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 1405 تیر چهارم یهفته/864ی شماره/چهارمچهل و سال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان 
 31/04/1405تاریخ چاپ:  04/04/1405تاریخ پذیرش:  07/1404/ 05تاریخ دریافت: 

  

اوروپاتوژنیک جدا شده از بیماران   کلای اشرشیاهای بر بیوفیلم سویه LL-37ارزیابی اثر مهاری و تخریبی پپتید 

 مبتلا به عفونت ادراری در اصفهان 

 
 3یقاسم ی، عل2فاتح رحيمی ، 1یداران ینرگس سادات مصطفو

 
 

 چکیده

باشد. این مطالعه با هدف ارزیابی  های باکتریایی می عنوان بخشی از سیستم ایمنی ذاتی میزبان، قادر به مقابله با بیوفیلم ، به LL-37 ضدمیکروبی کاتلیسیدین انسانی پپتید   مقدمه: 

 . انجام شد   1403در سال  اوروپاتوژنیک جدا شده از بیماران در اصفهان    کلای   اشرشیا های بالینی  بر بیوفیلم سویه   LL-37  کاتلیسیدین   sub-MIC  های تأثیر غلظت 

  تأیید مورد    tufAبا پرایمر ژن   PCR آزمون استفاده از  بیوشیمیایی استاندارد با    های آزمون با    شناسایی آوری و پس از  جمع   کلای   اشرشیا ایزوله مشکوک به    ۲47در مجموع    ها: روش 

ابتدا حداقل غلظت  .  های مرتبط با تولید بیوفیلم تعیین شد های کیفی ژلوز قرمز کنگو و کمی میکروتیتر پلیت ارزیابی گردید و فراوانی ژن قرار گرفتند. توانایی تشکیل بیوفیلم با روش 
عنوان  سویه منتخب )به   ۶بر مهار و تخریب بیوفیلم در    Sub-MICهای  در غلظت  LL-37 تعیین شد و سپس فعالیت (  ، فرانسه ProteoGenix)   LL-37  ( پپتید MICبازدارندگی ) 
 . های بیوفیلم قوی، متوسط و ضعیف( بررسی گردید نماینده گروه 

  LL-37  میکرومولار  1۲های مولد بیوفیلم شناسایی شد. غلظت  تمامی سویه  در  yedQ. ژن  درصد بیوفیلم مثبت بودند  57سویه تأیید شده،    ۲04  مجموع  از  ها: یافته

های از پیش  درصد کاهش داد. همچنین این غلظت توانست بیوفیلم  41-4۸درصد و    34-40های بیوفیلم قوی و متوسط به ترتیب به میزان  تشکیل بیوفیلم را در سویه
 . تهای بیوفیلم ضعیف داش درصد بر سویه 10میکرومولار تأثیر کمتر از  ۶درصد تخریب نماید؛ اما غلظت  3۸-53یی آشده را با کارتشکیل

های مولد بیوفیلم  ویژه سویه اوروپاتوژنیک، به   کلای   اشرشیا های بالینی  توجهی علیه سویه های زیرمهاری دارای فعالیت ضدبیوفیلمی قابل در غلظت  LL-37 پپتید   گیری: نتیجه

 . سازد های ادراری برجسته می عنوان عامل کمکی در مدیریت عفونت را به  LL-37 ها پتانسیل قوی است. این یافته 

 مقاومت دارویی باکتریایی ؛های مجاری ادراریعفونت ؛هاکاتلیسیدین ؛هابیوفیلم ؛یاشرشیا کلا  واژگان کلیدی: 

 

قاسم  نرگس سادات، رحیمی  یداران  یمصطفو  ارجاع:  اثر مهاری و تخریبی پپتید    .یعل  یفاتح،    کلای  اشرشیاهای  بر بیوفیلم سویه  LL-37ارزیابی 

 . ۸75  -۸۶۸ (: ۸۶4) 44؛ 1405مجله دانشکده پزشکی اصفهان . اوروپاتوژنیک جدا شده از بیماران مبتلا به عفونت ادراری در اصفهان

 

