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  :چكيده
طلب است كه بـا داشـتن فاكتورهـاƽ بيمـاريزايي متعـدد         ازعوامل مهم بيماريزاƽ فرصتپسودوموناس آئروژينوزا: زمينه و اهداف

هـاƽ   شـده و شـاخص   هاƽ حامل دارويي موجب کاهش سـميت داروهـا   سيستم. ا را ايجاد كنده  طيف وسيعي از عفونت قادر است

هـا   ليپـوزوم  . .ها براƽ ايـن منظـور بـسيار مفيـد اسـت      ليپوزوم  استفاده از.درماني را به صورت قابل ملاحظه اƽ افزايش مي دهند

 تعيـين  هـدف از انجـام ايـن مطالعـه    .  ميکرومتر متغير استچند نانومتر تا چندينازآنها از کمتر  گويچه هاƽ کلوئيدƽ هستند که قطر

  .بود  پسودوموناس آئروژينوزا هاƽ حاوƽ آميکاسين در مقايسه با فرم آزاد دارو بر سويه اثرضد ميكروبي ليپوزوم

روƽ بـر  و آزاد  آميکاسـين در فـرم ليپـوزومي    (MIC) حـداقل غلظـت ممانعـت کننـده      در اين مطالعه، براƽ تعيـين  : روش بررسي

 CLSI) Clinical and laboratory مطـابق دسـتورالعمل   ، از روش رقـت در بـراث  (ATCC 27853)  پـسودوموناس آئروژينـوزا  

standards institute (تهيه ليپوزوم. دش استفاده ƽتغييرات تعداد. ها از روش سونيکاسيون استفاده شد برا ƽهـا در حـضور    باكتر

هـا در   مقايسه با فرم آزاد مورد بررسي قرار گرفت و با تغييرات تعـداد بـاكترƽ    ليپوزومي درآميکاسين در فرم MIC غلظت معادل

 .شد آميکاسين در فرم آزاد، مقايسه  هاƽ مختلف غلظت حضور

آن  MIC   اثـر ضـد ميكروبـي دارد و مقـدار    پسودوموناس آئروژينوزادر فرم ليپوزومي بر  نتايج نشان داد كه آميکاسين  :يافته ها

آميکاسـين در   ها در حضور مقايسه تغييرات كاهش تعداد باكترƽ. دست آمد  بµg/ml ۲ در فرم آزاد MIC و مقدار µg/ml ۴ ادلمع

داراµg/ml ۴  ƽ آميکاسين در فرم ليپـوزومي باغلظـت    ساعت۸فرم ليپوزومي با آميکاسين در فرم آزاد نشان داد كه بعد از گذشت 

 .ساعت است ۴ آميکاسين به فرم آزاد بعد از گذشت µg/ml ۶ با غلظت اثرƽ برابر در مواجهه

 هاƽ متداول، احتمال دارد كه بـا مطالعـات بيـشتر    بيوتيك   به آنتيپسودوموناس آئروژينوزا باتوجه به مقاومت بالاƽ : نتيجه گيري

 . كرداستفاده هاƽ حاوƽ آميکاسين به عنوان دارو هاƽ حامل دارويي، از جمله ليپوزوم بتوان از سيستم

  ليپوزوم، آميکاسين  ،پسودوموناس آئروژينوزا : هاكليد واژ
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  :مقدمه 
 ـ    يك باكترƽ بيمايزاƽ مهمپسودوموناس آئروژينوزا ه است کـه ب

