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JARC
افزایش بازده تولید تخمیری اریترومایسین با استفاده از نانوذرات آهن اکسید

غزل لبیکی1و*، حسین عطار2، امیر حیدری نسب3، سید مهدی رضایت4 و علیمراد رشیدی5

1- دانشجوی دکتری مهندسی شیمی، دانشکده فنی و مهندسی، واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران
2- استادیار مهندسی شیمی، دانشکده فنی و مهندسی، واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران
3- دانشیار مهندسی شیمی، دانشکده فنی و مهندسی، واحد علوم و تحقیقات، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران

4- استاد گروه نانو فناوری پزشکی، دانشکده فناوری‌های نوین، دانشگاه علوم پزشکی تهران، ایران  و
 استاد گروه فارماکولوژی- سم شناسی، دانشکده داروسازی، واحد علوم دارویی، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران

5- دانشیار مهندسی شیمی، پژوهشکده کاتالیست و نانوفناوری، پژوهشگاه صنعت نفت، تهران، ایران

دریافت: شهریور 1392، بازنگری: مهر 1392، پذیرش: آبان 1392

چکیده: در این پژوهش نانو ذرات مغناطیسی آهن اکسید به روش هم‌رسوبی تولید شده و اثر افزودن غلظت‌های متفاوت این نانوذرات در محیط 
pH، زیست توده و  اریترومایسین مورد بررسی قرار گرفته است. در طول فرایند تخمیرناپیوسته، مقدارهای  تولید  بر  اریتریا  کشت ساکاروپلی‌اسپورا 
نتیجه‌های  مقایسه شده است.  اکسید(  نانو ذرات آهن  )بدون  از محیط کشت شاهد  آمده  به‌دست  با مقدارهای  و  تولید شده سنجش  اریترومایسینِ 
به‌دست آمده نشان داده است استفاده از غلظت‌های متفاوت نانوذرات مغناطیسی آهن اکسید با اندازه متوسط 3/7 ± 13/36 نانومتر می‌تواند مقدار تولید 
اریترومایسین را افزایش دهد، به‌طوریک‌ه با استفاده از غلظت 0/02 گرم بر لیتر از این نانوذرات در محیط کشت تخمیر، سطح اریترومایسین تولیدی 
2/25 برابر نسبت به محیط کشت شاهد افزایش می‌یابد. تولید آسان و کم هزینه نانوذرات آهن اکسید در کنار اثر مثبت آن‌‌ها بر افزایش بازده تخمیر 

اریترومایسین، امکان استفاده اقتصادی آن‌‌ها در افزایش بازده تولید صنعتی آنتی بیوتیک را نوید می‌دهد. 

واژه‌های کلیدی: نانو ذرات آهن اکسید، روش هم‌رسوبی، تخمیر، اریترومایسین، ساکارو پلی اسپورا اریتریا

مقدمه
درمان  و  پیشگیری  در  مهمی  جایگاه  بیوتی‌کها  آنتی  امروزه 
بیماری‌ها داشته و هم‌چنین در کشاورزی، دامپروری، دامپزشکی، 
مطالعات  این‌رو،  از  دارند.  کاربرد  و...  غذایی  صنایع  گیاه‌پزشکی، 
تولید  فرایند‌های  بررسی  جمله  از  دارو‌ها  از  گروه  این  به  مربوط 
می‌تواند  آن‌‌ها  تولید  در  مؤثر  عامل‌های  نقش  کردن  و مشخص 
منجر به افزایش تولید فراورده و بازده، اقتصادی‌تر شدن فرایند و 

 در نهایت کاهش وابستگی به سایر کشور‌ها در این زمینه شود ]1[.
هزینه‌‌های  کاهش  و  فراورده  تولید  افزایش  اهمیت  به  توجه  با 
زیاد  کاربرد  به  توجه  با  و  فناوری  زیست  در  فرایند  شده  تمام 
آنتی‌بیوتی‌کها، پژوهش‌‌های گسترده‌ای در جهت افزایش تولید این 
فراورده‌ها در حال انجام است که در آن‌ها یا سویه میکروارگانیسم 
از   .]2[ است  بوده  پژوهش  محور  تولید،  شرایط  بهینه‌سازی  یا  و 
جمله این شرایط، می‌توان به ترکیب‌های محیط کشت اشاره کرد 
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که نقش مهمی در رشد میکروارگانیسم‌ها، قابلیت تولید و تنظیم 
متابولیت‌های ثانویه دارند. در سال 2004 حامدی نشان داد استفاده 
از روغن‌هایی مانند روغن آفتاب‌گردان، ذرت، زیتون، سویا و کلزا 
به عنوان منبع کربنی مناسب و بومی می‌تواند رشد میکروارگانیسم 
را تحت تأثیر قرار داده و باعث افزایش تولید اریترومایسین شود 
]3[. در پژوهشی دیگر مشخص شده است پروپانول یکی از مواد 
مناسب به عنوان محرک رشد اریترومایسین بوده و افزودن 1% از 
آن به محیط کشت تخمیر، با تأثیر بر نفوذپذیری غشا و افزایش 
انتقال جرم، موجب افزایش 1/6% در مقدار اریترومایسین تولیدی 
می‌شود ]2[. پژوهش‌ها نشان داده است آهن یکی از عنصرهای 
مهم برای رشد میکروارگانیسم‌هاست و به‌عنوان یک کاتالیست در 
زندگی میکروارگانیسم‌ها عمل میک‌ند، آهن قسمتی از آنزیم‌های 
فعال کننده اکسیژن است، نقش مهمی در فرایندهای اکسایش و 
کاهش دارد و به همین دلیل کاهش یا افزایش آن سبب اختلال 
در فرایندهای سوخت‌وسازی1 می‌شود. اریترومایسین آنتی بیوتیکی 
پرمصرف از گروه آنتی بیوتی‌کهای ماکرولیدی و از جمله سالم‌ترین 
پنی  به  بیماران حساس  در  پنی سیلین  داروهاست، که جایگزین 
سیلین بوده و دارای مشتقات مهم و پرمصرفی مانند آزیترومایسین، 
به   ،]2[ است  تلیترومایسین  و  دیریترومایسین  کلاریترومایسین، 
همواره  بیوتیک  آنتی  این  تولید  فرایند  بهینه‌سازی  جهت  همین 
مورد توجه پژوهشگران بوده است. اریترومایسین از فرایند تخمیر 
عوامل  و  شده  تولید  اریتریا”  اسپورا  پلی  “ساکارو  مرحله‌ای  چند 
متعددی بر فرایند تولید تخمیری این متابولیت ثانویه و سینتیک 
محیط  ترکیب‌های  به  می‌توان  آن  جمله  از  که  هستند  مؤثر  آن 
اکسیژن،  دما،  فراورده،  تولید  افزودنی‌های تحریک کننده  کشت، 
.]1[ کرد  اشاره  و...  استریلیزاسیون  همزدن،  چگونگی  و   مقدار 

بر رشد  را  تغییر دما  اثر  رابطه در سال 1985 کازنتسو  در همین 
اریتریا” بررسی کرده و دمای بهینه را برای  “ساکارو پلی اسپورا 
رشد سویه فوق C° 33 به‌دست آورده است. در پژوهشی دیگر در 
سال 1996 حیدریان و همکارانش نشان داده‌اند که همزدن با دور 
بالا در محیط کشت تخمیر، منجر به آسیب دیدن میسلیوم‌ها و 

کاهش بازده تولید می‌شود ]2[. 
از طرفی با پیشرفت روز افزون فناوری نانو مشخص شده است 
برخی  تغییر  امکان  ماده(،  نوع  تغییر  نه  )و  اندازه  کاهش  با  که 
ویژگی‌های ماده وجود دارد. بدین معنی که ذرات در ابعاد نانو به 
دلیل نسبت بالای سطح به حجم، ویژگی‌های جدید و متفاوتی از 
خود نشان می‌دهند ]4[. این ویژگی‌های منحصربه‌فرد، سازگاری 
و انعطاف‌پذیری آن‌ها با مقیاس اجزای سلولی و ویژگی قوی آن‌ها 
گسترده  کاربردهای  از  تنوعی  زیستی،  مولکول‌های  با  پیوند  در 
بسیاری  در  آن‌ها  از  تا  است  شده  باعث  و   ]5[ ساخته  ممکن  را 
غذایی،  پزشکی،  دارویی،  زیست‌محیطی،  زیستی،  مطالعه‌های  از 
بسته‌بندی، آرایشی– بهداشتی، کشاورزی و ... استفاده شود ]4[.  
قوی،  مغناطیسی  ویژگی  داشتن  دلیل  به  اکسید  آهن  ذرات  نانو 
زیست‌سازگاری با شرایط محیط بدن، امکان تهیه آسان و ارزان 
قیمت بودن، پایداری و... اهمیت زیادی داشته و کاربردهای زیست  
‌.]6[ دارند  مغناطیسی  ذرات  نانو  سایر  به  نسبت  زیادی   پزشکی 

هم‌چنین طی پژوهش‌هایی در زمینه بررسی مقدار سمیت نانوذرات 
مغناطیسی آهن اکسید بر روی سلول‌های یوکاریوتیک، این نتیجه 
به‌دست آمده است که استفاده از نانو ذرات مذکور در رشد سلول‌ها 
متفاوت  غلظت‌های  از  استفاده  مثال،  برای  اند،  داشته  مثبتی  اثر 
نانوذرات آهن اکسید )از 20 تا μg/ml 60( در محیط کشت مایع 
تعداد  افزایش  به  منجر   Bradyrhizobium japanicum سویه
میکروارگانیسم‌ها و ثابت سرعت رشد واکنش شده است ]7[. در 
بیشترین سطح رشد سویه  است  داده شده  نشان  دیگر  پژوهشی 
 ppm حاوی  کشتی  محیط  در   Pseudomonas aeruginosa

 .]8[ است  آمده  به‌دست  اکسید  آهن  مغناطیسی  نانوذرات   500
سازگاری با سامانه‌‌های زیستی ]9[ و سمیت بسیار پایین نانوذرات 
مغناطیسی برای سلول‌های زنده، امکان استفاده و بهک‌‌ارگیری این 
ذرات را در انواع فرایند‌های زیست‌فناوری ممکن و مطلوب ساخته 
است ]8[. از سایر کاربردهای نانوذرات آهن اکسید می‌توان به گرما 
درمانی مغناطیسی برای درمان بعضی سرطان‌ها، MRI )به عنوان 
عامل وضوح(، انتقال ژن، رهایش دارو در بدن ]10[، افزایش رشد 

1. Metabolic

افزایش بازده تولید تخمیری اریترومایسین با استفاده از  ...
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ماهیان ]6[، افزایش پاسخ و حساسیت حسگرهای زیستی ]11[، 
ازدیاد  قلب،  عروق  گرفتگی  درمان  خونی،  مسمومیت  تشخیص 
لوله‌های  در  انتقال حرارت  بهبود ضریب   ،]9[ نفت خام  برداشت 
بافت، جداسازی  قلبی، مهندسی  بیماری‌های  درمان   ،]12[ مسی 
اسیدهای نوکلئیک و پروتئین‌ها ]13[، افزایش انتقال جرم اکسیژن 
حذف  و  جداسازی  جذب،   ،]14[ مایع  گاز–  بیوراکتورهای  در 
آلاینده‌ها مثل مواد رنگی از آب و پساب ]15[ و... اشاره کرد. فرایند 
تولید اریترومایسین یک فرایند تخمیر میکروبی سه فازی است که 
 برهمک‌نش‌های بین فازهای مایع، گاز و جامد انجام می‌شود ]16[.

مانند سایر سامانه‌‌های چندفازی جذب گاز در  نیز  فرایند  این  در 
گاز-  مشترک  سطح  در  گاز  نفوذ  زیرا  دارد،  زیادی  اهمیت  مایع 
از طرفی   .]14[ باشد  واکنش  مایع می‌تواند محدودکننده سرعت 
اکسیژن سوبسترای کلیدی  فرایندهای زیست‌فناوری هوازی،  در 
بهینه آن  انتقال  به دلیل حلالیت کم در آب، عرضه و  است که 
همواره مورد نیاز است و کمبود آن بروی بازده فرایند مؤثر است 
اغلب  هوازی  کشت‌های  در  محصول  تولید  افزایش  به‌طوریک‌ه 
به‌وسیله انتقال اکسیژن محدود، کنترل می‌شود ]17[. در پژوهش 
اریترومایسین هوازی بوده، لذا  فوق نیز سویه مولد آنتی بیوتیک 
انتقال اکسیژن به عنوان مهم‌ترین سوبسترای گازی برای  بحث 
پژوهش‌ها   .]16[ است  اهمیت  حایز  بسیار  میکروبی  متابولیسم 
نشان داده است باتوجه به تغییر ویژگی‌های مواد در مقیاس نانو، 
پایه،  سیال  ویژگی‌های  تغییر  با  سامانه‌‌ها،  به  نانوذرات  افزودن 
به  منجر  و  داده  قرار  خود  تأثیر  تحت  را  سامانه‌  هیدرودینامیک 
انتقال می‌شود ]18[. برای مثال، اوولیِ در سال  تغییر پدیده‌های 
با  اکسید  آهن  ذرات  نانو  از  استفاده  که  است  داده  نشان   2006
جرم  انتقال  ضریب  فازی،  سه  سامانه‌  در  اسید  اولئیک  روکش 
اکسیژن را تا 6 برابر افزایش داده که این منجر به بهبود انتقال 
جرم اکسیژن می‌شود ]14[ و یا در مثالی دیگر استفاده از نانوسیال 
آهن در لوله‌های مسی حرارت داده شده، به دلیل تغییر ویژگی‌های 
ترمودینامیکی به دلیل حضور نانوذرات آهن اکسید، ضریب انتقال 
گرمای جابه‌جایی را افزایش داده و باعث بهبود انتقال حرارت در 

این لوله‌ها می‌شود ]12[.

