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Abstract 
 

Background: Biofilms are communities of microorganisms which are difficult and complicated to treat with 

antimicrobial agents. Therefore, there is a need to use new compounds to treat these types of resistant 

microorganisms. This study was done with the aim of finding an effective compound for inhibition of 

biofilms of Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Streptococcus mutans, and Staphylococcus aureus.  

Materials and methods: The effect of bacteriocin-like compounds produced by B .subtilis SP1 isolated from 

Sablan native honey on the biofilm of four bacterial strains including E .coli, P. aeruginosa, St. mutans and 

S. aureus was investigated by using 96-well microtiter plate and crystal violet staining.  

Results: The percentage of anti-biofilm effect against S. mutans and S. aureus, E. coli and P. aeruginosa at 

80 µg/ml of bacteriocin like compounds were about 80, 62, 50, and 15 percent, respectively. The antibiofilm 

effect was concentration dependent and reduced at lower concentrations of bacteriocin like compounds. 

Conclusion: The highest percentage of anti-biofilm effect of bacteriocin like compounds was observed 

against S. mutans and the lowest percentage of inhibition was against P. aeruginosa. 
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 دانشگاه آزاد اسلامی پزشکیعلوم جله م

 244تا  237صفحات ، 1403پاییز ، 3، شماره 34 ورهد

 

بررسی اثر ضد بیوفیلمی ترکیبات شبه باکتریوسینی تولید شده توسط باسیلوس 

  جدا شده از عسل سبلان  SP1سوبتیلیس 

 4نسرین صمدی، 3، محمد رضا فاضلی2، زهرا نورمحمدی1مریم خلیلی سامانی

 نرایتهران، ا قات،یواحد علوم وتحق ،یدانشگاه آزاد اسلام هی،دانشکده علوم پا یولوژیکروبیگروه م ،یولوژیکروبیم یدکتر 1
  رانیتهران، ا قات،یواحد علوم وتحق ،یدانشگاه آزاد اسلام هیدانشکده علوم پا ،یشناس ستیگروه ز ک،یاستاد ِژنت 2
   رانیتهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یوغذا، دانشکده داروسازگروه کنترل دارو  ،یولوژیکروبیاستاد م3
 رانیاتهران،  یزشکدارو، دانشگاه علوم پ تیفیک نیتضم قاتیو مرکز تحق یگروه کنترل دارو وغذا، دانشکده داروساز کس،یوتیفارماس اریدانش 4

  کیدهچ

جدید  ترکیباتیاز استفاده به و نیاز استسخت وپیچیده  فیلمهای مولد بیوهای ناشی ازباکتریدرمان عفونت فرایند :سابقه و هدف
 سودوموناسمهار بیوفیلم باکتری های  رایترکیبی موثر ب بررسی هدف با دارد. این پژوهش وجود هاعفونت نوع این درمان برای

 . انجام شد اشرشیاکلای، استرپتوکوکوس موتانس و استافیلوکوکوس اورئوس آئروژینوزا، 

شده از عسل  جدا SP1های مختلف ترکیبات شبه باکتریوسینی تولید شده  توسط باسیلوس سوبتیلیس در این مطالعه اثر غلظت :روش بررسی
وکوکوس اورئوس با اشرشیاکلای، استرپتوکوکوس موتانس و استافیل آئروژینوزا،  سودوموناسباکتری های جهت مهار بیوفیلم حاصل از  سبلان 

   .بررسی شدو رنگ آمیزی با کریستال ویوله خانه  96استفاده از میکروپلیت 

به  µg/ml80 در  غلظت  P. aeruginosa و  S. mutans،S. aureus  ، E. coliاین ترکیبات در برابر  خاصیت ضد بیوفیلمیدرصد  ها:یافته
 µg/ml  156/0درغلظت   S. aureusو برای  %2 به µg/ml009/0 غلظت  در S. mutansبود . این درصد برای  15 و 50، 62، 80ترتیب معادل 

 .کاهش یافت %1 و %2ترتیب به   در همین غلظت به P. aeruginosaو  E. coliرسید. برای  %5به 

 .شدمشاهده   P. aeruginosaوکمترین درصد در برابر  S. mutans بیشترین درصد خاصیت ضد بیوفیلمی دربرابر :گیرینتیجه
 .باسیلوس سوبتی لیس، باکتریوسین، بیوفیلم واژگان کلیدی:

  

 1مقدمه
ای هسووتند کووه توسووط هووا سوواختارهای پیچیوودهبیوووفیلم

هوای مختلوف بور روی انوواع سوطوج از جملوه میکروارگانیسم

دسوتگاه هوای پزشوکی، لولوه کشوی هوای آ   بافتهای زنوده،

آشامیدنی و... قابلیت تشوکیل دارنود. مزم بوه  کور اسوت کوه 

شوامل  و تشکیل دهنوده بیووفیلم متنووعمیکروارگانیسم های 

توانند عوامل بیماریزا می هستند.زا زا وغیر بیماریانواع بیماری

                                                 
 نیضا ت  از یو مرکا  تق  ی، تهران، گروه کنترل دارو وغذا، دانشکده داروساز : ویسنده مسئولآدرس ن

