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گیر، نقش  اي همهههایی است که در عفونتترین باکتريترین و کشندهسالمونلا یکی از شایعباکتري  -چکیده
فراوانی در  ها باعث شده است که تحقیقاتت آنتی بیوتیکی در باکترياز طرفی افزایش مقاوم. دبسزایی دار

نانوذرات اکسید مس . هاي بیماریزا صورت پذیردي جایگزین براي مقابله با باکتريهاروش جهت معرفی
یکی از  يدر این تحقیق به منظور مطالعه. ن ثابت شده استآ باکتریایی ترکیباتی هستند که خاصیت ضد

-باکتري برايباکتري سالمونلا تیفی موریوم به عنوان مدل  ،نانوذرات اکسید مساحتمالی  هاي مولکولیمکانیسم
ابتدا  .دیژنوم این باکتري بررسی گرد روي نانوذرات اکسید مس بر تأثیرهاي گرم منفی انتخاب شده است که 

 در محیط کشت مایع ذرات اکسید مس با نانو سپس جهت تیمار ،بلاد آگارباکتري سالمونلا در محیط کشت 
1BHB، در انجام گرفته و  لیترمیلیگرم بر میکرو 120و  90، 60، 30 يها تیمار باکتري در غلظت. کشت داده شد

از  DNA استخراج .بررسی گردیدذره اکسید مس ساعت خاصیت ضد میکروبی نانو 24و  4، 2ي زمانی ها فاصله
مورد  PCR٣-RAPD٢ژنوم باکتري با استفاده از تکنیک تغییرات توالی و  انجام شدشده  تیمارو شاهد هاي نمونه

روي ژل  PCR محصولات ، نتایج حاصل از الکتروفورزNTSYS-PC4افزار  با استفاده از نرم .مطاله قرار گرفت
  . گرفتگارز مورد تجزیه و تحلیل قرار آ

باکتري ژنوم ي مختلف ها قسمتکه نانوذرات اکسید مس باعث ایجاد تغییر توالی در نتایج این مطالعه نشان داد 
یکی از توان نتیجه گرفت که  میاز این تغییرات . گردید لیتر میلی برگرم میکرو 120و  90 هايبا غلظت سالمونلا
 .باشدژنومی می DNAت ایجاد تغییر توالی در هاي مولکولی اثر مهارگنندگی رشد باکتریایی این نانوذرامکانیسم

در مکانیسم  تغییر خاصیت جفت شدن بازي بازها و یا باعث ایجاد اختلال باعث نانوذرات اکسید مس احتمالاً
   .همانندسازي شده است

  
  .)RAPD-PCR( واکنش زنجیره اي پلیمراز رپید باکتري سالمونلا، نانوذرات اکسید مس،  :واژگانکلید

                                                             
1. Brain Heart Broth 
2. Random Amplified Polymorphic DNA 
3. Polymerase Chain Reaction 
4. Numerical Taxonomy System 
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  مقدمه -1
ی بیوتیکهاي آنتی مانها به در هاي اخیر باکتري در سال

 بیوتیک آنتی ساختسرعت ی از طرف. اندشده مقاومبسیار 
گوي  به هیچ وجه پاسختر که جایگزین شوند، قوي

و نیاز مبرم به  یستسرعت افزایش مقاومت باکتریایی ن
هاي باکتریایی  هاي جدید براي مقابله با عفونت رویکرد
هاي مبارزه با این عوامل یکی از راه. شود می احساس
 جایگزینی عوامل ضدباکتریایی مطمئن است که، میکروبی

از  .هاي مختلف میکروبی به این عوامل مقاوم نشوندگونه
اشاره  فلزي توان به نانوذرات می ،این عوامل ضد میکروبی

ي اخیر، مورد مطالعه قرار ها ر رایجی در سالکرد که بطو
مس  ي ا به نانوذرهرً، اخیاز میان نانوذرات .]1[ اند گرفته

نانوذرات ارزان به جاي . شده است توجه بیشتري
در سطح کاربردهاي  قیمت نانوذرات فلزي گران
 موادآخرین  احتمالاً شوند و میمیکروالکتریکی پیشنهاد 

در دهه اخیر، . ]2[ هستندضد میکروبی کشف شده 
-یی نانوذرات اکسید مس بر باکتر يخاصیت ضد باکتریا

