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     چكيده
 

ر جهان هاي بيمارستاني در سراسبه عنوان دومين علت مهم عفونت بيوتيك،فكاليس مقاوم به آنتي انتروكوكوسزمينه و هدف: 
 بـاكتري رد بيـوفيلم تشـكيل و سـطوح اوليـه بـه اتصـال در مـؤثرعامـل   espدهد كـه بيـانشود. شواهد نشان ميشناخته مي

 در مـؤثر esp طحيسـ پـروتئين ژن بيـان بر كوركومين اثر نانوذره بررسي حاضر مطالعه از باشد. هدفمي فكاليس انتروكوكوس
  .باشدمدنظر مي ژن دارو داراي به مقاوم فكاليس انتروكوكوس هايميان نمونه در بيوفيلم تشكيل
 تهـران هاي شـهرانبيمارسـت از بيمـاران بستري محيط از فكاليس انتروكوكوس ايزوله 60مجموع  مطالعه در اين در :كار روش

  PCR توسط espژن  جهت تشخيص هاايزوله .ديدگر هويت تعيين هاي ميكروبيولوژي/بيوشيميايياساس آزمون بر جداسازي و
ث ميكرودايلوشن و تكنيـك با استفاده از برا esp ژن بيان روي تشكيل بيوفيلم و بر نانوكوركومين مهاري فعاليت بررسي شدند و

Real-time PCR .بررسي شد 
و  MICنتـايج  و فـتگر قـرار بررسـي مـورد espژن  واجد فكاليس انتروكوك باكتري 12 بررسي مورد ايزوله 60 از :هايافته

در  espيـان ژن مهـاري بـر روي تشـكيل بيـوفيلم و ب و ضـدميكروبي اثر نانوكوكومين سنجش بيان ژن نشان دادند كه عصاره
  .ندارد فكاليس انتروكوك باكتري هايايزوله
براي در نظر گرفتن به  نآ قابليت نيز و E.faecalis هايايزوله ميان در espژن  بالاي شيوع دهندهنشان نتايج :گيرينتيجه

ت مهاري در حداقل غلظ تغييرات سطح رونوشت. باشدمي بيوفيلم فرآيند تشكيل در عنوان ابزاري براي شناسايي مولكولي باكتري
  .دارد espان نبود كه نشان دهنده پتانسيل پايين اين نانوذره در مهار اپر ملاحظهقابلنانوذره كوركومين 
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Abstract   

 
Background: Antibiotic-resistant forms of Enterococcus faecalis, the second 
leading cause of severe nosocomial infections, have begun to emerge worldwide. 
Evidence has shown that the esp expression is related to the primary adherence and 
biofilm formation of E. faecalis. The present study investigated the effect of 
curcumin nanoparticles on the Enterococcal surface protein, esp, involved in 
biofilm formation of antibiotic-resistant forms of Enterococcus faecalis.   
Methods: In this study, 60 clinical specimens collected from patients admitted to 
major hospitals of Tehran, Iran, and all specimens were identified by standard 
bacteriological and biochemical methods. The strains were evaluated for the 
presence of esp in E. faecalis by the PCR method. After treatment, the broth 
microdilution method and Real-time PCR were used to assess the inhibitory activity 
of curcumin nanoparticles on biofilm formation and the expression level of esp 
gene, respectively.  
Results: Twelve E. faecalis harboring esp gene strains were included. The result of 
MIC testing and gene expression assay showed that curcumin nanoparticles did not 
show any inhibitory activity against biofilm formation in clinical isolates of E. 
faecalis and no significant changes in transcription were observed.  
Conclusion: Considering the high prevalence of esp gene among E. faecalis 
strains, molecular identification might serve as a potent drug-resistant marker of E. 
faecalis, as essential elements of E. faecalis for the effective infection control 
program. No significant changes in transcription were detected when the minimal 
medium was supplemented with curcumin nanoparticles, suggesting that these 
nanoparticles contribute very little, if at all, to inhibition of the esp operon. 
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  مقدمه

