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Abstract 
Background and Aim: Pseudomonas aeruginosa is one of the most important nosocomial pathogens. One of the 

therapeutic problems of this bacterium is antibiotic resistance, which is associated with biofilm production. The aim of 

the present study was to investigate the effect of curcumin nanoparticles on biofilm gene expression in Pseudomonas 

aeruginosain vitro. 

Methods: In the present in vitro study, 50 Pseudomonas aeruginosaisolates were collected from Firoozgar Hospital. 

The prevalence of pilA, algX, lasI, and estA genes was determined using PCR, biofilm formation ability using 

microtiter plate, and MIC for curcumin nanoparticles using microdilution broth method. Also, in order to investigate 

the inhibition effect of curcumin nanoparticle on gene expression, Real-time PCR was run. Data were analyzed using 

REST 2009 and GraphPad Prism 8 (GraphPad Software, Inc.). The non-parametric Kruskal-Wallis test was used to 

evaluate the mean changes in the expression of the studied genes compared to the control sample in the presence of 

16srRNA internal control gene. P-value <0.05 was considered as significant. 

Results: The prevalence of pilA, algX, lasI and estA genes were 40%, 100%, 100%, and 94%, respectively. In 

addition, 38% of strains formed strong biofilm, 54% moderate, and 8% weak. The MIC values for all strains and PAO1 

positive control strains were the same with the concentration of 128 μg / ml of nanoparticles. The expression levels of 

pilA, algX, and lasI decreased by 1.91, 2.9, and 3.98 folds, respectively, but estA gene expression increased by 0.19. 

These observed changes in gene expression were found to be statistically significant (P-value <.05). 

Conclusion: Due to the inhibitory effect of nanocurcumin on genes involved in the formation of Pseudomonas 

aeruginosabiofilm, it is possible that this nanoparticle could be used as a therapeutic option against this bacterium and 

to inhibit the genes involved in its virulence. 
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 مقاله پژوهشی                                                                                                                                                                                                                       پژوهش در پزشکی                                                

شتی -فصلنامه علمی  146تا  59شمسی، صفحات  1641، سال 3، شماره 64دوره                                                                                                                                                                                                                                                                                                        درمانی شهید بهشتی                                                                     -پژوهشی دانشکده پزشکی، دانشگاه علىم پزشکی و خدمات بهدا

 در بیَفیلن تَلیذ در دخیل ّبی شى بیبى رٍی بر کَرکَهیي ی ًبًَررُ اثرات بررسی

   آئرٍشیٌَزا سَدٍهًَبس

 *2اضرفی فبطوِ ،1داریَضی ریحبًِ

 .شاٖیا تٟشاٖ، مبت،یتحم ػّْٛ ٚاحذ ،یاػلأ آصاد دا٘ـٍبٜ ٝ،یپب ػّْٛ دا٘ـىذٜ ،یِٛٛطیىشٚثیٔ یتخصص ٌشٜٚ -1

 .شاٖیا تٟشاٖ، ؿٕبَ، تٟشاٖ ٚاحذ ،یاػلأ آصاد دا٘ـٍبٜ ٝ،یپب ػّْٛ دا٘ـىذٜ ،یِٛٛطیىشٚثیٔ یتخصص ٌشٜٚ -2

 19/11/1400 :شؽیپز خیتبس   12/08/1400: بفتیدس خیتبس
 

 
 
 

 Real-time PCR ؛یشٚلا٘غٚ ؛ٗی٘ب٘ٛوٛسوٛٔ ؛ّٓیٛفیث ؛ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع :یذیکلٍاشگبى

 بِ ایي هقبلِ، بِ صَرت زیر استٌبد کٌیذ:

Dariushy R, Ashrafi F. Effect of Curcumin Nanoparticles on Biofilm Gene Expression in Pseudomonas Aeruginosa. 

Pejouhesh dar Pezeshki. 2022;46(3):95-104. 
 

 

_________________ 
 mnfa.ashrafi@yahoo.com؛ آدسع پؼت اِىتشٚ٘یىی: اؿشفی فبعٕٝ ًَیسٌذُ هسئَل هکبتببت:*

 خلاصِ

 ٔمبٚٔت ،یثبوتش ٗیا یدسٔب٘ ٔـىلات اص یىی. اػت ٔغشح یٕبسػتب٘یث یصایٕبسیػٛأُ ث ٗیتشاص ٟٔٓ یىیثٝ ػٙٛاٖ  ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع: ٍ ّذف سببقِ

ثیبٖ طٖ  یثش سٚ ٗیوٛسوٛٔ اثش ٘ب٘ٛرسٜ ی. ٔغبِؼٝ حبضش ثب ٞذف ثشسػاػت ٔشتجظ ّٓیٛفیث ذیتِٛ ثب وٝ اػت یىیٛتیثیآ٘ت حیسا یٞبدسٔبٖ ثٝ آٖ یىیٛتیثیآ٘ت

 ا٘دبْ ؿذٜ اػت. یدس ؿشایظ آصٔبیـٍبٞ ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بعثیٛفیّٓ دس 

 ،Apil، Xalg ٞبیطٖ ؿیٛع .ؿذ یآٚسخٕغ شٚصٌشیف ٕبسػتبٖیث اص ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع ٝیخذا 50 تؼذادحبضش  (in vitro) یتدشثٔغبِؼٝ  دس :رٍش کبر

lasI ٚ estA  ثب اػتفبدٜ اصPCR،  یتپّ یىشٚتیتشثب سٚؽ ٔ ثیٛفیّٓ یُتـى دست ٚMIC  ثشاث  ّٛؿٗیىشٚدایٔثب اػتفبدٜ اص سٚؽ  وٛسوٛٔیٗ یىُ٘ب٘ٛپبست یثشا

 یتاػتفبدٜ ؿذ. دس ٟ٘ب Real-time PCR ِٔٛىِٛی یهاص تىٙ ثشسػی، ٔٛسد یٞبطٖ ثیبٖ ثش وٛسوٛٔیٗ ٘ب٘ٛپبستیىُ ثبصداس٘ذٌی یشتبث یٔٙظٛس ثشسػ ثٝ .ؿذ ییٗتؼ

 ی٘بپبسأتشآصٖٔٛ  .ؿذ٘ذ یُٚ تحّ تدضیٝ REST 2009 ٚGraphPad Prism 8  (GraphPad Software, Inc) یآٔبس افضاسٞبی٘شْ اص اػتفبدٜ ثب ٞبدادٜ

 یوٙتشَ دس حضٛس طٖ وٙتشَ داخّ ٔٛسد ٔغبِؼٝ ٘ؼجت ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ یٞبطٖ یبٖث ییشاتتغ یبٍ٘یٗٔ یثشسػ ی( ثشاKruskal-Wallis Test) یغوشٚػىبَ ٚاِ

16srRNA ٜؿذ اػتفبد ٚ (05/0P-value<   .ٔؼٙبداس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ  .) 

 یٛفیّٓث وٙٙذٜتِٛیذ ٞبػٛیٝ دسصذ 38ثٛد.  سصذد 94 ٚ دسصذ100 دسصذ،100 ،دسصذ 40 یتثٝ تشت pilA، algX،  lasI   ٚestA ٞبیطٖ ؿیٛع ّب:بفتِی

دس  ىشٌٚشْیٔ 128ٔؼبدَ  یٚ غّظت ىؼبٖی PAO1وٙتشَ ٔثجت   ػٛیٝٚ  ٞبٝ یخذإٞٝ  یثشا  MICٔمذاسثٛد٘ذ.  ضؼیف دسصذ8ٚ   ٔتٛػظدسصذ  54 لٛی،

 ٘ـبٖ افضایؾ estA  19/0طٖ  یبٖث یضأٖ أب. یبفت وبٞؾ ثبس 98/3 ٚ 9/2 ،91/1 یتثٝ تشت  pilA،  algX  ٚ lasI ٞبیطٖ ثیبٖ ٔیضاٖ. ثٛد ٘ب٘ٛرسٜ اص تشیِیّیٔ

 (.P-value > 05/0) ثٛد ٔؼٙبداس آٔبسی ِحبػ اص طٖ ثیبٖؿذٜ دس  ٔـبٞذٜ ییشات. تغداد

 یٗا یٝػّ یدسٔب٘ ٌضیٙٝ یه٘ب٘ٛرسٜ ثٝ ػٙٛاٖ  یٗاحتٕبلا ثتٛاٖ اص ا آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع یٛفیّٓطٖ ث ثش یٗ٘ب٘ٛوٛسوٛٔ یٟٔبس یشثب تٛخٝ ثٝ تبث :یریگدِیًت

 .وشدآٖ اػتفبدٜ  یشٚلا٘غٚ ٟٔبس طٖ ٚ یثبوتش
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 هقذهِ
 اوؼیذاص ٚ ٔٙفی ٌشْ یُثبػ ثبوتشی یٙٛصاػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط

