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Abstract  

Background and Objectives: Recent advances in nanotechnology, particularly the ability to            

nanoparticles in various shapes and sizes, along with the use of natural bacterial products like          

biosurfactants, have led to the development of a broad range of antimicrobial agents. This study 

aimed to investigate the anti-biofilm activity of zinc oxide nanoparticles and the biosurfactant       

produced by Lactobacillus plantarum against pathogenic bacteria.  

Materials and methods: This study was conducted on 4 pathogenic bacteria (10 strains of each       

bacterium) of Escherichia coli, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, and            

Staphylococcus aureus. Biosurfactant was extracted from Lactobacillus plantarum bacteria. The 

minimum inhibitory concentration of the biosurfactant Lactobacillus plantarum and zinc oxide       

nanoparticles was determined to measure the antimicrobial potential by serial dilution method.       

Anti-biofilm potential of bacteria was measured using the microtiter plate method.  

Results: For S. aureus, no significant difference in biofilm formation was observed between zinc   

oxide nanoparticles and the biosurfactant. Both exhibited statistically similar anti-biofilm properties. 

However, significant differences were observed in the inhibition of biofilm formation for E. coli,     

P. aeruginosa, and A. baumannii. While zinc oxide nanoparticles had limited capability to prevent    

biofilm formation, the biosurfactant from Lactobacillus plantarum exhibited a remarkable              

anti-biofilm effect, with statistically significant differences in anti-biofilm properties. 

Conclusion: The findings indicated that zinc oxide nanoparticles are less effective than the           

biosurfactant from Lactobacillus plantarum in inhibiting biofilm formation in E. coli, P. aeruginosa, 

and A. baumannii. These results highlight the potential of these materials in modulating bacterial 

biofilm formation and cellular activities. 
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 چکیده

های مختلف و همچنییین ها و اندازه ویژه توانایی ساخت نانوذرات در شکلهای اخیر در زمینه نانوتکنولوژی، به پیشرفتسابقه و هدف: 

ها، دامنه وسیعی از عوامل ضدمیکروبی ایجاد شده است. هدف از این مطالعه  ها مانند بیوسورفکتانت استفاده از محصولات طبیعی باکتری

 های بیماریزا بود. بر باکتریلاکتوباسیلوس پلانتاروم بررسی فعالیت ضدبیوفیلمی نانوذرات اکسید روی و بیوسورفکتانت 

 ،بیومیانیی اسییینیتیوبیاکیتیر ،اشریشییاکیلییسویه( باکتری بیماریزای  11)از هر باکتری  4این مطالعه تجربی بر روی ها: مواد و روش
بیوسورفکتانت استخراج شد. حیدالیل لاکتوباسیلوس پلانتاروم انجام شد. از باکتری استافیلوکوکوس اورئوس و آئروژینوزا  سودوموناس

های متیوالیی  غلظت بازدارنده از رشد این بیوسورفکتانت و نانوذرات اکسید روی در سنجش پتانسیل ضدمیکروبی به روش تعیین رلت

 های مذکور به روش میکروتیتر پلیت انجام شد. استفاده شد. سنجش پتانسیل ضد بیوفیلمی بر باکتری

در بیاکیتیری لاکتوباسیلیوس پیلانیتیاروم های نانو اکسید روی و بیوسورفکتانت بین تشکیل و عدم تشکیل بیوفیلم در گروهها: یافته

از لحاظ آمیاری لاکتوباسیلوس پلانتاروم داری مشاهده نشد. نانوذره اکسید روی و بیوسورفکتانت تفاوت معنیاستافیلوکوکوس ارئوس 

لاکتوباسیییلیوس های نانو اکسید روی و بیوسورفکتانت دارای خاصیت ضدبیوفیلمی هستند. بین تشکیل و عدم تشکیل بیوفیلم در گروه
طوری کیه داری وجود دارد. بهتفاوت معنیاسینتوباکتر بومانی  وسودوموناس آئروژینوزا  ،اشریشیا کلیهای ترتیب در باکتریبهپلانتاروم 

دارای لابلیت لابل لاکتوباسیلوس پلانتاروم نانوذرات اکسید روی لابلیت چندانی در عدم تشکیل بیوفیلم ندارد در حالیکه بیوسورفکتانت 

 توجهی در عدم تشکیل بیوفیلم است. 

سودوموناس آئروژینوزا  ،اشریشیا کلیدر تولف تولید بیوفیلم در لاکتوباسیلوس پلانتاروم های نتایج نشان داد بیوسورفکتانت گیری:نتیجه
 دهد.  های سلولی نشان می باکتریایی و فعالیت  موثر است. نتایج اهمیت این مواد را در تنظیم تشکیل بیوفیلماسینتوباکتر بومانی و 

 های بیماریزا.باکتری ،لاکتوباسیلوس پلانتارومفعالیت ضدبیوفیلمی، نانوذره اکسید روی، بیوسورفکتانت کلمات کلیدی: 

 141303012پذیرش مقاله:                                141303011ویرایش مقاله:                                  141303021دریافت مقاله: 

*( آدرس برای مکاتبه: گروه میکروبیولوژی، دانشکیده عیلیوم زیسیتیی، واحید         
 پیشوا، دانشگاه آزاد اسلامی، ایران.-ورامین
  niloofar_noorbakhsh@yahoo.comپست الکترونیک:     13122143314تلفن: 

 م دمه     

ها اجتماعات پیچیده باکتریایی متصل به سطو  هستینید                                                 بیوفیلم       

که توس  یک ماتریک  خارج سلولی تولییید شیده تیوسی                                               

ها بیه سیطیو             (. چسبیدن باکتری                1شوند )      ها ایجاد می            باکتری      

مس له مهمی در اکولوژی، بیوتکنولوژی، آلودگیی زیسیتیی و                                                    

ها مشکلات شایعیی میانینید                      (. بیوفیلم          2تیمار فاضلا  است )                 

هیای     های مجاری ادراری و وابسته به کاتتر، عیفیونیت                                         عفونت     

گوش میانی، تشکیل پلا  دندانی، التها  ل ه و آلودگی لنزهای                                                         

 ( /http://creativecommons.org/licenses/bync/4.0حقوق نویسندگان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد و تحت مجوز مالکیت خیلالیانیه )
 ها منتشر شده است. هرگونه استفاده غیرتجاری فق  با استناد و ارجاع به اثر اصلی مجاز است. در فصلنامه دنیای میکرو 
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 (.    3کنند )      تماسی را ایجاد می                 

