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مقاله
تحقيقاتي

بررسى اثر گلاس يونومر نورى حاوى مقادير مختلف نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد 
بر عليه استرپتوكوك موتانس

عاطفه صفارى1، سيد محمود امين مرعشى2، فاطمه اسمى3، *پرى ناز امام وردى4

چكيد ه
سابقه و هدف: يكى از مهمترين مباحث مطالعات اخير، استفاده از نانوذرات در بهبود خواص ضدباكتريايى رزين هاى دندانى بوده 
است. نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد، به عنوان فيلرهاى تقويت كننده در رزين كامپوزيت هاى دندانى و اپوكسى پيشنهاد شده اند. 
در مطالعه حاضر بر آن شديم تا با افزودن نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد به يك نوع گلاس يونومر نورى، خواص ضدباكتريايى آن 

را بر عليه استرپتوكوك موتانس مورد بررسى قرار دهيم.
مواد و روش ها: در اين مطالعه آزمايشگاهى جمعيت مورد مطالعه به پنج گروه گلاس يونومر نورى حاوى به ترتيب صفر (گروه 
كنترل)، نيم، يك، سه، پنج درصد وزنى نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد تقسيم شد.15 عدد ديسك (3 عدد از هر گروه آزمايشى) از 
گلاس يونومر آزمايشى داخل قالب هاى پلاستيكى يكسان جهت تست ديسك ديفيوژن كيور شد. سپس اثر ضدباكتريايى آنها در 
محيط شكلات آگار بر عليه باكترى استرپتوكوك موتانس مورد بررسى قرار گرفت. جهت انجام تست تماس مستقيم، 15 عدد 
ميكروتيوپ حاوى گروه هاى رزينى (3 ديسك از هر گروه آزمايشى) تهيه شد و اثر ضدباكتريايى آنها مورد بررسى قرار گرفت. از 

آزمون هاى كروس كال واليس و من ويتنى يو براى مقايسه گروه ها استفاده شد.
يافته ها: ميانگين قطر هاله عدم رشد باكترى اطراف ديسكهاى حاوى نانوذرات اندكى بيشتر از گروه كنترل بود. در تست تماس 
مستقيم در گلاس يونومر هاى حاوى نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد، در زمان هاى 3، 6 و 24 ساعت تعداد باكترى كمترى بر سطح 
گروه هاى رزينى حاوى درصد بيشتر نانوذرات رشد كرده بود، بين چهار گروه مختلف حاوى نانوذرات اختلاف زيادى وجود 

نداشت ولى در مقايسه با گروه كنترل كاهش رشد باكترى مشاهده شد.
بحث و نتيجه گيرى: اگرچه كاهش رشد باكترى در هر دو تست انجام شده در مقايسه با گروه كنترل رؤيت شد، خاصيت ضدباكتريايى 
نمونه هاى حاوى نانوذرات با يكديگر تفاوت چشمگيرى نداشت، در عين حال اين ويژگى در تماس مستقيم با باكترى اثر خود 

را بيشتر نشان داد.
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مقدمه
يكى از مهمترين مباحث پژوهش هاى اخير، استفاده از نانوذرات 
در بهبود خواص ضدباكتريايى رزين هاى هاى دندانى بوده است. 
پژوهش ها با افزودن اين ذرات به مواد رزينى، نتايج بسيار مطلوبى 

را در كاهش رشد باكترى ها گزارش كرده اند (4-1). استفاده از 
نانوذرات به عنوان يك زمينه تحقيقى گسترده در دندانپزشكى درآمده 
است. از زمان معرفى استرپتوكوك موتانس، اين باكترى به عنوان 
مهمترين عامل ايجاد كننده پوسيدگى دندان شناسايى شده است. 

تاريخ اعلام قبولى مقاله: 91/10/18 تاريخ اعلام وصول: 91/8/3   
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ميزان معمول باكترى فوق الذكر، ايجاد كننده 105× 5 واحد كلونى 
در هر ميلى ليتر از بزاق مى باشد. روش هاى هاى گوناگونى جهت 
كاهش كلونيزاسيون اين باكترى در محيط دهان بكار گرفته شده 
است. در پژوهش هاى گوناگون نانوذرات ضدباكتريايى مختلف 
به رزين كامپوزيت ها و گلاس يونومرهاى دندانى اضافه گرديده 
و تأثيرات آنها مورد بررسى قرار گرفته است (5-1). تست تماس 
مستقيم جهت بررسى خصوصيات آنتى باكتريال موادى بكار مى رود 
كه حلاليت اندكى دارند كه در آن باكترى ها در شرايط كنترل شده با 
نمونه مورد آزمايش تماس مستقيم مى يابند و امكان شمارش تعداد 
باكترى هاى هاى رشد كرده و همچنين سرعت رشد باكترى ها بر 

