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ABSTRACT

Background & objectives: Carbapenems are the main antibiotics for the treatment of
infections caused by multidrug-resistant (MDR) Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa).
The aims of this study were to determine the prevalence of gene encoding outer membrane
porin protein (OprD) in carbapenem-resistant P. aeruginosa strains as well as to assess the
role of insertion sequence (IS) elements in the inactivation of OprD porin and the emergence
of carbapenem resistance.
Methods: In this study, 103 clinical isolates of P. aeruginosa including 58, 42 and 23 strains
resistant to imipenem, meropenem, and doripenem were used, respectively. The isolates were
collected from patients referred to Ardabil hospitals. The presence of oprD gene and IS
elements were investigated using polymerase chain reaction (PCR) and sequencing methods.
P. aeruginosa PAO1 standard isolate was used as the positive control strain for oprD gene.
Results: The frequency of oprD gene among carbapenem-resistant P. aeruginosa strains
isolated from Ardabil hospitals was 96.5%. Furthermore, IS elements were not observed in
the investigated isolates.
Conclusion: Based on the results of this study, the presence of IS elements did not involve in
the inactivation of outer membrane porin OprD and resistance to carbapenems among P.
aeruginosa clinical strains in Ardabil. Therefore, an investigation of the role of other
mutations in reducing the expression of oprD gene and increasing P. aeruginosa resistance to
carbapenems is recommended.
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مقدمه
ســیل گــرم منفــی، یــک با1ســودوموناس آئروژینــوزا

ــاري، غیر ــوازي اجب ــالاز و  ته ــیداز، کات ــري و اکس خمی
اغلـب در  طلباین پاتوژن فرصت. بت استآز مثاوره

هاي ویژه یمارستان، به ویژه در بخش مراقبتمحیط ب
ند ونتیلاتور و کاتتر و بیمارانی که از وسایل پزشکی مان

1 Pseudomonas aeruginosa

اي شود و با طیـف گسـترده  میکنند، یافتاستفاده می
ي ریوي، هاي حاد و مزمن از جمله عفونتهااز عفونت

ادراري، چشـم و گـوش،   پوست و بافت نـرم، دسـتگاه   
]. بـر  1-4[باشـد  مـی باکتریمی و اندوکاردیت مـرتبط 

المللـی مثـل مرکـز    ي بـین هـا گزارش سـازمان اساس
) و ســازمان CDC(2هـا کنتـرل و پیشـگیري از بیمــاري  

2 Centers for Disease Control and Prevention

چکیده
مقـاوم بـه   سودوموناس آئروژینـوزا هاي ناشی از ها آنتی بیوتیک هاي اصلی براي درمان عفونتکارباپنم:زمینه و هدف

در ) OprDپـورین غشـاي خـارجی (   کننـده پـروتئین   کدطالعه، تعیین شـیوع ژن  این ماز هدف باشند.) میMDRچند دارو (
) در غیر فعال کردن ISعناصر توالی الحاقی (ها و نیز بررسی نقشمقاوم به کارباپنمسودوموناس آئروژینوزاویه هايــس

ها بود.مقاومت به کارباپنمو پیدایشOprDپورین 
سویه که به ترتیب در برابر ایمیپنم، 23و 42، 58(سودوموناس آئروژینوزابالینی وله ایز103از ،در این مطالعهروش کار: 

از بیماران مراجعه کننده به بیمارستان هاي شهر اردبیل جدا شده ) استفاده گردید. ایزوله ها دمقاوم بودنمروپنم و دوریپنم
توالی یابی ژنی مورد بررسـی قـرار   و )PCR(پلیمرازواکنش زنجیره اي با استفاده از ISعناصر و oprDحضور ژن. بودند

مورد استفاده قرار گرفت.oprDمثبت ژنبه عنوان سویه کنترلPAO1سودوموناس آئروژینوزاگرفت. سویه استاندارد 
ن هاي جدا شده از بیمارستاها کارباپنممقاوم بهسودوموناس آئروژینوزاسویه هاي در میانoprDفراوانی ژن یافته ها:

