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Abstract  

Background and Objectives: Bacteriocins are ribosomal peptides produced by many bacteria and 

can inhibit the growth of related strains and sometimes other species and genera at low               

concentrations. The aim of the present study was to produce bacteriocins and investigate their     

inhibitory effect and possible synergy with some antibiotics on pathogenic bacteria. 

Materials and methods: In a cross-sectional study, several Lactobacillus species were isolated 

from traditional dairy products and their antibacterial properties were investigated against        

Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa. An isolate with the highest antibacterial 

activity was used for mass production of bacteriocin. Partial purification of the bacteriocin was 

performed using ammonium sulfate and dialysis bag, and its protein nature was confirmed by    

proteinase K. The minimum inhibitory concentration, lethality, and possible synergistic effect 

with the antibiotics ciprofloxacin and vancomycin were investigated. 

Results: The produced bacteriocin had an inhibitory effect on Staphylococcus aureus and        

Pseudomonas aeruginosa at concentrations higher than 30.25 µg/ml and 121 µg/ml, respectively, 

and a lethal effect on Staphylococcus aureus at concentrations higher than 242 µg/ml. The      

checkerboard combination of different concentrations of bacteriocin with antibiotics showed that 

the produced bacteriocin had a synergistic effect with vancomycin and an additive effect with 

ciprofloxacin. Molecular identification showed 97% similarity of the isolate with Lactobacillus 

delbrueckii subspecies bulgaricus ATCC 11842. 

Conclusion: Strains of Lactobacillus are capable of producing bacteriocins with an inhibitory   

effect on pathogenic bacteria and have the potential to synergize with some common antibiotics. 
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 ها مجله دنیای میکروب
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 381– 391صفحات 

شده از مولد باکتریوسین جدالاکتوباسیلوس های های ضدمیکروبی جدایهافزایی ویژگیتاثیر هم
 های متداولبیوتیکلبنیات سنتی با برخی از آنتی

 1، فرحناز جوانمردی*1، سید محمدمهدی محمودی3زادهشیما عبدی 
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 چکیده

های کم توانند در غلظتشوند و میها تولید میها پپتیدهای ریبوزومی هستند که توسط بسیاری از باکتریباکتریوسینسابقه و هدف: 

ها ممانعت کنند. هدف از تحقیق حاضر، تولید باکتریوسین و بررسیی اریر ها و جنساز رشد نژادهای خویشاوند و گاهی دیگر گونه

 های بیماریزا بود.ها بر باکتریبیوتیکافزایی احتمالی آن با برخی از آنتیمهاری و هم

جداسازی شد و خواص ضدباکتریاییی   از محصولات لبنی سنتی لاکتوباسیلوسچندین گونه  ،در یک مطالعه مقطعیها: مواد و روش

مورد بررسی قرار گرفت. یک جدایه با بیشترین ارر ضدباکترییاییی،  سودوموناس آئروجینوزاو  استافیلوکوکوس اورئوسها برعلیه آن

توسط سولفات آمونیوم و کیسه دیالیز انجام و میاهیییت  ،سازی نسبی باکتریوسیندر تولید انبوه باکتریوسین به کار گرفته شد. خالص

هیای بیییوتیییکافزایی احتمالی آن بیا آنیتییکشندگی و ارر هم ،اربات شد. حداقل غلظت ممانعتی  Kپروتینی آن توسط پروتئیناز 

 سیپروفلوکساسین و ونکومایسین بررسی شد. 

و  استیافیییلیوکیوکیوس اورئیوسترتیب برای به µg/ml 121و  µg/ml 32/23های بالاتر از باکتریوسین تولیدی، در غلظتها: یافته

ارر کشندگیی داشیت.  استافیلوکوکوس اورئوسبرای  µg/ml  242های بالاتر از ارر بازدارندگی و در غلظت سودوموناس آئروجینوزا

افزایی و بیا با ونکومایسین ارر هم ،ها نشان داد که باکتریوسین تولیدیبیوتیکهای مختلف باکتریوسین با آنتیترکیب شطرنجی غلظت

زییرگیونیه  لاکتوباسیلوس دلبروکیئییدرصدی جدایه را با  79شوندگی دارد. شناسایی مولکولی، شباهت سیپروفلوکساسین ارر جمع

 نشان داد.  ATCC 11842 بولگاریکوس

افزایی با های بیماریزا بوده و قابلیت همقادر به تولید باکتریوسین با ارر مهاری بر باکتری لاکتوباسیلوسهایی از سویه گیری:نتیجه

 های رایج را دارند.بیوتیکبرخی از آنتی

 افزایی.، محصولات لبنی، هملاکتوباسیلوس دلبروکئیباکتریوسین، کلمات کلیدی: 

 1423/7/12پذیرش مقاله:                                1423/9/13ویرایش مقاله:                                   1423/0/7دریافت مقاله: 

*( آدرس برای مکاتبه: گروه میکروبیولوژی، دانشکده علوم پایه، واحید کیازرون، 
 دانشگاه آزاد اسلامی، کازرون، ایران.

  smm.mahmoodi@iau.ac.irپست الکترونیک:                27199244122تلفن: 

 م دمه     

صیورت      ای است که امیروزه بیه                   بیوتیکی خصیصه             مقاومت آنتی           

ها انتشار یافته و به ییک                         ای در بین سایر میکروارگانیسم                            گسترده      

مشکل بزر  جهانی تبدیل شده است. محققین بسیییاری در                                                 

های جایگزیین             سراسر جهان به دنبا  یافتن و دستیابی به روش                                          

زا هسیتینید. تیاکینیون                  های بییمیاری          برای مبارزه با میکرو                      

های شکارچیی،             راهکارهای متعددی هم ون استفاده از باکتری                                        

هیای میولید          استفاده از باکتریوفاژها و یا استفاده از بیاکیتیری                                              

 ( /http://creativecommons.org/licenses/bync/4.0حقوق نویسندگان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد و تحت مجوز مالکیت خیلاقیانیه  
 ها منتشر شده است. هرگونه استفاده غیرتجاری فقط با استناد و ارجاع به ارر اصلی مجاز است. در فصلنامه دنیای میکرو 
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باکتریوسین، که اساس همگی فرآیندهای  بیعی مبارزه و رقابت                                                         

ها با یکدیگر هستند، پیشنهاد شده و ییا میورد                                           میکروارگانیسم             

تیوانینید در           رسد که میی         آزمایش قرار گرفته است و به نظر می                                 

ها نوعی سموم                باکتریوسین          (.      3و 2، 1برخی موارد راهگشا باشند                           

دالتون هستنید کیه                   3122تا      722پروتینی با وزن مولکولی بین                            

های گرم م بت و معیدودی                         توسط تعداد قابل توجهی از باکتری                               

های گرم منفی در فاز اولیه رشد بیاکیتیری تیولییید                                            از باکتری         

شوند و قادرند با اتصا  به نواحی خاصی از دیواره و غشای                                                         می  

ها و ایجاد اختلا  در استحکام و عملیکیرد                                      سلولی دیگر باکتری                 

هیا میوجیب میر              غشا  و یا آسیب رساندن بیه رییبیوزوم                                

ها      بیوتیک        های رقیب شوند. در اغلب موارد برخلاف آنتی                                         باکتری      

ها    تری دارند بیشترین تاریر باکتریوسین                                  که  یف عملکرد گسترده                    

های خویشاونید بیاکیتیری میولید بیاکیتیرییوسییین                                                                           بر سویه       

. همین ویژگی عمیلیکیرد اخیتیصیاصیی                             (   0و 3و 4و 1می باشد           

عنوان یک داروی هدفمند                       باکتریوسین موجب شده که امروزه به                                

ای که شاید استفاده از آن بتیوانید                                 مورد توجه قرار گیرد به گونه                           

بدون آسیب رساندن به فلور میکروبی بیدن میییزبیان، فیقیط                                                  

های بیماریزا را تحت تاریر قرار دهد. البته نتایج برخی از                                                           باکتری      