دسـتگاه   هـايي از قبيـل پنومـوني، عفونـت     خصوص با عفونت

اين باکترƽ . سوختگي در ارتباط مي باشد ادرارƽ و عفونت زخم

هـا   آنتي بيوتيک سم هاƽ متفاوت مقاومت نسبت بهداراƽ مکاني

از قبيل غير فعال سازƽ آنزيماتيک دارو، تغييـر در جايگـاه هـدف              

ها است  آنتي بيوتيک )efflux( هاƽ برون ريز سيستم دارو و

 خارجي اين بـاکترƽ مهـم  با اين حال نفوذ پذيرƽ کم غشاء   ). ١و٢(

). ٣(شـود   ترين عامل در ايجـاد مقاومـت دارويـي محـسوب مـي              

  به صورت ذاتـي نـسبت بـه بـسيارƽ از             سودوموناس آئروژينوزا پ

ƽمقاومت مي باشد و ايجاد سـويه  عوامل ضد ميکروبي دارا   ƽهـا

ــت   ــروز مقاوم ــب ب ــاوم و اغل ــي  مق ــه داروي ــاƽ چندگان  ه

(Multidrugs resistance)       سـبب شـده اسـت كـه درمـان

كـست  بيـشتر مـوارد، بـا ش    هاƽ ناشي از ايـن بـاكترƽ در   عفونت

استفاده  هاƽ جديد دارو درماني يكي از روش ).٣(مواجه شود 

ها مـي    ازليپوزوم با استفاده (Drug delivery) از دارو رساني

دارو مي توانند دارو را در خود محصور نموده و از  حاملين. باشد

 همچنـين   .کاسـته مـي شـود    اين طريق از سميت آن درون بـدن 

بيـشتر   ه نيمه عمر دارو در بدن كشوندحاملين دارويي باعث مي 

        و از ايــن طريــق موجــب  (Long – circulation) شــود

شوند كه به منظور درمان بيمارƽ دوز كلي كمترƽ از دارو نيـاز              مي

 اثر جـانبي دارو و اثـرات تخريبـي آن    کاهش اين امر نيز به. باشد

هـدف از انجـام     ) . ٤ و٥(هاƽ مختلف منجر مي شـود        روƽ بافت 

هـاƽ    آزمايشگاهي اثرضـد ميكروبـي ليپـوزوم       مقايسه مطالعه،   اين

ــا آميکاســين در فــرم آزاد بــر حــاوƽ آميکاســين  در مقايــسه ب

  .بود  پسودوموناس آئروژينوزا

 
  :ها مواد و روش

پـسودوموناس   سـويه اسـتاندارد    سـاعته  ٢٤از كشت    دراين مطالعه 

        بـــراƽ ايـــن. شـــد اســـتفاده  (ATCC 27853)ا آئروژينـــوز

هينتـون آگـار،    – منظور از كشت باكترƽ بـر روƽ محـيط مـولر   

  سالين  مك فارلند در نرمال   نيم سوسپانسيوني با كدورت معادل

    حدود  ها  باكترƽ در اين شرايط تعداد. شد درصد تهيه   ٨٥/٠ 

 CFU/ml ۱۰۸  *۵/۱  از اين سوسپانسيون در مراحـل  . باشد مي

پودر آنتي بيوتيک آميکاسين ). ٦(شد  استفاده مي ها بعدƽ آزمايش

شـركت   از X-100 تريتونو گرم   ميلي٩٠٧/٠با پتنسي معادل 

تهيـه   آلمـان  Lipoid سـيگما؛ لـسيتين و کلـسترول از شـرکت    

هيدروژن فسفات، سديم  متانل، کربنات سديم، پتاسيم دƽ. ندشد

ــسيد،  ــک،    -٢هيدروک ــيد بوري ــانول، اس ــل،  -٢پروپ ــاپتو اتان  مرک

ــل ــد از شــرکت متي ــال دƽ آلدئي ــل و اورتوفت ــرم، اتان ــد، کلروف     کلراي

آنتـي بيـوتيکي در آب مقطراسـتريل     محلول. آلمان تهيه شدند-مرک

   .تهيه مي گرديد شد و به صورت تازه در روز مورد استفاده، تهيه مي

  

