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   چکیده
  میاان   در  ویژه  باه  ضااادمیکروبی،  مقااومات  افزایش  جهاانی،  سااالامات  هاایبحران  مهمترین  از  یکی  زمینه    دهد  

  اثربخشای  ارزیابی  برای  تکرارپذیر و  دقیق   آزمایشاگاهی  هایروش  به نیاز  که  اسات  دارو  چند  به  مقاوم  هایباکتری
 کند.می  برجسته  پیش  از  بیش را  ضدمیکروبی  عوامل

  فعالیت  ارزیابی  برای  اساتااده مورد  اساتاندارد آزمایشاگاهی  هایروش مقایساه  هدف با بررسای این مواد   ر ش دا 
  و  مزایا  کاربردها،  بر  تمرکز با  براث،  میکرودایلوشان  هایروش و(  بائر-کربی) دیسا  انتشاار  جمله از  ضادمیکروبی،
 .شد  انجام  آنها  هایمحدودیت
های مرجع و اساتاندار  یکی از مهمترین روش کمی، نتایج  و  بالا  دقت  دلیل  به  براث  میکرودایلوشان  روش یافت  دا 
  گرفتاه   نظر  در   Minimum Inhibitory Concentration (MIC) مهااری  غلظات  حاداقال  تعیین  برای  معتبر
  حالی   در  دهد،می  ارائه معمول  بالینی هایآزمایشگاه  برای را بودن  صرفه  به  مقرون و سادگی دیس ، انتشار. شودمی
 نیاز  بیوفیلم  تشاکیل  مانند نوظهور  هایچالش.  اسات  مناسا   هاجدایه از زیادی  آزمون تعداد  برای آگار در  رقت که
 .گیرندمی  قرار  بحث مورد  خلاصه طور  به که دارد تخصصی  هایسنجش  به

  های داده  به  نیاز  و آزمایشگاهی  منابع  به  ضدمیکروبی  آزمون حساسیت برای  مناس   روش   ی   انتخاب  نتیج  گیری 
 درمان   آینده  در  محوری  نقش  پیشرفته  رویکردهای  این  رودمی  انتظار.  دارد  بستگی  کیای  هایداده  مقابل  در  کمی

  برای   آنها  از  مکمل  استااده  و  دارد  را  خود  خاص  هایمحدودیت  و  قوت  نقاط  روش  هر.  کنند  ایاا  ضدمیکروبی
  از   جلوگیری  برای  مناس   آزمایشگاهی  هایروش  ارائه  و  بالینی  نتایج  بهبود  بیوتیکی،آنتی  مقاومت  از  ما  درک  پیشبرد
 . است ضروری ،ضدمیکروبی مقاومت

 براث  دارویی، میکرودایلوشن چند مقاومت دیس ، انتشار ضدمیکروبی، آزمون حساسیت  اژه دای کلیدی 

 06/1405/ 14: رشیپذ  خیتار  04/05/1405:  افتیدر   خیتار

 

 مسئول:   سندهینو*پست الکترونیکی 
h.tavafi@malayeru.ac.ir 

 نحوه استناد به این مقاله: 
Tavafi H, Tork N. An Analytical 

Review of Laboratory Methods for 

Evaluating Antibacterial Activity: 

Principles, Limitations, and 

Applications. Journal of 

Environmental Health Engineering. 

2026;14(2):240-56. 

 افت  یمر ر ساختار مقال                                                                       256 تا 240، صفحات 1405  تابستان،  2، شماره 14دوره  ط،یبهداشت مح  یمجله مهندس
 
J E H E 

Alborz University of  Medical Sciences 

DOI: 

 

 256 تا 240، صفحات 1405 تابستان ،  2، شماره 14دوره  ط،یبهداشت مح  یمجله مهندس

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 je

he
.a

bz
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-1

1-
01

 ]
 

                             2 / 17

https://jehe.abzums.ac.ir/article-1-1175-fa.html


 نرگس ترک و یطواف  ثیحد

 242   ♦    1405  تابستان،  2، شماره    14دوره   ط،یبهداشت مح  یمجله مهندس 

 مقدمه
بیماریباکتری و  های  هستند  فراگیر  زیست  محیط  در  زا 
توانند به سرعت گسترش یافته و عواق  شدیدی برای  می

اثرات طولانی از جمله  یا حتی مرگ و میر، سلامتی،  مدت 
کنند چالش1ایجاد  از  یکی  عمومی،  .  سلامت  در  مهم  های 
آنتیظهور سویه به  تأثیر  های مقاوم  که تحت  بیوتی  است 
های ژنتیکی یکی از دلایل  قرار دارند. جهشمختلای  عوامل  

ها به طور طبیعی  شوند، زیرا باکتریاصلی در نظر گرفته می
می جهش  دچار  خود  ژنوم  میدر  که  به  شوند  منجر  تواند 

های بیوتیکی شود. علاوه بر این، انتقال افقی ژن مقاومت آنتی
در   ی بیوتهای مقاوم به آنتیسویهدر گسترش    نیزمقاومت  

باکتری آنزیم بین  تولید  است.  مهم  بسیار  مانند  ها  هایی 
می که  آنتیبتالاکتامازها،  ساختار  تجزیه بیوتی توانند  را  ها 

های بیولوژیکی است که توسط  کنند، یکی دیگر از استراتژی
،  2شودها برای مقاومت در برابر درمان به کار گرفته میباکتری

. مقاومت در چندین گونه باکتریایی علاوه بر این از طریق  3
ها  بیوتی تشکیل بیوفیلم، ی  مانع فیزیکی که در برابر آنتی

می میمحافظت  بیشتر  توجهی،  4شود کند،  قابل  طور  به   .
ها در درمان بیوتی استااده بیش از حد یا سوء استااده از آنتی 

ها  به عنوان ی  فشار انتخابی بر باکتری  یهای انسانبیماری
می مقاومت  عمل  گسترش  در  توجهی  قابل  طور  به  و  کند 
دارد مقاومت  5نقش  مورد  در  جهانی  نگرانی  به  توجه  با   .

روشآنتی به  بیوتیکی،  قادر  که  دقیق  آزمایشگاهی  های 
زا و الگوهای مقاومت  شناسایی سریع و دقیق عوامل بیماری

باید   و  هستند  ضروری  تشخیص  برای  باشند،  آنها 
های درمانی با دقت تنظیم شده تجویز شوند. ظهور استراتژی
دارو  ایزوله چند  به  مقاوم   multidrug-resistantهای 

(MDR)    تر های انسانی، این چالش را پیچیدهدر عاونت
درمانمی تجویز  در  را  پزشکان  توانایی  و  های  کند 

کند. با این  ضدمیکروبی مؤثر به طور قابل توجهی محدود می
نیاز  وجود، استراتژی های درمانی جایگزین به شدت مورد 

  .6هستند

منظور   تکنی به  ضدمیکروبی،  فعالیت  های  سنجش 
آزمایشگاهی برای ارزیابی اثربخشی مواد در مهار یا کشتن  

باکتریمیکروارگانیسم مانند  قارچهایی  ویروسها،  و  ها،  ها 
سنجشانگل این  هستند.  ضروری  اینکه  ها  تعیین  به  ها 

ترکیبات مختلف، از جمله داروها، محصولات طبیعی و سایر  
می چقدر  شیمیایی،  عاونت عوامل  با  از  توانند  ناشی  های 

میمیکروارگانیسم کم   کنند،  مبارزه  مضر  این  های  کنند. 
ها در معرض  فرآیند معمولاً شامل قرار دادن میکروارگانیسم

آن بر  غلظت  اثرات  نظر و مشاهده  های مختلف ماده مورد 
کمی   با  یا  رشد  عدم  با  معمولاً  مهار  است.  میکروبی  رشد 

میکروارگانیسمکر تعداد  کاهش  زندهدن  گیری  اندازه  ،های 
میکروارگانیسممی کشتن  در  ماده  ی   توانایی  را  شود.  ها 
توان با ارزیابی کاهش تعداد میکروبی در طول زمان نیز می

این   اثربخشی ضدمیکروبی،  ارزیابی  بر  کرد. علاوه  ارزیابی 
تعیین غلظت مؤثر ی  ماده و همچنین زمان  سنجش به  ها 

اثرات آن کم  می بدین منظور،    .8،  7کنندلازم برای اعمال 
ارزیابی که مااهیمی در خصوص  دارند  درمانی وجود  های 

  حساسیت آزمونفهم آنها لازم است. از جمله این مااهیم،  
 Antimicrobial Susceptibility  ضدمیکروبی

Testing (AST)  های  به آزمون حساسیت ایزوله  است که
شود و هدف آن های مشخص گاته میبیوتی تیبالینی به آن

