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 یده ـچک
 

از  یکیعنوان هستند. سرطان کبد به هایماریاز ب یاریجهت درمان بس یخوب یدهایکاند ییدارو اهانیامروزه گ
به علت داشتن خواص  توسانیو نانوذرات ک انیب نیریش اهیگ نیشناخته شده است. همچن ایها در دنسرطان نیترفراوان
 شهیعصاره ر یو ضد سرطان یکروبیمورد توجه قرار گرفته است. در مطالعه حاضر اثر ضد م یدر علم پزشک یکروبیضد م

مختلف مورد سنجش قرار گرفت. در سنجش  یهاها در غلظتآن ییافزاو اثر هم توسانینانوذرات ک ان،یب نیریش اهیگ
دو کاهش رشد را  نیزمان ابا عصاره، نانوذرات و استفاده هم ماریدر برابر ت نوزایسودوموناس آئروژ یباکتر ،یروبکیضدم

مشاهده شد. مقدار  انیب نیریبه همراه عصاره ش توسانیزمان نانوذرات کدر استفاده هم یاثر مهار نیشترینشان دادند. ب
MIC  در رقتµg/mL 32  و مقدارMBC نیب µg/mL 128 انیب نیریش یدروالکلیعصاره ه نی. همچندیگرد نییتع 

رده  بروبلاستیف یهاو سلول HepG2کبد رده  یسرطان یهالولمختلف بر رشد س یهادر غلظت توسانیو نانوذرات ک
L929 زیساعت با آنال 72و  48، 24 ینرمال در سه بازه زمان یهاعنوان سلولبه MTT جیمورد سنجش قرار گرفتند. نتا 

 ماریدر هر دو ت هاسلول ییستایز زانیزمان از م شیاست و با افزا ریوابسته به دوز و زمان متغ مارهایت رینشان داد که تأث
( و نانوذرات mg/ml 5/1زمان عصاره )در استفاده هم یمهار ریتأث نیشتریکاسته شده است. ب اهینانوذرات و عصاره گ

 نیبود. همچن افتهیدرصد کاهش  8ها به سلول ییستایبدست آمد که درصد زساعت  72( پس از mg/ml 2/0) توسانیک
IC50 اهیگ شهیادعا کرد عصاره ر توانیم جیساعت مشاهده شد. با توجه به نتا 24 ندر زما یسرطان یهاسلول یبرا 

 یسرطان یهاسلول زینو  هایبر رشد باکتر یاثر مهار یمختلف دارا یهادر غلظت توسانینانوذرات ک زیو ن انیب نیریش
 را به همراه داشته باشد. یبخش دینو یاندهیآ تواندیم شتریکبد است، لذا مطالعات ب

 

 یسرطان کبد، عصاره متانول توسان،ینانوذرات ک ان،یب نیریش اهیگ یدی:ـان کلـواژگ

 

                                                           

البرز،  ان،یزرایلنترن، شرکت البرز نانو تجه یپژوهش میاستان البرز و محقق ت 1استعداد درخشان فرزانگان  رستانیژوهشگر دبپ - 1

 رانیا

  نیچ ن،یجنوب شرق چ ئتیدانشگاه سوس یدانشجو - 2

 رانیا ز،یتبر ز،یدانشگاه تبر یاهیگ ینیتکو-یسلول یشناس ستیز یتخصص یدکتر - 3

 رانیتهران، ا ر،یشرکت توان یو توسعه فناور قاتیمواد و کارشناس دفتر تحق یمهندس یدکتر - 4
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 مقدمه  -1
های آبی، سطوح خشک و حتی در اسنتوباکتر بومانی از جمله باکتریهای گرم منفی کوکسی یا کوکوباسیل هستند که در محیط

های ناشی از اسنتوباکتر ها مهمترین معضل در عفونتبیوتیک(. مقاومت نسبت به آنتی 2002کنند )بایوگ، شرایط نامساعد رشد می
تواند ذاتی یا اکتسابی باشد. از که، این باکتری در برابر عوامل ضدمیکروبی مقاوم بوده و این مقاومت میطوریبومانی است. به

های پوستی و زخم، عفونت تتوان به مواردی همچون سپتی سمی، عفونهای ناشی از اسنتوباکتر بومانی میمهمترین بیماری
 (.2010دستگاه ادراری و مننژیت اشاره کرد )گردان، 

های مولد آن منجر به بروز ها در میکروارگانیسمبیوتیکهای بیمارستانی و مقاومت به آنتیهای اخیر، شیوع زیاد عفونتدر دهه
شود یم جادیمقاوم به دارو ا یهاسمیکروارگانیتوسط م یمارستانیب یهادرصد از عفونت 60جهان،  سراسردر خطر جدی شده است. 

