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در Streptomyces lincolenesis PTCC 1629 سازي توليد لينكومايسين توسط بهينه
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 چكيده 
آمینو اکتوز لینکوز  6اکسی دی 8و  6طور معمول دارای باشد که بهلینکوز آمید می هایترکیب لینکومایسین جزء :سابقه و هدف

با استفاده از روش PTCC 1629 استرپتومیسس لینکولنسیس هدف از این مطالعه بهینه سازی تولید لینکومایسین توسط . آمین است
 .بوده است آزمایشهاو طراحی  لاسیك یك فاکتور در یك زمان بودهک

توسط روش تغییر یك فاکتور در یك زمان در این تحقیق ابتدا بهینه سازی منابع کربن و نیتروژن آلی و معدنی : هامواد و روش
با استفاده از تولید شده  بیوتیکیآنتیفعالیت . انجام گرفت هایآزمایشسپس شرایط بهینه تولید توسط روش طراحی  .انجام پذیرفت

 .انجام شد های استانداردسویه
ترین منابع کربن و نیتروژن برای تولید لینکومایسین ترتیب مناسبکه گلوگز و نیترات پتاسیم به داد دست آمده نشانهنتایج ب :هایافته
استرپتومیسس های گرم مثبت به لینکومایسین تولید شده توسط باکتری .هستند PTCC 1629 استرپتومیسس لینکولنسیس توسط

 .باشندبیوتیك مقاوم میهای گرم منفی مورد آزمایش به این آنتیاند، ولی سویهحساس PTCC 1629 لینکولنسیس
بیوتیك بهترین اثر تولید آنتیدست آمده، منبع کربن گلوکز و منبع نیتروژن نیترات پتاسیم در میزان بهبراساس نتایج  :گیرینتیجه

 .گذارندرا دارند، اما سایر منابع کربن و نیتروژن مورد آزمایش اثر مهمی بر میزان تولید نمی
 ، یك فاکتور در یك زمانStreptomyces lincolenesis PTCC 1629سازی، لینکومایسین، بهینه :كليدي هايواژه

 
 مقدمه

ها از ترین گروه اکتینومیستعنوان مهمها بهاسترپتومیسس
ها و بیوتیك، آنتیهای ثانویهتولیدکننده متابولیتمنابع مهم 

درصد  09بیش از  .شوندمحسوب می ز کنندههای لیآنزیم
ها استخراج شده که بیولوژیکی فعال از این باکتری هایترکیب
کشاورزی و محیط صنعت، های اساسی در داروسازی، کاربرد

ها قادر به تولید درصد استرپتومیسس 57بیش از . زیست دارند

ارای ها داز آن مواد استخراج شده. (1،33) بیوتیك هستند آنتی
، ضدویروسی و خواص ضدباکتریایی، ضدقارچی، ضد انگلی

 . (42) ضدسرطانی هستند

ها زیرا اثر آن ؛ها خاصیت ضد سرطانی دارندبعضی از آن
که در حال تقسیم سریع هستند هایی است تر روی سلولبیش
های مغز استخوان که سازنده ها و سلولهمین دلیل باکتریو به

باشند و  های قرمز خون میهای سفید خون و گویچهگویچه
ها بیوتیك های سرطانی در مقابل آنتیچنین سلولهم

 .(31،48) تری دارندحساسیت بیش
لینکومایسین به لحاظ شیمیایی به عنوان عضوی از گروه 

ویژگی یك . شودلینکوزآمید در نظر گرفته می هایبیوتیكآنتی
دی  -8و 6بیوتیکی حضور های آنتیاین مولکول معمول در

با نام ) گالاکتواکتوپیرانوزید -a-D-اریترو -D-تیو-3-دئوکسی

 : مسئول سندهينو
گروه میکروبیولوژی، دانشکده علوم پایه، دانشگاه آزاد اسلامی واحد 

 لاهیجان
 z-lozomi@yahoo.com: یکیالکترون پست

 49/0/3106: تاریخ دریافت
 9/21/2991: تاریخ پذیرش
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های یهی بالینی جداهانهو مقاومت دارویی در نمو I بررسی ارتباط فراوانی اینتگرون کلاس
 سودوموناس آئروژینوزا 

 3، شهرام نخجوان1، اکرم مهدی پور2، محمدرضا مهرابی*1رضا یاری

 ، بروجرد، ایران.گروه زیست شناسی، دانشکده علوم، واحد بروجرد، دانشگاه آزاد اسلامی.1
 ، بروجرد، ایران.واحد بروجرد، دانشگاه آزاد اسلامیپزشکی، علوم دانشکده گروه علوم آزمایشگاهی،  .2
 ، بروجرد، ایران.واحد بروجرد، دانشگاه آزاد اسلامیگروه اصلاح نباتات، دانشکده کشاورزی، .3

