
  احمد مصدر: تهيه كننده
   شركت پاكشوواحد تحقيق و توسعه

  

   )Antimicrobial coating  technology( تكنولوژي پوشش ضد ميكربي 

  

از زمانيكه لويي پاستور كشف كرد كه علت بيماريها به ميكروارگانيسم هايي مربوط ميشود كه بـا                               

توليـد  . ي زيادي براي مبارزه با اين موجودات ذره بيني آغـاز شـد            چشم غير مسلح قابل مشاهده نيستند ، روشها       

نقطه عطفي در اين مبارزه دانست كه باعث ريشه كني بسياري از بيماريهاي خطرناك شـده                 را مي توان     واكسن ها 

وزه حتـي در سـاخت      امـر . كشف آنتي بيوتيكها نيز مرحله شاخصي در طول اين راه محـسوب مـي شـود                 . است  

د  زمان مواجه مـي شـو  بي كه برخلاف آنتي بيوتيكها با عدم مقاومت ميكربها و باكتريها در طول         ميكر تركيبات ضد 

يك تكنولوژي جديد در راه مبارزه با  عوامل بيماري زا اسـتفاده             .نيز پيشرفت هاي چشمگيري صورت گرفته است        

در اين روش معمـولاً     . م مي خورد    از پوشش هاي ضدميكربي است كه امروزه اخبار زيادي در راه توسعه آن به چش              

اعـث آزاد   بايـن عمـل     . عوامل ضد ميكربي بوسيله پوششهاي پليمري بر روي سطوح مورد نظر تثبيت مي شـوند                

بي از سطح مربوطه شده و در نتيجه بسته به نوع پليمر انتخاب شده و محيط ، زمـان                   شدن تدريجي عامل ضدميكر   

با اين توضيح كوتاه به راحتـي       . ند ساعت تا چندين روز ادامه مي يابد         استريل ماندن سطح پوشش داده شده از چ       

ر ذيل بـه چنـد نمونـه از آنهـا            استفاده شود كه د    دمي توان حدس زد كه اين تكنولوژي در موارد بسياري مي توان           

   . مي شوداشاره

ه خويش مـي سـازند كـه        هر روز ميليونها ميكرب پرزهاي مسواك را لان       : مسواك آنتي باكتريال                  

يـك شـركت توليـد      . بطور بالقوه خطرناكند ، بويژه اگر مسواك در محيط گرم و مرطوب حمام قرار داشته باشـد                  

كار از يك پوشش كلروهگزيـدين  اسـتفاده          براي اين  .د باكتري معرفي كرده است    كننده ، مسواكي را با پرزهاي ض      

تركيـب كلروهگزيـدين  درون      .  روز ادامـه ميدهـد       30ي را تـا     شده كه طبق ادعاي توليد كننده ، عمل ضد باكتر         

  )1 .(پوشش پرزهاي مسواك تثبيت شده و در جريان مصرف كنده نمي شود

لوم آكادميك ملـي ،  در يك گزارش منتشره از فعاليتهاي ع: ر  ضد باكتريهاي پايدا    با پوشش سطوح             

 "  از باكتريهـاي % 99 را دارند كـه مـي توانـد    يپليمر پوششيك ستيتو ماسا چوست ادعاي ساخت محققاني از ان

staphylococcus  " ،  " pseudomonas"   و "  E.Coli "   پليمـر هگزيـل   : ايشان مي گويند    . را نابود كند - 

pvp       بنابراين بـر خـلاف   .  بار شيميايي مثبت پايداري دارد كه باعث از بين رفتن ديواره هاي سلول باكتري ميشود

يوتيكها ، باكتريها نمي توانند نسبت به اين پليمر مقاوم شوند ، چرا كه بـراي مقاومـت  نـسبت بـه اثـرات                         آنتي ب 

  .الكتروشيميايي بايد ساختار زير بنايي خود را كاملاً تغيير دهند 



هاي شيشه   خانگي را به سوي اسلايد      عمومي  محققان محلول غليظي از باكتريهاي     ،در يك آزمايش                          