ها کیوتیب یآنت اکثر عملکردمقاومت در برابر  یرا برا یمتعدد یهایاستراتژ تیبا موفق های مختلفسمین(. ارگا1999 ،)ادموند
 یپاسخ درمانو  یسم یجانب عوارض یشوند دارایکه در حال حاضر استفاده م میکروبی(. عوامل ضد 2001کرودا، ) نداکرده جادیا

مقاومت در برابر عوامل ضد  نی. اهستندنامناسب  دیشد ی و عفونیقارچ یهابیماریمبتلا به  مارانیدرمان ب یو برا بوده آهسته
 نییشده است. اگرچه تع یبهداشت یهامراقبت یهانهیهز شیاز شکست درمان و افزا یناش ریبه عوارض مرگ و م نجرم یکروبیم

 یکیوتیبیوجود دارد که مقاومت آنت یسوال جزئ نیاما ا ست،ین یاها کار سادهمتیق شیافزا نیو تخم یسلامت عموم قیخطر دق
ی با عوارض کمتر و خاصیت درمان یهاروش ریسا یجستجو برا ن،یبنابرا .تدر سراسر جهان اس یمشکل جد کیدر حال ظهور 

)ریوس،  است یضروریک امر  ،افزاییهای گیاهی و نانوذرات فلزی به روش همعصارهبکارگیری از مانند  ،باکتریالی بیشترآنتی
شوند تا یم بیمختلف با هم ترک بیشده است که در آن دو ترک فیتعر یادهیبه عنوان پدافزایی یا هم سمینرژیس .(100: 2005

 .(2009)رانی،  دهند شیخود را افزا یفرد تیفعال
Melissa officinalis L. ی نعناعیان تعلق به خانوادهم(Lamiaceae)  یک گیاه چند ساله معطر و دارویی است که به

کند و به طور فشرده ای و آسیای غربی رشد میگیرد. معمولا در مناطق مدیترانهطور گسترده در طب سنتی مورد استفاده قرار می
نامند. به دلیل درنجبویه، مومیایی عسل یا نعناع مومیایی نیز می(. این گیاه را با6489159: 2020شود )گیئولای، در اروپا کشت می

وجود ترکیبات خاص در اسانس این گیاه و اثرات دارویی متعدد آنها در صنایع آرایشی و بهداشتی، شیرینی سازی، محصولات 
افسردگی، بهبود اختلالات  غذایی و همچنین در طب سنتی ایران به عنوان تب بر، تسکین دهنده درد، ضد نفخ، کاهش اضطراب و

ماده موثره بادرنجبویه )رزمارینیک اسید( به روش تقطیر با بخار آب از  (.2008گیرد )بکالی، خواب به شدت مورد مطالعه قرار می
-(. در سال1995شود که بویی شبیه به لیموی تازه و رنگ زرد کمرنگ دارد)زرگری، گل، برگ و شاخه های تازه و خشک تهیه می

های اخیر، بسیاری از داروهای موثر و کاربردی از جمله تاکسون، دیگوکسین، وین بلاستین و وین کریستین از گیاهان دارویی 
اند. مطالعات متعدد نشان دادهاند که ترکیبات اصلی اسانس گیاه بادرنجبویه سیترونلال، ژرانیول، همچون بادرنجبویه استخراج شده

(. 2006ها و ... است )بگدات، ها، کربوهیدرات، اسید آمینه، مواد معدنی، پروتئینB6و  Cل(، ویتامین سیترال )لینالول، سیترونلا
نانوذرات اکسید روی با توجه به داشتن خواص فیزیکی و شیمیایی منحصر به فرد یک ماده چند عملکردی بوده و در صنایع 

(. 2014ی، پزشکی و غذایی کاربرد فراوانی دارد )کلودزیجزاک، مختلفی مانند کشاورزی، الکترونیک، لیزر، آرایشی و بهداشت
نانواکسید روی به خاطر سمیت کم، قابلیت تجزیه زیستی، خواص ضدمیکروبی و ضدباکتریایی در صنعت تولید داروها به طور 

ای اکسیژن فعال است که منجر هگیرد. خواص ضدمیکروبی این نانوذرات با استفاده از تولید رادیکالگسترده مورد استفاده قرار می
ها و درون شود. همچنین، تجمع نانوذرات اکسید روی در غشای باکتریهای میکروبی میبه القای استرس اکسیداتیو و مرگ سلول

(. براساس مطالعات ساوایی نانوذرات اکسید روی با تولید 2017شود )کتابچی، ها میها موجب تخریب آرایش غشای باکتریسلول
ها شد های باکتریهای آزاد اکسیژن موجب ایجاد اثرات ضدمیکروبی و تخریب سلولکسید هیدروژن به عنوان نوعی از رادیکالپرا

که، مطالعات متعددی در ارتباط با ترکیبات فیزیکی و شیمیایی گیاه بادرنجبویه به عنوان گیاه دارویی و ازآنجایی (.2004)ساوایی، 
ی بر رو هاآنافزایی اکسید روی صورت گرفته است، با این وجود، اطلاعاتی چندانی در جهت اثرات همخواص بیولوژیکی نانوذرات 