 مقدمه

از  ،UTIs(  Urinary tract infection)  های دستتته اد ادیاییعفونت

ها نفر یا دی های باکهرعاعی هستهد  ک  ستاهن  لیویو ترعن عفونتشتاع 

. (1)ن تاعدت   کددت    بتای دیلتانی ستتتد یدی یا تی یت  لیجهتا  دیییر لی

ها قاب  دیلا  هستهد ، الا تختصی   بیوتیکها با آنهیایرچ  اعن عفونت

 نتادیستتتت   لتتا لتت ه اعدت د بتاکهرعتاعی بتاعتع عود ل ری عفونتت

(Recurrent UTIs) شتود ک  ل  ن استت ناشتی از عوال     لی 

(Virulence factors) ای لی با  باشتت   های زلید باکهرعاعی عا بی ایی

 ۸۰عال  اصتوی بی  از  (UPEC) ا ی پاتوژنیک  اشترشتیا ک ی. (3 ،2)

ای از عوالت   هتا استتتت   بتا داشتتتهن ل  وعت دیصتتت  اعن عفونتت

زاعی، قتادی بت  بتتا    اع تاد عفونتت پتاعت ای دی دستتته تاد ادیایی  بی تایی

 .(4)  باش لی

دی لیا  اعن عوال ، تخت ی  بیوهیو  ب  عدوا  عک استهرات ی کوی ی  

بتاکهرعتاعی لیر  لی  بتتا    لتتا لتت  بیوهیو  برای  هتا جوال   بتاشتتت . 

ای هستتتهدت  کت  بتا اع تاد عتک لتاترع خ پوی ری یتای  ستتتوو ی،  پیچیت د 
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ها   ستتتیستتته  اع دی لی بتا   بیوتیتک توجهی دی برابر آنهی لیتاهتتت قاب  

شتون   کدد    باعع ت ا م  ضتوی باکهری دی دسته اد ادیایی لی اع اد لی 

، هیبرهتای آلیووییت ی  UPECاج ای اصتتتوی اعن لتاترع خ دی  .  ( 6,  5) 

ستاکایع  ستوو   هستهد . کویهی دی چستبد یی ب  (   پوی Curliکویهی ) 

ستتیو    ت    ستتوو ی نت  داید   هد الی ک  ه راد با ستتوو   بیا   

ها اع اد شتود، عک لاترع خ بستیای آب رع    لتا م دی ااراب باکهری لی 

   . ( ۸ ، 7) ن اع  کد  ک  ب  پاع ایی بیوهیو  ک ک شاعانی لی لی 

لو   بیوهیو ،    UPECهای  بیوتی ی دی ستوع لتا لت ه اعد د آنهی

چتا   دیلتانی جت ی یا بت   جود آ یدد   تتتتر ی  جستتته و برای  

ستتتتازد. پههیت هتای  ی ع ردهتای دیلتانی جتاع  عن یا آشتتت تای لی

، ب   LL-37(، از ج و  پههی  کاتویستی عن انستانی AMPsتت لی ر بی )

عدوا  بصختتی از ستتیستته  اع دی ناتی، نت  له ی دی دهاا لی با  اعفا 

  LL-37های اپیهویا  دسته اد ادیایی قادی ب  تو ی  پههی   کدد . ستوو لی

. (1۰ ،9)دهد   اه اع  لی  UPECبودد   تو ی  آ  یا پخ از عفونت با 

توان  لستتهتی اب باعع  ی   اعن پههی  با بره  د  با غختتا  باکهرعاعی، لی

  .(11)ها   ایه   دی تخ ی  بیوهیو  شود سوو 

، تیتیتا   LL-37با  جود دان  کوی دی لوید پهانستتتی  دیلانی 

ک  از لدااق   UPECهای با یدی  جالعی دی لوید اثربصختی آ  بر ستوع 

ان ، صتوی  ن رهه  استت. بدابراعن،  جغراهیاعی یاص ج استازی شت د

بر   LL-37اعن لیتا عت  بتا هت ب ایزعتابی هعتا یتت تتتت بیوهیو ی پههیت   

بیوهیو  لثبت ج ا شت د از بی ایا  لبه  ب  عفونت   UPECهای  ستوع 

های دیی  دی ادیایی دی اصتتفها    ه چدین بریستتی ایتبا  آ  با ژ 

 تخ ی  بیوهیو  ارا ی یردع . 