دهد که این ویژگی عملکرد اختصیاصیی در                                    تحقیقات نشان می               

ها  یف عملکرد               ها وجود نداشته و برخی از آن                           همه باکتریوسین              

توانند عیلاوه بیر نیژادهیای                        ای که می        تری دارند به گونه                 وسیع    

های باکتریایی نیز اریر                       ها یا حتی جنس             خویشاوند، بر دیگر گونه                      

ها به راحتیی تیوسیط                  بازدارنده داشته باشند. اغلب باکتریوسین                                      

ویژه پروتئازهای دسیتیگیاه گیوارش                              های پروتئولیتیک به                  آنزیم     

هیا بیرای         پستانداران تجزیه شده و این امر باع  شده تیا آن                                             

ها کاربردشیان              بیوتیک      مصرف انسانی ایمن باشند درحالیکه آنتی                                    

در مواد غذایی غیر قانونی است و اغلب دارای اررات جیانیبیی                                                       

هستند. امروزه نایسین کیه ییک بیاکیتیرییوسییین تیولییید                                                                             

  لاکیتیوکیوکیوس لاکیتیییس                                                                       هیای     شده توسط برخی از سویه                     

    Lactococcus lactis    عنوان مهمترین باکتریوسییین                          باشد به       ( می

های بیییمیارییزا در                 تایید شده جهت پیشگیری از رشد باکتری                                   

 (.  12و 2،3،9،1،7صنایع غذایی کاربرد دارد                           

ای و گیاهیی           هایی گرم م بت، میییلیه                   ها باکتری           لاکتوباسیلوس           

هیا    کوکوباسیل، فاقد اسپور، فاقد آنزیم کاتالاز و سیییتیوکیروم                                                   

   pهوازی اختیاری بیوده و                      هستند. عمدتا  غیر متحر  و بی                            

درصید دی           3است. هم نین وجود                    0/3تا      3مناسب رشدشان              

ها دارد. از نیظیر                 سزایی بر رشد آن               اکسیدکربن در محیط ت ریر به                          

ها و اسیدهیای              ای سخت رشد بوده و به انواعی از ویتامین                                      ت ذیه     

باشند. از  ریق تخمیر قندها تیولییید انیرژی                                        آمینه نیازمند می                

های تخمیری              ای از فرآورده             بخش عمده          ، کنند و اسید لاکتیک                   می  

هیا دارای          لاکتیوبیاسیییلیوس           دهد. برخی از              ها را تشکیل می              آن  

ای در تیولییید               خاصیت پروبیوتیکی بوده و کیاربیرد وییژه                                   

 (.  13و 12و 11های لبنی پروبیوتیکی دارند                               فرآورده       

افیزاییی بییین            تاکنون تحقیقات متعددی در خصوص اریر هیم                                    

ها انجام گرفته اسیت. بیه                        بیوتیک      ها با برخی از آنتی                  باکتریوسین          

و هیمیکیاران در سیا                     )   Montalban( مونتالبان             ، عنوان نمونه           

کیه ییک          AS-48در بررسی ارر ممانعتی باکتریوسییین                                 ، 2222

باکتریوسین حلقوی و بسیار پایدار نسبت به شرایط میحیییطیی                                                     

دریافتند که این باکتریوسین دارای ارر بازدارندگی قوی بر                                                          ، است   

  انتروکوکیوس فیییکیالیییس                                    های مختلف انتروکو  بویژه                          گونه    

     nterococcus  aecalis   )    و هییمیی یینییییین بییا                 بییاشیید    مییی

جنتامایسین و کوآموکسیی کیلاو                             ، های ونکومایسین                بیوتیک        آنتی    

گیرم     میلیی      12های کمتر از             افزایی بوده و در غلظت                     دارای ارر هم            

ها را افیزاییش داده و                     بیوتیک      تواند عملکرد این آنتی                     بر لیتر می          

بیوتیک نیز ارر ممانعتیی                        های مقاوم به آنتی                 حتی برعلیه انتروکو                    

 (.  14  قابل توجهی از خود نشان دهد                            

در بررسی اریر                2211( و همکارانش درسا                     Todorov  تودورو        

لاکتیوبیاسیییلیوس             افزایی بین باکتریوسین تولید شده توسط                                      هم  

( با ونکومایسین،                  Lactobacillus plantarum S 8ST      پلنتاروم        

جهت کنتر  و مهار تولید بیوفیلم تیوسیط                                         EDTAپروپولیس و            

دریافتند کیه               (   Listeria monocytogenes  لیستریا مونوسیتوژنز                     

بسیار موررتر از ترکییب                         ، ترکیب این باکتریوسین با ونکومایسین                                  

تیوانید       میی    EDTAباکتریوسین با پروپولیس و یا باکتریوسین با                                           

 (.  13تشکیل بیوفیلم توسط این باکتری را مهار نماید                                               

 garvicinنشان دادند که                 2211و همکاران در سا                     ) Chi( چای     

KS                                        لاکتوکیوکیوس           که یک باکتریوسین جدید تولید شده توسط
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در خصیوص           ، بیاشید    ( میی    Lactococcus garvieae      گارویه      

های گرم م بت  یف عملکرد وسیعی داشته و قادر است                                                باکتری      

های گرم م بت مورد مطالعه را                             گونه مختلف از باکتری                      17رشد     

های گرم منفی مورد بررسیی در                            اما در مورد باکتری                    ، مهار نماید          

( ارر ممیانیعیتیی               cinetobacter     اسینتوباکتر             تنها بر           ، آن تحقیق        

داشت. در آن تحقیق هم نین مشخص گردید که ترکییب ایین                                                  

افزایی بوده و در این                      دارای ارر هم               Bباکتریوسین با پلی میکسین                        

  اشیریشیییا کیلیی                                 رشید       ، اسینتوباکتر           تواند علاوه بر               حالت می       

   scherichia coli )                               10را نیز به خوبی مهار نماید )   . 

  2219و همکاران در سا                       )   Biswas( بیسواس          ، در تحقیقی دیگر              

هیای     های استخرا  شیده از جیداییه                        دریافتند که باکتریوسین                      

در تیرکیییب بیا               ، پدیوکوکوس و انتروکوکوس                        ، لاکتوباسیلوس           

پینیم اریر         و ایمیی        Bهای سفوتاکسیم، پلی میکسین                           بیوتیک        آنتی    

  ، بیوتیک تینیهیا           توانند بسیار موررتر از آنتی                           افزایی داشته و می                   هم  

 (.  19های بتالاکتاماز را مهار نمایند                                 های مولد آنزیم              رشد پاتوژن          

هدف از تحقیق حاضر، جداسازی و شنیاسیاییی میولیکیولیی                                              

های مولد باکتریوسین و بررسی ارر میهیاری ییا                                          لاکتوباسیلوس           

های بییمیارییزا              کشندگی باکتریوسین تولیدی بر برخی از باکتری                                          

افزایی احتمالی بین باکتریوسین تولیدی بیا                                         بود. هم نین ارر هم                  

های سیپروفلوکساسین و ونکومایسین نیییز میورد                                          بیوتیک      آنتی    

هیاییی کیه         بررسی قرار گرفت. شناسایی و معرفی چنین سوییه                                          

بتوانند با تولید باکتریوسین، خواص ضدباکتریایی مطلوبی را از                                                            

های راییج را             بیوتیک      خود نشان دهند و یا بتوانند عملکرد آنتی                                      

عینیوان       ها بیه     تواند در درمان برخی از عفونت                            بهبود بخشند می              

 داروی مکمل و یا جایگزین کاربرد مناسبی داشته باشد.                                                 
 

 ها  مواد و رو           

از چندین نمونه میحیصیولات                         جداسازی لاکتوباسیلوس:                          الف   

لبنی سنتی شامل ماست، دو ، کشک و پنیر بیا روش رقیییق                                                  

  ) MRS agar(       ام آر اس آگیار             سازی متوالی و کشت در محیط                           

های کشیت         استفاده گردید. پلیت                   لاکتوباسیلوس               برای جداسازی            