افزایی ضد میکروبی گیاه بادرنجبویه و بررسی اثر هماسنتوباکتر بومانی در دسترس نیست. به همین منظور هدف اصلی این پژوهش 
باکتری اسنتوباکتر بر  زین یکروبیم یهاتست بود که در همین راستا مانیاسینتو باکتر بو روی باکتری بر اکسید روی  نانوذرات 

 .صورت گرفت بومانی
 

  هاروشمواد و  -2
 عصاره گیری از گیاه بادرنجبویه  -2-1

به منظور انجام شد.  روش روتاری با استفاده از عصاره گیریتهیه و  استان البرزاز پژوهشکده گیاهان دارویی گیاه بادرنجبویه 
دمای دستگاه در برگ و ساقه خشک شده گیاه به قطعات یک سانتی متری تقسیم شدند. طی انجام آزمایش ابتدا در عصاره گیری 
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را به همراه کیسه پارچه ای حاوی گیاه خشک شده  درصد 70میلی لیتر متانول  300گراد تنظیم شد و درجه سانتی 35حد ملایم 
ساعت به تدریج حلال بر اثر حرارت بخار شد و با تکرار این عمل  24 در ادامه طیرار گرفت. بادرنجبویه در بالن دستگاه سوکسله ق

و به داخل بالن دستگاه  هبه مرور کلیه مواد موثره گیاه جدا شده و وارد حلال شد، پس  از این مرحله حلال حاوی عصاره صاف شد
ساعت قرار داده شد تا حلال آن  1دور در دقیقه و زمان  45راد، درجه سانتی گ 45دستگاه را در دمای  گردید سپسروتاری منتقل 

درجه سانتی گراد خشک شد و عصاره پودری  38. سپس عصاره جمع آوری و در دستگاه آون فن دار هوشمند در دمای شودجدا 
 داری گردید.شکل براق به دست آمد که به یک ظرف تیره رنگ منتقل و توسط فویل کاملا پوشانده شد و در یخچال نگه

 
 نانوذرات اکسید رویتهیه  -2-2

در این طرح از روش رسوبی برای تهیه نانوذرات اکسید روی استفاده شد. برای تهیه پیش ماده ابتدا با استفاده از آب مقطر و 
به تا  رفتگبر روی همزن مغناطیسی قرار  سپس محلول مورد نظر، شدمولار تهیه  2/0پودر نیترات روی با خلوص بالا محلول 

با استفاده از محلول  pHمولار )در حین همزدن(  5/0  (NaOH)قطره محلول سود با افزودن قطرهدر ادامه . خوبی هموژن گردد
سپس روی رسوب بدست آمده سانتریفیوژ انجام شده و چندین بار با ایجاد شود. رسوب  تا رسانده شد 7به  عدد   متر pHدستگاه 

ساعت  24به مدت  C 80-70°تا مواد اضافی خارج شود و در خشک کن )آون( تحت دمای شد داده  آب مقطر و استون شستشو
گرم از نیترات  1. در این مرحله به دست آمدیک ماده لایه ای به نام  نیترات هیدروکسید روی  انتهای کارقرار گرفت. در 

نانو ذرات اکسید روی تا به سانتی گراد قرار گرفت  درجه 700در کوره تحت دمای ساعت  2به مدت هیدروکسید روی تهیه شده 
 تبدیل شود.

 
 هاگیری و نگهداری نمونهنمونه -2-3

گیری بیمارانی که به چند مرکز درمانی در تهران مراجعه نمودند و مشکوک به عفونت اسینتوباکتر بودند نمونهاز در این مطالعه 
های مزبور در وشیمیایی تعیین هویت و تعیین حساسیت شده و در نهایت نمونههای بیآمیزی گرم و تستانجام شد و بعد از رنگ

 درجه سلسیوس نگهداری شد. -30درصد گلیسرول کشت داده شد و در فریزر  30حاوی  BHI Bruthمحیط 
 
 بیوگرامبررسی تست آنتی -2-4 

باکتری، یک سوآپ استریل  5/1× 108برابر با فارلند  مک 5/0معادل کدورت )اسینتوباکتر( پس از تهیه سوسپانسیون باکتری 
ای وارد سوسپانسیون گردید و چندین بار چرخانده شد تا خوب سوسپانسیون جذب پنبه شود. سپس به آرامی توسط کناره سر پنبه

کشت  های مختلفلوله رطوبت اضافی آن گرفته شد و به صورت یک پارچه بر روی پلیت حاوی محیط مولر هینتون آگار در جهت
-های آنتیدقیقه و جذب شدن کامل رطوبت محیط، دیسک 5-10گردید تا کشت کاملا یکنواختی بدست آید و پس از گذشت 

از لبه پلیت قرار داده  mm 15باشد( و فاصله از یکدیگر )لبه دیسک ها مد نظر می mm 24بیوتیک توسط پنس استریل به فاصله 

 48-72انکوبه شده و پس از گذشت   C˚37ی آگار نباید جا به جا شوند(. سپس در دمای ها پس از قرار گرفتن بر روشدند )دیسک
بیوتیک مشاهده شد که های آنتیبیوتیک مربوطه بصورت هاله عدم رشد در اطراف دیسکساعت، حساسیت نسبی باکتری به آنتی

به صورت  CLSIد ذکر شده بر اساس استاندارد های کش و مقایسه با مقادیر استاندار با خط گیری قطر منطقه عدم رشدبا اندازه
 مقاوم،  حساس، یا نیمه حساس گزارش گردیدند.

