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Abstract 
    Background and objectives: Nepeta binaludensis Jamzad is a rare, aromatic, and endemic 

species known for its antibacterial activity, attributed to its phenolic and flavonoid content. Given 

the rising issue of antibiotic resistance, exploring innovative therapeutic approaches, such as 

utilizing plant-derived components in conjunction with nanoparticles, is essential. These methods 

enhance plants' antibacterial properties while reducing the quantity of these valuable resources 

needed, thereby contributing to their conservation. The current study investigated the 

antimicrobial properties of a silver nanoemulsion derived from Nepeta binaludensis extract. It 

also investigated its effect on the expression of the toxA gene, which is involved in Toxin A 

secretion, and the algD gene, which plays a role in biofilm formation, in Pseudomonas 

aeruginosa. 
Methodology: The Nepeta binaludensis flowering aerial parts were collected from Binaloud Mts 

in the northeast of Razavi Khorasan Province at an altitude of 2517 m. The ethanolic extract of 

the species was obtained from 40 g of the plant-dried powder using the maceration method. The 

extract's flavonoid and phenolic content were measured using an HPLC apparatus. This study 

used a silver nanoemulsion-loaded plant extract that was previously prepared by the high-energy 

method. The synthesis accuracy of the nanoemulsion was evaluated using FTIR, SEM, DLS, Zeta 

potential, and XRD techniques. The antibacterial effects of varying concentrations of silver 

nanoparticles, crude extract, and silver nanoemulsion were assessed against the standard bacterial 

strain Pseudomonas aeruginosa using the Kirby-Bauer disk diffusion test and the microdilution 

plate technique. RNA extraction from the bacteria was performed utilizing treatments that 

included the minimum inhibitory concentration (MIC) and sub-minimum inhibitory concentration 

(subMIC) of silver nanoparticles, the crude extract, and the silver nanoemulsion containing the 

extract. Following cDNA synthesis, the expression changes of the toxA and algD genes were 

analyzed using Real-time PCR. The outcomes of the Real-time PCR were assessed with REST 

software. The results were analyzed using one-way ANOVA with Microsoft Excel 2016 and 

http://ijmapr.areeo.ac.ir/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0
mailto:s.m.maddah@gmail.com
mailto:SM.Maddah@iau.ac.ir


531  Iranian Journal of Medicinal and Aromatic Plants Research, Vol. 41, No. 3, 2025  

 

 

GraphPad Prism 9.5.1, with a P value of less than 0.05. 

Results: The HPLC analysis of the extract composition indicated that the plant extract did not 

contain gallic acid, catechin, rutin, or quercetin. Among the phenolic constituents, including 

chlorogenic acid, caffeic acid, salicylic acid, and rosmarinic acid, rosmarinic acid exhibited the 

highest abundance, measuring 20.82 mg/g. The evaluation of the synthesized nanoemulsion 

confirmed that the particles are spherical with a diameter of 270 nm. The surface charge is 

negative, and the particles are non-crystalline, and the presence of water and ester bonds has been 

detected. The Kirby-Bauer disk diffusion test results indicated that the smallest inhibition zone 

(12 mm) was associated with silver nanoparticle treatment. Conversely, the largest inhibition zone 

(21 mm) was observed with the treatment involving silver nanoemulsion of the extract, which 

was approximately equivalent to the inhibition zone induced by the antibiotic ceftazidime (CAZ, 

30µg). The minimum values for MBC, MIC, and Sub MIC were 80, 40, and 20 µg/ml, 

respectively, corresponding to the silver nanoemulsion containing the extract. The algD gene 

expression level decreased by a factor of 0.87 when treated with silver nanoemulsion of the extract 

(40µg/ml), compared to the control group (P < 0.01). The toxA gene expression level was reduced 

by a factor of 0.78 following treatment with the silver nanoemulsion of the extract (P < 0.05). The 

changes in gene expression induced by varying concentrations of plant crude extract and silver 

nanoparticles did not show a significant difference when compared to the control group. 

Conclusion: The nanoemulsion of the plant extract exhibits a greater growth inhibitory effect and 

enhanced bactericidal activity. Given that the algD gene plays a crucial role in biofilm formation 

and the toxA gene is responsible for the secretion of the endotoxin A, it appears that the silver 

nanoemulsion may effectively inhibit growth by influencing the expression of genes in 

Pseudomonas aeruginosa. The reduction in droplet size within the nanoemulsion enhances the 

concentration of bioactive compounds and antibacterial properties compared to the crude extract. 

Consequently, this makes it suitable for applications in the pharmaceutical and food industries. 

 

Keywords: Pseudomonas aeruginosa, antimicrobial, silver nanoemulsion, Nepeta binaludensis 

Jamzad, toxA ،algD. 
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نانو امولسیون نقره تحت تأثیر عصاره و  Pseudomonas aeruginosa یباکتر در algDو toxA  هایبررسی تغییر بیان ژن

 (.Nepeta binaludensis Jamzad) ینالودیب یساپونهایرانی  گونه انحصاری هحاوی عصار
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 چکیده
محتوای فنلی و فلاونوئیدی دارای فعالیت  دلیلاست که به انحصاریگیاهی کمیاب، معطر و   Nepeta binaludensisگونه سابقه و هدف:

 مشتق هایترکیباستفاده از مانند  نوآورانه درمانی هایروش بیوتیکی، بررسیآنتی مقاومت گسترشبا توجه به ضد باکتریایی است. 

ها اغلب ضمن افزایش خواص ضد باکتریایی گیاهان دارویی، مقدار رسد؛ زیرا این روشنانوذرات لازم به نظر می همراه گیاهان از شده
خواص ضد میکروبی نانوامولسیون نقره حاوی  پژوهش،این  در. هستندثر ؤممصرف این گیاهان ارزشمند را کاهش داده و در حفظ آنها 

که در تشکیل لایه نازک زیستی در  algDو ژن  Aکه در ترشح توکسین  toxA و تأثیر آن بر بیان ژن سای بینالودیپونهگیاه عصاره 
  .    شددارند، مطالعه  سودوموناس آئروژینوزا نقش یباکتر

شرق استان خراسان رضوی متری کوه بینالود واقع در شمال 5212ارتفاع  سای بینالودی ازپونههای گلدار سرشاخه ها:مواد و روش
فلاونوئیدی  هایخشک شده بدست آمد. مقادیر ترکیبگرم پودر گیاه  41، از کردن خیسآوری شد. عصاره اتانولی این گیاه با روش جمع

پیش از این با  کهعصاره  نقره حاوی ونینانوامولسمورد سنجش قرار گرفت. در این مطالعه،  HPLCو فنلی عصاره به کمک دستگاه 
صحت  XRDزتا و  ظرفیت، FTIR ،SEM ،DLSهای قرار گرفت. با استفاده از روشاستفاده ساخته شده بود مورد بالا  یروش انرژ

های مختلف نانو ذره نقره، عصاره تام و نانوامولسیون نقره باکتریال غلظتخواص آنتیسنتز نانوامولسیون مورد ارزیابی قرار گرفت. 
بائر و با روش رقت سریالی  -انتشار دیسک کربی آزمونبا  باکتری سودوموناس آئروژینوزاستاندارد حاوی عصاره بر روی سویه ا
 MICهای های تحت تیمار با غلظتها از باکتریRNAمورد بررسی قرار گرفت. استخراج  MBC و  MICمیکرودایلوشن ضمن تعیین 

های تغییرات بیان ژن cDNAطور جداگانه انجام شد. پس از سنتز عصاره بهاز نانوذره نقره، عصاره تام و نانوامولسیون نقره subMIC  و
toxA  وalgD  با استفاده ازReal-Time PCR  .نتایج حاصل از آزمایشمورد ارزیابی قرار گرفتندReal-Time PCR  افزار به وسیله نرم