درجیه        33ساعت در محفظه شمیعیی و دمیای                             41به مدت        

های خاکستری، کیه در زییر                        سلسیوس نگهداری شدند. کلنی                         

های بلند و باریک گرم م بت و                             میکروسکو  به صورت باسیل                       

فاقد اسپور نمایان شده و آزمون کاتالاز و اکسیداز منفی داشتنید                                                            

مانده کلینیی            در نظر گرفته شده و از باقی                            لاکتوباسیلوس             عنوان     به  

های ام آر           یابی به کشت خالص، بر روی پلیت                             ها جهت دست          آن  

 .   ( 17و 11اس آگار کشت مجدد داده شد                            

از دو باکتری              ها در تولید باکتریوسین:                          ( بررسی توانایی جدایه                      

عینیوان       بیه    سودوموناس آئروجینوزا                    و     استافیلوکوکوس اورئوس                    

های هدف استفاده گردید. برای این منظور ابتیدا کشیت                                                 باکتری      

ها در محیط نوترینت برا  تهیه شد سپس                                     ساعته این باکتری                  11

هیای کشیت         با افزودن تدریجی محیط کشت استریل به لیولیه                                        

مک فارلند، غیلیظیت                   2/3باکتری و با استفاده از لوله استاندارد                                       

باکتری در واحد حجم تنظیییم                            1/3    112معاد          ، های کشت       لوله    

لیتر در سطی  میحیییط                  میلی      2/1ها به میزان             شد. از این باکتری                 

  32کشت مولر هینتون آگار کشت داده شد و بعد از گیذشیت                                                

نیمیونیه         لاکتوباسیلوس           های     دقیقه، توسط سوزن کشت از کلنی                            

ای بیر روی سیطی  پیلیییت                    برداری کرده و به صورت نقطه                          

  24ها بیه میدت           سپس پلیت          ، های هدف قرار داده شد                      باکتری      

گیذاری شیدنید.             درجه سلسیوس گرمخانه                     33ساعت در دمای              

که توانسته بودند هاله عدم رشید                                 لاکتوباسیلوس           هایی از         جدایه     

قابل توجهی در ا راف خود ایجاد نمیایینید جیهیت تیولییید                                                

 (.    17باکتریوسین انتخا  شدند                          

 ( بررسی عملکرد باکتریوسین ناخالص تولیدی با روش انتشار                                                        
هایی که در مرحله نخست هاله عدم                                از جدایه        از دیسک کاغذی:                

های حاوی محیط ام آر اس                        رشد قابل توجهی داشتند، در لوله                              

ساعت در محیفیظیه                 41ها به مدت           برا  کشت داده شد و لوله                       

گذاری شیدنید.             درجه سلسیوس گرمخانه                     33شمعی و در دمای                

  13دور در دقیقه بیه میدت                       1222ها را با گشتاور                 سپس لوله        

ها جیهیت آغشیتیه              دقیقه سانتریفیوژ نموده و از مایع رویی آن                                        

  32متری  به میزان                میلی      3نمودن تعدادی دیسک کاغذی بلانک                              

میکرولیتر به ازای هر دیسک( استفاده گردید. بعید از خشیک                                                      

های هیدف         های حاوی باکتری               ها را در سط  پلیت                 شدن، دیسک         

گذاری، هاله عیدم رشید                     ساعت گرمخانه              24قرار داده و بعد از                    

 (.      22ها بررسی شد               ایجاد شده در ا راف دیسک                       
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د( تولید باکتریوسین در حجم زیاد و خالص سازی با سولفیات                                                       
که از نیظیر             لاکتوباسیلوس           در این مرحله، یک جدایه                        آمونیوم:          

تیری     تولید باکتریوسین و ایجاد هاله عدم رشد وضعیت مطلو                                                  

لیتر محیط ام آر                 میلی      322داشت انتخا  و در یک ارلن حاوی                               

سیاعیت بیر روی               41اس برا  کشت داده شد. ارلن به مدت                                  

درجیه        33دور در دقیقه و در دمیای                          132شیکر با گشتاور                

سلسیوس قرار داده شد. سپس محتویات ارلن را در چند لیولیه                                                      

دور در دقییقیه بیه                   1222ها با گشتاور              سانتریفیوژ ریخته و لوله                       

ها جمع آوری             دقیقه سانتریفیوژ شدند. مایع رویی لوله                                       13مدت     

گردید و به یک ارلن جدید انتیقیا  داده شید. بیه مینیظیور                                                  

سازی باکتریوسین تولییدی، بیا افیزودن                                   دهی و خالص            رسو     

گرم سولفات آمونیوم تازه ساییده شده به ارلن در                                                 230تدریجی        

درجه سلسیوس و هم زدن مداوم، غلیظیت نیهیاییی                                          23دمای      

  2درصد رسانده شد. پس از گیذشیت                              92سولفات آمونیوم به                   

دور در دقیقه به میدت                       1222ساعت، محتویات ارلن با گشتاور                              

دقیقه سانتریفیوژ گردید. رسو  حاصله به دقت جمع آوری                                                      32

لیتر آ  مقطر استریل حل شد. برای حذف نیمیک،                                          میلی      3و در      

دالتونی ریخته شید و                      1222محلو  باکتریوسین در کیسه دیالیز                                 

درجه سلسیوس، در بشر حیاوی                            4ساعت در دمای                41به مدت        

ساعت آ  بشر تعیویی                      0آ  دیونیزه غو ه ور گردید و هر                               

گردید. سپس محتویات کیسه دیالیز در یک پلیت که وزن آن به                                                        

دقت تعیین شده بود ریخته شد و تا خشک شدن کامل رسیو                                                    

درجه سلسیوس قرار داده شید. بیرای                                  42باکتریوسین، در آون                    

حذف هرگونه ر وبت احتمیالیی، پیلیییت حیاوی رسیو                                           

ساعت در محفظه دسیکاتور قیرار داده                                    3باکتریوسین به مدت                   

شد. سپس با اندازه گیری مجدد وزن پلیت حاوی رسو ، وزن                                                     

باکتریوسین تولیدی مشخیص گیردیید. در پیاییان، رسیو                                               

لیتر محیط کشت مولر هینتون بیرا                                 میلی      12باکتریوسین را در                  

جهیت ا یمییینیان از                            استریل با غلظت م اعف حل نموده و                                 

میییکیرون عیبیور داده                                                    2/22عدم آلودگی، از فیلتر سرنگی                            

 (.    22و   21و   22شد      

به منظور اریبیات                اربات ماهیت پروتینی باکتریوسین تولیدی:                                        ه(    

  Kماهیت پروتینی باکتریوسین تولیدی، از آنزیم پیروتیئییینیاز                                                     

میلی لیتر از باکتریوسین خالیص                                1استفاده شد. برای این منظور                            

گرم بیر        میلی      1 با غلظت            Kلیتر محلو  پروتئیناز                      میلی      1شده با        

درجیه        33ساعت در گرمخانه                   2لیتر( مخلو  و به مدت                      میلی    

میکرولیتر از این باکیتیرییوسییین                               32قرار داده شد. سپس میزان                         

تیمار شده را به دیسک کاغذی بلانک افزوده و پس از خشیک                                                    

  24های هدف قرار داده شد. پس از                             شدن، بر روی پلیت باکتری                       

درجه سلسیوس، پلیت از نیظیر                            33گذاری در          ساعت گرمخانه            

 . ( 24و 23،13تشکیل هاله عدم رشد مورد بررسی قرار گرفت                                           

هیا    بیوتییک      باکتریوسین و آنتی                 ه   و( تعیین حداقل غلظت بازدارند                            
بیییوتیییک        از دو آنیتیی          :     ها  افزایی احتمالی بین آن                     و بررسی هم          

ونکومایسین و سیپروفلوکساسین استفاده شد و حداقل غلیظیت                                                     

هیا بیا       افزایی احیتیمیالیی آن                 و پدیده هم            )   MIC(   بازدارندگی            