 

 ضدمیکروبی عصاره بررسی اثر -2-5
روش  با استفاده از هاعصاره(MBC 2) گی و حداقل غلظت کشند(MIC 1)  حداقل غلظت مهارکنندگیبررسی 

ای استریل براساس خانه 96روش رقت سازی در میکروپلیت های  از MICبه منظور بررسی صورت گرفت.  3میکرودایلوشن
 48- 72درجه سلسیوس به مدت 37یک کلنی بر روی محیط کشت آگار کشت داده شد و در دمای استفاده شد. CLSIاستاندارد 

گردید و سپس سرم فیزیولوژی اضافه  cc8کلنی برداشته و به  4ساعت انکوبه شد سپس جهت تهیه سوسپانسیون از محیط کشت،
ها که حاوی از سوسپانسیون رقیق شده باکتری  به هر کدام از چاهک µL100ورتکس شد. بعد از کنترل کدورت سوسپانسیون،

µL 100 ها با غلظت مشخص و نیز به چاهک کنترل مثبت از محیط کشت مولرهینتون براث کاتیون دار به همراه آنتی بیوتیک

                                                           
1 Minimum inhibitory concentration 

2 Minimum bactericidal concentration 

3 Microdilution 



 

12 

 

ره 
ما

 ش
م،

 نه
ال

س
اپی)پ 2

: ی
48

 ،)
ان

ست
تاب

 
14

03
 

نانوذره به هر یک از چاهک های ردیف اول   X2از محلول  µL 100ت نانو کامپوزیت مقدار اضافه گردید؛ سپس جهت تعیین رق
 10تا  1از چاهک  µL100از نانوکامپوزیت تهیه شده تلقیح گردید وبا انتقال  µL100افزوده شد.در چاهک های ردیف اول مقدار 

دور ریخته شد و به این صورت از هر نانوکامپوزیت  µL100مقدار   10های ردیف به یکدیگر و تعویض سرسمپلر در آخر  از چاهک
ساعت تعیین حداقل  48-72سپس با انکوباسیون پلیت ها بعد از.برابر بیشتر از غلظت بعد بود 2رقت تهیه شد که هر رقت  10

 MHAدر ضمن برای اطمینان چاهک های کنترل منفی و مثبت نیز بر روی محیط . آن مشخص گردید MBCغلظت کشندگی 
از چاهک های فاقد کدورت رشد باکتری و نیز سه چاهک بعدی  µL10به میزان تقریبا   MBCبرای انجام  .کشت داده شد

در ضمن برای اطمینان از چاهک های کنترل .برداشت کرده و به صورت چمنی بر سطح محیط مولر هینتون آگار کشت داده شد 
ساعت انکوباسیون در جای بی هوازی  48-72د. پلیت ها بعد از گذشته کشت داده ش MHAمنفی و مثبت نیز بر روی محیط 

در نظر  MBCنتایج خوانده شد و پلیتی که فاقد رشد )فاقد کلنی( است و یا حداکثر چند کلنی بر روی آن رشد کرده به عنوان 
درصد از  1/0ها را کشته و تنها انیسمدرصد از ارگ 9/99شود در واقع همان غلظتی از نانوذره ویا آنتی بیوتیک است که گرفته می

 .سه بار تکرار گردید هاشیآزماحاصل،  تأیید نتایج منظوربه .(2015)گلدار،  مانند، برای ما قابل قبول استآنها باقی می
 
  1زمان مرگ باکتریتعیین  -2-6

باشد که در این روش خاصیت این روش برای بررسی میزان کشته شدن باکتری در مواجهه با یک ماده ضد میکروبی می
گیرد. یکی از اهداف این روش ارزیابی کشی این مواد به دو طریق وابسته به زمان و وابسته به غلظت مورد مطالعه قرار میباکتری

است.  افزاییویژگی ضدمیکروبی نانوذرات اکسیدروی و عصاره بادرنجبویه بصورت هم خاصیت مواد ضد میکروبی جدید و ارزیابی
بیوتیک بیانگر بیوتیک نسبت به محیط فاقد آنتیلیتر محیط حاوی آنتیتعداد باکتری در یک میلی  Log 3-10وما کاهش عم