 (  email: samadin@tums.ac.irی )ص د نینسر، تهران یدارو ، دانشگزه علوم پ شک تیفیک

ORCID ID: 0000-0001-6036-6272 

    12/9/1402: تاریخ دریافت مقاله

 22/12/1402: تاریخ پذیرش مقاله

عامل ایجاد کننده بیماری های مزمن ویا آزاد کننده مواد مضر 

 توسوط وجودآموده بوه هایعفونت جمله . از(1)وسموم باشند 

 گوو  دستگاه ادراری، واژن، هایعفونت به توانمی هابیوفیلم

 .(2) کرد اشاره دندان پلاک و میانی

اتصوال  -1تشکیل بیوفیلم در چند مرحله صوورت موی گیورد: 

اولیه که در عور  چنود ثانیوه وتوسوط نیروهوای وانودروالس 

هوای ملکوول برگشوت پوذیر اسوت. پیلوی و گیرد وصورت می

مرحله اتصال غیر قابل  -2چسبنده در این اتصال نقش دارند . 

ها وتولیود برگشت که حرکت سلول ها کم شده وتجمع باکتری

افوزایش ضوخامت  -3دهود. اگزوپلی ساکارید خوارجی ر  موی

میلی متر توام با اتصال وتجمع باکتریهوا  10ساختار بیوفیلم تا 

آخرین در  -4 .)دراین مرحله تشکیل بیوفیلم کامل شده است(
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هوای دختور وجودا شودن آنهوا از سواختار مرحله تولید سولول

