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  بررسی اثر حرارت بر مقاومت باکتریهای استافیلوکوکوس 
  و اشریشیاکلی نسبت به آنتی بیوتیکها

 
  3، محمود حاجی احمدی1زهرا شاهنده، ∗1زهرا مولانا

 استاديار گروه پزشکی اجتماعی -٢و هيئت علمی دانشگاه علوم پزشکی بابل عض -١
 دانشگاه علوم پزشکی بابل 

 
کی از مسائل مهم  در درمان بیماریهای عفونی، مقاومت باکتریهای پاتوژن نسبت به آنتی بیوتیکها ی :سابقه و هدف

ئیکه بعضی پلاسمید ها سیستم رپلیکاسیون  و از آنجا است منشاء پلاسمیدییکی از راههای ایجاد مقاومت. است
حذف می شوند، در این تحقیق تلاش گردیده که  حساس به حرارت دارند و به وسیله رشد در حرارت غیر مجاز

  . قرار گیردبررسی با استفاده از حرارت، مورد ی عامل عفونت امکان دگرگونی مقاومت در باکتریها
پس از جمع آوری نمونه . و نمونه گیری آسان انجام گرفت) مداخله ای(ی مطالعه بصورت تجرباین  :مواد و روشها

برای هر نمونه ابتدا یک تست آنتی بیوگرام و انجام تریها تستهای مختلف جهت شناسایی کامل باک ، میکروبیهای
رت در حرا (BHI)سپس باکتریها در محیط مایع برین هارت اینفیوژن   وصورت گرفتبه طریقه دیسک دیفیوژن 

ºc5/43 ودر مرحله بعد باکتری در محیط برین هارت اینفیوژن آگار در حرارت ند ساعت انکوبه گردید24 به مدت ºc 

و با نتایج  ساعت اتو گذاری شد ودر انتها آنتی بیوگرام ثانویه به روش دیسک دیفیوژن انجام 24 به مدت 35
  . معنی دار تلقی  گردیدp>05/0اولیه مقایسه گردید و 

  %)11( مربوط به اگزاسیلین  مقاومت نسبت به آنتی بیوتیکها بیشترین تغییرات،در میان استافیلوکوکها :ته هایاف
 بود

)0001/0p<.(در میان اشریشیا کلی بیشترین تغییرات. در مورد ریفامپیسین هیچ تغییری مشاهده نگردید  
 هایآنتی بیوتیک  نسبت بهاما ،)>0001/0p(بود %)7( آمپی سیلین مربوط بهنتی بیوتیکها آنسبت بهمقاومت 

  .سفتریاکسون و سیپروفلوکساسین هیچ تغییری مشاهده نشده است
حرارت می تواند باعث تغییرباکتریهای مورد مطالعه از حالت مقاوم به حساس یا نیمه حساس،  :نتیجه گیری

  .نسبت به آنتی بیوتیک گردد

 مقاومت آنتي، حرارت، استافيلوآوآوس، اشريشياآلي:واژه های کلیدی
  .بيوتيكي

، صفحه ١٣٨۵ شهريور -، مرداد ۴مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، دوره هشتم، شماره 
٢-٣١۶  

  مقدمه 
يكي از مسائل مهم دردرمان 
بيماريهاي عفوني، مقاومت 
باآتريهاي پاتوژن نسبت به آنتي 

باآتريها به . بيوتيكها مي باشد
ا بيوتيكهطرق مختلف نسبت به آنتي 

 مي شوند و عمده ترين مقاوم
 به طريقه ،راههاي آسب مقاومت

ر 
 د

پی پ
٣٢

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

56
14

10
7.

13
85

.8
.4

.4
.4

 ]
 

                               1 / 9

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15614107.1385.8.4.4.4


زهرا مولانا و ...                                                                   بررسی اثر حرارت بر مقاومت باکتریهای استافیلوکوکوس و 
 ٢٧ /ن همكارا

 
ژنتيكي است آه خود به دو دسته 

مقاومت  مقاومت آروموزومي و
 .)١(پلاسميدي تقسيم مي گردد

استافيلوکوکها و اشريشياکلی 
عامل تعدادی از بيماريهای 
  انسانی و 

  
همچنين عفونت بيمارستانی بوده و 

  ن ژونتيکی هترژاز نظر 
نوم باکتريها کاملا ژ. می باشند

تغيير پذير بوده و علاوه بر 
نهای موجود در ژاضافه شدن و حذف 

کروموزوم، فنوتيپ باکتريها با از 
دست دادن يا کسب پلاسميد تغيير می 
  يابد برای مثال مقاومت 
آنتی بيوتيکی در بين باکتريها از 

 منتقل و معمولا Rطريق پلاسميدهای 
اومت پايا گرديده و اين نوع مق

  درمان را با شكست مواجه 
از آنجا آه  و) ٢و٣(مي نمايند

به طور (پلاسميدها از يك باآتري 
به باآتريهاي ) طبيعیمثال فلور

ديگر در بدن بيمار، قابل انتقال 
هستند، اين موضوع  حائز اهميت مي 

 ).۴و۵(باشد
امروره تحقيقات وسيعی در مورد 

به مقاومت نشان دادن ژنهای مربوط 
آنتی بيوتيکی با منشاءپلاسميدی 

-Alدر تحقيق ). ۶و٧(انجام شده است

Masaudi و همکاران عوامل متعددی را 
در انتقال پلاسميد عامل مقاومت 
آنتی بيوتيکی به روش کانژوگيشن 
ذکر نموده اندکه از جمله می توان 