 

 هاروش

 های باکتریایی  آوری و شناسایی ایزوله جمع

استتتار هرلو  کوکرا  بتا دی جهتت ان تام اعن لیتا عت ،     ن ونت  بر  

دیصت    ستیا اا یدا    5دیصت ، ییای   6۰نتر یرههن شتیوا تترعبی 

های لختت وب ب   ن ون  برآ ید یردع . اع      247دیصتت ، لعاد    95

ک ی از بی ایا  سرپاعی لبه  ب  عفونت ادیایی دی اصفها  دی   اشرشیا

آ یی شت ن . پخ از کختت ا  ی  بر ی ی لییژ ژ وز ج   14۰3ستا  

هتای لدفرد صتتتویتی ینتت )هکهوز لثبتت( انهصتا    کتان ی، کودیلتک

های بیوشتی یاعی استهان اید شتال  تو ی  اعد   ،  جهت تأعی  ا  ی ، تستت

آز   کختت (، ا یدIMViCپر ست ایر، لرترب ستیهرا  )-لهی  ید،  ی 

هاعی ک  پر هاع  بیوشتتی یاعی  ان ام یرهت. ستتوع  TSIبر ی ی لییژ  

، ستیهرا   VPید لثبت،  داشتهد  )اعد      لهی  ک ی اشترشتیا لدیبق با

ترعههیتک ستتتوی برا     هتای  تا ی لییژآز لدفی( دی  عتا   ا ید

(TSB)  (Scharlau, Barcelona, Spain)  2۰  یویستر   دی دلای- 

ها، با استهفادد از یراد نییرد شت ن . هوعت ت الی اع    ستانهی  یدیج 

لوید شداساعی   tufAای ژ    پراع رهای ایهراصی یون  PCR آزلو 

 .(1   تأعی  نهاعی قرای یرههد  )ش  

 

 

 
ادراری بیوفیلم مثبت   اشرشیاکلایدر تعدادی از سویه های  bcsAو  csgA ،csgD ،yedQهای بیوفیلمی و ب( ژن   tufAژن   PCRالف( محصول  -1 شکل

 جفت بازی.  1500با نشانگر 

 جفت بازbcsA (166  )جفت باز( و  106) yedQجفت بازcsgD  (153  ،)جفت بازcsgA  (204  ،)جفت بازtufA  (200  ،)ژن  :PCR* وزن محصول 

 ب

 الف
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 بررسی توانایی تشکیل بیوفیلم 

کدت تو قرل   ژ وز  کیتفتی  ی ش  د   لیت تر تیهر   (CRA) از  ک تی    

 24دی ی ش ک ی، پخ از ان وباستیو   . (9)استهفادد شت    (MTP) پویت

( NaCl % ۸5/۰ها ستتت  لرتبت  با ستتترم هی عو وژی )ستتتاعهت ، چاهک

کرد  آلی ی با کرعستها   عو         پخ از ینت .  شتستهختو دادد شت ن 

نتانولهر یوانت د شتتت . دی نهتاعتت،    57۰دی   (OD) ینتت، جت   نویی

بیوهیو  لدفی  :  بد ی شت ن یر د ابت   4ها بر استار استهان اید ب   ستوع 

(ODs ≤ ODnc(  بیوهیو  تتتتعی ،)ODnc < ODs ≤ 2ODnc ،)

( لتهتوستتتژ  قتوی  2ODnc  <  ODs ≤ 4ODncبتیتوهتیتوت   بتیتوهتیتوت      )

(4ODnc < ODs ت الی آزلاع .)   ها دی ست  ت رای بیو وژعک لستهت

 ان ام ش .