های طبیعیی بیا              ای از سورفکتانت               ( دسته      BSها )    بیوسورفکتانت            

های سنیتیزی،            (، که همانند سورفکتانت                      4منشا میکروبی هستند )                    

هایی دوگانه دوست هستند و خصوصیات مطلوبی نظییر                                              ملکول     

کینینیدگیی و          کننیدگیی، کیف          کنندگی، امولسیون                خاصیت پا          

(. نشان داده شده است کیه                         1نندگی سطو  جامد را دارند )                           تر    

هیای غیذاییی را میهیار                   ها، پاتوژن          بیوسورفکتانت لاکتوباسیل                      

کنند، دارای خوا  ضدبیوفیلم و ضدچسبندگی و همچنیین                                                  می  

 (.   و 3های ضدویروسی و ضدسرطانی هستند )                               دارای فعالیت            

ای پرکاربیرد از                  (، گونه       L. plantarum) لاکتوباسیلوس پلانتاروم                      

های اسید لاکیتیییک                          ها است. این زیرگروه از باکتری                             لاکتوباسیل         

   (LAB                شامل پروکاریوت )                             های موجود در طییف وسیییعیی از

( پستیانیداران،               IT های متنوع از جمله  دستگاه گوارش )                                   محی     

های مرتبی  بیا                های غذایی، خا  و سویه                       مخا  واژن، ماتری                  

فعالیت ضدمیکروبی و ضیدوییروسیی                                 (.      3باشد )      سبزیجات می          

هیای میفییید، میانینید                   اعمال شده توس  میکیروارگیانیییسیم                            

ها )اسییدهیای آلیی،                    ، به انواع مولکول                 لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    

( و سیاییر          SCFAپ تیدها، اسیدهای چر  با زنجیره کوتیاه )                                      

های متفاوتی عیمیل                   ( که با مکانیسم               3ها بستگی دارد )                 متابولیت        

افزایی در بیرابیر                   کنند و گاهی اولات، اثرات سینرژیک یا هم                                        می  

 (.  11و 11کنند )        های هدف ایجاد می                باکتری      

نانوذره اکسید روی دارای خاصیت ضدبیاکیتیری بیر طیییف                                               

های باکتریایی است که توس  بسیییاری از                                     ای از گونه            گسترده      

(. ایین نیانیوذرات                 12محققین مورد بررسی لرار گرفته است )                                  

( و نسبت به نانوذرات نقیره                           13دارای اثرات ضدمیکروبی بوده )                            

تیر،     توان به لیمت پاییین                  ها می     مزایایی دارند، از جمله این مزیت                               

 اهر سفید رن  و توانایی بلوکه کردن اشعه فرابنیفیش اشیاره                                                           

 (.  14کرد )     

های بیمارییزا بسیییار                    امروزه کاربرد نانوذرات در حذف باکتری                                    

های بییمیارییزا              مورد توجه است. افزایش عفونت توس  باکتری                                       

سبب مشکلات اجتماعی و التصادی بسیاری شده اسیت و از                                                 

هیای     بیییوتیییک      ها به آنتی          سویی دیگر پیشرفت مقاومت باکتری                              

مختلف، محققین را به سمت استفاده از نانوتکنیولیوژی سیوق                                                     

فعالیت ضدمیکروبی                  (. در این پژوهش به بررسی                          12داده است )          

و ضدبیوفیلمی در مواجهیه بیا نیانیوذرات اکسییید روی و                                                

هیای     بیر بیاکیتیری         لاکتوباسیلوس پیلانیتیاروم                      بیوسورفکتانت              

 . پرداخته خواهد شد                 زا    بیماری      

 

 ها  مواد و رو           

نوع باکتری بیماری زا                        4در این مطالعه               آوری نمونه:             جم    الف(      

  و آئیروژیینیوزا             سودومونیاس         ،   بومانی       اسینتوباکتر           ،   اشریشیاکلی          

بیمار مراجیعیه                31از نمونه های ادرار                      استافیلوکوکوس اورئوس                    

  11کننده به بیمارستان میلاد تهران جدا شد و از هیربیاکیتیری                                                    

 سویه مورد بررسی لرار گرفت.                            

، آلمیان( کشیت و                Merckها در محی  کشت بلاد آگار )                         نمونه     

درجه سلسییوس بیه میدت ییک شیب                             3س   در دمای             

آمیزی گیرم           ها جدا شوند. رن                 گذاری شدند تا باکتری                      گرمخانه       

 های حاصل انجام شد.                  بر روی کلنی           

هیای                                               های گرم مینیفیی میطیابی  بیا دسیتیورالیعیمیل                                سویه    

   (Manual of Clinical Microbiology     )               شناسیاییی و تیحیت

ها شیامیل تسیت             های افترالی لرار گرفتند. این آزمایش                                   آزمایش      

ایندول، مک کانکی آگار، ائوزین متیل بلو آگار، سیمون سیترات                                                           

های تخمیر لند،                ، تست     MR-VP   ،TSIآز، تست         آگار، تست اوره              

(. برای جیداسیازی بیاکیتیری                        11کاتالاز و تست اکسیداز بود )                          

از تست کاتالاز، کوآگولاز، مانیییتیول                                 استافیلوکوکوس اورئوس                      

 استفاده شد.               DNaseسالت آگار، تست نووبیوسین و تست                                

سیوییه               ( جداسازی بیوسورفکتانت از لاکیتیوبیاسیییلیوس:                                         

از                                  A CCلاکیتیوبیاسیییلیوس پیلانیتیاروم                      باکتریایی           

 MRSانستیتو پاستور ایران تهیه و بر روی میحییی  جیامید                                              

)deMan, Rogosa and Sharpe)                   .آگار کشت داده شد 

هیا،       سازی بیییوسیورفیکیتیانیت                   برای تولید، استخراج و خال                           

برا  کشیت و در                 MRSهای باکتریایی ابتدا در محی                                کشت   

  2 درجه سلسییوس بیه میدت                       3انکوباتور شیکر در دمای                        

هیای     گذاری شدند. محی  کشت حاوی باکتیری                                  ساعت گرمخانه            

رشد یافته سانتریفیوژ گردید و مای  رویی از رسو  باکترییاییی                                                          

دست آمده با اسیتیفیاده از اسییید                             مای  رویی به              pHجدا شد.         
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تنظیم شد و به دنبال آن یک شیب                                2نرمال روی             1کلریدریک          