 :ها روش تهيه ليپوزوم

و از لسيتين  هاƽ حاوƽ آميکاسين مقاديرمشخصي براƽ تهيه ليپوزوم

 ـ         صـورت  ه کلسترول به يک بالن ته گرد منتقل شد و توسط کلرفـرم ب

از  سپس به دستگاه روتار متصل شد و با اسـتفاده  .شد کامل حل مي

 ƽو تحـت    دور در دقيقـه ۲۰۰ سانتي گراد با سـرعت   درجه٣٠دما

گرديد و لايه نازکي از  فشار کم طي مدت کوتاهي کلرفرم حذف مي

 به منظور هيدراته کـردن . شدمي  ايجاد چربي بر ديواره داخلي بالن

 ميلي گرم پودر آميکاسين     ٦٠ها، مقدار    فيلم حاصله و تشکيل ليپوزوم    

مقطر حل شد و به آرامي به فيلم حاصل افـزوده    ميلي ليتر آب٦در 

متصل شد و در دمـاƽ اتـاق     سپس مجدداً بالن به دستگاه روتار.شد

بـراƽ جـدا سـازƽ      . بدون خلاء هيدراته شدن فـيلم صـورت گرفـت         

ƽمحصور نشده از سوسپانسيون ليپوزومي از روش سـانتريفوژ   دارو

 بار و هـر بـار   ٣سوسپانسيون ليپوزومي  براƽ اين منظور. استفاده شد

سانتريفوژ و بعد از هر بـار سـانتريفوژ    ٦٠٠٠٠ g دقيقه با سرعت٤٥

دوبـاره بـا آب مقطـر بـه      مايع رويي جدا شده و رسـوب ليپـوزومي  

  ميلـي ٦رسوب نهايي با استفاده از . سوسپانسيون در مي آمدحالت 

ليتر آب مقطر به حالت سوسپانسيون درآمد و به منظور تعيين درصـد             

  ).٧(آزاد سازƽ مورد بررسي قرار گرفت  محصور سازƽ و روند

    
ƽتعيين درصد محصور ساز : 

 ميلي ١مقدار  براƽ اين منظور پس از جداسازƽ داروƽ محصور نشده

براƽ شكستن  . تر از سوسپانسيون ليپوزومي به يك مزور انتقال يافت        لي

 ميلـي  ٤ليپوزومي و آزاد سازƽ آميكاسين محصور شـده مقـدار    غشاء

   و بعـد بـا   داخل مزور ريخته شد X-100 )۱۰(% V/V -ليتر تريتون

 در جـه  ٣٥-٣٧آب گـرم  آن در حمام    شديد و قرار دادن تكان دادن

محلـول   حجـم . غشاء ليپوزومي صورت پذيرفتسانتي گراد، انحلال 

 ميلي ليتر رسانده شد، سپس بعـد از انجـام           ١٠حاصل با آب مقطر به      

  ميكروليتر از محلول فوق بـه دسـتگاه  ٢٠سازƽ، ميزان  مراحل مشتق

HPLC   و در نهايـت بـا اسـتفاده از منحنـي اسـتاندارد       تزريـق شـد

 ـ  ي محـصور آيآميكاسين و تعيين غلظت آن، كار ا اسـتفاده از  سـازƽ ب

  ).٨( محاسبه گرديدذƽ ربط رابطه
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  : HPLC بررسي با دستگاه  

