
 

  

  ايران يزد، صدوقي، شهيد پزشكي علوم دانشگاه پزشكي، ي دانشكده شناسي، ميكروب گروه ارشد، كارشناسي دانشجوي -1

  ت سلامت و ايمني غذا، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايراناقي پزشكي و مركز تحقي شناسي، دانشكده شناسي و قارچ استاديار، گروه انگل -2

  يمني غذا، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايرانسلامت و ات اقتحقيي پزشكي و مركز  شناسي، دانشكده استاديار، گروه ميكروب -3

 ي پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي، يزد، ايران دانشيار، گروه پزشكي اجتماعي، دانشكده -4

  Email: hengamehzandi1602@gmail.com  زندي هنگامه :ي مسؤول نويسنده

  

  

www.mui.ac.ir  

 1211 1395 دوم آذر ي/ هفته402 ي/ شماره 34سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

 20/5/1395تاريخ دريافت:  مجله دانشكده پزشكي اصفهان

 6/8/1395تاريخ پذيرش:  1395دوم آذر ماه  ي /هفته402 ي/شمارهمو چهار سال سي

  

   Escherichia coliدر  oqxB و oqxAي پلاسميد  هاي مقاومت به كينولون به واسطه بررسي فراواني ژن

  يزدشهر  هاي بيمارستان در جدا شده از ادرار بيماران مبتلا به عفونت ادراري

  
  4وكيلي محمود ،3زندي هنگامه ،2اسلامي گيلدا ،1حسيني السادات سعيده

  
  

  چكيده

 ي گسترده از با توجه به استفاده .است جهان شده در نگراني افزايش به ها منجر به آنتي بيوتيك ادراري، عفونت ، عاملEscherichia coli تمقاوم افزايش مقدمه:

  هاي مقاومت  ژن فراواني تعيين از انجام پژوهش حاضر، ي پلاسميد، هدف ها به واسطه مقاومت به كينولون مطالعات بودن محدود و عفونت ينها در درمان ا ينولونك

 هاي بستري در بيمارستان بيماران ادرار هاي نمونه از شده جدا Escherichia coli در افلاكس پمپ ي كد كننده oqxB و oqxA ي پلاسميد به كينولون به واسطه

  .بود يزدشهر 

شهر  هاي بيمارستان بستري در ادراري عفونت بيماران ادرار از Escherichia coli ي جدايه 94 ، تعداد1393تحليلي، در سال  - توصيفي ي مطالعه اين در ها: روش

 Clinical and Laboratory Standards Institute 2013بر اساس  ديفيوژن ديسك به روش ها كينولون به نسبت ها جدايه سنجش حساسيت. جدا شد يزد

)CLSI 2013( واكنش . گرديد انجامPolymerase chain reaction )PCR( يها حضور ژن يجهت بررس oqxA  وoqxB اختصاصي پرايمرهاي از استفاده با 

 .واكاوي گرديد SPSS افزار نرم ها با استفاده از داده .شد انجام

درصد) و ناليديكسيك اسيد  0/51ها به ترتيب نسبت به نورفلوكساسين ( ، كمترين و بيشترين مقاومت به كينولونEscherichia coliي  جدايه 94از بين  ها: يافته

 .مشاهده گرديد Escherichia coliي  درصد) جدايه 2/3( 3درصد) و  2/4( 4 در ترتيب به oqxB و oqxA هاي ژندرصد) بود.  4/73(

با نتايج ساير مطالعات ي حاضر،  در مطالعه oqxB و oqxAهاي  ها نسبت به برخي مطالعات ديگر، بيشتر است. فراواني كم ژن مقاومت به كينولون گيري: نتيجه

به طور  ي پلاسميد واسطهها با  مقاومت به كينولونو بيوتيكي قبل از آغاز درمان عفونت ادراري به طور معمول انجام  شود سنجش حساسيت آنتي بود. پيشنهاد ميمشابه 

  .بررسي شودمستمر 

  OqxAB يد،پلاسم ي به واسطه ينولونمقاومت به ك ،Escherichia coli واژگان كليدي:

  