هیای  هیای مرتب  بیا تشییکییل بیوفیلم در سییوییه بررسییی ژن

 کلای اوروپاتوژنیکاشرشیا

    csgA ،csgD ،yedQهای لرتبژ با تو ی  بیوهیو  ) ضتتوی ژ 

bcsA هتای بیوهیو  لثبتت بتا استتتهفتادد از آزلو   ( دی ستتتوعتPCR    

 ز  لوید انهتای برای   (2)  پراع رهای ایهرتاصتی هر ژ  بریستی شت 

  1۰6،  153،  2۰۰ترتیت   نی  بت   csgA  ،csgD  ،yedQ     bcsAهتای  ژ 

 .(1)ش    جفت باز بود   166  

 LL-37بررسی فعالیت ضدبیوفیلمی پپتید ضد میکروبی 

برای اعن آزلو ، از شتت  ستتوع  لدهص  )د  ستتوع  از هر یر د  

لهوستتژ   تتتعی  ک  باهترعن ج   نویی یا دی یر د   ،بیوهیو  قوی

-LL  پی  از بریستی اثر تت بیوهیو ی پههی . یود داشتهد ( استهفادد شت 

(، ابه ا   اق   ProteoGenix, France)یرع ایی شت د از شترکت   37

( بتازداینت یی  پههیت   MICغوتتت   )LL-37    استتتهتانت اید بتا ی ش 

یان     96های  ( دی پویتMicrobroth Dilutionلی ر برا  داعووشن )

هاعی ک  باعع ع م یشتت  باکهری  تعیین یردع . بر اعن استتار، غوتت

  ( انهصا  ش ن . Sub-MICهای زعر بازداین د )نخ ن  ب  عدوا  غوتت

لی ر لوهی    12     6شتتتالت    Sub-MICد  غوتتت  ،  برای اعن لدتوی

باکهرعاعی دی ل ا ی  پههی   ستوستهانستیو   .  لوید استهفادد قرای یرهت

یراد ان وب    ستتهخ ستتانهی  یدیج  37ستتاعت دی دلای    24ل    ب 

ی ش کرعسها   عو   ک  پیخهر شر  دادد   لی ا  بیوهیو  تخ ی  ش د ب 

شت ، ستد ی د شت . دیصت  لهای   تصرع  بیوهیو  با هرلو  زعر لیاستب   

لهتای/تصرعت :  یردعت   OD Control – OD) }  1۰۰=    دیصتتتت  

Treated) / OD Control } ×  

 تجزیه و تحلیل آماری 

نرمدادد بتا    SPSS     9  ینستتتصت   GraphPad Prismاه ای  هتا 

(  version 26, IBM Corporation, Armonk, NY)  26  ینستتص 

هتا از آزلو  آنتا ی   ایعتانخ  برای لتتاعستتت  لیتان ین  تیویت  شتتت نت .

تعتیبی (ANOVA) ارهت عتک لهغیرهتای   Tukey   آزلو   برای    

  <  ۰5/۰  استهفادد شت . ستیا لعدادایی  Chi-squareکیفی از آزلو   

P اعن لتا   با ک  ای ق    .دی نتر یرهه  شتتIR.UI.REC.1403.154  

 دی دانخ اد اصفها  ب  ان ام یسی د است.

 