 .)مرحله حرکت موقت( دهدبیوفیلم ر  می

ر های موجود در بیوفیلم به سطوج چسوبیده و درگانیسممیکرو ا

عوه گیرد و قابلیت متوابولیکی جامبین آنها تقسیم کار صورت می

ت توان گفویابد. در ادامه میسلولی در سطح مطلوبی افزایش می

 گیورد و ایون سواختار در برابورتر صورت میکلونیزاسیون راحت

 یووفیلمهوای بده و باکتریجریان خون و ادرار و... پابرجا باقی مان

   از دسوترس سیسووتم ایمنوی بیمووار، ماننود فاگوسوویتوز در امووان 

. (3)دهود ماننود وبوه دنبوال آن افوزایش ویورومنس ر  مویمی

 حفاظوت محیطوی هوایتنش برابر در را باکتری بیوفیلم، ساختار

 ضودمیکروبی ترکیبوات تا گرددمی سبب که ایکند، به گونهمی

 ومًاصو .(4)باشوند  نداشوته آنها روی بر داریمعنی متداول، تأثیر

 ضود عوامول برابور در تواننودبیووفیلم موی تشوکیل بوا هاباکتری

 فیزیکوی وشورایطکنند میزبان مقاومت  ایمنی سیستم میکروبی

 امور ایون و خوود را ایجواد کننود رشود بورای مناسب وشیمیایی

 رد  دهود.موی نامساعد را افزایش شرایط در ها رامقاومت بیوفیلم

 رد آنها مقاومت در بیوفیلم و اهباکتری همیاری بین روابط ضمن

 .(2)مؤثراست  شرایط نامساعد مقابل

توورین جوونس در خووانواده توورین ومهووماشرشوویا کلووی شووایع

 انتروباکتریاسه است که در پزشکی اهمیوت دارد. ایون بواکتری

 و قابلیت تشکیل بیوفیلم را دارد. باکتری بی هووازی اختیواری

ز ابخشی از فلور روده در انسان وحیوانات خونگرم است. برخی 

ی، نند پنومونهایی ماهای این باکتری سبب ایجاد بیماریسویه

   سوویتی سوومی  هووای ادراری تناسوولی وگاسووتروانتریت، عفونووت

 .(5)شوند می

 آئروژینوزا، باسیل گرم منفی وهوازی اجباری اسوت سودوموناس

  هوای کشوت رشود به راحتی بر روی انواع مختلفوی از محویط و

ند. کنمی های این باکتری خون را همولیزکند. برخی از سویهمی

انس هایی صاف وگرد همراه با فلورسآئروژینوزا کلنی سودوموناس

 ای در طبیعوته شکل گستردهکنند. این باکتری بسبز ایجاد می

هووای مرطووو  پراکنووده شووده و بووه طووور معمووول در محوویط

هوای ایجواد شوده توسوط شوود. بیووفیلمبیمارستانی یافوت موی

آئروژینوووزا مشووکلات شوودیدی در  وسووودوموناس اشرشویاکلای

 .(6)کنند بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس ایجاد می

 هایعفونت اصلی مولد عوامل از یکی اورئوس استافیلوکوکوس

از قبیل پنومونی وعفونوت  هاییبیماری خصوص به بیمارستانی،

جریان خون بوده وهم چنین به عنوان یک عامل ایجاد کننوده 

. یکوی از عوامول (5)اسوت های اکتسابی جامعه مطورج عفونت

زایووی ایوون بوواکتری تشووکیل بیوووفیلم اسووت. موووثر در بیموواری

زایووی انوود کووه مرحلووه اول در عفونووتمحققووین نشووان داده

استافیلوکوکوس اورئوس اتصوال ایون بواکتری بوه سوطوحی از 

غیره اسوت کوه بوه  های میزبان وقبیل ابزارهای پزشکی، بافت

ی اتصوال وتشوکیل ترکیبی از عوامل خارج سلولی مانند توانوای

 .(7)شود بیوفیلم نسبت داده می

 که در هستند هااسترپتوکوک از ایموتانس دسته استرپتوکوک

 آنهوا در حضوور .(2)گیرند می قرار اسیدوژنیک باکتریهای رده

 از که بعد طوری به است، وابسته هادندان وجود به دهان محیط

 از های مولردندان رویش با همراه و پیشین هایدندان درآمدن

 آن تثبیت اولیه بنابراین .است جداسازی قابل شیرخواران دهان

 دهد که منشا آن نیز معمومسال اولیه زندگی ر  می 1-4طی 

 . (8)بزاق مادر است 

 هوا،ضودعفونی کننوده مثول باکتریایی ضد عوامل ها بابیوفیلم

 بواقی سوطح بور روی و روندنمی ازبین کردن خشک و حرارت

 انتقوال و آلودگی ها سبببیمارستان در خصوصو به  مانند،می

 رد هواباکتری از فیزیکی طور و به گردندمی عفونی هایبیماری

-موی محافظوت هواکبیوتیو آنتی و ایمنی میزبان سیستم برابر

باشود  می عفونی های بیماری عود علل از پدیده یکی این ؛کنند

به اهمیت بیوفیلم، پژوهش جهت یافتن یک رو  با توجه  .(9)

ردی تواند بسویار مفیود و کواربساده وموثر برای کنترل آنها می

باشد. یکی از مواد بیولوژیوک دارای خاصویت ضود بیووفیلمی، 

ن  . ای(10)ها وترکیبات شبه باکتریو سینی هستند باکتریوسین

هوای گورم مثبوت عوامل ضد میکروبی طبیعی توسط بواکتری

ا یوهای پروتئینی شوند. این ماکرو ملکولز میوگرم منفی سنت

های مختلوف بواکتری تولیود پیتیدی خارج سلولی توسط گونه

 های مشابه یا نزدیوکشوند وتاثیرات کشندگی روی باکتریمی

پوایین، حولال هوای  pHدارند. این ترکیبات در مقابل حرارت، 

. هسووتندهووا مقوواوم آنووزیم هووا وسوورما، نمووک آلووی ضووعیف،

تند هسوها متابولیت اولیه ها بر خلاف آنتی بیوتیکسینباکتریو

 های باکتری بوهرونویسی شده از ژن آنها در ریبوزومmRNA  و

ف آنتوی . ایون موواد بور خولا(11)شوود پروتئین ترجموه موی

طیف اثور محودودی  ،ها که اغلب وسیع الطیف هستندبیوتیک

در  ها با ایجاد منفوذ وگواهی ایجواد اخوتلالدارند. باکتریوسین

کننود، های هدف را مهوار مویسنتز دیواره سلولی رشد باکتری

هوا بور روی عملکورد غشوا، دیوواره سولولی، اما آنتوی بیوتیوک

. (12)کننود تریایی اثر مویارگانلهای درون سلولی و یا ژنوم باک

هوا بوه طوور معموول در های تولید کننده باکتریوسوینباکتری

ا و این مواد ررند محیط زندگی ما وبدن موجودات زنده وجود د

ی کنند که سمیتی برای بدن انسوان ندارنود، اموا آنتوتولید می

هوا ها تنها بورای درموان ویوا پویش گیوری از بیمواریبیوتیک

 .(13)شوند توانند موجب سمیت شوند و میاستفاده می
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در این مطالعه، اثر مهاری ترکیبات شبه باکتریوسوینی مشوت  

ی شده از باکتری باسیلوس سوبتیلیس ایزوله شده از عسل بووم

 هوای سوودوموناسمنطقه سبلان ایران بر روی بیوفیلم باکتری

اشرشووویاکلای و اسوووترپتوکوکوس موتوووانس و  و آئروژینووووزا

    .بررسی شد استافیلوکوکوس اورئوس

 

