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 1396بهمن  تاریخ پذیرش:    1395آبان تاریخ دریافت: 

 
 چکیده

، به دو داروی (Streptococcus iniae)ارزیابی حساسیت باکتری استرپتوکوکوس اینیایی  تحقیقهدف از این 
استرپتوکوکوس اینیایی یکی از مهمترین باکتری در محیط آزمایشگاهی بود.  (NFFC) نانو فلورفنیکلو   (FFC)فلورفنیکل

که هر ساله خسارات مالی زیادی را به این صنعت تحمیل می  های بیماری زا در صنعت پرورش ماهیان سرد آبی کشور است
حداقل غلظت شد. آزمایشگاه بهداشت و بیماری های پژوهشکده اکولوژی دریای خزر تهیه ی از یایباکترسوش . نماید

 -نواحی قطر هاله عدم رشد به روش کربینیز و  (MBC) باکتری گیداقل غلظت کشندو ح (MIC)، باکتری رشد بازدارندگی
حداقل که  نتایج نشان دادمقایسه گردید. با یکدیگر تعیین و  نانو فلورفنیکلفلورفنیکل و با استفاده از  (Kirby-Bauer)بائر 

غلظت باکتری حداقل و  بود µg/ml312/0 فلورفنیکل با و  µg/ml 078/0 نانو فلورفنیکلباکتری با رشد  بازدارندگیغلظت 
هم (. p<05/0که از نظر آماری اختلاف معنی دار داشتند ) بود µg/ml 312/0فلورفنیکل و µg/ml 156/0 نانو فلورفنیکلکشی 
که  بودمیلی متر  63/31±4/0فلورفنیکل با و میلی متر  80/32±1/1نانو فلورفنیکلباکتری با قطر هاله عدم رشد اندازه  چنین،

آزمایش مورد باکتری استرپتوکوکوس اینیایی این نتایج نشان می دهد که . (p>05/0وجود نداشت )معنی دار اختلاف آماری 
قدرت  ،نانو فلورفنیکلبه ویژه داروها این گیری می شود که نتیجه . استفلورفنیکل حساس تر نسبت به  نانو فلورفنیکلبه 

وم به آنتی می تواند مبنای پایش باکترهای مقا نانو فلورفنیکلبنابراین د. نردا بالایی در کنترل عفونت استرپتوکوکوس اینیایی
 بیوتیک ها، مد نظر قرار گیرد.  

 
 ، استرپتوکوکوس اینیایی، قزل آلای رنگین کمان فلورفنیکل فلورفنیکل، نانو کلیدی: لغات
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 مقدمه
مهمترین باکتری های استرپتوکوکوس اینیایی یکی از 

بیماری زا در صنعت پرورش ماهیان سرد آبی کشور است 
تحمیل این صنعت را بر  یسنگینمالی که سالانه خسارات 

؛ سپهداری و همکاران، Soltani et al., 2005د )نمایمی 
اینیایی باکتری گرم مثبت کروی  استرپتوکوکوس(. 1392
غیر باکتری این است. متعلق به جنس استرپتوکوک ، شکل

 استاسپور بدون  گلوکز و تخمیر متحرک، کاتالاز منفی، 
(Plumb, 1999) . نخستین بار در استرپتوکوکوس اینیایی

دلفین آبسه های زیرجلدی که موجب میلادی  1970سال 
آمازون در آکواریوم  (Inia geoffrensis)های آب شیرین 

جدا سازی و  گردید، های سانفرانسیسکو و نیویورک
) et al; Pier Madin, 1976 andPier ,. شدزارش گ

عامل مهم مرگ و میر در  ،1980از اوایل دهه . 1978(
یا  همه گیرمننگوآنسفالیت حوضچه های پرورش ماهی، 

 ,.Kitao et al) شد، شناخته توسط استرپتوکوک منتشر

1981; Kaige et al., 1984; Perera et al., 1994; 

Eldar et al., 1994; Eldar et al., 1995) . تاکنون
از جمله از ماهیان پرورشی گونه  27گزارش شده است که 

