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 در میان سویه های اوفلوکساسین بیوتیکبا مقاومت به آنتی qnrBارتباط بین حضور ژن 

 یماران مبتلا به عفونت ادراریاشرشیاکلی یوروپاتوژنیک ایزوله شده از ب

 *1ری، زیبا مظف1یسوگند کوشک

 
 رانیسنندج، ا ،یواحد سنندج، دانشگاه آزاد اسلام ،یشناس ستیگروه ز-1
 

 Mozaffari_Ziba882@yahoo.com: مکاتبه یبرا ی*نشان
 تیر نود و نهپذیرش برای چاپ:                                               اردیبهشت نود ونه   دریافت مقاله:  
 

 چکیده 

ها یمارستانان به بهای باکتریایی است و از علل عمده مراجعه بیمارترین عفونتعفونت مجاری ادراری یکی از شایعسابقه و هدف: 

 اوفلوکساسین بود. بیوتیکبا مقاومت به آنتی qnrBژن  باشد. هدف از این مطالعه بررسی ارتباط بین حضورمی

سرشماری )تمامی  های کرمانشاه به صورتو در طول فصل بهار از بیمارستان 1396گیری در سال نمونهدر این مطالعه  روش بررسی:

دامه ادر  آوری شد، جمعودندب اشریشیا کلیهای بالینی )ادرار( که مشکوک به عفونت ادراری های در دسترس( انجام گردید. نمونهنمونه

  .ها انجام گردیدآنالیز آماری داده SPSS v23شناسایی شد و در نهایت توسط  PCRتوسط  qnrBمقاومت  ژن

ها به مقاومت سویه .ردیدهای بالینی ادرار جداسازی و شناسایی گاز نمونه اشریشیا کلیایزوله  105در این مطالعه تعداد  یافته ها:

سویه  38و  qnrB درصد( دارای ژن 8/63سویه ) 67نشان داد که  PCRدرصد بود. نتایج  3/33اوفلوکساسین برابر با  بیوتیکآنتی

با مقاومت به  qnrBن داری بین حضور ژی معنیدرصد( فاقد این ژن بودند. نتایج حاصل از آنالیز آماری نشان داد که رابطه 19/36)

 اوفلوکساسین وجود ندارد.

شده از  جدا اشریشیا کلیهای در میان جدایه qnrBدهد که فراوانی ژن نتایج حاصل از این تحقیق نشان می: نتیجه گیری

کان ستفاده پزشاتواند مورد نتایج تحقیق حاضر می باشد.های ادراری در منطقـه کرمانشاه از میزان نسبتا بالایی برخوردار میعفونت

 ها قرار گیرد.بیوتیکمان و جلوگیری از تجویز نامناسب آنتیبرای انتخاب تدابیر مناسب به منظور در

 ، اشرشیاکلی، عفونت مجاری ادراریqnrBاوفلوکساسین، واژگان کلیدی: 
 

 

 مقدمه 

 اسرعفونت های دستگاه ادراری یکی از شایع ترین عفونت ها در سر

جهان هستند و باکتری اشرشیا کلی  به عنوان مهمترین عامل 

ا درصد این عفونت ه 80شناخته شده و در بیش از  عفونت ادراری

ی درمان معمول عفونت ادراری با استفاده از آنت. (1)نقش دارد

 بیوتیک ها کمک زیادی به کاهش مرگ و میر ناشی از این عفونت

ت همیها می کند و به همین دلیل انتخاب درمان آنتی بیوتیکی از ا

رویه  همچنین استفاده نامناسب و بی. (2)بالایی برخوردار می باشد

 ویهساز آنتی بیوتیک ها در درمان عفونت ادراری منجر به افزایش 

ا یوروپاتونیک ب اشرشیاکلیهای یوروپاتوژن از جمله سویه های 

مقاومت چند دارویی شده است که سبب محدود شدن گزینه های 

ی م تریدرمانی برای درمان عفونت ادراری ایجاد شده توسط این باک

  به خیرا یهالسادر  اــهنوــکینولروفلو شود.