REST  .افزارهایاستفاده از نرمطرفه با نتایج با آزمون تجزیه واریانس یکمورد ارزیابی قرار گرفت Microsoft Excel 2016 و 
GraphPad Prism 9.5.1 در سطح معناداری (P value < 0.05 ) .مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت 

ن و کوئرستین نشان داد که عصاره این گیاه فاقد گالیک اسید، کاتکین، روتی HPLCعصاره با  هایسنجش مقدار برخی ترکیب نتایج:
فنلی مانند کلروژنیک اسید، کافئیک اسید، سالیسیلیک اسید و رزمارینیک اسید بیشترین مقدار مربوط به  هایبین ترکیباست. در 

 کرد که ذرات این نانوامولسیون کروییید أتهای نانوامولسیون سنتز شده ارزیابی. گرم بر گرم بودمیلی 25/51رزمارینیک اسید به میزان 
تر بوده و بار سطحی آن منفی و غیر کریستالی است. حضور آب و پیوندهای استری نیز مشخص گردید. نانوم 521و به قطر حدود 

متر مربوط به تیمار با نانو ذره نقره میلی 15کمترین قطر به مقدار که  بائر نشان داد -کربی انتشار دیسک آزمونهای بدست آمده از یافته
                                 تقریبا  مشابه میزان هاله عدم رشد بود که  عصاره ونینانوامولسمربوط به تیمار با  مترمیلی 51قطر هاله عدم رشد با مقدار بیشترین بود. 

  و 41، 21به ترتیب به میزان  subMIC و MBC ،MICکمترین مقدار  ( بود. 30µgCAZ) سفتازیدیمالقا شده توسط آنتی بیوتیک 
1-ml.µg51  مربوط به تیمارهای نانوامولسیون عصاره بود. میزان بیان ژنalgD فقط تحت تیمار با غلظت ،MIC  نانوامولسیون حاوی
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تحت تیمار با نانوامولسیون نقره حاوی عصاره گیاه،  (.P > 0.01برابر کاهش نسبت به کنترل نشان داد ) 22/1(، ml.µg41-1عصاره گیاه )
تغییر بیان این ژن تحت تأثیر مقادیر که طوریبه درصد نشان داد. 2دار در سطح برابر کنترل، کاهش معنی 22/1به میزان toxA بیان ژن 

MIC داری نداشت. عصاره تام گیاه و نانوذره نقره در مقایسه با کنترل تفاوت معنی 
در تشکیل بیوفیلم  algDبا توجه به اینکه ژن کشی بیشتری دارد. نانوامولسیون عصاره گیاه قدرت ممانعت از رشد و باکتری گیری:نتیجه

از  گیاهباشد، این احتمال وجود دارد نانوامولسیون نقره عصاره می Aمسئول ترشح پروتئین سمی اندوتوکسین toxAاست و ژن ثر ؤم
بتواند موجب مهار رشد در این باکتری گردد. کاهش اندازه قطرات  سودوموناس آئروژینوزا ها در باکتریطریق تأثیر بر بیان این ژن

نابراین ب ضد باکتریایی را در مقایسه با عصاره خالص افزایش داد؛ ظرفیتعصاره درون نانوامولسیون، غلظت ترکیبات فعال زیستی و 
 . دکرتوان از آن در صنایع داروسازی و غذایی استفاده می

 
 .Nepeta binaludensis، toxA ،algD ضد میکروبی، نانو امولسیون نقره،، س آئروژینوزاسودومونا کلیدی: هایهواژ

 

 مقدمه
( از خانواده نعناعیان  LNepeta.) ساپونهجنس 

(Lamiaceae شامل حدود )ساله و مختلف یکگونه  521
ه ویژه در منطقهب و ساله است که در شمال آفریقا، اوراسیاچند

گونه  ۷2شود. این جنس در ایران دارای مدیترانه یافت می
است که به صورت وحشی در نقاط مختلف ایران پراکنده است 

 et alMarongiu ,.)ها بومی ایران هستند این گونه بیشترو 

 Nepeta  با نام علمی سای بینالودیگونه پونه. (2010

Jamzad binaludensis معطر، کمیاب و انحصاری  گیاهی
شرق ایران در رشته ایران است که در مناطق محدودی از شمال

سترده طور گسای بینالودی بهکند. پونههای بینالود رشد میکوه
 و در طب سنتی برای سردرد، میگرن، اختلالات گوارشی

براساس مطالعات قبلی محققان که  شود.روماتیسم استفاده می
را از نظر محتوای فنلی  N. binaludensisهای مختلف عصاره

دانی اکسیو فلاونوئیدی کل و فعالیت ضد میکروبی و آنتی
عصاره که مورد بررسی قرار داده بودند؛ مشخص گردید 

اکسیدانی و فعالیت ضد هیدرواتانولی آن خصوصیات آنتی
 et alMohammadpour ,.)دارد  باکتریایی قابل توجهی

Alimoradi -Nejad ؛Rustaiyan & Nadji, 1999 ؛2013

., 2024 et al). 

های های تولید زیستی نانوذرات نسبت به روشروش
فیزیکی و شیمیایی، به دلیل کاهش مصرف انرژی و زمان، 

ادی طبیعی حاوی اسانس و عصاره گیاهان مو اولویت دارند.
فرار و غیر فرار هستند که به دلیل  هایمخلوطی از ترکیب

های اکسیدانی، ضدقارچی و ضدمیکروبی در زمینهفعالیت آنتی
مختلفی مانند صنایع دارویی و بهداشتی مورد توجه قرار 

. استفاده مستقیم از اسانس ( 2021et alKirtane ,.)اند گرفته
سریع نوسان و عصاره گیاهان دارویی ممکن است باعث 
مین دلیل به ه ،اجزای آن شده و اثربخشی آنها را کاهش دهد

های نانو برای محصور کردن و افزایش پایداری آنها از سیستم
ترین مواد حامل ها از معروفنانوامولسیون. شوداستفاده می

 وعموضاند که علت این آل برای تحویل مواد چربی دوستایده
سازی ساده، قابل دسترس بودن، اندازه کوچک، پایداری آماده

ها وننانوامولسی سوییباشد. از و تأثیرگذاری زیستی آنها می
ار آیند؛ زیرا ساختطور ذاتی عوامل ضدباکتری به حساب میبه

آنها به ذرات آب متصل شده و آب را از دسترس 
 .( 2023et alMalik ,.)کند ها خارج میمیکروارگانیسم

های ها، عفونتترین مشکلات در بیمارستانیکی از شایع
 Pseudomonas aeruginosaایجاد شده توسط باکتری 

طلب محسوب باشد که برای انسان یک پاتوژن فرصتمی
 باسیل گرم منفی، سودوموناس آئروژینوزا،شود. باکتری می

 وری متحرک با تک تاژه قطبی هوازی اجباری، غیرتخمی
های نیازهای غذایی حداقل است. تمایل برای رشد در محیط

مرطوب، به موفقیت اکولوژیکی و اهمیت آن به عنوان یک 
های کسب شده بیمارستانی کمک زای مهم در عفونتبیماری

 . (eynolds & Kollef, 2021R)کند می
ایی زتوانایی این باکتری در تولید فاکتورهای بیماری

آلژینات، پروتئازها، پیوسیانین، پیووردین،  مانندفراوان 
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اتصال و کلونیزاسیون به  برای، پیلی Cرامنولیپید، فسفولیپاز
های میزبان و تشکیل بیوفیلم باعث شده که در زمره سلول

 یشتربها قرار گیرد و مقاومت زیادی نسبت به مهمترین پاتوژن
های متداول دارد. حضور گلیکوکالیکس در این بیوتیکآنتی

شود که اتصال باکتری به سلول میزبان و باکتری سبب می
 et alThi ,.) انجام شودتشکیل میکروکلونی به سهولت 

ساکارید )آلژینات، ناحیه سنتز . سه نوع پلی(2020
توسط ((، Pelساکارید پوسته سطحی )( و پلیPslساکارید )پلی

