شد و نتایج به   دانکن استفاده شد. همه آزمون

   به کلی آماری  لاف اخت سطح. شد  بیان معیار انحراف ±صورت میانگین

 ظر گرفته شد.ن  در   p<05/0  صورت

 

 نتایج 
ده  ت آمدس  هایج بنت  :نتایج حضور پروبیوتیک در روده ماهی        

 pcr time دفرآین)اهی  ک در روده مور پروبیوتیزان حض ی میاز بررس

Real  )  کتوباسیلوس  لانتاروم و  لاکتوباسیلوس پ لاورد  در م  28در روز

ده  ت آمدس  هایج بی نتت. بررسده اس ه شارائ  1بولگاریکوس در شکل  

دهد   نشان می  (1شکل  )نتاروم  لاپ  کتوباسیلوسلا به پروبیوتیکبوط  مر

ور  که در گروه صفر بیان ژن بسیار پایین است که نشان از عدم حض 

 و یا کمبود این باکتری در این گروه است. از سوی دیگر در گروه 

pba-LA  به  پروبیوتیک    عترین میزان بیان ژن اختصاصی این نو  یشب

ی  لاپروبیوتیک و تکثیر با دهنده حضور این دست آمده است که نشان

ده مربوط به  ت آمدس  بهیج  اچنین با توجه به تحلیل نت  آن است. هم

در روز   (1 شکل)بولگاریکوس   کتوباسیلوسلا ژن پروبیوتیک آنالیز بیان

بیان ژن   pa-LA فر، نرمال و ی صاه   روهه در گد کمشخص گردی  ،28

ف  لا و میزان بیان ژن در این سه گروه با یکدیگر اخت است  پایین  بسیار

     .(p>05/0)  دار ندارد معنی
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پروبیوتیک لاکتوباسیلوس    به  مربوط  آمده  دست  به  نتایج  بررسی        

ارائه   2کل  ، در ش56یکوس در روز  اریلوس بولگپلانتاروم و لاکتوباس

است به.  شده  نتایج  پروبیوتیک    بررسی  به  مربوط  آمده  دست 

های    دهد که در گروه  نشان می  (2شکل  )لاکتوباسیلوس پلانتاروم  

و این نتیجه نشان از    پایین است  ژن بسیار  بیان LA-baصفر، نرمال و 

. البته میزان  تاسا  ه  روهن گعدم حضور و یا کمبود این باکتری در ای

تر است اما نتایج    نسبت به دو گروه دیگر بیش   LA-baبیان در گروه  

مقایس  به در  آمده  آمدست  اخه  معناری  نمی  یتلاف  نشان  دهد    دار 

(05/0<p).  به نتایج  بررسی  آم  با  آن دست  از  بیده  ژن الیز    ان 

لاکتوباسبپروبیوتی روز  بولگ   لوسک  در    ( 2  شکل)  56اریکوس 

ترین میزان    کم  دارای  LA-paو    نرمال  صفر،  های  گروه  گردید  مشخص

می و  هستند  پروبیوتیک  این  اختصاصی  ژن  در بیان  ژن  بیان  زان 

تر است اما این    نسبت به دو گروه نامبرده دیگر بیش  LA-paگروه  

دهنده کمبود یا    انه نشن نتیجای .(p>05/0)دار نیست    معنی  اختلاف

 ها است.    عدم حضور پروبیوتیک بولگاریکوس در این گروه

 

 

 56ها در روده ماهی در روز  کتوباسیلوسلا نتایج بررسی حضور  :2 شکل
Figure 2: Results of the study of the presence of Lactobacilli in the fish intestine on day 56 

  باشد و گروه میین آن دب (p<0/ 05)دار  نام نشان از وجود تفاوت معنی حروف غیر هم و  (p>0/ 05)دار  ی هر ستون نشان از عدم تفاوت معنیالانام انگلیسی ب حروف هم

The same English letters above each column indicate no significant difference (p<0.05) and the non-same letters indicate a significant difference (p<0.05) between the two groups  
 

