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  چكيده
 به ها باكتري از هايي ها گونه بيوتيك آنتي از نامناسب استفادهبا. گسترش است به رو مشكل يك ها بيوتيك نتيآبه  مقاومت :مقدمه

گياهان دارويي و مشتقات حاصل از آنها منبع خوبي براي  .كنند مي مشكل را درمان سير و شوند مي قاومم ضدميكروبي داروهاي
 هاي حاوي پلاسميد هاي چهار گياه دارويي بر روي سوش پلاسميدي و نحوه عملكرد عصاره ميكروبي، ضد بررسي اثر ضد:  هدف  .رنددرمان بوده و اثرات موثري عليه حذف مقاومت دارويي دا

بي آهاي  بيوگرام شده و عصاره  تست آنتي سازي شده هاي بيمارستاني خالص از نمونه هاي كلبسيلا پنومونيه باكتري:  بررسيروش   .هاي مختلف بيوتيك باكتري كلبسيلا پنوموني مقاوم به آنتي
هاي استخراج شده نسبت به  ارهعص )MIC(مطالعه كمترين غلظت باز دارنده از رشد.  دشو الكلي گياهان مورد بررسي، استخراج 

براي انجام آزمايش  )  (SICكرد بيشترين غلظت عصاره كه باكتري در آن رشد مي .اوم كلبسيلا پنوموني انجام گرفتهاي مق سوش
، سفتي )AP(سيلين  ، آمپي)Amox(سيلين  آموكسي: هاي مورد استفاده عبارت بودند از بيوتيك آنتي. حذف پلاسميد استفاده شد

هاي موردنظر،  ها با عصاره پس از در معرض قرار دادن باكتري. )V(و وانكومايسين  )CTX(، سفوتاكسيم )CAZ(سيم زوك
ها خاصيت  ي استخراج شده نشان داد كه تمامي عصارهها عصاره )MIC(مطالعه كمترين غلظت بازدارنده از رشد : نتايج  . ها بررسي شد  هاي حاوي پلاسميد اثر حذف انتخابي پلاسميد د و سپس بر روي سوششمورفولوژي آنها بررسي 

ميكروبي اين  بيشترين خاصيت ضد. هاي مقاوم كلبسيلا پنومونيه جلوگيري كنند ميكروبي داشته و قادر بودند از رشد سوش ضد
هايي  شده در سوشهاي ذكر  تيك بيو بررسي حساسيت دارويي نسبت به آنتي. بود  سياوشپرهاي آويشن و  ها مربوط به عصاره عصار

قرار نگرفتند، نشان داد كه   هايي كه در معرض عصاره قرار گرفته بودند و مقايسه آن با سوش  SICهاي مختلف  كه در معرض رقت
هايي كه در معرض عصاره قرار  بررسي مورفولوژي باكتري. شود و كاهش مقاومت دارويي ايجاد نمي MICتغيير زيادي در 

كوچكتر شده و كپسول گيرند، هاي آويشن و پرسياوش قرار مي هاي كلبسيلا در معرض عصاره كه وقتي سوشاند، نشان داد  گرفته
اين نتيجه نشان دهنده . كند پذيري اين باكتري نيز تغيير پيدا مي علاوه برتغيير شكل باكتري، خصوصيت رنگ .رود باكتري از بين مي

مطالعه . گذارد ها روي ژن يا بيان ژن توليد كننده كپسول اثر مي ه اين عصارهباشد و اينك ها مي موتاژنيك قوي اين عصاره  اثر
پلاسميدي  گونه اثر ضد ن دارويي مورد آزمايش هيچهاي گياها شود كه عصاره از بررسي نتايج بالا چنين استنباط مي:  گيري نتيجه  .ها انجام نشده است ها در باكتري هاي داراي پلاسميد به كمك آگارز ژل الكتروفورز نشان داد كه حذف انتخابي پلاسميد سوش

  .بسيار مورد توجه است  هاي پرسياوش و آويشن عصاره  باكتريايي نداشته هر چند كه اثر ضد
  ، گياهان دارويي ، مقاومت دارويي حذف پلاسميد: واژگان گل
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 ... عصاره چهار گياه  ارزيابي اثرات

 

