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 بيوفيلم لاكتامي و آمينوگليكوزيدي در برابر βهاي بررسي فعاليت آنتي بيوتيك

Pseudomonas aeruginosaدر شرايط آزمايشگاهي    
  3 ،  نادر مركزي مقدم3، يوسف آقاعلائي2، مژگان محمدي مهر1احياء عبدي عالي

   گروه زيست شناسي،دانشكده علوم پايه-،)س(دانشگاه الزهراء 1

  دانشكده پژشكي، وم پژشكي ارتشدانشگاه عل2

  دانشگاه علوم پژشكي ارتش3
  چكيده

Pseudomonas aeruginosa،گردد  مي عفونتهااي از  طيف گستردهاست كه سبب يطلب فرصت توژن باكتري گرم منفي و پا.  
در ماتريكس بيوفيلم جمعيتي از سلولهاي رشد كننده بر يك سطح و محصور .  كتري توليد كننده بيوفيلم است بااين

   جدايه42مطالعه بر روي.  كني عفونتهاي بيوفيلم با درمان مواد ضد ميكروبي مشكل است ريشه .ساكاريدي است اگزوپلي
Pseudomonas aeruginosa ،  براي ادامه كار انتخاب شد، توليد بيوفيلم با 214بيمارستاني انجام شد و سويه موكوئيد تر 
 برابر سلولهاي بيوفيلم و در و آمينوگليكوزيدي لاكتامي β فعاليت باكتريسيدالي آنتي بيوتيكهاي .مطالعه ميكروسكوپي تاييدگرديد

  است كهبيوفيلم سلولهاي پلانكتونيك ومؤيد اختلاف آشكار بين   نتايج فعاليت باكتريسيدالي .شد  بررسيپلانكتونيكسلولهاي 
 MIC 64جنتامي سين وMIC 128لظتغدر  سلولهاي بيوفيلم.   استنشان دهنده مقاومت بيوفيلم نسبت به پلانكتونيك

لاكتامي، پايدار باقي  β بيوتيكهاي آنتي  µg/ml 2560آميكاسين در مقايسه با سلولهاي پلانكتونيك ريشه كن شدند ودرغلظت 
  .ماندند

  ،آنتي بيوتيك،پلانكتونيكPseudomonas aeruginos بيوفيلم،  :واژه هاي كليدي

  مقدمه
Pseudomonas aeruginosaو  اي گرم منفي   باكتري ميله

هاي موكوئيد اين  سويه. يك پاتوژن فرصت طلب است
وزيته بالا يسكباكتري با توليد لايه گليكوكاليكس با و

در برابر عوامل ضد ميكروبي و سيستم ايمني ) آلژينات(
  . كند بدن سد دفاعي ايجاد مي

ي بويژه در ا اين باكتري عامل عفونتهاي متنوع و گسترده
افراد مبتلا به نقص ايمني، بيماران سرطاني، ايدزي، 

   ).10 و 8(شود   و سوختگيها مي(CF)سيستيك فيبروزيس 

 CFمشكلات درماني اين باكتري در بيماران  يكي از
بيوتيكي  هاي رايج آنتيبيوتيكي باكتري به درمان مت آنتيمقاو

يلم باكتري از بيوف. باشد است كه با توليد بيوفيلم مرتبط مي

هاي محصور در ماتريكس اگزوپلي ساكاريدي باكتري
گردد و سبب  در اتصال به سطح ايجاد مي) آلژينات(

بيوتيكي و پايداري در برابر سيستم ايمني و  مقاومت آنتي
  ).14 و 8(گردد  فاگوسيتها مي

اخيراً عفونتهاي ايجاد شده بوسيله دستگاههاي پزشكي 
 ادراري ن سياهرگي، سوندهايكاشتني مثل سوندهاي درو

اي مورد توجه  طور قابل ملاحظههاي درون شرياني ب وشنت
از ميان اين وسايل سوندهاي ادراري  .)12(قرار گرفته است

