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 شهر تهران سودوموناس آئروژینوزاهای بالینی و تشکیل بیوفیلم در جدایه 2، 1بررسی فراوانی اینتگرون 

 
   3یمانیندا سل، 2، محمد رهبر1یبشارت دیسع

 
 

 چکیده

 بوده وکننده نگران آنهادر میان  بیوتیکآنتیاومت گسترش شیوع مق.باشدمیها ای از عفونتهای مهم در ایجاد طیف گستردهیکی از باکتری ،سودوموناس آئروژینوزا مقدمه:
تشکیل بیوفیلم در بین  و 2، 1های کلاس حاضر، فراوانی اینتگرون ی. در مطالعههستند در آنها بیوتیکآنتیمقاومت افزایش بروز  از عوامل مهم بیوفیلمها در کنار تشکیل اینتگرون

 .هر تهران بررسی گردیددر ش سودوموناس آئروژینوزاهای بالینی جدایه

های ژنبرای  PCRیید مولکولی با أو تبررسی ها از نظر کشت میکروبی و بیوشیمیایی . نمونهجداسازی شد سودوموناس آئروژینوزاایزوله بالینی  100در این مطالعه،  ها:روش
OprL بررسی شد 2و  1های کلاس حضور اینتگرونو  انجام. 

 < 05/0)د دنداری در بیوفیلم شدید و متوسط بیشتر از موارد ضعیف بویبطور معن 2و  1اینتگرون بود.  درصد 8و  47به ترتیب  2و  1س شیوع اینتگرون کلا ها:یافته
P) با مقاومت دارویی  هایداری در نمونهیبطور معن 1ژن اینتگرون بودند. نتایج نشان داد که  1اینتگرون ها دارای ژن نمونه درصد 9/90نمونه با بیوفیلم قوی  33. از

 .(P < 05/0)بود  MDRهای فاقد بیشتر از نمونه MDR( Multiple drug resistance) چندگانه

ای بالینی هدر سویه 2و  1های بیوتیکی بوده و حضور اینتگروننقش این عوامل در ایجاد مقاومت آنتی یدهندهها نشانارتباط بین تشکیل بیوفیلم و حضور اینتگرون گیری:نتیجه
 .های مقاومت دارویی را افزایش دهدتواند ریسک انتقال ژنمی

 اینتگرون ؛بیوفیلم ؛داروییمقاومت  ؛سودوموناس آئروژینوزا واژگان کلیدی:

 
شهر  ئروژینوزاسودوموناس آهای بالینی و تشکیل بیوفیلم در جدایه 2، 1بررسی فراوانی اینتگرون  .ندا یمانیمحمد، سل ، رهبردیسع یبشارت ارجاع:

 .134-125 (:804) 43؛ 1404مجله دانشکده پزشکی اصفهان . تهران

 

 مقدمه

شف   1950تا  1940 یبیوتیکی در بین دههاولین موارد مقاومت آنتیک

ها برای تبدبل آن به بحران بهداشررت ومومی آغازی بر شرررون نارانی
ها ارانیزای نوپدید نبود و با شرردگ فرنتن آن یتی در موارد بیماری

یل . ودم یانتن راه(2 ،1)های اخیر انرایش داده اسرررت را در سرررا 

با مقاومت دارویی اسررر  نم ابزارهایی همچون از جمله برای مبارزه 

ضد میکروبی، ناژ تراپی وبیوتیکآنتی سل جدید، پپتیدهای  ...،  های ن

میلیون نفر تا سررا   10تواند موج  مرگ میمقاومت دارویی  انزایش

 . (5-3) شود 2050
 و یک  طل یک باسیل فرم منفی نرصت سودوموناس آئروژینوزا

 بیوتیکبویژه موارد مقاوم به آنتی های بیمارسرررتانیونتفوامل مهم و

شی ( در وفونتMDR. بروز مقاومت به چند دارو )(6) اسرت های نا

در فزارشاگ مختلف متفاوگ بوده و نشان  سودوموناس آئروژینوزا از

های ناشررری از این درصرررد از وفونت 30تا  20داده شرررده که یدود 

فونافون از جمله های مکانیسم .(10-7)باشد  MDRتواند باکتری می

هار ورود دارو، پمپ با م مت  قاو یل بیونیلم و م های انلاکس، تشرررک

ترین ووامل این باکتری را به یکی از شرررای ها اینتارون یواسررر ه

شمار مقاومت دارویی در بیماری سترش چ ست. با ف زا تبدیل کرده ا

بالینی روند درماآنها به ویژه در ایزوله های جدی نی را با چالشهای 

مواجه شرده که امروزه به دنبا  جایازین مناسر  برای مواجهه با آنها 

 له پژوهشیمقا
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ها بعنوان وناصر اینتارون در کنار یضورتشکیل بیونیلم . (11) هستند

