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  ده يچك

 ـ  يم) يسموم قارچ(ها نيكوتوكسياز ما يها گروه بزرگ نيآفلاتوكس: سابقه و هدف  يهـا  گونـه  لهيباشند كه بـه وس
 ـنوم لوسيو آسـپرژ  كوسيتيپـاراز  لوسيفلاووس، آسپرژ لوسيشامل آسپرژ لوسياز جنس قارچ آسپرژ يخاص  وسي
 ـ نيكوتوكسيما يبه عنوان سردسته تمام يگروه از سموم قارچ نيا. شوند يم ديتول  ـ . شـوند  يها محسوب م  نيبـه هم
به عمل  وانيانسا ن و ح ييغذا رهيدر زنج باتيترك نيا يساز فعال ريغ ايحذف  يدر راستا يفراوان يها كوشش ل،يدل

 ـ يهـا  و ضد قارچ روغن نياثر ضد آفلاتوكس نيياهداف اين مطالعه تع. آمده است و   يسـبز، كـاكوت   ي زيـره  ياساس
  .بود يدر استان خراسان رضو افتهيشيدانه رو سياه

سـبز،   ي استفاده در اين پـژوهش شـامل زيـره    مورد ياست و مواد گياه يمطالعه از نوع تجرب نيا:ها مواد و روش
 يآور هـا انتخـاب و جمـع    و با توجه به مناطق رويش آن يطب سنتدانه، بر اساس اطلاعات حاصل از  و سيا ه ،يكاكوت

بـا   عيمـا  يفاز معكوس كروماتوگراف وشسپس با استفاده از ر. ها تهيه شد د و به روش تقطير با آب اسانس آنگرديدن
 ـ   شيبار تكرار آزما 3و ) RP-HPLC(يعال يده بهره  ـتول نيغلظـت انـواع آفلاتوكس ) Total, G2, G1, B2, B1(يدي

 ريعمل پس از تـاث  نيا. شدند يريگ اندازه) ppb(تريل يليبرحسب نانوگرم در م كوس،يتيپاراز لوسيتوسط كپك آسپرژ
  .انجام شد تريل يليگرم در م يليم 5/1و  25/0، 25/0 يها با رقت بيدانه، به ترت اهيو س يكاكوتسبز،  ي رهيز يها اسانس

سـبز،   ي رهينس زبه صورت اسا بيبه ترت نيانواع آفلاتوكس ديمورد مطالعه در مهار تول يها اسانس ييتوانا:ها يافته
مثبـت و   يبسـتگ  تام، هم نيوزن خشك قارچ و مقدار آفلاتوكس نيب نيچن هم. بود يدانه و اسانس كاكوت اهياسانس س

  )p896/0=r ,=0005/0(وجود داشت  يدار يمعن
مهـار   ييتوانـا  يدانـه دارا  و سياه يسبز، كاكوت ي زيره يها اين تحقيق نشان داد كه اسانس يها يافته:گيري نتيجه
در  اهـان يگ نيا يمطالعه كاربرد سنت نيا نيچن هم. بودند كوسيتيپاراز توسط آسپرژيلوس نيتوكسآفلا ديرشد و تول

  .نمود دييرا تا يكروبيم يها برابر عفونت
  

  RP-HPLCن،يآفلاتوكس كوس،يتيپارازدانه، آسپرژيلوس  سياه ،يسبز، كاكوت ي اسانس، زيره: هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
، محصولات معطـر، فـرار و   )ها اسانس( ياساس يها روغن

در  يثانويه گياه هستند كه موارد اسـتفاده وسـيع   يها تيمتابول
اثرات  يها دارا اين روغن. دارند ييو در صنايع غذا يطب سنت

بخـش، ضـدالتهاب، ضـد     مسـكن، آرام  ماننـد  يمتعدد يداروئ
 ـ   ،يموضـع  يحس ـ ياسپاسم، ب اكسـيدان و   يضـد سـرطان، آنت

از  يچنـين عليـه طيـف وسـيع     باشند و هم يم نيآفلاتوكس يآنت
ها و  ياخته ها، تك ها، ويروس ها، قارچ يها مانند باكتر ارگانيسم

  :0533drminooeian@gmu.ac.ir                                     Email-7223814:نمابر    0533-7223028:تلفننويسنده مسئول،  *
]  25/9/1392:تاريخ پذيرش 15/11/1391:تاريخ دريافت

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 k
oo

m
es

hj
ou

rn
al

.s
em

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

21
 ]

 

                             1 / 10

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-1985-fa.html


 و عليرضا خسروي حسن مينوئيان حقيقي محمد                                             ...سبز ي زيره يها اسانس نياثر ضد آفلاتوكس

397 
 

بـه   يا بخار يها توسط تقطير آب اسانس. كنند يحشرات عمل م
هـا   آن. آيند يها به دست م روش ريسا ايعمل فشردن و  لهيوس

 ـ يتركيبات طبيع اجـزاء مختلـف بـا    ده متشـكل از  بسيار پيچي
آسـپرژيلوس    يقـارچ كپك ـ . ]1[ باشند يوت ممتفا يها غلظت

دهد كه انسان  يگونه تشكيل م 200را با بيش از  يجنس بزرگ
هـا   و محصولات مورد استفاده او به طوردائم در مواجهه بـا آن 

 ياز سـموم قـارچ   يهـا گـروه بزرگ ـ   نيآفلاتوكس ـ. قرار دارند
از جـنس قـارچ    يخاص ـ يهـا  گونـه  لهيباشند كه بـه وس ـ  يم

ــپرژ ــپرژ لوسيآس ــامل آس ــپرژ لوسيش ــلاووس، آس  لوسيف
 ـ، تولوسينوم لوسيو آسپرژ كوسيتيپاراز  ـ دي  ـا. شـوند  يم  ني
هـا محسـوب    نيكوتوكس ـيما يبه عنوان سردسـته تمـام   گروه

مورد توجه  يسموم قارچ رياز سا شيب ليدل نيشوند به هم يم
 ـ .اند رفتهقرار گ يو مراجع بهداشت نيمحقق تواننـد   ياين سموم م

 ،يمانند سميت حاد و مـزمن، سـميت عصـب    يسبب بروز اثرات
 ـ   اثرات سـركوب   ـ الخلقـه  نـا قـص   ،يكننـده سيسـتم ايمن  ،يزاي