 چکیده

 بررسی دفه با مطالعه این. استبیمارستانی  یهاترین عوامل عفونتاز مهم یکی Pseudomonas aeroginosa: و هدف سابقه
        .شد انجام یبیوتیکیتآن مقاومت الگوی باو ارتباط آن   سودوموناس آئروژینوزابالینی  یهالهایزو در  I کلاس اینتگرون فراوانی

 ضوراز نظر ح هاایزولهرفت. های بالینی مورد استفاده قرار گجدا شده از نمونه آئروژینوزا سویه سودوموناس 103 :هامواد و روش
 . ندبررسی شد 05/0 داریسطح معنی در 2χ آزمون با یبیوتیکیآنت مقاومت الگوی و اینتگرون حضور ارتباط بینو  Iکلاس  اینتگرون
 %7/40. بود( %7/73کلاولانیک )-به سفتازیدیمترین حساسیت ( و بیش%7/75سفوتاکسیم ) مربوط بهترین مقاومت بیش :هایافته

 مشاهده گردید.ها یوتیکباغلب آنتیمقاومت به و   I کلاس اینتگرون حضور بین داریمعنی بوده و ارتباط اینتگرون دارای هاایزوله
 اعمال دارویی؛ مقاومت با آن طارتبا و سودوموناس آئروژینوزا هایایزوله در I کلاس اینتگرون به فراوانی بالای توجه با: گیرینتیجه

 رسد.می ظرنبه ضروری هاتر آنبیش انتشار از جلوگیری ها برایبیمارستان در درمان و عفونت کنترل مناسب راهکارهای
 اینتگرون کی،بیوتییآنتسودوموناس آئروژینوزا، مقاومت  :کلیدی هایواژه

 مقدمه
است که دارای  طلبناس آئروژینوزا پاتوژنی فرصتسودومو
 های مختلفتوکسین وپیلی  ،ساکارید، تاژک قطبیلیپوپلی

ران ویژه در بیمابهیی باکتری زابیماری. این عوامل در است
-میبستری و بیماران دارای نقص ایمنی نقش مهمی را ایفا 

 (. 4) کنند
 وها ی رایج در جراحیزابیماریاین باکتری دومین باکتری 

ز ی بیمارستانی بعد اهاعفونتسومین عامل شایع و متداول 
 %10اشریشیاکلی و استافیلوکوکوس اورئوس است که حدود 

جود دلیل و(. به13) دهدمیی بیمارستانی را تشکیل هاعفونت
های مختلف کسب مقاومت، پدیده مقاومت چند مکانیسم

 شایع است و به سرعت در حال هاباکتری دارویی در این
 مسئول:  سندهینو

 ،لامیدانشکده علوم، واحد بروجرد، دانشگاه آزاد اسگروه زیست شناسی، 
 بروجرد، ایران.

 rezayari@yahoo.com: یکیالکترون پست

  5/9/1396 تاریخ دریافت:
  12/10/1396 تاریخ پذیرش:

ز اها در بسیاری یی از آنهاسویهکه نحویبه استافزایش 
های بیوتیکیآنتکه به  اندشده مناطق جهان شناسایی

ی ضد هان، سفالوسپوریهانسیلینظیر پنی متعددی
ز او بسیاری  هایکلینسودوموناس، آمینوگلیکوزیدها، تتراسا

ی هاعفونتهای دیگر مقاوم هستند که درمان بیوتیکیآنت
ت ناشی از این باکتری را بسیار مشکل و پرهزینه ساخته اس

(8.) 
 ا برایهترین روشی تخریب کننده داروها از مهمهاآنزیمتولید 

-میکسب فاکتور مقاومت است که سبب تخریب داروی فعال 
 هاآنزیمهای کدکننده این . بخش قابل توجهی از ژنشود

 اهنتوسط عناصر ژنتیکی مانند پلاسمیدها، فاژها و ترنسپوزو
-مز آنزیی اخیر انتقال ژن بسیاری اهاسالیابند. در انتشار می

ن را جلب کرده است اهای جدید توسط اینتگرون توجه محقق
(14 .) 

عناصر ژنتیکی متحرکی هستند که با قرار گرفتن  هااینتگرون
ی مقاومتی را هاژنها و ترنسپوزون هاکروموزومدر پلاسمیدها، 

-ی ژنی قرار دارند حمل و جا بههاکاستکه در داخل در حالی
] عنوان به هااینتگرون که انتقال افقیییجاتا آن کنندمیجا 
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ی هانهی مقاومتی و پیدایش گوهاژنترین راه انتشار موفق
1MDR (. 19) است 

ی های کلینیکدر ارتباط با ایزولهاینتگرونی کلاس اصلی  4
و  Iهای کلاس اینتگرونها آن ترینشایعباشد که مطرح می