يمارستاني هستند و عليرغم شايع ترين عامل عفونتهاي ب
هاي تكنولوژيكي در زمينه ساخت و طراحي آنها، پيشرفت

ريت بيماراني كه مدت باكتريوري حاصل از آن در اكث
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زيرا . طولاني سوند دارند با مرگ و ميرهمراه بوده است
بيوتيكي  يابد، درمان آنتي وقتي باكتريوري گسترش مي

 اًخورد و اگر ظاهر كني بيماري شكست مي معمولاً در ريشه
درمان شود، بيماري بسرعت پس از خاتمه برگشت پيدا 

 10-1000وانند ت بيوفيلمها مي.  )13 و 11(خواهد كرد 
مرتبه پايداري بيشتري به اثرات عوامل ضد ميكروبي داشته 

  .)12 و 7(باشند 

هاي مقاومت بيوفيلم به عوامل ضد ميكروبي مكرر مكانيسم
متذكر شدند ) 15(و همكارانش  Suci.بحث شده است

مقاومت بيوفيلم به محدوديت انتقال عوامل ضد ميكروبي 
ها در يفيزيولوژيكي باكتراز طريق بيوفيلم با ويژگيهاي 

  .بيوفيلم مربوط است 

هدف از مطالعه حاضر مقايسه فعاليت باكتريسيدالي آنتي 
عليه سلولهاي  آمينوگليكوزيدي لاكتامي و βبيوتيك هاي 

  .بيوفيلم و پلانكتونيك است

  روشها مواد و
 .مطالعه از نوع مطالعات پايه اي است:  جمع آوري نمونه

از بيمارستان  Pseudomonas aeruginosa  سويه42
تست كاتالاز  ،ابتدا رنگ آميزي گرم. آوري شد جمع

كشت بر  ( وسپس با تستهاي بيوشيميايي،واكسيداز انجام 
 SIM, Acetamid و,TSI, MRVP, Pagarهاي روي محيط

agar  (تعيين هويت شد  )9.(  

پودرهاي آميكاسين :  آنتي بيوتيكهاي مورد مطالعه
 Zhejiangشركت دارويي (اروپخشسولفات از شركت د

Youngning (سفتازيديم از ، سين سولفات  ، جنتامي
 كشور Fuzhouكارخانه دارويي (شركت دارويي اكسير

در اين پژوهش از پودر   مصرفيپنم ايمي، پودر ) چين
 & Merck sharpشركت بيوتيك، متعلق به  تزريقي اين آنتي

Dohme-chibert  تهيه شدفرانسه.  

  بيوفيلم بوسيله ميكروسكوپ الكتروني نگاره مطالعه 

 214ابتدا سويه :  سوند تشكيل بيوفيلم روي سطح) الف
  درصدTSA+5از محيط اسكيم ميلك به محيط 

 16-20مدت  خطي كشت داده شد و ب ومنتقلگلوكز
. گذاري شد  گرما درجه سانتي گراد37 ساعت در دماي

 مك فارلند از 5/0 معادل بعد از تهيه سوسپانسيون ميكروبي
 سرم فيزيولوژي ml 9آن به از ml1به ميزان , هاتك كلني

 از آن به هر كدام ml1, استريل افزوده پس از ورتكس لوله
  گلوكز درصدTSB 5 محيط ml19از لوله هاي حاوي 

برش داده شده در  cm 5/1چند قطعه سوند . افزوده شد 
كنترل (اهد  لوله ش2 در. نيز به آن اضافه شد،شرايط استريل

فه نشد سپس دو لوله سوسپانسيون ميكروبي اضا) منفي
 ساعت و چهار  لوله ديگرهفت 24مدت حاوي سوند ب
  . گرماگذاري شدند  درجه سانتي گراد37روز در دماي 

هر كدام :  تثبيت بيوفيلم تشكيل شده بر سطح سوند) ب
 PBS ml10كمك با هاي حاوي قطعات سوند  از لوله