 ميكروليتر١٠٠ خلاصه به صورت HPLC جهت بررسي با دستگاه

ميلي ليتر بـافر  ١سود و  ميكروليتر ١٠٠هرا ب از نمونه حاوƽ آميكاسن

 سـپس بـه ايـن    .ثانيه مخلوط گرديد ٣٠ افزوده و =pH ١١ فسفات

مخلـوط كـردن بـه      ميلي ليتر دƽ كلرومتان افزوده بعـد از ٢محلول 

 سـانتريفوژ گرديـد و ادامـه     ٣٢٠٠ rpm   دقيقه با قـدرت ٥مدت 

قبل    به مايع حاصل از مرحله    .  صورت گرفت  عمراحل روƽ فاز ماي   

 ميلي گرم سديم كربنـات  ٥٠٠ و  ساز گر مشتق  ميلي ليتر واكنش١

 rpm قـدرت   دقيقه با٥افزوده شد و پس از مخلوط كردن به مدت 

 ميكروليتر از آن بـه دسـتگاه   ٢٠سانتريفوژ گرديد، در نهايت   ٣٢٠٠

   ).٨( گرديد تزريق

 :تعيين حداقل غلظت ممانعت كننده از رشد

 (MIC)   لظـت ممانعـت كننـده از رشـد    بـراƽ تعيـين حـداقل غ   

                      آميکاســـــين در فـــــرم آزاد و ليپـــــوزومي از روش تهيـــــه   

  CLSI   طبـق دسـتورالعمل     ) دايليوشن ماکرو (  رقت در براث

)Clinical and laboratory standards institute (  اسـتفاده

     در آب) آميکاســـين(بيوتيـــک  محلـــول اســـتوك آنتـــي. شـــد

اسـتفاده    تـا زمـان  -Cْ٧٠ مقطراسـتريل تهيـه و در شـرايط انجمـاد    

هـاƽ سـريال بـه صـورت         در سرƽ آزمايش رقت   . دارƽ مي شد   نگه

٠١٥٦/٠، ٠٠٧٨/٠، ۰۳۱۲/۰،٢ ، ١ ، ٥/٠ ، ٢٥/٠ ، ١٢٥/٠ ، ٠٦٢٥/٠ ، 

 ـ   ميکروگرم١٢٨و ٦٤ ، ٣٢ ، ١٦ ، ٨ ، ٤ ه در ميلي ليتر و يـك لولـه ب

 ٢٤كـشت   از. شـد  استفاده مي) بيوتيك يفاقد آنت(عنوان كنترل مثبت 

 ƽــرم فيزيولــــوژ ــايش در ســ ــورد آزمــ ــاکترƽ مــ ــاعته بــ                   ســ

              اســـتاندارد٥/٠كـــدورت  اســـتريل سوسپانـــسيوني معـــادل بـــا

 هـاƽ كـشت حـاوƽ    پـس از تلقـيح محـيط    .شـد مك فارلند تهيـه  

 ساعت كامـل  ٢٤ انتقال داده و Cْ٣٥ به گرمخانه بيوتيك آنها را آنتي

 سـاعت بـراƽ رشـد       ٢٤سرƽ لوله ها بعـداز      .شد اجازه رشد داده مي   

کـدورت بـه صـورت چـشمي بررسـي       باکترƽ ها به صورت ايجاد

 ـ  (  کـدورت   ايجـاد     هرگونـه . شدند مي  صـورت مـشخص يـا     ه  ب

حـداقل غلظتـي   . شد مقاومت نسبت به آن رقت تلقي مي   )مختصر

 ـ در كه باكترƽ هيچگونه رشد قابل مـشاهده   عنـوان ه  آن نداشـت ب

MIC  ٩(تعيين شد.( 

روش  آميکاسـين بــه فـرم ليپـوزومي مطـابق     MIC بـراƽ تعيـين  

هاƽ سريال از  اين ترتيب که رقت  به.آميکاسين به فرم آزاد عمل شد

              هــا محــصور نمــوده و    ايــن آنتــي بيوتيــک را درون ليپــوزوم   

ــ MIC روش تعيــــين در                          جــــاƽ آميکاســــين آزاد،ه بــ

  ).٩(از فرم ليپوزومي آن استفاده شد 

 ـ هـاƽ حـاوƽ دارو بـر رشـد         بررسي اثر ليپوزوم   سودوموناس پ

  :ينوزاژآئرو

فـرم آزاد،   هاƽ مختلف در فعاليت باکتريسيدال آميکاسين در غلظت

هاƽ خالي در ترکيـب بـا        ها، ليپوزوم  آميکاسين محصور در ليپوزوم   

 هـا در زمـان    با شـمارش بـاکترƽ   هاƽ خالي ليپوزوم داروƽ آزاد و

 ƽ٠، ٢، ٤ ،٦ و ٨ها  ƽسانتي گراد مـورد بررسـي     درجه٣٧ در دما

ذکـر   هـاƽ  ها در زمان  رسم منحني مرگ باکترƽ براƽ. قرار گرفت

         را روƽ محــيط بــلاد آگــار   ينــوزاژسودوموناس آئروپــ   شــده

 ƽگـــراد بـــه مـــدت  يتدرجـــه ســـان ٣٧کـــشت داده در دمـــا                 

ــرار ٢٤ ــدت  .داده شــد ســاعت ق ــن م ــد از طــي اي ــي ٣-٥ بع             کلن