شوند و با ایجاد یکپارچگی تولید می سودوموناس آئروژینوزا
 & Reynolds)کنند ساختاری به توسعه بیوفیلم کمک می

Kollef, 20212024 ,. ؛et alMasoumi ) پروتئین .algD 
(GDP- که توسط ژن ۷مانوز )دهیدروژناز algD شودکد می 

کند. با دو پروتئین دیگر در ساخت آلژینات شرکت می
-آلژینات یک پلیمر خطی و بدون انشعاب است که از اسید ال

مانورونیک تشکیل شده است که -گلورونیک و اسید دی
فظ کند و مسئول حپشتیبانی و حفاظت ساختاری را فراهم می

های مزمن ریه مواد مغذی و آب در بیوفیلم و ایجاد عفونت
 et Elahi ؛2021et aln íMart-Jurado ,.)در بیماران است 

., 2024al) در طول تشکیل بیوفیلم، محیط بیوفیلم اسیدی .
 Rossi)کند شود و نفوذ عامل ضد میکروبی را محدود میمی

., 2021al et) . 
یکی دیگر از فاکتورهای مهم این باکتری، سیستم ترشحی 

ای از نوع سوم است که عامل تزریق مستقیم مجموعه
ها به درون سیتوزول سلول هدف است. یکی از پنج پروتئین

است که توسط ژن  Aاگزوآنزیم  ،آنزیم مهم این گروه
وسیله این سیستم به به( کد شده و toxA) Aاگزوتوکسین 

. (2021et aln íMart-Jurado ,.)شود سلول هدف منتقل می
های یوکاریوتی سمی بوده و برای سلول Aاگزوتوکسین 

سازی را درون سلول مهار کرده و باعث ایجاد تواند پروتئینمی
. ( 2021et alRossi ,.)هایی به بافت ریه و مغز شود صدمه

 دی آدنوزین ریبوزیل بخش انتقال طریق از Aاگزوتوکسین
 افزایش تورفاک به نوکلئوتید دی آدنین آمید نیکوتین از فسفات
 et Elahiکند )می جلوگیری پروتئین سنتز از ،5شماره طول

., 2024al). 

تحقیق، خواص ضد میکروبی این در  رو،ازاین
و  .binaludensis Nنانوامولسیون نقره حاوی عصاره گیاه 

در باکتری  algDو  toxAهای تأثیر آن بر تغییر بیان ژن
 مورد مطالعه قرار گرفته است.  سودوموناس آئروژینوزا

 
 هامواد و روش

   بردارینمونه
از ارتفاع  (Nepeta binaludesis) سای بینالودیپونه گیاه
متری کوه بینالود واقع در اطراف نیشابور در استان  5212

و  sN=36, 16, 553خراسان رضوی با مختصات جغرافیایی 
sE=0.59, 0.7, 361 آوری گردید.جمع 1411خرداد  در 

شناسایی گونه توسط جوهرچی در پژوهشکده علوم گیاهی 
دانشگاه فردوسی مشهد انجام شد و در هرباریوم این دانشگاه 

. گردیدنگهداری  3۷21۷( FUMHبا کد هرباریومی )
های گلدار گیاه پس از جداسازی و شستشو، در سرشاخه

 شرایط مناسب در سایه و در مجاورت هوا خشک شد. 

 

 استخراج عصاره هیدروالکلی
ا ب سای بینالودیپونه های گلدارسرشاخهگیری از عصاره

خشک  گیاهپودر از گرم  41 . ابتداانجام شد کردن خیس روش
لیتر میلی 141 بعددار ریخته شد و بدر بطریداخل شده 

در  هابطری سپس. اضافه گردید درصد به آن 21اتانول 
درجه  41-42دستگاه انکوباتور شیکردار در دمای 

ساعت قرار داده  54به مدت  rpm 111گراد با دور سانتی
رویی به وسیله کاغذ صافی واتمن و پارچه تنظیف  . مایعندشد

 مایدتغلیظ عصاره، از دستگاه روتاری با  برایصاف گردید. 
ساعت استفاده  2/5به مدت  rpm  ۷1دور ودرجه  21تا  41
سپس عصاره به کمک باد سرد سشوار کامل خشک  شد.

 گردید و در ویال قرار داده و در یخچال نگهداری شد
(., 2023et al Moraghebi). 

 
 HPLCفنلی عصاره با  هایارزیابی مقدار برخی ترکیب

متانول حل لیتر حلال میلی 5گرم از عصاره در  1/1مقدار 
لیتر بافر فسفات به آن اضافه شد و از فیلتر میلی 5گردید و 
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 HPLCبه دستگاه  بعدمیکرومتری عبور داده شد و  42/1
تزریق  PHYT-WI-RIFR-29شماره  -UVمجهز به دتکتور 
تمایلی دو با  15۷1با فناوری سریع   HPLCگردید. دستگاه

 متر و قطرمیلی 521با طول  C18, 5 µm-Ultisil XBستون 
متر مورد استفاده قرار گرفت. شستشوی اول میلی ۷/4داخلی 

  pHستون با متانول و محلول شستشوی دوم بافر فسفات با
 31بود که ستون با آن شستشو داده شد. دمای  3/5برابر با 

لیتر بر دقیقه برای میلی 1گراد و سرعت جریان درجه سانتی
، PDA 524ارساز آشکاز شستشوی گرادیان تنظیم شد. 

استفاده شد. نتایج مقادیر نانومتر  331و  311، 521
های اعمال شده به مورد سنجش براساس رقت هایترکیب

 et alAzizian ,.ازای وزن عصاره خشک محاسبه شد )

2021   .) 
 

 تهیه نانوامولسیون نقره حاوی عصاره گیاه 
 دیوسای بینالپونهنانوامولسیون نقره حاوی عصاره گیاه 

( برای 2515)و همکاران  Tofangchi Mahyariتوسط 
یق نیز تحقاین نامه کارشناسی ارشد، سنتز شده بود و در پایان

مورد استفاده قرار گرفت. سنتز نانوامولسیون نقره حاوی 
نقره  هگرم نانوذرمیلی 2 شد. انجام بالاروش انرژی  عصاره با

   لا کامتا د همزده شاضافه و   D3لیتر روغن ویتامینمیلی 1به 
لیتر آب میلی 51به  بدست آمدهشود. سپس محلول  یکنواخت

محلول  د.گرم عصاره اضافه گردیمیلی 21یونیزه شده حاوی 
 ،دقیقه سونیکیت شد 31مدت همزده و به بالاتحت فشار 

 ینفایر توی لیتر امولسیمیلی 5/1همزدن به آن  در ضمنسپس 
 اطمینان براید. دقیقه سونیکیت ش 31 بعداضافه شده و  21

 FTIRبا استفاده از دستگاه  ،از صحت ترکیب سنتز شده
(USA-4600-IR/FT JASCOنوع مولکول ،) ها و پیوندهای

ارزیابی  cm-41111-411 طول موج بیندر  موجود در آن
در  SEMبا کمک میکروسکوپ الکترونی نگاره یا  .شد

(، شکل DMS96-Zeiss,A 0نانومتر ) 411بزرگنمایی 
 DLS دستگاه نانوامولسیون مورد مطالعه قرار گرفت و با 

(Malvern master size x،)  زتاظرفیت و اندازه ذرات 
سنجش گردید؛ با استفاده از دستگاه پراش اشعه ایکس 

(Philips-PW 1730 -XRD وجود یا عدم وجود کریستال )
فت در نانوامولسیون حاوی عصاره مورد ارزیابی قرار گر

(5., 202et alTofangchi Mahyari .) 
 