دقت از قطعات سوند بيك  شسته و بعد هر استريل سه بار
  درصد5/2 ظرف حاويدر و آرامي با كمك پنس استريل 

 جهت =3/7pH مولار با 15/0گلوتارآلدئيد در بافرفسفات 
 پس از شستشو و به محلول اسيدتانيك  قرارگرفت و تثبيت

)
v
w( 1فسفات منتقل و يك ساعت در   در بافر درصد
 بافرفسفات شسته ml10 مجدداً با .نگهداري شد اتاق دماي
، 50, 25هاي ه و جهت آبگيري در ظروف حاوي رقتشد
 دقيقه 15-30مدت ب) سه بار( درصد اتانول100 و 90, 70

در دماي اتاق گرماگذاري و بعد از خشك شدن در 
 مجاورت هوا با دقت و به كمك ژلاتين اين قطعات را

 درجه سانتي -70 و به فريزر روي پليت استريل چسبانده
دستگاه فريز دراير در ساعت 24بعد از . شد  منتقلگراد

شد و با ميكروسكوپ )coat ( پوشاندهخشك و با طلا
 مركز تحقيقات دانشگاه LEO 440iالكتروني نگاره مدل 

  ).1(آزاد اسلامي مطالعه شدند
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در اين پژوهش براي تعيين  :ها آنتي بيوتيكMICتعيين 
MICهايبيوتيك  آنتيβ و )سفتازيديم وايمي پنم(لاكتامي 

 جنتامي سين سولفات وآميكاسين( آمينوگليكوزيدي
سازي در  روش رقتبر سويه مورد بررسي، ب) سولفات

  و بر اساس (Microdilution broth)پليتهاي ميكروتيتر، 
  ).17( عمل شد 1997 سال NCCLSپروتكل 

ها در برابر تعيين فعاليت باكتريسيدالي آنتي بيوتيك
رحله از پژوهش با اين م  :سلولهاي بيوفيلم وپلانكتونيك

يد بيوفيلم و با هاي اشاره شده در تولاستفاده از روش
در ارلنهايي ). 9(هاي مذكور انجام گرفت تغييراتي در روش

 ريخته شد پس از TSB محيط ml100 ,ml8/18به حجم 
 د درص5 قند گلوكز ml1 ,اتوكلاو و سرد كردن محيط

ها اضافه شد  ميكرون به ارلن45/0ده با فيلتر استريل ش
 مك 5/0 از سوسپانسيون ميكروبي معادل µl200همچنين 
 ارلن ها اضافه  استريل بهcm5/1 قطعه سوند 4فارلند و 

درجه سانتي  37 روز در دماي 6مدت گرديد و ارلنها ب
  . گرماگذاري شد گراد

ند از عات سوهاي حاوي قطاگذاري ارلنپس از دوره گرم
دقت محيط كشت هر ارلن سرريز انكوباتور خارج و ابتدا ب

ل  استريPBS بافرفسفات سالين ml10و سپس سه بار با 
هاي متصل نشده به براي خارج شدن باكتري(شسته شد 
انتقال محلول هر بار شستشو به ظرف استريل  )قطعه سوند

 شد دهاستفا) شناور(هاي پلانكتونيك و بعنوان سلولداده 
 هاي مورد مطالعه ،ابتدابيوتيك براي هر يك از آنتي

،در ) MIC) 16 ،4 ،1هاي بيوتيكي به غلظت هاي آنتي محلول
 در مرحله سوم )MIC) 128 ،64 ،32هاي مرحله دوم غلظت

MIC  )512 ،256 ( ًو نهايتاµg/ml 1280 تهيه شد2560و   

ه بيوتيكي تهيه شد هاي حاوي آنتي  در اين مرحله به لوله
يا سوسپانسيون ) سلول بيوفيلم(مرحله قبل ،قطعات سوند