خانه ای مورد بیررسیی                      70باکتریوسین تولیدی، در میکروپلیت                                 

، در خصیوص           CLSIقرار گرفت. با توجه بیه اسیتیانیدارد                                 

های ونکومایسین و سیپروفلوکسیاسییین بیایسیتیی                                        بیوتیک        آنتی    

  04تیا      2/2023ها در محیدوده              بیوتیک      هایی از این آنتی                  رقت   

لیتر تهیه می شد. برای این منظور، در میورد                                          میکروگرم در میلی                

گیرم از پیودر             مییلیی      122هر آنتی بیوتیک ابتدا با حل نمودن                                  

لیتر آ  مقطر استریل، محلولی بیا                                میلی      911/23بیوتیک در             آنتی    

لیتر تهیه شد سیپیس بیا روش                         میکروگرم در میلی                  121غلظت      

لیتر آ          میلی      2لوله  هر کدام حاوی                      11رقیق سازی متوالی در                     

،     2/3،     1،     2،     4،     1،     10،     32،     04های     مقطر استریل( رقت                

 (.    29و   20،   23،   24تهیه شدند               2/2023و     2/123،     2/23

منظور بررسی حداقل غلظت ممانعت کننده باکترییوسییین و                                                  به  

های هدف و هم نین بررسی پیدییده                              ها بر باکتری            بیوتیک      آنتی    

ای  هیر        خیانیه      70ها، از دو میکیروپیلیییت                     افزایی بین آن               هم  

هیا( بیا روش            بیوتیییک      میکروپلیت جهت بررسی یکی از آنتی                               

( استفاده شد. در این روش،                           checker boardترکیب شطرنجی                

های میکروپلیت               بیوتیک به خانه              نحوه افزودن باکتریوسین و آنتی                             

ستون میکروپلییت  از بیالا بیه                             12ای بود که در تمام                   به گونه       

یافت و در           پایین( غلظت باکتریوسین به یک نسبت کاهش می                                         

ردیف میکروپلیت نیز  از راست بیه چی ( غیلیظیت                                           1تمام      

یافت. برای رسیدن به ایین                         بیوتیک به یک نسبت کاهش می                           آنتی    
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میکرولییتیر از                222میزان         ، های ردیف او             هدف، در تمام خانه                 

هیای     محلو  غلی  باکتریوسین ریخته شد. در بیقیییه خیانیه                                            

میکرولیتر محیط مولر هینتون بیرا  بیا                                      122میکروپلیت میزان                 

غلظت م اعف ریخته شد. سپس عمل رقیق سازی متوالی  از                                                   

انیجیام         12تیا      1های     بالا به سمت پایین( در مورد تمام ستون                                   

گرفت به این ترتیب که در مورد هر ستون، به کمک سیمیپیلیر                                                    

میکرولیتر از خانه بالایی برداشته و به خانه زیرین آن                                                      122میزان       

ادامه یافت و نیهیاییتیا از                          9اضافه گردید و این عمل تا ردیف                               

میکرولیتر دور ریخته شد. با ایین                                  122میزان         9های ردیف            خانه    

روش غلظت باکتریوسین در هر ردیف میکروپلیت نسبیت بیه                                                  

  1های ردیف          ردیف بالایی آن نصف شده بود، ضمنا تمام خانه                                         

 (.        21و 29و 23فاقد باکتریوسین بودند                         

های میکروپیلیییت، از لیولیه                        بیوتیک به خانه              برای افزودن آنتی                

لیتیر، بیه تیمیام               میکروگرم در میلی                  121بیوتیک با غلظت                  آنتی    

میکرولیتر افزوده شد. در نتییجیه                                 122میزان         12های ستون            خانه    

ها      بیوتیک موجود در این خانه                        همزمان غلظت باکتریوسین و آنتی                             

میکروگرم در               04بیوتیک با غلظت                نصف شد. سپس از لوله آنتی                        

میییکیرولیییتیر             122میزان         11های ستون          لیتر، به تمام خانه                  میلی    

های میکروپلیت               افزوده شد. به همین ترتیب، در مورد بقیه ستون                                           

بیوتیک انجیام              های آنتی        ( عمل افزودن دیگر رقت                     2نیز  تا ستون              

 (.      27و 23بیوتیک اضافه نشد                    آنتی      1های ستون          گرفت. به خانه             

میکروپلیت فقط باکتیرییوسییین بیا                               1به این ترتیب، در ستون                       

میکروپلیت نییز                 1های متفاوت وجود داشت و در ردیف                                غلظت    

های متفاوت وجود داشت. در بیقیییه                               بیوتیک با غلظت              فقط آنتی        

های میوجیود           های پلیت، ترکیبی شطرنجی از تمام غلظت                                    خانه    

به      1بیوتیک وجود داشت. اولین خانه ردیف                                   باکتریوسین و آنتی                 

بیوتیک( فقط حاوی                  عنوان کنتر  م بت  فاقد باکتریوسین و آنتی                                        

  12ها، میییزان           سازی میکروپلیت              محیط کشت بود. پس از آماده                         

ساعته باکتری هدف که میزان کیدورت                                   11میکرولیتر از کشت                  

مک فارلند تنظیم شده بیود،                            2/3آن قبلا به کمک لوله استاندارد                              

هیا بیه       های میکروپلیت اضافه گشت و میکروپلیت                                   به تمام خانه            

گیذاری       درجه سلسیوس گرمخانیه                     33ساعت در دمای                24مدت     

 (.    20و   23شدند        

های ستیون          پس از اتمام زمان گرمخانه گذاری، با توجه به خانه                                               

میکروپلیت، کمترین غلظتی از باکتریوسین که توانسیتیه بیود                                                        1

در نیظیر          BMICعنوان       رشد باکتری هدف را متوقف سازد به                               

میکروپلیت نیز، کمترین غیلیظیتیی از                                    1گرفته شد.  در ردیف                    

عینیوان       بیوتیک که رشد باکتری را متوقف ساخته بیود بیه                                            آنتی    

AMIC                                       افزایی بییین            در نظر گرفته شد. جهت ارزیابی پدیده هم

بیوتیک، وضعیت رشد یا عدم رشد باکیتیری                                     باکتریوسین و آنتی                 

هایی که حاوی ترکیبی شطرنجی از باکتریوسین و                                            هدف در خانه           

مورد ارزیابی قیرار                     ، های ممکن بودند              بیوتیک با تمام حالت                   آنتی    

ای کیه کیمیتیریین غیلیظیت                   گرفت. در این خصوص، خانه                       

بیوتیک( را داشت و توانسته بیود                               باکتریوسین  در ترکیب با آنتی                            

بواسطه ح ور باکتریوسین، از رشد باکتری هدف جلیوگیییری                                                   

ای کیه کیمیتیریین              انتخا  شد و خانه                  B+AMICعنوان       نماید به        

بیوتیک  در ترکیب با باکتریوسییین( را داشیت و                                           غلظت آنتی         

بیوتیک، از رشد باکتری هیدف                           توانسته بود بواسطه ح ور آنتی                            

 انتخا  شد.              A+BMICعنوان       جلوگیری نماید به                

کینینیدگیی                   بق تعریف، شاخص نسبی غیلیظیت میمیانیعیت                                

(fractional inhibitory concentration index)    صورت زییر          ، به

 محاسبه می گردد:               

  

  
FIC  index   FICBacteriocin + FICAntibiotic 

 

افیزاییی بییین            باشد نشانگر پدیده هیم                           2/3FIC indexاگر     

 بیوتیک و باکتریوسین خواهد بود.                                  آنتی    

بیاشید نشیانیگیر میجیمیوع اریر                         FIC index   2/3  1اگر     

 بیوتیک و باکتریوسین خواهد بود.                              ضدباکتریایی آنتی                

باشد نشانگر عدم وجود رابطیه بییین                                  FIC index   1  2اگر     

 بیوتیک و باکتریوسین خواهد بود.                              آنتی    

بیوتییک        باشد نشانگر پدیده ت اد  بین آنتی                                    FIC index    2اگر     

 . ( 32و 21و باکتریوسین خواهد بود                          

بیاکیتیرییوسییین و                 MBC ز( بررسی حداقل غلظت کشنده                           

های فاقید          از خانه       باکتریوسین،               MBCبرای تعیین            ها:     بیوتیک        آنتی    
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میکروپلیت نمونه برداری شد و بر روی میحیییط                                           1رشد ستون          

  MBCدر خصیوص         مولر هینتون برا  کشیت داده شید.                               