نقش  (ها، باکتریوناژها و پلاسمیدهامانند ترانسپوزون) ژنتیکی متحرک

نه قا  بین فو مت دارویی دارد و انت قاو ای و درون مهمی در بروز م

  .ای داردفونه

شناسایی  های فرم منفیکلاس از آن در باکتری 9تاکنون بیش از 

مل ونوان یکی از وواه آنها را ب ،هات که یضورشان در باکتریشده اس

 های فرم منفی م رح کردهایجاد مقاومت چندفانه در باکتریمهم در 

مل بیش از  Iاینتارون کلاس . (13 ،12)اسرررت  قاومت  40یا ژن م

تاممرب تالاک ها، ب ید به آمینوفلیکوز یدوط  ماکرول کل،  ها، ها، کلرامفنی

ضدوفونی ، IIکلاس . اینتارون (15 ،14)ها است کنندهسولفونامیدها، 

سپوزونIشبیه کلاس  شتقاگ   Tn7های مثل، بوده که خانواده تران و م

های بین این دو ترین تفاوگآن مرتبط هستند. ژن اینتاراز یکی از مهم

های ژنی یاوی کاست IIهای کلاس کلاس اینتارون است. اینتارون

تاز یدرونولاگ ردوک مل دی ه  (Dihydrofolate reductase) شررررا

dfrA1ست سفراز ) -رپتوتریسین، ا ستیل تران  Streptothricin-acetylا

transferase )sat1  فراز ترانسرررر نیررل  کوزیررد آد ی ل ف نو ی م و آ
(Aminoglycoside adenyltransferase )aadA1  هسرررتنررد کره

ستندهایی همچون ترییکتبیوآنتی سین مقاوم ه سترپتومای  .متوپریم و ا

یادی از ژن عداد ز به قرار فرنتن ت متهبا توجه  قاو بر  دارویی ای م

شارروی اینتارون ساییشسری  آنها در بین جامعه  ها و انت  یضور نا

 تواندهای مهم مقاومت دارویی میو بیونیلم بعنوان مکانیسرم اینتارون

به اینکه  اطلاواگ با توجه  هد و  ما قرار د یار  ندی در اخت ارزشرررم

تواند در ه میهای مورد م العه بالینی بوده و از بیماران جداشررردنمونه

های ناسررر  تدبیر راهکار مانی م  تربیش انتشرررار از جلوفیری و در

 م العاگبیمارسرررتانی مفید باشرررد.  هایوفونت در مؤثر هایباکتری

یه محدودی در مورد بررسررری همزمان اینتارون و بیونیلم در ی جدا

شده و هدف ما در  تهراندر  سودوموناس آئروژینوزابالینی  ین اانجام 

الاوی تعیین ، I ،IIهرای کلاس بررسررری نراوانی اینتارون ،م رالره

به آنتی مت  قاو یل بیونیلم در م یک و تشرررک یهبیوت بالینی جدا های 
 تهران بود. شهر در  سودوموناس آئروژینوزا

 هاروش

 های بالینیآوری ایزولهجمع

عه له 100 ،در این م ال نه یایزو های مختلفی همچون بالینی از نمو

( از دو 13(، تراکئررا  )8(، زخم )29(، خلط )3خون ) (،47ادرار )

شهر تهران  صی  ص ستان تخ سا  بیمار شدند. از جم  1403در  آوری 
صد 54ایزوله ) 54این میان  صد 46ایزوله ) 46( از مردان و در ( از در

شد.  صد 53) ایزوله 53زنان جدا  ستر یماران( مربوط به بدر  47و  یب

  بود. ییسرپا ارانیم( مربوط به بدرصد 47نمونه )

های سنی مختلف بصورگ محدوده سنی کمتر در این م العه رده

سررا   9تا  1سررنی بین  ی(، محدودهInfantسررا  بعنوان نوزاد ) 1از 

سررررا  نوجوان  19ترا  9سرررنی بین  ی(، محردودهChildکودک )

(Adolescentمحدوده ،)سرررا  بزرفسرررا   54تا  19سرررنی بین  ی

(Adultمحدوده ،)64تا  54بین سنی  ی (  سا  میانساMiddle age )

سالمند ) 64سنی بالاتر از  یو محدوده ( در نظر فرنته Old ageسا  

 ATCCاز جمله ) آئروژینوزا سررودوموناساسررتاندارد  یشررد. سررویه

27853 ،PAO1بیوفرام و بیونیلم اسررتفاده شررد. ( به ترتی  برای آنتی

، آلمان( و ناهداری Merckبرای رشد باکتری از محیط آفار نوترینت )

، Merckفراد در محیط براث غذایی )سانتی یدرجه -70آنها در دمای 

 درصد فلیسرو  انجام شد.  15آلمان( یاوی 

  سودوموناس آئروژینوزایید مولکولار أشناسایی فنوتیپی و ت

 24جدا شده و باکتری برای  سودوموناس آئروژینوزاهای نمونه

. رشرررد داده شررردفراد قرار سرررانتی یدرجه 42سررراوت در دمای 

فلوکز با انجام  O-Fدر این دما، آزمایش  سرررودوموناس آئروژینوزا

اکسرریداتیو و ودم تخمیر، سرریتراگ، کاتالاز، اکسرریداز مثبت آن را از 

ناسسرررایر  مایز میها سرررودومو ند.مت باکتریأت ک ید مولکولار   ی

ام در تم OprLبا بررسررری یضرررور ژن  سرررودوموناس آئروژینوزا

انجام شد. یجم نهایی هر  1ها با پرایمر آورده شده در جدو  ایزوله

جفت  504میکرولیتر و طو  محصررو  آمپلیکون  25واکنش برابر با 

سویه ونوان کنتر  ه ب PAO1 آئروژینوزا سودوموناس یباز بود. از 

 . (1)شکل  مثبت استفاده شد

 

