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 مقاله پژوهشی 

 يها زولهیا يرو بر Citrus aurantifolia اهیو اسانس گ نیسیفسفوما کیوتیب یآنت ییافزا هماثرات  یبررس
  ارئوس لوکوکوسیاستاف سیلین متیمقاوم به 

 
  *٤يجزن ينيما حسين ،٣ينو زردشتيم ،٢د اقباليجاو ،١يزاهد نيبفر

 
  25/02/1394تاریخ پذیرش  25/12/1393دریافت  تاریخ

 
 یدهچک

با  معمولاً ين باکتريدر ا سيلين متياست. مقاومت به  ها عفونتجاد طيف وسيعي از يگرم مثبت و عامل ا ياستافيلوكوكوس اورئوس کوکس :هدف و نهیزم شیپ
ن ازجملـه  يس ـيفسفومارا موجـب گـردد.    يدرمان يها شکست تواند يم ها زولهيان يا يبالا وعيو شهمراه است  ها کيوتيب يآنت ريسا مقاومت به شمار متعددي از

متعدد کاربرد دارد. اثرات ضد  يها کيوتيب يآنتمقاوم به  يها يباکتراز  يناش يها عفونتدر درمان کان است که  يدوگليوسنتز پپتيب مهارکننده يها کيوتيب يآنت
ن بار اثرات کاربرد ياول ين مطالعه براينشان داده شده است. در ا قبلاً سيلين متيمقاوم به  يلوکوکوس هاياستاف يبر رو Citrus aurantifoliaاسانس  يکروبيم

 ينيبال يها زولهيا يبر رو يط برون تنيگر در شرايکدي يکروبيد اثرات ضد ميدر تشد Citrus aurantifolia و اسانسن يسيفسفوماتحت کشنده  يها غلظت توأم
  قرار گرفته است. يموردبررسلوکوکوس ارئوس ياستاف سيلين متيمقاوم به 
 حداقل ريمقادشدند.  ييو شناسا يآور جمع ينيبال يها از نمونهاستاندارد  يها روشبا  سيلين متيلوکوکوس اورئوس مقاوم به ياستاف ينيايزوله بال ٢٣: روش کار

 ۱۲۸ - ۲۵/۰حدفاصـل  ع در دامنه غلظت يکشت ما طيدر مح کيوتيب يآنتاز  يمتوال يها رقت ن بايسيغلظت کشنده فسفوما و حداقلرشد  مهارکنندهغلظت 
 يبررس ـ منظـور  بـه ن شد. يياز اسانس تع ي/.٪ حجم٠٧٨ -٪١٠غلظت  در دامنه Citrus aurantifoliaر حداقل غلظت کشنده اسانس يتر و مقاديدر ل گرم يليم

حداقل ن که از يسياز فسفوما ين غلظتياضافه شد. سپس بالاتر يمتوال يساز قيرقع با روش يط کشت ماياز اسانس به مح يمختلف يها غلظتک يتينرژياثرات س
حداقل غلظت کشنده  يزمان کاف يح شد. پس از طيش تلقيمورد آزما ياضافه شد و باکتر ها لولهه يزوله کمتر بود، به کليهر ا ين برايسيغلظت کشنده فسفوما

 ن شد.ييتع ذکرشدهدر حضور اسانس با روش  کيوتيب يآنت

ن حـداقل  يانگيمقاوم بودند. م درصد٧/٨ ن حساس ويسياز فسفوما موردمطالعه يها غلظت يبه تمام نسبت درصد۱۳اگزاسيلين زوله مقاوم به يا ۲۳از : ها افتهی
و  تريل يليمکروگرم در يم ٥٦± ٩/٥٢برابر با  Min±SDن يانگيبا محاسبه م سيلين متيلوکوکوس ارئوس مقاوم به ياستاف يها زولهيار يسا در موردغلظت بازدارنده 

 درصد۷۷در  ن شد.يي٪تع٣±٪٤برابر با  ها زولهياه ين حداقل غلظت کشنده اسانس در مورد کليانگين شد. مييتع ١١/٧٦±١٥/٤٢کشنده ن حداقل غلظت يانگيم
  د.يک اسانس و دارو به اثبات نرسيتينرژيس ريتأث ها زولهيا درصد۲۳سم مشاهده شد و در ينرژيحالت س يتحت بررس يها زولهيا

