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Abstract 
Introduction: The emergence of multidrug-resistant Pseudomonas aeruginosa 

requires alternative therapeutic approaches. This study aimed to investigate the 

effect of Thyme extract on the expression of the MexXY-OprM efflux pump of this 

bacterium. 

Methods: Different concentrations of thyme extract ethanolic solvent were 

prepared, and the minimum inhibitory concentration (MIC) and minimum 

Bactericidal concentration were investigated on clinical strains of multidrug 

resistant Pseudomonas aeruginosa by microdilution method. Expression of mexX 

gene was evaluated by comparison with standard strain. The purity and 

concentration of extracted RNA were determined, and cDNA was synthesized with 

the relevant kit. qRT PCR process was performed with specific primers. Isolates 

exposed to the extract were grown at a concentration lower than the MIC, and gene 

expression was examined in presence and absence of the extract. 

Results: The MIC values were obtained at 250 and 125 for 7 and 3 isolates, 

respectively. The MBC results were 125 and 25/31mg/ml. The changes in the mexX 

gene expression in bacteria were evaluated based on their relative comparison with 

the standard Pseudomonas aeruginosa PAO1 and together. Of 10 isolates, 6 

samples showed a significant decrease in their mexX gene expression (P<0.05). 

Sample S2 showed an increase in expression. A significant decrease (P<0.05) was 

indicated in the mexX expression in 6 isolates with multiple resistance, suggesting 

that thyme extract reduce the activity of efflux pump. Furthermore, 3 samples had a 

decrease; however, the level of the mexX expression reduction was not significant.  

Conclusion: These findings suggest the use of Thyme extract as an adjunctive 

therapy against multidrug-resistant Pseudomonas aeruginosa, especially targeting 

efflux pumps. Further research is needed to optimize its formulation. 
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INTRODUCTION  

Given the limited availability of effective 

antibiotics, especially in resource-constrained 

healthcare systems, such as Iran, the need for 

alternative antimicrobial strategies is urgent. 

The investigation of the natural plant 

compounds, such as common thyme has great 

potential in this field. Thyme has been 

traditionally used in the Iranian medicine for 

centuries, and its known antimicrobial 

properties make it a promising candidate for 

combating resistant bacterial infections. 

Furthermore, relying on locally available 

plants, such as thyme can reduce the need for 

expensive imported antibiotics and make 

treatment more accessible. The present study 

was defined due to the priority of studies in the 

field of increasing antibiotic resistance. 
METHODS 

This applied study utilized an experimental 

laboratory method. In this study, thyme plant 

was first prepared, and thyme extract was 

extracted by maceration and ethanol solvent 

method. Clinical strains of Pseudomonas 

aeruginosa isolated from medical centers with 

multidrug resistance were re-cultured in the 

laboratory. Different concentrations of thyme 

extract were prepared, and the minimum 

inhibitory concentration and minimum lethal 

concentration of thyme extract on the isolates 

were examined using the microdilution 

method. To examine gene expression, the 

samples were cultured in liquid culture and 

then extracted using an RNA extraction kit. 

After examining the purity and concentration 

of the extracted RNA, cDNA was synthesized 

with its own synthesis kit. Then, at this stage, 

the Real-Time PCR process was performed 

with its special master and the specific mexX 

primer with the relevant program in the Real-

Time PCR device. The results were examined 

using PRISM software. In the next stage, the 

bacteria exposed to the extract were grown at a 

concentration below the minimum inhibitory 

concentration (MIC), and RNA was extracted 

again and gene expression was examined this 

time in the presence of the extract. Finally, the 

expression level in the presence and absence of 

the extract was compared. 
RESULTS 

The strains studied had multiple resistance, 

which is why the isolates prepared in the 

laboratory were examined and confirmed. For 

this purpose, an antibiogram test was 

performed. The antibiotic disks of cefepime, 

aztreonam, norfloxacin, levofloxacin, 

ceftriaxone, and amikacin were used. Only one of 

the antibiotics, aztreonam, showed a growth 

inhibition zone, indicating its sensitivity. The 

others did not show a zone due to resistance. 

Since the aim of the study was to determine the 

effect of the extract on strains with multiple 

resistance, these isolates were selected. However, 

the sensitive strain was also selected to determine 

the effect of the extract on clinical isolates. The 

results of the experiment showed that antibiotic-

sensitive strains (i.e., non-multiple-resistant) did 

not differ significantly in terms of resistance to 

thyme, compared to multi-resistant strains. All 

isolates were resistant to concentrations of 50% 

and 25%; however, out of 20 samples, 2 samples 

showed a 100% growth inhibition zone around the 

disk (they were sensitive). The sensitive isolate 

showed growth inhibition zones around both 50% 

and 100% of the disks; however, no growth 

inhibition zone was observed around the 25% disk. 

The isolates were sensitive to ampicillin as a 

control. 

Changes in the expression of the mexX gene in 

bacteria were evaluated based on their relative 

comparison with the standard strain Pseudomonas 

aeruginosa PAO1 and together. Out of 10 isolates 

of Pseudomonas aeruginosa bacteria with a multi-

resistant phenotype, 6 samples showed a significant 

decrease in their mexX gene expression (P<0.05). 

Three samples showed a decrease; however, the 

level of the mexX expression was not significant. 

Sample S2 showed an increase in the expression, 

although it was not significant.  
DISCUSSION 

This study aimed to investigate the effect of thyme 

extract on the expression of the mexX gene, part of 

the mexXY efflux pump system, in Pseudomonas 

aeruginosa. Since the clinical isolates studied were 

multidrug resistant, the possibility of the pump 

being active and expressed in them was considered 

very high. In the first stage, the submitted isolates 

were cultured on a specific culture medium of 

cetrimide agar for purification. The growth of 

bacteria that turned the medium green and had 

fluorescent pigments was considered as the 

confirmation of the presence of Pseudomonas 

aeruginosa. In addition, the antibiotic resistance of 

these isolates was also evaluated. The MIC of 

thyme extract was determined for each isolate, and 

the bacteria were cultured in the presence of this 

extract. After RNA extraction, Real-Time PCR was 

performed to examine the expression of the mexX 

gene under two different conditions: once in 

isolates grown without the extract and again in 

isolates grown in the presence of the extract. 
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Comparison of the results showed that in some 

isolates, the expression of the mexX gene was 

significantly reduced in the presence of thyme 

extract. 
CONCLUSION 

This study showed that thyme extract has 

concentration-dependent antimicrobial 

activities against Pseudomonas aeruginosa 

with multidrug resistance to antibiotics. The 

significant reduction in the expression of the 

mexX gene in 6 out of 10 isolates indicates its 

potential as a therapeutic agent. However, the 

change in the regulation of efflux pump and the 

need for higher requirements of thyme extract 

require further research to optimize its 

formulation and use in current combination 

therapies. Future studies should focus on 

elucidating the exact mechanisms of action of 

thyme extract, from its effect on efflux pumps 

and other cellular targets, to resistance 

strategies to combat antibiotic resistance. 