 نوزایسودوموناس آئروژ یهاهیدر جدا 2و  1كلاس  نتگرونیا و OprL یهاژن ریمورد استفاده در تکث یمرهایپرا ی. توال1جدول 

 رفرنس (bp)  سایز آمپلیکون PCRشرایط  PCR (′3-′5) سکانس  پرایمرها

OprL 
F: 5'ATGGAAATGCTGAAATTCGGC3' 
R:  5' CTTCTTCAGCTCGACGCGACG3' 

95°C, 5 min; 30 cycles of 95°C, 30 s, 

57°C, 1 min, 72°C, 1min, 72°C, 10min 
504 bp (28) 

Integron І 
F:5′ CAGTGGACATAAGCCTGTTC 3′ 

R:5′ CCCGAGGCATAGACTGTA 3′ 

94°C, 3 min; 30 cycles of 94°C, 30 s, 

58°C, 30 s, 72°C, 1 min, 72°C, 7 min 
160 bp (28) 

Integron 

ІІ 

F:5′ CACGGATATGCGACAAAAAGGT 3′ 
R: 5′ GTAGCAAACGAGTGACGAAATG-3′ 

94°C, 3 min, 25 cycles of 94°C, 30 s, 
57°C, 30 s, 72°C, 1 min, 72°C, 7 min 789 bp (28) 
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 (Sina Gen) جفت باز 1۰۰های بالینی. ستون ماركر وزن مولکولی جدا شده از نمونه سودوموناس آئروژینوزاهای از سویه درoprL . بررسی حضور ژن 1شکل 

bp plus DNA Ladder RTU 1۰۰دارای ژن 12تا  1۰و  8تا 1های . ایزوله oprL فاقد ژن  9. ایزولهoprL، 13  ،كنترل مثبت14: كنترل منفی : . 

 

 2و  1شناسایی اینتگرون كلاس 
سایی اینتارون کلاس  PCR آزمون شنا  100 بر روی 2و  1برای 

 در این م العهانجام شرررد.  سرررودوموتاس آئروژینوزابالینی  یایزوله

به ژن  های مربوط  ندازه شررررایط ،2و  1اینتارون کلاسپرایمر  یو ا

ست. برای رنگ 1در جدو  (bp)  سایز آمپلیکون شده ا آمیزی آورده 

)سررینا کلون، ایران( اسررتفاده  DNA safe stain ژ  در هر مریله از

 ارزیابی فردید.  درصد 5/1شد. ایجاد محصو  توسط آفارز 

 بیوتیکی به روش دیسک دیفیوژن:بررسی مقاومت آنتی

بیوتیکی به روش مقاومت آنتی CLSIبا اسرررتفاده از دسرررتورالعمل 

ط . در ابتدا باکتری بر روی محی(16) دیسرررک دیفیوژن اسرررتفاده فردید

سراوت کشرت داده شرد. از این کشرت چند  24نوترینت آفار به مدگ 

نارلند کلنی به لوله یاوی سررررم نیزیولوژی منتقل، ورتکس و نیم مک

ودم رشد اطراف هر دیسک بر  یساوت، ق ر هاله 24تهیه شد. پس از 

فیری شررد. از کش یا کولیس اندازهمتر با اسررتفاده از خطیسرر  میلی

 μg)پیپراسرریلین  (،μg30 بیوتیکی همچون آزترونام )های آنتیدیسررک

باکتام )(، 100 تازو یدیم )μg 100/10پیپراسررریلین  تاز (، μg 30(، سرررف

(، μg 10(، دوریپنم )μg 10پنم )(، ایمیμg 5سررریپرونلوکسررراسرررین )

تامیسرررین ) (، μg30(، آمیکاسرررین )μg 10(، توبرامایسرررین )μg 10جن

س سین )نورنلوک سین )μg 5ا سا μg 5 )(Mast Group, UK )( و انلوک

شد.  ستفاده   ATCC 27853با  سودوموتاس آئروژینوزادر این م العه ا
  بیوتیکی استفاده شد.مرج  برای تست یساسیت آنتی یبه ونوان سویه

 گیری تولید بیوفیلماندازه
 استفاده شد تشکیل بیونیلمبرای بررسی از روش میکروتیترپلیت 

انکوبه  MHBدر محیط ساوت  24 برای c° 37در دمای  باکتری .(17)

 1:100نسربت به نارلند نیم مک ODها برای بدسرت آمدن شرد. نمونه

سوسپانسیون بدست آمده را در چاهک  µl 200رقیق شد. MHB  در

 µl 200 PBS (pH: 7.4)مرتبه با  3 هاچاهکشد.  میکروپلیت ریخته

شده تا باکتری سته  صکه های ش شدهمت شود. بود ل ن بعد از ، یذف 

و  ریخته درصد 1رنگ کریستا  ویوله  µl 150ها خشک شدن چاهک

رنگ متصل شده  درصد 33استیک اسید  µl 150با انزودن  شسته شد.