سطح ماده فراهم مى شود (6).
نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد، به عنوان فيلرهاى تقويت كننده در 
رزين كامپوزيت هاى دندانى و اپوكسى پيشنهاد شده اند. تيتانيوم 
دى اكسايد به عنوان يك افزودنى آلى خصوصيات اميدبخش بسيارى 
مثل ثبات شيميايى، سازگارى زيستى و غير سمى بودن را دارا 
مى باشد (7، 8). يك مكانيسم احتمالى براى توجيه خاصيت آنتى 
باكتريال نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد توليد مواد داراى اكسيژن 
فعال مانند پراكسيد هيدروژن (H2O2) مى باشد كه منجر به ممانعت 
از رشد ميكروب هاى پلانكتونيك مى شود (9) واكنش نحوه عملكرد 
نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد بر عليه باكترى ها ناشى از پراكسيد 
هيدروژن و انواع ديگر اكسيژن فعال به گونه ذيل مى باشد (10، 11).

2H2O+1/2 O2→2H2O→H2O+ (O)

پراكسايد و اكسيژن هاى فعال توليد شده با اجزاء پوشش باكترى 
آزاد  يون هاى  يا  و  سيستنيل)  باقيمانده هاى  و  پروتيين ها  (مانند 
هيدروكسيل  آزاد  راديكال هاى  توليد  و  داده  واكنش  باكترى ها 
مى كنند كه مانع از رشد باكترى ها شده و ادامه حيات آنها را مختل 
مى كنند (12، 13). با توجه به اطلاعات محدود در دسترس، در 
مطالعه حاضر بر آن شديم تا با افزودن نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد 
به گلاس يونومر نورى، خواص ضدباكتريايى را بر عليه باكترى 

استرپتوكوك موتانس مورد بررسى قرار دهيم.

مواد و روش ها
در اين مطالعه in-vitro، جمعيت مورد مطالعه به پنج گروه رزينى 
حاوى به ترتيب صفر (گروه كنترل)، نيم، يك، سه، پنج درصد وزنى 

نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد تقسيم شدند. براى آماده سازى جهت 
تست ديسك ديفيوژن، درگروه كنترل مقدارى از پودر گلاس يونومر 
 3/2 g و محلول آن به ترتيب به نسبت (Fuji II LC) GC Corp, Japan

به g 1، توسط ترازوى ديجيتال چهار رقم اعشار وزن شده و بر 
روى اسلب شيشه اى به مدت 25 ثانيه مخلوط شد. مخلوط حاضر 
داخل قالب استوانه اى پلاستيكى قرار داده شده و دو سر آن توسط 
دو صفحه شيشه اى جداگانه پوشيده شد تا سطح صافى از ديسك 
را فراهم سازد. سپس عمل پليمريزاسيون گلاس يونومر توسط 
دستگاه لايت كيور انجام شد. اعمال فوق براى تهيه گروه هاى دوم 
تا پنجم تكرار گرديد. با اين تفاوت كه گروه هاى فوق به ترتيب 
شامل 0/5، 1، 3، 5 درصد وزنى از نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد 
بودند. مثلاً جهت آماده سازى پودر گروه دوم يعنى گلاس يونومر 
حاوى 0/5% نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد، 0/5% وزنى پودر، شامل 
نانوذرات و 99/5% آن شامل پودر گلاس يونومر بود كه بعد از اندازه 
گيرى توسط ترازوى ديجيتالى، جهت يكسان سازى توزيع نانوذرات 
داخل گلاس يونومر، توسط گوده و هاون به مدت 20 دقيقه (به روش 
mortar & pestle) به طور دستى مخلوط شدند. با هدف يكسان سازى 