 دار  اسلايدهاي بدون پوشش اسپري كردند و دريافتند كه در اسـلايدهاي پوشـش             و pvp -  با هگزيل  ياي پوشش 

نـابود   " E.Coli " و   " pseudomonas  "از باكتريهـاي          % 99و " staphylococcus " از باكتري % 99-94

  )(2.شده اند

يك شركت ادعاي ساخت بيوپليمرهايي را دارد كـه بـه منظـور             :بها  ربيو پليمرهاي حاوي ضد ميك                            

عوامل دارويي مختلف از جمله تركيبات      . بكار ميرود   ) catheters   ()1(كاتترها حفاظ ضد عفوني طولاني مدت براي     

ت بـدن ،    در تماس قرار گرفتن با سيالا     آنتي باكتريال مي توانند درون لايه هاي اين پليمرها تثبيت شوند و پس از               

بدين ترتيب يك محيط موضعي حاوي غلظت بالاي دارو در سطح وسليه پوشـش داده               . به آهستگي آزاد مي شوند      

 اين پوشش ها بسته به ماتريكس پليمر و حلاليت دارو در محيط  مورد .)1B, 1A شكلهاي ( شده ايجاد مي شود 

خواص لايه هـاي مـاتريكس پليمـر        . رو را انجام دهد     استفاده مي تواند به مدت چند روز يا ماه عمل آزاد سازي دا            

  . مانند سختي ، سرعت نفوذ آب ، انعطاف و چسبندگي با تغيير نوع و ميزان نسبي اجزاء پليمر كنترل مي شود 

                                                                                                               

  
                               Figure 1B                                                                                  Figure 1A                                                               

  

  

  

  

  
  .دن وارد مجاري بدن مي كنندلوله اي فلزي يا پلاستيكي كه براي تخليه مواد يا دي )1(

  

  

  

  



  :روشهاي تجربي                       

 ( بنز آلكونيوم  – از كمپلكس راديواكتيو هپارين      ،در يك آزمايش براي نشان دادن كارايي پوشش ها                               
3H-HBAK  ( استفاده شد)شـده بـود   ن سـنتز  لكونيوم كلريد با سـديم هپـاري      اين كمپلكس از تركيب بنز آ     . )2  .

 ,MC-3  از پوشـش هـاي  . اين كمپلكس با شمارش آن در محلول تعيين مي شـد )  d pm/mg (اكتيويته ويژه 

Mc-1  و MC-5 اين سه پوشش در درجات هيدروفيلي با هـم متفاوتنـد   . بدين منظور استفاده شد)MC-3 > 

MC-5 > MC-1 (.روليـدونها  يو پلي ونييل پي ، پلي اورتانها  از تركيبات گوناگون استرهاي سلولزها اين پليمر) 

pvp  (كاتترهـاي پوشـش داده شـده    .  از كاتترها براي پوشش استفاده شد .تشكيل شده اند) 4 cm  (  در سـرم

هفتـه اي  .  تحت همزدن آرام قـرار گرفـت    c °37  و بوسيله يك شيكر اربيتالي در  شدگذاشته)  ml 3 (گوساله 

-3H  در انتهاي هـر مرحلـه ، تعـداد         . سرم خارج شده و درون سرم جديد قرارداده مي شدند          دوبار ، كاتترها از هر    

HBAK دريك شمارشگر "  liquid scintillation  " شمرده ميشدند .  

 -3H  كلوزانيد ميكربي ترض واز هر دوتركيب  انجام شدMC-65Cمشابه آزمايش بالا با پوشش                           

HBAK)   3 (در اين آزمايش علاوه بر سـرم گوسـاله از محلـول آب نمـك              . )3(با هم استفاده شد       ) 2شكلml  (

در انتهاي آزمايش علاوه بـر شـمارش ، داروي باقيمانـده در پوشـش كاتترهـا بـا محلـولي از آب و        . استفاده شد  

 ـ    .  قرار گرفت    HPLCاستونيتريل استخراج شده وتحت آناليز         3H-HBAK  تفاده ازمشابه ايـن آزمـايش بـا اس

       .كلوزان نيز انجام شد  بدون حضور تري

  

                                                                           Figure 2                    
  

  

) 2(  HBAK            يك عامل اكتيو بي نظير نامحلول در آب اسـت .