 سبشوند كه به نام مايكوتوكسيكوزي يزاي و سرطان يزاي جهش
 ـ يهـا  كوشش ل،يدل نيبه هم. ]2[شوند  يخوانده م در  يفراوان

 ـا يسـاز  فعـال  ريغ ايحذف  يراستا  ـدر زنج بـات يترك ني  رهي
 20تـاكنون حـدود   . به عمل آمده است وانين و حانسا ييغذا

 ـاند كه از ا قرارگرفته ييمورد شناسا نينوع آفلاتوكس  ـم ني  اني
  ].3[ را دارند تياهم نيتر شيبM1 و G1, B1 انواع

  گيــــاه ي شــــده خشــــك ي ســــبز ميــــوه ي زيــــره
 Cuminum cyminumاست كه واجد حد  چتريان ي از خانواده

 ـ 5/2اقل   ـا. باشـد  يدرصد اسانس م  ـگ ني خـواص   يدارا اهي
، ضد )يآميب(مختلف ضد كرم، ضد سم حشرات، درمان اسهال 

گياه زيره سبز ميوه  ياندام داروي. است يضدقارچو  يباكترياي
  ].4،5،6[ باشد يآن م

جـزو خـانواده    (Ziziphora clinopodioeides) يكـاكوت 
و به نام آنوخ يا آويشـن بـرگ باريـك ودر    باشد  يم نعناعيان

 2/1 يحد اقـل دارا . معروف است يجوامع به پونه كوه يبعض
 ـ. درصد اسانس است  يهـا  گيـاه شـامل قسـمت    ياندام داروي

 ـ  عمـده بـرگ  آن و بـه طور  يهواي  يكـاكوت . ]7[ باشـد  يهـا م
  ].8،9،10[است  يو ضد قارچ يضد ميكروب اثراتيدارا

از  Nigella sativaگيـاه   ي خشك شده يها دانه، دانه سياه
البركـه،   تخمه، شونيز، حبه سياه يها خانواده آلاله است و به نام

. شـود  ياكحل خوانده م السوداء، شانوخ و كمون اسود، حبه كمون
گيـاه   ي دانه. دهند ياين گياه را تشكيل م يها بخش داروي دانه
 يارادانـه د  سـياه . ]11[ است نسدرصد اسا 5/1تا5/0 يحاو

ضـد كـرم،    ،يضد پلاك دندان، ضد قـارچ  ،ياثرات ضد باكتر
اين . اكسيدان است يضد تب، ضد مسموميت، ضد سرطان و آنت

اهـداف ايـن   . ]11،12[ است يطب نبو ياز داروها يگياه يك
 يهـا  و ضـد قـارچ اسـانس    نياثر ضد آفلاتوكس نييلعه تعمطا
در منطقه خراسـان   افتهي شيدانه رو هو سيا يسبز، كاكوت ي زيره
  .بود

 
  ها مواد و روش

 يهـا  پـژوهش از روغـن   نيدرا: مورد مطالعه يها اسانس
دانه كه توسط محقق  اهيو س يسبز، كاكوت ي رهيز اهانيگ يساسا

 اهانيمشهد از گ يدانشگاه علوم پزشك يدر دانشكده داروساز
  .شد يبردار مزبور استحصال شده بودند بهره

  لوسياز گونـه آسـپرژ   قيتحق نيادر : شيمورد آزما قارچ
 سـم يارگان كـرو يبه عنـوان م  (ATCC 115201) كوسيتيپاراز

  .استفاده شد شيتحت آزما
گياهان مورد استفاده : ها و اسانس ياهيمواد گ يساز آماده

 يپژوهش از منـاطق مختلـف اسـتان خراسـان رضـو      نيدر ا
 ،يكاكوت يها برگ. و به روش صحيح خشك شدند يآور جمع
سـبز از   ي زيره يها بينالود شهرستان نيشابور، ميوه يها از كوه

حيدريه  تربتدانه از شهرستان  سياه يها شهرستان سبزوار و دانه
 كيسـتمات يس"سپس توسـط كارشـناس ارشـد    . تهيه گرديدند

جهــاد  يــيدارو اهــانيگ قــاتيمركــز تحق "يگيــاه ياكولــوژ
و جـنس و گونـه    يشناساي يمشهد و به طريقه علم يكشاورز

هان بر اساس اطلاعـات حاصـل   اين گيا. ها مشخص گرديد آن
 رديدندطق رويش آنان انتخاب گو با توجه به منا ياز طب سنت

اسانس مذكور يپس از آسياب نمودن مواد گياه. ]13،14،15[
از دستگاه كلونجر و به روش تقطير با آب تهيه ها با استفاده  آن

در ) بـدون آب (سـديم   فاتبـا سـول   يگيـر  شد و پـس از آب 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
21

 ]
 

                             2 / 10

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-1985-fa.html


  1393بهار ، )51پياپي( 3، شماره 15جلد                                                                                                           كومش

398 

 

. دنـد يگرد يآور ليتـر جمـع   يميل10با حجم  يا قهوه يها ويال
ــال  ــدود درب وي ــس از ان ــر مشخ پ ــا و ذك ــانس  صــاته اس

صـل بـر   و مقـدار اسـانس حا   هيته خينام اسانس، تار(مربوطه
 خچـال يتـا هنگـام اسـتفاده در    ) يحجم ـ ،ينسبت وزن يمبنا
  .شدند يم يدار نگه

بـه منظـور   : زا سـم  كوسيتيپاراز لوسيقارچ آسپرژ كشت
عمـل   بيترت نيقارچ مذكور به ا يياسپورزا ديو تشد كيتحر
كنــار شــعله و توســط و در لياســتر طيشــد كــه در شــرا يمــ

ــس ــتر ان ــپورها لياس ــارچ آسپرژ ياس ــيق   كوسيتيپارازلوس
دكسـتروز   تويپوت ايينيزم بيكشت ژلوزس طيبه مح كيژنيتوكس
شـده بـود    هيدار ته بيصورت شكه داخل لوله به  (PDA) آگار

خانـه و در درجـه    گـرم روز در12كشت داده شد و بـه مـدت   
مـدت   نيگراد قرار گرفت كه پس از ا يدرجه سانت 28حرارت 
سـاخت  . شـده بودنـد   ليقارچ به تعداد فراوان تشك ياسپورها
ــ ــازنده   PDA طيمحـ ــه سـ ــتور كارخانـ ــابق دسـ   مطـ

