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. است يمتعدد يزايماریعوامل ب يدارا اورئوس لوکوکوسیاستاف :زمینه و هدف  
دهد. هدف از  شیرا افزا يباکتر نیتهاجم ا زانیممکن است م یکیوتیبیآنت يهامقاومت

 يهاهیدر گسترش سو یکیوتیبیآنت يهامقاومت ینقش و اثر برخ نییتع ،مطالعه نیا
  .باشدیمختلف م ینیالب يهادر نمونه زايماریب اورئوس لوکوکوسیاستاف
مختلف  ینیبال يهااز نمونه اورئوس لوکوکوسیافاست ینیبال زولهیا 95 ها:و روش مواد
 ي) براریبا-ی(کرب وژنیفید سکیبا روش د یکیوتیبیآنت مقاومت يشد. الگو يآورجمع

دست هب يهازولهیدر ا یعامل چسبندگ يهاژن یی. شناسادیگرد نییکلاس مختلف تع 6
 يام گرفت. براانج یاختصاص يمرهایو پرا Multiplex PCR آمده با استفاده از روش

 يهاو آزمون 6 نسخه GraphPad Prism افزارآمده از نرمدستهب جینتا لیو تحل هیتجز
  .در نظر گرفته شد دارمعنی  ≥05/0p .دیدو استفاده گرد يکا يآمار

درصد) مقاوم به  52/30( زولهیا 29، اورئوس لوکوکوسیاستاف زولهیا 95از  ها:افتهی
 52/50( زولهیا 48 ن،یسیندامایدرصد) مقاوم به کل 63/12( زولهیا 12 ن،یلیسیمت

 57 ن،یسیدرصد) مقاوم به جنتاما 63/92( زولهیا 88 ن،یفلوکساسیدرصد) مقاوم به گات
درصد) مقاوم به  15/83( زولهیا 79و  نیسیترومای) مقاوم به اردرصد 60( زولهیا

 زولهیا 29در   fnbB)،ددرص 73/14( زولهیا 14در  fnbA يهابودند. ژن نیاکلیتتراس
درصد)  89/17( زولهیا 17در   clfA، )درصد 10/22( زولهیا 21در   fibد)،درص 52/30(
مقاومت به  نیب يداریدرصد) حضور داشتند. ارتباط معن 20( زولهیا 19در  clfB و

 يدیوزینوگلیو آم يدینکوزامیل ،یبتالاکتام ،ینیکلیتتراسا ،يدیماکرول يهاکیوتیبیآنت
  .شد دهید زايماریوامل بو ع
 یسبب برخاحتمالاً  اورئوس لوکوکوسیاستافدر  یعوامل چسبندگ :يریگجهینت
  شود. یم کیوتیبیمختلف آنت يهاساز بروز مقاومت به کلاسنهیو زم يساختار راتییتغ
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  مقدمه. 1
ي پوستی توسط طیف وسیعی هاهاي ایجادشده در زخمعفونت

هاي ترین باکتري. از شایعآیندوجود میبهها از باکتري
 استافیلوکوکوس اورئوس هاي پوستی،ایجادکننده عفونت

هاي مختلف خود، باشد. این باکتري با استفاده از آنزیممی
ضایعات پوستی متعددي را در شرایط خاص، در افراد مختلف 

با استفاده از  استافیلوکوکوس اورئوس .)2 ،1( کندایجاد می
تواند به می زاي خودهاي مترشحه و سایر عوامل بیماريآنزیم

ویژه در ماتریکس خارج  هاي متنوعی از میزبان بهپروتئین
سلولی متصل شده و موجب کلونیزاسیون، تهاجم به بافت 

هاي دفاع میزبان ن و فرار از مکانسیمدیده، انتشار در بد آسیب
به  استافیلوکوکوس اورئوساولیه باکتري  اتصال. )3( شوند

ها تحت عنوان از پروتئین ییهاهتوسط خانواد سطوح بافتی،
هاي چسبنده کننده مولکولسطحی میکروبی شناسایی ياجزا

 در این .)3( پذیردصورت می )MSCRAMMs( ماتریکس
هایی حضور دارند که به واسطه برقرارکردن گروه، پروتئین

 نسی به پپتیدوگلیکان دیواره سلولی باکتريلاکوو هايپیوند
شونده به متصل هايو شامل پروتئینشوند متصل می

هاي پروتئین و FnbpBو  FnbpA فیبرینونکتین به نام
که د نباشمی ClfA و ClfBبه نام  شونده به فیبرینوژنمتصل

  .)4-6(شوند کد می ClfA ، و fnbAهايبه ترتیب توسط ژن
clfB وfnbB ، clfA و ClfB ي از تربزرگي خانواده ياعضا

 باشند که بههاي سطحی میساختارهاي مربوط به پروتئین
سرین -هاي پرتکرار دي پپتیدي آسپارتاتوسیله حضور دومین

اند که اتصال به تحقیقات نشان داده. شوندآن مشخص می در
 هايه ژنواسط فیبرونکتین و فیبرینوژن که به ترتیب به

