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Background and Aims: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus strains are 

resistant to many antibiotics. One of the major causes of drug resistance in bacteria is the 

efflux pumps. Matricaria chamomilla is a plant that is effective in treating skin diseases. The 

aim of this study was to investigate the effect of M. chamomilla alcoholic extract on 

phenotype detection and inhibition of efflux pumps of methicillin resistant S. aureus (MRSA) 

isolated from skin lesions. 

Materials and Methods: The study was performed on 30 strains of S. aureus isolates 
collected from skin infections.The Strains of MRSA were detected by cefoxitin disc diffusion 

test. M. chamomilla alcoholic extract was prepared and its MIC was obtained against MRSA 

strains by broth microdilution method. Cartwheel method was used to study phenotypic 

activity of efflux pump. The effect of M. chamomilla  extract was investigated on strains with 

active efflux pumps.  

Results & Conclusion: from 30 strains of isolated S. aureus, 33.3% were methicillin-

resistant. Three strains (10%) had active efflux pump, among which one strain was detected 

as MRSA. MIC of M. chamomilla extract was between 128-64 μg/ml. With the effect of ½ 

MIC of M. chamomilla extract on the strains with a strong efflux pumps, the two stains 

were reported as non-actives. M. chamomilla extract on the MRSA strain efflux pump was 

ineffective. Antimicrobial effect of M. chamomilla extract was confirmed on MRSA 

isolated from skin lesions.  
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Introduction 

Staphylococcus aureus, in particular, 

methicillin resistant S. aureus (MRSA), is one of the 

main causes of hospital infections and community-

acquired infections, with high morbidity and 

mortality rates worldwide (1). S. aureus infections 

cause difficult conditions to care and treat ulcers, 

damaged skin and soft tissue (2). MRSA are the 

principle cause of colonization and infection in the 

acute and chronic ulcerous lesions (4). Efflux Pump 

is one of the mechanisms of these bacteria in order to 

show antibiotic resistance (5). Many studies have 

investigated the inhibitory effect of some plant 

essential oils on efflux pumps in S. aureus strains (8-

10). The simple way to evaluate the phenotypic effect 

of the efflux pump is the use of EtBr-Agar, which 

takes advantage agar plates and contains EtBr-

increasing concentrations, which is known as the 

EtBr-Agar or cartwheel method (11, 12). Inside the 

plants, some compounds act in association with the 

antimicrobial agents, as they are responsible for 

disrupting the function of the efflux pumps in plant 

pathogens (7). Some plants have been involved in the 

treatment of skin diseases, and their effects have 

been proven like Matricaria chamomilla belongs to 

Asteracae family. This plant has antimicrobial and 

anti-inflammatory effects (13,14). The aim of this 

study was to investigate the effect of M. chamomilla 

alcoholic extract on phenotypes of MRSA strains 

isolated from skin lesions. 

Materials and Methods 

This study was performed on 30 samples of S. 

aureus collected from patients with skin lesions who 

referred to Shariati hospital in Tehran in the spring 

of 2017. The samples were characterized by different 

biochemical tests, including Gram stain, catalase, 

coagulase, DNase and mannitol fermentation, which 

led to identification and isolation. The antibiotics 

resistance of strains was assessed by disk diffusion 

method. To detect the phenotypic resistance of 

methicillin-resistant S. aureus, the susceptibility of 

the bacterial specimen to Cefoxitin disc (30 μg) in 

the Muller Hinton Culture medium was investigated. 

The M. chamomilla capitols were collected from 

Ardebil city and after taxonomic identification, they 

dried at 25°C in the shade and then powdered by the 

mechanical mill. The powder obtained from 

chamomilla capitols was mixed with 80% ethanol 

and then placed in a Soxhlet extractor. M. 

chamomilla  alcoholic extract was prepared and MIC 

of it was obtained against MRSA strains by broth 

microdilution method. In order to investigate the 

activity of the efflux pumps phenotypically, all stains 

were evaluated by ethidium bromide containing agar 

using Cartwheel method (16). After identification of 

the strains with an activated efflux pump, the effect 

of M. chamomilla extract on the inhibitory activity 

of the pump was investigated. For this purpose, the 

dilutions 1/2 and 1/4 of the MIC of the extract were 

applied (according to the MIC level of each strain). 

