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چكيد ه 
گیاهی  اسانس  های  و  پپتیدهای ضد میکروبی  انسان و حیوانات است.  برای سلامتی  تهدیدات  بزرگترین  از  یکی  آنتی بیوتیکی  مقاومت 
غلظت  حداقل  مطالعه  این  در  شوند.  استفاده  رایج  آنتی بیوتیک  های  برای  جایگزینی  عنوان  به  می  توانند  که  طبیعی هستند  ترکیبات 
مهارکنندگی )MIC( بر اساس روش میکروبراث به وسیله ی پلیت 96 خانه  با چهار تکرار با استفاده از دو اسانس کنگر فرنگی و رزماری 
و همچنین پپتید باکتریوسین انتروسین P بر روی باکتری های سودوموناس آئروژینوزا، اشرشیاکلای، استرپتوکوکوس آگالاکتیه دامی صورت 
گرفت. بعد از اندازه  گیری MIC، باکتری ها کشت داده شدند و حداقل غلظت کشندگی باکتری )MBC( سنجیده شد. با استفاده از روش 
MTT میزان سمیت این پپتید بر روی سلول  های نرمال مورد بررسی قرار گرفت. نتایج نشان داد کمترین میزان MIC و MBC برای 
هر سه باکتری مورد مطالعه مربوط به پپتید باکتریوسین انتروسین P می  باشد. کمترین مقدار MIC مربوط به پپتید )µg/mL 12.06( بر 
روی باکتری سودوموناس آئروژینوزا و استرپتوکوکوس آگالاکتیه و بیشترین میزان مربوط به اسانس کنگر فرنگی )µg/mL 500( بر روی 
باکتری   سودوموناس آئروژینوزا گزارش شد. همچنین کمترین مقدار MBC مربوط به پپتید )µg/mL 12.06( بر روی باکتری استرپتوکوکوس 
آگالاکتیه می  باشد. علاوه بر این، نتایج مربوط به تست MTT نشان از عدم سمیت این پپتید بر روی سلول  های نرمال داشت. در نهایت با 
توجه به اثرات ضد باکتریایی قوی و عدم سمیت این پپتید بر سلول می  توان نتیجه گرفت که انتروسین P می  تواند بعنوان جایگزینی برای 

آنتی بیوتیک  ها برای کنترل و مبارزه با عفونت  های باکتریایی در صنعت دامپروری باشد.   
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Antibiotic resistance is one of the biggest threats to human and animal health. Antimicrobial peptides and herbal essentional 
oils are natural compounds that can act as an alternative to conventional antibiotics. In this study, Minimum Inhibitory 
Concentrations (MIC) was performed based on a microbroth dilution method by 96-well microtiter with four replicates with 
Cynara scolymus and Rosmarinus officinalis essential oils as well as Enterocin P peptide on animal pathogens as listed as 
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli and Streptococcus agalactiae. After MIC, Bacterial species were cultured and 
minimum bactericidal concentration (MBC) was evaluated as that showing no growth. The toxicity of this peptide on normal 
cells was evaluated by MTT assay. The results showed that the lowest amount of MIC and MBC against all three bacteria 
belonged to Enterocin P peptide. The lowest amount of MIC (12.06 µg / mL) was reported on Pseudomonas aeruginosa and 
Streptococcus agalactiae by peptide and the highest amount of MIC (500 µg / mL) was showed on Pseudomonas aeruginosa 
by Cynara scolymus essential oil. The lowest value of MBC (12.06 µg / mL) on Streptococcus agalactiae was also observed 
by peptide. In addition, the results of the MTT assay showed that the peptide was not toxic to normal cells. Finally, as consid-
ering strong antibacterial effect and non toxicity of Enterocin P, it could be represent an alternative to classical antibiotics to 
control and fight bacterial infections in animal industry.  
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مقدمه
بررسی های به عمل آمده نشان می دهند که مصرف مستمر و طولانی مدت 
است  ممکن  طیور  و  دام  در خوراک  آنتی بیوتیک  درمانی  تحت  مقادیر 
منجر به حضور بقایای آن ها در فرآورده های دامی گردیده و پس از مدتی 
انسان  به داروها در  به وجود آمدن میکروارگانیسم های مقاوم  موجب 
گردد )2(. بر اساس گزارش های موجود، افزایش روزافزون ناهنجاری های 
مادرزادی، وقوع بیماری های مزمن، عدم تأثیر آنتی بیوتیک ها و برخی از 
عوارض دیگر که امروزه از آن ها به عنوان مشکلات بهداشتی جوامع بشری 
یاد می شود، به مصرف بی رویه همین ترکیبات نسبت داده می شود. در 
آنتی بیوتیکی  ترکیبات  از  استفاده  ممنوعیت  شاهد  توسعه یافته  جوامع 
محرک رشد هستیم. به طوری که اتحادیه اروپا از سال 2006 استفاده از 
در  است.  کرده  ممنوع  طیور  و  دام  خوراک  در  را  آنتی بیوتیک ها  همه 
سال 1986 در سوئد استفاده از آنتی بیوتیک های محرک رشد ممنوع شد 
در نتیجه این امر باعث شده است که محققان به دنبال یافتن جایگزینی 

