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 *مسئول مکاتبات

 

 چکیده

ها برای بشر و حیوانات سمی ها مورد توجه قرار گرفته است. برخی متابولیتهای ثانویه قارچامروزه اثرات ضد میکروبی متابولیت

باشند. از این می هستند و برخی در رشد و متابولیسم گیاهان نقش دارند و برخی دیگر دارای خواص ضد قارچی و میکروبی

صورت  کاندیدا آلبیکنسهای جدا شده از مرکبات روی جهت تحقیق حاضر با هدف بررسی اثرات ضد قارچی آسپرژیلوس

های آسپرژیلوس جدا شده از پوست پرتقال، دارای های ثانویه قارچپذیرفت. نتایج بدست آمده در حاکی از آن است که متابولیت

 511و  251به ترتیب  کاندیدا آلبیکنسبر روی  آسپرژیلوس فلاووس MFCو  MICه طوری که اثرات ضد میکروبی هستند ب

به ترتیب  کاندیدا آلبیکنسبر روی  0ایزوله  آسپرژیلوس نایجر MFCو  MIC. همچنین تعیین گردیدمیکرولیتر بر میلی لیتر 

 د. میکرولیتر بر میلی لیتر بو 511و  251

 کاندیدا آلبیکنس ،آسپرژیلوس نایجر ،آسپرژیلوس فلاووسویه، متابولیت ثان های کلیدی: واژه
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 مقدمه -1

های زمینی از آسپرژیلوس قارچی هوازی با قابلیت الیگوتروفی است. پراکندگی جغرافیایی جهانی دارد و بیشتر در زیستگاه

ها در آب، خاک، ای است. این رشتهصورت رشتهاین قارچ، به .خاک، گیاهان، سایر موجودات و بسترهای ساخت بشر وجود دارند

های گسترش ذکر شده( حاضر شود. این قارچ، اگر در حالت طبیعی )محیطهوا، گیاهان و مواد غذایی پوسیده شده یافت می

آسپرژیلوس در حال حاضر به منظور پاکسازی زیستی آرسنیک، (. 2112میرهندی و همکاران، است )باشد؛ غیر بیماری زا 

عنوان حسگرهای زیستی در حال مطالعه و استفاده  های آرسنیک به قیح زیستی و همچنین در تشخیص یونجذب زیستی، تل

های مورد استفاده در بیوتکنولوژی است. ترین میکرو ارگانیسمیکی از مهمآسپرژیلوس نایجر (. Coello et al., 2003است )

شود. در واقع، اسید سیتریک و و اسید سیتریک استفاده می چندین دهه است که برای تولید آنزیم های خارج سلولی )غذایی(

شوند. علاوه بر این، توسط سازمان غذا و داروی ایالات متحده در نظر گرفته می آسپرژیلوس نایجرهای بسیاری از آنزیم

به عنوان پرژیلوس نایجر آسگیرد. در دو دهه گذشته، برای تبدیل زیستی و تصفیه زباله مورد استفاده قرار میآسپرژیلوس نایجر 

ای، باید با دقت های رشتهمانند سایر قارچ؛ های غذایی توسعه یافته استیک میزبان تبدیل مهم برای بیان بیش از حد آنزیم

درمان شود تا از تشکیل گرد و غبار اسپور جلوگیری شود. با این حال، در مقایسه با سایر قارچهای رشته ای، به عنوان یک 

باشد. چند مورد پزشکی، به عنوان مثال: عفونت ریه گزارش در مورد آلرژی یا آسیب شناسی قارچی برجسته نمی مشکل خاص

شده است، اما همیشه در بیماران به شدت نقص ایمنی بوده است. در مناطق گرمسیری، عفونت گوش )اتومیکوزیس( به دلیل 

اما ممکن است در اثر آسیب مکانیکی سد پوستی ایجاد شود.  دهد،به کانال گوش خارجی رخ می آسپرژیلوس نایجرتهاجم 

شود که ها نتیجه گیری میکنند که با این محدودیتهای ثانویه تولید مییک سری متابولیتآسپرژیلوس نایجر های سویه

 (.Schuster et al., 2002است )یک ارگانیسم تولیدی ایمن  آسپرژیلوس نایجر

 توانند باعث آلوده شدن مواد غذایی و دارویی شوند.اوانی در محیط زندگی وجود دارند و میعوامل قارچی فرصت طلب به فر