به خطر بت و گرم منفی که سلامت عمومی را هاي گرم مث
 خواص شیمیایی علاوه بر .]3[ استده اندازند، ثابت ش می

دو ویژگی اندازه ذرات و نسبت سطح به حجم نانوذرات، 
نانوذرات بخشیده  اي بهي غیر منتظرهها ویژگی بیشتر،
درت آنتی قذرات کوچکتر باشد،  ي هرچه اندازه .است

، نانوذراتویژگی این . باکتریایی آن قویتر است
 به را وريزکاتالی نفش جمله از مهمی کاربردهاي
مس  اکسیدذرات فلزات نانو. ]4[ است بخشیده نانوذرات

 فردي هب منحصر شیمیایی –فیزیکی  يها ویژگی داراي
 ثرؤم سطح و کوانتومی ياندازه تأثیر از ناشی کهاست 
 متفاوت آنها توده حالت با که ايگونه به باشد می وسیع
خانواده ترکیبات ترین عضو از اکسید مس ساده. ]5[ است

روي غشاي  مستقیماًنانوذرات  که بصورت مس است
ن غشاي باکتري و کشته اثر کرده و باعث پاره شدباکتري 

ي  هاي کربوکسیل لایهآمین و گروه. دشو میشدن باکتري 

ترکیب کننده اصلی دیواره باکتري  يپپتیدوگلیگان اجزا
هستند که با مس واکنش داده و باعث آسیب دیواره سلول 

هاي ضد میکروبی نانوذرات که یکی از مکانیسمشوند  می
ضد مکانیسم القاء فعالیت البته . ]6[ آید میبه شمار 

زي به طور کامل شناخته فل یی نانوذرات اکسیدیاباکتر
 تولید در پی آناما مقدار رهاسازي یون و . نشده است

. ]7،8[شود  میدلیل اصلی فرض  هاي آزاد اکسیژنرادیکال
ذرات اکسید مس، رشد نانو هاي کشت حاويدر محیط

همچنین آلیاژهایی  .]9[ یابد میهاي مختلف کاهش باکتري
را  ها باکتري هدقیق 90مس دارند، بعد از % 65که بیشتر از 

بررسی اثر  ،این مطالعههدف  .]10[ کنندغیر فعال می
تا  بود سالمونلا نانوذرات اکسید مس روي ژنوم باکتري

ژنومی شود،  DNAچنان چه باعث تغییرات توالی 
هاي یکی از مکانیسمریق طمشخص گردد و بدین 

احتمالی اثر ضد باکتریایی نانوذرات تعیین شود که براي 
استفاده گردید، چون  RAPD-PCR این منظور از

هاي ور تصادفی به توالیط، به RAPD-PCRپرایمرهاي 
عاتی طور تصادفی قطمتصل شده و ب DNAروي مختلفی 

تفاوت ژنوم این روش براي تعیین  از کند که میتکثیر  ار
ژنومی استفاده  DNAاز نظر توالی دو گروه از موجودات، 

  .]11[ کنندمی
  
  ها مواد و روش -2
  :کشتکشت باکتري و شرایط  -2-1

تیفی موریوم با سوش استاندارد  باکتري سالمونلا
)ATCC14028 (ستان حضرت سیدالشهدا واقع در از بیمار

دانشگاه  بیوتکنولوژيیه شد و در آزمایشگاه ارومیه تهشهر 
در محیط کشت بلاد آگار در آزاد اسلامی واحد ارومیه 

ساعت کشت  24به مدت  گراد سانتیدرجه  37انکوباتور 
ط هاي سالمونلا که به خوبی در محیباکتري. داده شد

 در BHB، در محیط کشت بلاد آگار رشد کرده بودند
 دور با گراد سانتی درجه 37 دماي در شیکردارانکوباتور 
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rpm 200 ها از طریق آنشد و رشد  داده شبانه کشت
با تعیین ضریب جذب   600طول موج دراسپکتوفتومتري 

)OD1( شد کنترل.  
  