است  درمان  ضد  هدایت  فعالیت  اصطلاح   .
تر  ماهومی گسترده،   Antimicrobial activity میکروب

بیوتی ، عصاره، نانوذره(  است و شامل ارزیابی هر ماده )آنتی
و     علیه هر میکروارگانیسم )باکتری، قارچ، ویروس( است 

صرفاً به   ،Antibacterial activityفعالیت ضد باکتریایی 
 شود.  اثر ضدباکتریایی محدود می

افزایی عوامل ضاادمیکروبی  ی  رویکرد بالقوه، ترکی  هم 
تواند اثربخشای آنها را افزایش داده و عوارض  اسات که می

اناد کاه ترکیا   جاانبی را کااهش دهاد. مطاالعاات نشاااان داده
های ضااروری  ها با ترکیبات طبیعی مانند روغنبیوتی آنتی

هاای گیااهی ممکن اسااات باا هادف قرار دادن و عصااااره
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هاای متعادد، نتاایج درماانی را هاا از طریق مکاانیسااامبااکتری
های  حلبهبود بخشااد. علاوه بر این، فناوری نانو با ارائه راه

های مقاومت سااانتی، مرز نوآورانه برای غلبه بر مکانیسااام
دهاد. این امیادبخشااای را در درماان ضااادمیکروبی ارائاه می

ها ممکن اسات نقش مهمی در پرداختن به چالش  اساتراتژی
های باکتریایی داشاته باشاند. به طور کلی،  رو به رشاد عاونت 

های فعالیت ضدمیکروبی ابزارهای حیاتی در توسعه سنجش
هاا و  هاای جادیاد برای مقاابلاه باا عاونات داروهاا و درماان

 .9، 1مقاومت میکروبی هستند
  و   بالینی  استانداردهای  موسسه  بزرگ،  سازمان  دو

 Clinical and Laboratory Standardsآزمایشگاهی

Institute (CLSI)   اروپایی   کمیته  و  متحده  ایالات   در  
 European Committeeضدمیکروبی   حساسیت   آزمون

on Antimicrobial Susceptibility Testing 

(EUCAST)   های روش  استانداردسازی  برای  اروپا،  در  
AST  از  اطمینان  برای  استاندارد  هایپروتکل  ارائه  و 

  حال،   این  با.  11،  10اندکرده  اقدام  آزمایشگاهی  بین  تکرارپذیری
 تشخیص  در  هاییمحدودیت   اغل    AST  مرسوم  هایروش
 علیرغم  درمان،  شکست   به  منجر  تواندمی  که  دارند  مقاومت 
 بر  علاوه.  12شود  معمول  هایآزمایش  در  ظاهری  حساسیت 
  های روش  به  نیاز  ،MDR  هایپاتوژن  فزاینده  شیوع  این،
  در   را  نتایج  توانندمی  که  است   کرده  تشدید  را  AST  سریع
  این  در .  13دهند  ارائه  روز  چند  جای  به  ساعت   چند  عرض
  فعالیت  ارزیابی  برای  موجود  آزمایشگاهی  هایروش  بررسی،

  های روش.  شد  بررسی  را  ضدمیکروبی   عوامل  ضدباکتریایی 
  عوامل   ضدبیوفیلم  فعالیت   بررسی  برای  رایج  آزمایشگاهی
 .اندشده داده شرح خلاصه طور به نیز ضدمیکروبی

 روش جستجو

است. جستجوی منابع در    ی مرورمطالعه ی  ی     ،این مطالعه
 و PubMed،    Scopus  ،Web of Scienceهایپایگاه

Google Scholar   آزمون حساسیت ضد   هایبا کلیدواژه
(  ،(antimicrobial susceptibility testingمیکروبی 

دیس  مایع    ،  (disk diffusion)  انتشار  میکرودایلوشن 

(broth microdilution)  ،E-test  ،    مرگ زمان  آزمون 
(time-kill assay)  ،آزمون بیوفیلم (biofilm assay  )  و

از   محدوده زمانیهمچنین های فارسی آنها انجام شد. معادل 
  : در نظر گرفته شد. معیارهای ورود شامل  2026تا    2000  سال

نظامبنیادیمطالعات   مرورهای  دستورالعمل،  و   هایمند 

CLSI/EUCAST   شامل  و  بود خروج    : معیارهای 
روش  داده  فاقد  بدون  مطالعات  مقالات  و  کافی  شناختی 
منبع وارد مطالعه   81نهایت  در    و  دسترسی به متن کامل بود

 شد.

 ضدمیکر بی فعالیت سنجش

 و شناسایی در مهمی نقش ضدمیکروبی فعالیت  هایسنجش
  ایاا   ضدمیکروبی  عوامل  و   داروها  درمانی  پتانسیل  ارزیابی
به  حساسیت   آزمون.  کنندمی   بر   نظارت  ضدمیکروبی، 

  مقاومت  همچنین  و  کندمی  کم   ضدمیکروبی  مقاومت 
.  14کندمی تعیین درمان طول در بیمار   در را بالینی هایایزوله
  ضدمیکروبی   فعالیت   گیریاندازه  برای  مختلای  هایروش
 هایسنجش  و  آگار  در  انتشار   جمله  از  شود،می  استااده

  فعالیت  ارزیابی  برای  تنها  نه  هاسنجش  این.  میکروپلیت
  الگوهای   تشخیص  برای  بلکه  جدید،  ضدمیکروبی  ترکیبات
  حساسیت  در  تغییرات  درک  و  ضدمیکروبی  مقاومت 
  تنوع   و  پیچیدگی   به  توجه  با.  شوندمی  استااده   نیز   باکتریایی
  با   باید  ضدمیکروبی   فعالیت   هایسنجش  میکروبی،  عوامل
 تضمین  تکرارپذیر  و  معتبر  نتایج  تا  شوند  طراحی  دقت 
  برای   که  دارد  وجود  AST  مختلف  هایروش .  16،  15شوند
  روی   هاباکتری  رشد  مشاهده  با  هاباکتری  حساسیت   تعیین

  حاوی   مایع  هایمحیط  در  یا  جامد  آگار  صاحات
  ها روش  این  ادامه،  در.  شوندمی  استااده   ها بیوتی آنتی
 .شوندمی مقایسه و شده داده توضیح
 MIC   MBC تعییندای ر ش

این بخش روش تعییندر  اصااالی    غلظات  حاداقال  هاای 
 Minimum Inhibitory  (MIC)مااهااارکاانااناادگاای  

Concentration   کشیباکتری  غلظت   حداقل و (MBC )
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Minimum Bacteriocidal Concentration   بااه
ترین روش معرفی و مقایسااه دقیقبه ترین  ترتی  از ساااده

 . شوندمی

  Disk diffusionدیسک  انتشار

 آزمون انتشاار  برمبنای آگار،  میکروبی  هایروش این از یکی
  مورد  رایج  تکنی  ی  که  اسات   بائر-آزمون کربی  یا دیسا 
  زیرا  اسات،  بالینی  میکروبیولوژی  هایآزمایشاگاه  در  اساتااده
  آزمایشااگاهی   شاارایط در  هاباکتری  رشااد از  خوبی نمایش
(in vitro  )شااانااساااایی   امکاان  روش  این.  دهادمی  ارائاه  

 فراهم  را  هاابیوتیا آنتی  بین  تعاامال  و  رشااااد  الگوهاای
 باه  آغشاااتاه  کااغاذی  هاایدیسااا   روش،  این  در.  17کنادمی

  آگار   صااحه  ی  روی  هابیوتی آنتی از  خاصای  هایغلظت 
 شاده تلقیح اساتاندارد  باکتریایی  ساوسانانسایون  با قبل  از که

  سااعت 24 تا 18)  انکوباسایون  از  پس. گیرندمی  قرار  اسات،
 رشااد عدم هایهاله  ،(سااانتیگراد درجه  37 تا 35 دمای در

  و   شوندمی  گیریاندازه  مترمیلی  حسا   بر  دیسا  هر اطراف
  یا   متوسااط  حساااساایت   حساااساایت، دهنده نشااان  عنوان به

 شاده ارائه اساتانداردهای  طبق بیوتی آنتی  به ساویه  مقاومت 
 . شوندمی تاسیر EUCAST14 ،18 یا  CLSI  توسط
  دیس    انتشار  روش  گسترده،   استااده  وجود  با

 یا  کیای  نتایج  فقط  روش  این .  دارد  متعددی  هایمحدودیت 
 ارائه  MIC  دقیق  مقدار  جای  به  را(  هاله  قطر)  کمی  نیمه
  کند   هایارگانیسم  برای   روش  این  این،  بر   علاوه.  دهدمی
  تحت  تواندمی  نتایج   و  نیست   مناس   رشد  سخت   یا  رشد
  قرار   کاتیون  محتوای  و  pH  آگار،  عمق  در  تغییرات  تأثیر
تاثیر  مؤثر بر قطر هاله عدم رشد    ی عواملهمچنین  .  19گیرد