بیرداری        نمونه       1های فاقد رشد ردیف                   ها نیز از خانه              بیوتیک        آنتی    

بر روی محیط مولر هینتیون بیرا  کشیت داده شید.                                                 شد و      

درجیه                            33سیاعیت در دمیای                24هیا بیه میدت           پلییت    

گیذاری شیدنید. کیمیتیریین غیلیظیت                                         سلسیوس گرمخیانیه              

بیوتیک که توانسته بود باکتری هیدف را از                                          باکتریوسین یا آنتی                  

بیوتییک در نیظیر               باکتریوسین یا آنتی                    MBCبین ببرد به عنوان                   

 (.      19گرفته شد            

در ایین        :      ( شناسایی مولکولی لاکتوباسیلوس جداسازی شیده                                          

،   DNA        E 6021تحقیق، با استفاده از کیییت اسیتیخیرا                                   

سیازی      سیناکلون( ژنوم باکتری منتخب جداسیازی و خیالیص                                          

گردید. سپس از جفت پرایمرهای همگانی که بخیشیی از ژن                                                  

16S rDNA                                        دادنید       باکتری را شناسایی و مورد تک یر قیرار میی

ای پلیمراز استفاده گردیید. تیوالیی                                 برای اجرای واکنش زنجیره                       

،   نییوکییلییئییوتیییییدی پییرایییمییر رفییت مییورد اسییتییفییاده                                  

5 CCAGCAGCCGCGGTAATAC3                            و تییییوالییییی

،   نییوکییلییئییوتیییییدی پییرایییمییر بییرگشییت مییورد اسییتییفییاده                                    

5 ATCGGTACCTTGTTACGACTTC3                      واکیینییش

میکرولیییتیر و تیوسیط                          32ای پلیمراز در حجم نهایی                         زنجیره      

صیورت      (     T100مید        BIO-RAD (   ترموساییکیلیر            دستگاه        

تعیین توالی جدایه توسط شرکت سیناکلون                                          ، پذیرفت. در نهایت                

 انجام شد.           
 

 ها  یافته     

باکتری مختلف از محصولات لبنی جداسازی                                       14در این تحقیق              

ها یک میورد کیه در خصیوص                       گردید و سرانجام از بین آن                         

های هدف، بیشترین هاله ممانعتی را ایجاد نیمیوده بیود                                                    باکتری      

برگزیده شد. برای بررسی ارر ضدباکتریایی باکتریوسین تولییدی                                                          

های هدف، از روش انتشار از دیسک کاغذی استفیاده                                              بر باکتری         

گردید. در این آزمون، برای هر بیاکیتیری چینیدیین دیسیک                                                        

های عدم رشید             کاغذی قرار داده شد و سپس میانگین قطر هاله                                         

استافیییلیوکیوکیوس اورئیوس                                    محاسبه گردید که برای باکتری                             

متیر     میلی      9سودوموناس آئروجینوزا                      متر و برای باکتری                   میلی      11

بود. هم نین در این تحقیق جهت اربات ماهیییت پیروتییینیی                                                  

اسیتیفیاده           Kباکتریوسین تولیدی، از روش تیمار با پروتئینیاز                                              

گردید که عدم تشکیل هاله ممانعتی بیانگر صحت این مطیلیب                                                     

 (.      1بود  شکل          

های هدف، راسیت: بررسی ارر ضدباکتریایی باکتریوسین بر باکتری:  1شکل 

؛ چی : تیییمیار بیا سودوموناس آئروجینوزا؛ وسط: استافیلوکوس اورئوس

 .Kپروتئیناز 

 1کنندگی باکتریوسین تولیدی در ستون حداقل غلظت ممانعت

هیا بیوتیکها، و حداقل غلظت ممانعت کنندگی آنتیمیکروپلیت

هیا میورد بیررسیی قیرار             میییکیروپیلیییت  نیز در ردیف 

(. در این جدو ، هم نین نیتیاییج حیداقیل 1گرفتند  جدو  

هیا نیییز ریبیت             بیییوتیییکغلظت کشنده باکتریوسین و آنتیی

 شده است.

هیای  ها بر باکیتیریبیوتیکباکتریوسین و آنتی MBCو  MICنتایج :  1جدو  

 هدف.

  

 باکتری هدف

 ونکومایسین سیپروفلوکساسین باکتریوسین

MIC 
(μg/ml) 

MBC 
(μg/ml) 

MIC 
(μg/ml) 

MBC 
(μg/ml) 

MIC 
(μg/ml) 

MBC 
(μg/ml) 

استافیلوکوکوس 
 اورئوس

32/23 242 2/3 2 2 4 

سودوموناس 
 آئروجینوزا

121 - 2/3 1 - - 

افیزاییی بییین در این تحقیق، برای بررسی وقوع پیدییده هیم

های مورد بررسی، وضعیییت بیوتیکباکتریوسین تولیدی با آنتی

هیای        های هدف در تیمیام حیالیترشد یا عدم رشد باکتری

هیا میورد آزمیون         بییوتیییکممکن ترکیب باکتریوسین با آنتی

نشیان داده              4و  3و  2قرار گرفت که نتایج آن در جداو  

 شده است. 
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 اعداد با رنگ قیرمیز، در بیوتیک سیپروفلوکساسین. در مجاورت ترکیب باکتریوسین با آنتی استافیلوکوکوس اورئوسنتایج رشد یا عدم رشد باکتری :  2جدو  

 اند(افزایی به کار رفتهمحاسبات هم
 های میکروپلیتشماره ستون  

  3 1 1 0 5 0 1 8 9 36 33 31 

  
A 
  

242 
2 
- 

242 
2/2023 
- 

242 
2/123 
- 

242 
2/23 
- 

242 
2/3 
- 

242 
1 
- 

242 
2 
- 

242 
4 
- 

242 
1 
- 

242 
10 
- 

242 
32 
- 

242 
04 
- 

  
B 

121 
2 
- 

121 
2/2023 
- 

121 
2/123 
- 

121 
2/23 
- 

121 
2/3 
- 

121 
1 
- 

121 
2 
- 

121 
4 
- 

121 
1 
- 

121 
10 
- 

121 
32 
- 

121 
04 
- 

  
C 

02/3 
2 
- 

02/3 
2/2023 
- 

02/3 
2/123 
- 

02/3 
2/23 
- 

02/3 
2/3 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
2 
- 

02/3 
4 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
10 
- 

02/3 
32 
- 

02/3 
04 
- 

  
D 

16/15 
2 
- 

32/23 
2/2023 
- 

32/23 
2/123 
- 

32/23 
2/23 
- 

32/23 
2/3 
- 

32/23 
1 
- 

32/23 
2 
- 

32/23 
4 
- 

32/23 
1 
- 

32/23 
10 
- 

32/23 
32 
- 

32/23 
04 
- 

  
E 

13/123 
2 
+ 

13/123 
2/2023 
+ 

13/123 
6/315 
- 

35/315 
2/23 
- 

13/123 
2/3 
- 

13/123 
1 
- 

13/123 
2 
- 

13/123 
4 
- 

13/123 
1 
- 

13/123 
10 
- 

13/123 
32 
- 

13/123 
04 
- 

  
F 
  

9/30 
2 
+ 

9/30 
2/2023 
+ 

9/30 
2/123 
+ 

9/30 
2/23 
+ 

9/30 
2/3 
- 

9/30 
1 
- 

9/30 
2 
- 

9/30 
4 
- 

9/30 
1 
- 

9/30 
10 
- 

9/30 
32 
- 

9/30 
04 
- 

  
G 

3/91 
2 
+ 

3/91 
2/2023 
+ 

3/91 
2/123 
+ 

3/91 
2/23 
+ 

3/91 
2/3 
- 

3/91 
1 
- 

3/91 
2 
- 

3/91 
4 
- 

3/91 
1 
- 

3/91 
10 
- 

3/91 
32 
- 

3/91 
04 
- 

  
H 

2 
2 
+ 

2 
2/2023 
+ 

2 
2/123 
+ 

2 
2/23 
+ 

2 
6/5 
- 

2 
1 
- 

2 
2 
- 

2 
4 
- 

2 
1 
- 

2 
10 
- 

2 
32 
- 

2 
04 
- 

   (μg/ml)اعداد بالایی در هر خانه، غلظت باکتریوسین 

   (μg/ml) ونکومایسیناعداد پایینی در هر خانه، غلظت سیپروفلوکساسین/ 

 ، نشانه عدم رشد باکتری - ؛رشد باکتری نشانه ، + 

 اعداد بیا رنیگ قیرمیز، در بیوتیک ونکومایسین. در مجاورت ترکیب باکتریوسین با آنتی استافیلوکوکوس اورئوسنتایج رشد یا عدم رشد باکتری :  3جدو  