 مواد و روشها

 شبه باکتریوسین  تولید ترکیبات 

 کوه SP1برای تولید این ترکیبات از باکتری باسیلوس سووبتیلیس 

ی . ایون بواکترشداستفاده   ن ایزوله شده است،از عسل بومی سبلا

ثبوت شوده اسوت.  ترکیبوات  MN055979با کد  NCBIدر پایگاه 

و  مقواوم بوه دموا ،شیه باکتریوسینی تولید شده توسط این باکتری

 این باکتری که  بوه صوورت .استخنثی  pHسوپرناتانت آن دارای 

 ارو ودرجوه سوانتی گوراد درگوروه کنتورل د -70 خیره در دمای 

 غذای دانشکده دارو سازی دانشگاه علوم پزشکی تهوران نگهوداری

آگوار  Brain heart infusion agar))BHIشوود، بور روی پلیوت می

میلوی  50ساعته بوه  24کشت داده شد. در مرحله بعد این کشت 

ساعت، یک  19منتقل شد. بعد از   BHI Brothلیتر محیط کشت 

 -5/1 دارای جذ  نووری معوادلمیلی لیتر از این محیط مایع که 

میلوی لیتور محویط  100بوه  ،نانومتر بوود 600در طول موج  3/1

BHI  سواعت   23براث منتقل و در انکوبواتور شویکر دار بوه مودت

قوورار داده شوود. محوویط کشووت حوواوی بوواکتری تولیوود کننووده 

ال دار ساعت با استفاده از سانتریفیوژ یخچو 23باکتریوسین، بعد از 

سانتریفیوژ شود. موایع رویوی  g ×5000 یقه در دوردق 15به مدت 

ی )سوپرناتانت( جدا شد وجهت جلوگیری ازهرگونه آلودگی احتمال

 رحلوهمشود. در  میکرومتر فیلتر 22/0با استفاده از فیلتر میلی پور 

بوه  نیازی ،سوپرناتانت در محدوده خنثی بود pHبعد به علت اینکه 

 . (14)در این محدوده نبود  pHتنظیم 

 وپرناتانت باآنزیم کاتالازخنثی کردن س

ن از ، جهت اطمینوااستبا توجه به اینکه این باکتری کاتامز مثبت 

عدم حضور پراکسید هیدروژن، مایع رویی تحوت تیموار بوا آنوزیم 

از آنوزیم بوه حجوم  mg/ml1کاتامز قرار گرفت. بدین ترتیوب کوه 

مشخص از مایع رویی حاوی ترکیبات شوبه باکتریوسوینی افوزوده 

درجوه سوانتی گوراد،  37ساعت نگهداری در دمای  5بعد از  شد و

 .(15)اثر ضد میکروبی پراکسید هیدروژن خنثی شد 

 حضورترکیبات شبه باکتریوسین

برای بررسی ارتباط اثر ضد میکروبوی موایع رویوی جودا شوده بوه 

حضور ترکیبات شبه باکتریوسین، باید ماهیت پیتیدی این عوامول 

هوای نوزیمآضد میکروبی اثبات شود. برای نیل به ایون هودف اثور 

، ترییسوین وپیسوین بور فعالیوت Kپروتئولیتیک شامل پروتئینواز 

 بی مایع رویی جدا شده بررسی شد.ضدمیکرو

 14/0وترییسوین در بوافر فسوفات  Kمحلول آنزیم های پروتئیناز 

 موومر 025/0و آنزیم پیسین در اسید هیدروکلریک  (pH 7)مومر 

(pH 2)  های تهیه شده به مایع رویوی جودا . محلول آنزیمشدتهیه

لظوت ها به صورت جداگانه افزوده شود، درنهایوت غشده از باکتری

 2هوا بوه مودت میلی گرم در میلی لیتر بود. نمونوه 1آنزیم معادل 

درجه سانتی گراد نگهوداری شودند و سویس  37ساعت در دمای 

دقیقه در حمام آ  جوو  قورار  3ها جهت غیر فعال سازی آنزیم

 AWDA(Agarگرفتند . اثر ضد میکروبی آنها بوا اسوتفاده از رو 

well diffusion assay)  ده از محویط مولرهینتوون آگوار و با استفا

تعیووین   Kocuria rhizophila ATCC 9341در مقابول بواکتری 

. بافر فسفات و اسید هیدروکلریک به عنوان شاهد درایون رو  شد

 .(16)به کار رفتند 

 تعیین غلظت 

ن از رو  براد فورد  برای تعیین غلظت ترکیبات شوبه باکتریوسوی

ی با استفاده از اسیکتروفتومتر اسوتفاده شود. آلبوومین سورم گواو

(BSA به عنوان استاندارد استفاده شد. محلوول  خیوره )BSA  بوا

میلی لیتر آ  مقطر تهیه شد.  1در  BSAمیلی گرم  1 حل کردن

ز . اشودبرای منحنی استاندارد، تهیه   BSAغلظت های متفاوتی از

 595. جوذ  نووری در شودآ  مقطر به عنووان بلانوک اسوتفاده 

