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 چكيده
 هليكوباكتر پيلوري يك باكتري مارپيچ، گرم منفي و ميكروآئروفيليك است. :زمينه و هدف

اين باكتري از عوامل اصلي ايجاد زخم معده مي باشد. امروزه جهت درمان از چند دارو براي از 
بين بردن اين باكتري استفاده مي شود، كه متأسفانه وجود مقاومت دارويي، درمان را دچار مشكل 
كرده است. استفاده از علم نانوتكنولوژي در پزشكي مي تواند در آينده راه حل اين مشكل باشد. 
از ميان نانومتال ها، نانوذرات طلا داراي ويژگي هاي منحصر به فردي است كه مي توان از آن در 

كاربردهاي پزشكي استفاده كرد. لذا اين مطالعه با هدف بررسي تأثير نانوذرات طلا بر روي 
 ايزوله هاي هليكوباكتر پيلوري حساس و مقاوم به داروهاي متداول درماني انجام شد.

سنتز شد، سپس خصوصيات Turkevich ابتدا نانوذرات طلا به روش روش بررسي: 
اسپكتروفتومتري و ميكروسكوپ الكتروني آنها مورد آناليز قرار گرفت. فعاليت ضد هليكوباكتر 

  انجام شد.CLSIپيلوري نانوذرات طلاي خالص به روش ديسك ديفيوژن و طبق استانداردهاي 
به دست  nm522 و طول موج ماكزيمم نانوذرات طلا nm12-10اندازه نانوذرات طلا يافته ها: 

 هيچ هاله عدم رشدي در اطراف ديسك هاي نانوذرات طلا در روش ديسك ديفيوژن در .آمد
 مورد ايزوله هاي حساس و مقاوم مشاهده نشد.

يافته هاي اين مطالعه نشان داد غلظت پايين نانوذرات طلا بر روي ايزوله هاي نتيجه گيري: 
 هليكوباكتر پيلوري هيچ تأثيري ندارد.

  نانوذرات؛ عوامل ضدميكروبي؛ هليكوباكتر پيلوري.كليد واژه ها:
 

 مجله دانشگاه علوم پزشكي قم
 93 تيرـ خرداد دوره هشتم، شماره دوم، 

  50 الي 44صفحه 

 
  مقاله پژوهشيمقاله پژوهشي

(Original Article) 
 

 
 
 
 

 :نماييد استناد زير به صورت مقاله اين به لطفاً
Abdollahi H, Javadi A, Zand Monfared MR. Synthesis of gold nanoparticles 

and study of their antimicrobial effects study on Helicobacter pylori.  
Qom Univ Med Sci J 2014;8(2):44-50. [Full Text in Persian] 
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 مقدمه 
هليكوباكتر پيلوري يك باكتري گرم منفي، مارپيچ و 

 توسط 1982ميكروآئروفيليك است. اين باكتري در سال 
Marshall Barry و Warren Robin) باكتري 1 كشف شد .(

هليكوباكتر پيلوري كلونيزه شده در مخاط معده؛ با داشتن آنزيم 
اوره آز، خود را از شرايط اسيدي معده حفظ مي كند. شكل 

مارپيچي و قابليت تحرك اين باكتري نيز باعث نفوذ به لايه هاي 
). تأمين شرايط رشد براي اين باكتري 2،3زيرين مخاط مي شود (

% 2-5در آزمايشگاه بسيار سخت است و رشد بهينه آن در حضور 
% دي اكسيدكربن به همراه رطوبت بالا تأمين 5-10اكسيژن و 

 pH و ºC37 با بهينه ºC40-30مي شود. درجه حرارت رشد بين 
% افراد دنيا دچار التهاب 50مناسب حدود خنثي مي باشد. حدود 

). اين باكتري در حالت مزمن توانايي 4معده و زخم معده هستند (
). ارتباط اين باكتري با زخم 6،5ايجاد آدنو كارسينوما را نيز دارد (

معده در مطالعات قبلي بررسي شده است، اكنون نيز ثابت شده 
عامل اصلي اين بيماري باكتري هليكوباكتر مي باشد. همچنين 

 و Cag A ،Vac Aفاكتورهاي ويرولانس اين باكتري، از جمله 
آسيب هاي مكانيكي در موكوس، در ايجاد بيماري نقش دارند 