شود یکی کنترل مثبت )محیط فاقد در این تست دو کنترل استفاده می. بیوتیک استمناسب برای آن آنتی 2توانایی باکتریوسیدال
است و دیگری کنترل منفی )محیط فاقد باکتری(که بیانگر استریل بودن کار است. پلیت ماده ضد میکروبی( که نشان دهنده رشد 

مربوط به کنترل منفی باید فاقد رشد باشد و در پلیت مربوط به کنترل مثبت باید رشد خوب و بدون آلودگی دیده شود. تعداد 
بسته به نوع عملکرد ماده ضد میکروبی  و  لیتر باشد.یعدد در میل 105و  106ها در لحظه صفر در کنترل مثبت باید مابین باکتری

 شود.میهای نمونه برداری مشخص باکتری مورد نظر زمان نحوه رشد
 
 سازیها با استفاده از رقتشمارش باکتری -2-7

و برای  MIC2/1 ،MIC ،XMIC2های های مورد مطالعه بدست آمد و غلظتبرای نانوذره در برابر تمام باکتری MICابتدا 
تای دیگر  3ها برای کنترل منفی و یکی برای کنترل مثبت ولوله آزمایش، یکی از لوله 5تست در نظر گرفته شد. برای هر باکتری 

، به تناسب  MIC ،X MIC2/1 ،X MIC2در هر لوله با توجه به میزان  های مختلف نانوذره در نظر گرفته شد.برای غلظت
 96لیتر، میکروگرم بر میلی 32( ریخته شد مثلا برای تهیه غلظت mg/ml1مایع و محلول ذخیره نانوذره )دار مولرهینتون کاتیون

 دار مایع اضافه گردید و ورتکس شد.لیتر مولرهینتون کاتیونمیلی 994/2میکرولیتر از محلول ذخیره نانوذره به 
سازی در محیط مایع کمی متفاوت است. در ذکر شده در روش رقت ی تهیه سوسپانسیون باکتری با شیوهدر این روش طریقه

های این دوره هستند جهت تهیه هایی که در ابتدای فاز لگاریتمی رشد قرار دارند و یا در وسطاین روش باید از باکتری
کلنی از باکتری  5-4س حلقوی فارلند استفاده شود لذا بعد از یک کشت شبانه بر روی مولر هینتون آگار با آن سوسپانسیون نیم مک

لیتر مولرهینتون براث تلقیح گردید سپس به مدت چند ساعت )بسته به نوع باکتری( انکوبه شد که میلی 5مورد نظر برداشته و به 
ردید. این ساعت بسته به نوع باکتری متفاوت است و با توجه به نمودار استاندارد رشد تهیه شده توسط مسئولین آزمایشگاه، تعیین گ

ی کنترل ها بجز لولهمیکرولیتر از آن به تمام لوله 100فارلند   از آن تهیه شد و بعد از انکوبه شدن سوسپانسیونی برابر با نیم مک
از نیم مک فارلند تهیه  شد.  5× 105لیتر محیط کشت در حدود منفی اضافه گردید که بدین نحو تعداد باکتری موجود در هر میلی

بلافاصله بعد از تلقیح در زمان  میکرولیتر بر روی پلیت کشت داده شد تا خالص بودن و عدم آلودگی بررسی شود. 10ن شده به میزا
لیتر سرم فیزیولوژی اضافه گردید، سپس به طریق میلی 9/0میکرولیتر برداشته شد و به لوله حاوی  100صفر از لوله ها به میزان 

  سازی شد.رقت10-8تا  1-2شکل 
دار انتخاب گردیدند و از هر برداری برای کشت بر روی پلیت مولرهینتون آگار کاتیونها جهت نمونهتا از رقت 3ر زمان در ه

 10-4و  10-5، 10-6های  پلیت کشت داده شد مثلا برای زمان صفر رقت 2میکرولیتر برداشت شد و بر روی  100رقت دو بار 

                                                           
1 Time Killing 

2 Bacteriocidal 
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های مختلف خیلی سریع انجام شد برداری در زمانهای قبلی کشت داده شدند )نمونهرقتهای بالاتر کشت داده شدند و برای زمان
 تا احتمال تاثیر تغییرات دما بر روند رشد باکتری به حداقل ممکن برسد(.

 ار شد.های مختلف تکربرای زمان 6. پس از نمونه برداری در زمان صفر بلافاصله لوله ها در انکوباتور قرار داده شد و مرحله 8
ها شمارش شد و با اعمال ضریب درجه سانتیگراد انکوبه شدند و بعد از آن تعداد باکتری 37ساعت در دمای  72-48ها . پلیت9

 های میانگین دو پلیت در نظر گرفته شد.های مختلف ثبت گردید. و تعداد باکتریرقت تعدادشان در زمان
های نمونه برداری زمان xمحور   تبدیل شد و نمودار آن رسم گردید.  log10ه ها بعد از اعمال ضریب رقت ب.تعداد باکتری10
 باشد.می  log10های شمرده شده( بر حسب های زنده)کلنیتعداد باکتری yو محور 

 راههکیآزمون آماری آنالیز واریانس و  16نسخه  SPSS افزارنرمبا کمک IC50   نییتع وآنالیز آماری نتایج تجربی 
(ANOVA1 انجام )شد و میزان p ≤ 0.05 شاملی، 701: 2017در نظر گرفته شد )شاه بنده،  داریمعنمرز  عنوانبه در هر تست( )

2020). 
 