کارآمد برای این ترکیبات باشند )17(.

اسانس  های  مانند  آنها  مشتقات  و  گیاهان  از  قدیم  بسیار  زمان  های  از 
طبیعت  در  شده.  استفاده  بیماری  های  از  بسیاری  درمان  برای  گیاهی 
عهده  بر  گیاهان  از  محافظت  در  مهمی  نقش  گیاهی  اسانس  های  نیز 
جوانه  ها،  از  اعم  گیاهی  اندام  های  تمام  در  را  آن  ها  می  توان  که  دارند 
ویژه  اي  ساختارهاي  در  که  یافت  ریشه  ها  و  شاخه  ها  دانه  ها،  گل  ها، 
یا معابر رزینی و  لوله  هاي ترشحی و  مانند ساختارهاي ترشحی، غدد، 
روغنی  فرار،  مایعی  اسانس،   .)3( می  شوند  ذخیره  ترشحی  فضاهاي  یا 
و غلیظ است که در لیپیدها و حلال  های آلی که چگالی کمتری نسبت 
استر،  الکل،  شامل  مختلفی  ترکیبات  از  و  می  شود  حل  دارند  آب  به 
ترپنوئیدها،  آلیفاتیک،  هیدروکربن  های  اسیدها،  آلدهیدی،  مشتقات 
تشکیل  گوگرد  و  نیتروژن  حاوی  کمیاب  ترکیبات  و  پروپانوئیدها  فنیل 
اکسـیداتیو،  ضد  میکروبی،  ضد  ویژگی  دلیل  به  اسانس  ها  است.  شده 
برای  مناسبی  جایگزین  می  توانند  دارند  که  سرطان  ضد  و  التهابی  ضد 

آنتی بیوتیک ها در نظر گرفته شوند )1، 6(.
اسیدرزمارینیک،  کارنوزول،  جمله  از  فنولی  ترکیبات  دارای  رزماری 
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کافئیک، فلاوونوئیدها شامل دیوسمین، لوتئولین، ژنکوانین و مونوترپن  ها 
مثل کامفور، سینئول و بورنئول می  باشد )15(. مطالعات فراوانی بر روی 
انجام  تاکنون  آن  تشکیل دهنده  ترکیبات  و  رزماری  خواص ضد  میکروبی 
شده است ازجمله کسکین و همکاران )18( خاصیت ضد میکروبی رزماری 
را بر روی باکتری  های پاتوژن همچون اشرشیاکلی بررسی کردند. از سوی 
دیگر یوجی فو و همکاران )12( اثرات ضد میکروبی اسانس رز ماری را بر 

