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 دهیچک
 ها تواناییکه در میان آن یوروپاتوژن در مجاری ادراری انسان وجود دارد اشرشیاکلی باکتریعوامل مختلفی در قابلیت ایجاد عفونت توسط : زمینه و هدف

 بود. باکتریاین  درتوانایی تشکیل بیوفیلم  با csgAو  fluهای ویرولان . هدف از این مطالعه بررسی ارتباط ژناست ای برخوردارتشکیل بیوفیلم از اهمیت ویژه

ی های بیوشیمیایآوری و پس از انجام تستجمعشهر رشت  درهای ادراری عفونت مبتلابه اناز بیماریوروپاتوژن  اشرشیاکلییه باکتری جدا 52 :هامواد و روش

م برای بیوگراتست آنتیاز . بررسی شد( PCRمراز )پلیای استفاده از واکنش زنجیره باها در آن csgAو  fluهای ویرولان ژن، حضور شناسی استانداردو میکروب

  استفاده گردید.تولید بیوفیلم ارتباط آن با توانایی  ها وبیوتیکی جدایهحساسیت آنتی بررسی

دارای  flu، 25%ژن دارای ها جدایهاز  PCR ،60%نتایج بود. بر اساس های کلرامفنیکل و تتراسیکلین بیوتیکبه آنتینسبت  بیوتیکیآنتیبیشترین مقاومت  :یجنتا

جدایه باقدرت تشکیل  11جدایه باقابلیت تشکیل بیوفیلم قوی و  10جدایه باقابلیت پائین تشکیل بیوفیلم،  چهارحاوی هر دو ژن بودند.  %2/22و  csgAژن 

 را داشتند. csgA و fluبیوفیلم متوسط هر دو ژن 

این هدف قرار بنابر های موردمطالعه است.باقابلیت تشکیل بیوفیلم توسط جدایه csgA و fluهای ژن بین حضور دارارتباط معنیدهنده نتایج نشان گیری:نتیجه

ا هاز طرف دیگر با توجه به مقاومت بالای این جدایه. گیردموردبررسی بیشتر قرار های ادراری راه مناسب برای درمان عفونتیک  عنوانتواند بهها میدادن این ژن

 شود.نمی ادراری پیشنهاد هایمبتلابه عفونت بیماراندرمان  برایها بیوتیکآنتی استفاده از این ،های کلرامفنیکل و تتراسیکلینبیوتیکنسبت به آنتی

 

 flu، csgA، عفونت مجاری ادراری، یوروپاتوژن، بیوفیلم اشرشیاکلی  :کلمات کلیدی

 

 

 

 

 

 

 

 

 مقدمه
یکی   (Urinary tract infection)عفونت دستگاه ادراری

ان های سنی مختلف انسهای باکتریایی در گروهترین عفونتشایع

-ها نفر در سراسر جهان به آن مبتلا میسالیانه میلیون است که

اد تا سیستیت ح شوند. شدت بیماری از باکتریوری بدون علامت

 صحیح و درمان یصتشخعدم که و در موارد شدیدتر پیلونفریت

 ،تواند عوارض شدیدی را به دنبال داشته باشدموقع آن میبه

های ادراری، باکتری درصد از عفونت 20. در متفاوت است

نوعی اشرشیاکلی (. 1عامل اصلی ایجاد بیماری است ) اشرشیاکلی

یکی از اجزای فلور و  از خانواده انتروباکتریاسه گرم منفی باسیل

طبیعی دستگاه گوارش انسان و حیوانات خونگرم است که بعضی 

های ویرولانس قابلیت های آن با به دست آوردن ژناز سویه

زای باکتری های بیماری. سویهاندیداکردهزایی پبیماری

ینی بال زایی و نوع علائمبر اساس قابلیت بیماریاشرشیاکلی 

پژوهشیمقاله   

 

، واحد رشت، دانشگاه آزاد اسلامی، شناسیزیستگروه  ،زادهعلی صالح :مسئول نویسنده*

 Email: salehzadeh@iaurasht.ac.ir                                                   رشت، ایران

https://orcid.org/ 0000-0003-4238-0999 
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ه در ک شوندیزا تقسیم مظاهرشده در میزبان به چند فرم بیماری

 UroPathogenicهای یوروپاتوژن )ها، سویهبین آن

Escherichia coli (UPEC) عامل ایجاد عفونت در دستگاه )

توانند با تشکیل اجتماعات ها میاین سویه ادراری هستند. 