 بحث و نتایج -3
 آوری نمونهجمع -3-1

آوری شده براساس نوع نمونه به چند ایزوله های جمع
، خون 71های زخم شوند که شامل نمونهدسته تقسیم می

 باشد.می28، مدفوع  25، ادرار 33 ، خلط43

 
 های مختلف.آوری شده از گروههای جمعنمونه -1 شکل

 
 نتایج تعیین تست حساسیت آنتی بیوتیکی به روش دیسک گذاری -3-2

نمونه کشت مثبت انجام  50، انجام آنتی بیوگرام برای 2019سال  CLSIبر اساس دستورالعمل شرکت سازنده دیسک ها و 
گردید و قطر هاله عدم رشد اندازه گیری شد. طبق جدول زیر بیشتر نمونه های موجود به کوتریموکسازول و جنتامایسن و ایمیپنم 

 P ≤ mm 8 د و قطر هاله آنها بود. همچنین به سفتریاکسون ونوروفلوکساسین حساس بودن  ≥mm 3 P مقاوم بودند و قطر هاله
 . بود. قطر هاله و عدم رشد با استفاده از کولیس در شرایط استاندارد صورت پذیرفت

 
 بیوگرامآنتینتایج تعیین تست  -3-2

 بیوگرامنتایج تست آنتی -1جدول 
 میزان مقاومت میزان حساسیت بیوتیکنوع آنتی

 %56.7 %43.3 سفپیم

 %73.2 %26.8 سفتریاکسون

 %64.8 %35.2 سفتازیدیوم

 %83.7 %16.3 کوتریموکسازول

 %87.7 %12.3 ایمیپنم

 %74.4 %25.6 جنتامایسین

 %57.5 %42.5 آمپیسیلین

 %61.1 %38.9 نوروفلوکساسین

 
  MBCو  MICنتایج تعیین  -3-3

                                                           

1 ANOVA way One 
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برای آنها برآورد شد و در جدول  MICبرای تمامی نمونه ها انجام گرفت که به طور میانگین مقدار  MBCو  MIC تعیین
 زیر نتایج گزارش شده است.

 

 MICنتایج تست  -2جدول 

 رقت موثر نام ماده

 32µg/ml گیاه بادرنجبویه

 64µg/ml اکسید روینانوذرات 

 16µg/ml اکسید رویگیاه بادرنجبویه + نانوذرات 

 
 MBCنتایج تست  -3جدول 

 رقت موثر نام ماده

 64µg/ml بادرنجبویهگیاه 

 128µg/ml اکسید روینانوذرات 

 32µg/ml اکسید رویگیاه بادرنجبویه + نانوذرات 

 

 Time killing asseyنتایج تست سنجش زمان کشته شدن باکتری  -3-4
بررسی سنجش زمان کشته شدن باکتری برای باکتری اسینتوباکتر بومانی انجام گرفت و در این تست از آنتی بیوتیک ایمیپنم 
به عنوان کنترل منفی استفاده شده است و کنترل مثبت نیز بررسی رشد باکتری به تنهایی در محیط کشت مورد بررسی انجام 

نیز  اکسید رویو همچنین اثر سینرژیسم گیاه بادرنجبویه و نانوذرات  اکسید روینانوذرات گرفت و در نهایت از گیاه بادرنجبویه و 
 مورد بررسی قرار گرفت.

 

 یدروالکلیمختلف پس از در معرض قرارگرفتن با عصاره ه هایدر زمان نتوباکترهایزمان کشته شدن اس -2شکل 
 شده است. انی(  بSEM±mean)ارمعی انحراف ± نیانگیبه صورت م جی. نتایرو دیو نانوذرات اکس هیبادرنجبو

های اخیر، مطالعات زیادی به منظور تولید مواد ضدباکتریایی و راهکارهای متعددی جهت مقابله با باکتریهای مقاوم به در دهه
گون عملکردهای ی دارا بودن نسبت سطح به حجم بالا و شکل گوناها صورت گرفته است. نانوذرات مختلف به واسطهآنتی بیوتیک

(. مکانیسم عملکردی ضدباکتریایی نانوذرات فلزی به دلیل توانایی 2010دهند )کنس، مختلفی را در مواجه با سلول زنده نشان می
های مثبت موجود در ساختار نانوذرات فلزی از جمله ها و یونهای منفی در ساختار سلولی باکتریجذب الکترواستاتیک میان یون