ــالص  ــشت خ ــراث     از ک ــون ب ــولر هينت ــيط م ــته و در مح           برداش

ــادل      ــدورت معــ ــا كــ ــسيوني بــ ــوده، سوسپانــ ــيح نمــ                     تلقــ

ــيم ــالين   نـ ــال سـ ــد در نرمـ ــك فارلنـ ــه٨٥/٠مـ ــد تهيـ                  درصـ

 CFU/ml ۱۰۸ *۵/۱ هـا حـدود   دراين شرايط تعداد باكترƽ. ديدگر

ــي ــد مـ ــپس . باشـ ــسيون   ١٠٠سـ ــن سوسپانـ ــر از ايـ            ميکروليتـ

ــتاندارد ــاوƽ   اسـ ــه هـــاƽ کـــشت حـ ــه لولـ ــر٢بـ                      ميلـــي ليتـ

ــراث افـــزوده  ــولر هينتـــون بـ ــدکه بـــه صـــورت  محـــيط مـ                  شـ

 ٦،٤،٢و g/µl٨  هـاƽ  در غلظـت  آزادحاوƽ آميکاسين به فرم  مجزا

هـاƽ   ليپـوزوم  علاوهه  به فرم ليپوزومي، آميکاسين آزاد ب آميکاسين

 ٣٥اين لوله ها در دماƽ      . هاƽ خالي به تنهايي بودند     خالي و ليپوزوم  

سانتي گراد با حرکت دادن مداوم در انکوباتور شيکر دار قرار  درجه

 ١٠٠ بـا برداشـت   ٠، ٢، ٤، ٦ و ٨  هـاƽ  زمـان  سپس در. داده شدند

تعـداد بـاكترƽ    هـاƽ متـوالي،   ميکروليتر از هر نمونه به روش رقت

  ).١٠(هاƽ زنده شمارش شدند 

 
 :يافته ها

عبـارت ديگـر    نتايج حاصل از تعيين كارايي محصور سازƽ يـا بـه  

هـا در آنهـا    درصد داروƽ محلول در آبي كه طـي سـاخت ليپـوزوم          

آميكاسين در  درصد  ٥٦/١٩ ± ٥٩/٠ نشان داد كه محصور گرديده

ــا ميــزان اوليــه آميكاســين درمحلــول درون ليپــوزوم     هــا  مقايــسه ب

ــد  ــصور گردي ــدار   . مح ــين مق ــل از تعي ــايج حاص ــشانMICنت               ن

ــت  داد ــين داروµg/ml ۲ƽ غلظــ ــرم  آميکاســ        و آزاد    در فــ

            ار رشـــد فـــرم ليپـــوزومي باعـــث مهـــ  درµg/ml ۴ غلظـــت

 نتـايج حاصـل از        در بررسـي    .مي شوند   آئروژينوزاموناس  دوسوپ

   بـا دارو ƽ آميکاسـين در   همـراه   خالي هاƽ ليپوزومMIC تعيين

     ƽدارو  خالي همـراه بـا       هاƽ ليپوزوم که  شد  نشان داده    فرم آزاد 

   . آزادبودندنتايجي مشابه دارو در فرم آزاد داراƽ در فرم  آميکاسين
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هـا   هاƽ خـالي روƽ رشـد بـاکترƽ        همچنين در بررسي اثر ليپوزوم    

 در  هاƽ خالي هيچ فعاليت ضد ميکروبي ليپوزوم  مشخص شد، که

ƽ١ نداشتند در جدول شماره اينوزژپسودوموناس آئرو برابر باکتر 

  .است آورده شده MIC هاƽ ل از آزمايشنتايج حاص

  

  