درجه سلسیوس نگهداری شد تا رسیو                                   4در یخچال در دمای                  

بیوسورفکتانت ایجاد شود. رسو  لهوه ای حیاصیل، حیاوی                                                 

بیوسورفکتانت، با سانتریفیوژ جدا شد. برای خیالی  سیازی                                                    

( بیه      v/v    2:1متانول )          -لیتر از مخلو  کلروفرم                     میلی      11نسبی،       

زده شید.         دلیقه روی شیکر هم                   11رسو  اضافه شد و به مدت                        

س   این مخلو  سانتریفیوژ شد و پ  از آن مای  روییی بیه                                                     

درجه سلسییوس خشیک                   41طور کامل در انکوباتور در دمای                               

شد. در نهایت بیوسورفکتانت به صورت رسو  سفییید رنی                                                  

 (.  13دست آمد )           به  

،   Arminanoاین نانوذره از شیرکیت                     ج( نانوذره اکسید روی:                       

( تهیه شد. این نانوذره دارای                              NP402 )ایران با شماره کاتالو                          

وجهی است و ذرات آن به صورت کیروی                                   3ساختار کریستالی                 

 نانومتر هستند.                111تا      11و دارای ابعاد               

برای انجام تست حساسیییت                       ه( تعیین حساسیت آنتی بیوتیکی:                               

میکروبی از روش دیسک دیفیوژن یا انتشار دیسک استفاده شد.                                                        

نوع محی  کشت در اندازه هاله عدم رشید و میییزان نیفیوذ                                                  

آگیار بیه           سزایی دارد. محی  مولر هینتیون                            بیوتیک تاثیر به                 آنتی    

تسیت     عنوان محی  انتخابی برای این آزمایش به کیار رفیت.                                                

)پادتن طب اییران(                    های   تعیین حساسیت با دیسک آنتی بیوتیک                                

میکروگیرم(،              31میکروگرم(، کانامایسین )                         311نیتروفورانتوئین )                 

میییکیروگیرم(،              11میکروگرم(، آمیکاسیین )                       11جنتامایسین )            

میکروگیرم(،              31میکروگرم(، تتراسایکلین )                          1سی روفلوکساسین )                

مییکیروگیرم(،              11میکروگرم(، اریترومایسین )                           11توبرامایسین )             

میییکیروگیرم(،                11میکروگرم(،  لیینیزولییید )                        1ریفام یسین )            

میییکیروگیرم(،              2میکروگرم(، کلیندامایسین )                           31کلرامفنیکل )            

میییکیروگیرم(،              1میکروگرم(، تری متوپریم )                          31وانکومایسین )             

میییکیروگیرم(،              1میکروگرم(، آزیترومایسین )                           31سفوکسیتین )           

میییکیروگیرم(،              1میکروگرم(، لووفلوکساسین )                           31سفتازیدیم )           

میییکیروگیرم(،              11میکروگرم(، کولیستیین )                       111پی راسیلین )            

میییکیروگیرم(،                            11میکروگرم( و مروپینیم )                      11جنتامایسین )            

میییکیروگیرم(، تیری                                        11011سیولیبیاکیتیام )             -آم ی سیلین          

های       بر روی نمونه            میکروگرم(             1021سولفامتوکسازول )                  -متوپریم       

 (.   1)   انجام گردید             CLSI  2021  طب  استاندارد             جدا شده         

و( بررسی اثر ضدمیکروبی بیوسورفکتانت و نیانیوذره اکسییید                                                     

اثر ضدمیکروبی بیوسورفکتانت و نانوذره اکسید روی بیه                                                   روی:      

خیانیه          33روش میکرودایولیشن برا  با استفاده از میکروپلیت                                                

  n NP های سریالی از بیوسورفکتانت و                              انجام شد. ابتدا رلت                   

در محی  کشت مولر هینتون برا  تهیه شد. سی ی ، بیه هیر                                                  

میکرولیتر از هیر                   111چاهک از میکروپلیت، به طور جداگانه                                   

 غلظت افزوده شد.               

،   3021،   1201،   21،   11های مختلف بیوسورفکتانیت )                        غلظت    

30121   ،1013   ،10 3   ،1033   ،1013   ،1013    ،10143   ،1012    

،   n NP       (4132 های مختلیف           لیتر( و غلظت            گرم بر میلی             میلی    

 لیتر( بود.          میکروگرم در میلی                  1 2110،   11101،   1123،   2143

میکرولیتر سوس انسون بیاکیتیری بیا                               111ها    در انتها به چاهک                

برای اطمینان از صحت انیجیام                             اضافه شد. در ادامه                      311غلظت      

های کنترل م بت )محی  کشت و باکیتیری( و                                      آزمون از چاهک             

کنترل منفی )محی  کشت، بیوسورفکتانیت0 میحییی  کشیت،                                               

درجیه         3ها در دمیای            نانوذره( نیز استفاده شد. س   پلیت                                 

گذاری شدند. بیعید از                      ساعت گرمخانه              24سلسیوس به مدت               

ها از نظر رشد و عدم رشد بیاکیتیری                                گذشت این مدت چاهک                 

مورد بررسی لرار گرفتند. کمترین غلظت از ماده که مان  رشید                                                         

میکروارگانیسم بود به عنوان حداق غلظیت بیازدارنیده رشید                                                    

 گزارش شد.         

 Tryptic Soyابتدا میحییی  کشیت              ز( بررسی تشکیل بیوفیلم:                         

Broth   (TSB        حاوی )گلوکز تهیه و استریل گیردیید. بیرای                                   2  

های مورد مطالعه در مقداری از                              تهیه سوس انسیون باکتری، سویه                            

  گلوکز به کدورت نیم مک فارلند رسانده                                       2حاوی        TSBمحی       

خانه به هر چاهک سوس انسییون                              33شد. در انتها در یک پلیت                         

چاهک کنترل منیفیی کیه در آن                          3باکتری یاد شده اضافه شد.                          