عفونت به مستعد قزل آلای رنگین کمان ماهی 
 Agnew and)می باشند استرپتوکوکوس اینیایی 

Barnes, 2007). به شکل مننگو سترپتوکوکوزیس ا
 دنمایظاهر می تآنسفالیت، سپتی سمی و ضایعات پوستی 

(Soltani et al., 2005.)  
فلورفنیکل آنتی بیوتیک وسیع الطیفی است که از طریق 

عمل می کند و  باکتری ریبوزوم 50Sتحت واحد اتصال به 
 کندپروتئین باکتریایی جلوگیری می  ساختاز در نتیجه 

(Plumb, 1999).  استرپتوکوکوس علیه فلورفنیکل بر
)حقیقی  مؤثر است انزیادی از ماهی گونه هایدر اینیایی 

 ,Bowker et al., 2010; Darwish؛1396و همکاران، 

2010; Gaunt et al., 2010  .) هدف از این مطالعه
ارزیابی حساسیت باکتری استرپتوکوکوس اینیایی به دو 

در محیط آزمایشگاهی  نانو فلورفنیکلداروی فلورفنیکل و 
  بود.

 
 

 مواد و روش کار
 نانو فلورفنیکلداروی  ساخت

دارو آزمایشگاه در  فلورفنیکل ونینانوسوسپانسساخت 
 زنجان دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکیسازی 

از  نانو فلورفنیکلبرای تهیه به طور اجمال  نجام شد.ا
استفاده  ونیزاسیستالینانوکرروش به  و بالا به نیپائ کردیرو

. (1390، و همکاران حمیدی 73360)پتنت شماره  گردید
آلی حلال  یکدر  فلورفنیکل دارویابتدا در این روش 

 یکو محلول به گردید حل  (و متانول اتانولز ترکیبی ا)
 دهداش و چرخشد ضد حلال قابل امتزاج با آب افزوده 

در فلورفنیکل نتایج حاکی از انحلال پذیری کامل  شد.
 2حلال آلی بود. انحلال در دمای آزمایشگاه و طی مدت 

رخ داده و  یعکار اشباع سر ینبا ا ساعت انجام پذیرفت.
پس از رسوب . گردد یرسوب م یجادو ا ییزا  موجب هسته

گذاری حلال را تبخیر نموده تا سمیت متانول از بین برود. 
از اغلب افزایش اندازه ذرات  دیدهاز پ یریجلوگ یبرا

ستفاده ا یونبه فرمولاس)پلیمرها(  ها یدارکنندهپاافزودن 
این پلیمرها یک سر آب دوست و یک دم آب  .شود یم

 شدن نانوکه این خصلت دوگانه موجب پایدار دارند گریز 
و یا ذره می شود و مانع از نزدیک شدن ذرات به همدیگر 

نانو ذره حل شدن مجدد شروع مانع از  نیزو  نشدکلوخی 
پلی وینیل پلیمر از در این بررسی، . شودمی 
ک ترکیب شیمیایی با جرم مولی یکه  ، (PVA)استات

به نسبت مناسب به فلورفنیکل ، گرم/مول می باشد 09/86
پس از این مرحله، محصول بدست آمده که . فزوده شدا

 rpm15000 با سرعت می باشد و پلیمر  فلورفنیکلشامل 
( گردید. Sigma-3k30دقیقه سانتریفیوژ ) 30و به مدت 

نانو محصول بدست آمده، سوسپانسیونی متشکل از ذرات 
به منظور تأیید پس از تهیه سوسپانسیون، بود.  فلورفنیکل

و تعیین اندازه ذرات و محاسبه بار ه تولید شده ذر نانو
مدل ، (Zetasizerدستگاه زتاسایزر )از  ،الکتریکی آنها

ZEN3600 لورن )اشرکت م ساختMalvern 

Instruments)  .اندازه ذرات در  تعیین برایاستفاده شد
 Dynamic (DLS) پویا رروش تفرق نواز  محیط مایع

Light Scattering فوتون  همبستگی، که طیف سنجی
(PCS) Photon Correlation Spectroscopy  نیز
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 اندازهی تیجمع نیانگیمشد. نامیده می شود، استفاده 
 بود نانومتر 124در حدود  قبول قابل اریبس حد در ذرات

 (. 1 شکل)
 

 
 توزیع اندازه نانو ذرات فلورفنیکل :1شکل 

Figure 1: The distribution of nano-florfenicol .  