 (MERK-Germany)انجام شد لياستر طيراو در ش.  
راه با سـاكارز   درصد هم 2كشت عصاره مخمر  طيمح هيته

ــد 15 ــد  ): YES( درص ــظ و تش ــور حف ــه منظ ــقابل ديب  تي
 طيمح ـ نياز ا تريل يليم 100ساخت  يقارچ و برا ييزا يديكون

گـرم   15اكسـتراكت گرانولـه بـا     سـت ييطيگـرم از مح  2ابتدا 
آب مقطر به  تريل يليم 100شد و  يم ختهيساكارز داخل ارلن ر

و پـس از دادن حـرارت توسـط اتـوكلاو      ديگرد يافزوده م نآ
 ـ لياستر قهيدق15و به مدت  گراد يدرجه سانت121در . شـد  يم

اسـپور در هـر    1×  106در  شيقارچ تحـت آزمـا   ياسپورها
 ـاسـتاندارد گرد  تـر يل يليم  ـسـپس  . دي  ـيم كي  ـاز ا تـر يل يل  ني

 ـيم 100 يحـاو  يهـا  كدام از ارلنبه هر ونيسوسپانس  تـر يل يل
  ].16[افزوده شد  YES كشت طيمح

 نييبه منظور تع: شيمورد آزما يها غلظت اسانس انتخاب
ــا يــيزا نيتوكســ زانيــم ــا  رچق ــور در هنگــام مواجهــه ب مزب

 زانيــســنجش م نيچنــ و هــم شيتحــت آزمــا يهــا اســانس
 ـفعال يقارچ و بررس ـ نيتوسط ا يديتول نيتوكس آفلا مهـار   تي

 يهـا  در ابتدا رقـت ها  اسانس نيتوسط ا نيتوكس ديرشد و تول
ــابا ــرا ينتخ ــا   يب ــر مبن ــانس ب ــر اس ــت   يه ــداقل غلظ ح

توسط پژوهشـگر و   نياز ا شيآن كه پ (MIC90)يكنندگ مهار
 نييمشخص شده بود، تع (Pilot study)يشيمطالعه آزما كيدر
 تريل يليگرم در م يليم 25/0 يها اساس از رقت نيبر ا. ديگرد
و از رقـت   يسبز و كـاكوت  ي رهيز يها از اسانس كيهر  يبرا
 طيدانـه در مح ـ  اهياسانس س ـ يبرا تريل يليگرم در م يليم 5/1

بـه طـور معمـول، غلظـت محلـول      . استفاده شـد  YES كشت
استاندارد اسـانس مـورد نظـر دو برابـر اولـين غلظـت مـورد        

 ـ ايـن منظـور ابتـدا از حـلال      يبـرا . شـد  يآزمايش ساخته م
مـايع بـه   RPMI-1640 كه با محيط كشت سولفوكسايد متيل يد

 يرقيق شده بود استفاده شد بـه عنـوان مثـال بـرا     1/0ميزان 
از اسانس مـورد نظـر    تريل يليگرم در م يليم 2ساخت استوك 

 5/0ميكروليتر از اسانس خالص حاصـل از تقطيـر را بـه     10
 ليتـر  يميل 5/4رقيق شده افزوده و سپس DMSO ليتر از يميل

RPMI-1640 5 بـه مايع را به آن اضافه نموده تا حجم استوك 
 2با  يليتر مساو يگرم در ميل يميل 2ليتربرسد زيرا غلظت  يميل

ليتر  يميل  5ميكروليتر در  10ليتر و برابر با  يميكروليتر در ميل
مورد نظـر كـه بـا     زانيها به م انساس يساز قيپس از رق. است

محـيط كشـت    توجه به غلظت اسانس مورد آزمايش و حجـم 
 كشـت  طيمح يشد مقدار لازم از آن به ارلن حاو يمحاسبه م

YES با درج و ثبت مشخصـات مربوطـه   دسپسيگرد ياضافه م
زن بـا   گراد مجهـز بـه هـم    يدرجه سانت 28خانه  ها به گرم ارلن

 يگـذار  خانـه  گرمو به مدت ده روز دهيحركت آرام منتقل گرد
به منظور سنجش مقـدار  ها و  نمونه يساز آماده يبرا. شدند يم

 لهيبـه وس ـ  پس از صاف كردن عصاره كشت قارچ يديسم تول
از عصـاره مزبـور    تريل يليم 25به  1واتمن شماره  يها يصا ف
افزوده و به مدت  (MERK)درصد 80از متانول  تريل يليم 100

شدند سپس  يمخلوط م يبه خوب زن ستگاه همبا د قهيدق 3تا  2
منتقل شده و جهـت   لياستر يتريل يليم 50فالكون  يها به لوله

مـورد   RP-HPLC بـه روش  يديتول نيتوكسآفلا زانيم نييتع
تـورش در   جـاد يعـدم ا  ليبه دل. ]17[ گرفتند يقرارم شيآزما
و سنجش  يريگ قبل از عصاره شيمورد آزما يها نمونه ج،ينتا
 ـو پس از پا نيدر ح ياتوكلاو نشدند ول يديسم تول زانيم  اني

هـا   نيكوتوكس ـياز ما يناشيخطرات بهداشت ليبه دل شاتيآزما
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دستكش و ماسك هنگـام كـار،    دنياز جمله پوش يمنينكات ا
و مـوا د   ليهود، اتوكلاو نمودن وسـا  ريدر ز شاتيانجام آزما
و مـواد مـورد اسـتفاده در     ليكار، قراردادن وسا انيپس از پا
سـاعت   2تا  1به مدت حداقل  ظيغل ميسد تيپوكلريمحلول ه
محلـول بـه دقـت     نيا اب شگاهيسطوح آلوده آزما ييزدا و گند
  .شد يم تيرعا

 ـا: RP-HPLCشيمورد آزمـا  يها نمونه هـا كـه    نمونـه  ني
از  تـر يل يليم 25 -1ها انجام شد شامل سنجش سم درمورد آن

 ـيمYES(2 - 25كشـت  طيمح ـ(1 ينمونه شاهد منف از  تـر يل يل
 ـ    125كـه بـه آن    YES كشـت  طيمح ـ( 2 ينمونـه شـاهد منف