نانو ذرات آهن اکسید )مغناطیسی( به دلیل داشتن سازگاری با 
توانایی  سامانه‌‌های زیستی ]9[، داشتن ویژگی‌های مغناطیسی و 
حمل مولکول‌های زیستی، از اهمیت و کاربرد‌های زیادی برخوردار 
و  سرطان  درمان  هدفمند،  دارورسانی  در  به‌طوریک‌ه  هستند، 
بیماری‌های قلبی، مهندسی بافت، تصویر‌سازی تشدید مغناطیسی 
آن‌ها  از  و...  پروتئین‌ها  و  نوکلئیک  اسید‌های  )MRI(، جداسازی 

استفاده می‌شود ]13[.
در این پژوهش با توجه به کاربردهای نانوذرات مغناطیسی در 
مغناطیسی  نانوذرات  متفاوت  غلظت‌های  اثر  زیستی،  فرایندهای 

آهن اکسید بر مقدار تولید اریترومایسین بررسی شده است. 

بخش تجربی
مواد و دستگاه‌

شامل  که  اکسید  آهن  نانوذرات  سنتز  در  شده  استفاده  مواد 
مواد  و  هستند   NH4OH و   FeCl2.4H2O ،FeCl3.6H2O

نشاسته،  شامل  که  کشت  محیط‌های  ساخت  در  شده  استفاده 
کلسیم کربنات، آمونیم سولفات، سدیم کلرید، آگار، مس سولفات، 
کلرید،  کبالت  سولفات،  منیزیم  سولفات،  روی  سولفات،  آهن 
هیدروکلریدریک اسید، گلوکز، گلیسیرول، هیدروژن دی آمونیوم 
است.  شده  تهیه  مرک  شرکت  از  هستند  دکسترین  و  فسفات 
کنجاله سویا از شرکت مک سوی و روغن کلزا از شرکت الُ‌ویتال 

تهیه شده است. 
اریتریا  اسپورا  پلی  ساکارو  سویه  از  اریترومایسین  تولید  برای 
PTCC 1685 که از مرکز کلکسیون قارچ‌ها و باکتری‌های صنعتی 

ایران واقع در )IROST( به‌صورت آمپول لیوفیلیزه خریداری شده، 
استفاده شده است.

الگوی XRD نانوذرات آهن اکسید در محدوده 2θ از 40 تا 70 
درجه، با استفاده از دستگاه پراش سنج Bruker axs D 4، با تابش 
دستگاه  با  اکسید  آهن  نانوذرات  ریخت‌شناسی  و  تهیه   Cu Kα

K100 KV, cu, grid 200mesh, Philips EM 208  مدل TEM 

اشباع  مغناطیس  مقدار  محاسبه  برای  گرفت.  قرار  بررسی  مورد 
نانوذرات آهن اکسید از دستگاه VSM ساخت شرکت مغناطیس 

لبیکی و همکاران
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دقیق کویر استفاده شده است. 

سنتز نانو ذرات مغناطیسی آهن اکسید 
برای سنتز نانوذرات مغناطیسی آهن اکسیدِ مورد استفاده در این 
پژوهش از روش هم‌رسوبی استفاده شده است. روش هم‌رسوبی 
یکی از متداول‌ترین روش‌های مورد استفاده برای تولید نانوذرات 
با  نانوذرات  اندازه  کنترل  قابلیت  و  بوده  اندازه  و یک  تک شکل 
مبنای  بر  که  روش  این  در   .]19[ داراست  را  دما  و   pH تنظیم 
یک  افزودن  همراه  به   Fe3+ و   Fe2+ محلول‌های  بین  واکنش 
صورت  این  به  است،  نظر  مورد  نانوذره  رسوب  نتیجه  در  و  باز 
از  گرم   17/2 و   FeCl3.6H2O از  گرم   47 که  است  شده  عمل 
FeCl2.4H2O در 50 میلی لیتر آب یون‌زدایی شده در یک ظرف 

سربسته )برای جلوگیری از ورود هوا به محیط واکنش( که دارای 
ورودی گاز نیتروژن است، تحت دمای C° 80 با همزن مکانیکی 
 15 گذشت  از  پس   .]14[ می‌شود  همزده  شدت  به  )پلاستیکی( 
میلی‌لیتر    90 مقدار  رنگ،  آجری  غلیظ  مخلوط  تشکیل  و  دقیقه 
آمونیاک 28% به آهستگی و قطره قطره به ظرف واکنش افزوده 
و به‌شدت هم زده شده تا رنگ محیط واکنش از آجری به سیاه 
Fe3O4 تغییر کند. تشکیل رسوب سیاه رنگ نشانه ایجاد نانو ذرات 

است ]14 و 19[. واکنش )1( فرایند تولید نانوذرات مغناطیسی را 
نشان می‌دهد ]20[. 
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اص آٞٙشثب ثشا٢  ،ػپغ ثب تٛخٝ ثٝ ٔغٙبع٥ؼ٣ ثٛدٖ ٘ب٘ٛ رسات تـى٥ُ ؿذٜ ،ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ دس دٔب٢ اتبق خٙه ؿذٜ ،پغ اص تـى٥ُ سػٛة ػ٥بٜ سً٘
٘ب٘ٛ رسات ثٝ ػٕت آٞٙشثب تدٕغ پ٥ذا وشدٜ ٚ  ،ٛست وٝ ثب لشاس دادٖ آٞٙشثب دس وٙبسٜ ظشفثٝ ا٤ٗ ك ،ؿٛد ٣ٔ خذاوشدٖ سػٛة اص ٔب٤غ داخُ ظشف اػتفبدٜ

. >21=٢ اضبف٣ آٖ ضزف ؿٛدٞب ثبس ثٝ سٚؽ فٛق ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ؿؼتـٛ دادٜ ؿذ تب ٤ٖٛ 3ؿٛد. سػٛة ثبل٣ ٔب٘ذٜ  ٣ٔ فبص ٔب٤غ ثشاضت٣ خذا ٚ دٚس س٤ختٝ

دػت  ثٝاص پٛدس ػ٥بٜ سً٘  .ٚ ٔبثم٣ آة اٖ تجخ٥ش ؿٛد   4  لشاس دادٜ دٜ تب  80 ℃ػبػت دس آٖٚ  24ثٝ ٔذت  دػت آٔذٜ ثٝثخـ٣ اص ٘ب٘ٛرسات 
ٔدذدا ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ٔخّٛط ؿذٜ ٚ دس  ،ثٝ د٥ُِ پب٤ذاس٢ دس آة دػت آٔذٜ ثٝٔبثم٣ ٘ب٘ٛرسات  اػتفبدٜ ؿذٜ اػت. XRD  ٚTEM٘تب٤ح ثشا٢ ثشسػ٣  آٔذٜ

 تب دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس ٥ٌشد. ثبؿذ ٣ٔ خب٢ خٙه لبثُ ٍٟ٘ذاس٢س ظشف دسة ثؼتٝ ٚ د

 ت٥ِٛذ تخ٥ٕش٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ فشا٤ٙذ

٢ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٚ اٞذاف ٞب ثٛدٜ وٝ دس ٞش ٔشضّٝ ثب تٛخٝ ثٝ ٥٘بص ٔتفٛتٚ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ؿبُٔ زٙذ٤ٗ ٔشضّٝ  S. erythraeaسؿذ  فشا٤ٙذ
ػ٤ٛٝ ثش٢ٚ ٔط٥ظ  ،پغ اص ثبص ؿذٖ آٔپَٛ ٥ِٛف٥ّضٜ دس ؿشا٤ظ وبٔلا اػتش٤ُ ٣ اػتفبدٜ ؿذٜ اػت.ٔتفٛت٢ ٞب بت٣ ٚ ٔط٥ظ وـتتطم٥ك اص ؿشا٤ظ ػ٥ّٕ

ٚ ٔٙبػت ت٥ِٛذ ؿٛد. تشو٥جبت  وبف٣ 3اػپٛسٞب٢ؿٛد تب  ٣ٔ ٍٟ٘ذاس٢ 30 ℃سٚص دس دٔب٢  14آٌبس وـت دادٜ ؿذٜ ٚ ثٝ ٔذت  CSLوـت اػپٛسصا٣٤ 
 10 ،رست خ٥ؼب٘ذ٠ ػلبسٌٜشْ  10 :ثبؿذ ٣ٔ ؿٛد وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش ٣ٔ ٔٛخت سؿذ اػپٛسٞب ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ا٤ٗ ٔط٥ظ وـت ػٕذتبً

) ضب٢ٚ ػِٛفبت  ٔطَّٛ ٥ٔىشٚإِٙت٥ِتش  ٣ّ٥ٔ 2 ،آٌبس ٌشْ 20 ،وّش٤ذ ػذ٤ٓ ٌشْ 3 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 3 ،وشثٙبت وّؼ٥ٌٓشْ  2/5 ،٘ـبػتٝ ٌشْ
ٖ اػپٛس٢ اص اػپٛسٞب ٚ ػبخت اص ت٥ٟٝ ػٛػپب٘ؼ٥ٛپغ  .>2=وّش٤ذ وجبِت ٚ اػ٥ذ ٥ٞذسٚوّش٤ذس٤ه (  ،ػِٛفبت ٥ٙٔض٤ٓ ،ػِٛفبت س٢ٚ ،ػِٛفبت آٞٗ ،ٔغ

% ضد٣ٕ ٞٛا 90% ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ ٢10 ضب٢ٚ ٔط٥ظ ثزسد٣ٞ ) ٞب ٣ّ٥ٔ ٥ِتش اص ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ اػپٛس٢ ثٝ فلاػه 1 ،ٔط٥ظ وـت ٔب٤غ ثزسد٣ٞ

. تشو٥جبت ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ٔط٥ظ وـت ثزسد٣ٞ ثبػث سؿذ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ >3=ؿٛ٘ذ ٔخّٛط rpm 200 ثب دٚس 30 ℃( ا٘تمبَ دادٜ ؿذٜ تب دس دٔب٢ 
 ،ٌٌّٛض ٌشْ 10 ،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30:ثبؿذ ٣ٔ ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش دٞذ وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ٣ٔ اػپٛس٢ ثٝ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ تغ٥٥شػ٤ٛٝ ؿذٜ ٚ ٔب٤ٝ تّم٥ص سا اص ضبِت 

ٔب٤ٝ  ،ػبػت 44-40پغ اص ٌزؿت  .>2=د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبت ٌشْ  1 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 1 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 5 ،٥ٌّؼ٥شَٚ ٌشْ 10

 % 5ػپغ ثٝ ا٘ذاصٜ  ،وٙتشَ ؿذٜ سؿذ آِٛد٣ٌ ٚ ٔٛسفِٛٛط٢ ،ث٥ٛٔغ ، pHتّم٥ص ٔٙبػت اص ٘ظش 
%  ٢15 تخ٥ٕش ) ٞب ثٝ فلاػه ،ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  

اػت وٝ تطش٤ه وٙٙذٜ ت٥ِٛذ ا٢  تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثٝ ٌٛ٘ٝ. >1=ؿٛد ٣ٔ % ضد٣ٕ ٞٛا ( تّم٥ص85ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ 

 0/08ٚ 0/02ٚ 0/005ٚ 0ػٙتض ؿذٜ )٣ اص ٘ب٘ٛ رسات ٔتفٛت٢ ٞب ثبؿٙذ. ٕٞس٥ٙٗ غّظت ٞب آ٘ت٣ ث٥ٛت٥ه
 
ثٝ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش اضبفٝ ؿذٜ اػت.  ) 

 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 10،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30 ،وّضا سٚغٗ ٌشْ 50 :ثبؿٙذ ٣ٔ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثذ٤ٗ كٛست تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش
دٔب٢ ٚاوٙؾ  ،سٚص 10دٚسٜ تخ٥ٕش . عَٛ >2=دوؼتش٤ٗ  ٌشْ 40 ،٘ـبػتٝ ٌشْ 30 ،د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبتٌشْ  0/15 ،ٌشْ ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ  2/5

دس ؿشا٤ظ  10ٚ  8 ،6دس سٚصٞب٢  ،. دس عَٛ دٚس٠ تخ٥ٕش>1=دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػتrpm 220 ٚ دٚس ؿ٥ىش ثشا٢ اوؼ٥ظٖ سػب٣٘ ثٝ ػ٤ٛٝ 33 ℃
ثب ٔط٥ظ ؿبٞذ ) فبلذ ػٙدؾ ٌشد٤ذٜ ٚ ٞب  اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٔٛخٛد دس ٕٞٝ ٢ٕٝ٘ٛ٘ تخ٥ٕش ٕ٘ٛ٘ٝ ٥ٌش٢ ثٝ ػُٕ آٔذٜ ٚ ٥ٔضاٖ ٞب ٔط٥ظتٕب٣ٔ اػتش٤ُ اص 

 ثبس تىشاس ا٘دبْ ٌشفتٝ اػت.  3ثر ٚ ٞش ثر ثب  4( ٔمب٤ؼٝ ٌشد٤ذٜ اػت. تٕب٣ٔ آصٔب٤ـبت دس  ٘ب٘ٛرسات

 ػٙدؾ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ

                                                             
3 
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         →                    

اص آٞٙشثب ثشا٢  ،ػپغ ثب تٛخٝ ثٝ ٔغٙبع٥ؼ٣ ثٛدٖ ٘ب٘ٛ رسات تـى٥ُ ؿذٜ ،ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ دس دٔب٢ اتبق خٙه ؿذٜ ،پغ اص تـى٥ُ سػٛة ػ٥بٜ سً٘
٘ب٘ٛ رسات ثٝ ػٕت آٞٙشثب تدٕغ پ٥ذا وشدٜ ٚ  ،ٛست وٝ ثب لشاس دادٖ آٞٙشثب دس وٙبسٜ ظشفثٝ ا٤ٗ ك ،ؿٛد ٣ٔ خذاوشدٖ سػٛة اص ٔب٤غ داخُ ظشف اػتفبدٜ