نانومتر  490طو  موج آزاد شرررده و جذو نوری آن را در  به بیونیلم

شده شد.فیری اندازه ی جذو نوری برای ارزیابی تولید بیونیلم تولید 
(ODسویه سه )جدو  های مورد آزمایش با نمونه(  و  2ی کنتر  مقای

  .فردیدبار تکرار انجام  3بصورگ ( و 3

نه واگ نمو های مختلف ها جم اطلا یان متییر آوری و ارتبراط م

 های آلوده بهنمونه MDR، تشررکیل بیونیلم و 2و 1همچون ژن اینتارون 

 ,version 22) 22ی نسررخه SPSSزار انبا نرم سررودوموناس آئروژینوزا

IBM Corporation, Armonk, NY ) .هایآزمون ازبررسی انجام فردید 

 استفاده آماری هایسهمقای برای Chi-square ،Fisher's exact test آماری

 دار در نظر فرنته شد. یمعن 05/0کمتر از  Pی در صورگ مشاهده .شد

شااه  IR.SBU.REC.1403.115این م العه با کد اخلاق  در دان

 شهید بهشتی به تصوی  رسید.
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 سودوموناس آئروژینوزا بالینی هایدر نمونه بیوتیکیآنتیمقاومت الگوی . تشکیل بیوفیلم، حضور ژن اینتگرون و 2جدول 

 تعداد ایزوله

(100  =N) 
 ІІاینتگرون  Іاینتگرون  بیوفیلم بیوتیکیالگوی آنتی

 - 59 -41 ,+18 +++15 ,++33 ,+11 یک هاحساس به همه آنتی بیوت 59

3 IMI(I) 1++, 2+++ 1+, 2- 3 - 

1 IMI(I) ,OFX(I) ++ - - 

1 ATM(I), IMI(I) ++ + - 

1 CAZ(I), ATM(I), OFX(I) + - - 

1 IMI(I), DOR(I), OFX(I) ++ - - 

1 PRL(I), CAZ(I), ATM(I), DOR(I), OFX(I) + - - 

1 IMI(R), GM(I), TN(I) ++ - - 

1 PRL(I), CAZ(I), ATM(R), IMI (R), TN(I), OFX(I) +++ + - 

1 PRL(I), CAZ(I), ATM(R), IMI(R),TN(I), OFX(I) +++ + - 

1 IMI(R), AK (I), GM(R), TN(R), CIP(I), OFX(R) +++ + - 

1 PRL(I), PTZ(I), CAZ(R), IMI(I), DOR(R), GM(R), TN(R), 
CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

+++ + + 

1 PRL(I), ATM(R), GM(R), TN(R), AK(I), CIP(I) +++ + + 

1 CAZ(R), IMI (I), DOR(R), GM(R),  TN(R), CIP(R), 
NOR(R), OFX(R) 

++ + - 

1 PRL(I), PTZ(I), ATM(R), DOR(R), GM(R), TN(R), 
AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

++ - - 

1 PRL(I), PTZ(I), CAZ(R), IMI(R), DOR(R), GM(R),  
TN(R),  CIP(R),  NOR (R), OFX(R), 

+++ + + 

1 CAZ(R), ATM(R), IMI(R), DOR(I), GM(R), TN(R), 
AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

+++ + - 

1 PRL(I),  CAZ(R), IMI(R), DOR(R), GM(R), TN(R), 
AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

+++ + - 

1 PRL(I), CAZ(R), ATM(R), IMI(R), DOR(R), GM(R), 
TN(R), AK(I), CIP(R), NOR(R), OFX (R) 

+ - - 

1 PRL(R), PTZ(I), ATM(I), IMI(R), DOR(R), GM(R), 
TN(R), AK(R),  CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

++ + + 

1 PRL(R), PTZ(R), CAZ(I), ATM(I), IMI(R), DOR(R), 
GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(I), OFX(R) 

++ + - 

1 PRL(I), PTZ(R), ATM(I), IMI(R), DOR(R), GM(R), 
TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

++ + - 

1 PRL(R), PTZ(I), CAZ(I), ATM(I), IMI(R), DOR(R), 

GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 
++ - - 

2 PRL(I), PTZ(R), CAZ(R), ATM(I), IMI(R), DOR(R), 
GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

2+++ 2+ 2 - 

1 PRL(R), PTZ(I), CAZ(R), ATM(I), IMI(I), DOR(R), 
GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

++ + - 

3 PRL(R), PTZ(R), CAZ(R), ATM(R), IMI(I), DOR(R), 
GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

2++, 1+++ 2+, 1- 2+, 1- 

11 PRL(R), PTZ(R), CAZ(R), ATM(R), IMI(R), DOR(R), 
GM(R), TN(R), AK(R), CIP(R), NOR(R), OFX(R) 

7++, 4+++ 9+, 1- 2+, 8- 

:  PTZپیپراسیلین؛PRL: بیوتیکی: لاوی آنتی؛ ا -؛ ودم یضور ژن: : + : یضور ژن2و  1بیونیلم قوی: +++ اینتارون   ؛ بیونیلم متوسط: ++؛ ضعیف؛+ بیونیلم: بیونیلم