 تن  در برونينوزاژ پسودوموناس آئرو روƽميکروبي آميکاسين در فرمهاƽ آزاد و ليپوزوميثر ضد ا:۱جدول 

  

  

آورده  ١ شماره نتايج حاصل از آزمايش سينتيك مرگ در نمودار

     هـاƽ   هـا در زمـان    تغييرات تعـداد بـاكترƽ   نموداردراين  . شده است 

آميکاسين در فـرم   MIC  ساعت مجاورت با غلظت٢،٠، ٤ ،٦ و٨

ليپوزوم فاقد آنتـي  هاƽ مختلف آميكاسين آزاد و    ليپوزومي و غلظت  

حاصـل نـشان دهنـده ايـن      نتايج. بيوتيك مورد بررسي قرار گرفت

  باعث  با افزايش زمان هاƽ حاوƽ آميکاسين نكته بود كه ليپوزوم

    ƽدر تعداد باكتر ƽها نسبت به نمونه آميکاسين به فـرم         كاهش بيشتر

كه نسبت كاهش تعداد باكترƽ در مجاورت       طورƽه  آزاد مي شوند، ب   

ــا غ ــوزوميMICلظــتب ــرم ليپ          گذشــت ازبعــد    ) µg/ml  ۴ (ف

   در غلظـت  هـا   باكترƽ  نسبت كاهش تعداد  حدود  ساعت ، در٨

µg/ml ۶  مي گردد  ساعت٤آميکاسين در فرم آزاد بعداز گذشت .  

  

 
 

نمودار شماره 1: مقايسه اثر اميکاسين در فرم آزاد در غلظتهای مختلف و آميکاسين در 
فرم ليپوزومی در غلظت برابر با MIC در تغيير تعداد باکتريها در زمانهای مختلف
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 فرم آزاد در غلظت  4 ميکروگرم در ميلی ليتر

فرم آزاد در غلظت  6 ميکروگرم در ميلی ليتر

فرم آزاد در غلظت  8 ميکروگرم در ميلی ليتر

فرم ليپوزومی در غلظت  4 ميکروگرم در ميلی ليتر

ليپوزومهای خالی فاقد آنتی بيوتيک

 
  در تغيير MIC  غلظت برابر با باومي مقايسه اثر آميکاسين در فرم آزاد در غلظت هاƽ مختلف و آميکاسين در فرم ليپوز: ۱نمودار 

  تعداد  باکترƽ ها در زمان هاƽ مختلف

 
 
 

 
 حداقل غلظت مهار کنندگي دارو

 

 باکترƽ آميکاسين در فرم آزاد آميکاسين در فرم ليپوزومي ليپوزومهاƽ خالي+ آميکاسين آزاد 

µg/ml٢  µg/ml۴  µg/mlينوزاژسودوموناس آئروپ ٢  



  47/ و همكارانمحسن ميرزايي                                  )                           1387 تابستان 2ماره ش 2سال ( مجله ميكروب شناسي پزشكي ايران