ٚ  یهٔتبثِٛ یشیپز ا٘ؼغبف ثضسي، طْ٘ٛ داسای وٝ اػت ٔثجت

سا لبدس ثٝ ص٘ذٜ  یثبوتش یٗوٝ ا اػتلبثُ ا٘غجبق  یٕیتٙظ یؼتٓػ

ثٝ  یٙٛصاػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط. (1) وٙذ ٔی  یٍبٞیٔب٘ذٖ دس ٞش خب

وٝ لبدس ثٝ  اػت یٕبسػتب٘یث یٞب اص ػٛأُ ػفٛ٘ت یىیػٙٛاٖ 

وؼت  یٚ اص عشف اػت یچیذٜٔضٔٗ ٚ پ یٞب ػفٛ٘ت یدبدا

 ییٗپب یشی٘فٛرپز یُٔتؼذد ثٝ دِ ییٔمبٚٔت داسٚ یٞب یؼٓٔىب٘

افلاوغ ٔتؼذد ثٝ ٔؼضلات  یٞب ٚ حضٛس پٕپ یخبسخ یغـب

 ٕٞچٙیٗ. یذافضا ٔی ثبوتشی یٗاص ا ی٘بؿ یٞب ػفٛ٘ت یدسٔب٘

ثب ؿذت ثبلا دس  یثبوتش ٞبی ٚ تدٕغ یٛفیّٓث یُلذست تـى

 یٞب چبِؾ یدبدا ػجت یپضؿى سضااث ػغح یب یػغٛح ٔخبع

 یٞب . ػفٛ٘ت(2)خٛأغ ؿذٜ اػت  یثٟذاؿت یؼتٓدس ػ یبدیص

 یٕبسػتب٘ی،ث یؿبُٔ پٙٛٔٛ٘ یٙٛصاػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚطاص  ی٘بؿ

ٚ صخٓ  یػفٛ٘ت ػٛختٍ ی،ادساس یٞب ػفٛ٘ت ی،ػٕ یػپت

 یٕٙی،ا یؼتٓثب ٘مص دس ػ یٕبساٖوٝ اغّت دس ث ٞؼتٙذ

 فیجشٚصیغ ػیؼتیه ٚ ٘ٛتشٚپٙی ػشعبٖ، یذ،ؿذ یٞب یػٛختٍ

دسصذ ٔٛاسد  17ػبُٔ  یٙٛصاػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط. (3)ؿٛ٘ذ  ٔی ایدبد

 یٕبسػتب٘ی،ث یٞب یدسصذ پٙٛٔٛ٘ 9 یلاتٛس،ٚاثؼتٝ ثٝ ٚ٘ت یپٙٛٔٛ٘

دسصذ  6ٚاثؼتٝ ثٝ وبتتش ٚ  یادساس یٞب ػفٛ٘ت دسصذ 10

 ؿؾػبلا٘ٝ ػجت  یثبوتش یٗ. ا(4) اػت یخشاح یٞب ػفٛ٘ت

 ٔٛسد یّیٖٛاص چٟبس ٔ یؾٚ ث یٕبسػتبٖدس ث ید ثؼتشٔٛس یّیٖٛٔ

 ثب یٕبساٖحبد دس ث یتٙفؼ یٞب . ػفٛ٘ت(5)ؿٛد  یٔ یشٔ ٚٔشي 

 ػشعب٘ی ثیٕبساٖ ٚ ایذص ثٝ ٔجتلا افشاد ٔب٘ٙذ ایٕٙی ػیؼتٓ ضؼف

 یٗاص ا ی٘بؿ یوٝ ٘ٛع ٔضٔٗ ػفٛ٘ت تٙفؼ یؿٛد دس حبِ ٔی ایدبد

. (5)ؿٛد  ٔی دیذٜ فیجشٚصیغ ػیؼتیه ثیٕبساٖ دس ثبوتشی

 یثبوتش یٗا یشٚلا٘غدس ٚ ی٘مؾ ٟٕٔ یٛفیّٓث یُتـى ییتٛا٘ب

وٝ  وٙذ یٔ یذتِٛ یخبسج ػِّٛ ػبوبسیذ یپّ یثبوتش یٗداسد. ا

 یٞب ػفٛ٘ت یدبدػبختبس دس ا یٗ. اؿٛد یٔ یٛفیّٓث یُتـى ػجت

 ٞبی ٔیىشٚاسٌب٘یؼٓ تٟٙب ٘ٝ یٛفیّٓ. ثاػتٔؤثش  یبسثؼ یثبوتش یٗا

ثّىٝ  وٙذ، ٔی ٔحبفظت ثٟذاؿتی یٕبسدٞٙذٜ آٖ سا اص ت تـىیُ

 یٚلت ٞب یاػت. اصٛلاً ثبوتش ییىٔجبدِٝ ٔٛاد ط٘ت یثشا یٔحّ

ذ ٘بٔؼبػ یظ٘ؼجت ثٝ ؿشا آٟ٘ب، ٔمبٚٔت دٞٙذ یٔ یُتـى یٛفیّٓث

 اػت ٕٔىٗ ثیٛفیّٓ یه. دس ؿٛد ٔی صیبد ثیٛػبیذٞب ٚ یغیٔح

 آصاد ٞب ثبوتشی وٝ ثبؿذ صٔب٘ی اص وٕتش تغزیٝ ٚ آِی ٔٛاد خزة

 دس پلاػٕیذٞب ٚ اػت یـتشث آٟ٘بدس  یىیط٘ت یذاسیپب یِٚ ٞؼتٙذ،

 ثشاثش دس سا ثبوتشی یٛفیّٓ. ثٞؼتٙذ پبیذاستش ثیٛفیّٓ

 وٙذ ٔی ٔمبْٚ فبٌٛػیتٛص ٞبی ػَّٛ ٚ ٞب ثبدی ی، آ٘تٞب ثیٛتیه آ٘تی

 ثیبٖ ِحبػ اص ػیؼیُ ٞبی ػَّٛ ثب پلا٘ىتٛ٘یه یٞب ػَّٛ. (8-6)

 ثشخی ط٘تیه، ٔغبِؼبت وٕه ثٝ .داس٘ذ آؿىبسی تفبٚت ٞب طٖ

 ثب ٔٙفی ٌشْ یٞب ثبوتش ثیٛفیّٓ تٛػؼٝ ٚ تـىیُ دس دخیُ یٞب طٖ

 حبِت تجذیُ ثشای ٔثبَ ثشای. ا٘ذ ؿذٜ ؿٙبػبیی ٔٛتبػیٖٛ ایدبد

ٔب٘ٙذ  ٞب طٖ اص ثشخی ثیبٖ ػیؼیُ حبِت ثٝ( ی)آصادص پلا٘ىتٛ٘یه

pilA ٚ algX (9) یبثذ ٔی افضایؾ. 

 چٙذ ثٝ ٔمبْٚ آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع ٞبی ػٛیٝ ظٟٛس دِیُ ثٝ

 ثشای ٔىُٕ دسٔبٖ تٛػؼٝ، حبَ دس وـٛسٞبی سد  (MDR)داسٚ

 ٔفیذ ثؼیبس تٛا٘ذ ٔی ٞب ثبوتشی ایٗ ثب ٔشتجظ ٞبی ػفٛ٘ت وٙتشَ

 ػبثمٝ ثب یبٞیٌ ییبیٕیتٛؿیف ٔٛاد اص اػتفبدٜ شاً،یاخ .(10) ثبؿذ

 ثٝ ٞب ّٓیٛفیث وٙتشَ یثشا ا٘ؼبٖ دس یپضؿى ٔٛاسد دس یعٛلا٘

. ٘ـبٖ (12 ،11) ؿذٜ اػت  یثشسػ آٟ٘ب ثٛدٖ یػٕ شیغ ُیدِ

 Curcuma longa (ٗی)وٛسوٛٔ یفّٙ تیتشو وٝ اػت ؿذٜ دادٜ

 ٔب٘ٙذ یثبوتش ٗیچٙذ دس ّٓیٛفیث ُیتـى اص تٛا٘ذیٔ)صسدچٛثٝ( 

 یٞب ؼٓی. ٔىب٘(13 ،11) وٙذ یشیخٌّٛ آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع

 اص یثشخ دس ٗیوٛسوٛٔ یّٕیٛفیث ضذ تیفؼبِ یثشا یٔتفبٚت

 ٗیوٛسوٛٔ یِٔٛىِٛ ؼٓیٔىب٘ أب اػت، ؿذٜ ـٟٙبدیپ ٔغبِؼبت

 اػت ٕٔىٗ ٗی. وٛسوٛٔاػت ٘بٔـخص ٞٙٛص ّٓیٛفیث ٟٔبس یثشا

 یشٞبیٔؼ ثب ٔشتجظ وٙٙذٜٓ یتٙظ یٞب طٖ بٖیث دس شییتغ ثب

 شیتأث ّٓیٛفیث ُیتـىثش  آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع یدٞ ٍٙبَیػ