مشاهده نشد.ISدر هیچکدام از سویه هاي مورد بررسی عناصر بود. همچنین،درصد5/96شهر اردبیل 
و مقاومـت  OprDدر غیرفعـال کـردن پـورین غشـاي خـارجی      ISعناصـر  حضوربر اساس نتایج این مطالعه،نتیجه گیري:

موتاسیون ها در دیگر بیل دخیل نیست. لذا، بررسی نقش ها در اردبه کارباپنمسودوموناس آئروژینوزاهاي بالینی ویهــس
به کارباپنم ها توصیه می شود.سودوموناس آئروژینوزاو افزایش مقاومت oprDژن کاهش بیان

OprDتوالی الحاقی، ،سودوموناس آئروژینوزاي:کلیدي هاواژه 
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173و همکاران مریم نظري...توالی الحاقیعناصرنقش

)، مقاومت آنتـی بیـوتیکی در   WHO(1جهانیبهداشت
ي گرم منفی و مثبت بطـور مـداوم در حـال    هاباکتري

ک تهدید جدي علیه سلامت عمـومی  بوده و یافزایش 
کـه ]. بطـوري 3شـود [ مـی در سراسر جهان محسوب

،سودوموناس آئروژینـوزا ي ناشی از هادرمان عفونت
)، MDR(2ي مقاوم بـه چنـد دارو  هابدلیل ظهور سویه

محدود هااز جمله کارپاپنمهارا به برخی آنتی بیوتیک
نوان آنتـی  بعها]. در حال حاضر، کارباپنم3کرده است [

ي ناشـی از  هـا ي اصلی براي درمـان عفونـت  هابیوتیک
ــویه ــاس ــوزاMDRي ه ــودوموناس آئروژین ــاقی س ب

ایجـــاد مقاومـــت در برابـــر ایـــن انـــد، امـــامانـــده
ي موثر ممکن است کارایی آنها را بطور هابیوتیکآنتی
]. بـر اسـاس گـزارش    5توجهی به خطـر انـدازد [  قابل 

 ــ  ــت در س ــانی بهداش ــازمان جه ــدایش 2017ال س ، پی
ــویه ــاس ــوزا ي ه ــودوموناس آئروژین ــه  س ــاوم ب مق

براي سلامت انسان به شمارتهدید جدیديهاکارباپنم
ــی ــه  ]4رود [م ــیوع منطق ــاهی از ش ــابراین، آگ اي . بن

ــویه ــاس ــوزا ي ه ــودوموناس آئروژین ــه  س ــاوم ب مق
ي مقاومت باکتریایی به این اهو نیز مکانیسمهاکارباپنم

ي ناشـی از ایـن   هـا در کنتـرل عفونـت  هاآنتی بیوتیک
ي مقاوم و ممانعت از شکست درمان دارویـی  هاسویه

موثر خواهد بود. بر اسـاس یـک مطالعـه متـا آنـالیز،      
مقـاوم بـه   سودوموناس آئروژینـوزا ي هاشیوع سویه

درصـد و  6/31ایمیپنم و مروپنم در ایران بـه ترتیـب   
 ـ   6باشد [میدرصد40 ه ]. ایـن درحالیسـت کـه مطالع

ســودوموناس ي هـا قبلـی مـا نشـان داد شــیوع سـویه    
مقاوم بـه ایمیپـنم، مـروپنم و دوریپـنم در     آئروژینوزا

درصـد و  9/42درصـد،  7/66شهر اردبیل به ترتیـب  
ــد3/33 ــیدرص ــد [م ــات   2باش ــاس مطالع ــر اس ]. ب

بــه ســودوموناس آئروژینــوزامقاومــت،شــدهانجــام
مید و چنــد فــاکتوري و وابســته بــه پلاســهــاکاربــاپنم

ي هــا شــامل حضــور آنــزیم   کرومــوزوم بــوده و 

1 World Health Organization
2 Multidrug-resistant

3هـا لاکتاماز-βمتالو عمدتاً(هاهیدرولیزکننده کارباپنم

)MBL افزایش تولید ،(AmpC  سفالوسپوریناز القـایی
کرومـوزومی، کـاهش نفوذپــذیري غشـاي خــارجی از    
طریق تغییر یـا کـاهش تولیـد پـورین غشـاي خـارجی       