 

 

 

 

 ،دنافتهر ربهکاادراری  عفونت در مناسب جایگزین یهادارو انعنو

 متوامقشده است. ها آن به متوبب مقاــس یعــسو دهتفاــساا ــما

 نیوــاسموت تــعل به عمدتاً باکتریاسهونتردر اا ــهنوــکینول هــب

 .(3)رخ می دهد ها ازمرویزاتوپو هکدکنند یمزومووکر یاــهدر ژن

ای ن هاما اخیرا گزارش هایی از مقاومت به کینولون ها با واسطه ژ

 . (4) پلاسمیدی منتشر شده است

 (PMQR)مید ــپلاس هــب تهــبسوا نکینولو مت بهومقا یهاژن

در  هــپنومونی یلاــکلبس یهاجد یکدر  1998سال  در راــب ینــلاو

 PMQR. دو گروه از ژن های (6, 5)ا تشخیص داده شد ــمریکآ

 نیز وهگر هرتشخیص داده شد و برای  qepAو   qnrشامل 

 Qnrپروتئین های  .تــسا هدــش شناسایی وهگر یرژن ز ادیتعد

(qnrA  ،qnrB ،qnrS 
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،qnrD  وqnrC  دــندار قــتعل اریتکر( به خانواده پنتاپپتیدهای 

 به  اــهنکینولول مهار اتصا  اــب اــهو آن

DNA ازمرویزاوــتوپو  ازرــیژ  IV  هــب از  اتصال DNA  

 ، qnrAیعنی  qnrیاــهاز ژن عنو . سه(5)د میکنن حفاظت

qnrB وqnrS  در گونه های مختلف انتروباکتریاسه یافت شده

 .(5)اند

فلوروکینولون ها که اغلب جهت درمان عفونت  به ظهور مقاومت

و  امعهوپاتوژنیک اکتسابی از جادراری ناشی از اشرشیا کلی یورهای 

یر را به تاخعفونت ، درمان موثر این وداستفاده می ش بیمارستان

ان، افزایش دوران بستری در بیمارستو متعاقبا منجر به ه انداخت

 میا مرگ و میر بیماران در اثر این عفونت ههزینه های درمانی و 

  .دگرد

اری مان عفونت ادربیوتیک مناسب در دربرای شروع تجویز یک آنتی

ت ساسیحهای شایع عفونت ادراری و الگوی آشنایی با انواع ارگانیسم

وع ندر هر کشوری متناسب با . (7) ها ضروری استبیوتیکی آنآنتی

ها تفاوت زیادی در حساسیت و ی مصرف آنتی بیوتیکو نحوه

د ها وجوهای مسبب عفونت ادرای به آنتی بیوتیکمقاومت باکتری

انی ها در کشور ما بر اساس برنامه درمدارد. مصرف آنتی بیوتیک

 ها و یا گزارشات خارجی منتشرکشورهای دیگر و آنچه در کتاب

ان درم UTIدر . (8) و ممکن است نتایج مطلوبی نداشته باشد شده،

رو  شود از اینتجربی انجام می بیوتیکی معمولاً به صورتاولیه آنتی

 هایبیوتیکی سویهاطلاعات دقیق و به روز از الگوی حساسیت آنتی

های دارویی درمان امروزه مقاومت .ای ضروری استمنطقه

بیوتیک ینوع آنت. (9) ها به طور جهانی افزایش یافته استیوروپاتوژن

در حال حاضر مورد بحث است،  UTIانتخابی برای درمان تجربی 

ر حتی د اشریشیا کلیهای درصد از سویه 20-50اکنون چرا که هم

وم های خط اول درمان مقابیوتیککشورهای توسعه یافته به آنتی

 . (10) اندشده

تواند باعث در نظر های مقاومت مورد مطالعه میهشدار شیوع ژن

هایی برای جلوگیری از پراکنده شدن هرچه بیشتر گرفتن راه کار

ها شود. لذا مطالعه حاضر به منظور بررسی ارتباط بین حضور ژن آن

qnrB اوفلوکساسین در سویه های  بیوتیکآنتی به با مقاومت

 یماران مبتلا به عفونت ادراری انجام شد.جدا شده از ب اشریشیا کلی

 روش کار 

 1396در این مطالعه توصیفی مقطعی در فاصله زمانی فروردین ماه 

دون بیمار مبتلا به عفونت ادراری ب 105از  1396تا  خرداد ماه 

 علامت که در بیمارستان های شهر کرمانشاه 

وز ر 30طی بستری شده بودند یا به اورژانس مراجعه کرده بودند و 

فته نمونه میانی ادرار گر گذشته آنتی بیوتیک مصرف نکرده بودند

 شد. نمونه ادرار این بیماران در آزمایشگاه های مربوطه 

به عنوان عفونت ادراری تشخیص داده شد و عامل این عفونت 

د. تشخیص داده شده بو اشریشیاکلی ادراری در این بیماران نیز 

 ها به آزمایشگاه و انجام تست های سپس با انتقال این نمونه

 اشرشیاکلیبیوشیمیایی ایزوله های جدا شده به عنوان 

 یوروپاتوژنیک در نظر گرفته شد.