ده نانومتر خوانده شد و با اسوتفاده از منحنوی اسوتاندارد رسوم شو

 ست آمد. در این، غلظت ترکیبات شبه باکتریوسینی بدBSAبرای 

براث به عنوان بلانوک اسوتفاده شود.   BHIمرحله از محیط کشت 

ط علت این امر تولید این ترکیبات شبه باکتریوسین در ایون محوی

 .(17)کشت بود 

روش  ترکیباات شابه باکتریوساین باه اثر ضد بیوفیلمی

  پلیت میکروتیتر

 Streptococcus mutansسوویه باکتریوایی 4برای ایون منظوور از 

ATCC 5668  ،Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027 ،

Staphylococcus aureus ATCC 6538 ،Escherichia coli 

ATCC 8739  ا رسویدن بوه استفاده شد. باکتری های یاد شده تو

غلظت نیم موک فارلنود در محویط کشوت کوازوبراث کشوت داده 

 CFU/ml6 10×1.8شدند و سیس جهت رسیدن به غلظت معوادل 

 با محیط کشت مناسب برای تشکیل بیوفیلم رقی  شدند.

 از محیط کشوت E. coliو   P. aeruginosaبرای تشکیل بیوفیلم 

M63   و برایS. mutans  محیط کشوتBHI  صود در 2بوا(w/v) 

درصود  25/0بوا   TSBمحیط کشوت  S.   aureusسوکروز و برای 

(w/v) .گلوکز استفاده شد 
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میکرولیتر از سوسیانسیون میکروبوی در داخول هور چاهوک  100

 35سواعت در دموای  24خانه ریختوه شود و بوه مودت  96پلیت 

. بعود از ایون مرحلوه شوددرجه سانتی گوراد گورم خانوه گوذاری 

نود ه دیواره میکروپلیوت اتصوال پیودا نکورده بودهایی که بباکتری

ترکیبوات شوبه  خالی و محیط کشت تازه حاوی رقت های مختلف

اری ذساعت گرمخانوه گو 24به مدت  دوبارهباکتریوسینی اضافه و 

 هایی که نچسبیده بودند با شستشوویساعت سلول 24بعد از  .شد

یوزی های چسبیده شده بوا رنوگ آمبافر فسفات جدا شدند. سلول

. بوه ایون ترتیوب کوه ابتودا بوه هور شدندکریستال ویوله مشخص 

 15هوا بوه مودت میکرولیتر متانول اضافه شد وسلول 200چاهک 

میکرولیتور  200دقیقه تثبیت شدند. سیس متوانول خوالی شوده و

دقیقوه رنوگ اضوافی  5محلول کریستال ویوله اضافه شود، بعود از 

در معور  هووا قورار خالی شده و پلیت با آ  جاری شسته شد و 

ها بوا گرفت تا خشک شود. رنگ جذ  شده توسط میکروارگانیسم

هوا در حل شد وجذ  چاهوک %33 میکرولیتر اسید استیک 200

. جذ  نوری محیط کشت فاقود شدنانومتر قرائت  600 طول موج 

 .(10)باکتریوسین به عنوان کنترل منفی در نظر گرفته شد 

سوم برای هر میکروارگانی برای محاسبه درصد مهار تشکیل بیوفیلم

 از رابطه زیر استفاده شد: 
Percentage inhibition= [1-(A sample/ A control)] × 100   

 

 هایافته
 تولید  و تعیین مقدار ترکیبات شبه باکتریوسین 

عاری از هرنوع  ساعت انکوباسیون، سوپرناتانت 24بعد از 

نثی شده میکروارگانیسم احتمالی که آنزیم کاتامز آن خ

است، برای بررسی اثبات حضور ترکیبات شبه باکتریوسین 

 ، ترییسین وپیسینKاستفاده شد. با تیمار توسط پروتئیناز

اثر ضد میکروبی سوپرناتانت از بین رفت ودر آزمون 

AWDA  که این امر خود نشد هاله عدم رشد مشاهده

 .استتاییدی بر ماهیت پیتیدی این ترکیبات 

رو  برادفورد غلظت ترکیبات شبه با استفاده از 

 محاسبه شد.  µg/ml80 باکتریوسینی معادل 

 مهار تشکیل  بیوفیلم

در  بار تکرار 3برای هر باکتری اثر ضد بیوفیلمی به صورت   

 های متوالی ترکیبات شبه باکتریوسین بررسی شد. رقت

برای بررسی خاصیت ضد    S. mutansدر ارتباط با باکتری 

، در شودمشاهده می  1مان طور که در نمودار بیوفیلمی ه

 %80میزان مهار تشکیل بیوفیلم معادل  µg/ml 80غلظت 

است که به تدریج درصد مهار کنندگی کمتر شده تا در 

بسیار  µg/ml  009/0چاهک چهاردهم با غلظت معادل 

 رسیده است.  %2ناچیز شده و به 

 
 