از نظر ساختاری تمامی  (.23) هستند IIکلاس  سپس
 حفاظت شده، 5′از سه جزء اصلی شامل انتهای هااینتگرون

 3′حفاظت شده و یک ناحیه مرکزی متغیر بین ناحیه 3′انتهای
 هااینتگرونتمام  5′اند. اجزای ضروری ناحیهتشکیل شده 5′و

 جایگاه( که IntI( ژن اینتگراز )1 موارد زیر است: شامل
که  attIگیرنده  جایگاه( 2کند. نوترکیب اختصاصی را کد می

قرار  IntIشود و در مجاورت ژن وسیله اینتگراز شناسایی میبه
ب ترتیکه به Pintو  Pc( توالی پروموتر شامل 3گرفته است. 

دغام های موجود در کاست ژنی که در اینتگرون اژنبیان  اعثب
های گسترش سریع اینتگرون(. 23) شودشده و اینتگراز می

ی هاباکتریدر  سپسی گرم منفی و هاباکتریدر  Iکلاس 
توسط عناصر  هااینتگرونجایی مثبت از طریق جابه گرم

ها در حضور ژنتیکی متحرک مثل پلاسمیدها و ترانسپوزن
  (.17شود )بیوتیکی تسهیل میفشار انتخابی آنتی

بر  ی مربوط به مقاومت دارویی چندگانههاژنکه جاییاز آن
ن ریع ایدلیل امکان انتشار سقرار دارند و به هااینتگرونروی 

 ، شناسایی حضور اینتگرون درهانهگودر بین سایر  هاژن
ی اهیهسوتواند اطلاعات مفیدی در مورد فراوانی باکتری می

ی رهامقاوم ارائه دهد و از این اطلاعات در جهت اتخاذ راهکا
ثر ؤی مهاباکتریتر مناسب درمانی و جلوگیری از انتشار بیش

 که دربا توجه به اینی بیمارستانی استفاده کرد. هاعفونتدر 
ش ای بر روی نقمطالعه زمان انجام تحقیق، سطح شهرستان تا

-زولهبیوتیکی در ایدر ایجاد مقاومت آنتی I کلاس اینتگرون
در های بالینی جداسازی شده از بیماران انجام نشده است 

العه و مط I کلاسها از نظر وجود اینتگرون نمونهمطالعه حاضر 
بیوتیکی در باکتری نقش آن در ایجاد مقاومت آنتی

 گردید.سودوموناس بررسی 

 روش کار
مقطعی جهت  -توصیفی مطالعه پژوهش انجام شده یک

های سودوموناس وانی اینتگرون کلاس یک در ایزولهارزیابی فرا
ها با کمک فرمول کوچران در . تعداد نمونهاستآئروژینوزا 

در انجام مراحل  مورد مطالعه ارزیابی و محاسبه شد.جمعیت 

                                                           
1 -Multi Drug Resistance 

های و کنوانسیون حقوق بیماران آزمایش کلیه موازین اخلاقی
 المللی با دقت رعایت گردید.بین

مختلف )شامل  کلینیکی هاینمونه: هاآوری نمونهجمع
 بیماران از خلط( زخم سوختگی و خون، های ادرار،نمونه

ان شهرست شهید بهشتی بیمارستان به کنندهمراجعه یا بستری
-جمع 1394تا آذر  1393ساله از آذر  در یک دوره یک قم

 اشدهجد آئروژینوزا سودوموناس ایزوله 103 گردید. تعداد آوری
 مقاومت نمیزا تا ندگرفت قرار مورد ارزیابی بالینی هاینمونه از

 های مقاوم حضورو در سویه گردد بیوتیکی مشخصآنتی
 مورد بررسی قرار گرفت.   Iاینتگرون کلاس 

 پسها : باکتریلکولیوهای بیوشیمیایی و مآزمایش
های آمیزی گرم، ویژگیرنگبا دوباره  آزمایشگاه به انتقال از

تست  های بیوشیمیایی افتراقی نظیرفنوتیپی کشت، آزمایش
OF2 ،TSI3 کاتالاز و اکسیداز و ،PCR ژن لکولیوم srRNA 

-آزمایش برای شده یدأیت هایگردیدند. ایزوله هویت تعیین 16
از  شدند. نگهداریگراد درجه سانتی -70دمای بعدی در های

در  ATCC 27853 سودوموناس آئروژینوزاسویه استاندارد 
  های مطالعه استفاده شد.کلیه بخش

تعیین حساسیت : بیوتیکیتعیین حساسیت آنتی
دیسک دیفیوژن و با استفاده از بیوتیکی با روش استاندارد آنتی

پنم، ایمی، آزترونام، آمیکاسینبیوتیکی های آنتیدیسک
، سفوتاکسیم ،سیپروفلوکساسین، سفتازیدیم ،جنتامایسین