 AFLA-Mssss-032, 1000 ng/ ml MeoH از سم تريكروليم

و  عيما يگراف كروماتو يبرا نيتوكساستاندارد آفلا مبه عنوان س
 ـا يمطابق استاندارد مل ، اضـافه شـده بـود    6872شـماره   راني

 كشـت  طيمح ـ(از نمونه شاهد مثبـت   تريل يليم 25 -3. )]17[

YES  ــاراز لوسيآســپرژو قــارچ  25 -4 .)زا ســم كوسيتيپ
سـبز بـه غلظـت     ي رهيز اهياسانس گ ياز نمونه حاو تريل يليم

 ياز نمونه حـاو  تريل يليم 25 -5 .تريل يليگرم در م يليم 25/0
 ـيگرم در م يليم 25/0به غلظت   يكاكوت اهياسانس گ  .تـر يل يل

 ـاسـانس گ  ياز نمونه حاو تريل يليم 25 -6  دانـه بـه   اهيس ـ اهي
 يبودنــد كــه در تمــام تــريل يلــيگــرم در م يلــيم 5/1غلظــت 

 ـ يحاو يها نمونه  ـكنـد   ياسانس رشد قارچ مشهود بود ول  اي
  .متوقف شده بود

 ـروز كه از كشت محتو 10بعد از: يتوده قارچ نيتوز  اتي
شـد و رشـد    يو اسـانس سـپر   ينمونه قارچ يحاو يها ارلن

 ـقارچ انجام گرفت توده حاصل از رشـد هر   ـاز محتو كي  اتي
گرفت سـپس   يقرارم 1واتمن شماره  يكاغذ صاف يها رو ارلن
بـه  ( يخـال  يو كاغذ صاف يتوده قارچ يحاو يصاف يهاكاغذ

سـاعت داخـل    24خشك شدن به مـدت  جهت ) اهدعنوان ش
 ـا. شـدند  يگراد قرار داده م يدرجه سانت 80خانه  گرم عمـل   ني
در هـر بـار كاغـذ    بار تكرار شد كه  3ها  كدام از نمونههر يبرا
با اسـتفاده   يتوده قارچ يحاو يصاف يها و كاغذ يخال يصاف

 ـ ادداشتيجيشد و نتا يم نيتوز تاليجيد ياز ترازو  ـگرد يم . دي

وزن  به كـار بـرده شـده هـم     يصاف يها كه كاغذ نيقابل ذكر ا
  .بودند

 ـمهار تول يابيارز  نيتوكس ـثـر ضـد آفلا  ا: نيآفلاتوكس ـ دي
دانـه مـورد    اهيو س ـ يسـبز، كـاكوت   ي رهيز ياهيگ يها اسانس
 ييبـا كـارآ   عيما يگرافبه روش فاز معكوس كروماتو شيآزما
و  يتينيمونـواف يبا سـتون ا  يساز و خالص (RP-HPLC) يعال

 ــ ــتاندارد مل ــر اس ــا يبراب ــماره  راني ــال( 6872ش ) 1371س
 ـا نيهـدف از تـدو   نيدر انتخـاب نـوع توكس ـ  . افتيانجام  ني

 نيتــر مهممقــدار نيــيتع يراروش معتبــر بــ نيــياســتاندارد تع
 G2 و B1 ،B2،G1شـامل  G و B يهـا  گروه يها نيآفلاتوكس

 B1 ،B2،G1ها، تمام انواع نيمنظور ازمجموع آفلاتوكس. است

ها سه  از نمونه كيهر يبرا شاتيآزما نيا. ]17[ باشد يم G2و
  .بار تكرار شد
و  نيدرصد مهاررشد قارچ، درصد مهار آفلاتوكس ـ محاسبه

درصـد مهـار رشـد قـارچ، درصـد مهـار       : نيمقدار آفلاتوكس
 ـبـه ترت  نيو مقـدار آفلاتوكس ـ  نيآفلاتوكس بـا اسـتفاده از    بي
  ].24[ شدند نييتع ريز يها فرمول

×100) الف
−

c

sc

W
WW =درصد مهار رشد قارچ  

×100) ب
−

c

sc

A
AA  =نيدرصد مهار آفلا توكس  

   Wc =در نمونه كنترل يتوده قارچ وزن
  Ws  =شيدر نمونه مورد آزما يتوده قارچ وزن

   Ac =در نمونه كنترل نيمقدارآفلاتوكس
  As  =شيدر نمونه مورد آزما نيمقدارآفلاتوكس

×100)ج
s

s

W
D

Dangr/mgr=mlit  

Dangr/mg  =بر حسـب نـانوگرم    يديتول نيمقدار آفلاتوكس
  گرم وزن قارچ يليدر م

Ds =در نمونه بـر حسـب نـانوگرم در     نيمقدار آفلاتوكس
  تريل يليم

Ws =گرم يليخالص قارچ بر حسب م وميسليوزن م  
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  نتايج
ــتفاده از روش   ــا اس ــت آفلاتوكسـ ـ RP-HPLCب  نيغلظ

ــتول ــپرژ) Total, G2, G1, B2, B1(يدي ــك آس  لوسيكپ
ــاراز ــانوگرم در م كوسيتيپ ــيبرحســب ن ــريل يل  part per(ت

billion=ppb ( ــه ــدب ــت آم ــم. دس ــ ه ــا نيچن ــت نه  ييغلظ
و  يسبز، كـاكوت  ي رهيز يها اسانس ريپس از تا ث نيآفلاتوكس

گـرم   يليم 5/1و  25/0، 25/0 يها با رقت بيدانه به ترت اهيس
  ). 1جدول (شدند يريگ اندازه تريل يليدر م

دانـه   اهيو س ـ يسبز، كـاكوت  ي رهيز يها اثر اسانس سهيمقا
 لوسيآسـپرژ  توسـط  نيآفلاتوكس ديو تول وميليسيرشد م يرو

نشـان   2در جدول  YES brothكشت  طيدر مح كوسيتيپاراز
  .داده شده است

دانه به  اهيو س يسبز، كاكوت ي رهيز يها اثر اسانس 3جدول 
گــرم در  يلــيم 5/1و  25/0، 25/0 يهــا بــا غلظــت بيــترت
و مهـار رشـد   )ngr/mgr(نيرا بر مهار انواع آفلاتوكس تريل يليم