 ازجملـه) Enterococcus fecalis( فكاليس انتروكوك
 هـاانتروكوك يـا D گـروه هاياسـترپتوكوك شايع انواع
 يگوارشـ دسـتگاه در نرمـال فلور عنوان به كه باشدمي

 تـاكنون كـه بسياري فوايد متأسفانه .)2 ،1( دارد حضور
 واردمـ تأثير تحت اند،شده توصيف هاانتروكوكوس براي

 بيمارســـتاني ناشـــي از مقاومـــت هـــايعفونت بـــالاي
 و گرفتـه قـرار اخيـر هايسال در گسترده بيوتيكيآنتي
ــن ــاباكتري اي ــه ه ــوان ب ــل عن ــم عوام ــايعفونت مه  ه

 ليـت ايجـادقاب عمدتاً شوند ، كهمي شناخته بيمارستاني
 اجتماعـات ميكروبي بيوفيلم .)5-3 ،1( دارند هابيوفيلم
 موجب كه است سطوح به متصل هايباكتري از پيچيده
ــه هاميكروارگانيســم برگشــتغيرقابل اتصــال  ســطوح ب
 و ضـدميكروبي در برابر مواد زنده، مقاومت بافت ازجمله
 راكتوفـ چنـدين. )7 ،6 ،4( شـودمي بيشتر زاييبيماري

 تشـكيل بيـوفيلم در ازجملـهمرتبط با اتصال  ويرولانس
 تركيبـات شـامل كه شده توصيف فكاليس انتروكوكوس

 و )،GelE، ژلاتينـاز ()esp(انتروكـوك  سطحي پروتئين
  .)8 ،4( باشندمي )Agg( تجمعي فاكتور پروتئين

 ديـواره پـروتئين ،)esp(انتروكـوك  سـطحي پروتئين
 فكـاليس انتروكوكوس ادهزين عنوان به كه است سلولي

 دسـتگاه ازجملهسطوح  در باكتري اين كلونيزاسيون در
. مطالعـات )11-9 ،1(دارد  نقش بيوفيلم توليد و ادراري
 از پـس esp فـاكتور فاقـد هايكه ايزولـه دهدمينشان 
 بيـوفيلم توليـد بـه قـادر esp ژن حامل پلاسميد كسب
ــد مي ــين در esp ژن حضــور .)5 ،1(گردن ــه ب  هايايزول

 مقاومت با كاتتر و ادرار هاينمونه از شده جدا انتروكوك
 بيشـتر كلونيزاسـيون بـا تواننـدمي ،بيوتيكيآنتي بالاي

باشـد  مـرتبط ادراري عفونـت مـزمن توسـعه و باكتري
بيـوفيلم و  مثل تشكيل زابيماري فاكتورهايبروز  .)12(

ـــت ـــزون مقاوم ـــوس روزاف ـــاليس انتروكوك ـــه فك  ب
 ، از معضـلاتespبيـان  ازجمله موجود هايبيوتيكآنتي
. گـرددمي محسـوب بيمارستاني هايعفونتمان درمهم 
 نيـز و جديـد باكتريايي آنتي مواد مورد در تحقيقات لذا

 ميكروبـي هـايمقاومت شكسـت نوين جهـت هايروش
 يحـوزه مطالعـات هـاياولويت از و بـوده ضروري امري

  است. پزشكي
ــايج ــل نت ــي از حاص ــر بررس ــومين اث ــر روي كورك  ب

 داده نشـان هـوازيبي هـايباكتري از مختلف هايگونه
 هـايغلظتمحـدوده  در توانـدمي مـاده ايـن كـه است

 فـاكتور باكتري از طريق مهار رشد مهار سبب مشخصي
esp بهينــه اســتفاده بــراي زيــادي، مطالعـات. شود 
 هـابيماري مــاندر آن بـازده افـزايش و كوركــومين از

 دارو تحويـل هايسيستم. )15-13(اسـت  شـده انجـام
 آبگريـز عوامـل از اســتفاده بــراي نـانوذرات، اساس بر