 ساعت در 6افزوده و  را) سلول پلانكتونيك(ميكروبي 
به يك لوله   . گرماگذاري شدنددرجه سانتي گراد 37دماي 

 بود MHB ml3كنترل مثبت كه فقط حاوي محيط كشت 

 از ml1و در لوله ديگر ) بيوفيلم(يك قطعه سوند 
اضافه شد پس از اتمام ) ل پلانكتونيكسلو(سوسپانسيون 

بيوتيكي حاوي  هاي آنتي دوره گرماگذاري در مورد لوله
قطعه سوند به لوله , قطعه سوند، پس از سرريز كردن محيط

 استريل منتقل و پس از PBS بافرفسفات سالين ml1حاوي 
 از آن به لوله اول سريال رقت ml1 دقيقه ورتكس كردن 5

 از 1mlسلول پلانكتونيك ، وله حاويدر مورد ل.اضافه شد
 ).9( تعيين شدCFU/mlآن به لوله اول سريال اضافه و 

  نتايج
توان از  هاي چسبيده به سطح ميجهت سنجش توزيع باكتري

نتايج مطالعه . ميكروسكوپ الكتروني استفاده كرد
ميكروسكوپ الكتروني نگاره نشان داد ضخامت و ساختار 

روزه بيشتر و اجتماع 1 يوفيلم روزه نسبت به ب7بيوفيلم 
اين نتايج تأييد . )2 و 1شكل  (ها را بهمراه داردميكروكلني

  ).  9(باشد  مي و همكارانش Ishidaكننده مطالعات

   

  

  

  

  

  

  

  
  تشكيل بيوفيلم يكروزه بر سطح سوند : 1شكل 

  

در مطالعه حاضر بررسي فعاليت باكتريسيدالي 
هاي بيوفيلم و لولبيوتيكهاي مورد مطالعه عليه س آنتي

ست آمده اختلاف تولرانت پلانكتونيك با توجه به نتايج بد
 دهد هاي بيوفيلم و پلانكتونيك را نشان ميبين سلول
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 اين نتايج با نتايج ساير محققين موافقت دارد و. )1جدول (
هاي بيوفيلم و اختلاف آشكاري بين پايداري سلول

  . مطالعه ديده شدبيوتيكهاي مورد  پلانكتونيك در مورد آنتي

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

   روزه بر سطح سوند هفت بيوفيلم تشكيل  2 شكل
 

  
  بيوتيكهاي مورد مطالعه آنتيغلظت باكتريسيدالي : 1 دولج

  پلانكتونيكسلول   بيوفيلمسلول   بيوتيك آنتي

  MIC 512  MIC 4  سين سولفات جنتامي

  MIC 256  MIC 4  آميكاسين سولفات

  µ/ml 2560 > MIC 64  ايمي پنم

  µ/ml 2560 > MIC 128  سفتازيديم

  
  

بيوتيكي   ساعت تيمار آنتي6 در اين مطالعه پس از :پنم ايمي
 هاي بيوفيلم و كاهش كمي در تعداد سلولMIC غلظت در

هاي  تعداد سلولMIC4غلظت  در پلانكتونيك مشاهدشد
هاي  و سلولcfu/ml 104  بهcfu/ml 106پلانكتونيك از 

هاي تعداد سلول MIC16غلظت  دروcfu/ml 105ه بيوفيلم ب
هاي بيوفيلم به سلول تعداد و cfu/ml 103پلانكتونيك به 

cfu/ml 104در غلظت  . كاهش يافتMIC32 تعداد 
هاي سلول تعداد و cfu/ml 102هاي پلانكتونيك به  سلول

در  . نشان دادcfu/ml 104بيوفيلم كاهش كمي را در پايه 
كن  هاي پلانكتونيك كاملاً ريشهلول تعداد سMIC 64غلظت 
كاهش يافت cfu/ml 103هاي بيوفيلم به سلول تعداد و شدند

