
 
 

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
 :نویسنده مسئول

  جهرم، دانشگاه آزاد اسلامي، جهرم، ايرانگروه ميكروبيولوژي، واحد 
 rezaeianfon45@gmail.com: الكترونيكي پست
 ۹۲۱۲۹۳۹۳۱: دريافت تاريخ

 ۹۲۱۲۹۷۹۹۱ :تاريخ پذيرش

با استفاده از ژن آلفاتوكسين اورئوس یر بيماري زایي استافيلوكوكوس افراواني جز ارزیابي
 همراه با توليد پنتون والنتين لوكوسيدین در جدایه هاي عفونت مجاري ادرار

  2*عباسعلي رضائيان،  1مریم غلامي

 گروه ميكروبيولوژي، واحد شيراز، دانشگاه آزاد اسلامي، شيراز، ايران -۹
گروه ميكروبيولوژي، واحد جهرم، دانشگاه آزاد اسلامي، جهرم، ايران -۳

 

 چکيده
انتقال  طريق تواند ازاين باکتري مي. هاي بيمارستاني استدومين عامل رايج ايجاد کننده عفونت رئوسواستافيلوکوکوس ا: هدف

 ۳hlaو pvl۹هايبيوتيكي ، فراواني ژنبررسي فراواني مقاومت آنتي، هدف از اين مطالعه. نمايد جاهجابهاي مقاومت زا را عمودي و افقي ژن

 .استها آندار بين قرار گرفته اند و روابط معني ۲(SaPIs)زاييکه در جزاير بيماري

از  استافيلوکوكهاي گرم مثبت مشكوك به جنس نمونه باکتري ۹0۲ماه  ۲طي توصيفي  -مقطعيدر اين مطالعه  :هاروش. مواد و

 با coa و ژن 16S rRNAژناختصاصي پرايمرهاي و هاي فنوتيپي از تست. بيماران مبتلا به عفونت مجاري ادراري جمع آوري شد
با pvl و  hlaهاي سپس فراواني ژن. ، براي جداسازي جنس و گونه استافيلوکوکوس استفاده گرديدPCRروش مولكولي استفاده از 

استافيلوکوکوس بيوتيكي حساسيت آنتي. مورد ارزيابي قرار گرفتنداورئوس استافيلوکوکوسهاي در جدايهاختصاصي هاياستفاده از پرايمر
و در آخر مورد بررسي گرفت  CLSIبر اساس جداول و  بيوتيک مختلف از طريق روش ديسک ديفيوژنآنتي۹۲جدا شده به هااورئوس

 .گذاشته شد MICتست سيلين متيهاي مقاوم به براي سويه

بيوگرام نتايج تست آنتي. تشخيص داده شد استافيلوکوکوس اورئوس عنوانبهجدايه  00هاي فنوتيپي و ژنوتيپي، توجه به تستبا :نتایج

-آنتيترين مقاوت نسبت به کمو  (۹00)% و متي سيلين (۹00)%سيلين هاي پنيبيوتيکترين مقاومت نسبت به آنتينشان داد که بيش

 سيلين بهبيوتيک متيثيرگذار آنتيأشان داد که مقدار تن MICنتايج تست  .بوده است (4)%پنم ايميو  (0)%جنتامايسين هاي بيوتيک
نشان داد  بيوتيكيمقاومت آنتي مطالعه نتايج. استبرابر بيش از حد استاندارد  4افزايش پيدا کرده است که اين مقدار  μl/m l8از بيش

و  hlaژن  ملها حاجدايه% ۱4نشان داد که PCR نتايج چنين هم. هستندMDR جزء گروه اورئوس استافيلوکوکوسهاي که همه جدايه
 . هستند  pvlژن نيز حامل% ۳0

جدا شده از  اورئوساستافيلوکوکوس بيوتيكي را دربين سويه هاي نتايج حاصل از اين تحقيق افزايش بيش از حد مقاومت آنتي :بحث

وخامت موضوع افزوده و  تواند برمي pvlو  hlaچون زايي همهاي موجود در جزاير بيماريهمراهي ژن. دهدنشان ميمجاري ادراري 
 .را با دشواري روبرو نمايدباکتريايي  گونهدرمان عفونت اين 

pvl  ،hla  ،coa،  زاييجراير بيماري، استافيلوکوکوس اورئوس :كليدي هايواژه

 

                                                 
1 Panton–Valentine leukocidin 
2 α-hemolysin or α-toxin 
3 Staphylococcal pathogenicity islands 

مجله تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی
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تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی دوره نهم  شماره سی و سوم -  ارزیابي فراواني ...

 
 

 مقدمه

 استافيلوکوكترين گونه جنس مهم استافيلوکوکوس اورئوس
اين باکتري . که به استافيلوکوك طلايي نيز مشهور است است

نرمال عنوان به. هوازي اختياري استکوکسي گرم مثبت و بي
خصوص به بدن افراد وپوست در سطح طلب فرصت يفلورا
زاي دليل داشتن فاکتورهاي بيماريبه .وجود دارد بيني ريامج

اين باکتري . باعث بيماري گردد ودام توانددر انسانمختلف مي
هايي بيمارينيز هاي بيمارستاني و يكي از عوامل اصلي عفونت

نرم، پنوموني نكروزدهنده، هاي پوست و بافت عفونت چونهم
در ) اندوکارديت، سپتي سمي، استئوميليت، مسموميت غذايي

هاي بيني حفره (.۹،۹۲،۳0،۳4) است( نتيجه توليد انتروتوکسين
بسياري از  .هستندناقل در افراد استافيلوکوکوس اورئوسمخزن 

بيني شان کلونيزه شده است، در  استافيلوکوك اشخاصي که
حمل کرده و موجب انتقال نيز هاي خود دست ارگانيسم را روي