به توان  می  که  هستند  کشت،    گذار  محیط  تلقیح،  غلظت 
ضخامت آگار، قدرت انتشار ماده، اندازه دیس ، شرایط و  

اشاره    های ذاتی ماده ضدمیکروبیزمان انکوباسیون و ویژگی
  نشان   اخیر  شواهد  بیوتیکی،آنتی  مقاومت   مورد  در  کرد.
  تشخیص   در  است   ممکن  دیس   انتشار  که  دهدمی

  و   باشد  ناموفق  پایین  فراوانی  با  مقاوم  هایزیرجمعیت 
  تحلیل   و  تجزیه  پروفایل  یا  مولکولی  هایروش  بنابراین

 Population Analysis Profiling (PAP)  جمعیت 
  ناهمگن   مقاومت   تشخیص  برای  طلایی  استاندارد  همچنان
  تشخیص   برای  دیس   انتشار   حال،  این  با.  20هستند
  اورئوس   استافیلوکوکوس   مانند  رایج   مقاوم  هایفنوتیپ 
 Resistant Staphylococcusسیلینمتی  به  مقاوم

aureus  Methicillin  (MRSA)،   مقاوم  هایانتروکوک 
 Vancomycin Resistant  ونکومایسین   به

Enterococci (VRE)   طیف   بتالاکتاماز  تولیدکنندگان  و  
 Extended Spectrum Beta Lactamase  گسترده

(ESBL)  هایتوصیه  طبق  استااده  صورت  در  EUCAST 
 . است  اعتماد قابل 22،  21

E-Test 
 (E-Test) Epsilometer Test نمایی    گرادیان  روش  ی

(   مقاومت  تعیین  برای  (gradient diffusionانتشار 
  ها بیوتی آنتی  به  هامیکروارگانیسم  حساسیت   و  ضدمیکروبی

  نیاز   بیوتی آنتی  غلظت   گرادیان  با  نواری  به  روش  این.  است 
  باکتریایی   های جدایه  با  شده  تلقیح  آگار  محیط  روی  که  دارد
  ی    نوار،   از   داروها  شدن  پخش  با.  است   شده   داده  قرار  مقاوم
  ایجاد   مهاری   هاله  ی   که  شودمی  تشکیل  آگار  در  گرادیان
قابل   انکوباسیون  از  پس  که  کندمی ش ،  ی   مدت    به 
 شود می  ظاهر  بیضوی  شکل  به  مهاری  هاله.  است   گیریاندازه
  بیوتی  آنتی  آن  MIC  مقدار  نوار،  با  پایینی  تقاطع  نقطه  لبه  و
  و   کمی  ارزیابی   آزمون هم  این   رو،  این   از.  دهدمی  نشان  را
. 23دارد  خاص را  هایباکتری  علیه  بیوتی آنتی  اثر  از  کیای  هم

E-Test  های آزمایشگاه  برای  ابزارها  ترینمحبوب  از  یکی  
  روش   این.  است   بیوتیکیآنتی  حساسیت   تعیین  در  درگیر
  های روش  سادگی  حاظ  عین  در  را  دقیق  MIC  ارائه  مزیت 
 . 24دهدمی ارائه آگار بر مبتنی

 میکر دایلوشن براث

MIC  و  MBC  حساسیت  در  اساسی  پارامترهای   آزمون 
  اثربخشی   مورد  در  مهمی  هایبینش  و  هستند  ضدمیکروبی

 به  MIC.  25دهندمی  ارائه  هاباکتری  برابر  در  هابیوتی آنتی
  برای   نیاز  مورد  ضدمیکروبی  عامل  ی   غلظت   کمترین  عنوان
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  انکوباسیون   دوره  ی   از  پس  باکتری  مشاهده  قابل  رشد  مهار
  تکنی    از  استااده  با  مقدار  این.  شودمی  تعریف  مشخص

  شود، می  تعیین  براث   کشت   محیط  در   میکرودایلوشن
  توصیه   CLSI  مانند  هاییدستورالعمل  توسط  که  همانطور
  عامل   متوالی  هایسازیرقیق  شامل  روش  این.  است   شده

  باکتری   تلقیح   آن  دنبال  به  و  مایع  محیط  ی   در   ضدمیکروبی
  سادگی،   دلیل  به  آزمون میکرودایلوشن.  است   انکوباسیون  و

  مهار   که  هنگامی  ویژه  به  آن،  اطمینان  قابلیت   و  سرعت 
 مورد   گسترده  طور  به  است،  کافی  درمان  برای  باکتریایی
  شناسایی   با  MIC  تعیین  بالینی،  نظر  از.  گیردمی  قرار  استااده
 ایجاد  بدون  باکتری  رشد  سرکوب   برای  نیاز  مورد  مؤثر  دوز

.  است   مهم  بسیار  بیوتیکی آنتی  درمان   سازیبهینه  در   سمیت،
 مطالعات  در  حیاتی  مرجع   نقطه  ی   همچنین

 (PK/PD)  فارماکودینامی  / فارماکوکینتی 
pharmacokinetic/pharmacodynamic ،  ویژه   به  

  است،   هابتالاکتام  مانند  زمان  به  وابسته  هایبیوتی آنتی  برای
  مدت   برای  MIC  از  بالاتر  دارو  غلظت  حاظ   هاآن  در  که
 . 26، 25است  ضروری  درمانی موفقیت  برای  کافی زمان

 MBC  ضاااد  عاامال  یا   غلظات   کمترین  دهناده  نشاااان 
 درصادی  99/ 9 کاهش به  دساتیابی برای  نیاز مورد  میکروبی
 از  هاباکتری  مجدد  کشت  با  مقدار این. است   هاباکتری  تعداد
  بیوتیا  آنتی  بادون  آگاار  روی  MIC  سااانجش  هاایچااها 
 ماادیاریاات   در  ویاژه  بااه  MBCآزماون.  شاااودمای  تاعایایان
  و   مننژیات   انادوکااردیات،  ماانناد  شاااادیاد  هاایعاونات 

  بساایار   هاباکتری  کامل  کنیریشااه  هاآن در  که  اسااتمومیلیت،
  بینش   MBCآزمون  اگرچه.  اساات   ارزشاامند  اساات، مهم
 اماا دهاد،می  ارائاه  کشااایبااکتری  فعاالیات   مورد  در  تریعمیق
 به  اساات،  برانگیزترچالش و برترزمان تر،پیچیده  آن تاساایر
  خواص   غلظات،  باه  بساااتاه  کاه  هااییبیوتیا آنتی  برای  ویژه
  MICنسابت  .  دارند  کشایباکتری و  باکتریواساتاتی   دوگانه
، یا  شااااخص تقریبی اسااات و عوامال روش  MBCباه  

  MICشاناختی متعددی بر آن اثر می گذارند. تاسایر نسابت  
به شرایط آزمون )مانند نوع   MBC، به وابساتگی  MBCبه 

هاا، زماان و  محیط کشااات، حجم نموناه برداری از چااها 
روش و  تلقیح  نهااایی  گرماااگااذاری، چگااالی  هااای دمااای 

 MBCهاا،  شاااماارش(، پادیاده ی تحمال )در برخی جادایاه
اسااات بادون اینکاه مقااومات باه    MICبسااایاار باالاتر از  

بیوتی  وجود داشااته باشااد( و محدودیت در ترکیبات  آنتی
  که   دهدمی  نشان  تحقیقات این، بر  علاوهنوین مربوط است.  