حساسیت هر Disk-diffusion (11)با استفاده از  روش استاندارد 

 (Mast Co., UK)افلوکساسین   آنتی بیوتیکنمونه نسبت به 

 E. coli. در هر بار انجام آنتی بیوگرام سویه ی سنجیده شد

ATCC 25922 .به عنوان کنترل استفاده شد 

 DNAژنومیک با استفاده از کیت استخراج   DNAاستخراج 

(Roche,Germany )   صورت گرفت.  وجود ژنqnrB  با

اده از پرایمر های اختصاصی )آبتین ژن گستر، تهران( مورد استف

میکرولیتر  25در حجم نهایی   PCRبررسی قرار گرفت. واکنش 

آبتین ژن  میکرولیتر مستر میکس شرکت 5/12مخلوط واکنش )

باکتری و  DNAمیکرولیتر  2میکرولیتر از هر پرایمر و  2گستر ،

 لیهاو مرحله: شامل سیکل ، 35بقیه آب مقطر استریل ( در طی 

 جهدر 95دقیقه در دمای  5به مدت  DNAرشته دو  ندــش زاــب

درجه  94دقیقه در  DNA 1، مرحله باز شدن دو رشته  ادسانتیگر

 طویل. مرحله  1پرایمرها مطابق جدول  لتصاا مرحلهسانتیگراد، 

درجه سانتیگراد و  72دقیقه در  1 تدــم هــب فهد شتهر نشد

درجه سانتیگراد  72دقیقه در  5ن نهایی به مدت مرحله طویل شد

پس از الکتروفورز بر روی ژل آگارز  PCRانجام شد. محصول 

 .گرفت ارقر یابیارزدرصد ، مورد 1

 
 

 PCRهای مورد استفاده در . پرایمر1جدول 
Target Primer Sequence Size, bp annealing temperature References 

qnrB F: GGMATHGAAATTCGCCACTG  

 

R: TTTGCYGYYCGCCAGTCGAA 

264bp 57.4 (24) 
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 یافته ها

 %3/33نسبت به آنتی بیوتیک افلوکساسین  میزان مقاومت

% سویه ها نسبت به این آنتی بیوتیک حساس  5/30بود. 

 از% سویه ها حساسیت حد واسط نشان دادند.  2/39بودند و 

 درصد( دارای 8/63سویه ) 67ی مورد بررسی سویه 105میان 

درصد( فاقد این ژن  19/36سویه ) 38بودند و  qnrBژن 

 بودند. 

ای سویه های مقاوم به آنتی بیوتیک افلوکساسین دار 3/33% 

ویه بودند و مقاومت به این آنتی بیوتیک در میان س qnrBژن 

% سویه  5/30مشاهده نشد. همچنین   qnrBهای فاقد ژن 

 و qnrBهای حساس به آنتی بیوتیک افلوکساسین دارای ژن 
% ایزوله های حساس به افلوکساسین فاقد این ژن  2/36