استافيلوکوکوس انتقال بيمارستاني . شوندآن به ديگران مي
 .گيردصورت مي بيمارستانبيشتر توسط دست کارکنان  اورئوس

شاخص آلودگي هوا  استافيلوکوكلازم به ذکر است که جنس 
 (.۳0) استنيز 

بسياري از انواع عناصر متحرك  ملحا استافيلوکوکوس اورئوس
ها را به دست آورده ژنتيكي است که از طريق انتقال افقي آن

، (Tn)ها  ها، ترانسپوزون توان به پلاسميداز جمله آن مي. است
ها و  ، باکتريوفاژ(IS)هاي الحاقي  ، توالي هاي کروموزوميکاست

عناصر متحرك (. ۷) زايي اشاره کرد جزاير بيماري
زا و ژن هاي هاي بيماريژناستافيلوکوکوس اورئوسژنتيكي

از  بسياريامروزه . کنندها را حمل ميبيوتيکمقاومت به آنتي
-بيوتيک انساني در برابر آنتياستافيلوکوکوس اورئوسهاي  نژاد

در مقاومت . اندشدهسيلين مقاوم سيلين و متيهاي نظير پني
 با ميل ترکيبي پائين ييهايا با توليد پروتئينها استافيلوکوکوس

-هيا ب و  MRSAدر گروه mecAژن   وسيلههب PBP2a۹همانند 
 ياها و پلاسميد که از طريق يلاکتاماز-بتاهاي وسيله آنزيم
شوند حاصل کسب ميبيوتيک جهت تخريب آنتيها  ترانسپوزون

که باعث ها انتروکوکوساز  VanAدريافت ژن  همانند .گرددمي
 (.۲) شده است VRSAپيدايش گروه 

                                                 
1Penicillin binding protein 2a 

( کيلوباز  ۹0 -۹۲) متحرك   (SaPIs)زايحضور جزاير بيماري
. زايي آن افزوده استبر شدت بيمارياورئوساستافيلوکوکوس در 

داراي يک ( SaPIs)زايي استافيلوکوکوس اورئوس  جزاير بيماري
ها  آن اغلب .هاي استافيلوکوکي هستند رابطه نزديک با فاژ

ها حمل  ژن تري از سوپرآنتيهايي را براي يک يا تعداد بيش ژن
زايي جزيره بيماري ۲داراي  استافيلوکوکوس اورئوس. کنند مي

آلفاتوکسين در جزيره  .است( νSAγوνSAα ،νSAβ)ژنوميک 
هايي  علاوه برآلفا توکسين، ژن. قرار گرفته است  νSAγياگاما 

و پپتيدهاي مودولين قابل حل در  Dمانند توکسين اکسفولياتيو 
فنل که يک توکسين منفذساز است نيز در اين جزيره قرار 

 (.0،۳۲) گرفته است
 (توکسين هموليتيک)آلفا، بتا، دلتا و  گاما چهار هموليزين 

هاي شوند که گلبولتوليد مي استافيلوکوك اورئوستوسط 
که يک هموليزين است آلفاتوکسين  .کنندرا ليز مي خوني

. است منفذساز توکسين يکو دراصل شود مي کدh laتوسطژن 
روي  kD۲۲با وزن مولكولي (hla)آلفاتوکسينژن کدکننده 

قرار دارد و از طريق عمودي و افقي پلاسميدي  يا کروموزومي و
هاي انسان ، اين هموليزين قادر است منوسيت. قابل انتقال است
هاي آندوتليال را ها و سلولقرمز ، پلاکتهاي لنفوسيت ،گلبول

 (.0،۹۳) ليز کند
داراي  هاياستافيلوکوکوس اورئوسطبق نظر ساير محققين ، 

 SCC زاييکه واجد جزيره بيماري سيلين متي ژن مقاومت به

محل  .دارندنيز را  لكوسيدين پنتون والنتينژن اغلب  ،هستند 
باکتريوفاژها ليزوژن استقرار اين دو ژن برروي ژنوم يک 

phiSA2usa وسيله هب ، افقي قرار داشته که پس از اکتساب
 ييزابيماريمهم كي از فاکتورهاي ي Pvl .دنباکتري بيان مي شو

دو  اين سم شامل .گرددمحسوب مي اورئوساستافيلوکوکوس در 
سيله وکه به بودهF(32KDa) و  S (38KDa)تئيني وپرء جز
بيان درقالب يک اپرون کنترل و  luks-pvو  lukf-pv يهاژن
 (.۳،۹۲،۳۳) شوندمي

بيوتيكي هدف از اين پژوهش بررسي مقاومت آنتي
آلوده کننده مجاري ادراري،  هاياورئوساستافيلوکوکوس 

ميزان فراواني دو ژن  ،ها مقاومت چندگاه در بين آن وضعيت
hla  وPvl و نيز  هستند زاييکه نماينده وجود جزاير بيماري

-هاي ياد شده با مقاومت آنتيدار وجود ژناحتمال ارتباط معني
 .استبيوتيكي 

 
 

 روش كار
الي  ۱0طي اسفند توصيفي  -مقطعي ين مطالعها :گيرينمونه

نمونه جدا شده از بيماران مبتلا به  ۹0۲ رويبر  ۱۷ارديبهشت 
از مراکز درماني و  گيري تصادفيعفونت ادراري به روش نمونه

ها نمونه. هاي تشخيص طبي شهر شيراز انجام شدآزمايشگاه
ساخت  ها برروي محيط بلاد آگارجهت جداسازي اوليه باکتري

ساعت در  ۹8-۳4 مدتکشت و به شرکت مرك آلمان
 . انكوبه شدند سيوسلس درجه۲۲دماي

هاي جدا شده، باکتري سازيپس از خالص :فنوتيپي تشخيص
استافيلوکوکوس هاي فنوتيپي مخصوص جنس و گونه از تست
 آميزي گرم ، بررسي کاتالاز، تست رنگ چونهم اورئوس

OF( از استافيلوکوکوس ميكروکوکوسجهت جداسازي) ، تست
و کشت روي  از مقاوم به حرارتئاندونوکلتست کوآگولاز ، 

)  ه شدداستفابراي شناسايي محيط مانيتول سالت آگار 
۹،8،۹۲،۳0،۳4.) 