Overall, the study conducted showed that 

thyme extract has good potential as an 

antimicrobial agent against Pseudomonas 

aeruginosa. The fact that thyme extract can 

reduce mexX expression in most isolates is very 

promising, as it suggests that thyme extract may re-

sensitize resistant bacteria to antibiotics. However, 

the differences in the response of different isolates 

to gene expression and the need for high 

concentrations of thyme extract make its use as a 

stand-alone treatment problematic. It can be said 

that thyme extract is a promising candidate for 

further research. Its ability to inhibit Pseudomonas 

aeruginosa and reduce the expression of efflux 

pumps in many strains makes it a valuable tool in 

the fight against antibiotic resistance. With further 

studies, it may be possible to fully characterize its 

properties and provide new and effective 

treatments for infections caused by this pathogen. 
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 04/12/1404  :دریافت  تاریخ چکیده 

های افلاکس در این  بیوتیکی در سودوموناس آئروژینوزا و نقش حیاتی پمپکنندۀ مقاومت آنتیبا توجه به افزایش نگران  : مقدمه

با هدف تعیین تأثیر عصارۀ  ها ضروری است. این مطالعه  وجوی عوامل ضدمیکروبی جدید و مهارکنندۀ این پمپ مقاومت، جست
 این باکتری انجام شد.   MexXY-OprM آویشن بر بیان پمپ خروجی

روش   مواد سویه هاو  روی  آویشن  هیدروالکلی  عصارۀ  ضدمیکروبی  فعالیت  بالینی  :  و  استاندارد  با    P. aeruginosaهای 

( و حداقل غلظت MICسازی براث میکرودایلوشن برای تعیین حداقل غلظت مهارکنندگی )مقاومت دارویی چندگانه با روش رقت

)باکتری اثر باکتریMBCکش  ارزیابی شد.  ها در باکتری  mexXتعیین شد. تغییرات بیان ژن    MBC/MICکشی با نسبت  ( 

استاندارد  سویۀ  با  آنها  نسبی  مقایسۀ  روش   ائروجینوزا   سودوموناس براساس  از  استفاده  با  هم  با    Real-time RT-PCRو 

ار در حضور عصاره،  رشد دادیم و مجدد بیان ژن، این ب  MICسنجیده شد. سپس باکتری را در معرض عصاره با غلظت کمتر از  
و آزمون آماری مناسب   SPSSافزار  ها با نرم در حضور و عدم حضور عصاره را مقایسه کردیم. دادهژن  را بررسی و میزان بیان  

 تحلیل شدند.

تعیین    125در حدود    MBCلیتر بود. نتایج  گرم بر میلیمیلی   250تا    125ها در محدودۀ  برای اکثر سویه   MIC: نتایج  هایافته

اثبات    PAO1ائروجینوزا    سودوموناس ها براساس مقایسۀ نسبی آنها با سویۀ استاندارددر باکتری  mexXشد. تغییرات بیان ژن  
اغلب نمونه  به شد.  بیان ژن  ها  در  معناداری کاهش  )  mexXطور  بیان  P<05/0را نشان دادند   mexX(. سه نمونه کاهش در 

 داشتند ولی معنادار نبود. 

کشی مستقیم بر سودوموناس آئروژینوزا است، بلکه  تنها دارای اثر باکتریدهد عصارۀ آویشن نه ها نشان می یافته   :ه گیرینتیج

آمده میان دستتفاوت وتنوع در نتایج به  ، است.mexXویژه  های کلیدی پمپ افلاکس، به قادر به تعدیل منفی بیان برخی از ژن
 سازی فرمولاسیون آن نیاز است. کند. به تحقیقات بیشتری برای بهینههای مقاومت را برجسته میها پیچیدگی مکانیسم جدایه 
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   مقدمه 

باکتریبیماری از  ناشی  عفونیِ  آنتیهای  به  مقاوم   بیوتیکهای 
(Antimicrobial Resistance)   عنوان یک تهدید جهانی و یکی از  به

بهداشت جهانی  سازمان  سوی  از  بشریت  سلامت  اصلی  خطر   ده 
)WHO(  شده )معرفی  نگران1اند  افزایش  سویه(.  های  کنندۀ 

)چنددارویی بهMDRمقاوم  گزینه(  جدی  را  طور  مؤثر  درمانی  های 

مرگ نرخ  افزایش  به  منجر  کرده،  طولانیمحدود  مدت  ومیر،  شدن 

 (.  2های درمانی شده است )بستری و افزایش هزینه

بیماری عوامل  میان  آئروژینوزادر  سودوموناس  مقاوم،   زای 
(Pseudomonas aeruginosa) گرم پاتوژن  فرصتیک  و  منفی  طلب 

به که  است  مقاوم  عفونتذاتاً  عامل  )مانند  عنوان  بیمارستانی  های 

زخمعفونت و  خون  جریان  ادراری،  مجاری  تنفسی،  دستگاه  های  های 

عفونت نیز  و  جامعهسوختگی(  گوش  های  عفونت  )مانند  اکتساب 

 (.  3شود )خارجی( شناخته می

به باکتری  و  این  کم  نفوذپذیری  با  خارجی  غشای  داشتنِ  دلیل 

را  العاده در ایجاد و اکتساب مکانیسمتوانایی فوق های مقاومت، درمان 

می دشوار  عفونتبسیار  بهکند.  پاتوژن،  این  از  ناشی  افراد  های  در  ویژه 

تضعیف ایمنی  سیستم  کیستیدارای  فیبروز  به  مبتلا  بیماران   شده، 
(Cystic Fibrosis)   زخم دارای  افراد  میو  مزمن،  یک  های  به  تواند 

 (. 4وضعیت خطرناك و تهدیدکنندۀ حیات تبدیل شود )

پیچیده  از  مهم یکی  و  مکانیسم ترین  در  ترین  مقاومت   .Pهای 
aeruginosa   سیستم( های پمپ افلاکسEfflux Pumps هستند. این )

خانواده پمپ  به  که  غشایی،  قادرند طیف های  دارند،  تعلق  مختلفی  های 

آنتی  ازجمله  سوبستراها  از  فلوروکینولون بیوتیک وسیعی  )مانند  ها، ها 

بتا  ضدعفونی لاکتام -آمینوگلیکوزیدها،  مواد  یون ها(،  حتی  و  های کننده 

طور فعال از درون سلول باکتری به بیرون پمپ کنند و غلظت فلزی را به 

 (. 5مؤثر این عوامل را در سیتوپلاسم کاهش دهند ) 

پمپ   -MexAB-OprM ،  MexCD  افلاکس سیستم 

OprJ ،MexEF-OprN   و ، MexXY-OprM  ای در  نقش برجسته

می  ایفا  باکتری  این  چنددارویی  این  مقاومت  بیان  تنظیم  کنند. 