تمامى نمونه ها از قالب يكسان پلاستيكى استوانه اى شكل جهت 
قالب ها  اين  مركزى  فضاى  شد.  استفاده  ديفيوژن  ديسك  تست 
داراى ابعادى با ضخامت mm 2 و قطر mm 8 مى باشد. در تست 
ديسك ديفيوژن پس از آماده سازى تعداد 3 عدد ديسك از هر يك 
از 5 گروه گلاس يونومر مورد آزمايش (در مجموع 15 ديسك)، 5 
پليت جداگانه 200 ميكروليتر از محلول استاندارد نيم مك فارلند 
استرپتوكوك موتانس (ATCC 1601) (حدود 108×1/5 باكترى) بر 
روى محيط شكلات آگار كشت داده شدند و ديسك هاى تهيه 
شده بر سطح هر يك از ظروف حاوى محيط كشت قرار داده شد. 
نمونه ها به مدت 24 ساعت در دماى C°37 در انكوباتور نگهدارى 
شدند. ميزان هاله عدم رشد باكترى ها در اطراف نمونه ها برحسب 

ميلى متر اندازه گيرى شد.
براى آماده سازى نمونه ها جهت تست تماس مستقيم از ميكروتيوب هاى 
مربوط به آزمايشات باكترى شناسى كه داراى حجم 1500 ميكروليتر 
هستند، استفاده شد. پس از وارد كردن گلاس يونومرها معادل نصف 
حجم تيوپ در اين تيوپ ها و تطابق يافتن بر روى ديواره هاى داخلى 
به كمك اسپاتول پلاستيكى، عمل پليمريزاسيون با دستگاه لايت كيور 
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عاطفه صفارى و همكاران 41بررسى اثر گلاس يونومر نورى حاوى نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد بر استرپتوكوك موتانس

انجام شد. باقيمانده حجم ميكروتيوب ها با مايع پر شدند. تعداد 3 
عدد ميكروتيوب از هر يك از 5 گروه گلاس يونومر مورد آزمايش 
تهيه شد. آن گاه 10 ميكروليتر از محلول استاندارد نيم فك فارلند 
استرپتوكوك موتانس (ATCC 1601) درون ظرف اضافه شد. درب 
ظرف ها كاملاً بسته شده و در انكوباتور با دماى C°37 نگهدارى و 
در زمان هاى 3، 6، 24 ساعت بعد، حجم مشخص 10 ميكروليتر از 
محلول موجود در هر يك از ظروف بر روى محيط كشت شكلات 
آگار قرار داده شد و پس از 48-24 ساعت نگهدارى در انكوباتور 
تعداد باكترى در حجم واحد تعيين گرديد. به منظور جمع آورى 
اطلاعات، در حجم مشخص محلول باكتريايى مجاور با نمونه هاى 
گلاس يونومر منتقل شده به محيط كشت جامد، در بازه هاى زمانى 
بيان شده، پس از 24 ساعت نگهدارى در دماى C°37 كلونى هاى 
ايجاد شده باكترى ها شمارش شدند. از آزمون هاى كروس كال 

واليس و من ويتنى يو براى مقايسه گروه ها استفاده شد.

يافته ها
آناليز EDX جهت شناسايى تركيب عنصرى نمونه انجام گرفت 

(منحنى 1).

حاوى  گلاس يونومر هاى  ضدباكتريايى  خواص  بررسى  جهت 
بين  ما  ديفيوژن  ديسك  درتست  دى اكسايد،  تيتانيوم  نانوذرات 
گروه هاى مختلف تفاوت چشمگيرى مشاهده نشد. ميانگين قطر 
هاله عدم رشد باكترى در اطراف گروه هاى مورد مطالعه حاوى 
درصد هاى گوناگون نانوذرات در مقايسه با گروه كنترل بود اما 
تفاوت چشمگير نداشت. بطورى كه ميانگين قطر هاله عدم رشد 
باكترى اطراف ديسكهاى حاوى 0/5% نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد 
مشابه هاله اطراف ساير ديسكهاى حاوى نانوذرات و اندكى بيشتر 

از گروه كنترل بود. (جدول 1) و (شكل 1)

   
  

       
    

0% 12  
5/0% 14  

1% 14 

3% 14 

5% 14 

جدول 1- ميانگين قطر هاله عدم رشد باكترى در تست ديسك ديفيوژن

منحنى 1- آناليز EDX مربوط به نمونه حاوى 0/5% نانوذرات تيتانيوم دى 
اكسايد.