-هب ليتريميلي 0۹۹اپندرف هاي در لولهابتدا  :DNAتخليص 
آب مقطر استريل ريخته شد و سپس  µl۳00 ، مقدارطور مجزا

طور مجزا به به استافيلوکوکوساز هر نمونه کلني  ۲-0تعداد 

در بن  دقيقه ۳0مدت به هانمونه سپس. آن اضافه گرديد هاآن
 بادقيقه  ۷ها به مدت لوله. ماري در حال جوش قرار داده شدند

مايع روي رسوب که  و در ادامهوژ يسانتريفrpm۹۲000-دور 
درجه  -۳0و دماي باکتري بود جدا گرديد DNAحاوي 

 (.۹4) نگهداري شدند يوسسلس

 :PCR با روش مولکولياستافيلوكوكشناسایي جنس 
روش فنوتيپي هايي که بهاستافيلوکوکوسييد جنس أجهت ت

همين به. استفاده شد PCRتشخيص داده شده بودند، از آزمون 
و طبق ( ۹جدول ) 16S rRNAژنمنظور از پرايمر اختصاصي 

سپس  (.۳) استفاده گرديد( ۳جدول) ه شده درئاردمايي  برنامه
ها استافيلوکوکوساز ساير  استافيلوکوکوس اورئوسبراي تفكيک 

 ه شده درئارا( آنزيم کواگولاز)  coaژن  اختصاصي از پرايمر
 . گرديداستفاده  (۳جدول)برنامه دمايي و ( ۹جدول )

-غربالگري جدايهپس از : Pvl و hla بررسي فراواني ژن هاي
جهت تعيين فراواني و حضور ژن ، استافيلوکوکوس اورئوسهاي 
hla (هموليزين -آلفا )ژن  وpvl (پنتون والنتين لوکوسيدين)  از

استفاده  ۳و برنامه دمايي جدول  ۹پرايمرهاي اختصاصي جدول 
 .شد

 

 هاي پرايمر مورد استفاده توالي: ۹جدول

 
 رفرنس

 
 سايز

 (bp) 

 
 طول
 

 
 Sequence (5'->3')          پرايمر

 
 ژن

۹۹ ۳۳۱ ۹۱ 
۹۷ 

Forward: GTAGGTGGCAAGCGTTACC 
Reverse: CGCACATCAGCGTCAG 

16S rRNA 

۲ 8۳۹ 
 

۳۳ 
۳0 

Forward:ACCACAAGGTACTGAATCAACG 
Reverse: TGCTTTCGATTGTTCGATGC 

Coa 
 

۹4 
 

۲44 
 

۳۲ 
۳0 

Forward:CTGATTACTATCCAAGAAATTCGATTG 
Reverse: CTTTCCAGCCTACTTTTTTATCAGT 

hla 

۹۷ 00۳ ۳۲ 
۳۹ 

Forward: GGAAACATTTATTCTGGCTATAC 
Reverse:CTGGATTGAAGTTACCTCTGG 

pvl 
 

 
 مورد مطالعه هاژن  PCRدمايي جهت آزمونبرنامه  :۳جدول 

Cycle Final Extension Extension Annealing Denaturation Initial denaturation Gene 

03 27°C 5 min 27°C 1 min 03°C 03sec 49°C 03sec 49°C 9 min 16S rRNA 

03 27°C 5 min 27°C 1 min 03°C 03sec 49°C 03sec 49°C 9 min Coa 
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 روش كار
الي  ۱0طي اسفند توصيفي  -مقطعي ين مطالعها :گيرينمونه

نمونه جدا شده از بيماران مبتلا به  ۹0۲ رويبر  ۱۷ارديبهشت 
از مراکز درماني و  گيري تصادفيعفونت ادراري به روش نمونه

ها نمونه. هاي تشخيص طبي شهر شيراز انجام شدآزمايشگاه
ساخت  ها برروي محيط بلاد آگارجهت جداسازي اوليه باکتري

ساعت در  ۹8-۳4 مدتکشت و به شرکت مرك آلمان
 . انكوبه شدند سيوسلس درجه۲۲دماي

هاي جدا شده، باکتري سازيپس از خالص :فنوتيپي تشخيص
استافيلوکوکوس هاي فنوتيپي مخصوص جنس و گونه از تست
 آميزي گرم ، بررسي کاتالاز، تست رنگ چونهم اورئوس

OF( از استافيلوکوکوس ميكروکوکوسجهت جداسازي) ، تست
و کشت روي  از مقاوم به حرارتئاندونوکلتست کوآگولاز ، 

)  ه شدداستفابراي شناسايي محيط مانيتول سالت آگار 
۹،8،۹۲،۳0،۳4.) 