 و oqxAي پلاسميد  هاي مقاومت به كينولون به واسطه بررسي فراواني ژن .وكيلي محمود زندي هنگامه، ،ااسلامي گيلد السادات، حسيني سعيده ارجاع:

oqxB  درEscherichia coli مجله دانشكده پزشكي اصفهان . يزد شهر هاي بيمارستان در جدا شده از ادرار بيماران مبتلا به عفونت ادراري

  1211-1217): 402( 34؛ 1395

  

  مقدمه

Escherichia coli، هـاي   ترين عوامل باكتريايي عفونـت  يكي از شايع

باشـد   هاي اكتسابي از جامعـه مـي   فرصت طلب، بيمارستاني و عفونت

هـاي مجـاري    درصد از عفونت 75-90). اين باكتري، عامل حدود 1(

  ). 2-3آيد ( ادراري به شمار مي

منجـر بـه    ،Escherichia coliبيـوتيكي در   افزايش مقاومت آنتي

هـا،   فلوروكينولـون ). 2(ني در كشورهاي جهان شده است افزايش نگرا

الطيفي هستند كـه بـه طـور گسـترده در درمـان       هاي وسيع بيوتيك آنتي

هـاي اخيـر،    شـوند، امـا در سـال    هاي ادراري به كار گرفته مـي  عفونت

ها، منجر به افـزايش مقاومـت در    بيوتيك رويه از اين آنتي ي بي استفاده
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هــاي  ن طــولاني موتاســيوناســالي). 4اســت ( هــا شــده برابــر كينولــون

شد، امـا   ها در نظر گرفته مي كروموزومي تنها عامل مقاومت به كينولون

يـا   PMQRپلاسـميد ( ي  ها بـا واسـطه   با شناسايي مقاومت به كينولون

Plasmid-mediated quinolone resistance،(  ايــن نــوع مقاومــت

  .)5(توجه زيادي را به خود معطوف كرده است 

، QepA ،aac (6 ')-Ib-crشـامل   PMQRدر مجمـوع، چهـار نـوع    

Qnr  وOqxAB 6( شناسايي شده است .(OqxAB   يك پمـپ افلاكـس ،

 )RND )Resistance nodulation divisionي  چند دارويـي از خـانواده  

  روي يــك پلاســميد كــانژوگينيو  oqxBو  oqxAهــاي  باشــد. ژن مــي

مقاومــت بــه اتيــديم و  قــرار دارنــد pOLA52كيلوبــازي بــه نــام  52

  ). 6-7(كنند  ها را كد مي برومايد، كلرامفنيكل و كينولون

هـا را   وجود اين ژن 2009و همكاران، در سال  Kimاولين بار، 

). مطالعات انـدكي در مـورد   8هاي انساني گزارش كردند ( در نمونه

در  oqxABهــا، شــيوع ژن  هــا انجــام شــده اســت و در آن ايــن ژن

درصـد گـزارش    Escherichia coli، 6/6 -2/5هـاي انسـاني    ونهنم

  .)6، 9گرديده است (

هـا بـه طـور گسـترده در درمـان       با توجه به ايـن كـه كينولـون   

شوند و با وجود مطالعات بسـيار بـر    هاي ادراري استفاده مي عفونت

هـا، عوامـل مقاومـت بـه      هـاي كرومـوزومي كينولـون    روي مقاومت

بسـيار كـم    OqxABبـه خصـوص   ي پلاسميد  ها با واسطه كينولون

هـا در   ر مـورد ايـن ژن  مورد بررسي قـرار گرفتـه و در ايـران نيـز د    

تحقيقي صورت نگرفته بود. از آن جايي  Escherichia coliباكتري 

كه شناسايي اين عوامل از طريق فنوتيپي قابل انجام نيست، بررسـي  

تواند جهـت   هاي مولكولي مي فراواني اين عوامل با استفاده از روش

  ). 10ها كمك كننده باشد ( بيوتيك كنترل مقاومت به اين آنتي

ي حاضر، بررسي ميزان فراوانـي   از اين رو، هدف از انجام مطالعه

در  oqxBو  oqxAي پلاسـميد   هاي مقاومت به كينولون با واسـطه  ژن

در ادرار بيمـاران مبــتلا بـه عفونــت    Escherichia coliهـاي   جدايـه 

  هاي شهر يزد بود.  ادراري بستري در بيمارستان

  

  ها روش

مـاه در   6به مدت ، 1393در سال تحليلي،  -ي توصيفي در اين مطالعه

از كشت ادرار بيماران مبـتلا   Escherichia coliي  جدايه 94 مجموع

بــه عفونــت ادراري بســتري در دو بيمارســتان شــهر يــزد جــدا شــد.  