با ها و تیمار باکتري ستهیه نانوذرات اکسید م -2-2

   نانوذرات اکسید مس
 طنانومتر، توس 20ر کمتر ازطنانوذرات اکسید مس با ق

نشگاه مراغه سنتز و در اختیار این گروه بیوتکنولوي دا
 طرار گرفت که مشخصات آن توسقپژوهش 

و  ٣SEM و TEM٢ میکروسکوپ الکترونی
محلول لیتر میلی 10براي تهیه . اسپکتوفتومتري آنالیز شد
گرم از پودر بافر  106/0 ،مساستوك نانوذرات اکسید 

 مقطر آب لیترمیلی 10 فسفات سالین را توزین کرده، در

تهیه  از پس. گردید استریل اتوکلاو در سپس و کرده حل
ذره گرم پودر نانو 01/0استریل،  سالین فسفات بافر محلول
 سالین فسفات بافر به محلولمس توزین شد و  اکسید

طور کامل تا زمان تشکیل و سپس ب گردید اضافه استریل،
   .محلول یکنواخت ورتکس گردید

ي  هنانوذر ،باکتريوي ر رب اتذر بررسی اثر نانو براي
 میکروگرم 120، و 90، 60، 30 هايغلظت اکسید مس با

تلقیح  ي حاوي باکتري هارکدام از لولهبه ه، لیترمیلی بر
درجه  37در دماي  در انکوباتور شیکردارها باکتري. شد

ها از آن و رشد  گذاشته شد rpm 200 دور با گراد سانتی
با تعیین ضریب   600در طول موجطریق اسپکتوفتومتري 

 ساعت 24و  4، 2 هاي زمانیدر فاصلهو  )OD(جذب 
  . کنترل شد

  
انجام واکنش زنجیره اي و  DNA استخراج -2-3

   RAPD-PCR پلیمراز
 را هاباکتريDNA  بایستیPCR  تست انجام براي

                                                             
1. Absorbance Density 
2. Transmission Electron Microscopy 
3. Scanning Electron Microscopy 

 و کشت باکتري هاي ایزوله کار این براي که نمود استخراج
 لیتر میلی بر میکروگرم 120و  90هاي غلظتشده با  تیمار

لازم به ذکر  .گرفتند قرار استفاده مورد  BHBمحیط در
و  90شاهد و تیمار ي هر سه نمونه استخراج کهاست 

هاي تیوبمیکروهم زمان در لیتر  میلی بر میکروگرم 120
  ساعت بعد از تیمار توسط کیت 4مجزا و 

GENE MARK ،)CAT.NUM DP021( ،تهیه شده از 
-RAPDبراي انجام  .صورت گرفتشرکت ژن فن آوران 

PCR ،DNA جفت  10پرایمر  15با استفاده از  ژنومی
ي ها توالی پرایمر. ، تکثیر شد RAPD- PCRتصادفی بازي

   .، ذکر شده است1مورد استفاده در جدول 
  

  هاي مورد استفاده توالی پرایمر  1جدول 
 پرایمر توالی نوکلئوتیدي
ACAGGTGCGT OPR12 
TCTCCGCAAC OPQ11 
ACCGCGAAGG OPD01 
CAATCGCCGT OPA11 
GTCGTTCCTG OPS.13 
TCCTGGTCCC OPS09 
GTGATCGCAG OPA10 
GGTGACGCAG OPB٠٨ 
GGACGCTTCA OPQ14 
AATGCCGCAG OPT14 
GAAGCCCTTG OPQ17 
GGGTAACGCC OPA09 
TTTGGGGCCT OPS05 
TCTGGTGAGG OPD04 
TCTGGTGAGG OPT17 

  
 ,Corbett research)ترموسایکلر  دستگاه در ،ها PCRهمه 

Australia) اجزاي واکنش . انجام شد PCR1: عبارتند از 
 لیترمیلی Mgcl₂ ،5/2 لیترمیلی MIX DNTP ،3 لیترمیلی

PCR buffer  ،1 لیترمیلی DNA ،3 ./میلی لیتر Taq DNA 

polymerase ، 1 لیترمیلی primer   واکنش  نهاییو حجم
تنظیم  لیترمیلی 25استریل در  H₂O لیترمیلی 2/16با 

درجه  95دماي   شامل PCR دمایی هايچرخه. گردید
اولیه  واسرشت شدن جهت دقیقه 5 به مدت گراد سانتی

DNA  نش کو در ادامه، وا لگواPCR که هر  چرخه 40 در
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ثانیه  35به مدت  گراد سانتیدرجه  95دماي : چرخه شامل
 30و، دماي الگ DNAهاي  جهت واسرشت شدن رشته

اتصال پرایمرها  جهت ثانیه 45به مدت  گراد سانتیدرجه 
 45به مدت  گراد سانتی درجه 72الگو، دماي  هاي به رشته