 (. P ،55/1-49/0 =CI95% ،88/0=OR=66/0د)بودن

 بحث

هـای از نمونـه اشریشـیا کلـیسویه  105در این مطالعه تعداد 

جداسازی و شناسـایی گردیـد.  1396بالینی ادرار در طی سال 

درصـد(  8/63سـویه ) 67ی مـورد بررسـی سویه 105از میان 

درصد( فاقـد ایـن  19/36سویه ) 38بودند و  qnrBدارای ژن 

 qnrBی بین حضور ژن بر اساس نتایج آماری رابطهودند. ژن ب

دار هـا معنـیبیوتیک اوفلوکساسین در سـویهو مقاومت به آنتی

در مطالعه حاضـر میـزان مقاومـت بـه (. p ˃ 05/0باشد )نمی

میزان مقاومـت درصد بود که  3/33 اوفلوکساسین بیوتیکآنتی

  .دهدبالایی را نشان می

الهی خیرآبـادی و همکـاران، بـه بررسـی در تحقیقی سارا عبد

 اشریشـیا کلـیهای بـاکتری الگوی مقاومت دارویـی در سـویه

ــاران مراجعه ــه بیمارســتان ولیعصــر جداشــده از بیم ــده ب کنن

پرداختند. در این مطالعه تعـداد  1391شهرستان فسا در سال 

جداشـده از  اشریشـیا کلـیهای بـاکتری ایزوله از سـویه 234

و سرپایی بیمارستان مورد بررسی قرار گرفتند. بیماران بستری 

های بیوشـیمیایی مرسـوم مـورد سویه با تسـت 234شناسایی 

ها بـا تأیید قرار گرفت. آزمایش تعیین حساسیت دارویی نمونـه

بیوتیــک صــورت آنتی 17روش انتشــار از دیســک نســبت بــه 

های مقاوم بـه سیپروفلوکساسـین و ایمـی گرفت. سپس ایزوله

ازی شدند و حداقل غلظت ممانعـت کننـده از رشـد پنم جداس

(MICآن )ــه ایــن آنتی هــا توســط روش بیوتیکهــا نســبت ب

انجـام گردیـد.  CLSIهای متـوالی طبـق اسـتانداردهای رقت

بـا اسـتفاده از  پـنمیمیو ا نیپروفلوکساسیمقاومت به س زانیم

 و درصـد 65/22 بیـبـه ترت سکیدانتشار  وگرامیب یروش آنت

درصـد  09/38ی حاضـر در مطالعـه .(13)د بـود درص 11/11

ی مقاومت به سیپروفلوکساسین دیده شد که بیشتر از مطالعـه

سـاله در بـین ایـن دو مطالعـه  5ها بود امـا تفـاوت زمـانی آن

 ای کـهدر مطالعـه تواند این تفاوت مقاومت را توجیه کنـد.می

چین انجام  در 2002-2005های لو همکاران در ساتوسط ژو 

جدایـه  514در  qnrAو  qnrS ،qnrB هـایژن شد، فراوانی

شـد درصد گـزارش  7/2و  2/1، 4/0 را به ترتیب اشریشیا کلی

  دهـدحاضر شـیوع کمتـری را نشـان مـی قکه نسبت به تحقی

هـای نظـارتی تواند به دلیل وجود برنامهمی اختلافاین . (14)

بیـوتیکی و آنتـیدر آن کشور و دسترس نبودن داروهای قیق د

 ساله انجام دو مطالعه باشد. 13همچنین تفاوت زمانی 

 200ای که در بیمارستان امام رضـا مشـهد بـر روی در مطالعه

ــالینی ایزولــه و  qnrاز لحــاش شــیوع ژن  کلــی اشریشــیای ب

ESBL  ایزولـه،  200انجام شد، مشخص گردید که از مجموع

( ایزولـه حـاوی %17)34و  qnrA( ایزوله حاوی ژن 31%) 63

ــاوی ژن %7) 14و  qnrBژن  ــه ح ــد.  qnrS( ایزول ــی باش م

 .(15) هسـتند  ESBLs( ایزوله تولیـد کننـده ی 5/42%)85

گـر تفـاوت در شـیوع ژن مقایسه این دو مطالعـه بـا هـم بیـان

qnrB باشـد یعنـی شـیوع در دو استان در کشـور ایـران مـی

های یک کشور نیـز تفـاوت دارد. در های مقاومت در استانژن

ی درصد )کرمانشاه( و در مشهد )مطالعه 8/63ی حاضر مطالعه

باشـد. بـه دلیـل مـی qnrBدرصد شیوع ژن  17نادری نسب( 

هـا، تفـاوت در نحـوه مصـرف های جمعیتی، نـوع نمونـهتتفاو

ها، اختلاف سـط  اجتمـاعی و اقتصـادی، شـرایط بیوتیکآنتی

اشریشـیا هـای های ناشی از بـاکتریجفرافیایی و شیوع عفونت
 باشد. کلی

 بـر 2011و همکارانش در سال  Parkای که توسط در مطالعه

ایزوله انتروباکتریاسه جدا شده از نمونه های بـالینی  347روی 

را بررسـی کردنـد و  qnrمختلف در کره انجام شد، میزان ژن 

( ایزولـه از نظـر %5/13) 47ایزولـه،  347مشخص شـد کـه از 

ــام  qnrحضــور ژن  ــا انج ــه ب ــت هســتند، در ادام  PCRمثب

، qnrA1( ایزولـه حـاوی ژن %7/12) 6تشخیص داده شد که 

( و یک ایزوله نیـز از 1/85%) qnrBایزوله دارای ژن های  40

.در (16)( مثبـــت هســـتند 1/2%) qnrS1نظـــر حضـــور ژن 

هـا دارای در میـان تمـامی نمونـه qnrBی حاضـر ژن مطالعه

و همکـاران  Parkی ا در مطالعـهدرصدی بود امـ 8/63شیوع 

درصد شیوع داشت. تفاوت شیوع این ژن در دو مطالعه  52/11

هـای های جلـوگیری از گسـترش ژنکارباشد. راهبسیار بالا می

 ها بیوتیکمقاومت شامل جلوگیری از استفاده بی رویه آنتی
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ــت  ــومی، رعای ــردی و عم ــت ف ــت بهداش ــراد، رعای ــط اف توس