  هـاي ادرار بيمـاران، بـه     هـاي گـرم منفـي جـدا شـده از نمونـه       باسيل

  آوري و بــــه  يــــك بيمـــاران جمـــع  همـــراه اطلاعـــات دموگراف  

ي پزشكي دانشگاه شهيد صدوقي  شناسي دانشكده آزمايشگاه ميكروب

  منتقل شد. 

 Eosin methylene blueهــا در محــيط  بعــد از كشــت پرگنــه

)EMB 24گـراد بـه مـدت     ي سـانتي  درجه 37) و نگهداري در دماي 

قـي  هـاي افترا  هاي لاكتـوز مثبـت بـا اسـتفاده از محـيط      ساعت، پرگنه

)Conda, Canada (Triple sugar iron )TSI ،(  

Sulfide Indole Motility )SIM    سـيمون سـيترات، اوره آگـار و ،(

Methyl red- voges proskauer )MR-VP   .تعيين هويـت شـدند (

شـد كـه در    اسـتفاده به عنوان شاهد داخلـي   16S rRNAاز تكثير ژن

  گردد.   بخش مولكولي به آن اشاره مي

روش ديسـك  ها به  ها نسبت به كينولون سنجش حساسيت جدايه

ــوژن ( ــرح  Kirby–Bauerديفيـــــ ــا طـــــ ــابق بـــــ   ) و مطـــــ
Clinical and Laboratory Standards Institute 2013   

)CLSI 2013( ) ــن روش، از محــيط كشــت ). 11انجــام شــد در اي

Muller- Hinton  و سوسپانســـيون باكتريـــايي معـــادل كـــدورت  

بيوتيـــك افلوكساســـين،  آنتـــيهـــاي  و ديســـكفارلنـــد  مـــك 5/0

ناليديكســيك  نورفلوكساســين، لووفلوكساســين، سيپروفلوكساســين و

ــيد  ــويه MAST, England(اس ــد. از س ــتفاده ش ــتاندارد  ) اس ي اس

Escherichia coli ATCC25922  .به عنوان شاهد استفاده شد  

ــتخراج   ــت اسـ ــه Genomic DNAجهـ ــا جدايـ    از روش ،هـ

Salting out   ــد ــتفاده ش ــي  12(اس ــي و كيف ــنجش كم  DNA). س

  اســــــتخراج شــــــده بــــــا اســــــتفاده از اســــــپكتروفتومتري 

)BioTek instruments, USA (  ژل آگـارز) و ژل آگارز الكتروفورز

  ي نوژن پارس، ايران) انجام شد. درصد) (پديده 7/0

-’UNI-OL-F 5از پرايمرهـــــــــاي يونيورســـــــــال 

GTGTAGCGGTGAAATGCG-3’ و UNI-OL-R 5’-

ACGGGCGGTGTGTACAA-3’ )bp 709 جهـــت تكثيـــر ژن (

16S rRNA     ) تكثيـر  13به عنوان يك شـاهد داخلـي اسـتفاده شـد .(

و بـه   اختصاصـي  اسـتفاده از پرايمرهـاي  بـا   oqxBو  oqxAهاي  ژن

  انجام شد.  )Polymerase chain reaction )PCR روش

   از پرايمرهــــــــــاي oqxAجهــــــــــت تكثيــــــــــر ژن 

oqxA-F: 5’- CTCGGCGCGATGATGCT -3’  و  

oqxA-R: 5’- CCACTCTTCACGGGAGACGA -3’ )bp 392( 

ــر ژن  ــت تكثيــــــــ ــاي oqxBو جهــــــــ  oاز پرايمرهــــــــ

qxB-F: 5’- TTCTCCCCCGGCGGGAAGTAC -3’  و
oqxB-R: 5’- CTCGGCCATTTTGGCGCGTA -3’   