Results and Conclusion 

According to the results, the highest antibiotic 

resistance of S. aureus strains was respectively related 

to penicillin (83.3%), cefoxitin (33.3%), while the 

lowest resistance belongs to chloramphenicol which 

reported (3.3 %). among 30 S. aureus strains, 10 

strains (33.3%) were MRSA (Fig. 1). The results of 

this study and the comparison with other reports on 

the prevalence of methicillin-resistant strains indicate 

increased methicillin-resistant strains, one of the 

reasons of which has been due to the excessive use of 

antibiotics in recent years. MIC of M. chamomilla 

extract was tested for the studied strains and result 

obtained between 128-64 μg/ml. The antimicrobial 

effect of M. chamomilla extract and essential oil 

against a range of bacteria and fungi has been 

investigated and confirmed (20, 21).  

In this study, ethidium bromide cartwheel assay 

was performed to detect the phenotypic activity of 

the efflux pump in S. aureus strains. Based on the 

results of this study, three strains were highly active 

among 30 strains, and did not exhibit fluorescence in 

all dilutions of ethidium bromide, which means they 

had strong efflux pumps. Among these three strains, 

one was MRSA. With the effect of 1/2 MIC of M. 

chamomilla  extract on the strains with a strong efflux 

pumps, the two stains were reported as non-actives. 

M. chamomilla extract on the MRSA strain efflux 

pump was ineffective. (Figs. 2 and 3). Evaluation of 

1/4 MIC of M. chamomilla extract had no effect on 

efflux pump activity. Khan et al. (2006) showed that 

the piperine, a plant alkaloid of the Piperaceae 

family, at a concentration of 25 mg/L reduced two-

fold the MIC of S. aureus compared to the 

ciprofloxacin antibiotic. This decrease in MIC is due 

to the increase in the antibiotic concentration of 

ciprofloxacin in the bacterium, because of the 

inhibitory effect of the efflux pumps (28). Smith et al. 

used the Totarol isolated from the immature cones of 
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Chamaecyparis nootkatensis to inhibit the NorA S. 

aureus pump. They used MIC analysis of ethidium 

bromide in combination with Totarol to evaluate 

pump inhibition and reported that the compound 

studied had antimicrobial activity and also inhibited 

the NorA pump (26). 

 

 

Figure 1. Antibiotic resistance patterns of Staphylococcus aureus strains 

 

   
Figure 2. Fluorescent plates containing concentrations of 0.25 to 2.5 g/L of ethidium bromide and microbial suspension of 

Staphylococcus aureus strains: strains 13, 14 and 16 did not show fluorescent activity in all dilutions of ethidium bromide and 

became known as strong strains. Each growth line belongs to one isolate. Transparent culture lines indicate inactivation of the 

effluent pump and opaque cultivation lines indicate that the effluent pump system is active. Strain 14 was MRSA. 
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Figure 3. Fluorescent plate images containing ethidium bromide and microbial suspension with MIC concentration of 1/2 M. 

chamomilla extract of each strain: strains 13 and 16 showed fluorescent activity in all dilutions of ethidium bromide and were 

identified as inactive. MRSA strain 14 remained active. 

 

There are major challenges to find new inhibitors. 

Considering the antimicrobial effects of plant 

compounds on inhibiting efflux pump, bacteria 

that were initially resistant to antibiotics can be 

sensitive later and, if this approach is successful in 

the future, it could be considered as an important 

alternative in the treatment of some infections 

caused by drug-resistant strains. It is also 

important to determine the expression level of 

these genes encoding efflux pumps among 

phenotypically active isolates, and that the role of 

synergy between efflux pumps and other antibiotic 

resistance mechanisms, to achieve this high 

resistance level, should not be ignored. Further 

studies are suggested to investigate the genotypic 

expression of efflux pumps in methicillin-resistant 

S. aureus strains. 
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درمان كه    اندمقاوم  هابیوتیکآنتیبه بسیاری از   مقاوم به متی سیلین  اورئوس استافیلوكوكوسهای  سویه  زمینه و اهدف:

تراوشی  هایپمپها باكتری در  دارویی مقاومت اصلی علل از یکی ها را با مشکل مواجه نموده است.های ناشی از این سویهعفونت

بابونه بر الکلی  عصاره اثر هدف از این مطالعه بررسی  رد.داموثر های پوستی نقش در درمان بیماری ی است كهگیاهاناست. بابونه 

  جدا شده از ضایعات پوستی است.  MRSAهایتراوشی سویه هایبروز فنوتیپی پمپ
 

های پوستی انجام شد. های عفونتجدا شده از نمونه اورئوس استافیلوكوكوسسویه  30مطالعه روی  :کار روش و مواد

و  سیلین با استفاده از دیسک آنتی بیوتیک سفوكسیتین شناسایی شدند. عصاره الکلی بابونه استخراج شدهای مقاوم به متیسویه

MIC  های  آن برعلیه سویهMRSA  .فنوتیپی فعالیت بررسی برای ویل كارت روش، به روش میکروبراث دایلوشن براث تعیین شد 