  قاابال   طور  باه  تواننادمی  هاابیوتیا آنتی  MIC  زیر  هاایظات غل
 زیر  ساااطوح  در.  بگاذارناد  تاأثیر  هاابااکتری  رفتاار  بر  توجهی
MIC،  دهند، تغییر را  ژن  بیان  اسااات  ممکن  هابیوتی آنتی 
.  کنناد  تقویات   را  بیوفیلم  تشاااکیال  و  دهناد  افزایش  را  حادت
  MIC زیر  سااطوح که  اساات  شااده  مشاااهده مثال،  برای

  ساااودوموناس  در را  بیوفیلم تولید  ساااینروفلوکسااااساااین،
 درماان  در  را  هااییچاالش  و  کنادمی  تحریا   آئروژینوزا
  دقیق   تعیین.  27کنادمی  ایجااد  بیوفیلم  باا  مرتبط  هاایعاونات 
MIC  و MBC زمینه  در نیز  MDR اسااات  مهم بسااایار  .
 توانادمی  زماان  طول  در  MIC  مقاادیر  در  تغییرات  ردیاابی
  هاای داده  کاه  حاالی در  بااشاااد،  مقااومات   ظهور  دهنادهنشاااان
MBC  کنی ریشاااه  به  دساااتیابی امکان  مورد در  هاییبینش  
. 29،  28دهندمی ارائه  مقاومت   هایمکانیسام  وجود با  هاباکتری
 اماکااان  جاهااانای،  ساااطاح  در  MIC  هااایداده  آوریجاماع

 آساتانه حد  مقادیر و  بالینی  شاکسات   نقاط  اساتانداردساازی
 Epidemiological Cut Off values  اپیادمیولوژیا 

(ECOFFs)  اطمیناان  قاابلیات   و  ثباات  و  کنادمی  فراهم  را 
  هایی سایساتم.  دهدمی  افزایش را  ضادمیکروبی هایآزمایش
  MIC  هایروش اند،یافته  توسااعه  EUCAST  توسااط که
  هماهنگ   المللیبین  اسااتانداردهای با شاادن  همسااو   برای را
 در را نظارتی فرآیندهای و درمانی گیریتصاامیم و  کنندمی

 MBC و  MIC  بنابراین،. 21بخشاندمی  بهبود  جهان  ساراسار
 هستند  بالینی و  ضدمیکروبی  تحقیقات در ضروری  ابزارهای

  عین  در و کنندمی تضامین را  مؤثر درمانی  هایاساتراتژی و
 آنها  ادغام.  دهندمی  کاهش را  مقاومت  توسااعه خطرات حال
 رو  جهاانی  چاالش  باه  پرداختن  برای  درماانی  رویکردهاای  در
  باایااوتاایاا  آنااتاای  بااه  مااقاااوماات   رشاااااد  بااه
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 نرگس ترک و یطواف  ثیحد
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(AMR)Antimicrobial Resistance   مهم  بسااایاار 
  .30است 
صارفاً اثر ضادباکتریایی را  MIC/MBC های تعیینروش

دهناد. برای درک دیناامیا  اثر در طول زماان، از نشاااان می
 time-killسانجش زمان مرگ ) های مکمل مانندسانجش

assay  )شوداستااده می. 
  مرگ زمان سنجش

  برای   که  است   آزمایشگاهی  تکنی   ی   مرگ  زمان  روش
  ی    برابر  در  ضدمیکروبی  عوامل   کشیباکتری  فعالیت   ارزیابی
  روش،   این  در.  شودمی  استااده   باکتریایی  سویه   چند  یا
  تا   0  از  معمولاً)  مختلف  زمانی  فواصل  در  باکتری  مانیزنده
  منحنی   صورت  به  هاداده  و   شودمی  گیری اندازه(  ساعت   24
. شوندمی  رسم  لگاریتمی  نیمه   نمودار  ی   روی  مرگ  زمان
  96  میکروتیتر  صاحات  از   استااده  با  معمولاً  آزمون  این

  در  دقیقی  کیای  و  کمی  هایداده  و  شودمی  انجام  چاهکی
  ارائه   باکتریایی  مقاومت   پتانسیل  و  ضدمیکروبی  اثرات  مورد
  و   ضروری  روش  ی   مرگ،  زمان  هایآزمایش.  31دهدمی

  رشد   بر   داروها   ضدمیکروبی  اثرات   ارزیابی   برای   کاربردی 
 جامع   مطالعه  امکان  هاروش  این.  است   زمان  طول  در  باکتری
  خالص   رشد  نرخ  ارزیابی  جمله  از   ،PD  و  PK  زمانی  دوره
  ایجاد   و  ضدمیکروبی  عوامل  کشیباکتری  اثرات   باکتری،
  مرگ،   زمان  هایآزمایش.  کنندمی  فراهم  را  باکتریایی   مقاومت 
  از   فراتر  که  دهندمی  ارائه  را  حیاتی  کیای  و  کمی  هایداده

MIC  دارو   غلظت   به  وابسته  اثرات  از  ماصلی  شرح  و  هستند  
 in)  آزمایشگاهی  شرایط  برای  هاروش   این.  دهندمی  ارائه

vitro  )وسیعی  طیف  مطالعه  امکان  و  هستند  مناس    بسیار 
 یا  مقاوم  هایسویه  ارزیابی  و  ضدمیکروبی  هایغلظت   از

  در .  کنندمی  فراهم  را  آ،گونوره  نایسریا  مانند  مختلف،  حساس 
 ممکن  خاص  هایژن   در  ژنتیکی  هایجهش  مقاوم،  هایسویه
. دهند  کاهش  بالا  دوزهای  در  حتی  را  دارو  اثربخشی  است 
  بررسی   برای  زمان مرگ،  هایمنحنی  از  توانمی  این،  بر  علاوه
  سازگاری   یا   پایدار  هایسلول  تشکیل  مانند  هاییپدیده 

 مزایای  از  یکی.  33،  32کرد  استااده  هاباکتری  فیزیولوژیکی

مرگ  روش   کلیدی  مرسوم،  MIC  تعیین  به  نسبت  زمان 
 دو  آنتاگونیستی  یا  سینرژی   اثرات  تشخیص  در  آن  توانایی
 .8است  ضدمیکروبی عامل چند یا

 دامقایس    ارزیابی مزایا   محد دیت ر ش

  حیاتی  ایجنبه هابیوتی آنتی به باکتریایی حساسیت  ارزیابی
 انتشار   مانند  هاییروش  و  است   بالینی  میکروبیولوژی  از

 این.  گیرندمی  قرار  استااده  مورد  گسترده  طور  به  دیس 
  قابل  تااوت  کاربرد  و  پیچیدگی  هزینه،  دقت،  نظر  از  هاروش
  نیمه   یا  کیای تکنی   ی   دیس   انتشار  روش.  دارند  توجهی
 قطر  گیریاندازه  با  را  بیوتیکیآنتی  حساسیت   که  است   کمی
  بیوتی  آنتی  به  آغشته   هایدیس   اطراف  در  رشد  عدم  هاله

  مناس   و  صرفه   به  مقرون  ساده،  روش  این.  کندمی  ارزیابی
 از   کمتر  آن  دقت   حال،  این  با.  است   های معمولآزمون  برای
  مقادیر   با  همیشه  است   ممکن  آن  نتایج   و  است   MICآزمون
MIC  ًهای چالش  این،  بر  علاوه.  باشد  نداشته  مطابقت   کاملا  
 از   برخی  در  شده  مشاهده  ایناحیه  دو  هایلبه  مانند  خاصی،
 در.  کند  پیچیده  را  نتایج  تاسیر  تواندمی  هوازی،بی  هایگونه
  ترجیح   حساسیت   آزمون دقیق  برای  MIC  روش  که  حالی
  و   معمول  استااده  برای   دیس   انتشار  روش   شود،می  داده

  تر مناس    بیوتیکیآنتی  مقاومت   بر   بزرگ  مقیاس  در  نظارت
  و  دارند متمایزی  هاینقش  روش دو  هر کلی،  طور  به.  است 
  بودجه   هایمحدودیت   آزمایشگاهی،  الزامات  اساس  بر  باید
 دیگر،  سوی  از.  شوند  انتخاب  نظر  مورد  دقت   سطح  و

  غلظت  که  است   دقیق   و  کمی  بسیار  رویکرد  ی    MICآزمون
 تعیین  را  باکتری  رشد  مهار  برای  نیاز  مورد  بیوتی آنتی  دقیق
  های مکانیسم  شناسایی  برای  ویژه  به  روش  این.  کندمی

.  است   ماید  جدید  هایبیوتی آنتی  ارزیابی  یا  جدید مقاومت 
  معمول   کاربرد  آن،  برمنابع  ماهیت   و  بالا  هزینه  حال،  این  با
 .20کندمی  محدود را آن

 ارزیاابی  در  را  هااروش  این  هاایمحادودیات   اخیر  مطاالعاات
  ی   مثال،  عنوان به. اندکرده  برجسته  خاص  هایبیوتی آنتی
  MIC نوار  روش دو هر که داد  نشاان 2022 ساال در  مطالعه
  ویژه  به  ساایدروکل،  به  حسااسایت  تعیین در  دیسا   انتشاار و
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  نوار   روش.  هساااتناد  کاافی  دقات   فااقاد  انتروبااکتریااساااه،  در
MIC  مقاادیر  توجهی  قاابال  طور  باه  MIC  مقادار  از  کمتر  را 
  بسااایاار   خطااهاای  از  باالایی  میزان  و  زنادمی  تخمین  واقعی
 دهدمی  نشااان را(  ٪4/ 9) بزرگ  خطاهای و(  ٪23/ 3) بزرگ
 در  همچنین،. 34نادارد  مطاابقات   ISO  اساااتااناداردهاای  باا  کاه
  انتروبااکتریااساااه   علیاه  بیوتیا آنتی  آخرین  کلیساااتین،  مورد
  آگاار،   در  آن  ضاااعیف  انتشاااار  دلیال  باه  کااربااپنم،  باه  مقااوم
  براث   میکرودایلوشان  با مقایساه در آگار  بر مبتنی  هایروش
  قابل   روش  تنها براث  میکرودایلوشان و  نیساتند  اساتااده  قابل
 در  CLSI و EUCAST.  36، 35اسات   کلیساتین  برای  اعتماد
  انتشااار  یا  دیساا  انتشااار  نوارهای از  اسااتااده  حاضاار حال