. >21=٢ اضبف٣ آٖ ضزف ؿٛدٞب ثبس ثٝ سٚؽ فٛق ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ؿؼتـٛ دادٜ ؿذ تب ٤ٖٛ 3ؿٛد. سػٛة ثبل٣ ٔب٘ذٜ  ٣ٔ فبص ٔب٤غ ثشاضت٣ خذا ٚ دٚس س٤ختٝ

دػت  ثٝاص پٛدس ػ٥بٜ سً٘  .ٚ ٔبثم٣ آة اٖ تجخ٥ش ؿٛد      لشاس دادٜ دٜ تب  80 ℃ػبػت دس آٖٚ  24ثٝ ٔذت  دػت آٔذٜ ثٝثخـ٣ اص ٘ب٘ٛرسات 
ٔدذدا ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ٔخّٛط ؿذٜ ٚ دس  ،ثٝ د٥ُِ پب٤ذاس٢ دس آة دػت آٔذٜ ثٝٔبثم٣ ٘ب٘ٛرسات  اػتفبدٜ ؿذٜ اػت. XRD  ٚTEM٘تب٤ح ثشا٢ ثشسػ٣  آٔذٜ

 تب دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس ٥ٌشد. ثبؿذ ٣ٔ خب٢ خٙه لبثُ ٍٟ٘ذاس٢س ظشف دسة ثؼتٝ ٚ د

 ت٥ِٛذ تخ٥ٕش٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ فشا٤ٙذ

٢ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٚ اٞذاف ٞب ثٛدٜ وٝ دس ٞش ٔشضّٝ ثب تٛخٝ ثٝ ٥٘بص ٔتفٛتٚ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ؿبُٔ زٙذ٤ٗ ٔشضّٝ  S. erythraeaسؿذ  فشا٤ٙذ
ػ٤ٛٝ ثش٢ٚ ٔط٥ظ  ،پغ اص ثبص ؿذٖ آٔپَٛ ٥ِٛف٥ّضٜ دس ؿشا٤ظ وبٔلا اػتش٤ُ ٣ اػتفبدٜ ؿذٜ اػت.ٔتفٛت٢ ٞب بت٣ ٚ ٔط٥ظ وـتتطم٥ك اص ؿشا٤ظ ػ٥ّٕ

ٚ ٔٙبػت ت٥ِٛذ ؿٛد. تشو٥جبت  وبف٣ 3اػپٛسٞب٢ؿٛد تب  ٣ٔ ٍٟ٘ذاس٢ 30 ℃سٚص دس دٔب٢  14آٌبس وـت دادٜ ؿذٜ ٚ ثٝ ٔذت  CSLوـت اػپٛسصا٣٤ 
 10 ،رست خ٥ؼب٘ذ٠ ػلبسٌٜشْ  10 :ثبؿذ ٣ٔ ؿٛد وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش ٣ٔ ٔٛخت سؿذ اػپٛسٞب ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ا٤ٗ ٔط٥ظ وـت ػٕذتبً

) ضب٢ٚ ػِٛفبت  ٔطَّٛ ٥ٔىشٚإِٙت٥ِتش  ٣ّ٥ٔ 2 ،آٌبس ٌشْ 20 ،وّش٤ذ ػذ٤ٓ ٌشْ 3 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 3 ،وشثٙبت وّؼ٥ٌٓشْ  2/5 ،٘ـبػتٝ ٌشْ
ٖ اػپٛس٢ اص اػپٛسٞب ٚ ػبخت اص ت٥ٟٝ ػٛػپب٘ؼ٥ٛپغ  .>2=وّش٤ذ وجبِت ٚ اػ٥ذ ٥ٞذسٚوّش٤ذس٤ه (  ،ػِٛفبت ٥ٙٔض٤ٓ ،ػِٛفبت س٢ٚ ،ػِٛفبت آٞٗ ،ٔغ

% ضد٣ٕ ٞٛا 90% ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ ٢10 ضب٢ٚ ٔط٥ظ ثزسد٣ٞ ) ٞب ٣ّ٥ٔ ٥ِتش اص ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ اػپٛس٢ ثٝ فلاػه 1 ،ٔط٥ظ وـت ٔب٤غ ثزسد٣ٞ

. تشو٥جبت ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ٔط٥ظ وـت ثزسد٣ٞ ثبػث سؿذ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ >3=ؿٛ٘ذ ٔخّٛط rpm 200 ثب دٚس 30 ℃( ا٘تمبَ دادٜ ؿذٜ تب دس دٔب٢ 
 ،ٌٌّٛض ٌشْ 10 ،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30:ثبؿذ ٣ٔ ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش دٞذ وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ٣ٔ اػپٛس٢ ثٝ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ تغ٥٥شػ٤ٛٝ ؿذٜ ٚ ٔب٤ٝ تّم٥ص سا اص ضبِت 

ٔب٤ٝ  ،ػبػت 44-40پغ اص ٌزؿت  .>2=د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبت ٌشْ  1 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 1 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 5 ،٥ٌّؼ٥شَٚ ٌشْ 10

 % 5ػپغ ثٝ ا٘ذاصٜ  ،وٙتشَ ؿذٜ سؿذ آِٛد٣ٌ ٚ ٔٛسفِٛٛط٢ ،ث٥ٛٔغ ، pHتّم٥ص ٔٙبػت اص ٘ظش 
%  ٢15 تخ٥ٕش ) ٞب ثٝ فلاػه ،ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  

اػت وٝ تطش٤ه وٙٙذٜ ت٥ِٛذ ا٢  تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثٝ ٌٛ٘ٝ. >1=ؿٛد ٣ٔ % ضد٣ٕ ٞٛا ( تّم٥ص85ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ 

 0/08ٚ 0/02ٚ 0/005ٚ 0ػٙتض ؿذٜ )٣ اص ٘ب٘ٛ رسات ٔتفٛت٢ ٞب ثبؿٙذ. ٕٞس٥ٙٗ غّظت ٞب آ٘ت٣ ث٥ٛت٥ه
 
ثٝ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش اضبفٝ ؿذٜ اػت.  ) 

 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 10،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30 ،وّضا سٚغٗ ٌشْ 50 :ثبؿٙذ ٣ٔ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثذ٤ٗ كٛست تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش
دٔب٢  ،سٚص 10دٚسٜ تخ٥ٕش . عَٛ >2=دوؼتش٤ٗ  ٌشْ 40 ،٘ـبػتٝ ٌشْ 30 ،د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبتٌشْ  0/15 ،ٌشْ ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ  2/5

دس ؿشا٤ظ  10ٚ  8 ،6دس سٚصٞب٢  ،. دس عَٛ دٚس٠ تخ٥ٕش>1=دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػتrpm 220 ٚ دٚس ؿ٥ىش ثشا٢ اوؼ٥ظٖ سػب٣٘ ثٝ ػ٤ٛٝ 33 ℃
ثب ٔط٥ظ ؿبٞذ ) فبلذ ػٙدؾ ٌشد٤ذٜ ٚ ٞب  اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٔٛخٛد دس ٕٞٝ ٢ٕٝ٘ٛ٘ تخ٥ٕش ٕ٘ٛ٘ٝ ٥ٌش٢ ثٝ ػُٕ آٔذٜ ٚ ٥ٔضاٖ ٞب ٔط٥ظتٕب٣ٔ اػتش٤ُ اص 

 ثبس تىشاس ا٘دبْ ٌشفتٝ اػت.  3ثر ٚ ٞش ثر ثب  4( ٔمب٤ؼٝ ٌشد٤ذٜ اػت. تٕب٣ٔ آصٔب٤ـبت دس  ٘ب٘ٛرسات

 ػٙدؾ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ
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اص آٞٙشثب ثشا٢  ،ػپغ ثب تٛخٝ ثٝ ٔغٙبع٥ؼ٣ ثٛدٖ ٘ب٘ٛ رسات تـى٥ُ ؿذٜ ،ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ دس دٔب٢ اتبق خٙه ؿذٜ ،پغ اص تـى٥ُ سػٛة ػ٥بٜ سً٘
٘ب٘ٛ رسات ثٝ ػٕت آٞٙشثب تدٕغ پ٥ذا وشدٜ ٚ  ،ٛست وٝ ثب لشاس دادٖ آٞٙشثب دس وٙبسٜ ظشفثٝ ا٤ٗ ك ،ؿٛد ٣ٔ خذاوشدٖ سػٛة اص ٔب٤غ داخُ ظشف اػتفبدٜ

. >21=٢ اضبف٣ آٖ ضزف ؿٛدٞب ثبس ثٝ سٚؽ فٛق ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ؿؼتـٛ دادٜ ؿذ تب ٤ٖٛ 3ؿٛد. سػٛة ثبل٣ ٔب٘ذٜ  ٣ٔ فبص ٔب٤غ ثشاضت٣ خذا ٚ دٚس س٤ختٝ

دػت  ثٝاص پٛدس ػ٥بٜ سً٘  .ٚ ٔبثم٣ آة اٖ تجخ٥ش ؿٛد      لشاس دادٜ دٜ تب  80 ℃ػبػت دس آٖٚ  24ثٝ ٔذت  دػت آٔذٜ ثٝثخـ٣ اص ٘ب٘ٛرسات 
ٔدذدا ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ٔخّٛط ؿذٜ ٚ دس  ،ثٝ د٥ُِ پب٤ذاس٢ دس آة دػت آٔذٜ ثٝٔبثم٣ ٘ب٘ٛرسات  اػتفبدٜ ؿذٜ اػت. XRD  ٚTEM٘تب٤ح ثشا٢ ثشسػ٣  آٔذٜ

 تب دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس ٥ٌشد. ثبؿذ ٣ٔ خب٢ خٙه لبثُ ٍٟ٘ذاس٢س ظشف دسة ثؼتٝ ٚ د

 ت٥ِٛذ تخ٥ٕش٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ فشا٤ٙذ

٢ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٚ اٞذاف ٞب ثٛدٜ وٝ دس ٞش ٔشضّٝ ثب تٛخٝ ثٝ ٥٘بص ٔتفٛتٚ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ؿبُٔ زٙذ٤ٗ ٔشضّٝ  S. erythraeaسؿذ  فشا٤ٙذ
ػ٤ٛٝ ثش٢ٚ ٔط٥ظ  ،پغ اص ثبص ؿذٖ آٔپَٛ ٥ِٛف٥ّضٜ دس ؿشا٤ظ وبٔلا اػتش٤ُ ٣ اػتفبدٜ ؿذٜ اػت.ٔتفٛت٢ ٞب بت٣ ٚ ٔط٥ظ وـتتطم٥ك اص ؿشا٤ظ ػ٥ّٕ

ٚ ٔٙبػت ت٥ِٛذ ؿٛد. تشو٥جبت  وبف٣ 3اػپٛسٞب٢ؿٛد تب  ٣ٔ ٍٟ٘ذاس٢ 30 ℃سٚص دس دٔب٢  14آٌبس وـت دادٜ ؿذٜ ٚ ثٝ ٔذت  CSLوـت اػپٛسصا٣٤ 
 10 ،رست خ٥ؼب٘ذ٠ ػلبسٌٜشْ  10 :ثبؿذ ٣ٔ ؿٛد وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش ٣ٔ ٔٛخت سؿذ اػپٛسٞب ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ا٤ٗ ٔط٥ظ وـت ػٕذتبً

) ضب٢ٚ ػِٛفبت  ٔطَّٛ ٥ٔىشٚإِٙت٥ِتش  ٣ّ٥ٔ 2 ،آٌبس ٌشْ 20 ،وّش٤ذ ػذ٤ٓ ٌشْ 3 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 3 ،وشثٙبت وّؼ٥ٌٓشْ  2/5 ،٘ـبػتٝ ٌشْ
ٖ اػپٛس٢ اص اػپٛسٞب ٚ ػبخت اص ت٥ٟٝ ػٛػپب٘ؼ٥ٛپغ  .>2=وّش٤ذ وجبِت ٚ اػ٥ذ ٥ٞذسٚوّش٤ذس٤ه (  ،ػِٛفبت ٥ٙٔض٤ٓ ،ػِٛفبت س٢ٚ ،ػِٛفبت آٞٗ ،ٔغ

% ضد٣ٕ ٞٛا 90% ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ ٢10 ضب٢ٚ ٔط٥ظ ثزسد٣ٞ ) ٞب ٣ّ٥ٔ ٥ِتش اص ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ اػپٛس٢ ثٝ فلاػه 1 ،ٔط٥ظ وـت ٔب٤غ ثزسد٣ٞ

. تشو٥جبت ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ٔط٥ظ وـت ثزسد٣ٞ ثبػث سؿذ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ >3=ؿٛ٘ذ ٔخّٛط rpm 200 ثب دٚس 30 ℃( ا٘تمبَ دادٜ ؿذٜ تب دس دٔب٢ 
 ،ٌٌّٛض ٌشْ 10 ،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30:ثبؿذ ٣ٔ ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش دٞذ وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ٣ٔ اػپٛس٢ ثٝ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ تغ٥٥شػ٤ٛٝ ؿذٜ ٚ ٔب٤ٝ تّم٥ص سا اص ضبِت 

ٔب٤ٝ  ،ػبػت 44-40پغ اص ٌزؿت  .>2=د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبت ٌشْ  1 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 1 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 5 ،٥ٌّؼ٥شَٚ ٌشْ 10

 % 5ػپغ ثٝ ا٘ذاصٜ  ،وٙتشَ ؿذٜ سؿذ آِٛد٣ٌ ٚ ٔٛسفِٛٛط٢ ،ث٥ٛٔغ ، pHتّم٥ص ٔٙبػت اص ٘ظش 
%  ٢15 تخ٥ٕش ) ٞب ثٝ فلاػه ،ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  

اػت وٝ تطش٤ه وٙٙذٜ ت٥ِٛذ ا٢  تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثٝ ٌٛ٘ٝ. >1=ؿٛد ٣ٔ % ضد٣ٕ ٞٛا ( تّم٥ص85ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ 