توانند نه تنها باعث های مختلف میها و متابولیتها از عوامل بیولوژیک مهم آلوده کننده خوراک دام بوده و با ترشح آنزیمقارچ

توانند با تولید سموم مختلف از جمله آفلاتوکسین از عوامل تهدید ؛ بلکه میفساد و از بین بردن غلات از جمله گندم شوند

های ترین قارچ(. آسپرژیلوس یکی از مهم2100رنجبر و همکاران، باشند )کننده جدی سلامت انسان از جمله در کشور ما 

های جات، غلات و دانهی گیاهی از جمله ادویه جات، ترشی توانند در چندین فرآوردهتولید کننده آفلاتوکسین بوده و می

 (.Khanafari et al., 2007باشد )روغنی وجود داشته 

قارچی است که دو مورفولوژی اصلی از آن به خوبی شناخته شده است: شکل مخمر تخم مرغی و جوانه زده و  کاندیدا آلبیکنس

از جمله دهان، واژن و دستگاه  ترین پاتوژن قارچی کومنسال و یکی از اعضای میکروفلور مخاطیفرم هایف رشته ای. شایع

ها باعث ایجاد عفونت مخاطی تا تواند در بیماران مستعد، بسته به نوع ضعف آنباشد. این پاتوژن فرصت طلب میگوارش می

 01بوده و عامل % 51-% 011ترین ارگانیزم قارچی ایجاد کننده سپتی سمی با مرگ و میر چنین شایعسیستمیک شود. هم

ها ها و اسبها، خوکها، گربهمثبت است. کاندیدیازیس پوستی در سگ HIVارنژیال پیشرفته و برفک در افراد عفونت اوروف

های گاوی، در درجه اول در حیوانات توصیف و گزارش (. گاستریت میکوتیک در گونهSudbery, 2011است )گزارش شده 

ها هستند که علائم بالینی و فایکومیست اندیدا آلبیکنسکهای جوان درگیر، شده است. بیشترین عوامل مشترک در گوساله

دهد و کمی وجود دارد یا اصلاً وجود ندارد. کاندیدیازیس در طیور به دلیل بیماری معمولاً پس از یک موقعیت مستعد رخ می

دی، افسردگی و پرهای ای دیده خواهد شد. علائم غیر اختصاصی مانند: کوتاه قتحت شرایط مزرعه علائم بالینی بیماری زمینه

ژولیده دیده می شود. عفونت روده ای که مایکوزیس چینه دان نامیده می شود، تنها نشانه بالینی بیماری نیست که توسط 

تواند منجر به ریزش پر شوند و گونه های کاندیدا ایجاد می شود. کاندیدیازیس پوستی و کاندیدیازیس تاج نیز مهم بوده و می

 (.Ibrahim et al., 2015کنند )ای ایجاد هعوارض قابل توج
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دهند و از های زیست فعال را نشان میمتابولیت های ثانویه محصولات طبیعی با وزن مولکولی کم هستند که اغلب ویژگی 

ری های ثانویه طبق تعریف، برای ارگانیسم تولید کننده ضروشوند. متابولیتسازها ناشی از متابولیسم اولیه تولید میپیش

های های ثانویه قارچی در شیمی و فعالیتهای متابولیتشوند. فعالیتنیستند و در بیشتر موارد بر اساس تأثیر آنها مشخص می

ها و ها در مورد سلامت انسان و حیوان بسیار متنوع هستند، مثل منابعی از ترکیبات درمانی مفید مانند پنی سیلینزیستی آن

مضر مانند آفلاتوکسین و فومونیزین ها. مزایای تکاملی تولید، جداسازی و ترشح متابولیت های  لوواستاتین و همچنین سموم

-هایشان که از آنها پخش میدر پاسخ به محیط های ثانویهها انجام شده است. متابولیتثانویه های فعال زیستی توسط قارچ

یزا، عوامل دفاعی شیمیایی، جاذب حشرات، محافظت در برابر های مهم بیولوژیکی دارند مانند: عوامل بیمارشوند؛ اکثرا نقش

تعدادی از  .های رشد و به عنوان سیگنال های شیمیایی برای ارتباط با سایر موجوداتغیر زنده عوامل استرس زا، تنظیم کننده

ین پژوهش به بررسی (. در اCary et al., 2018اند )ها خواص ضد قارچی را نشان داده های ثانویه آسپرژیلوسمتابولیت