 . فعال انجام شد های تراوشیپمپدارای های سویه به كار برده شد. اثر عصاره بابونه رویتراوشی  پمپ
 

سه سویه  بودند. سیلین ها مقاوم به متی سویه  % 33/ 3مورد بررسی،  اورئوس استافیلوكوكوساز بین سویه  : و بحث هایافته 

 بین  MRSAهای سویه عصاره بابونه روی  MICبود.  MRSAمیان یک سویه  این  ند كه ازفعال بود  تراوشیپمپ دارای ( % 10) 

 µg/mL128 -64  غلظت  تأثیر  با .  بودMIC  1/2  غیرفعال سویه  2 تراوشی  پمپ   قوی،  افلاكس  پمپ  دارای  های  سویه  روی  عصاره 

اثر ضدمیکروبی عصاره بابونه براساس نتایج این مطالعه  تاثیر بود. بی  MRSAعصاره بابونه روی پمپ تراوشی سویه  . شد  گزارش 

 . تایید شد جدا شده از ضایعات پوستی    MRSAهای  سویه 
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مهمقد
های از عوامل مهم در عفونت اورئـوس  یلوكوكوس استاف 

های پوستی منشاء بیمارستانی است و در بسیاری از موارد از عفونت 

های عفونت  . (1)  باشنددرصد افراد ناقل این باكتری می   30  گیرد و می

ها، پوست و نسج نرم ، مراقبت و درمان زخم اورئوس یلوكوكوس استاف 

های س یلوكوكو استاف . (2)سازد دیده را با مشکل مواجه می  آسیب 

عامـل عمده كلونیزاسیون و ایجاد عفونت در  سیلین مقاوم به متی 

 متی سیلین  به  مقاومت  .باشند می های حاد و مزمن بافت نرم زخم 

 تمام  مقاومت به  ۀدهندنشان  مقاومت متی سیلین  ۀ دهندنشان 

است. بیماران  سیلیناز به پنی  مقاوم  های سیلینپنی  و  ها سفالوسپورین 

-ی( م MRSA)  سیلین به متی  مقاوم  اورئوس  استافیلوكوكوس  با  آلوده 

-این مسأله می دهند كه  انتقال  نیز  دیگران  به  را  ارگانیسم  این  وانند ت 

 با . بیماران آلوده (3)عفونت شود  خطر  افزایش  باعث  واند ت 

 توانند  ( می MRSA) سیلین  به متی  مقاوم  اورئوس  استافیلوكوكوس 

 تواند  این مساله می  دهند كه  انتقال  نیز  دیگران  به  را  ارگانیسم  این 

-از توانایی های تراوشی یکی  پمپ   .(4) عفونت شود خطر  افزایش  باعث 

در . (5) هاسـت  بیوتیک ای این باكتری برای مقاوم شدن به آنتیه 

، داروها مانند سمی لولی فرآیند باكتری، تركیبات خارج س  طی این 

 برای  ندهت كش غلظ  ایجاد از  و دفع  سلول  خارج به را یمیاییمواد ش 

 باعث  ا ه تنههای تراوشی ن پمپ . نماید می  جلوگیری  باكتری 

 سلول   داخل  در  دارو  تش غلظ كاه   با  بلکه  هاکبیوتی آنتی    MICافزایش 

گردند به ها میباكتری در  اوم ی موتانت مق ها سویه  ایجاد به  منجر 

محققان یافتن برای روی پیش  های همین دلیل از مهمترین چالش 

داخل  . در(6)است  تراوشی   پمپ  هایسیستم مهارراهی برای 

 كنند می  عمل ضد میکروبی  مواد با   همکار  صورت  به  تركیباتی  گیاهان 

 پزشکی ایران یشناسکروبیممجله 
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 گیاهی  های پاتوژن  های تراوشیپمپ  كردن عملکرد  مختل مسئول  و 

های پمپ مناسب  مهاركننده  یک  استفادۀ همزمان از  در نتیجه  هستند 

بتوانند  ممکن است گیاهی  ضد میکروبی مواد  همراه به  تراوشی 

 نونی ك  و رایج  طیف  گسترده  های بیوتیکآنتی مخلوطی قابل رقابت با

 . (7)باشد  

های گیاهی در مطالعات بسیاری اثر مهاری برخی از اسانس 

بررسی  اورئوس استافیلوكوكوسهای ر سویه د های تراوشی را پمپ 

 سوبسترای  یک  از  استفاده  پایۀ  بر  كه  هایی روش  از . (10- 8)اند كرده 

( است، EtBr)   بروماید  اتیدیوم نام    به  تراوشی  های پمپ  فعالیت  مناسب 

 روش . كرد اشاره ( Cartwheel methodروش كارت ویل ) توان به می 

 عرض  از  بروماید  اتیدیوم  عبور  پایۀ  بر  ویل   كارت   فلورومتریک سنجش 

 . (12 ،11)  است  باكتریایی  سلول  درون  تجمع  و  سیتوپلاسمی   غشای

های پوستی نقش گیاهان در درمان بیماری  از طرفی برخی از 

توان به گیاه است كه از آن جمله میداشته و اثرات آنها اثبات شده 

گیاهی  ،Matricaria chamomillaبابونه با نام علمیبابونه اشاره كرد.  