 سـه يمقا) درصـد (بـار تكـرار   3بـا   كوسيتيپاراز لوسيآسپرژ
 ـولت يهـا  نيمقـدار آفلاتوكس ـ  1شـكل   .دينما يم توسـط   يدي

 يهـا  را پس از مواجهـه بـا اسـانس    كوسيتيپارازلوسيآسپرژ
  .كند يمذكور مشخص م

  

ميانگين غلظت نهايي انواع آفلاتوكسين توليدي توسط  -1 جدول
آسپرژيلوس پارازيتيكوس در نمونه هاي مورد آزمايش به روش 
Reverse phase-high performance liquid chromatography 

(RP-HPLC)  ليتر ميلي گرم درنانو، بر حسب)ppb ( بار تكرار 3با .  
نام   

  نمونه
  ) ppb(نوع وغلظت نهايي آفلاتوكسين 

B1 B2 G1 G2 Total 

  12  1  5 1  5 2شاهد منفي*
 66/165 38/3 96/109 94/2 37/49  شاهد مثبت
  ND22/1  ND07/4  85/2  زيره سبز
  ND80/1  07/2 47/8  60/4  كاكوتي 
  ND69/1  43/0 36/6  25/4  سياه دانه

 AFLA-Mssss-032, 1000ng/mlميكروليتر در ميلي ليتر از سم  5 *

MeoH به عنوان سم استاندارد آفلا توكسين براي كروماتو گرافي مايع به
  .شده بود اضافهYeast extract sucrose (YES)محيط كشت

=NDشناسايي نشد  
  

 كوسيتيپاراز لوسيدرصد مهار رشد كپك آسپرژ 2 شكل
مـورد مطالعـه را    يها توسط اسانس نيآفلاتوكس ديو مهار تول

افـزار   حاصل از اقـدامات مـذكور بـا نـرم     جينتا. دهد ينشان م
SPSS-16 من" و "سيوال-كروسكا ل"يآمار يها و آزمون- 

قرار  ل،يوتحل هي، مورد تجز≥05/0pيدار ي، باسطح معن"يتنيو
  .گرفت

  
كوس، در محيط كشت يرشد ميسيليوم و توليد آفلاتوكسين توسط  آسپرژيلوس  پارازيتمقايسه اثر اسانس هاي زيره ي سبز، كاكوتي و سياه دانه، روي -2 جدول

Yeast extract sucrose broth.  

  غلظت   اسانس  نام نمونه  
mg/ml  

 وزن خشك توده قارچي در فلاسك*  
  )ميليگرم(

  )ppb(نوع وغلظت آفلاتوكسين*  
B1 B2 G1 G2 Total 

A  0  شاهد مثبت
5/25±1/3406  

a
02/0±3/49  

a 
04/0±94/2  

A
04/0±110  

a 
05/0±38/3  

a 
04/0±165  

B  25/0  زيره سبز
6/19±4/1079  

b
02/0±85/2  

b 
ND 

B
04/0±22/1  

b 
ND  

b 
05/0±4  

C  25/0  كاكوتي
17 ±3/855  

c
07/0±6/4  

B 
ND  

C
06/0±8/1  

c 
03/0±2  

c 
11/0 ±5/0  

 D  5/1  سياه دانه
8/12 ±1109  

d 
02/0±25/4  

B 
ND  

D 
02/0±69/1  

d 
03/0±43/0  

d 
04/0 ±4/6  

  .بار تكرار آزمايش 3انحراف معيار حاصل از   ±ميانگين *  -1
  .مي باشد)  P≤0.05(، در هر ستون، بيانگر اختلاف آماري معني دار) a, b, c, d(مقادير مشخص شده با حروف لاتين مختلف -2
  ). ND(شناسايي نشد -3
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  خسروي

ر انواع 

 = NDشناخته نشد

و مهار  كوسيتياز
دانـه بـه    اهيو س ي

 3بـا   تـر يل يلير م

ــا. ســت  ييتوان
بـه   نيلاتوكس ـ

دانـه و   اهيس س ـ  

. مشـابه اسـت   
هـا   نيفلاتوكس ـ  

 برقرار است و 
با شاهد مثبـت  

ــا نيلاتوكسـ ـ  ه

درصد 
  مهاررشدارچ

0  
32/68  
89/74  
43/67  
21/70  

و عليرضا حقيقي

ر ميلي ليتر، بر مهار

ش

پارا  لوسيك آسپرژ
يسبز، كاكوت ي رهيز
گرم در يليم 5/1و 

تصــاص داده اس
انواع آفلا دير تول

سـبز، اسـانس ي

باًينس تقره اسا
هـر كـدام از آف 

دار يمعن ي آمار
ب سهيلعه در مقاا

ــ ــواع آفلا دي ان

Total  

 سم
n 

درصد 
  مهارسم

4 0  
0 54/97  
0 88/94  
0 16/96  
0 19/96  

حسن مينوئيان ح

ميلي گرم در 5/1و 

صد مهار رشد كپك
ز يوسط اسانس ها

و 25/0،  25/0 ي

ــه خــود اخترا  ب
د مطالعه در مهار

 ـت اسانس ز ي رهي
  .باشد يم

G سهتوسط هر
يدو بـه دو  سه
بطهها را آن نيب
مورد مطا يها س

ــوجه   يتول يل ت

G  
درصد 
  مهارسم

مقدارس
ng/mg

0  863/4
100  377/

75/38  990/
27/87  573/
34/75  646/

ح محمد           

و 25/0،  25/0ي

  
  

درص سهيمقا .2شكل
تو نيآفلاتوكس ديول
يدر غلظت ها بيرت

  .ر تكرار

 مقــدار صــفر ر
مورد يها سانس

ب به صورتيرت
م ،يسانس كاكوت
1مهار قدرت

سيبا مقا نيچن هم
شخص شد كه ب

از اسانس كيهر
ــل ــور قاب ــه ط

G2

د
  م

 مقدارسم
ng/mg 

099/0 

9 ND  
9 242/0 
9 038/0 
9 093/0 

                   