شكل 1- هاله عدم رشد باكترى در تست ديسك ديفيوژن در نمونه حاوى 
0/5% نانوذرات

     
   

       
3 

       
6  

       
 24   

0%  1200±14600 1200±13900  1200±14100  
5/0%  800±8500 600±8200  600±7900  

1%  600±5600 400±5500  400±5000  
3%  600±5200 600±5200  600±4900  
5%  500±4700 500±4500  600±3900  

جدول 2- ميانگين باكترى هاى رشد كرده در بازه هاى زمانى 3، 6، 24 ساعت در تست تماس مستقيم
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در  مستقيم  تماس  تست  در  حاضر،  مطالعه  يافته هاى  اساس  بر 
گلاس يونومر هاى حاوى نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد، در زمان هاى 
3، 6 و 24 ساعت، تعداد باكترى كمترى بر سطح گروه هاى رزينى 
حاوى درصد بيشتر نانوذرات رشد كرده است، بين چهار گروه 
نداشت  وجود  چشمگيرى  اختلاف  نانوذرات  حاوى  مختلف 
(P=0/13) و نيز اين كاهش رشد باكترى با گروه كنترل نيز تفاوت 

چشمگيرى نداشت (P=0/05). (جدول 2) (شكل 2، 3).

بحث و نتيجه گيرى
در تست ديسك ديفيوژن ايجاد ناحيه عدم رشد باكترى مستلزم 
نفوذ ذرات آنتى باكتريال به درون محيط پيرامونى (آگار) مى باشد، 
حال آنكه نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد حلاليت كمى داشته و در 
محيط اطراف گسترش نمى يابند. بر عكس در مطالعاتى كه در آنها 
از نانوذراتى نظير نانوذرات نقره استفاده شده بود (14)، در موارد 
عدم تماس مستقيم نيز توانايى ممانعت از رشد باكترى هاى اطراف 

مشاهده شده بود.
به عنوان مثال در مطالعه اى كه توسط Hanley, sevic (3) تحت عنوان 

«فعاليت ضدباكتريايى كامپوزيت هاى دندانى شامل نانوذرات زينك 
اكسايد» انجام شد، تنها كامپوزيت هاى حاوى Ag هاله عدم رشد را 
با توجه به حلاليت پذيرى اين ذرات نشان دادند. انحلال ناپذيرى 
Zno – Nps، از انتشار مقدار كافى Zn2 به محيط اطراف جهت اعمال 

خاصيت آنتى باكتريال قابل توجه جلوگيرى به عمل آورد. چرا كه 
هاله عدم رشد تنها از طريق انتشار ماده آنتى ميكروبيال به اطراف 

به وجود مى آيد.
در مطالعه Ahna و همكاران (14) تحت عنوان «ادهزيوهاى ارتودنسى 
آنتى ميكروبى آزمايشى با استفاده از نانوفيلرها و نانوذرات نقره» 
نشان داده شد كه افزودن نانوذرات نقره به رزين كامپوزيت هاى 
دندانى باعث ايجاد ناهموارى در سطح رزين شده است؛ و مشاهده 
شد كه تعداد باكترى هاى رشد كرده بر سطح گلاس يونومر تغيير 
يافته با رزين بيشتر از ميزان باكترى هاى رشد كرده در مجاورت 
كامپوزيت مى باشد و علت اين پديده قطبيت و خصوصيات سطحى 
گلاس يونومر تغيير يافته با رزين ذكر گرديده است كه داراى سطح 
خشن تر نسبت به كامپوزيت معمولى بوده است. پس اين نتيجه 
حاصل مى شود كه نوع ماده حاوى نانوذرات در تعيين ميزان رشد 

باكترى بسيار مؤثر مى باشد.
در مطالعه اى كه توسط shashibhushan و همكاران (15) تحت عنوان 
«مقايسه خاصيت ضدباكتريايى سه نوع سمان گلاس يونومر تجارى 
آزاد كننده فلورايد و زينك بر روى استرپتوكوك موتانس» انجام شد، 
هيچ رابطه اى بين آزادسازى زينك و خاصيت ضدباكتريايى نبود. 
نبود رابطه بين آزادسازى زينك و خاصيت ضدباكتريايى مى تواند 

به دلايل زير رخ داده باشد:
مقدار زينك آزاد شده جهت ممانعت از رشد كافى نبوده.  (1

احتمال دارد زينك به صورت نمك پيچيده اى آزاد شود، نه به   (2
شكل يونى؛ كه جهت ممانعت از رشد، همين فرم يونى آن 

مورد نياز است.
اجزا معمول تشكيل دهنده محيط كشت، از جمله نمك هاى   (3
معدنى، آمينواسيدها و پروتيين ها، بطور جدى با يون هاى متاليك 
وارد فعل و انفعالات شده و خصوصيات ضدباكتريايى آنها را 
دچار تغييرات كرده است (18-16). در مطالعه اى كه توسط 
Elsaka وهمكاران (19) در سال 2011 تحت عنوان «ارزيابى 