 0/08ٚ 0/02ٚ 0/005ٚ 0ػٙتض ؿذٜ )٣ اص ٘ب٘ٛ رسات ٔتفٛت٢ ٞب ثبؿٙذ. ٕٞس٥ٙٗ غّظت ٞب آ٘ت٣ ث٥ٛت٥ه
 
ثٝ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش اضبفٝ ؿذٜ اػت.  ) 

 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 10،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30 ،وّضا سٚغٗ ٌشْ 50 :ثبؿٙذ ٣ٔ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثذ٤ٗ كٛست تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش
دٔب٢  ،سٚص 10دٚسٜ تخ٥ٕش . عَٛ >2=دوؼتش٤ٗ  ٌشْ 40 ،٘ـبػتٝ ٌشْ 30 ،د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبتٌشْ  0/15 ،ٌشْ ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ  2/5

دس ؿشا٤ظ  10ٚ  8 ،6دس سٚصٞب٢  ،. دس عَٛ دٚس٠ تخ٥ٕش>1=دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػتrpm 220 ٚ دٚس ؿ٥ىش ثشا٢ اوؼ٥ظٖ سػب٣٘ ثٝ ػ٤ٛٝ 33 ℃
ثب ٔط٥ظ ؿبٞذ ) فبلذ ػٙدؾ ٌشد٤ذٜ ٚ ٞب  اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٔٛخٛد دس ٕٞٝ ٢ٕٝ٘ٛ٘ تخ٥ٕش ٕ٘ٛ٘ٝ ٥ٌش٢ ثٝ ػُٕ آٔذٜ ٚ ٥ٔضاٖ ٞب ٔط٥ظتٕب٣ٔ اػتش٤ُ اص 

 ثبس تىشاس ا٘دبْ ٌشفتٝ اػت.  3ثر ٚ ٞش ثر ثب  4( ٔمب٤ؼٝ ٌشد٤ذٜ اػت. تٕب٣ٔ آصٔب٤ـبت دس  ٘ب٘ٛرسات
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پس از تشکیل رسوب سیاه رنگ، سوسپانسیون در دمای اتاق 
خنک، سپس با توجه به مغناطیسی بودن نانو ذرات تشکیل شده، 
از آهنربا برای جداکردن رسوب از مایع داخل ظرف استفاده شد، 
به این صورت که با قرار دادن آهنربا در کناره ظرف، نانو ذرات 
به‌راحتی جدا و دور  مایع  فاز  پیدا کرده و  آهنربا تجمع  به سمت 
ریخته شد. رسوب باقی مانده 3 بار به روش فوق با آب یون‌زدایی 
شده شست‌وشو داده شد تا یون‌های اضافی آن حذف شود ]21[. 

80 °C بخشی از نانوذرات به‌دست آمده به مدت 24 ساعت در آون 
از  تبخیر شود. مقداری  آمونیاک و مابقی آب آن  تا  قرار داده ده 
 TEM و XRD با پودر سیاه رنگ به‌دست آمده برای شناسایی 
جدا و بقیه آن به دلیل پایداری در آب، دوباره با آب یون‌زدایی شده 
مخلوط شده و در ظرف درب بسته و در جای خنک نگهداری شد 

تا در محیط کشت تخمیر مورد استفاده قرار گیرد.

فرایند تولید تخمیری اریترومایسین
اریترومایسین  تولید  و  اریتریا”  “ساکاروپلی‌اسپورا  رشد  فرایند 
به  توجه  با  مرحله  هر  در  که  بوده  متفاوت  مرحله  چندین  شامل 
نیاز‌های میکروارگانیسم و هدف‌های پژوهش از شرایط عملیاتی و 
محیط کشت‌های متفاوتی استفاده شده است. پس از باز شدن آمپول 
اسپورزایی  محیط کشت  روی  سویه  استریل،  شرایط  در  لیوفیلزه 
 30 °C آگار کشت داده شده و به مدت 14 روز در دمای CSL

نگه‌داری شد تا اسپورهای کافی و مناسب تولید شود. ترکیب‌های 
رشد  موجب  عمده  به‌طور  کشت  محیط  این  برای  شده  انتخاب 
لیتر آن شامل مواد زیر است: 10 گرم  اسپورها می‌شود که یک 
عصاره خیسانده ذرت، 10 گرم نشاسته، 2/5 گرم کلسیم کربنات، 
3 گرم آمونیم سولفات، 3 گرم سدیم کلرید، 20 گرم آگار، 2 میلی 
لیتر محلول میکروالمنت )حاوی مس سولفات، آهن سولفات، روی 
 سولفات، منیزیم سولفات، کبالت کلرید و هیدروکلریدریک اسید( ]2[.

محیط  ساخت  و  اسپورها  از  اسپوری  سوسپانسیون  تهیه  از  پس 
به  اسپوری  سوسپانسیون  از  لیتر  میلی   1 بذردهی،  مایع  کشت 
فلاس‌کهای حاوی محیط بذردهی )10% حجمی محیط کشت و 
90% حجمی هوا ( انتقال داده شده تا در دمای C° 30 با 200 دور 
در دقیقه مخلوط شوند ]3[. ترکیب‌های انتخاب شده برای محیط 
کشت بذردهی باعث رشد میسلیومی سویه شده و مایه تلقیح را 
لیتر  برای یک  تغییر می‌دهد که  میسلیومی  به  اسپوری  از حالت 
شامل مواد زیر است: 30 گرم کنجاله سویا، 10 گرم گلوگز، 10 
آمونیم سولفات،  گرم   1 کربنات،  کلسیم  گرم   5 گلیسیرول،  گرم 
تا  از گذشت 40  1 گرم دی آمونیوم هیدروژن فسفات ]2[. پس 
44 ساعت، مایه تلقیح مناسب از نظر pH، زیست توده، آلودگی 

افزایش بازده تولید تخمیری اریترومایسین با استفاده از  ...
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اص آٞٙشثب ثشا٢  ،ػپغ ثب تٛخٝ ثٝ ٔغٙبع٥ؼ٣ ثٛدٖ ٘ب٘ٛ رسات تـى٥ُ ؿذٜ ،ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ دس دٔب٢ اتبق خٙه ؿذٜ ،پغ اص تـى٥ُ سػٛة ػ٥بٜ سً٘
٘ب٘ٛ رسات ثٝ ػٕت آٞٙشثب تدٕغ پ٥ذا وشدٜ ٚ  ،ٛست وٝ ثب لشاس دادٖ آٞٙشثب دس وٙبسٜ ظشفثٝ ا٤ٗ ك ،ؿٛد ٣ٔ خذاوشدٖ سػٛة اص ٔب٤غ داخُ ظشف اػتفبدٜ

. >21=٢ اضبف٣ آٖ ضزف ؿٛدٞب ثبس ثٝ سٚؽ فٛق ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ؿؼتـٛ دادٜ ؿذ تب ٤ٖٛ 3ؿٛد. سػٛة ثبل٣ ٔب٘ذٜ  ٣ٔ فبص ٔب٤غ ثشاضت٣ خذا ٚ دٚس س٤ختٝ

دػت  ثٝاص پٛدس ػ٥بٜ سً٘  .ٚ ٔبثم٣ آة اٖ تجخ٥ش ؿٛد   4  لشاس دادٜ دٜ تب  80 ℃ػبػت دس آٖٚ  24ثٝ ٔذت  دػت آٔذٜ ثٝثخـ٣ اص ٘ب٘ٛرسات 
ٔدذدا ثب آة د٤ٛ٘ب٤ض ٔخّٛط ؿذٜ ٚ دس  ،ثٝ د٥ُِ پب٤ذاس٢ دس آة دػت آٔذٜ ثٝٔبثم٣ ٘ب٘ٛرسات  اػتفبدٜ ؿذٜ اػت. XRD  ٚTEM٘تب٤ح ثشا٢ ثشسػ٣  آٔذٜ

 تب دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس ٥ٌشد. ثبؿذ ٣ٔ خب٢ خٙه لبثُ ٍٟ٘ذاس٢س ظشف دسة ثؼتٝ ٚ د

 ت٥ِٛذ تخ٥ٕش٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ فشا٤ٙذ

٢ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٚ اٞذاف ٞب ثٛدٜ وٝ دس ٞش ٔشضّٝ ثب تٛخٝ ثٝ ٥٘بص ٔتفٛتٚ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ؿبُٔ زٙذ٤ٗ ٔشضّٝ  S. erythraeaسؿذ  فشا٤ٙذ
ػ٤ٛٝ ثش٢ٚ ٔط٥ظ  ،پغ اص ثبص ؿذٖ آٔپَٛ ٥ِٛف٥ّضٜ دس ؿشا٤ظ وبٔلا اػتش٤ُ ٣ اػتفبدٜ ؿذٜ اػت.ٔتفٛت٢ ٞب بت٣ ٚ ٔط٥ظ وـتتطم٥ك اص ؿشا٤ظ ػ٥ّٕ

ٚ ٔٙبػت ت٥ِٛذ ؿٛد. تشو٥جبت  وبف٣ 3اػپٛسٞب٢ؿٛد تب  ٣ٔ ٍٟ٘ذاس٢ 30 ℃سٚص دس دٔب٢  14آٌبس وـت دادٜ ؿذٜ ٚ ثٝ ٔذت  CSLوـت اػپٛسصا٣٤ 
 10 ،رست خ٥ؼب٘ذ٠ ػلبسٌٜشْ  10 :ثبؿذ ٣ٔ ؿٛد وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش ٣ٔ ٔٛخت سؿذ اػپٛسٞب ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ا٤ٗ ٔط٥ظ وـت ػٕذتبً

) ضب٢ٚ ػِٛفبت  ٔطَّٛ ٥ٔىشٚإِٙت٥ِتش  ٣ّ٥ٔ 2 ،آٌبس ٌشْ 20 ،وّش٤ذ ػذ٤ٓ ٌشْ 3 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 3 ،وشثٙبت وّؼ٥ٌٓشْ  2/5 ،٘ـبػتٝ ٌشْ
ٖ اػپٛس٢ اص اػپٛسٞب ٚ ػبخت اص ت٥ٟٝ ػٛػپب٘ؼ٥ٛپغ  .>2=وّش٤ذ وجبِت ٚ اػ٥ذ ٥ٞذسٚوّش٤ذس٤ه (  ،ػِٛفبت ٥ٙٔض٤ٓ ،ػِٛفبت س٢ٚ ،ػِٛفبت آٞٗ ،ٔغ

% ضد٣ٕ ٞٛا 90% ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ ٢10 ضب٢ٚ ٔط٥ظ ثزسد٣ٞ ) ٞب ٣ّ٥ٔ ٥ِتش اص ػٛػپب٘ؼ٥ٖٛ اػپٛس٢ ثٝ فلاػه 1 ،ٔط٥ظ وـت ٔب٤غ ثزسد٣ٞ

. تشو٥جبت ا٘تخبة ؿذٜ ثشا٢ ٔط٥ظ وـت ثزسد٣ٞ ثبػث سؿذ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ >3=ؿٛ٘ذ ٔخّٛط rpm 200 ثب دٚس 30 ℃( ا٘تمبَ دادٜ ؿذٜ تب دس دٔب٢ 
 ،ٌٌّٛض ٌشْ 10 ،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30:ثبؿذ ٣ٔ ؿبُٔ ٔٛاد ص٤ش دٞذ وٝ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش ٣ٔ اػپٛس٢ ثٝ ٥ٔؼ٣ٔٛ٥ّ تغ٥٥شػ٤ٛٝ ؿذٜ ٚ ٔب٤ٝ تّم٥ص سا اص ضبِت 

ٔب٤ٝ  ،ػبػت 44-40پغ اص ٌزؿت  .>2=د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبت ٌشْ  1 ،ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ ٌشْ 1 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 5 ،٥ٌّؼ٥شَٚ ٌشْ 10

 % 5ػپغ ثٝ ا٘ذاصٜ  ،وٙتشَ ؿذٜ سؿذ آِٛد٣ٌ ٚ ٔٛسفِٛٛط٢ ،ث٥ٛٔغ ، pHتّم٥ص ٔٙبػت اص ٘ظش 
%  ٢15 تخ٥ٕش ) ٞب ثٝ فلاػه ،ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  

اػت وٝ تطش٤ه وٙٙذٜ ت٥ِٛذ ا٢  تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثٝ ٌٛ٘ٝ. >1=ؿٛد ٣ٔ % ضد٣ٕ ٞٛا ( تّم٥ص85ضد٣ٕ ٔط٥ظ وـت ٚ 

 0/08ٚ 0/02ٚ 0/005ٚ 0ػٙتض ؿذٜ )٣ اص ٘ب٘ٛ رسات ٔتفٛت٢ ٞب ثبؿٙذ. ٕٞس٥ٙٗ غّظت ٞب آ٘ت٣ ث٥ٛت٥ه
 
ثٝ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش اضبفٝ ؿذٜ اػت.  ) 

 ،وشثٙبت وّؼ٥ٓ ٌشْ 10،وٙدبِٝ ػ٤ٛب ٌشْ 30 ،وّضا سٚغٗ ٌشْ 50 :ثبؿٙذ ٣ٔ ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ثذ٤ٗ كٛست تشو٥جبت اػتفبدٜ ؿذٜ ثشا٢ ٤ه ٥ِتش
دٔب٢ ٚاوٙؾ  ،سٚص 10دٚسٜ تخ٥ٕش . عَٛ >2=دوؼتش٤ٗ  ٌشْ 40 ،٘ـبػتٝ ٌشْ 30 ،د٢ آ٥ْ٘ٛٔٛ ٥ٞذسٚطٖ فؼفبتٌشْ  0/15 ،ٌشْ ػِٛفبت آ٥ْ٘ٛٔٛ  2/5