  توصاایه   کلیسااتین به  آزمون حساااساایت   برای را  گرادیان
  عنوان  به  براث  میکرودایلوشاان  روش مقابل، در. 37کنندنمی
 ماانناد  حیااتی  هاایبیوتیا آنتی  برای  تکنیا   تریندقیق

 تاسایر  برای  اگرچه شاد،  شاناساایی  کولیساتین  و ساایدروکول
 .38دارد نیاز  توجهی قابل تخصص به  نتایج

  توساااعاه   بااعاث   همچنین  دیسااا   انتشاااار  هاایمحادودیات 
 به  که  اسات  شاده E-test مانند  MIC بر  مبتنی  هایتکنی 
  توجه  مورد  هاآزمایشاگاه در  آن  اطمینان  قابلیت  و  دقت  دلیل
  هایی چالش  با E-test  آن،  مزایای  علیرغم.  اسات   گرفته قرار
 در  کشاورهای در محدود  دساترسای  بالا، هایهزینه  جمله از
  با  یا نادر  هایهوازیبی  به مربوط مشاکلات  و توساعه حال
  همبستگی   شاامل دیگر هاینگرانی.  اسات   مواجه آهساته رشاد

  دقت آگار، در  ساازیرقیق مانند مرجع  هایروش  با ضاعیف
  سااایلین، پنی  ماانناد)  هاابیوتیا آنتی  از  برخی  برای  کمتر

  شااکساات نقاط و(  فلوکساااسااینموکساای و مترونیدازول
 را تاساایر  که اساات   بیوتی آنتی چندین  برای نامشااخص
 در  مشاااکلات  باا  همراه  هاا،محادودیات   این.  کنادمی  پیچیاده

 محدود  را  آن کاربرد  کند،  یا  مبهم  رشد  با  هاییآزمون باکتری
 در  معمول  هاایآزماایش  برای  E-test  وجود،  این  باا.  کنادمی

 هساااتناد،  غیرعملی  تردقیق  هاایروش  کاه  سااانااریوهاایی
 نقاط تعیین برای  بیشاااتر  مطالعات. ماندمی  باقی ارزشااامند
 .40، 39، 38است  نیاز  مورد اشکالات این  رفع و  شکست 

 آزمون حساااااسااایاات   در  مهم  ملاحظااات  از  دیگر  یکی
  کاه   اسااات   ضااادمیکروبی  عوامال  ساااریع  اثر  بیوتیکی،آنتی
  های آزمایش  طول در را رشاد نرخ  دقیق  محاسابات تواندمی

  داروهاا  باالا،  بسااایاار  هاایغلظات  در.  کناد پیچیاده  زماان مرگ،
  و   ببرند  بین از را  هاباکتری  بلافاصاااله تقریباً  اسااات  ممکن
 این  که حالی در.  شاوند ساازیمدل در  انحراف  ایجاد  باعث 
  مناساا  in vitro  هایارزیابی برای اول  درجه  در  هاروش
  اغل   بالینی هایمحیط سمت  به  شکاف کردن  پر اما  هستند،
  حاصال  هایداده هامدل این. دارد  PK/PD  هایمدل  به نیاز
 هم و in vitro  شرایط  در هم)  کشاتن-زمان هایآزمایش از
  ساناریوهای   ساازیشابیه  برای را( (in vivo)  بدن  داخل در

 ادغاام  بهیناه  دوز  هاایاساااتراتژی  طراحی  و  نشاااده  آزمون
  هاایمادل  جادیاد،  هاایبیوتیا آنتی  برای  ویژه  باه.  کننادمی

PK/PD  داده  کاهش دارو  توسااعه  در را خطرات  توانندمی  
- زماان  هاایآزماایش  ترکیا    باا.  کنناد  تساااریع را  کاار روناد  و

 توانندمی محققان  ،PK/PD  پیشااارفته  هایمدل  با  کشاااتن
  جلوگیری   مقاومت  از  کنند،  بهینه را  ضادمیکروبی هایدرمان
  خاص   هایعاونت  با  متناسا   درمانی  هایاساتراتژی  و کنند
 .32کنند طراحی  بالینی  شرایط و

  نوع   آزماایشاااگااه،  خااص  نیاازهاای  ماانناد  هااییویژگی
و  مورد  بیوتیاا آنتی   و   هزینااه  دقاات،  بین  تعااادل  آزمون 

  برای   مناسا   روش ی   انتخاب برای روش،  بودن  کاربردی
  روش .  هسااتند  ضااروری  بیوتیکیآنتی  حساااساایت   ارزیابی
  برای   مناسا   و صارفهبهمقرون  سااده،  اگرچه دیسا ، انتشاار
  اسات ممکن و دارد  کمتری  دقت  اما  اسات،  معمول  اساتااده
  ایجاد   خاص هایباکتری  برای نتایج  تاسیر  در  را  هاییچالش
  و   دقات   دلیال  باه  براث  میکرودایلوشااان  کاه  حاالی  در.  کناد

  دیساا   انتشااار ماند،می  باقی  مرجع روش  آن، تکرارپذیری
  آزمون حسااااسااایات  برای  صااارفاهباهمقرون  جاایگزین  یا 

 را  MIC  کمی هایداده Eآزمون.  اسااات  معمول  غربالگری
 بالاتر  هزینه با البته دهد،می ارائه  تخصاصای تجهیزات بدون
 روتین،  باالینی  هاایآزماایشاااگااه  برای.  41آزمون  هر  برای
 یاا  هاابیوتیا آنتی  از  محادودی  آزمون تعاداد  هنگاام  Eآزمون
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  های سیستم  به  دسترسی  بدون  دقیق  و  سریع  MIC  که  زمانی
  بر  علاوه. 42اساات   ارزشاامندترین  اساات، نیاز مورد  خودکار
 ،PK/PD  هاایمادل  باا  همراه  زماانی،  دوره هاایآزماایش  این،
  هاای درماان  ساااازیبهیناه  برای  را  ارزشااامنادی  هاایبینش

 ارائه  مؤثرتر درمانی  هایاسااتراتژی  طراحی و  ضاادمیکروبی
  خود  اولیه AST  روش باید  بالینی  هایآزمایشاگاه. دهندمی

  شااایوع   بیماار،  جمعیات   جملاه  از  عواملی  اساااااس  بر  را
  زماان   الزاماات  و  موجود  مناابع  ،MDR  هاایارگاانیسااام
مقاایساااه جاامعی از   (،1)  جادول  .17کنناد  انتخااب  چرخش
ارائه  با هم راهای اصالی ارزیابی فعالیت ضادباکتریایی  روش
 .دهدمی

 
 دای آزمایشگادی ارزیابی فعالیت ضدباکتریاییمقایس  ر ش .1جد ل 

 

Broth 

Microdilution E-test  Disk Diffusion  Time-Kill Assay 
دای ارزیابی  ر ش

 فعالیت ضد باکتریایی 

 نوع نتیج   کمی  کمی کیای/نیمه کمی  کمی 
 MIC قابلیت تعیین  خیر خیر  بله بله 

 MBC قابلیت تعیین بله خیر خیر بله )با کشت مجدد(
 دقت  بالا متوسط بالا بالا
 تکرارپذیری  بالا متوسط بالا بالا

ممکن است آلودگی،  
مانی تلقیح و اثر  زنده
ها را تشخیص حلال

 ندهد 

تاسیر ذهنی، 
هزینه بالا برای  
 هر آزمون 

کمی؛ فقط کیای/نیمه
تحت تأثیر عمق آگار،  

pH  هاو کاتیون 

بر، نیاز به مواد زیاد؛  زمان
های قابل  مشکل در باکتری 

 کشت غیرقابل رشد 

 

 دای کلیدی محد دیت 

دقت بالا، قابل  
خودکارسازی،  

استاندارد طلایی برای 
 ها اکثر ارگانیسم

 
MIC 

دقیق با سادگی   
 های آگار روش

 

صرفه، به ساده، مقرون
های  مناس  آزمایشگاه
 معمول 

 

کامل،   PK/PD ارزیابی
تشخیص 

 سینرژی/آنتاگونیسم

 
 

 مزایا 

 