  مقدمه
 سلامت سيستم گسترش به رو مشكل يك دارويي مقاومت

ها،  بيوتيك آنتي از نامناسب استفاده اثر در هك است دنيا سطح در
تغييرات كروموزومي و تبادلات ژنتيكي از طريـق پلاسـميد يـا    

 بـه  هـا  باكتري از هايي گونه آن طي و دهد مي ها رخ ترانسپوزون

 را بيمـاري  درمان سير و شوند مي مقاوم ميكروبي ضد داروهاي

 DNAزي تركيباتي كـه در همانندسـا  . ]1 - 6[ كنند مي مشكل
توانند در حـذف پلاسـميد و از بـين بـردن      كنند، مي دخالت مي

تـوان بـه    از ايـن تركيبـات مـي   . ثر باشـند ؤمقاومت دارويـي م ـ 
 آكريدين، اتيديوم برومايد و سديم دودسيل سولفات اشاره كرد

مطالعات نشان داده كه اين تركيبات سمي بوده و يا . ]2،3،7،8[
ثير بـالا  أاز عوامل با ضريب تموتاژن هستند و ضرورت استفاده 

از آنجـايي كـه گياهـان    . ]2[اند  و خطرات كمتر را پيشنهاد داده
دارويي و مشتقات حاصل از آنهـا هميشـه منبـع خـوبي بـراي      

ثري عليـه حـذف مقاومـت دارويـي     ؤدرمان بـوده و اثـرات م ـ  
اند، لذا اين مطالعه بـه منظـور بررسـي و ارزيـابي اثـرات       داشته
. هاي چهار گيـاه دارويـي انجـام گرفـت     رهپلاسميدي عصا ضد

، )Adianthum capillus-veneris(گياهان دارويـي پرسياوشـان   
، بنفشـه سـه رنـگ    )Thymus caramanicus(آويشـن كرمـاني   

)Viola tricolor(  و بادرنجبويـــــه)Dracocephalum 

polychaetum( هـاي   سنتي جهـت درمـان بيمـاري    كه در طب
امـل ضـدعفوني كننـده اسـتفاده     مجاري تنفسي و به عنـوان عو 

هـاي بـاكتري كلبسـيلا     شـدند، انتخـاب و بـر روي سـوش     مي
عصاره اين چهـار  . ها اثر داده شد بيوتيك پنومونيه مقاوم به آنتي

و همچنـين   )Maceration( گياه دارويـي بـه روش خيسـاندن   
باكتريايي آنها و نيز  روش الكلي تهيه و به منظور بررسي اثر ضد

احتمالي آنهـا در حـذف پلاسـميدهاي مسـبب      بررسي جايگاه
گياهان بررسي . بيوتيكي، مورد مصرف قرار گرفت مقاومت آنتي
كه در داخل بدن قادر به مهار فعاليـت و يـا تخريـب     شده چنان

زا باشند بايد بتوانند در محيط خارج سلولي  هاي بيماري باكتري
بـر   حال چنانچه عصاره گياهان. هم اين خاصيت را نشان دهند

  زا مؤثر باشد با تعيـين نحـوه    هاي بيماري رشد و فعاليت باكتري
  

  

توان داروهاي نسـل جديـدي را    ثير و جايگاه مولكولي آن ميتأ
ثرتر ؤتوليد كرد كه با هزينه و اثرات جانبي كم، درمان به نحو م

ميكروبـي و   مطالعات زيادي دربـاره خاصـيت ضـد   . روي دهد
و الگوهاي مقاومت دارويي انجـام  باكتريايي گياهان دارويي  ضد

الگوي مقاومـت دارويـي و محتـوي     1384در سال . شده است
از مـوارد كلـي باسـيلوز طيـور      E. coliهـاي   پلاسميدي جدايه

شكيبايي و همكاران  .]9[ دشتوسط حقيقي و پيغمبري بررسي 
ميكروبي عصاره پنج  پلاسميدي و ضد اثرات ضد 1379در سال 

عادل . ]10[ كرمان را مورد مطالعه قرار دادندگياه دارويي منطقه 
كمال اثـر دو گيـاه سـير و مـورد را بـر روي حـذف مقاومـت        

مطالعـه   2008بيوتيكي و تجمع باكتري پروتئوس در سـال   آنتي
اي به بررسي  طي مطالعه 2010وارشا شريرام در سال . ]3[ نمود