به دلیل حضور برخی تركیبات خاص در گردان است. از تیره آفتاب

و مشخص شده انجام گرفته    زیادی روی آن بر روی آن مطالعات    بابونه 

-میکروب، آرام  التهاب، ضد  كه دارای خواص متنوعی چون ضد  است 

بیزابولول به عنوان مهمترین  د. باش اسپاسم و غیره می  ضد  ، بخش 

ت. تركیب شیمیائی در عصاره این گیاه دارای اثرات ضد میکروبی اس 

 ات اثـر  بابونـه  عصـاره كه دهدی م نشان مطالعات  از ی ار ی بس  جی نتا 

 كه   است  فلاوونوییدها  از  غنی  بابونه   گیاه  این  بر  علاوه.  دارد  یضدالتهاب 

 اكسیژن   آزاد  های  رادیکال  كردن  خنثی  در  موثری  هایاكسیدان   آنتی

 ی کروبی ضدم   اثر .   باشد   موثر   زخم   بهبود  در   تواند   ی م   كه   باشند   می   دار 

 قارچ  و  ها  ی باكتر   از   یع ی وس   ف ی ط  ه ی عل   بر  بابونه   اهیگ   اسانس   و   عصاره

 ,Bacillus, Enterococcus faecalis, Escherichia coli جمله  از  ها

Listeria innocua, Salmonella enteric, Shigella dysenteria, 

, Staphylococcus camorum, Staphylococcus aureus

Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus pyogenes, 

sAspergillus niger,  Candida albican   است شده دی تائ  و یبررس 

دهد كه برخی تركیباتی در گیاهان وجود  . تحقیقات نشان می ( 14،    13) 

 های پمپ  كردن عملکرد  مختل  دارد كه با عملکرد ضدمیکروبی، مسئول 

از این تركیبات گیاهی   هستند و استفاده  گیاهی  های پاتوژن  تراوشی در 

شود   ها میکروارگانیسم های تراوشی سایر پمپ  تواند موجب مهار می 

بابونه   ی اثر عصاره الکل  ی مطالعه با هدف بررس  ن به این منظور ای  .( 15) 

  ن ی ل ی س ی مت   به   مقاوم   اورئوس   یلوكوكوس استاف   ی ها ه ی سو   ی پ ی بر بروز فنوت 

 .  شده است   انجام   ی پوست   عات ی ضا   از   شده   جدا 

 

 ها روش مواد و  
 ها ی باکتر   یی و شناسا   گیری نمونه 

  استافیلوكوكوس نمونه  30این مطالعه توصیفی مقطعی روی 
های پوستی مراجعه  بیمار مبتلا به زخم   104جمع آوری شده از    اورئوس 

  96كننده به بیمارستان شریعتی تهران به روش تصادفی در بهار سال 

های پوستی  های استریل از عفونت سواپ  گیری با انجام شد. نمونه 

  .انجام شد. شکان متخصص پوست و عفونی  تشخیص داده شده توسط پز 

  انجام  پرسشنامه  تکمیل  از  پس  و  بیمار نامه از رضایت  اخذ  با  گیری  نمونه 

  آمیزی   رنگ   توسط تست های بیوشیمیایی افتراقی شامل . نمونه ها  گرفت 

شناسایی و جداسازی   مانیتول  تخمیر  و  DNAseگرم، كاتالاز، كواگولاز، 

 تحقیق  این  در  ها كنترل كیفی سویه جهت  استاندارد  شد. نمونه 

ATCC 25923 Staphylococcus aureus از  لیوفیلیزه  صورت  به  كه  بود 

   .شد  خریداری  ایران  میکروبی  كلکسیون 

های  تعیین سویه  و  بیوتیکی آنتی  حساسیت  تعیین  تست 
MRAS 

و به روش انتشار از    آنتی بیوتیک   12های مطالعه به  مقاومت سویه 

 برروی  كشت  از  استفاده  با   CLSI, 2017دیسک، براساس استانداردهای 

  آنتی  های دیسک . شد  تعیین  آلمان(  - )مرک  آگار  هینتون  مولر  محیط 

. جهت شناسایی  شد  تهیه ( ایران )  طب  پادتن  شركت  از  كه  بیوتیکی 

مقاوم به متی سیلین،   اورئوس  استافیلوكوكوس های فنوتیپی سویه 

حساسیت نمونه باكتری مورد نظر را نسبت به آنتی بیوتیک سفوكسیتین  

هاله ایجاد شده در اطراف دیسک در  بر اساس قطر  و  میکروگرم(  30) 

 محیط مولر هینتون مورد بررسی قرار گرفت. 