 هاافته ی

 های باکتریایی شناسایی ایزوله 

دیصتت ( با استتهفادد از  ۸3ستتوع  )  2۰4اع     با یدی،   247از ل  وا 

PCR،     اج  بان  ایهراصی برای ژ tufA       های  عدوا  سوع ب بودن

دیصتت ( ک  ب     17اع     باقی ان د )  43تأعی  شتت ن .    اشتترشتتیاک ی

 .های باکهرعاعی دع ر تعوق داشهد ، از لیا ع    ب یردع ن جدخ

  اشییرشییییاکلای هیای  تشییکییل بیوفیلم در سییوییه توانیایی  

 اوروپاتوژنیک

با ی ش ژ وز قرل     اشترشتیاک یستوع     2۰4ایزعابی کیفی بر ی ی  

 rdar  (13  هایدیصت ( لویهوتاع  57ستوع  ) 116کد و نختا  داد ک  

یا نختا  دادن    ب   (  دیصت   1۸) pdar(   دیصت  26)  bdar  (،دیصت 

  ایزعتابی ک ی تو یت  بیوهیو  انهصتا  شتتت نت . عدوا  بیوهیو  لثبتت برای  

عدوا   ؛ ب sawدیصت ( نی  با لویهوتاع     43)  ک ی  اشترشتیاستوع    ۸۸

ستتتد   ک ی تو ی     (.1بیوهیو  لدفی دی نتر یرهه  شتتت ن  )شتتت    

قادی ستوع  لو   کویهی  /عا ستوو      116ت الی   بیوهیو  تأعی  کرد ک 

دیص ( بیوهیو    24سوع  )  2۸ب  تخ ی  بیوهیو  بودن ؛ ک  از اعن لیا ،  

دیصت (   2۰ستوع  )  23دیصت ( بیوهیو  لهوستژ     56ستوع  )  65قوی،  

  (.2بیوهیو  تعی  تو ی  کردن  )ش    

  هاهای دموگرافیک و فنوتیپی سویه بررسی ویژگی 

 6۸ستوع  ) 79لو   بیوهیو ،    اشترشتیاک یستوع   116از ل  وا 

دیصتت ( از لردا  ج استتازی شتت د    32ستتوع  ) 37دیصتت ( از زنا    

توزع   (.P <  ۰۰۰1/۰) بودن  ک  اعن ایه ب از نتر آلایی لعدادای بود

ها ب  ترتی  لهعوق ب   ستدی بی ایا  نختا  داد ک  بیختهرعن هرا انی ستوع 

دیصت (    27ستا  )  51-6۰دیصت (،   31ستا  )  61-7۰های ستدی یر د

های ستدی زعر دیصت ( بود   ک هرعن لی ا  دی یر د 16ستا  )  5۰-41

با   bdar ها نختا  داد ک  هرمستا  لختاه د شت . بریستی لویهوتاع  2۰

ها  ترعن هدوتی  دی لیا  ک  ج اع لوید( شتاع   53دیصت  )  46هرا انی  

 لوید(    37دیصتتت  )  32بتا   pdar هتایبود   پخ از آ  لویهوتتاعت 

rdar   ها  لوید( قرای داشتتهد ؛ توزع  اعن لویهوتاع  26دیصتت  )  22با

ه چدین دی (.  P  >  ۰5/۰)  بین د  جدخ تفتا   لعدتادایی نت اشتتتت

دیصتت ( بیوهیو  لهوستتژ تو ی    56ها )ستتد   ک ی، اکثرعت ستتوع 

دیصتت  لو     2۰دیصتت  لو   بیوهیو  قوی    24کردن ، دی  ا ی ک  

قوی دی لردا  ) بیوهیو    3۰بیوهیو  تتتتعی  بودنت . ایرچت  هرا انی 

دیصت ( بیختهر بود، الا بری ب تع اد کوی،  22دیصت ( نستبت ب  زنا  )

  (. P=  259/۰)  اعن تفا   از نتر آلایی لعدادای نبود
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 های مرتب  با تشکیل بیوفیلم فراوانی ژن

دی ت الی   yedQ، ژ   PCRهای  بر استار نهاع   اصت  از آزلو 

ا ی پاتوژنیک بیوهیو  لثبت  ضتوی داشتت     ک ی  اشترشتیاستوع     116

 75     ۸4،  96بت  ترتیت   csgD  ،csgA      bcsAهتای  هرا انی کوی ژ 

شتتود،  اوی ک  دی ج    لختتاه د لیه ا . (1ج     )  دیصتت  بود

   rdar های با لویهوتاع هرا انی هر چهای ژ  لوید بریستی دی ستوع 

دیصت  بود    1۰۰های دایای ق ی  تخت ی  بیوهیو  قوی،  ه چدین ستوع 

ها با تختت ی  بیوهیو   دهد د ه بستته ی کال   ضتتوی اعن ژ ک  نختتا 

 .است rdarقوی   لویهوتاع   

 بر تشکیل بیوفیلم LL-37اثر مهاری پپتید 

دایی تخت ی  بیوهیو   ب  اوی لعدی  LL-37لی ر لوهی   12غوتت  

با بیوهیو  قوی   لهوستژ  ا ی پاتوژنیک    ک ی  اشترشتیاهای یا دی ستوع 

لویهوتتاعت  ( کتاه  داد. اعن کتاه  دی rdar     bdarهتای  ) اجت  

های با  دیصت ( ک هر از ستوع   34-4۰) rdarهای با لویهوتاع   ستوع 

بود )شتتت ت     bdar  (41-4۸لویهوتتاعت     6(. غوتتت  2دیصتتتت ( 

های با بیوهیو  تتعی   ، تأثیر قاب  توجهی بر ستوع LL-37لی ر لوهی  

 7-3( ن اشتتت   تدها لد ر ب  کاه  ج یی )pdar) اج  لویهوتاع   

 دیص ( دی تخ ی  بیوهیو  یردع .