روی باکتری استافیلوکوکوس اورئوس نشان دادند.
کاهش دهنده  جمله  از  دارد  که  فراوانی  خواص  به  واسطه  کنگرفرنگی 
مورد  بسیار  گذشته  از  کبدی  و  گوارشی  مشکلات  رفع کننده  کلسترول، 
توجه جوامع بشری قرار گرفته است. در این رابطه بسیاری از محققان 
گزارش کردندکه اسانس گیاه کنگرفرنگی بواسطه داشتن ترکیبات فنلی و 
فلاونوئیدی دارای خاصیت ضد میکروبی مناسبی علیه باکتری  های پاتوژن 
همچون اشرشیاکلی می باشد )13(. در آزمایشی دیگر نیز گزارش شد که 
اسانس کنگر فرنگی بواسطه دارا بودن ترکیبات فنلی همچون کلروژنیک 
اسید، سینارین و سیناروزوئید دارای خاصیت ضد میکروبی و ضد قارچی 

قدرتمندی است )27(.
پپتیدهای ضد میکروبی دسته دیگر از ترکیبات جایگزین آنتی  بیوتیک  ها 
با  رابطه  در  را  نتایج سودمند  محققین  از  بسیاری  امروزه  که  هستند 
ضد میکروبی،  فعالیت  دارای  پپتیدها  کرده  اند.  گزارش  ترکیبات  این 
ضد قارچی و ضد ویروسی و حتی ضد پروتوزآ هستند. تحقیقات اخیر 
اصلی شان  عملکرد  بر  علاوه  ضد میکروبی  پپتیدهای  که  داد  نشان 
دیگری  عملکردهای  دارای  است  ضد میکروبی  فعالیت  همان  که 
ایمنی  سیستم  تحریک  و  حیوان  رشد  افزایش  باعث  که  هستند  نیز 
طریق  از  بیشتر  ضد میکروبی  پپتیدهای  فعالیت های   .)20( می  شوند 
از  بسیاری  که  بطوری  می باشد،  فسفولیپیدی  غشاهای  با  میانکنش 
پپتیدها،  اکثر  مکانیسم ضد میکروبی  اولین  که  کردند  گزارش  محققین 
دیگر  از   .)16( است  سلول  سیتوپلاسمی  غشای  در  اختلال  ایجاد 
پروتئین،  سنتز  مهار  به  می توان  پپتیدها  ضد میکروبی  مکانیسم های 
 .)20( کرد  اشاره  میکروب  ها  علیه  آنزیمی  فعالیت  و  نوکلئیک  اسید 
قرار  محققین  توجه  مورد  بسیار  امروزه  که  پپتیدهایی  جمله  از 
پپتیدهای  کرد.  اشاره  آنیونی  و  کاتیونی  پپتیدهای  به  می  توان  گرفته، 
می باشد.  تاناتین  و   P انتروسین  باکتریوسین  پپتید  شامل  کاتیونی 
که  ضدمیکروبی  ترکیب  یک  به  عنوان   P انتروسین  باکتریوسین  پپتید 
باکتری  از  44 اسیدآمینه متصل بهم می باشد شناخته می شود و  دارای 
شده  استخراج   )Enterococcus faecium(  P13 فاسیوم  انترووکوس 
است. بسیاری از محققین گزارش کردند که این پپتید دارای خاصیت 
ضد میکروبی علیه باکتری های پاتوژن و یک نگهدارنده  ی مناسب مواد 
غذایی می باشد. تاناتین نیز به  عنوان یک پپتید کاتیونی از حشره  ای به 
نام Podisus maculiventris پس از تحریک سیستم ایمنی آن استخراج 
می  کند  عمل  بدن حشره  دفاعی  اولین خط  به  عنوان  ترکیب  این  شد. 

که دارای فعالیت ضدمیکروبی گسترده  ای است )10(.
و  رزماری  اسانس  باکتریایی  ضد  خواص  بررسی  مطالعه،  این  از  هدف 
باکتریوسین  پپتید  ضد باکتریایی  فعالیت  با  آن  مقایسه  ی  و  کنگرفرنگی 
بررسی  و  آزمایشگاهی  شرایط  در  دامی  پاتوژن  های  علیه   P انتروسین 

میزان سمیت این پپتید بر سلول  ها می  باشد.