 .Helicteres isora Lپلاسـميدي گيـاه    باكتريايي و ضد ضدفعاليت 
نامه دكتري  در قالب پايان 2006گابريلا اسپنگلر در سال .  ]2[پرداخت 

هـا و   هايي براي كاهش مقاومت دارويـي بـاكتري   به تلاش خود
ابـو زيـد در سـال     .]11[هاي سرطاني اشاره كرده اسـت   سلول
هاي چنـد مقـاومتي    در مقاله خود اشاره به كنترل باكتري 2010
ــوده ــده سيســتم تنفســي آل از طريــق اســتفاده از عصــاره و  كنن
ايـوان و همكـاران در    .]4[ هاي فرار گياهي كـرده اسـت   روغن
اند پلاسميد بسيار بـزرگ   گزارش كردند كه توانسته 2000سال 
 Sinorhizobiumموجـود در  pRme2011كيلو بـازي   1360

meliloti  ــتفاده از ترانســپوزون ــا اس ــه ژن Tn5B12-S را ب   ك
sacB  جهـت  . ]12[ شـده بـود، از بـين ببرنـد    در آن قرار داده

ها، آناماريا مولنـار در   حذف پلاسميد و مقاومت دارويي باكتري
از گروهي از تركيبات مختلف از جمله فنوتيازين و  2006سال 

بـراي   2007زمـاني در سـال   . ]13[ بنزوگزازول اسـتفاده نمـود  
، فلـزات سـنگين،   E. coliهاي  باكتريايي در سويه مطالعات ضد

 ـ UVبيوتيك و اشـعه   يآنت  ـ . ]14[ كـار گرفـت  ه را ب ثير أشـلز ت
 E. coliهاي فرار گياهان را بر حذف پلاسـميد بـاكتري    روغن

اثـرات   2003مولنار در سـال  . ]15[مطالعه نمود  2006در سال 
ها مطالعه  پلاسميدي پرومتازين را در كشت مخلوط باكتري ضد
  .]16[ نمود
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 محمدي و همكاران

 

  ها مواد و روش
  گيري از گياهان دارويي هآوري و عصار جمع

و  )Thymus caramanicus(دو گياه دارويي آويشن كرماني 
هــاي  از كــوه )Dracocephalum polychaetum(بادرنجبويــه 

ــان   ــاه پرسياوش ــان و گي ــراف كرم -Adianthum capillus(اط

veneris( گيـاه بنفشـه   . دش ـآوري  جمع از منطقه سميرم اصفهان
پـس از  . از گلخانـه تهيـه شـد    نيز )Viola tricolor(سه رنگ 

اي از  ييد گياهان توسط متخصص مربوطه، نمونـه أشناسايي و ت
، )آويشـن ( 114،008،001هربـاريومي  كـدهاي   گياهان مذكور با

و ) پرسياوشــان( 001،001،6/003، )بادرنجبويــه( 114،019،001
در هرباريوم دانشگاه آزاد اسلامي واحد ) بنفشه( 048،001،001
گرم از هر گياه خشـك را   5در ادامه، . داري شدفلاورجان نگه

در هاون دسـتي آسـياب نمـوده و پـودر حاصـل را در داخـل       
دار ريخته و محتويات هر لوله به مـدت   اي درب هاي شيشه لوله

بـا  . خيسانده شـد  درصد 80ليتر متانول  ميلي 15روز در  5 - 7
اين هدف كه عصاره گياهي به نحـو مطلـوبي وارد فـاز الكلـي     

طور يك روز در ميان توسـط همـزن برقـي بـه     ه ها ب د، لولهوش
پـس از گذشـت زمـان لازم،    . دش ـمخلوط  دقيقه كاملاً 1مدت 
ليتـر از محلـول شـفاف رويـي را برداشـته و       ميلي 2 - 3 مقدار

پس از نصـب    متر وارد نموده و سانتي 3هايي به قطر  درون لوله
 رجـه حـرارات  كد شناسايي، توسط دستگاه تقطير در خلا در د

به منظور خشـك شـدن   . گراد تغليظ شد درجه سانتي 40 - 45
ساعت در دسيكاتور متصل به  24كامل محلول، نمونه به مدت 

عصـاره خشـك شـده تـا زمـان انجـام       . پمپ خلا قرار گرفت
  . شدگراد نگهداري  درجه سانتي 15مراحل بعدي در دماي 