های  های مرتب  با تشکیل بیوفیلم در میان سویه فراوانی ژن. 1جدول 

   مختلف های بیوفیلمیوگروه هاواجد مورفوتایپ  اشرشیا کلای

   /مورفوتایپ

 بیوفیلم تولید 

تعداد  مرتبط با تشکیل بیوفیلم های ژن

 csgA csgD yedQ bcsA )درصد(

rdar 26 (100) 26 (100) 26 (100) 26 (100) 26 (22) 

bdar 53 (100) 53 (100) 53 (100) 24 (45) 53 (46) 

pdar 18 (51) 32 (86) 37 (100) 37 (100) 37 (32) 

 116 (75) 87 (100) 116 (96) 111 (84) 97 تعداد )درصد(

 (24) 28 (100) 28 (100) 28 (100) 28 (100) 28 قوی

 (56) 65 (72) 47 (100) 65 (100) 65 (85) 55 متوسط 

 (20) 23 (52) 12 (100) 23 (78) 18 (61) 14 ضعیف

 116 (75) 87 (100) 116 (96) 111 (84) 97 تعداد )درصد(

 

 بر بیوفیلم بالغ LL-37اثر تخریبی پپتید 

هتای از دایی بیوهیو بت  اوی لعدی LL-37لی ر لوهی    12غوتتت  

با  ا ی پاتوژنیک   ک ی  اشترشتیاهای  پی  تخت ی  شت د توستژ ستوع 

دیصت ( یا تصرع    53-49دیصت (   لهوستژ )  42-3۸بیوهیو  قوی )

های  (. با اعن  ا ، اعن غوتت تأثیر لی  دی بر ستتوع 3کرد )شتت    

 ش . بیوهیو   دیص ی   ۸-6بیوهیو  تعی  داشت   تدها باعع کاه  
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 بحث 

با  نهاع  اعن لیا ع  نختتتا  داد ک  تختتت ی  بیوهیو  عک  ع یی یاع  )