OprDي هـــاپو در نهایـــت حضـــور ایفلاکـــس پمـــ
MexAB-OprMنم)، و ـــــــروپــــ(کـــاهش اثـــر م

MexXY-OprMو MexCD-OprJن ــنیـــچــمــه

]. در میـان ایـن   8,7,5باشـد [ مـی (کاهش اثر ایمیپـنم) 
ي مقاومـت، نقـش پـورین غشـاي خـارجی      هامکانیسم
OprD ــویه ــت سـ ــادر مقاومـ ســـودوموناس ي هـ

بالینی ي هاجدا شده از نمونههابه کارباپنمآئروژینوزا
در شهر اردبیل مشخص نشده اسـت. بـه طـور کلـی،     

تواننـد  می، بدلیل کوچک و آبدوست بودن،هاکارباپنم
ي گـرم  هـا به طور موثري از غشـاي خـارجی بـاکتري   

منفی عبور کنند. آنها با عبور از کانال آبی ارائـه شـده   
شـوند.  مـی ي پـورین وارد سـلول  هـا توسط پـروتئین 

سـودوموناس  در هـا باپنمپورین اصلی براي جذب کار
هـا جهـش ]. لکن، 9[باشدمیOprDپورین آئروژینوزا

مانند جایگزینی نوکلئوتیـدي، حـذف و اضـافه شـدن و     
یا ناحیه oprD) در ژن IS(4حضور عناصر توالی الحاقی

توانند باعث کـاهش یـا از بـین رفـتن     میپروموتر آن
شـوند و در نتیجـه   OprDپورین غشاي خارجی تولید 

به آنتی سودوموناس آئروژینوزاي هاسویهاسیت حس
IS]. عناصـر  7[ي کاربـاپنم را کـاهش دهنـد    هابیوتیک

5کوچکترین و پرشمارترین عناصر قابل انتقـال مسـتقل  

)TE(مهمـی در پیـدایش برخـی    کـه نقـش  باشند می
از جملـه مقاومـت در   هـا ي مهم در بـاکتري هاویژگی

ایی و متابولیسـم  برابر عوامل ضد باکتریـایی، بیمـاریز  
وoprDبدلیل نـامعلوم بـودن شـیوع ژن    ]. 10[دارند 

در سودوموناس آئروژینـوزا يهادر سویهISعناصر 
شهر اردبیل، هدف مطالعـه حاضـر، تائیـد حضـور ژن     

oprDو همچنـین  هـا ي مقاوم به کاربـاپنم هادر سویه

3 Metallo-β-Lactamase
4 Insertion Sequence (IS) Elements
5 Autonomous Transposable Elements
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و نقـش آن در  oprDدر ژن ISتعیین شـیوع عناصـر   
ن پورین و به تبع آن ظهور مقاومت غیر فعال کردن ای

سـودوموناس  ي بـالینی  هامیان سویهدرهاکارباپنمبه 
بود.آئروژینوزا

رکاروش 
ي بالینی و تست حساسیت ضد میکروبیهاایزوله

ســودوموناس در ایــن مطالعــه از تعــدادي ســویه    
و 42، 58(بـه ترتیـب   هامقاوم به کارباپنمآئروژینوزا

ــه 23 ــاوم ب ــه مق ــنم) ایزول ــروپنم و دوریپ ــنم، م ایمیپ
ایزوله جدا شده از بیماران 103استفاده شد که از بین 

ي امام رضا، امام خمینی، هامراجعه کننده به بیمارستان
آمــده بــوعلی، علــوي و ســبلان شــهر اردبیــل بدســت

مقـاوم بـه   سودوموناس آئروژینوزاي هابودند. سویه
خون، خلط و زخم ي بالینی ادرار،هااز نمونههاکارباپنم

ي استاندارد میکروب شناسـی و  هاروشجداسازي و با 
حساسیت تستنیز مولکولی تعیین هویت شده بودند. 