  
  تهيه باكتري و تعيين حساسيت دارويي

هاي شـهر   مقاوم كلبسيلا پنومونيه از آزمايشگاههفت سوش 
هر مورد پس . دشايزوله ) بيمارستاني بيمارستاني و غير(اصفهان 

شده و مورد بررسـي باكتريولوژيـك     سازي از شناسايي، خالص
بررسي وجود پلاسميد و مشاهده آن با اسـتفاده از  . قرار گرفت

  وله شـده،  سوش ايز 7از . روش بررسي الكتروفورزي انجام شد
  

  

ت تست حذف سوش داراي پلاسميد بودند كه اين گروه جه 5
  .پلاسميد استفاده شدند

  
  هاي گياهي ميكروبي عصاره بررسي اثر ضد

هـاي   براي تعيين حداقل غلظت بازدارنده از رشـد بـاكتري  
ــاري ــد   )MIC(زا  بيم ــتفاده ش ــت اس ــه رق . ]10[ از روش تهي
شده از گياهان دارويي  هاي غليظ آبي يا الكلي استخراج عصاره

ليتـر   بالا، به نحوي رقيق شدند كه پـس از افـزايش يـك ميلـي    
ليتر به هر يـك از   در ميلي 2×106سوسپانسيون ميكروبي داراي 

 تا 016/0، 032/0،  064/0،  128/0، 25/0، 5/0هاي  ها، رقت لوله
هـاي تلقـيح    محـيط . دست آمده ليتر ب گرم در ميلي ، ميلي 001/0

ــذكو ــده م ــدت ش ــه م ــرارت  24ر ب ــاعت در ح ــه  37س درج
پس از طي اين دوره، حـداقل غلظتـي   . گراد انكوبه شدند سانتي

كه در حضور آن رشدي صورت نگرفته بود به عنـوان حـداقل   
همچنين حداقل . عصاره انتخاب شد ) MIC ( غلظت مانع رشد

درصد كـاهش در   9/99ميكروبي كه موجب  غلظتي از ماده ضد
د به عنوان حـداقل غلظـت   شو اي مايه اصلي ميه تعداد باكتري

  .دشانتخاب  ) MBC(كشنده باكتري 
  

   بررسي حذف پلاسميد
هاي رشد يافتـه در   براي بررسي حذف پلاسميد، از باكتري

هـاي رشـد    صورت كـه بـاكتري   بدين. استفاده شد SICغلظت 
عصاره را جدا نموده و به صورت سـريال   SICيافته در غلظت 

 100سپس حدود . كنيم رقيق مي)  8-10،  6-10 ،4-10، 2-10(
كلني جدا را با كمك كبريت استريل بر روي محيط كشت مولر 

بـدون  (همزمان چهار كلني كنتـرل    .دهيم هينتون آگار كشت مي
  .شود استفاده مي) در معرض قرار دادن با عصاره

  
هـاي در معـرض عصـاره قـرار      بررسي مورفولوژي باكتري

  يكروسكوپگرفته از طريق م
ــوري   ــكوپ نـ ــتفاده از ميكروسـ ــا اسـ ــز  Nikonبـ و نيـ

و نيــز  ) Nikon Optiphot–2(ميكروســكوپ فلورســانت  
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هاي قرار گرفتـه در   آميزي گرام، كپسول باكتري هاي رنگ روش
هاي مختلف از نظر تشكيل كپسول و نيـز تغييـر    معرض عصاره

   ].10،17[ شكل مورد ارزيابي مورفولوژيكي قرار گرفتند
 

  SDSستخراج پلاسميد به روش ليز آلكاليني با ا
هـاي   پلاسـميدي را از مقـادير كـم كشـت     DNA تـوان  مي

. و مـواد قليـايي جداسـازي نمـود     SDSباكتريايي با استفاده از 
DNA   ــي ــت بررس ــن روش جه ــا اي ــده ب ــتخراج ش ــاي  اس ه

الاثـر مناسـب     هاي محـدود  الكتروفورزي و يا بررسي اثر آنزيم
استفاده  DNAتوان از آن در تعيين توالي  ميهمچنين . باشد مي
هايي كـه در معـرض عصـاره قـرار      در اين مرحله، باكتري. كرد

داده شده بودند را به كمك عوامل ليزكننده ديواره غشا سـلولي  
)SDS %2  ،EDTA0.5 %  (   پاره نموده و پلاسميد جـدا شـد .