مواد و روش ها
مواد مورد نیاز 

استرپتوکوک  و  اشرشیاکلای  آئروژینوزا،  سودوموناس  باکتری  های 
دامپزشکی  دانشکده  ی  از  دامی  بیماری های  از  شده  استحصال  آگالاکتیه 
اثرات  ایران( تهیه شد و برای بررسی  دانشگاه فردوسی مشهد )مشهد، 
ضدباکتریایی مورد استفاده قرار گرفتند. پپتید باکتریوسین انتروسین P و 
سلول  های نرمال NIH / 3T3 (ATCC® CRL-1658 ™) و محیط کشت ها 

از مطالعات قبلی در دانشگاه فردوسی مشهد تهیه شدند )21(.   

اسانس گیری 
پس از جمع  آوری گیاهان از رویشگاه های طبیعی واقع در استان خراسان 
رضوی، شهرستان مشهد و انجام آزمون  های گیاه  شناسی براساس فارماکوپه 
گیاهان ایران به آزمایشگاه گیاهی گروه باغبانی دانشگاه فردوسی مشهد 
منتقل شد، شستشوی سطحی بافت  های گیاهی توسط آب مقطر استریل 
ترکیبات  روی  بر  بالا  دمای  اثر  از  جلوگیری  جهت  گیاهان  و  شد  انجام 
آن، به مدت یک هفته در شرایط استاندارد )دمای اتاق و سایه( خشک 
شدند. سپس از قسمت های مختلف گیاهان جهت تهیه اسانس و عصاره 
 )Hydrodistillation) نمونه  گیری انجام شد. استخراج به روش تقطیر با آب
ابتدا  که  بدین صورت  شد،  انجام   )Clevenger) کلونجر  دستگاه  بوسیله 
دستگاه  توسط  سپس  و  خرد  را  شده  خشک  گیاهی  بافت  از  گرم   100
کلونجر به  روش تقطیر به مدت شش ساعت استخراج انجام گردید. پس از 
عبور مخلوط حاصل از صافی واتمن (Whatman( شماره دو، اسانس توسط 
تا  و  ریخته  استریل  تیره رنگ  و در شیشه های  سولفات سدیم آب گیری 

زمان استفاده در دمای 4 درجه سانتی گراد نگهداری شد )22(.

   )MIC( حداقل غلظت بازدارندگی
براث  روش  با  و  استریل  خانه   96 میکروپلیت  در   MIC آزمایش 
میکرودایلوشن (Microdilution broth( انجام شد )22(. در ابتدا از محیط 
از  یک  هر  داخل   100  µl میزان  آلمان(  )مرک  براث  مولرهینتون  کشت 
چاهک  های میکروپلیت 96 خانه  ای مربوط به رقت های مورد نظر ریخته 
شد. در ادامه به اولین چاهک ردیف اول µl 100 از پپتید یا اسانس مورد 
مطالعه اضافه گردید و پس از چند بار پیپت کردن جهت مخلوط شدن 
کامل ترکیبات، از چاهک دوم به سوم و به همین ترتیب تا چاهک 11 
به  نسبت  ردیف  هر  در  چاهک  هر  )غلظت های  شد  انجام  رقیق سازی 
 µl چاهک ها  همه  به  انتها  در  می  یابد(.  کاهش  نصف  به  قبلی  چاهک 
100 سوسپانسیون میکروبی معادل  ml/cfu 108×1 اضافه شد که در این 
آزمایش چاهک شماره 11 هر ردیف به عنوان تیمار شاهد )کنترل منفی(، 
آن  در  باکتری  و  بود  استفاده  مورد  ترکیب  و  فقط حاوی محیط کشت 
بروز خطا نشود و چاهک شماره  احتمالی سبب  آلودگی  تا  نشد  کشت 
استفاده شد  مثبت(  )کنترل  باکتری  تیمار شاهد  به عنوان  12 هر ردیف 
تا از شرایط مناسب کشت و رشد نرمال باکتری اطمینان حاصل شود که 
برای تعیین کدورت حاصل از رشد باکتری حاوی محیط کشت و باکتری 
بود. بعد از تلقیح باکتری به تمام گروه  های آزمایشی،  تمام میکروپلیت  ها 
به مدت 24 ساعت در دمای 37 درجه سانتی گراد انکوبه شدند. بعد از 
اتمام انکوباسیون، کدورت یا عدم کدورت در چاهک به صورت چشمی 