های ترکیبی سفالکسین و دیسک نوسسفتریاک، سفپیم
خریداری  کلاولانیک -کلاولانیک و سفتازیدیم -سفوتاکسیم

Rosco Neo-) شدانجام شده از شرکت روسکو 
™Sensitabs). عنوان محیط همحیط مولر هینتون آگار ب

هاله عدم رشد بر  استفاده شد.انتخابی برای انجام آزمایش 
و با استفاده از  یری شدهگمتر اندازهحسب میلی

میزان حساسیت باکتری نسبت به  ،CLSI 4استاندارد
صورت حساس، نیمه حساس و مقاوم گزارش هها ببیوتیکآنتی

 گردید.
 و تعیین کیفیت و کمیت آن: DNAاستخراج 

 DNAانجام شد.  Boilingکمک روش به DNAاستخراج 
-درجه سانتی -20استخراج شده جهت انجام مراحل بعدی در 

 نوری جذب اسپکتروفتومتری دو روش با گراد نگهداری شد.
نانومتر و ژل الکتروفورز در  280و  260های طول موج در

                                                           
2 - Oxidative Fermentative 
3 - Triple Suger Iron  
4 - The Clinical and Laboratory Standards Institute 
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بررسی  شده استخراج  DNA خلوص و غلظت %7/0آگارز 
 .شد

با استفاده از  PCR :PCRتوالی پرایمرها و واکنش 
سودوموناس  int1اینتگرون کلاس یک  پرایمر اختصاصی

 bp280امپلیکون حاصله صورت گرفت.  آئروژینوزا با توالی زیر
 (.2خواهد بود )

     F: 5'- CCTCCCGCACGATGATC -3' 
     R: 5'- TCCACGCATCGTCAGGC -3' 
 

PCR  ازبا استفادهDNA   استخراج شده، پرایمرهایF، R، 
Master mix  میکرولیتر و با 25استریل در حجم و آب مقطر 
 (.11( انجام شد )1جدول) زمانی -شرایط دمایی

جهت شناسایی اینتگرون کلاس  PCRزمانی  -شرایط دمایی -1جدول 
 یک

 

 

 

 

رز کتروفوپس از اتمام ال: هاژل الکتروفورز و آنالیز داده
ه دازاز باندها عکس گرفته شد. اندازه باندها با توجه به ان

-مبررسی شد. اندازه باندها با کمک نر DNAباندهای مارکر 
-هیید شدند. دادأدقت بررسی و ته ب Band Leader 3.0افزار 

در سطح  SPSS ver. 22های حاصله با کمک نرم افزار 
-با نتایج حاصل از آنتی 2χو آزمون  ˂P 05/0 داریمعنی

 بیوگرام بررسی شدند.

  هایافته
 ،آمیکاسینبا ها تمامی ایزوله :بیوگرامنتایج الگوی آنتی

 ،جنتامایسین پنم،ایمی، ، سفپیمنوسسفتریاک، آزترونام
سفالکسین، ، سفوتاکسیمسفتازیدیم، سیپروفلوکساسین، 

سفوتاکسیم+ اسید کلاولانیک و سفتازیدیم + اسید کلاولانیک 
حساسیت، مورد بررسی هینتون آگار -بر روی محیط مولر

در این د. گرفتن قرارمقاومت و نیز حساسیت/مقاومت نسبی 
 ATCC سودوموناس آئروژینوزا استاندارد سویه از مرحله

 .(1)شکل عنوان کنترل استفاده شدبه  27853
درصد( به  7/75ایزوله ) 78بیوگرام براساس نتایج آنتی

ایزوله  61درصد( به سفالکسین،  1/61ایزوله ) 63سفوتاکسیم، 

درصد( به  5/49ایزوله ) 51درصد( به سفتریاکسون،  2/59)
-درصد( به سفوتاکسیم 2/57ایزوله ) 59سیپروفلوکساسین، 

ایزوله  53درصد( به سفپیم،  6/43ایزوله ) 45کلاولانیک، 
درصد( به  5/49ایزوله ) 51درصد( به جنتامایسین،  4/51)

ایزوله  41درصد( به آمیکاسین،  5/49) ایزوله 51آزترونام، 
درصد( به  8/37ایزوله ) 39درصد( به سفتازیدیم،  8/39)

درصد( به سفتازیدیم کلاولانیک 6/13ایزوله ) 14پنم و ایمی
 5ودوموناس آئروژینوزا های سدر کل از بین ایزوله اند.مقاوم

های مورد استفاده بیوتیکدرصد( به همه آنتی 8/4ایزوله )
-در این مطالعه بالاترین مقاومت مربوط به آنتی مقاوم بودند.