401 

ترتيب با غلظت هاي
 ).درصد(بار تكرار

  لوس
واجهه
 ي ها

ش
تو
تر
با

 بـه
كـه  
انـه،
ــ  دـ
 وس

در  ي
 ـ  ني

رفت

و
اس
تر
اس

هم
مش
هر
بـ

G1

 مقدارسم
ng/mg 

درصد
مهارسم

228/3 0 
113/0 89/8
210/0 36/8
152/0 46/8
158/0 57/8

               ...ز

تي و سياه دانه، به ت
ب 3ارازيتيكوس، با

لي،  توسط آسـپرژ )
Yeast پس از مو ،
در غلظت بيه ترت
  .كرارار ت

دو سهيل از مقا
ديمشخص گرد
دا اهيسـبز و س ـ 

يــاز تول يريوگ 
لويآسـپرژ  لهيس ـ 
 ـ  يم يباشـند ول

ن هم به علـت ا
قرار نگر ييناسا

B2

 مس
ng  

درصد 
  مهارسم

م

/0 0 
N 100 
N 100 
N 100 
N 100 

سبز ي زيره يها

سبز، كاكوت زيره ي
شد آسپرژيلوس  پا

) ng/mg(يديتول ي
t extract sucros

دانه، به اهيو س يوت
با 3با  تريل يليدر م

  ري
حاصل جيه به نتا

گريد كيبا  ش
 ـز ،يكاكوت ي رهي

ــو ــه، در جلــ ـ
Total,G بـه وس

يمتفاوت ي مهار
نداشتند كه آن ي
مربوط مورد شن 

B 

درصد 
  مهارسم

مقدار
g/mg

0 086/
22/94 ND

68/90 ND

39/91 ND

09/92 ND

ه اسانس نيتوكس

ه اثر اسا نس هاي
ngr/mg (و مهار ر

يها نير آفلاتوكس
se brothطيدر مح

سبز، كاكو يرهيز ي
گرم د يليم 5/1و  

گير ث و نتيجه
پژوهش با توجه

شيمورد آزما يا
سبز و كا ي رهيز 
ــ  دانــ اهيو ســ

G2,G1,B1يهـا 

قدرت يدارا س
ياختلاف B2نيكس

B شاتيدر آزما

B1 سين

  مقدارسم
ng/mg  

  449/1  
  264/0  بزس
  537/0  ي
  383/0  نه
  394/0  ا

اثر ضد آفلا

 

مقايسه.3جدول
gr(آفلاتوكسين

  
مقدا  .1 شكل
د كوسيتيپاراز

يبا اسا نس ها
25/0  ،25/0

  
بحث

پ نيدر ا
ها دو اسانس

يها اسانس
ــاكوت يكــ
ه نيآفلاتوكس

كوسيتيپاراز
مهار آفلاتوك

B2است كه 

آفلاتوكس
  

  نام نمونه
شاهد مثبت

س اسانس  زيره 

اسانس كاكوتي
اسانس سياه دان
ها مجموع اسانس
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)Total, G2, G1, B2, B1(كنند يرا مهار م)ياريبس ـ). 2جدول 
 ـنوئو فلاوو ياساس ـ يهـا  روغن لياز مواد مختلف از قب هـا   دي

 نديرا مهار نما لوسيو رشد آسپرژ نيآفلاتوكس ديتوانند تول يم
روغـن   يخـود رو  يزاده و همكـاران در بررس ـ  ميابراه. ]18[

 50كـاهش   ببرا كـه س ـ  يباتيفلورا ترك يمولت ايزاتار ياساس
كننــده مثبــت  شــوند بــه عنــوان مهــار نيآفلاتوكســ يدرصــد
و همكاران اثر ) Farag(فرگ. ]19[ گرفتنددر نظر  نيآفلاتوكس
رشـد و   يها را بر رو و مواد موثره آن اهيگ نيچند يها اسانس

ــتول ــاراز لوسيدر آســپرژ نيآفلاتوكســ دي  يبررســ كوسيتيپ
 سهيدر مقا شنيآو سآن مشخص شد اسان جهينمودند كه در نت

 ـز يهــا بـا اســانس  اثــر  يگلــ ميو مـر  يرزمــار خــك،يم ره،ي
 يداشـت و اثـر اجـزاء مـوثر تمـام      يتـر  يقو يكنندگ ممانعت
مورد مطالعه با اثر اسانس مربوطه مشابهت كامـل   يها اسانس
نوان تيموكينون به ع يكه بر رو يگريدر مطالعه د. ]20[ داشت

دانه انجام شده است تاثير مهـار   يك ماده فعال موجود در سياه
 2آسـپرژيلوس نيجـر در غلظـت     ياين ماده رو يصد درصد

مـا   يدر بررس. ]21[ليتر به دست آمده است  يميلگرم در  يميل
 دياز نظر مهار تول بيدانه به ترت اهيسبز و س ي رهيز يها اسانس

 ـ نيدر ا. بودند يتر از كاكوت يتام قو نيآفلاتوكس  نيپژوهش ب
تـام   نيمهار رشد قارچ و مقـدار آفلاتوكس ـ  ،يرچوزن توده قا

  دار وجــــود داشــــت يمثبــــت و معنــــ يبســــتگ هــــم
)0005/0=, p896/0=r(يمقدار وزن توده قارچ نيب نيچن هم 

ــدار آفلاتوكســ ــا نيو مق ــن G2, G1, B2, B1يه رابطــه  زي
شود اظهار نمود كه اثر  يدر مجموع م. وجود داشت يدار يمعن

 ـ  يها قارچ رمورد مطالعه ب يها اسانس تـوان از   يمـذكور را م
سم به  ديقارچ و كاهش مقدار تول يوميليسيكاهش توده م يرو
 يشمس ـ 1387درسال  ت،يرع ييحي. كرد يابيقارچ ارز لهيوس

 يو گل شـمعدان  يرازيش شنيآو يها اثرات اسانس يابيبا ارز
 ريكننـده مس ـ  ميو تنظ يساختمان يها ژن يبرخ يبر رو يعطر

حاصـل از سـنجش    جيها و بر اساس نتـا  نيسآفلاتوك وسنتزيب
مشاهده نمود كه اثر اسانس  نيتوكس ديو تول يوزن توده قارچ

 ـ   شـه يهم نيكاهش رشد و ساخت توكس يرو  شيهـم گـام پ
غلظت، نحوه و مـدت   تياز اهم يحاصل حاك جيرود و نتا ينم

 ـمهار رشـد و مهـار تول   يياسانس در كارآ يريكارگ هزمان ب  دي
 ـو ن يو يدر بررس ـ. باشـد  يتوسط آن م نيتوكس مطالعـات   زي