 يت آنت ـيق حساس ـي ـدق يسه با مطالعات مشـابه، لـزوم بررس ـ  يمقا حاضر دردر مطالعه  يتحت بررس يها زولهيا يبا توجه به مقاومت بالا: يریگ جهیو نتبحث 
با توجه به  نيچن همرد. يقرار گ مورداستفادهاط يد با احتين بايسيکه فسفوما دهد يمرسد و نشان  يبه نظرم يمناسب ضرور يدرمان يالگو ارائه ي، برايکيوتيب

 .شود يمشنهاد يپ يليپس از انجام مطالعات تکم يکروبيمواد ضد م عنوان بهب ين دو ترکين کاربرد همزمان ايسيک اسانس و فسفومايستينرژياثرات س

 Citrus aurantifoliaاسانس رشد، حداقل غلظت کشنده،  مهارکنندهغلظت  حداقلن، يسيلوکوکوس اورئوس، فسفوماياستاف: يدیکل يها واژه
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 مقدمه
گرم مثبت است كه  يها يجنس استافيلوكوكوس شامل کوکس

بر استافيلوكوكوس  يها گونهابند. يآرايش م يانگور خوشهبه شكل 
افت يپوست و غشاي مخاطي انسان و محيط پيرامون  يرو
ارئوس،  يها گونهن جنس يمتعدد ا يها گونه. از ميان شوند يم

دارند.  يشتريت بيباليني اهم ازنظراپيدرميديس و ساپروفيتيكوس 
- ۵۰گونه است و حدود  نيزاتر يماريباستافيلوكوكوس ارئوس 

). ۱افراد ناقل اين باكتري در بيني خود هستند (   درصد۲۰
متعدد  ياستافيلوكوكوس ارئوس به علت دارا بودن فاکتورها

بالايي داشته و طيف وسيعي از  ييزا يماريب، توانايي ييزا يماريب
را به شكل عفونت و مسموميت غذايي، باكتريمي،  ها يماريب

منتشر در تمام  يها آبسهاندوكارديت، مننژيت، استئوميليت حاد و 
ترين  استافيلوکوکوس اورئوس رايج نيچن هم. کند يمجاد يا اعضا را

ن ياست. ا يو سوختگ يپوست يها زخمعامل ايجاد عفونت در 
در مقاوم شدن به انواع مختلف  يفرد منحصربه ييتوانا يباکتر

 ييدارو از مقاومتبرخوردار  يها زولهيارا دارا است.  ها کيوتيب يآنت
 منشأ توانند يمتعلق داشته،  يمارستانيچندگانه اغلب به انواع ب

شوند. مقاومت به  يمارستانيب يها يدمياپا ي يمورد يها عفونت
باليني استافيلوكوكوس يك شاخص مهم  يها هيسودر  سيلين متي

مرتبط  ها کيوتيب يآنت گرياز د ياست، زيرا با مقاومت به تعداد
از عوامل مهم  سيلين متيمقاوم به  يلوکوکوس هاياست. استاف

 يوع بالاي. شباشند يمبيمارستاني  يها عفونت جادکنندهيا
استفاده از  تواند يم سيلين متيلوکوکوس ارئوس مقاوم به ياستاف
 يلوککياستاف يها عفونتدرمان  يرا برا ها کيوتيب يآنتاز  يتعداد

توجه به ). با ۱،۲ا باعث شکست درمان شود (يرممکن کرده و يغ
به انواع  سيلين متيلوکوکوس ارئوس مقاوم به ياستاف يمقاومت بالا

بات ضد يترک يو معرف ي، لزوم طراحها کيوتيب يآنتاز  يمتفاوت
 ها يباکترن ياز ا يناش يها عفونتکنترل  يد برايجد يکروبيم

  .شود يماحساس 
 يدوگليپپت مهارکننده يها کيوتيب يآنتن ازجمله يسيفسفوما
ف است يع الطيوس کيوتيب يآنتک ي   کيوتيب يآنتن يکان است. ا

 UDP-N-Acetyl glucosamine 3 enolypyrovylم يآنز که
transferase )MurA مي. آنزکند يم) را مهار (MurA) درواقع 

 ل ازيدروکسيه-٣به گروه   (PEP) روواتيباعث اتصال فسفوانول پ

UDP-N-Acetyl glucosamine ل ياست ساختانو  شود يم
ن در کنترل عفونت يسيفسفوما ييکارا .شود يمد يک اسيمورام