 اػت یآث یٞب ٔحَّٛ دس یوٕ تیحلاِ یداسا ٗیوٛسوٛٔ. ثٍزاسد

 ٘ب٘ٛرسات ٖٛی. فشٔٛلاػؿٛد یٔ وٕتش یثبفت ا٘تـبس ثٝ ٔٙدش وٝ

 ٚ اػت تش ٔحَّٛ ٗیوٛسوٛٔ ثٝ ٘ؼجت( ٗی٘ب٘ٛوٛسوٛٔ) ٗیوٛسوٛٔ

 ٘ب٘ٛ ٗ،یا ثش. ػلاٜٚ اػت تش ٔمبْٚ یٕیآ٘ض ضیذسِٚیٞ ثشاثش دس

 ػٕش ٕٝی٘ ٗیٕٞچٙ ٚ دادٜ ؾیافضا سا یثبفت خزة ٗیوٛسوٛٔ

 ثش آٖ اثشات یثشسػ وٝ داسد ٗیوٛسوٛٔ ثٝ ٘ؼجت یتش یعٛلا٘

 تأثیش ثٝ تٛخٝ . ثب(11) وٙذ یٔ تش ٔٙبػت سا ّٓیٛفیث ُیتـى

خّٕٝ  اص ٔختّف یٞبیثبوتش ثیٛفیّٓ یسٚ یتشویجبت ٌیبٞ

ٔحممبٖ ثش آٖ ٞؼتٙذ وٝ ثب  ، أشٚصٜٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع
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 ػٛدٚٔٛ٘بع ثیٛفیّٓ ػبختبس دلیك تشویجبت یسٚ ثیـتش ٔغبِؼبت

 ٞذف ٔٛسد سا ایٗ ػبختبس دلیك صٛست ثٝ ثتٛا٘ٙذ ٙٛصایآئشٚط

 یتشویجبت پشٚتئیٙ اػتفبدٜ اص ٕٞچٙیٗ دٞٙذ. لشاس یداسٚی

 ٟٔبس ثشای ٚاوؼٗ ػٙٛاٖ ثٝ تٛا٘ذٔی یثبوتش ایٗ ثیٛفیّٓ ػبختبس

ٔغبِؼٝ حبضش ثب  ثٙبثشایٗؿٛد.  ثشدٜ ثىبس یػفٛ٘ت ثیٛفیّٕ ایدبد

ثیبٖ طٖ ثیٛفیّٓ دس  یثش سٚ ٗیاثش ٘ب٘ٛرسٜ وٛسوٛٔ یٞذف ثشسػ

 ا٘دبْ ؿذٜ اػت.   یدس ؿشایظ آصٔبیـٍبٞ ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع

 رٍش کبر
 :ًوًَِ یآٍر خوع

ا٘دبْ  1398دس ػبَ  وٝحبضش  (in vitro ) یٔغبِؼٝ تدشث دس

 یادساس یٞب ٕ٘ٛ٘ٝاص  ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع ٝیخذا 50 تؼذاد ،ؿذ

ؿٟش تٟشاٖ  شٚصٌشیف ٕبسػتبٖیث ثٝ وٙٙذٜ ٔشاخؼٝ ٕبساٖیث

دا٘ـٍبٜ آصاد  یؿٙبػ ىشٚةیٔ ـٍبٜیآصٔب ثٝ ٚ ؿذ یآٚس خٕغ

 ٞبیتؼت اص اػتفبدٜ ثب. ؿذ ٔٙتمُ مبتیتحم ػّْٛٚاحذ  ،یاػلأ

 آٌبس، وب٘ىی ٔه ٔحیظ دس سؿذ یُاص لج آصٔبیـٍبٞی سٚتیٗ

 دس سؿذ تحشن، ثشسػی ،TSI ٔحیظ دس ٚاوٙؾ اوؼیذاص، تؼت

 ٞیٙتٖٛ ِٔٛش ٔحیظ دس پیٛػیب٘یٗ تِٛیذ ٚ ٌشاد ػب٘تی دسخٝ 42

 ػٛدٚٔٛ٘بع  ػٙٛاٖ ثٝ ایضِٕٚٝ٘ٛ٘ٝ  50 تؼذاد ،(14) آٌبس

 .ؿذ ٌشفتٝ ٘ظش دس آئشٚطیٙٛصا

 :PCRٍ اًدبم  DNA استخراج ،پرایور طراحی

 DNAاػتخشاج  تیثب اػتفبدٜ اص و هیط٘ٛٔ DNA اػتخشاج

(Roche,Germany ) ْیٞب طٖ حضٛس. ٌشفت ا٘دب pilA، algX، 

estA ٚ lasI ٔغبِؼٝ دس وٝ یاختصبص یٞب ٕشیپشا اص اػتفبدٜ ثب 

 3 پشایٕش ٚ( oligo 7.60) 7 اِیٍٛ یافضاسٞب ٘شْ اص اػتفبدٜ ثب حبضش

Web) 3 (Primer  َٚلشاس یثشسػ ٔٛسد ؿذ، ی( عشاح1)خذ 

 ٔخّٛط) تشیىشِٚیٔ 25 ییدس حدٓ ٟ٘ب PCR ٚاوٙؾ. ٌشفت

 ,.Ampliqon Co) یىغٔؼتش ٔ ٔیىشِٚیتش 7ٚاوٙؾ 

Denmark) ، 1 ٔتشیىشِٚیٔ 1ٚ  ٕشیاص ٞش پشا تشیىشِٚی DNA 

 ىُ،یػ 35 یع دس( ُیاػتش ٔمغش آة یىشِٚیتشٔ 12 ٚ یثبوتش

 5ثٝ ٔذت  DNA سؿتٝدٚ  ٖذــؿ صبــث ِیٝاٚ ٔشحّٝ: ؿبُٔ

ثبص ؿذٖ دٚ سؿتٝ  ٔشحّٝ اد،ػب٘تیٌش خٝدس 94 یدس دٔب مٝیدل

DNA 60 ٕ٘شٞبیپشا َتصبا ٔشحّٝ ٌشاد، یدسخٝ ػب٘ت 94دس  ٝیثب 

 ؿتٝس ٖؿذ عٛیُ ٔشحّٝ ٝ،یثب٘ 60 ٔذت ثٝ ٚ 1 خذَٚ ٔغبثك

ٚ  ٌشاد یدسخٝ ػب٘ت 72دس  مٝیدل ٝیثب٘ 60 تذــٔ ٝــث فٞذ

 دسخٝ 72 دس مٝیدل 5ثٝ ٔذت  ییؿذٖ ٟ٘ب ُیٔشحّٝ عٛ

 یپغ اص اِىتشٚفٛسص ثش سٚ PCRا٘دبْ ؿذ. ٔحصَٛ  ٌشاد یػب٘ت

 .ؿذ یبثیاسص ،دسصذ1طَ آٌبسص 
 

 ضذُ طراحی ّبی پرایور ّبی یتَال -1 خذٍل

 شى ( 5՛  3՛)وریپرا یتَال PCR (bp)هحصَل  اًذازُ (C°)  ٌگیلیاً یدهب هرخع

 GATCATCGGTATCCTGGCGG F pilA 111 60 حبضش ٔغبِؼٝ

 GCCGAAGATCCTCATCTGGG F 130 60 حبضش ٔغبِؼٝ
algX 

CTTGACCTTGCGGCTGAGTA R 

 95 60 حبضش ٔغبِؼٝ
ATTCCGTTGAACATCCCGCT F 

estA 
AAACAGGTGCCGATCAGGTT R 

 123 60 حبضش ٔغبِؼٝ
GTTTTCGGTTGCTGGCGAAT F 

lasI 
GAAACGGCTGAGTTCCCAGA R 

(15) 58 99 
GCCCTCAAGTTCGATTTCGC F 

16srRNA 
ATGGAAGATCAGTGGCGTGG R 

 