ضروری برای  
 تصمیمات دقیق دوز 

مناس  برای  
های  ارگانیسم
 رشد سخت

 

های  مناس  برای آزمون 
 معمول حساسیت

 

های شدید و  برای عاونت 
 ارزیابی سینرژی

 
 کاربرد بالینی 

استاندارد برای  
 های جدیدبیوتی آنتی

 

 مطالعات بالینی
نظارت بر مقاومت در  
 مقیاس بزرگ 

،  PK/PD سازیمدل 
 ارزیابی ترکیبات جدید 

 

 کاربرد تحقیقاتی 

 

روش مرجع برای اکثر  
 ها بیوتی آنتی

روش  
شده پذیرفته

برای برخی  
 هابیوتی آنتی

 
روش استاندارد برای  

 های معمول آزمون 

 

روش مکمل )غیر  
استاندارد برای تاسیر  

 بالینی(

 
 جایگاه در

CLSI/EUCAST 
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 بیوفیلم ضد فعالیت سنجش

هاای پلانکتونیا  طراحی  سااالولبرای   AST هاایروش
ها ناشای  اند. با این حال، بخش قابل توجهی از عاونت شاده

کااه اساااات  بیوفیلم  بنااابراین،    ،از  دارد.  متااااوتی  رفتااار 
عنوان ی  کاربرد  های اختصاااصاای ضاادبیوفیلم بهساانجش

  بیوفیلم  . تشکیلشوندهای ارزیابی مطرح میخاص از روش
  ایجاد   در  مهمی  نقش  که  اسااات   زاییبیماری  عامل  مهمترین
  ها بیوفیلم. کندمی ایاا  میکروبی ضاد  عوامل  برابر در  مقاومت 
 از  را  هاابااکتری  کاه  کننادمی  عمال  فیزیکی  موانع  عنوان  باه
. 43کنندمی محافظت  میزبان ایمنی هایپاسخ و هابیوتی آنتی

  میکروبی  ضااد  عوامل  بیوفیلم ضااد  فعالیت   ارزیابی  بنابراین،
  . اسات  ضاروری  بالینی  هایمحیط در  هم و تحقیقات در  هم

حداقل غلظت     MICهمانطور که توضایح داده شاده اسات، 
هاای سااالول یا  عاامال ضااادمیکروبی اسااات کاه رشاااد

هاای آزاد و شااانااور( را در محیط ماایع  )بااکتری پلانکتونیا 
ها  شاود که باکتریگیری میدر شارایطی اندازه کند ومهار می

در محیط کشات قرار دارند  سالولی و پراکندهت  صاورتبه
. حال اینکه دو اندو هیچ سااااختار بیوفیلمی تشاااکیل نداده

ی    حداقل غلظت مهاری تشااکیل بیوفیلماصااطلاح دیگر:  
 Minimum Biofilm Inhibitory  عامل ضدمیکروبی

Concentration  (MBIC و )  حاداقال غلظات یا  عاامال
را  شااادهبیوفیلم باال  و از قبال تشاااکیال ضااادمیکروبی کاه

 Minimum Biofilm Eradicationکند کن میریشاه

Concentration  (MBEC  در ارتبااط باا بیوفیلم حاائز )
هسااااتاانااد.   آزمااون  اهااماایاات  عاااماال  MBICدر   ،

باه محیط اضاااافاه   همزماان باا تلقیح بااکتری ضااادمیکروبی
،  شاده شاود و پس از انکوباسایون، میزان بیوفیلم تشاکیلمی

در  د.شاو گیری میاندازه MTT تال ویوله یامعمولاً با کریسا 
)معمولاً  MBECآزمون   بااال   بیوفیلم  ابتاادا   48تااا    24، 

های  شااود، ساانس در معرض غلظت ساااعت( تشااکیل می
گیرد و پس از شاساتشاو،  مختلف ماده ضادمیکروبی قرار می

نشااان . شااوندمانده شاامارش یا ارزیابی میهای باقیساالول
بیوفیلم باال  را از بین ببرد، کاه   تواناددهاد کاه مااده میمی

  روش  چندین  .بساایار دشااوارتر از مهار تشااکیل آن اساات 
  تشاکیل   مهار در  ترکیبات  توانایی ارزیابی  برای  آزمایشاگاهی
 . 44است   شده داده  توسعه  هابیوفیلم  کردن کنریشه یا  بیوفیلم
 

 Congo Red Agar  کنگو آگهار  قرمز  ر ش

(CRA) 
 و   سااااده  غرباالگری  ابزار  آگاار، یا   کنگو   قرمز  روش
.  اسات   بیوفیلم  تولیدکننده  هایباکتری تشاخیص برای ارزان
 رناگ  حااوی  آگاار  صااااحاات  روی  هاابااکتری  روش،  این  در
.  شاااونادمی  داده  کشااات   گلوکز  یاا  سااااکاارز  و  کنگو   قرمز
  و  خشاا  قوام  با تیره  یا  ساایاه  بیوفیلم  تولیدکننده  هایکلنی

  تولیدکننده   هایکلنی  که حالی  در رسند،می  نظر  به  کریستالی
  برای   اگرچاه. مااننادمی  بااقی  قرمز یاا  صاااورتی  بیوفیلمی،  غیر

  کمی  هایداده CRA روش  اما اسات، ماید اولیه  غربالگری
  ارائاه   متاابولیکی  فعاالیات   یاا  بیوفیلم  توده  زیسااات   مورد  در
 .46، 45دهدنمی

 Crystal Violet  یولت  کریسههتال   سههنجش

(CV) 
  گساترده  طور  به که  اسات  روشای  ویولت   کریساتال سانجش
.  شاودمی اساتااده  بیوفیلم کل  توده زیسات   کمیت   تعیین  برای
  ای خااناه 96  میکروتیتر  هاایپلیات   در  هاابیوفیلم روش،  این در
 شاوند،می  شاساته  چسابنده غیر  هایسالول شاوند،می داده رشاد
  با  و شااوندمی  تثبیت   گرما یا  متانول  با چساابنده  هایساالول
  آمیزی رناگ درصاااد  0/ 5  تاا  0/ 1  ویولات   کریساااتاال  محلول
  یا   اساتی  اساید از  اساتااده  با رنگ  شاساتشاو، از پس. شاوندمی
 595  تاا  540  موج طول در  جاذب  و  شاااودمی حاذف  اتاانول
  گیری انادازه  ریادر  میکروپلیات   یا   از  اساااتاااده  باا  ناانومتر
  غربالگری   برای و  اسات  ارزان و  سااده روش  این. 47شاودمی
 حاال،  این  باا.  اساااات   منااساااا    باالا  عملیااتی  توان  باا

  و   زنده  هایساالول بین  اینکه جمله  از  دارد،  هاییمحدودیت 
 هم و  باکتریایی  هایساالول هم  شااود؛نمی  قائل  تمایز مرده
 Extracellular Polymeric  سلولی  خارج  پلیمری  مواد

Substances (EPS)  ممکن  و  کنااد؛می  آمیزیرنااگ  را 
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 را  توده  زیسات  اختصااصای،  غیر آمیزیرنگ دلیل به  اسات 
 .49، 48بزند تخمین حد از بیش

 MTT   XTT کادش دایسنجش

-2,5-(dimethylthiazol-2-yl-4,5)-3)  هایساانجش

diphenyltetrazolium bromide) MTTو  XTT  
(2,3-bis-(2-methoxy-4-nitro-5-sulfophenyl)-

2H-tetrazolium-5-carbocanilide)  احیاای   بر پاایاه
های  های آنزیمی سالولتوساط سایساتم های تترازولیومنم 

  توسااط   تترازولیوم هاینم  این  فعال متابولیکی اسااتوارند.
 محصااولات تا شااوندمی  احیا  متابولیکی فعال  هایساالول
( XTT  برای  ناارنجی  ،MTT  برای  بناش)  رنگی  فورماازان
  اساانکتروفتومتری  وساایله ی به  توانندمی که دهند تشااکیل
  XTT سانجش  ها،بیوفیلم  توصایف برای.  شاوند  شاناساایی
 تولیاد  آب  در  محلول  فورماازان  زیرا  شاااودمی  داده  ترجیح
  روش  این.  51،  50ندارد شااادن  حل  مرحله به نیازی  و کندمی

 را  زناده  هاایسااالول  فقط  اینکاه  جملاه  از  دارد،  مزایاایی
 فعاالیات   مورد  در  اطلاعااتی  همچنین  و  دهادمی  تشاااخیص

 نیز  هااییمحادودیات   حاال،  این  باا.  دهادمی  ارائاه  متاابولیکی
  بین  هایبرهمکنش  تأثیر  تحت   تواندمی نتایج:  جمله  از  دارد،