دس ؿشا٤ظ  10ٚ  8 ،6دس سٚصٞب٢  ،. دس عَٛ دٚس٠ تخ٥ٕش>1=دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػتrpm 220 ٚ دٚس ؿ٥ىش ثشا٢ اوؼ٥ظٖ سػب٣٘ ثٝ ػ٤ٛٝ 33 ℃
ثب ٔط٥ظ ؿبٞذ ) فبلذ ػٙدؾ ٌشد٤ذٜ ٚ ٞب  اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٔٛخٛد دس ٕٞٝ ٢ٕٝ٘ٛ٘ تخ٥ٕش ٕ٘ٛ٘ٝ ٥ٌش٢ ثٝ ػُٕ آٔذٜ ٚ ٥ٔضاٖ ٞب ٔط٥ظتٕب٣ٔ اػتش٤ُ اص 

 ثبس تىشاس ا٘دبْ ٌشفتٝ اػت.  3ثر ٚ ٞش ثر ثب  4( ٔمب٤ؼٝ ٌشد٤ذٜ اػت. تٕب٣ٔ آصٔب٤ـبت دس  ٘ب٘ٛرسات

 ػٙدؾ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ

                                                             
3 
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کنترل شده، سپس به اندازه 5% حجمی محیط کشت تخمیر، به 
 فلاس‌کهای تخمیر )15% حجمی محیط کشت و 85% حجمی هوا(

کشت  محیط  در  شده  استفاده  ترکیب‌های   .]1[ می‌شود  تلقیح 
آنتی‌بیوتی‌کها  تولید  تحریک‌کننده  که  است  گونه‌ای  به  تخمیر 
شده  سنتز  ذرات  نانو  از  متفاوتی  غلظت‌های  هم‌چنین  باشند. 
)0/005، 0/02 و 0/08 گرم بر لیتر( به محیط کشت تخمیر افزوده 
شده است. ترکیب‌های استفاده شده برای یک لیتر محیط کشت 
تخمیر بدین صورت هستند: 50 گرم روغن کلزا، 30 گرم کنجاله 
 0/15 ، آمونیم سولفات  سویا، 10 گرم کلسیم کربنات، 2/5 گرم 
گرم   40 نشاسته،  گرم   30 فسفات،  آمونیوم  دی  هیدروژن  گرم 
 33 °C دکسترین ]2[. طول دوره تخمیر 10 روز، دمای واکنش
دقیقه  در  دور   220 سویه  به  رسانی  اکسیژن  برای  شیکر  دور  و 
در نظر گرفته شده است ]1[. در طول دوره تخمیر، در روزهای 
6، 8 و 10 در شرایط استریل از تمامی محیط‌های تخمیر نمونه 
گیری به عمل آمده و مقدار اریترومایسین موجود در همه نمونه‌ها 
سنجش گردیده و با محیط شاهد ) فاقد نانوذرات ( مقایسه شده 
انجام  تکرار  بار   3 با  بچ  هر  و  بچ   4 در  آزمایشات  تمامی   است. 

گرفته است. 

سنجش اریترومایسین
برای سنجش اریترومایسین تولیدی، نمونه‌های محیط تخمیر با 
بافر کربنات- بی کربنات با pH 9/6 رقیق شده و با کلرفرم واکنش 
داده شده اند تا اریترومایسین تولید شده با کلرفرم استخراج شود. 
پس از کامل شدن استخراج اریترومایسین با کلروفرم، محیط به 
مدت 5 دقیقه با 4000 دور در دقیقه سانتریفوژ شده تا دو فاز آلی و 
آبی تشکیل شود، فاز آلی که حاوی اریترومایسین بوده نگه‌داری و 
فاز آبی جدا و دور ریخته شده است. سپس فاز آلی با محلول رنگی 
آبی برموفنل ترکیب داده شده و تشکیل رنگ زرد به معنای تولید 
اریترومایسین است. در نهایت جذب کمپلکس رنگی اریترومایسین 
– آبی برموفنل در طول موج 415 نانومتر و با استفاده از دستگاه 
با  تولیدی  اریترومایسین  طیف‌سنج سنجیده شده و مقدار غلظت 

استفاده از منحنی استاندارد به‌دست آمده است ]1 و 2[.

نتیجه‌ها و بحث
 شکل 1 نشان دهنده تصویر گرفته شده با میکروسکوپ الکترونی 
روش  با  که  است   Fe3O4 شده  سنتز  ذرات  نانو   )TEM( عبوری 
هم‌رسوبی تولید شده اند. همان‌طور که در شکل نیز دیده می‌شود 
سایز نانوذرات به تقریب یکنواخت است. شکل 2 نمودار توزیع اندازه 
نانوذرات بوده که برای 264 ذره به‌صورت تصادفی اندازه‌گیری شده 
است و با توجه به آن، اندازه متوسط نانوذرات تولید شده 3/7 ± 13/36 
نانومتر است. از اندازه مشخصه‌های نانوذرات آهن اکسید، می‌توان به 
مغناطیس اشباع مغناطیسی اشاره کرد که بعد از اندازه گیری با دستگاه 

VSM، مقدار آن برابر با emu/g 46/7 به‌دست آمده است. 

سل٥ك ؿذٜ ٚ ثب وّشفشْ ٚاوٙؾ دادٜ ؿذٜ ا٘ذ تب  pH 9.6بت ثب ث٣ وشثٙ -ٔط٥ظ تخ٥ٕش ثب ثبفش وشثٙبتٞب٢  ٕ٘ٛ٘ٝ ،ثشا٢ ػٙدؾ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ٢
 rpm 4000 ثب دٚسدل٥مٝ  5 ٔط٥ظ ثٝ ٔذت ،پغ اص وبُٔ ؿذٖ اػتخشاج اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ثب وّشٚفشْثب وّشفشْ اػتخشاج ؿٛد.  ت٥ِٛذ ؿذٜ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ

فبص آ٣ِ ثب ػپغ ٍٟ٘ذاس٢ ٚ فبص آث٣ خذا ٚ دٚس س٤ختٝ ؿذٜ اػت. وٝ ضب٢ٚ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ثٛدٜ فبص آ٣ِ  ،تـى٥ُ ؿٛد دٚ فبص آ٣ِ ٚ آث٣ ؿذٜ تبػب٘تش٤فٛط 
–ٚٔب٤ؼ٥ٗ دس ٟ٘ب٤ت خزة وٕپّىغ س٣ٍ٘ اس٤تش ثبؿذ. ٣ٔ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗٚ تـى٥ُ سً٘ صسد ثٝ ٔؼٙب٢ تشو٥ت دادٜ ؿذٜ ٔطَّٛ س٣ٍ٘ ثشٔٛفُٙ ثّٛ 

تفبدٜ اص دػتٍبٜ اػپىتشٚفتٛٔتش ػٙد٥ذٜ ؿذٜ ٚ ٥ٔضاٖ غّظت اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ٢ ثب اػتفبدٜ اص ٔٙط٣ٙ ٘ب٘ٛٔتش ٚ ثب اػ 415ثشٔٛفُٙ ثّٛ دس عَٛ ٔٛج 
 .>2ٚ1=آٔذٜ اػتاػتب٘ذاسد ثذػت 

 و بحثها  نتیجه

 ت٥ِٛذاػت وٝ ثب سٚؽ ٕٞشػٛث٣        ػٙتض ؿذٜ ٘ب٘ٛ رسات (TEM ) اِىتش٣٘ٚ ػجٛس٢ ٥ٔىشٚػىٛحٌشفتٝ ؿذٜ ثب  تل٤ٛش دٞٙذٜ ٘ـبٖ 1 ؿىُ 
ٛست رسٜ ثل 264ثٛدٜ وٝ ثشا٢ ٕ٘ٛداس تٛص٤غ ا٘ذاصٜ ٘ب٘ٛرسات  2ثبؿذ. ؿىُ  ٣ٔ ؿٛد ػب٤ض ٘ب٘ٛرسات تمش٤جب ٤ىٙٛاخت ٣ٔ ٕٞب٘غٛس وٝ دس ؿىُ ٥٘ض د٤ذٜ .ا٘ذ

٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ ٞب٢  اص ػب٤ش ٔـخلٝثبؿذ.  ٣ٔ ٘ب٘ٛٔتش 13.36     ػب٤ض ٔتٛػظ ٘ب٘ٛرسات ت٥ِٛذ ؿذٜ ،آٖثب تٛخٝ ثٝ تلبدف٣ ا٘ذاصٜ ٥ٌش٢ ؿذٜ اػت ٚ 
 ثذػت آٔذٜ اػت.  emu/g 46.7ٔمذاس آٖ ثشاثش ثب  ،VSMدػتٍبٜ  تٛاٖ ثٝ ٔغٙبعؾ اؿجبع ٍٔٙت٥ت اؿبسٜ ٕ٘ٛد وٝ ثؼذ اص ا٘ذاصٜ ٥ٌش٢ ثب ، ٣ٔآٞٗ

ؿبخق ٞب٢  ؿٛد پ٥ه ٣ٔ ٕٞبٍ٘ٛ٘ٝ وٝ دس ؿىُ ٔـبٞذٜ. اػت.٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ  3دس ؿىُ ٔشثٛط ثٝ ٘ب٘ٛرسات ػٙتض ؿذٜ  X-ray diffractionتل٤ٛش 
 ،( 111)ٞب٢  ؿٛ٘ذ وٝ ٔٙغجك ثب كفطٝ ٣ٔ ٔـبٞذٜ 62/516ٚ  56/944 ،53/392 ،43/053 ،35/423 ،30/035 ،18/270ٍٔٙت٥ت دس صٚا٤ب٢ 

 .ثبؿٙذ ٣ٔ ( ٍٔٙت٥ت440( ٚ )511) ،(422) ،(400) ،(311) ،( 220)

  
 آٞٗاوؼ٥ذ ٘ب٘ٛرسات ػجٛس٢ اوتش٣٘ٚ تل٤ٛش ٥ٔىشٚػىٛح  1ؿىُ 

 

شکل 1 تصویر میکروسکوپ الکترونی عبوری نانوذرات آهن اکسید

 

 ٕ٘ٛداس ٥ٞؼتٌٛشاْ تٛص٤غ ا٘ذاصٜ ػب٤ض ٘ب٘ٛرسات 2ؿىُ 

  

  

 اػتب٘ذاسد ٍٔٙت٥تة(  ٚ ؿذٜ ػٙتضٍٔٙت٥ت اِف (  رسات ٘ب٘ٛ XRD ا٢ٍِٛ 3 ؿىُ
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 شکل 2 نمودار هیستوگرام توزیع اندازه نانوذرات

 ٕ٘ٛداس ٥ٞؼتٌٛشاْ تٛص٤غ ا٘ذاصٜ ػب٤ض ٘ب٘ٛرسات 2ؿىُ 

  

  

 اػتب٘ذاسد ٍٔٙت٥تة(  ٚ ؿذٜ ػٙتضٍٔٙت٥ت اِف (  رسات ٘ب٘ٛ XRD ا٢ٍِٛ 3 ؿىُ
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لبیکی و همکاران
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نانوذرات سنتز شده در شکل  به  X مربوط  پرتو  الگوی پراش 
3 نشان داده شده است. همان‌گونه که در شکل مشاهده می‌شود 
 ،30/035  ،18/270 زوایای  در  مغناطیسی  شاخص  پی‌کهای 
35/423، 43/053، 53/392، 56/944 و 62/516 مشاهده می‌شوند 
با صفحه‌های )111(، )220(، )311(، )400(، )422(،  که منطبق 

)511( و )440( مغناطیسی هستند.
  

  

اثر غلظت‌های متفاوت نانوذرات آهن اکسید در pH محیط‌های تخمیر
یک  رشد  نشان‌دهنده  شاخص‌های  جمله  از  که   pH مقدار 
 میکروارگانیسم است در محیط‌های کشت تخمیر دارای غلظت‌های

تخمیر  دوره  یک  طی  شاهد،  کشت  محیط  و  نانوذرات  متفاوت 
10 روزه، دارای تغییرهایی بوده است که در شکل 4 نشان داده 
دلیل  به  محیط‌ها،  تمامی  در  تخمیر  دوره  طول  در  است.  شده 
مصرف مواد غذایی محیط کشت و در نتیجه آزاد شدن مواد بازی 
مانند آمونیاک و هم‌چنین تولید فراورده بازی اریترومایسین، روند 
تغییرات pH از روز اول ) با مقدار 6/8( تا روز ششم صعودی و از 
روز ششم تا پایان فرایند به دلیل ترشح مواد اسیدی ناشی از رشد 

تمامی  در   pH مقدار  بیشترین  است.  بوده  نزولی  میکروارگانیسم 
تمامی  است.  آمده  به‌دست  فرایند  روز ششم  در  )‌øiها(  محیط‌ها 
محیط‌ها از روند فوق ) افزایش تا روز 6 و سپس کاهش تا روز 10( 
تبعیت کرده و افزودن نانوذرات در این روند تغییری ایجاد نکرده 
است. هم‌چنین افزایش غلظت نانوذرات باعث کاهش مقدار بیشینه 
pH شده است، به‌طوریک‌ه درø = 0، بیشینه pH برابر با 7/355 

و در ø = 0/08 بیشینه pH برابر با 7/14 به‌دست آمده است. با 
افزایش غلظت نانوذرات، تغییرهای pH در روزهای متفاوت تخمیر 
بر ضریب  تأثیر  به دلیل  اکسید  نانو ذرات آهن  کمتر شده است. 
را کمتر کرده و  اکسیژن  اکسیژن، محدودیت عرضه  انتقال جرم 
تری  یکنواخت  روند رشد  میکروارگانیسم هوازی  این شرایط،  در 
خواهد داشت. لذا هر چقدر محیط از نظر نانوذرات غلیظ‌تر باشد، 
از  بوده  به رشد میکروارگانیسم  وابسته  pH که  تغییرهای  آهنگ 
روز 6 تا روز 10، کندتر و یا به‌عبارتی روند تغییرها یکنواخت‌تر شده 
نانوذرات  افزودن  می‌دهد  نشان  هم‌چنین  فوق  نتیجه‌های  است. 
آهن اکسید می‌تواند pH محیط کشت تخمیر را در حد pH بهینه 
)بین 6/8 تا 7( نگه دارد که این امر در تولید فراورده مؤثر است ]3[.