بررسی فعالیت ضد میکروبی و ...
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مشاهده گردید و سپس جذب نوری توسط دستگاه خوانش گر پلیت الیزا 
تعیین  برای  شد.  خوانده   630  nm موج  در طول   )2100  STAT FAX(
MIC از کمترین غلظتی که در آن کدورتی مشاهده نگردید استفاده شد.

 )MBC( حداقل غلظت کشندگی
چاهک های  تمام  از   ،)MBC) کشندگی  غلظت  حداقل  اندازه گیری  برای 
فاقد کدورت مقدار µl 10 در شرایط کاملأ استریل برداشته شد و بر روی 
محیط آگار غذایی (NA( کشت داده شد. پس از  24 ساعت انکوباسیون 
در دمای 28 درجه سانتی گراد، کمترین غلظتی از اسانس که توانسته 99/9 
درصد از باکتری ها را نابود کند و عملا باکتری در ان رشد نکرده، به عنوان 
غلظت کشندگی MBC گزارش گردید. کلیه مراحل آزمایش سه بار تکرار 

شد و نتایج به صورت میانگین ارائه گردید.

   MTT آزمون
جهت بررسی اثر سمیت سلولی پپتید بر رشد و تکثیر سلول ها از روش 
رنگ سنجی MTT استفاده شد. پودر MTT یک نمک تترازولیوم محلول 
در آب است. نمک های تترازولیوم از گروه وسیعی از ترکیبات آلی تشکیل 
پررنگ  فورمازان  ترکیب  به صورت  اغلب  احیا شدن  از  بعد  که  شده اند 
عنوان  به  گسترده ای  صورت  به  ترکیبات  این  می آیند.  در  غیرمحلول  و 
نشان دهنده پایان واکنش های احیا و زنده بودن سلول مصرف می شوند. 

برای تعیین سمیت پپتید بروی سلول نرمال، از روش MTT استفاده شد. 
سلول  ها در محیط کشت حاوی سرم جنین گاو کشت داده شدند. وقتی 
غلظت سلول به 105 × 1 رسید، آن ها به پلیت 96 خانه ای منتقل شدند 
CO به مدت 24 ساعت در دمای 37 درجه سانتی گراد 

2
و در انکوباتور ٪5 

رقت   5 با  شده  سلول  های کشت  روز،  شبانه  یک  از  پس  شدند.  انکوبه 
مختلف پپتید 48.25 و 96.5 و 193 و 386 و µg /ml 772  با سه تکرار 
انکوبه  تحت تیمار قرار گرفتند و به مدت 48 ساعت در شرایط مشابه 
به  و   )5  5mg/mL(  MTT محلول    10  µl با  سلول  ها  آن،  از  پس  شدند. 
با  باقی مانده  و  شد  خارج  رویی  مایع  شدند.  انکوبه  ساعت  چهار  مدت 
افزودن µl 100 از DMSO در هر چاهک به مدت 30 دقیقه در 37 درجه 
CO انکوبه شدند. سرانجام، میزان جذب در nm 570 توسط 

2
سانتی گراد 

اسپکتروفتومتر اندازه گیری شد و نتایج مورد بررسی قرار گرفتند.  

آنالیز آماری 
کاملا  طرح  قالب  در   )9.1  SAS( نرم افزار  از  داده  ها  آنالیز  منظور  به 
مورد  دانکن  رویه  ی  طریق  از  میانگین  مقایسه  ی  شد.  استفاده  تصادفی 

آزمون قرار گرفت. 