پلاســميدي خــالص پــس از   DNA ميكروليتــر از محلــول 60
 7/0 هـايي در آگـارز ژل   در چاهـك  RNaseبـا آنـزيم   آغشتن 
 3آمپـر بـه مـدت     ميلـي  30ريخته شد و الكتروفورز بـا    درصد

ها  وجود و عدم وجود پلاسميد در اين سوش. دشساعت انجام 

انـد   هاي وحشي كه در معـرض عصـاره قـرار نگرفتـه     با سوش
   .]18،19[مقايسه شد 

  

   فورزبررسي وجود پلاسميد و آگارز ژل الكترو
ــاكتري  ــه ب ــن مرحل ــرض    در اي ــه در مع ــرار گرفت ــاي ق ه

هاي مختلف را به كمك عوامل ليزكننـده ديـواره غشـاء     عصاره
باشـد   مي درصدEDTA 5/0و  درصد SDS 2سلولي كه شامل 

وجود پلاسميد در اين . كنيم ها را جدا مي پاره نموده و پلاسميد
ثبـت  بـه عنـوان كنتـرل م   ) وحشي(هاي اوليه  ها و سوش سوش

  .]18،19،20[ دشمقايسه 
  

   نتايج
 ها هاي ايزوله شده نسبت به عصاره سوش  بررسي حساسيت

هـاي كلبسـيلا پنومونيـه     حساسيت سـوش  1شماره جدول 
ايزوله شده را نسبت به چهار عصـاره گياهـان دارويـي بنفشـه،     

  .دهد و آويشن نشان مي  پرسياوشان، بادرنجبويه
  

  
  

 هاي گياهي هاي ايزوله شده نسبت به عصاره يت سوشبررسي حساس  -1جدول شماره 

  K1K2 K3  K4  K5 سوش كلبسيلا 
      هاآزمايش عصاره

  بنفشه
MIC 5/0  5/0  06/0  25/0  25/0  

MBC 5/0 رقيق نشده  06/0 5/0 رقيق نشده   

SIC 1/01/01/0  1/0  1/0  

  پرسياوشان
MIC 25/0  25/0  25/0  5/0  5/0  

MBC 5/05/025/0  25/0 > 5/0  
SIC 1/0  1/0  1/0  25/0  1/0  

  بادرنجبويه
MIC 25/0  5/0  25/0  5/0 > 5/0 > 
MBC 25/0  5/0  5/0 5/0 رقيق نشده  > 
SIC 1/0  25/0  1/0  5/0  25/0  

  آويشن
MIC 06/0 25/0  05/0  5/0  25/0 > 
MBC 06/0 25/0  1/0  5/0  25/0 > 
SIC 03/0  1/0 025/0  25/0  25/0  

  MBC= كش عصاره  حداقل غلظت باكتري          MIC= كمترين غلظت ممانعت كننده از رشد          .آزمايش استبار  3نتايج بالا معدل 
  K= هاي اصفهان  هاي كلبسيلا پنومونيه جدا شده از بيمارستان سوش                 SIC= كند  بيشترين غلظت عصاره كه باكتري در آن رشد مي
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هـاي   بررسي مورفولوژي سلولي و وجود كپسول در سـوش 
  در معرض عصاره قرار گرفته

هاي آويشن و پرسياوشـان را   هاي زير اثرات عصاره تصوير
.دهـد  بر شكل و كپسول بـاكتري كلبسـيلا پنومونيـه نشـان مـي     

  

 
  (1000X) شكل و كپسول باكتري قبل از قرار گرفتن در معرض عصاره آويشن: آميزي كپسول رنگ - 1شماره  تصوير

  

  
  (1000X) شكل و كپسول باكتري بعد از قرار گرفتن در معرض عصاره آويشن: ميزي كپسولآ رنگ -2شماره  تصوير
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  .(1000X)) رنگ آميزي گرام(شكل باكتري كلبسيلا پنومونيه در حالت طبيعي  -3شماره  تصوير

  
  

