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  Abstract 

Vinegar is a valuable food additive and preservative effective against food spoilage. 

Acetobacters are the most important bacteria in vinegar with significant worldwide importance 

in the vinegar production industry. Therefore, many studies have been done on these bacteria.  

This study aimed to isolate and identify acetic acid bacteria from vinegar by common bacterial 

culture methods and sequencing of the 16S rRNA gene. To isolate Acetobacter from vinegar, 

13 samples of different types of vinegar (made from grape, apple, and berry) were collected 

from various parts of Isfahan and transferred to the laboratory. The samples were cultured on 

specific media and identified using macroscopic and microscopic observations, and PCR through 

16S rRNA gene sequencing. Among the investigated samples, 3 Acetobacter samples 

were isolated. After performing PCR and comparing the sequence of the PCR product of all 

three 16S rDNA genes of bacteria with the data available in the NCBI gene bank, 99% similarity 

with Acetobacter pasteurianus was shown. By isolating Acetobacter from different types of 

vinegar, it is possible to investigate their ability to grow at high temperatures and with varying 

amounts of acetic acid and ethanol at various temperatures for the industrial applications of these 

bacteria. 
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Abstract 

Multidrug resistance in hospital-acquired Pseudomonas aeruginosa isolates poses significant 

challenges in patient treatment. Understanding the molecular mechanisms underlying antibiotic 

resistance in P. aeruginosa infections is crucial for developing effective therapeutic strategies. 

This study aimed to investigate the antibiotic resistance patterns and the expression levels of the 

efflux pump genes MexCD-OprJ and MexEF-OprN in resistant P. aeruginosa isolates collected 

from clinical samples in Mashhad. A total of 102 P. aeruginosa isolates were identified using 

phenotypic and biochemical methods. Antibiotic susceptibility was assessed by the agar disk 

diffusion method using cefepime, aztreonam, norfloxacin, levofloxacin, ofloxacin, ceftiofur, and 

ceftriaxone disks. The minimum inhibitory concentration (MIC) for levofloxacin was determined 

by agar dilution method. Expression levels of mexC and mexE genes in levofloxacin-resistant 

isolates were evaluated using real-time PCR.The results showed that all isolates were resistant to 

ceftriaxone. Resistance rates to ceftiofur, cefepime, and aztreonam were 93%, 65%, and 54.4%, 

respectively. Among the fluoroquinolones (norfloxacin, levofloxacin, and ofloxacin), the overall 

resistance rate was approximately 71%. Multidrug resistance was observed in 53.4% of the 

isolates. The highest proportion of isolates (22.4%) exhibited an MIC of 128 µg/ml for 

levofloxacin. Overexpression of mexE and mexC was statistically significant in 11 (55%) and 9 

(45%) of the resistant isolates, respectively. However, in the remaining isolates, changes in gene 

expression—whether increased or decreased was not statistically significant, suggesting the 

involvement of alternative resistance mechanisms. Overall, efflux pump overexpression appears 

to be a key contributor to antibiotic resistance in these clinical isolates. 
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  مقاله پژوهشی              

    سودوموناسدر  نیو مقاومت به لووفلوكساس  MexCو  MexE افلاكسپمپ  ژن انیب  نیارتباط ب

 مقاوم به چند دارو  نوزایآئروژ
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 .همدان، همدان، ایرانگروه ميکروبيولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی  3
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 چکیده

کن  شهیو ر مارانيدرمان ب  برایرا  یمشکلات فراوان ائروجينوزا سودوموناس  یمارستانيب یهاهیدر جدا چندگانه یکيوتي بیآنت یها مقاومت

-یم  ی، ضرور ائروجينوزا سودوموناس  یها عفونت  یکيوتيبیآنت یهامقاومت  یمولکول یهاسمياز مکان  یکرده است. آگاه  جادیا  کردن آن

از پژوهش حاضر بررسباشد آنت  یالگو   ی . هدف  در  MexEF-OprN و  MexCD-OprJافلاکس    یهاژن  انيب  زانيو م  یکيوتيبیمقاومت 

  ی ها روش  با  ینيبال  یهانمونه  از  ائروجينوزا  سودوموناس  هیجدا  102  تعداد  .باشدیم  ،در شهر مشهد  ائروجينوزا  سودوموناسمقاوم    یهاهیجدا

  آزترئونام،   م،يسفپ  یهاسک ید  آگار،  در  انتشار  روش  به  یکيوتيبیآنت   مقاومت  یبررس  یبرا .  شدند   ییشناسا  ییايميوشيب  و  یپيفنوت  استاندارد

استفاده قرار گرفتند.    اکسونیو سفتر  وفوريسفت   ن،یافلوکساز  ن،یلووفلوکساز  ن،ینورفلوکساز (  MIC)  یمهارکنندگ  غلظت  حداقلمورد 

  مقاوم   هایزولهیدر ا  Real time PCRبا    mexEو    mexCژن    انيب  زانيم  تی. در نهاشد  ارزیابیدر آگار    یساز با روش رقت   ني لووفلوکساس

  به   نسبت  مقاومت.  بودند  مقاوم   اکسونیسفتر  به  نسبت  هاهیاجد  ینشان داد تمام  درآگار  انتشار  جینتا  شد.    یابی ارز  لووفلوکساسين  به
(  ن سي، افلوکسا  لووفلوکساسين،  ن سي)نورفلوکساها  نولون يفلوروک  گروه  در.  بوددرصد    4/54و    65  ،93بي ترت  به  آزترئونام  و  ميسفپ  وفور ،يسفت

(  درصد   44/22)  هاایزوله  درصد  نیشتريببودند.    چندگانه  مقاومت  دارای  هاایزولهدرصد    4/53مشاهده شد.    درصد   71تقریباً    مقاومت  ميزان

  ان يب  زاني م  ،مقاوم  یهاهی سو  ،Real time PCR  جینتا  مطابق.  بود   ينسلووفلوکسابه    نسبت  µg/ml128  یمهارکنندگ  غلظت  حداقل  دارای

  55)  11در    بيترت  به نسي لووفلوکسا  به  مقاوم در  mexC  و mexE ژن  انيب  نيهمچن .دادند  نشان  حساس   یها هیسو  به  نسبت  یشتريب

  ی هاپمپ   یبالا  انيبنبود.    داریمعن  هانمونه  هيبق  درژن    انيب  شی افزااین حال    بابود.    داریمعن  یاز نظر آمار   ه،یجدادرصد(    45)  9و  درصد(  

  و  انيب  شیافزا  وجود  با  بودن  دار  یمعن  عدماست.    نوزايائروج  سودوموناس ی  باکتر  یکيوتيبیدر مقاومت آنت  یدياز عوامل کل  یکی  خروج

 اتفاق افتاده باشد.    هانتگرونیجهش و وجود ا  مانند  یگرید  یهاسميمکان  ليدل  به  تواندیم  کنترل،  هیسو  به  نسبت  انيب  کاهش  یحت

 . mexE ،  mexC ، بيوتيکیآنتی  مقاومت   ائروجينوزا،  سودوموناس :کلمات کلیدی
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 مقدمه 