نتایج 
بازدارندگی و کشندگی اسانس  های کنگر فرنگی و  نتایج حداقل غلظت 
رزماری و همچنین پپتید باکتریوسین P بر روی سه باکتری مورد مطالعه 
و   MIC میزان  کمترین  کلی  به طور  است.  گردیده  ارائه  یک  در جدول 
باکتریوسین  پپتید  به  مربوط  مطالعه  مورد  باکتری  سه  هر  برای   MBC
مربوط  بازدارندگی  غلظت  حداقل  مقدار  کمترین  می باشد.   P انتروسین 
باکتری  روی  بر   )12.06  1µg/mL(  P انتروسین  باکتریوسین  پپتید  به 
سودوموناس آئروژینوزا و استرپتوکوک آگالاکتیه و بیشترین میزان مربوط 
به اسانس ریشه  ی کنگر فرنگی )µg/mL 500( بر روی باکتری   سودوموناس 
غلظت  حداقل  برای  مقدار  کمترین  همچنین  شد.  گزارش  آئروژینوزا 

جدول1- نتایج حداقل غلظت بازدارندگی و حداقل غلظت کشندگی )µg/mL( اسانس  ها و پپتید بر روی باکتری های بیماری زای دامی.

.P جدول2- نتایج مربوط به درصد زنده مانی سلول های نرمال تحت تیمار با پپتید انتروسین

باکتری ها
      پپتید رزماریکنگر فرنگی

MICMBCMICMBCMICMBC

50050025050012.0624.12سودوموناس آئروژینوزا

12525062.512548.2596.5اشرشیاکلای 

25050012525012.0612.06استرپتوکوک آگالاکتیه

)µg/mL( شاهد48.2596.5193386772غلظت پپتیدSEMP-value

83.9293.1889.0286.7189.981000.5930.71)٪( میانگین زنده  مانی سلول  ها



52

بر   )12.06  1µg/mL(  P انتروسین  باکتریوسین  پپتید  به  مربوط  کشندگی 
روی باکتری استرپتوکوک می  باشد.

میزان  افزایش  وجود  با  می  دهد  نشان   MTT آزمون  به  مربوط  نتایج 
غلظت پپتید تاثیر معنی داری در کاهش تعداد سلول  ها در مقایسه با نمونه 
شاهد نداشت )P<0/05(، با وجود اینکه غلظت  های اعمالی چندین برابر 
باکتری  های  برای  کشندگی  غلظت  حداقل  و  بازدارندگی  غلظت  حداقل 

مورد بررسی است )جدول 2(.

بحث
از  بسیاری  درمان  برای  آنتی  بیوتیک ها  اهمیت  و  ضد باکتریایی  پتانسیل 
استفاده ی  امروزه  اما  بر هیچکس پوشیده نیست،  باکتریایی  بیماری  های 
در  دارویی  مقاومت  جمله  از  مشکلاتی  بروز  موجب  آن  ها  از  نادرست 
و  طبیعی  منشا  با  جایگزین  هایی  یافتن  به  نیاز  که  است  شده  باکتری  ها 

اثرات جانبی کم را دو چندان می  کند )19، 25(.
طبیعی  درمانی  عنوان  به  دیرباز  از  دارویی  گیاهان  و  معطر  گیاهان   
جایگزین برای درمان بسیاری از بیماری  های مختلف مورد استفاده قرار 
گرفته اند. در سال های اخیر، گزارشات زیادی در مورد اثربخشی استفاده 
شده  منتشر  دامی  بیماری های  معالجه  برای  مختلف  معطر  گیاهان  از 
است. خدائی )19( اثر ضد باکتریایی اسانس سیر و رزماری )10، 30 و 50 
درصد( را بر روی پاتوژن های دامی استافيلوکوکوس آرئوس، اشرشياکلي و 
استافيلوکوکوس آگالاکتيه مورد بررسی قرار داد. حداقل غلظت مهاري و 
کشندگي بين دو اسانس سير و رزماري تفاوت چشمگيري نداشتند. همچنین 
محققین در مطالعه ای دیگر نشان دادند که استفاده از کنگر فرنگی مانع 
در  موجود  مونوسیتوژنز  لیستریا  و  اشرشیاکلای  نظیر  باکتری هایی  رشد 
گوشت گاو شده است. این محققین ادعا کردند که باکتری های گرم منفی 
نسبت به ترکیبات گیاهی که با آسیب رساندن به دیواره سلولی فعالیت 
می کنند، حساس تر هستند )9(. در مطالعه  ی حاضر اسانس رزماری نسبت 
به کنگر فرنگی خاصیت ضد باکتریایی بیشتری را نشان داد که این می تواند 