ترین حساسیت درصد( و بیش 7/75بیوتیک سفوتاکسیم )
 7/73کلاولانیک )-سفتازیدیمترکیبی بیوتیک مربوط به آنتی

 درصد( بود. 3/55)درصد( و سفتازیدیم 

 
 سودوموناس آئروژینوزا هایایزوله آنتی بیوگرامنمونه  -1شکل

در  Iکلاس  بررسی حضور اینتگرون جهت: PCRنتایج 
 اختصاصی int1جفت پرایمر  یکسودوموناس آئروژینوزا از 

ه مربوط ب bp280 های با وزن ملکولی استفاده شد. امپلیکون
 ( سودوموناس%7/40ایزوله ) 42در  I حضور اینتگرون کلاس
 (.2)شکل آئروزینوزا مشاهده شد

 

 
 PCRژل الکتروفورز امپلیکون حاصل از  -2شکل

int1  با اندازه bp280 
 هاینمونه مربوط به ی دارای اینتگرونهاایزولهتر بیش

س (. براسا2)جدول  بودند( %6/11( و ادرار )%3/20سوختگی )
بین حضور اینتگرون داری ارتباط معنی 2χنتایج آزمون 

 یافت نشد. 05/0داری در سطح معنیو نوع نمونه   Iکلاس
 
 

 مراحل (C°) دما زمان چرخه
1 5 min 49  Initial 

Denaturation 
 

30 
 

  06 Sec 94 Denaturation 
30 Sec  55 Annealing 
60 Sec  72 Extension 

1 5 min  72 Final 
extension 
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س در سودومونا I های دارای اینتگرون کلاسفراوانی ایزوله -2جدول 
 های بالینی مختلفآئروژینوزای جداشده از نمونه

 مجموع خون خلط سوختگی ادرار ایزوله باکتریایی نوع
های دارای اینتگرون ایزوله

 Iکلاس 
12 21 6 3 42 

 های فاقد اینتگرونایزوله
 Iکلاس 

26 16 14 5 61 

 103 8 20 37 38 مجموع

 
س جن مربوط بهتر بیش  Iکلاس ی دارای اینتگرونهاایزوله

طح سبا در نظر گرفتن  2χنتایج آزمون . (%3/22مذکر بودند )
و   Iاینتگرون کلاسبین حضور نشان داد  01/0داری معنی

داری در سطح معنی وجود ندارد.داری ارتباط معنیجنسیت 
بین حضور اینتگرون داری مشخص شد ارتباط معنی 05/0

های آمیکاسین، بیوتیکو مقاومت نسبت به آنتی  Iکلاس
ن، ساسیپنم، جنتاماسین، سفتازیدیم، سیپروفلوکآزترونام، ایمی

 سفپیم و سفتاویدم کلاولانیک وجود دارد. 
 بحث
ای هبیوتیکمیزان مقاومت به آنتی که داد نشان حاضر مطالعه
آنتی به نسبت این باکتری مقاومت .قابل توجه استرایج 

 این موضوع که بالاست سفالکسین سفوتاکسیم و هایبیوتیک
 ار هابیوتیکآنتی این از صحیح استفاده در هوشیاری ضرورت

 8/37پنم ایمی بیوتیکآنتی به مقاومت درصد .دهدمی نشان
 شده گزارش مقاومت میزان کهحالی در شد گزارشدرصد 

یه درصد در ترک 6/6در فرانسه  2008در سال  پنمایمی برای
مقاومت به  2010در سال در برزیل  و 8/30 2005در سال 
درصد (. 1، 5، 20درصد عنوان شد ) 5/34بیوتیک این آنتی

 28/14 اصفهان در ایمطالعه در ایران پنم درمقاومت به ایمی
صد در 16در تهران  2008در سال  دیگرای و در مطالعهدرصد 

 این یهانمونه که یک سوم به این با توجه(. 7، 10برآورد شد )
 از بعد معمول طورو به شده اخذ سوختگی بخش از مطالعه
 از هاعفونت از جهت پیشگیری بخش، این در بیماران پذیرش

 متمقاو سفانهأگردد، متمی استفاده ونکومایسین و پنمایمی
 . دهدیثربودن استفاده از آن را نشان مبی ا پنمایمی به بالا
-میزان مقاومت به آنتی ایران در گرفته انجام هایهمطالع در

 95درصد و  8/74درصد،  7/53ترتیب به بیوتیک سفتازیدیم
 ملاحظه طورکههمان(. 7، 10، 18) برآورد شده استدرصد 

 و حاضر مطالعه در سفتازیدیم نسبت به مقاومت گرددمی
 دیگر نتایج از بالاتر ایران در شده انجام هایهمطالع سایر

-آنتی از رویهبی دلیل استفادهبه تواندمی که است کشورها
شده  انجام هایهمطالع در ایران باشد. در ایران در هابیوتیک

درصد گزارش شده  5/25و  3/68مقاومت به جنتامایسین 
 آمینوگلیکوزیدها به نسبت مقاومت طورکلیبه(. 9 ،18است )