دی اعرا  استتت    UPEC  های با یدیدی لیا  اع    دیصتت (    57هرا انی  

هرا انی  .  (12 ،9)  داشتتتتک  اعن لی ا  با لیا عا  پیختتتین ه صوانی  

های  های لو   بیوهیو  دی زنا  نستتبت ب  لردا  نی  با داددباهتر ستتوع 

  (. 5، 4داشت )اپی لیو وژعک جهانی لیابتت  

هتای له  اعن پ  ه ، ایتبتا  لستتتهتی  لیتا  قت ی   ع ی از عتاههت 

هتای  تختتت یت  بیوهیو    ا  وی تو یت  اج ای لاترع خ، ب   ع د هیبرع 

)زعر ا      csgAهای  دیصت ی ژ  1۰۰کویهی   ستوو   بود.  ضتوی 

های با بیوهیو   کدد د اصتوی( دی ستوع )تدتی  csgDاصتوی کویهی(   

قوی، نت  لیویی اعن لستیر یا دی اع اد ستایهایهای بیوهیو ی پاع ای  

ها با تیتیتا  پیخین ک  بر نت   یاتی کویهی  کد . اعن عاهه تأعی  لی

تأکی     اشتترشتتیا ک یهای    ستتوو   دی لع ایی   ع هایچ ی بیوهیو 

  .(14 ،13)  داشتان ، لیابتت  کردد

  و ، یوهیلو   ب   یها عستتو  یدی ت ال  yedQ ضتتوی ژ     ن،یه چد

. (15)استت    و یوهیب   ی ایعلختهرب دی پا  ی یستاز کای ژنه کع  ان ریب 

  ه  ایا  دی ای پا استت ک  بر    Serra  تا یتیت  با ه ستو  هااهه ع نعا

نت   یتاتی کویهی   ستتتوو   دی لع تایی هضتتتاعی   ع هتایچ ی 

ان ؛ ک  اعن لوتتتوا با  تأکی  کردد  اشتترشتتیاک یهای  ل انی ی بیوهیو 

هتای بیوهیو  قوی دی دی ستتتوعت  csgA     csgDهتای هرا انی بتاهی ژ 

 . (13)  داشتاعن لیا ع  لیابتت  

لیتا عتا  آستتتیتاعی، لاند  تیتیتاتی دی چین، هرا انی بیوهیو  یا تا  

اشتترشتتیاک ی  های های لتا م، ب   ع د ستتوع دیصتت  دی ستتوع  7۰
ی ایش کردد نی   چدت دای عی،  لتتا لتت  بتا  . (7)انت   ا ی پتاتوژنیتک 

دهدت د  نختتتا ،  هتا دی لیتا عت   تاتتتتردیل  وا هرا انی بتاهی اعن ژ 

هزم ب  نکر استت  .  ها برای تخت ی  بیوهیو  استتپهانستی  ژنهی ی ستوع 

ها، بریستی شت    ایزعابی تأثیر پههی   ک  دی اعن لیا ع  تدها  ضتوی ژ 

LL-37   توانت  لوتتتتوا هتا لت نتر نبود کت  لیبر لی ا  بیتا  اعن ژ

 لیا عا  آعد د باش .

کویت ی   برجستتتهت  اعن لیتا عت ، هعتا یتت تتتت بیوهیو ی    یعتاههت 

های  بر ی ی سوع   LL-37بود. اثربصخی باهی    LL-37چخ  یر پههی   

هتای هتاقت  (   تتأثیر نتاچی  آ  بر ستتتوعت rdar     bdarلو ت  کویهی )

ده  ک  ستاز کای ع   اعن پههی  ب  اوی ( قوعاب نختا  لیpdarکویهی )

 ع د بتا اج ای پر تییدی لتاترع خ لرتبژ استتتت. اعن پههیت  ا ه تاهب بتا 

زعر ا تت هتتای  بره  بتتا  ا  هر استتتهتتاتیتتک  لستتتهتی   ، CsgAکد  

ثبتاتی ستتتایهتای  پوی رع استتتیو  کویهی یا لصهت  کردد   لد ر بت  بی

  LL-37اعن عتاههت  بتا نت  هی عو وژعتک  .  (17  ،16)یردد  لتاترع خ لی

ب  عدوا  عک لو  و  دهاعی یژ ا   دی اپیهویوم دستتته اد ادیایی ک  

 .(19 ،1۸)  داشتعاب ، ه صوانی دی پاسخ ب  عفونت اه اع  لی

بتا ) )بتا کتایدی تصرعت  بیوهیو   LL-37توانتاعی    57عی تتا  آهتای 

ای بریویدای استت، زعرا ه ب قرای داد  دیصت ( از اه یت با یدی  ع د

بیوتیک  های لبهدی بر آنهیهای تثبیت شت د، چا   اصتوی دیلا بیوهیو 

اعن  ع یی،   اعت د  LL-37استتتتت.  کتانت عت ای  عتک  بت   برای  یا  آ  

هتا عتا  بیوتیتکهتای دیلتانی نوعن، لتاندت  دیلتا  ترکیبی بتا آنهیاستتتهرات ی

 .(21 ،2۰)کد   دهی سون های ادیایی، تب ع  لیپوش 

 