 
شاخص پراکندگی  ی که اندازه گیری شد،دیگر پارامتر
PDI (Poly Dispersity Index)  اندازه زنجیرهای

این پارامتر نسبت متوسط جرم مولکولی پلیمری است. 
 Mwپلیمر به متوسط جرم مولکولی وزنی  Mnعددی، 

. دامنه آن بین صفر و یک است. عدد یک یعنی پلیمر است
هر . این پارامتر ذرات می باشدطیف وسیعی از اندازه های 

قدر به صفر نزدیک تر باشد، ایده آل تر است و جمعیت 
شاخص یک دست تر و نانو تولید شده دقیق تر خواهد بود. 

فوق العاده خوب بود که  3/0زیر پراکندگی در این بررسی 
مواد اولیه است و نه همه دستگاه ها ایده آل نه  ااست زیر

 ستند. هخالص 
ذرات  دیگر تعیین بار الکتریکی سطحی است. نانوآنالیز 

نسبت به داروی آزاد سطح بیشتری دارند و جذب بار 
سطحی دارند. برای تعیین سطح  بار سطحی نمونه را در 
دستگاه زتاسایزر قرار داده و گراف داده شده عددی برابر 

میلی ولت  -11میلی ولت را نشان داد. یعنی هر ذره،  -11
. این (2شکل ) استدر سطح خودش داشته  بار الکتریکی

نانو هدف ما خشک کردن عدد قابل قبولی است زیرا 
طولانی مدت در آن را بوده و نمی خواستیم که  فلورفنیکل

آب نگه داریم که در این حالت باید این عدد بالاتر مثلاً 
 + اختلاف داشته باشد. 30

 

 

 
بار الکتریکی سطحی نانو ذرات فلورفنیکل :2  

Figure 2: Superficial electric charge of nono-

florfenicol. 

 

 بررسی پراکندگی مجدد نانو فلورفنیکل خشک شده 

خشک شده در  فلورفنیکلغلظت مشخصی از نانو ذرات 
آب دیونیزه که معادل با غلظت نانوسوسپانسیون قبل از 

به  اوربیتال شیکر خشک کردن بود، تهیه و در دستگاه
نانو  تعیین اندازهدقیقه قرار داده شد. سپس برای  20مدت 

نانو ذرات اندازه ذرات به غلظت معینی رقیق گشت. نمودار 
 3شکل در  شدهفلورفنیکل خشک شده و باز پراکنده 

  شده است. نشان داده

 پراکندگی مجددتوزیع اندازه نانو فلورفنیکل بعد از  :3شکل  
Figure 3: The distribution of nano-florfenicol 

size after dispertion.   

 
نانو عمل خشک شدن نتوانسته به این نشان می دهد که 

در مرحله خشک کردن از ماده  آسیبی برساند. فلورفنیکل
و از ترکیب  Cryoprotectorمحافظ کرایوپروتکتور، 

در دمای حذف شده آب مولکول ابیسل به جای یل زوگلوک
استفاده گردید تا شکل نانو حفظ درجه سانتی گراد  40
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میلی  100تهیه شده به ازای هر  نانو فلورفنیکلدر گردد. 
میلی گرم آن فلورفنیکل بود. سرعت انحلال  27، پودر گرم
در این  ،یکی از فاکتورهای مهم فارماکوپه می باشدکه 

 انونانحلال و میزان سرعت بررسی شد که مطالعه 
 (.  4شکل ) دفلورفنیکل بیشتر از داروی فلورفنیکل بو

 

مقایسه سرعت و میزان انحلال فلورفنیکل و نانو  :4شکل 

 فلورفنیکل
Figure 4: Comparison of speed and rate of dissolution 

of florfenicol and nano-flofenicol.  