ها موجب ایجاد شرایط جهت های تیولی غشای باکتریباشد. چنین اتصالی با اکسیداسیون پروتئینسید روی مینانوذرات اک
های فعال ایجاد شده با تخریب ساختار گردد. به علاوه، گونههای فعال اکسیژن میهای استرس اکسیداتیو و تولید انواع گونهواکنش

(. افزایش 2012شود )مادی، و تنفش سلولی را مختل کرده و موجب مرگ سلولی می ها نفوذپذیریو عملکرد غشای سلولی باکتری
های های آزاد آسیبها است. این رادیکالهای آزاد حاکی از تداخل نانوذرات در روند رفتارهای عملکردی باکتریمیزان رادیکال

شود )فرناندر، ها را موجب میو پروتئین DNAختار ها، تخریب سامتعددی از جمله پراکسیداسیون لیپیدها، اختلال در مسیر یون
2012 .) 

نانوذرات اکسید روی به خاطر ویژگیهای نوری، شیمیایی، الکتریکی مورد توجه بسیاری از محققین قرار گرفته است. این 
طریق تخریب ساختار نانوذره در غلظنهای خیلی کم هم خاصیت ضدباکتریایی داشته  و مکانیسم عملکرد نانوذرات اکسید روی از 

DNA ،های ضدمیکروبی نانوذرات اکسیدروی های قبلی نشان از ویژگی(. یافته2010، پروتئین و دیواره سلولی باکتری است )ژانگ
های فلاژلین چسبناک و شلاقی که، نانوذرات اکسیدروی با اختلال در سنتز پروتئینطوریهای گرم منفی دارد. بهدر مقابل باکتری

ها شود موجب تخریب عملکرد باکتریهای گرم منفی برای مقابله با اثرات ضدمیکروبی نانوذرات ایجاد میط باکتریکه توس
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سویه باکتری 4سویه قارچ و  4ای گونالان اثر ضدمیکروبی نانوذرات اکسید روی را بر (. از طرفی در مطالعه2017میگردد )پاناسک، 
ی نانوذرات، دوز ن پژوهش نشان داد که تاثیرات ضدمیکروبی نانوذرات اکسید روی به اندازهمورد بررسی قرار داد نتایج حاصل از آ

(. همچنین، سینها گزارش کرد که اثر ضدمیکروبی نانوذرات اکسید روی 2012مصرفی نانوذره و روش سنتز وابسته است )گونالان، 
های گرم مثبت باسیلوس سوبتلیس بود. دلیل بسیار بیشتر از باکتریهای گرم منفی از جمله انتروباکتر و مارینوباکتر بر روی باکتری

های گسترده گلیکان و پپتید در دیواره های گرم منفی به علت وجود لایههای گرم مثبت نسبت به باکتریمقاوم بودن باکتری
 (.2011ها است )سینها، سلولی باکتری

ها با ساختار شیمیایی اجزای موجود های گیاهان را به ارتباط آناسانسبسیاری از پژوهشگران فعالیت ضد باکتریایی برخی از 
ها از طریق تغییر ساختار و عمل غشای سلولی رخ که، مهمترین عملکرد ضدمیکروبی اسانسطوریها مرتبط دانستند. بهدر اسانس

ها شده و به دنبال آن کاهش ای سلولهای گیاهی با افزایش نفوذپذیری غشا منجر به تورم ساختار درونی غشدهد. اسانسمی
اکسیدانی (. عصاره هیدروالکلی گیاه بادرنجبویه به علت دارا بودن توان آنتی2007گیرد )گولوس، فعالیت و مرگ سلولی صورت می

-خواص آنتیهای گرم منفی را از بین ببرد. های بیمارستانی از جمله باکتریو ضدقارچی بالا قادر است تا طیف وسیعی از پاتوژن

توان به سیترول، شود که از مهمترین این ترکیبات میاکسیدانی گیاه بادنجبویه به روغن فرار یا اسانس این گیاه نسبت داده می
اکسیدانی و ضدمیکروبی بالایی برخوردارند. همچنین لینالول، تیمول، کامفور، لیمونن و ... اشاره کرده که همگی از فعالیت آنتی

های منوترپن و اکسیدانی و ضدقارچی گیاه بادرنجبویه را مربوط به ترکیبات شیمیایی نظیر هیدروکربنپتانسیل آنتیمحققان 
 (2013دانند )احسانی، ها که بصورت ترکیبات فنلی در طبیعت وجود دارند میسسکوئس ترپن

ادرنجبویه و پونه انجام دادند نتایج حاصل از ای را بر روی خواص ضدمیکروبی گیاه بمطالعه 2012به علاوه، محققان در سال 
آن مطالعه بیان داشت که اسانس گیاه بادرنجبویه نسبت به گیاه پونه کمترین قطر هاله رشد باکتری و بیشترین فعالیت 