 
 S. mutansباکتریوسینی در برابر  اثر ضد بیوفیلمی ترکیبات شبه .1نمودار 

 

 اثر ضد بیوفیلمی ترکیبات باکتریوسینی 2در نمودار شماره

% است  62 برابر با  µg/ml 80درغلظت   S. aureusدر برابر

 رسد. می %5به  µg/ml 156/0ودر غلظت  

 
 

 
 S. aureusاثر ضد بیوفیلمی ترکیبات شبه باکتریوسینی در برابر . 2نمودار 

 

 E. coliاثر ضد بیوفیلمی این ترکیبات بر علیه  3ودار در نم
در  است و %50 برابر با µg/ml 80در غلظت معادل  

در نهایت در غلظت دارد و های کمتر سیر نزولی غلظت

µg/ml  156/0  رسد. می %2به 
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 E. coli اثر ضد بیوفیلمی ترکیبات شبه باکتریوسینی در برابر  .3 نمودار

 

  P. aeruginosaاثر ضد بیوفیلمی  در برابر 4در نمودار 
ودر نهایت در غلظت  %15 معادل µg/ml 80درغلظت  

µg/ml  156/0 رسد. می %1 به 

ترکیبات  µg/ml 80تفاوت درصد مهار بیوفیلم در غلظت 

 که بیشترین اثر مهاری را نشان داد، در بین باکتریوسینی

بود  دارزای مورد آزمون معنیهای بیماریباکتری

(05/0>p). 

 

بر اثر ضد بیوفیلمی ترکیبات شبه باکتریوسینی در برا. 4نمودار 
P. aeruginosa  

 

 بحث
حوزه  در که است حدی به امروزی جوامع در هابیوفیلم اهمیت

غذایی   صنایع در همچنین و مربوط به آن تجهیزات و پزشکی

 بسیار هایهزینه سامنه وهستند به صورت یک معضل مطرج 

 از جلوگیری و بردن بین از زمینه در برای پژوهش زیادی

 تحقیقات نتیجه، شود. درمی داده ها اختصاصبیوفیلم تشکیل

های باکتری عمدتا توسط که هابیوفیلم مبحث به فراوانی

. عسل دارای اثرات (18) پردازندمی شوند،تولید می گوناگون

ضد باکتریایی و ضد بیوفیلم است. بنابراین، عسل این پتانسیل 

را دارد که به عنوان یک آنتی بیوفیلم و عامل ضد باکتری در 

کاربردهای مختلف از جمله در پیشگیری از پوسیدگی دندان و 

عفونت زخم استفاده شود. یکی از موادی که در عسل این 

که  یی تحت عنوان باکتریوسین استپیتیدها ،خواص را دارد

، 19)شود های مفید موجود در عسل تولید میتوسط باکتری

20). 

های فعال زیستی هستند که ها پیتیدها یا پروتئینباکتریوسین

شوند که پتانسیل مهار توسعه هایی تولید میتوسط باکتری

های باکتریایی ناشی ازبیوفیلم را ها و مبارزه با عفونتبیوفیلم

ها می توانند از تشکیل بیوفیلم ها . باکتریوسین(21)دارند 

جلوگیری کنند و بیوفیلم های بالغ و باکتری های پلانکتونیک 

. مطالعات متعددی اثرات ضد بیوفیلم (12)را از بین ببرند 

ل، یک اند. به عنوان مثاها را نشان دادهباکتریوسین

 Sh10باکتریوسین تولید شده توسط باسیلوس دریایی سویه 

دارای خواص ضد باکتریایی در برابر سویه های بیوفیلم ساز 

Proteus mirabilis  باکتریوسین (10)است .BMP32r  تشکیل

باکتریوسین . (22)کند را مهار می بیوفیلم لیستریا مونوسیتوژنز

اثرات ضد  CH3جداشده از مکتوکوکوس مکتیس سویه 

میکروبی و ضد بیوفیلم قابل توجهی از خود نشان داده است 

. سونورنسین، باکتریوسینی متعل  به زیرخانواده (23)