 جدید از روي رشته الگو رشته ثانیه جهت پلیمریزاسیون
 نهایی پلیمریزاسیون تکمیل برايدقیقه  7انجام گرفت و 

  .اعمال گردید ناقص هاي رشته
 
    RAPD - PCRبررسی نتایج  -2-4

 10 آشکارسازي باندها، براي، PCRبعد از اتمام واکنش 
 ي با اندازه( %2روي ژل آگارز  PCRاز محصول  لیتر میلی
 red لیترمیلی 20 حاوي آمیزي رنگ براي که )26× 14

safe بود در بافر (1x)  TBE به منظور  .گردیدالکتروفورز
به Ladder  DNAنشانگر ، ي محصول تعیین اندازه

  .شد استفاده bp  3000- 100اندازه
  
محصولات  الکتروفورز از حاصل يها داده آنالیز -2-5

PCR  
ي مشاهده شده روي ژل آگارز براساس وجود یا ها باند

عدم وجود آنها براي هر پرایمر، به ترتیب بصورت یک و 
 ي مذکور درها سپس دادهصفر امتیازدهی گردید و 

براي محاسبه ماتریس تشابه به  NTSYS-PCافزار  نرم
آنالیز  UPGMA١و رسم دندروگرام با روش  Dicروش 

  .گردیدند
  
   ایجتن -3

میکروسکوپ به منظور تاٌیید صحت نانوذرات اکسید مس، 
 ها استفاده گردید که در این عکس SEMو  TEMالکترونی 

د در منافشود و  مینانوذرات اکسید مس در نقاط سیاه دیده 
 20نانوذرات اکسید مس کمتر از  ياندازه. سلیکا تثبت شده اند

  .آمده است 2و  1 هايشکلنتایج در . باشد مینانومتر 
  

                                                             
1. Un weighted Pair Group Mean Average 

-تیفیهاي سالمونلابررسی الگوي رشد باکتري -3-1

  هاي مختلف نانوذرات اکسید مس موریوم در غلظت
در طول از طریق اسپکتوفتومتري ها میزان رشد باکتري

هاي  و در فاصله) OD(با تعیین ضریب جذب  600موج 
کنترل شد و مشاهده گردید که  ساعت 24و  4، 2 زمانی

لیتر مانع رشد میکروگرم بر میلی 60و  30هاي غلظت
 120و  90هاي باکتري نشد، در حالی که  غلظت

لیتر مانع رشد باکتري شد که نتایج میکروگرم بر میلی
  .نشان داده شده است 2حاصل در جدول 

  
  سالمونلا  اثر نانوذرات روي ژنوم باکتري

   RAPD– PCRنتایج آنالیز  -3-2
وسیله  هپرایمر ب 15باندهاي الکتروفورزي حاصل از تکثیر 

RAPD- PCR نشان داده شده است 5تا  3هايدر شکل.  
  

 (TEM)عکس میکروسکوپی   1شکل 
  

  
  )SEM(عکس میکروسکوپی   2شکل 
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  رنانومت 600 موج طولگیري میزان رشد باکترها در  اندازه  2جدول 

  شماره  غلظت
 لوله

  از قبل 
  رتیما

  ساعت 2
  بعد از تیمار

  ساعت 4
 بعد از تیمار

  ساعت 24
 بعد از تیمار

  2/1  9/0  86/0  7/0  1  شاهد
میلی گرم بر میلی لیتر 30  6           2 7/0  86/0  9/0  2/1  
میلی گرم بر میلی لیتر 60  7           3 7/0  8/0  85/0  1/1  
میلی گرم بر میلی لیتر 90  8           4 7/0  6/0  7/0  8/0  

میلی گرم بر میلی لیتر 120  9           5 7/0  6/0  7/0  75/0  
  

  
  . روي ژل آگارز PCRهاي مربوط به تکثیر محصول  باند  3شکل 

  PCRمحصول حاصل از ژنوم نمونه شاهد، ردیف دوم   PCRهر ستون براي یک پرایمر به ترتیب از سمت چپ، ردیف اول محصول
 .باشد میمیلی لیتر برمیکروگرم 120حاصل از ژنوم تیمار   PCRمحصولو ردیف سوم میلی لیتر برمیکروگرم 90حاصل از ژنوم تیمار 