  و (  گیاهی هایعصااره موم،  بره مثلاً) شادهآزمایش  ترکیبات
  ، pH)  محیطی  شااارایط  گیرد؛  قرار  تترازولیوم  هااینما 
 تاأثیر  شااانااساااایی  دقات   بر  اسااات   ممکن(  گلوکز  غلظات 
ابازارهااای   MTT/XTTهااایساااناجاش  .53،  52باگااذارد

هاای  سااالول فعاالیات متاابولیا  ارزشااامنادی برای ارزیاابی
توده یا  عنوان معیار مساتقیم زیست نباید به بیوفیلم هساتند، اما

عوامل متعددی مانند فاز  .  ها تاساایر شااوندمانی ساالولزنده
، اکساایژن، حضااور  pHرشااد، دسااترساای به مواد مغذی، 

توانند بر  و تداخل ترکیبات آزمایشای میچسابنده    هایسالول
توده رخ نتاایج اثر بگاذارناد بادون اینکاه تغییری در زیسااات 

هاای  ترکیا  باا روش دهاد. بناابراین، تاسااایر دقیق نیاازمناد
  . اسات شاناختیهای روشمحدودیت در نظر گرفتن   و مکمل
گاتاه شاااده باه هاای  از روش  ایمقاایساااه    (،2)  جادول

ها  منظورسانجش فعالیت ضاد بیوفیلم تولیدی توساط باکتری
  .دهدارائه می را

 
 سنجش فعالیت ضد بیوفیلمدای  مقایس  ر ش. 2جد ل 

Congo Red Agar 

(CRA) 

 

Crystal Violet (CV) 
 

MTT/XTT Assay 
ی سنجش ضد  هاروش

 بیوفیلمی 

 شده گیریپارامتر اندازه های زنده )کمی( فعالیت متابولیک سلول کمی( توده کل )نیمهزیست تولید بیوفیلم )کیفی( 
 نوع نتیجه  کمی کمی نیمه کیفی 

 

 خیر

 

 خیر
 

 بله 
تشخیص سلول 

 زنده/مرده
 دقت بال  متوسط  )غربالگری( پایین 

 تکرارپذیری بال  متوسط  متوسط 
داده کمی ارائه  

 دهد نمی

آمیزی  تمایز سلول زنده/مرده؛ رنگ
 تودهغیراختصاصی؛ تخمین بیش از حد زیست

تداخل با ترکیبات آزمایشی؛ تأثیر  
 شرایط محیطی

 

 های کلیدی محدودیت

غربالگری اولیه تولید 
 بیوفیلم 

 

 توده کل کمیت زیستتعیین 

 

 های بیوفیلم مانی سلولارزیابی زنده

 

 کاربرد اصلی 

 
 های روش شناختی در ارزیابی ترکیبات نوینچالش
هاای باالینی  بیوتیا برای آنتی AST هاای اساااتااناداردروش

اناد. ارزیاابی ترکیباات نوین ماانناد ناانوذرات و  طراحی شاااده
شاناختی متااوتی ایجاد  های روشهای گیاهی چالشعصااره

  ای گساترده . طیفشاودکند که در این بخش بررسای میمی
  ارزیابی   برای ایمقایساه مطالعات در  ضادمیکروبی  عوامل از

  عوامل  از  تعدادی. شااوندمی اسااتااده  ضاادمیکروبی  فعالیت 
هاا و ترکیباات  هاا، عصاااارهبیوتیا ضااادمیکروبی ماانناد آنتی
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 و کاربردها  ها تی: اصول، محدودییایضدباکتر تیفعال یابیارز یشگاه یآزما یهابر روش  یلیتحل یمرور

    1405  تابستان،  2، شماره    14مجله مهندسی بهداشت محیط، دوره     ♦    251

  ذکر   بخش  این  در  خلاصاااه  طور  باه  گیااهی و ناانوذرات
 .اندشده
 مانند)  هابتالاکتام  ها شاااملبیوتی آنتی اصاالی  هایدسااته
  ، (مروپنم  ساااتریاکسااون،  ساایلین،آموکساای  ساایلین،پنی

  ، ( آمیکااساااین  جنتااماایساااین،  ماانناد)  آمینوگلیکوزیادهاا
  ، ( لووفلوکسااساین   ساینروفلوکسااساین، مانند)  هافلوروکینولون
  ، ( آزیتروماایساااین  اریتروماایساااین،  ماانناد)  مااکرولیادهاا
  ، (سااایکلین  داکساای  تتراسااایکلین، مانند)  هاتتراسااایکلین
  هاا اکساااازولیادینون  و(  وانکوماایساااین ماانناد)  گلیکوپنتیادهاا

 هایبخش داروها از دساته هر. 55،  54هساتند( لینزولید مانند)
  ها بتالاکتام: دهندمی قرار هدف را  باکتریایی سلول از  خاصی
  سااایلین پنی به  شاااونده  متصااال  هایپروتمین به  اتصاااال  با

penicillin-binding proteins (PBPs) دیواره   سانتز  
 زیر  به  اتصااال با  آمینوگلیکوزیدها  کنند،می مهار را  ساالولی
 کنناد،می  مختال  را  پروتمین  سااانتز  S30  ریبوزومی  واحاد

 تاداخال  IV  توپوایزومراز و  ژیراز  DNA  باا  هاافلوروکینولون
 S50  واحاد  زیر  در  را  پروتمین  سااانتز  مااکرولیادهاا  کنناد،می

-D  انتهاای  باه اتصاااال  باا  گلیکوپنتیادهاا  و کننادمی  مسااادود

Ala-D-Ala  پلیمریزاسایون  از  پنتیدوگلیکان ساازهایپیش  
 .57، 56کنندمی  جلوگیری  سلولی  دیواره
  و  MIC تعیین  شاامل معمولاً  ضادباکتریایی  فعالیت  مقایساه
MBC   اساااات  .MIC  یا    غلظات   کمترین  عنوان  باه  
  مهار  را  باکتری  رشااد  مشاااهده  قابل طور  به که  بیوتی آنتی
  اسات  غلظتی  MBC  که حالی در  شاود،می تعریف کند،می
  عوامل .  59،  58بردمی بین از را  باکتریایی  تلقیح  از ٪99/ 9≤ که

 و   آمیاناوگلیکوزیاادهااا  هااا،بتااالاکتااام  ماااننااد  کشباااکتاری
  اندوکاردیت،   مانند)  جدی  هایعاونت   برای  هافلوروکینولون
  عوامل   که حالی  در  شوند،می داده ترجیح( سنسیس مننژیت،

  اغل  ماکرولیدها  و  هاتتراسااایکلین مانند  باکتریواسااتاتی 
 درماان  عنوان  باه  یاا  متوساااط  تاا  خایف  هاایعاونات   برای
 .61، 60شوندمی  استااده  ترکیبی
 ماانناد  جادیادی  هاایبیوتیا آنتی  اخیر،  تطبیقی  مطاالعاات  در

  پلازومایساین  و  تازوباکتام-سااتولوزان  آویباکتام،-سااتازیدیم

  ترکی . اندشااده گنجانده MDR  هایسااویه  با مقابله  برای
 این  محققاان  باه  سااانتی  هاایبیوتیا آنتی  کناار  در  عوامال  این
 را  تکاامال  حاال  در  مقااومات   انادازچشااام  تاا دهادمی  را  امکاان
 .63، 62کنند هدایت  را تجربی درمان و  کرده  ارزیابی

  ی  ( اساید  ساینامی   هیدروکسای دی-3،4اساید کافمی  )
 هاایگوناه هماه  توساااط  عمومااً کاه اسااات   مهم  فنلی  ترکیا  
 متعددی غذایی منابع در فنول پلی این. شودمی  تولید  گیاهی
  هاای فعاالیات   از  ایگساااترده  طیف  و  ؛64  شاااودمی  یاافات 

 ضاد  اکسایدانی،آنتی  خواص  جمله از دارویی،  و  بیولوژیکی
  . مشاتقات 66،  65دارد سارطانی ضاد و  میکروبی ضاد  التهابی،

ای از ترکیبات طبیعی هساتند که فعالیت  نمونه،  اساید کافمی 
آنهااا   روشضاااادباااکتریااایی  بااا   broth هااایعماادتاااً 

microdilution  و time-kill    .ارزیابی شاااده اسااات
 تواننداند که مشاتقات اساید کافمی  میمطالعات نشاان داده

MIC   و MBC هاای رایج  بیوتیا قاابال مقاایساااه باا آنتی
کشاتن اثر ساریع نشاان  -های زمانداشاته باشاند و در سانجش

باا این حاال، تاسااایر این نتاایج باا معیاارهاای باالینی  .  دهناد
پذیر نیسات، زیرا نقاط شاکسات بالینی  ها امکانبیوتی آنتی