سطوح مجاری ادراری و در  یراحتپرسلولی به نام بیوفیلم به

با تشکیل بیوفیلم توسط  (.3، 5دیواره مثانه تثبیت شوند )

ها در برابر پاسخ ایمنی میزبان و محافظت از آنها، میزان باکتری

 تهیافیشافزا یتوجهطور قابلهای ضد میکروبی بههمچنین دارو

برای بیماران  شود.تر میو به همان نسبت درمان بیماری سخت

های دستگاه ادراری ممکن است تجویز عفونت مبتلابه

ها و آمینوگلیکوزیدها در های نسل سوم، کارباپنمسفالوسپورین

های درون بیوفیلم نزدیک به یکدیگر باکتری(. 5نظر گرفته شود )

قرار دارند که این نزدیکی باعث تسهیل در مبادله مواد ژنتیکی 

ضد میکروبی و های مقاومت به عوامل مانند پلاسمید

و همکاران  Singh (.6، 2شود )ها میها بین آنترانسپوزون

بر روی قابلیت تشکیل  in vitro( با انجام مطالعات 5017)

 استافیلوکوکوس اورئوسهایی از باکتری یهسوبیوفیلم توسط 

نشان دادند که فاکتورهای مختلفی در قابلیت تشکیل بیوفیلم 

توان به رشد می هاآنه ازجمله توسط این باکتری نقش دارد ک

 ازنظرها بر روی محیط کشت جامد و میزان غنای محیط باکتری

(. تولید بیشتر بیوفیلم در محیط کشت 7مواد غذایی اشاره کرد )

یاز ردنموهای سطحی جامد احتمالاً به دلیل بیان بیشتر پروتئین

های باکتری است. برای اتصال به محیط اطراف توسط سلول

های لوسین، پرولین، سرین یدآمینهاسهای غنی از وجود پروتئین

هایی مانند و آسپارتات که وجودشان برای تولید ادهسین

ا ضروری هکلامپینگ فاکتورهای اتصال به فیبرونکتین و پروتئین

واند تاست و همچنین لیپیدهایی مانند کولین و اسفنگوزین، می

اکتری های بتوسط سویه نقش مهمی در افزایش تشکیل بیوفیلم

وسط ت شدهانجاممطالعات  داشته باشد. استافیلوکوکوس اورئوس

Jo ( بر روی باکتری5017و همکاران ) سودوموناس های
( 5012و همکاران ) Floydو همچنین مطالعاتی که  آئروژینوزا

انجام دادند، مشخص کرد که حضور اکسیژن  اشرشیاکلی بر روی

در تشکیل  کنندهشرکتهای ن ژننقش مهمی در تنظیم بیا

( نشان دادند 5017و همکاران ) Allison(. 1، 2بیوفیلم دارد )

باکتری  هایکه در غیاب اکسیژن، میزان تشکیل بیوفیلم در سویه

 اتصالی، طورکلبه (.10کاهش خواهد داشت ) %16تا  اشرشیاکلی

میزبان که مانع از حذف آن توسط جریان  ساختارهایباکتری به 

شود، یک مرحله طبیعی مایعات بدن مانند خون و ادرار می

ضروری در آغاز کلونیزاسیون باکتری در سطوح مخاطی میزبان 

مجاری ادراری  (.11شود )میمحسوب  و مقدمه عفونت تهاجمی

ا قادر هبه شکل طبیعی یک محیط استریل هستند که باکتری

، حالینها کلونیزه شوند. باادر اپیتلیوم آن یراحتنیستند به

های ارساخت یلهوستوانند بهیوروپاتوژن می اشرشیاکلیهای سویه

، پیلی Drهای خانواده چسبنده ،Sچسبنده سطحی مانند پیلی 

P  فیمبریایو ( کورلیCurli fimberia با باقی ماندن در این ،)

 ها گردند.مجاری باعث ایجاد عفونت در آن

ناسایی ش اشرشیاکلیفیمبریای کورلی که اولین بار در باکتری 

ااتصال بشد، یک چسبنده سطحی با ساختار پروتئینی است که 

های ماتریکس خارج سلولی مانند فیبرونکتین، به پروتئین

-( امکان اتصال باکتری به سلول13، 15مینین و پلاسمینوژن )لا

این وجود این ساختار کند. بنابرهای مختلف انسان را فراهم می

-Luna .تشکیل بیوفیلم توسط باکتری داردنقش مهمی در 

Pineda ( با آلوده کردن موش5011و همکاران ) های

C57BL/6 های با دو گروه از سویهUPEC  که یکی دارای

قابلیت تولید فیمبریای کورلی و دیگری فاقد این قابلیت بودند، 

 لیاشرشیاکهای نشان دادند که حضور فیمبریای کورلی در سویه

ها در مجاری یوروپاتوژن نقش مهمی در استقرار و تکثیر آن

فیمبریای کورلی از دو زیر واحد بزرگ (. 15ادراری میزبان دارد )

های نژبه ترتیب توسط که  شدهیلکورلین تشک و کوچک به نام

csgA  وcsgB فیمبریای  هایتنظیم بیان ژن شوند.کد می

 عوامل مختلف محیطی است. یرکورلی بسیار پیچیده و تحت تأث

Carter ( نشان دادند که میزان بیان ژن5016و همکاران ) های

  اشرشیاکلیکد کننده اجزای فیمبریای کورلی در باکتری 
O157:H7یهسو EDL933 ژن ی(. آنت12) کندافزایش پیدا می