ستون ، )مارکر( Ladder 7، ستون OPR12با پرایمر  PCRمحصول  6و  5، 4ستون  ،OPT14با پرایمر  PCRمحصول  3و  2، 1ستون 
ستون ) مارکر( Ladder 14ستون ، OPQ14 با پرایمر PCRمحصول  13و  12، 11ستون ،  OPD01با پرایمر PCRمحصول  10و  9، 8

  OPA09 با پرایمر PCRمحصول  20و  19، 18ستون ، OPS09 با پرایمر PCRمحصول  17و  16، 15
  

  
  . روي ژل آگارز PCRهاي مربوط به تکثیر محصول  باند  4شکل 

 PCRمحصول حاصل از ژنوم نمونه شاهد، ردیف دوم  PCR ترتیب از سمت چپ، ردیف اول محصول هر ستون براي یک پرایمر به
ستون  .باشد میمیلی لیتر برمیکروگرم 120حاصل از ژنوم تیمار  PCR محصولردیف سوم میلی لیتر برمیکروگرم 90حاصل از ژنوم تیمار 

و  9، 8ستون ). مارکر( Ladder 7ستون ، OPQ11با پرایمر  PCRمحصول  6و  5، 4، ستون OPA10با پرایمر  PCRمحصول  3و  2، 1
 16، 15ستون ). مارکر( Ladder 14، ستون OPS13با پرایمر  PCRمحصول  13و  12، 11ستون ، OPD04با پرایمر  PCRمحصول  10

  .OPA11 با پرایمر PCRمحصول  20و  19، 18، ستون OPT17با پرایمر  PCRمحصول  17و 
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  .روي ژل آگارز PCRهاي مربوط به تکثیر محصول  باند  5شکل 

 PCRمحصول حاصل از ژنوم نمونه شاهد، ردیف دوم  PCR هر ستون براي یک پرایمر به ترتیب از سمت چپ، ردیف اول محصول
 .باشد میمیلی لیتر برمیکروگرم 120حاصل از ژنوم تیمار  PCR محصولو ردیف سوم میلی لیتر برمیکروگرم 90حاصل از ژنوم تیمار 

، ستون OPQ11با پرایمر  PCRمحصول  7و  6، 5، ستون OPB08 پرایمربا  PCRمحصول  4و  3، 2ستون ، )مارکر( Ladder 1ستون 
8 Ladder )محصول  11و  10، 9ستون ). مارکرPCR  پرایمر باOPS05.  

  
از چپ به . ستون در نظر گرفته شد 3 ،پرایمر هربراي 

 90( 1راست به ترتیب شامل گروه شاهد، گروه تیمار
) لیترمیلی بر میکروگرم 120( 2و تیمار) لیترمیلی بر میکروگرم

، RAPDي باندهاي حاصل از تجزیه سپس اندازه. دباش می
اساس وجود یا عدم  بر. مارکر تعیین شد سایز با استفاده از

، به ترتیب بصورت یک و صفر ها وجود آنها در نمونه
نشان داده  5تا  3جداول آنها در امتیازدهی گردید که نتایج 

   .شده است
گیري، تفاوت در باندهایی است که هر پرایمر اساس نتیجه
اي بر. دهد هاي کنترل و تیمار شده تشکیل می براي نمونه

، چهار باند روي ژل تشکیل گردید که بین OPT14پرایمر 
. متفاوت بودند 2مشابه ولی در تیمار 1نمونه شاهد و تیمار
باند روي ژل تشکیل ، پنج OPR12در حضور پرایمر 

ها  شده بین گروه شاهد و تیمار گونه تفاوتیهیچگردید که 
، OPD01 در هر یک از پرایمرهاي .نگردید هدهمشا

OPA10 ،OPQ11 ،OPS13 ،OPT17 قطعه تکثیر ، یک
. ها متفاوت بودند شد که بین گروه شاهد و تیمار شده

باند روي ژل تشکیل گردید که  پنج، OPS05ر براي پرایم
  .ها متفاوت بودند باند بین گروه شاهد و تیمارشده چهار

قطعه تکثیر شد که همه  ، سه OPA09 همچنین در پرایمر
در  .متفاوت بودندا ههد و تیمار شدهي شاها آنها در گروه

، دو OPS09 ،OPA11 ،OPQ17 هر یک از پرایمرهاي
ها بین گروه شاهد و تیمار شدههر دو قطعه تکثیر شد که 

نشان  OPQ14عکس ژل حاصل از پرایمر . متفاوت بودند
ي آنها بین داد که هفت قطعه تشکیل شده بود که همه