باکتری اضافه نشده بود )عدم رشد باکتری در نیتیییجیه عیدم                                                    

چاهک کنترل م بت که حاوی باکتری بیود                                      3تشکیل بیوفیلم( و                  

)رشد باکتری و تشکیل بیوفیلم( در پلیت استفاده شید. سی ی                                                       

گذاری         درجه سلسیوس گرمخانه                      3ساعت در دمای                24ها    پلیت    

 گردید.      
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استفاده شد. میانگیین                       Dc برای تجزیه و تحلیل نتایج از روش                                 

 D                        های کنترل منفی برای میحیاسیبیه                            و انحراف استاندارد چاه

 Dc                   تعیین شد. س Dc                               با استفاده از فرمول محاسبه شد 

  Dc             میانگین   D     انیحیراف               3های کنترل منفی   )                  چاه

 (.  13های کنترل منفی( )                 استاندارد چاه             

های مورد مطالعیه را                    چاهک      Cutf     Dیا      Dc پ  از محاسبه              

 طبقه بندی گردید:                  ( 1)جدول       طب  جدول زیر              

ها  برای بررسی نرمال بودن توزی  میانگین  Shapiro-wilkآزمون

استفاده شد و نتیاییج بیا آنیالیییز وارییانی  ییک طیرفیه                     

 (one-way analysis of variance )   مورد بررسی لرار گرفیت و

و   میانگین نمایش داده شده  ±اطلاعات به صورت انحراف معیار

 در نظر گرفته شد. 10111ها داری در آزمونسطح معنی
 

 هایافته

هیای تمامیی سیوییهبیوتیکی: الف( نتایج تعیین حساسیت آنتی

مقاومت کاملی در برابر اگزاسیییلییین  استافیلوکوکوس اورئوس

ها به آزیترومایسیین، درصد سویه 31. علاوه بر این، ندنشان داد

درصد  1 سویه(،  3سی روفلوکساسین و کلیندامایسین )هر کدام 

هیا بیه درصید سیوییه 11سویه(،   ها به تتراسایکلین )سویه

ها به نیتروفیورانیتیوئییین         درصد سویه 21سویه( و  1ریفام ین )

بیوتیکی نشان دادند. جالب توجه اسیت سویه( مقاومت آنتی 2) 

ها به تری متوپریم، وانکومایسین، لینزولیید که هیچ یک از سویه

سیودومیونیاس سیوییه   یا کلرامفنیکل مقاومت نشان نیدادنید.

درصد مقاومت به سی روفلوکساسین و مروپینیم  111  آئروژینوزا

درصید بیرای  31نشان داد. علاوه بر این، میزان میقیاومیت 

درصید  111سویه( و  3آمیکاسین، جنتامایسین و پی راسیلین )

سویه( ذکیر شید. هشیت سیوییه              11برای لووفلوکساسین )

درصد  31درصد( نسبت به سفتازیدیم مقاومت نشان دادند، 31) 

 ها نسبت به کولیستین حساسیت نشان دادند. ده سیوییه باکتری

(، تتراساییکیلییین، CIPبه سی روفلوکساسین )اسینتوباکتر بومانی 

( و کیوتیرییمیوکسیازول MERپی راسیلین، سفتازیدیم، مروپنم )

(TRI/MEX) 111  ،2درصد مقاومت نشان دادند. علاوه بر این 

سویه به آم ی سیلین0سولباکتام مقاومیت  4سویه به کولیستین و 

بیه داروهیای  اشریشیا کلیهای درصد از سویه 31نشان دادند. 

      31سی روفلوکساسین و کانامایسین میقیاومیت نشیان دادنید. 

سویه( به آمیکاسیین، تیتیراسیاییکیلییین و        3ها )درصد سویه

هیا      درصد سیوییه 1 مروپنم مقاومت نشان دادند، در حالی که 

سویه( به جنتامایسین و توبرامایسین مقاومت نشیان دادنید.   ) 

مقاومت به نیییتیروفیورانیتیوئییین         اشریشیا کلیای از هیچ گونه

 (.1نشان نداد )نمودار 

 D > 4× Dc  بیوفیلم لوی

  Dc ˂  D ≤ 4× Dc ×2 بیوفیلم متوس 

  Dc ˂  D ≤ 2× Dc  بیوفیلم ضعیف

 D ≤  Dc  بیوفیلم منفی

 
 های مورد مطالعه.                چاهک      Cutf   Dیا      Dc میزان       : 1جدول 

ی بیوسورفکتانت و نیانیوذره  ( تعیین حدالل غلظت بازدارنده
برای تعیین حدالل غیلیظیت بیازدارنیده برای تشکیل بیوفیلم: 

و نیانیوذره لاکتوباسیلوس پلانتاروم بیوفیلم، اثر بیوسورفکتانت 

سویه بیوفیلم لیوی بیا اسیتیفیاده از  11اکسید روی بر روی 

ابتدا به تمامیی میکروتیترپلیت پلی استرنی بررسی و تعیین شد. 

مولر هینیتیون میکرولیتر از محی   111های مورد مطالعه چاهک

 111هیای ردییف اول افزوده شد. س   به چیاهیک برا 

لاکیتیوبیاسیییلیوس بیوسورفکتانت  MICاز غلظت میکرولیتر 

میکرولیتر از سوسی یانسیییون  111. در انتهااضافه شدپلانتاروم 

کدورت نیم مک فیارلینید( بیه  10111)   311باکتری با غلظت 

های مورد مطالعه افزوده شد. برای هر پلیت ییک تمامی چاهک

چاهک کنترل م بت )محی  کشت و سوس انسیون باکیتیری( و 

یک چاهک کنترل منفی )محی  کشت و بیییوسیورفیکیتیانیت( 

 24درجه سلسیوس به مدت   3ها در دمای استفاده شد. پلیت

تمامی این مراحل برای نانوذره   ساعت در گرمخانه تیمار شدند.