 

اثر غلظت‌های متفاوت نانوذرات آهن اکسید در مقدار زیست‌توده 
با توجه به شکل 5 مقدار زیست‌توده تولید شده در محیط کشت 
شاهد از روز 6 تا روز 10 فرایند روند نزولی داشته و کاهش پیدا 
کرده است که نشان‌دهنده این است که میکروارگانیسم در فاز رشد 
لگاریتمی قرار دارد. به‌طور کلی عواملی مانند هوادهی، شرایط کشت، 
نوع و مقدار ترکیبات محیط کشت و رشد میکروارگانیسم در مقدار 

 

 ٕ٘ٛداس ٥ٞؼتٌٛشاْ تٛص٤غ ا٘ذاصٜ ػب٤ض ٘ب٘ٛرسات 2ؿىُ 

  

  

 اػتب٘ذاسد ٍٔٙت٥تة(  ٚ ؿذٜ ػٙتضٍٔٙت٥ت اِف (  رسات ٘ب٘ٛ XRD ا٢ٍِٛ 3 ؿىُ
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شکل 3 الگوهای XRD نانو ذرات
)الف( مگنتیت سنتز شده، و )ب( مگنتیت استاندارد
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 ٕ٘ٛداس ٥ٞؼتٌٛشاْ تٛص٤غ ا٘ذاصٜ ػب٤ض ٘ب٘ٛرسات 2ؿىُ 

  

  

 اػتب٘ذاسد ٍٔٙت٥تة(  ٚ ؿذٜ ػٙتضٍٔٙت٥ت اِف (  رسات ٘ب٘ٛ XRD ا٢ٍِٛ 3 ؿىُ
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 تخ٥ٕشٞب٢  ٔط٥ظ pHآٞٗ دس  اوؼ٥ذ٘ب٘ٛرسات  ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت

ٚ ٔط٥ظ  ٘ب٘ٛرسات ٔتفٛت٢ ٞب غّظتداسا٢  تخ٥ٕشوـت ٞب٢  دس ٔط٥ظثبؿذ  ٣ٔ ٘ـب٘ذٞٙذ٠ سؿذ ٤ه ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓٞب٢  وٝ اص خّٕٝ ؿبخق pHٔمذاس 
ثٝ  ٞب، دس عَٛ دٚسٜ تخ٥ٕش دس تٕب٣ٔ ٔط٥ظ ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت. 4داسا٢ تغ٥٥شات٣ ثٛدٜ اػت وٝ دس ؿىُ  ،سٚصٜ 10ع٣ ٤ه دٚس٠ تخ٥ٕش  ،وـت ؿبٞذ

 pHسٚ٘ذ تغ٥٥شات  ،ت٥ِٛذ ٔطلَٛ ثبص٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗػّت ٔلشف ٔٛاد غزا٣٤ ٔط٥ظ وـت ٚ دس ٘ت٥دٝ آصاد ؿذٖ ٔٛاد ثبص٢ ٔثُ آ٥٘ٛٔبن ٚ ٕٞس٥ٙٗ 
 .٘ض٣ِٚ ثٛدٜ اػتثٝ ػّت تشؿص ٔٛاد اػ٥ذ٢ ٘بؿ٣ اص سؿذ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ  فشا٤ٙذ( تب سٚص ؿـٓ كؼٛد٢ ٚ اص سٚص ؿـٓ تب پب٤بٖ 6/8ثب ٔمذاس  اص سٚص اَٚ )

 وبٞؾ ػپغ ٚ 6 سٚص تب افضا٤ؾ) اص سٚ٘ذ فٛق  ٞب تٕب٣ٔ ٔط٥ظ .ٜ اػتثذػت آٔذ فشا٤ٙذ( دس سٚص ؿـٓ ٞب     ) ٞب دس تٕب٣ٔ ٔط٥ظ pHث٥ـتش٤ٗ ٔمذاس 
 pHثبػث وبٞؾ ٔمذاس ث٥ـ١ٙ٥  افضا٤ؾ غّظت ٘ب٘ٛرساتتغ٥٥ش٢ ا٤دبد ٘ىشدٜ اػت. ٕٞس٥ٙٗ  دس ا٤ٗ سٚ٘ذ افضٚدٖ ٘ب٘ٛرسات ؼ٥ت ٕ٘ٛدٜ ٚتج(  10 سٚص تب

 ،اػت. ثب افضا٤ؾ غّظت ٘ب٘ٛرساتثذػت آٔذٜ 7/14ثشاثش ثب  pHث٥ـ١ٙ٥  ø;0/08ٚ دس  7/355ثشاثش ثب  pHث٥ـ٥ٙٝ  ، ø; 0ثغٛس٤ىٝ دس ،ؿذٜ اػت
pH  ٔطذٚد٤ت ػشضٝ اوؼ٥ظٖ سا وٕتش  ،٘ب٘ٛ رسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثٝ ػّت تبث٥ش ثش ضش٤ت ا٘تمبَ خشْ اوؼ٥ظٖاػت.  وٕتش ؿذٜتخ٥ٕش  ٔتفٛتدس سٚصٞب٢

آًٞٙ تغ٥٥شات  ،ٞشزمذس ٔط٥ظ اص ٘ظش ٘ب٘ٛرسات غ٥ّظ تش ثبؿذ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٞٛاص٢ سٚ٘ذ سؿذ ٤ىٙٛاخت تش٢ خٛاٞذ داؿت. ِزا  ،وشدٜ ٚ دس ا٤ٗ ؿشا٤ظ
pH  ٜ٘ـبٖٕٞس٥ٙٗ ٘تب٤ح فٛق  ؿذٜ اػت.ٚ ٤ب ثؼجبست٣ سٚ٘ذ تغ٥٥شات ٤ىٙٛاخت تش ، وٙذتش 10تب سٚص  6اص سٚص وٝ ٚاثؼتٝ ثٝ سؿذ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ثٛد 
( ٍ٘ٝ داسد وٝ ا٤ٗ أش دس ت٥ِٛذ ٔطلَٛ  7تب  8/6ث٥ٟٙٝ ) ث٥ٗ  pHٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش سا دس ضذ  pHتٛا٘ذ  ٣ٔ ٚدٖ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗدٞذ افض ٣ٔ

 >.3=ثبؿذ ٔؤثش ٣ٔ

 

 ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش pH٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش  ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت 4ؿىُ 

 ٔمذاس ث٥ٛٔغ  دس آٞٗ اوؼ٥ذ ٘ب٘ٛرسات ٔتفٛت ٢ٞب غّظت اثش

وٝ ٘ـب٘ذٞٙذٜ  سٚ٘ذ ٘ض٣ِٚ داؿتٝ ٚ وبٞؾ پ٥ذا وشدٜ اػت فشا٤ٙذ 10تب سٚص  6ٔمذاس ث٥ٛٔغ ت٥ِٛذ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت ؿبٞذ اص سٚص  5ثب تٛخٝ ثٝ ؿىُ 
و٥جبت ٔط٥ظ وـت ٚ سؿذ ٘ٛع ٚ ٔمذاس تش ،ؿشا٤ظ وـت ،ثغٛس و٣ّ ػٛا٣ّٔ ٘ظ٥ش ٞٛاد٣ٞ .ا٤ٗ اػت وٝ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ دس فبص سؿذ ٍِبس٤ت٣ٕ لشاس داسد

تبث٥ش ٌزاؿتٝ ثلٛست٥ىٝ دس تٕب٣ٔ تغ٥٥شات ث٥ٛٔغ  ثش سٚ٘ذافضٚدٖ ٘ب٘ٛرسات  ثبؿذ. دس ٥ٕٞٗ ساػتب ٣ٔ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ دس ٥ٔضاٖ ث٥ٛٔغ تبث٥شٌزاس
ٌب٥٘ؼٓ اص فبص ٍِبس٤ت٣ٕ ٚاسد ٥ٔىشٚاس ،ثب وبٞؾ ٔٛاد ٔغز٢ ٔط٥ظ وـت ٚ تدٕغ ٔٛاد ػ٣ٕ 8اص سٚص  ،وبٞؾ پ٥ذا وشدٜ 8تب  6ث٥ٛٔغ اص سٚص ٞب  ٔط٥ظ

ثغٛس أب ص٤بد ؿذٜ اػت.  10تب سٚص  8اص سٚص  ثبؿذ. ثٙبثشا٤ٗ ث٥ٛٔغ ٣ٔ ٢ ٔشدٜ سٚ ثٝ افضا٤ؾٞب دس ا٤ٙطبِت تؼذاد ػَّٛ .ؿٛد ٣ٔ فبص ػىٖٛ ٚ ػپغ ٔشي

 تخ٥ٕشٞب٢  ٔط٥ظ pHآٞٗ دس  اوؼ٥ذ٘ب٘ٛرسات  ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت

ٚ ٔط٥ظ  ٘ب٘ٛرسات ٔتفٛت٢ ٞب غّظتداسا٢  تخ٥ٕشوـت ٞب٢  دس ٔط٥ظثبؿذ  ٣ٔ ٘ـب٘ذٞٙذ٠ سؿذ ٤ه ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓٞب٢  وٝ اص خّٕٝ ؿبخق pHٔمذاس 
ثٝ  ٞب، دس عَٛ دٚسٜ تخ٥ٕش دس تٕب٣ٔ ٔط٥ظ ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت. 4داسا٢ تغ٥٥شات٣ ثٛدٜ اػت وٝ دس ؿىُ  ،سٚصٜ 10ع٣ ٤ه دٚس٠ تخ٥ٕش  ،وـت ؿبٞذ

 pHسٚ٘ذ تغ٥٥شات  ،ت٥ِٛذ ٔطلَٛ ثبص٢ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗػّت ٔلشف ٔٛاد غزا٣٤ ٔط٥ظ وـت ٚ دس ٘ت٥دٝ آصاد ؿذٖ ٔٛاد ثبص٢ ٔثُ آ٥٘ٛٔبن ٚ ٕٞس٥ٙٗ 
 .٘ض٣ِٚ ثٛدٜ اػتثٝ ػّت تشؿص ٔٛاد اػ٥ذ٢ ٘بؿ٣ اص سؿذ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ  فشا٤ٙذ( تب سٚص ؿـٓ كؼٛد٢ ٚ اص سٚص ؿـٓ تب پب٤بٖ 6/8ثب ٔمذاس  اص سٚص اَٚ )

 وبٞؾ ػپغ ٚ 6 سٚص تب افضا٤ؾ) اص سٚ٘ذ فٛق  ٞب تٕب٣ٔ ٔط٥ظ .ٜ اػتثذػت آٔذ فشا٤ٙذ( دس سٚص ؿـٓ ٞب     ) ٞب دس تٕب٣ٔ ٔط٥ظ pHث٥ـتش٤ٗ ٔمذاس 
 pHثبػث وبٞؾ ٔمذاس ث٥ـ١ٙ٥  افضا٤ؾ غّظت ٘ب٘ٛرساتتغ٥٥ش٢ ا٤دبد ٘ىشدٜ اػت. ٕٞس٥ٙٗ  دس ا٤ٗ سٚ٘ذ افضٚدٖ ٘ب٘ٛرسات ؼ٥ت ٕ٘ٛدٜ ٚتج(  10 سٚص تب

 ،اػت. ثب افضا٤ؾ غّظت ٘ب٘ٛرساتثذػت آٔذٜ 7/14ثشاثش ثب  pHث٥ـ١ٙ٥  ø;0/08ٚ دس  7/355ثشاثش ثب  pHث٥ـ٥ٙٝ  ، ø; 0ثغٛس٤ىٝ دس ،ؿذٜ اػت
pH  ٔطذٚد٤ت ػشضٝ اوؼ٥ظٖ سا وٕتش  ،٘ب٘ٛ رسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثٝ ػّت تبث٥ش ثش ضش٤ت ا٘تمبَ خشْ اوؼ٥ظٖاػت.  وٕتش ؿذٜتخ٥ٕش  ٔتفٛتدس سٚصٞب٢

آًٞٙ تغ٥٥شات  ،ٞشزمذس ٔط٥ظ اص ٘ظش ٘ب٘ٛرسات غ٥ّظ تش ثبؿذ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ٞٛاص٢ سٚ٘ذ سؿذ ٤ىٙٛاخت تش٢ خٛاٞذ داؿت. ِزا  ،وشدٜ ٚ دس ا٤ٗ ؿشا٤ظ
pH  ٜ٘ـبٖٕٞس٥ٙٗ ٘تب٤ح فٛق  ؿذٜ اػت.ٚ ٤ب ثؼجبست٣ سٚ٘ذ تغ٥٥شات ٤ىٙٛاخت تش ، وٙذتش 10تب سٚص  6اص سٚص وٝ ٚاثؼتٝ ثٝ سؿذ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ ثٛد 
( ٍ٘ٝ داسد وٝ ا٤ٗ أش دس ت٥ِٛذ ٔطلَٛ  7تب  8/6ث٥ٟٙٝ ) ث٥ٗ  pHٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش سا دس ضذ  pHتٛا٘ذ  ٣ٔ ٚدٖ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗدٞذ افض ٣ٔ

 >.3=ثبؿذ ٔؤثش ٣ٔ

 

 ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش pH٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش  ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت 4ؿىُ 