FnbpB و ClfA هاي در تهاجم به سلول .)7( شودانجام می
اهمیت و  ،ارتباط این در. انسان و ایجاد عفونت ضروري است

هاي عامل مقاومتی در بروز برخی ژننقش عوامل چسبندگی 
استافیلوکوکوس هاي . سویه)4( باشدنیز خارج از انتظار نمی

) که به خاطر اهمیت MRSA( مقاوم به متی سیلین اورئوس
بیوتکی در گروه زایی و مقاومت آنتیآن از نظر بیماري

هاي خطرساز براي سلامت انسان قرار دارد، یکی از باکتري

تواند میهاي عامل چسبندگی که با حضور ژناست مواردي 
. از سال )8( ت تهاجم خود را افزایش دهدزایی و قدربیماري
شناسایی و  MRSAهاي میلادي که اولین سویه 1965

مطالعات بسیار زیادي در این حوزه  2017معرفی شد تا سال 
صورت گرفته است که در هر یک از این مطالعات اجماع 

. )9- 12( جود نداردمشابهی جهت مشترك بودن این نتایج و
که در برخی مطالعات صورت گرفته، این احتمال به طوري

) MDR( هاي داراي مقاومت چندگانهرود که سویهمی
سیلین سیلین و متیکه علاوه بر پنی استافیلوکوکوس اورئوس

ند، عناصر اهاي وسیع الطیف مقاوم شدهبیوتیکبه برخی آنتی
منتقل کنند که علاوه بر  SCCmecژنی را توسط کاست ژنی 

هاي عامل چسبندگی را نیز بین د ژننتوانایجاد مقاومت می
هاي سویه ،. از طرفی)13 ،9( نمایند هاي حساس منتقلسویه

 B مینمقاوم به ماکرولیدها، لینکوزامیدها و استرپتوگرا
)BMLSهاي ها و سویههاي مقاوم به فلوروکوئینولون)، سویه

هاي آمینوگلیکوزیدي، با وجود بیوتیکمقاوم به آنتی
سازوکارهاي متفاوت در بروز مقاومت، ممکن است ارتباطی را 

زاي سطحی و شدت مقاومت از خود نشان بین عوامل بیماري
هاي ي حساس ژنهاوقتی سویه ،. به این ترتیب)14( دهند

اي تولید هکنند، زمینه براي دریافت ژنمقاومت را دریافت می
شود و در کنار مقاومت عوامل چسبندگی هم آماده می

هاي پوستی شدید هم بیوتیکی، قادر به ایجاد بیماريآنتی
و  MDRهاي ممکن است بین سویه ،. از این رو)15( شوندمی

ترین زایی ارتباطی وجود داشته باشد. از مهممیزان بیماري
کند، حضور برخی دلایلی که این امر را توجیح می

باشد. هاي بیوفیلم و کروم سنسینگ میي مسیرهاکنندهفعال
یکی از این موارد  icaاز گروه  ADBCي هافعالیت اوپرون

برخی عوامل . فعالیت این اوپرون در کنار )15( باشدمی
و  PIIIو  PIIزاي دیگر مانند پروموتورهاي ساختاري بیماري

تواند زایی، میفعال شدن برخی سازوکارهاي دخیل در بیماري
 ،16( شدت کاهش یابدهزهاي بالا بوبیوتیک با ددر حضور آنتی

هاي مقاومت بیان ژنکه باکتري قدرت تمایز و . پس از آن)17
را دارا شد، با توجه به شرایط زندگی و مساعد  بیوتیکآنتیبه 
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هاي مقاومت به و یا نامساعد بودن آن، در کنار فعالیت ژن
زاي خود را نیز افزایش هاي عامل بیماريبیوتیک، ژنآنتی
هاي عامل چسبندگی مسیرهاي وابسته دهد. در فعالیت ژنمی

یوفیلم به طور مستقیم و مسیرهاي به کروم سنسینگ و ب
وابسته به پروموتورهاي ساختاري به طور غیرمستقیم نقش 

  .)18( دارند
هاي هاي متحرك ژنی، برخی ژناز این رو، حضور برخی کاست

هاي فعالیت باکتري در بافت چنینهممقیم بر روي پلاسمید و 
هاي داراي مقاومت تواند تضمین کننده حضور سویهدرگیر، می

بودن محل اثر زا باشد. مطرحريبیوتیکی و بیماآنتی
نیز  استهاي مختلف متفاوت بیوتیک که بسته به کلاسآنتی
شدن برخی مسیرهاي ژنی و در نهایت عدم تواند در متوقفمی

رو، هاي کلیدي نقش داشته باشد. از اینساخت برخی پروتئین
 يهامقاومت ینقش و اثر برخ یبررسهدف از مطالعه حاضر، 

 استافیلوکوکوس اورئوس يهاهیدر گسترش سو یکیوتیبیآنت
  باشد.می مختلف ینیبال يهازا در نمونهيماریب

 
  . ملاحظات اخلاقی2

 IR.UMSHA.REC.1395.326 یکد اخلاقاین مطالعه با 
آوري دانشگاه علوم در کمیته اخلاق معاونت تحقیقات و فن

  پزشکی همدان به تصویب رسیده است.
  