 آئرٍشیٌَزا سَدٍهًَبس ّبی یسٍلِا یَفیلنب یلتطک بررسی

  یکرٍتیترپلیت:بِ رٍش ه

 وـت ٔحیظدس  ٞب ٕ٘ٛ٘ٝ اثتذا ّٓ،یٛفیث ُیتـى یٔٙظٛس ثشسػ ثٝ

 دادٜ وـتٌّٛوض  دسصذ1 یحبٚ (Merck) آٌبس ػٛی تشیپتیىبص

. ػپغ ؿذا٘ىٛثٝ  ٌشاد یدسخٝ ػب٘ت 37دس  ػبػت 20 ٔذت ثٝ ٚ

 تشیِ یّیٔ 10 ثٝ خبٔذ ظیٔح یسٚ ثش وشدٜ سؿذ ته یٞب یاصوّٙ

ثٝ ٔذت   ٚ ؿذ حیتّم ٌّٛوض دسصذ1  یحبٚ TSB غیٔب ظیٔح

 اص ثؼذ. ؿذا٘ىٛثٝ  ٛعیدسخٝ ػّؼ 37 یػبػت دس دٔب 20

 ؿذٜ ٝیتٟ ٖٛیػٛػپب٘ؼ اصٔه فبسِٙذ،  ٓی٘ ثٝوذٚست  ذٖیسػ

 ٔذت ثٝ ٚ ختٝیس تیىشٚپّیٔ یٞب چبٞه داخُ تشیىشِٚیٔ 200

 فبص ػپغ ؿذ،ا٘ىٛثٝ  ٛعیدسخٝ ػّؼ 37 یدٔب دس ػبػت 20

 PBSچٟبس ٔشتجٝ ثب  ٞب چبٞه ٚ ختٝیس شٖٚیث سا چبٞه ٞش ییسٚ

ػبػت  هیثٝ ٔذت  ٞب تی. دس ٔشحّٝ ثؼذ پّؿذ٘ذ دادٜ ؿٛٚ  ؿؼت
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خـه  تب وبٔلاً ؿذ٘ذ دادٜلشاس  ٛعیدسخٝ ػّؼ 65 یدس دٔب

 15ثٝ ٔذت  ِٛٝیٚ ؼتبَیثب سً٘ وش یضیآٔ ؿٛد. ػپغ سً٘

 شٖٚیسا ث ٞب چبٞه دس ٔٛخٛد سً٘ ػپغ ٌشفت، ا٘دبْ مٝیدل

 100 ػپغ ؿذ، دادٜ ؿٛٚ  تٛػظ آة ؿؼت تیپّ ختٝیس

اِىُ  ُیضٚپشٚپیدسصذ ٚ ا 70اتبَ٘ٛ یحبٚ ٔخّٛط اص تشیىشِٚیٔ

٘ب٘ٛٔتش   570دس  یافضٚدٜ ٚ خزة ٘ٛس ٞب ثٝ چبٞه دسصذ10

 ELISA reader, Oraganon)) ضایالا خٛا٘ـٍشتٛػظ دػتٍبٜ 

Teknika ، ٞش ثشای تىشاس ثبس ػٝ ثب آصٖٔٛ ایٗ. ؿذ لشائت (ّٞٙذ 

 ٔحیظ حبٚی تٟٙب وٝ چبٞه یه ٚ ٌشفت ا٘دبْ ثبوتشی ٕ٘ٛ٘ٝ

 ػٙٛاٖ ثٝ ثٛد ٌّٛوض دسصذ1 حبٚی ثشاث ػٛی تشیپتیىبص وـت

 Pseudomonas ػٛیٝ اص .ؿذ ٌشفتٝ ٘ظش دس ٔٙفی وٙتشَ

aeruginosaATCC27853 ٘اػتفبدٜ ٔثجت وٙتشَثٝ ػٙٛاٖ  ضی 

 ثشاثش ػٝ اص ؾیث آٟ٘ب ی٘ٛس خزة ٔتٛػظ وٝ ییٞبٝ یػٛؿذ. 

  یحبٚ TSB) یٔٙف وٙتشَ ٕ٘ٛ٘ٝ ثٝ ٔشثٛط بسیٔؼ ا٘حشاف

ثٝ ػٙٛاٖ ٔثجت دس  ّٓیٛفیث ذیاص ٘ظش تِٛ ثٛد( ٌّٛوض دسصذ1

 ّٓیٛفیث فبلذ 1/0 اص وٕتش OD ثب یٞب ٕ٘ٛ٘ٝ(. 7) ؿذ٘ذ٘ظشٌشفتٝ 

ثٝ ػٙٛاٖ  2/0 تب 1/0 ٗیث ODثب  یٞب چؼجٙذٜ(، ٕ٘ٛ٘ٝ شی)غ

 تب 2/0 ٗیث ODثب  یٞب (، ٕ٘ٛ٘ٝفی)چؼجٙذٜ ضؼ فیضؼ ّٓیٛفیث

ثب  یٞب ٔتٛػظ )چؼجٙذٜ ٔتٛػظ( ٚ ٕ٘ٛ٘ٝ ّٓیٛفیثٝ ػٙٛاٖ ث 3/0

OD  یبثیاسص( یلٛ)چؼجٙذٜ  یلٛ ّٓیٛفیث ػٙٛاٖ ثٝ 3/0 اص ؾیث 

 .(16)٘ظش ٌشفتٝ ؿذ٘ذ  دس

 یي:کَرکَه ررات ًبًَ سَسپبًسیَى سبزی آهبدُ

 ٔتیُ دی اص یٗ،وٛسوٛٔ ٘ب٘ٛرسات اػتٛن ٔحَّٛ تٟیٝ ثشای

 ی. ثشاؿذاػتفبدٜ  یوٕى ی( ثٝ ػٙٛاٖ حلاDMSOِ) ػِٛفٛوؼیذ

 Sigma-Aldrich (St) یٗاص ٘ب٘ٛرسٜ وٛسوٛٔ ٌشْ 10ٔٙظٛس  یٗا

Louis, MO, USA))  ػِٛفٛوؼیذ ٔتیُ ید یتشِ یهدس 

(DMSO ثٝ صٛست )دػتٍبٜ اص ٚ ؿذ یٝتٟ یٖٛػٛػپب٘ؼ 

( ثٝ Bandelin SONOREX SUPER RK 31 H) اِتشاػٛ٘یه

 اػتفبدٜ آٟ٘ب ٔٙبػت ؿذٖ پشاوٙذٜ ثشای دلیمٝ 30ٔذت صٔبٖ 

 . (17)ؿذ 

 (MICکٌٌذُ از رضذ ) هوبًعت غلظت حذاقل ییيتع

 یي:کَرکَه

 یثشا یٗ( وٛسوMICٔٛوٙٙذٜ اص سؿذ ) حذالُ غّظت ٕٔب٘ؼت

 ٔٛسد طٖ 4 ٞش حبٚی وٝ ییٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع یٞب ضِٚٝیا

ثب اػتفبدٜ اص سٚؽ ثٛد٘ذ  یلٛ یٛفیّٓث وٙٙذٜ تِٛیذ ٚ ٔغبِؼٝ

چبٞه  ٞشٔٙظٛس دسٖٚ  ٗیا ی. ثشاؿذ ٗییثشاث تؼ ّٛؿٗیىشٚدایٔ

 ثشاث ٙتٖٛیٞ ِٔٛش ظیٔح تشیىشِٚیٔ 100 ،خب٘ٝ 96 تیىشٚپّیٔ

ثب سلت  ٗیاص وٛسوٛٔ تشیىشِٚیٔ 100ؿذ. ػپغ  ختٝیس ُیاػتش

 ظیٔح تشیىشِٚیٔ 100 یاَٚ حبٚ فیسد ثٝ( μg/mL 1024ثبلا )

 μg/mL 8تب سلت  یػبص كیاضبفٝ ؿذ ٚ سل ثشاث ٙتٖٛیٞ ِٔٛش

اص  تشیىشِٚیٔ 10ٞب  چبٞه یثٝ تٕبٔ ػپغ. ٌشفت ا٘دبْ

. ؿذاضبفٝ  فبسِٙذ ٔه ٓی٘ غّظت ثب یىشٚثیٔ ٖٛیػٛػپب٘ؼ

 ٝیثٝ ػٙٛاٖ ػٛ ٙٛصایػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط PAO1ػٛؽ اػتب٘ذاسد 

 ثٝ چبٞه سدیف دٚ اص ٕٞچٙیٗ .وٙتشَ ٔثجت دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ

 وٙتشَ ٚ (ٔیىشٚثی ػٛػپب٘ؼیٖٛ ٚ ٔحیظ) ٔثجت وٙتشَ ػٙٛاٖ

پغ اص آٖ  .ؿذ اػتفبدٜ (وٛسوٛٔیٗ ٘ب٘ٛرسٜ + ٔحیظ) تؼت ٔٙفی

دسخٝ ا٘ىٛثٝ  37 یػبػت دس دٔب 24ثٝ ٔذت  ٞب تیىشٚپّیٔ

 .(18)ؿذ٘ذ 

 :Real-time PCR ٍاکٌص

ٚ عجك  RNA ((Roche, Germanyاػتخشاج  یتثٝ وٕه و

 یحبٚ یظٕ٘ٛ٘ٝ اص ٔح 20وُ  RNAپشٚتىُ ؿشوت ػبص٘ذٜ 

 Roche یتثب اػتفبدٜ اص و یٗوٛسوٛٔ Sub-MICغّظت 

ٚ  ثٛد٘ذ یلٛ یٛفیّٓوٙٙذٜ ث یذٞب تِٛ ٕ٘ٛ٘ٝ یٗاػتخشاج ؿذ. ا

 ,Takara) تبوبسا  یتثب اػتفبدٜ اص و cDNAػپغ ػٙتض 

Tokyo, JaPan) 1روش ؿذٜ دس خذَٚ  پشایٕشٞبی٘دبْ ؿذ. اص ا 

 طٖ. ؿذ اػتفبدٜ pilA، algX ،  lasI ٚ estA یٞب طٖ تىثیش یثشا

16SrRNA ّاػتفبدٜ ؿذ.  یثٝ ػٙٛاٖ وٙتشَ داخReal Time 

PCR  40دسخٝ ٚ ػپغ  95 یدس دٔب یمٝدل 10ثٝ صٛست 

 ٚ یٝثب٘ 20دسخٝ ثٝ ٔذت  95 یدس ٔشحّٝ اَٚ دس دٔب یىُػ

 دس ػپغ ٚ ثب٘یٝ 20 ٔذت ثٝ دسخٝ 58 دس دْٚ ٔشحّٝ دس ػپغ

ثب اػتفبدٜ اص دػتٍبٜ  یٝثب٘ 20خٝ ثٝ ٔذت دس 72 دس ػْٛ ٔشحّٝ
Rotor-Gene thermal cycler (Corbett Life Sciences, 

Sydney, Australia)  ْ٘ؼجی ثیبٖ ٔیضاٖ ٔحبػجٝ ثشای. ؿذا٘دب 

 ٞبی٘شْ افضاس اص ٔشثٛعٝ ٕ٘ٛداسٞبی سػٓ ٚ ٞب دادٜ آ٘بِیض ٞب، طٖ

REST 2009 ٚGraphPad Prism 8 (GraphPad Software 

Inc) یٔغبِؼٝ ثشا یٗاػتفبدٜ ؿذ. ٘ٛع سٚؽ اػتفبدٜ ؿذٜ دس ا 

Real-time PCR ی٘ؼج (Relativeاص سً٘ ػب ٚ )ٗیجشٌشی 

(Ampliqon Co, Denmark)  ٜؿذثٝ ػٙٛاٖ ؿٙبػبٌش اػتفبد .
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 آ٘بِیض (Livak method) ِیٛان سٚؽ یب ΔΔCTثٝ سٚؽ  ٘تبیح

 .(19) ؿذٔؼتمُ ا٘دبْ  ثٝ صٛست ثبس 3 تؼت ٞش. ؿذ

  آهبری: آًبلیس

 REST 2009 یآٔبس افضاسٞبی ٘شْ اص اػتفبدٜ ثب ٞب دادٜ

ٚGraphPad Prism 8 (GraphPad Software, Inc) ٝتدضی  ٚ

-Kruskal) یغوشٚػىبَ ٚاِ یآصٖٔٛ ٘بپبسأتش .ؿذ٘ذ یُتحّ

Wallis Test )ٔٛسد ٞبی طٖ ثیبٖ تغییشات ٔیبٍ٘یٗ یثشسػ ثشای 

 یوٙتشَ دس حضٛس طٖ وٙتشَ داخّ  ٕ٘ٛ٘ٝ ثٝ ٘ؼجت ٔغبِؼٝ

16srRNA ٜ05/0 ٚ د اػتفبد < P-value  ٝٔؼٙبداس دس ٘ظش ٌشفت

 ؿذ.

 ّب یبفتِ
ٍ  ببلیٌی ّبی ًوًَِ از ّب ایسٍلِ تطخیص ٍ خذاسبزی

 یَفیلن:ب یلتطک یببیارز

 ٞبی تؼت اص اػتفبدٜ ثب ایضِٚٝ 50 ٔدٕٛع دس ٔغبِؼٝ ایٗ دس

 ثبوتشی ػٙٛاٖ ثٝ ثیٛؿیٕیبیی،/ٔیىشٚثیِٛٛطی تبییذی ٚ تـخیصی

 دسصذ38. ؿذ٘ذ ٞٛیت تؼییٗ ٚ خذاػبصی آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع

دسصذ  54ثبلا،  یٛفیّٓث یُلذست تـى یداسا ٞب یٝ( ػ50/19ٛ)

 ثٛد٘ذ. یف( ضؼ50/4دسصذ ) 8( ٔتٛػظ ٚ 50/27)

 PCR: از حبصل حیًتب

 تٕبْدس  algX ٚ lasI ٞبی طٖ، PCRحبصُ اص  یحاػبع ٘تب ثش

. داؿتٙذ ؿذٜ حضٛس ثشسػی آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع ٞبی ػٛیٝ

 دسصذ40 یتثٝ تشت یض٘  pilA ٚ estA یٞب طٖ یدسصذ فشاٚا٘

 (.4تب  1 یٞب )ؿىُ ثٛد دسصذ94ٚ

 
 PCRتَسط  algXشى  یرتکث -1 ضکل

M :ٔبسوش (bp50ٛیٝ(، + : وٙتشَ ٔثجت )ػ PAO1 ٜچبٞه ؿٕبس ،)7تب  1 :

 ی: وٙتشَ ٔٙف -ٚ  algXطٖ  یداسا یٞبیٝػٛ

 
 PCR تَسط lasIشى  یرتکث -2 ضکل

M :ٔبسوش (bp50+ ، ) ٛػ( یٝ: وٙتشَ ٔثجت PAO1،) 7تب  1ؿٕبسٜ  چبٞه :

 ٔٙفی وٙتشَ:  - ٚ  lasIطٖ  یداسا یٞبیٝػٛ

 
 PCRتَسط  pilAشى  یرتکث -3 ضکل

M :ٔبسوش (bp50ٛیٝ( ، + : وٙتشَ ٔثجت )ػ PAO1 ٜچبٞه ؿٕبس ،)6تب  1 :

:  -ٚ  pilAفبلذ طٖ  یٝ: ػ7ٛ، چبٞه ؿٕبسٜ  pilAطٖ  یداسا یٞبیٝػٛ

 یوٙتشَ ٔٙف

 
 PCR تَسط estA شى تکثیر -4 ضکل

M :ٔبسوش (bp50 )، ٛػ( یٝ+ : وٙتشَ ٔثجت PAO1 ٜچبٞه ؿٕبس ،)6تب  1 :

:  -ٚ  estAفبلذ طٖ  یٝ: ػ7ٛچبٞه ؿٕبسٜ  ، estAطٖ  یداسا یٞبیٝػٛ

 یوٙتشَ ٔٙف
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( MIC) رضذ از کٌٌذُ هوبًعت غلظت حذاقل تعییي یحًتب

 یي:کَرکَه

 طٖ 4 ٞش حبٚی وٝ ٙٛصایآئشٚط ػٛدٚٔٛ٘بع ضِٚٝیا 18 تیحؼبػ

ثش اػبع حذالُ غّظت  ثٛد٘ذ؛ لٛی ثیٛفیّٓ داسای ٚ ٔغبِؼٝ ٔٛسد

 ّٛؿٗیثشاث دا ىشٚی( ثب اػتفبدٜ اص سٚؽ MICٔسؿذ )ٟٔبس وٙٙذٜ 

. ٔمذاس ؿذ ٗییتؼ ٗی٘ؼجت ثٝ وٛسوٛٔ تیحؼبػ ٗییتؼ یثشا

MIC ٔثجت  وٙتشَ ػٛیٝٚ  ٞبٝ یػٕٛٞٝ  یثشاPAO1 ىؼبٖی  ٚ

 .  ثٛد ٘ب٘ٛرسٜ اص تشیِ یّیدس ٔ ىشٌٚشْیٔ 128ٔؼبدَ  یغّظت

 :Real-Time PCRاز  حبصل یحًتب

 دس یىشٌٚشْٔ Sub-MIC (64ٞب اص غّظت  ٕ٘ٛ٘ٝ یتٕبٔ

 ا٘تخبثی فـبس ایدبد ثشای وٛسوٛٔیٗ حبٚی یظ( دس ٔحیتشِ ٔیّی

 دٞٙذٜ ٘ـبٖ ٘تبیح. آٔذ٘ذثٝ دػت  یٛفیّٓث یذتِٛ ٞبی طٖ سٚی ثش

 ٞبی طٖ ثیبٖ وبٞؾ ثش وٛسوٛٔیٗ ٘ب٘ٛرسٜ حضٛس ٔؼٙبداس تبثیش

pilA ، algX ٚ lasI طٖ  یبٖث یؾٚ افضاestA ( 05/0ثٛدP-

value<طٖ  یثشا یبٖ(. وبٞؾ ثlasI (98/3- )ثب ٔمبیؼٝ دس 

 یبٖث یضاٖ. ٔثٛد ثیـتشalgX (9/2- ٚ )pilA (91/1- ) ٞبی طٖ

 (. 1 ٕ٘ٛداس٘ـبٖ داد ) یؾافضا 19/0 یض٘ estAطٖ 

 
در  کٌترلبِ ًوًَِ  ًسبت بررسی هَرد ّبی شى یبىسطح ب -1 ًوَدار

 16srRNA  ( :*05/0P-value<.) یحضَر شى کٌترل داخل

 بحث

 ٟٔٓ یصا یٕبسیث ػبُٔ هی ػٙٛاٖ ثٝ آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع

 ٕبساٖیث دس ظٜیٚ ثٝ ٔضٔٗ، ٚ حبد یٞب ػفٛ٘ت دبدیا ػجت یا٘ؼب٘

 اص ؾیث اػتفبدٜ ش،یاخ یٞب دٞٝ. دس ؿٛد یٔ یٕٙیا ٘مص یداسا

 ٗیا دس ٔمبْٚ یٞبٝ یػٛ ظٟٛس ثٝ ٔٙدش ٞب هیٛتیث یآ٘ت اص حذ

 یٞب ؼٓیٔىب٘ اص یىی ّٓیٛفیث ُی. تـى(20) اػت ؿذٜ ٞب یثبوتش

 یآ٘ت ثب دسٔبٖ اثش وٝ اػت ٞب یثبوتش ٗیا تٛػظ ؿذٜ ٌشفتٝ ثىبس

 ٙٛصایػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط ّٓیٛفی. ثدٞذ یٔ وبٞؾ سا هیٛتیث

 ػٛأُ ُیاص لج ٔختّف؛ یؼتیص یٞبِٔٛىَٛ اص ٔتـىُ یػبختبس

 ٚ(  (EPSیػِّٛ خبسج یذٞبیػبوبس یپّ ،ییبیثبوتش یچؼجٙذٌ

DNA یػِّٛ خبسجeDNA)  )یٞبطٖ بٖیث ٓی. تٙظ(21) اػت 

 وٙتشَ تحت ّٓیٛفیث یاخضا ُیتـى ٚ تشؿح ٙذیفشآ دس یضشٚس

 وشْٚ ٚ یخضئ دٚ ی٘ظبست یٞب ؼتٓیػ ٓیٔؼتم شیغ ٚ ٓیٔؼتم

 تٛلف ثٝ ٔٙدش ٞب ؼتٓیػ ٗیا دس اختلاَ. اػت یثبوتش ًٙیػٙؼ

 . (22) ؿٛد یٔ آٖ ػبختبس ؿذٖ ٛةیٔؼ بی ّٓیٛفیث ذیتِٛ

 دسٔبٖ هی ػٙٛاٖ ثٝ یىشٚثیٔ ضذ اثشات ثب یؼیعج جبتیتشو

 ضذ تی. فؼبِاػت ٌشفتٝ لشاس تٛخٝ ٔٛسد شاًیاخ ٔىُٕ بی ٗیٍضیخب

ػٛدٚٔٛ٘بع  یٞبٝ یخذا یسٚ ثش بٞبٖیٌ اص یثشخ اػب٘غ یىشٚثیٔ

 تٛػظ یـٍبٞیآصٔب ظیؿشا دس داسٚ چٙذ ثٝ ٔمبْٚ ٙٛصایآئشٚط

 ٗی. وٛسوٛٔ(24 ،23) اػت ؿذٜ دادٜ ٘ـبٖ یلجّ ٔغبِؼبت یثشخ

 یٞب یظٌیٚ ُیدِ ثٝ وٝ اػت صسدچٛثٝ اص فؼبَ یفّٙ خضء هی

 ٔغبِؼبت اص ی. ثشخ(25 ،21) اػت ؿذٜ  یثشسػ ییداسٚ

ػٛدٚٔٛ٘بع  دس ّٓیٛفیث ذیتِٛ ثش ٗیوٛسوٛٔ اثش وٙٙذٜ ذییتأ

 ُیدِ ثٝ بدیص احتٕبَ ثٝ اثش ٗیا وٝ ا٘ذ دادٜ ٘ـبٖ ٙٛصایآئشٚط

 ٓیتٙظ ٚ یثبوتش ًٙیػٙؼ وشْٚ ؼتٓیثب ػ ٗیوٛسوٛٔ تذاخُ

. (11) اػت ٙذیفشا ٗیا دس ُیدخ وٙٙذٜ ٓیتٙظ یٞب طٖ ٘بدسػت

 RT-PCR اص ػتفبدٜا ثب (26) ٕٞىبساٖ ٚ یسٚدؿت ،یمیتحمدس 

 ٝیػٛ C12-HSL ٚ C4-HSL یٞب ٍٙبَیػ وٝ داد٘ذ ٘ـبٖ

 ضاٖیٔ ثٝ ٗیوٛسوٛٔ حضٛس دس PAO1 ٙٛصایػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط

 فشض (27) ٕٞىبساٖ ٚ سٚدساپب. اػت بفتٝی وبٞؾ یتٛخٟ لبثُ

 دس سا ًٙیػٙؼ وشْٚ پبػخ اػت ٕٔىٗ ٗیوٛسوٛٔ وٝ وشد٘ذ

 HSL ػبخت دس شیتأخ كیعش اص PAO1  ٙٛصایػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط

 وٙٙذٜ بفتیدس ًٙیػٙؼ وشْٚ یٞب ٍٙبَیػ وشدٖ شفؼبَیغ بی

 وٝ داد٘ذ ٘ـبٖ ٍشید ٔغبِؼبت ٚخٛد، ٗیا. ثب دٞذ لشاس ٞذف ٔٛسد

 ٘مؾ ّٓیٛفیث ذیتِٛ دس ٕبًیٔؼتم وٝ ییٞب طٖ بٖیث ثش ٗیوٛسوٛٔ

 .(28) ٌزاسد یٔ شیتأث داس٘ذ،
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 ٟٔبسی اثش یثٝ ثشسػ تٛاٖ ٔی حبضش ٔغبِؼٝ لٛت ٘مبط خّٕٝ اص

 ػٛدٚٔٛ٘بع یٙیثبِ ٞبی یٝػٛ دس ثیٛفیّٓ تـىیُ ثش وٛسوٛٔیٗ

 ٔغبِؼٝ ایٗ ٞبی ٔحذٚدیت خّٕٝ اص أب. وشد اؿبسٜ آئشٚطیٙٛصا

 ثٛد ادساسی ػفٛ٘ت اص تٟٙب وٝ ٞب ایضِٚٝ ػبصی خذا ٔٙـأثٝ  تٛاٖ ٔی

 ٞبی خذایٝ ثیٛتیىی یٔمبٚٔت آ٘ت یُثٝ پشٚفب یػذْ دػتشػ ٚ

اؿبسٜ وشد وٝ اِجتٝ خبسج اص اٞذاف ٔغبِؼٝ حبضش  یٔٛسد ثشسػ

ثش  یٗٔؼٙبداس حضٛس ٘ب٘ٛرسٜ وٛسوٛٔ یشتبث دٞٙذٜ ٘ـبٖ ٘تبیحثٛد. 

 estAطٖ  یبٖث یؾافضا ٚ pilA،  algX، lasI یٞب طٖ یبٖوبٞؾ ث

 ٚ حبضش ٔغبِؼٝ دس ٔزوٛس ٞبی طٖ ثبلای ؿیٛع ثٝ تٛخٝ ثبثٛد. 

 ٞبی یٝػٛ یشٚلا٘غٚ ٚ یٛفیّٓث یُآٟ٘ب دس تـى یتإٞ

 یضاٖثش ٔ وٛسوٛٔیٗ ٘ب٘ٛرسٜٔؼٙبداس  یشٚ تبث آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع

 ٞب یٝػٛ یٟٗٔبس ا ی٘ب٘ٛرسٜ ثشا یٗاػتفبدٜ اص ا یتإٞ ،آٟ٘ب یبٖث

ٚ ٕٞىبساٖ دس ٔغبِؼٝ خٛد ٘ـبٖ داد٘ذ  ؿشیؼتی. ؿٛد یٔـخص ٔ

 تـىیُ دس غّظت ثٝ ٚاثؼتٝ صٛست ثٝ وٛسوٛٔیٗ ٘ب٘ٛاٌشچٝ 

طٖ ثیبٖ ثش أب داسد، ٟٔبسی تأثیش یٙٛصاػٛدٚٔٛ٘بع آئشٚط ثیٛفیّٓ

 ایفب ثیٛفیّٓ تـىیُ دس ٟٕٔی ٘مؾ وٝ اصّی وٙٙذٜ تٙظیٓ ٞبی

 ٞبی ثیٛفیّٓ تدضیٝ. (28) ٘ذاسد تٛخٟی لبثُ تأثیش وٙٙذ،ٔی

 ٞبی پشٚتئیٗ ثب آٖ تؼبُٔ عشیك اص وٛسوٛٔیٗ تٛػظ ثبوتشیبیی

 ٔغبِؼٝ یه تٛػظ ثبوتشیبیی ٞبی ٌٛ٘ٝ اص ثشخی ثیٛفیّٓ ٔبتشیغ

 CdrA خذیذ پشٚتئیٗ یه ایٗ، ثش. ػلاٜٚ (25) اػت ؿذٜ ٌضاسؽ

 یه پشٚتئیٗ ایٗ. اػت ؿذٜ ؿٙبػبیی ثیٛفیّٓ ػبختبس دس

 ثیٛفیّٓ تـىیُ ٚ ٞب ثبوتشی تدٕغ ػجت وٝ اػت اتٛتشا٘ؼپٛستش

 اػت ٕٔىٗ وٛسوٛٔیٗ. (29) ؿٛد ٔی Psl ثب تؼبُٔ ثب اػتبتیه

 ٟٔبس ثب سا ٞب ثبوتشی تدٕغ ٚ وشدٜ ثجبت ثی سا ثیٛفیّٓ ػبختبس

 تخشیت یب ػِّٛی خبسج ٔبتشیغ ثٝ پشٚتئیٗ ایٗ آصادػبصی

 وبٞؾ ثیٛفیّٓ، ٞبیپشٚتئیٗ ٘ٛع ایٗ ثب تؼبُٔ ٘تیدٝ دس ثیٛفیّٓ

 .(29) دٞذ

 اوثش٘ؼجت ثٝ  آئشٚطیٙٛصا ػٛدٔٛٔٛ٘بع یثب تٛخٝ ثٝ ٔمبٚٔت ثبلا

 ایٗ یتوٙٙذٜ ٚ إٞ یٚ ػٛأُ ضذ ػفٛ٘ یحسا ٞبی ثیٛتیه آ٘تی

 ٔجتلا یٕبساٖٞب ٚ ث ػٛختٍی ٚ یٕبسػتب٘یث یٞب ػفٛ٘ت دس ثبوتشی

خغش  ثی ٚ ٔٛثش دسٔب٘ی ٔىُٕ یه یبفتٗ ایٕٙی، ػیؼتٓ ٘مص ثٝ

 یٞب طٖ ثتٛا٘ذ وٝ ٔٛثشی تشویت ؿٙبػبیی یٗ. ثٙبثشااػت یضشٚس

ثب  .داسد ػضایی ثٝ یتإٞ وٙذسا ٟٔبس  یثبوتش یٗا یصا یٕبسیث

 ػٛدٚٔٛ٘بع یٛفیّٓطٖ ث یٝػّ یٗ٘ب٘ٛوٛسوٛٔ یٟٔبس یشتٛخٝ ثٝ تبث

 ی٘ب٘ٛرسٜ ثٝ ػٙٛاٖ ٔىُٕ دسٔب٘ یٗثتٛاٖ اص ا احتٕبلاً آئشٚطیٙٛصا

 .وشدآٖ اػتفبدٜ  یشٚلا٘غٚ ٟٔبس طٖ ٚ یثبوتش یٗا یٝػّ

 گیریًتیدِ
 یٟٔبس یشٌشفت وٝ ثب تٛخٝ ثٝ تبث یدٝ٘ت یٗچٙ تٛاٖ ٔی ٟ٘بیت دس

 یٛفیّٓث تـىیُ دس دخیُ ٞبی طٖ یبٖث ثش یٗ٘ب٘ٛرسٜ وٛسوٛٔ

٘ب٘ٛرسٜ ثٝ ػٙٛاٖ  یٗثتٛاٖ اص ا احتٕبلاً آئشٚطیٙٛصا ػٛدٚٔٛ٘بع

آٖ  یشٚلا٘غٚ ٞبی ٚ ٟٔبس طٖ یثبوتش یٗا یٝػّ یدسٔب٘ ٌضیٙٝ

 .وشداػتفبدٜ 

 تطکر ٍ قذرداًی

 ٔیىشٚثیِٛٛطی ثخؾ وبسوٙبٖ اص دا٘ٙذ ٔی لاصْ خٛد ثش ٘ٛیؼٙذٌبٖ

  .لذسدا٘ی وٙٙذ تحمیمبت ٚ ػّْٛ ٚاحذ اػلأی آصاد دا٘ـٍبٜ

 تأهیي بَدخِ
 ٌشٜٚ دس اَٚ، ٘ٛیؼٙذٜ اسؿذ وبسؿٙبػی ٘بٔٝ پبیبٖ اص ٔمبِٝ ایٗ

 ٚاحذ اػلأی آصاد دا٘ـٍبٜ پبیٝ، ػّْٛ دا٘ـىذٜ ٔیىشٚثیِٛٛطی،

 .اػت ؿذٜ اػتخشاج 80312 ثب وذ تٟشاٖ، تحمیمبت، ٚ ػّْٛ

 تعبرض هٌبفع
 .ا٘ذ ٘ىشدٜ ٌضاسؽ سا ٔٙبفؼی تؼبسض ٘ٛیؼٙذٌبٖ،

 ًَیسٌذگبى هطبرکت
: یشیٌ سٚؽ پظٚٞؾ ٚ ٕ٘ٛ٘ٝ ی؛پظٚٞؾ: فبعٕٝ اؿشف عشاحی

 یٛؿی؛داس یحب٘ٝٞب: س دادٜ یُتحّ یٛؿی؛داس یحب٘ٝس ی،فبعٕٝ اؿشف

 .داسیٛؿی سیحب٘ٝ اؿشفی، فبعٕٝ: یٙیٍ٘بسؽ ٔتٗ ٚ ثبصث

 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

                             8 / 10

https://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3115-fa.html


 ٚ ٕٞىبسسیحب٘ٝ داسیٛؿی                                                                        … ثیٛفیّٓ تِٛیذ دس دخیُ ٞبی طٖ ثیبٖ سٚی ثش وٛسوٛٔیٗ ی ٘ب٘ٛرسٜ اثشات ثشسػی

 
 146تا  59شمسی، صفحات  1641، سال 3، شماره 64دوره 

 
 پژوهش در پزشکی

 

   

103                           

References 

1. Quick J, Cumley N, Wearn CM, Niebel M, 

Constantinidou C, Thomas CM, et al. Seeking the 

source of Pseudomonas aeruginosainfections in a 

recently opened hospital: an observational study using 

whole-genome sequencing. BMJ open. 

2014;4(11):e006278. Doi: 

https://doi.org/10.1136/bmjopen-2014-006278 

2. Yan S, Wu G. Can biofilm be reversed through 

quorum sensing in Pseudomonas aeruginosa? Frontiers 

in microbiology. 2019;10:1582. Doi: 

https://doi.org/10.3389/fmicb.2019.01582 

3. Moradali MF, Ghods S, Rehm BH. Pseudomonas 

aeruginosalifestyle: a paradigm for adaptation, 

survival, and persistence. Frontiers in cellular and 

infection microbiology. 2017;7:39. Doi: 

https://doi.org/10.3389/fcimb.2017.00039 

4. Baker SM, McLachlan JB, Morici LA. 

Immunological considerations in the development of 

Pseudomonas aeruginosavaccines. Human Vaccines & 

Immunotherapeutics. 2020;16(2):412-8. Doi: 

https://doi.org/10.1080/21645515.2019.1650999 

5. Cookson WO, Cox MJ, Moffatt MF. New 

opportunities for managing acute and chronic lung 

infections. Nature reviews Microbiology. 

2018;16(2):111. Doi: 

https://doi.org/10.1038/nrmicro.2017.122 

6. Vila J, Martí S, Sánchez-Céspedes J. Porins, efflux 

pumps and multidrug resistance in Acinetobacter 

baumannii. Journal of Antimicrobial Chemotherapy. 

2007;59(6):1210-5. Doi: 

https://doi.org/10.1093/jac/dkl509 

7. Shivaee A, Meskini M, Shahbazi S, Zargar M. 

Prevalence of flmA, flmH, mrkA, ecpA, and mrkD 

virulence genes affecting biofilm formation in clinical 

isolates of K. pneumonia. KAUMS Journal (FEYZ). 

2019;23(2):168-76. 

8. Rajabi S, Shivaee A, Khosravi MA, Eshaghi M, 

Shahbazi S, Hosseini F. Evaluation of multidrug efflux 

pump expression in clinical isolates of 

Staphylococcus. aureus. Gene Reports. 

2020;18:100537. Doi: 

https://doi.org/10.1016/j.genrep.2019.100537 

9. Whiteley M, Bangera MG, Bumgarner RE, Parsek 

MR, Teitzel GM, Lory S, et al. Gene expression in 

Pseudomonas aeruginosabiofilms. Nature. 