: نورنلوکساسین، NOR: آمیکاسین، AKپنم؛ : دوریDOR: توبرامایسین، TN: جنتامایسین؛ GMپنم؛ ایمی IMI: آزترونام؛ ATM: سفتازیدیم؛ CAZ:تازوباکتام؛ -پیپراسیلین

OFX انلوکساسین :CIP .سیپرونلوکساسین :S یساس؛ :I ید واسط؛ :Rم.   : مقاو 
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 تفسیر ارزیابی بیوفیلم . 3جدول 

  لمیوفیب یابیارز ریتفس
OD 

 لمیوفیب دیتول عدم
ODt ≤ ODc 

 فیضع لمیوفیب
ODc< ODt< 2x ODc 

 متوسط لمیوفیب
2x ODc<ODt<4x ODc 

 یقو لمیوفیب
ODt ≥ 4x ODc 

ODc :OD  کنتر، ODt :OD شیمورد آزما ینمونه 

 

 هاافتهی

   2و  1ور ژن اینتگرون تشکیل بیوفیلم و حض

شان داد ن سودوموناس آئروژینوزابالینی  ینتایج تشکیل بیونیلم در ایزوله

شتند، نراوانی بیونیلم میها بیوناز نمونه درصد 33که  توسط و لم قوی دا

ها دارای درصررد نمونه 47بود.  درصررد 14و  53ضررعیف نیز به ترتی  

ند 1 اینتارون جدو   بود یلم داری در بیونیب ور معن 1اینتارون . (3)

مورد از  3(.  > 05/0Pشرردید و متوسررط بیشررتر از موارد ضررعیف بود )

یونیلم نمونه با ب 33داشرررتند. از  1ها با بیونیلم ضرررعیف اینتارون نمونه

ها نهدرصد نمو 8بودند.  1اینتارون ها دارای ژن درصد نمونه 9/90قوی 
شدید و  داری در بیونیلمیر معنب و 2اینتارون بودند.  2اینتارون دارای 

ضعیف بود ) شتر از موارد  ها با (. هیچکدام از نمونه > 05/0Pمتوسط بی

 نداشتند.  2بیونیلم ضعیف اینتارون 

و حضور ژن ( MDR)بیوتیک ارتباط مقاومت چندگانه به آنتی

 2و  1اینتگرون 
صد ) 3/83 شتند،  1 ژن اینتارون MDR( از نمونه 30/25در را دا

درصد  MDR 4/31های ناقد صورتی که نراوانی این ژن در نمونهدر 

تایج نشررران داد که 70/22) داری در یب ور معن 1ژن اینتارون ( بود. ن

(.  > 05/0Pبود ) MDRهای ناقد بیشرررتر از نمونه MDRهای نمونه

یا به  2ژن اینتارون  MDRها ناقد هیچکدام از نمونه را نداشرررتند 

دیده  MDRهای تنها در نمونه 2نه با اینتارون وبارگ دیار تمام نمو

 (.   > 05/0Pدار بود )یشدند، که این ارتباط معن

  سودوموناس آئروژینوزاهای بیوتیکی در جدایهمقاومت آنتی
 قرار یابیارز مورد وژنیفید سرررکید روش به کیوتیبیآنت 12

 ایدر سه  یکروبیضدم یدارو کیکم به دست ییمقاومت دارو .فرنت

 هاسرمیکروارفانیفونه از م کی در یکروبیاز سرره دسررته ضرردم شررتریب

 MDR پیدر نظر فرنته شرد. ننوت(MDR) چندفانه  ییمقاومت دارو

جدا100/30) درصرررد 30در  ناس آئروژ یهاهی( از   نوزایسرررودومو

: خلط  یبه ترت ینیبال یهادر نمونه  MDRینراوانشررد.  ییشررناسررا

 66/6، 30/2) زخمدرصد(،  50، 30/15) ادرار ،درصد( 6/36، 30/11)

 MDR نمونه خون ناقد نمونه و( درصد 66/6، 30/2) تراکئا (، درصد

صد 6/66) زولهیا MDR، 20 زولهیا 30 ازبود.   و مردان به مربوط( در

 به زنان بود.  مربوط( درصد 4/33) زولهیا 10

 30از  10) هازولهیااز  درصررد 4/33بزرفسررا   یسررن یرده در

 نیترشیمقدار ب نیچندفانه بودند، که ا ییمقاومت دارو یدارا (زولهیا

نه نمو 53 از. بود مختلف یسن یهاردهدر  MDR یهازولهیا ینراوان

ستر مارانیب  نماراینمونه ب 47از  کهیبود در یال MDRنمونه  20 یب

ساز MDRنمونه  10 یی،سرپا مقاومت  زانیمجمون م درشد.  یجدا
 یبسررتر مارانیشررده از ب یجداسرراز یهالهزویاچندفانه در  ییدارو