  هامواد و روش. 3

  استافیلوکوکوس اورئوسآوري، کشت و جداسازي باکتري جمع
 ،انجام شد 1395تحلیلی که در سال -در این مطالعه توصیفی

نمونه بالینی شامل خون، ادرار،  429 ،ماه 11در مدت زمان 
نخاعی، سواپ بینی، زخم، ترشحات، تراشه، خلط، -مایع مغزي

اي مختلف هاز بیماران بستري در بخش موارد و سایر بزاق
 همداندرمانی دانشگاه علوم پزشکی شهر منتخب مراکز 

 آوري شد.جمع هاي سینا، بعثت، بوعلی سینا)(بیمارستان
آسان و دردسترس بودن آن، مبناي روش  گیرينمونه
و خروج نیز باکتریایی  معیار ورودگیري قرار داده شد و نمونه

هاي نمونهبودن یا نبودن عامل عفونی تعریف گردید. 

 آلمان) Blood Agar )Merckآمده بر روي محیط دستهب
 شده بوددرصد خون تازه گوسفندي غنی 5به همراه که پایه 

ساعت در دماي 24مدت هخطی کشت داده شد و ب صورتبه
پس از  ،آمیزي گرمانکوبه شد. رنگسلسیوس درجه  37

 امانج ي گرم مثبتهاکوکسی جداسازيجهت  هامشاهده کلنی
از سایر  استافیلوکوکوس اوئوسي هاجهت تفریق ایزولهشد. 

 هاي دیگر، بعد از کشت بر روي محیط نوترینت آگارباکتري
)Merckهاي تشخیصی نظیر کاتالاز، ، آلمان) از تست

اکسیداز  چنینهمو  DNAasکواگولاز، تخمیر مانیتول، 
ي هااستفاده گردید. به منظور تایید نهایی جدایه

  استفاده شد. PCRبراي  nucاز ژن  استافیلوکوکوس اورئوس
در  کیبیوتیآنتیهاي مختلف کلاستعیین الگوي مقاومتی به 

  اورئوس استافیلوکوکوس
هاي کلاس هايبیوتیکآنتیبراي تعیین الگوي مقاومت به 

گلیکوزامیدي، فلوکوئینولونی، بتالاکتامی، آمینوگلیکوزیدي، 
 هاي کلیندامایسینبیوتیککلینی از آنتیماکرولیدي و تتراسای

 میکروگرم)، سفوکسیتین 5( میکروگرم)، گاتی فلوکساسین 5(
 میکروگرم)، اریترومایسین 10( میکروگرم)، جنتامایسین 30(
 (همگی میکروگرم) 30( میکروگرم) و تتراسایکلین 15(

MAST روش دیسک  انجام آزمون به استفاده شد. )انگلستان
 هیاز سو ییروند شناسا نیدر ا. گرفت صورتدیفیوژن 

 هیبه عنوان سو ATCC33591 استافیلوکوکوس اورئوس
استافیلوکوکوس استاندارد  هیاستاندارد کنترل مثبت و از سو

 .)19(استفاده شد  یکنترل منف يبرا ATCC25923 اورئوس

  ژنومی با استفاده از کیت استخراج DNAاستخراج
هاي مورد ایزوله دست آوردن کلنیهبعد از کشت اولیه و ب

 لیتر محیط کشتمیلی 5 ،شدههر ایزوله کشت دادهبه  ،مطالعه
LB Broth )Merck  (تلقیح شد  لیترمیلی 5در حجم آلمان
ساعت انکوبه  24گراد به مدت درجه سانتی 37و در دماي 

 سانتریفیوژ شدهاز محیط کشت حاصل،  لیترمیلی 5/1ردید. گ
ژنومی با استفاده از کیت استخراج  DNAو مراحل استخراج 

تکل شرکت سازنده انجام وشرکت سینا ژن ایران بر اساس پر
  شد. 
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   PCRو انجام  هاسازي پرایمرآماده
پرایمرهاي تهیه شده از شرکت ماکروژن به سفارش پیشگام 

به  clfBو  finA ،finB ،fib ،clfAهاي ژنبراي شناسایی ایران 
مورد استفاده قرار گرفت. جهت انجام پلکس روش مولتی

 2میکرولیتر از محلول نهایی شامل  PCR  ،50واکنش
 میکرولیتر از هر پرایمر با غلظت1الگو،  DNAمیکرولیتر از 

 Ampliqon( مستر میکس میکرولیتر از 25پیکومولار و  25
ب مقطر دیونیزه جبران آمان) استفاده شد. حجم باقیمانده با آل

 ي مورد مطالعه از ترموسایکلرهابراي تکثیر ژنشد. 
H119718  Eppendorfاستفاده شد. تنظیمات  )(آلمان

ي عامل چسبندگی، واسرشت سازي اولیه در هادمایی براي ژن

ه چرخ 30دقیقه و  5 به مدت گراددرجه سانتی 94دماي 
درجه  57ثانیه،  30 به مدت گرادسانتیدرجه  94صورت هب