بیان  آمده  دست  هب  نتایج         آنالیز  پروبیوتیک لاکتوباسیلوس    ژن  از 

  ارائه   3، در شکل  60بولگاریکوس در روز    و لاکتوباسیلوس  پلانتاروم

لاکتوباسیلوس    پروبیوتیک  ژن  بیان  آنالیز  نتایج  به  توجه  با  است.  شده 

های    ان ژن در گروهزان بیه میک   دگردی  خصمش  (3  شکل)پلانتاروم  

  دست آمده نشان   بسیار پایین است و نتیجه به  LA-baصفر، نرمال و 

ها است. میزان    گروه  نی در ایاکترب  نکمبود ای  حضور و یا  عدم  دهنده

بیان ژن اختصاصی در این سه گروه نامبرده به یکدیگر نزدیک است  

توجه به    چنین با  هم  .(p>05/0)د دیگر ندارنا یکدار ب   یتلاف معنو اخ

به آنالیز   دست   نتایج  از  لاکتوباسبیلوس    بیان   آمده  پروبیوتیک  ژن 

 شکل)  60های مختلف در روز    ی گروهاه  اهیدر روده م  اریکوسبولگ 

گروه  (3 که  گردید  و    مشخص  نرمال  صفر،  ترین    کم  LA-paهای 

ن پروبیوتیک را دارند و میزان بیان ژن ژن اختصاصی ای  میزان بیان

 
   2۸ها در روده ماهی در روز  کتوباسیلوسلانتایج بررسی حضور : 1 شکل

Figure 1: Results of the study of the presence of Lactobacilli in the fish intestine on day 28 

 باشد و گروه میین آن دب (p<0/ 05)دار  نام نشان از وجود تفاوت معنی حروف غیر هم و  (p>0/ 05)دار  ی هر ستون نشان از عدم تفاوت معنیالانام انگلیسی ب حروف هم
The same English letters above each column indicate no significant difference (p<0.05) and the non-same letters indicate a significant difference (p<0.05) between the two groups 
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تر بوده که این   نسبت به دو گروه نامبرده دیگر بیش LA-paدر گروه  

معناخ نیس  یتلاف  این   (p>05/0)ت  دار  آمده در  به دست  نتایج  و 

نشان  گروه بولگاریکوس    ها  پروبیوتیک  یا عدم حضور  دهنده کمبود 

 ها است.   های این گروه در روده ماهی
 

 
 60ها در روده ماهی در روز  نتایج بررسی حضور لاکتوباسیلوس :3 شکل

Figure 3: Results of the study of the presence of lactobacilli in the fish intestine on day 60 

 باشد و گروه میین آن دب (p<0/ 05)دار  نام نشان از وجود تفاوت معنی حروف غیر هم و  (p>0/ 05)دار  ی هر ستون نشان از عدم تفاوت معنیالانام انگلیسی ب حروف هم
The same English letters above each column indicate no significant difference (p<0.05) and the non-same letters indicate a significant difference (p<0.05) between the two groups 

 