 اند(افزایی به کار رفتهمحاسبات هم
 های میکروپلیتشماره ستون  

  3 1 1 0 5 0 1 8 9 36 33 31 

  
A 
  

242 
2 
- 

242 
2/2023 
- 

242 
2/123 
- 

242 
2/23 
- 

242 
2/3 
- 

242 
1 
- 

242 
2 
- 

242 
4 
- 

242 
1 
- 

242 
10 
- 

242 
32 
- 

242 
04 
- 

  
B 

121 
2 
- 

121 
2/2023 
- 

121 
2/123 
- 

121 
2/23 
- 

121 
2/3 
- 

121 
1 
- 

121 
2 
- 

121 
4 
- 

121 
1 
- 

121 
10 
- 

121 
32 
- 

121 
04 
- 

  
C 

02/3 
2 
- 

02/3 
2/2023 
- 

02/3 
2/123 
- 

02/3 
2/23 
- 

02/3 
2/3 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
2 
- 

02/3 
4 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
10 
- 

02/3 
32 
- 

02/3 
04 
- 

  
D 

16/15 
2 
- 

32/23 
2/2023 
- 

32/23 
2/123 
- 

32/23 
2/23 
- 

32/23 
2/3 
- 

32/23 
1 
- 

32/23 
2 
- 

32/23 
4 
- 

32/23 
1 
- 

32/23 
10 
- 

32/23 
32 
- 

32/23 
04 
- 

  
E 

13/123 
2 
+ 

13/123 
2/2023 
+ 

13/123 
6/315 
- 

13/123 
2/23 
- 

13/123 
2/3 
- 

13/123 
1 
- 

13/123 
2 
- 

13/123 
4 
- 

13/123 
1 
- 

13/123 
10 
- 

13/123 
32 
- 

13/123 
04 
- 

  
F 
  

9/30 
2 
+ 

9/30 
2/2023 
+ 

9/30 
2/123 
+ 

9/30 
2/23 
+ 

9/30 
2/3 
- 

1/50 
1 
- 

9/30 
2 
- 

9/30 
4 
- 

9/30 
1 
- 

9/30 
10 
- 

9/30 
32 
- 

9/30 
04 
- 

  
G 

3/91 
2 
+ 

3/91 
2/2023 
+ 

3/91 
2/123 
+ 

3/91 
2/23 
+ 

3/91 
2/3 
+ 

3/91 
1 
+ 

3/91 
2 
- 

3/91 
4 
- 

3/91 
1 
- 

3/91 
10 
- 

3/91 
32 
- 

3/91 
04 
- 

  
H 

2 
2 
+ 

2 
2/2023 
+ 

2 
2/123 
+ 

2 
2/23 
+ 

2 
2/3 
+ 

2 
1 
+ 

2 
1 
- 

2 
4 
- 

2 
1 
- 

2 
10 
- 

2 
32 
- 

2 
04 
- 
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 اعداد با رنگ قیرمیز، در بیوتیک سیپروفلوکساسین. در مجاورت ترکیب باکتریوسین با آنتی  سودوموناس آئروجینوزانتایج رشد یا عدم رشد باکتری :  4جدو  

 اند(افزایی به کار رفتهمحاسبات هم
 های میکروپلیتشماره ستون  

  3 1 1 0 5 0 1 8 9 36 33 31 

  
A 
  

242 
2 
- 

242 
2/2023 
- 

242 
2/123 
- 

242 
2/23 
- 

242 
2/3 
- 

242 
1 
- 

242 
2 
- 

242 
4 
- 

242 
1 
- 

242 
10 
- 

242 
32 
- 

242 
04 
- 

  
B 

313 
2 
- 

121 
2/2023 
- 

121 
2/123 
- 

121 
2/23 
- 

121 
2/3 
- 

121 
1 
- 

121 
2 
- 

121 
4 
- 

121 
1 
- 

121 
10 
- 

121 
32 
- 

121 
04 
- 

  
C 

02/3 
2 
+ 

02/3 
2/2023 
+ 

02/3 
2/123 
+ 

02/3 
6/15 
- 

06/5 
2/3 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
2 
- 

02/3 
4 
- 

02/3 
1 
- 

02/3 
10 
- 

02/3 
32 
- 

02/3 
04 
- 

  
D 

32/23 
2 
+ 

32/23 
2/2023 
+ 

32/23 
2/123 
+ 

32/23 
2/23 
+ 

32/23 
2/3 
+ 

32/23 
1 
- 

32/23 
2 
- 

32/23 
4 
- 

32/23 
1 
- 

32/23 
10 
- 

32/23 
32 
- 

32/23 
04 
- 

  
E 

13/123 
2 
+ 

13/123 
2/2023 
+ 

13/123 
2/123 
+ 

13/123 
2/23 
+ 

13/123 
2/3 
+ 

13/123 
1 
- 

13/123 
2 
- 

13/123 
4 
- 

13/123 
1 
- 

13/123 
10 
- 

13/123 
32 
- 

13/123 
04 
- 

  
F 
  

9/30 
2 
+ 

9/30 
2/2023 
+ 

9/30 
2/123 
+ 

9/30 
2/23 
+ 

9/30 
2/3 
+ 

9/30 
1 
- 

9/30 
2 
- 

9/30 
4 
- 

9/30 
1 
- 

9/30 
10 
- 

9/30 
32 
- 

9/30 
04 
- 

  
G 

3/91 
2 
+ 

3/91 
2/2023 
+ 

3/91 
2/123 
+ 

3/91 
2/23 
+ 

3/91 
2/3 
+ 

3/91 
1 
- 

3/91 
2 
- 

3/91 
4 
- 

3/91 
1 
- 

3/91 
10 
- 

3/91 
32 
- 

3/91 
04 
- 

  
H 

2 
2 
+ 

2 
2/2023 
+ 

2 
2/123 
+ 

2 
2/23 
+ 

2 
2/3 
+ 

2 
3 
- 

2 
2 
- 

2 
4 
- 

2 
1 
- 

2 
10 
- 

2 
32 
- 

2 
04 
- 

   (μg/ml)اعداد بالایی در هر خانه، غلظت باکتریوسین 

   (μg/ml)اعداد پایینی در هر خانه، غلظت سیپروفلوکساسین 

 ، نشانه عدم رشد باکتری - ؛رشد باکتری نشانه ، + 

اند و تر ترسیم شدههایی با رنگ تیرهخانه 4و  3و  2در جداو  

اند،  افزایی به کار رفتهها، اعدادی که در محاسبات همدر آن خانه

نتایج این محاسبیات  3اند. جدو  با رنگ قرمز مشخص گردیده

بیوتیک را که یکی از چهیار و نوع ارتبا  بین باکتریوسین با آنتی

بیاشید نشیان ارر و یا مت اد مییافزایی، جمع ارر، بیحالت هم

 دهد. می

 ها.بیوتیکنتایج محاسبات نوع ارتبا  بین باکتریوسین تولیدی با آنتی: 3جدو  

  