 به مدت گرادسانتیدرجه  72ثانیه و  45 به مدت سانتیگرد
ثانیه لحاظ گردید. مرحله طویل سازي نهایی نیز به مدت  45
نیز تنظیمات واسرشت  nucدقیقه لحاظ گردید. براي ژن  10

 35دقیقه و  5براي  گرادسانتیدرجه  94سازي اولیه در دماي 
 55ثانیه،  30به مدت  گرادسانتیدرجه  94صورت هچرخه ب

به گراد درجه سانتی 72ثانیه و  40 به مدت داگردرجه سانتی
سازي مرحله طویلمدت زمان ثانیه لحاظ گردید.  40مدت 

  ).20)(1(جدولدر نظر گرفته شد دقیقه  10نهایی نیز 

  
  استافیلوکوکوس اورئوسدر  nucهاي چسبندگی و ژن کثیر ژنپرایمرهاي استفاده شده جهت ت .1جدول 

  هاي موردنظرژن  طول توالی  )bpاندازه (  رفرنس

)20( 643 GTGAAGTTTTAGAAGGTGGAAAGATTAG 
GCTCTTGTAAGACCATTTTTCTTCAC finA 

)20( 524  GTAACAGCTAATGGTCGAATTGATACT 
CAAGTTCGATAGGAGTACTATGTTC finB 

)20( 404  CTACAACTACAATTGCCGTCAACAG 
GCTCTTGTAAGACCATTTTCTTCAC fib  

)20( 326  ATTGGCGTGGCTTCAGTGCT 
CGTTTCTTCCGTAGTTGCATTTG clfA  

)20( 292  GAGACTACCAAGAAGACCTGACG 
CATACGCCGATTCTCCTGAT clfB 

)21( 279  GCGATTGATGGTGATACGGTT 
AGCCAAGCCTTGACGAACTAAAGC nuc 

  
  درصد 5/1 گارزآالکتروفورز روي ژل 

درصد  5/1 گارزآدر ژل  PCRمیکرولیتر از محصول نهایی  10
الکتروفورز گردید. نتیجه نهایی توسط دستگاه  X5/0 در بافر

Gel Documentation  بررسی و از آن عکس تهیه شد. از
آمریکا) براي  ،Thermofisher( فرمنتاز bp 100مارکر 

از در آزمون مولکولی، شناسایی باند موردنظر استفاده شد. 
 ATCC43300 استافیلوکوکوس اورئوساستاندارد  هیسو

 استافیلوکوکوس اورئوس از سویه عنوان کنترل مثبت وهب
ATCC25923 استفاده شد. یعنوان کنترل منفهبیز ن  

  تحلیل آماري
، هاداده تحلیلبراي  6 نسخه GraphPad Prism افزارنرم

ي کیفی و تست هابراي مقایسه یافته کاي مربعآزمون آماري 

ي کمی مورد استفاده قرار هامثبت مستقل براي مقایسه یافته
دار در نظرگرفته معنی ≥p 05/0گرفتند. در این مطالعه مقدار 

ي هادست آمده از تعیین مقاومتهچنین نتایج بهم شد.
 افزارنرمروش فنوتیپی با استفاده از ه بیوتیکی بآنتی

WHOnet  تجزیه و تحلیل قرار  و بررسی مورد 5/5نسخه
ي آماري توصیفی (تعیین هااز روش ،براي این منظور .گرفت

  یانگین) استفاده شد. فراوانی، درصد و م
  
  ها یافته. 4

 استافیلوکوکوس اورئوسایزوله  95از مجموع  ،در این بررسی
 1/22( جدایه 21هاي بالینی مختلف، شده از نمونهجداسازي

 جدایه 36 خون، از) 52/30( جدایه 29 زخم، از) درصد
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 1 تراشه، از) درصد 1/2( جدایه 2 ادرار، از) درصد 89/37(
 از) درصد 31/6( جدایه 6 کاتاتر، از) درصد 02/1( جدایه
 جداسازي سرپایی بیماران از) درصد 9/3( جدایه 12 و سواپ
هاي مختلف بیوتیکی به کلاسالگوي مقاومت آنتی. شدند
بیوتیکی به این صورت بود که مقاومت به کلیندامایسین آنتی
 ایزوله 48درصد)، گاتی فلوکساسین در  63/12( ایزوله 12در 

درصد)،  52/30( ایزوله 29درصد)، سفوکسیتین در  52/50(
درصد)، اریترومایسین در  63/92( ایزوله 88جنتامایسین در 

) 15/83( ایزوله 79درصد) و تتراسایکلین در  60( ایزوله 57
) از درصد 11 /57( ایزوله 11مثبت بودند. در این بررسی 

گانه داراي مقاومت چند اورئوس وساستافیلوکوک 95مجموع 
  ).1)(شکل1(نمودار بودند

  

  
استافیلوکوکوس ي بالینی هابیوتیکی جدایهالگوي مقاومت آنتی .1 نمودار
  .اورئوس

  