 
اندازه گیری طیف عبور یا جذب نوری در ناحیه  آزمون

 Fourier Transform Infraredطیفی مادون قرمز 

Spectroscopy ((FTIR کنش برهم عدم نشانگر 
 Differential (DSC) آزمون و ذرات نیبیی ایمیش

scanning calorimetry تیماه دیتول عدم ازی حاک زین 
 از داروی ستالیکر شکل رییتغ اما دیجدیی ایمیش
در شکل آمورف نسبت به شکل . بود آمرف بهی ستالیکر

نقطه ذوب آن کمتر کریستال تنها پیوندها کمتر است و 
 نانو انحلال آزمون ت،ینها دراست و زودتر ذوب می شود. 

 تیقاطع با فلورفنیکل(  )نانو شده خشک ذراتپودر 
 از دارو انحلال زانیم و سرعت در ریچشمگ شیافزا نشانگر

  .بود هیاول پودر به نسبت ذراتو نان
 

  فعال سازی سوش میکروبی

در این مطالعه تجربی جهت فعال سازی و ارزیابی فعالیت 
تهیه )میکروبی سوش ضد میکروبی ابتدا سوسپانسیون 

شده از آزمایشگاه بهداشت و بیماری های پژوهشکده 
 برایبه صورت تازه تهیه گردید.  (اکولوژی دریای خزر

 1 مقدار شروع آزمایش، از قبل ساعت 24 عمل این انجام
 )مرک نوترینت براث خالص کشت از محیط میلی لیتر
 سپس و باکتری تزریق لیوفیلیزه ویال داخل آلمان( به

 در دار انکوباتور یخچال در ساعت 12 مدت برای ویال
 وسیله به سپس .شد داده قرار گراد ساتتی درجه 37 دمای

 ویال داخل از محلول میکرولیتر 100 مقدار میکروسمپلر
 داده کشت براث حاوی نوترینت آزمایش لوله در و برداشته

سانتی  درجه 25 در دمای ساعت 48 مدت برای و شد
ساعت قبل از انجام  24 .شد داده قرار انکوباتور در گراد

آزمایش، به کمک آنس استریل از کشت ذخیره )مادر( به 
تلقیح آگار )مرک آلمان( محیط کشت شیب دار نوترینت 

پس از رشد باکتری بر سطح شیب دار آگار . گردید
سوسپانسیون غلیظ میکروبی با استفاده از محلول 

سپس کدورت تهیه گردید.  فیزیولوژی استریل
صل توسط اسپکتروفتومتر در طول موج سوسپانسیون حا

توسط محلول فیزیولوژی و ه نانومتر اندازه گیری شد 530
با آن کدورت تا رقیق گردید ی فاکبه اندازه استریل 
واحد  3×108)محلول استاندارد مک فارلند  1کدورت 

شد و تا زمان مصرف در تنظیم ، (کلنی در میلی لیتر
 نگه داری گردید درجه سانتی گراد 4یخجال با دمای 

(Alizadeh Behbahani et al., 2013) . 
 

و  (MIC)بازدارندگی رشد حداقل غلظت تعیین 
 (MBC)حداقل غلظت کشندگی 

تعیین و ارزیابی حداقل غلظت ممانعت کننده از جهت 
 رقت سازی در لوله )ماکرودایلوشن(از روش  (MIC)رشد 

شد. برای استفاده NCCLS (1999 )و طبق استاندارد 
انجام این کار از یک سری لوله های آزمایشگاهی که 

قت های سری دو برابر راتوکلاو و استریل شده بودند از 
در محدوده غلظت  نانو فلورفنیکلمتوالی فلورفنیکل و 

در محیط کشت میکروگرم در میلی لیتر  0195/0-10
برای هر استفاده شد. نوترینت براث یا مایع با سه تکرار 

تایی از لوله های آزمایش استفاده  10و از یک سری دار
لوله برای آزمایش رقت های مختلف هر دارو و یک  9شد. 