 کشت باکتری سودوموناس آئروژینوزا
 آئروژینوزا باکتری سودوموناسسویه استاندارد 

(ATCC9027 Pseudomonas aeruginosa به صورت )
تهیه گردید و بر روی محیط فعال از مرکز ذخایر ژنتیکی 

ه بهای کشت داده شده، نوترینت آگار کشت داده شد. نمونه
گراد انکوبه درجه سانتی 32ساعت و در دمای  54مدت 

 (. 2014et alHa ,.گردیدند )
 

 ییتعیین حساسیت دارو هایآزمون
 Kirby Bauer) به منظور انجام آزمون انتشار دیسک

disk diffusion)  محیط کشت مولرهیلتون آگار از شرکت
ل داخشرکت سازنده تهیه و  نامهشیوهایران مطابق  -میرمدیا
متری استریل )فرازبین، ایران( توزیع شد. سانتی 11های پلیت

× 211) با استفاده از سواب استریل، غلظت نیم مک فارلند
2/1-1 CFU/ml)  ها، بر پلیتسودوموناس آئروژینوزا از

های بلانک )شرکت پادتن طب، با قطر کشت داده شد. دیسک
گیاه،  طور جداگانه داخل عصاره تاممتر( بهمیلی ۷

 31نانوامولسیون نقره عصاره و نانوذره نقره هریک با غلظت 
دقیقه قرار داده شد تا  12لیتر، به مدت میکروگرم بر میلی

از  یکهر طور کامل جذب دیسک بلانک شدند.هها بمحلول
ها با رعایت فاصله استاندارد، بر روی محیط کشت دیسک

استفاده از هایی مشابه برای قرار گرفت. همچنین پلیت
بیوتیک برای کنترل و مقایسه آماده گردید. های آنتیدیسک

 ، سفتازیدیم(CP 5µg) ها شامل سیپروفلوکساسیناین دیسک
(CAZ 30µg)جنتامایسین ، (GM 10µg)،  تری متوپریم

. بود( SXT 25µg) سولفامتوکسازول یا کوتریماکسازول
ساعت  54گذاری شده، به مدت های تلقیح شده و دیسکپلیت

 گراد قرار داده شد. سپسدرجه سانتی 32داخل انکوباتور 
 et Miller) گردیدگیری کش اندازهبا خطهاله عدم رشد  قطر

., 2008al 2009 ,؛Hudzicki) .آزمایش در سه تکرار انجام شد 
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روش بیان براساس  ،MBC و MICهای انجام آزمون برای
  Clinical and Laboratory Standards (CLSI)شده در

 2023 Institute ابتدا سوسپانسیون  عمل شد. در سه تکرار
-2/1× 211های باکتریایی با کدورت نیم مک فارلند ) سلول

1 CFU/ml6۷های پلیت ( تهیه گردید. سپس داخل چاهک 
میکرولیتر محیط کشت مولرهیلتون آگار  511 یکهرخانه 

حجم محیط کشت از  %5به میزان  آنگاهافزوده شد، 
ها اضافه گردید. از سوسپانسیون نیم مک فارلند به چاهک

هریک از عصاره تام گیاه و نانوامولسیون نقره عصاره رقت 
گرم میکرو 2و  11، 51، 41، 21، 1۷1، 351، ۷41سریالی 
، 151، 421،541لیتر و از نانو ذره نقره رقت سریالی بر میلی

ضافه ها الیتر تهیه و به چاهکگرم بر میلیمیکرو 12و  31، ۷1
 بعدگذاری شد و ساعت گرمخانه 54ها به مدت گردید. پلیت

Rodriguez-تعیین گردید ) MBCو  MIC ،subMICمیزان 

Melcon, 2021 .) 
 

 Time PCR-Realسنجش تغییرات بیان ژن با روش 
لیتر محیط کشت مولرهیلتون آگار داخل یک میلی

خانه ریخته شد. پس از افزودن باکتری  ۷های پلیت چاهک
با کدورت نیم مک فارلند به هر چاهک، سپس به میزان 

از هریک از تیمارهای نانوذره  subMICو  MICهای غلظت
و نانوامولسیون نقره  سای بینالودیپونهنقره، عصاره گیاه 
ها اضافه به چاهک سای بینالودیپونهحاوی عصاره گیاه 

های باکتریایی تیمار شده با ساعت بعد، از نمونه 54. گردید
های شاهد، به کمک و نیز نمونه SubMICو  MICهای غلظت

شرکت پارس طوس زیست فناور  RNAکیت استخراج 
 4ها استخراج گردید. برای هریک از تیمارها RNA)ایران(، 

استفاده  cDNAاستخراج شده برای سنتز  RNAمیکرولیتر از 
 شد.

 Easy، با استفاده از دستورالعمل کیت cDNA سنتز

cDNA synthesis (cat.A101161)،  ساخت شرکت پارس
به مدت ، cDNAسنتز مواد مخلوط طوس ایران، انجام شد. 

 سپس شد.انکوبه  گرادیدرجه سانت 22 یدر دما قهیدق 42
درجه  22 یدر دماابتدا  در دستگاه ترموسایکلر هاواکنش
هریک به  گراد،یدرجه سانت 52 یدر دما بعد و گرادیسانت

در  cDNA. محصول واکنش سنتز انجام شد قهیدق 2مدت 
 .شد رهیذخ گرادیدرجه سانت -51 یدما

 به 16s rRNA ژنو  algDو  toxAهای میزان بیان ژن
 Time PCR-Realبا استفاده از دستگاه  ،عنوان ژن مرجع

های مذکور با مورد ارزیابی قرار گرفت. ابتدا پرایمرهای ژن
طراحی شد و در  Gene Runner 6.5.50افزار استفاده از نرم

تأیید و توسط شرکت  NCBIسایت  Blastادامه در بخش 
 ،برای انجام آزمایش (.1)جدول  گردیدسیناکلون )ایران( سنتز 

به هر  SYBR Green master mixمیکرولیتر 11 ابتدا
  cDNAولمحل پرایمرها و میکروتیوب اضافه شد. سپس
ها میکروتیوببه میکرولیتر  1هریک از تیمارها به میزان 

میکرولیتر آب مقطر فاقد نوکلئاز اضافه  2 سپس افزوده شد.
 میکرولیتر 51های حاوی میکروتیوپ گردید.ط و مخلو

قرار داده شد.  Time PCR -Realدر دستگاه  محلول واکنش
م گردید: چرخه تنظی 31زمانی دستگاه برای -برنامه دمایی

دقیقه،  2درجه سانتیگراد به مدت  63واسرشتی اولیه 
 ۷1درجه سانتیگراد، دمای اتصال  63 چرخهدناتوراسیون هر 

هریک به )درجه سانتیگراد  25درجه سانتیگراد، طویل شدن 
درجه  25طویل شدن نهایی پایان و در  (ثانیه 31مدت 

 et Maddah) دقیقه در نظر گرفته شد 2سانتیگراد به مدت 

., 2022al آزمایش در دو تکرار انجام شد. نمودار ذوب و .)
  ΔΔCtتکثیر بدست آمده مورد بررسی قرار گرفت. با محاسبه 

 Fold Change، با استفاده از فرمول زیر مقایسه با ژن مرجع و
 محاسبه شد. Excel 2016 هر ژن در

 
Relative expression (Fold change) = 2-ΔΔCt 

 

ΔΔCt = ΔCt Test – ΔCt Control  

ΔCt Test = Ct Target gene (T) – Ct Reference gene (T) 

ΔCt control = Ct Target gene (C) – Ct Reference gene (C)  
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 Time PCR-Real های هدف مورد استفاده درمشخصات پرایمرهای ژن مرجع و ژن -1جدول 

Table 1. Characteristics of the housekeeping gene and target gene primers used in Real-Time PCR 
Melting 

temperature 

)º(C 

Product size 

(bp) Primer sequence Accession 

number Gene 

61 
171 3`-GGGCGAAGAAGGAAATGGTC-F: 5` 

R: 5`-CAGGTGGCGTAGGTGGAGAA-3` 
NR_040789.1 16s rRNA 

 