وژيكال بـه فرمهـاي     اين كمپلكس در مواجهه با سيالات فيزيول      

)  عامـل ضـد ميكربـي       ( و بنـز الكونيـوم         ) Antithrombogenicعامل ضد لخته خون در عروق       ( اكتيو هپارين   

  تفكيك مي شود 

 در تركيب با هپارين بعنوان يك پوشش جهاني كاتترها مطرح           BAK مخلوط عوامل ضد ميكربي تري كلوزان و         )3(

  مبارزه ميكند) thrombosis(ختكي خون در عروق مي باشد كه با هر دو مشكل عفونت و ل

  

  



                   

  :سرعت آزاد شدن دارو                          

 . شيميايي پليمر آن بستگي دارد     –از كاتترها به خواص فيزيكي       3H-HBAK سرعت آزاد شدن                             

MC-3 )      پوشش هيدروفيلي تر(،  3H-HBAK  ريعتر از   را سMC-1  )    آزاد مي كنـد    ) پوشش هيدروفوبيك تر

MC-5 )      3  كه  ايجاد ميكند  يپوشش) با خواص هيدروفيلي متوسطH-HBAK    ش از چهار هفته نگه ميدارد      يبرا

   . )3شكل( 

 معلـوم   HPLCبا آناليزهاي                            

شد كه تري كلوزان در پوشش شستـشوداده    

 روز نـشان    28اندگاري بالاي    م ،شده در سرم  

در آب نمــك آزاد ســازي قابــل .مــي دهــد 

  . از تري كلوزان صورت نگرفت توجهي 

                                                                                                                                 Figure 3  
 بنـابراين سـرم يـك محـيط         . در سرم باعث افزايش حلاليت تري كلوزان مـي شـود           حضور پروتئين ها  و چربيها     

   . )4شكل( داروهاي نامحلول در آب است شستشوي مناسب براي آزمايش 

 ، 5در نمودارهــاي شــكل                           

آزاد شده درون سرم و      3H-HBAKميزان  

آب نمك به صورت درصدي از ميزان كل در         

مـشابه نتـايج    .  داده شده است     پليمر نشان 

 نيــز آزاد ســازي HBAKتــري كلــوزان ، 

آهسته اي در سرم و خيلـي كمتـر از آن در            

   Figure 4                                                                                   .آب نمك رانشان مي دهد 

  :بيو اكتيويته                         

ــش                            ــه در پوش ــو اكتيويت بي

MC-65C          با هر دو روش منطقـه بـازداري و 

بوسيله آناليز ميكروسكوپي   ( فعاليت بيوفيلم   

در آزمايش منطقه بازداري    . اندازه گيري شد  ) 

                                                                                                                                     ، نمونه ها در پليت ها ي استريل حاوي 

                                                                                                                                  Figure 5          



   در آزمايش فعاليت بيو . قرارداده شدStaphylococcus   aureus "  "نيت آگار آغشته به محيطهاي كشترنوت

   epidermidis   «   ســاعت در محــيط شــامل24 نمونــه هــاي كــاتتر پوشــش داده شــده بــه مــدت ،فــيلم

Staphylococcus  «    پس از آن نمونه ها در محيط. قرار گرفت    nutrient- rich broth"  "  روز 7 به مدت 

ــا  "confocal scanning laser microscopy" ده و بوســيلهشستــشو داده شــ  viability "تــوأم ب

fluorescent  staining  "    تصويرهاي برداشته شده ، تغيير شكل ماتريكس بيو فيلم . قرار گرفت  مورد آناليز

د بدون پوشش و يـك  اين آزمايش براي يك نمونه شاه.   زنده ومرده را نشان مي دهد يو توزيع بيو فيلم با كتريها 

  . تكرار شد مونه تجاري نقره اين

 روز 28 اكتيويته را بـيش از  ،MC-65Cنتايج آزمايشهاي منطقه بازداري ثابت مي كند كه پوشش                             

 ـ نstaphylococcus   aureusپس از شستشو در آب نمك يا سرم در مقابل   تـصاوير  . )6شـكل  ( ه ميـدارد  گ