  
  (1000X) كل باكتري در حالت قرار گرفته در معرض عصاره پرسياوشانش -4شماره  تصوير
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 (1000X)  شكل باكتري در حالت قرار گرفته در معرض عصاره آويشن -5شماره  تصوير

  

 1در نمودار شماره   هاي گياهي ها پس از قرار گرفتن در معرض عصاره بيوتيك هاي مقاوم كلبسيلا پنومونيه نسبت به آنتي سوش)  MIC(تعيين حساسيت 
  .نشان داده شده است

0

50

100

150

200

250

MIC of Kelebsiella strains with plant extracts 
to 

Amoxycillin, Ampicillin, Cefotaxime, Ceftizoxi
me and Vancomycine

Amox(ug/ml) CTX(ug/ml) van(ug/ml) AP(ug/ml) CAZ(ug/ml)

K K K3 K K

  
   هاي گياهي پس از قرار گرفتن در معرض عصاره ها بيوتيك هاي مقاوم كلبسيلا پنومونيه نسبت به آنتي سوش ) MIC(تعيين حساسيت  -1ار شماره نمود
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ر د درصد 7/0هاي كلبسيلا پنومونيه تيپ وحشي و قرار گرفته در معرض عصاره با استفاده از ژل الكتروفورز  پلاسميدي سوش DNAبررسي فيزيكي 
 .شود مشاهده مي 6تصوير شماره 

  

 

 

 

 

     

  

  

  

  

  

  
  

  بررسي حذف پلاسميد از طريق ژل الكتروفورز - 6تصوير شماره 

  

   بحث
ميكروبي گياهان دارويي، در كشـور   در مورد بررسي اثر ضد

  اي ما و در بسياري از كشورهاي جهان مطالعات زياد و گسترده
سوش مقـاوم كلبسـيلا    5در اين پژوهش از . انجام گرفته است

هـاي شـهر اصـفهان بـراي      پنومونيه ايزولـه شـده از بيمارسـتان   
بررسي اثر ضدباكتريايي و ضدپلاسميدي چهـار گيـاه دارويـي    
  . بادرنجبويه، آويشن، پـر سـياوش و گـل بنفشـه اسـتفاده شـد      

ــاره ــت     عص ــوق فعالي ــان ف ــه گياه ــانولي هم ــي و مت ــاي آب ه
اين ميان عصـاره آويشـن   در . باكتريايي از خود نشان دادند ضد

  ميكروبــي در مقايســه بــا ســاير  داراي بيشــترين خاصــيت ضــد
  

  

باكتريـايي   عصاره گياه پر سياوشان نيز از اثر ضـد . ها بود عصاره
ــود ــده ت . خــوبي برخــوردار ب ــه دســت آم ــايج ب ــر أنت ييــدي ب

 هاي گياهي باكتريايي عصاره ه شده از اثرات ضدئهاي ارا گزارش
بـه بررسـي فعاليـت     1388رانش در سال بهداني و همكا. ستا

ــاكتري  ضــد ــه ب ــا علي ــايي حن ــتافيلوكوكوس و  باكتري ــاي اس ه
هـاي آنهـا اسـتفاده از حنـا را در      يافتـه . سودوموناس پرداختند

]. 21[هاي پوسـت و زخـم پيشـنهاد داده اسـت      درمان عفونت
اي با عنوان اثـرات   در مطالعه 2010سال   آكين و همكارانش در

هاي برخي از گياهـان تيـره نعنـاع، اعـلام      ي عصارهباكترياي ضد
و  Teucrium ،Salvia: نمودند كـه اسـتفاده از گياهـاني مثـل    
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Thymbra   در صنايع غذايي، پزشكي و داروسازي مفيد اسـت
ــد ]. 22[ ــت ضــ ــان    فعاليــ ــي از گياهــ ــي برخــ   ميكروبــ

)Alpinia, Tamarindus, Cynodon, Dipteris, …(  منطقه
. انجـام گرفـت   2010همكارش در سال هند توسط موسومي و 

فعاليـت   Alpiniaآنها نشان دادنـد كـه عصـاره اسـتوني گيـاه      
. ميكروبـي بيشـتري نسـبت بـه بقيـه گياهـان داشـته اسـت         ضد

همچنين، هر گياهي روي باكتري خاصي بيشترين تـأثير را دارد  
پلاســميدي، عامــل مقاومــت دارويــي در  DNAحــذف ]. 23[