)8،7.( 
جهت درمان بيماري و از بين بردن باكتري، از رژيم هاي چند 

دارويي استفاده مي شود براي مثال در اين بيماري، 
آنتي بيوتيك هاي آموكسي سيلين به همراه مترونيدازول و 

كلاريترومايسين و يك مهاركننده پمپ پروتوني مانند امپرازول يا 
پنتاپرازول تجويز مي  گردد. متأسفانه بروز مقاومت دارويي در اين 
باكتري باعث شده است تا درمان آن دچار مشكل شود، همچنين 

با توجه به اينكه اين باكتري در ايجاد زخم معده و در نهايت 
سرطان معده نقش دارد، بنابراين، استفاده از روش هاي جديد در 

 استفاده از ).9،10درمان آن از اهميت ويژه اي برخوردار است (
علم نانوتكنولوژي در پزشكي نيز مي تواند در آينده در رفع اين 
مشكل به بشر كمك نمايد. از آنجا كه نانوذرات، پايه و اساس 

نانوتكنولوژي مي باشد، لذا استفاده از آنها در پزشكي، چشم انداز 
جديدي را در مبارزه برعليه باكتري هاي پاتوژن باز نموده است 

)12،11 .( 
 
 

جهت اين امر، ابتدا بايد فعاليت ضدميكروبي نانوذرات را سنجيده، 
 .سپس در صورت امكان براي مصارف دارويي از آن استفاده كرد
انواعي از نانوذرات مانند نانوسيلور، نانوتيتانيوم و نانوذرات روي 

). از بين نانوذرات، 13،12داراي فعاليت آنتي باكتريال هستند (
نانوذرات طلا خصوصيات منحصر به فردي دارد كه مي توان از آن 

در كاربردهاي مختلف پزشكي استفاده كرد. نانوذرات طلا 
 دارد و سطح زياد آن نسبت به حجم nm100-1اندازه اي بين 

). از 13باعث واكنش بهتر اين ذرات با بيومولكول ها مي شود (
كاربردهاي اين ذرات مي توان به استفاده از آنها به عنوان 

بيوسنسورها و برچسب هاي بيولوژيكي فلورسانس اشاره نمود. 
همچنين در فرآيند تحويل دارو و ژن، رديابي پاتوژن ها و افزايش 

فعاليت آنتي بيوتيك هاي كونژوگه با آن و در فتوترمال تراپي 
 ). 14تومورها كاربرد دارد (

سهولت ساخت نانوذرات طلا و سميت كمتر آن نسبت به نانو مواد 
ديگر، استفاده از آن را در جنبه هاي درماني و تشخيصي پراهميت 

) در مطالعه 2007و همكاران (سال Grace ). 13نموده است (
خود، نانوذرات طلا را سنتز نموده و خصوصيات فيزيكوشيميايي 

آن را مورد بررسي و سپس تأثير ضدميكروبي نانوذرات را به 
سودوموناس روش ديسك ديفيوژن بر روي باكتري هاي 

 و استافيلوكوكوس اورئوس، ميكوكوكوس لوتئوس، آئروجينوزا
 مطالعه نمودند. ميانگين اندازه نانوذرات طلا در اين اشريشيا كلي

 بود، همچنين عنوان mM5/0 و نيز غلظت nm15-12مطالعه 
كردند در اين غلظت، نانوذرات طلا هيچ تأثير ضدميكروبي نداشته 

) اثر نانوذرات طلا را 2012و همكاران (سال Nzari ). 12است (
 مقاوم به انواع آنتي بيوتيك ها سودوموناس آئروجينوزابر روي 

بررسي نمودند. در اين مطالعه نانوذرات طلا از نظر اندازه، 
nm100-2  بود. در اين بررسي تست ضدميكروبي به روش

ديسك ديفيوژن از غلظت هاي مختلف نانوذرات طلا نيز انجام 
 g/diskµ500-25/31شد، كه  هاله عدم رشد در غلظت هاي 

). در مطالعه حاضر توسط احياي شيميايي با 14مشاهده نشد (
استفاده از تري سيترات سديم، ابتدا نانوذرات طلا سنتز شده و پس 

از بررسي ويژگي هاي آن نظير خصوصيات اسپكتروفتومتري و 
 خصوصيات ميكروسكوپ الكتروني، فعاليت ضدباكتـريـايي آن به 
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روش ديسك ديفيوژن، عليه ايزوله هاي هليكوباكتر پيلوري 
 جداشده از نمونه هاي بيوپسي بيماران مورد ارزيابي قرار گرفت.