 ٔمذاس ث٥ٛٔغ  دس آٞٗ اوؼ٥ذ ٘ب٘ٛرسات ٔتفٛت ٢ٞب غّظت اثش

وٝ ٘ـب٘ذٞٙذٜ  سٚ٘ذ ٘ض٣ِٚ داؿتٝ ٚ وبٞؾ پ٥ذا وشدٜ اػت فشا٤ٙذ 10تب سٚص  6ٔمذاس ث٥ٛٔغ ت٥ِٛذ ؿذٜ دس ٔط٥ظ وـت ؿبٞذ اص سٚص  5ثب تٛخٝ ثٝ ؿىُ 
و٥جبت ٔط٥ظ وـت ٚ سؿذ ٘ٛع ٚ ٔمذاس تش ،ؿشا٤ظ وـت ،ثغٛس و٣ّ ػٛا٣ّٔ ٘ظ٥ش ٞٛاد٣ٞ .ا٤ٗ اػت وٝ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ دس فبص سؿذ ٍِبس٤ت٣ٕ لشاس داسد

تبث٥ش ٌزاؿتٝ ثلٛست٥ىٝ دس تٕب٣ٔ تغ٥٥شات ث٥ٛٔغ  ثش سٚ٘ذافضٚدٖ ٘ب٘ٛرسات  ثبؿذ. دس ٥ٕٞٗ ساػتب ٣ٔ ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ دس ٥ٔضاٖ ث٥ٛٔغ تبث٥شٌزاس
ٌب٥٘ؼٓ اص فبص ٍِبس٤ت٣ٕ ٚاسد ٥ٔىشٚاس ،ثب وبٞؾ ٔٛاد ٔغز٢ ٔط٥ظ وـت ٚ تدٕغ ٔٛاد ػ٣ٕ 8اص سٚص  ،وبٞؾ پ٥ذا وشدٜ 8تب  6ث٥ٛٔغ اص سٚص ٞب  ٔط٥ظ

ثغٛس أب ص٤بد ؿذٜ اػت.  10تب سٚص  8اص سٚص  ثبؿذ. ثٙبثشا٤ٗ ث٥ٛٔغ ٣ٔ ٢ ٔشدٜ سٚ ثٝ افضا٤ؾٞب دس ا٤ٙطبِت تؼذاد ػَّٛ .ؿٛد ٣ٔ فبص ػىٖٛ ٚ ػپغ ٔشي

شکل 4 اثر غلظت‌های متفوت نانوذرات اکسید آهن بر pH محیط کشت تخمیر

افزایش بازده تولید تخمیری اریترومایسین با استفاده از  ...
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زیست توده تأثیرگذار است. در همین راستا افزودن نانوذرات بر روند 
تغییرهای زیست‌توده تأثیر گذاشته به‌صورتیک‌ه در تمامی محیط‌ها 
کاهش  با   8 روز  از  کرده،  پیدا  کاهش   8 تا   6 روز  از  زیست‌توده 
مواد مغذی محیط کشت و تجمع مواد سمی، میکروارگانیسم از فاز 
لگاریتمی وارد فاز سکون و سپس مرگ می‌شود. در این حالت تعداد 
سلول‌های مرده رو به افزایش است. بنابراین، زیست‌توده از روز 8 تا 
روز 10 زیاد شده است. اما به‌طور کلی همان‌طور که مشاهده می‌شود 
مقدارهای زیست‌توده در محیط‌های کشت شاهد و حاوی نانوذرات 
آهن اکسید دارای تغییرهای قابل توجهی نبوده است. هم‌چنین بین 
مقدار زیست‌توده تولیدی و مقدار فراورده دهی در بیشترین روز تولید، 

ارتباط مستقیم وجود دارد.
 

 اثر غلظت‌های متفاوت نانوذرات آهن اکسید در مقدار اریترومایسین 
تولید شده 

تغییرات غلظت اریترومایسین تولید شده در محیط‌های کشت 
تخمیر که با استفاده از روش نور طیف‌سنجی سنجیده شده است، 
در  می‌دهد  نشان  نتیجه‌ها  است.  شده  داده  نشان   6 شکل  در 
محیط کشت شاهد بیشترین مقدار اریترومایسین در روز 8 فرایند 
بیشترین  نانوذرات،  حاوی  محیط‌های  در  اما  است.  آمده  به‌دست 
مقدار اریترومایسین در روز دهم فرایند به دست آمده است. لازم 
نسبت  بودن  بزرگ  دلیل  به  اکسید  آهن  ذرات  نانو  است  به ذکر 
سطح به حجم، بسیار فعال بوده و به سرعت با مواد دیگر واکنش 
می‌دهد، برای مثال، به سرعت با اکسیژن ترکیب شده که از این 
کرد  استفاده  فرایندها  برخی  کارائی  بهبود  برای  می‌توان  ویژگی 

]21[. در محیط کشت تخمیر هوازی ناپیوسته، اکسیژن نخستین 
بودن سامانه‌  بسته  دلیل  به  و  سوبسترایی است که مصرف شده 
کمبود  واکنش(،  انجام  به ظرف  خروجی  و  ورودی  داشتن  )عدم 
اکسید  آهن  ذرات  نانو  قرار می‌دهد.  تأثیر  را تحت  رشد  اکسیژن 
بر مقدار انتقال جر‌م اکسیژن در محیط تخمیر اثر گذاشته که این 
روند از نتیجه مطالعه‌های پیشین، پیروی میک‌ند ]14[. با اثر مثبت 
نانوذرات بر مقدار اکسیژن عرضه شده در محیط، میکروارگانیسم 
فراورده  به  رسیدن  زمان  نتیجه  در  و  داشته  طولانی‌تری  رشد 
بیشینه نیز از روز 8 به روز 10 تغییر میک‌ند. غلظت بهینه نانوذرات 
آهن اکسید در محیط کشت تخمیر 0.02 به‌دست آمده است که 
و  است  شده  فراورده   32/86  mg/l تولید  به  منجر  دهم  روز  در 
بعد از آن محیط حاوی 0/005 و 0/08 دارای بیشترین مقدارهای 
و 1/93  ترتیب 2/25، 2/22  به  بوده‌اند که  تولیدی  اریترومایسین 
برابر مقدار تولید اریترومایسین در محیط کشت شاهد بوده است. 

 

شکل 6 نشان می‌دهد که در تمامی محیط‌های حاوی نانوذرات، 
روند تولید فراورده بین روزهای 6 تا 10 صعودی بوده درحالیک‌ه 
8 صعودی  تا   6 روز  از  نکرده،  پیروی  روند  این  از  شاهد  محیط 
مقدار  هم‌چنین  است.  گرفته  پیش  در  نزولی  روند  آن  از  پس  و 
نانوذرات  در محیط‌های حاوی  و 8  روزهای 10  تولیدی  فراورده 
دارای تفاوت زیادی با یکدیگر است به‌طوریک‌ه در محیط حاوی 
0/02 و 0/005 مقدار اریترومایسین تولید شده در روز 10 به ترتیب 
1/67 و 2 برابر روز مقدار فراورده در روز 8 است. با توجه به شکل 

 .ػتداسا٢ تغ٥٥شات لبثُ تٛخ٣ٟ ٘جٛدٜ اوـت ؿبٞذ ٚ ضب٢ٚ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ٞب٢  ث٥ٛٔغ دس ٔط٥ظ ٔمذاسٞب٢ ؿٛد ٣ٔ زٙب٘ىٝ ٔلاضظٝ و٣ّ
 استجبط ٔؼتم٥ٓ ٚخٛد داسد. ،ٕٞس٥ٙٗ ث٥ٗ ٥ٔضاٖ ث٥ٛٔغ ت٥ِٛذ٢ ٚ ٥ٔضاٖ ٔطلَٛ د٣ٞ دس ث٥ـتش٤ٗ سٚص ت٥ِٛذ

 

 ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش ٔمذاس ث٥ٛٔغ ت٥ِٛذ٢ ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت 5ؿىُ 

 
 

 

 

 

 ٥ٔضاٖ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ؿذٜ  دس آٞٗ اوؼ٥ذ ٘ب٘ٛرسات ٔتفٛت ٢ٞب غّظت اثش 

٘ـبٖ دادٜ  6دس ؿىُ  ،ٜ اػتؿذ ػٙد٥ذٜوـت تخ٥ٕش وٝ ثب اػتفبدٜ اص سٚؽ اػپىتٛفتٛٔتش٢ ٞب٢  تغ٥٥شات غّظت اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ؿذٜ دس ٔط٥ظ
ضب٢ٚ ٞب٢  أب دس ٔط٥ظ .ضبكُ ؿذٜ اػت  فشا٤ٙذ 8اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ دس سٚص  ٥ٔضاٖدس ٔط٥ظ وـت ؿبٞذ ث٥ـتش٤ٗ  ٞذ ٣ٔ ٘تب٤ح ٘ـبٖؿذٜ اػت. 

لاصْ ثٝ روش اػت ٘ب٘ٛ رسات اوؼ٥ذ آٞٗ دس ثٝ د٥ُِ ثضسي ثٛدٖ ٘ؼجت  .ضبكُ ؿذٜ اػت فشا٤ٙذث٥ـتش٤ٗ ٥ٔضاٖ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ دس سٚص دٞٓ  ،٘ب٘ٛرسات
تٛاٖ ثشا٢  ٣ٔ ثغٛس ٔثبَ ثٝ ػشػت ثب اوؼ٥ظٖ تشو٥ت ؿذٜ وٝ اص ا٤ٗ خبك٥ت ،دٞذ ٣ٔ ثؼ٥بس فؼبَ ثٛدٜ ٚ ثٝ ػشػت ثب ٔٛاد د٤ٍش ٚاوٙؾ ،ػغص ثٝ ضدٓ

اوؼ٥ظٖ ا٥ِٚٗ ػٛثؼتشا٣٤ اػت وٝ ٔلشف ؿذٜ ٚ ثٝ د٥ُِ  ،دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ٞٛاص٢ ٘بپ٥ٛػتٝ .>21=ٞب اػتفبدٜ ٕ٘ٛدفشا٤ٙذثٟجٛد وبسائ٣ ثشخ٣ 

دٞذ. ٘ب٘ٛ رسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش  ٣ٔ وٕجٛد اوؼ٥ظٖ سؿذ سا تطت تبث٥ش لشاس ،( ثؼتٝ ثٛدٖ ػ٥ؼتٓ ) ػذْ داؿتٗ ٚسٚد٢ ٚ خشٚخ٣ ثٝ ظشف ا٘دبْ ٚاوٙؾ
٘ب٘ٛرسات ثش ٔثجت ثب اثش  .وٙذ ٣ٔ تجؼ٥ت ٥ٔOlle 2006ضاٖ ا٘تمبَ خشْ اوؼ٥ظٖ دس ٔط٥ظ تخ٥ٕش اثش ٌزاؿتٝ وٝ ا٤ٗ ٘ت٥دٝ اص ٘تب٤ح ٔغبِؼبت لج٣ّ ٘ظ٥ش 

 10ثٝ سٚص  8اص سٚص ث٥ـ٥ٙٝ ٥٘ض  ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ سؿذ عٛلا٣٘ تش٢ داؿتٝ ٚ دس ٘ت٥دٝ صٔبٖ سػ٥ذٖ ثٝ ٔطلَٛ ،ػشضٝ ؿذٜ دس ٔط٥ظ ٥ٔضاٖ اوؼ٥ظٖ
 mg/l 32/86ٔٙدش ثٝ ت٥ِٛذ ص دٞٓ ثذػت آٔذٜ اػت وٝ دس سٚ 0.02غّظت ث١ٙ٥ٟ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  .وٙذ ٣ٔ تغ٥٥ش

 1/93ٚ  2/22 ،2/25اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ٢ ثٛدٜ ا٘ذ وٝ ثٝ تشت٥ت  ٔمذاسٞب٢داسا٢ ث٥ـتش٤ٗ  0/08ٚ  0/005ٚ ثؼذ اص آٖ ٔط٥ظ ضب٢ٚ  ؿذٜ اػت
  ٥ٔضاٖ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ دس ٔط٥ظ وـت ؿبٞذ ثٛدٜ اػت.

 .ػتداسا٢ تغ٥٥شات لبثُ تٛخ٣ٟ ٘جٛدٜ اوـت ؿبٞذ ٚ ضب٢ٚ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ٞب٢  ث٥ٛٔغ دس ٔط٥ظ ٔمذاسٞب٢ ؿٛد ٣ٔ زٙب٘ىٝ ٔلاضظٝ و٣ّ
 استجبط ٔؼتم٥ٓ ٚخٛد داسد. ،ٕٞس٥ٙٗ ث٥ٗ ٥ٔضاٖ ث٥ٛٔغ ت٥ِٛذ٢ ٚ ٥ٔضاٖ ٔطلَٛ د٣ٞ دس ث٥ـتش٤ٗ سٚص ت٥ِٛذ
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دٞذ. ٘ب٘ٛ رسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش  ٣ٔ وٕجٛد اوؼ٥ظٖ سؿذ سا تطت تبث٥ش لشاس ،( ثؼتٝ ثٛدٖ ػ٥ؼتٓ ) ػذْ داؿتٗ ٚسٚد٢ ٚ خشٚخ٣ ثٝ ظشف ا٘دبْ ٚاوٙؾ
٘ب٘ٛرسات ثش ٔثجت ثب اثش  .وٙذ ٣ٔ تجؼ٥ت ٥ٔOlle 2006ضاٖ ا٘تمبَ خشْ اوؼ٥ظٖ دس ٔط٥ظ تخ٥ٕش اثش ٌزاؿتٝ وٝ ا٤ٗ ٘ت٥دٝ اص ٘تب٤ح ٔغبِؼبت لج٣ّ ٘ظ٥ش 

 10ثٝ سٚص  8اص سٚص ث٥ـ٥ٙٝ ٥٘ض  ٥ٔىشٚاسٌب٥٘ؼٓ سؿذ عٛلا٣٘ تش٢ داؿتٝ ٚ دس ٘ت٥دٝ صٔبٖ سػ٥ذٖ ثٝ ٔطلَٛ ،ػشضٝ ؿذٜ دس ٔط٥ظ ٥ٔضاٖ اوؼ٥ظٖ
 mg/l 32/86ٔٙدش ثٝ ت٥ِٛذ ص دٞٓ ثذػت آٔذٜ اػت وٝ دس سٚ 0.02غّظت ث١ٙ٥ٟ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش  .وٙذ ٣ٔ تغ٥٥ش

 1/93ٚ  2/22 ،2/25اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ٢ ثٛدٜ ا٘ذ وٝ ثٝ تشت٥ت  ٔمذاسٞب٢داسا٢ ث٥ـتش٤ٗ  0/08ٚ  0/005ٚ ثؼذ اص آٖ ٔط٥ظ ضب٢ٚ  ؿذٜ اػت
  ٥ٔضاٖ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ دس ٔط٥ظ وـت ؿبٞذ ثٛدٜ اػت.