60 
144 3`-GCGACCTGGACCTGGGCT-F: 5` 

3`-TCCTCGATCAGCGGGATC-R: 5` 

NC_002516.2 
algD 

58 
220 3`-GGTAGTTGGTCGCTGAAC-F: 5` 

3`-CAGGTGGCGTAGGTGGAGAA-R: 5` 

NC-00251602-

PA1148 
toxA 

 

 هاوتحلیل آماری دادهتجزیه
با سه تکرار انجام شد و  MICبیوگرام و آنتیهای آزمون

ورت نتایج به ص ،نتایج بسیار مشابه در هر تکرار بدست آمد
فنی گزارش شد. نتایج حاصل از  میانگین سه تکرار

ها به همراه نمونه CTشامل  Time PCR-Real آزمایش
Amplification افزار آنها، به وسیله نرمREST  مورد ارزیابی

طرفه با تجزیه واریانس یکقرار گرفت. نتایج با آزمون 
 و   Microsoft Excel 2016افزارهایاستفاده از نرم

GraphPad Prism 9.5.1 تحلیل قرار گرفت  و مورد تجزیه
 و تجزیه ترسیم گردید. GraphPad Prismو نمودارها با 

 انجام شد. P 0.05 > ها در سطح معناداریتحلیل داده
 

 نتایج 

 فلاونوئیدی و فنلی عصاره هایترکیب برخی دیرمقا
عصاره با دستگاه  هایسنجش مقدار برخی ترکیب

آمده است. در  1کروماتوگرافی مایع با کارایی بالا در شکل 
( ترکیب Rtزمان بازداری ) A ، به ترتیب برای نمودارaبخش 

دقیقه بدست آمد. در  221/4و اسید گالیک  ۷21/2کاتچین 
دقیقه و روتین  222/12داری کوئرستین با زمان باز Bنمودار 

زمان  Cمشخص شدند. در نمودار  222/14با زمان بازداری 
دقیقه، اسید  531/12در  بازداری سه ترکیب اسید رزمارینیک

 ۷4۷/2دقیقه و اسید کلروژنیک در  42۷/11کافئیک در 
اسید سالیسیلیک را در زمان  هقل، D دقیقه بدست آمد. نمودار

نشان داد. براساس این چهار نمودار دقیقه  ۷62/1۷بازداری 
 مشخص هایها و زمان بازداری ترکیبسه قلهاستاندارد و مقای

سای پونه هگونآن با نمودارهای حاصل از عصاره  هشد
این گیاه فاقد  هعصار، مشخص شد که b -1در شکل  بینالودی

ید ن است. مقدار اساسید گالیک، کاتچین، روتین و کوئرستی
، اسید رزمارینیک 22/1اسید کافئیک  ،۷1/4 کلروژنیک

گرم بدست آمد  گرم برمیلی 12/1و اسید سالیسیلیک  25/51
 (. 5 ، جدول1)شکل 

 

 نتایج ارزیابی نانوامولسیون حاوی عصاره
 ، ارزیابیمحققانهای بدست آمده توسط براساس یافته

ها و پیوندهای موجود در نانوامولسیون نقره نوع مولکول
، FTIRتوسط دستگاه  سای بینالودیپونه گیاهحاوی عصاره 

در آن را ثابت نمود. تصاویر  حضور آب و پیوندهای استری
، کروی بودن ذرات SEMمیکروسکوپ الکترونی نگاره یا 

ات و گیری قطر ذرد. اندازهکریید أنانوامولسیون سنتز شده را ت
قطر ذرات که ، نشان داد DLSزتای آنها با دستگاه  ظرفیت
 باشد؛ بانانومتر بوده و بار سطحی آن منفی می 521 حدود

( غیر کریستالی XRDاستفاده از دستگاه پراش اشعه ایکس )
 Tofangchi Mahyariیید قرار گرفت )أبودن ذرات مورد ت

5., 202et al.) 
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؛ (Nepeta binaludensis) ینالودیب یساپونه اهیگ دارگل یهاسرشاخههیدروالکلی  عصاره HPLCحاصل از  فکروماتوگرا -1 شکل
a) و  استاندارد ترکیبات نمودارb )عصاره برای سنجش مقدار  رنموداAگالیک،  تچین و اسیدا: کB ،کوئرستین و روتین :Cاسید : 

 سالیسیلیک : اسیدDکلروژنیک و  کافئیک و اسید رزمارینیک اسید، اسید
Figure 1. HPLC chromatograph from hydroalcoholic extract of Nepeta binaludensis flowering shoots; a) 

Standard compounds diagram and b) extract diagram for measuring the content of A: catechin and gallic acid, 
B: quercetin and rutin, C: rosmarinic acid, caffeic acid, and chlorogenic acid, and D: salicylic acid 

tR: retention time 

 

 (Nepeta binaludensis) بینالودی سایفنولیک در عصاره هیدروالکلی پونه هایمحتوای برخی ترکیب -2 جدول
 hydroalcoholic extract Nepeta binaludensisTable 2. Some phenolics content in  

Salicylic 

acid 
Rosmarinic 

acid 
Caffeic 

acid 
Chlorogenic 

acid 
Quercetin Rutin Catechin Gallic 

acid 
Composition 

(mg.g-1) 
0.08 20.83 0.75 4.60 - - - - N. binaludensis 

extract 

 

 ییتعیین حساسیت دارو هایآزموننتایج 
بیوگرام نشان داد، آنتی آزموننتایج به دست آمده از 

ر در حضو سودوموناس آئروژینوزابیشترین میزان مهار رشد 
 6/51-5/51نانوامولسیون نقره حاوی عصاره به میزان 

 سودوموناس آئروژینوزامتر و کمترین میزان مهار رشد میلی
ده متر مشاهمیلی 15-5/15در حضور نانوذره نقره به میزان 

ثیر أت(. قطر هاله عدم رشد تحت 3و جدول  5A )شکل گردید
-2/1۷ حد وسط دو تیمار دیگر و به میزانعصاره به تنهایی 

بیوگرام، برای آنتی آزموننتایج  متر بدست آمد.میلی 12

که بیشترین قطر هاله عدم  بیوتیک نشان دادهای آنتیدیسک
 5۷ ه میزانب سیپروفلوکساسین بیوتیکرشد مربوط به آنتی

 -متری متوپریک یوتیبیآنتبدست آمد و در برابر  مترمیلی
( هیچ هاله عدم SXT) سولفامتوکسازول یا کوتریماکسازول

(. میزان هاله عدم 3و جدول  5B رشدی تشکیل نشد )شکل
رشد تشکیل شده توسط نانوامولسیون نقره حاوی عصاره 

 زیدیمسفتامشابه میزان هاله عدم رشد القا شده توسط    ا تقریب
(CAZ.بود ) 

 
 

 

 

A 

B 

C 

D 

a b A 

B 

C 
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نانوذره نقره،  با ماریتتحت ( A ؛رشد عدم هاله قطر سهیمقا و Pseudomonas aeruginosa یباکتر یبرا وگرامیبیآنت آزمون -2 شکل
 سایپونههیدروالکلی گیاه عصاره  یحاو نقره ونیو نانو امولس( Nepeta binaludensis) بینالودی سایپونهعصاره هیدروالکلی گیاه 

 و( GM) جنتامایسین(، CAZ) سفتازیدیم(، CPشامل سیپروفلوکساکین ) کیوتیبیآنت سکینوع د چهاربا  ماریتحت ت (Bو  بینالودی
 (SXT/سولفامتوکسازول )تریمتوپرین

Figure 2. Antibiogram test for Pseudomonas aeruginosa and comparison of inhibition zone diameter; A) treated 

by silver nanoparticle, Nepeta binaludensis hydroalcoholic extract, and silver nanoemulsion containing N. 
binaludensis hydroalcoholic extract, and B) treated by four types of antibiotic disks, including ciprofloxacin 

(CP), ceftazidime (CAZ), gentamicin (GM), and trimethoprim/sulfamethoxazole (SXT) 
 