نشان داده  سيلين متيلوکوکوس ارئوس مقاوم به ياز استاف يناش
ن در يسيز ثابت شده است که کاربرد فسفوماين شده است و

لوکوکوس ياز استاف يناش يها عفونتدر  يبيترک يدرمان يها ميرژ
ل يگر از قبيد يها کيوتيب يآنت ييکارا سيلين متيارئوس مقاوم به 

 دهد يمش ين را افزاين وتئکوپلانيسيدها، وانکومايد، ماکرولينزوليل
)۳-۶.(  

مو) از خانواده روتاسه اثر ي(ل Citrus aurantifoliaاسانس 
از  يريپوست از آن جمله جلوگ يها سلامت سلول يرو يقيعم

 ريتأخن يشدن و همچن يدر جهت سرطان يرات سلولييظهور تغ
 يبر رو يکنندگ خنکاثرات  يدارا نيچن همها دارد.  سلول يريپ

 يرو يت ضدانگليخاص يمو دارايباشد. اسانس ل يپوست م
موترش، به وجود يمطبوع اسانس ل يباشد. بو يمختلف م يها کرم

 يياياثر ضدباکتر ين اسانس دارايترال مربوط است. ايس
لوس، يباس يها متعلق به جنس يها يباکتر يرو بر يا ملاحظه قابل
سالمونلا و  يها گونه، ياکليشيلوکوکوس اورئوس، اشرياستاف

 ين اسانس دارايا نيچن همباشد.  يس ميوم توبرکلوزيکوباکتريما
ها و  در مقابل قارچ يکروبيت ضدمياز فعال يعيف وسيط

ت يخصوص Citrus aurantifoliaمخمرهاست. اسانس 
ره يکردن آب آلوده دارد. از ش يضدعفون يبرا يخوب يکيسپت يآنت

آلوده  يها کردن آب يضدعفون يبرا ياه در طب سنتين گيتازه ا
 ياز باکتر يتعداد يبر رون اسانس ياثرات ا). ۷شود ( ياستفاده م

نشان  قبلاًن يليس يلوکوکوس اورئوس مقاوم به متياستاف ازجمله
 يروسيو ضدو ياثر ضدالتهاب يدارا چنين هم داده شده است و

 ٢و  ١پ يت يها روسيومپلکس يدر مقابل هرپس س ژهيو به
ر ين اسانس از رشد و تکثيا يجزء اصل عنوان بهمونن يباشد. ل يم
  .)٧کند ( يممانعت م HIV-1 روسيو

 کيوتيب يآنت ييافزا هماثرات  يپژوهش حاضر بررسهدف از 
 يرو رب Citrus aurantifolia اهين و اسانس گيسيفسفوما

. در باشد يملوکوکوس ارئوس ياستاف سيلين متيمقاوم به  يها زولهيا
، يشگاهيط آزماين دو در شرايا ييافزا هماثرات  دييتأصورت 

 يابيارز in vivoط يبات را در شراين ترکيا يکاربرد موضع توان يم
  کرد.

  
  ها روش مواد و

لوکوکوس اورئوس مقاوم به ياستاف يها زولهيا يآور جمع
 :سيلين متي

 سيلين متيلوکوکوس اورئوس مقاوم به يايزوله استاف  ۲۳
دانشکده  يشناس کروبيم، گروه يکروبيون ميموجود در کلکس

ص يتشخ يها شگاهيآزمابه  يارسال ينيبال يها نمونهکه از  يپزشک
ه ياروم يدانشگاه علوم پزشک يدرمان - يآموزش يها مارستانيب يطب

با  شده بودند و يآور جمع ١٣٩٠رماه تا آذرماه يت يدر فاصله زمان
لوکوکوس مقاوم به ياستاف عنوان به يشگاهيتست استاندارد آزما

  .ت شده بودند، وارد مطالعه شدندين هوييتع سيلن متي



 ۱۳۹۴ تير، ۴، شماره ۲۶دوره   اروميه مجله پزشکي
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غلظت کشنده  و حداقلرشد  مهارکنندهن حداقل غلظت ييتع
  ن:يسيفسفوما

-Sigmaفسفومايسين ( کيوتيب يآنتاز  يمتوال يها رقت

Aldrich( ط کشت مولرهينتون يدر مح) براثBBL(  در هشت
عدد باکتري  ١٠٦× ٥/١با تعداد  ها لولهه شد و هر يك از يلوله ته

گرم خانه گذاري  گراد سانتيدرجه  ٣٧در  ها ولولهتلقيح شده 
ن حداقل غلت بازدارنده ييتع يبرا کيوتيب يآنتدامنه غلظت  شدند.