زمان تمـاس اسـانس بـا     مشاهده شد كه هر چه از مدت گريد
آن در ممانعت از رشد و  يياز كارآ جيشود به تدر يقارچ سپر

در مطالعات مختلـف  . ]22[شود  يكاسته م يسموم قارچ ديتول
 يبــرا رهيــآگــار پــلاگ و غ ،ي، فلــورومترTLCيهــا روشاز

بر اساس منابع موجود  يشده است ول ادهاستف نيسنجش توكس
برخوردار  ييبالا اريبس يگژيو و تياز حساس HPLCشيآزما

مـورد   نياز توكس تريگرم در ل كرويم كيكياست و قادر به تفك
مطالعـات مختلـف    جيتفاوت در نتـا  نيابنابر. باشد يسنجش م

موجود در روش  يها معطوف به تفاوت ياديتواند تا حد ز يم
در مطالعه مـا تفـاوت در   . ]22[باشد  نيتوكس زيو آنال شسنج

مـورد   يهـا  اسـانس  لهيبـه وس ـ  G2نيدرصد مهار آفلاتوكس ـ
 ـكـه درصـد مهـار ا    يا قابل توجه است بـه گونـه   شيآزما  ني

درصــد اســت  75/38 يتوســط اســانس كــاكوت نيآفلاتوكســ
 G2نيدانه آفلاتوكس اهيسبز و س ي رهيز يها كه اسانس يدرحال
 ـبه م بيرترا به ت انـد از   كردهدرصـد مهـار   27/87و 100 زاني
 ,Total, G1جملهها از نيآفلاتوكس ريسا ياسانس كاكوت يطرف

B2, B1 ــه ترت ــرا ب ــه م بي ــب  36/98، 100، 68/90 زاني
هــا  نيرآفلاتوكســيسا ن،يچنــ هــم. نموددرصــد مهــار 88/94و
)Total, G1, B2, B1 ( ـبه طور متوسط بـه ترت   ـبـه م  بي  زاني

ــوع   19/96، 57/98، 100، 09/92 ــط مجمـ ــد توسـ درصـ
 طيكه شرا نيوجه به ابا ت. مورد مطالعه مهار شدند يها اسانس
مورد  يها توسط اسانس نيتوكس ديمهار تول طيو شرا شيآزما
 ريتاث ليها مشابه بوده است دل نيآفلاتوكس يتمام يبرا يبررس
 ـ G2نيدر مهار آفلاتوكس يتر اسانس كاكوت كم تـوان بـه    يرا م
سم موثرند مربوط دانست  نياسانس كه در مهار ا نيا باتيركت

 يوسـنتز يب ريسـب مس ـ قادر به مهار منااجزاء نيكه ا يبه طور
 ـكننده ا ديتول يها ژن در مطالعـه  . باشـند  ينم ـ نيآفلاتوكس ـ ني
 ،يحجم ـ/ يحجمدرصد  3دانه در  اهيس يروغن اساس يگريد
 لوسيرژتوسط آسپ يديتول نيانواع چهار گانه آفلاتوكس ديتول

مشاهده شـده   يها تفاوت گرياز د. ]23[فلاووس را مهار نمود
ما اختلاف در درصد مهار سم و درصد مهـار رشـد    قيدر تحق
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 ـ  نيدرصـد مهـار آفلاتوكس ـ   3مطـابق جـدول  . باشـد  يقارچ م
دانـه بـه    اهيو س يسبز، كاكوت ي رهيتوسط اسانس ز) Total(تام
كه  يورتدرصد است در ص 16/96و  88/94، 54/97 بيترت

، 32/68 بيترتها به  اسانس نيدرصد مهار رشد قارچ توسط ا
 سـه يبا مقا 2طبق نمودار  نيچن هم. باشد يم 43/67و  89/74

گرفت  جهيتوان نت يدرصد مهار سم و درصد مهار رشد قارچ م
از درصـد مهـار رشـد قـارچ      تر شيسم ب ديكه درصد مهار تول

ــ ــا. باشــد يم ــاث يناشــ ديلــت شــاحا ني ــر  رياز ت اســانس ب
 ميتواند به صـورت مسـتق   يقارچ باشد كه م هياول يها تيمتابول

سـموم   ديمانع تول ميمستق ريو به طور غ باعث مهار رشد قارچ
 ـچه اسانس فقط از طر چنان. بشود يقارچ مهـار رشـد بـر     قي

درصد مهـار رشـد و درصـد     ستيبا يگذاشت م يم ريقارچ تاث
 ـ يرويپ يبهمشايبود و از الگو كسانيمهار سم قارچ  . كـرد  يم

 ـزد كـه متابول توان حـدس   يم جا نيدر ا يول  ـثانو تي  ـگ هي  اهي
ــانس( ــ) اس ــريد رياز مس ــمتابول يرو يگ ــثانو تي ــارچ  هي ق
 يهـا  شـود و ژن  يدارد و باعث مهار آن م ريتاث) نيآفلاتوكس(

 ـدر ا. متفاوت است نيآفلاتوكس ديتول يها رشد قارچ با ژن  ني
 ـبـر متابول  اهيهگيثانو تيمتابول ريجا تاث  ـثانو تي  ـقـارچ ن  هي  زي

 ـصـل از ا حا جيگرچه مطابق نتـا . شود يآشكار م پـژوهش   ني
و مهـار   يوزن تـوده قـارچ   نيب يدار يمثبت و معن يبستگ هم

 ــ ــواع آفلاتوكس ــا ان ــارچ ب ــد ق ــا نيرش ــتول يه ــود  يدي وج
توان علاوه بر  يها م نساسا تيخصوص نيازا). 3جدول (داشت

ضـد حشـرات،    كروب،يضـدم  انبـه عنـو   ،يمهار سموم قارچ
ضدپلاك  ،ييمواد غذا يها دارنده نگه ،ياهيضدكرم، ضدآفات گ

. اسـتفاده نمـود   يش ـيو آرا يبهداشت ،يو در امور درمان يدندان
به مطالعه اثـر اسـانس   يشمس 1386در سال  ينصرآباد يگندم
ــنيآو ــ ش ــد آسپرژ يرو يرازيش ــيرش ــفلاووس و توللوس  دي