ل یاصرر جینتا. (P=  08/0) نبود داریمعناختلاف  نیبود اما ا شررتریب

که ب به  نیشرررترینشرررران داد  مت مربوط  قاو  یهاکیوتیبیآنتم

تاما ،(هانولونینلوروک ی)از خانواده نیانلوکسررراسررر  و نیسررریجن

 نی( و کمترصددر 30بود ) دهایکوزینوفلیآم یاز خانواده نیتوبراماس

به پ زانیم مت مربوط  قاو تام  /نیلیپراسررریم باک  یخانواده ازتازو

 11ود. ب مقاومت درصد 18بتالاکتاماز با  یکننده مهار یهانیلیسیپن

 یررسرررب مورد کیوتیبیآنت 12 یبه تمام ینیبال یهانمونه از زولهیا

 . داشتند تمقاوم

 2و  1 ها از نظر حضور ژن اینتگرون كلاسبررسی سویه
سایی اینتارون کلاس  PCRآزمون شنا  100بر روی  2و  1 برای 

پرایمرهای مربوط به انجام شرررد.  سرررودوموناس آئروژینوزا یایزوله

با وزن  2و  1های کلاس اینتارون جاد محصرررولاگ  ی  ای به ترت

 . میزان شیون اینتارون(3و  2)شکل  نمودند bp  789و 160مولکولی 

 درصد 8( و 100/46) درصد 46های ترتی  برای نمونه 2و  1کلاس 

اینتارون دارای  2اینتارون کلاس های دارای ( بود. تمام ایزوله100/8)

های مقاوم به تنها در نمونه 2اینتارون کلاس . ژن نیز بودند 1کلاس 

سین ) سازین )Tobramycinتوبرامای سیپرونلوک  ،)Ciprofloxacin ،)

سیلین ) کدام از  شده و به وبارگ دیار هیچ( دیده Piperacillinپیپرا

اما این  ها این ژن را نداشرررتندبیوتیکهای یسررراس به این آنتینمونه

دار نبود.تفاوگ از نظر آماری معنی
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 جفت باز 1۰۰ینی. ستون ماركر وزن مولکولی های بالهای سودوموناس آئروژینوزا جدا شده از نموندر از سویه І. بررسی حضور ژن اینتگرون كلاس 2شکل 

(Sina Gen) bp plus DNA Ladder RTU 1۰۰1دارای اینتگرون كلاس  4، 3، 2، 1های . ایزوله .:C-  ،كنترل منفی:C+  .كنترل مثبت 

 

 
های سودوموناس در از سویه ІІبررسی حضور ژن اینتگرون كلاس  .3 شکل

 1۰۰بالینی. ستون ماركر وزن مولکولی های آئروژینوزا جدا شده از نمونه

های . ایزولهbp plus DNA Ladder RTU 1۰۰ (Sina Gen) جفت باز

كنترل : II ،3 اینتگرون كلاس 5،6های ایزوله .ІІفاقد اینتگرون كلاس  1،2

 : كنترل مثبت. 4منفی، 

 

 بحث

یک باکتری فرم منفی و پاتوژن مهم در ایجاد  ا،آئروژینوز سرررودوموناس

اسررت. فسررترش شرریون مقاومت ها انسررانی ای از وفونتفسررتردهطیف 

یار ناران یبیوتیکآنتی نده بسررر روزانزون آن در  انزایش با که اسرررتکن

در سرررتاسررر دنیا شرده نارانی جوام  بهداشرتی درمانی موج   هاباکتری
ضر یدر م العه. است ، تشکیل بیونیلم و ارتباط بیوتیکیآنتیمقاومت  ،یا

سرررودوموناس های بالینی ایزوله در I ،II های کلاساینتارونتوزی  آن با 
 Mahmoudو  Sultan . م العاگ انجام شده توسطبررسی شد آئروژینوزا