   .)2( باشندمي مناسـب كوركـومين ماننـد
 هايلايـه در خصوصـاً بيـوفيلم در موجود هايباكتري
ــه نســبت ترعميــق ــان ب ــوتيكيآنتي درم ــ و بي  ردعملك

 رمهـا هسـتند و ترمقـاوم ايمنـي هايسـلول فاگوسيتوز
دخيـل در ايـن  هـايژن بيـان تنظيم و بيوفيلم تشكيل
 پزشـكي نظر از محيطي عوامل مهاركننده توسط فرآيند
 در دخيل هايژن شناسائي كه قدر . همانباشدمي مهم
 بـاكتري اين پاتوژنز و بيوفيلم تشكيل زايي،بيماري بروز
 تنظيم در محيطي هايفاكتور اينكه است، شناخت مهم
 .باشـدمي اهميـت حائز بسيار نيز دارند، نقش هاژن اين

 بـر كوركـومين اثر نـانوذره اين تحقيق، بررسي از هدف
 )esp( فكـاليس انتروكوكـوسسطحي  پروتئين ژن بيان
 كلينيكـي هاينمونـهميـان  در بيوفيلم تشكيل در مؤثر

ــوس ــاليس انتروكوك ــاوم esp ژن داراي فك ــه مق دارو  ب
  .باشدمي
  

  روش كار
 نمونـه 60 تحقيـق تعـداد در اين :هانمونه آوريجمع

 هـايعفونت بـه مبـتلا افراد فكاليس انتروكوكوسادرار 
 تهـران شـهر هايبيمارسـتان در بسـتري ادراري شديد
 و تهيه 1397-1396 هايسال بين در ماه 6 مدت ظرف
ـــه ـــيط ب ـــگاه مح ـــل آزمايش ـــد منتق ـــه از. ش  هم

 دار خـون آگـار محـيط در شده ايزوله هايانتروكوكوس
 حـاوي " براث هارت برين" در و شد تهيه خالص كشت
ــيح گليســرول 20% ــاي در و شــده تلق  درجــه -70 دم

 بيوشــيميايي هــايآزمون .شــدند نگهــداري گرادســانتي
 پيروليـدونيل وجـود كاتـالاز، اسكولين، هيدروليز شامل
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تســت  ،NaCl %5/6 مجــاورت در رشــد پپتيــداز، آمينــو
 و آرابينــوز-ال قنــدي تســت توليــد پيگمــان، حركــت و
 استفاده مورد آرژنين آمينه اسيد دهيدروليز و سوربيتول

  . گرفتند قرار
 اسـتخراج : جهتespژن  و شناسايي DNAاستخراج 

DNA  انتروكوكــوسباكتريــايي، چنــد كلنــي از ايزولــه 
 ليتـرميليچهـار  تـا تعيين هويت شده، در يك فكاليس
كشـت داده شـد. از رسـوب حاصـل، جهـت  LBمحيط 

 DNA اسـتخراج باكتريايي توسط كيت DNAاستخراج 
در حجم  PCRشد. واكنش  استفاده ژنتيك ذخاير مركز

 MasterMixميكروليتر  10ميكروليتر شامل  20نهايي 
2X) 4پيكومـول)،  2/0، يك ميكروليتـر از هـر پرايمـر 

نانوگرم) بـا  5الگو ( DNAميكروليتر  O2H ،4ميكروليتر
 Gradientترموســـــايكلر اســـــتفاده از دســـــتگاه

Masterrcycler Eppendorf تكثير منظور انجام شد. به 
 گرادسانتي درجه 95 در اوليه ، مرحله واسرشت espژن
 ترتيب به سيكل 35 در تكثير و سپس دقيقه 3 مدت به
 گرادسانتي درجه 95 در سازي واسرشت مرحله .بود زير
 درجـه 53 در پرايمرها اتصال مرحله ثانيه، 30 مدت به

 در شـدن طويـل مرحله و ثانيه 30 مدت به گرادسانتي
 در اجـرا بـه ثانيـه 60 براي گرادسانتي درجه 72 دماي
 mexA-F بـراي مشخص با توالي پرايمر جفت يك .آمد