  
  .بیوتیک به روش دیسک دیفیوژنهاي مقاوم به آنتیتعیین سویه .1 شکل

 يهاژن فراوانی میزان اورئوس استافیلوکوکوس يهاجدایه در
 73/14( ایزوله 14 در fnbA ژن براي چسبندگی عامل
 در fib ،درصد) 52/30( ایزوله 29در  fnbB، براي ژن )درصد

) درصد 89/17( ایزوله 17 در clfA ،)درصد 10/22( ایزوله 21
در . )2)(جدول2(شکل بود) درصد 20( ایزوله 19 در clfB و

استافیلوکوکوس  سویه12بیوتیکی، از ي مختلف آنتیهاکلاس
 ایزوله 4 در fnbB مقاوم کلیندامایسین فراوانی ژناورئوس 

 6 در clfA درصد، 66/16 ایزوله 2 در fib درصد، 33/33
 29بود. از  درصد 33/8 ایزوله 1 در clfB و درصد 50 ایزوله

 ایزوله 11 در fnbB ژن ، فراوانیسیلینسویه مقاوم به متی
 6 در clfA درصد، 68/20 ایزوله 6 در fib درصد، 93/37

 بود. درصد 58/27 ایزوله 8 در clfB و درصد 68/20 ایزوله
 

  
، fnbA ،fnbB ،fib يهامحصولات ژن زیآمتیموفق ریالکتروفورز تکث .2شکل 
clfA  وclfB ژن  يجفت باز برا 643 کونیبا طول آمپلfinB ،524  جفت باز

و  clfAژن  يجفت باز برا fib  ،326ژن  يجفت باز برا finB ،404ژن  يبرا
کنترل  4 درصد. چاهک 5/2 گارزآژل  ي، بر روclfBژن  يجفت باز برا 292

 هیجفت باز. از سو100مارکر با طول  M. چاهک یکنترل منف 6چاهک .مثبت
عنوان کنترل مثبت و هب ATCC43300 اورئوس ساستافیلوکوکواستاندارد 

  استفاده شد. یعنوان کنترل منفهب نیز ATCC25923 اورئوس ساستافیلوکوکو
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  ي بالینی مختلفهاجداشده از نمونه استافیلوکوکوس اورئوسي هاي عوامل چسبندگی در جدایههافراوانی ژن .2جدول 

  ژن مورد مطالعه
  ي بالینی مختلفهاتعداد در نمونه

  هاي حامل ژنهاجدایه
  سرپایی  کاتاتر  تراشه  بینی  زخم  ادرار  خون

fnbA 0 1  9  0 0 3  0 14  
fnbB 4  13 11  0 1 3  0 29  
fib 3 11  5  0 1 1  0 21  

clfA  2  6  9  0 0 0  0 17  
clfB 0  10  9  0  0  0  0  19  
nuc 29  36  21  0  2  1  6  95  

  
  تحلیل آماري

داراي  استافیلوکوکوس اورئوسي هابا توجه به فراوانی سویه
هاي بیوتیکی و فراونی ژنهاي مختلف آنتیمقاومت به کلاس
ي بین حضور این متغیرها دارمعنی، ارتباط عامل چسبندگی

بیوتیک ي مقاوم به آنتیهادیده شد. این در حالی بود که سویه
ي هاي را با حضور ژندارمعنیگاتی فلوکساسین هیچ ارتباط 

عامل چسبندگی نشان ندادند. براي همه متغیرهاي 
  ).3(جدول  در نظر گرفته شد ≥05/0pموردبررسی 

 
  ي بالینی استافیلوکوکوس اورئوسهابیوتیکی و فاکتورهاي چسبندگی در جدایهآماري بررسی احتمال ارتباط بین الگوي مقاومت آنتیتحلیل . 3جدول

  بیوتیکغلظت آنتی  هابیوتیکآنتی
  حامل ژن استافیلوکوکوس اورئوسي هاجدایه

)95 n=(  جمع کل  
fnbA fnbB fib clfA clfB 

  p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 12≥./05  (میکروگرم) 5  کلیندامایسین
  p 05/.>p 05/.>p 05/.>p 05/.>p 48<./05  (میکروگرم) 5  گاتی فلوکساسین

  p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 29≥./05  (میکروگرم) 30  سفوکسیتین
  p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 88≥./05  (میکروگرم) 10  جنتامایسین
  p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 57≥./05  (میکروگرم) 15  اریترومایسین
  p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 05/.≤p 79≥./05  (میکروگرم) 30  تتراسایکلین

 
  بحث. 5

ي با های جهت درمان عفونتبیوتیکآنتیي مختلف هاکلاس
ي مقاوم به هاهور سویهزمینه ظ استافیلوکوکوس اورئوسمنشا 
 Aاي را فراهم کرده است. گروه هاي گستردهبیوتیکآنتی
هاي بیوتیکآنتی Oهاي لینکوزامیدي، گروه بیوتیکآنتی

هاي سفالوسپورینی، بیوتیکآنتی Aفلوروکوئینولونی، گروه 
 Aهاي آمینوگلیکوزیدي، گروه بیوتیکآنتی Aگروه 