بر روی  آسپرژیلوس نایجرو  آسپرژیلوس فلاووسهای اثرات ضد قارچ شامل کشندگی و محدودکنندگی رشد متابولیت قارچ

  پرداخته شده است.  کاندیدا آلبیکنسقارچ 

 هامواد و روش-2

تروز آگار و قرار دادن در با نمونه برداری از سطح پرتقال های کپک زده و کشت در محیط سابرودکسجداسازی قارچ: 

 روز قارچ ها رشد نموده است.  7درجه سانتی گراد بعد  11-25انکوباتور 

در این مرحله، نمونه قارچ در ارلن حاوی محیط کشت سابرو دکستروز براث منتقل شده و با های قارچي: تهیه متابولیت 

های ثانویه هر تهیه شد. در گام بعدی برای جداسازی متابولیت روز متابولیت 04انکوبه کردن در انکوباتور تکان دهنده به مدت 

دقیقه سانتریفیوژ انجام شده و در مرحله بعد فیلتراسیون محلول حاوی هر نمونه با  21مرتبه با فاصله زمانی  1نمونه به صورت 

 استفاده از فیلتر های سر سرنگی انجام گرفت.

 ATCCبا  کاندیدا آلبیکنسهای ثانویه جدا شده از آسپرژیلوس، ابولیتبرای بررسی قدرت مت: کاندیدا آلبیکنستهیه 

  استفاده گردید. PTCC 5027و  10231

لوله آزمایش استریل در نظر گرفته شده و به  00ابتدا کاندیدا آلبیکنس: متابولیت آسپرژیلوس ها روی  MICتعیین 

ث افزوده و اتوکلاو انجام شد. سپس برای تهیه رقت های یک سی سی از محیط کشت سابرو دکستروز برا 0لوله های مورد نظر

افزوده شده و آن را کامل شیک کرده و به این طریق رقت  0از  متابولیت تهیه شده به لو له شماره  μl 0111دوم با سمپلر 

میکرولیتر بر میلی لیتر  511تهیه شده و بر همین اساس مقدار متابولیت در لوله اول  0یک دوم از متابولیت مورد نظر در لوله 

افزوده شد و این عمل تا  2برداشته شده و به لوله شماره  0از لوله شماره  μl 0111بدست آمده و سپس با استفاده از سمپلر 

میکرولیتر )معادل  01برداشته و محلول اوت شد. سپس مقدار  μl 0111مقدار 01تکرار شده و در لوله شماره  01لوله  شماره 

نیز به  00تهیه شده به لوله های شماره یک تا یازده افزوده شد. لوله شماره کاندیدا آلبیکنس ا( از سوسپانسیون قارچی لاند 01

ها در باشد در نظر گرفته شد. سپس تمام لولهعنوان لوله کنترل یا شاهد که حاوی محیط کشت و سوسپانسیون قارچی می

ای که اند. لولهبررسی شده MICعت انکوبه شد و پس از آن، لوله ها برای تعیین سا 24درجه سانتیگراد به مدت  11انکوباتور 

دارای کمترین غلظت از متابولیت آسپرژیلوس بوده و در آن کدورتی دیده نشد به عنوان حداقل غلظت  مهارکنندگی تعیین 

 شد. 

با توجه به نتایج MFC تعیین در مرحله بعد جهت : کاندیدا آلبیکنسمتابولیت آسپرژیلوس ها روی  MFCتعیین 

MIC ی ها ی حاوی سابرو دکستروز اگار تهیه و تقسیم بندی  شده و از لولهپلیتMIC  و یک لوله قبل و بعد از آن توسط
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ها در انکوباتور ها  منتقل و از آن کشت خطی تهیه شد. سپس این پلیتلاندا نمونه گرفته شده و به پلیت 01 سمپلر به میزان 

عدد و همچنین  01ساعت انکوبه شدند و آن دسته از مواردی که تعداد کلنی قارچ کمتر از  24سانتیگراد به مدت  درجه17

 تعیین شدند.  MFCکمترین غلظت متابولیت ثانویه قارچ را شامل می شدند؛ به عنوان 

 های تحقیق یافته -3

MIC  وMFC  میکرولیتر بر میلی لیتر بوده است.  511و  251به ترتیب  کاندیدا آلبیکنسبر روی آسپرژیلوس فلاووس

میکرولیتر بر میلی لیتر  511و  251به ترتیب  کاندیدا آلبیکنسبر روی  0ایزوله آسپرژیلوس نایجر  MFCو  MICهمچنین 