)GGAACGCCTTGGTATGCTAACو ( mexA-
R) ،GCCACTTTATCAGCCTGAACCــا  طــول ) ب

 شـركت به سنتز جهت و جفت باز، طراحي 69 محصول
در نهايـت  .شد داده كره جنوبي سفارش كشور ماكروژن

حـاوي اتيـديوم  %1، بر روي ژل آگارز PCRمحصولات 
الكتروفـورز بـه  مرحلـه پايـان از برومايد منتقل و پـس

 تصــويربرداري UV Transilluminatorوســيله دســتگاه
 DNA Ladder تحقيق اين در استفاده مورد شد. ماركر

Mix بـاز جفت 100 فاصله با كلون سينا شركت ساخت 
   .بود باز جفت 1300 تا 100 از

 محلول تهيه براي :ذرات نانو سوسپانسيون سازيآماده
 دي ليتـر يـك در ذره نـانو گـرم 10 ذرات، نانو استوك
 به كمكي حلالي عنوان به) DMSO( سولفوكسيد متيل

 شدن پراكنده براي و شد آورده در سوسپانسيون صورت
ــاآن مناســب ــتگاه از ه ــونيك دس  Bandelin) التراس

Sonorex RK 31 H)  استفاده دقيقه 30 زمان مدت به 
  . شد

ــين ــانوكوركومين MIC تعي ــا: ن ــتفاده ب  روش از اس
 اسـتانداردهاي ملـي كميته توسط پيشنهادي استاندارد
 ممانعـت غلظـت حداقل ، (CLSI)باليني هايآزمايشگاه

 در فكـاليس انتروكوكـوس بـراي (MIC) رشـد كننـده
 در شـد. آورده بدسـت ذرات نانو سوسپانسيون با تماس

 هـر كه رديف 12 با ايخانه 96 ميكروپليت از روش اين
 بـراث سويا تريپتون محيط ميكروليتر 100 حاوي كدام

(TSB) ــود، اســتريل ــتفاده ب ــد اس  100 ســپس. گردي
 رديف به  μg/mL 1024بالا  رقت با نانوذره از ميكروليتر

 بـراث سـويا تريپتـون محيط ميكروليتر 100 حاوي اول
شد  انجام  μg/mL 128 رقت تا سازيرقيق و شد اضافه

)128-1024 μg/mL.( ـــپس ـــر 100 س  از ميكروليت
 همه به فارلند مك نيم غلظت با ميكروبي سوسپانسيون

 چاهــك رديــف دو از همچنــين. شــد اضــافه هــاچاهك
) ميكروبي سوسپانسيون و محيط( مثبت كنترل عنوانبه
) كوركـومين نـانوذره+  محـيط( تسـت منفـي كنترل و

 دار شيكر انكوباتور در هاميكروپليت سپس. شد استفاده
 زمان مدت حداكثر وC◦ 37 دماي  دقيقه، در دور 200(

  شدند. گذاري گرمخانه) ساعت 24
كلي  RNA استخراج :cDNAو سنتز  RNA استخراج
 Cinna pureبه نـام  RNA استخراج كيت از با استفاده

RNA extraction  )دهــي تيمــار از ســيناكلون) پــس 
 لگـاريتمي فاز در esp ژن واجد باكتريايي سوسپانسيون

 رقت( كوركومين نانو ذرات با) OD600 = 0.4–0.6( رشد
ــد ــراي. شــد انجــام) MIC از بع ــايآلودگي حــذف ب  ه

 از پـيش ژنومي، DNA با شده استخراج RNA احتمالي
ـــنتز ـــت از ،cDNA س  ,DNaseI  )Fermentaseكي

Waltham, USA( ســنتز. شــد اســتفاده cDNA ــا  ب
 ) بـاRoche(شـركت  Reverse AMV آنـزيم از استفاده
 استخراج RNA ترتيب بدين. شد انجام U/μl 25  غلظت
 گرادسانتي درجه 65 دماي در دقيقه 3 مدت براي شده