است و  های ژن  کننده های پیچیدۀ تنظیمها تحت کنترل شبکه پمپ 

بیان   شکست    (overexpression)افزایش  عمدۀ  علل  از  یکی  آنها 

(. بنابراین، شناسایی ترکیباتی که بتوانند  ۶شود ) درمانی محسوب می 

این   هم  و  باشند  داشته  مستقیم  ضدمیکروبی  فعالیت  هم 

درمانی  مکانیسم  استراتژی  یک  به  کنند،  مهار  را  مقاومت  های 

 .نویدبخش تبدیل شده است 

پژوهش راستا،  این  بهدر  طبیعی،  منابع  به  معطوف  ویژه  های 

به دارویی،  متابولیتگیاهان  گستردۀ  تنوع  فعالیت  دلیل  با  ثانویه  های 

هاست که در طب سنتی برای  اند. گیاهان دارویی قرنزیستی، احیا شده

استفاده میدرمان عفونت برای کشف  شوند و میها  توانند منبعی غنی 

کمکعامل یا  و  جدید  ضدمیکروبی  درمانیکنندههای   های 
) adjuvants(  ( آویشن  ۷باشند   .))Thymus(  تیرۀ به  متعلق   ،

شناخته(Lamiaceae)نعناعیان   از  یکی  با  شده،  دارویی  گیاهان  ترین 

مدیترانه اروپا،  در طب سنتی  است.  سابقۀ طولانی مصرف  ایرانی  و  ای 

زیست شامل  ترکیبات  آویشن  عصارۀ  و  اسانس  در  موجود  اصلی  فعال 

بهمونوترپن فنلی،  تیمولهای  کارواکرول (Thymol) ویژه   و 

(Carvacrol)     نشان خود  از  قوی  ضدمیکروبی  فعالیت  که  است 

)می متعدد۸دهند  مطالعات   .) vitro in   و ضدقارچی  ضدباکتریایی،  تأثیر 

 (. 9) اندهای مختلف آویشن را تأیید کردهها و اسانسحتی ضدویروسی عصاره

در   اختلال  به  اغلب  فنلی  ترکیبات  این  ضدمیکروبی  عمل  مکانیسم 

می داده  نسبت  سیتوپلاسمی  غشای  عملکرد  و  و  ساختار  تیمول  شود. 

به آبکارواکرول،  ترکیبات  میعنوان  نفوذ  گریز،  غشا  لیپیدی  لایۀ  در  توانند 

یون نشت  به  منجر  و  دهند  افزایش  را  آن  نفوذپذیری  و  سیالیت  و  کنند،  ها 

( شوند  سلول  مرگ  درنهایت  و  غشا  پتانسیل  کاهش  سلولی،  (.  10اجزای 

اهداف  بااین دارای  است  ممکن  ترکیبات  این  که  است  این  بر  فرض  حال، 

نمی محدود  غشا  به  تنها  آنها  فعالیت  و  باشند  از  سلولی چندگانه  یکی  شود. 

مطالعهجنبه کمتر  متابولیتهای  این  احتمالی  تعامل  با  شده،  گیاهی  های 

های پمپ افلاکس باکتریایی است. آیا این ترکیبات صرفاً سوبسترای  سیستم

میپمپ خارج  سلول  از  سرعت  با  و  هستند  میها  برعکس،  یا  توانند  شوند؟ 

عنوان مهارکنندۀ پمپ  ها را تنظیم کنند و یا حتی بههای این پمپبیان ژن

گالوکاتچین  عمل کنند؟ برخی مطالعات روی ترکیبات گیاهی دیگر، مانند اپی

داده  (EGCG) گالات نشان  آنها میچای سبز،  که  بیان پمپاند  های  توانند 

(. اما  11را مهار کنند ) .aeruginosa P در  OprM-MexABافلاکس مانند  

اطلاعات مشروح و مستقیم در مورد تأثیر عصارۀ آویشن یا ترکیبات عمدۀ آن  

سیستم بیان  درروی  افلاکس  پمپ  و   P. aeruginosa های  محدود  بسیار 

 .پراکنده است

های  عنوان یک عامل عفونتبا توجه به جایگاه سودوموناس آئروژینوزا به

سیستمچالش اهمیت  و  آنتیبرانگیز  مقاومت  در  افلاکس  پمپ  بیوتیکی های 

به آویشن،  گیاه  بالای  پتانسیل  ازطرفی  و  ضدمیکروبی  آن  منبع  یک  عنوان 

عصارۀ   ضدمیکروبی  فعالیت  جامع  ارزیابی  هدف  با  حاضر  پژوهش  طبیعی، 

برگ آویشن و  علیه سویه (Thymus vulgaris) هیدروالکلی  های استاندارد 

این   (sub-MIC) بالینی سودوموناس آئروژینوزاو بررسی تأثیر زیرمهارکنندۀ

ژن بیان  الگوی  روی  پمپعصاره  کدکنندۀ  کلیدیهای  افلاکس   های 
(MexB, MexD, MexF, MexY)   مطالعه این  است.  شده  طراحی 

عمیقمی درك  به  مکانیسمتواند  از  آویشن  تری  عصارۀ  عمل  مولکولی  های 

فرمولاسیون توسعۀ  برای  را  زمینه  و  شود  حاوی  منجر  ترکیبی  درمانی  های 

بهبیوتیکآنتی گیاهی،  عصارۀ  و  متعارف  کمکهای  درمانی  کنندهعنوان  های 

 .برای غلبه بر مقاومت پمپ افلاکس، فراهم آورد

 کار  روش
مطالعۀ حاضر یک مطالعۀ تجربی آزمایشگاهی با هدف کاربردی است. در  

این پژوهش ابتدا گیاه آویشن تهیه شد و با روش ماسراسیون و حلال اتانولی  

شد استخراج  آن  کلینیکی  سویه  .عصارۀ    ائروجینوزای   سودوموناسهای 

کشت   آزمایشگاه  در  چندگانه  دارویی  مقاومت  با  درمانی  مراکز  از  جداشده 

غلظت شد.  داده  روش  مجدد  با  و  شد  تهیه  آویشن  عصارۀ  از  مختلف  های 

میکرودایلوشن حداقل غلظت مهاری و حداقل غلظت کشندگی عصارۀ آویشن  

جدایه شدندروی  بررسی  نمونه  .ها  ژن  بیان  بررسی  مایع  برای  کشت  در  ها 

نجام  استخراج ا   RNAکشت داده شدند و سپس با استفاده از کیت استخراجِ  

غلظت و  خلوص  بررسی  از  پس  کیت    cDNAشده،  استخراج RNA شد.  با 

فرایند سپس  شد.  سنتز  خود  مخصوصِ  مستر   Real Time PCR سنتز  با 

 Real با برنامۀ مربوطه در دستگاه mexX مخصوص آن و پرایمر اختصاصی

Time PCR   نرم با  نتایج  و  بعد،    .بررسی شد prism افزارانجام  مرحلۀ  در 

زیر   با غلظت  دوباره    MICباکتری در معرض عصاره  و    RNAرشد داده شد 

میزان   بررسی شد. درنهایت  این دفعه در حضور عصاره  ژن  بیان  و  استخراج 

 بیان در حضور و عدم حضور عصاره مقایسه شد.  