-هب ليتريميلي 0۹۹اپندرف هاي در لولهابتدا  :DNAتخليص 
آب مقطر استريل ريخته شد و سپس  µl۳00 ، مقدارطور مجزا

طور مجزا به به استافيلوکوکوساز هر نمونه کلني  ۲-0تعداد 

در بن  دقيقه ۳0مدت به هانمونه سپس. آن اضافه گرديد هاآن
 بادقيقه  ۷ها به مدت لوله. ماري در حال جوش قرار داده شدند

مايع روي رسوب که  و در ادامهوژ يسانتريفrpm۹۲000-دور 
درجه  -۳0و دماي باکتري بود جدا گرديد DNAحاوي 

 (.۹4) نگهداري شدند يوسسلس

 :PCR با روش مولکولياستافيلوكوكشناسایي جنس 
روش فنوتيپي هايي که بهاستافيلوکوکوسييد جنس أجهت ت

همين به. استفاده شد PCRتشخيص داده شده بودند، از آزمون 
و طبق ( ۹جدول ) 16S rRNAژنمنظور از پرايمر اختصاصي 

سپس  (.۳) استفاده گرديد( ۳جدول) ه شده درئاردمايي  برنامه
ها استافيلوکوکوساز ساير  استافيلوکوکوس اورئوسبراي تفكيک 

 ه شده درئارا( آنزيم کواگولاز)  coaژن  اختصاصي از پرايمر
 . گرديداستفاده  (۳جدول)برنامه دمايي و ( ۹جدول )

-غربالگري جدايهپس از : Pvl و hla بررسي فراواني ژن هاي
جهت تعيين فراواني و حضور ژن ، استافيلوکوکوس اورئوسهاي 
hla (هموليزين -آلفا )ژن  وpvl (پنتون والنتين لوکوسيدين)  از

استفاده  ۳و برنامه دمايي جدول  ۹پرايمرهاي اختصاصي جدول 
 .شد

 

 هاي پرايمر مورد استفاده توالي: ۹جدول

 
 رفرنس

 
 سايز

 (bp) 

 
 طول
 

 
 Sequence (5'->3')          پرايمر

 
 ژن

۹۹ ۳۳۱ ۹۱ 
۹۷ 

Forward: GTAGGTGGCAAGCGTTACC 
Reverse: CGCACATCAGCGTCAG 

16S rRNA 

۲ 8۳۹ 
 

۳۳ 
۳0 

Forward:ACCACAAGGTACTGAATCAACG 
Reverse: TGCTTTCGATTGTTCGATGC 

Coa 
 

۹4 
 

۲44 
 

۳۲ 
۳0 

Forward:CTGATTACTATCCAAGAAATTCGATTG 
Reverse: CTTTCCAGCCTACTTTTTTATCAGT 

hla 

۹۷ 00۳ ۳۲ 
۳۹ 

Forward: GGAAACATTTATTCTGGCTATAC 
Reverse:CTGGATTGAAGTTACCTCTGG 

pvl 
 

 
 مورد مطالعه هاژن  PCRدمايي جهت آزمونبرنامه  :۳جدول 

Cycle Final Extension Extension Annealing Denaturation Initial denaturation Gene 

03 27°C 5 min 27°C 1 min 03°C 03sec 49°C 03sec 49°C 9 min 16S rRNA 

03 27°C 5 min 27°C 1 min 03°C 03sec 49°C 03sec 49°C 9 min Coa 
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93 27°C 5 min 27°C 1 min 50°C1 min 49°C 1 min 49°C 2 min hla 

93 27°C 5 min 27°C 1 min 03°C 93sec 49°C 93sec 49°C 5 min pvl 

 

 

 0۹۹۳ميكروليتر شامل  ۳0به حجم نهايي PCR واکنش 
ميكروليتر  0۹0،  ايران شرکت سيناژن مسترميكسميكروليتر 

از هر کدام از پرايمرها به  ميكروليتر 0۹۳آب مقطر ديونيزه، 
ميكروليتر  ۳و  (شرکت پيشگام تهران، ايران)پيكومول ۹0غلظت 
DNAبا غلظت) لگو ا µl۹ng۲0  خوانده شده با  8۹۹و خلوص

آگارز ، برروي ژل PCRمحصول . انجام شد (دستگاه نانودراپ
اندازه .ساعت الكتروفورز گرديد ۹مدت به ۱0و با ولتاژ % ۹

در دستگاه ژل bp۹00دست آمده با استفاده از مارکر هباندهاي ب
مورد  ساخت کشور آمريكا +Gel Doc XR مدل داکيومنتيشن

 اورئوساستافيلوکوکوس از سويه استاندارد . بررسي قرار گرفت
۳0۱۳۲ATCC اشريشياکليو عنوان کنترل مثبت به 
۳0۱۳۳ATCC ها درتشخيص ايزولهعنوان کنترل منفي به

 (.۳۳،۳0)استفاده گرديد

استافيلوکوکوس براي : بيوتيکيآزمون حساسيت آنتي
سيلين پني هايبيوتيکجدا شده با استفاده از آنتي هاياورئوس

(units۹0)، سيلين متي(μg0)، سفازولين(μg03) ،
 ، جنتامايسين(μg۹0) پنم، ايمي(μg۲0)کسوناسفتري

(μg۹0)،آزيترومايسين (μg۹0)،اريترومايسين (μg۹0)، 
 ،(μg۲0) سفوتاکسيم ،(μg۳) کليندامايسين ،(μg۲0) يكلينتتراس

 (μg۲0)وانكومايسين چنين هم و (μg0) سيپروفلوکساسين
، تست CLSIمحصول شرکت پادتن طب ايران و طبق استاندارد 

 گذاشته شد( ديسک ديفيوژن)بائر –به روش کربيبيوگرام آنتي
(۹۷،۳۹). 