هميــت كلينيكــي بــالايي در درمــان هــاي پــاتوژن، از ا بــاكتري
توانـد   اين حذف مي. ها و ژنتيك ميكروبي دارد شيميايي باكتري

هـاي گيـاهي    هاي مختلف من جمله استفاده از عصـاره  به شيوه
متأسفانه در كشور مـا تحقيقـات در سـطح وسـيع،     . انجام شود

هـاي گيـاهي توانـايي از بـين بـردن       مبني بر اينكه آيـا عصـاره  
يي پلاسميدي را دارند يا خير، بـه نتيجـه نرسـيده    مقاومت دارو

سوش مقاوم كلبسيلا پنومونيه كـه دو   5در اين تحقيق از . است
پلاسـميدي   تاي آنها حاوي پلاسميد بودند براي بررسي اثر ضد

بـر اسـاس نتـايج بـالا     . عصاره چهار گياه دارويي اسـتفاده شـد  
هـاي گياهـان دارويـي آويشـن،      شـود كـه عصـاره    مشخص مي

پلاسـميدي   گونه اثـر ضـد   بادرنجبويه، بنفشه و پرسياوشان هيچ
هاي كلبسيلا پنومونيه حاوي پلاسميد نداشتند، اگـر   روي سوش

شـلز و  . گذارنـد  ميكروبي از خود بر جاي مـي  چه خاصيت ضد
ــال   ــارانش در سـ ــد  2006همكـ ــت ضـ ــي و  فعاليـ ميكروبـ

پرتقـال،  : هاي فرار چندين گيـاه از جملـه   پلاسميدي روغن ضد
. اكاليپتوس، شمعداني، سرو، رزماري و فلفل را بررسـي كردنـد  

نتايج آنها نيز نشان داده كه اگرچه عصاره همه گياهان خاصيت 
پلاسـميدي   ميكروبي داشته ولي تنها سه گياه، خاصيت ضـد  ضد

هـاي   مطالعه روي حذف پلاسميد در سـوش ]. 15[داشته است 
k1, k3, k4    نشان داد كه كاهش كـمMIC  هـاي   بيوتيـك  آنتـي

سـيلين، سـفتي زوكسـيم، سفوتاكسـيم و      سيلين، آموكسـي  آمپي
ها با عصاره،  وانكومايسين پس از در معرض قرار گرفتن باكتري

نكتـه مهـم، از   . به دليل حذف پلاسـميد در درون آنهـا نيسـت   
دست دادن كپسول باكتري، كوتاه شدن طول آن و تغييراتـي در  

معرض قـرار گـرفتن بـا     آميزي باكتري پس از در خاصيت رنگ

 7/0هنگام الكتروفـورز روي  . بود  عصاره آويشن و پرسياوشان
مشـاهده   گونه حـذف فيزيكـي پلاسـميد    درصد آگارز ژل، هيچ

نشان دادند كه عصاره  2000شكيبايي و همكاران در سال . دشن
تواند باعث تغيير كپسول باكتري كلبسيلا شـده و   گياه مورد، مي

 ـ 2008عادل كمال در سال ]. 10[كند  آن اختلال ايجاد در ثير أت
ــاره ــت     عص ــذف مقاوم ــورد را در ح ــير و م ــان س ــاي گياه ه

وي بيان داشت كـه  . بيوتيكي باكتري پروتئوس بررسي كرد آنتي
هاي مختلف ايـن   هاي ايجاد مقاومت دارويي در سويه غالب ژن

باكتري، روي پلاسميد واقع است و نتايج نشان داده كه عصاره 
و عصـاره مـورد در حـذف     P23حذف پلاسميد سويه  سير در

وارشـا نيـز فعاليـت    ]. 3[يشتر مؤثر بوده است  P7 پلاسميد سويه
 Helicteres isoraهاي گياه  پلاسميدي ميوه باكتريايي و ضد ضد

عصـاره  . نمود و نتايجي را مطرح نمـود  مطالعه 2010را در سال 
 -اره اسـتني پلاسـميدي دارد و عص ـ  استني اين گياه فعاليت ضد

ابوزيـد در سـال   ]. 2[كنـد   ثير را ايجـاد مـي  أهگزاني بيشترين ت
زنجبيل، آويشـن،  : هاي برخي گياهان از جمله اثر عصاره 2010