 

 روش بررسي
 ) (آلفا ايسر، آمريكاHAuClR4Rبراي سنتز نانوذرات طلا از 

تري سيترات سديم (مرك، آلمان) استفاده شد. همچنين جهت 
حاوي ) مرك، آلمان(كشت باكتري ها از محيط بروسلا آگار 

خون گوسفندي و ساپليمنت آنتي بيوتيكي شامل تري متو پريم 
(مرك، آلمان)، آمفوتريسين (مرك، آلمان)، ونكومايسين 

 جهت ايجاد شرايط .(مرك، آلمان) استفاده گرديد
 به كار برده Cميكروآئروفيليك و رشد باكتري ها، گاز پك نوع 

شد. جهت بررسي فعاليت ضدميكروبي نانوذرات طلا نيز از محيط 
% خون گوسفند 5كشت مولر هينتون آگار (مرك) به همراه 

استفاده شد. همچنين از باكتري هاي جداشده از بيوپسي بيماران 
مبتلا به گاستريت كه در مطالعه دكتر عبداللهي و همكاران      

) از نظر تست هاي بيوشيميايي و آنتي بيوگرام مورد 2011(سال 
). براي سنتز نانوذرات 1شناسايي قرار گرفته بود، استفاده گرديد (

 ml5/2، ابتدا )Turkevich Method(طلا به روش احياي شيميايي 
 را داخل ارلن ريخته و سپس HAuClR4Rاز محلول استوك 

CC5/92 بار تقطير به آن اضافه شد، سپس هات پليت را 2 آب 
روشن كرده تا محلول به جوش آيد، در ادامه، با روشن كردن 

 تري سيترات سديم اضافه شد و ml5/2همزن، قطره قطره به ميزان 
پس از ايجاد رنگ قرمز ياقوتي دستگاه خاموش و محلول 

 نگهداري شد. غلظت نانوذرات ºC4موردنظر، در ظرف تيره در 
). پس از سانتريفوژ 12 به دست آمد (mM5/0طلا در اين حالت 

 دقيقه و خشك كردن نمونه، مقادير 20 به مدت 12000در دور 
متفاوت نانوذرات طلا تهيه و ديسك هاي كاغذي به آنها آغشته و 

در آزمايشهاي ضدميكروبي مورد استفاده قرار گرفت. همچنين 
 جهت بررسي طول موج ماكزيمم جذب نانوذرات طلا، از دستگاه 

 
 
 
 
 

 استفاده شد. در ادامه، ابتدا دستگاه را با Cary100اسپكتروفتومتر 
آب به عنوان بلانك صفر كرده، سپس محلول سنتزشده درون 
كووت ريخته شد و ماكزيمم جذب آن به همراه طيف ترسيم 

گرديد. جهت تعيين شكل و عكسبرداري، از ميكروسكوپ 
 KeV120 تحت پتانسيل LEO912-AB مدل TEMالكتروني 

 استفاده شد. 
در ادامه، مقداري از محلول نانوذرات طلا را روي گريد مسي 

ريخته، و پس از خشك شدن توسط دستگاه، عكس نانوذرات 
). جهت تعيين سايز و پراكندگي ذرات از نظر 12گرفته شد (

 ،Zen3600 مدل) (ZS) Zeta Sizer Nano اندازه نيز دستگاه
Malvern ،(پس از سنتز و بررسي   به كار برده شد.انگلستان

 باكتري هليكوباكتر پيلوري 6صحت وجود نانوذرات طلا، از 
 شامل يك CLSIجداشده از بيوپسي بيماران طبق استانداردهاي 

ايزوله حساس و يك ايزوله مقاوم به هر دارو (مترونيدازول، 
)، در محيط 1كلاريترومايسين، آموكسي سيلين) (جدول شماره 