گیاه  هیدروالکلینانوذره نقره، عصاره  یمار باتحت ت Pseudomonas aeruginosaبیوگرام برای باکتری یج آزمون آنتینتا -3 جدول

همراه چهار نوع بینالودی، به سایهیدروالکلی گیاه پونهحاوی عصاره نقره امولسیون  و نانو( Nepeta binaludensis) بینالودی سایپونه

 بیوتیکدیسک آنتی

Table 3. Antibiogram test results for Pseudomonas aeruginosa treated by silver nanoparticle, Nepeta binaludensis 

hydroalcoholic extract, and silver nanoemulsion containing N. binaludensis hydroalcoholic extract, accompanied 

by four types of antibiotic disks 
Treatment (µg) Inhibition zone (mm) 

AgNPs  30  12-12.2 

NB Ex 30  16.8-17 

NBAgNPs 30  20.9-21.2 

Ciprofloxacin (CP 5) 26 (S) 

Ceftazidime (CAZ 30(  22 (S) 

Gentamicin (GM 10) 19 (S) 

Trimethoprim/Sulfamethoxazole (SXT 25) 0 (R) 

AgNPs: Silver nanoparticles, NB Ex: N. binaludensis extract, and NBAgNPs: Silver nanoemulsion contained N. binaludensis extract. 

R: resistant and S: susceptible 

 

نشان داد، کمترین  4در جدول  MICآزمون نتایج 
باکتری  SubMICو  MBC ،MICمقادیر تعیین شده برای 
در حضور نانوامولسیون نقره  سودوموناس آئروژینوزا

 41، 21حاوی عصاره گیاه پونه سای بینالودی، به ترتیب 

پس قدرت  ،بوده استلیتر میکروگرم بر میلی 51و 
مهارکنندگی رشد باکتری و کشندگی آن در نانوامولسیون 
نقره حاوی عصاره گیاه از نانوذره نقره به تنهایی و عصاره 

 بیشتر بوده است. تام به تنهایی
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 نانوذره نقره، عصاره تیمار باتحت  osaPseudomonas aeruginبرای باکتری  SubMICو  MIC ،MBCهای نتایج آزمون -4جدول 

 بینالودی سایهیدروالکلی گیاه پونهحاوی عصاره نقره امولسیون  و نانو( Nepeta binaludensisبینالودی ) سایپونهگیاه  هیدروالکلی
Table 4.  MIC, MBC, and SubMIC tests results for Pseudomonas aeruginosa treated by silver nanoparticle, 

Nepeta binaludensis hydroalcoholic extract, and silver nanoemulsion containing N. binaludensis hydroalcoholic 

extract 
SubMIC MIC MBC Treatment (µg.ml-1) 

30 60 120 AgNPs   
80 160 320 NB Ex  
20 40 80 NBAgNPs  

AgNPs: Silver nanoparticles, NB Ex: N. binaludensis extract, and NBAgNPs: Silver nanoemulsion contained N. binaludensis extract. 

 

 algDو  toxA هایتغییرات بیان ژن

سودوموناس در باکتری  algDو  toxAتغییرات بیان ژن 
در سه  SubMICو   MICهایتیمار شده با غلظت آئروژینوزا

سای پونه(، عصاره گیاه AgNPsگروه تیمار نانوذره نقره )
( و نانوامولسیون نقره حاوی عصاره گونه NB Ex) بینالودی

s 16( در مقایسه با ژن مرجع NBAgNPs) سای بینالودیپونه

rRNA مورد ارزیابی قرارگرفت. تک قله بودن هر  یا کنترل

 Time PCR-Realواکنش که ها نشان داد سه منحنی ذوب ژن
طور اختصاصی و صحیح انجام شده و پرایمر دایمری به

(. براساس حد آستانه A,B,C 3 شکلتشکیل نشده است )
 3 شکلها )های بدست آمده از نمودار تکثیر ژنCTچرخه یا 

D  و بر پایه محاسبات انجام شده، تغییرات بیان 2و جدول )
 ن داده شده است. نشا 4ها در شکل ژن

 

 

B)   

 
A)  

 

D)  

 

C)  

 ها( منحنی تکثیر ژنDو  algD ،C )Atox (B)ژن مرجع(،  A )rRNAs 16های منحنی ذوب ژن -3شکل 
Figure 3. Melting curve of genes A) 16s rRNA (Housekeeping gene), B) algD, C) toxA, and D) gene amplification 

curve  
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 (های هدفژن) Atox و algD)ژن مرجع(،  rRNAs 16( در نمودارهای تکثیر CTمقادیر حد آستانه چرخه ) -5جدول 
Table 5. Cycle threshold (CT) values in the amplification diagrams of 16s rRNA (housekeeping gene), algD, and 

toxA (target genes) 
algDCT  toxACT  rRNAs 16 CT Treatment 

18.75 18.125 19.45 )1-µg.ml 60AgNPs ( -MIC 

18.12 18.42 19.31 )1-µg.ml 30(AgNPs  -subMIC 

18.3 18.5 19.57 )1-µg.ml 160(NB Ex -MIC 

18.81 18.39 19.25 )1-µg.ml 80(NB Ex -subMIC 

18.5  18.69 19.42 )1-µg.ml 40(AgNPs  -MIC 

18.07 18.33 19.82 )1-µg.ml 20(AgNPs  -subMIC 

AgNPs: Silver nanoparticles, NB Ex: N. binaludensis extract, and NBAgNPs: Silver nanoemulsion contained N. binaludensis extract. 

 

 MIC، فقط تحت تیمار با غلظت algDمیزان بیان ژن 
برابر کاهش نسبت به  22/1نانوامولسیون حاوی عصاره گیاه، 

(. اما تغییر اندک میزان بیان این P > 0.01کنترل نشان داد )
عصاره گیاه و نانوذره نقره در مقایسه با گروه ثیر أتژن تحت 

داری نداشت و هیچیک از عصاره و نانو کنترل، تفاوت معنی
نداشتند  algDبر بیان ژن ثیری أتذره نقره به تنهایی 

فقط  SubMICتحت تیمار با غلظت  (. 4A)شکل
برابر  25/1نانوامولسیون حاوی عصاره گیاه توانست به میزان 

بیان  (P > 050.) دارموجب کاهش معنی نسبت به کنترل،
   (. 4B گردد )شکل algD ژن

های سودوموناس در باکتری toxAتغییرات میزان بیان ژن 
، در MICهریک از تیمارها در غلظت تأثیر آئروژینوزای تحت 

 نشان داده شده است. براساس این نمودار بیان ژن  C 4 شکل

toxA ره تیمار با نانوامولسیون نقبرابر کنترل تحت  22/1به میزان
درصد داشته  2دار در سطح حاوی عصاره گیاه کاهش معنی

قره در عصاره گیاه و نانوذره نتأثیر است. تغییر بیان این ژن تحت 
های تیمار باکتری داری نداشت.مقایسه با کنترل تفاوت معنی

از هریک از  SubMICهای سودوموناس آئروژینوزا با غلظت
فقط تیمار با نانوامولسیون نقره که ذکور نشان داد مسه تیمار 

 برابری بیان ژن  22/1حاوی عصاره توانست موجب کاهش 

toxA( 0100نسبت به کنترل. <P )  گردد. این کاهش بیان نسبت
دار است؛ اما عصاره تام و به عصاره و نانوذره نقره نیز معنی

داری بر بیان این ینانوذره نقره نسبت به کنترل نتوانستند تغییر معن
   (.D 4 ژن داشته باشند )شکل
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نانوذره نقره،  تیمار باتحت  SubMIC و MICهای با غلظت aeruginosa Pseudomonasر باکتری دها نمودار تغییر بیان ژن -4 شکل

 سایهیدروالکلی گیاه پونهعصاره حاوی نقره امولسیون  و نانو(  binaludensisNepetaبینالودی ) سایگیاه پونه هیدروالکلی عصاره
 بینالودی

 Figure 4. Diagram of genes expression change in Pseudomonas aeruginosa with MIC and SubMIC 
concentrations treated by silver nanoparticle, Nepeta binaludensis hydroalcoholic extract, and silver 

nanoemulsion contained N. binaludensis hydroalcoholic extract 
Control: without treatment, AgNPs: Silver nanoparticles, NB Ex: N. binaludensis extract, and NBAgNPs: Silver nanoemulsion contained N. 

binaludensis extract. 
ns, *, **, and ***: non-significant, significant at 5, 1, and 0.1% probability levels, respectively. 