به تفاوت در نوع و میزان ماده ی موثره این دو ترکیب با هم باشد.   
استفاده از پپتیدهای ضد میکروبی بعنوان یک گزینه مناسب برای جایگزینی 
با آنتی  بیوتیک ها، علاوه بر خواص ضد باکتریایی، ضد قارچی و ضد ویروسی 
می  توانند علیه باکتری  های مقاوم به آنتی  بیوتیک نیز فعالیت ضد باکتریایی 
توسط  به طور طبیعی   P انتروسین  باکتریوسین  پپتید   .)11( نشان دهند 
باکتری های لاکتیک اسید ترشح می  شود اما مقدار آن معمولا ناچیز است. 
به همین دلیل امروزه استفاده از تکنیک  های مولکولی این امکان را فراهم 
کرده که توالی ژنی مربوط به پپتیدها را درون میزبان  های پروکاریوتی 
و یوکاریوتی بصورت نوترکیب با مقادیر بالا بیان کرد )26(. در مطالعات 
گذشته تنهاییان و همکاران )25( فعالیت ضد باکتریایی این پپتید را مورد 
روی  بر  تاثیر  بر  علاوه  پپتید  این  که  دادند  نشان  و  دادند  قرار  بررسی 
برخی از باکتری  ها، بر روی باکتری های مقاوم به آنتی  بیوتیک نیز موثر 
است. علاوه بر این، پپتید باکتریوسین انتروسین P با توانایی مقاومت در 
برابر عوامل مختلفی همچون حرارت، غلظت بالای نمک، تغییرات pH و 
قابلیت لئوفلایز کردن، به  عنوان گزینه  ی مناسب جهت استفاده در صنعت 
داروسازی در نظر گرفته شده است. در این مطالعه نیز این پپتید خاصیت 
نشان  مطالعات  داد.  نشان  تمام نمونه  های تست شده  علیه  ضد باکتریایی 

روی  بر  را  قوی  ضد بیوفیلمی  خواص  ضد میکروبی  پپتیدهای  که  دادند 
باکتری  ها و همچنین جدایه های دایه  های مقاوم به آنتی بیوتیک نیز نشان 
شکل گیری  اولیه  مراحل  در  می  توانند  ضد میکروبی  پپتیدهای  می  دهند. 
کنند  ایجاد  تداخل  باکتری  ها  اولیه  از چسبندگی  برای جلوگیری  بیوفیلم 
که این امر در ایجاد بیماری  زایی باکتری  ها بسیار اهمیت دارد، همچنین 
می توانند بیوفیلم بالغ را از طریق جدا کردن باکتری  ها یا کشتن آن  ها از 

بین ببرند )4(.
 Nisin A ،lacticin Q ، باکتریوسین  هایی نظیر  مطالعات نشان دادند که 
بهم  سلول های  دیواره  ی  تخریب  موجب  می  توانند   1-ISK و    nukacin
به  مقاوم  اورئوس  استافیلوکوکوس  )نظیر  شده  بایوفیلم  در  چسبیده 
متی سیلین( و باعث آزاد سازی ATP از این سلول  ها می  شود که موثرتر از 
درمان  های آنتی  بیوتیکی است )23(. همچنین از این پپتید بعنوان ترکیبی 
فعالیت  تأثیر  است.  شده  استفاده  مختلف  مطالعات  در  آنتی اکسیدانی 
پپتید بر روی باکتری  های گرم مثبت نسبت به باکتری های گرم منفی کمتر 
است و تنها در تعداد محدودی از باکتری های گرم مثبت این اثرات گزارش 
گرم  باکتری  برای   MBC و   MIC میزان  مطالعه  این  در   .)8( است  شده 
مثبت استرپتوکوک آگالاکتیه نسبت به دو باکتری گرم منفی سودوموناس 
نتایج محققین دیگر  با  اشرشیاکلای کمتر بوده که هم  راستا  آئروژینوز و 