-عفونت  درمان  در  که  هستند  یقدرتمند  یداروها  ،هاکيوتيبیآنت

منجر   داروها   ن یا  از  نادرست  استفاده .  روند به کار می  یی ایباکتر  ی ها

  است  شده  هایباکتر  از  یاريبس  در   یکيوتيبیآنت  مقاومت   به افزایش

دنبال آن    که   در ،  مقاوم  یهایباکتر  این از    ی ناش  یهاعفونتبه 

  ی هاکروبيم  نکهیا  با .   (1)  باشندی م  گسترش  رو به  هامارستانيب

  بخش در    هانآ  وعيش  یول  ،مقاوم به دارو در همه جا حضور دارند

-ی م  ش یدر حال افزا  ی تصاعد  بصورت 1( ICU)  ژه یو  یهامراقبت

 .    ( 2) اشدب

ائروجينوزا  سودوموناس بيمارستانی  های عفونت  شایع علل  از یکی
  متعدد   هایبيوتيکآنتی  برابر  در  آن  مقاومت  دليل  به  که  باشدمی

-می   بالينی  هایدرمان  در  هاباکتری  برانگيزترین  چالش  از  یکی

را    یباکتر  نیا 2( IDSA)  کایآمر  یعفون  یهایماريب  انجمن.  باشد

  هااز پاتوژن  ی )گروه  ESKAPE  3 یزایماريدر فهرست عوامل ب

  یی ایباکتر  ضد  عوامل  اثربخش  ی گاه  و  ندهیفزا  وعيش  ليدله  ب  که

(  دنشویم  محسوب  عموم  سلامت  یبرا  دی تهد  نیترموجود،بزرگ 

 4( WHO)   یبهداشت جهان  سازمان  نيهمچن .(3)قرار داده است  

های  باکتری  ستيل  یبحران  یرا در دستهائروجينوزا    سودوموناس ،

-یشامل باکتر  ستيل  نیا  .است  داده  قرار  ،دارتیاولوزای  بيماری

ک يوتيبیآنت  یتوسعه  و  قيتحق  به  یفور  ه صورت  ب  که  است  یی اه

 . ( 4) دندار ازي ن دی جد یاه

  نيب  ییافزاعمدتاً به دليل همائروجينوزا    سودوموناسدر    مقاومت

ب 5ی خارج  یغشا  نیيپا  یرینفوذپذ   ی خروج  یهاستميس  اني و 

سلولی_نودولاسيون  خانواده   در  ژهیو   به  ، 6دارو   چند _ تقسيم 

که اغلب موارد به صورت   شودیم  داده   نسبت 7(RND)مقاومت  

  سودوموناسژنوم    یدر هسته مرکز .( 5)  شوندکروموزومی کد می
  لياز قب  یمتعدد  یهاکيوتيبیمقاومت به آنت   یها، ژننوزایئروژا

پمپ یهاژن کننده  خروج هاکد  MexAB, MexXY-شامل   8ی 

OprM, MexCD-OprJ    و MexEF-OprN   ن ی. همه اشوندمی  کد  

-ی ها به حساب مRNDاز خانواده بزرگ  یساختارها بخش اعظم

  ، هاحامل  که  دارند  یبخش  سه  ینيها ساختار پروتئپمپ  نی. اندیآ

خروج  نیبنابرا ، کنندی حمل م پروتون را در دوجهت مخالف -دارو

 
1Intensive Care Unit 
2 Infectious diseases society of America 
3Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus,    

 Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii,   

Pseudomonas aeruginosa, and Enterobacter species 
4 Word Health Organization 
5 Outer membrane 

 رونيبه ب  یپلاسمیپر  یرا از خلال فضا  یاختصاص  یسوبستراها

 (.  6کنند )یم لياز غشاء تسه

سه   از  آنها    کی:  است  شده   ل يتشک  متفاوت  نيپروتئساختار 

  نيکه معمولا به عنوان پروتئ  یپلاسم یپر  کننده   ل یتعد  نيپروتئ

م 9( PMFP)  یپلاسمیپر  غشاء  ییالقا مانند  یشناخته  شود، 

MexA, MexX, MexC    وMexE  ،ونيندولاس  مقاومت  ناقل  کی 

قب    10( RNDt)  یسلول  ميتقس   MexB, MexY, MexD  لياز 

  لياز قب  یکانال در غشاء خارج  ليفاکتور تشک  تیو در نها  MexFو

OprM, OprJ, OprN (6 ،7  .) 

  ی ژن ساختاردوازده    دارای  حداقلائروجينوزا    سودوموناس  ژنوم

خروج  یهاستميس  یبرا شامل    RND  پمپ  ژن  چهار  که  است 

MexAB-OprM ،  MexCD-OprJ ،  MexEF-OprN    وMexXY   از  

و    MexAB-OprM  هاژن  این  بين  در(.  5مهم هستند )  ینينظر بال

MexXY  کمک   هاکيوتيبیاز آنت  یاريدر برابر بس  ی به مقاومت ذات

-MexEFو    MexCD-OprJ  (. این در حالی است که5)کنند  یم

OprN پس   توانندیاما م شوند،ینم انيب یوحش نوع یهادرسلول

شوند که منجر به   انياز حد ب شي ب ، یميتنظ یهااز کسب جهش

دارو چند    همزمان  انيب(.  8،9)  شودیم  یاکتساب   ییمقاومت 

جدا  Mex  یهاستميس ائروجينوزا    سودوموناس  ینيبال  یهاهیدر 
  ت ي حساس  بر  آن  ريمتغ  ريتأث  آن  در  که  است  شده  گزارش

 (.10،11)  است شده مشاهده یکيوتيبیآنت

-داده  ،خروجپمپ  از    یناش   بيوتيکیآنتی   هایمقاومت  صيتشخ

مانند انتخاب    ینيبال  زهایيآنال  یکه هم برا  دهدمی  ارائهرا    ییها

برا  دوز  و  کيوتيبیآنت هم  و  است  مفيد  مطالعات    یمناسب 

  و   موجود  مقاومت  ی هاسميمکان  بر  نظارت  مانند   کییولوژيدمياپ 

دارد  جیرا   پمپ   یهامهارکننده شناسایی  وجود  با.  (12)  کاربرد 

 ی هاکيوتيبیآنت  توسعه  یبرا  ی نیگزیجا  عنوان  به11(EPI)  خروج

   .(13)  است  نشده   دیي تأ   ی نياستفاده بال  یبرا EPI چيه  هنوز  جدید، 

فنوت  یمبتن  شناسایی  یهاروش دل  یپيبر  به  وجود   ليمعمولاً 

  و  هاMex از حد    شيهمزمان ب  انيب  گر،یمقاومت د   یهاسميمکان

 را متوسط    ایکه سطح مقاومت کم    یی هاپمپ  یابیدر ارز  یدشوار

  های روش  از  یکی (.12)  دارند  یمبهم  جینتا  کنند،یم  جادیا

از   زي آنال  ،Mexیهاستميس  صيتشخ استفاده  با  بلات  وسترن 

6 Multidrug efflux systems 
7 Resistance-Nodulation-Cell Division 
8  Efflux pumps 
9 Periplasmic Membrane Forming protein 
10 Resistance Nodulation Division transporter 
11 Efflux pumps inhibitors 
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 کيتکن  نیا .باشد می کلونال  یپل  ا یمونوکلونال    یهایبادیآنت