هیا بیا اکسید روی نیز انجام شد. نهایتا، کدورت تمام چیاهیک

نانیومیتیر خیوانیش  321استفاده از دستگاه الیزا در طول موج 

  .شدند

محاسبه آماری این مطالعه بیا ها:  ( روش تجزیه و تحلیل داده

انیجیام گیردیید. از   13نسیخیه  SPSSافیزار استفاده از نرم
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نانوذره نقره و بیوسورفکتانت لاکتوباسیییلیوس  MIC ( نتایج 
( نانوذرات اکسیید روی MICحدالل غلظت مهاری )پلانتاروم: 

لیتر بیود. حیدالیل میکروگرم بر میلی 4133ها در همه باکتری

، در لاکتوباسیلیوس پیلانیتیارومغلظت مهاری بیوسورفکتانت 

و بیرای  3021ها   سویه41،  برای استافیلوکوکوس اورئوس

اشیریشیییا  باکتریدر لیتر، گرم در میلیمیلی 1201ها   سویه11

 بیرای لیییتیر،گیرم در میییلییمیلی 1201ی در محدودهکلی 
هیا   سیوییه11، 3012ها   سویه21سودوموناس آئروژینوزا 

و بیرای  لیترگرم در میلیمیلی  1201ها درصد سویه 31و  30321

هیا   سیوییه31و  3021ها   سویه41برای اسینتوباکتر بومانی 

 لیتر متغیر بود.گرم در میلیمیلی 1201

ج( اثر نانوذره نقره و بیوسورفکتانت  لاکتوباسیلوس پلانیتیاروم 

نتایج نشان داد بر تشکیل بیوفیلم در استافیلوکوکوس اورئوس: 

استافیلوکوکیوس های شاهد ها در بین نمونهدرصد جدایه 31که 

درصد بیییوفیییلیم  21تشکیل بیوفیلم لوی داشتند و  اورئوس

هیا   سیوییه31متوس  تشکیل دادند. در حضور نانوذره نقره 

ها بیوفیلم ضعیف تشیکیییل   سویه11بیوفیلم تشکیل ندادند و 

ها بیوفیلم تشیکیییل   سویه31دادند. در حضور بیوسورفکتانت 

(. 2ها بیوفیلم ضعیف تشکیل دادند )نیمیودار  سویه21نداند و 

در تشیکیییل بیییوفیییلیم          استافیلوکوکوس اورئوسدر باکتری 

های تیییمیار شیده نیانیوذرات و )لوی و متوس ( بین نمونه

داری نشیان        بیوسورفکتانت و کنترل تغییرات آمیاری میعینیی

 (.P<0.05داده شد )

د( اثر نانوذره نقره و بیوسورفکتانت لاکتوباسیلوس پلانتاروم بیر 
هیای بر اساس نتایج، از نمونیهتشکیل بیوفیلم در اشریشیا کلی: 

ها  دارای درجه میتیوسی  درصد جدایه 1  ،اشرشیاکلیشاهد 

ها  بیوفییلیم درصد سویه 31تشکیل بیوفیلم بودند، در حالی که 

هیا   سیوییه31ضعیفی تشکیل دادند. در حضور نانوذره نقره 

  11ها بیوفیلم ضعییف و   سویه11بیوفیلم تشکیل ندادند و 

ها بیوفیلم متوس  تشکیل دادند. در حضور بیوسورفکتانت سویه

(. در بیاکیتیری 3ها بیوفیلم تشکیل نداند )نمودار   سویه111

در تشکیل بیوفیلم )متوس ، ضعیف و منفی( بییین اشریشیا کلی 

های تیمار شده با نانوذرات و بیوسورفکتانت و کینیتیرل نمونه

 .(P<0.05)داری نشان داده شد تغییرات آماری معنی

استافیلوکوکوس اورئوس، های بیوتیکی سویهالگوی حساسیت آنتی:  1نمودار 

 سودوموناس آئروژینوزا، اسینتوباکتر بومانی، اشریشیا کلی.
فعالیت ضدبیوفیلمی نانوذرات اکسید روی و بییوسیورفیکیتیانیت :  2نمودار 

 .استافیلوکوکوس ارئوس لاکتوباسیلوس پلانتاروم بر باکتری

فعالیت ضدبیوفیلمی نانوذرات اکسید روی و بیییوسیورفیکیتیانیت :  3نمودار 

 .اشریشیا کلیبر لاکتوباسیلوس پلانتاروم 

ه( اثر نانوذره نقره و بیوسورفکتانت  لاکتوباسیلوس پلانتاروم بر 
نتایج نشان داد کیه تشکیل بیوفیلم در سودوموناس آئروژینوزا: 

هیای کینیتیرل بیاکیتیری ها در بین نمونهدرصد از جدایه 21

تشکیل بیوفیلم لوی داشتند، در حیالیی  سودوموناس آئروژینوزا
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درصد سطح متوسطی از تشکیل بیوفیلم را نشان دادند. در  31که

  11ها بیوفیلم تشکیل ندادند و   سویه11حضور نانوذره نقره 

ها بیوفیلم متوس  تشکیییل   سویه31ها بیوفیلم ضعیف و سویه

ها بیوفیلم تشیکیییل   سویه31دادند. در حضور بیوسورفکتانت 

(. 4ها بیوفیلم ضعیف تشکیل دادند )نیمیودار  سویه11نداند و 

تشکیل بیییوفیییلیم )لیوی،  سودوموناس آئروژینوزادر باکتری 

های تیمار شیده بیا نیانیوذرات و متوس  و منفی( بین نمونه

داری  نشیان داده بیوسورفکتانت و کنترل تغییرات آماری معنی

 (.P<0.05شد )

و  لاکتوباسیلوس پلانتارومداری بین بیوسورفکتانت آماری معنی

ها وجود ندارد. هر نانو اکسید روی از نظر لابلیت ضدبیوفیلم آن

دو از نظر آماری خوا  ضدبیوفیلم لیابیل تیوجیهیی نشیان 

 دهند. می

فعالیت ضدبیوفیلمی در مواجهه با نیانیوذرات اکسییید روی و  : 4نمودار 

 .سودوموناس آئروژینوزابر  لاکتوباسیلوس پلانتارومبیوسورفکتانت 

و( اثر نانوذره نقره و بیوسورفکتانت  لاکتوباسیلوس پلانتاروم بر 
 21نتایج نشان داد کیه تشکیل بیوفیلم برای اسینتوباکتر بومانی: 

 31ها در نمونه کنترل تشکیل بیوفیلم متیوسی  و درصد سویه

  11ها بیوفیلم لوی داشتند. در حضور نانوذره نقیره درصد آن

ها بیوفیلم متوس  و   سویه11ها بیوفیلم تشکیل ندادند و سویه

ها بیوفیلیم لیوی تشیکیییل دادنید. در حضیور   سویه41

(. 1ها بیوفیلم تشکیل نداند )نمودار   سویه111بیوسورفکتانت 

تشکیل بیوفیلم )لوی و منفی( بین  اسینتوباکتر بومانیدر باکتری 

های تیمار شده با نانوذرات و بیوسورفکتانت و کینیتیرل نمونه

 (.P<0.05داری نشان داده شد )تغییرات آماری معنی

های مورد مطالیعیه در ز( بررسی فعالیت ضدبیوفیلم بر باکتری
های شاهد، نیانیو  بین گروهگروه کنترل، نانو و بیوسورفکتانت: 