طبق  :(MIC)آزمون حداقل غلظت بازدارندگي 
-بيوتيک متيآنتي هاي مقاوم بهبراي سويه CLSL دستورالعمل

بر مبناي  وسفوکسيتين بيوتيک ن از آنتيليسيلين و اکساسي
 (.۹۷) گذاشته شدMIC تست  سازيرقت

افزار ها از نرموتحليل دادهبراي تجزيه  :هاآناليز آماري داده
SPSS ver20 با استفاده از آزمون چنينهم و  One Sample 

T Test چنين آزمون آماري و همk دار مربع در سطح معني
 .استفاده گرديد 00۹0

 :هایافته

آوري نمونه جمع ۹0۲هاي فنوتيپي نشان داد که از نتايج تست
اين . استبوده  استافيلوکوکوكمربوط به جنس  جدايه ۱۳شده 

و استفاده از ژن  PCRبه آزمون مولكولي  توجهگيري با هجنتي
16S rRNA ( ۹شكل) ييد قرار گرفتأنيز مورد ت. 

 
ژل  يرو 16S rRNAژن حضور  ييشناسا يبرا PCRانجام  جهينت: ۹شكل 

 %.۹آگارز 
(M : ،کنترل مثبت: 0 مثبت، يهانمونه:  ۹-4مارکر) 

جدايه  ۱۳نشان داد که از  استافيلوکوكنتايج غربالگري جنس 
با توجه به استفاده از  عنوان جنس استافيلوکوكييد شده بهأت

 گونهجدايه مربوط به  00تعداد  coaپرايمر اختصاصي ژن 
-تستذکر است که لازم به. بوده است اورئوس استافيلوکوکوس

از مقاوم به حرارت ئاندونوکلهاي مانيتول سالت آگار، کواگولاز و 
 (. ۳شكل)است بوده جدايه مثبت  00براي تمام اين 

 
 

 
: M) %.۹ژل آگارز  يرو coaژن  ييشناسا يبرا PCRجه انجام ينت: ۳شكل 
کنترل :  ۱هاي منفي و نمونه:  4، ۳، ۹ مثبت ، يهانمونه: ۲، 0 -8،  مارکر

 (مثبت
 

 

هاي جدايهبيوگرام نشان داد که نتايج تست آنتي
-پنيترين مقاومت را نسبت به بيش استافيلوکوکوس اورئوس

 .دارندپنم ترين مقاومت را به ايميو کم سيلينمتيسيلين و 
 . قابل مشاهده است ۹دست آمده در نمودار ههاي بجواب

 

 
 هاي جدا شدهاستافيلوکوکوس اورئوسبيوتيكي دربين مقاومت و حساسيت آنتيدرصد فراواني :  ۹نمودار 

R  = مقاوم، آبيI  = نيمه حساس و قرمزS  = حساسسبز 
 

 00۹0دار در سطح معني One Sample T Test براساس آزمون
-پنينسبت به مورد مطالعه اورئوسس واستافيلوکوکهاي جدايه

، سفوتاکسيم، تتراسيكلين ،وانكومايسين ،سيلينسيلين، متي
درسطح داري را مقاومت معنياريترومايسين و آزيترومايسين 

00۹0≥ pجدول  مندرج در آناليزطبق . از خود نشان دادند
ترين مقاومت مربوط به بيشدهد که نشان مينتايج  ۲شماره 

مربوط ترين ميزان مقاومت به وکم تتراسيكلينسيلين و پني
نتايج چنين هم .بوده استکارباپنم و آمينوگليكوزيد کلاس 
جدول ) بيوتيک سفوکسيتين نشان دادراي آنتيب  MIC تست 

افزايش  µg/ml 8داقل غلظت بازدارندگي به بيش از که ح( 4
 . پيدا کرده است
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: M) %.۹ژل آگارز  يرو coaژن  ييشناسا يبرا PCRجه انجام ينت: ۳شكل 
کنترل :  ۱هاي منفي و نمونه:  4، ۳، ۹ مثبت ، يهانمونه: ۲، 0 -8،  مارکر

 (مثبت
 

 

هاي جدايهبيوگرام نشان داد که نتايج تست آنتي
-پنيترين مقاومت را نسبت به بيش استافيلوکوکوس اورئوس

 .دارندپنم ترين مقاومت را به ايميو کم سيلينمتيسيلين و 
 . قابل مشاهده است ۹دست آمده در نمودار ههاي بجواب

 

 
 هاي جدا شدهاستافيلوکوکوس اورئوسبيوتيكي دربين مقاومت و حساسيت آنتيدرصد فراواني :  ۹نمودار 

R  = مقاوم، آبيI  = نيمه حساس و قرمزS  = حساسسبز 
 

 00۹0دار در سطح معني One Sample T Test براساس آزمون
-پنينسبت به مورد مطالعه اورئوسس واستافيلوکوکهاي جدايه

، سفوتاکسيم، تتراسيكلين ،وانكومايسين ،سيلينسيلين، متي
درسطح داري را مقاومت معنياريترومايسين و آزيترومايسين 

00۹0≥ pجدول  مندرج در آناليزطبق . از خود نشان دادند
ترين مقاومت مربوط به بيشدهد که نشان مينتايج  ۲شماره 

مربوط ترين ميزان مقاومت به وکم تتراسيكلينسيلين و پني
نتايج چنين هم .بوده استکارباپنم و آمينوگليكوزيد کلاس 
جدول ) بيوتيک سفوکسيتين نشان دادراي آنتيب  MIC تست 

افزايش  µg/ml 8داقل غلظت بازدارندگي به بيش از که ح( 4
 . پيدا کرده است
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 بيوتيكي مصرفيآنتيهاي مختلف و مقاومت به کلاس: ۲جدول 

 كلاس
 كارباپنم

 
 ايمي پنم

 كلاس
 ينوگليکوزیدآم

 
 جنتامايسين

 كلاس
 ينولونفلوروك

 
 يپروفلوکساسينس

 كلاس
 ينکوزاميدل

 
 يندامايسينکل

 كلاس
 يدماكرول

 
 يترومايسينار
 يترومايسينآز

 