قـبلاً هـا نسـبت بـه کاربـاپنم   هاآنتی بیوتیکی این سویه
توســط روش دیســک دیفیــوژن تعیــین گردیــده بــود 

].1[(پادتن طب، ایران) 
ــور ژن ــویهoprDحض ــادر س ــودوموناس ي ه س

هامقاوم به کارباپنمئروژینوزاآ
ســودوموناس آئروژینــوزاي هــاژنــوم تمــامی ســویه

1بـا اسـتفاده از روش جوشـاندن   هـا مقاوم به کارباپنم

استخراج شده، DNAاستخراج شد. بعد از تایید وجود
با استفاده از دستگاه اسپکتروفتومتر نـانودراپ، حضـور   

ژن بــا اســتفاده از پرایمرهــاي اختصاصــیoprDژن
اي ) و روش واکنش زنجیره1ان) (جدول (متابیون، آلم

1 Boiling

بـودن ژن  با توجه به طویلتعیین شد. ) PCR(2پلیمراز
oprD  و به منظور بالابردن بـازدهPCR  از دو جفـت

پرایمــر بــراي تکثیــر کامــل ژن اســتفاده شــد. ســویه  
به عنـوان  PAO1سودوموناس آئروژینوزااستاندارد 

مـورد اسـتفاده قـرار    oprDمثبـت ژن سـویه کنتـرل  
). پس از الکتروفـورز و مشـاهده بانـد    1گرفت (شکل 
درصد، محصول1در ژل آگارز oprDمربوط به ژن

PCR(پیشگام، ایران) ارسال شد. 3براي توالی یابی ژنی
توالی نوکلئوتیدي حاصل از توالی یـابی ژنـی بـا تـوالی     

سـودوموناس  سویه استاندارد oprDنوکلئوتیدي ژن
براي تایید حضور ژن مورد نظـر مقایسـه   ژینوزاآئرو
ــد ــدي   .ش ــوالی نوکلئوتی ــور ژن، ت ــد حض ــس از تایی پ

ــات    oprDژن ــی اطلاع ــز مل ــک ژن در مرک در بان
) بــــه شــــماره دسترســــی NCBI(4بیوتکنولــــوژي

ON009070.ثبت گردید
(IS)توالی الحاقی عناصر حضور 

ــور ژن  ــد حضـ ــد از تاییـ و PCRدر روشoprDبعـ
جفـت  1332اند ژن در الکتروفورز، حـدوداً مشاهده ب

سـودوموناس  سـویه اسـتاندارد   oprDبـاز بـراي ژن  
oprDکـه انـدازه ژن  ، در صورتیPAO1آئروژینوزا

براي توالی PCRجفت باز بود، محصول 1332بیش از 
افزار با استفاده از نرمISعناصریابی ژنی ارسال و نوع

ــن ISfinder (https://www-is.biotoul.fr/)آنلای

مشخص شد.

2 Polymerase Chain Reaction
3 DNA Sequencing
4 National Center for Biotechnology Information
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)PCR. توالی پرایمرهاي استفاده شده و شرایط واکنش زنجیره اي پلیمراز (1جدول 
منبعمحصولاندازهPCRشرایط توالی پرایمرژن

oprD
(a)

F: 5-ATGAAAGTGATGAAGTGGAGC-
3

R: 5-AGGGAGGCGCTGAGGTT-3

مرحله) 1(دقیقه5دت درجه به مDNA :95مرحله دناتوراسیون اولیه 
دقیقه 1درجه به مدت DNA :94مرحله دناتوراسیون ثانویه 

مرحله)34(دقیقه          1درجه به مدت DNA :57مرحله اتصال پرایمر به 
دقیقه 1درجه به مدت DNA :72مرحله سنتز 

671

]8[

oprD
(b)

F: 5-AACCTCAGCGCCTCCCT-3
R: 5-ATACTGACCTCTCCTGTTCG-3

مرحله) 1(دقیقه5درجه به مدت DNA :95مرحله دناتوراسیون اولیه 
دقیقه 1درجه به مدت DNA :94مرحله دناتوراسیون ثانویه 

مرحله)34(دقیقه          1درجه به مدت DNA :57مرحله اتصال پرایمر به 
دقیقه1درجه به مدت DNA :72مرحله سنتز 

674

هایافته
ــی ژن   ــر، فراوان ــیفی حاض ــه توص ــر oprDدر مطالع ب

) و بـدین ترتیـب   1ارزیابی (شـکل  PCRاساس روش 
ســودوموناس  ســویه 58گــزارش شــد: در میــان  