  
  :بحث

بـاكترƽ، مقاومـت    هاƽ ناشي از ايـن  مشكل عمده در درمان عفونت

هـا   بيوتيـك  نتـي بسيار زياد آن در برابر مواد ضدميكروبي از جملـه آ          

معمــولاً ايــن مقاومــت ناشــي از مقاومــت ذاتــي و عــدم   . اســت

پيـدايش  . بـاكترƽ اسـت   نفوذپـذيرƽ مـواد ضـدميكروبي بـه درون    

هاƽ داراƽ مقاومت چندگانه، اين مـشكل را چنـد برابـر كـرده       سويه

اين حالـت  ). ٣(ه است شدو باعث ايجاد معضل بسيار زيادƽ  است

ƽها خصوصاً در برخي بيمار     ƽاز قبيل فيبـروز سيـستيک و مـوارد

توجـه بـه    بـا ). ١و١١(مانند سوختگي ها به خوبي مشاهده مي شود 

هاƽ حامل دارويـي     رويكرد جديدƽ كه نسبت به استفاده از سيستم       

هـا   هـا ممكـن اسـت در درمـان عفونـت      از اين سيستم ايجاد شده ،

كـي از    همواره يآئروژينوزا پسودوموناسدراين راستا . استفاده شود

ƽمورد بررسي است باكتر ƽاثـر   حاضر به بررسـي   در مطالعه. ها  

هـاƽ حـاوƽ آميکاسـين و مقايـسه آن بـا اثـر               ضدميكروبي ليپوزوم 

 ـ . پرداختـه شـده اسـت    آميکاسين به فرم آزاد حـال مطالعـات   ه تـا ب

مختلف و اثرات  هاƽ هاƽ حاوƽ آنتي بيوتيک فراواني روƽ ليپوزوم

 تـوان بـه    مـي آنهـا جمله  از . فته استضدميكروبي آنها صورت گر

 ليپوزوم ميكروبي   در اين مطالعه اثر ضد. اشاره كرد  Omri مطالعه

    ƽآميکاسين بر باكتر ƽحاو ƽبررسـي   ينـوزا ژ پـسودوموناس آئرو    ها 

دارو در فـرم   MIC اين تحقيق نشان داده است كه نتايج. شده است

  مقـدار  .ان دادنسبت به فـرم آزاد افـزايش نـش    ليپوزومي آميکاسين

MIC  ميلي ٨نيز كه به دست آورده است برابر     ƽگـرم در ليتـر بـرا

ƽهمـانطور كـه ملاحظـه   ). ١٢( بود ينوزاژپسودوموناس آئرو  باكتر 

 تعيين شـده  MIC شود دراين مطالعه مانند مطالعه حاضر، مقدار  مي

اولاً درايـن تحقيـق     . است، اما تفاوت آن در دو قسمت اصلي اسـت         

بکار برده شـده بـا مقـادير فـسفوليپيدهاƽ مـا       فسفوليپيدهاƽمقادير 

شود ما توانسته ايم با   مي  همانطور که مشاهده. متفاوت بوده است

 ميـزان  تغييراتي که در مقادير و تركيب فسفوليپيدها انجـام داده ايـم  

MIC   را نسبت به مطالعه ايشان به صورت محسوسي کاهش دهـيم

 ـ و اين ا مطالعـات بيـشتر روƽ نـوع و مقـادير     نويد وجود دارد که ب

 ثانيـاً  .را از فرم آزاد نيز کمتـر نمـود   MIC فسفوليپيدها بتوان ميزان

 ، رقت در آگار بوده اسـت، در Omri در مطالعه MIC روش تعيين

شـده بكـار    صورتي كه در روش حاضر، تهيه رقت در براث اصلاح

بـا  اشکال روش تهيه رقـت در آگـار در خـصوص کـار              . رفته است 

نکته است که جامد بودن محـيط کـشت مـانع از     ها در اين ليپوزوم

مطالعـه  . ها مي شود باکترƽ ها با جداره انتشار و ادغام موثر ليپوزوم

  اثر مطالعه اين در.  است  و همكاران Mugabe   به  مربوط ديگر

  هاƽ حاوƽ آميکاسين، توبرامايسين و  ضد ميکروبي ليپوزوم

  

  