 كلاس
 سفالوسپورین

 
 ينسفازول
 يتينسفوکس

 ي آکسونسفتر

 كلاس
 يکلينتتراس

 
 يكلينتتراس

 كلاس 
 پني سيلين

 
 پني سيلين
 متي سيلين

 

 بيوتيكيهاي آنتيهاي مقاوم به کلاستعداد و درصد سويه

%(8 )4 %(۹0 )0 %(4۳ )۳0 %(80 )40 %(8۳ )4۹ %(8۳ )4۹ %(۱4 )4۲ %(۹00 )00 

 

 سفوکسيتين مربوط به آنتي بيوتيک  MICجدول ميزان :  4جدول 

CLSL 2017 R ≥ 4 I S ≤ 2 
 

۹لوله  تعداد  ۳لوله   ۲ لوله  4لوله   0لوله   ۷لوله   ۲لوله   8لوله    
  ≥۹۳8 

µg/ml 
≥ ۷4 
µg/ml 

≥ ۲۳ 
µg/ml 

≥ ۹۷ 
 µg/ml 

≥ 8 
 µg/ml 

≥ 4 
 µg/ml 

≥۳ 
µg/ml 

≥ ۹ 
 µg/ml 

S.aureus  00 ۹0 ۹۳ ۹0 ۷ ۹۳ - - - 

 

بروز ، 00۹0دار مربع و در سطح معنيبر اساس آزمون کاي
هاي مصرفي رابطه بيوتيکزمان در بين برخي از آنتيمقاومت هم

زمان بدين معني که مصرف هم.داري را از خود نشان دادندمعني
 . (0جدول)د کنها به درمان هيچ کمكي نميآن

 بيوتيكيهاي آنتيزماني مقاومتدار بين هموجود ارتباط معني: 0جدول 

 

آز
ين

یس
وما

یتر
 

كل
ين

یس
داما

ين
 

راس
تت

ين
يکل

 

فتر
س

ون
كس

یا
 

زول
سفا

ين
 

 

   0۳۲۹0 048۹0 00۹۹0 یترومایسينار

 04۲۹0 0۹0۹0  0۹۳۹0  یترومایسينآز

 04۳۹0     یاكسونسفتر

 

بيوتيكي نشان داد که نتايج بررسي مقاومت و حساسيت آنتي
بيوتيكي آنتي مقاومتاورئوساستافيلوکوکوس هاي تمام جدايه

به بيش  تمقاوم لازم به ذکر است که .دارند( MDR)چندگانه 
-اين نتيجه .بودن است MDRنشانه  بيوتيكيآنتي از سه کلاس

 .شودوضوح ديده ميبه ۷گيري در جدول شماره 

 

هاي جدا شده براساس مقاومت استافيلوکوکوس اورئوسگروه بندي : ۷جدول 
MDR 

 مقاومت چندگانه  هاي مقاومتعداد سویه

 کلاس 4 %0(۹0) 

 کلاس 0 %۱(۹8)

 کلاس ۷ %۹۲(۲4) 
 کلاس ۲ %۹۲(۳۷) 

 کلاس 8 %4(8) 
 کلاس ۱ %۳(4) 

 جمع %01(111) 
 
 

 جدايه 00نشان داد که از  pvl و hlaهاي فراواني ژن نتايج
 ۹0و hlaداراي ژن%( ۱4) يه جدا 4۲استافيلوکوکوس اورئوس، 

ذکر لازم به (.4و  ۲ هايشكل) است pvlداراي ژن ( ۳0)% جدايه
رابطه 00۹0مربع در سطح کاي آزمون آماري براساس است که 

حضور اين دو ژن درجمعيت مورد زماني همداري بين معني
و مقاومت نسبت  pvlمطالعه مشاهده نشد ليكن بين حضور ژن 

کسون او سفتري سيلينمتي، سيلينپنيهاي بيوتيكيآنتي به
 .مشاهده گرديدداري رابطه معني

 
 

 
 %.۹ژل آگارز  يرو hlaژن  ييشناسا يبرا PCRانجام  جهينت: ۲شكل 

(M :کنترل مثبت:  ۲و مثبت  يهانمونه: ۹-۷،  مارکر) 
 

 
 %.۹ژل آگارز  يرو pvlژن  ييشناسا يبرا PCRه انجام جينت: 4شكل 

(M :کنترل مثبت:  0و  مثبت يهانمونه: ۹-4،  مارکر) 
 

 بحث

مقاومت ترين از اين تحقيق نشان داد که بيش نتايج حاصل
-و کم ( ۹00%)سيلين سيلين و پنيبيوتيكي مربوط به متيآنتي

-هم. است(8)%پنم و ايمي (۹0)%ترين مقاومت به جنتامايسين 

جدا شده همگي جزء  اورئوس استافيلوکوکوسهاي چنين سويه
دست آمده درمان عفونتهباتوجه به نتايج ب .استMDR گروه 
-مي محسوب ۹سوپرباگکه يک اورئوساستافيلوکوکوس هاي 

چون دارويي هم مصرف ازير .استشود چالش برانگيز 
توانند مي استجنتامايسين که از خانواده آمينوگليكوزيدها 

درگيري سيستم شنوايي و يا عصبي به دنبال  مانندعوارضي 
 .داشته باشند

                                                 
1Superbugs 

برروي اين باکتري اي گسترده هايهسراسر جهان مطالع در
مقاومت  ۹۲۱0درسال  و همكاران Rahimi. صورت گرفته است

% ۱0،%۱8ترتيب لين و سفوکسيتين را بهسي، آمپيسيلينبه پني
ترين حساسيت را به سيپروفلوکساسين به ميزان و بيش% ۷8و 

همكاران در سال  و Tahmasebi. (۹8) گزارش کرده اند% 0۷
و % ۱0سيلين با پنيترين مقاومت را به بيش ۹۲۱0