تحلیل : TNFαو  IL-1βهای  بیان ژن سیتوکین میزان نتایج        

نشان    (4  شکل)  IL-1βدست آمده مربوط به آنالیز بیان ژن    نتایج به

 LA-pbaهای صفر و   ، میزان بیان ژن در گروه28دهد که در روز   می

  کم تر است.    پایین  LA-paو    LA-ba  ،نسبت به سه گروه دیگر نرمال 

بیان میزان  در  ترین  آزما ه  گروه  ژن  مربی  و  ایش  گروه صفر  به  وط 

دست    ترین میزان بیان ژن مربوط به گروه نرمال است. نتایج به  بیش

  ، در چهار گروه نرمال  IL-1βان ژن  زان بیدهد که می  آمده نشان می

LA-ba ،LA-pba  و  LA-pa  ندارند   دار  معنی  اختلاف  یکدیگر  با  

(05/0<p).  بیان    4که در شکل  طور  همان نتایج  بررسی  است  آمده 

های مختلف آزمایشی نشان داد که    در گروه  56در روز    IL-1βژن  

  گروه   ال است و در بیننرم   روهژن مربوط به گ  ترین میزان بیان  بیش

 IL-1βمیزان بیان ژن    LA-paکننده پروبیوتیک گروه    های دریافت

دار    معنی  ژن  ن افزایش بیان ا ایت ام تر اس  ر بیشآن از دو گروه دیگ

ان  رات بی دست آمده از بررسی میزان تغیی  نتایج به  .(p>05/0)  نیست

گ  IL-1βژن   مختلا ه  روه در  روز  ی  در  آزمایشی  شکل    60ف    4در 

به نتایج  تحلیل  و  است  گروه   ارائه شده  از  آمده  مختلف    دست  های 

  نشان داد که میزان بیان ژن مورد نظر در گروه نرمال از سایر گروه 

بیش آزمایشی  گروه  های  بین  در  است.  دریافت  تر  کننده    های 

میزان بیان    LA-baو    LA-pba  ،LA-paی  ا ه  روهپروبیوتیک یعنی گ

با    بیش  LA-baدر گروه    IL-1βژن   تر است هر چند این سه گروه 

با   و  نرم روگیکدیگر  معنیه  اختلاف  ژن  میزان  در  نداشتند    ال  دار 

(05/0<p).  به نتایج  ژن    تحلیل  بیان  آنالیز  مورد  در  آمده  دست 

ال  روه نرمگ  ه در ک  نشان داد  (5  شکل)  28در روز    TNFαسیتوکین  

  میان   و در  وجود دارد  ژن  بیان  میزان  ترین  ها بیش  گروه  ه سایرت بنسب

دریافت  گروه گروه    های  پروبیوتیک  می   LA-paکننده  زان  بالاترین 

دست    داری بین نتایج به   را دارد اما اختلاف معنی  TNFαر ژن  تکثی

ود  فر وجال و صروه نرم ا گچنین ب  آمده در بین این سه گروه و هم

مشخص    (56نتایج روز  )  5که در شکل  طور  همان  .(p> 05/0)ندارد  

ان مربوط  ن زم در ای TNFαیتوکین ان ژن سزان بیترین می  بیش ،شد

کننده پروبیوتیک    های دریافت  به گروه نرمال است و در میان گروه

ب  LA-paگروه   نسبت  بالاتری  ژن  گبیان  دو  دیگه  و    LA-baر  روه 

LA-pba  .ک و  کننده پروبیوتی  دریافت  گروه  3  در  ژن  بیان  میزان  بین  دارد

 آنالیز نتایج بیان .(p>05/0)دارد ود ندار وج   یتلاف معنفر اخروه صگ

ام، نشان داد    60در روز    های مختلف  گروه  در  TNFαژن سیتوکین  

ترین میزان بیان ژن را   ها بیش  که گروه نرمال نسبت به سایر گروه

دارد. میزان افزایش بیان مشاهده شده در گروه نرمال فقط با گروه  

و    LA-ba LA-pa،ا سه گروه دیگرو ب  (≥05/0p)ود  دار ب  صفر معنی

LAC-pba  دار نبود    معنی(05/0<p) .  دست آمده در    تحلیل نتایج به

بیان ژن سیتوکین   آنالیز  نشان    (5  شکل)  28در روز    TNFαمورد 

  ژن   بیان  میزان  ترین  ها بیش  گروه  ه سایرت بال نسبروه نرمگ  ه درک  داد

-LAکننده پروبیوتیک گروه    های دریافت  گروه  میان  و در  وجود دارد

pa  ر ژن  زان تکثیبالاترین میTNFα  داری    را دارد اما اختلاف معنی

نتایج به این سه گروه و هم  بین  ب   دست آمده در بین  روه  ا گچنین 

   .(p> 05/0)ود ندارد  فر وج ال و صنرم 
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 60و  56، 2۸های مختلف در روز  گروه IL-1β نتایج بررسی میزان بیان ژن سیتوکین :4 شکل

Figure 4: Results of examining the expression level of the IL-1β cytokine gene in different groups on days 28, 56, and 60 
 باشد و گروه میین آن دب (p<0/ 05)دار  نام نشان از وجود تفاوت معنی حروف غیر هم و  (p>0/ 05)دار  ی هر ستون نشان از عدم تفاوت معنیالانام انگلیسی ب حروف هم

The same English letters above each column indicate no significant difference (p<0.05) and the non-same letters indicate a significant difference (p<0.05) between the two groups 
 

 

 
 60و  56، 2۸های مختلف در روز  گروه TNFα نتایج بررسی میزان بیان ژن سیتوکین :5 شکل

Figure 5: Results of examining the expression level of the TNFα cytokine gene in different groups on days 28, 56, and 60 
 باشد و گروه میین آن دب (p<0/ 05)دار  نام نشان از وجود تفاوت معنی حروف غیر هم و  (p>0/ 05)دار  ی هر ستون نشان از عدم تفاوت معنیالانام انگلیسی ب حروف هم

The same English letters above each column indicate no significant difference (p<0.05) and the non-same letters indicate a significant difference (p<0.05) between the two groups 
 