 دمـاي در (RT) معكوس بردارينسخه سپس. شد انكوبه
 ميكروليتر  2 با دقيقه 60 مدت به گرادسانتي درجه 42

Random Primer، 0/8  آنــزيم از ميكروليتــر AMV 
Reverse Transcriptase، 2  از ميكروليتـر dNTP 10  

ــي ــولار، ميل ــر 1 م  2 و Rnase inhibitor ميكروليت
 آنزيم سپس. شد انجام AMV آنزيم 10x بافر ميكروليتر

AMV دقيقه 5 مدت به گرادسانتي درجه 99 دماي در 
   شد. غيرفعال و انكوبه
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 واكـنش: كوركـومين نانوذرات حضور در esp ژن بيان
 از اسـتفاده با ميكروليتر 20 حجم در پليمراز ايزنجيره
 :CAT NO) جنـوبي كـره Genet bioشـركت  كيـت

Q9210) دستگاه در Step-One Plus real-time PCR 
system (AppliedBiosystems, CA, USA)   با شرايط

ــواد در جــدول  ــايي و م  ژن از. آورده شــده اســت 1دم
 كنتـرل عنـوان بـه مطالعـه اين در rRNA 16s رفرانس
 ژن، نسبي بيان ميزان محاسبه براي .شد استفاده داخلي
 LightCycler از مربوطه نمودارهاي رسم و هاداده آناليز

® Relative Quantification Software شـد اسـتفاده .
 ژن بــه مـوردنظر ژن بيـان نسـبت آوردن بدسـت بـراي

 با  mRNA ژن بيان تغييرات به مربوط يهادادهمرجع، 
 آزمون از استفاده با و Efficiency پايه بر CTΔΔ- 2  روش
: Control( شـدند تحليـل گروه دو در مستقل T آماري
  ).تيمار از بعد: Sample و تيمار از پيش
  

  هايافته
 در: باليني هاينمونه از هاايزوله تشخيص و جداسازي
 هايتست از استفاده با ايزوله 60 مجموع در اين مطالعه
ــدي و تشخيصــي ــيميايي،/ميكروبيولوژي تايي ــه بيوش  ب

 تعيـين و جداسازي فكاليس انتروكوكوس باكتري عنوان
  .شدند هويت

در  espتكثيـــر ژن  :espشناســـايي مولكـــولي ژن 
را در ژل الكتروفورز  69bpي باكتري، وجود باند هاايزوله

 espشناسايي مولكولي لوكوس ژني  ).1نشان داد (شكل 

 مهـاري فعاليـتشـد و در ادامـه  ايزوله انجـام 12 يابر
بر  esp ژن بيان روي تشكيل بيوفيلم و بر نانوكوركومين

  فت.صورت گر هاايزوله ينا يرو
بــر پايــه بــراث  MICاز  حاصــل نتــايج :MICآزمــون 

 مهـار غلظـت حداقل ميكرودايلوشن نشان داد كه دامنه
 براي فكاليس انتروكوكوسي جدا شده هاايزولهدر  رشد

  بود. ليترميليميكروگرم در  256 نانوذره كوركومين
 تشكيل هايمهاركنندهبا  مجاورت بعد از espژن  بيان
تيمـار  يهاايزولـه در espنسبي ژن  بيان ميزان :بيوفيلم
تغييــر  ي كنتــرلهاايزولــه بــه نســبتنــانوذره  بــا شــده
نداد و بر اسـاس نتـايج بـه دسـت  نشان ايملاحظهقابل
بيشتر  05/0از ميزان  espبيان ژن براي  P value، آمده
بودن اختلاف بيان ژن در بين  معنابيكه بيانگر  باشدمي

 دو گروه تيمار شـده و گـروه تيمـار نشـده بـوده اسـت

 PCRشرايط دمايي و اجزاي واكنش  -1جدول
Raction mixture

Volume per one reation Master MIx  
10 µL  Prime Qmaster mix (2x) with syber green  
1 µL  Forward primer (10 µM)  
1 µL  Forward primer (10 µM)  
1 µL  Rox dye 
5 µL  Depc water  
2 µL  cDNA 