هـا   سياهدانه و شبدر را در از بين بردن مقاومت دارويي باكتري
هـا بـا هـم،     نتايج وي نشان داد كه تركيب عصـاره . بررسي كرد
گياه به تنهايي اثر بيشتري در از بـين   ثير عصاره يكأنسبت به ت

شود  در انتها پيشنهاد مي]. 4[بردن مقاومت دارويي داشته است 
ــات مشــابه، اولاً عصــاره  ــه  در صــورت انجــام تحقيق ــري ب گي

ها با هم مقايسـه شـوند،    نتيجه  هاي متفاوت انجام گيرد و روش
ي هاي تركيبي گياهـان نيـز بررس ـ   پلاسميدي عصاره ثانياً اثر ضد
 .گيري بهتر انجام شود شده تا نتيجه

  
  و قدرداني  تشكر
وسيله از كليه همكاراني كه در انجام اين پژوهش ما را  بدين

ياري نمودند، معاونت محترم پژوهشـي دانشـگاه آزاد اسـلامي    
واحد فلاورجـان سـركار خـانم دكتـر منجمـي، مـدير محتـرم        

در وار پژوهشي دانشـگاه سـركار خـانم عليپـور، اسـاتيد بزرگ ـ     
    شكيبايي، دكتر ،اسدي دكتر انآقاي  االله و كرمان هيهاي بق دانشگاه

دكتر كلانتري، همكاران ارجمند در آزمايشـگاه دكتـر مهـاجري    
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 رضـا مهـاجري، جنـاب آقـاي     جناب آقاي دكتر محمد ،اصفهان
ــاي محمــد صــفا  ــاب آق ــاقري، جن ــر ب ــاي دكت ــاب آق تاج، جن

ابراهيميـان، جنـاب    بخش، جناب آقاي بهنـام  هادي روان محمد

پيـروزي و   ،هنمـود آقاي محمد جعفري، سپاسگزاري و تشـكر  
  .بهروزي هر چه بيشتر برايشان آرزو داريم
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Abstract 
 

Background: Antibiotic resistance is a problem around the world.Some bacteria are resistant to 
these medicines.Medicinal plants and derivatives are good source for therapy of these diseases.  
Objective: The curing of four medicinal plant extracts (Thymus caramanicus (T.c), 
Dracocephalum polychaetum (D.p), Adianthum capillus-veneris (A.c), Viola tricolor (V.t)) on plasmid 
bearing strains of klebsiella pneumoniae resistance to multiple antibiotics were investigated. 
Methods: Klebsiella pneumoniae resistance to multiple antibiotics were isolated from hospital 
infectious samples. Alcoholic and maceration extraction were carried out from leaves, flowers or 
roots of the above plants. Minimum inhibitory concentrations (MIC) of each plant extract was 
measured. At the same time the sub inhibitory concentration (SIC) and minimum bactericidal 
concentration (MBC) activity of each plant extract was carried out in order to cure plasmids from 
plasmid bearing strains. The sensitivity of the strains treated with SIC of each plant extracts to 
ampicillin, amoxicillin, cefotaxime, ceftizoxime, vancomycin has been measured. 
The morphological changes and capsule staining of klebsiella pneumoniae has been investigated 
with fluorescent microscope. 
Results: Minimum inhibitory concentrations (MIC) of each plant extract indicated that all of 
them have anti microbial activity and were able to inhibit the growth of resistant strains of kleb. 
pneumoniae. Furthermore the T.c and A.c extract had highest anti microbial activity as compared 
to other plant extracts. 
Kleb. pneumoniae cells treated with T.c and A.c extract, the cells aggregated and change their 
morphology, similarly, production of capsule was also lost. In addition gram stain properties of 
bacteria has been changed. That is the high mutagenic properties of these plant extracts on gene or 
gene expression in capsule modulation. 
The agarose gel electrophoresis (0.7%) of the treated cells and untreated one and observation of 
the gel with U.V. gel documentation system indicated that there were any physical loss of plasmid 
band on the gel. 
Conclusions: From above data it could be concluded that the above plants extract though they 
have antibacterial activity they didn't exert any curing effect on the plasmid bearing 
microorganisms, but antibacterial effects of T. c and A. c extracts are considerable. 
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