شکل 5 اثر غلظت‌های متفوت نانوذرات اکسید آهن بر مقدار زیست‌توده تولیدی
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 ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش ٥ٔضاٖ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ؿذٜ ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت 6ؿىُ 

 اص ؿبٞذ ٔط٥ظ دسضب٥ِىٝ ثٛدٜ كؼٛد٢ 10 تب 6 سٚصٞب٢ ث٥ٗ ٔطلَٛ ت٥ِٛذ سٚ٘ذ ،٘ب٘ٛرسات ضب٢ٚ ٢ٞب ٔط٥ظ تٕب٣ٔ دس وٝ دٞذ ٣ٔ ٘ـبٖ 7ٚ  6 ؿىُ
 دس 8 ٚ 10 سٚصٞب٢ ت٥ِٛذ٢ ٔطلَٛ ٥ٔضاٖ ٕٞس٥ٙٗ. اػت ٌشفتٝ پ٥ؾ دس ٘ض٣ِٚ سٚ٘ذ آٖ اص پغ ٚ كؼٛد٢ 8 تب 6 سٚص اص ،٘ىشدٜ پ٥ش٢ٚ سٚ٘ذ ا٤ٗ

 سٚص دس ؿذٜ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٥ٔضاٖ 0/005 0/02ٚ ٢ضبٚ ٔط٥ظ دس ثغٛس٤ىٝ ثبؿذ ٣ٔ ٤ىذ٤ٍش ثب ص٤بد٢ اختلاف داسا٢ ٘ب٘ٛرسات ضب٢ٚ ٢ٞب ٔط٥ظ
ثب تٛخٝ ثٝ ؿىُ غّظت ث٥ٟٙٝ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ت٥ِٛذ . ثبؿذ 8٣ٔ سٚص دس ٔطلَٛ ٥ٔضاٖ سٚص ثشاثش 2 ٚ 1/67 تشت٥ت ثٝ

 % 2اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ 
 ثذػت آٔذٜ اػت.   

 

 تخ٥ٕش فشا٤ٙذ 10 ٚ 8 ،6 سٚصٞب٢ دس اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ٥ٔضاٖ دس اوؼ٥ذ آٞٗ ٔغٙبع٥ؼ٣ رسات ٘ب٘ٛ ٔتفٛت ٢ٞب غّظت اثش ٔمب٤ؼٝ 7 ؿىُ 

 نتیجه گیری

 

 ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ ثش ٥ٔضاٖ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ؿذٜ ٔتفٛت٢ ٞب اثش غّظت 6ؿىُ 

 اص ؿبٞذ ٔط٥ظ دسضب٥ِىٝ ثٛدٜ كؼٛد٢ 10 تب 6 سٚصٞب٢ ث٥ٗ ٔطلَٛ ت٥ِٛذ سٚ٘ذ ،٘ب٘ٛرسات ضب٢ٚ ٢ٞب ٔط٥ظ تٕب٣ٔ دس وٝ دٞذ ٣ٔ ٘ـبٖ 7ٚ  6 ؿىُ
 دس 8 ٚ 10 سٚصٞب٢ ت٥ِٛذ٢ ٔطلَٛ ٥ٔضاٖ ٕٞس٥ٙٗ. اػت ٌشفتٝ پ٥ؾ دس ٘ض٣ِٚ سٚ٘ذ آٖ اص پغ ٚ كؼٛد٢ 8 تب 6 سٚص اص ،٘ىشدٜ پ٥ش٢ٚ سٚ٘ذ ا٤ٗ

 سٚص دس ؿذٜ ت٥ِٛذ اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ٥ٔضاٖ 0/005 0/02ٚ ٢ضبٚ ٔط٥ظ دس ثغٛس٤ىٝ ثبؿذ ٣ٔ ٤ىذ٤ٍش ثب ص٤بد٢ اختلاف داسا٢ ٘ب٘ٛرسات ضب٢ٚ ٢ٞب ٔط٥ظ
ثب تٛخٝ ثٝ ؿىُ غّظت ث٥ٟٙٝ ٘ب٘ٛرسات اوؼ٥ذ آٞٗ دس ٔط٥ظ وـت تخ٥ٕش ت٥ِٛذ . ثبؿذ 8٣ٔ سٚص دس ٔطلَٛ ٥ٔضاٖ سٚص ثشاثش 2 ٚ 1/67 تشت٥ت ثٝ

 % 2اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ 
 ثذػت آٔذٜ اػت.   

 

 تخ٥ٕش فشا٤ٙذ 10 ٚ 8 ،6 سٚصٞب٢ دس اس٤تشٚٔب٤ؼ٥ٗ ت٥ِٛذ ٥ٔضاٖ دس اوؼ٥ذ آٞٗ ٔغٙبع٥ؼ٣ رسات ٘ب٘ٛ ٔتفٛت ٢ٞب غّظت اثش ٔمب٤ؼٝ 7 ؿىُ 

 نتیجه گیری

شکل 6 اثر غلظت‌های متفاوت نانوذرات اکسید آهن بر مقدار اریترومایسین 
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غلظت بهینه نانوذرات آهن اکسید در محیط کشت تخمیر تولید 
اریترومایسین 2% گرم بر لیتر به‌دست آمده است. 

نتیجه گیری
منتشر  گزارش‌های  و  نتیجه‌ها  به  توجه  با  پژوهش  این  در 
نانو  توسط  اکسیژن  جرم  انتقال  افزایش  امکان  با  رابطه  در  شده 
محیط  در  نانوذره  این  متفاوت  غلظت‌های  از  اکسید،  آهن  ذرات 
کشت تخمیر استفاده شده است و نتیجه‌های به‌دست آمده نشان 
منجر  تخمیر  کشت  محیط  در  نانوذرات  این  از  استفاده  می‌دهد 
به افزایش تولید اریترومایسین می‌شود. در این پژوهش نانوذرات 
آهن اکسید با توزیع اندازه یکنواخت با روش آسان، سریع و ارزان، 

مهندسی  جواد؛  حامدی،  حسین؛  عطار،  غزل؛  لبیکی،  	]1[
شیمی ایران، 50، 15-21؛ 1389.

حامدی، جواد؛ پایان نامه دکتری تحت عنوان بررسی اثر  	]2[
اریترومایسین،  تولید  و   S. erythraea روغن‌ها در رشد 

دانشگاه تهران، دانشکده علوم تهران، 65-1، 1381.
[3]	 Hamedi, J.; Malekzadeh, F.; Saghafi-nia, 

A.E.; Microbial Biotechnol, 31, 447-456, 
2004.

تحت  ارشد  کارشناسی  نامه  پایان  محمد؛  محمودیان،  	]4[
عنوان تهیه نانوذرات اکسید روی بهینه شده برای کاربرد 
علوم  واحد  اسلامی،  آزاد  دانشگاه  آفتاب،  ضد  کرم  در 

دارویی، تهران، 80-2، 1392.
شیمی  مهندسی  لیلا؛  بایندری،  حسین؛  زاده،  صالحی  	]5[

ایران، 33، 50-40، 1387. 
شبه رنگ، میترا؛ میرواقفی، علیرضا؛ فناوری نانو، 179،  	]6[

.1391 ،15-13
[7]	 Ghalamboran, M.R.; Ramsden, J.J. ; Ansari, 

F.; Journal of Bio nano Sciences, 3, 1-6, 2009.
[8]	 Kafayati, M.E.; Raheb, J.; Torabi-Angazi, 

مراجع

افزایش بازده تولید تخمیری اریترومایسین با استفاده از  ...

توجه  با  هم‌چنین   .]19[ است  شده  شناسایی  و  تولید  هم‌رسوبی 
می‌شود  مشخص  فوق  پژوهش  از  آمده  به‌دست  نتیجه‌های  به 
 0/02 و   0/005( اکسید  آهن  نانوذرات  از  اندکی  مقدار  افزودن 
اسپورا  پلی  “ساکارو  سویه  تخمیر  کشت  محیط  به  لیتر(  بر  گرم 
اریترومایسین  نهایی  فراورده  تولید  مقدار  افزایش  باعث  اریتریا” 
می‌شود. به‌طور کلی با توجه به قیمت بالا و ارزش افزوده بالای 
تولید،  بهره‌وری  افزایش  به  توجه  با  هم‌چنین  و  اریترومایسین، 
استفاده از نانوذرات مغناطیسی آهن اکسید، در محیط کشت تولید 
اریترومایسین مناسب و اقتصادی بوده و می‌تواند با افزایش بازده 
این  تولید  زمینه  در  کشور  خودکفایی  راستای  در  گامی   فرایند، 

دارو باشد.

M.; Alizadeh, Sh.; Bardania, H.; Iran Journal 
of Biotech, 11(1), 41-46, 2013.

[9]	 Meng-Lin, M.; Nano Reviews, 1, 1-17, 2010.
[10]	Ito, A.; Shinkai, M.; Honda, H.; Kobayashi, 

T.; Biosci. Bioeng, 100, 1-11, 2005.
[11]	Loh, K.Sh.; Lee, Y.H.; Musa, A.; Salmah, 

A.A.; Zamri, I.; Sensors, 8, 5775-5791, 2008.
[12]	Lajvardi, M.; Moghimi-Rad, J.; Hadi, I.; 

Gavili, A.; Dallali-Isfahani, T.; Zabini, F.; 
Sabbaghzadeh, J.; Magnetism and Magnetic 
Materials, 322, 3508-3513, 2010.

 ،13-9  ،23 نانو،  دنیای  جواد؛  صفری،  زهره؛  ]13[زرنگار، 
.1381

[14]	Olle, B.; Bromberg, L.; Hatton, T.A.; Wang, 
D.I.C.; NSTI-Nanotech, 1, 411-414, 2006.

[15]	Shaker, S.; Zafarian, Sh.; Chakra, Ch.Sh.; 
Rao, K.V.; International Journal of Innovative 
Research in Science, Engineering and Tech-
nology, 2, 2969-2973, 2013. 



75
سال هشتم، شماره 1، بهار 93 )JARC( نشریه پژوهش‌های کاربردی در شیمی

]16[	کروگر، ولف؛ کروگر، آنالیز؛ بیوتکنولوژی و میکروبیولوژی 
صنعتی، مترجم سید علی مرتضوی و همکاران، انتشارات 
دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد، چاپ دوم، 167-151، 

 .1381
[17]	Garcia-ochoa, F.; Gomez, E.; Biotechnology 

Advanced, 27, 154-176, 2009.
حسن؛  رفسنجانی،  پور  هاشمی  لیلا؛  نیا،  ]18[سعید 
،50-57  ،66 ایران،  شیمی  مهندسی  داریوش؛   افضلی، 

.1392 

[19]	Figuerola, A.; Di-Corato, R.; Manna, L.;  
Pellegrino, T.; Pharmacological Research, 62, 
126-143, 2010.

[20]	Gilardo, L.; Moreno-Pirajan, J.C.; Eur. Chem.
Bull, 2(7), 445-452, 2013.

عنوان  تحت  ارشد  کارشناسی  نامه  پایان  زهرا؛  ]21[کمال، 
نانوذرات  توسط  سونئی  شیگلا  باکتری  جداسازی 
مغناطیسی فعال شده، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد علوم 

دارویی، تهران، 16-2، 1390. 

لبیکی و همکاران



*Corresponding author Email:  Journal of Applied Research in Chemistry
78

Increasing the yield of erythromycin fermentation using iron-oxide 
nanoparticles 

Gh. Labbeiki1,*, H. Attar2, A. Heydari-Nasab3, M. Rezayat4 and A.M. Rashidi5

 
1. Ph.D student in Chemical Engineering, Faculty of Chemical Engineering, Science and Research Branch, 

Islamic Azad University, Tehran, Iran
2. Assistant prof. of Chemical Engineering, Faculty of Chemical Engineering, Science and Research Branch, 

Islamic Azad University, Tehran, Iran
3. Associate prof. of Chemical Engineering, Faculty of Chemical Engineering, Science and Research Branch, 

Islamic Azad University, Tehran, Iran
4. Prof. of Medical Nanotechnology, School of Advanced Technologies in Medicine, Tehran University of 

Medical Sciences, Tehran, Iran   &   
Prof. of Pharmacology, Pharmaceutical Branch, Islamic Azad University, Tehran, Iran

5. Associate prof. of chemical engineering, Catalyst and Nanotechnology Division, Research Institute of 
Petroleum Industry, Tehran , Iran

Recieved: January 2013, First Revised: February 2013, Second Revised: March 2013, Accepted: April 2013

Abstract: In this work, Iron-oxide nanoparticles of 13.36±3.7 nm were synthetized using 
co-precipitation method and the effect of their presence in Saccharopolyspora erythraea 
culture on the titer of erythromycin was investigated. During the fermentation, the pH, 
biomass and erythromycin level were measured and compared with those in the control 
media. Our results indicated that supplementation of the fermentation media with different 
concentration of Iron-oxide nanoparticles could increase the titer of erythromycin produced. 
The level of antibiotic production in a medium containing 0.02 w/v nanoparticles was 
2.25 times higher than that in the control medium. The straightforward and inexpensive 
production of Iron-oxide nanoparticles, along with their positive impact on erythromycin 
titer promises the economically viable use of these substances to enhance the industrial 
production of antibiotics.
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