 میکرولیتر بر میلی 511 کاندیدا آلبیکنسبر روی  2ایزوله  آسپرژیلوس نایجر MICاندازه گیری شد. شایان توجه است که 

 (.0جدول است )لیتر بوده 

 آسپرژیلوس ها MFCو  MIC:نتایج 1جدول 

 Aspergillus flavus Aspergillus niger 1 Aspergillus niger 2 p-Value 

MIC 250±0.00 
a

 250±0.00 
a

 500±0.00
 b

 <0.001 

MFC 500±0.00 500±0.00  1 

 

 گیری بحث و نتیجه -4
 

کنند که هایی تولید میها متابولیتکنند. بسیاری از قارچهای ثانوی را تولید میای عناصر مختلفی از متابولیتتههای رشقارچ

ها در محیط در نتایج رقابتی نقش دارند. این ترکیبات همراه با آنزیم های هضم خارج سلولی تولید شده و نقش بسیاری از آن

ها تولید ها توسط بسیاری از قارچ(. برخی از این متابولیتJiang et al., 2022باشد )طبیعی هنوز به طور کامل مشخص نمی

ها برای بشر و حیوانات سمی هستند و شوند. برخی متابولیتشوند در حالی که برخی فقط در یک یا چند گونه یافت میمی

ها باشند. مایکوتوکسینو میکروبی می برخی در رشد و متابولیسم گیاهان نقش دارند و برخی دیگر دارای خواص ضد قارچی

های های ثانویه قارچی هستند که خواص فیزیکی و شیمیایی متفاوتی دارند. تعداد زیادی از متابولیتگروه بزرگی از متابولیت

چنانچه که در مطالعه حاضر نیز مشخص شد؛  ( وLi et al., 2012باشند )ثانویه آسپرژیلوس دارای خواص ضد میکروبی می

هستند. نتایج این  کاندیدا آلبیکنسهای جدا شده از پوست پرتقال دارای اثرات ضد میکروبی بر روی متابولیتهای آسپرژیلوس

انی دارد؛ های مطالعه حاضر همخوهای آسپرژیلوس، با یافتههای ثانویه قارچمطالعه نیز از نظر خواص ضد باکتریایی متابولیت

به ترتیب کاندیدا آلبیکنس بر روی  0ایزوله آسپرژیلوس نایجر  MFCو  MICچرا که در مطالعه حاضر نیز مشخص شد که 

 کاندیدا آلبیکنسبر روی  2ایزوله آسپرژیلوس نایجر  MICباشد. شایان توجه است که میکرولیتر بر میلی لیتر می 511و  251

که نوعی  Pseurotin Aای با بررسی اثر ضد باکتریایی و همکاران در مطالعه Mehedi. میکرولیتر بر میلی لیتر بود 511

اشریشیا کولی، شیگلا بویدی، شیگلا می باشد، متابولیت را بر باکتری هایی هم چون  آسپرژیلوس فومیگاتوسماده در متابولیت 
 211های با غلظت ین باکتری ها دارد. نتایج با دیسکبیان نمودند که متابولیت مذکور فعالیت ضد باکتریایی در برابر ا شیگا

ای با ( در مطالعه2121و همکاران ) Padhi(. Mehedi et al., 2010بود )میلی متر  06و  07، 04میکرولیتر به ترتیب 

انتخابی قوی  های ثانویه جدا شده از آسپرژیلوس بر کاندیدا بیان نمودند که آسپرژیلوس فعالیت ضد قارچیبررسی اثر متابولیت

و پیروفن فعالیت ضد  Aمیکروگرم در میلی لیتر نشان داد. دو متابولیت ثانویه اوراسپرون  MIC 52در برابر کاندیدا با 

در  IC51کند؛ اثر پیروفن فعال با  میکروبی متوسط تا قوی نشان دادند که هفت گونه کاندیدا آزمایشی مختلف را مهار می

های ثانویه به دلیل اجزای شایان توجه است که خاصیت ضد میکروبی متابولیت لیتر است. بر میلیمیکروگرم  77تا  15محدوده 
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و  Irobi. (Padhi et al., 2020باشد )آنتی بیوتیک آنها نظیر اوراسپرون، آسپرپیرون، فونسسینون، کربنارون و پیروفن می

وس جدا شده از غلات کپک زده کشور نیجریه را مورد بررسی های ثانویه آسپرژیل( در مطالعه ای اثر متابولیت2111همکاران )