ها    بررسی میزان مرگ و میر ماهی:  نتایج میزان مرگ و میر        

گروه طی    در  در  مختلف  که   9های  گردید  ثبت  هفته  هر  و  هفته 

که تا قبل    ان داده شده است. با توجه به این نش  6کل  ایج آن در شنت

که پروبیوتیک دهی انجام شده است میزان مرگ و میرها    56از روز  

ها اهمیت زیادی در این پروژه   ت که تعداد آنوده اسب  یطبیع با مرگ

نت  ندارد و آن اهمیت دارد  باچه که  از روز  ده پ ت آم دس  هیج    56س 

چالش با عامل پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا انجام    56ت. در روز  اس

یش  ادوره آزم بانو پا 60ا روز تر میزان مرگ و می   است. سنجش شده

ها در مقابل ورود    ثببت گردید تا مشخص شود استفاده از پروبیوتیک

  ( 6کل ش )دست آمده از این بررسی   اند. نتایج به ها تاثیر داشته  پاتوژن

گروه دریافت    ترین میزان بقا در هفته نهم مربوط به  که بیش  داد  نشان

بولگ لاکتوباس  ی پروبیوتیبکباکتر کننده   با  اریلوس  یکوس و مواجهه 

ترین میزبان بقا مربوط    و کم  هیدروفیلا بوده  پاتوژن آئروموناس  باکتری

و مواجهه با پاتوژن    نداشته  پروبیوتیبک  تیافه درک  تال اسروه نرم ه گب

در طی کل دوره آزمایش با   آئروموناس هیدروفیلا داشته است. ضمناً

 داشته است.    کاهشی میزان بقا روند روه آزمایشگ  4 ردر ه زمان افزایش
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 هفته  9های مختلف در  نتایج بررسی میزان مرگ و میر گروه: 6 شکل

Figure 6: Results of the mortality rate study of different groups in 9 weeks 

1G2،  نرمال: گروه شاهد، عدم دریافت پروبیوتیک و مواجهه با پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا  (گروهG  گروه)LA.pba :  کننده ترکیب باکتری پروبیوتیک لاکتوباسیلوس پلانتاروم و   گروه دریافت

کننده باکتری پروبیوتیک لاکتوباسیلوس پلانتاروم و مواجهه با    : گروه دریافتLA.pa  (گروه 3G،  بروکی زیرگونه بولگاریکوس و مواجهه با باکتری پاتوژن آئروموناس هیدروفیلالاکتوباسیلوس دل

  کننده باکتری پروبیوتیک لاکتوباسیلوس دلبروکی زیرگونه بولگاریکوس و مواجهه با باکتری پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا : گروه دریافتLA.ba(گروه 4G، باکتری پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا
1G) Normal group: control group, no probiotic intake and exposure to the pathogen Aeromonas hydrophila, 2G) LA.pba group: group receiving a combination of probiotic 

bacteria Lactobacillus plantarum and Lactobacillus delbrueckii subspecies bulgaricus and exposure to the pathogenic bacteria Aeromonas hydrophila, 3G) LA.pa group: group 

receiving probiotic bacteria Lactobacillus plantarum and exposure to the pathogenic bacteria Aeromonas hydrophila, 4G) LA.ba group: group receiving probiotic bacteria 

Lactobacillus delbrueckii subspecies bulgaricus and exposure to the pathogenic bacteria Aeromonas hydrophila 
 

 
 

 بحث 
تحلیل نتایج به با  : بررسی حضور پروبیوتیک در روده ماهی        

نو این  رسد در هر سه    نظر می   پروبیوتیک به  عدست آمده در مورد 
زمانی، بیش توزی  بازه  میزان  مرب ترین  بع  است.    LA-pbaه گروه  وط 

دست آمده در مورد پروبیوتیک لاکتوباسیلوس بولگاریکوس    نتایج به
بعد از    هژوی  و به  LA-baر در گروه  زان تکثیترین می  ده بیشدهن  نشان

ماهی نظر در روده  مورد  پاتوژن  با  آلودگی  بررسی    القای  مورد  های 
توانند با    ها می  ات شده است پروبیوتیکاثب  رات دیگاست. در مطالع

روش رقابتی برای ایجاد جمعیت   مختلف و به های استفاده از مکانیسم
جمله   کنند. از  های درونی در روده عمل  ا میکروبت بر و رقابمورد نظ