از بین چهار . دبودن ها متفاوتگروه شاهد و تیمار شده
گروه شاهد و ، سه باند بین OPD04باند حاصل از پرایمر 

شش از   OPB08 براي پرایمر. متفاوت بودند هاتیمار شده
 هاشده تیمار و شاهد گروه همه آنها بین، قطعه تکثیر شده

  .دداشتن تفاوت
  
   RAPD-PCRآنالیز نتایج الکتروفورز محصولات  -3-3

منظور مقایسه  به UPGMAدندروگرام حاصل از روش 
هاي شده بین نمونه کنترل و نمونه ایجاد تفاوت ژنتیک

نمونه کنترل و که - مس ذرات اکسیدتیمار شده با نانو
جداگانه  شاخه اصلیدر  2و نمونه تیمار  1 تیماري نمونه

بیانگر  کهنشان داده شده است  6در شکل  -ه اندقرار گرفت
با  1نمونه کنترل و تیمار بین بارز  ایجاد تفاوت ژنتیکی

، ماتریکس تشابه RAPDهاي  براساس داده. بود 2تیمار 
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محاسبه  Dicهاي کنترل و تیمار شده با روش براي نمونه
ي ژنتیکی بین آمده است که فاصله 6شده که در جدول 

  .متغیر بود 8/0تا  6/0از ها نمونه
  
  بحث -4

هاي بین نانوذرات اکسید مس عموما در غلظتکشندگی 
لیتر براي طیف وسیعی از میلی برمیکروگرم  100تا  10

هاي گرم منفی و گرم مثبت گزارش شده است و باکتري
با توجه به اینکه براساس مطالعات زیادي اثر نانوذرات 
اکسید مس به عنوان ماده ضد میکروبی به اثبات رسیده 

این مطالعه غلظت مشخصی از در  .]12،13[است 
ها و بررسی یکی نانوذرات اکسید مس براي تیمار باکتري

هاي احتمالی خاصیت ضد میکروبی به کار از مکانیسم
  .برده شد

  
  ها نشانگر تیمار Tنشانگر نمونه شاهد،  C. عدد یک نشانگر وجود باند و عدد صفر نشانگر عدم وجود باند  3جدول 

OPA09 OPS09 OPD01 OPR12 OPT14 پرایمر 
 باند 1200 1000 800 650 1500 900 800 600 400 1400 2000 1000 1800 700 600 450

1 0 1 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 C 
1 1 0 0 0 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 T1 
0 0 0 0 1 1 0 1 1 1 1 1 0 0 0 0 T2 

 
 

 ها نشانگر تیمار Tنشانگر نمونه شاهد،  C. عدد یک نشانگر وجود باند و عدد صفر نشانگر عدم وجود باند  4جدول 

OPS13 OPD04 OPQ11 OPA10 OPQ14 پرایمر 
 باند 2900 2000 1200 950 800 700 650 1400 1400 1400 650 500 450 1500

0 0 0 0 1 1 1 1 1 1 0 1 1 1 C 
0 1 1 1 1 0 0 1 0 0 1 0 0 0 T1 
1 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 0 T2 

  
  نشانگر تیمار Tنشانگر نمونه شاهد،  C. عدد یک نشانگر وجود باند و عدد صفر نشانگر عدم وجود باند  5جدول 

OPS05 OPQ17 OPB08 OPA11 OPT17 پرایمر 
 باند 600 2900 200 1800 900 800 600 500 450 1400 1000 2800 1200 600 450 200

1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 1 0 C 
0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 T1 
0 1 1 0 1 0 1 0 0 0 0 0 1 1 0 1 T2 

  

 
  NTSYS-PCافزار  توسط نرم UPGMAبا روش دندروگرام حاصل از تجزیه بر اساس آزمون رپید   6شکل 
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  ماتریس تشابه  6جدول 

Case 
Dice (Czekanowski or Sorenson)Measure 

1:ctr 2:t90 3:t120 
1:ctr 1.000000     
2:t90 0.8000000 1.000000   
3:t120 0.6000000 0.7058824 1.000000 

  
بر روي باکتري  که براي اولین بار حاضر مطالعه در

هاي مختلف غلظتانجام شده است،  موریومتیفیسالمونلا
 تأثیرم وموریتیفیبر باکتري سالمونلا اکسید مس ذراتنانو