5/96ایمیپـنم، فراوانـی ایـن ژن    مقاوم بـه آئروژینوزا
ــود. 56درصــد ( ســودوموناس ي هــاســویهســویه) ب

30از oprDي ژن ایمیپنم و دارامقاوم بهآئروژینوزا
نمونـه  4نمونه زخـم و  7نمونه خلط، 15نمونه ادرار، 

در oprDفراوانـی ژن  خون جداسـازي شـده بودنـد.    
40درصـد ( 5/96ایزوله مقاوم بـه مـروپنم،   42میان 

مقـاوم  سودوموناس آئروژینوزاسویه 40سویه) بود. 
13نمونـه ادرار،  18از oprDمروپنم و حـاوي ژن  به

نمونـه خـون جداسـازي    4نمونه زخم و 5ط، نمونه خل
در میـان  oprDو در نهایت، فراوانـی ژن  شده بودند. 

سـویه)  21درصد (5/96ایزوله مقاوم به دوریپنم، 23
مقـاوم بـه  سـودوموناس آئروژینـوزا  سـویه  21بود. 

نمونـه  7نمونـه ادرار،  9از oprDدوریپنم حـاوي ژن  
اسـازي شـده   جدنمونـه خـون  2نمونه زخم و 3خلط، 

و نـوع  oprDداري بین حضور ژن بودند. ارتباط معنی
.نمونه مشاهده نشد

، مطالعـه  oprDبا توجه به عـدم تغییـر در انـدازه ژن    
oprDدر ژن ISحاضـر نشــان داد کــه شــیوع عناصــر  

ــویه ــاس ــوزا ي ه ــودوموناس آئروژین ــه  س ــاوم ب مق
ي شـهر اردبیـل   هـا از بیمارسـتان شـده جداهاکارباپنم

باشد.میصددرصفر 

سودوموناس ي هاسویهoprDژن PCR. الکتروفورز محصولات 1شکل 
ي هاسویهoprDژن :5تا 1ي هاچاهک.هامقاوم به کارباپنمآئروژینوزا

)، bp674و bp671ي بالینی (هاجدا شده از نمونهسودوموناس آئروژینوزا 
و PAO1زاسودوموناس آئروژینوسویه استاندارد oprDژن :6چاهک 
.bp100مارکر : 7چاهک 

بحث
سـودوموناس آئروژینـوزا  ي هـا شیوع گسترده سـویه 

در مراکـز بهداشـتی و درمـانی،    هـا مقاوم به کارباپنم
زنگ خطر جهانی را به صدا در آورده است، که کنترل 
ــت و    ــد مقاوم ــر رون ــداوم ب ــارت م ــتلزم نظ آن مس

 ـ هـا تحقیقات بیشتر روي مکانیسم ت در ي ایجـاد مقاوم
بودن فراوانـی  باشـد. بـا توجـه بـه بـالا     مـی هـا باکتري

ي بــالینیهــادر ســویههــامقاومــت بــه کاربــاپنم  
در شــهر اردبیــل، در ایــن ســودوموناس آئروژینــوزا 

ــرین مکانیســم  ــی از مهمت ــه، یک ــل در هــامطالع ي دخی
، در ارتبـاط بـا پـورین    هـا کاربـاپنم مقاومت باکتري به 

OprD 2[گرفت، مورد ارزیابی قرار.[
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ــی ژن   ــر، فراوانـ ــه حاضـ ــانoprDدر مطالعـ در میـ
ــویه ــاس ــوزا ي ه ــودوموناس آئروژین ــه س ــاوم ب مق

در شـده  مطالعـه منتشر درصد بـود. 5/96هاکارباپنم
ــال  ــط 2019س ــاتوس ــور 1نمیم ــاران، در کش و همک

ي مقاوم به هااز سویهدرصد 90نیجریه، نشان داد که 
در مطالعـه  ]. 12[بودنـد  oprDداراي ژن هـا کارباپنم

و همکـاران، در  صـدرالدین امـین  توسـط شده منتشر
سـودوموناس  ي هـا سـویه درصـد از  89شهر تهـران، 

در مطالعـه  ]. 13[بودنـد  oprDداراي ژن آئروژینوزا
از ،زشیراو همکاران در شهر توسط متقیمنتشر شده 