 بابونه   الکلی گیاه   تهیه عصاره 

ه  هـای كـاپیتول  از   milla) (Matricaria chamoگیـاه بابونـ

  تاكـسونومیکی  آوری گردید و پـس از شناسـایی اردبیل جمع  شهرستان 

درجه   25در دمای  ها نمونه ، توسط متخصص سیستماتیک گیاهی 

در سایه خشک گردید و سـپس توسط آسیاب به صورت پودر    سلسیوس 

درصد مخلـوط    80های گیاه بابونه با اتانول  پودر حاصله از كاپیتول   د. درآم 

ی بـه دست  ل عـصاره الک   د. شـد و سپس در دستگاه سوكسله قرار داده ش 

های الکلی پس از  عصاره  از د. آمده توسط دستگاه روتاری خشک گردی 

لیتر عصاره غلیظ  میلی  3تغلیظ در دستگاه تقطیر در خلاء در نهایت 

-گرم در میلی میلی  80های الکلی  میانگین وزن خشک عصاره .  بدست آمد 

   . شد   محاسبه ها  های مختلف عصاره رقت   آن ه با توجه به  بود ك   یتر ل 
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 عصاره بابونه  (  MICتعیین حداقل غلظت بازدارندگی ) 

لیتر توسط  بر میلی  گرم میکرو  512با رقت  استوک اولیه عصاره 

به روش میکرودایلوشن    MICتعیین   شد رقیق    DMSOدرصد    5محلول  

  100ابتدا شد.  انجام ای خانه  96های از میکروپلیت  براث و با استفاده 

  عصاره لیتر از میکروگرم بر میلی  0/ 12 -  256های میکرولیتر از غلظت 
ها افزوده شد.  براساس روش سریال دایلوشن به یک ردیف از چاهک 

ه بود به وسیله  سوسپانسیون میکروبی كه با نیم مک فارلند برابر شد 

جهت به دست آوردن    1/ 100محیط كشت مولر هینتون براث به میزان  

میکرولیتر از آن را به هر    100رقیق شد و سپس    CFU/ml  610 ×1تعداد  

در این آزمون به منظور كنترل منفی، از محیط كشت  چاهک افزوده شد.  

خالی )بدون عصاره و سوسپانسیون میکروبی( استفاده گردید. همچنین  

سوسپانسیون میکروبی و محیط كشت بدون عصاره به عنوان كنترل  

گراد به  درجه سانتی   35ها در دمای  میکروپلیت مثبت در نظر گرفته شد.  

ترین غلظتی كه  از این مدت پایین   ساعت انکوبه شد. پس   24- 20مدت  

در آن هیچگونه رشد باكتری مشاهده نشد به عنوان حداقل غلظت  

های مقاوم  سویه  برای  تمامی این مراحل تعیین شد.  (MIC) بازدارندگی 

 شد.  انجام  تکرار    3با    سیلین به متی 

 ویل   روش کارت   به بررسی فنوتیپی فعالیت پمپ تراوشی  

صورت فنوتیپی های افلاكس به فعالیت پمپمنظور بررسی به 

بروماید با  – با تکنیک آگار حاوی اتیدیوم  MRASسویه های تمامی 

 كمترین  روش  این  در  روش كارت ویل مورد بررسی قرار گرفتند. 