لوله به عنوان کنترل منفی )فاقد هر گونه دارو( در نظر 
میلی لیتر از هر دارو با غلظت  1برای لوله اول گرفته شد. 
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میلی لیتر محیط کشت  1میکروگرم در میلی لیتر با  10
میلی  1رینت براث رقیق سازی شد و به همین ترتیب نوت

میلی  1لیتر از لوله اول برداشته و به لوله دوم که حاوی 
لیتر محیط کشت نوترینت براث بود انتقال داده و این کار 

میلی  1انجام شد و از از آخرین لوله  10تا لوله شماره 
لیتر برداشته و دور ریخته شد. در نهایت رقت هر لوله 

میکرولیتر  50صف رقت لوله قبلی شد. سپس ن
مک فارلند  1سوسپانسیون میکروبی که دارای کدورت 

(CFU/ml
پس از ( باکتری بود، انتقال داده شد. 3×108 

درجه  25ساعت در دمای  24لوله ها به مدت تمام کشت، 
سپس، لوله ها از . ندشده داری گنسانتی گراد در گرم خانه 

کم نظر رشد باکتری تلقیح شده مورد بررسی قرار گرفتند. 
که مانع از رشد  نانو فلورفنیکلفلورفنیکل و   ترین غلظت

هیچ گونه  هاو در آن ندباکتری استرپتوکوکوس اینیایی شد
حداقل غلظت بازدارندگی  کدورتی مشاهده نشد به عنوان

   گردید. تعیین (MIC)رشد 
رقت از تمام  (MBC)برای تعیین حداقل غلظت کشندگی 

مشاهده نشده بود، نمونه برداری در آنها که کدورتی هایی 
 یا جامد در پلیت نوترینت آگار MBCشد و جهت تعیین 

 100. برای انجام داده شدکشت سطحی به روش 
می میکرولیتر از لوله هایی که عدم رشد باکتری را نشان 

محیط کشت نوترینت آگار ریخته شد و با دادند بر روی 
پخش کننده بر روی محیط کشت پخش شد. پلیت های 

درجه  25ساعت در دمای  24برای مدت  کشت داده شده
پس از طی گرم سانتی گراد در گرم خانه نگه داری شد. 

خانه گذاری پلیت ها از نظر وجود رشد میکروبی کنترل 
رشد نکرده بود ها کلنی  درصد 99در آن که رقتی شدند. 

 Espinel-Ingroff et)در نظر گرفته شد  MBCبه عنوان 

al., 2002)   
 

تعیین قطر هاله عدم رشد با استفاده از روش انتشار 
 دیسک 

برای تعیین حساسیت سویه باکتری استرپتوکوکوس 
از آزمون انتشار  نانو فلورفنیکلاینیایی به فلورفنیکل و 

استفاده شد.  Kirby-Bauerبوئر،  –دیسک به روش کربی 
در در این بررسی از دیسک های کاغذی استفاده شد. 

 CFU/mlروش انتشار در آگار به کمک دیسک، ابتدا 
مک فارلند( از کشت استاندارد  1)معادل استاندارد  3×108

سوش باکتری روی سطح محیط آگار کشت داده شد و 
توسط اسپریدر شیشه ای استریل )کشت چمنی( بر روی 
آگار پخش شد. دیسک هایی که قبلاً در غلظت های 

و  نانو فلورفنیکلمشخص محلول های دارویی فلورفنیکل و 
منفی خیسانده شده بودند  نیز آب مقطر به عنوان شاهد

توسط پنس استریل با کمی فشار بر سطح محیط کشت 
سپس پتری ها به داخل گرمخانه دارای دمای ثابت گردید. 