توجهی بر علیه  زدایی شده با اتر نفت این قارچ دارای فعالیت ضدباکتریایی قابل قرار دادند و دریافتند که عصاره خام روغن

 (.Irobi et al., 2000است )متر بوده  میلی 21و  00به ترتیب  MICبا  استافیلوکوکوس اورئوس

 ،آسپرژیلوس وایت ،پارازیتیکوس آسپرژیلوسهای قارچی آسپرژیلوس از جمله؛ ات گسترده دهه های اخیر، نقش گونهمطالع

 Zhang etاست )های پاتوژن ثابت کرده ها و توکسینرا در تخریب میکروارگانیسم آسپرژیلوس نایجرو آسپرژیلوس فلاووس 

al., 2016: Zhang et al., 2019 ). ای در مطالعهDoyle  وMarth  تعیین نمودند با افزودن یک مخلوط میسیلیومی

توان ضمن افزایش به مخلوط حاوی توکسین های آفلاتوکسین می آسپرژیلوس پارازیتیکوساز قارچ  NRRL 2777سویه 

یم با اندازه طوری که میزان این تخریب نسبتی مستقها را در نمونه کاهش داد، بهها، سطح نهایی آنمیزان تخریب این توکسین

و همکاران بررسی اثرات ضد قارچی  Luدر مطالعه ای توسط  (.Doyle et al., 1978دارد )های تلقیحی و حجم میسیلیوم

و بر روی  0/1با مقدار کمتر از  آلترناریا سولانیهای بر روی قارچ lc 50واریته ارئوس ، مقدار  آسپرژیلوس ترئوسهای متابولیت

 ,.Lu et alباشد )ی اثر ضد قارچی قوی متابولیت مینشان داده که نشان دهنده 0/1با مقدار کمتر از  فوزاریوم اکسی پاروم

آسپرژیلوس های و همکاران با موضوع بررسی اثرات ضد میکروبی متابولیت Jing Liuای که توسط در مطالعه (.2017
استافیلوکوکوس اپیدرمیس، ایشریشا ، کوکوس پنومونیهاستافیلوهای جدا شده از آب دریا و اثر آن بر روی باکتریسیدویی 

و  Elsayed (.Liu et al., 2019شد )میکروگرم در میلی لیتر مشاهده  2و  4، 4به ترتیب  MICانجام گرفت؛  کولی

را بررسی کردند  Tecoma stansهای جدا شده از گیاه ای اثرات ضد میکروبی و ضد سرطانی آسپرژیلوسهمکاران در مطالعه

ها چنین اثرات ضد سرطانی متابولیتبه دست آمد. هم MIC، 025مقدار  سودوموناس آئروژینوزاکه نتایج آن بر روی باکتری 

و  Sadratiای توسط در مطالعه (.Elsayed et al., 2021شد )های سرطانی کارسینومای کبد مشاهده بر روی سلول

های ، اثر بر روی باکتریپستاسیکا سپریکوسجدا شده از  یلوس نیوبریجریآسپرژهای همکاران، اثرات ضد باکتریایی متابولیت

یک  MBCو  MICمقدار  استرپتوکوکوس پایوژنزو بر روی  2511و  5/102به ترتیب  MBCو  MICمقدار  ایشریشا کولی

آسپرژیلوس جدا شده از های های ثانویه قارچمتابولیت در این مطالعه (.Dalle et al., 2003آمد )به دست  102/ 5مقدار

 هستند.  کاندیدا آلبیکنسپوست پرتقال، دارای اثرات ضد میکروبی بر علیه 
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Abstract 

Today, the antimicrobial effects of secondary metabolites of fungi have been 

considered. Some metabolites are toxic to humans and animals, some play a role in the 

growth and metabolism of plants, and some have antifungal and antimicrobial 

properties. Therefore, the present study was conducted with the aim of investigating the 

antifungal effects of Aspergillus isolated from citrus fruits on Candida albicans. The 

results obtained indicate that the secondary metabolites of Aspergillus fungi isolated 

from orange peel have antimicrobial effects, so that the MIC and MFC of Aspergillus 

flavus on Candida albicans were determined to be 250 and 500 μl/ml, respectively. 

Also, the MIC and MFC of Aspergillus niger isolate 1 on Candida albicans were 250 

and 500 μl/ml, respectively. 

Keywords: Secondary metabolite, Aspergillus flavus, Aspergillus niger, Candida 

albicans 

 