یمیایی  ترکیبات مهارکننده، رقابت برای مواد ش  تولیدها   این مکانیسم
ها    . پروبیوتیک(16) های چسبندگی است  ی، رقابت برسر محلرژا انی

باکتری افزایش جمعیت  و  بر روی سطح مخاط  ایجاد کلنی  های    با 
د در دستگاه گوارش میزبان و تغییر فلور باکتریایی توان مقابله با مفی
. در یک تحقیبق (20)  آورند  دست می  های پاتوژن را به  باکتری  عانوا

باکتری که  و    بیان شد  بولگاریکوس  پروبیوتیک لاکتوباسیلوس  های 
چسبنده   T. grypusاهی دت در روده مبه شاروم پلانتیلوس لاکتوباس
خود ماهی هستند   (autochthonous) ها بومی  باکتری  زیرا این  هستند

چنین    هم  . (18)  باشند  یم  وتیکیپروبی   وراک خ عنوان  همناسبی ب  انتخاب  و
های پروبیوتیک باسیلوس    که باکتری  داده شد  دیگر نشان  ای  مطالعه  در

روده ماهی    زیادی به  پلانتاروم چسبندگی  کواگولانس و لاکتوباسیلوس 
ها   پاتوژن به حذف ها منجر پروبیوتیک و افزایش کلونیزاسیون زبرا دارند

گزارش(3)  ودش   می در  لاکتوباسیلوس  ن ی  .  که  است  شده  داده  شان 
 Diicentrarchus)  اروپایی  خاردار  ماهی  روده  به  چسبنده  سویه  ،بولگاریکوس

labrar)  (22)  باشد می  . 

بیان ژن سیتوکین         با  :  TNFαو    IL-1βهای    بررسی میزان 
به نتایج  بررسی  تحلیل  از  آمده  به  دست  روز  ژوی  ها،  مورد  در  ،  60ه 

بیماری پاتوژن  با  شدن  مواجه  از  پس  حتی  که  گردید  زا    مشخص 
دو گروه   نسبت به  LA-pbaها در گروه   این سیتوکین  عدو نو میزان هر

تر    ی نرمال پایینا ه  روه ین گچن  ک و همده پروبیوتیکنن  تدیگر دریاف
در صورت    ها حتی  پروبیوتیک  کند استفاده از  نتایج اثبات می   است. این

تاثیر زیادی    (60تا    56روز  )ی  روز بررس   4مواجهه با پاتوژن در طی  
کلی  طور  های التهابی نداشته است. اما به  در افزایش میزان سیتوکین

التهابی را تغییر    ان سیتوکینها میزان بی  استفاده از پروبیوتیک های 
این   توان مدل می عنوان ماهی زبرا به در نظر گرفتن با توجه به  .دهد می

ترین    تعدیل ایمنی یکی از رایج  داد. ز تعمیم ان نیورد انسنتایج را در م
پروبیوتیک با  ارتباط  در  می  مزایای  نق  ها  این  و  آنباشد  در ا  ه  ش 

آب حیوان بات  محافظتی  ور گسط  هزی  اثرات  است.  شده  گزارش  ترده 
باکتریایی  ضد  ترکیبات  تولید  ها،  پاتوژن  رقابتی  حذف  شامل:  ها   پروبیوتیک
ها و یا تقویت سد اپیتلیال روده.    و باکتریوسین  اه  بیوتیک  مانند آنتی

ی  ا ه لولا سند بتعامل داشته باش توانند ها می علاوه بر این، پروبیوتیک
های    توانند پاسخ  های تشخیص الگو که می  ال از طریق گیرندهاپیتلی
ها،    سیتوکین  تولید  کنند مانند  میزبان تنظیم  را در  و فیزلولوژیکی  ایمنی

ها و این    و تنظیم عملکرد آن  Tهای    ها و تمایز سلول  ژن  ه آنتیارائ
د.  باش  یم میار مهها بس  از میزبان در برابر بیماری  عفرایندها برای دفا

های   مانند باکتری)ها   گذشته نشان داده است که پروبیوتیک مطالعات
بیتوانن   ی مه  ک  (لاکتیباسید ژن د  ساه  ان  التی  ضد اه یتوکین  و    بی 

های ایمنی مخاطی    . سلول(23)  یم کنند ظتن  طور موثری  التهابی را به
یتوکین و مواد تنظیم مختلف س عاست با ترشح انوا  روده ممکن  ساکن