برای این ترکیبات تعریف نشاااده اسااات. این مثال نشاااان 
دهاد کاه انتخااب روش ارزیاابی باایاد باا نوع مااده و هادف  می

 .68، 67مطالعه هماهنگ باشد
ناماونااه نایاز  ماوم  فاعااالایاات باره  بااا  طابایاعای  تارکایابااات  از  ای 

  ماده  بره موم، ی   ضادباکتریایی و ضادبیوفیلم گساترده اسات.
  گیااهی   هاایرزین  از  زنبورهاا  توساااط  کاه  اسااات   رزینی
  مخلوط   غاددی  ترشاااحاات  و  موم  باا  و  شاااده  آوریجمع
 فعال،  زیسات   ترکیبات از  سارشاار که  این ترکی  . 69شاودمی
  مشاااتقاات   و  ترپنوئیادهاا  فلاونوئیادهاا،  هاا،فنول  پلی  جملاه  از

 ایپیچیده  شایمیایی مشاخصاات دارای  اسات،  ساینامی  اساید
  گزارش . 70دارد  قرار آن  گیااهی  مناابع  تاأثیر تحات   کاه  اسااات 
 ضاد قارچ، ضاد  باکتری، ضاد اثرات موم  بره  که اسات  شاده

  شااارایط   در  را  بیوفیلم  ضاااد  و  اکسااایادانآنتی  سااارطاان،
در تحقیقات متعدد،   .دهدمی نشااان 73،  72،  71  آزمایشااگاهی
 و CV هایضادبیوفیلم بره موم معمولاً با روشارزیابی اثر 
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MTT  های اندازه گیری و پارامترهای شاااده اسااات انجام  
 Minimum  بایاوفایالام  ماهااارکاناناادگای  غالاظاات   حااداقاال

Biofilm Inhibitory Concentration (MBIC)   و  
 Minimum Biofilm بیوفیلم    کنیریشاه غلظت   حداقل

Eradication Concentration (MBEC)   بااارای
های  با این حال، محدودیت .  روندتوصایف اثر آن به کار می

 CV مرده دراز   عدم تاکی  سلول زندهمانند  هااین روش

باید در تاسایر نتایج در   MTTدر روشو تداخل ترکیبات  
نظر گرفته شاااود. این مثال اهمیت انتخاب روش مناسااا   

 .75، 74کندبرای هر نوع ماده را برجسته می
نانوذرات  از دیگر ترکیبات، می توان به نانوذرات اشاره کرد.  
باه عنوان عوامال  باه دلیال خواص منحصااار باه فرد خود، 

. با این حال، 76می باشاااندضااادباکتریایی نوین مورد توجه  
 های اسااتانداردارزیابی فعالیت ضاادباکتریایی آنها با روش

AST   می مواجاه  متعاددی  شااانااختی  هاای روشباا چاالش
اساااتاااده در محادودیات  هاا،  بااشاااد. از جملاه این چاالش

انتشااار، تجمع، اندازه  می باشااد.های انتشااار در آگارروش
تواند قطر ذرات، پوشاش ساطحی و بار ساطحی نانوذرات می

هاله عدم رشاااد را تحت تأثیر قرار دهد. بنابراین، قطر هاله 
لزوماً شاااخص مسااتقیم فعالیت ضاادباکتریایی نیساات و  

ماابااتااناای  روش مااایااعهااای  مااحاایااط   broth)   باار 

microdilution)   .هاا،  از دیگر چاالش  ارجحیات دارناد
نانوذرات اسات. دو روش سانتز به  های سانتزروشدر تنوع  

توانند خواص نانوذرات و در می شایمیایی و سابز صاورت
متعددی فعالیت  مطالعات    را تغییر دهند. AST نتیجه نتایج

ضااادبااکتریاایی ناانوذرات نقره، تیتاانیوم، آهن و طلا را باا  
ارزیااابی   disk diffusion و MIC/MBC هااایروش
دهناد کاه این مطاالعاات نشاااان می.  81،  80،  79،  78،  77انادکرده

خواص   گرفتن  نظر  در  باا  باایاد  ارزیاابی  انتخاااب روش 
 فیزیکوشیمیایی نانوذره و مکانیسم اثر آن انجام شود.

 گیرینتیجه

نشاان داد که انتخاب روش ارزیابی فعالیت   انجام شادهمرور 
اسااات که باید بر   تصااامیم چندمتغیره ضااادباکتریایی ی 

یاا تحقیقااتی(، نوع مااده   اساااااس هادف مطاالعاه )باالینی 
میکروارگااانیسااام  )آنتی نوع  نوین(،  ترکیاا   یااا  بیوتیاا  

)پلانکتونی  یا بیوفیلم(، منابع آزمایشااگاهی و سااطح دقت  
ها، نه انتخاب انجام شاود. اساتااده مکمل از روش مورد نیاز

یا  روش واحاد، رویکرد بهیناه برای ارزیاابی جاامع و دقیق  
 .فعالیت ضدباکتریایی است 

  ارزیابی   برای آزمایشاگاهی  اصالی هایروش  بررسای، در این
 و   مزایا  هاروش از ی  هر. شد مقایسه  ضدباکتریایی  فعالیت 

  دیساا   انتشااار  روش.  دارند را  خود خاص  هایمحدودیت 
 برای  انتخااب  ترینعملی  ساااادگی،  و  کم  هزیناه  دلیال  باه

  مقیاس  در مقاومت   پایش و مرسااوم  بالینی  هایآزمایشااگاه
 بدون را  MIC  کمی هایداده E-test  روش.  اساات  بزرگ

 آن هایمحدودیت  اما دهد،می ارائه  تخصاااصااای تجهیزات
  میکرودایلوشاان   روش. آزمون اسات  هر  بالای هزینه  شاامل
  برای   و  اسااات   MIC  دقیق  تعیین  برای  مرجع  روش  براث،
  هاای پااتوژن  و  جادیاد  هاایبیوتیا آنتی  فعاالیات   ارزیاابی
 نیز مرگ  زمان هایساانجش.  اساات   ضااروری  برانگیزچالش
  و   پایدار  هایساالول تشااخیص  سااینرژیساام،  مطالعات  برای
 مصرف زیادی  منابع و هستند  ضروری  PK/PD سازیمدل
  ها روش این از  مکمل  اساااتااده خلاصاااه، طور به.  کنندمی
 .است  مهم  بسیار  حساسیت   هایپروفایل دقیق تعیین  برای
  و   ساابز نانوذرات  ساانتز ،AST  سااریع  هایروش میان در

  و   مایاد  درماانی  رویکردهاای  تواننادمی  ترکیبی،  هاایدرماان
 ارائاه  دارو  چناد  باه  مقااوم  هاایپااتوژن  برابر  در  را  کاارآمادی
  و  CLSI  هایدسااتورالعمل طبق  اسااتانداردسااازی. دهند

EUCAST اسات  ضاروری همچنان تکرارپذیر نتایج  برای  .
 یا   نیاازمناد  ضااادمیکروبی  مقااومات   باه  پرداختن  نتیجاه،  در

  توساعه   حسااسایت،  آزمون دقیق که  اسات   یکنارچه رویکرد
 محتااطااناه  مادیریات   و  جادیاد  ضاااادمیکروبی  عوامال
 .کند  ترکی   را  هابیوتی آنتی
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 سپاسگزاری
نویساندگان مقاله از تمامی افرادی که با حمایت های فکری  
و راهنماایی هاای مایاد خود در انجاام و تکمیال مقاالاه یااری  

 نمایند.اند، قدردانی میرسانده
 تعارض منافع

نویسااانادگاان این مقاالاه اعلام می دارناد کاه هیچ تعاارض  
 منافعی مالی، علمی و ... با انجام این مطالعه وجود ندارد.

 حمایت مالی
 این مقاله حمایت مالی از هیچ ارگانی نداشته است.

 
 
 

 ملاحظات اخلاقی
این مطاالعاه از نوع مروری می بااشاااد و تماام داده هاا و  
اطلاعات این مقاله، معتبر بوده و براسااس بررسای و تحلیل  
مطالعات و منابع علمی معتبر منتشار شاده، انجام شاده اسات.  
نویساندگان تمام نکات اخلاقی شاامل سارقت ادبی، تحریف 

 اند.داده ها و داده سازی را در این مقاله رعایت نموده
 مشارکت نویسندگان

 حدیث طوافی طراحی مطالع  

 حدیث طوافی، نرگس ترک  گردآ ری   استخراج داده دا 

 حدیث طوافی، نرگس ترک  تحلیل   تفسیر یافت  دا 

 حدیث طوافی، نرگس ترک   نگارش مقال  

 حدیث طوافی  یرایش علمی   نگارش نهایی مقال  
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