انتخاب  تريل يليمکروگرم در يم ۱۲۸ - ۲۵/۰در حدفاصل وکشنده 
مورد بررسي قرار گرفته و  يرشد باکتر ازنظر ها لوله روز بعد  شد.

شده  ها يباکترکه باعث مهار رشد  کيوتيب يآنتاز  ين غلظتيکمتر
) MICحداقل غلظت باز دارنده ( عنوان بهفقدان كدورت) بود (

 فاقد كدورت يها لولهاز  نيچن همدر نظر گرفته شد.  کيوتيب يآنت
آگار کشت داده شد  TSB(Merck)بر روي محيط  تريکروليمپنج 

كه پس از انكوباسيون شبانه مانع تشكيل کلني  يغلظت و حداقل
حداقل غلظت  عنوان به، شد يمكشت جامد  طيدر محباکتري 
جهت حصول اطمينان از  ) در نظر گرفته شد.MBCکشنده (

بر طبق مطالعات  .ديصحت نتايج، كليه آزمايشات سه بار تكرار گرد
 يبرا کيوتيب يآنتحداقل غلظت بازدارنده  که يدرصورت يقبل
کروگرم يم ۳۲با  يا مساويلوکوکوس اورئوس کمتر يزوله استافيهرا
که  ين ودر صورتيسيزوله حساس به فسفومايباشد، ا تريل يليم در

در نظر گرفته  کيوتيب يآنتزوله مقاوم به ين مقدار باشد ايشتر از ايب
 ).۸( شود يم
غلظت کشنده  و حداقلرشد  مهارکنندهن حداقل غلظت ييتع

  :Citrus aurantifoliaاسانس 
 Citrusاسانس  يحجم درصد٢٠ از غلظت يمتوال يها رقت

aurantifolia ط کشت مولرهينتون براث يج اسانس) در محي(بار
در هشت لوله  )Sigma-Aldrich( ٨٠ن يتو درصد٠٠٢/٠ يحاو

ه شد و هر ياز اسانس ته ي٪ حجم٠٧٨/٠ -٪١٠غلظت  در دامنه
 ها ولولهعدد باکتري تلقيح شده  ١٠٦× ٥/١با تعداد  ها لولهيك از 

 که نيابا توجه به گراد گرم خانه گذاري شدند.  يدرجه سانت ٣٧در 
ط کشت يجاد کدورت در محياضافه نمودن اسانس خود باعث ا

) اسانس با MIC( بازدارندهحداقل غلظت ن يي، لذا تعشد يم
 يتحت بررس يها لوله هياز کلن يکدورت ممکن نشد. بنابرا يبررس
 و حداقلآگار کشت داده شد  TSBبر روي محيط  تريکروليمپنج 

در رقتي كه پس از انكوباسيون شبانه مانع تشكيل کلني باکتري 
حداقل غلظت کشنده  عنوان به، شد يمكشت جامد  طيمح

)MBC.جهت حصول اطمينان از صحت نتايج،  ) در نظر گرفته شد
 ).۸گرديد (كليه آزمايشات سه بار تكرار 

 کيوتيب يو آنت Citrus aurantifoliaاسانس  ييافزا همن اثر ييتع
  :نيسيفسفوما

اسانس ن و يسيک فسفومايستينرژياثرات س يبررس منظور به
aurantifolia Citrus ط ياز اسانس به مح يمختلف يها غلظت

اضافه شد. سپس  يمتوال يساز قيرقنت برات با روش يکشت نوتر
 تواند يمکه  يغلظت بلافاصله کمتر از غلظت( MBCغلظت تحت 

ه ياضافه شد. کل ها لولهه ين به کليسيفسفوما را بکشد) از يباکتر
ح شده و در طول شب در يتلق يباکترعدد  ٥/١× ١٠٦ با ها رقت
 MBC يزمان کاف يانکوبه شدند. پس از ط گراد سانتيدرجه  ۳۷
 ).۸شد (ن ييتع ذکرشدهدر حضور اسانس با روش  کيوتيب يآنت