کننده سیستم ایمنی، محل ایمنی موضعی را تنظیم و تعدیل کنند،  
کلی نقش  که  است  ممکن  روده  اپیتلیوم  شروبنابراین  در  و    عدی 
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های    ها از طریق تعامل با سلول تنظیم ایمنی مخاطی در برابر باکتری
غشای مخاطی   زیر  ی اه   یتلنفوسا روده، رتبط بم   لنفوئیدی  ایمنی بافت
ده  ان شای بی  ههای داخل اپیتلیال داشته باشد. در مطالع  و لنفوسیت

  ( لاکتوباسیلوس بولگاریکوس )به روده ی چسببنده اه  باکتریه ک  تاس
  های روده میزبان را کاهش دهند و یا این ممکن است بیان سیتوکین

باسیلوس  )  چسبندهغیر   های  د، اما سویهنگذارن   اثیریت  اه  آن  که بر بیان
. محققین  (24)  ها دارند  تمایل به افزایش بیان سیتوکین  (سوبتیلیس
های   مصرف این پروبیوتیک با تاثیر بر سلوله  د کزارش دادندیگری گ
ی   زای  یاربیم   در  دخیل  های  ژن  شدید در بیان  روده باعث کاهش  اپیتلیال

بای با ترشح موکوس اکترن  و  ایمنی    ی شده  افزایش  و  های مخاطی 
ر  دیگ  ای  هدر مطالع  .(25)  دنمای  یماد  ی را ایجوبخ  حفاظتی  ذاتی سطح

بیان    خوراک سطح  بولگاریکوس  لاکتوباسیلوس  پروبیوتیک  با  دهی 
اهش و میزان  ور کالتهابی را در روده ماهی کپ سیتوکین پیش  های   ژن

با لاکتوباسیلوس    تغذیه  داد.  را افزایش  التهابیضد   سیتوکین  های  ژن  بیان
های پیش    طح سیتوکیناهش سث کور باعاهی کپبولگاریکوس در م

ال  . در نتایج تحقیقی در س(11)   در روده شد  TNFα و  IL1β  التهابی
با چندگونه پروبیوتیک، افزایش  ا  اهی تیپلاپیم ه  ام تغذی، هنگ2016

  د اهده کردنرا مش  (IL-1βو  TNF-α)  بیاالته  های  زمان از سیتوکین  هم
محققین دیگری بیان کردند بیان    ،ن تحقیقایج  ایا نتابه ب. مش(26)

گروه  TNFαژن   بین  را  توجهی  قابل  تفاوت  پروبیوتیکی    هیچ  های 
ساعت از چالش   72  گذشت  کنترل بعد از  و گروهازئی ک  لاکتوباسیلوس

ان   الای بیطح بحال س  با پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا نداشت، با این
IL1β    ساعت پس از    8در گروه پروبیوتیکی نسبت به گروه کنترل در

با بررسی اثر   ،و همکاران Wangچنین   . هم(23) عفونت مشاهده شد
باسیلوس کواگولانس و لاکتوباسیلوس پلانتاروم در ماهی زبرا به این 

های پروبیوتیکی    یتوکین در گروهای سه   ان ژنه بییدند که رسنتیج
دهی    از خوراک روز بعد 28تا   های مورد بررسی  تدریج در طی زمان  به

اتوژن در روز اول افزایش و به مرور  از مواجهه با پ  کاهش یافت و بعد
 .  (3)  کاهش یافتزمان تا روز سوم  

وهش  ژ یکی از مواردی که در این پ :میزان مرگ و میر  بررسی        
میزان مرگ   کاهش ها در استفاده از پروبیوتیک دارد تاثیر بسیار اهمیت
پاتوژن بوده است.  ژوی  ها و به  و میر ماهی با عامل  از مواجهه  ه پس 

آزمایش    ( 60روز  )بیان شد، میزان بقا در هفته نهم    قبلاًکه  طور همان
های متوالی هفتگی میزان مرگ و میر بوده    که آخرین روز سنجش

بولگاریکوس    لاکتوباسیلوس  پروبیوتیک  باکتری   کننده  دریافت   گروه  است 
به    زمان نسبت   ترین میزان بقا در این  شده با پاتوژن دارای بیش مواجه
ها بوده است. این نتایج تاثیر مطلوب استفاده از پروبیوتیک    گروه  سایر