ساعت قرار داده شدند.  24درجه سانتی گراد به مدت  25
اثر ضد میکروبی بر اساس قطر هاله عدم رشد در مقیاس 

بار تکرار  3ها میلی متر اندازه گیری شد. تمامی آزمایش 
    .شد
 

 تجزیه و تحلیل آماری
سطح متفاوت از غلظت های  10داده های حاصل از تأثیر 

بر باکتری استرپتوکوکوس  نانو فلورفنیکلفلورفنیکل و 
 نرمال توزیع جهت بررسیتکرار،  3اینیایی مورد بررسی با 

-آزمون کولموگوروف از مطالعه مورد تیمارهای در ها داده
 در. شد  استفاده Kolmogorov-smirnovاسمیرنو 

 بین آماری مقایسه جهت ها، داده بودن نرمال صورت
 One-way) طرفه یک واریانس آنالیز آزمون از تیمارها

Anova ) .برای مقایسه میانگین ها از روش استفاده شد
 درصد 5آزمون چند دامنه ای دانکن در سطح احتمال 

(05/0>p) .جهت تجزیه و تحلیل آماری از  استفاده شد
و برای رسم نمودارها از  13نسخه شماره  SPSSنرم افزار 

 .شد استفاده 2007نسخه  Excelبرنامه 
 

 نتایج
دو و باکتری کشی بازدارندگی رشد در این مطالعه اثر 

باکتری روی و فلورفنیکل بر  نانو فلورفنیکلداروی 
عامل استرپتوکوکوزیس  S. iniaeاسترپتوکوکوس اینیایی، 

ماهی قزل آلای رنگین کمان مورد بررسی قرار گرفت. 
 (MIC)نتایج نشان داد که حداقل غلظت بازدارندگی 

حداقل و میکروگرم در میلی لیتر  312/0فلورفنیکل 
میکروگرم در  078/0نانو فلورفنیکل غلظت بازدارندگی 
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. این نتایج نشان می دهد که (1 )جدول بودمیلی لیتر 
 نانوقدرت بازدارندگی رشد باکتری استرپتوکوکوس اینیایی 

همچنین، (. p< 05/0برابر فلورفنیکل بود ) 4 فلورفنیکل
میکروگرم  312/0فلورفنیکل کشی باکتری حداقل غلظت 

میکروگرم در میلی  156/0فلورفنیکل  نانودر میلی لیتر و 
قدرت باکتری نشان می دهد که این  .(1)جدول  بودلیتر 

(. p<05/0برابر فلورفنیکل بود ) 2فلورفنیکل  نانوکشی 
 ینشان می دهد که حساسیت باکترنتایج این 

بیشتر از فلورفنیکل  استرپتوکوکوس اینیایی به نانو
  بود. فلورفنیکل 

 
و  ((MICنتایج حداقل غلظت بازدارندگی رشد  :1جدول 

دو داروی  ((MBCحداقل غلظت باکتری کشی 

 فلورفنیکل و نانو فلورفنیکل
Table 1: The results of Minimum Inhibition 

Concentration (MIC) and Minimum 

Bactericidal Concentration (MBC) 

florfenicol and nano-florfenicol  
 MIC نوع باکتری نام دارو

(µg/ml) 

MBC 

 (µg/ml) 
اینیاییاسترپتوکوکوس  فلورفنیکل  

 S. iniae 

a312/0 a312/0 

نانو 

 فلورفنیکل

 استرپتوکوکوس اینیایی
 S. iniae 

b078/0 b156/0 

حروف غیرمشابه در هر ستون نشان دهنده اختلاف معنی دار می باشد 

(05/0 >p                        ) 

MIC: Minimum Inhibition Concentration 
MBC: Minimum Bactericidal Concentration 

 
تعیین قطر هاله عدم رشد  پژوهشاز دیگر نتایج این 

باکتری استرپتوکوکوس اینیایی به دو داروی فلورفنیکل و 
قطر هاله اندازه ی فلورفنیکل بود. نتایج نشان داد که  نانو

میلی متر و برای  63/31±4/0فلورفنیکل عدم رشد برای 
(. این 2)جدول  متر بودمیلی  80/32±1/1 نانو فلورفنیکل

قطر هاله عدم رشد اندازه هرچند نشان می دهد که 
فلورفنیکل  نانوباکتری استرپتوکوکوس اینیایی نسبت به 

ولی از نظر آماری اختلاف معنی  ؛بیشتر از فلورفنیکل بود
  وجود نداشتفلورفنیکل و فلورفنیکل  اثر نانواین بین دار 

(05/0<p).   