 اتیدیوم  پایه  محلول  ابتدا .  شود  تعیین  ها باید باكتری  فلورسنس  میزان 

 گرم میلی  50 غلظت  به  و  مقطر  آب  در  ( آلمان  مرک،  شركت )  بروماید 

. شد نگهداری  سانتی گراد  درجۀ  4 دمای  در  و  شده  تهیه  لیتر میلی بر 

محیط  لیتر میلی  5 در مورد بررسی  های  سویه  از  روزی  شبانه كشت 

به  PBS با آن  غلظت  ساعت  24 از  پس و  شد تهیه  مایع كشت  به 

 كشت  محیط  حاوی  پلیتهای . شد  رسانده  فارلند  مک  0/ 5استاندارد 

 اتیدیوم  هایغلظت  با  همراه  )آلمان  مرک،  شركت  (آگار  نوترینت 

 نور  مقابل  در  و  شد  آماده لیتر  بر  گرم میلی  2/ 5تا  0/ 25از  بروماید 

ها بر سویه .  بود بروماید  اتیدیدوم  فاقد  ها پلیت از  یکی  گردید.   محافظت 

تا  0/ 25، از های نوترینت آگار حاوی غلظت های متفاوتروی پلیت 

صورت یک خطكشت داده میلی گرم بر لیتر اتیدیوم بروماید به  2/ 5

ها وابسته به نوع باكتری بوده و قابل تغییر هستند. شدند. غلظت 

گرم در لیتر میلی  2نیز  (MIC) كمترین غلظت ممانعت كننده رشد 

درجه   37ساعت در دمای  24ها به مدت در نظر گرفته شد. پلیت

هر پلیت نوترینت آگار حاوی  .گذاری شدندگراد گرمخانهسانتی

جدایه باكتری باشد. میزان  12تواند شامل اتیدیوم بروماید می 

هر جدایه با دستگاه ژل داک )شركت كیاژن ساخت ایران(   س فلوروسن 

گیری شد تا كمترین غلظت اتیدیوم بروماید مؤثر بر باكتری اندازه 

ارای بیشترین د مثبت سویه هایی است كه كنترل  .مشخص گردد 

)بیانگر عدم فعالیت افلاكس یا فعالیت  نس خاصیت فلوروس 

منفی شامل سویه هایی است كنترل  .باشد فیزیولوژیک افلاكس( می 

)نشانگر  س یا فعالیت خیلی كمفلوروسن  س فاقد خاصیت فلوروسن  كه 

 . ( 16)   می باشند  فعال بودن افلاكس( 

به  های تراوشی پمپ  فعالیت بر بابونه عصاره  اثر  بررسی 

 روش کارت ویل 

اثر   ، های دارای پمپ تراوشی فعال از مشخص شدن سویه  پس 

-از رقت   بررسی شد. برای این منظور،   فعالیت پمپ تراوشی بر مهار  عصاره  

مورد مطالعه )با توجه میزان   عصاره  MICیک چهارم  و   یک دوم  های 

MIC    )پس از تعیین   استفاده شد. هر سویهMIC     ه، غلظت سوی برای هر-

  DMSOدرصد    5توسط محلول    محاسبه شد و   عصاره   MIC  ای یک دوم ه 

  . محلول تهیه شده، میکرولیتر بر میلی لیتر رسانده شدند  100به حجم 

گرم بر لیتر  میلی   2/ 5تا    0/ 25به محیط كشت نوترینت آگار حاوی غلظت  

از مركز به سمت  صورت خطی ها به اتیدیوم بروماید اضافه شد و باكتری 

ها میزان  پلیت . پس از انکوباسین های محیط كشت داده شد كناره 

هایی كه دارای  فلوروسنت هر پلیت با دستگاه ژل داک بررسی شد و سویه 

اتیدیوم بروماید در حضور عصاره    0/ 25ترین میزان فلورسنت در رقت  بیش 

با تأثیر   ی كه های سویه  عنوان تراوشی فعال در نظر گرفته شدند. بودند به 

در   ، عصاره، پمپ تراوشی آنها همچنان فعال بود  MIC یک دوم  رقت 

عصاره   MICمرحله بعد، همان سویه مجدداً، تحت تأثیر رقت یک چهارم  

های فعال، به  قرار گرفت و اثر این رقت هم بر مهار فعالیت تراوشی پمپ 

 روش ذكر شده در بالا، مورد بررسی قرار گرفت. 

 

 حث ها و ب یافته 
بیمار مطالعه شده در این تحقیق، پس از انجام   104از میان 

%( از بیماران آلوده به باكتری   38/ 46نفر )  30تستهای تشخیصی، 

نفر مرد    20نفر زن و    10بودند كه از این میان    اورئوس   استافیلوكوكوس 

های  سویه  بیوتیکی آنتی  مقاومت  الگوی  تعیین  نتایج بودند. 