در تحقيقي ديگر  .(۹۱) اعلام نمودند% ۱۹ بااريترومايسين 
Alizadeh مقاومت به آزيترومايسين، لينزوليد ۹۲۱4سال ر د ،

و  ۹۳۲%0، %۲0، 0۹۲۳%ترتيب لين را بهيسمتي اوفلوکساسين و
و همكاران   Mulla Abbaszadeh.(۲) گزارش نمودند%  0۹۳۲

مقاومت به  متوالي در شهر تبريزسال  ۲طي  ۹۲۱0 درسال
 %۹00 را استافيلوکوکوس اورئوسهايبين جدايه در سيلينپني

و همكاران در سال Fathali در پژوهشي  .(۹0) گزارش کرده اند
 استافيلوکوکوس اورئوسجدايه  ۳00با مطالعه برروي  ۹۲۱0

% ۹00 تسيلين مقاوممتي جدايه نسبت به ۱0نشان دادند که 
گزارش کردند  در کرمانشاه همكاران و Ahmadi .(۲) ه اندداشت

سيلين، تتراسيكلين، هاي پنيبيوتيککه  مقاومت نسبت به آنتي
 00%و % ۷4، % ۲۷، % ۱0ترتيب بهسيلين سيلين و آمپيمتي
هاي نيتروفورانتوئين به بيوتيکترين مقاومت نسبت به آنتيوکم

در  ۳0۹۳در سال  Alvarezمطالعه . (۹) بوده است% 8ميزان 
يک بيمارستان واقع در منطقه روستايي اندراپرادش هند نشان 

-بيش استافيلوکوکوس اورئوس جدايه ۹۹۱دادند که  در بين 

سيپروفلوکساسين، کوتريموکسازول،  بهترين مقاومت 
-داکسي بهحساسيت  تريناريترومايسين و جنتامايسين و بيش

مقايسه نتايج ساير  (.4) استو ريفامپين  سايكلين، کلرامفنيكل
هاي سويهدر کند که حاضر مشخص مي مطالعهنقاط با 

-آنتي مقاومت نسبت به بالايافزايش  اورئوساستافيلوکوکوس 

محاسبه  MICکه ميزان طوريبه .بيوتيک شكل گرفته است
برابر بيش از حد معمول است واين خطر وجود دارد که  4شده 

-بيوتيكي که درحال شكلآنتيدليل تنوع مقاومت درآينده به

 .گيري است، اين مسئله به يک بحران درماني تبديل گردد
تر مسئول عفونت مجاري امروزه خانواه انتروباکترياسه بيش

شود، ليكن درصورت عدم کنترل گرفته مي نظر ادراي در
آينده ساير  استفاده صحيح از دارو، اين احتمال وجود دارد که در
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 %.۹ژل آگارز  يرو hlaژن  ييشناسا يبرا PCRانجام  جهينت: ۲شكل 

(M :کنترل مثبت:  ۲و مثبت  يهانمونه: ۹-۷،  مارکر) 
 

 
 %.۹ژل آگارز  يرو pvlژن  ييشناسا يبرا PCRه انجام جينت: 4شكل 

(M :کنترل مثبت:  0و  مثبت يهانمونه: ۹-4،  مارکر) 
 

 بحث

مقاومت ترين از اين تحقيق نشان داد که بيش نتايج حاصل
-و کم ( ۹00%)سيلين سيلين و پنيبيوتيكي مربوط به متيآنتي

-هم. است(8)%پنم و ايمي (۹0)%ترين مقاومت به جنتامايسين 

جدا شده همگي جزء  اورئوس استافيلوکوکوسهاي چنين سويه
دست آمده درمان عفونتهباتوجه به نتايج ب .استMDR گروه 
-مي محسوب ۹سوپرباگکه يک اورئوساستافيلوکوکوس هاي 

چون دارويي هم مصرف ازير .استشود چالش برانگيز 
توانند مي استجنتامايسين که از خانواده آمينوگليكوزيدها 

درگيري سيستم شنوايي و يا عصبي به دنبال  مانندعوارضي 
 .داشته باشند

                                                 
1Superbugs 

برروي اين باکتري اي گسترده هايهسراسر جهان مطالع در
مقاومت  ۹۲۱0درسال  و همكاران Rahimi. صورت گرفته است

% ۱0،%۱8ترتيب لين و سفوکسيتين را بهسي، آمپيسيلينبه پني
ترين حساسيت را به سيپروفلوکساسين به ميزان و بيش% ۷8و 

همكاران در سال  و Tahmasebi. (۹8) گزارش کرده اند% 0۷
و % ۱0سيلين با پنيترين مقاومت را به بيش ۹۲۱0

در تحقيقي ديگر  .(۹۱) اعلام نمودند% ۱۹ بااريترومايسين 
Alizadeh مقاومت به آزيترومايسين، لينزوليد ۹۲۱4سال ر د ،

و  ۹۳۲%0، %۲0، 0۹۲۳%ترتيب لين را بهيسمتي اوفلوکساسين و
و همكاران   Mulla Abbaszadeh.(۲) گزارش نمودند%  0۹۳۲

مقاومت به  متوالي در شهر تبريزسال  ۲طي  ۹۲۱0 درسال
 %۹00 را استافيلوکوکوس اورئوسهايبين جدايه در سيلينپني

و همكاران در سال Fathali در پژوهشي  .(۹0) گزارش کرده اند
 استافيلوکوکوس اورئوسجدايه  ۳00با مطالعه برروي  ۹۲۱0

% ۹00 تسيلين مقاوممتي جدايه نسبت به ۱0نشان دادند که 
گزارش کردند  در کرمانشاه همكاران و Ahmadi .(۲) ه اندداشت