 Mex نيپروتئ یاختصاص یهایبادیآنت و است برزمان و دهيچيپ 

-پلی  ای. واکنش زنجيرهستندين   دسترس  در  نيز  یصورت تجار  به

  یبرا  عیسر  روش  کی  PCR)-(qRT1یواقع  زمان  در یکم  مراز

  .است ژن انيب یريگاندازه

  دارو  چند  به  مقاوم  هیسو  کیائروجينوزا    سودوموناسکه    ییآنجااز  

  مرگ  تياهم  ليشود. به دلیم  دشوارتر  آن  کردن  کنشه یر  است،

   سودوموناس   ی هاعفونت  در  دارو  به   شدن   مقاوم   از   یناش   ر يم  و
-ی آنت  یهامقاومت   و  رولانس یو  یهاسم ياز مکان  ی آگاهائروجينوزا،  

سویهیم  نظر  به  یضرور  یکيوتيب   سودوموناس های   رسد. 
مشهد  در  امام رضا    مارستانيب  ی نيبال  یهااز نمونه  کهائروجينوزا  

ها  بيوتيک  آنتی   به  نسبت  بالا   بسيار  یمقاومت  ل یاند، پروفاجداشده

بنابرا اند.  داده    بازه   در  مقاومت   یالگو  یبررس  و   شی پا  ن،ینشان 

 را   یکيوتيبیآنت  مقاومت  راتيي تغ  ريس  تواندیم  مناسب  یزمان

و    یکيوتيبیآنت  مقاومت  یالگو  یبررس  به  مطالعه  نی. اکند   دنبال

  MexEF-OprNو    MexCD-OprJ  پمپ خروج  یهاژن  انيب  زانيم

 . پردازدیم ر مشهد شه در ینيبال یهاهیدر جدا

   ها روش و مواد
 هاباکتری  جداسازیو   بالینی  هاینمونه  آوریجمع

.  باشدمیCross -Sectional   یاز نوع مطالعات مقطع   حاضر مطالعه

زمان  یريگنمونه بازه  آبان    ی در  تا  گرفت. 1402خرداد  صورت 

  ی نيبال  یهانمونه  هيکل  یبررس  نیا  در  مطالعه  به  ورود  یارهايمع

  هایبخش در یبستر مارانيجدا شده از ب  ائروجينوزا سودوموناس

)ع(    مارستانيب  مختلف رضا    ، یعفون  بخش  ، ICU  شاملامام 

بخش  یسوختگ  ،یلولوژرواو سایر  .  باشدمی  بيمارستانی  هایو 

  ترشحات   تراشه،  به  مربوط  شده  یآور  جمع  ینيبال  یهانمونه

 کشت(،  گوش  و  آبسه  ت،يسآ  خلط،  ه،یر  زخم،)شامل    مختلف

نمونه  خون  کشت  ادرار، سایر  بررسی    هاییو  برای  که 

  شدند، می  ارسال   شناسی  ميکروبميکروبيولوژیکی به آزمایشگاه  

و    یتکرار  که  ییهانمونه.  بودند بر   هایینمونه  همچنينبوده  که 

قرار   ائروجينوزا  سودوموناس جزو    یپيفنوت  یهاصياساس تشخ

 از مطالعه خارج شدند.   ، گرفتندینم

 حضور  جهت  مارستانيب  شگاه یآزما  به   شده   ارسال  ی عفون  ی هانمونه 

 حضور  جهت  مارستانيب  شگاه یآزما  به   شده   ارسال  ی عفون  ی هانمونه 

 
1 Quantitative realtime RT-PCR 
2 The triple sugar- iron agar 
3 Sulfide Indole Motility 
4 Oxidative/fermentation glucose test 
3 Disk diffusion method 

  شده   داده  کشت  بلادآگار  يطمح  یرو  ابتدا  اائروجينوز  سودوموناس

قند سه گانه   - تست آهن شامل ییايميوشيب  یهاتست با  سپس و

(TSI)2،  ندولیا  -حرکتاکسيداز، سيترات،    کاتالاز،  اوره،  تست -  

و در   4( OFگلوکز )  تخميرو    اکسيداسيون  آزمون  ،SIM(3(  ديسولف

نهایت کشت روی محيط ستریماید آگار و انکوباسيون در دمای  

  سودوموناساستاندارد    نمونهشدند.    یبررس  گراد درجه سانتی  41
 قرار  استفاده   مورد   استاندارد  نمونه  عنوان  به   PAO1  ائروجينوزا

 گرفت.  

)روش   5سک ید  از  انتشار بیوتیکیآنتی  حساسیت  بررسی

 ( بایر  - کربی

 هاینمونه  از  شده  شناسایی  ائروجينوزا  سودوموناسایزوله    103

برای    ، رضا  امام   بيمارستانمختلف    هایبخش  از   شده  آوریجمع

استفاده   دیسک  از  انتشار  روش  با  یکيوتيبیآنت  حساسيتبررسی  

  ی نيبال  یاستانداردهای موسسه استانداردها  ،منظور  نیا  یبراشد.  

آزما استفاده    محيطشد.    ت یرعا 6( CLSI)   یشگاهیو  کشت مورد 

 بههای معادل نيم مک فارلند  مولر هينتون آگار بود که باکتری

گذاری  شکل چمنی روی محيط کشت داده شده و سپس دیسک

  پادتن   شرکت  از  استفاده  مورد  وگراميبیآنت  یهاسکیدانجام شد.  

  ،(µg30)  ميسفپ  یکيوتيبیآنت  یهاسکید.  دیگرد  هيته  طب

  ن سيلووفلوکسا(،  µg10)  نسينورفلوکسا(،  µg30)  آزترئونام

(µg5  ،)نسيافلوکسا  ( µg5سف ،)فوروتي  (µg30و سفتر )اکسون ی  

(µg30   .مورد استفاده قرار گرفتند ) 

 7( MIC)  کنندگیمهار  غلظت  حداقل  بررسی

 یبرا  ،درآگار  یسازرقت  روش  با   مهارکنندگی   غلظت  حداقل

. پودر  شد  انجام  ها نولون يفلوروک  دیکاند   عنوان  به  نسيلووفلوکسا

تول  نسيلووفلوکسا شرکت  تهران  دياز   طور   بهشد.    هيته  ،دارو 

       غلظت  یکيوتيبیآنت  رهيذخ  ن سيلووفلوکسا  پودر  ازخلاصه  

 : شد هيزیر ته فرمول مطابق ليترميلی بر ميکروگرم 10000

WCV = .
P

1000
 

P= بر    برحسب  استفاده  مورد  کيوتيبیآنت 8پوتنسی ميکروگرم 

برخی   شودیم  ارائه  سازنده  یهاشرکت   توسط  که  گرمميلی )در 

 .شود(موارد به صورت درصد نيز بيان می

 
6 Clinical & Laboratory Standards Institute 
7 Minimum inhibitory concentration  
8 Potency 
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V  =یليم  برحسب  یکيوتيبیآنت  رهيذخ  محلول  از  ازين  مورد  حجم-