-MCكوپي نيز نشان مي دهند كه پوشـش         ميكروس

65C    در مقابـل    ي روز مقاومت خيلـي خـوب      7پس از 

نمونه شاهد ومحصول نقره اي     . تشكيل بيو فيلم دارد     

 .هر دو نشانگر تشكيل كلوني ميكربـي مـي باشـند          

تعداد قابل توجهي از سلولهاي زنده به صـورت بيـو           

  سطح كاتتر بدون پوشش را ) به رنگ سبز ( فيلم 

                                                                                                                                   Figure 6   
مي دهد كـه    ح را نشانو همان سطMC-65C در عوض پوشش.) 7B,7A هايشكل(  روز اشغال كرده اند     7پس از   

  )7C( . )3 شكل( كاتتر هستند و بيو فيلم تشكيل نشده است شامل سلولهاي مرده در سطح 

  
                   Figure 7C                                              Figure 7B                                               Figure 7A              

يكي ازشركتهاي معتبر   . ولوژي پوشش ضد باكتري بي نصيب نمانده است         صنايع بهداشتي نيز از تكن                          

 ساعت سطح دندانها و لثه ها رانسبت به باكتريهـا           12در  اين زمينه ادعاي ساخت خمير دنداني را دارد كه به مدت              

آن را  محافظت  ا به دندانها و لثه ها مي چسباند و         ر  ماده ضد باكتري تري كلوزان     ،اين خمير دندان  . حفاظت مي كند    

در ساخت اين خمير دندان از نوعي كـوپليمر         .  حتي پس از خوردن و آشاميدن به عهده مي گيرد            ، ساعت 12بمدت  



بـدون كـوپليمر ، تـري       .  استفاده شده كه باعث تثبيت طولاني مدت تري كلوزان در دهان مي شود               " گانترز "بنام

 ي تر "در حاليكه سيستم   ، ات كلينيكي آن بسيار كم مي شود      كلوزان به سرعت از دندان و لثه ها جدا شده و تأثير           

يجي تري كلوزان در سطح دهان مي شود و در نتيجه با بيشتر مـشكلات               ر سبب آزاد سازي تد    "كو پليمر / كلوزان  

مربوط به سلامت عمومي دهان مانند پوسيدگي دندانها ، تشكيل پلاك و جرم ، التهابات لثه و بوي بد مبـارزه مـي                       

  )4 (  .تأييد شده است )  ADA ) American  Dental   Associationاين خمير دندان بوسيله. شود 

  :آزمايشهاي كلينيكي گوناگوني بر روي اين خميردندان انجام شده است كه به شرح زير است                       

  حـاوي   بـه خميـر دنـدان      "كو پليمـر  / وزان   كل ي تر " با اثر افزايش   ه ماهه در رابط   30 تحقيق   يك -                     

  )5(.فلورايد 

 سـديم  ppm 1500 ،ايسه كلينيكي كارايي ضد پوسيدگي يـك خميردنـدان حـاوي سـيليكا    مق -                     

 سديم فلورايد بدون تري كلوزان ppm 1500و كلوزان و يك كوپليمر با خميردندان حاوي سيليكا  فلورايد ، تري

  )6. (و كوپليمر

 پيـشرفت التهابـات لثـه را بـه           ميتوانـد  "كـوپليمر /  تـري كلـوزان      "يردندان حاوي م كاربرد خ  -                      

   )7(.تأخيراندازد 

ف چـسبندگي بافتهـا ي پيـرا         در برخورد با اتـلا     "كوپليمر/ كلوزان    تري " اثر خميردندان حاوي   -                       

  )8. (در سنين بلوغ " periodontal  attachment " دنداني

 در كنتـرل طـولاني مـدت بـوي          "كو پليمر /  تري كلوزان    " تأثيرات كلينيكي خمير دندان حاوي     -                      

  )9(.ناخوشايند دهان 

يك روش مناسب و كارا     با اين معرفي اجمالي تكنولوژي ضد ميكربي ، چشم انداز خوبي در ذهن تداعي مي شود و آن                                         

   .براي مبارزه با عوامل بيماري زاست 
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