 ـدر ا. پرداخت ريپن وكشت  طيدر مح نيآفلاتوكس  يبررس ـ ني
و حـداقل غلظـت    يحـداقل غلظـت مهـار    نيـي علاوه بـر تع 

كشـت   طياسانس مزبور مشخص نمـود كـه در مح ـ   يكش قارچ
 ـتول ياسانس رو ياثر بازدارندگ عيما توسـط   نيآفلاتوكس ـ دي

. بـود  وميليس ـيرشـد م  يكپك مورد مطالعه بالاتر از اثر آن رو
رشد  يرويدار يمعن ياثر مهار يرازيش شنياسانس آو نيچن هم

 ـداشت و ا ريدر پن نيآفلاتوكس ديكپك و تول  ياثـر ازالگـو   ني
 ياسـانس رو  يكرد و اثر بازدارندگ يم يرويوابسته به مقدار پ

 رشد كپك بود يبالاتر از اثر آن رو ريدر پن نيآفلاتوكس ديتول
پـژوهش مـا    يهـا  افتـه يبـا   ياديتا حدود ز جينتا نيا. ]24[

 ـانجـام شـده تول   يهـا  پـژوهش  ريدر سـا . داشت يهماهنگ  دي
هـا   نيآفلاتوكس ـ يزا سرطان نيتر به عنوان مهم B1نيآفلاتوكس

 يهـا  از روغـن  تريل يليگرم در م يليم 8/0به طوركامل توسط 
در  شـن، يروغن آو. ديمتوقف گرديعطر يو شمعدان گرس لمون

سـبز   ي ميخك و زيـره  يها روغن تر،يل يليگرم در م يليم 4/0
 لهيبـه وس ـ  نيآفلاتوكس دياز تول تريل يليگرم در م يليم 6/0در 

بـه نظـر    .]25[كردنـد   يريجلـوگ  كوسيتيپـاراز  لوسيآسپرژ
 ـتغ نيكوتوكسيما كياثر  ياصل سميرسد كه مكان يم   DNAريي

مهار مرحله ترجمه  ايو  يبردار نسخه نديفرا يزسا الگو، مختل
در  مولد سـم معمـولاً   ياه هيسو. ]4،5[ باشد نيپروتئ ديدر تول
 ـتول نيسه نوع آفلاتوكس ايخاص دو  طيشرا  ـ دي كننـد كـه    يم
گـروه   يهـا  نيآفلاتوكس. باشد يم B1ها نوع  آناز يكيواره  هم
G ـبه طور معمول به م   ـتول Bازانـواع گـروه    يتـر  كـم  زاني  دي
به  G1نيپژوهش، آفلاتوكس نيا جيمطابق نتا يول. ]3[ شوند يم

 ـهـا تول  نيآفلاتوكس ـ ريااز س شيد و بايمقدار ز شـده بـود    دي
 ـكه متابول G2و  B2يها نيآفلاتوكس). 3و  2جداول (  يهـا  تي
راه بـا   باشند به طـور معمـول هـم    يم نيآفلاتوكس يدرويه يد

هـا   آن زانيواره م حضوردارند و هم G1و  B1يها نيآفلاتوكس
. حاصل از مطالعه حاضـر مطابقـت دارد   جيتراست كه با نتا كم

 ـهـا و   بر ژن ريها با تاث اسانستوان اظهار نمود كه  ينميبنابرا  اي
ها  نيسموم موجب مهار آفلاتوكس نيا وسنتزيب ريمس يها ميآنز
 يدر مهار سـنتز اجـزا   يناهماهنگ يابيبه منظور ارز. شوند يم

در  يقـات يهـا بهتـر اسـت تحق    تفاوت آن يو بررس نيآفلاتوكس
  .انجام شود يكيسطح ژنت

  
  تشكر و قدرداني

و  دياسات هيتشكر و سپاس خود را از كل تينها سندگانينو
 يدانشـگاه علـوم پزشـك    يهمكاران محترم دانشكده داروساز

ــا شــگاهيمشهد،آزما ــارچ يه ــ ق ــز يشناس دانشــكده  يو مرك
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فاروق تهران و  يپژوهش شگاهيدانشگاه تهران، آزما يپزشك دام
  .ندينما يگناباد اعلام م يدانشگاه علوم پزشك
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Introduction: Aflatoxins are a large group of mycotoxins, which are produced by certain species of 
Aspergillus, including Aspergillus flavus, A. parasiticus and A.numius. This group of fungal toxins is 
considered as a leader of all mycotoxins. Therefore, many efforts have been performed for elimination or 
neutralization of these compositions in foods and feeds. The aims of this study were to survey the effects of 
anti-aflatoxin and anti-fungal essential oils of Cuminum cyminum, Ziziphora clinopodioiedes and Nigella 
sativa growth in Khorasan-e- Razavi province (Northeastern of Iran). 

Materials and Methods: In this experimental study, herbal substances which included Cuminum 
cyminum, Ziziphora clinopodioiedes and Nigella sativa were selected and collected on the basis of 
traditional medicine and their growing region. Then, their essential oils (essences) were extracted by hydro-
distillation procedure. The concentration of each Aspergillus parasiticus aflatoxin (B1, B2, G1, G2, and 
Total) was mesured three times by Reverse Phase-High Performance Liquid Chromatography (RP-HPLC) 
technique in ng/ml (ppb). Also, the final concentration of each aflatoxin was measured following the impact 
of Cuminum cyminum, Ziziphora clinopodioiedes and Nigella sativa essences in concentrations of 0.25, 
0.25, and 1.5 mg/ml, respectively.  

Results: The inhibitory effect of above mentioned essential oils on producing of different aflatoxins was 
the essences of Cuminum cyminum,Nigella sativa and Ziziphora clinopodioiedes, respectively. Also, there 
was a significant and positive correlation between fungus dry weight and amount of total aflatoxin (P = 
0.0005, r = 0.896). 

Conclusion: The findings of this study showed that Cminum cyminum, Nigella sativa and Ziziphora 
clinopodioiedes has an inhibitory effect on aflatoxin producing by Aspergillus parasiticus. In addtion, this 
study confirmed the traditional use of these herbs against microbial infections. 

Keywords: Essences, Cuminum cyminum, Ziziphora clinopodioiedes, Nigella sativa, Aspergillus 
parasiticus, RP-HPLC, Aflatoxins 
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