 . تريل

C  =( 1000  از  یبی)ضر  یکيوتيب  یآنت  رهيذخ  محلول  یینها   غلظت

 .تريلیليم بر کروگرميم برحسب

W  =که در حجم    گرمیليم  برحسب   کيوتيبیآنت  از  یوزنV   حل 

 . شودیم

  در  ليترميکروگرم بر ميلی  256تا    1از    یکيوتيبیآنت  ی هاغلظت

  در  آگار،  در  سازیرقت  صورت  به  آگار  هينتون  مولر  هایمحيط

سپس    ها پليت و  شده    باکتریایی   سوسپانسيون  ازتهيه 

  ی غلظت  نیکمتر.  شد  تلقيح   رقت  هر  به،  CFU/ml     510  ×5معادل

که رشد قابل مشاهده بعد از یک شبانه روز مشاهده    کيوتيبیآنت  از

انجام     CLSIمطابق    جینتا  ري. تفسدیثبت گرد  MICنشد، به عنوان  

مقاومت    یهاهیسو  ،  MIC≤ 1حساس    یهاهیسو  یبرا  .شد با 

در نظر گرفته     ≤MIC  4  مقاوم  ی هاهیو سو  MIC=2   ینينابيب

اساس دوز م بر    ساعت   24  هر  در  گرمیليم  750  یصرفشد که 

 . است شده نييتع

 دارو  چند   به  مقاوم   ی هاهیسو  نییتع

 تي حساس  دم، به عنوان ع 1( MDR)مقاوم به چند دارو    یهایباکتر

تعيين   ی کروبيضد مکلاس  چند    ای عامل در سه    کیبه حداقل  

( جد  در(.  14شدند.  از  حاضر  العمل   نیدتریپژوهش  دستور 

CLSL 2023   استفاده شده که مطابق آن از شش گروه ارائه شده

 قرار   یبررس  مورد  یکيوتيبیگروه آنت  سه  ،یکروبيتست ضد م  یبرا

نظر    MDR  وعيدر مورد ش  توانیم   تيقطع  با   ن یبنابرا.  گرفتند

 د.دا

   روش  با MexC و   MexE خروج  یهاپمپ  یمولکول  یبررس
PCR-qRT

2   

  20در    ها آن  نقش   و خروج    یها پمپ  انيب  زانيم  یبررس  جهت

  ی بوم  ينسلووفلوکسا  به  مقاومت  و  دارای مقاومت چندگانه  جدایه

 mexE  یهاژن  اني، بمارستانيدر ب   یبستر   مارانياز ب  شده  زولهیا

 در نظر گرفته شد.    mexCو 

  cDNA  سنتز  و   RNA  استخراج

  یبرتان  ایلور  در  کرده  رشد  نوزايائروج  سودوموناس  یهاسلول

(LB )3جذب    12  در با  رشد  موج    5.5ساعت  طول    550در 

 
1 Multidrug-resistant 
2 Quantitive real-Time PCR 
3 Luria-bertani 
4 Random hexamer 

  بلافاصله  ها سلول .شدند  برداشت  وژي فیسانتر  توسط   نگوسترومآ

 توس   پارس  استخراج تيک  از  استفاده  با  کل RNA استخراج   یبرا

  RNAص  خلو  یبررس  یبرا.  گرفتند  قرار  استفاده  مورد)ایران(  

  نانومتر   280و    260جذب نور در طول موج    زانيم  ،استخراج شده

 . شد خوانده اسپکتوفتومتر دستگاه با

 انجام)ایران(    توس   پارس  سنتز  کيتاز  با استفاده   cDNA سنتز

بافر  شد مخلوط   .2X  RT،   2بافر    یحاوX  RT ،  1  مولاریل يم  

ال2lMgCمولار  یليم  dNTP  ،8مخلوط   هگزامر  d(t)16  گوي،   ،

  5م یآنز  مخلوط.  باشدمیکننده    تيعنوان پرایمر و تثب  به 4ی تصادف

مقاوم در برابر حرارت، مهارکننده    H-minus MMLV  یحاو  زين

RNase  آب    و 6کننده   تيو تثبDEPC   مواد همراه    تمامی  .باشد می

مطابق دستورالعمل شرکت توليد   DNAخالص و عاری از    RNAبا  

شد.   انجام  سنتز  و  مخلوط  دما  مخلوطکننده  درجه   25  یدر 

 در  دقيقه  60  سپس انکوبه شد،    قهيدق  10به مدت    گرادیسانت

  قهيدق  5کردن واکنش    متوقفو    گرماگذاری  گرادی سانت  47  دمای

سانت   85در   گرفت.    گرادیدرجه    4  یدما  در  سرعت  بهصورت 

  های  cDNA .شد  سرد  خ ی  یرو  قهيدق  5به مدت    گرادیسانت  درجه

دما  تا   آمده   بدست در  استفاده  سانت  - 20  یزمان    گراد یدرجه 

  .شدند رهيذخ

qRT-PCR 

در    mexC, mexEمورد مطالعه شامل    یهاحاضر ژن  پژوهشدر  

با    ،یعنوان ژن کنترل داخلبه  16S rRNA 7داربا ژن خانه  سهیمقا

 مخلوطتوس انجام شد.    پارساستفاده از مستر ميکس سایبرگرین  

و   پرایمرهای  ميکروليتر،  10  ميکس  مستر  شامل  واکنش پيشرو 

 ،دو ميکروليتر  cDNA،  کدام یک ميکروليتر  هر(  1پسرو )جدول  

حجم  سپس   به  مقطر  اب  روش    20با  شد.  رسانده  ميکروليتر 

 Rotor-Gene Qتوسط دستگاه   ، یکم  مرازيپل  یارهيواکنش زنج

ترتيب  45طی    واکنش .  دش  دهيسنج  2.1.0.9 به  دمای    سيکل 

انيلينگ    دمایثانيه،    20مدت    به  گرادسانتی  درجه  95واسرشت  

  72دمای طویل سازی    و  ثانيه  30  گرادسانتی  درجه  60پرایمرها  

مدت    گرادسانتی  درجه اطلاعات  20به  شد.  انجام    ثانيه 

نرمدستبه کمک  با   10نسخه    GraphPad Prismافزار  آمده، 

ها با سه بار تکرار انجام شدند نتایج طبق   نمونه  یتمام شد.    یررسب

ΔΔCT Quantification Relative  ج ی. نتا  شدند   یبررس qPCR   

  CtΔΔ- 2 در فرمول  Ct زانيبا استفاده از م pfafflبر اساس روش 

5 Enzyme Mix 
6 Stabilizer 
7  Housekeeping 
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گرفت.  TCΔ   =CTΔ نمونه-TCΔ)کنترل قرار  محاسبه  مورد   )

-با گروه   سهیحساس در مقا  ريهر ژن در گروه غ   ینسب  انيب  زانيم

 (. pfaffl 2001حساس محاسبه شد ) یها

 

        

 . های مورد استفادهپرایمر  توالی  .1جدول              

                Table1. Sequence of primers. 

Target gene Oligonucleotide sequences (5′–3′) Product size(bp) 

mexC F: GTGCTGTTCGAGGCGCAG 

R: TCCTGCTGGCTGACCGC 

73 bp 

mexE F: CCACCCTGATCAAGGACGAAG 

R: CGGTAGACGGTCTTGTTGTCG 

90 bp 

16S rRNA F: CAGCTCGTGTCGTGAGATGT 

R: CGTAAGGGCCATGATGACTT 

150 bp 

 

 نتایج   تحلیل  و   تجزیه

با نرم   یپيفنوت  یهایبررس از آمده دست به  جینتا ليتحل و هیتجز

به دست آمده با استفاده از آزمون    یهاهانجام شد. داد    SPSS افزار

One-way ANOVA  ر یقرار گرفتند. مقاد  ل يو تحل  هیمورد تجز  

p-value  شدند  گرفته نظر در داریمعن  05/0کمتر از  . 