2001;413(6858):860. Doi: 

https://doi.org/10.1038/35101627 

10. Tuon FF, Gortz LW, Rocha JL. Risk factors for 

pan-resistant Pseudomonas aeruginosabacteremia and 

the adequacy of antibiotic therapy. The Brazilian 

Journal of Infectious Diseases. 2012;16(4):351-6. Doi: 

https://doi.org/10.1016/j.bjid.2012.06.009 
 

11. Sharifian P, Yaslianifard S, Fallah P, Aynesazi S, 

Bakhtiyari M, Mohammadzadeh M. Investigating the 

effect of nano-curcumin on the expression of biofilm 

regulatory genes of Pseudomonas aeruginosa. 

Infection and Drug Resistance. 2020;13:2477. Doi: 

https://doi.org/10.2147/IDR.S263387 

12. Shivaee A, Meskini M, Roodaki RRN, Kalani BS, 

Mirshekar M, Razavi S. Evaluation of the effects of 

nano-curcumin on the expression of genes involved in 

biofilm formation in Staphylococcus epidermidis. 

Gene Reports. 2021;23:101026. Doi: 

https://doi.org/10.1016/j.genrep.2021.101026 
 

13. Li B, Li X, Lin H, Zhou Y. Curcumin as a 

promising antibacterial agent: effects on metabolism 

and biofilm formation in S. mutans. BioMed research 

international. 2018;2018. Doi: 

https://doi.org/10.1155/2018/4508709 

14. Cullimore DR. Practical atlas for bacterial 

identification: CRC Press; 2010. Doi: 

https://doi.org/10.1201/9781420087987 
 

15. Zadeh RG, Kalani BS, Ari MM, Talebi M, Razavi 

S, Jazi FM. Biofilm Persister Cell Formation, and 

Relative Gene Expression Analysis of Type II Toxin-

Antitoxin System in Pseudomonas aeruginosaStrains 

in the Exponential and Stationary Phases. 2021. Doi: 

https://doi.org/10.21203/rs.3.rs-253081/v1 

16. Klausen M, Heydorn A, Ragas P, Lambertsen L, 

Aaes‐Jørgensen A, Molin S, et al. Biofilm formation 

by Pseudomonas aeruginosawild type, flagella and 

type IV pili mutants. Molecular microbiology. 

2003;48(6):1511-24. Doi: 

https://doi.org/10.1046/j.1365-2958.2003.03525.x 

17. Alizadeh Sarvandani S, Amini K, Saffarian P. 

Evaluation of antimicrobial activity of Curcumin 

nanoparticles on the gene expression of the 

enterococcal surface protein, Esp, involved in biofilm 

formation of Enterococcus Faecalis. Razi Journal of 

Medical Sciences. 2019;26(9):39-46. 

18. Alizadeh Sarvandani S, AMINI K, SAFFARIAN 

P. Evaluating the inhibitory effect of Curcumin 

nanoparticles associated with expression of esp gene 

in Enterococcus faecalis biofilm. razi journal of 

medical sciences (journal of iran university of medical 

sciences). 2019;26(9 #g001219):-. 

19. Livak KJ, Schmittgen TD. Analysis of relative 
gene expression data using real-time quantitative PCR 

and the 2− ΔΔCT method. methods. 2001;25(4):402-8. 

Doi: https://doi.org/10.1006/meth.2001.1262 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

                             9 / 10

https://doi.org/10.1136/bmjopen-2014-006278
https://doi.org/10.3389/fmicb.2019.01582
https://doi.org/10.3389/fcimb.2017.00039
https://doi.org/10.1080/21645515.2019.1650999
https://doi.org/10.1038/nrmicro.2017.122
https://doi.org/10.1093/jac/dkl509
https://doi.org/10.1016/j.genrep.2019.100537
https://doi.org/10.1038/35101627
https://doi.org/10.1016/j.bjid.2012.06.009
https://doi.org/10.2147/IDR.S263387
https://doi.org/10.1016/j.genrep.2021.101026
https://doi.org/10.1155/2018/4508709
https://doi.org/10.1201/9781420087987
https://doi.org/10.21203/rs.3.rs-253081/v1
https://doi.org/10.1046/j.1365-2958.2003.03525.x
https://doi.org/10.1006/meth.2001.1262
https://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3115-fa.html


 ٚ ٕٞىبسسیحب٘ٝ داسیٛؿی                                                                        … ثیٛفیّٓ تِٛیذ دس دخیُ ٞبی طٖ ثیبٖ سٚی ثش وٛسوٛٔیٗ ی ٘ب٘ٛرسٜ اثشات ثشسػی

 

 146تا  59شمسی، صفحات  1641، سال 3، شماره 64دوره 
 

 پژوهش در پزشکی
 

   

104  

20. Tielen P, Kuhn H, Rosenau F, Jaeger K-E, 

Flemming H-C, Wingender J. Interaction between 

extracellular lipase LipA and the polysaccharide 

alginate of Pseudomonas aeruginosa. BMC 

microbiology. 2013;13(1):1-12. Doi: 

https://doi.org/10.1186/1471-2180-13-159 

21. Rasamiravaka T, Labtani Q, Duez P, El Jaziri M. 

The formation of biofilms by Pseudomonas 

aeruginosa: a review of the natural and synthetic 

compounds interfering with control mechanisms. 

BioMed research international. 2015;2015. Doi: 

https://doi.org/10.1155/2015/759348 

22. Ganesh PS, Rai VR. Attenuation of quorum-

sensing-dependent virulence factors and biofilm 

formation by medicinal plants against antibiotic 

resistant Pseudomonas aeruginosa. Journal of 

traditional and complementary medicine. 

2018;8(1):170-7. Doi: 

https://doi.org/10.1016/j.jtcme.2017.05.008 

23. Donadu M, Usai D, Pinna A, Porcu T, Mazzarello 

V, Fiamma M, et al. In vitro activity of hybrid 

lavender essential oils against multidrug resistant 

strains of Pseudomonas aeruginosa. The Journal of 

Infection in Developing Countries. 2018;12(01):009-

14. Doi: https://doi.org/10.3855/jidc.9920 

24. Trong Le N, Viet Ho D, Quoc Doan T, Tuan Le A, 

Raal A, Usai D, et al. In vitro antimicrobial activity of 

essential oil extracted from leaves of Leoheo 

domatiophorus Chaowasku, DT Ngo and HT Le in 

Vietnam. Plants. 2020;9(4):453. Doi: 

https://doi.org/10.3390/plants9040453 
 

25. Singh AK, Prakash P, Singh R, Nandy N, Firdaus 

Z, Bansal M, et al. Curcumin quantum dots mediated 

degradation of bacterial biofilms. Frontiers in 

microbiology. 2017;8:1517. Doi: 

https://doi.org/10.3389/fmicb.2017.01517 

26. Roudashti S, Zeighami H, Mirshahabi H, Bahari S, 

Soltani A, Haghi F. Synergistic activity of sub-

inhibitory concentrations of curcumin with 

ceftazidime and ciprofloxacin against Pseudomonas 

aeruginosaquorum sensing related genes and virulence 

traits. World Journal of Microbiology and 

Biotechnology. 2017;33(3):50. Doi: 

https://doi.org/10.1007/s11274-016-2195-0 

27. Rudrappa T, Bais HP. Curcumin, a known 

phenolic from Curcuma longa, attenuates the virulence 

of Pseudomonas aeruginosaPAO1 in whole plant and 

animal pathogenicity models. Journal of agricultural 

and food chemistry. 2008;56(6):1955-62. Doi: 
https://doi.org/10.1021/jf072591j 
 

28. Shariati A, Asadian E, Fallah F, Azimi T, Hashemi 

A, Sharahi JY, et al. Evaluation of Nano-curcumin 

effects on expression levels of virulence genes and 

biofilm production of multidrug-resistant 

Pseudomonas aeruginosaisolated from burn wound 

infection in Tehran, Iran. Infection and drug 

resistance. 2019;12:2223. Doi: 

https://doi.org/10.2147/IDR.S213200 

29. Reichhardt C, Wong C, Passos da Silva D, 

Wozniak DJ, Parsek MR. CdrA interactions within the 

Pseudomonas aeruginosa biofilm matrix safeguard it 

from proteolysis and promote cellular packing. MBio. 

2018;9(5):e01376-18. Doi: 

https://doi.org/10.1128/mBio.01376-18 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            10 / 10

https://doi.org/10.1186/1471-2180-13-159
https://doi.org/10.1155/2015/759348
https://doi.org/10.1016/j.jtcme.2017.05.008
https://doi.org/10.3855/jidc.9920
https://doi.org/10.3390/plants9040453
https://doi.org/10.3389/fmicb.2017.01517
https://doi.org/10.1007/s11274-016-2195-0
https://doi.org/10.1021/jf072591j
https://doi.org/10.2147/IDR.S213200
https://doi.org/10.1128/mBio.01376-18
https://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3115-fa.html
http://www.tcpdf.org