 است پیشرفته کشورهای از بیش توسعه حال در کشورهای در
 این ازنسخه  بدون و غیرمنطقی استفاده دلیلبه دتوانمی که

به آزترونام  مقاومت درصد مطالعه این باشد. در هابیوتیکآنتی
 هاهمطالع همه که دراین به توجه با گردید. برآورد درصد 5/49
 هانوسان این است علت شده استفاده دیسک انتشار روش از

 نوع و یا عفونت نوع مختلف، در مناطق مقاومت تفاوت تواندمی
   تر دارد.بیش بررسی نیاز به که باشد استفاده مورد هایدیسک

 در ژنتیکی سیار عناصر وجود مقاومت، هایژن انتقال و بروز
 از مقاومت هایژن ای ازعمده بخش .باشدمی مقاوم هایایزوله
نیز  و الطیف، متالوبتالاکتامازهاوسیع بتالاکتامازهای جمله
 از یکی روی برا هآمینوگلیکوزید به مقاوم هایژن ازی بخش
 .دارند حضور هااینتگرونیعنی  ژنتیکی سیار عناصر ترینمهم

 شیوع بالایی از منفیگرم هایباکتری درI کلاس  اینتگرون
 مختلف هایکاست پذیرش قابلیت سبببه و بوده برخوردار
 رایج هایبیوتیکآنتی به نسبت مقاومت زمینه دارویی، مقاومت
 بتالاکتام، داروهای جمله از هابیمارستان در مصرفی

 (.16، 19سازد )می فراهم را کلرامفنیکل و آمینوگلیکوزیدها
درصد  7/40 مجموع در مطالعه، این از حاصل نتایج براساس

چنین تحلیل آماری هم. بودند I کلاس اینتگرون ها دارایایزوله
های این مطالعه نشان داد بین حضور اینتگرون و مقاومت داده

ها پنم(، کینولونها )آزترونام و ایمیبتالاکتامنسبت به 
)سیپروفلوکساسین(، آمینوگلیکوزیدها )آمیکاسین و 

ها )سفتازیدیم و سفپیم( جنتامایسین( و بعضی سفالوسپورین
دار وجود دارد اما بین حضور اینتگرون و مقاومت ارتباط معنی

نسبت به سفوتاکسیم، سیپروفلوکساسین و سفالکسین ارتباط 
انجام شده در ایران  هایهسایر مطالع در. دار یافت نشدمعنی

درصد و  43درصد،  41ترتیب به Iفراوانی اینتگرون کلاس 
فونسکا و  (.12 ،15 ،22درصد برآورد شده است ) 3/56

ی سودوموناس آئروژینوزا هالهایزودرصد  5/41همکاران در 
نتایج این را شناسایی کردند که با  I وجود اینتگرون کلاس

 درXu  وChen  2009در سال (. 6خوانی دارد )مطالعه هم
-را به I اینتگرون کلاس ای درچین شیوعجداگانه هایهمطالع

 با(. 3، 21درصد گزارش کردند ) 8/45درصد و  38ترتیب 
 هایهمطالع در I کلاس اینتگرون ژن متغیر فراوانی به توجه

 اینتگرون موضوع که این داشتن نظر در چنینهم و مختلف
 مقاوم و بیوتیکنوع آنتی به یک حساس هایایزوله در I کلاس
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 زد حدس توانمی شود،یافت می بیوتیکآنتی از دیگری نوع به
های حامل ژن اینتگرون ساختار موجود در ژنی هایکاست که

 مقاومت که اندمختلف بیوتیکآنتی نوع چند یا به یک مقاومت
به این  .گردندمی سبب را هابیوتیکآنتی از خاصی انواع به

-آنتی به مقاومت و اینتگرون حضور بین است ترتیب ممکن
دارای  که ایزوله یک که طوریبه شود، حاصل بیوتیک ارتباط

 بیوتیک خاصآنتی یک به مقاوم ژنی کاست حاوی اینتگرون
 نوع دیگری به ،مقاومت ژن نداشتن دلیلبه لحظه آن در است

 هایژن دیگر، حضور طرف . ازباشد حساس هابیوتیکآنتی از
 در بیوتیکیمقاومت آنتی هایمکانیسم از یکی تنها اینتگرون

 طوراست. به آئروژینوزا سودوموناس خصوصبه و هاباکتری
 فعالیت خارجی، پروتئین غشای کدکننده ژن در جهش مثال
 هایآنزیم کدکننده هایدر ژن جهش و افلاکس هایپمپ

 شوند،می بیوتیکآنتی مکان هدف در تغییر باعث که خاص
 یک وجودهستند.  اینتگرون مستقل از مقاومت هایمکانیسم

 نوع یا چند یک به مقاوم لیو اینتگرون باکتریایی فاقد ایزوله
 دیگری هایکه مکانیسم است این دهنده نشان بیوتیک،آنتی

 همه بایستی لذا نقش دارند، مقاومت ایجاد در اینتگرون ءجزبه
 نظر در بیوتیکیمقاومت آنتی بحث با ارتباط در را موارد

 داشت.