 



338 
 

 همکاران   و حمیدنیا
 
 
 
 
 

 

 

 سودوموناس ائروجینوزاکشت باکتري 

بررسی  باکتری مورد  بانک    20های  از  سودوموناس  باکتری  سویه 

باکتری تأیید  و  خلوص  بررسی  جهت  هستند.  های  میکروبی 

ائروجینوزا نمونهسودوموناس  محیط  ،  روی  آزمایشگاه  در  دوباره  ها 

آگار خالص و کلنینوترینت  به محیط ستریماید  سازی شدند  های تک 

داده   کشت  و  انتقال  است،  باکتریایی  اختصاصی  محیط  یک  که  آگار، 

 .  شدند

چهارتایی   آمونیوم  ترکیب  یک  برپایۀ  آگار  ستریماید  تست  اساس 

ضدعفونی مادۀ  یک  که   بهاست  میکننده  رشد  شمار  از  و  آید 

باکتریهای گرم مثبت  باکتری از  بسیاری  های گرم منفی جلوگیری  و 

بااینمی آئروژینوزا  حال،کند.  و   سودوموناس  است  مقاوم  ستریمید  به 

است    سرولیگل  یحاو  طیمح  ن، ی براعلاوهتواند در محیط رشد کند.  می

و    میزیمن  دی کلر  یحاو  نیهمچن  و  کند یممنبع کربن عمل    عنوانبهکه  

رنگدانه  میسولفات پتاس تولید  های مشخصه مانند پیوسیانین )سبز  که 

)زرد پیووردین  و  می-آبی(  افزایش  را  رنگدانهسبز(  این  ها  دهد. 

هستند که آزمایش را    سودوموناس آئروژینوزا های بصری حضور  شاخص

افتراقی می و    ط یمح  دررشد    از  پسها  باکتری  تیدرنها کنند.  انتخابی 

 شدند. ره یذخ گرادسانتی ۀ درج 20 یمنف یدر دما TSB یآبگوشت

 

 بیوتیکي باکتریایيتعیین حساسیت آنتي

 انتشار از دیسک  
  مقاومت هایی با آمده از کلینیک، نمونهدستهای باکتریاییِ بهنمونه

بودند. طبق تعریف  MDRچندگانه )  )MDR  عنوان عدم حساسیت  به

اکتسابی به حداقل یک عامل در سه یا چند دسته ضدمیکروبی اطلاق  

( دیسک12شد  از  همچنین  آنتی(.  )های  سفپیم  ، µg30بیوتیکی   )

 ( )µg30آزترئونام  نورفلوکسازین   ،)µg10( لووفلوکسازین   ،)µg5  ،)

 ( استفاده شد.  µg30( و آمیکاسین )µg10(  جنتامایسین

باکتریایی که در  با استفاده از سوآب استریل، سوسپانسیون  های 

مک  نیم  معادل  غلظت  با  نرمال  بودند،  سالین  شده  تهیه  فارلند 

صورت یکنواخت و چمنی روی محیط مولرهینتون آگار کشت داده به 

دیسک  آنتی شدند.  به های  رعایت  بیوتیکی  با  و  استریل  پنس  کمک 

استاندارد )  و  سانتی   1٫5فواصل  پلیت  لبۀ  از  بین  سانتی   2٫4متر  متر 

پلیت  گرفتند.  قرار  محیط  سطح  روی  بر  مجاور(  دیسک  دو  ها مرکز 

گراد و در شرایط هوازی  درجۀ سانتی   3۷ساعت در دمای    24مدت  به 

هاله  قطر  آنکوباسیون،  اتمام  از  پس  شدند.  رشد  آنکوبه  عدم  های 

میلی بیوتیک آنتی برحسب  اندازه ها  استاندارد  متر  مقادیر  با  و  گیری 

CLSI    بینابینی یا حساسیت  و  مقاومت،  تا حساسیت،  مقایسه شدند 

 ها تعیین شود. سویه 

 

 سازي و تهیۀ عصارۀ آویشن باغيآماده

به جهت  عصاره  تهیۀ  خاصیت  دستبرای  با  عصاره  یک  آوردن 

میکروبی بهتر، از گیاه آویشن بخش تحقیقات کشاورزی باریج اسانس با  

استفاده شد. برای این منظور برگ و ساقۀ گیاه با    290-1کد هرباریوم  

ها و ذرات اضافی حذف شوند. در  وشو داده شدند تا آلودگیآب شست

محیطی سایه و به دور از نور مستقیم خورشید گیاهان خشک شدند تا  

از خشک پس  شوند.  گیاه حفظ  فعال  و  مفید  بهترکیبات  کمک  شدن، 

کن برقی )ساخت شرکت پارس خزر ایران( به پودر  یک دستگاه مخلوط

ای ذخیره و تا مرحلۀ استخراج  تبدیل شدند. این پودر در ظرفی شیشه

 .در یخچال نگهداری شد

غوطه تکنیک  از  آویشن  عصارۀ  تهیۀ  با  برای  هیدروالکلی  حلال  و  وری 

لیتر اتانول مخلوط و  میلی  500گرم پودر آویشن با    100اتانول استفاده شد.  

استفاده از هم  24مدت  به با  طور  زن مغناطیسی بهساعت در دمای محیط و 

پیوسته هم زده شد. پس از فیلترکردن، عصارۀ حاصل با دستگاه تبخیرکنندۀ  

عصارۀ    چرخان سپس  آمد.  دست  به  الکلی  بدون  عصارۀ  و  شد  تغلیظ 

کن پودر شد. پودر آماده برای  آمده فریز شد و با دستگاه سرما خشکدستبه

 .گراد نگهداری شددرجۀ سانتی 4های بعدی در دمای  استفاده در آزمایش

 

 بررسي اثرات ضدمیکروبي عصارۀ آویشن باغي

باکتری روی  آویشن  عصارۀ  ضدمیکروبی  مقاومت  اثرات  دارای  های 

چندگانه بررسی شد. روش بررسی اثر ضدمیکروبی کمترین غلظت مهارکنندۀ  

 ( و انتشار از دیسک بود.  MICرشد )

  MDR  ی هاهی سو  یباغ  شن یآو  ۀ عصار  ی کروب یضدماثرات    یبررس  در

بهشد  یط   بالامراحل    نوزا یائروج  سودوموناس که  تفاوت  این  با  جای  ، 

دیسکدیسک از  آماده  آویشن  های  عصارۀ  به  آغشته  استریل  بلانک  های 

عصاره    100، و  50،  25های  ها به غلظتاستفاده شد؛ بدین ترتیب که دیسک

از  غوطه پس  و  شدند  نم  5ور  از  بعد  و  شد  برداشته  عصاره  از  گیری  دقیقه 

شده در بالا روی محیط آگاردار قرار داده شدند. از دیسک  مطابق روش گفته

 عنوان کنترل استفاده شد.  سیلین بهآمپی 

مهارکنندگیِ   غلظت  حداقل  تعیین  علیه    MICبرای  آویشن  عصارۀ 

رقت استاندارد  روش  از  آئروژینوزا  مایع  سودوموناس  محیط  در  متوالی  سازی 

حلال   در  عصاره  استوك  محلول  ابتدا  شد.  استفاده  میکرودایلوشن(  )براث 

هینتون  -های متوالی دوبرابری از عصاره در محیط مولرمناسب تهیه شد. رقت

پلیت   در  غلظت   9۶براث  با  باکتریایی  سوسپانسیون  شد.  تهیه    چاهک 

آماده و سپس در    mL/CFU(  1-5    ×۸10(معادل    0/5فارلند  استاندارد مک

( نهایی حدود  تا غلظت  براث رقیق شد  در هر    mL/CFU  )5    ×510محیط 

 چاهک به دست آید.

بهپلیت گراد آنکوبه  درجۀ سانتی  3۷ساعت در دمای    24تا    1۸مدت  ها 

به کدورت  مشاهدۀ  طریق  از  باکتری  رشد  آنکوباسیون،  از  پس  طور  شدند. 