20 µL Final volume 
Cycling temprature 

Temperature/durationSteps 
95 °C/ 1 minInitial denaturation 
95 °C/ 30 secDenaturation Amplification 
59 °C/ 40 secAnnealing 
72 °C/ 60 secElongation 
72 °C/ 5 minFinal extension 

  
 روي بـر espژن  بررسي از حاصل  PCRمحصول  الكتروفورز -1شكل 
: راسـت بـه چـپ از ترتيب به ،12 تا 1 نمونه از مثبت هايجدايه از تعدادي

DNA Ladder،  +آگـارز ژل(منفي و و نمونه ها  كنترل - مثبت، كنترل 
2%( 
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)05/0P> ، 2شكل .(  
  

  گيريبحث و نتيجه
 ناشـي از تشـكيل بيـوتيكيآنتي گسترده هايمقاومت

انتروكوكـوس  مورد در كنندهنگران ايمسئلهبه  بيوفيلم
 در مؤثر عوامل شناخت لذا و گرددمي محسوب فكاليس

ــن ــد و اي ــر بررســي فرآين ــاني اث ــد داروهــاي درم  جدي
 هـايعفونت بـار كـاهش راسـتاي در تواندمي جايگزين

 كننـدهكمك ارگانيسـم اين از حاصله بيمارستاني شايع
توسـط  كـه انتروكوك سطحي پروتئين. )17 ،16(باشد 

 و اوليـه اتصال ، درشودمي رمزدهي كروموزومي espژن 
 دارد و بـا دخالـت فكاليس انتروكوكوس بيوفيلم تشكيل

 هــايبافتتشــديد بيمــاري، كلونيزاســيون، پايــداري در 
 رو ايـن اسـت. از همراه ادراري مجاري ميزبان بخصوص

 اهميت حائز پزشكي ديد از بيوفيلم تشكيل مهار امروزه
 كه آيا سؤال. در اين پژوهش، به اين )9، 5 ،1( باشدمي

نانوذره كوركومين قابليت مهار فرآيند تشكيل بيوفيلم را 
تشـكيل  كنندهمشـاركتاز مسير القاشـده بـا پـروتئين 

 ايـن زاييبيمـاري مهـم ابعـاد از كـه espبيوفيلم به نام 
 از بتوان عوامل اين كنترل با تا باشد، را داردمي باكتري
شناســايي   .نمــود جلــوگيري هــاي شــديدعفونت بــروز

 12 يابــردر ايــن مطالعــه  espمولكــولي لوكــوس ژنــي 
 نانوكوركومين مهاري فعاليتشد و در ادامه  ايزوله انجام

 يـنا يبـر رو esp ژن بيـان روي تشـكيل بيـوفيلم و بر
  فت.صورت گر هاايزوله

 يهاايزولـه هويـت پس از تعيـين همكاران، و صالحي
 ادرار هاينمونــه و ادراري كــانتر هاينمونــه شــده جــدا

 هاينمونـهاز  شـده جـدا يهاايزوله در esp بيماران، ژن
 هاينمونـهاز  شـده جـدا يهاايزولهو  درصد 83 ادرار را

 PCRبا اسـتفاده از روش  درصد 97 ادراري را كانترهاي
ژن  نقـش اهميـت نشانگر . اين نتايج)7(گزارش كردند 

esp ايـن از حاصـله هـايعفونت در بيـوفيلم تشكيل در 
 شناسـايي در تشخيصـي ابزار عنوان باشد و به ارگانيسم
دارو بـا واسـطه  به مقاوم فكاليس انتروكوكوس مولكولي
  شود. استفاده بيوفيلم تشكيل

، هانظريـه ،رويكردهـا كاربرد پزشكي حوزه نانوفناوري
 ه بـهويژ نانوساختارهاي و نانو مقياس ادوات و هادستگاه
 از هــابيماري درمــان يــا و پيشــگيري، شــناخت منظــور