 گیرینتیجه
توجه  قابل آمار از حاکی مطالعه این از حاصل نتایج مجموع، در

وزا آئروژین سودوموناس هایایزوله در I کلاس اینتگرون حضور
 یهاسال در .است بررسی مورد بیمارستان از شده آوری جمع
 در متحرک عناصر ژنتیکی عنوانبه هااینتگرون نقش اخیر،
به  خصوص مقاومت نسبتبه بیوتیکیآنتی مقاومت افقی انتقال

 ت. ازاس شده داروهای بتالاکتام و آمینوگلیکوزیدها مشخص
ت کاس از یک بیش دارای هااینتگرون از بسیاری کهییجاآن

 متحرک ژنتیکی عناصرژنی مقاومتی هستند و اغلب توسط 
 عوامل شوند، منجر به انتشار گستردهمی جاجا به و حمل

ین الذا شناسایی شوند. می دیگر سویه به سویه یک از مقاومت
 ایهبرنامه اجرای جهت بیوتیکی آنتی مقاومتهای نوع از ژن

 یتاهم از مقاوم هایانتشار سویه از ممانعت و عفونت کنترل
 .است برخوردار بالایی

 سپاسگزاری

های پایان نامه خانم اکرم مهدی پور این پژوهش حاصل داده
 دانشجوی مقطع کارشناسی ارشد رشته زیست شناسی سلولی

. نویسندگان بدون است 11230513942026لکولی با کد وم
مقاله حاضر در گونه تعارض منافع، رضایت خود را با چاپ هیچ

مسوولان آزمایشگاه نمایند. در پایان از یید میأمجله ت
ه آزاد بروجرد تشکر و تحقیقاتی بیولوژی سلولی ملکولی دانشگا

 یم.ئنماقدردانی می

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
97

.8
.3

1.
1.

8 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
12

 ]
 

                               5 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1397.8.31.1.8
https://ncmbjpiau.ir/article-1-1124-fa.html


تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی دوره هشتم شماره سی و یکم - بررسی ارتباط  ...

54

6 
 

 منابع
1. Altoparlak U, Aktas F, Celebi D, Ozkurt Z. and Akcay MN. Prevalence of metallo-[beta]- 
lactamaseamong Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter baumannii isolated from burn wounds and in 
vitroactivities of antibiotic combinations against theseisolates. Burns. 2005; 31(6): 707-710. 

2. Bissonnette L. and Roy P. Characterization of In0 of Pseudomonas aeruginosa plasmid pVS1, an ancestor 
of integrons of multiresistance plasmids and transposons of gram-negative bacteria. J Bacteriol. 1992; 
174(4): 1248-1257. 

3. Chen J, Su Z, Liu Y, Wang S, Dai X, Li Y, Peng S, Shao Q, Zhang H, Wen P, Yu J, Huang X. and Xu H. 
Identification and characterization of class I integrons among Pseudomonas aeruginosa isolates from 
patients in Zhenjiang, China. Int J Infect Dis. 2009; 13(6): 717-721. 

4. Driscool JA, Brody SL. and Kollef MH. The epidemiology, pathogenesis of pseudomonas aeroginosa 
infecttions. Drugs. 2007; 67(3): 351-368.                         

5. Dubois V, Arpin C, Dupart V, Scavelli A, Coulange L. and Andre C. B-lactam and aminoglycoside 
resistance rates and mechanisms among Pseudomonas aeruginosa in French general practice (community 
and private healthcarecentres). J Antimicrob Chemother. 2008; 62(2): 316-323. 

6. Fonseca ÉL, Vieira VV, Cipriano R. and Vicente AC. Class 1 integrons in Pseudomonas aeruginosa 
isolates from clinical settings in Amazon region, Brazil. FEMS Immunol Med Microbiol. 2005; 44(3): 303-
309. 

7. Franco MR, Caiaffa-Filho HH, Burattini MN. and Rossi F. Metallo-beta-lactamases among imipenem 
resistant Pseudomonas aeruginosa in a Brazilian university hospital. Clinics. 2010; 65(9): 825-829. 

8. Gilard GL. Characterization of Pseudomonas species isolated from clinical specimen. Appl Microbiol. 
1971; 21(3): 414-419. 