 این ژنوم روي میکروبی ضد ماده این اثر تا شده داده
 مورد  RAPD-PCR تکنیک از استفاده با میکروارگانیسم

   .بگیرد قرار ارزیابی و بررسی
با قطر  اکسید مس انوذرات، ننتایج حاضر نیز نشان داد

 بر میکروگرم 60و 30ي ها غلظتنانومتر در  20کمتر از 
حتی  ها ، مانع رشد باکتري2با توجه به جدول  لیترمیلی

ها با يبه همین دلیل باکتر. ساعت تیمار نشد 24بعد از 
تیمار گردیدند و مشاهده گردید که  120 و 90هاي لظتغ

 ها داراي خواص ضدغلظتنانوذرات اکسید مس در این 
رشد تمامی  میکروبی به نسبت خوبی بود و توانست تقریباً

ساعت  24هاي موجود در نمونه را حتی بعد از باکتري
لازم به ذکر است که با گذشت زمان و افزایش . مهار کند

. دها مشاهده گردیتوقف بیشتري در رشد باکتري غلظت
فعالیت ضد میکروبی نانوذرات  ها آزمایش همچنین در طی

که  ندبه روشنی اثبات کرد وگدانویکد و همکارانش، مس
تماس باکتري اشریشیاکلی با  ساعت 2فقط بعد از 

ا به بیش از هباکتري، ppm 32نانوذرات مس با غلظت 
سوبحانکاري و همکارش پس از . ]6[ کاهش پیدا کردند% 99

، مشاهده 40و  25ي ها سنتز نانوذرات اکسید مس در اندازه
. ]14[ کردند که رشد باکتري اشرشیاکلی متوقف گردید

ها ژنوم باکتري نانوذرات بر رويیز مبتنی بر اثر ن هایی گزارش
نانوذرات به غشاي باکتري متصل شده . گزارش شده است

غشاي . کنند میو همچنین به داخل سلول باکتري نفوذ 
باشد و  میي حاوي گروه سولفور ها باکتري داراي پروتئین

، بلکه با ترکیبات ها نانوذرات نقره نه تنها با این پروتئین
نانوذرات  .دهند میواکنش  ،DNAحاوي فسفر از جمله 

 .]15،16[ فلزي مکانیسم اثر مشابهی دارند اکسید
تحقیقات پیشین بیان شده است نانوذرات طور که در  همان

کنند  میاکسید فلزي در رونویسی و ترجمه اختلال ایجاد 
تک DNA توانند شکستگی  میهمچنیین نانوذرات  .]17[

این . ]18[اي را القاء کرده و در بیان ژن اثر بگذارند  رشته
نانوذرات اکسید  ژنوتوکسیک اثر تعیین منظور تحقیق نیز به

به عنوان مدل  سالمونلا تیفی موریومباکتري   روي مس بر
راستا  این در .گرفت هاي گرم منفی صورتبراي باکتري

  RAPD-PCRپرایمر به کار رفته در واکنش 15 از مجموع
 )3و  2 ،1ي ها شکل( وجود یا فقدان باند درتصاویر ژل

توسط نانوذرات  DNA ایجاد تغییر روي توالیحاکی از 
پرایمرها بطوري که تعداد زیادي از . باشد میاکسید مس 

دلیل این موضوع را شناسایی نکرده و  هاي هدفتوالی
ناشی از ایجاد جهش مستقیم یا  تواند احتمالاً می

مس بوده  توسط نانوذرات اکسید ، DNAغیرمستقیم روي
گزارش  2007و همکارانش در سال  پال طور که و یا همان

خاطر ایجاد اختلال در مکانیسم همانندسازي ه اند ب کرده
 که احتمالاً بطوري. شودمی  DNA polymeraseتوسط 

گونه در  نماید تا بدین میصحت همانندسازي را مختل 
ایجاد  DNAهاي در توالیل همانندسازي تغییراتی خلا
هاي هدف مورد که منجر به بروز تفاوت در توالی شود

همین اساس  بر .]19[ شود می RAPDاتصال پرایمرهاي 
هاي در حال رشد باکتريق توجه به اینکه در این تحقی با

، اند شدهمس تیمار  و همانندسازي با نانوذرات اکسید
 در حین همانند توان چنین استدلال کرد که احتمالاً می

هاي ترمیمی که توسط سازي و همچنین در مکانیسم
د تا کن میاختلال ایجاد  ،گیرد میهاي مرتبط انجام آنزیم