)bp 512) 8) استفاده شد.(  

بـراي ژن   PCRغلظت نهايي براي هر يـك از مـواد در واكـنش    

16S rRNA   1ميكروليتـر آب مقطـر تزريقـي اسـتريل،      5عبـارت از 

 UNI- OL- Rو  UNI- OL -Fميكروليتر از هر كـدام از پرايمرهـاي   

ــت  ــا غلظـــ ــول،  4بـــ ــر از  10پيكومـــ    Mastermixميكروليتـــ

)Amplicon, Denmark ميكروليتــــر از  3) وDNA  اســــتخراج  

  شده بود. 
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و  oqxAهــاي  بـراي ژن  PCRغلظـت نهــايي تركيبـات واكــنش   

oqxB  ــم ــارت از  20در حج ــر عب ــر  6ميكروليت ــر آب مقط ميكروليت

، oqxA-Fميكروليتر از هـر كـدام از پرايمرهـاي     5/0تزريقي استريل، 

oqxA-R   و يـــاoqxB-F، oqxB-R   پيكومــــول،  4بــــا غلظـــت  

  اســـتخراج  DNAميكروليتـــر از  3و  Mastermixميكروليتـــر از  10

   شده بود.

در دسـتگاه ترموسـايكلر    16S rRNAي تكثيـر بـراي ژن    برنامـه 

)Quanta biotech, England(   ــاي ــه در دم   شــامل واسرشــت اولي

چرخـه   20دقيقـه و بـه دنبـال آن     5گراد به مـدت   ي سانتي درجه 94

گـراد، اتصـال در دمـاي     ي سانتي درجه 94شامل واسرشتگي در دماي 

گراد بـه   ي سانتي درجه 72گراد و گسترش در دماي  ي سانتي درجه 53

بـه عنـوان   اي  دقيقـه  5ي  ثانيه براي هر مرحله و يك مرحلـه  30مدت 

  گراد بود. ي سانتي درجه 72گسترش نهايي در 

شـامل واسرشـت    oqxBو يا  oqxAهاي  ي تكثير براي ژن برنامه

دقيقه و بـه دنبـال آن    5گراد به مدت  ي سانتي درجه 94اوليه در دماي 

) oqxB چرخـه (جهــت ژن  30) و يــا oqxAچرخـه (جهـت ژن    28

گـراد، اتصـال در دمـاي     ي سانتي درجه 94شامل واسرشتگي در دماي 

گراد بـه   ي سانتي درجه 72گراد و گسترش در دماي  ي سانتي درجه 62

اي به عنـوان   دقيقه 5ي  اي براي هر مرحله و يك مرحله ثانيه 30مدت 

ي اسـتاندارد   گـراد بـود. سـويه    ي سـانتي  درجـه  72گسترش نهايي در 

Escherichia coli ATCC25922 .جهت شاهد استفاده شد  

استفاده مورد بررسي با  هاي بررسي قطعات تكثير شده: وجود ژن

 Ladderو در كنـار   درصـد)  5/1ژل آگـارز  از ژل آگارز الكتروفورز (

bp 50        ارزيابي شد. براي تأييـد قطعـات تكثيـر شـده از نظـر وجـود

ي جهت تعيين توالي هاي هاي تكثير يافته نمونه هاي مورد نظر، از ژن ژن

  ارسال شد. 

   16ي  نســـخه SPSS افـــزار هـــا بـــا اســـتفاده از نـــرم    داده

)version 16, SPSS Inc., Chicago, IL(     و بـا اسـتفاده از آزمـون

2آماري 
χ  گرديدبررسي.  

  

  ها افتهي

ي  جدايـه  94هاي بيوشـيميايي و مولكـولي، تعـداد     با استفاده از آزمون

Escherichia coli .الكتروفورز محصول 1شكل  شناسايي شد ،PCR 

  جدايـــه  69دهـــد. تعـــداد  مـــيرا نشـــان  16S rRNAبـــراي ژن 

ــهدرصــد 4/73( ــه نمون ــان و تعــداد  ) متعلــق ب ــه  25ي ادرار زن   جداي

. بيشترين و كمترين ميزان مقاومـت  ) متعلق به مردان بوددرصد 6/26(

درصد) و  4/73اسيد (هاي ناليديكسيك  بيوتيك ها نسبت به آنتي جدايه

  ).1درصد) بود (جدول  0/51نورفلوكساسين (

ــايج،   ــاس نت ــر اس ــاي  ژنب ــب در   oqxBو  oqxAه ــه ترتي    4ب

يافت شد  Escherichia coliي  درصد) جدايه 2/3( 3درصد) و  2/4(

و  oqxAنمونـه حامـل هـر دو ژن     1ها، تنهـا   ). از كل نمونه1(شكل 

oqxB  هاي  ، فراواني ژن2بود. جدولoqxA  وoqxB هـاي   در جدايه

  دهد. ها را نشان مي بيوتيك مقاوم به آنتي

  