 کمک به مثبت کنترل  هیبا سهو  سههیها در مقاژن  انيب یسههیمقا

    GraphPad prismهها در نرم افزارليهتحل.  گرفهت  انجهام  یت آزمون

به   05/0کمتر از   p-value  ریانجام گرفت. مقاد 10.1.2  ینسهههخه

دار در نظر گرفتهه شهههده اسهههت. بهه صهههورت  یعنوان حهالهت معن

با    01/0با *، کمتر از    05/0کمتر از   p-value  ریمقاد ،یاختصهاصه

از    کمتر  از     001/0**،  کمتر  و   *** بها ****   0001/0بها 

 .است  شده  داده  شینما

 نتايج 
 حاوینمونه    103ه،  شد  یبررس   ینيبال نمونه  130  درکل

   هایبودند. به طور خلاصه تعداد باکتری ائروجينوزا سودوموناس

 

 

 

 

  3  و   2  جدول  در  مختلف  بالينی  هاینمونه  و  هابخش  از  جداشده

مربوط   هانمونه  نیشتريب  که  داد  نشان  نتایج .  است  شده  داده  نشان

 ی داخل و یاورولوژ بخش سپس  ومورد(  28)  درصد27با  ICUبه 

فراوان  درمورد(    17)  درصد  5/16  با از   یمقام دوم    قرار گرفتند. 

شده شامل کبد و گوارش،  یبررس ی ها در بازه زماناز بخش یبرخ

 نمونه ارسال شده بود.  کی فقط   یمرکز شگاهیپوست و آزما

نمونه( مربوط   42)درصد    8/40آوری شده، های جمعنمونه  کل  از

  درصد   7/11  مورد( مربوط به ترشحات و   34)درصد    34  به ادرار،  

 .  ندهای مربوط به تراشه بودنمونه ،مورد( 12)

    یکیوتیبیآنت  تیحساس  یها آزمون  جینتا

آنتی مقاومت  بررسی  جدایهجهت    سودوموناسهای  بيوتيکی 

دیسک  ائروجينوزا مختلف،  گروه  چهار  آزترئونام،  ميسفپهای  از   ،

لووفلوکسانسينورفلوکسا افلوکسانسي،  و   وفوريسفت  ،نسي، 

انتخاب شدند. نتایج به دست آمده    CLSIمطابق با    اکسونیسفتر

  از لحاظ مقاوم، حساس و یا  CLSIبه جدول استاندارد   باتوجهنيز 
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 حساس، مقاوم و نيمه حساس.   ائروجينوزا  سودوموموناسهای  . درصد فراوانی ایزوله1شکل

Figure1. Percentage of sensitive, resistant, and intermediate P. aeruginosa isolates. 

های بالينی نسهبت  تمامی جدایهنيمه حسهاس بودن گزارش شهد.  

  وفوريسهفتها به درصهد جدایه 93به سهفتریاکسهون مقاوم بودند و  

ها( مقاومت نشههان  بيوتيک مربوط به سههفالوسههپورین)دو آنتی

درصد ایزوله ها به ترتيب به سفپيم و آزترئونام   4/54و  65دادند.  

هها شهههامهل    ههانولونيفلوروکمقهاومهت نشهههان دادنهد. در گروه  

، مقاومت نزدیک به  نسيفلوکساا، نسي، لووفلوکسانسيوکسانورفل

درصههد مشههاهده شههد. بيشههترین مقاومت   71هم و در حدود  

درصههد  5/16با   آزترئونامبه   ائروجينوزا سههودوموناسبينابينی در 

 و  مقاومت ت،يحسهاسه به مربوط نمودار زين 1 شهکل مشهاهده شهد.

مورد استفاده در  یهاکيوتيبیآنت به  نسبت را ینينابيب  تيحساس

 . دهدیم نشان را ائروجينوزا  سودوموناس   یهاهیجدا نيب

 

 

 
 . MIC نمودار مربوط به نتایج  .2شکل               

            Figure  2. Graph showing the MIC results.                   

0.0

20.0

40.0

60.0

80.0

100.0

Norflox
acin

Ofloxaci
n

Levoflox
acin

Ceftiofu
r

Cefepim
e

Ceftriax
one

Aztreon
am

)%(مقاوم  70.9 71.8 71.8 93.2 65 100 54.4

)%(نیمه حساس 0 0 0 4.9 1.9 0 16.5

)%(حساس 29.1 28.2 27.2 1.9 33 0 29.1

ی 
وان

را
د ف

ص
در

6

20

1 5 1 5

20
12

22

10

102

0

20

40

60

80

100

120

https://ibhf.shandiz.ac.ir/
https://ibhf.shandiz.ac.ir/
https://ibhf.shandiz.ac.ir/


  1404خرداد  .1شماره  . 2 بهداشت و غذا                                                    دوره شناسی،یستدر ز يکانفورمات 18

 

         Journal Homepage: https://ibhf.shandiz.ac.ir/ 

 MDRهای شناسایی ایزوله

ها ذکر  ، همانطور که در قسمت روش MDRهای  برای بررسی سویه 

شد، مقاومت به حداقل یک عامل ضد ميکروبی در سه گروه مورد  

از   که  داد  نشان  شده  انجام  آناليزهای  گرفت.  قرار    103بررسی 

نمونه با درصد فراوانی   54،  ائروجينوزا  سودوموناسجدایه بالينی  

سویه  4/53 به  مربوط  و    MDRهای  درصد،  با    49بودند  نمونه 

 بودند.   MDRهای غير هیسو درصد  6/47درصد فراوانی 

 MICنتایج مربوط به 

 ،نيسنسبت به لووفلوکسا  یحداقل غلظت مهارکنندگ  یبررس  یبرا

در جدول    جیدر آگار انجام شد. نتا  یساز باروش رقت  MICآزمون  

حداقل    شد، نشان داده شده است. همانطور که مشاهده    2 و شکل

مهار درصد(،    5/21)  زولهیا  22  در  نيسلووفلوکسا  کنندهغلظت 

  µg/ml  8با غلظت    زولهیا  ک یو فقط    بودند    µg/ml   128  معادل 

 مهار شد.  