 ترکیب باکتریوسین

 با

   استافیلوکوکوس اورئوسباکتری هدف 

 ترکیب باکتریوسین

 با

 سودوموناس آئروجینوزاباکتری هدف 

FIC 
B+A 

FIC 
A+B 

FIC 
Index 

 FIC نتایج
B+A 

FIC 
A+B 

FIC 
Index 

 نتایج

 جمع ارر 2/93 2/23 2/3 سیپروفلوکساسین جمع ارر 2/93 2/23 2/3 سیپروفلوکساسین

 افزاییهم 2/312 2/2023 2/23 ونکومایسین

 لاکتوباسیلوسدر تحقیق حاضر، برای شناسایی مولکولی جدایه 

مولد باکتریوسین، با به کارگیری جفت پرایمرهای همگانی کیه 

کردند، واکینیش باکتری را تک یر می  16S rDNAبخشی از ژن 

ای پلیمراز انجام گرفت و محصولات واکنش بر روی ژ  زنجیره

الکتروفورز مورد بررسی قرار گرفت. پس از تیعییییین تیوالیی 

و مراجعه به بانک ژنی، مشخص گردید کیه  PCRمحصولات 

درصید             79جدایه مورد استفاده در این تحقییق بیه میییزان 

سیوییه بیولیگیارییکیوس       لاکتوباسیلوس دلبروکئی با باکتری 

(Lactobacillus delbrueckii  subsp. Bulgaricus ATCC 

 (. 2مطابقت دارد  شکل  (11842
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 .Neigbor joiningترسیم شده با روش  لاکتوباسیلوس دلبروکئیدرخت فیلوژنی جدایه : 2شکل 

 بح      

در این تحقیق از چندین نمونه لبنیات سنیتیی در جیداسیازی                                                      

هیاییی از         استفاده گردید. هدف یافیتین سیوییه                               لاکتوباسیلوس           

بود که توانایی بالایی برای تولید باکتیرییوسییین                                            لاکتوباسیلوس             

های بیمیارییزا را میهیار                      داشته و بتوانند رشد برخی از باکتری                                  

برای تولید باکترییوسییین،                          لاکتوباسیلوس           نمایند. انتخا  جنس                    

براساس غیر بیماریزا بودن این جینیس و داشیتین خیواص                                               

هیا در       لاکتوباسیلیوس           پروبیوتیکی و درمانی آن صورت گرفت.                                   

،    2O2شرایط  بیعی عمدتا از  ریق تولید اسییید لاکیتیییک،                                             

   pموجب کیاهیش           باکتریوسین و دیگر محصولات تخمیری،                                  

هیای     روده شده و ضمن ایجاد تعاد  در تعداد و تنوع بیاکیتیری                                                 

های بیمیارییزا نیییز                  توانند از رشد باکتری                    فلور  بیعی روده می                  

باع  تقویت              لاکتوباسیلوس           های مختلف           جلوگیری نماید. سویه                   

هیا از  یرییق            سد مخا ی روده شده، میزان جابه جایی باکتری                                         

مخا  روده را کاهش داده و هم نییین در کیاهیش میییزان                                               

های التهابی روده و سندرم روده تحریک پیذییر نیقیش                                               بیماری      

  (. بسیاری از محیقیقییین نیقیش و اهیمیییت                               32و 31دارند         
ها و باکتریوسین تولیدی توسط ایین جینیس را                                        لاکتوباسیلوس           

اند. تحقیقات انجام گرفته توسط سانیدرز                                      مورد بررسی قرار داده                    

    Sanders                     فیجان       2211( و همکاران در سا ،    Fijan   )           در سیا

،   2221و هیمیکیاران در سیا                     (   Javanshir    ، جوانشیر         2214

و پیلازا          2219و همکاران در سا                   (     Markowiak  مارکوویا            

هیاییی از         می یا       2217( و همکاران در سا                     Plaza-Diazدیاز        

وییژه جینیس          هیا بیه     تحقیقات انجام شده بر روی پروبیوتییک                                  

هستند که هر کدام به شکلی اهمیت باکتریوسیین                                             لاکتوباسیلوس           

ها را برشمرده و کاربردهای مفییید                                لاکتوباسیلوس           تولیدی توسط             

 (.      30و 33و 34و 33و 31اند       آن را  کر کرده              

و     استافییلیوکیوکیوس اورئیوس                    در تحقیق حاضر، دو باکتری                          
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های هدف از نظیر اریر                    عنوان باکتری            به    سودوموناس آئروجینوزا                    

ضد باکتریایی باکتریوسین تولیدی بررسی شدند. انتخا  این دو                                                          

ها در جامعه، توانایی عفیونیت                            باکتری، براساس شیوع فراوان آن                             

بیییوتیییکیی         ها و هم نین مقاومت آنیتیی                       زایی بسیار بالای آن                  

شیود بیود.          ها دیده میی          های مختلف آن            ای که در سویه               گسترده      

هیای عیامیل          بیوتیکی و انتشیار ژن                   امروزه مسئله مقاومت آنتی                        

های بیمیارییزا،               مقاومت به صورت بسیار گسترده در بین باکتری                                         

های پزشکی و باکتری شناسیی اسیت.                               یکی از مهمترین چالش                   

های جدید و یا               بیوتیک      محققین بسیاری در تلاش هستند تا آنتی                                  

های درمانیی            های درمانی جدید که بتوانند جایگزین روش                                      روش   

عنوان درمان مکمل به کار                         ها به     فعلی شده و یا در کنار این روش                             

 (.      37گرفته شوند را کشف نمایند                            

فعالیت ضد باکتریایی باکتریوسین تولیییدی تیوسیط جیداییه                                                  

بر علیه دو باکتری هدف مطالعه شد، ضمن آنکه                                             لاکتوباسیلوس،            

بیییوتیییک راییج             ترکیب باکتریوسین تولییدی بیا دو آنیتیی                                  

سیپروفلوکساسین و ونکومایسن که امیروزه بیر عیلیییه ایین                                                  

روند نیز مورد بررسی قرار گرفیت.                                های هدف به کار می                   باکتری      

نتایج این بررسی نشان داد که باکتریوسین تولید شیده تیوسیط                                                       

لییتیر      میکروگرم بر میلی                  32/23، در غلظت           لاکتوباسیلوس           جدایه       

میکیروگیرم بیر               121و در غلظت             استافیلوکوکوس اورئوس                    بر    

ارر مهارکنندگی داشت. اریر                            سودوموناس آئروجینوزا                    لیتر بر         میلی    

میکروگرم بیر               242کشندگی باکتریوسین تولیدی نیز در غلظت                                      

را از بین ببرد اما در                         استافیلوکوکوس اورئوس                    لیتر می تواند               میلی    

های استفاده شیده، اریر کشینیدگیی بیر                                هی  کدام از غلظت                

نداشت. با توجه به این نتایج مشخیص                                    سودوموناس آئروجینوزا                    

که یک باکتری گرم منفی اسیت                             سودوموناس آئروجینوزا                    شد که       

که گرم می یبیت               استافیلوکوکوس اورئوس                     در مقایسه با باکتری                      

باشد( از مقاومت بیشتری در برابر ارر مهاری و کشینیدگیی                                                    می  

ها،       باکتریوسین تولیدی برخوردار است. به  ور کلی باکتریوسین                                                     

هیا    پپتیدهای ریبوزومی ساخته شده توسط بسیاری از بیاکیتیری                                                 

توانند با ایجاد مینیفیذ در غشیای سیلیولیی                                      باشند که می             می  

های پروتون، موجب                    های رقیب و بر هم زدن تعاد  یون                                باکتری      

های مختلفیی              مر  باکتری رقیب شوند. با توجه به اینکه کلاس                                          

ها شناسایی شده است، در خصوص مکانیسم اریر                                         از باکتریوسین             

ها در برخی از تحقیقات نیز به ارر ممانعتی باکتریوسییین بیر                                                        آن  