  
 16S rRNAو  oqxA ،oqxBهاي  . بررسي محصول تكثير ژن1شكل 

  توسط آگارز ژل الكتروفورز

1 :50bp DNA Ladder ،2  هاي مثبت  : نمونه3وoqxa ،4 ،كنترل منفي :  

5 :50bp DNA Ladder ،6  هاي مثبت  : نمونه7وoqxB ،8 ،كنترل منفي :  

9 :50bp DNA Ladder ،10  16هاي  : نمونه11وS rRNA  

  )n=  94ها ( نسبت به كينولون Escherichia coliهاي  بيوتيكي جدايه . الگوي مقاومت آنتي1جدول 

 آنتي بيوتيك )Sحساس ( )Iنيمه حساس ( )Rمقاوم (

 نورفلوكساسين 42) 6/44( 4) 2/4( 48 )0/51(

 اوفلوكساسين 38) 4/40( 6) 3/6( 50 )2/53(

 ناليديكسيك اسيد 21) 3/22( 4) 2/4( 69 )4/73(

 لووفلوكساسين 34) 1/36( 4) 2/4( 56 )5/59(

 سيپروفلوكساسين 38) 4/40( 6) 3/6( 50) 2/53(

، R ≥ 12)، اوفلوكساسين (R ≥ 12 ،16 -13  =I ،S ≤ 17متر نورفلوكساسين ( ها بر حسب ميلي بيوتيك آنتيي رشد  * غلظت مهار كننده

15 -13  =I ،S ≤ 16) ناليديكسيك اسيد ،(R ≥ 13،18 ،14 -13  =I ،S ≤ 19) لووفلوكساسين ،(R ≥ 16 ،14 -13  =I ،S ≤ 17 ،(

  باشد. ) ميR ≥ 20 ،16 -15  =I ،S ≤ 21سيپروفلوكساسين (
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هاي مقاوم به  در جدايه oqxB و oqxAهاي  . فراواني ژن2جدول 

  هاي مورد مطالعه بيوتيك آنتي

  oqxA  oqxB  بيوتيك آنتي نام

  2 )8/2(  3 )3/4(  اسيد ناليديكسيك

  2 )2/4(  3 )2/6(  نورفلوكساسين

  2 )0/4(  3 )0/6(  افلوكساسين

  3 )0/6(  3 )0/6(  سيپروفلوكساسين

  3 )3/5(  4 )1/7(  لووفلوكساسين

  