% خون گوسفند، كشت انبوه 5كشت مولر هينتون آگار حاوي 
تهيه شد. در ادامه، ديسك هاي كاغذي آغشته به غلظت هاي 

 و 90، 80، 70، 60، 50، 40، 30، 20، 10مختلف نانوذرات طلا (
µg/disk100 روي كشت باكتري ها قرار گرفتند، سپس پليت ها را (

 (مرك، آلمان)  C درون جار بي هوازي حاوي گاز پك نوع
 به ºC37جهت تأمين شرايط ميكروآئروفيليك گذاشته تا در دماي 

 روز نتايج 5 روز انكوبه شوند. در نهايت، بعد از 5مدت 
 .)15ضدميكروبي مورد بررسي قرار گرفت (

 

 يافته ها
نانوذرات طلا توسط روش احياي شيميايي توسط تري سيترات 

) سنتز و محلول قرمز ياقوتي به دست Turkevichسديم (روش 
 طول موج ماكزيمم جذب نانوذرات طلا توسط .آمد

 ) .1 تعيين گرديد (نمودار شمارهnm522اسپكتروفتومتري 
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 : طول موج ماكزيمم جذب نانوذرات طلا1نمودار شماره 

در شكل ميكروسكوپ الكتروني، اشكال كروي نانوذرات طلا  
      Zeta Sizer Nanoبه وضوح مشخص مي باشد و با دستگاه 

، بيشتـريـن پـراكـندگي را نـشـان مي دهـد nm10اندازه حـدود 
  

 

% بوده است و كمترين مقدار نيز مربوط به اندازه 6/23كه حدود 
nm82/42 را بـه خـود اختـصـاص مـي دهـد                1 مـي بـاشـد كـه %

 ).2( نمودار شماره 

  
 : فراواني نانوذرات طلا براساس اندازه 2نمودار شماره
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در اين مطالعه تأثيرات ضدهليكوباكتريايي داروها هريك به 
 از نظر CLSIتنهايي انجام شد (جدول)، كه طبق استانداردهاي 

 به ≥16 و <21تست آنتي بيوگرام براي مترونيدازول قطر  هاله 
ترتيب ايزوله حساس و مقاوم در نظر گرفته شد. براي 

 به ترتيب ايزوله حساس و ≥18 و <18آموكسي سيلين نيز قطر  هاله 
 مقاوم تلقي شد و از نظر مقاومت و حساسيت به كـلاريتـرومـايسين 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 به ترتيب ايزوله حساس و مقاوم بودند. تأثير ≥30 و <30قطر  هاله 
نانوذرات طلا بر روي ايزوله ها در روش ديسك ديفيوژن         

نشان داد نانوذرات طلا در غلظت هاي مورد مطالعه، تأثير 
ضدهليكوباكتريايي بر روي هيچ يك از ايزوله هاي حساس و مقاوم 

به دارو نداشته، همچنين در اين غلظت ها، اطراف ديسك آغشته 
 به نانوذرات طلا، هاله عدم رشدي مشاهده نشده است.

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 جدول: نتايج تست آنتي بيوگرام ايزوله هاي هليكوباكتر پيلوري
 كلاريترومايسين مترونيدازول آموكسي سيلين ايزوله حساس*

H. pylori (1) mm34 - - 

H. pylori (2) - mm23 - 

H. pylori (3) - - mm32 

 كلاريترومايسين مترونيدازول آموكسي سيلين ايزوله مقاوم*

H. pylori (4) mm10 - - 

H. pylori (5) - صفر - 

H. pylori (6) - - mm16 

 هرايزوله براي هر دارو به تنهايي مورد آزمايش آنتي بيوگرام قرار گرقته است.*
 - عدم انجام آزمايش آنتي بيوگرام در مورد دارو

 بحث
 nm100-1نانوذرات طلا به طور معمول داراي سايزي در حدود 

است. بيشتر روش هاي سنتز نانوذرات طلا برپايه احياي تركيب 
HAuCl4 توسط عوامل احياكننده استوار است. در اثر احياي 

 توسط تري سيترات سديم؛ Turkevichشيميايي به روش 
 قرار مي گيرند و شارژ Au0آنيون هاي سيترات بر سطح نانوذرات 

). در اين مطالعه 12منفي را در سطح نانوذرات طلا القا مي كنند (
 به دست آمد و از نظر تأثير mM5/0غلظت نهايي نانوذرات طلا 