پـسودوموناس  تهيه رقت در براث روƽ رشـد   جنتامايسين به روش

ايشان مـشخص   .هاƽ مختلف بررسي شده است  در زمانينوزاژآئرو

مقايـسه بـا    آميکاسين در فرم ليپـوزومي در  MIC اند كه ميزان كرده

شـود، در ايـن      همانطور كـه ملاحظـه مـي      . فرم آزاد کمتر بوده است    

هاƽ حاوƽ آميکاسين تائيد شـده   ماثرضدميكروبي ليپوزو مطالعه نيز

با غلظت هاƽ مختلف آميکاسين  با انجام همين آزمايش). ١٣(است 

  ƽهـا در زمـان   آزاد و بررسي تغييرات تعـداد بـاكتر  ƽمختلـف و   هـا

توان  آيد كه مي   مقايسه نتايج آن با آزمايش قبل، اطلاعاتي حاصل مي        

ƽمقايسه كـرد كـه ميـزان عملكـرد ليپـوزوم      تا حدود   ƽهـا  ƽحـاو

طورƽ كـه  ه ب. بيوتيك را دارد آنتي آميکاسين، اثرƽ برابر با چه مقدار

 MIC ، µg/ml۴ نسبت كاهش تعداد باكترƽ در مجاورت باغلظت

  سـاعت ، در حـدود نـسبت كـاهش    ٨فرم ليپوزومي بعداز گذشت 

ƽها در غلظت تعداد باكتر µg/ml  ۶ از آميکاسين در فرم آزاد بعد 

و  Omri در مطالعه ديگرƽ کـه توسـط  .  ساعت مي گردد٤گذشت 

هاƽ حاوƽ آميکاسين عليه  ميکروبي ليپوزوم همکاران  روƽ اثر ضد

ƽگرم منفي و گرم مثبت مختلف انجام باکتر ƽنشان گرفته است ها ،

 هـاƽ حـاوƽ آميکاسـين و    ليپـوزوم  MIC  کـه مقـدار  شـده داده 

     ر ميلـي گـرم در ليت ـ      ٢و  ١٦آميکاسين در فرم آزاد بـه ترتيـب برابـر           

اخيــر بــا مطالعــه مــا نــوع و ميــزان   تفــاوت مطالعــه .مــي باشــد

 MIC ميزان  بنحوƽ که در بررسي ما.فسفوليپيدهاƽ بکار رفته است

مطالعـه ايـشان    برابر پـايين تـر از   ١ بدست آمده براƽ فرم ليپوزومي

در با توجـه بـه تـاثير فـرم آزاد و ليپـوزومي آميکاسـين        ). ١٤(است  

ود که اثر ضد ميکروبي فرم ليپوزومي بـه   مشاهد مي شMICغلظت  

 همچنـين در مقايـسه      .کندƽ و ديرتر از فرم آزاد صورت مـي گيـرد          

 حداقل غلظت مهار کننـدگي فـرم        MICنتايج حاصل از آزمايشات     

ايـن امـر اينگونـه      . آزاد در مقايسه با فرم ليپوزومي افزايش مي يابـد         

 بـاکترƽ وارد    توجيه مي شود که کليه داروƽ محصور در ليپوزوم بـا          

هـاƽ حـاوƽ آميکاسـين       در عين حال ليپـوزوم    . واکنش نمي شوند    

 تجمع دارو در     از فرم آزاد در بدن داشته لذا     توزيع متفاوتي نسبت به     

هايي نظير گوش و کليه جلوگيرƽ نمـوده و عـوارض جـانبي              ارگان

  ).١٢(کاهش مي يابد 

  

  :نتيجه گيري
ــدميكروبي  ــد اثرض ــوزوم هرچن ــاوƽ آم  ليپ ــاƽ ح ــر  ه ــين ب يکاس

ها و مواد مختلف     پسودوموناس ديده شد، اما تكرار آزمايش با روش       

  آميکاسين  حاوƽ  هاƽ  همچنين اثر خوب ليپوزوم. باشد  مي لازم
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  اƽ جديد به سمت مبارزه با اين نويد را بدهد كه دريچه تواند اين مي

  . ميكروارگانيسم فرصت طلب براƽ ما باز شده است

 ƽبـاقي مانـده           البته برا ƽرسيدن به هدف نهايي مراحل متعدد ديگـر

بررسـي اثـر   . گيـرد  يقات بعدƽ بايد مـد نظـر قـرار     است كه در تحق   

هاƽ مختلـف بـه فـرم ليپـوزومي بـر            بيوتيک هاƽ آنتي  فرمولاسيون

  و ساير ميکروارگانيسم ها، بررسي اثـرات         آئروژينوزا پسودوموناس

 آن در مــدل هــاƽ   درمــاني ســمي آن در کــشت ســلولي و اثــرات

  .شود مي   توصيه ، حيواني
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