 MexEو  MexCپمپ خروج   انیب  یبررس

  های نمونه  MexE  18و    MexC  خروج  یهاپمپ  انيب  یبررس  یبرا

-یآنت   جینتا   و   µg/ml  4ی  بالا  MICبا    چندگانه   مقاومت   دارای

  انتخاب  داد، یم   نشان  را  نيلووفلوکساس  به   مقاومت  که  وگراميب

ژن و    انيب  یابیارز  یاستاندارد برا  هیسو  وحساس    زولهیشدند. دو ا

شدند.   انتخاب  هم  بودن   حضور   عدم  از  ناني اطم  یبرامعنادار 

  مطالعه،   در  شده  استفاده  یمرهای پرا  یبرا  یاختصاص  ريغ   یهاکيپ 

  mexCو    mexE  برای  نيزدمای ذوب    و شد  اجرا  ذوب  یمنحن  زيآنال

  ،mexEژن    انيمربوط به ب  راتييتغ.    داشت  قرار  85در محدوده  

mexC  تغييرات نسبی مقایسه مبنای بر  مختلف  یهایدر باکتر 

 دهيسنج  PAO1  ائروجينوزا  سودوموناس  استاندارد  هیسو  با   آنها

با    ی هازوله یا  اکثر  که  داد  نشان  جینتا  یبررس.  شد انتخاب شده 

داشتند  زين  ان يب  ش یمقاوم نشان داده شده بودند، افزا  MIC  ج ینتا

دو   (p-value  ≤  05/0)  معنادار بود  یاز نظر آمار  شیافزا  نیکه ا

 تيحساس  MIC  یبررس  در  که  9  و   26شماره    یی ایباکتر  هیسو

کاهش از نظر    ن یمشاهده شد که ا  انيکاهش ب  ،نشان داده بودند 

  به   مقاوم  که  بودند  زين  ییهازولهیحال ا  نیمعنادار بود. با ا  یآمار

  نشان   انيب  شیافزا  پمپ  دو   یبررس  در  یول   هبود  نيلووفلوکساس

  ی هاسميمکان  ریسا  به  مربوط  تواندیم   مسئله  ن یا  که  ندادند 

 . باشد مربوطه کيوتيبیآنت به نسبت  مقاومت

 

 

 
و    9حساس )شماره    زولهی با دو ا  سهیمقادر    نوزايسودوموناس ائروج  نيلووفلوکساس  به  مقاوم یهازولهیا در  mexE ژن اني ب عیتوز  .3شکل

در نظر گرفته شده است. به صورت    داریبه عنوان حالت معن  05/0کمتر از    p-value  ریمقاد  .  کنترلبه عنوان    استاندارد  هیسو  و(  26

داده   شیبا **** نما 0001/0با *** و کمتر از  001/0با **، کمتر از  01/0با *، کمتر از  05/0کمتر از   p-value ریمقاد ،یاختصاص

 شده است. 

Figure 3. Distribution of mexE gene expression in levofloxacin-resistant Pseudomonas aeruginosa isolates compared 

to two sensitive isolates (numbers 9 and 26) and the standard strain as a control. p-values less than 0.05 are indicated by *, 

and less than 0.01 by **, and less than 0.001 by ***,and less than 0.0001 by**** the result are shown in the figure. 
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مقاوم به   هایایزوله  در mexC ژن  بيان نيز توزیع  4شکل شماره  

جدایه   ائروجينوزا  سودوموناسلووفلوکساسين   دو  با  مقایسه  در 

( و سویه استاندارد به عنوان کنترل نشان 26و  9حساس )شماره 

مقاوم بررسی شده،  ایزوله    18دهد که از  ميدهد. نتایج نشان می

های  درصد( جدایه با بيان ژن معنادار بودند. در اغلب نمونه  45)  9

 دار نبود.  باقی مانده گرچه افزایش بيان ژن مشاهده شد، ولی معنی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  و(  26و   9حسهاس )شهماره    زولهیبا دو ا  سههیمقا در  .ائروجينوزا  سهودوموناس .نیلووفلوکسهاز  به  مقاوم یهازولهیا در mexC ژن انيب عیتوز  .4  شهکل

  ری مقاد  ،یدر نظر گرفته شهده اسهت. به صهورت اختصهاصه   داریبه عنوان حالت معن  05/0کمتر از    p-value  ریمقاد .  کنترلبه عنوان    اسهتاندارد  هیسهو

p-value    داده شده است.  شیبا **** نما  0001/0با *** و کمتر از    001/0با **، کمتر از    01/0با *، کمتر از    05/0کمتر از 
Figure 4 . Distribution of mexC gene expression in levofloxacin-resistant Pseudomonas aeruginosa isolates compared to two 

sensitive isolates (numbers 9 and 26) and the standard strain as a control. p-values less than 0.05 are indicated by *, less than 0.01 

by**, and less than0.001by***,and less than 0.0001by**** the date are presented in the figure. 
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 .مارستانيب  مختلف  یهابخش  از  جداشده  یها نمونه  یفراوان  جدول.  2  جدول 

      Table 2. Frequency table of samples isolated from different hospital sections. 

 مارستان یمختلف ب یبخش ها یفراوان   )%( فراوانی درصد

2/27 28 ICU 

 ی نيعلوم اعصاب بال 2 9/1

 ی عفون  6 8/5

 ی ارولوژ 17 5/16

 ی عموم یجراح 4 9/3

 کبد و گوارش  1 1

 مردان  یسوختگ 2 9/1

 اورژانس  6 8/5

 زنان  یسوختگ 5 9/4

9/2 3 CCU 

 فرال یپر ی وگرافیآنژ-پوست 1 1

 ه یر 3 9/2

 ی داخل 17 5/16

 ن يمسموم 1 1

 یی سرپا-یمرکز شگاهیزماآ 1 1

 ی ارتوپد 2 9/1

 ینيگوش، حلق و ب  2 9/1

 ی اتاق عمل مرکز 2 9/1

  کل 103 100

.ینيبال  یهااز نمونه  ائروجينوزا  سودوموناس  ی ها هیجدا  ی: جدول فراوان3  جدول     

     Table 3: Frequency table of Pseudomonas aeruginosa isolates from clinical samples. 

)%(  یفراوان  ددرص ی فراوان  ی نینمونه بال   

7/11  21  تراشه  

 ترشحات  35 34

8/40  24  کشت ادرار  

9/4 بدن   عاتیما 5   

9/3  کشت خون  4 

 زخم زانو  1 1

9/2  کاتتر 3 

ی وپسيب 1 1  

  کل 103 100

https://ibhf.shandiz.ac.ir/
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 بحث
آنت مشکل    کیبه    ائروجينوزا  سودوموناسدر    یکيوتيبیمقاومت 

چند  ل یتبد  یجهان است. وجود  ب  نیشده  بالقوه    زا،یماريفاکتور 

  ژهیو به و  ینيدر درمان بال  یکاربرد  ی هاکيوتيبیمقاومت به آنت

سو نگرانMDR  یهاهیظهور  ا  ی ،    کرده   د ی تشد  را  یباکتر  نیاز 

  گر ید  ی هایمقاومت به باکتر  یها ژن  انتقال  در   آنها   یی توانا.  است

گرم   یريتخم  ريغ   ی اهیباکتر  ری و سا  اسهیانتروباکترمانند خانواده  

 استنوتروفوموناسو    اسينتوباکتر  های گونه)مانند    یمنف
  ی علم  قاتيتر در تحققيدق  ی(، آنها را به موضوع بررس 1مالتوفيلا