سا   صر در  سا  (18) 2024در م  Al-Daraghiو  Alfarras 2023، در 

کاران در سرررا   Karami، (19)در وراق  و  (20) رانیدر ا 2019و هم

Khademi   اهمیت  یدهندهنشان رانی، در ا(21) 2021و همکاران در سا

م العه بوده و ضرورگ م العاگ فسترده در نوایی جیرانیایی مختلف این 

 دهد. تر را نشان میهای بالینی بیشتر و متنونبا نمونه

 زایی بوده کههای مهم در بیمارییکی از مکانیسررم بیونیلم، تشررکیل

شکلاتی به تواند منجرمی  سرودوموناس از ناشری هایوفونت درمان در م

 نیدر ا نوزایآئروژ سررودوموناس ینیبال یهاهیجدا یمتما. شررود نوزایآئروژ

همکاران  و Lima یم العه با سهیمقا در کهدادند  لیتشرک لمیونیم العه ب

شک زانیم که شتر بود 77بیونیلم را  لیت صد فزارش کردند، بی . با (22) در

فاوگ یل بیونیلم و میزان وجود ت ماران  MDRهایی در تشرررک در بین بی

داری میان آنها مشاهده نشد که نتایج یاصل بستری و سرپایی، ارتباط معنی

  .(8)بود  همکاران و Davarzani یم العهمشابه 

سیت همچنین شان  بیونیلم تولید توانایی بر تأثیر بیمار تفاوگ در جن ن

ها بیونیلم قوی از نمونه درصرررد 33نشررران داد که ما  ینتایج م العه .نداد

ضع سط و  شتند، نراوانی بیونیلم متو صد  14و  53  یترت به زین فیدا در

 ینراوان زین همکاران و Zahedaniانجام شرررده توسرررط  یکه م العه بود
 تمام. (23)و متوسرررط فزارش شرررده بود  یکمتر از قو فیضرررع لمیونیب

ل یتشررک زانیو م ددادن لیتشرررک لمیونیب م العه نیا در ینیبال یهازولهیا

و همکاران بود  Karami یبیونیلم قوی در این م العه همراسررتا با م العه

 .(20)فزارش کرده بودند درصد  56که بیونیلم قوی را 

بیونیلم به ونوان یک مکانیسم مناس  برای  تولید بدون شک توانایی 

زنده ماندن باکتری در شرررایط سررخت مثل تخری  باکتری بعد از شررون 

با آنتی مان  یک میدر ید بیوت قا، تکثیر و تشرررد ند نقش مهمی در ب توا

تواند در مدیریت، زای داشته باشد که شناسایی ابعاد مختلف آن میبیماری

با تولید  سودوموناس آئروژینوزاو پیایری از فسترش آن مفید باشد.  کنتر 

شود. با توجه های خود میسلو  بیونیلم موج  مهار ورود دارو به داخل
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های بیمارسررتانی به شررمار ترین وفونتبه اینکه این باکتری یکی از شررای 

دی های جتواند چالشهای بالینی میرود و کس  این ویژفی در نمونهمی

سیار ناران ضون لزوم در درمان بیماران ایجاد کند ب ست که این مو کننده ا

 کند. شناخت ابعاد مختلف بیونیلم را بیش از پیش برای ما مشخص می

 بودند، که 1 اینتارونها دارای درصرد نمونه 47 ،یاضرر یدر م العه

 42و همکاران با  Ahmadianهای فزارش شررده توسررط بیشررتر از نمونه

عه (24)د در مازنداران درصررر با  Goli یو کمتر از م ال  66و همکاران 

صد در اردب 58و همکاران با  Khademi، (25) لانیدرصد در ف  بود لیدر

صد از نمونه 30. (21)   العه،م نیدر ا نوزایسودوموناس آئروژ ینیبالها در

MDR از م العه  شررتریبودند که بMirzaei  درصررد 3/15و همکاران با 

. (26)ایران بوده اسررت  2020در شررما  شرررق در سررا   MDRفزارش 

 MDR ،3/83هایی در نمونه 1 اینتارونما نشرران داد که نراوانی  یم العه

صد شتر از م العه در ست بهو همکاران  Nikokar یبوده که بی ه ، کآمد د

ند  درصرررد 2/69را  1 اینتارونمیزان نراولنی  ن . در ای(27)فزارش داد

سط بیب ور معن 1اینتارون  ،م العه شدید و متو از  رشتیداری در بیونیلم 

نه 9/90بود و  فیموارد ضرررع با بدرصرررد نمو ژن  یدارا یقو لمیونیها 
با م العه 1 نتارونیا بود  Mahmoudو  Sultan یبودند. که همراسرررتا 

 در 2 و 1 نتارونیا یضررور و لمیونیب لیتشررک انیدار می. ارتباط معن(18)

 با همسو که است دهش داده نشان زین Al-Daraghiو  Alfarras یم العه

 .(19)ما بود  یم العه

 نتارونیا ینراوان ،و همکاران در بندوباس Aryanezhad یم العه 

 فزارش دادند که کمتر از درصرررد 6را  2و اینتارون  درصرررد 3/13را  1

 یواننرا ،و همکاران Liu ی. نتایج یاصررل از م العه(28)ما بود  یم العه

چین فزارش  در درصرررد 13های بالینی را در نمونه 1 نتارونییضرررور ا

ژن ه . نتایج نشررران داد ک(29)ما بود  یکردند که بسررریار کمتر از م العه

شتر از نمونه MDRهای در نمونه دارییب ور معن 1اینتارون  های ناقد بی

MDR بود (01/0  =P)ها ناقد کدام از نمونه. هیچMDR  2ژن اینتارون 

با دارای ژن اینتارون  نها در ت 2را نداشرررتند. به وبارگ دیار تمام نمونه 

MDR های غیر و نمونهMDR  .شتند  30در  MDR ننوتیپاین ژن را ندا
شد سرودوموناس آئروژینوزاهای ( از جدایه100/30) درصرد سایی   .شرنا

( و کمترین میزان درصررد 30بیشررترین مقاومت مربوط به انلوکسراسررین )

ه به ایزول 11 ( بود.درصررد 18مقاومت مربوط به پیپراسرریلین/ تازوباکتام )