نشان داد كه    های پوستی زخم  از  شده  جدا  های اورئوس  استافیلوكوكوس 

های  بیوتیک به ترتیب مربوط به آنتی بیوتیکی مقاومت آنتی بیشترین 

داشتند وكمترین مقاومت   % 33/ 3، و سفوكسیتین % 83/ 3پنی سیلین 

سویه   30گزارش شد. بر این اساس از بین  % 3/ 3به كلرامفنیکل 

  MRSA%(  33/ 3سویه )  10مورد بررسی،  اورئوس  یلوكوكوس استاف 
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  مطالعات مختلفی جهت بررسی میزان مقاومت آنتی (. 1بودند )شکل 

  شده است  انجام  اورئوس  یلوكوكوس ف استا های بالینی  بیوتیکی سویه 

(17) .Aghmiyuni -Fagheei  مطالعه ای   2017در سال و همکارانش

  استافیلوكوكوس بیوتیکی  منظور تعیین الگوی حساسیت آنتی  به را 
های پوست در بیماران مراجعه كننده به   جدا شده از عفونت  اورئوس 

بیمارستان پوست رازی تهران انجام دادند كه نتایج این تحقیق نشان  

سیلین  درصد مقاوم به پنی   94/ 6و    MRSAها  از سویه   درصد   46/ 8داد  

-درصد از نمونه   46/ 7و همکارانش،     Motamediمطالعه  . در  (18)ند  بود 

سیلین از عفونت پوست جدا  متی مقاوم به    استافیلوكوكوس اورئوس های  

 (.  19)   سیلین بود ها مقاوم به متی درصد ایزوله   46بیش از    و   شده بود 

بررسی   MRSAعصاره بابونه روی سویه های اثر ضدمیکروبی 

گزارش    µg /ml  128  -64سویه بررسی و بین  10آن برای    MIC  شد و

و تایید شد. اثر ضدمیکروبی عصاره و اسانس گیاه بابونه بر علیه طیف 

. ( 21، 20) وسیعی از باكتری ها و قارچ ها بررسی و تائید شده است 

باكتری  یبیوتیک مقاومت آنتیتائید شده در  ی ها یکی از مکانیسم 

از  های تراوشی است كه مانعنقش پمپ  اورئوس  یلوكوكوس استاف 

. یک روش ساده برای ( 23،  22)شود درون سلول می تجمع دارو 

 اتیدیوم   ویل  كارت بررسی فنوتیپی پمپ افلوكس، استفاده از روش 

در مطالعه كنونی، سنجش كارت ویل اتیدیوم  . (24) است  بروماید 

بروماید برای شناسایی فنوتیپی فعالیت پمپ تراوشی در سویه های 

سویه   30از    گردید. نتایج نشان داد كه انجام    اورئوس  استافیلوكوكوس 

یعنی  ، بسیار فعال بوده  دارای پمپ افلوكس  سویه  3مورد بررسی، 

بود.   MRSAداشتند و در میان این سه سویه، یک سویه  تراوشی قوی  

(. 2)شکل  شدند گزارش از نظر پمپ تراوشی غیر فعال ها سویه  سایر 

Patel     های   س را در سویهفعالیت پمپ افلوك  ،2010و همکارانش در

با استفاده از اتیدیوم بروماید فعالیت مورد اورئوس  یلوكوكوس استاف 

این روش برای  مطالعه قراردادند. نتایج این مطالعه نشان داد كه 

باشد و فعالیت آن می  اختصاصی  %   92تشخیص فعالیت پمپ تراوشی  

 .( 25)  باشدمی  NorA مرتبط با بیان ژن 

 

 

 

 
 اورئوس یلوكوكوساستاف یها یهسو بیوتیکییدرصد مقاومت آنت نمودار: 1 شکل
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 استافیلوكوكوسهای سوسپانسیون میکروبی سویهگرم برمیلی لیتر از اتیدیوم بروماید و  5/2تا  25/0های تصاویر فلورسنت پلیت های حاوی غلظت -2شکل 

هر خط رشد متعلق به یک در تمام رقت های اتیدیوم بروماید خاصیت فلورسنت نشان ندادند و به عنوان سویه قوی شناخته شدند.  16و  14، 13سویه شماره اورئوس: 

 بود.  MRSA  14. سویه شماره  ات بیانگر فعال بودن سیستم تراوشی پمپ می باشدخطوط كشت شفاف بیانگر عدم فعالیت پمپ تراوشی و خطوط كشت م  .جدایه می باشد

 

 