 

 بحث
های اخیر به یک زمینه سنتز انواع نانوذرات فلزی در سال

های تحقیقاتی جدید و امیدوارکننده تبدیل شده است. روش
سنتز  تر برایتر و اقتصادیراهی مطمئنسنتز بر پایه گیاهان 

نانوذرات فلزی هستند. زمانی که نوبت به نانوذرات زیست 
رسد، ساخت با های سنتز سبز میسازگار در میان تمام روش

صرفه و بهمقرون نامهشیوهواسطه عصاره گیاهی به دلیل 
et Nour -Abou El)مدیریت آسان آن در اولویت قرار دارد 

., 2020al) ،با توجه به اهمیت گیاهان و لزوم حفظ آنها .
و کاهش میزان ثر ؤماستفاده از راهکارهای کاهش غلظت 

تواند از نظر زیست محیطی و اقتصادی استفاده از آنها می
در این مطالعه، به ارزیابی خواص ضد  رو،ازاینصرفه باشد. به

 و سای بینالودیپونهمیکروبی نانوذرات نقره، عصاره گیاه 
های ثیر آنها بر بیان ژنأنانوامولسیون حاوی عصاره گیاه و ت

toxA  وalgD  پرداخته باکتری سودوموناس آئروژینوزا در

 شد. 
 ثیرأتمطالعه، قطر هاله عدم رشد باکتری تحت این در 
متر، عصاره گیاه میلی 51عصاره گیاه حدود  ولسیون نقرهنانوام

 15نانوذرات نقره برابر ثیر أتمتر و تحت میلی 12حدود 
متر بود که نشان داد هر سه نوع تیمار دارای فعالیت ضد میلی

؛ اما هستند سودوموناس آئروژینوزاباکتریایی بر روی سویه 
ممانعت از رشد را افزایی نانوامولسیون بیشترین حالت هم

نشان داد. قدرت مهارکنندگی رشد نانوامولسیون سنتز شده 
 میکروگرم 31 بیوتیک سفتازیدیمطور تقریبی مشابه آنتیهب

بود و این نانوامولسیون قدرت مهارکنندگی بیشتری نسبت به 
میکروگرم  52میکروگرم و کوتریماکسازول  11جنتامایسین 

( نیز 5116و همکاران ) Farrokhpourداشت. در مطالعه 
بیشترین مقدار قطر منطقه عدم رشد باکتری استرپتوکوکوس 

نس اساآزمایش، مربوط به تلفیقی از ترکیب عصاره و  مورد
( و Eucalyptus microteca) گیاه اکالیپتوس میکروتکا
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Farrokhpour )متر بوده است میلی 53نقره به میزان  ذرهنانو

1920., et al) .های ما با نتایج یافته کهنحویبهMusimun  و
ترکیب که بیان کردند  انآن( همسو است. 5155همکاران )

نسبت به  Vatica diospyroidesنانوذره نقره و عصاره گیاه 
قطر بیشتری از ممانعت از رشد را در  یکتیمار جداگانه هر

ضد باکتریایی نانوذرات  هایاثردهد. محیط کشت نشان می
نقره به عوامل مشترک مختلفی مانند ترکیب، اندازه، شکل، 

 ها( بستگی داردروش سنتز و منابع مواد )گیاهان یا باکتری
(2220., et al Musimun) . 

به منظور تعیین  MBCو  MICپژوهش آزمون این در 
 همیزان قدرت ضد باکتریایی انجام شد. نتایج نشان داد ک

در تیمار  MIC کمترین غلظت مهارکنندگی رشد باکتری یا
تر لیگرم بر میلیمیکرو 1۷1به میزان  سای بینالودیپونه عصاره

میزان  سای بینالودی بهپونه هنقر ونینانوامولسو تحت تیمار با 
رین حالی است که کمت لیتر است. این درمیکروگرم بر میلی 21

نانوامولسیون نقره آن به  غلظت کشندگی عصاره تام گیاه و
ج لیتر بدست آمد. این نتایمیکروگرم بر میلی 21و  351ترتیب 
بیوگرام به روش انتشار دیسک همسو بود آنتی آزمونبا نتایج 

که نشان داد نانوامولسیون نقره عصاره توان بیشتری برای مهار 
 رشد باکتری داشته است. 

 مانند ییهاترکیب ی،ساپونههای جنس گونهانواع 
 دارندها ترپنها و دیفنل ،فلاونوئیدها ،ایریدوئیدها

(2003 .et al Ghannadi2000 ؛, .et al Skaltsa).  کمیت و
های مختلف یک جنس و یک گونه گونهثره ؤمکیفیت مواد 

های مختلف متفاوت است و همبستگی گیاه در رویشگاه
د آنها وجوثره ؤمبالایی بین منشأ جغرافیایی گیاهان و مواد 

پژوهش مشخص گردید این (. در  2023et alRafati ,.دارد )
ک، فاقد اسید گالی لودیسای بیناهیدروالکلی پونهعصاره که 

کاتچین، روتین و کوئرستین است و دارای کلروژنیک اسید، 
کافئیک اسید، رزمارینیک اسید و سالیسیلیک اسید است و از 

ر رینیک اسید بیشتر از سایترکیب فنلی، مقدار رزما 4بین این 
و  Mahalleh -Azimiهایاین نتایج با یافته ست.هاترکیب

ترین رزمارینیک اسید فراوان است. ( همسو5151همکاران )
ویژه در به دایمرکافئیک اسید و مهمترین ترکیب فنلی

الا ب اکسیدانیاست که فعالیت آنتی Nepetoideaeخانواده ریز
et al Azimi Mahalleh ,.و خواص ضد باکتریایی دارد )

کشی (. مسیرهای باکتریet al Matejczyk,. 2018 ؛2020
های های آنها در درمان عفونتشنانوذرات نقره و چال

et  Heras-pezóL)طور کامل مشخص نیست باکتریایی به

2015 .,al) .Katva ( گزارش 5112و همکاران )که دند کر
را با سرعت بیشتری  Ag+های دارو و نانوذرات نقره، کمپلکس
این اساس احتمال  بر .(et al Katva ,.8201)کنند آزاد می

 باعث متصل شدن سای بینالودیفعال پونه هایدارد، ترکیب
ترکیب ثر ؤمشود که موجب افزایش غلظت  Ag+با  هاترکیب

در یک مکان خاص و از بین رفتن یکپارچگی غشای باکتری 
( 5151و همکاران ) Linشود. در یک بررسی توسط می

نانوذرات نقره به تنهایی فعالیت ضد باکتریایی بر علیه 
کلی، استافیلوکوکوس سودوموناس آئروژینوزا، اشریشیا

شان داد. ن اورئوس، کاندیدا آلبیکنس و باسیلوس سوبتیلیس
طور به Eurotium cristatumهمچنین نانوذره نقره با عصاره 

زا عمل کرد که های بیماریافزایی برای مهار رشد سویههم
 هریک از آنها به تنهایی داشت هایاثرتأثیری بیشتر از مجموع 

(., 2020et alLin ) ،سنتز نانوذرات مس . در پژوهشی دیگر
شد  انجام Nepeta catariaبا استفاده از عصاره برگ گیاه 

(. 2023et alMani ) های آبی برگ عصاره نشان داد که. نتایج
 مس نانوذرات فنول و فلاونوئید است.این گیاه حاوی پلی

 هایباکتریحاوی عصاره اثر بازدارندگی رشد بر روی 
 اشرشیاکلی، انتروکوکوس فکالیس و استافیلوکوکوس اورئوس

مسو تحقیق هاین ها با نتایج به دست آمده از این یافته .داشتند
 بود. 