نانومتر ارزیابی شد.    ۶00موج  گیری جذب نوری در طولچشمی و نیز اندازه

MIC  ترین غلظت از عصاره تعریف د که در آن هیچ رشد قابل  عنوان پایینبه

حداقل  مشاهده و  نداشت  وجود  به    90ای  نسبت  را  باکتری  رشد  از  درصد 

آزمایش همۀ  کرد.  مهار  رشد  کنترل  انجام  چاهک  مستقل  تکرار  سه  در  ها 

کنترل کنترل  شدند.  عصاره(،  بدون  )باکتری  رشد  کنترل  شامل  لازم  های 

هر   در  عصاره(  با حلال  )باکتری  مثبت  کنترل  و  تنها(  کشت  )محیط  منفی 

 (. 13پلیت منظور شدند )
تعیین چاهک  MBC  برای  مقدار  از  رشد  فاقد  به    5های  میکرولیتر 

پلیتپلیت تلقیح شد.  آگار  هینتون  مولر  دمای  های  در  هوازی  شرایط  در  ها 

C°  3۷  به    24مدت  به حتی  باکتری  رشد  گرفتند.  قرار  آنکوباتور  در  ساعت 

ها است و  بودن باکتریدهندۀ زندهکلنی بر سطح محیط کشت، نشان 5میزان 

 دهد که باکتری کشته شده است.  نشدنِ کلنی غلظتی را نشان میتشکیل 
نسبت    MBC/MICنسبت   باشد،    MBC/MIC ≤ 4محاسبه شد. اگر 

 MBC/MICشود اما اگر نسبت  کش در نظر گرفته میعنوان باکتریدارو به

 (.14شود )عنوان باکتریواستاتیک تعریف میباشد، دارو به < 4
 

   qRT-PCRبا روش   mexXبررسي مولکولي اثر عصاره روي بیان ژن 
که   شد  انجام  صورت  این  به  ژن  بیان  روی  عصاره  اثر  مولکولی  ارزیابی 

ژن   بیان  سیستم    mexXابتدا  از  بخشی  در    mexXY  افلاکسپمپ  که 

ائروجینوزا و    سودوموناس  استاندارد  سویۀ  در  آن  بیان  با  مقایسه  در  است، 
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ائروجینوزای   سودوموناس  بعد    PAO1کنترل  مرحلۀ  در  شد.  بررسی 

زیر  باکتری غلظت  در حضور  داده  دستبه  MICها  کشت  عصاره  آمدۀ 

ژن   بیان  نتایج  درنهایت  شد.  بررسی  آن  حضور  در  ژن  بیان  و  شدند 

mexX .در حضور و عدم حضور عصاره مقایسه شد 

 

 در عدم حضور عصارۀ آویشن باغي  RNAبررسي بیان ژن 

 RNAاستخراج 

استخراج   باکتریRNAبرای  چندگانه  ،  مقاومت  دارای  که  هایی 

بودند انتخاب شدند. در محیط نوترینت آگار کشت شدند و پس از رشد  

براث ) برین هارت  تلقیح شدند.   (BHBدر این محیط، به محیط مایع 

دمای   در  سانتی  3۷گرماگذاری  بهدرجۀ  انجام    24مدت  گراد  ساعت 

به مقدار  شد.  بیشترین  به  لگاریتمی  فاز  اواخر  در  ژن  بیان  اینکه  دلیل 

می سلولخود  فاز  این  در  منظور  رسند،  این  برای  شدند.  برداشت  ها 

سرعت    5مدت  به با  شدند.    5000دقیقه  سانتریفیوژ  دقیقه  در  دور 

سلول  RNAاستخراج   تهاز  باکتریایی  براساس  نشینهای  شده 

 دستورالعمل شرکت سازنده انجام شد.  
 

 cDNAتز سن

استخراج   از  چون    RNAپس  شد.  بررسی  نانودراپ  با  آن  کیفیت 

بود  غلظت متفاوت  که    RNA adjustingها  معنی  بدین  شد،  انجام 

بعد مقدار    RNAترین غلظت  پایین و  کل محاسبه    RNAمشخص شد 

واکنش همۀ  برای  درنهایت  غلظتشد.  از  ها  یکسانی    RNAهای 

 های مختلف استفاده شد. نمونه

سنتز   سنتز  cDNAبرای  کیت  استفاده   cDNA از  توس  پارس 

  2X  RT  ،1حاوی بافر    2X  RTشد. محتویات کیت دارای مخلوط بافر  

مخلوط  میلی الیگو  2MgClمولار  میلی  dNTP  ،۸مولار   ،d(t)16  ،

تثبیت و  تصادفی،  حاوی  هگزامر  نیز  آنزیم  ترکیبات  بود.  -Hکننده 

minus MMLV    مهارکننده دربرابر حرارت،  تثبیت   RNaseمقاوم  و 

 است.   DEPCکننده و آب 

 

 Real-time PCR انجام واکنش 

ساخته از  با  RNAمکمل    DNAشدن  پس  ژن  بیان  میزان  باید   ،

 کمّی انجام شود.  Real-time PCRروش 

Real-time PCR به که  شناخته  (qPCR) کمّی   PCRعنوان  ، 

زیست می  تکنیک  یک  برای شود،  که  است  قدرتمند  مولکولی  شناسی 

تعیین کمیت هم  و  توالی تقویت  واقعی   DNAهای  زمان  هدف در زمان 

می  برخلاف  استفاده  نقطۀ   PCRشود.  تحلیل  و  تجزیه  فقط  که  سنتی، 

می  ارائه  را  رنگ به   qPCRکند،  پایانی  از  استفاده  یا دلیل  فلورسنت  های 

سیگنال پروب  که  مقدار  هایی  با  متناسب  منتشر   DNAهایی  تولیدشده 

ترادف می  تکثیر  فرایند  بررسی  امکان  فراهم کنند،  وقوع  درصورت  را  ها 

قادر است مقادیر می  بسیار حساس و اختصاصی است و  کند. این روش 

مانند  مواردی  در  و  دهد  تشخیص  را  نوکلئیک  اسیدهای  از  بسیار کمی 

و  ژنتیکی  تنوع  مطالعات  پاتوژن،  تشخیص  ژن،  بیان  تحلیل  و  تجزیه 

داده  ارائۀ  با  است.  ارزشمند  بسیار  دقیق،  تشخیص  کمّی   PCRهای 

های تحقیقاتی، بالینی، و صنعتی بلادرنگ به یک ابزار ضروری در محیط 

می  قادر  را  دانشمندان  و  است  شده  مورد تبدیل  در  بینشی  سازد 

قابل  دقت  با  سلولی  و  ژنتیکی  نتایج فرایندهای  آورند.  دست  به  توجهی 

PCR  تواند برای تعیین مقدار اولیۀ  بلافاصله میDNA  در یک نمونه و نیز برای

 تعیین کمیت تغییرات در بیان ژن در طول زمان استفاده شود.