های در ادامه بررسی حاضر، اثر عصاره بابونه بر فعالیت پمپ 

ها دارای پمپ فعال مورد بررسی قرار گرفت. مشاهده تراوشی سویه 

 غلظت یک دوم پس از تأثیر  ویه دارای تراوشی قوی س  3از  شد كه 

MIC  مساله  كه  شد سویه غیر فعال  2 پمپ تراوشی ،عصاره بابونه 

-ها میعصاره روی پمپ تراوشی این سویه  موثر بودن نشان دهنده 

 MRSAكه یک سویه    14باشد. عصاره بابونه روی پمپ تراوشی سویه  

تاثیر گزارش شد و این پمپ همچنان دارای پمپ تراوشی فعال بود بی 

عصاره بابونه، تاثیری  MICبررسی غلظت یک چهارم (. 3بود )شکل 

و همکارانش از تركیب فنلی   Smithها نداشت.  بر فعالیت تراوشی پمپ 

 NorA از درخت سرو جهت مهار پمپ توتارول مشتق شده 

استفاده كردند. آنها جهت سنجش میزان   اورئوس استافیلوكوكوس 

از اتیدیوم بروماید و آنتی بیوتیک  MICمهار پمپ، از روش كاهش 

توتارول استفاده كردند و در نهایت   MIC/4فلوروكینولون در تركیب با  

وبی دارد و هم گزارش نمودند كه ماده مورد مطالعه خاصیت ضد میکر

اثر  در مطالعه دیگری .  (26)شوند می  NorA موجب مهار پمپ 

بر روی مهار ( Thymus daenensis )اسانس آویشن دنایی 

 نتایج را مطالعه شد.  اورئوس  یلوكوكوس استاف باكتری   NorA پمپ 

تواند باعث افزایش خاصیت نشان داد كه این اسانس گیاهی می 

های فلوروكینولون علیه باكتری  بیوتیک ضدباكتریایی آنتی 

 دادند و همکارانش نشان   Khan.  (27)شود    اورئوس   یلوكوكوس استاف 

 در   Piperaceaeخانواده  به گیاهان  مربوط  گیاهی پیپرین  آلکالوئید  كه 

 باكتری   MICبرابری  كاهش دو  باعث لیتر  بر  میلی گرم  25 غلظت 

 سیپروفلوكساسین  آنتی بیوتیک  به  نسبت  اورئوس  استافیلوكوكوس 

آنتی بیوتیک  غلظت  افزایش  به  مربوط   MICاین كاهش  .می شود 

 خاصیت مهاركنندگی  ی نتیجه  در  باكتری،  درون  سیپروفلوكساسین 

.(28)باشد  می  ای تراوشی هپمپ 
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 MICتصاویر فلورسنت پلیت حاوی اتیدیوم بروماید و سوسپانسیون میکروبی به همراه غلظت  -3شکل 

1

2
در تمام  16و  13سویه شماره : عصاره بابونه هر سویه 

 بود همچنان فعال ماند.  MRSAكه  14رقت های اتیدیوم بروماید خاصیت فلورسنت نشان دادند و به عنوان سویه غیرفعال شناخته شدند و سویه شماره 

 .است ضدمیکروبی فعالیت عدم معنای به( -)

 وجود  گرهای جدید ممانعت برای یافتن  عمده ای  های چالش

های گیاهی در مهار دارد و با توجه به اثرات ضد میکروبی اسانس

بیوتیک ها مقاوم هایی كه در ابتدا به آنتی های تراوشی، باكتری پمپ 

توانند حساس گردند و در صورتی كه این رویکرد در آینده بودند، می

تواند به عنوان یک جایگزین مهم در درمان موفقیت آمیز باشد، می 

های ناشی از سویه های مقاوم به دارو برخی از مهمترین عفونت

 های پمپ  كدكنندۀ  هایژن  این  بیان میزان  تعیین  .استفاده گردد 

 است  اهمیت  حائز  نیز  فنوتیپی نظر  از  فعال  های ایزوله  بین  در  وشی ترا 

 مقاومت  های مکانیسم سایر  با  تراوشی  های پمپ  بین  سینرژی  نقش و 

-سویه  بین  در  مقاومت  بالای  میزان  این  به  رسیدن  برای  بیوتیکی آنتی 

 نادیده   نباید  های مقاوم به متی سیلین   اورئوس   استافیلوكوكوس ای  ه 

مطالعات  .است  نیاز  زمینه  این  در  بیشتری  مطالعات  به  و  شود  گرفته 

های تراوشی در سویه های پمپ بررسی بیان ژنوتیپی تکمیلی جهت 

 پیشنهاد می شود.  مقاوم به متی سیلین اورئوس   یلوكوكوس استاف 

 سپاسگزاری 
 آزمایشگاه محترم كارشناسان و مسئول از بدینوسیله

 جناب و پیشوا  ورامین واحد اسلامی آزاد دانشگاه میکروبیولوژی

 دانشگاه تحقیقاتی جامع آزمایشگاه كارشناس حسینی امید آقای

 و تقدیر كردند، یاری پژوهش این اجرای در را ما كه بهشتی شهید

مطالعه شده  هایكد اخلاق مربوط به نمونه  .میشود تشکر

IR.IAU.VARAMIN.REC.1396.3 .است 

 منافع  در تعارض
 .ن تعارض در منافع گزارش نشده استنویسندگابین 
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