هـا و مراکـز درمـانی، هـای بهداشـتی در بیمارسـتاناستاندارد

نی نی در مراکـز درمـاهای عفـوها در دفع زبالهرعایت استاندارد

ام ها در حـال انجـکارباشد که احتمالا در کشور کره این راهمی

تر باشد و به همین دلیل است که شیوع این ژن بسیار پایینمی

 ایران است. -از کرمانشاه

و همکـارانش در مصـر در  Hassanای کـه توسـط در مطالعه

نجـام ا اشریشـیا کلـیی بـالینی ایزوله 70بر روی  2012سال 

مورد بررسی قرار گرفـت، مشـخص  qnrشد، میزان شیوع ژن 

( ایزولـه تولیـد کننـده ی %42) 30ایزولـه،  70شد از مجموع 

ESBLs  ( ایزولـه حـاوی %3/23) 7ایزولـه،  30هستند که از

ی حاضر در مطالعه qnrBشیوع  .(17) می باشند qnrB1ژن 

ی حاضر تفاوت این مطالعه با مطالعهها بود هرچند بیشتر از آن

مثبـت  ESBLهـای را در سـویه qnrBها شیوع دارد زیرا آن

 بررسی کردند. 

-2011طی سـال هـای   Shyamalaای که توسطهدر مطالع

بیمـار در بخـش مراقبـت  464در هند بر روی مجموع  2012

هـا از نظـر ایزوله کشت آن 44ویژه انجام شد، مشخص شد که 

( %45/70)31ایزوله  44مثبت شده و از مجموع  اشریشیا کلی

مقاومـت بـه  .(18) ایزوله مقاوم به سیپروفلوکساسین هسـتند 

درصـد بـود کـه  09/38ی حاضر سیپروفلوکساسین در مطالعه

در   Shyamalaیتـری نسـبت بـه مطالعـهمقدار بسیار پایین

 دهد که هند از لحاش رعایت هند دارد. این مقایسه نشان می

 

 

 

 

بیوتیک به خوبی عمل نکـرده ی آنتینکات استاندارد در حوضه

 باشد.و ایران از این نظر بهتر از هند می

Cai  در چـین بـر روی مجمـوع  2011و همکارانش در سـال

ــاکتری گــرم منفــی شــیوع  179 ــه  qnrA ،qnrB ،qnrSب ب

را  qnrBها ژن مورد بررسی قرار داده شد. آن PCRی وسیله

 E.cloacaeایزولــه  %6/7و  اشریشــیا کلــیه ایزولــ %2/6در 

ار در مقایسه دو مطالعه دوباره شیوع بسی .(19) تشخیص دادند

ان )کرمانشاه( نسبت به کشـور در ایر qnrBبالای ژن مقاومت 

 ی دیگر )چین( دیده شد.پیشرفته

جداشده از  اشریشیا کلیهای ی حاضر مقاومت سویهدر مطالعه

و  بیوتیـک اوفلوکساسـین در کرمانشـاه بـالا بـودهادرار به آنتی

ها اسـت. دارای شیوع بالایی در این سویه qnrB همچنین ژن

ها بـدون بیوتیکاده از آنتیاین شیوع بالا ناشی از افزایش استف

 باشد.تجویز پزشک و کاهش بهداشت فردی و اجتماعی می

 

 تشکر و قدردانی

دانشگاه آزاد این مقاله مستخرج از پایان نامه زیست شناسی 

سنندج می باشد و با حمایت مالی این واحد اسلامی واحد 

 واحدهمکاری و حمایت از دانشگاهی انجام شده است لذا 

از کارشناس  می شود. همچنینقدردانی تشکر و  یدانشگاه

 محترم آزمایشگاه تحقیقاتی دانشکده علوم پایه و آزمایشگاه

بدلیل همکاری ها و حمایت های فراوان در  کرمانشاه پارسیان

ارائه دستگاه ها و امکانات آزمایشگاهی در جهت به انجام 

 رساندن این پروژه تحقیقاتی صمیمانه تشکر و قدردانی می

 شود.
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