  ائروجينوزا   سودوموناس  تياهم  ليبه دل  (. 15کرده است )  لیتبد

و جهان در مورد   ایران  در  یادیمطالعات ز  ،یانسان  یهاعفونتدر

متفاوت    یهاکيوتيبیآنتبه    یباکتر  نیا  ینيبال  یهازولهیمقاومت ا

   (. 19-16شده است ) انجام

مختلف    ی هاآمده از بخش  بدست  ی نيبال  ی هابررسی نمونه  نتایج

ب  رضا  امام  مارستانيب که  داد  نشان  جدا   یهاهیسو  نیشتري)ع( 

بخش   به  مربوط  داخل  ICU  (1/27شده  سپس  و  و    یدرصد( 

نت5/16)  یاورولوژ مشابه  که  بوده  و    یرباقريم  جهيدرصد( 

( .  20بوده است )  کسالیفوق به مدت    مارستانيهمکارانش در ب

  مطابقت  لياردب  در   همکارانش  و  یجهرم  مطالعه  با   ج ینتا  نیا

نيز.  داشت همکاران  و  جهرمی  مطالعه  از هیسو  نیشتريب  در  ها 

درصد( و به دنبال آن بخش    1/32)  شده بود  یجداساز  ICUبخش  

)  31)  یداخل اورژانس   ،) نورولوژ  6/16درصد    9/17)  یدرصد(، 

 (.  21درصد( گزارش شد )4/2درصد( و اطفال) 

تمام  وگراميبیآنت  جینتا که  داد  به    اههیجدا  ینشان  نسبت 

و    اکسونیسفتر بودند  جدا  93مقاوم  سفتهیدرصد  به    وفور يها 

نسل سه   یهانیسفالوسپور  به  مقاومت  زانيمقاومت نشان دادند. م

 2016  سال  در  همکاران  و  ییرضا  مطالعه  از  مطالعه  نیو چهار در ا

-نیسفالوسپور  به  نسبت  را  مقاومت  زانيم  کهیطور  به.  بود  شتريب

  ن ی(. علت ا22درصد گزارش کردند )36نسل سوم در حدود   یها

بیم   تفاوت تعداد  به  بررس  ی هاروش  ا ی  و  مارانيتواند    یمورد 

 مقاومت مرتبط باشد.  

و آزترئونام مقاومت    م يبه سفپ  بي ها به ترتزولهیدرصد ا  4/54و    65

ها  هیدر مقاومت سو  یاقابل ملاحظه  شیافزا  زانيم  نینشان دادند. ا

ها در  نولونينسل سه و چهار و فلوروک  یهانینسبت سفالوسپور

 آن  ليدهد. دلیم  نشان  رانیا  یشهرها  ریسا   مطالعات  با  سهیمقا

  یمورد بررس  یهازولهیا  نوع  و  یکيوتيبیآنت  فشار  زانيتواند به میم

در   ینيبال  هیجدا 103انجام شده نشان داد که از    یزهايباشد. آنال

درصد    4/53  ینمونه با درصد فراوان  54،    ائروجينوزا  سودوموناس

 
1 Stenotrophomonas maltophilia 

به سو و    MDR  ی هاهیمربوط  فراوان  49بودند  درصد  با    ینمونه 

سو6/47 ا  MDR  ريغ   یهاهیدرصد  بررس  جهينت  نیبودند.    یبا 

  یدرصد و جهرم56را حدود    MDR  زانيو همکاران که م  یبازقند

گزارش کرده     MDRهارا از نوع  هیدرصد سو7/58و همکاران که  

 (.  24-21بودند، مطابقت داشت )

سال   م 2روستينی ،  2017در  همکارانش  به    زانيو  مقاومت 

جدا شده   نوزايسودوموناس ائروج   هیسو  96ها را در  نیسفالوسپور

ب  یهااز بخش درصد گزارش   44تا    26  نيب  ،یمارستانيمختلف 

به    قيمقاومت، مشابه تحق  زانيم  نیشتريکردند. ب مربوط  حاضر 

ها را در حدود  نولونيمطالعه مقاومت به ک  نيهم  .بود  اکسونیسفتر

اعلام کرد    MDRها را  هیدرصد سو  8/37درصد و حدود    32تا    21

فعل مطالعه  در  شده  مقدارگزارش  از  کمتر  مراتب  به  است    یکه 

در سیم  تفاوت  نیا  ل ي(. دل25) تفاوت  علت  به    یهااستيتواند 

.  باشد   مارانيب  در  آن  مقدار  و  کيوتيبیآنت  زیتجو  در  یدرمان  ستميس

-یآنت  زیتجو  در  یغرب  یکشورها  در  درمان  ستميس  رسدیم  نظر  به

  کرده   ت یرعا  را  یشتريب  اطياحت  جانب   گسترده   فيط  یهاکيوتيب

 ی ريجلوگ  دارو  هیرویب  مصرف  از  د یشد   یهایماريب  موارد  در   جز  و

  در  مقاومت   بروز  آن  بالطبع  و  یکيوتيبی آنت  فشار  نیکنند. بنابرایم

 یابد.  ی ها کاهش میباکتر

سال    مطالعه2018در  اسپان  یا،   ی هاعفونت  یبررس  به  ايدر 

پرداخت.    ی متماد  ی هاسال   یطدر    نوزايسودوموناس ائروج یادرار

 درصد   2/17  از  میدیسفتاز  به  مقاومت  زانيم  که  داد  نشان  جینتا

 کهی طور  به  داشته  ینزول  روند  بي ترت  به  2013  سال  در

، 2015  سال  دردرصد  100،  2014  سال  دردرصد  2/96

 گزارش   2017  سال  دردرصد  9/82  و  2016  سال  دردرصد  7/86

  سالها  نیهمه ا  یها در طنولونيک  به  مقاومت  زانيم  نيهمچن.  شد

)است  بوده درصد  90  بالاتراز ا26.    قيتحق  یبررس  با   ج ینتا  نی(. 

نسل سوم    یهانیسفالوسپور  به  مقامت   زانيم  ش یافزا  در  حاضر

گزارش برعکس  ندارد.  رس  یهامطابقت  ثبت    ما،  ازکشور  دهيبه 

  به  که  ميهست  یی اروپا  یکشورها  در   مقاومت  زانيم  کاهش   شاهد 

ها با  ها و بخش مارستانيب  در  عفونت  کنترل  جمله  از  متعدد  لیدلا

تجو عدم  ساده،  بررسکيوتيبیآنت  هیروی ب   زیمداخلات  و    یها 

  کاهش  به  رو  روند   نیا  ماران،يب  به  زیتجو  از  ش يها پ یمقاومت باکتر

 .است

  53  ، ییاروپا  کشور  سه  نيب   2019در مطالعه مشترک در سال  

.  گرفتند  قرار  یبررس  مورد  لاتوريونت  از  ی ناش  یپنومون  م یعلا  با   ماريب

ب  MDRدرصد  2/30ها  هیسو  نیا  نيب  از   زانيم  نیشتريبودند 

ا به  سیمیمقاومت  و    نیا  در.  شد  گزارش  نيپروفلوکساسيپنم 

2 Rustini 
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  یهاگروه   ر یسا  از  شيها بنولونيک  به  مقاومت   زانيم  زين  یبررس

 (. 27،28) بود یکيوتيبیآنت

،  MexAB-OprM  ،MexCD-OprJ  مانند  یخروج  یهاپمپ  نقش

MexEF-OprN    وMexXY  ها،  نولونيها از جمله ککيوتيبیکه آنت

از    ی و مواد سم  دها یکوزينوگليها، آمها، کارباپنم نیسفالوسپور را 

  اثبات  به  نوزايسودوموناس ائروجکند در مقاومت  یسلول خارج م

ب. در  است  رسيده دو ژن مربوط به پمپ خروج   انياین پژوهش 

MexC    وMexE  بررس نتا   انتخاب  ی جهت   Real time  جیشدند. 