53 (Ag43یک پروتئین خارجی در غشاء اکثر سویه ) های

شود. این کد می fluاست که توسط ژن  اشرشیاکلیباکتری 

ه نتیجه کند کها به یکدیگر را تسهیل میپروتئین اتصال باکتری

مختلف های بیوفیلم است. چنانچه گونه یبعدآن رشد سه

ها قادر به بیان این ژن باشند، امکان تشکیل یک بیوفیلم باکتری

 ای کهدر مطالعه ها نیز فراهم خواهد شد.مرکب بین این گونه

Wallecha  بر روی ژن  (16) 5015و همکاران در سالflu  در

 53 ژنیآنتانجام دادند، نشان داده شد که  اشرشیاکلیباکتری 

های باکتری به یکدیگر دارد. نقش مهمی در اتصال سلول

ود های خود وج( در بررسی5017همچنین تقدسی و همکاران )
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 و توانایی باکتری fluدار بین افزایش بیان ژن یک ارتباط معنی
ا گزارش ر یرزندهدر تشکیل بیوفیلم بر روی سطوح غ اشرشیاکلی

 (.17) کردند

جهان که  های ادراری دربا توجه به شیوع سالیانه بالای عفونت

-کند، شناخت ویژگیهزینه درمان بالایی را به جوامع تحمیل می

ای ههای ژنتیکی و عوامل میزبان که تشکیل بیوفیلم توسط سویه

و  سویککنند از را تسهیل می اشرشیاکلییوروپاتوژن باکتری 

زایی عوامل مؤثر در ایجاد شناسایی دقیق خصوصیات بیماری

در توسعه  یتواند نقش مهم و مؤثربیماری از سوی دیگر، می

درمان  ها وگیری بیوفیلمهای بهتر برای مبارزه با شکلاستراتژی

ه ب مؤثرتر عفونت داشته باشد. به همین منظور در مطالعه حاضر

با توانایی تشکیل  csgAو  fluهای ویرولانس ارتباط ژنبررسی 

به تلاجداشده از افراد مباشرشیاکلی  هایبیوفیلم در باکتری

 ایم.ادراری در شهر رشت پرداخته عفونت
 

  هامواد و روش

 های باکتریتهیه سویه 

موردمطالعه در این تحقیق، از اشرشیاکلی باکتری  هایجدایه

که در بازه زمانی  ادراری عفونتبیمار مبتلابه  520نمونه ادرار 

 آشتیانیآزمایشگاه رازی، دکتر به سه  1317مرداد تا آذرماه سال 

گردید.  یآورو دکتر فدایی شهر رشت مراجعه کرده بودند، جمع

 5 سنی ها به شکل تصادفی از بیماران زن و مرد با محدودهنمونه

ها از . برای شناسایی و تائید جدایهتهیه شد ساله 71 تاماهه 

آمیزی گرم و شناسی مانند رنگهای معمول میکروبروش

ز، های کاتالایایی مانند آزمایشهای استاندارد بیوشیمتکنیک

و  (vp) اکسیداز، ایندول، متیل قرمز، حرکت، ووگس پروسکوئر

سویه ها از استفاده شد. در همه بررسی سیمون سیترات آگار

 کنترل مثبتعنوان به ATCC25922 اشرشیاکلیاستاندارد 

استفاده گردید. چنانچه مقدار باکتری موجود در ادرار برابر با 

CFU/mL 210 ای هباشد، فرد مبتلابه عفونت ادراری است. نمونه

حاوی  TSBهای بعدی در محیط کشت تائید شده برای بررسی

داری گراد نگهدرجه سانتی -50درصد گلیسرول و دمای  10

 شدند.

 بیوتیکآزمون تعیین حساسیت به آنتی

ا ههای یوروپاتوژن، حساسیت آنپس از تائید هویت باکتری

بیوتیک متداول به روش انتشار از دیسک آنتی 7نسبت به 

بائر( بر روی محیط کشت مولر هینتون آگار )مرک، -)کربی

وط های مربموردبررسی قرار گرفت. دیسکبا سه بار تکرار  ،آلمان(

گرم(، کلرامفنیکل میلی 30تتراسایکلین )های بیوتیکبه آنتی

 2سیپروفلوکساسین )گرم(، میلی 10پنم )گرم(، ایمیمیلی 30)