در  لاکتوباسیلیوس پیلانیتیاروماکسید روی و بیوسورفکتانت 

داری در تشکیییل  تفاوت معنی استافیلوکوکوس اورئوسباکتری 

اساسیا تیفیاوت (.  P:0.016یا عدم تشکیل بیوفیلم وجود دارد )

بررسی فعالیت ضدبیوفیلمی در مواجهه با نانوذرات اکسید روی و  : 1نمودار 

 اسینتوباکتر بومانی.بیوسورفکتانت لاکتوباسیلوس پلانتاروم بر 

های معنی داری در تشکیل و عدم تشکیییل  براین، تفاوتعلاوه

هیای کینیتیرل، نیانیو اکسییید روی و  بیوفیلم در بین گروه

 اشیریشیییا کیلیی         در  لاکتوباسیلوس پلانتارومبیوسورفکتانت 

 (P:0.000 ،)سودوموناس آئروژینوزا (p = 0.000 و بیاکیتیری ،)

مشاهیده شید. در نیتیییجیه،    (p = 0.003)بومانی  اسینتوباکتر

نانوذرات اکسید روی کارایی محدودی در جلوگیری از تشکییل 

لاکتوباسیلیوس دهند. در مقابل، بیوسورفکتانت  بیوفیلم نشان می
توانایی لابل توجهی برای مهار تشکیل بیوفیلم از خود  پلانتاروم

دهد که نشان دهنده تمایز آماری لابیل تیوجیهیی در نشان می

 ها است.خوا  ضدبیوفیلم آن

فعالیت ضدبیوفیلمی در مواجهه با نیانیوذرات اکسییید روی و  : 3نمودار 

های کنترل، نانواکسید روی در گروه لاکتوباسیلوس پلانتارومبیوسورفکتانت 

 های مورد مطالعه.و بیوسورفکتانت بر باکتری
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 بح    

ها در برابر ترکیبات ضدعفیونیی                               تر باکتری           به دلیل مقاومت بیش                  

هیای      هیای بیاکیتیری           کننده در شرای  تشکیل بیوفیلم، بیوفیلیم                                     

زا مشیکیلات زییادی از نیظیر درمیان بیه وجیود                                                          بیماری      

 (.    13آورند )        می  

های اخیر در زمین  نانوتکنولوژی، به وییژه تیوانیاییی                                                 پیشرفت      

ها و سایزهای مختلف مینیجیر بیه                            ساخت نانو ذرات در شکل                     

ی وسیعی از عوامل ضدمیکروبی شده است. مواد در                                             ایجاد دسته          

ابعاد نانو، نسبت سطح به حجم بیشتری در مقایسیه بیا ذرات                                                      

شود تیا        بزرگتر  همان ترکیب شیمیایی دارند و همین موجب می                                               

(. از این رو هدف از ایین                         21تر باشند )          از نظر بیولوژیکی فعال                     

مطالعه بررسی فعالیت ضدمیکروبی و ضدبیوفیلمی در مواجیهیه                                                      

لاکیتیوبیاسیییلیوس             با نانوذرات اکسید روی و بیوسورفکتانت                                      
 های بیماریزا بود.                 بر باکتری           پلانتاروم        

(   MICنتایج ضدمیکربی مطالعه حاضر حدالل غلظت مهیاری )                                             

میکروگرم            4133    های مورد مطالعه               نانوذرات اکسید برای باکتری                          

لیتر بود. حدالل غلظت میهیاری بیییوسیورفیکیتیانیت                                         بر میلی       

اسیتیافیییلیوکیوکیوس               ، برای باکتیری               لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    
در        اسینیتیوبیاکیتیر بیومیانیی                  و   اشریشیا کلی               ، باکتری        اورئوس      

  بیرای بیاکیتیری               لیییتیر،     گرم در میییلیی           میلی      1201ی     محدوده      
 لیتر بود.         گرم در میلی           میلی      3021سودوموناس آئروژینوزا                      

ای طراحی کرد که ایین میطیالیعیه بیا هیدف                                   جمیل مطالعه           

لاکیتیوبیاسیییلیوس             سازی بیوسورفکتانت تولید شده از                                  خال     

های بالینی زنان سالم عرالی انیجیام                                  جدا شده از نمونه                  پلانتاروم        

گیرم       میلی      211شد. نتایج نشان داد که بیوسورفکتانت در غلظت                                            

سیودومیونیاس           و     استافیلوکوکوس اورئوس                    لیتر بر روی               بر میلی       
  33میتیر و         میلیی       2با ناحیه بازدارندگی به ترتیب                                آئروژینوزا          

اثر بازدارندگی بیشتری دارد.                               BCDFTMهای       متر در محی              میلی    

گرم       میلی      211در حالی که بیوسورفکتانت خال  شده با غلظت                                          

استافیییلیوکیوکیوس               بر      MSMلیتر تولید شده در محی                         بر میلی       
به تیرتیییب بیا نیاحیییه                     سودوموناس آئروژینوزا                    و     اورئوس      

 (.    21متر اثر داشت )              میلی      13متر و       میلی      21بازدارندگی            

لاکتیوبیاسیییلیوس             ( و همکاران بیوسورفکتانت                          Madhuمدهو )      

ای از کانجیکا( را از یک محصول                                 ، )جدایه             C Rپلانتاروم          

هیای آبیی         تخمیری برنج جدا کردند، و نشان داند فیراکسیییون                                           

بیوسورفکتانت تولید شده فعالیت ضدمیکروبی لابل توجهی را                                                       

،                         A CC    اشیریشیییا کیلیی           زا    های بیماری          در برابر گونه             

E. coli M CC                     ،سالمونلا تیفی ، ersinia enterocolitica 

M CC         و ،Staphylococcus           ( نیتیاییج ایین              22دارد .)