عنوان ژن کنترل داخلی و  به  16S rRNAدار  در این واکنش از ژن خانه

استاندارد   بیان    PAO1  ائروجینوزا   سودوموناس سویۀ  میزان  تا  شد  استفاده 

به آن سنجیده شود. ترکیبات واکنش   نسبت  بیان ژن هدف  برحسب میزان 

 آمده است.   1در جدول 
 

 RT-PCRترکیبات و غلظت اجزای واکنش در هر نمونۀ  .1جدول 

 غلظت ترکیبات ترکیبات 

 میکرولیتر  10 مستر میکس 

 میکرولیتر  5/۶ آب مقطر 

cDNA 5/1 میکرولیتر 

 میکرولیتر 1 پرایمر پیشرو 

 میکرولیتر 1 پرایمر پسرو 

 

به با  دستنتایج  بود  واکنش  هر  برای  تکرار  سه  صورت  به  که  آمده 

ΔΔCT Quantification Relative    روش براساس  از    pfafflو  استفاده  با 

فرمول  Ctمیزان   محاسبه  TCΔ  =TCΔنمونه  -  TCΔ)کنترل    CtΔΔ-  2 در   )

( نرمpfaffl 2001شد  با  آنالیز  درنهایت  شد.(.  بررسی  پریزم  ترادف    افزار 

 آمده است.  2شده در جدول پرایمرهای استفاده

 
 شده توالی پرایمرهای استفاده  .2جدول 

ژن هدف و ژن 

 کنترل داخلي
 (′3–′5)شده هاي استفادهترادف پرایمر

اندازۀ محصول 

 واکنش

mexX 

F: TTCCTGCTGGGCTGCGAAGA 

R: 

AGCTCGCTGGTGATGCCGATAG 

109 bp 

16S rRNA 
F: CAGCTCGTGTCGTGAGATGT 

R: CGTAAGGGCCATGATGACTT 
150 bp 

 

یک مرحله تجزیه و تحلیل پس از تکثیر  qRT-PCR منحنی ذوب در  

تکثیرشده استفاده    PCRاست که برای ارزیابی ویژگی و هویت محصولات  

تکمیل چرخه می  از  پس  به شود.  دما  تکثیر،  می های  افزایش  و  تدریج  یابد 

یا »ذوب« شوند و  دورشته   DNAهای  شود آمپلیکون باعث می  ای دناتوره 

تک  اندازه رشته به  با  فرایند  این  شوند.  تبدیل  فلورسانس  ها  گیری 

رنگ  ساطع  توسط  به    SYBR Greenشده  متصل  پروب  نظارت    DNAیا 

به می  فلورسانس  دما،  افزایش  با  ذوب شود.  دمای  در  کاهش   (Tm) شدت 

به می  پایه، مخصوص    GCدلیل طول محصول، محتوای  یابد که  ترکیب  و 

 است.   DNAتوالی  

به ذوب  فلورسانسمنحنی  منفی  مشتق  دما   (dF/dTعنوان  برحسب   )

می پیکرسم  و  میشود  تولید  را  مشخصی  به  های  مربوط  که  کند 

های مختلف است. یک پیک تیز منفرد معمولاً یک محصول خاص  آمپلیکون

PCR  نشان می یا گسترده ممکن است  که پیکدهد، درحالیرا  های متعدد 

پرایمرنشان تشکیل  غیراختصاصی،  تکثیر  این  -دهندۀ  باشد.  آلودگی  یا  دایمر 

نتایج   صحت  تأیید  برای  بهqRT-PCRمرحله  از  ،  استفاده  هنگام  ویژه 

مانند  رنگ غیراختصاصی  کمک    SYBR Greenهای  زیرا  است،  مهم  بسیار 

شناساییمی فلورسانس  شویم  مطمئن  مطابقت  کند  نظر  مورد  هدف  با  شده 

دارد. آنالیز منحنی ذوب جهت بررسی آلودگی و باندهای غیراختصاصی برای  

 انجام شد.   3پرایمر براساس جدول 
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 برنامۀ آنالیز منحنی ذوب  .3جدول 

 مرحلۀ هولدینگ  (40)ها تعداد چرخه مرحلۀ منحني ذوب

94°C 

15s 

51°C 

1min 

94°C 

15s 

50°C 

33s 

94°C 

5s 

94°C 

30s 

 

 در حضور عصارۀ آویشن  mexXبررسي بیان ژن  

ژن   بیان  روی  آویشن  عصارۀ  اثر  ارزیابی  ،  mexXجهت 

معادل   باکتریایی  باکتری  510×  5سوسپانسیون  و  شده  در  تهیه  ها 

پایین غلظت  از  حضور  این    MICتر  برای  شدند.  داده  کشت  عصاره 

اگر   مثلاً  میلیمیلی  MIC  250منظور  در  غلظت  گرم  بود،    125لیتر 

میلیمیلی استفاده شد. زگرم در  باکتریلیتر  فاز  مانی که  انتهای  به  ها 

 د. انجام ش  و بیان ژن  RNAلگاریتمی رسیدند، استخراج 

 

 تحلیل آماري

نرمتحلیل با  تی  آزمون  با  همگی  آماری   GraphPadافزار های 

prism     مقادیر    10.1.2نسخۀ شد.  از    Pانجام  عنوان  به  0/ 05کمتر 

 دار در نظر گرفته شده است.  حالت معنی

 

 یافتهها
 ها  کشت و احیاي جدایه

ائروجینوزاهای  جدایه محیط    سودوموناس  روی  تأیید  برای 

مشخص شده    1ستریماید آگار کشت داده شدند که نتایج آن در شکل  

رشد   با  محیط  ائروجینوزااست.  پیدا    سودوموناس  تغییر  سبز  رنگ  به 

 کرده است.  

 

 
جدایه   .1شکل   احیای  و  راست  نتایج کشت  ائروجینوزا. عکس سمت  های سودوموناس 

 محیط ستریماید آگار و سمت چپ نوترینت آگار است.
 

 بیوتیکي نتایج تعیین حساسیت آنتي

دا سویه بررسی  مورد  بودند.  های  چندگانه  مقاومت    ن یا   ی برارای 

تست   شد   وگرامیب یآنتمنظور   یکیوتیب یآنت  یهاسکید  و  گذاشته 

  ن یکاسیو آم  فور ی سفتر  ن،ی لووفلوکساز  ن،ی آزترئونام، نورفلوکساز  م،یسفپ

در شکل    .شدند  استفاده همان  نشان  2نتایج  است.  که  داده شده  طور 

می آنتیمشاهده  فقط  داد  شود  نشان  رشد  عدم  هالۀ  آزترئونام  بیوتیک 

ای نشان  دلیل مقاومت، هالهدهندۀ حساسیت آن است. بقیه بهکه نشان

 ندادند. 