 100گرم(، پیپراسیلین )میلی 10) گرم(، جنتامایسینمیلی

گرم( از شرکت پادتن طب میلی 30گرم( و سفتریاکسین )میلی

گردید. پس از تهیه سوسپانسیون باکتریایی طبق خریداری 

بر روی پلیت حاوی محیط  استانداردهای مک فارلند و انتقال آن

بیوتیک با استفاده از پنس یآنتهای مولر هینتون آگار، دیسک

به  وقرارگرفته سطح پلیت طور یکنواخت بر روی و بهاستریل 

 یگرمخانه گذار گراددرجه سانتی 37ساعت در دمای  55مدت 

و نتیجه  یریگاندازه باکتری شدند. در ادامه قطر هاله عدم رشد

 CLSIموسسه استانداردهای آزمایشگاهی و بالینی )بر اساس 

صورت مقاوم، بینابینی و حساس به هابیوتیکبرای آنتی( 2017

 .(12) گزارش گردید

تال کریس یزیآمبررسی تشکیل بیوفیلم با روش رنگ

 ویوله

 lysogeny) براث LBهای باکتری بر روی محیط کشت سویه

broth) 

 گراددرجه سانتی 37ساعت در دمای  55کشت و به مدت 

های باکتری سلول ،پس از رشد(. 11) شدندگرمخانه گذاری 

دقیقه سانتریفیوژ شد.  2به مدت  g 3000یر نیروی تأثتحت 

ا هبا بافر نمکی فسفات شستشو و سلول دو بار آمدهدستبهرسوب 

ا ب تازه به حالت سوسپانسیون درآمد. LBدر محیط کشت  مجدداً

 600 موجاستفاده از دستگاه اسپکتروفوتومتر جذب نوری در طول

 06/0برابر  OD سوسپانسیون باکتریایی باگیری و متر اندازهنانو

 500است تهیه گردید.  CFU/mL 310 غلظت که معادل با

ه یک جداگانهای میکرولیتر از سوسپانسیون هر باکتری به چاهک

-ساعت در گرمخانه 55ای اضافه و به مدت خانه 16 میکروپلیت

شدند. آزمایش برای داری نگه گراددرجه سانتی 37ای با دمای 

عنوان هر سویه سه بار تکرار و از یک محیط کشت فاقد باکتری به

ور منظها، بهکنترل منفی استفاده گردید. پس از رشد باکتری

ا به هتعیین میزان تشکیل بیوفیلم، میزان چسبندگی کلنی

 ییزآمها با استفاده از روش رنگاستیرنی ته چاهکسطوح پلی

 600موج گیری جذب نوری در طولاندازه کریستال ویوله و

یوفیلم ی که به لایه باگونهبه، نانومتر تعیین گردید. به این منظور

خارج کردن دقیق محیط پس از  شده آسیبی وارد نشود،یلتشک

 کشت، هر چاهک سه بار با آب مقطر استریل شستشو داده شد.
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 37ای ای با دمدقیقه در گرمخانه 30ها به مدت میکروپلیت

 500گراد خشک شدند. در ادامه به هر چاهک درجه سانتی

درصد )وزنی/حجمی( اضافه  1میکرولیتر محلول کریستال ویوله 

ها دو بار با آب دقیقه برای حذف رنگ اضافه، چاهک 50و پس از 

داری صورت برعکس نگهها بهمقطر استریل شستشو و میکروپلیت

وفیلم در هر چاهک با شده تا خشک شوند. میزان تشکیل بی

نانومتر تعیین گردید.  600موج گیری جذب نور در طولاندازه

باشد شدت تشکیل  32/0جذب نوری کمتر از  کهیدرصورت

شدت تشکیل متوسط و  52/0تا  32/0بیوفیلم ضعیف، بین 

دهنده قدرت بالای تشکیل نشان 52/0مقادیر جذب بالاتر از 

 است. رشیاکلیاشهای باکتری بیوفیلم در سویه

 DNAاستخراج 

از فریزر و گرفتن  شدهیرههای ذخپس از خارج کردن سویه

تلقیح  LBها به محیط ، باکتریEMB کلونی تک بر روی محیط

-درجه سانتی 37ساعت انکوباسیون در دمای  55گردید. پس از 

کیت  یلهوسهای رشد کرده بهاز باکتری DNAگراد، استخراج 

شرکت سیناژن و طبق دستورالعمل آن انجام شد. پس از بررسی 

شده در آب استخراج DNAدرصد،  1کیفیت بر روی ژل آگارز 

 داری شد.گراد نگهدرجه سانتی -50مقطر دیونیزه و دمای 

های در سویه csgAو  fluویرولانس های بررسی وجود ژن

 موردبررسی

-ارتباط بین قابلیت تشکیل بیوفیلم توسط جدایهبرای بررسی 

های ویرولانس و وجود ژن اشرشیاکلیهای یوروپاتوژن باکتری 

flu  وcsgA ای پلیها، از روش واکنش زنجیرهدر آن( مرازPCR )