لذا  ؛شود DNAهاي متعدد در توالی بازي موجب جهش
گرفت که با ایجاد جهش روي توالی  توان نتیجه می
هاي درگیر در کنترل چرخه سلولی موجب کاهش بیان  ژن
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گردد که  میآنها شده و در نتیجه چرخه سلولی متوقف 
نتیجه مشاهده شده در این تحقیق نیز کاهش رشد 

حاصل از همچنین با توجه به نتیجه . ان دادها را نش باکتري
 و 6/0ها را از ماتریس تشابه که فاصله ژنتیکی بین نمونه

کاهش شباهت  ونشان داده که بیانگر ایجاد تفاوت  8/0
، چرا که در ماتریس تشابه هر چه اعداد از استژنتیکی 

   .یک کمتر باشد شباهت ژنتیکی هم کمتر است
 تأثیراز این نظر حائز اهمیت بود که با  انجام این تحقیق 

روي ژنوم باکتري سالمونلا به ذرات اکسید مس بر نانو
-یکی از مکانیسم هاي گرم منفی،عنوان مدل براي باکتري

اثر نانوذرات اکسید مس بر این باکتري  هاي احتمالی
هاي ا براي بررسیمشخص شده و دریچه جدیدي ر

ها و همچنین روي انواع باکترينانوذرات تکمیلی اثر این 
فعالیت ضد میکروبی اکسید مس با ذرات استفاده از نانو

به عنوان جایگزینی مناسب  بالا ي نسبتاًها غلظتبالا با 
هاي معمول با ضد عفونی کنندهها و براي آنتی بیوتیک

نانو ذرات اکسید مس ممکن است . مضرات پایین بگشاید
باعث ایجاد جهش در باکتري گردیده و با تغییر در 
خاصیت جفت شدن بازي بازها در فعالیت ضد باکتریایی 

بنابراین ممکن است به هنگام استفاده به . شرکت کند
ي یوکاریوتی و هاعنوان ماده ضد باکتریایی بر روي سلول

در تحقیقات مریم همچنین  .ها نیز اثر گذاردسایر ارگانیسم
هاي  سیتوتوکسیسیتی نانوذرات اکسید مس در سلولشفق 

سلول لوسمی میلوئیدي مزمن انسان ( K562 سرطانی
هاي نرمال  هیچ سمیتی روي سلولبررسی شده است که 

    .]20[ نشده استنشان داده  MTTبا استفاده از سنجش 
  
  پیشنهاد و گیري نتیجه -5

 به و جهان کل در مختلف نانوذرات زیاد بسیار کاربرد

 براي را دقیقتري مطالعات ما کشور در خصوص
 یوکاریوتی يها سلول در کاربرد و حیوانی مدل سازي شبیه

 مختلفي ها سیستم روي بر ذره نانو این اتتأثیر پیرامون

 درمس  نانوذرات اهمیت به توجه با و طلبد می انسان بدن

 انسان بدن سیستم بر ذرات این اثرات بررسی کنونی عصر

. باشد می بیشتري تحقیقات به نیاز و دارد بسزایی اهمیت
 ذرات این اثرات از یکی بررسی به تنها حاضر پژوهش

 نانوذرات بالاي میکروبی ضد فعالیت از حاکی که پرداخته

 و باشد می سالمونلا باکتري ژنوم بر آن تأثیر و اکسید مس
 سرنوشت تعیین اکسید مس نانوذرات مهم ویژگی دیگر

 مواد و این با مسمومیت، زنده شرایط در آنها بیولوژیکی

 براي است بدیهی. باشد می آنها دادن ارقر هدف توانایی

-یوکاریوت در نانوذرات این از استفاده اتتأثیر به رسیدن

 تحقیقات به نیاز و طلبد می را بیشتري هاي آزمایش ها

  .است بیشتري
  
   تقدیر و تشکر -6

وسیله از گروه بیوتکنولوژي دانشگاه دولتی مراغه به  بدین
ین پرایمرها و نانوذرات مأدلیل همکاري صمیمانه در ت

اده و گروه میکروبیولوژي آزمایشگاه بیمارستان مورد استف
همکاري در تهیه  به دلیلارومیه حضرت سیدالشهدا 

موریوم با سوش استاندارد، تیفیباکتري سالمونلا
  .دشو میاري زگ سپاس
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