 

 
 ای از نتایج تست انتشار از دیسک. نمونه . 2شکل 

 

 نتایج بررسي اثرات ضدمیکروبي عصارۀ آویشن 

بررس انجامدر  سویهی  روی  عصاره  اثردهی  هدف  چون  دارای  شده  های 

ایزوله این  بود،  چندگانه  بااینمقاومت  شدند.  انتخاب    ی بررس   جهتحال،  ها 

رو  یدهاثر  زانیم انتخاب    حساس  یۀسو  ،یکینیکل  یهاهی جدا  یعصاره  هم 

آزمایش شد.   سویه  نتیجۀ  که  داد  آنتینشان  به  حساس  یعنی  های  بیوتیک، 

به   نسبت  آویشن  به  مقاوت  نظر  از  چندانی  تفاوت  چندگانه،  غیرمقاومت 

ها نسبت  طوری که همۀ جدایههای دارای مقاومت چندگانه نداشتند، بهسویه

نمونه    25و    50هایبه غلظت بیست  از  اما  بودند  مقاوم  هالۀ    2درصد  نمونه 

دیسک   اطراف  رشد  ایزولۀ    100عدم  بودند(.  )حساس  دادند  نشان  درصد 

اطراف   هالۀ عدم رشد نشان داد ولی اطراف    100و    50دیسک  حساس هم 

شد.    25دیسک   مشاهده  هاله    عنوان به  ن،یلیسیآمپبه    نسبت   هازولهیاعدم 

   .نشان دادند ت یحساس ،کنترل

 

 
از دیسک آویشن. سمت راست نمونه   .3شکل   انتشار  از کشت را نشان  آزمون  نتایج بعد  از  ای 

شده قبل های انجام درصد. سمت چپ نمونه 100درصد و حساس به  50و  25دهد. مقاوم به می 

 از کشت.

 

رقت روش  از  مهارکنندگی  غلظت  حداقل  تعیین  در  برای  سازی 

استفاده شد. غلظت استفاده  میکروپلیت  گرم  میلی  92/3تا    2000های مورد 

لیتر و برای  گرم بر میلیمیلی 250نمونه   ۷برای  MICلیتر بود. نتایج بر میلی

 لیتر را نشان داد. گرم بر میلیمیلی 125نمونه  3

MBC    برای است.  ضدمیکروبی  مادۀ  یک  کشندگی  غلظت  حداقل 

آنها  MICهای  میکرولیتر از غلظت  5بررسی آن   ، که رشد قابل مشاهده در 

برداشته و روی محیط آگاردار کشت داده شد. اولین غلظتی که   دیده نشد، 

نبود   نکرده  نتایج    MBCرشد  شد.  گرفته  نظر    25/31و    MBC  125در 

 لیتر بود.گرم بر میلیمیلی
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با روش    mexXبررسي مولکولي اثر عصارۀ آویشن روي بیان ژن  

qRT-PCR   

 هاي ذوب قبل و بعد از اثر عصارهبررسي منحني

های  ازآنجاکه هر ژن منحنی ذوب مخصوص به خود دارد، منحنی

نمونه همۀ  در  ژن  همۀ  یک  باید  همچنین  و  باشند  منطبق  هم  با  باید  ها 

تکمنحنی و  ها  منفرد  پیک  یک  ذوب  منحنی  حاضر  مطالعۀ  در  باشند.  قله 

نمونه برای  هدف  شارپ  ژن  برای  هم  پیک  یک  و  داد    16srRNAها  نشان 

 (. 4)شکل 

 

 

 
در مرحلۀ قبل )بالا( و بعد از اثر عصاره )پایین(. منحنی سمت راست مربوط به بیان ژن هدف و منحنی سمت چپ مربوط به بیان ژن داخلی     mexXژننتایج آنالیز منحنی ذوب مربوط به    .4شکل  

16srRNA  .است 

 

 qRT-PCRدر  ریتکثبررسي منحني 

در   تکثیر  فرایند  تکثیر    qRT-PCRپیشرفت  نمودار  طریق  از 

می داده  نشان  همانگرافیکی  در شکل  شود.  که  است    5طور  مشخص 

نمودار شدت فلورسانس در محور     xو عدد چرخه در محور    yدر این 

تغییر قابل    15تا    10شود. در فاز ابتدایی، تا حدود چرخۀ  مشاهده می

شود. این بخش از  توجهی در تعداد محصولات تکثیرشده مشاهده نمی

گویند، جایی است که  یا فاز خطی می Baseline نمودار، که به آن فاز

اندازه به  نور  تکثیر محصولات  توجه  قابل  افزایش  موجب  نیست که  ای 

رسد و بیشتر  شده در این مرحله به حداقل میفلورسنت شود. نور ثبت

از   و رنگcDNAناشی  پرایمرها  ایجاد  ،  باعث  فلورسنت است که  های 

 .شوندنور خطی می

شود که به آن  پس از یک سیکل مشخص، واکنش وارد فاز افزایشی می

 DNA گویند. زمان ورود واکنش به این فاز بستگی به مقدارفاز لگاریتمی می

واکنش  باشد،  بیشتر  اولیه  الگوی  میزان  هرچه  دارد.  سیکل اولیه  های  در 

ای در هر  کمتری وارد فاز لگاریتمی خواهد شد. در این فاز، محصول دورشته

برابر می دو  بهچرخه  بهشود،  میزان محصولات  افزایش  طوری که  نمایی  طور 

فازمی نهایی،  فاز  به Plateau یابد.  واکنش  ترکیبات  آن  در  که  تدریج  است 

افتد. بنابراین افزایشی در میزان  شوند و تکثیر محصولی اتفاق نمیمصرف می

 .شودفلورسنت مشاهده نمی
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 قبل )بالا( و بعد از اثر عصاره )پایین(.  mexXای از نمودارهای منحنی تکثیر ژن  نمونه  .5شکل 

 

میلیمیلی  250نمونه    ۷برای    MICنتایج   بر  برای  گرم  و    3لیتر 

بر میلیمیلی  125نمونه   داد.گرم  بیان ژن    لیتر نشان    mexXتغییرات 

  سودوموناس  ها براساس مقایسۀ نسبی آنها با سویۀ استاندارددر باکتری

شود  طور که مشاهده میو با هم ارزیابی شد. همان PAO1 ائروجینوزا 

شکل   نمودار  با    ۶در  ائروجینوزای  سودوموناس  باکتری  جدایۀ  ده  از 

چندگانه   مقاومت  به  ۶فنوتیپ  ژن  نمونه  بیان  در  کاهش  معناداری  طور 

mexX  ( شد  مشاهده  سطح  P<05/0آنها  ولی  داشتند  کاهش  نمونه  سه   .)

بیان البته نه معنی  S2معنادار نبود. نمونۀ    mexXکاهش بیان   دار و  افزایش 

 به میزان کم نشان داد.  