 ایهای مورداستفاده و طول قطعهاستفاده گردید. توالی آغازگر

شده است. نشان داده 1شود در جدول ها تکثیر میکه توسط آن

 2/2با استفاده از  PCRبرای هر یک از دو ژن موردنظر، واکنش 

 2/15استخراج شده،  DNAمیکرولیتر آب مقطر، دو میکرولیتر 

میکرولیتر مستر میکس، یک میکرولیتر از هر آغازگر و در حجم 

 دستگاه در PCRمیکرولیتر انجام شد. واکنش  52نهایی 

های چرخهدار )شرکت اپندورف( و طبق کلر گرادیانترموسای

انجام شد. در پایان برای شناسایی  5دمایی و زمانی جدول 

با اتیدیوم بروماید و الکتروفورز بر  یزیآممحصولات، از روش رنگ

 درصد استفاده گردید. 2/1روی ژل آگارز 

 موردمطالعه هاییهدر سو fluو  csgAهای جهت بررسی حضور ژن مورداستفاده آغازگرهای نوکلئوتیدی توالی -1جدول 

 منابع اندازه محصول (5՜→ 3՜توالی آغازگر ) ژن

csgA 
F: TGGCAGGTGTTGTTCCTCAGT 

R: GTCAGAGTTACGGGCATCAGTTT 300 bp 50 

flu (agn43) 
F: TTCCGGGAAGACGGTGAA 

R: TTCTGGGTGAGTGTGGTGTTG 350 pb 51 

 

 مرازای پلیواکنش زنجیره دمایی و زمانی برنامه -2جدول 

 تعداد سیکل زمان گرادسانتی دما برحسب درجه PCRمراحل 

  دقیقه C12 5° واسرشت اولیه

 30 ثانیه C15 30° واسرشت شدن

  ثانیه C60 52° اتصال

  دقیقه C75 1° گسترش

  دقیقه C75 2° گسترش نهایی
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 آماری وتحلیلیهتجز

نسخه  SPSSافزار نرم ها با استفاده ازآماری داده وتحلیلیهتجز

از آزمون مجذور کای  Pانجام شد. برای محاسبه مقادیر  12

عنوان سطح معنادار تعریف به 02/0استفاده و مقادیر کمتر از 

 شد.

 
 نتایج

از  شدهیهته اشرشیاکلیجدایه باکتری  52مطالعه بر روی 

انجام شد.  رشت بیماران مبتلابه عفونت مجاری ادراری در شهر

ساله متغیر  71ماهه تا مرد  5سنی بیماران از کودک  محدوده

بود. با توجه به میزان مراجعه مردان و زنان به مراکز موردنظر، 

جدایه از مردان به دست آمد که این نسبت  7جدایه از زنان و  33

 شایع بودن عفونت ادراری در زنان است. دهندهنشان

عمول های مهای جداشده با روشبررسی هویت باکتری

های استاندارد بیوشیمیایی نشان داد و تکنیک شناسییکروبم

 TSI محیط های گرم منفی که درباسیلجدایه  52که همه 

منفی و  S2H)زرد/زرد( رشد کرده و  A/Aاسید  اسید بر صورتبه

، دارای SIMها در محیط گاز مثبت هستند. همچنین این جدایه

بودند. برای همه منفی  S2Hایندول مثبت و  تست حرکت و

، VPهای و کاتالاز مثبت و تست MRهای ها، تستجدایه

بر  و ترتیبیناآز منفی بود. بهسیترات، اکسیداز و اوره سیمون

 یاشرشیاکلعنوان ها بهآمده هویت باکتریدستاساس نتایج به
 مورد تائید قرار گرفت.

 هاکیوتیبیحساسیت به آنت بررسی الگوی

جدایه باکتری  52نتایج بررسی الگوی حساسیت و مقاومت 

 بیوتیک متداولآنتی 7یوروپاتوژن نسبت به  اشرشیاکلی

پنم، سیپروفلوکساسین، تتراسایکلین، کلرامفنیکل، ایمی

عدادی نشان داد که ت جنتامایسین، پیپراسیلین و سفتریاکسین

درصد(،  60بیوتیک تتراسیکلین )ها نسبت به سه آنتیاز جدایه

درصد( مقاوم  1/52درصد( و سفتریاکسین ) 1/31کلرامفنیکل )

 ها کاملاً حساس هستند.بیوتیکبوده و نسبت به سایر آنتی

بررسی توانایی تشکیل بیوفیلم و ارتباط آن با حضور 

 csgAو  fluهای ویرولانس ژن

گیری قابلیت تولید بیوفیلم، نشان داد که نتیجه آزمون اندازه

درصد( دارای  2/32جدایه ) 16سویه موردمطالعه،  52از مجموع 

درصد( با توانایی  5/55جدایه ) 11قابلیت چسبندگی بالا، 

رای قابلیت درصد( دا 5/55جدایه ) 10چسبندگی متوسط و 

 fluو  csgAهای ویرولانس چسبندگی پائین هستند. حضور ژن

ای با استفاده از روش واکنش زنجیرههای موردمطالعه در سویه

(. نتیجه آزمون 5و  1های پلیمراز موردبررسی قرار گرفت )شکل

 
یوروپاتوژن. ستون  اشرشیاکلیهای باکتری در ایزوله csgA ژنبرای شناسایی  شدهانجاممراز ای پلینتیجه واکنش زنجیره -1شکل 