تتراسایکلینی در این   Bگروه هاي ماکرولیدي وبیوتیکآنتی
ي مقاوم به این هاپژوهش مورد بررسی قرار گرفت و سویه

فراوانی  ،بیوتیکی شناسایی شدند. در این بینهاي آنتیگروه
مقاوم به جنتامایسین و  استافیلوکوکوس اورئوسي هاسویه

ي هابود. سایت تربیش هابیوتیکآنتیتتراسایکلین از سایر 
به نوعی است که هر یک  هابیوتیکآنتیهدف این گروه از 

توانند میدهند و میبخش خاصی از باکتري را مورد هدف قرار 
سازي و یا واسطه ایجاد اختلال در همانندسازي، پروتئینهب

, 16( ساختار دیوار سلولی منجر به از بین رفتن باکتري شوند
ي عامل فیبرونکتین و هامطالعه که فراوانی ژناین . در )22

فیبرینوژنی مورد مطالعه قرار گرفت، مشخص شد که حضور 
ي عامل چسبندگی به نوعی با برخی الگوهاي مقاوتی هااین ژن

گاتی فلوکساین  بیوتیکآنتیارتباط دارد. این ارتباط در مورد 
فلوروکوئینولونی است برقرار نبود.  Oکه متعلق به گروه 

در جامائیکا با آزمون آماري  2014تامسون و همکاران در سال 
مایر مطرح کردند که بین حضور برخی -و کاپلان مربعکاي 

ي هاسیلین در ایزولهزاي سطحی و مقاوم به متیعوامل بیماري
د. ي وجود داردارمعنی، ارتباط استافیلوکوکوس اورئوسبالینی 

و  هامطابقت این دو مطالعه از جهتی است که تتراسایکلین
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ي بودند و از طرفی سایر دارمعنیداراي ارتباط  هاسفالوسپورین
ي حساس و هابین سویه دارفاقد ارتباط معنی هابیوتیکآنتی

  . )23( بودند بیوتیکآنتیمقاوم به 
 2016قاسمیان و همکاران در سال توسط گرچه مطالعاتی که 

نی ادر ایران انجام شده بود، نشان از تشابه نسبی در فراو
ین فراوانی تربیشزایی سطحی داشت و ي عامل بیماريهاژن

 این مطالعه با مطالعهبود، اما نتایج  fnbAو  fibمربوط به ژن 
بین حضور این عوامل و  دارمعنیاز نظر وجود ارتباط  ما

. شاید شباهت نداشتفاکتورهاي چسبندگی مورد مطالعه، 
ترین مسائلی که در بروز فاکتورهاي چسبندگی یکی از مهم

شود و به مینقش مهمی دارد، محلی است که باکتري ساکن 
استافیلوکوکوس . به این صورت که کندمیزایی اقدام عفونت
مقیم بر روي پوست، تراشه و کاتاترهاي ادراري که در  اورئوس

گردد، بنا میي ذکر شده هانهایت سبب ایجاد عفونت در مکان
، هاکنندهبه شرایط بیمار و میزان مصرف داروها و ضدعفونی
ي رتبیشفاکتورهاي چسبندگی و فیبرونکتینی را با قدرت 

  . )24( دهدمینشان 
ي موردمطالعه با مطالعاتی که ملایی و همکاران هافراوانی ژن

 ،در زابل انجام داده بودند، نتایج نزدیک به همراه داشت
درصد  50تایج حاصل از این بررسی نشان داد که  کهطوريبه

هاي موردمطالعه را کی از ژنهاي موردبررسی حداقل یایزوله
  . )4( نشان دادند

ي عامل هاگرچه در مطالعه شفائی و همکاران که بر روي ژن
صورت گرفته بود، برخی  استافیلوکوکوس اورئوسچسبندگی 

). این 25ي بودند (تربیشي موردبررسی داراي فراوانی هاژن
ت گرفته در تشابه و تفاوت در نتایج مطالعه ما با مطالعات صور

توان چنین توضیح داد که حضور و فعالیت داخل کشور را می
هاي باکتریایی بنا به برخی فاکتورهاي محیطی برخی سویه

مانند آب و هوا، شرایط گرمی و سردي و حتی استفاده از 
تواند متفاوت دیگر، می کنندهها و برخی مواد ضدعفونیشوینده

این عوامل و یا تغییرات  که با فراهم شدنباشد. بدین صورت
کند که بتواند ها، باکتري شرایطی را فراهم میآن حاصله در

زیست و بقاي خود را تضمین کند. از این اتصال به نقاط 

زایی ترین عوامل بیماريموردنظر و مراحل بعد آن که از مهم
به نحوي متفاوت بروز  هاي خوداست را با استفاده از ژن

  .)26( دهدمی
توان در ادامه بحث مطرح کرد، وجود میاز جمله عواملی که 

هاي چسبنده کننده مولکولییشناسا یکروبیم یسطح ياجزا
ي هامختلف در بیماران داراي عفونت کسیماتر

است. بدین صورت که مطالعات  استافیلوکوکوس اورئوس
در بلژیک و ویلیام و  2009سال نعمتی و همکاران در 