 زيسـتي هايبافت بازسازي و ترميم، طريق آشكارسازي
است. مطالعـات گذشـته  مولكولي در سطوح ديدهآسيب
دن به كه ماندگاري كوركومين در مايعات ب انددادهنشان 

دليل دفع سريع آن كوتاه است، بنـابراين امـروزه بـراي 
افزايش زيست ماندگاري اين ماده ارزشمند در سـلول و 

مختلفي  ، از ناقلينآن افزايش آثار اين ماده تبعبهبدن و 
استفاده شده است. در مورد تركيبات هيـدروفوب مثـل 
كوركومين، كاربرد نانو ذرات جهت افزايش انحلال آبـي 

. در ايـن )18( باشـدميبرخوردار  ايويژهدارو از اهميت 
تيمـار  يهاايزولـه در espنسبي ژن  بيان ميزانمطالعه، 

تغييــر  ي كنتــرلهاايزولــه بــه نســبتنــانوذره  بــا شــده
  نداد.  نشان ايملاحظهقابل

 قـارچي ضـد و ويروسـي ضـد باكتريـايي،ضـد  نقش
اخير  هايسالدر  كوركيومين و مشتقات پلي فنولي آن

نشان داده شده است كه  in vitroوin vivo در مطالعات 
بـر  ضد باكتريايي كوركـومين، اثر ميان، بيشترين از اين
 مـاده عنـوان بـه و بـوده اسـت پيلوري هليكوباكتر روي

, 19(دارد  كـاربرد گاسـتريت علائـم كاهش در افزودني
20( . Negi  ايمطالعـه طي  2014 سال در همكاران و 

نشـان  آئروژينـوزا سودوموناس باليني يهاايزولهبر روي 
ميكروبي كوركـومين بـراي مهـار  ضد خاصيت دادند كه

از طريـق اخـتلال در پمـپ افلاكـس رشد اين بـاكتري 
 دارويـي بـه همـراه سـاير داروهـاي چنـد باكتري مقاوم

 50( كركـومين كـردن اضـافه از . پـسباشدميانتخابي 

  
 شده تيمار سلولي گروه دو هاي ايزوله در esp ژن بيان ميزان -2شكل 

 و تسـت نتـايج بـين دار معنـي تفاوت. كوركومين نانوذره با نشده تيمار و
 نرمال براي RNA 16s رفرانس از ژن). P>0.05( نشد مشاهده كنترل
  .شد استفاده نتايج سازي
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 شـده در انتخاب ميكروبي ضد مواد با) ليتر در گرمميلي
ــد 30 ــه از درص ــاوم يهاايزول ــه مق ــد ب ــي  چن داروي

  MIC در داريمعنـي كـاهش آئروژينـوزا، سـودوموناس
ــا مواجــه كوركــومين كــهدرحالي شــد، مشــاهده  50( ب

 MICتغيير محسوسي در   تنهايي به) ليتر در گرمميلي
ــد  ــاهده نش ــه . در)15(مش ــري، در مطالع ــه  ديگ مواج

تغيير محسوسـي  تنهايي مشابه نيز به دوز با كوركومين
فعاليــت ســينرژيك  حــداكثر مشــاهده نشــد و MICدر 

 گرمي هاايزوله ميان در سايپروفلوكساسين با كوركومين
 بــين در ســفپيم و جنتامايســين آميكاســين، و مثبــت
 صورت به كوركومين. شد مشاهده منفي گرم يهاايزوله

 بـاكتري ضـد اثر داراي ها بيوتيك آنتي ساير با تركيبي
است  بيوفيلم توليدكننده باكتريايي يهاايزوله عليه قوي

)21(.  
 هاستفاد استفاده بهينه كوركومين به صورت نانو ذره با

فسـفات نشـان داد كـه  پلـي تـري نمـك و كايتوزان از
ــت ــوس در اســتافيلوكوكوس پوســتي درمــان عفون  اورئ