ضدهليكوباكتريايي به روش ديسك ديفيوژن، هيچ هاله عدم 
رشدي در اطراف ديسك هاي آغشته با نانوذرات و در اطراف 

 و همكاران Grace ايزوله هاي حساس و مقاوم به دارو يافت نشد. 
) نيز در تحقيق خود ابتدا نانوذرات طلا را سنتز نموده 2007(سال 

و خصوصيات فيزيكوشيميايي آن را بررسي و سپس تأثير 
ضدميكروبي نانوذرات و حالت هاي كونژوگه دارو با نانوذرات را 

مطالعه نمودند. در اين مطالعه ماكزيمم طول موج نانوذرات طلا 
 گزارش شد، همچنين آنها با nm15-12 و ميانگين اندازه 518

 از نانوذرات طلا، عنوان كردند در اين غلظت mM5/0تهيه غلظت 
 نـانـوذرات طـلا هيچ تـأثيـر ضدميكـروبـي بـر روي بـاكتـري هـاي 

، ميكوكوكوس لوتئوس، سودوموناس آئروجينوزا
). 12 ندارد (اشريشيا كلي و استافيلوكوكوس اورئوس

Hernandez در مطالعه خود با عنوان 2008 و همكاران (سال (
تأثير ضدباكتريايي نانوذرات طلا، روي و نقره، از سديم "

بورهيدرايد به عنوان احياكننده استفاده و نانوذرات طلا را سنتز 
 از MIC بود و جهت تعيين nm85نمودند. اندازه نانوذرات طلا 

روش ميكرودايلوشن استفاده كردند. در نتايجي كه در مطالعه آنها 
استرپتوكوكوس  نانوذرات طلا براي MBC و MICبه دست آمد، 

 گزارش شد. آنها عنوان كردند نانوطلا نسبت g/mlµ197 موتانس
به نانوذرات هاي ديگر، تأثير ضدميكروبي ضعيفي بر روي 

) نيز 2012و همكاران (سال Nazari ). 13ميكروارگانسيم ها دارد (
 مقاوم به سودوموناس آئروجينوزااثر نانوذرات طلا را بر روي 

انواع آنتي بيوتيك ها بررسي نمودند. آنها جهت سنتز نانوذرات 
 را به كار بردند و از Tannin Free Ethanol Extractطلا، روش 

 و سنتز نانوذرات طلا استفاده HAuCl4اين تركيب جهت احياي 
كردند. با بررسي خصوصيات اسپكتروفتومتري، طول موج 

nm527 به دست آمد و پراكندگي نانوذرات از نظر اندازه 
nm100-2 .بود  
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همچنين با انجام تست ضدميكروبي به روش ديسك ديفيوژن از 
غلظت هاي مختلف نانوذرات طلا؛  هاله عدم رشد در غلظت هاي 

µg/disk500-25/31 مشاهده نشد و در غلظت هاي g/diskµ1000 
و بالاتر،  هاله عدم رشد قابل رؤيت بود. بنابراين براساس نتايج، 

آنها گزارش كردند نانوذرات طلا هنگامي كه آنتي بيوتيك با سطح 
آن واكنش داده و به شكل پايدار كونژوگه مي شود مي تواند تأثير 

ضدميكروبي آنتي بيوتيك ها را افزايش داده كه خود به تنهايي 
). در مطالعه حاضر نيز طبق 14تأثير ضدميكروبي ناچيزي دارد (

 يافته هاي ساير پژوهشگران، تأثير ضدهليكوباكـتـريـايي نـانـوذرات 
 
 

 بر روي هيچ كدام از ايزوله ها مشاهده مطالعهطلا در غلظت مورد 
نشد. در نهايت، مي توان عنوان نمود نانوذرات طلا نسبت به 

 نانوذرات ديگر، تأثير كمتري بر روي هليكوباكتر پيلوري دارد.
 

 نتيجه گيري
نتايج اين مطالعه نشان داد نانوذرات طلا در غلطت هاي مورد 

بررسي بر روي هيچ كدام از ايزوله هاي هليكوباكتر پيلوري حساس 
 و مقاوم به دارو، تأثيري ندارد.
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