، csgAهای فاقد ژن ایزوله 5و  3های شماره کنترل منفی )آب مقطر استریل(، ستون 5، ستون شماره 100bpنشانگر اندازه  1شماره 

 (ATCC 25922کنترل مثبت )سویه استاندارد  6و ستون  csgAحاوی ژن یوروپاتوژن  اشرشیاکلیباکتری یک ایزوله  2ستون 
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 سویه وجود دارند. 57در  flu و ژن 32در  csgAنشان داد که ژن 
توانایی ها و های حاوی این ژنسویه ارتباط بین 3در جدول 

 شده است.تشکیل بیوفیلم نشان داده

 بحث

عفونت مجاری ادراری، دومین عفونت شایع باکتریایی پس از 

رین ت، اصلیاشریشیاکلیعفونت مجاری تنفسی است. باکتری 

عامل ایجاد این نوع عفونت است که برای مقابله با آن از درمان 

-ه از آنتیرویاستفاده بی حالینشود. باامی بیوتیکی استفادهآنتی

های و انتشار ژن های مختلف که منجر به پیدایشبیوتیک

شده است، چالش جدی و  زایماریهای بمقاومت در باکتری

 (.50ها ایجاد کرده است )مهمی را در مقابله با انواع عفونت

 عنوان یکی از عوامل اصلی ( بهUPECیوروپاتوژن ) اشریشیاکلی

 
شود که با ( شناخته میUTIعفونت مجاری ادراری ) یجادکنندها

های دفاعی میزبان و همچنین ایجاد بیوفیلم در برابر سیستم

های مختلفی در کند. ژنهای درمان بیماری مقاومت میروش

 شرشیاکلیا های مختلف باکتریقابلیت تشکیل بیوفیلم در سویه

های ین سویههای ژنتیکی بشرکت دارند. با توجه به وجود تفاوت

 
 1یوروپاتوژن. ستون شماره  اشرشیاکلیهای باکتری در ایزوله flu ژنبرای شناسایی  شدهانجاممراز ای پلینتیجه واکنش زنجیره -2شکل 

، ستون fluهای حاوی ژن ایزوله 1تا  3های شماره (، ستونATCC 25922کنترل مثبت )سویه استاندارد  5، ستون شماره 100bpنشانگر اندازه 

 کنترل منفی )آب مقطر استریل( 10
 

 02/0 داریمعندر سطح  موردمطالعه اشرشیاکلیهای و قابلیت تشکیل بیوفیلم در سویه csgAو  fluهای ویرولانس ارتباط بین وجود ژن -3جدول 

قابلیت تشکیل 

 بیوفیلم

 fluژن  csgAژن 

های تعداد جدایه

 دارای هر دو ژن

های تعداد جدایه

-جدایه *تعداد فاقد هر دو ژن

 های دارای ژن

تعداد 

های جدایه

 فاقد ژن

تعداد 

های جدایه

 دارای ژن

-تعداد جدایه

 های فاقد ژن

 1 10 5 15 3 13 قوی

 1 11 7 15 5 17 متوسط

 5 5 7 3 5 2 ضعیف

 5 52 12 57 7 32 مجموع

 52ها: تعداد کل جدایه *
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در نقاط مختلف دنیا یا حتی یک کشور یا  اشرشیاکلیمختلف 

-ها نسبت به آنتییک منطقه، آگاهی از الگوی مقاومت این سویه

-های مختلف، شناسایی عوامل ژنتیکی مؤثر در شکلبیوتیک

قش تواند ن، میاشرشیاکلی های مختلفگیری بیوفیلم در گروه

اسب علیه عامل بیماری داشته مهمی در انتخاب روش درمانی من

که برای اولین بار در باشد. به همین منظور در مطالعه حاضر 

 جدایه بالینی باکتری 52سطح شهر رشت صورت گرفته است، 
کننده به سه بیمار مراجعه 520از  یوروپاتوژن اشرشیاکلی

الگوی ینکه ازاپس جداسازی و آزمایشگاه تشخیص طبی

بیوتیک متداول آنتی 7در برابر ها حساسیت و مقاومت آن

و  csgAو  flu، وجود دو ژن ویرولانس تعیین گردید بیمارستانی

العه ی موردمطهاها با توانایی تشکیل بیوفیلم در جدایهارتباط آن

 بررسی شد.