9. Imani Foolad AA, Rostami Z. and Shapouri R. Antimicrobial resistance and ESBL prevalence in 
Pseudomonas aeruginosa strains isolated from clinical specimen by phenotypic and genotypic Methods. J 
Ardabil Univ Med Sci 2010; 10(3): 189-198. [Persian in text full] 

10. Kianpour F, Havaei SA. and Hosseini MM. Evaluation of Pseudomonas aeroginosa isolated from 
cutaneous infections and determination ofdrug resistance pattern in patients of Alzahra hospital in Esfahan. J 
Isfahan Med. 2010; 28(110): 503-509. [Persian in text full] 

11. Kohanteb J, Dayaghi M, Motazedian M. and Ghayumi MA. Comparison of biotyping and antibiotyping 
of Pseudomonas aeruginosa isolated from patients with burn wound infection and nosocomial pneumonia in 
Shiraz, Iran. Pak J Biol Sci. 2007; 10(11): 1817-1822. 

12. Nikokar I, Tishayar A, Flakiyan Z, Nikokar I, Tishayar A, Flakiyan Z, Alijani K, Rehana-Banisaeed S, 
Hossinpour M, Amir-Alvaei S. and Araghian A. Antibiotic resistance and frequency of class 1 integrons 
among Pseudomonas aeruginosa, isolated from burn patients in Guilan, Iran. Iran J Microbiol. 2013; 5(1): 
36-41. 

13. O′Caroll MR, Syrmis MW, Wainwright CE, Greer RM, Mitchel P, Coulter C. and Sloots TP. Clonal 
strains of pseudomonas aeroginosa in pediatric and adult cystic fibrosis units. Eur  respire. 2004;  24(1): 
101-106.  

14. Ochs MM. McCusker MP. Bains M. and Hancock RE. Negative regulation of the Pseudomonas 
aeruginosa outer membrane porin OprD selective for imipenem and basic amino acids. Antimicrob Agents 
Chemother. 1999; 43(5):1085-1090. 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
97

.8
.3

1.
1.

8 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
12

 ]
 

                               6 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1397.8.31.1.8
https://ncmbjpiau.ir/article-1-1124-fa.html


تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی دوره هشتم شماره سی و یکم - تابستان 1397 - رضا یاری و همکاران

55

7 
 

15. Peymani A, Naserpour Farivar T, Rahimi H, Ranjbar M. and Najafipour R. Frequency of class I integron 
among multidrug resistant Pseudomonas aeruginosa isolates from the selected hospitals in Qazvin and 
Tehran, Iran. Qom Univ Med Sci J. 2014; 8(3): 61-69. 

16. Rossolini GM. and Mantengoli E. Treatment and control of severe infections caused by multiresistant 
Pseudomonas aeruginosa. Clin Microbiol Infect. 2005; 11:17–32. 

17. Rowe-Magnus DA. and Mazel D. Integrons: natural tools for bacterial genome evolution. Curr Opin 
Microbiol. 2001; 4(5): 565-569. 

18. Salimi H, Yakhchali B. and Owlia P. and Rastegar Lari A. Molecular epidemiology and drug 
susceptibility of Pseudomonas aeruginosa strains isolated from burn patients. Lab med. 2010; 41: 540-544. 
 
19. Severino P. and Magalhâes VD. The role of integrons in the dissemination of antibiotic resistance among 
clinical isolates of Pseudomonas aeruginosa from an intensive care unit in Brazil. Res Microbiol. 2002; 153: 
221-226. 

20. Shojapour, M. Shariati, L. Karimi, A. and Zamanzad, B. Prevalence of TEM-1 type beta-lactamase genes 
Pseudomonas aeroginosa strains isolatedfrom burn infections using Duplex PCR in Shahrekord. Arak Med 
Uni J. 2011; 14(45): 55-61. 

21. Xu Z, Li L, Shirtliff ME, Alam MJ, Yamasaki S. and Shi L. Occurrence and characteristics of class I and 
2 integrons in Pseudomonas aeruginosa isolates from patients in southern China. J Clin Microbiol. 2009; 
47(1): 230-234.  

22. Yousefi S, Nahaei M, Farajnia S, Ghojazadeh M, Akhi MT, Sharifi Y, Milani M. and Ghotaslou R. Class 
I integron and imipenem resistance in clinical isolates of Pseudomonas aeruginosa: prevalence and antibiotic 
susceptibility. Iran J Microbiol. 2010; 2(3): 115-121.                                                                                                                                                          

23. Zeighami H, Haghi F. and Haji Ahmadi F. Integrons and their role in drug resistance. Lab Diag. 2014; 
22(3): 61-71. [Persian in text full] 

 
 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
97

.8
.3

1.
1.

8 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
12

 ]
 

                               7 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1397.8.31.1.8
https://ncmbjpiau.ir/article-1-1124-fa.html


 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
97

.8
.3

1.
1.

8 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
12

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1397.8.31.1.8
https://ncmbjpiau.ir/article-1-1124-fa.html
http://www.tcpdf.org