هاي سلول تعداد  كاهش كمي درMIC 128درغلظت 
تعداد سلولها  MIC 256در غلظت  و بيوفيلم نشان داده شد

پايداري   كاهش يافت و اين مقاومت وcfu/ml 102 به
 هم ديده شد كه µg/ml 1280 هاي بيوفيلم در غلظتسلول

 µg/mlاقي ماندند و در غلظت بها  سلولcfu/ml 102هنوز 
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  .)2جدول (  كاهش يافتcfu/ml 10×59 ها به تعداد سلول2560
  

پنم ميانگين تعداد سلولهاي بيوفيلم و پلانكتونيك در غلظتهاي مورد بررسي ايمي : 2 جدول  
  

 CFU/mlتعداد سلولهاي پلانكتونيك  CFU/mlتعداد سلولهاي بيوفيلم 
 Std.Error ميانگين Std.Error ميانگين  µg/mlغلظت آنتي بيوتيك 

MIC 106×36 64/2 106×88/268 55/8 

MIC4 105×77/127 41/1 104×66/109 99/4 

MIC16 104×88/129 61/1 103×77/145 89/7 

MIC32 104×88/36 65/1 102*55/436  55/16 

MIC64 103×44/238 33/5 0 0 

MIC128 103×66/66 2/2 0 0 

MIC256 102×129 15/1 0 0 

µg/ml 1280 102×58 16/4 0 0 

µg/ml 2560  10×66/58  86/1  0  0 

 15/20 11/467×106 92/2 55/75×106 ها تعداد اوليه سلول

 
  

 پنم درغلظت مشابه نتايج بدست آمده از ايمي :سفتازيديم
MICي ها  كاهش يك مرتبه لگاريتمي در تعداد سلول

 تعداد MIC4غلظت  در پلانكتونيك مشاهدشد بيوفيلم و
 cfu/ml 104  بهCFU/ml 106سلولهاي پلانكتونيك از 

غلظت  در.  كاهش يافتcfu/ml105هاي بيوفيلم به وسلول
MIC 16 هاي پلانكتونيك بهتعداد سلول cfu/ml 103 و 
در  . كاهش يافتcfu/ml 104سلولهاي بيوفيلم به  تعداد

بيوفيلم  تعداد سلولهاي پلانكتونيك و MIC 32غلظت 
 MIC 64در غلظت  .نشان دادند cfu/ml 103كاهش در پايه 

 تعداد و cfu/ml 102 هاي پلانكتونيك بهتعداد سلول
 MIC 128غلظت  درو cfu/ml 103هاي بيوفيلم به سلول

 تعداد و كن شدند سلولهاي پلانكتونيك كاملاً ريشه
 MIC 256هاي در غلظت  وcfu/ml 102سلولهاي بيوفيلم به 

اين  . مرتبه لگاريتمي مشاهده شد2كاهش  MIC 512 و
 و µg/ml 1280 هايمقاومت سلولهاي بيوفيلم در غلظت

µg/ml 2560ها اين غلظت  هم ديده شد سلولهاي بيوفيلم در
  .)3جدول  (همچنان پايدار باقي ماندند

 از پلانكتونيك سلولهاي تعداد MIC غلظت در: جنتاميسين
cfu/ml106 به cfu/ml104 كاهش يافت و تعداد سلولهاي 

 MIC4غلظت  در .بيوفيلم كاهش چنداني نشان ندادند
هاي سلول تعداد و بين رفتند هاي پلانكتونيك كاملاً ازسلول

 MIC 16غلظت  در .كاهش يافت cfu/ml 104بيوفيلم به 
در  .هاي بيوفيلم مشاهده شدسلول تعداد كاهش كمي در

 كاهش يافت cfu/ml 103  بههاسلول تعداد MIC 32غلظت 
 مشاهده cfu/ml 103 كاهش در پايه MIC 64غلظت  درو 
 cfu/ml 102ها به سلول تعداد MIC 128غلظت  در. شد

 cfu/ml كاهش در پايه MIC256غلظت  در كاهش يافت،
 بيوفيلم يها سلولMIC512غلظت  در و باقي ماند 102