  
  ها یافته

لوکوکوس ين استافيليمقاوم به اگزاس يها زولهيا يجداساز
  :ارئوس
از  بيترت بهشتر يب ين با فراوانيليمقاوم به اگزاس يها زولهيا
)، ترشحات (واژن، پستان، چشم، درون درصد۴۷,۸زخم ( يها نمونه

) درصد۸,۶ع صفاق (ي) و مادرصد۱۳خون () ، درصد۳۰,۴شکم) (
 به دست آمدند.

غلظت  و حداقلرشد  مهارکنندهن حداقل غلظت ييج تعينتا
  ن:يسيکشنده فسفوما

زوله يا ۳) سيلين متين (يليزوله مقاوم به اگزاسيا ۲۳از 
از  موردمطالعه يها غلظت ينسبت به تمام) درصد۱۳(

ن يانگيمقاوم بودند. م )درصد٧/٨زوله (يا ٢ ن حساس ويسيفسفوما
لوکوکوس ياستاف يها زولهيار يسا در موردحداقل غلظت بازدارنده 

 Meanميانگين ) با محاسبه MRSA( سيلين متيارئوس مقاوم به 
±SD  ن حداقل يانگيو م تريل يليم کروگرم دريم ٥٦± ٩/٥٢برابر با

نکه ين شد. با در نظر گرفتن اييتع ١١/٧٦±١٥/٤٢کشنده غلظت 
زوله يا هر يبرا کيوتيب يآنتحداقل غلظت بازدارنده 

کروگرم در يم ۳۲با  يا مساويلوکوکوس اورئوس کمتر ياستاف
 که يو درصورتن يسيزوله حساس به فسفومايباشد، ا تريل يليم
در نظر گرفته  کيوتيب يآنتزوله مقاوم به يباشد ا ن مقداريشتر از ايب
زوله) يا ۱۶( ها زولهيا درصد۵/۶۹ درمجموعن اساس، يبر ا .شود يم

 در نظرزوله) حساس يا ۷( درصد۴/۳۰ن و يسيمقاوم به فسفوما
 .گرفته شدند

  
غلظت  و حداقلرشد  مهارکنندهن حداقل غلظت ييج تعينتا

  :Citrus aurantifoliaکشنده اسانس 
) که در سيلين متين (يليزوله مقاوم به اگزاسيا ۱۸ در مورد

 ها آن ين برايسيفسفوما MBCو  MICر يمقاد يش قبليآزما
ن شد. حداقل ييبود، حداقل غلظت کشنده اسانس تع نييتع قابل

از  ي/حجمينسبت حجم درصد۱۰زوله يا ۳ يبرا غلظت کشنده
 ۲ ي، برادرصد۵/۲زوله يا ۴ ي، برا درصد۵زوله يا ۵براي اسانس، 
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مورد  و دربوده  درصد۱۵۶/۰زوله يا ۴ يبرا درصد و۳۱۲/۰زوله يا
ن حداقل غلظت يانگيم .نبود درصد۶۲۵/۰ ها زولهيااز  کي چيه

لوکوکوس ارئوس مقاوم به ياستاف يها زولهيا در موردبازدارنده 
جاد کدورت پس از اضافه کردن يل اي) به دلMRSA( سيلين متي

ن حداقل غلظت يانگين نشد. مييش تعيآزما يها لولهاسانس به 
برابر ± SD Meanمحاسبه با  ها زولهياه يکشنده اسانس در مورد کل

  .ن شديي٪تع٣±٪٤با 

و  Citrus aurantifoliaاسانس  ييافزا همن اثر ييتع
 :نيسيفسفوما کيوتيب يآنت

ن اثر ييتع يزوله برايا ۵ سيلين متيزوله مقاوم به يا ۲۳از 
 يموردبررسزوله يا ۱۸از  قرار نگرفتند. يموردبررسسم ينرژيس

) مشاهده شد و در درصد۷۷زوله (يا ۱۴سم در ينرژيحالت س
 و داروک اسانس يتينرژيس ريتأث )درصد۲۳ديگر (زوله يا ۴مورد 