 

 
بیان ژن  نمودار مقایسه .  6شکل   به سویۀ استاندارد  mexXای  ائروجینوزا   نسبت  به صورت   PAO1سودوموناس  اثر عصاره )به رنگ آبی(.  از  اثر عصاره )به رنگ سبز( و بعد  از  قبل 

 نمایش داده شده است. 0001/0کمتر از  و 001/0کمتر از  ،01/0کمتر از  ،05/0کمتر از  P ریمقاداختصاصی، 
 

 بحث 
 هدف از این پژوهش بررسی تأثیر عصارۀ آویشن باغی بر بیان ژن

mexX     افلاکس پمپ  سیستم  از  باکتری    mexXYبخشی  در 

ائروجینوزا  جدایه  سودوموناس  ازآنجاکه  مطالعه  بود.  مورد  بالینی  های 

فعال احتمال  داشتند،  آنها  مقاومت چندگانه  این پمپ در  بیان  و  بودن 

ایزوله از  برخی  در  داد  نشان  نتایج  مقایسۀ  شد.  گرفته  نظر  در  بالا  ها  بسیار 

 .طور معناداری کاهش یافته استدر حضور عصارۀ آویشن به mexX بیان ژن

آنتی مقاومت  بهافزایش  آئروژینوزا،  سودوموناس  در  در  بیوتیکی  ویژه 

های مقاوم به چند دارو، به یک بحران جهانی سلامت تبدیل شده است  ایزوله

های پمپ افلاکس نقش  های مقاومت متعدد، سیستم(. در میان مکانیسم15)
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ها و شکست درمانی  بیوتیکسلولی آنتیکلیدی در کاهش غلظت درون

این مطالعه با هدف بررسی پتانسیل دوگانۀ عصارۀ    (.1۶کنند )ایفا می

کنندۀ بیان این  عنوان یک عامل ضدمیکروبی طبیعی و تعدیلآویشن به

افلاکس طراحی شد.پمپ نشان داد عصارۀ  یافته  های  های این تحقیق 

 .Pهایهیدروالکلی آویشن فعالیت ضدمیکروبی قابل توجهی علیه سویه

aeruginosa   گزارش با  نتایج  این  فعالیت  دارد.  مورد  در  قبلی  های 

 (.  1۷های مختلف آویشن مطابقت دارد )ضدمیکروبی گونه

های زیرمهارکنندۀ  دار غلظتنکتۀ برجستۀ این پژوهش تأثیر معنی

بود. این دو ژن    mexDو    mexBهای  عصارۀ آویشن بر کاهش بیان ژن

آنتی انواع  به  مقاومت  فلوروکینولونبیوتیکدر  ازجمله  بتاها  و  -ها 

)لاکتام دارند  اساسی  نقش  عصارۀ  1۸ها  در  موجود  فنلی  ترکیبات   .)

های تنظیمی تعامل کنند و منجر به  آویشن ممکن است با این سیستم

ژن رونویسی  علاوهسرکوب  اکسیداتیوِ  های هدف شوند.  استرس  براین، 

می فنلی  ترکیبات  توسط  سیگنالینگ  ایجادشده  مسیرهای  بر  تواند 

 (.  19های افلاکس را تأثیر بگذارد )کنندۀ بیان پمپتنظیم 

یافته این  پیامدهای  بالینی،  دیدگاه  توانایی  از  است.  توجه  قابل  ها 

هم مهار  در  آویشن  پمپعصارۀ  بیان  کاهش  و  باکتری  رشد  های  زمان 

های درمانی  افلاکس کلیدی، آن را به کاندیدای مناسبی برای استراتژی

می  تبدیل  بهترکیبی  عصاره  این  از  استفاده  کمککند.  درمان  عنوان 

آنتی با  همراه  میبیوتیک)ادجوانت(  متعارف  راهبردی  های  تواند 

نیاز   مورد  دوز  کاهش  و  واسی  مقاومت  بر  غلبه  برای  امیدوارکننده 

)بیوتیکآنتی باشد  به20ها  رویکرد  این  می(.  بالقوه  دورۀ  طور  تواند 

 های جدید جلوگیری کند.تر و از ظهور مقاومتدرمان را کوتاه

ایران و جهان مطابقت  یافته با مطالعاتِ دیگر در  این مطالعه  های 

( در ایران  2015)  و همکاران  (Diniz)  ز یدن لعۀ  عنوان مثال، مطادارد. به

علیه   را  آویشن  عصارۀ  ضدمیکروبی  آئروژینوزافعالیت   سودوموناس 
مقادیر   و  از    MICارزیابی کرد  میلیمیلی  12۸را  تا  گرم در    512لیتر 

گرم در  میلی   MIC 125لیتر گزارش داد که با مقادیر  گرم در میلیمیلی

و  میلی میلیمیلی  250لیتر  در  مشاهدهگرم  مطالعه  لیترِ  این  در  شده 

 (. 21قابل مقایسه است )

عنوان  در سطح جهانی، مطالعات مختلف اثرات عصارۀ آویشن را به

 ( نوسترو  است.  رسانده  اثبات  به  ضدمیکروبی  عامل  و  Nostroیک   )

( برهم2004همکاران  با  آویشن  اسانس  که  کردند  گزارش  زدن  ( 

طور مؤثری از  ت پمپ خروجی بهیکپارچگی غشای سلولی و مهار فعالی

آئروژینوزا رشد   می سودوموناس  ) جلوگیری  گفت    توان یم(.  22کند 

  ، شنیمطالعه در حضور آو  ن یدر ا  mexXژن    ان یب   ۀ شدمشاهده  کاهش 

اثر عصار  و   است نوسترو و همکاران    ی ادعا  انگر یب  ۀ آویشن را  مکانیسم 

( دریافتند که  2010براین، پلالانیاپان و همکاران )علاوه  (.22دهد )نشان می

تواند فعالیت پمپ  شده از گیاه، ازجمله تیمول از آویشن، می  ترکیبات مشتق

های این مطالعه را  های گرم منفی کاهش دهد که یافتهخروجی را در باکتری

 (. 23بیشتر تأیید می کند )

 

  گیری نتیجه 

فعالیت  دارای  آویشن  عصارۀ  داد  نشان  مطالعه  ضدمیکروبی  این  های 

دربرابر   آن،  غلظت  میزان  به  آئروژینوزا وابسته  مقاومت   سودوموناس  با 

آنتی  به  به چندگانه  است.  انجام بیوتیک  مطالعۀ  کلی،  داد  طور  نشان  شده 

به  خوبی  پتانسیل  آویشن  دربرابر  عصارۀ  ضدمیکروبی  عامل  یک  عنوان 

آئروژینوزا  می   سودوموناس  آویشن  اینکه عصارۀ  بیان  دارد.  را    mexXتواند 

جدایه  بیشتر  نشان  در  زیرا  است،  امیدوارکننده  بسیار  دهد،  کاهش  ها 

باکتری می  آویشن  عصارۀ  است  ممکن  که  به  دهد  دوباره  را  مقاوم  های 

 ها حساس کند.  بیوتیک آنتی 

 

 تشکر و قدرداني 
نویسندگان از دانشگاه پیام نور و همکاران دخیل در اجرای پروژه کمال  

 تشکر و قدردانی را دارند.

 

 ملاحظات اخلاقي 
پایان از  برگرفته  پژوهش  کد  این  با  اول  نویسندۀ  از    30040۸0نامۀ 

معاونت آموزشی دانشگاه پیام نور کشور است. با توجه به قوانین دانشگاه پیام  

پایان موضوع  اینکه  به  توجه  با  آزمایشگاهی  نور،  حیوان  یا  انسان  روی  نامه، 

بدین وسیله مجریان از آن دانشگاه کمال   نیست، لذا نیاز به کد اخلاق ندارد.

 تشکر و قدردانی را دارند.

 

 سهم نویسندگان 
 اند. همۀ نویسندگان در نگارش مقاله همکاری داشته

 

 حامي مالي 
نویسندگان مقالۀ حاضر از معاونت آموزشی دانشگاه پیام نور کمال تشکر  

 و قدردانی را دارند.

 

 تضاد منافع 
 گونه تضاد منافعی برای نویسندگان در این مقاله وجود ندارد. هیچ
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