ي هادر برزیل نشان داد که سویه 2016همکاران در سال 
تواند از نظر میدر موجودات مختلف  استافیلوکوکوس اورئوس

متفاوت باشد. در انسان و  کسیهاي چسبنده ماترمولکول
از نظر ارتباط با برخی عوامل  هاحیوانات این سویه

ز تفاوت دارد. عوامل چسبندگی ی نیبیوتیکآنتی
که در هر دو مطالعه مورد بررسی قرار  استافیلوکوکوس اورئوس

گرفته است، بیان کننده ارتباط حضور این عوامل چسبندگی و 
توان چنین نتیجه می رواز اینی است. بیوتیکآنتیهاي مقاومت

گرفت که با تفاوت در ساختار بافت هدف باکتري، برخی 
  .)15، 8( شودمیهاي مقاومت نیز دستخوش تغییر سازوکار

ي عامل چسبندگی در مطالعه حاضر نشان از هافراوانی ژن
در  2016مشابهت این نتایج با نتایج سراو و همکاران در سال 

در مالزي  2015موراکو و مطالعات داخیل و همکاران در سال 
ی و بررسی ارتباط بیوتیکآنتیاما الگوي مقاومت  ت،داش

ي عامل چسبندگی داراي هابا حضور ژن هاي آندارمعنی
رو، ماتریکس سلولی میزبان که به عنوان تفاوت بود. از این

استافیلوکوکوس ي فیبرونکتینی و فیبروژنی هاگیرنده پروتئین
متفاوت  ویه باکتریاییباشد، ممکن است با نوع سمی اورئوس

مقاوم به  استافیلوکوکوس اورئوسکه تمایل انچن ؛باشد
آمینوگلیکوزیدي و  ي بتالاکتامی، ماکرولیدي،هاکلاس

چون در  است،ي حساس هااز سویه تربیشلینکوزامیدي 
ي حساس و مقاوم مورد بررسی هامطالعات مورد بحث، سویه

. علاوه بر این، سایت هدف )27 ،16( قرار گرفته بودند
تواند یکی از دلایل میي مختلف نیز هابیوتیکی کلاسآنتی

ی و بیوتیکآنتیبودن حضور متغیرهاي مقاومت دارمعنی
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زا باشد. به این صورت که، آنالیسا و فاکتورهاي بیماري
نشان دادند که با هدف  2016و  2012ي هاهمکاران در سال

استافیلوکوکوس زاي ي عامل بیماريهاقراردادن برخی ژن
طور توان این باکتري را بهمی بیوتیکآنتیمقاوم به اورئوس 

به عنوان یک  clfي هانسبی مهار کرد. در این بررسی که از ژن
سایت مهاري استفاده شده بود، مشخص شد که با مهار این 

ي مقاومتی نیز تا حدودي تحت تاثیر قرار هاخی ژنژن بر
ي مقاوم و حساس با کمی اختلاف در هازیرا باکتري گرفتند،

. اطلاعات حاصل از مطالعه ما نیز )28 ،26( عملکرد مهار شدند
ف ي مختلهاي مقاوم به کلاسهانشان داد که باکتري

 چنینهمبیوتیکی داراي پراکنش ژنی متفاوتی بودند. آنتی
استودنت صورت گرفته در این مطالعه -و تی مربع آزمون کاي

  کننده ارتباط بین این متغیرها بود. بیان
بیوتیکی ي داراي مقاومت آنتیهاسویه در برخی مطالعات نیز

بودند،  ي عامل چسبندگیهاین فراوانی ژنتربیشداراي 
در برزیل با  2005میکلیم و همکاران در سال  کهطوريبه

ي هابیوتیک علیه برخی گونهبررسی حداقل غلظت مهاري آنتی
که ممکن است بین حضور  ندمشخص کرد استافیلوکوکوس
ي داراي مقاومت چندگانه هازا و سویهعوامل بیماري

در این  چنینهم .شته باشدبیوتیکی ارتباط وجود داآنتی
ي باکتریایی هامطالعه موضوع محیط و بخش جداشده ایزوله

یی که ایزولاسیون و استریلیزاسیون هانیز مطرح شد. در بخش
داراي مقاومت و  هاو بهتري صورت گرفته بود، سویه تربیش

دائما با مواد  هاي بودند. چون این بخشتربیشزایی بیماري
شده و بیماران بستري در این داده ننده شستشو کضدعفونی

ي پوستی در هاکنندهنیز دائما با برخی ضدعفونی هابخش
 باید خصایصی در خود ایجاد هاد، این باکترينباشمیتماس 

ي هاترکردن ژنرو، با فعالکنند که مجال زندگی بیابند. از این
رابر عوامل نامساعد عامل چسبندگی و فیبرونکتینی در ب

ي به خرج داده و در کنار آن به منظور مقاومت تربیشپایداري 
تی خود را فعال مي مقاوهانیز ژن هابیوتیکدر برابر آنتی

  . )29( کنندمی

در چین این امر را تا  2016ایکبال و همکاران در سال 
ي عامل چسبندگی هاحدودي به اثبات رساندند که فعالیت ژن