پژوهش با مطالعات دیگر  هیمیراسیتیا بیوده و نشیان داد،                                                 

هیای     بر روی بیاکیتیری               لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    بیوسورفکتانت              

ها خیوا          بیماریزا خاصیت ضدمیکروبی دارد. بیوسورفکتانت                                           

هیا و      شود سلول        دهد که باع  می              سطحی باکتریایی را تغییر می                          

ها را کاهش دهد، این ترکیبات همچنین با                                       خوا  چسبندگی آن               

برهم زدن مستقیم یک ارچگی غشای پلاسمایی یا دیواره سلولی،                                                        

 برند.       های میکروبی را از بین می                        سلول    

به بررسی اثر نانوذرات اکسیید روی بیر روی                                          Alekishگروه      

پرداخته است. حدالل غلظیت                           اورئوس          استافیلوکوکوس             باکتری        

  121    استافیلیوکیوکیوس اورئیوس                    نانوذرات  بر               (MIC( مهاری     

لیتر بود. در این مطالیعیه نشیان داده شید                                        میکروگرم در میلی                

دهینیده         های واکینیش           نانوذرات اکسید روی از طری  تولید گونه                                     

هیای       و ایجاد استرس اکسیداتیییو در سیلیول                                  (R S( اکسیژن      

باکتریایی منجر به اختلال در ساختار دیواره سلیولیی و میر                                                       

 (.  23شود )       باکتری می         

همچنین در مطالعه دیگری به بررسی اثیرات ضیدمیییکیروبیی                                                 

پرداخته شده               استافیلوکوکوس اورئوس                    نانوذرات اکسید روی بر                       

هیای       است. در این تحقی  نیز نانوذرات اکسید روی با غیلیظیت                                                

  111میعیادل          MIC متفاوت به محی  کشت افیزوده شید و                              

لیتر به دست آمد. مکانیسم مولیکیولیی ایین                                        میکروگرم در میلی                

و     DNAهیای       و ایجاد آسیییب             R S نانوذره با افزایش تولید                       

های سلولی عمل کرده و منجر به مهار رشد و تخیرییب                                                 پروتین      

 (.  24شود )       دیواره سلولی باکتری می                      

دهد کیه فیعیالیییت               نتایج ضدبیوفیلمی مطالعه حاضر نشان می                                    

های مورد مطالیعیه دارای                         بیوفیلمی )لوی و متوس ( در باکتری                                

داری بوده است. همچنین نتایج این مطالیعیه                                        تفاوت آماری معنی                

هیای     نشان داد که بین تشکیل و عدم تشکیل بیوفیلم در گیروه                                                 
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لاکیتیوبیاسیییلیوس             کنترل، نانو اکسید روی و بیوسورفکتانیت                                      
داری        تفاوت معنیی            استافیلوکوکوس ارئوس                   در باکتری             پلانتاروم        

   (p=0.016                                              وجود داشته است. یعنی هر دوی نانو اکسیید روی )

از لحاظ آماری دارای                       لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    و بیوسورفکتانت                

ها وجیود         خاصیت ضدبیوفیلمی هستند و تفاوت آماری بین آن                                           

(،    p=0.000)       اشیریشیییا کیلیی           هیای       ندارد، اما برای باکیتیری                      

  اسینیتیوبیاکیتیربیومیانیی                                   ( و     p=0.000)   سودوموناس آئروژینوزا                    

   (p=0.003                                               اینگونه نبود،  بطوری که نانو ذرات اکسییید روی )

لابلیت چندانی در عدم تشکیل بیوفیلم ندارد اما بیوسورفکتانیت                                                           

دارای لابلیت لابل توجیهیی در عیدم                                  لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    

 تشکیل بیوفیلم داشته است.                        

هیای     ( با هیدف ارزییابیی فیعیالیییت                       an مطالعه گروه یان )                 

( جیدا       BSضدمیکروبی و ضد بیوفیلم سوپرناتانت باکتریایی )                                             

(، از جیمیلیه            LABشده از باکتری هیای اسیییدلاکیتیییک )                             

Pediococcus acidilactici     وLactobacillus plantarum      در

در شیرایی                   CMCC    اورئیوس          استافیلوکوکیوس             برابر       

دسیت آمیده          آزمایشگاهی انجام شد کیه طیبی  نیتیاییج بیه                                   

  استافییلیوکیوکیوس             ها بر روی             بیوسورفاکتانت حاصل از باکتری                            

اثرات بیوفیلمی و ضدمیکروبی لوی از خیود نشیان                                              اورئوس      

 (.  21دادند )       

لاکیتیوبیاسیییلیوس             از نقطه نظر مولکولی بیوسورفکتانت های                                      

های بیماری زا از                  نقش مهمی در مهار رشد میکرو                              پلانتاروم        

های مولکولی خا  دارند. مکانیسم مولیکیولیی                                        طری  مکانیسم            

لاکتوباسیلوس             های     زیربنایی فعالیت ضدمیکروبی بیوسورفکتانت                                      
هیای     عمدتا شامل اختلال در غشای سلولی مییکیرو                                        پلانتاروم        

توانند بیه             ها می       های آبگریز بیوسورفکتانت                         بیماریزا است. بخش                 

های لی یدی غشای سلولی میکروبی وارد شیونید. ولیتیی                                                 لایه   

کینینید،         ها خودشان را وارد غشای سلولیی میی                                 بیوسورفکتانت            

کینینید. ایین اخیتیلال                   یک ارچگی و ساختار غشا را مختل می                                

تواند منجر به نشت اجزای سلولی، از دست دادن پتیانسیییل                                                      می  

 (.  23غشا و در نهایت مر  سلولی شود )                              

بیا پیوشیش           NPsیک روش آسان برای سنتیز                         halid گروه      

( و مکانیسیم             Fe3 4( و اکسید آهن )               Ag( نقره )        RLرامنولی ید )            

ها در برابیر             خوا  ضدباکتریایی و ضدچسبندگی هم افزایی آن                                         

و     سودومونیاس آئیروژیینیوزا                    های تشکیل شده توس                     بیوفیلم       

پیشنهاد کرد. از نظر مکانیکی، نقره بیا                                        استافیلوکوکوس اورئوس                    

نیانیومیتیرFe3 4       (43            )نانومتر( و نانوذرات                       31)       RLپوشش      

کنند که به فعالیت ضدبیوفیلمی                                های اکسیژن فعال تولید می                          گونه    

بر روی نانوذرات به طور لابیل                               RLکنند. وجود پوسته                    کمک می      

توجهی چسبندگی سلول را با اصلا  آبگریزی سیطیح و در                                                

نتیجه افزایش خاصیت ضدبیوفیلم نانوذرات در برابیر هیر دو                                                      

 (.   2دهد )     سویه ذکر شده کاهش می                    

، نشان داده شده که نانوذرات اکسید روی بیه                                          Hayatدر مطالعه           