ان بیوتیکی، نشآمده از آزمایش حساسیت آنتیدستنتایج به

موردمطالعه نسبت های داد که بیشترین میزان مقاومت در سویه

 1/31درصد(، کلرامفنیکل ) 60های تتراسیکلین )بیوتیکبه آنتی

-درصد( است. در مقابل همه سویه 1/52درصد( و سفتریاکسین )

پنم، ایمیهای بیوتیکجداشده، به آنتی اشرشیاکلیهای 

 ساسح سیپروفلوکساسین، جنتامایسین و پیپراسیلین کاملاً

آمده در مطالعه دستمشاهدات بهبودند. برخلاف  درصد( 100)

دهنده درصد (، نشان5001و همکاران ) Potrykusحاضر، نتایج 

-های اشریشیاکلی نسبت به آنتیبالای حساسیت بین سویه

به رسد این عدم تطابق به نظر می (.51بیوتیک کلرامفنیکل بود )

های دلیل تفاوت در محل جغرافیایی باشد که اهمیت پایش

در مطالعه دیگری که توسط حقیقت کند. آشکار می ای رامنطقه

 اشرشیاکلی هایسویه( بر روی 5011پناه و مجتهدی )

-به بیمارستان کنندهمراجعهاز بیماران  آمدهدستیوروپاتوژن به

های موردمطالعه بیشترین های شهر رشت صورت گرفت، سویه

درصد(  3/72سیلین )های آمپیبیوتیکمقاومت را نسبت به آنتی

درصد( و در مقابل بیشترین  5/75و نالیدیستیک اسید )

 1/16) نیتروفورانتوئینهای بیوتیکحساسیت را نسبت به آنتی

ملاعباس زاده و  (.55( داشتند )درصد 5/15) پنمایمیدرصد( و 

 اشرشیاکلی های( میزان مقاومت سویه5013همکاران )

درصد  17/20را  بیوتیک تتراسیکلینیوروپاتوژن نسبت به آنتی

آمده در این تحقیق مطابقت دستکردند که با نتایج به گزارش

. همچنین در گزارشی دیگر، ممتاز و همکاران در سال (53) دارد

 یاشریشیاکلهای بیوتیکی در جدایه، میزان مقاومت آنتی5013

بیمار مبتلابه عفونت ادراری را  153آمده از دستیوروپاتوژن به

درصد  12/73بیوتیک تتراسایکلین را مقاومت به آنتیبررسی و 

بیوتیک . میزان بالای مقاومت به آنتی(55)گزارش کردند 

تتراسایکلین دلایل مختلفی دارد. یکی از دلایل این مقاومت بالا، 

های بیوتیک در درمان عفونتاز این آنتی ازحدیشاستفاده ب

ای مقاومت به های انسان است که منجر به پیدایش ژنروده

 پلاسمیدها ها از طریقها و انتقال این ژنتتراسایکلین در باکتری

نسرین بهمنی و  های دیگر است.ها به باکتریترانسپوزون و

 یشیاکلیاشر یهاهیسو یرو بربامطالعه ( 5050همکاران )
 یستانماریب ریو غ یمارستانیب مارانیآمده از بدستبه وروپاتوژنی

را  هاهیسو نیا یبرا یکیوتیبیمقاومت آنت نیشتریشهر سنندج، ب

درصد(  60ز ا شتری)ب دیاس کیستیدیو نال نیلیسیآمپنسبت به 

-یمیا و( درصد 3/13) مروپنمرا نسبت به  تیحساس نیشتریو ب

 که گرید یامطالعه در(. 52درصد( گزارش کردند ) 20) پنم

و مرکز  مارستانیب در( 5011همکاران ) و Rashmi توسط

، هند یکارناتاکا التیا Shri BM یدانشگاه کالج پزشک قاتیتحق

 یشیاکلیاشرهای هیجدا مقاومت زانیم ،(56) شدانجام 
 به نیسیجنتاما پنم وایمیهای بیوتیکنسبت به آنتی وروپاتوژنی

وت تفا کننده دیتائ که دیگرد گزارشدرصد  5/15 و 6/11 بیترت

 در اختلاف لیدل به یباکتر یکیوتیبیآنتمقاومت  یدر الگو

 .است ییایجغراف منطقه

ررسی، های موردبدر بررسی توانایی تولید بیوفیلم توسط جدایه

 5/55جدایه ) 11درصد( قدرت بالا،  2/32جدایه ) 16به ترتیب 

درصد( دارای قابلیت  5/55جدایه ) 10درصد( قابلیت متوسط و 

-ن میمطالعه حاضر نشا کهیپائین در تولید بیوفیلم بودند. درحال

های موردمطالعه دارای قابلیت تشکیل بیوفیلم دهد همه جدایه

( بر روی 5016ای که تاجبخش و همکاران )هستند، در مطالعه

بررسی قابلیت  منظوربهیوروپاتوژن  اشرشیاکلیسویه  130

ها و ارتباط آن با مقاومت در تشکیل بیوفیلم توسط این سویه

 23/61های رایج انجام دادند، مشخص شد که بیوتیکبرابر آنتی

ها دارای قابلیت تشکیل بیوفیلم هستند. همچنین درصد از سویه

حاضر همخوانی دارد، یک ارتباط  بامطالعهها که طبق گزارش آن

-ها نسبت به آنتیدار بین این قابلیت و مقاومت سویهمعنی

 هایهای رایج و ایجاد عفونت مزمن توسط سویهبیوتیک

 شدهانجام(. در بررسی 57یوروپاتوژن وجود دارد ) اشرشیاکلی

( در کشور نیجریه، بر روی 5011و همکاران ) Amaduتوسط 

از بیماران نیز ارتباط بین قابلیت  آمدهدستبههای ادرار نمونه
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تازیدیم و های سفبیوتیکتشکیل بیوفیلم و مقاومت در برابر آنتی