  بحث

هـا   ، تنها عامل مقاومت به كينولـون 1998هاي كروموزومي تا سال  موتاسيون

هاي وابسـته بـه    رفتند، اما با شناسايي عوامل مقاومت به كينولون به شمار مي

يكـي   OqxAB). 5(پلاسميد، اين نوع مقاومت نيز مورد توجه قرار گرفت 

  ).6(هاي شناسايي شده است PMQRاز انواع 

OqxAB    ــانواده ــي از خ ــد داروي ــس چن ــپ افلاك ــك پم ي  ، ي

Resistance nodulation division )RND( باشد كه در مقاومت  مي

  ).6-8(ها نقش دارد  ها و كينولون به فلوروكينولون

ــه،   ــن مطالع ــه 94در اي ــاران  Escherichia coli ي جداي از بيم

ادراري شناسايي شد. كمترين ميـزان مقاومـت   بستري مبتلا به عفونت 

ها،  ها و كينولون نسبت به فلوروكينولون Escherichia coli هاي جدايه

  درصــد)، افلوكساســين  0/51بــه ترتيــب نســبت بــه نورفلوكساســين (

ــين ( 2/53( ــين  2/53درصــد)، سيپروفلوكساس درصــد)، لووفلوكساس

  زارش شد.) گدرصد 4/73درصد) و ناليديكسيك اسيد ( 5/59(

ي  جدايـه  224ي عليشاهي و همكاران، ميزان مقاومـت   در مطالعه

Escherichia coli  ــي ــه آنت ــت ادراري ب ــل عفون ــك عام ــاي  بيوتي ه

افلوكساسين، نورفلوكساسين، سيپروفلوكساسـين و  ناليديكسيك اسيد، 

درصـد   7/23و  2/39، 7/27، 0/29، 7/48 بـه ترتيـب  لووفلوكساسـين  

هـــاي  در آمريكـــا، ميـــزان مقاومـــت جدايـــهاي  ) و در مطالعـــه14(

Escherichia coli  هـا   درصـدو بـه فلوروكينولـون    21هـا   به كينولـون  

  ). 15درصد گزارش گرديد ( 12

ــروزه و همكــاران در خــرم در مطالعــه ــاد،  ي في ــه 140آب ي  جداي

Escherichia coli    ) درصـد)،   8/82به ترتيب بـه ناليديكسـيك اسـيد

ــين ( ــين ( 0/45سيپروفلوكساس درصــد)،  1/47درصــد)، نورفلوكساس

درصـد) مقـاوم    9/42درصد) و لووفلوكساسـين (  0/45افلوكساسين (

  ). 16بودند (

در پاكستان نسـبت   Escherichia coliهاي  ميزان مقاومت جدايه

 5/36و  2/84بـه ترتيـب    به ناليديكسـيك اسـيد و سيپروفلوكساسـين   

) 18درصد ( 4/59)، در چين مقاومت به سيپروفلوكساسين 17درصد (

) و 19درصد ( 6/74ي جنوبي، مقاومت به سيپروفلوكساسين  و در كره

ــه ــين،   Gagliottiي  در مطالع ــه نورفلوكساس ــت ب ــاران مقاوم و همك

درصـد   12و  57، 24سيپروفلوكساسين و لووفلوكساسـين بـه ترتيـب    

  ). 20ش شد (گزار

ي حاضـر، ميـزان    گفتـه و همچنـين در مطالعـه    در مطالعات پـيش 

هـايي ماننـد ناليديكسـيك اسـيد كـه مـدت        مقاومت نسبت به كينولون

گيرد، در  طولاني است در درمان عفونت ادراري مورد استفاده قرار مي

ها بيشتر است. همچنين، در اغلـب مطالعـات،    مقايسه با فلوروكينولون