  .)4جدول  (كن شدند كاملاً ريشه
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  ميانگين تعداد سلولهاي بيوفيلم و پلانكتونيك در غلظتهاي مورد بررسي سفتازيديم : 3جدول 

  
 CFU/mlتعداد سلولهاي پلانكتونيك  CFU/mlتعداد سلولهاي بيوفيلم 

 Std.Error ميانگين Std.Error ميانگين  µg/mlغلظت آنتي بيوتيك 

MIC 105×235 7/1 105×55/135 78/6 

MIC4 105×138 27/1 104×11/559 76/8 

MIC16 104×22/36 2 103×44/944 59/20 

MIC32 103×77/83 34/3 103×66/246 1/8 

MIC64 103×66/36 46/2 102×55/275 92/9 

MIC128 102×210 34/9 0 0 

MIC256 102×66/160 16/2 0 0 

MIC512 102×112 28/4 0 0 

µg/ml 1280 102*55/60  28/2  0  0  
µg/ml 2560  102*88/38  29/2  0  0  

 96/4×106 44/164×106 04/4×106 57×106 ها تعداد اوليه سلول

  
  سين ميانگين تعداد سلولهاي بيوفيلم و پلانكتونيك در غلظتهاي مورد بررسي جنتامي : 4جدول 

  
 CFU/mlتعداد سلولهاي پلانكتونيك  CFU/mlتعداد سلولهاي بيوفيلم 

  µg/mlغلظت آنتي بيوتيك 
 Std.Error ميانگين Std.Error ميانگين

MIC 105×22/77 846/0 104×6/622 02/21 

MIC4 104×33/269 16/3 0 0 

MIC16 104×4/141 85/1 0  

MIC32 103×3/211 54/2 0 0 

MIC64 103×8/169 93/1 0 0 

MIC128 102×6/172 21/2 0 0 

MIC256 102×3/119 32/2 0 0 

MIC512 0 0 0 0 

 1/11 7/112×106 81/14 4/168×105 اه تعداد اوليه سلول
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 تعداد سلولهاي پلانكتونيك از MIC غلظت در: آميكاسين
cfu/ml107به  cfu/ml105 هاي بيوفيلم از  و تعداد سلول
cfu/ml 106  بهcfu/ml 104 غلظت  در .كاهش نشان دادند

MIC4تعداد و بين رفتند هاي پلانكتونيك كاملاً از سلول 
غلظت  در .كاهش يافتcfu/ml 104ه هاي بيوفيلم بسلول

MIC16بههاي بيوفيلمسلول  تعداد  cfu/ml 103در  . رسيد
 كاهش چنداني در تعداد سلولها )32 و MIC) 64غلظت 

ها به سلول تعداد MIC 128غلظت  و در مشاهده نشد
cfu/ml 102،غلظت در  كاهش يافت MIC256 سلولهاي 

  .)5جدول  (بيوفيلم كاملاً از بين رفتند

  
  ميانگين تعداد سلولهاي بيوفيلم و پلانكتونيك در غلظتهاي مورد بررسي آميكاسين : 3جدول 

  
 CFU/mlهاي پلانكتونيك تعداد سلول CFU/mlهاي بيوفيلم تعداد سلول

  µg/mlغلظت آنتي بيوتيك 
 Std.Error ميانگين Std.Error ميانگين

MIC 105×2/173 7/5 105×8/568 33/17 

MIC4 104×7/255 6/17 0 0 

MIC16 103×5/243 6/12 0  

MIC32 103×4/134 6/1 0 0 

MIC64 103×4/127 27/3 0 0 

MIC128 102×1/200 42/12 0 0 

MIC256 0 0 0 0 

 7/6 4/246×106 64/2 22/40×106 ها تعداد اوليه سلول

  