قطر هاله عدم رشد باکتری  نتایج اندازه :2جدول 

به دو داروی فلورفنیکل و  S. iniaeاسترپتوکوکوس اینیایی، 

 نانو فلورفنیکل
Table 2: The results of the diameter inhibition zone of 

Streptococcus iniae to florfenicol and nano-

florfenicol 
اندازه قطر هاله   نوع باکتری نام دارو

عدم رشد 

 متر(‌)میلی

 استرپتوکوکوس اینیایی فلورفنیکل
   S. iniae 

a4/0±63/31 

 استرپتوکوکوس اینیایی نانو فلورفنیکل  
 S. iniae 

a1/1±80/32 

حروف مشابه در هر ستون نشان دهنده عدم اختلاف معنی دار می 

 (p>05/0باشد  )

 
 بحث

فلورفنیکل بر باکتری نانو در این پژوهش فلورفنیکل و 
استرپتوکوکوس اینیایی، عامل بیماری استرپتوکوکوزیس 
در ماهی قزل آلای رنگین کمان دارای اثر ضد میکروبی 

مشاهدات نشان داد که هر دو داروی (. 1بودند )جدول 
فلورفنیکل بر باکتری گرم مثبت نانو فلورفنیکل و 

روب و میکمهار کنندگی  اتاسترپتوکوکوس اینیایی اثر
نانو حداقل غلظت مهار رشد فلورفنیکل و کشی دارد. 

فلورفنیکل بر روی باکتری استرپتوکوکوس اینیایی به 
میکروگرم در میلی لیتر بود که از  078/0و  312/0ترتیب 

(. این نشان می دهد p<0 /05نظر آماری معنی دار بود )
فلورفنیکل  MIC برابر کمتر از 4 فلورفنیکل نانو MIC که
به عبارت دیگر قدرت بازدارندگی رشد باکتری . بود

برابر  4 فلورفنیکل استرپتوکوکوس اینیایی داروی نانو
با تعدادی نتایج این فلورفنیکل بود. داروی بیشتر از قدرت 

انواعی از در با فلورفنیکل و انجام شده تحقیقات نتایج از 
حداقل غلظت مهار رشد همخوانی دارد.  انگونه های آبزی

فلورفنیکل بر روی سه گونه از باکتری های ویبریو 
میکروگرم در  5/0آنگیلارم جدا شده از ماهی کاد بیمار، 

. (Samuelsen et al., 2003) گردیدگزارش میلی لیتر 
همچنین، حداقل غلظت مهار رشد باکتری ادواردزیلا 

 25/0یکل، ایکتالوری در گربه ماهی کانال با داروی فلورفن
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-Schering)گزارش شده است میکروگرم در میلی لیتر 

Plough, 2007 .)دیگر، ای در مطالعه MIC  فلورفنیکل
 5/0-16آئرومونادهای متحرک مختلف در گونه های 

 Godoy et) شده استمیکروگرم در میلی لیتر گزارش 

al., 2008 .) انجام شد، در ژاپنکه در مطالعه ای MIC 
 Photopacteriumگونه از  74فلورفنیکل در 

damselae ،piscicida  که همگی به فلورفنیکل حساس
میکروگرم در میلی لیتر گزارش شده  25/0 -5/0بودند 
دیگر مطالعه ای  در(. Kawanishi et al., 2006است )

باکتری حداقل غلظت مهاری فلورفنیکل بر روی انواعی از 
و  Koi Carpاز ماهیان جدا شده  بیماری زایهای 

Threespot Gourami (Trichogaster 

trichopterus) ،2-5/0  میکروگرم در میلی لیتر گزارش
از همچنین،  .(Yanong and Curtis, 2005) ه استشد

باکتری حداقل غلظت تعیین حاضر،  پژوهشدیگر نتایج 
به بود که فلورفنیکل نانو و  فلورفنیکل (MBC)کشی 
بود. این میلی لیتر میکروگرم در  156/0و  312/0ترتیب 