هـا   بت به سيپروفلوكساسين بـيش از سـاير فلوروكينولـون   مقاومت نس

رويـه از   ي بي تواند به دليل تجويز زياد و گاهي استفاده باشد كه مي مي

هاي مختلف باشد. تفـاوت مقاومـت    بيوتيك در درمان عفونت اين آنتي

ي حاضر با برخي مطالعـات ديگـر، بـه     ها در مطالعه نسبت به كينولون

ي حاضر تنها ادرار بيماران بسـتري مـورد    مطالعهاين دليل است كه در 

ارزيابي قرار گرفت و از سويي، تفاوت در مناطق، كشورها، شـهرها و  

  باشد. بيوتيكي متفاوت مؤثر مي ها نيز در مقاومت آنتي حتي بيمارستان

ــه،  ــن مطالعـ ــاي  ژندر ايـ ــب در  oqxBو  oqxAهـ ــه ترتيـ   بـ

 Escherichia coli ي درصـــد) جدايـــه 2/3( 3درصــد) و   2/4( 4

  جدايـه   oqxA ،3ي مثبـت از نظـر ژن    جدايـه  4مشاهده شد. از بـين  

درصد) از  6/66جدايه ( 2درصد) مربوط به بيماران زن، همچنين  75(

ي مـورد   نمونه 94مربوط به زنان بود. از  oqxBحاوي ژن   ي جدايه 3

مار بود كه از بي oqxBو  oqxAنمونه حامل هر دو ژن  1بررسي، تنها 

  هاي ويژه جدا شده بود.  بستري در بخش مراقبت ي  ساله 80مرد 

  و  3/4بــه ترتيــب در  oqxBو  oqxA هــاي در ايــن مطالعــه، ژن

درصـد   2/4و 2/6ي مقاوم به ناليديكسيك اسيد، در  درصد جدايه 8/2

ي مقـاوم   درصد جدايه 0/4و 0/6ي مقاوم به نورفلوكساسين، در  جدايه

ــين، در  ــه افلوكساسـ ــه 0/6و  0/6بـ ــد جدايـ ــه  درصـ ــاوم بـ ي مقـ

ي مقـــاوم بـــه  درصـــد جدايـــه 3/5و  1/7سيپروفلوكساســـين و در 

هـاي   هـاي پمـپ   لووفلوكساسين مشاهده گرديد. با توجه به نتايج، ژن

ها نقش داشـتند؛ امـا    افلاكس بيشتر در ايجاد مقاومت به فلوروكينولون

مقاومـت بـه    دهـد كـه   ها نشـان مـي   به طور كلي، ميزان فراواني كم آن

ي پلاسـميد و   هاي ديگـر مقاومـت بـه واسـطه     ها اغلب از راه كينولون

  شود.  كروموزومي انجام مي

ي پلاسميد  هاي مقاومت به كينولون به واسطه در مورد حضور ژن

oqxAB   مطالعات اندكي در جهان انجام شده است. براي اولـين بـار ،

ــال  ــاران، ژن Kim 2009در ســـ ــاي  و همكـــ  را در oqxABهـــ

Escherichia coli  وKlebsiella pneumoniae  جـــدا شـــده از

 هــاي درصــد از جدايــه 4/0هــاي انســاني بررســي كردنــد كــه  نمونــه

Escherichia coli  ــه  1/74و ــد از جدايــــ ــاي  درصــــ   هــــ

Klebsiella pneumoniae هـا   ها بودند و منشأ اين ژن حاوي اين ژن

 Klebsiella pneumoniaeپلاسـميدي و در   Escherichia coliدر 

  ).8(كروموزومي گزارش گرديد 
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ــي ژن Chenي  در مطالعــه در  oqxABهــاي  و همكــاران، فراوان