  بحث
سازي ابزار پزشكي بخوبي ثابت  نقش بيوفيلمها در آلوده

روسكوپ الكتروني آثاري از ميك  بامطالعه. شده است
هاي ساكن برسطح ابزار پزشكي را مشخص مي باكتري
شواهدي موجود است كه بيوفيلم باكتريايي سبب ). 3(كند

شود كه در قلبشان جايگزيني  اندوكارديت در بيماراني مي
با ر بيماران دنرخ مرگ و مير . دريچه مصنوعي دارند
تشكيل . رصد است د70 بيش از ،عفونت توسعه يافته

 aeruginosaبيوفيلم در سطح لنزهاي تماسي هم توسط 
.Pايجاد   ).6 و 3(افتد كه در كراتيت نقش دارد   اتفاق مي

بيوفيلم باكتريايي در آنها و در نهايت عفونت ناشي از 

گردد فاكتور  بيوتيك درمان مي بيوفيلمها كه به سختي با آنتي
  ).3( وسايل است اصلي محدود كننده استفاده از اين

MIC و MBC1000 تا 100تواند  ها در بيوفيلم مي سلول 
 MBC و MIC.  هاي پلانكتونيك باشدمرتبه بيشتر از  سلول

اند و  بيوتيكي هاي حساسيت آنتيمعيارهاي استاندارد آزمون
هاي حاد بكار گرفته بعنوان مرجعي مهم در درمان عفونت

ها در برابر يوتيكب كمك آنها اثر آنتيا شود بويژه ب مي
شود  ارگانيسمهاي پلانكتونيك در فاز لگاريتمي سنجيده مي

در واقع آزمونهاي رايج سنجش حساسيت براي ارزيابي در 
هاي  از سلولها مناسب نيستند زيرا عملاًيبرابر بيوفيلم باكتر

شود در   استفاده ميMICپلانكتونيك براي تعيين ميزان 
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هاي بيوفيلم به كار ن سلولامبيوتيك براي در حاليكه آنتي
  )2(شود  با شكست مواجه مي انمرود در نتيجه در مي

Ishida گزارش كردند ) 9 (1998 و همكارانش در سال
سفتازيديم و سيپروفلوكساسين در غلظت , سين جنتامي

MIC 6 ساعت فعاليت كمي در برابر بيوفيلم 6 پس از 
اعث دهد و لوفلوكساسين ب  نشان ميP.aeruginosaروزه

مطالعه . شود  مرتبه لگاريتمي سلولهاي حياتي مي3كاهش 
 β مكانيسم مقاومت بيوفيلمها نشان داده توليد افزايش يافته 

  .وجود دارد P.aeruginosa   لاكتاماز در بيوفيلم

گزارش كردند ) 14( و همكارانش Amyl 2001در سال 
يع  سرها وابسته به رشد لاكتامβ ها بوسيله كشته شدن باكتري

هاي بيوفيلم و پلانكتونيك در است و نتايج نشان داد سلول
ها مقاومت نشان  لاكتامβ  بدليل رشد آهسته به ،فاز سكون

كن  كه با مقادير كم افلوكساسين ريشهدهند در حالي مي
هاي بيوفيلم بنابراين مي توان حدس زد تحمل سلول. شدند

 پلانكتونيك وابسته به حضور هاي فاز سكونو سلول
  . هاي پايدار استلولس

در اين مطالعه مقاومت بالاي سلولهاي بيوفيلمي به 
 و Amyl لاكتامي در توافق با نظر β هاي بيوتيك آنتي

اولاً بيانگر است كه ) 16 (Vorachitو ) 14(همكارانش 
رشد آهسته سلولهاي بيوفيلم است در حاليكه 

مي و هاي فاز لگاريت لاكتامي بر روي سلولβهاي بيوتيك آنتي
 لاكتاماز β ثانياً تأييد كننده توليد  موثرندداراي رشد سريع 