ــالینی  66 ــویه بــ ــوزا ســ ــودوموناس آئروژینــ ســ
بودنــد oprDحــاوي ژن درصــد 61شــده، جداسـازي 

ــایج را 14[ ــودن نت ــاوت ب ــی]. متف ــود  م ــه وج ــوان ب ت
، تغییرات اللی و مواد و روش کـار نسـبت   هاموتاسیون

داد.
ــورین  ــت دادن پـ ــارجی OprDاز دسـ ــاي خـ از غشـ

هـم در سـطح   سـودوموناس آئروژینـوزا   ي هـا سویه
هادهد. جهشمیرونویسی و هم در سطح ترجمه رخ

دون توقـف زودرس  ، که یک کoprDدر ژن ساختاري 
ــه    ــام ترجم ــه زود هنگ ــب خاتم ــرده و موج ــاد ک ایج

ي بـالینی شناسـایی شـده اسـت     هاشوند، در سویهمی
توســط OprD]. تغییــر در ژن کــد کننــده پــورین 11[

یی است کـه مقاومـت بـه    هایکی از مکانیسمISعناصر 
ــاپنم ــاکارب ــوزارا در ه ــودوموناس آئروژین ــادس ایج

از 2004و همکـاران در سـال   2والترکند. اولین بار می
، در ISPa1635و ISPa1328، ماننـد  ISنقش عناصر 

و افزایش مقاومـت بـه   oprDکردن بیان ژن فعالغیر
]. از آن زمـان  11گزارشـی ارائـه کردنـد [   هـا کارباپنم

در oprDکننـده ژن  مختـل ISتاکنون، حضور عناصـر  
مطالعات مختلفی در ایران و جهان گزارش شده است. 
براي مثال، صدرالدین امین و همکاران در بررسی ژن 

oprDانـدازه  هـا ي مقـاوم بـه کاربـاپنم   هـا در ایزوله ،
را بزرگتــر از حــد انتظــار مشــاهده PCRمحصــولات 

1 Nmema
2 Wolter

و مقایسـه آنهـا بـا ژن    DNAکردند. نتایج توالی یـابی  
oprD ژینـوزا  سودوموناس آئرودرPAO1  نشـان از

]. 13داشــت [ISPa1328و ISPpu21حضــور عناصــر 
صــالحیان و همکــاران هــم و میر،شــریعتی و همکــاران

سـودوموناس  ي هـا در سویهISPpu21حضور عناصر 
انـد  را گـزارش کـرده  هامقاوم به کارباپنمآئروژینوزا

تجزیه و تحلیـل آن  و oprDژن تعیین توالی ]. 16,15[
نیستانکی و همکـاران نشـان داد کـه    -نتردر مطالعه کلا

8جفت باز، در موقعیت 1232، بطول ISPpu22توالی 
اضافه شده است کـه بـا   oprDدر ناحیه کدکننده ژن 

هـا به کارباپنمسودوموناس آئروژینوزاایجاد مقاومت 
و 3مـارتینز -رویـز ]. در مطالعـه  17[باشـد  مـی مرتبط

ران، و همکـــــا4البایســـــري، ISPa133همکـــــاران، 
ISPa1328 ،ــه ــاران، 5دینـ ــو، ISPa46و همکـ -روجـ

ــزارس ــاران، 6ب ــز، ISPa45و همک ــاران7اوان ، و همک
ISPa26،و همکاران8فاولر ،ISPa8 عناصر ،IS بودند

]. در مطالعـه حاضـر، بررسـی    10که شناسایی شـدند [ 
ي مقـاوم بـه   هـا در سـویه oprDژن PCRمحصولات 
ــاپنم  ــوزا  کارب ــودوموناس آئروژین ــدا س ــده از ج ش
بیـل، هیچگونـه افزایشـی در    ي شـهر ارد هـا بیمارستان

مشــاهده جفــت بــاز، 1332، بطــول oprDژن انــدازه
نقشـی در  ISدهـد عناصـر   مـی نشد. این نتـایج نشـان  

مقاوم بـه  سودوموناس آئروژینوزاي هاپیدایش سویه
کننده ي غیرفعالهاندارند. وجود موتاسیونهاکارباپنم

oprDدر ژن شدن نوکلئوتیدياضافه از نوع حذف یا 
ممکـن اسـت در ظهـور    ي نقطـه اي  هـا و یا موتاسیون