ــايموش ــانوذرات BALB/c ه ــا ن ــايتوزان ب ــاوي ك  ح
 سبب داري معني صورت به روز سه مدت به كوركومين

مطالعـات بـر پايـه  .)22(مـي گـردد  باكتري رشد مهار
ر دكه نانوذره كوركـومين محلـول  دهدمينانوذره نشان 

DMSO ــــــايغلظت در ــــــين MIC ه  125-250 ب
بــه روش بــراث ميكــرو دايلوشــن  ليتــرميلي/ميكروگرم

 ساسـتافيلوكوكو از مختلـف گونـه 10 رشـد از تواندمي
 .)23(كند  جلوگيري سيلين متي به مقاوم اورئوس هاي

 esp جزء ژن بيان و MIC روش نتايج كنوني، مطالعه در
 ذره كوركــومين كــارايي پــاييني در نــانو كــه داد نشــان
 كـاهش بـراي پـاييني باكتريـال آنتـي و مهاري فعاليت

 بـاكتري در espميزان تشكيل بيوفيلم از مسير واسـطه 
دارد كه با برخي نتايج بـه دسـت  فكاليس انتروكوكوس

گـرم مثبـت  هـايباكتريآمده توسط محققان در مورد 
مواجـه  .اورئـوس منطبـق نيسـت نظير استافيلوكوكوس

 جـزء ژن تغيير محسوسي در بيان تنهايي به كوركومين
esp محدوده در MIC رسـد مـي نظر به مشاهده نشد و 
 صـورت بـه فعاليـت سـينرژيك كوركـومين حداكثر كه

 هبيوتيك ها علي آنتي نظير ميكروبي ضد مواد با تركيبي
  . باشد بيوفيلم توليدكننده باكتريايي يهاايزوله
ــا ــه ب ــه توج ــور ب ــي حض ــوس ژن ــالاي لوك  در esp ب
در ايـن  فكاليس انتروكوكوس ي باليني باكتريهاايزوله

 عنـوان بـه توانـدميمطالعه و ساير مطالعات، اين يافتـه 
ـــزار ـــاكتري مولكـــولي شناســـايي در تشخيصـــي اب  ب

دارو به واسـطه تشـكيل  به مقاوم فكاليس انتروكوكوس
 بـروز در آن مهـم نقش شوند. از اين رو استفاده بيوفيلم
 آنتـي جـايگزين مناسب درماني الگوي دارويي، مقاومت
 اهميت حائز باكتري اين به آلوده بيماران در ها بيوتيك

بازدارنـدگي  قـدرت نتايج ازريـابي مطالعه، اين در. است
كوركومين  ذره نانو كه نشان داد رشد باكتري و بيان ژن

 بـر كمـي تاثير باكتري رشد كننده مهار به عنوان عامل
. داشته است espفرآيند تشكيل بيوفيلم به واسطه  روي
 بـا تركيبـي صـورت بـه كوركـومين كه رسد مي نظر به

 عليـه قـوي باكتري ضد اثر داراي ها بيوتيك آنتي ساير
 چـه است. اگـر بيوفيلم توليدكننده باكتريايي يهاايزوله

 نقـش فاكتور مطالعه شده دخيـل در تشـكيل بيـوفيلم
 بيوتيـك آنتـي به بيماريزايي مقاومت افزايش در مهمي
 و ديگـر عوامـل نقـش امـا كنـد، مي بازي مختلف هاي
   . شود گرفته ناديده نبايد هاآن تجمعي اثرات
  

  تشكر و تقدير
 هــاي آزمايشــگاه پرســنل از مقالــه ايــن نويســندگان 

 رد كـه تهران شهر در مستقر كنندهمشاركت بيمارستان
 و نمودنـد يـاري را ما هانمونه اوليه كشت و آوري جمع
 آزمايشــگاه پرســنل دريــغ بــي زحمــات از چنــين هــم

 آزاد دانشــگاه پايــه علــوم دانشــكده شناســي ميكــروب
  .داريم را قدرداني و تشكر كمال ساوه، واحد اسلامي
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