 گیری نتیجه 

قادی ب  لهای تخت ی    LL-37 دی ل  وا، اعن لیا ع  نختا  داد ک  پههی 

 UPEC های با یدیهای  ابسته  ب  کویهی دی ستوع   تصرع  بیوهیو 

یا بت  عدوا  عتک کتانت عت ای الیت  ایکددت د    LL-37هتا،  استتتت. اعن عتاههت 

های ادیایی لتا م  عفونتبرای توستتع  یاه ایهای دیلانی نوعن عوی   

 .کد بیوتیک   لرتبژ با بیوهیو  لعرهی لیب  آنهی

هتاعی نی   بتا  جود نهتاع  الیت  ایکددت د، اعن لیتا عت  بتا لیت  دعتت 

ان ام شتتت د   نهاع    in vitroها دی شتتتراعژ  ه راد بود. ت ام آزلاع 

نباشتتت .   in vivoکدد د شتتتراعژ ل  ن استتتت ب  اوی کال  لدع خ

انت    تعت اد  آ یی شتتت دهتا از عتک لرک   ا ت  ج  ه چدین، اع   ت 

ع ی دع ر از . نستتبهاب ک  بود LL-37 های لدهص  برای آزلو ستتوع 

اعن پ  ه ، عت م استتتهفتادد از کدهر  لثبتت )عتک لیت  دعتت هتای 

های بیوهیو  بود؛ هرچد  لتاعستتت  یر د بیوتیک یاع ( دی تستتتتآنهی

تی ایشت د با یر د کدهر  یشت  )تی ای نخت د( صتوی  یرهت، الا لتاعست   

ها یا ایزش با یدی عاهه   توانستتکایآعی پههی  با دای های استهان اید لی

بر    LL-37ه چدین لی  دعت ع م ایزعابی تأثیر پههی    تر کد .شتتفاب

هتای لوید لیتا عت ، کت  ج   اهت اب اعن لیتا عت  نبود؛ نی   لی ا  بیتا  ژ 

 توان  لوتوا لیا عا  آعد د باش .لی

 

 تشکر و قدردانی 

ی دکهری یان  نریخ سادا  لریفوی  نال  اعن لتا   بصخی از پاعا  

دانخت اد   ی لعا نت پ  ه    هدا ی   ی لا   ت ع ک  با   ا دایانی استت  

)ار  لرتتتو  شتتت تاید    را  ع عو  ا  ی لو   اد یتبد   ن ی اصتتتفهتا    ه چد 

. نوعستد یا  لتا   لرات  ق یدانی  استت   د ی ب  ان ام یست(  4۰39652

یود یا از ز  ا  آقای عبار لیریووی بیا    یان  لوی ا    تخ ر 

 . ن اعد  ترکی باغبادیانی اع م لی 
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Evaluation of the Inhibitory and Destructive Effects of LL-37 Peptide on 

Biofilms of Uropathogenic Escherichia coli Strains Isolated from Patients with 

Urinary Tract Infections in Isfahan 

 

Narges Sadat Mostafavi Darani 1, Fateh Rahimi 2, Ali Qasemi 3 

 

Abstract 

Background: The human cathelicidin antimicrobial peptide (LL-37), a component of the host innate immune system, 

possesses the capability to combat bacterial biofilms. This study aimed to evaluate the effect of sub-MIC 

concentrations of LL-37 on biofilms formed by clinical uropathogenic Escherichia coli (UPEC) strains isolated from 

patients in Isfahan, Iran, during 2024.  

Methods: A total of 247 suspected E. coli isolates were collected from patients and identified by standard 

biochemical tests, and finally confirmed using PCR by specific primers for tufA gene. Biofilm-forming ability was 

assessed using qualitative Congo Red Agar (CRA) and quantitative Microtiter Plate (MTP) methods, and the 

frequency of biofilm-associated genes was determined. The minimum inhibitory concentration (MIC) of the LL-37 

cathelicidin (ProteoGenix France) was evaluated; and subsequently, the activity of LL-37 at sub-MIC concentrations 

on biofilm inhibition and destruction among six selected strains (strong, moderate, and weak biofilm-producers) was 

investigated. 

Findings: Of the 204 confirmed strains, 57% were biofilm producers. The yedQ gene was detected in all biofilm-

producing strains. The 12 µM concentration of LL-37 reduced biofilm formation in strong and moderate biofilm 

producers by 34-40% and 41-48%, respectively. Furthermore, this concentration disrupted pre-formed biofilms 

with an efficacy of 38-53%; however, the 6 µM concentration showed a limited effect (<10%) on weak biofilm 

producers. 

Conclusion: The LL-37 peptide exhibits significant anti-biofilm activity at sub-MIC concentrations against clinical 

UPEC strains, particularly strong biofilm producers. These findings highlight the potential of LL-37 as an adjunctive 

therapeutic agent in the management of urinary tract infections. 
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