می  باشد. 
به  می  توان  اسانس  ها  به  نسبت  پپتیدها  از  استفاده  مزایای  جمله  از 
امکان دست ورزی  اکسیداسیون و همچنین  به حرارت،  مقاومت نسبت 
از طریق اتصال به سایر پپتیدها جهت افزایش فعالیت آن  ها اشاره کرد. 
دادند که  )21( نشان  این مطالعه، موسوی و همکاران  نتایج  با  هم سو 
ضد  باکتریایی  اثرات  دارای  تاناتین  و   P انتروسین  باکتریوسین  پپتید  های 
قوی  تری در غلظت  های کمتری نسبت به دو اسانس نعناع سبز و زیره سبز 
 Staphylococcus  بر روی برخی باکتری  های مولد ورم پستان در گاو مانند

E.coli 0157 H7 و E.coli هستند.   ,aureus
صد  چند  غلظت  های  اعمال  دارد  وجود  که  مشکلی  اسانس  ها  مورد  در 
در  کدورت  میزان  افزایش  به  توجه  با  برابری  ده  چند  حتی  یا  برابری 
محیط کشت مقدور نیست؛ از این  رو به فرض که اسانس  ها و عصاره  ها 
هیچ سمیتی نداشته باشند باز از حیث مهار عامل بیماری بسیار ضعیف تر 
از پپتید نوترکیب عمل می  کنند. یک مشکل بالقوه در مورد پپتیدها این 
است که فعالیت خود را بر روی غشا کاملًا بصورت انتخابی عمل نمی  کنند 
ایجاد  برای سلول  های یوکاریوتی  نیز  را  بالقوه  ای  و ممکن است سمیت 
انتخاب غشا را توسط  کنند )5(. مطالعات بیوفیزیکی دو عامل مهم در 
AMP ها نشان می  دهند: )الف( تعامل الکترواستاتیک بین پپتید کاتیونی 
و پروفایل غشای اسید چرب باکتری، که از سلول  های پستانداران حدود 
بار منفی بیشتری دارد. )ب( وجود مقدار زیادی  لیپیدهای آنیونی   ٪25
از  لیپیدی شده و  تقویت لایه  باعث  یوکاریوتی، که  کلسترول در غشای 
ایجاد اختلال در غشای سلولی جلوگیری می کند )14(. لازم به ذکر است 
مواد  عنوان  به  می  توانند  باکتریوسین  ها  که  می  دهد  نشان  مطالعات  که 
نگهدارنده غذایی طبیعی و غیر سمی استفاده شوند که یک ویژگی مهم 

است )7( که هم راستا با نتایج این مطالعه بود.  

نتیجه گیری

بررسی فعالیت ضد میکروبی و ...



شماره 132، نشريه تحقیقات د امپزشكی و فرآورده های بیولوژیک، پاییز 1400

53

پپتید  های  که  داد  نشان  مطالعه  این  در  انجام شده  آزمون ضد  باکتریایی 
باکتریوسین انتروسین P دارای اثرات ضد  باکتری قوی  تری در غلظت  های 
باکتری های  تمامی  روی  بر  رزماری  و  فرنگی  کنگر  دو  به  نسبت  کمتری 
کنگر  به  نسبت  رزماری  اسانس  می باشد.  مطالعه  این  در  بررسی  مورد 
فرنگی فعالیت ضد باکتریایی بیشتری را بر روی سه پاتوژن دامی نشان داد. 
بررسی اثر سمیت بر سلول نرمال در این مطالعه، نشان از غیر سمی بودن 
این پپتید در دوزهای مختلف داشت. پپتیدهای ضد میکروبی می توانند در 
آینده به عنوان راه حلی برای غلبه بر مشکلات استفاده بی رویه از آنتی 

بیوتیک ها و اثرات جانبی آن ها بر دام و متعاقبا بر انسان باشند.
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