اثرات افزودن نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد به گلاس يونومر 

شكل 2- نتايج حاصل از تست تماس مستقيم در نمونه حاوى 5% نانوذرات 
پس از 24 ساعت

شكل 3- نتايج حاصل از تست تماس مستقيم در نمونه حاوى 0/5% نانوذرات 
پس از 24 ساعت
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عاطفه صفارى و همكاران 43بررسى اثر گلاس يونومر نورى حاوى نانوذرات تيتانيوم دى اكسايد بر استرپتوكوك موتانس

معمولى بر روى خواص فيريكى و آنتى باكتريالى آن» صورت 
مى باشد.  ما  مطالعه  نتايج  با  همسو  حاصل  نتايج  گرفت، 
به طورى كه در مطالعه ما نيز خاصيت ضدباكتريايى گروه هاى 
حاوى نانوذرات در مقايسه با گروه كنترل اقزايش نشان داده، 
پتانسيل ضدباكتريايى بيشترى بر عليه استرپتوكوك موتانس 
در گلاس يونومر حاوى نانوذرات در مقايسه با گلاس يونومر 
اصلاح نشده مشاهده شد. Tarquinio و همكاران (20) در مطالعه 
خود تحت عنوان «اثر باكتريسيد تيوپ هاى اندوتراكئال پوشيده 
شده با نقره همراه با تيتانيوم دى اكسايد بر عليه پسودوموناس 
اروژينوس و استافيلوكوك اورئوس» نشان دادند كه تيتانيوم، 
اثر ضدباكتريايى خود را ضمن مجاورت با نقره اعمال مى كند. 

اين در حالى است كه در مطالعه ما نقره در مجاورت تيتانيوم 
وجود نداشت؛ و با اين كه خاصيت آنتى ميكروبى آن بر عليه 
استرپتوكوك موتانس چشمگير نبود، ولى در مقايسه با گروه 

كنترل، كاهش قابل مشاهده رشد باكترى ها را سبب شد.
با توجه به نتايج بدست آمده از اين مطالعه اين طور نتيجه گيرى 
مى شود كه گرچه كاهش رشد باكترى در هر دو تست انجام شده 
در مقايسه با گروه كنترل رؤيت شد اما خاصيت ضدباكتريايى 
نمونه هاى حاوى نانوذرات با يكديگر تفاوت چشمگيرى نداشت، 
در عين حال اين ويژگى در تماس مستقيم با باكترى اثر خود را 

بيشتر نشان مى دهد.
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Abstract

Background: The use of nanoparticles in improvement antibacterial property of dental resins is one of the 

most important issues in recent studies. Studies which added these particles to resin materials have reported 

desirable results in decreasing bacteria’s growth. Titanium dioxide nanoparticles have been proposed for 

reinforcing fillers in dental resin composites and epoxy. The aim of this study was to evaluate the effect of 

adding titanium dioxide nanoparticles into a light cure glass ionomer on antibacterial properties of this resin 

against streptococcus mutans.

Materials and Methods: In this in-vitro study, samples were divided into 5 light cure glass ionomergroups 

which contain respectively of 0 (as control group), o.5, 1, 3, 5 weight percentage of nano-titanium dioxide. 15 

discs (3 from each experimental group) were cured in plastic frames with 2mm thickness and 8mm diameter, 

for disc diffusion test. Then antibacterial properties against streptococcus mutans were studied in chocolate 

agar culture. For Direct Contact Test, 15 micro-tubes containing resin groups (3 discs from each experimental 

group) were prepared and their antibacterial effect were evaluated after 3, 6 and 24 hours. The data was 

analyzed by Kruskal-Wallis Test and Mann-Whitney Test.

Results: In Disc Diffusion Test the amount of antibacterial effect around discs, containing 0.5 nanoparticles 

was similar to halo around the other discs containing nanoparticles, and it was little more than control group. In 

Direct Contact Test, glass ionomers containing nanoparticles, number of bacteria was diminished on surface 

of resin groups that contain more percentages of nanoparticles at 3, 6 24 hours, . Four experimental groups 

did not reveal any significant difference, but it was diminished in compare to control group.

Conclusions: However the growth of bacteria in both tests in comparison with control group was decreased, 

antibacterial property of samples that contain nanoparticles doesn’t show any significant difference. This 

property was more significant in direct contact with bacteria.

Keywords: Glass Ionomer Cement, Streptococcus mutans, Titanium dioxide nanoparticles
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