ــویه ــاس ــوزا ي ه ــودوموناس آئروژین ــه  س ــاوم ب مق
نقش داشته باشـند. فاضـلی و همکـاران در    هاکارباپنم

مطالعـــه انجـــام شـــده در شـــهر اصـــفهان، وجـــود  
اسیدي نقطه اي که منجر به تغییر آمینويهاموتاسیون

3 Ruiz-Martinez
4 Al-Bayssari
5 Diene
6 Rojo-Bezares
7 Evans
8 Fowler
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سودوموناس آئروژینـوزا ي هاسویهدر oprDژن در 
انـد  گـزارش کـرده  را شـده بـود  هامقاوم به کارباپنم

oprDژن در ايي نقطههاموتاسیون]. لکن، حضور 18[
در این مطالعه بررسی نشد. از طـرف دیگـر، بررسـی    

در مطالعـات  هاي مقاومت به کارباپنمهاسایر مکانیسم
وناس سـودوم ي هـا دهـد کـه سـویه   میقبلی ما نشان
ــوزا ــد    آئروژین ــق تولی ــا از طری ــل ی ــهر اردبی در ش

]، blaVIM(]19و blaIMP(عمـدتاً MBLي هاآنزیم
ــد   ــق افــزایش تولی ــا از طری سفالوســپوریناز AmpCی

کروموزومی [منتشرنشده] و یـا حضـور یکـی از چهـار     
وناسی یعنـــیـــــودومــــایفلاکـــس پمـــپ مهـــم س

MexAB-OprM،MexCD-OprJ ،MexEF-OprN

باشـند مـی مقـاوم هـا به کارپاپنمMexXY-OprMو 
[منتشر نشده]. از طرف دیگر، مطالعه قبلـی مـا نشـان   

نقش مهمی در پیدایش Iي کلاس هادهد اینتگرونمی
و نیـز  سـودوموناس آئروژینـوزا   MDRي هـا سـویه 
ــاپنميهــاســویه ــه کارب ــق انتقــال هــامقــاوم ب از طری

ــرا شــیوع  هــاکاســت ــد، زی ــی مقاومــت دارن ژن ي ژن
ــلاس   ــرون ک ــویه Iاینتگ ــین س ــادر ب ــه  ه ــاوم ب ي مق

و مـروپنم  % 5/85، ایمیپـنم  %7/44(دوریپنم هاکارباپنم
].4) جدا شده در شهر اردبیل بالا بود [7/62%

نتیجه گیري
کننـده ژن  فعـال رغیISدر این مطالعه، حضور عناصـر  

oprD  ــم ــی از مکانیس ــوان یک ــه عن ــاب ــت ه ي مقاوم
تائید هابه کارباپنمئروژینوزا سودوموناس آي هاسویه

نشد. با توجه به مطالعـات پیشـین در خصـوص نقـش     
ي هادر سویههاي مقاومت به کارباپنمهادیگر مکانیسم

ي هـا شده از بیمارسـتان جداسودوموناس آئروژینوزا 
(حـذف یـا   هـا شهر اردبیل، بررسـی تـاثیر موتاسـیون   

اي) ي نقطـه هـا شدن نوکلئوتیدي و یا موتاسیوناضافه
و افـزایش  oprDژن کردن و کاهش بیاندر غیرفعال

شود.میتوصیههامقاومت باکتري به کارباپنم

نی رداقدو تشکر 
مقطع دکتراي حرفـه اي و  نامه ن پایااز ین مقاله منتج ا

دانشـگاه  دانشـکده پزشـکی،  مصوب معاونت پژوهشی 
و کـد  400000907با کـد سـند  علوم پزشکی اردبیل،

IR.ARUMS.MEDICINE.REC.1401.010اخــلاق 

باشد. نویسندگان مراتب تشکر و قدردانی خـود را  می
ه در کلیـــه مایشگان محتـــرم آزکنارکااز همکـــاري 

پزشکی م علوه نشگاي تحــت پوشــش داهــابیمارســتان
.ددارنمیاردبیل اعلام
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