 زاییبیماریدارای فاکتورهای  سودوموناس آئروژینوزا
ساکارید، ، آلژینات، لیپو پلیAمتعددی ازجمله اگزوتوکسین

از عوامل ایجاد  .استو الکالن پروتئاز  Cپیلی، فسفو لیپاز
زای خاص در های بیماریها، بیان ژنبیماری توسط باکتری

. با توجه به اینکه (et al Thi ,.2020)باشد آنها می
اگزوتوکسین باکتریایی نقش مهمی در چسبندگی، تشکیل 

ذرات ها دارند، بررسی تأثیر نانوزایی باکتریبیوفیلم و بیماری
در کاهش ثری ؤماحتمال دارد بتواند نقش  بر بیان این ژن
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 ها داشته باشد. بررسی تغییرات بیانزایی این باکتریبیماری
 SubMICو  MICتحت تأثیر غلظت  toxAو  algDهای ژن

 سای بینالودیپونهعصاره  هنقر نشان داد که نانوامولسیون
در باکتری  toxAو  algDهای موجب کاهش بیان ژن
. با تنسبت به گروه کنترل شده اس سودوموناس آئروژینوزا

در تشکیل ثر ؤمهای یکی از ژن algDتوجه به اینکه ژن 
مسئول ترشح پروتئین سمی  toxAبیوفیلم است و ژن 

رسد نانوامولسیون نقره عصاره است، به نظر می  Aاندوتوکسین
بتواند موجب مهار رشد از طریق تأثیر بر  سای بینالودیپونه

ها در این سویه باکتریایی گردد. به عبارتی، کاهش بیان این ژن
اندازه متوسط قطرات عصاره درون نانوامولسیون غلظت 

سیون را ضد باکتریایی نانوامول ظرفیتترکیبات فعال زیستی و 
دهد. البته تعیین در مقایسه با عصاره خالص افزایش می

نانوامولسیون مذکور بر مهار رشد و یا حتی ثیر أتمسیرهای 
بررسی امکان مهار تشکیل بیوفیلم نیاز به تحقیقات تکمیلی 

 هایبرای یافتن ترکیبمحققان ای هدف بیشتر دارد. در راست
 ،ها و مهار رشد آنهازایی باکتریکاهش بیماری برایجدید 

های ها یکی از حوزهبررسی انواع نانوذرات و نانوامولسیون
همکاران  و Flockton نوین تحقیقاتی است. در مطالعه

( میزان تمایل اتصال نانوذرات پلیمری اصلاح شده با 5116)
 آزمونبا  سودوموناس آئروژینوزا LecAسطح لکتین 

رات ذکه هموگلوسیون مورد ارزیابی قرار گرفت. مشخص شد 
باکتری داشته و  LecAتهیه شده تمایل بالایی به اتصال 

زایی اریکند، در نتیجه اثر بیمتشکیل بیوفیلم را مهار می
بیوفیلم باکتری را کاهش داد. استفاده از نانوذرات، مانع از 
ایجاد خاصیت چسبندگی لکتین و جلوگیری از ایجاد بیوفیلم 

. این احتمال مطرح ( 2019et alFlockton ,.)باکتری گردید 
های چندمنظوره است که مونتاژ نانوذرات به عنوان داربست

  باشد.یمها چسبندگی اگزوتوکسینیند افربرای جلوگیری از 
Hamid  وDhamin-Al (5153( ،بیان ژن algD  و

 سودوموناس آئروژینوزا و هایباکتری در تشکیل بیوفیلم را
تحت استرس غذایی مورد بررسی  استافیلوکوکوس اورئوس،

 algDقرار دادند. نتایج نشان داد که تحت تنش غذایی بیان ژن 
  یابد.و تشکیل بیوفیلم در دو گونه باکتری کاهش می

Rajabi ( شیوع 5155و همکاران )
دخیل در  ,PAPI Ppgl, and pelF, pslD, algD-1 هایژن

باکتریایی سودوموناس های تشکیل بیوفیلم در سویه
 نتایج نشان داد که رابطه مورد بررسی قرار دادند.را  آئروژینوزا

هایی وتیکبیداری بین تشکیل بیوفیلم و مقاومت به آنتیمعنی
 سفتازیدیم و مروپنم وجود دارد. مانند

 Yuan ( 5112و همکاران )نانوذرات نقره سنتز  هایاثر
باکتری سودوموناس آئروژینوزا شده به روش زیستی را روی 

نشان داد که نانوذرات نقره  انآنهای مطالعه کردند. یافته
ضد باکتریایی را به روشی وابسته به دوز و زمان انجام  هایاثر

أثیر بر ه تداده و فعالیت ضد باکتریایی نانوذرات نقره در نتیج
ها و های اکسیژن فعال، مالون دی آلدئید و نشت پروتئینگونه

. (et al Yuan ,.2017)باشد های باکتریایی میقندها در سلول
 هویژهای داخل سلولی، بهمیان کنش نانوذرات با پروتئین

 ،میکروبی DNA های غشایی حاوی سولفور وپروتئین
منجر به مرگ سلولی ، قسیم سلولیت مداخله در تواند بامی

های مختلف در بررسی .( et alPalanisamy ,.2014)شود 
نشان داده شده است که اثر ضد باکتریایی نانوذرات نقره با 
کاهش سطح آدنوزین تری فسفات درون سلولی، اتصال به 

ها، از بین بردن خواص اصلی های عاملی پروتئینگروه
ها، غیر فعال کردن ا، نفوذ به درون سلولهها و آنزیمپروتئین
ها و تولید هیدروژن پراکسید و در نهایت مرگ باکتری آنزیم

 سبب تغییر در سواز یک موضوعنسبت داده شده است. این 
دیگر، افزایش نفوذپذیری غشاء و  سویشناسی و از ریخت

تأثیر در زنجیره تنفسی و تقسیم سلولی و در نهایت مرگ 
 .(et al Yeo ,.2007)  گرددمیسلول 

ص ضد میکروبی نانوذرات در این مطالعه به ارزیابی خوا
 و نانوامولسیون عصارهسای بینالودی پونه نقره، عصاره گیاه

در باکتری  algDو  toxAهای گیاه و همچنین تأثیر بر بیان ژن
پرداخته شد. در بررسی خواص ضد سودوموناس آئروژینوزا 

، MIC آزمونو  میکروبی هر سه تیمار به روش انتشار دیسک
سیون عصاره گیاه قدرت ممانعت از نانوامول که مشخص شد

کشی بیشتری دارد. همچنین نانوامولسیون رشد و باکتری
و  toxA هایداری موجب کاهش بیان ژنطور معنیعصاره به
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algD  گردید که در واقع  باکتری سودوموناس آئروژینوزادر
ای بر تأثیر مثبت نانوامولسیون بر کاهش توان نشانه

ت که توان نتیجه گرفمیبنابراین، زایی باکتری است. بیماری
 دیسای بینالوپونه رات نقره در ترکیب با عصاره گیاهنانوذ

سودوموناس فعالیت کشندگی و ممانعت از رشد را بر روی 
نایع تواند در صت پایه و بالینی میدارد که با مطالعا آئروژینوزا

برداری قرار بگیرد.داروسازی و غذایی مورد بهره

  سپاسگزاری
دانند، که از تمام افرادی که نویسندگان بر خود واجب می

آنان را به نحوی در انجام این پژوهش یاری نمودند، تشکر و 
های محترم آزمایشگاهن مسئولاقدردانی نمایند. همچنین از 

شگاه آزاد اسلامی واحد یادگار امام خمینی )ره( شهرری و دان
در اجرای این پروژه ثری ؤمآزمایشگاه ژینوژن که نقش 
 داشتند، کمال قدردانی را دارند.
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