های فعال و غیر تکثیر هتروسیکلوآنتراسین، به طور موثر سلول

برد و های گرم مثبت و گرم منفی را از بین میشونده باکتری

فعالیت مهاری قابل توجهی در برابر بیوفیلم استافیلوکوکوس 

. آنچه در نتایج مربوط به این (21)اورئوس نشان داده است 

دهد که باکتریوسین جدید تولید مطالعه دیده شد، نشان می

جدا شده از عسل بومی   SP1شده توسط باسیلوس سوبتیلیس 

سبلان توانایی قابل توجهی در جلوگیری از تشکیل بیوفیلم 

های گرممثبت و گرم منفی مورد آزمون دارد. با توجه به سویه

     ها در حوزه عفونت بیمارستانی واهمیت این باکتری

های مقاوم به درمان، زایی و تبدیل سریع آنها به سویهبیماری

انند گام موثری در مهار بیوفیلم این تواین ترکیبات می

د که ندهها نشان میاین یافته .ها داشته باشندباکتری

ای به عنوان عوامل آنتی ها پتانسیل امیدوارکنندهباکتریوسین

های تشکیل دهنده بیوفیلم بیوفیلم برای مبارزه با باکتری
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 ها در مهار تشکیل بیوفیلم و مختلدارند. توانایی باکتریوسین

های بالغ، آنها را به یک جایگزین بالقوه برای بیوفیلم کردن 

های فعلی در کاربردهای مختلف، ها و نگهدارندهآنتی بیوتیک

   از جمله نگهداری مواد غذایی و درمان های پزشکی تبدیل 

 کند.می

 های بیماریزایباکتری با درمواجهه مدرن، پزشکی امروزه

جدی روبرو شده  ایش مشکلاتافز با بیوتیک آنتی به مقاوم

بیوتیک  آنتی جدید نسل نامطلو  اثرات است. ازطرف دیگر،

 هایرو  که شده سبب آنها بام سمیت خاصیت و ها

به دلیل  هاگیرند. باکتریوسین قرار بررسی جایگزین مورد

برای  سمیت کم و دارا بودن هدف اختصاصی پتانسیل خوبی

ند. با توجه به اینکه دار انسان در درمانی هایاستفاده

    را باکتریوسین کننده تولید های مختلفگونه درطبیعت

 بسیار تواندها میباکتریوسین درمانی لذا کاربرد ،یافت توانمی

 از دهد که . نتایج این مطالعه نشان می(12)باشد  وسیع

ها به جدید مانند باکتریوسین آنتی بیوتیکی غیر ترکیبات

ای غلبه توان برتنهایی یا به صورت ترکیب با عوامل دیگر می

 باکتریایی هایبیوفیلم مانند بیوتیکی های آنتیمقاومت بر

های درمانی یا که کاربرد عملی آنها در زمینهکرد  استفاده

  .استهای محیطی و غذایی نیازمند مطالعات بیشتر آلودگی

REFERENCES 
1.  Chen C, Chen Y, Wu P, Chen B. Update on new medicinal applications of gentamicin: Evidence-based review. J 

Formos Med Assoc 2014;113:72–82.  

2. Hamzeie M, Nomanpour B, Akhavansepahy A. The effect of bromhexine, gentamicin and imipenem on biofilm of 

standard bacterial Escherichia coli and Pseudomonas aeruginosa by ELISA method. Med Sci J 2019;29:216–21.  

3. Kafil HS, Mobarez AM. Assessment of biofilm formation by enterococci isolates from urinary tract infections with 

different virulence profiles. Journal of King Saud University - Science 2015;27:312–7.   

4. Lu Q, Yu J, Yang X, Wang J, Wang L, Lin Y, et al. Ambroxol interferes with Pseudomonas aeruginosa quorum 

sensing. Int J Antimicrob Agents 2010;36:211–5.  

5. Bekoe A, Azorliade R, Ablordey A, Addo MG. Microbial Profile and Antibiotic Resistance Pattern of Urine and 

Biofilm Pathogens Isolated from Catheterized Patients at Komfo Anokye Teaching Hospital, Kumasi, Ghana. J Biosci 

Med 2021;09:1–13.  

6. Fennell Y, Ymele-Leki P, Azeezat Adegboye T, Jones KL. Impact of Sulfidation of Silver Nanoparticles on 

Established P. aeruginosa Biofilm. J Biomater Nanobiotechnol 2017;08:83–95.  

7. Abdulrahim U, Kachallah M, Rabiu M, Usman NA, Adeshina GO, Olayinka BO. Molecular Detection of Biofilm-

Producing Staphylococcus aureus Isolates from National Orthopaedic Hospital Dala, Kano State, Nigeria. Open J Med 

Microbiol 2019;09:116–26.  

8. Marchand S, De Block J, De Jonghe V, Coorevits A, Heyndrickx M, Herman L. Biofilm Formation in Milk 

Production and Processing Environments; Influence on Milk Quality and Safety. Compr Rev Food Sci Food Saf 

2012;11:133–47.  