ست که م العه ها مقاوم بودند.بیوتیکآنتی یهمه  Liu یاین نتایج در یالی

 5/265 پنم را به ترتی  باو ایمی نیپرونلوکسازیسمقاومت به  ،و همکاران

 . (29) ندبیوتیک مقاومت فزارش کردبیشترین آنتی درصد 6/23و 

 پیرننوتبروز  زانیم ،و همکرراران Zarei-Yazdeli یدر م ررالعرره

MDR ،75 شد که ب صد فزارش  در  MDRاز دو برابر از فزارش  شیدر

 15و  82  یبه ترت 2و  1 نتارونیژن ا ینراوان نیما بود، همچن یم العه

ژن  یدارا یهازولهیتمام ا. (30)ما بود  یاز م العه شرتریفزارش شررد که ب

مان دارا 2کلاس  نتارونیا . بودند زین 1 کلاس نتارونیاژن  یب ور همز

 نیسرریمقرراوم برره توبرامرا یهراتنهررا در نمونرره 2کلاس  نتارونیاژن 

(Tobramycinسررر ،)نیپرونلوکسرررازی (ciprofloxacinپ ،)نیلیپراسرری 

(piperacillinد )بارگ د شرررد دهی به و  یهاکدام از نمونه چیه اریو 

به ا ند را ژن نیها اکیوتیبیآنت نییسررراس  عه. نداشرررت -Zarei یم ال

Yazdeli  و همکاران نشرران داد که مقاومت به آمینوفلیکوزید و کوئینولون

 .(30)بیشتر بود  1اینتارون کلاس های دارای ژن در نمونه

ناصرر ژنتیکی مؤثر وبعنوان  2و  1های کلاس ینتاروننراوانی بالای ا

با بیونیلم در  باط آن  مت داوریی و ارت قاو یهدر بروز م  MDR هایسرررو

 ،31)نشررران دهد  ها در انتقا  ووامل ژنتیکیدخالت آنتواند ایتما  می

تواند ما را در دسررتیابی به مسرریری به تر از آنها می. آفاهی هرچه بیشرر(32

مت بین فونه قاو قا  م بمنظور کنتر  و پیشرررایری از انت یا یتی  ا ای و 

بالینی های دیار در نمونهفونه . یاری دهد سرررودوموناس آئروژینوزاهای 

ها بالینی از نمونه MDRبا توجه به انزایش موارد فزارش شرررده همچنین 
ک یضرورگ لزوم هر چه بیشتر برای دستیابی به  ینوزاسودوموناس آئروژ

های بالینی و کنتر  آن راهکار اسرراسرری برای مقابله با فسررترش سررویه

 کند.  تر از فذشته میپررنگ

 

 گیرینتیجه
های بالینی قادر به تشرررکیل بیونیلم بودند که ب ور ی جدایهتمام

 نراوانی ،نتایج یاصررل .ومده بیونیلم متوسررط و قوی بیشررترین بود

س سودوموناهای بالینی در جدایه 2و  1های بالایی از یضور اینتارون
یل بیونیلم و یضرررور  آئروژینوزا باط بین تشرررک را نشررران داد. ارت

نده ،هااینتارون مت  ینشرررران ده قاو جاد م مل در ای نقش این ووا

بالای  .بیوتیکی بودآنتی یهنراوانی  قاومسرررو ناس  های م سرررودومو
ر دامل مهم وتواند یکی از وها میاینتارونکنار یضرور  در آئروژینوزا

شد. بانزایش انتقا  ژن شی از آن با سک نا ا های مقاومت دارویی و ری

های دارای مقاومت توجه به این موضررون جلوفیری از انتشررار سررویه

  رسد.دارویی چندفانه یک امر ضروری بنظر می
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Abstract 

Background: Pseudomonas aeruginosa is a significant bacterium responsible for various infections. The 
increasing spread of antibiotic resistance in these bacteria is concerning. Key factors contributing to the rise in 
antibiotic resistance include the presence of integrons and the ability to form biofilms. The current study 
investigated the abundance of class 1 and 2 integrons and biofilm formation among clinical isolates of 
Pseudomonas aeruginosa in Tehran, Iran.  

Methods: In this study, 100 clinical isolates of Pseudomonas aeruginosa were isolated. The samples were examined 

in terms of microbial and biochemical culture, molecular confirmation was done by PCR for OprL genes and the 
presence of class 1 and 2 integrons was checked. The significance of variables was checked with the p-value. 

Findings: The prevalence of integron class 1 and 2 was 47% and 8%, respectively. Integron 1 and 2 were significantly 
higher in severe and moderate biofilm than in weak cases (P < 0.05). Out of 33 samples with strong biofilm, 90.9% 
of samples had the integron one gene. The results showed that the integron one gene was significantly higher in 
Multiple drug resistance (MDR) samples than in non-MDR samples (P < 0.05). 

Conclusion: The relationship between biofilm formation and the presence of integrons shows the role of these 
factors in creating antibiotic resistance, and the presence of integrons 1 and 2 in clinical strains can increase the 
risk of drug resistance gene transmission. 
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