سيلين، تتراسيكلين، هاي پنيبيوتيککه  مقاومت نسبت به آنتي
 00%و % ۷4، % ۲۷، % ۱0ترتيب بهسيلين سيلين و آمپيمتي
هاي نيتروفورانتوئين به بيوتيکترين مقاومت نسبت به آنتيوکم

در  ۳0۹۳در سال  Alvarezمطالعه . (۹) بوده است% 8ميزان 
يک بيمارستان واقع در منطقه روستايي اندراپرادش هند نشان 

-بيش استافيلوکوکوس اورئوس جدايه ۹۹۱دادند که  در بين 

سيپروفلوکساسين، کوتريموکسازول،  بهترين مقاومت 
-داکسي بهحساسيت  تريناريترومايسين و جنتامايسين و بيش

مقايسه نتايج ساير  (.4) استو ريفامپين  سايكلين، کلرامفنيكل
هاي سويهدر کند که حاضر مشخص مي مطالعهنقاط با 

-آنتي مقاومت نسبت به بالايافزايش  اورئوساستافيلوکوکوس 

محاسبه  MICکه ميزان طوريبه .بيوتيک شكل گرفته است
برابر بيش از حد معمول است واين خطر وجود دارد که  4شده 

-بيوتيكي که درحال شكلآنتيدليل تنوع مقاومت درآينده به

 .گيري است، اين مسئله به يک بحران درماني تبديل گردد
تر مسئول عفونت مجاري امروزه خانواه انتروباکترياسه بيش

شود، ليكن درصورت عدم کنترل گرفته مي نظر ادراي در
آينده ساير  استفاده صحيح از دارو، اين احتمال وجود دارد که در
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ه عفونت مجاري ادراي نيز به معضلي بزرگ موارد درگير کنند
 .تبديل شوند

 جدايه 00از  نتايج حاصل از اين پژوهش نشان داد که
جدايه واجد %( ۱4) 4۲مورد مطالعه، اورئوساستافيلوکوکوس 

رحيم پور و  .اندبوده Pvlجدايه واجد ژن  ۹0%(۳0)و  hlaژن 
جدايه  ۲0در بين  pvlژن  فراواني ۹۲۱0درسال  (۹8) همكاران

و  Tahmasebi جدايه، ۹0%(۳0) را اورئوساستافيلوکوکوس 
جدايه  ۷۲در بين  pvlن ژ فراواني ۹۲۱0در سال  (۹۱) همكاران

در سال  Alizadeh (۲)، %(۳0) را اورئوساستافيلوکوکوس 
 را استافيلوکوکوس جدايه 40در بين pvlفراواني ژن  ۹۲۱4

هاي فراواني ژن ۹۲۱4در سال ( ۱)فتحعلي و همكاران  ،(%0۹۳)
pvl و hla ترتيببه را اورئوساستاقيلوکوکوس  جدايه۱0 در بين 

 (۹۹) هو و همكاران چنينهم .کردند گزارش (%۱۲)و ( ۳۹%۹4)
گزارش  %(۳8) را pvlفراواني ژن  ۳0۹0در سال 

 ۳000در سال در انگلستان و ولز و همكاران   Holmes.کردند
را  تافيلوکوکوس اورئوساستايي از 4۲0تايي و 0۹0 دو جمعيت

در جمعيت اول . بررسي کردند pvlبراي تعيين فراواني ژن 
 نمودندگزارش %( ۱۹4)و در جمعيت دوم ( %۷۹۹)را  فراواني

(۹0.) 
ماري زايي اين تحقيق در جزاير بي هر دو ژن مورد مطالعه در

بين  در وسيله فاژهاي ليزوژنهب کهو ژنومي قرار گرفته اند 
رغم اينكه علي. شوندمنتقل ميها اورئوساستافيلوکوکوس 

نمونه مورد  00بين  سيلين درنسبت به متي% ۹00مقاومت 
 Pvlواجد ژن  هانمونه% ۳0 فقطگرديد، ليكن  مطالعه مشاهده

زمان اين ژن و مقاومت به سه ند با اين وجود بين حضور همبود
کسون از نظر او سفتريسيلين متيسيلين، بيوتيک پنيآنتي

مقايسه  .وجود داشت p≤00۹0داري در سطح آماري رابطه معني
درصد ژن دهد که با نتايج اين پژوهش نشان مي هاساير تحقيق

pvl کرده مشابه افزايش پيدا  هاينسبت به بسياري از تحقيق
زايي ژن از ارکان بيماري ۳که اين است و با توجه به اين

رسد که اعضاء نظر ميچنين به است اورئوساستافيلوکوکوس 
حال گسترش ذخيره ژني خود به ساير  اين جنس به سرعت در

تواند چالش بزرگي را در وهمين موضوع ميهستند نوعان هم
 .وجود آوردهها در آينده نه چندان دور بکنترل آن

 گيري نتيجه
اين تحقيق نشان دهنده  دست آمده ازهنتايج بطور کل هب

هاي بيوتيكي در بين سويهافزايش روز افزون مقاومت آنتي
تر اين موضوع زماني نگران کننده. است اورئوساستافيلوکوکوس 

آوري شده همگي مربوط به هاي جمعشود که بدانيم نمونهمي
تواند ميهمين اين موضوع اند که عفونت مجاري ادراري بوده

هاي اين چنين يافتههم. عاملي براي تكرر عفونت ادراري باشد
بيوتيكي با حضور همراهي مقاومت آنتينشان دهنده  پژوهش

زمان وجود هم. است hlaو  Pvlنظير  زايهاي جزاير بيماريژن
در تواند زايي ميوتيكي و فاکتورهاي بيمارييبمقاومت آنتي

، ي هستندنکودکان و يا افرادي که دچار نقصان سيستم ايم
 . درمان را با مشكل روبرو کند
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