  فیلیوکیوکیوس         استا    طور لابل توجهی باع  کاهش رشد و بقای                                     
کنند. مکیانیییسیم                 های آن را تخریب می                    شده و بیوفیلم             اورئوس        

دهینیده         های واکنش           مولکولی اثر این نانوذرات شامل ایجاد گونه                                        

های باکتری است که بیاعی  آسیییب                               در سلول        (R S( اکسیژن      

شده و منجر به نابیودی                       DNA ها، لی یدها و               اکسیداتیو به پروتین                   

شود. همچنیین، نیفیوذپیذییری غشیا                              باکتری و بیوفیلم آن می                      

یابد و این امیر ورود                       باکتریایی توس  این نانوذرات افزایش می                                     

ها به سلول و تخریب سریعتر ساختارهای سلیولیی را                                              بیشتر آن        

 (.      23کند )       تسهیل می        

انجام شد، اثیرات                   Banerjeeدر پژوهشی دیگر که توس  گروه                             

هیای       نانوذرات اکسید روی بر تشکیل و پیاییداری بیییوفیییلیم                                             

هیا      مورد بررسی لرار گرفت. ییافیتیه                             استافیلوکوکوس اورئوس                    

ها را در میراحیل                  توانند بیوفیلم                نشان دادند که این نانوذرات می                             

های موجود را تخیرییب                      ابتدایی تشکیل مهار و همچنین بیوفیلم                                   

کنند. مکانیسم مولکولی این اثرات به تاثیییرات فیییزییکیی و                                                     

شیمیایی نانوذرات بر روی دیواره سلولی بیاکیتیری و میهیار                                                    

مسیرهای سیگنالین  مرتب  با تشکیل بیوفیلم نسبت داده شید.                                                        

همچنین این مطالعه بیان کرد که نانیوذرات اکسییید روی بیا                                                     

، که جیز           (EPS(سلولی         ساکاریدهای خارج                 ممانعت از تولید پلی                   

اصلی ساختار بیوفیلم هستند، مان  از تشکیل پایدار بیییوفیییلیم                                                         

 (.  23شوند )        می  

از نقطه نظر مولکولی یون روی یک فلز کمییا  میهیم بیرای                                                   

هیای فیعیال            ها است که در میکیان                   متابولیسم میکروارگانیسم                       
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برایین، ییون روی در                   شود. علاوه           های مختلف یافت می                   آنزیم     

ها نقش          تنظیم تک یر سلولی، تمایز و حف  ساختار غشایی سلول                                                

تواند با فیلیزات                  (. در ابتدا، یون روی به مقدار زیاد می                                     31دارد )      

هیای       دیگر رلابت کند و باع  عدم تطاب  فیلیز در پیروتییین                                             

غیرهدف متصل شونده به فلز شود، که منجر به دناتیوره شیدن                                                      

شود. ثانییا،               پروتین، غیرفعال شدن آنزیم و حتی مر  سلولی می                                            

توانینید          ها برسد، می             هنگامی که یون روی بیش از حد به باکتری                                     

توس  نیروهایی کولانسی به طور محکم روی سیطیح سیلیول                                               

جذ  شوند. س  ، یون روی به غشای سلولی نفوذ کیرده و                                                  

باع  پارگی آن و به دنبال آن خروج سیتوپلاسمی می شود کیه                                                      

در نهایت منجر به مر  سلولی همراه با تولید مقیادییر زییادی                                                        

R S    شود. در مقایسه با یون روی معمول، نانوذرات اکسیید                                                 می

ها را لادر            ( دارای مزایای خاصی هستند که آن                               n -NPs روی )     

(. این اثیر            31سازد تا به راحتی از غشای سلولی عبور کنند )                                            می  

ها مربو           عمدتا به اندازه ذرات کوچک و انرژی سطح بالای آن                                             

با از بیین بیردن غشیای                       NPs   ، n -NPsشود. مانند سایر                 می  

،   R Sسلولی و همچنین القای استرس اکسیداتیو و تیولییید                                              

برند. جالب توجه است که در پیژوهیش                                 ها را از بین می               باکتری      

های گرم منیفیی فیعیالیییت                     نسبت به باکتری                n -NP حاضر،       

های گرم م بت نشان داد، کیه میمیکین                                بالاتری در برابر باکتری                      

هیا                      های ترکییب دییواره سیلیولیی آن                         است مربو  به تفاوت                  

 (.  32باشد )      

 

  یری      نتیجه     

هیا      این مطالعه نشان داد که لابلیت تشکیل بیوفیلم در بیاکیتیری                                                     

متفاوت است. نانوذره اکسیید روی و بیییوسیورفیاکیتیانیت                                               

استیافیییلیوکیوکیوس               در مقابل باکتری                   لاکتوباسیلوس پلانتاروم                    

دهند. اما در مواجهه بیا                          خاصیت ضدبیوفیلمی نشان می                          ارئوس     

، نانیو        واسینتوباکتر بومانی                   ،   سودوموناس آئروژینوزا                    ،   اشریشیاکلی          

اکسید روی اثر چندانی در جلوگیری از تشکیل بیوفیلم نیدارد،                                                         

در ممانعت             پلانتاروم            لاکتوباسیلوس           در حالی که بیوسورفاکتانت                          

دهینیده         از تشکیل بیوفیلم بسیار موثر است. این نیتیاییج نشیان                                               

اهمیت این ترکیبات در کنترل بیوفیلم و رفتیارهیای سیلیولیی                                                     

 باشد.       ها می       باکتری      

 

 ملاح ات ا لا ی            

نویسندگان تمامی نکات اخلالی شامل عدم سرلت ادبی، انتشار                                                       

سازی را در این مقیالیه رعیاییت                            ها و داده         دوگانه، تحریف داده                  

 اند.    کرده    

 

 تشکر و  دردانی              

این پژوهش با حمایت دانشکده علوم زیستیی دانشیکیاه آزاد                                                    

پیشوا و همکاری آزمایشگاه تحقیقیاتیی                                     -اسلامی واحد ورامین                 

دانشکاه شهید بهشتی انجام شده است و همچنین از کارشینیاس                                                      

 گردد.     محترم میکروبیولوژی آزمایشگاه تشکر می                                    

 

 ت ار  مناف            

 وجود ندارد.               
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