 نانو فلورفنیکلحداقل غلظت کشندگی نشان می دهد که 
به عبارت است. غلظت کشندگی فلورفنیکل حداقل نصف 

قدرت برابر  2 ،نانو فلورفنیکلکشی باکتری دیگر قدرت 
 بررسینتایج این  ،همچنین. بودلورفنیکل باکتری کشی ف

میکروگرم  156/0فلورفنیکل ) نانودر  MBCنشان داد که 
میکروگرم در میلی  MIC (078/0برابر  2در میلی لیتر( 

 MBC و MICبود. این در حالی است که آن لیتر( 
 میکروگرم در میلی لیتر(. 312/0)یکسان بود فلورفنیکل 

 MBC  کهداده اند تعدادی از تحقیقات در آبزیان نشان 
با  فلورفنیکل بود که مغایر MICفلورفنیکل چندین برابر 

نشان دادند  (2011و همکاران ) Choi تحقیق حاضر است.
های در گونه  آن،  MICبرابر 8-32فلورفنیکل  MBC  که

 بود. باکتری های حیوانی مختلف 
از دیگر نتایج این تحقیق، اندازه قطر هاله عدم رشد 

نانو باکتری استرپتوکوکوس اینیایی توسط دو داروی 
و فلورفنیکل بود. نتایج نشان داد که اندازه قطر  فلورفنیکل

بیشتر از  نانو فلورفنیکلبا باکتری هاله عدم رشد 
فلورفنیکل بود ولی از نظر آماری اختلاف معنی داری 

( 2008و همکاران ) Godoy. (p >05/0) وجود نداشت

نشان دادند که قطر هاله عدم رشد انواعی از باکتری ها به 
موافق با نتایج این میلی متر بود که   ≥32یکل فلورفن

 تحقیق حاضر است. 
Michel ارزیابی حداقل غلظت مهاری با با  و همکاران

استفاده از روش رقت آگار نشان دادند که علیرغم استفاده 
در مزارع دارویی فلورفنیکل، مقاومت داروی گسترده از 

نسبت به این دارو زیاد نبوده و پرورش ماهی فرانسه 
 شایعمعمولأ کلرامفنیکل داروی در برابر دارویی مقاومت 
 .   (Michel et al., 2013)تر است

نانو نتیجه گیری می شود که این داروها به ویژه 
، قدرت بالایی در کنترل عفونت استرپتوکوکوس فلورفنیکل

می تواند مبنای  نانو فلورفنیکلاینیایی دارند. بنابراین 
پایش باکترهای مقاوم به آنتی بیوتیک ها، مد نظر قرار 

 گیرد.  
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Abstract 

In vitro studies were conducted to assess the sensitivity of Streptococcus iniae, the etiological 

agent of streptococcusis of rainbow trout (Oncorhynchus mykiss) to the antibacterial drugs 

florfenicol (FFC) and nano florfenicol (NFFC). The isolates originated from rainbow trout 

(Oncorhynchus mykiss) infected with Streptococcus iniae through natural outbreaks of 

streptococcusis. The minimum inhibitory concentration (MIC), the minimum bactericidal 

concentration (MBC) and Kirby- Bauer zones of inhibition (in mm) for FFC and NFFC 

against S. iniae were determined. The results showed that the MIC for NFFC and FFC tested 

with S. iniae were 0.078µg/ml and 0.312µg/ml respectively. The MBC for NFFC were 

0.156μg/ml and for FFC 0.312μg/ml. There were statistically significant difference in the 

MIC and the MBC between NFFC and FFC (p<0.05). The diameter of inhibition zone for 

NFFC and FFC were 32.80±1.1mm and 31.63±0.4 mm respectively that there was no 

significant differences statistically (p>0.05). It is concluded that these drugs, especially nano-

florfenicol, have a high potential for controlling Streptococcus iniae. Therefore, nano-

florfenicol can be considered as the basis for antibiotic-resistant bacteria.  
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