9. Gholap H, Gholap A, Patil R. ZnO/CdS Nanocomposite: An Anti-Microbial and Anti-Biofilm Agent. Adv Microbiol 

2020;10:166–79.  

10. Shayesteh F, Ahmad A, Usup G. In vitro anti-biofilm activity of bacteriocin from a marine bacillus sp.Strain sh10 

against proteus mirabilis. Iran J Microb 2020; 12.  

11. Ansari A, Aman A, Siddiqui NN, Iqbal S, Ul Qader SA. Bacteriocin (BAC-IB17): Screening, isolation and 

production from Bacillus subtilis KIBGE IB-17. Pak J Pharm Sci 2012;25:195–201.  

12. Gradisteanu Pircalabioru G, Popa LI, Marutescu L, Gheorghe I, Popa M, Czobor Barbu I, et al. Bacteriocins in the 

era of antibiotic resistance: rising to the challenge. Pharmaceutics 2021;13:1–15.  

13. Darbandi A, Asadi A, Mahdizade Ari M, Ohadi E, Talebi M, Halaj Zadeh M, et al. Bacteriocins: Properties and 

potential use as antimicrobials. J Clin Lab Anal 2022;36:1–40.  

14. Khalili Samani M, Noormohammadi Z, Fazeli MR, Samadi N. Bacteriocin activity of various iranian 

honey‐associated bacteria and development of a simple medium for enhanced bacteriocin activity. J Environ Heal Sci 

Eng 2021;19:427–35.  

15. Taheri P, Samadi N, Reza Ehsani M, Reza Khoshay M, Jamalifar H. An evaluation and partial characterization of a 

bacteriocin produced by lactococcus lactis subsp lactis ST1 isolated from goat milk. Brazilian J Microbiol 

2012;43:1452–62.  

16. Abriouel H, Franz CMAP, Omar N Ben, Galvez A. Diversity and applications of Bacillus bacteriocins. FEMS 

Microbiol Rev 2011;35:201–32.  

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
ia

u.
34

.3
.2

37
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
02

35
92

2.
14

03
.3

4.
3.

3.
6 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 tm
uj

.ia
ut

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
6-

21
 ]

 

                               7 / 8

https://www.sciencedirect.com/journal/journal-of-king-saud-university-science
http://dx.doi.org/10.61186/iau.34.3.237
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.10235922.1403.34.3.3.6
http://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-2188-en.html


 بررسی اثر ضد بیوفیلمی باسیلوس سوبتیلیسدانشگاه آزاد اسلامی                                                    پزشکی علوم مجله  /244

17. Ahsan A, Mazhar B, Khan MK, Mustafa M, Hammad M, Ali NM. Bacteriocin-mediated inhibition of some common 

pathogens by wild and mutant Lactobacillus species and in vitro amplification of bacteriocin encoding genes. ADMET 

DMPK 2022;10:75-87.  

18. Hall CW, Mah TF. Molecular mechanisms of biofilm-based antibiotic resistance and tolerance in pathogenic 

bacteria. FEMS Microbiol Rev 2017;41:276-301.  

19. Deglovic J, Majtanova N, Majtan J. Antibacterial and Antibiofilm Effect of Honey in the Prevention of Dental 

Caries: A Recent Perspective. Foods 2022;11:2670. 

20. Balázs VL, Nagy-Radványi L, Bencsik-Kerekes E, Koloh R, Szabó D, Kocsis B, et al. Antibacterial and Antibiofilm 

Effect of Unifloral Honeys against Bacteria Isolated from Chronic Wound Infections. Microorganisms 2023;11:509.  

21. Chopra L, Singh G, Kumar Jena K, Sahoo DK. Sonorensin: A new bacteriocin with potential of an anti-biofilm 

agent and a food biopreservative. Sci Rep 2015;5:13412.  

22. Qiao Z, Zhang L, Wang X, Liu B, Shan Y, Yi Y, et al. Antibiofilm Effects of Bacteriocin BMP32r on Listeria 

monocytogenes. Probiotics Antimicrob Proteins 2022;14:1067-1076.  

23. Krishnamoorthi R, Srinivash M, Mahalingam PU, Malaikozhundan B, Suganya P, Gurushankar K. Antimicrobial, 

anti-biofilm, antioxidant and cytotoxic effects of bacteriocin by Lactococcus lactis strain CH3 isolated from fermented 

dairy products-An in vitro and in silico approach. Int J Biol Macromol 2022;220:291-306.  

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
ia

u.
34

.3
.2

37
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
02

35
92

2.
14

03
.3

4.
3.

3.
6 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 tm
uj

.ia
ut

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
6-

21
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://dx.doi.org/10.61186/iau.34.3.237
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.10235922.1403.34.3.3.6
http://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-2188-en.html
http://www.tcpdf.org