PCR  به   نسبت  یشتريب  انيب  زانيمقاوم م  یهاهینشان داد که سو 

 در  mexCو   mexE ژن انيب عی حساس نشان دادند. توز  یهاهیسو

لووفلوکساس یهازولهیا به  در   ائروجينوزا  سودوموناس   ني مقاوم 

  ،دار بودیمعن  هیجدا  9و    11در    بيبه ترت  MDR  ی هاهیکنار سو

بق  یول انمونه  هيدر  با    شده،  داده  نشان  انيب  در  شیافزا  نکهیها 

  کمتر MIC( با 26و  9)شماره   هیدو جدا نيدار نبود. همچنیمعن

   mexEدر پمپ    انيب  ش یبودند افزا  کيوتيبیکه حساس به آنت  4از  

  حاضر  مطالعه  انيب  یبررس  جینشان داده نشده است. نتا   mexC  و

  انيب زاني. در هر دو مطالعه مداشتو همکاران مشابهت  جمال با

ژن   سو  MexEو    MexCدو  کنترل    MDR  یهاهیدر  به  نسبت 

  ی دو ژن نقش اساس  نیا  رسدیبه نظر م   کهی است. به طور   شتريب

 (.29دارند )  یی ایباکتر MDR یالگو جادیدر ا

  یمطالعه مشابه با بررس  نیا  یهاژن  انيبه دست آمده از ب  ایجنت

Terzi    آنها مشخص شد    یبود. در بررس  2014و همکاران در سال

م ژن    انيب  زانيکه  سوMexE و    MexCدو  به    یهاهیدر  مقاوم 

به    یبررس  نیاست. مشابه آنچه که در ا  ن یریبالاتر از سا  نولونيک

م آمد  مقا  MexCژن    انيب  زانيدست   شتر يب  MexEبا    سهیدر 

 (.30بود)

  انيرا در مورد نقش ب  یمهم  یها نشيمطالعه حاضر ب  ی هاافتهی

مقاومت    ی هاسميدر مکان  mexCو   mexE  ژهیوبه  یژن پمپ خروج

آئروژ و  ،نوزایسودوموناس  به    ژهیبه  مقاومت  با  رابطه  در 

پروفا  نيلووفلوکساس )  یهالیو  دارو  چند  به  ارائه MDRمقاوم   )

بکند یم در  ب  یهاهیجدا  ني.    MDR و    نيلووفلوکساس  همقاوم 

  یژن ها  یاز حد قابل توجه  شي ب  ان ي، ب  ائروجينوزا  سودوموناس

mexE    وmexC  نشان    نیمشاهده شد. ا  هیجدا  9و    11در    بيبه ترت

قو  دهد یم ارتباط  جر  م يتنظ  شیافزا  نيب  ی که  و    انیپمپ 

از   شيب  انيب  دهدیمقاومت وجود دارد، که نشان م  یهاپ يفنوت

س   MexCD-OprJو    MexEF-OprN  انیجر  یهاستميحد 

قابل  تواندیم طور  سلول  یتوجهبه  داخل  تجمع  کاهش    یبه 

 (. 33-31کمک کند )  یکروبيعوامل ضد م  ریو سا  ها نولون يفلوروک

ها، اگرچه سطوح ه یاز جدا  یامجموعه  ر یتوجه است، در ز  جالب

  از نظر  شیافزا  نیبود، اما ا  افتهی   شیافزا  mexCو    mexEژن    انيب

نبودیمعن  یآمار ادار  کننده    افته ی   نی.  منعکس  است  ممکن 

که در    دهد یمقاومت باشد، و نشان م  ی هاسميدر مکان  ی ناهمگون

مقاومت هستند، ممکن    ی اتيجزء ح  ک ی  انیجر  ی هاکه پمپ  یحال

د عوامل  با  جهش  یگریاست  عنوان   یهامانند  )به  هدف  محل 

  ای   ، یخارج  یغشا یری(، کاهش نفوذپذparC  ا ی gyrAمثال، در  

.  (36-34)  عمل کنند  ییافزابه صورت هم  یمیآنز  یسازرفعاليغ 

  یميتنظ  ای   یسیپس از رونو  یها سميممکن است مکان  نيهمچن

  بگذارد  ريها تأثهیجدا  نیدر ا  انیجر  یهاپمپ  یعملکرد  ريبر تأث

(37-38) . 

جدا  قابل است،  فنوت  26و    9  یهاهیذکر  نظر  از  به   یپيکه 

)   نيلووفلوکساس بودند  در    کروگرميم  MIC < 4حساس 

افزاتريلیليم ندادند.    mexC  ا ی  mexEژن    ان يب  ش ی(،  را نشان 

 تیدر مقاومت را تقو  انیدخالت پمپ جر  یژگ یمشاهدات و  نیا

  هیپامشخصه    ک یاز حد آنها    شي ب  ان يکه ب  دهد یو نشان م  کند یم

  یبلکه پاسخ  ست،ين  ائروجينوزا  سودوموناس  یهاه یهمه سو  یبرا

مقاوم است    یهاتيدر جمع  یکيژنت  یسازگار  ا ی  ی به فشار انتخاب

(39.) 

 گیري نتیجه
-ینسبت به آنت  ییمطالعه حاضر، مقاومت بالا  یهاافتهیبر اساس 

  امام  بيمارستان های نمونهدر  یمارستانيب  یهازولهیها در اکيوتيب

زمانی مشخص،باز  در  رضا ا  ه  شد.  درمان    نیمشاهده  در  مسأله 

برا  یادهی عد  یمشکلات   ی مارستانيب  یهاعفونت  ستم يس  یرا 

  یهاهیسو  ی بالا  وعيش  گریکرده است. از طرف د   جاد یبهداشت ا

MDR  ها را در نمونهزولهیا  نیا  شتريهر چه ب   شیافزا  ،ها در نمونه-

  یهاعفونت  یهادهد که معضل درمانینشان م   ی مارستانيب  یاه

  MexCخروج    دو پمپ  اني ب  یرا بالا برده است. بررس  یمارستانيب

مMexE و   برخ  زانيو  در  سو  یمقاومت   سودوموناس   یهاهیاز 
نمونه  ائروجينوزای از  اجداشده  در  به    جادیها  مقاومت 

فنوت  ها نولون يفلوروک به  بالقوه  کمک  طور   MDR  یهاپيو  به 

استنشان  داری  معنی شده  مطابق  .  داده  کل  مشاهده    جینتا در 

مقاومت ضد    ی چند عامل  تيبر ماهتوان  شده در این مطالعه می

  شتر،يب  قاتيحقت  داشت.  د يتاک  ائروجينوزا  سودوموناسدر    یکروبيم

  یرهايو مس  ی مقاومت اضاف   کنندهنييعوامل تع  یابیاز جمله ارز

مکان  یبرا  ،یميتنظ جامع  شدن  و    یهاسميروشن  مقاومت 

 . باشدمی یضرور ،مؤثرتر ی درمان یهای استراتژ یرساناطلاع
 

   تشکر تقدير و 

 در اختيار قراردليل    به  شرکت داروسازی توليد دارووسيله از  بدین
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آنتی پودر  ودادن  محترم    بيوتيک  عوامل  کليه  از  همچنين 

های بالينی،  بيمارستان امام رضا )ع( بابت در اختيار گذاشتن نمونه 

 .گرددصميمانه قدردانی می
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