استافیلوکوکوس ي مختلف هادر ایزوله هامیزان بیان آنو 
ي ژنی که هاکنندهمتفاوت است. دخالت برخی تنظیماورئوس 

ثیر نواحی متحرك ژنی عوامل مقاومت أتحت ت گاهاً
تواند این امر را حدت میگیرند نیز میی قرار بیوتیکآنتی
  . )30( را افزایش دهدي بخشیده و قدرت بقاي باکتري تربیش

در  هابیوتیکآنتیاهمیت نقش  توجه به باکه  شودمی پیشنهاد
باکتري با این  مقابله ي متفاوت و فراوانهازندگی انسان و راه

سنجی متغیرهاي و ارتباطدامنه مطالعاتی ها، ضدمیکروب
مورد بررسی  تربیشزا بیوتیکی و عوامل بیماريمقاومت آنتی

  د. گیرقرار 
توان در مطالعات دیگر، با هدف قراردادن می چنینهم

ي ها، فعالیت ژنهازا و مهار آني ژنی عامل بیماريهاسایت
را بهتر و با  تا این نتیجهنمود  عامل مقاومت را نیز بررسی

  قطعیت بهتري به بحث گذاشت.
 
  گیرينتیجه. 6

توان گفت که بین میبا توجه به نتایج حاصل از این مطالعه 
حضور عوامل چسبندگی از جمله فیبرینوژن و فیبرونکتین که 

محسوب  استافیلوکوکوس اورئوسي هابه عنوان گیرنده
رتباط وجود داشت و برخی از الگوهاي مقاومتی ا وشوند می

استافیلوکوکوس رود که عوامل چسبندگی در این احتمال می
ساز بروز سبب برخی تغییرات ساختاري و زمینه اورئوس

 شود.می بیوتیکآنتیي مختلف هامقاومت به کلاس

  
  . تقدیر و تشکر 7
با شماره  1395در سال  یینامه دانشجو انیمقاله حاصل پا نیا

 یمعاونت پژوهش یمال تیاست و با حما 9510145962
 سندگانیاست. نو دهیهمدان به انجام رس یدانشگاه علوم پزشک

معاونت محترم ابراز  نیخود را از ا یمراتب تشکر و قدردان
  دارند.می
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  . سهم نویسندگان8
نویسندگان معیارهاي استاندارد نویسندگی بر اساس می تما

لی ناشران مجلات پزشکی را دارا پیشنهادات کمیته بین المل
  بودند.

  

  . تضاد منافع9
گونه تضاد نمایند که هیچوسیله نویسندگان تصریح میبدین

  منافعی در خصوص پژوهش حاضر وجود ندارد.
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 Background and Aim: Staphylococcus aureus(S.aureus) has many 
pathogens. Antibiotic resistance may increase the invasion of this 
bacterium. The aim of this study was to determine the role and effect of 
some antibiotic resistance in the spread of pathogenic strains of 
S.aureus in different clinical specimens. 
Materials and Methods: 95 clinical isolates of S.aureus were collected 
from different clinical specimens. Antibiotic resistance pattern was 
determined by Disc diffusion method (Kirby-Bauer) for 6 different 
classes. Identification of adhesion agent genes in isolated isolates was 
performed using Multiplex-PCR and specific primers. For analysis of 
the results, GraphPad Prism version 6 and ꭕ2 statistical sampling was 
used. p≤0.05 was considered significant.  
Findings: Of 95 isolates of S.aureus, 29 isolates (30.52%) were 
resistant to methicillin, 12 isolates (12.63%), resistant to clindamycin, 
48 isolates (50.52%), resistant to gatyfloxacin, 88 (92.63%) isolates 
resistant to gentamicin, 57 (60%) isolates resistant to erythromycin and 
79 isolates (83.15%) were resistant to tetracycline. fnbA genes were 
isolated in 14 isolates (14.73%), fnbB in 29 isolates (30.52%), fib in 21 
isolates (22.10%), clfA in 17 isolates (17.89%) and clfB in 19 isolates 
(20%). There was a significant correlation between resistance to 
macular antibiotics, tetracycline, beta-lactam, lacosamide, 
aminoglycoside and pathogens.  
Conclusion: The adhesion factors in S.aureus possibly cause some 
structural changes and cause resistance to various antibiotic classes. 

Keywords 
Adhesion factors  

Antimicrobial resistance 

Staphylococcus aureus 

Virulence factors 

 

* Corresponding Author: 
Mohammad Reza Arabestani; Department 
of Microbiology, Hamadan University of 
Medical Sciences, Hamadan, Iran.  
Tel: +98 918 866 2009 

Fax: +98 81 3383 8077 

 
Email: mohammad.arabestani@gmail.com 

© Copyright (2018) Arak University of Medical Sciences 
Cite this article as: Motamedi H, Dehbashi S, Tahmasebi H., et al. Survey the Role and Effect of Some Antibiotic 

Resistance in the Spread of Pathogenic Strains of Staphylococcus aureus in Different Clinical 
Specimens. J Arak Uni Med Sci. 2018; 21(5): 98-109. 