(. در پژوهش 52ر گرفت )سیلین مورد تائید قراآموکسی

Katongole  ،500درصد از  2/65و همکاران در کشور اوگاندا 

یوروپاتوژن موردمطالعه دارای قابلیت تشکیل  اشرشیاکلیایزوله 

بیوتیک مقاوم ها نسبت به چند آنتیدرصد از آن 72بیوفیلم و 

این نتایج نیز تائید کننده ارتباط بین قابلیت تشکیل  (.51بودند )

 لیاشرشیاک هایها در سویهبیوتیکبیوفیلم و مقاومت به آنتی

 یوروپاتوژن است.

و  fluهای منظور بررسی وجود ژنبه در مطالعات مولکولی

csgA مورد  57ها، های موردمطالعه، از تعداد کل نمونهدر سویه

 csgAدرصد( دارای ژن  25مورد ) flu، 32ژن دارای درصد(  60)

، بینیندرصد( حاوی هر دو ژن بودند. درا 2/22جدایه ) 52و 

و  fluجدایه باقابلیت پائین تشکیل بیوفیلم، هر دو ژن  5تنها در 

csgA جدایه باقابلیت تشکیل  10که وجود داشت، درحالی

جدایه باقدرت تشکیل بیوفیلم متوسط هر دو  11بیوفیلم قوی و 

ر که وجود ه رسدیج به نظر مژن را داشتند. با توجه به این نتای

تواند در تولید بیوفیلم نقش مؤثر داشته باشند. نتایج دو ژن می

 و flu( نیز ارتباط هر دو ژن 5010و همکاران ) Chenتحقیق 

csgA  وانی خبا تحقیق حاضر همکه با تولید بیوفیلم را اثبات کرده

 (.30دارد )

 گیرینتیجه
اده از بیوگرام، استفدر تست آنتیآمده دستبا توجه به نتایج به

ک درمان عنوان یهای تتراسایکلین و کلرامفنیکل بهبیوتیکآنتی

هاد پیشن شهر رشتادراری در  مناسب برای افراد مبتلابه عفونت

-بین شیوع بالای ژن داریشود. همچنین وجود ارتباط معننمی

 یاشرشیاکلهای بیوفیلم در سویهتولید با  csgA و fluهای 
عنوان یک هدف مناسب برای ها را بهتوان این ژنموردمطالعه، می

 مداخلات درمانی موردبررسی بیشتر قرار داد.
 

 تشکر و قدردانی
این مقاله حاصل رساله دوره کارشناسی ارشد نویسنده اول 

شده و است که با استفاده از پژوهانه نویسنده مسئول انجام

همچنین نویسندگان مراتب  .حامی مالی نداشته است گونهیچه

های رازی، تشکر و قدردانی خود را از مسئولین فنی آزمایشگاه

ای هدکتر آشتیانی و دکتر فدایی شهر رشت که در تهیه نمونه

 دارند.باکتری همکاری داشتند، ابراز می

در تمام مراحل تحقیق، ملاحظات اخلاقی مطابق با بیانیه 

رعایت شده  (UOZ-GR-9517-13) کمیته اخلاق هلسینکی

 است.
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Abstract 
 

Background & Objective: There are a variety of virulence factors that allow Uropathogenic E. 

coli (UPEC) to cause infection in the urinary tract among which biofilm production ability 

plays the most important role. This study aimed to investigate the possibility of a link 

between biofilm formation and the flu and csgA virulence genes in this bacterium. 

Materials & Methods: The 45 UPEC isolates were collected from patients with the urinary 

tract infection in Rasht and following the biochemical and microbiological standard tests, 

the presence of flu and csgA virulence genes in confirmed isolates was investigated by 

polymerase chain reaction (PCR). Antibiotic sensitivity of the isolates was studied with 

antibiogram testing to determine its relationship with biofilm formation ability. 

Result: The highest antibiotic resistance profile was seen against chloramphenicol and 

tetracycline. Based on PCR test results, 60% and 82% of isolates have flu and csgA virulence 

genes, respectively and both genes were present in 55.5% of isolates. Four isolates with low, 

10 isolates with strong and 11 isolates with moderate biofilm formation abilities were found 

to have both flu and csgA genes. 
Conclusion: The results showed a significant association between the presence of flu and 

csgA genes and biofilm production abilities in UPEC strains. Therefore, these genes can be 

further investigated as a suitable target for therapeutic interventions. In addition, due to the 

high resistance of these isolates to chloramphenicol and tetracycline antibiotics, these 

antibiotics are not recommended for the treatment of patients with urinary tract infections. 
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