ه پس از القای پاتوژن  ژوی   ها و به  در کاهش میزان مرگ و میر ماهی
می مکانیسم  اثبات  که   نماید.  است  شده  پیشنهاد  متعددی  های 
ها باعث افزایش راندمان تبدیل و افزایش وزن و در نتیجه    پروبیوتیک

نهایتاً و  رشد  عملکرد  برخی    بهبود  در  بدن  ایمنی  سیستم  بهبود 
زدا، تجزیه    ترکیبات مسمومیت  ها با تولید  شوند. پروبیوتیک  آبزیان می

غیرقابل هضم، افزایش اشتها، افزایش قابلیت جذب مواد معدنی   ذرات
آنزیم تولید  عناصرکمیاب،  اشتها    و  تحریک  و  مهم  گوارشی   های 

حاضر، محققین   آمده از تحقیق دست هابه با نتایج بشم(.  17)  شوند می
در افزایش    لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس  نمودند  که بیان 2014سال   در

زا آئروموناس    یر های مواجه شده با عامل بیما  مانی ماهی  میزان زنده
چنین محققین دیگری بیان نمودند    . هم(27)  هیدروفیلا نقش دارد

مکمل غذایی با لاکتوباسیلوس پلانتاروم باعث کاهش مرگ و میر و 
چنین   هم  (.17)  کلونیزاسیون آئروموناس هیدروفیلا در ماهی زبرا شد

های زبرا که خوراک پروبیوتیکی لاکتوباسیلوس    مرگ و میر در ماهی
پلانتاروم و باسیلوس کواگولانس مصرف کرده بودند نسبت به گروه  

ها   باکتری و این  (درصد  4/24و    1/53  ترتیب به)داشت   کنترل، کاهش
کلونیزه شوند و اثر محافظتی بر علیه پاتوژن داشته   توانند در روده می

مطالعه(3)  باشند در  نر  .  دیگر  ماهی  زنده  خ ای  در  کپور   مانی  های 
دلبروکی زیرگونه بولگاریکوس بعد    شده با لاکتوباسیلوس  دهی  خوراک

اری نسبت به  د   یطور معن  از چالش با پاتوژن آئروموناس هیدروفیلا به
ها    پروبیوتیک  عانوا  درمانی  و  سودمند  اثرات  .(11)  بود  تر  بیش  ،کنترل   گروه

شده    گرفته و به نتایج آن اشاره  بررسی قرار   مطالعات متعددی مورد  در
بررسی  .است از  برخی  مدل   در  از  استفاده  مانند    ها  غیرانسانی  های 

مطالعات بیولوژیکی    مدل موفق برای  یک  عنوان  زبرا به  استفاده از ماهی
فیزیولوژی   نظر  از  ماهی  این  است.  بوده  توجه  مورد  زمینه  این  در 
دستگاه گوارش، فارماکولوژیکی و ژنتیکی بسیار به پستانداران شبیه  

هم به    است.  زبرا  ماهی  ایمنی  سیستم  توجه  قابل  شباهت  چنین 
ایمنی ذاتی و    پستانداران به برای مطالعه  عنوان یک مدل جایگزین 

های ایمنی    های ناشی از سلول  چنین بدخیمی  ایمنی تطبیقی و هم
فرایندهای    می بررسی  برای  جذاب  مدلی  ماهی  این  بنابراین  باشد. 

پ این  در  که  است  روده  به  آسیب  و  التهابی  آن  ژاساسی  از  وهش 
باشد.    دست آمده، برای انسان قابل تعمیم می  استفاده شده و نتایج به

دهنده    نشان  ،دست آمده  رسد نتایجی که در این مطالعه به  نظر می  به
پروبیوتیک لاکتوباسیلوس پلانتاروم و    عتاثیر مناسب استفاده از دو نو

زای    عامل بیماری  برابر  در  محافظت ایجاد بولگاریکوس در  لاکتوباسیلوس
ای که باید به آن توجه    اما نکته  .آئروموناس هیدروفیلا داشته است

گردد این است که نتایج مطالعات دیگر محققین در برخی موارد با  
دلیل    هایی داشت که به  دست آمده از مطالعه حاضر، تفاوت  نتایج به

لازم است    پروبیوتیک و عامل پاتوژن متغیر بودند. بنابراین  ،ماهی  عنو
به فاکتورهای موثر دیگر مانند شرایط رشد ماهی، محیط جغرافیایی،  

 تر توجه گردد.    شرایط پرورش و عواملی مشابه بیش
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