در اين مطالعه نشان داده شد . است 214توسط سويه 
 از µg/ml2560سلولهاي بيوفيلمي حتي در غلظت 

  . لاكتامي مقاوم هستندβ بيوتيكهاي  آنتي

هاي هاي آمينوگليكوزيدي مقاومت سلولبيوتيك در مورد آنتي
تواند بيانگر نقش  قايسه با پلانكتونيك ميبيوفيلم در م

هاي ديت نفوذ اين عوامل به درون سلولآلژينات در محدو
 Ishidaنتايج مطالعات موافق با مطالعات . بيوفيلم باشد

 MIC512 آميكاسين و MIC256هاي در غلظت) 9(ت اس
كن شدند در حالي كه  لم ريشههاي بيوفيين سلوليسجنتام
بيوتيك در  ر مورد هر دو آنتيهاي پلانكتونيك دسلول

  .كن شدند  ريشهMIC4غلظت 

ها در ت ايجاد شده توسط بيوفيلم باكتريبا توجه به مشكلا
غذايي و پزشكي سعي و تلاش , هاي مختلف صنعتي زمينه
ها را حذف يا از ققين بر اين است بنحوي اين باكتريمح

راهبردهاي متعددي در زمينه . تشكيل آنها جلوگيري كنند
دليل آثار و ببا اين حال  . ترل بيوفيلم پيشنهاد شده استكن

ها براي اري آن بر بيمار بسياري از درمانهاي سازگ جنبه
لوازم پزشكي كاربرد ندارد و مطالعات بيشتري را در اين 

  ).5(طلبد  زمينه مي

Davisپيشنهاد كردند درمانهاي جديد بر ) 4(مكارانش  و ه
اسيل هموسرين لاكتون , هاي سيگنال دهندهاساس مولكول

(AHL)دهندگي   و دخالت در سيستم سيگنالQS صورت 
هاي جوانتر يك ارگانيسم يرد بعلاوه از آنجايي كه بيوفيلمگ

بيوتيك  تر به آنتي هاي مسنيلمنسبت به بيوف
تهاجمي تشخيصي كه  ايجاد روشهاي غير,ترند حساس

 آن را شناسايي كند موفقيت ،درابتداي تشكيل بيوفيلم
در . آورد كني باكتري بوجود مي بزرگي در درمان و ريشه

ها در تلاشند ژنهايي كه حال حاضر تعدادي از آزمايشگاه
شوند  طي ابتداي شكل گرفتن بيوفيلم فعال يا خاموش مي

هاي بازدارنده اميد است در آينده درمان. نمايندرا شناسايي 
  .مهار نمايدها را كاملاً برداري اين ژنها بتواند بيوفيلم نسخه
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In Vitro Study of bactericidal activity of β-lactam and 
aminoglycoside antibiotics against biofilm cells of Pseudomonas 

aeruginosa 
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Abstract: 
Pseudomonas aeruginosa is gram negative and opportunistic bacteria, causing a wide 
variety of infections.This bacteria produces biofilm. A biofilm is a population of cells 
growing on a surface and enclosed in an exopolysaccharide matrix.  Biofilm infections 
are difficult to eradicate with antimicrobial treatment. In this study 42 clinical isolates 
of P. aeruginosa were collected from hospital.  P. aeruginosa strain 214 producing 
higher biofilm was selected for further study.  We investigated biofilm production with 
scanning electeron microscope and the bactericidal activity of β-lactam and 
aminoglycoside against  biofilm and planktonic cells. The result showed high difference 
in antibiotic susceptibility between planktonic and biofilm populations.Biofilm cells 
were complety eradication by treatment with 128 MIC gentamicin and 64MIC 
amikacin,whereas the biofilm still remained during treatment at a concetration 
2560µg/ml of β-lactam (Imipenem and ceftazidim).    

Key words:Biofilm,Pseudomonas aeruginosa,antibiotic,planktonic 
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