  ).۱نمودار نرسيد (به اثبات 

فسفومايسن  کيوتيب يآنتاز  MBCتحت  يها غلظت در حضور aurantifolia Citrusاسانس ک يستينرژيسه اثرات سيمقا :)1(نمودار 
 و ٥زوله تحت مطالعه (يا ٤ در مورد، شود يممشاهده  که چنان) هم قرمزرنگ يمنحن( ييتنها بهبا اثرات اسانس  سهيدر مقا) رنگ يآب يمنحن(

  مشاهده نشد. کيوتيب يو آنتن اسانس يب کيستينرژيس ) اثرات١٧ و ١١و  ١٠
  

 بحث
 يبر رون را يسيفسفوما توجه قابل ريتأث يمطالعات قبل

حساس به  يها لوکوکوسياستاف لياز قبگرم مثبت  يها يکوکس
 ن ويمقاوم به سفالوسپور هي، استرپتوکوکوس پنومونسيلين متي

و  سيلين متيلوکوکوس اورئوس مقاوم به ين، استافيليس يپن
ن را يسيمقاوم به وانکوما يها هيسو يانتروکوکوس حت يها گونه

 يها راهاز  کيوتيب يآنتن يا ي). از طرف۱۱-۹است (نشان داده 
 ريتأثبر  و علاوهز بوده يقابل تجو يقيو تزر يل خوراکيمختلف از قب

ش برنده التهاب اثر يپ يها نيتوکايد سي، با مهار تولييايضد باکتر
را از خود  ها تيلنفوسها و  ليبر عمل کرد نوتروف يکنندگ ميتنظ

 يها بافتبه  يخوب بهز، يپس از تجو کيوتيب يآنتن ي. ادهد يمنشان 
 يها عفونتاز  يدرمان انواع مختلف و درمختلف بدن نفوذ کرده 

و  Shittu ۲۰۱۱کاربرد دارد. در سال  کيستميو س يموضع
بر  بيترت بهو همکاران  Lan Lu-Chingن سال يو در هم همکاران

زوله يا ١٠٠لوکوکوس ارئوس و يزوله استافيا ٦٩ يرو
ت يکار کردند و حساس سيلين متيلوکوکوس ارئوس مقاوم به ياستاف
 ي). ول١٠،٩دادند (ن را نشان يسينسبت به فسفوما ها آن يتمام

 درمجموعن مطالعه نشان داد که ياز ا آمده دست بهج ينتا
و  نيسيزوله) مقاوم به فسفومايا ۱۶( ها زولهيا درصد۵/۶۹

  زوله) حساس بودند.يا ۷( درصد۳۰,۴
 و همکاران يتوسط جعفر ٢٠١١که در سال  يا مطالعهدر 

 Citrusاسانس  يکروبيضد م تيو فعال ييايميب شيانجام شد ترک

aurantifolia از غذامنتقله  يزا يماريب يها يباکتر يبر رو 
 ٥٠ش از يحضور ب دهنده نشانج يقرار گرفت. نتا يموردبررس

-GCن اسانس با استفاده از روش يمختلف درا ييايميب شيترک

MS بود.  يکروماتوگرافAlpha-terpineol  وGamma- 

terpinen ن اسانس يبات درايترکر ينسبت به سا يشترير بيبا مقاد
بر  يا ملاحظه قابل ييايحضور داشتند. اسانس فوق اثرات ضد باکتر
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س نشان يليلوس سوبتيس وباسيديدرميلوکوکوس اپياستاف يرو
 بيترت به سکيهر دکروگرم در يم ۸و  ۴با غلظت  که يطور بهداد. 

س يليلوس سوبتيدس وباسيدرميلوکوکوس اپيباعث مهار رشد استاف
 توجه قابل يکروبياثرات ضد م دهنده نشانن مطالعه يج اينتا. شد يم
و  يريشگياستفاده از اسانس جهت پ تيدرنها ن اسانس بود ويا

  ).۱۱شد (شنهاد يپ يياحتمال فساد مواد غذا کاهش
 و همکاران Aibinuتوسط  ٢٠٠٧که در سال  يا مطالعهدر 

مختلف  يها شکل در Citrus aurantifolia گزارش شد، اثرات
از  يانواع مختلف يبر رو مختلف يها حلال، اسانس و... در وهيم آب(