سیازی بیاکیتیری             دیواره سلولی، ژنوم باکتری و سیستم پروتین                                        

هیا    (. تقریبا همه باکتیرییوسییین                        31و   39و   30اشاره شده است                 

باشند. بیرخیی             پپتیدهای کوچک کاتیونی با ویژگی آ  گریز می                                         

های آ         اند که هم دارای بخش                   ها نیز شناخته شده                 از باکتریوسین             

های گیرم         های آ  دوست هستند. هم باکتری                            گریز و هم بخش             

توانند باکتریوسین تیولییید                         های گرم منفی می               م بت و هم باکتری                

نمایند. معمولا دیده شده که باکتریوسین تولیید شیده تیوسیط                                                     

های گرم م بت  یف عملکرد محدودتری داشته و اریر                                              باکتری      

های گرم م بت میحیدود                    بازدارندگی آن عمدتا به دیگر باکتری                                  

شود. البته این مسئله عمومیت نداشته و موارد استی ینیا هیم                                                        می  

  72تیا      02های گرم م بت از                 وجود دارد. دیواره سلولی باکتری                              

درصد پپتیدوگلیکان تشکیل شده است. وجیود چینییین لاییه                                                

های گرم م بت بیتیوانینید                      گردد که باکتری              ضخیمی موجب می             

فشارهای مکانیکی و اسمزی زیادی را تحمل نمایند اما وجیود                                                       

تواند باکتری را در برابر مواد شیمیایی، داروها و                                                 ها نمی      این لایه       

های گرم منفیی              مواد کوچک مولکو  محافظت نماید. در باکتری                                        

درصید دییواره               12اگرچه لایه پپتیدوگلیکان ناز  بوده و تنها                                         

دهد اما وجود غشای خارجی که از جنیس                                   باکتری را تشکیل می                  

تواند به نحو بسیار مورری باکتری را در بیرابیر                                             چربی است می           

های شیمیایی و داروها و میواد کیوچیک میولیکیو                                          مولکو       

محافظت نماید. در این تحقیق نیز علت میقیاومیت بیییشیتیر                                                 

نسبت به ارر ممانعتی بیاکیتیرییوسییین                                  سودوموناس آئروجینوزا                    

توان همین مسئله در نظر گرفت، ضمن اینکه ایین                                            تولیدی را می            

های پورین در غشای خارجیی                         باکتری به دلیل تعداد اند  کانا                                

خود، نسبت به نفو  خیلی از ترکیبات سمی و داروهیا میقیاوم                                                      

 (.      42و 37باشد          می  

هیای تیولییید شیده تیوسیط                    های باکیتیرییوسییین              از ویژگی        

توان به مقیاومیت حیرارتیی                       های پروبیوتیک می                  لاکتوباسیلوس           

های پروتئاز و غیر سمی بیودن                            باکتریوسین، حساسیت به آنزیم                           

(. در ایین           44و   43و   42و 41برای انسان و حیوانات اشاره کرد                                  

تحقیق برای اربات ماهیت پروتینی باکتریوسین تولیدی، از آنزیم                                                            
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استفاده شد. نتایج ایین بیررسیی نشیان داد کیه                                           Kپروتئیناز           

ساعته توسط ایین آنیزییم،                         2باکتریوسین تولیدی پس از تیمار                               

خواص ضد باکتریایی خود را کاملا از دست داده و هییی  اریر                                                     

های هدف نداشت. ارر ضید بیاکیتیرییاییی                                 ممانعتی بر باکتری                 

بیوتیک سیپروفلوکساسین،                        باکتریوسین تولیدی در ترکیب با آنتی                                  

و     اسیتیافیییلیوکیوکیوس اورئیوس                    برعلیه دو باکتری هیدف                      

مورد بررسی قرار گرفت و در هیر دو                                   سودوموناس آئروجینوزا                    

چون عیدد بیه                دست آمد.        به    2/93برابر           FIC Indexمورد میزان            

بیشتر بود  بق تعریف، نیتیییجیه تیرکیییب                                    2/3دست آمده از             

بیوتیک سیپروفلوکساسین به صورت جمع ارر                                       باکتریوسین با آنتی                  

افزایی صورت نگرفته است. در خصوص                                 بوده است و پدیده هم                   

بیوتیک ونکومیایسییین و بیررسیی                           ترکیب باکتریوسین با آنتی                        

،   استافیلوکوکیوس اورئیوس                    عملکرد این ترکیب برعلیه باکتری                                

  2/3دست آمد که چون از                   به    2/312برابر از              FIC Indexمیزان       

کمتر شده است  بق تعریف، نتیجه ترکیب باکتیرییوسییین بیا                                                   

 افزایی بوده است.                  بیوتیک ونکومایسین به صورت هم                              آنتی    

بعد از شناسایی مولکولی جدایه مورد بررسی، مشخص گردیید                                                     

درصید بیا           79که باکتری مورد استفاده در این تحقیق به میزان                                              

 Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus ATCCسویه      

های اصلی در             خویشاوندی دارد. این باکتری یکی از گونه                                        11142

تولید ماست و محصولات پروبیوتیک می باشد و هم نیین در                                                   

رسیده شدن بع ی از انواع پنیرها نیز نقش اساسی دارد. ایین                                                        

هوموفرمنتاتیو بوده و تنها میحیصیو                                    لاکتوباسیلوس           گونه، یک          

نهایی تخمیر قندها توسط این گونه، اسید لاکتیک اسیت. گیرم                                                      

م بت، فاقد حرکت و فاقد اسپور بوده و در شرایط اسیییدی بیا                                                       

p        بهترین رشد را دارد. بی هوازی اسیت امیا                                        3/4تا      4/0بین

تواند شرایط هوازی را تحمل نماید. برخی از نژادهای ایین                                                        می  

 (.  43و 12باکتری قادر به تولید باکتریوسین هستند                                         

 

 گیری    نتیجه     

توان به اهمیت               دست آمده در این تحقیق، می                         با توجه به نتایج به                   

که قادر به تولید باکتریوسین هستند                                     لاکتوباسیلوس           هایی از         سویه    

ها علاوه بر داشتن ارر مهاری ییا                               تاکید نمود. زیرا باکتریوسین آن                              

تیوانید بیا بیرخیی از                  های بیماریزا میی               کشندگی روی باکتری                 

افزایی داشته باشد. با توجه بیه                               های رایج نیز ارر هم                   بیوتیک        آنتی    

پیروبیییوتیییک             لاکتوباسیلیوس           اینکه در این تحقیق از باکتری                              

توان نتیجیه            جداسازی شده از ماست سنتی استفاده شده بود، می                                            

گرفت که باکتریوسین تولیدی توسط این سویه نیییز سیمیییت                                                  

عنوان یک عامل               تواند در موارد انسانی یا حیوانی به                                  نداشته و می           

های بیماریزا به کار گرفته شود. هم نیین                                       بازدارنده رشد باکتری                    

بیییوتیییک        با توجه به اینکه ترکیب این باکتریوسین بیا آنیتیی                                             

خاصییت         استافیلوکوکوس اورئوس                    ونکومایسین بر علیه باکتری                           

توان با انجام تحقیقات بیشتر، در خصیوص                                      افزایی داشت می              هم  

عنوان یک عامل تقویت کننده و                             به کارگیری این باکتریوسین به                            

تری کسب         بیوتیک ونکومایسین ا لاعات جامع                             مکمل برای آنتی              

 نمود.         

 

 ت کر و  دردانی              

از مدیریت محترم پژوهشی که امکان استیفیاده از امیکیانیات                                                    

آزمایشگاه میکروبیولوژی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون را                                                          

 فراهم کردند، صمیمانه سپاسگزاریم.                                

 

 م ح ات اخ  ی            

ها و      سازی، تحریف داده                نکات اخلاقی شامل سرقت ادبی، داده                               

 .انتشار دوگانه توسط نویسندگان رعایت شده است                                          

 

 ت ار  مناف            

 .وجود ندارد          
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