ه با ضدمیکروبی را از خود نشان داد. به طور کلی، گیاه بادرنجبویه را میتوان به عنوان یک ترکیب دارویی قوی جهت مقابل
 (.2012ها در نظر گرفت )بیشت، بیوتیکباکتریهای مقاوم به آنتی

-افزایی عصاره هیدروالکلی گیاه بادرنجبویه و نانوذرات اکسید روی نشان داد که خاصیت ضد آنتیی حاضر تأثیر همدر مطالعه

 اسینتوباکتر بومانی شد.های اکسیدانی و ضد باکتریایی نانو ذرات اکسید روی تواما منجر به کاهش رشد باکتری
نشان داد که اسینتوباکتر بومانی کمترین مقاومت را نسبت به اعمال همزمان  MBCو  MIC نتایج حاصل از تست میکروبی

های مختلف مشخص شد های پژوهشدو ترکیب نانوذرات اکسید روی و عصاره هیدروالکلی گیاه بادرنجبویه را دارد. براساس یافته
رود که این افزایش مربوط به وجود ترکیبات ریایی نانوذرات اکسید روی در حضور ترکیبات فعال گیاهی بالا میکه اثرات ضدباکت

ها است. همچنین، عصاره گیاهی بادرنجبویه در ایجاد نانوذرات کوچک با توانایی نفوذ بیشتر تاثیرگذار است )پرابهو، فنلی در اسانس
ی آنها بستگی دارد که این عمل به های باکتری به شکل و اندازهوذرات به درون سلول(. فاکتور اصلی در نفوذپذیری نان2010
زدن شود که هر دو عمل با برهمهای دارای گروه تیول انجام میی سلولی و یا پروتئینهای دیوارههای و پورینی پروتئینواسطه
 (.2012گردد )فرناندز، های آزاد اکسیژن و مرگ سلولی میها منجر به ایجاد رادیکالهای الکتروشیمیایی غشای باکتریویژگی

زمان عصاره از طرفی، نتایج حاصل از قابلیت کشندگی عصاره هیدروالکلی گیاه بادرنجبویه، نانوذرات اکسید روی و ترکیب هم
ی گیاه بادرنجبویه با نانوذرات هیدروالکلی گیاه بادرنجبویه با نانوذرات اکسید روی نشان داد که کاربرد همزمان عصاره هیدروالکل

اکسید روی کاهش جمعیت باکتری اسینتوباکتر رومانی نسبت به بکارگیری جداگانه هر نانوذرات اکسید روی و عصاره هیدروالکلی 
گیاه  زمان عصاره الکلیی را نشان داد و تعداد اسنتوباکترها با افزایش زمان تماس باکتری با ترکیب همترعیسرروند  بادرنجبویه

در کاربرد همزمان دو ترکیب نانوذره روی به دلیل داشتن  .رسدیمبه صفر  MICبادرنجبویه و نانوذرات اکسید روی برای غلظت 
اکسیدانی موجود در اسانس بادرنجبویه با ها عبور کرده و از طرفی حضور ترکیبات آنتیتر به راحتی از غشای باکتریاندازه کوچک

 گردد. ها میسلولی باکتری منجر به مرگ سلولی و در نهایت کاهش تعداد باکتریتخریب ساختار غشای 
 
 گیرینتیجه -4

در مجاورت با  انیب نیریش یاهیو عصاره گ توسانیزمان و جداگانه نانوذرات کانجام شده با درمان هم یهایبررس جینتا
 روی یاهیگ یدر حضور عصاره توسانینانوذرات ک ینشان داد که اثر کشندگ MTTتست با  HEPG2 کبد یهای سرطانسلول
مشخص  نیمثبت و قابل قبول هست و همچن یریگجهینت نیو ا افتهیکاهش  یریبه مقدار چشمگ انیب نیریهای نرمال شسلول

در و رفته  نیاز ب یادیتا حد ز انیب نیریش یاهیو عصاره گ توسانیافزایی نانوذرات ککبد به خاطر اثر هم یهای سرطانشد که سلول
هست و تغییــرات مورفولــوژی سرطانی  هایبر رده سلولوابسته به غلظت و زمان یاثر کشندگ .مؤثر هست اریبس یماریبهبود ب

 کیتوساننانوذرات  رسدیمده است و به نظر های سرطانی تیمار ششده سـلول در سلولریزیمشاهده شده بیانگر القای مرگ برنامه
در مطالعات مربوط به درمان  تواندیلذا، کاربرد این نانوذرات مرین بیان هر دو خاصیت سمیت سلولی دارند الکی شیعصاره  و
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عنوان تسهیلگر عصاره گیاهی عمل کرده و باعث افزایش اثر آن همچنین در این طرح نانوکیتوسان به .سرطان کبد مفید واقع شود
 توان اشاره کرد.وستدار محیط زیست بودن مواد استفاده شده میشده است. از مزایای این طرح به ارزان بودن و د
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