گرم  يها يو باکتر يهواز يب يها يباکترشد.  يبررس ها يباکتر
حساس بودند،  شده استفادهبات يه ترکيمثبت نسبت به کل

در  ها آن يبات برايرشد ترک مهارکنندهحداقل غلظت  که يطور به
اسانس از  ها قارچدر مورد  قرار داشت. 32mg/ml–128g/mlدامنه 

جر يلوس نيژيآسپر يبر روفقط   يا ملاحظه قابل يکروبياثر ضد م

بات تحت يه ترکيکنس به کليدا آلبيز کانديبرخوردار بود و ن
رشد  مهارکنندهحداقل غلظت  که يطور بهش حساس بود، يآزما
قرار  256mg/ml–512mg/mlدر دامنه  ها آن يبات برايترک

 يها يباکتر يبات برايرشد ترک مهارکنندهحداقل غلظت داشت. 
). در ٧داشت (قرار  64mg/ml–512mg/mlدر دامنه  يگرم منف

 يها در غلظت Citrus aurantifolia ز اسانسيمطالعه حاضر ن
تحت  يها زولهياه يکل يبر رو ييايضد باکتر از اثراتمختلف 

 توان يمن پژوهش يا يها تيمحدوداز  يش برخوردار بود. وليآزما
 کيوتيب يو آنتک اسانس يستينرژيت سين فعالييبه عدم امکان تع

 کيوتيب يآنتحساس به  کاملاًا يمقاوم  کاملاً يها زولهيادر مورد 
 زوله).يا ۵نمود (ن اشاره يسيفسفوما

شتر يبا انجام مطالعات ب توان يم آمده دست بهج يبا توجه به نتا
مواد ضد  عنوان بهب را لااقل ين دو ترکيکاربرد همزمان ا يليو تکم

  شنهاد نمود.يپ يبات موضعيترک ونيدر فرمولاس يکروبيم
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Abstract 
Background & Aims: Staphylococcus aureus is a gram-positivecoccal bacteriumthat that can cause a 
range of infections. Methicillin resistance in these bacteria is often in companion with resistance to 
multiple antibiotics. High prevalence of these isolates can cause treatment failure. Phosphomycin is a 
peptidoglycan biosynthesis inhibitor that is used in treating infections caused by multi-drug resistant 
bacteria. The antimicrobial effects of Citrus aurantifolia’s essential oil on methicillin resistant S.aureus 
have been shown previously.  The aim of this study was to evaluate the synergistic effect of sub-MBC 
doses of Phosphomycin with Citrus aurantifolia's essential oil against methicillin-resistant  
S.aureusisolates. 
Materials & Methods: In this study, 23 clinical isolates of methicillin-resistant S.aureus were 
collected from clinical samples and these isolates were identified based on biochemical methods. 
Susceptibility of isolates to different antibiotics was tested by disk diffusion method. In order to 
determine the minimum inhibitory and bactericidal concentrations of phosphomycin and Citrus 
aurantifolia's essential oil, serial dilutions of antibiotic and essential oil were prepared in broth 
medium in concentrations ranging between 0.25-128mg/L and 0.078 ١٠٪ - , respectively. The amounts 
of minimum bactericidal concentrations for a mixture of dilutions of essential oil with sub-MIC doses 
of Phosphomycin were also determined. 
Results: Among 23 methicillin resistant isolates, 13% were sensitive to all investigated concentrations 
of phosphomycin and 87 % were resistant. The average amounts of minimum inhibitory and minimum 
bactericidal concentrations for the other isolates were 56 ± 52.9 and 76.11±42.15 µ/ml, respectively. 
The average amounts of minimum bactericidal concentrations for the Citrus aurantifolia's essential oil 
was 3%±4%. Synergism has been shown in 77% of investigated isolates but not about other 23% of 
isolates. 
Conclusion: Due to the higher resistance of isolates tested in this study in comparison with others, it 
seems that there is a need for exact evaluation of susceptibility tests and being cautiousin using of 
phosphomycin alone. Also regarding to the synergistic effect of phosphomycin and Citrus 
aurantifolia's essential oil on some methicillin resistant isolates, using the combination of them is 
advised as an effective antimicrobial agent. 
Keywords: S.aureus, phosphomycin, Minimum inhibitory concentration, Minimum bactericidal 
concentration, Citrus aurantifolia’s essential oil 
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