1022 Escherichia coli هاي انسـاني، محيطـي و    جدا شده از نمونه

هـاي   درصد گزارش شد كه فراواني ايـن ژن در نمونـه   2/20حيواني، 

هـاي مثبـت را    درصد از نمونه 0/27و  2/5انساني و حيواني به ترتيب 

  هــا را در  طــاهرپور و هاشــمي، فراوانــي ايــن ژن). 5(شــد  شـامل مــي 

درصـد گـزارش    Klebsiella pneumoniae 2/60ي باليني  نمونه 83

ــد  ــه ).21(نمودنـ ــاران از  Parkي  در مطالعـ ــه 63و همكـ ي  جدايـ

Escherichia coli  ي  جدايه 41وKlebsiella pneumoniae ،  فقـط

ــه 4/24 ــاي  درصــد از جداي داراي ژن  Klebsiella pneumoniaeه

oqxAB هاي  بودند و در جدايهEscherichia coli ها گزارش  اين ژن

  ).6(نگرديد 

ــه ــين،   Yuanي  در مطالعـ ــاران در چـ ــد از  6/6و همكـ درصـ

ــامي جدايــــه Escherichia coli هــــاي جدايــــه ــاي  و تمــ   هــ

Klebsiella pneumoniae هاي  حاوي ژنoqxAB  گزارش گرديدند

و همكــاران در اســپانيا،  Rodrıguez- Martinezي  ). در مطالعــه9(

درصـد در بـين    75و  76بـه ترتيـب    oqxBو  oqxAهـاي   شيوع ژن

  ).22(گزارش گرديد  Klebsiella pneumoniaeهاي  جدايه

هـا بـا    مطالعات نشان داده است كه عوامل مقاومـت بـه كينولـون   

ي پلاســميد، منجــر بــه مقاومــت در ســطح پــايين نســبت بــه  واســطه

). بـه طـور كلـي، بـر اسـاس مطالعـات       10شوند ( ها مي فلوروكينولون

در  oqxBو  oqxAهـاي مقاومـت بـه كينولـون      گفته، شـيوع ژن  پيش

هـاي انسـاني پـايين اسـت و بيشـتر در       هاي جدا شده از نمونه باكتري

شــود كــه اغلــب  ديــده مــي Klebsiella pneumoniaeهــاي  جدايـه 

  باشـــد و در مـــورد  مطالعـــات نيـــز در مـــورد ايـــن بـــاكتري مـــي

Escherichia coli ي چنداني وجـود نـدارد و ميـزان حضـور      مطالعه

  ش شده است.  درصد گزار 7هاي مورد نظر حداكثر  ژن

و  oqxAهـاي   ي حاضـر در خصـوص فراوانـي ژن    نتايج مطالعـه 

oqxB  با مطالعاتChen و نيـز  5همكـاران (  و (Yuan   و همكـاران

هـا   هاي مقاومت به كينولـون  خواني دارد. جهت پي بردن به راه ) هم9(

ي بيشـتر و تعيـين    در كشورمان لازم است مطالعـاتي بـا حجـم نمونـه    

ي پلاسـميد و   هـا بـا واسـطه    اومـت بـه كينولـون   هـاي مق  ي روش كليه

ــاط آن   ــود و ارتب ــام ش ــوزوم انج ــه    كروم ــبت ب ــت نس ــا مقاوم ــا ب ه

  هاي ديگر بررسي گردد.  بيوتيك آنتي

ها نسبت بـه برخـي    مقاومت به كينولوننتيجه گيري نهايي اين كه 

مقاومـت بـه   هـاي   مطالعات ديگر بيشتر اسـت. همچنـين، فراوانـي ژن   

هــاي  در نمونــه oqxBو  oqxAي پلاســميد  هــا بــه واســطه كينولــون

Escherichia coli  درصد بـود   2/3و  2/4در سطح پايين و به ترتيب

گـردد   باشـد. بنـابراين، پيشـنهاد مـي     كه مشابه نتايج مطالعات ديگر مي

ي پلاسـميد نيـز مـورد     ها بـا واسـطه   هاي ديگر مقاومت به كينولون راه

ها تحت كنترل قـرار گيـرد و    بيوتيك قرار و استفاده از اين آنتيبررسي 

هـا بـه طـور معمـول قبـل از آغـاز        بيوتيكي آن سنجش حساسيت آنتي

  .هاي ادراري انجام شود درمان عفونت

  

  تشكر و قدرداني

شناسي  ي كارشناسي ارشد ميكروب نامه دوره اين مقاله برگرفته از پايان

باشد. بدين وسيله  پزشكي در دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي مي

و آســيه ملاحســيني هــا آزاده عظيمــي  خــانمامــين دهقــان و از آقــاي 

 .گردد قدرداني مي
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Abstract 
Background: Increasing in resistance among Escherichia coli causing urinary tract infection led to increased 
concern in the world. Quinolones are widely used in the treatment of urinary tract infections and a few studies 
have been done about plasmid-mediated quinolone resistance determinants. The aim of this study was to 
determine the frequency of oqxA and oqxB plasmid-mediated quinolone resistance genes, which encodes efflux 
pumps, among Escherichia coli isolated from urine of hospitalized patients with urinary tract infection in Yazd 
City, Iran.  

Methods: In this descriptive–analytical study, 94 Escherichia coli strains were isolated from urine specimens of 
inpatients with urinary tract infections in Yazd City, at first 6 months of 2014. The susceptibility testing for 
quinolones were performed using the disk diffusion method according to protocols of Clinical and Laboratory 
Standards Institute (CLSI-2013). Polymerase chain reaction (PCR) method and specific primers were used for 
detection of oqxA and oqxB genes. The results were analyzed using SPSS software. 

Findings: Among 94 Escherichia coli isolates, the lowest and highest quinolone-resistance was observed for 
norfloxacin (51.0%) and nalidixic acid (73.4%), respectively. In this study, oqxA and oqxB genes were present 
in 4 (4.2%) and 3 (3.2%) Escherichia coli isolates, respectively. 

Conclusion: According to the results, resistance to quinolones is higher than some other studies. The low 
frequency of oqxA and oqxB in this study was similar to other studies. It is recommended that antibiotic 
susceptibility test must be performed routinely before initiating treatment of urinary tract infections and studies 
about the plasmid-mediated quinolone resistance determinants should be done regularly. 
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