 را نام pHتغييرات حرارت و 
 و Murdouchهمچنين در بررسی ). ٨(برد

همکاران ارتباطی بين وجود 
پلاسميدهای بزرگ و مقاومت نسبت به 
آنتی بيوتيک آموکسی سيلين در 

 جدا شده از E.coliسويه های 
لذا هدف ). ٩(بيماران مشاهده شد

تعيين تاثير حرارت بر از اين تحقيق 
  مقاومت نسبت به 

 فوق آنتي بيوتيكها در دو باآتري
 .می باشد الذکر
 
  روشها مواد و

اين مطالعه بصورت تجربی 
 گيری غير نمونهو) مداخله ای(

نمونه . انجام گرفت) آسان(احتمالی 
  از مراآز درماني وميکروبیهاي 

بيمارستاني وابسته به دانشگاه 
علوم پزشكي بابل به آزمايشگاه 
ميكروبيولوژي دانشكده پيراپزشكي 

ابتدا با . بابل ارجاع گرديد
تري ا نوع باآتآزمايشاتي انجام 

مشخص ) E.Coliاستافيلوآوك ويا (
 ٩١ در مجموع .ديگرد

 نمونه ١٠٠استافيلوآوآوس و 
 وارد مرحله دوم کلیاشريشيا

 : که شاملآزمايش شد
 آزمايش آنتي بيوگرام -١   

  و ثبت Agar-Diffusionاوليه به روش 
 .نتايج
 قرار دادن باآتري هاي آشت -٢

 ºc براث در حرارت  BHIشده در محيط 

تست اصلي ( ساعت٢۴ به مدت ۵/۴٣
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شماره / دوره هشتم                                                                      مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل   / ٢٨
 ١٣٨۵ شهريور –مرداد  / ۴
 

سپس آشت  و)  آردن باآتريTreatيا 
 آگارو BHI شده در محيط Treatباآتري 

 به مدت ٣۵ ºcانكوباسيون در حرارت 
   ساعت٢۴

بيوگرام ثانويه به   آنتي- ٣
 انجام همان روش فوق و ثبت نتايج

 .)١(شد
بدست آمده با جدول يافته های 

تی  يافته آنسپس با و استاندارد
 اوليه مقايسه بيوگرام
برای ارائه يافته از نرم .گرديد

 و آزمون مجذور کای جهت SPSSافزار 
تعيين ضريب توافق و در صورت 
لزوم از تست دقيق فيشر استفاده 
گرديد و برای هر يک از آنتی 

 بيوتيکها

٠۵/٠<pمعنی دار اعلام گرديد . 
 

   یافته ها
به طور آلي نتايج بدست آمده 

همه رسی نشان داد که اين براز 
استافيلوآوآهاي مورد مطالعه 
 نسبت به وانكومايسين حساس بوده و

از اين نظر تفاوتي مابين 
استافيلوآوآهاي آوآگولاز مثبت و 

بنابراين . منفي وجود نداشته است
 در مرحله دوم آزمايش و

 همچنين .انکومايسين حذف شد
 مقاوم ونيمه استافيلوکوکهای

، بعد تی بيوتيک نسبت به آنحساس 
نيز  ºc۵/۴٣از قرار گرفتن در حرارت 

بيشترين تغيير را نسبت به آنتی 

 نشان %)١١(بيوتيک اگزاسيلين 
نها در مورد ت). ١جدول (ندداد

آنتي بيوتيك ريفامپيسين هيچ تغييري 
 . مشاهده نشده است

البته قابل ذکر است که در 
مورد آنتی بيوتيک ريفامپيسين 

ات در دو مرحله نيز تطابق آزمايش
قبل و بعد از حرارت وجود داشته 
ولی تغيير در برابر عامل حرارت 

 در ميان. معنی دار نبوده است
 مورد مطالعه در  هایاشريشياآلي

، بيشترين مقاومت نسبت بررسیاين 
مشاهده به آنتي بيوتيك آمپي سيلين 

 ).٢جدول (شد
  مقاوم وبرخی از اشريشياکلی

  نسبت به نيمه حساس 
گرفتن  قرار ، بعد ازنتی بيوتيکآ

  ، نسبت به oc۵/۴٣در حرارت 
آنتی بيوتيکهای مورد آزمايش، 

بيشترين . تغيير نشان دادند
نسبت به آنتي بيوتيك تغييرات نيز 

ولی نسبت ) ٢جدول ( بودآمپي سيلين
  وسفترياآسونبه آنتی بيوتيکهای 

ديده سيپروفلوآساسين هيچ تغييري 
 .نشد
 

  ریو نتیجه گیبحث 
همه استافيلوآوآهاي مورد 
مطالعه در اين تحقيق نسبت به 

 د ونوانكومايسين حساسيت نشان داد
هيچگونه مقاومتي نسبت به اين آنتي 

 اين .بيوتيك مشاهده نگرديد
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زهرا مولانا و ...                                                                   بررسی اثر حرارت بر مقاومت باکتریهای استافیلوکوکوس و 
 ٢٩ /ن همكارا

 
 و Nishijimشاهداتشابه مممسئله 
و مغاير مطالعه ) ١٠(همکاران 

 بهزاديان نژاد وانجام شده توسط 
يه  سو٢٠٠روي  همكاران بر

استافيلوآوآوس آرئوس جدا شده از 
ميزان است که نمونه هاي باليني 

% ٩۴/٧مقاومت به وانكومايسين را 
 ).١١(گزارش نموده اند

  ازحرارت و بعدستافیلوکوکها نسبت به آنتی بیوتیک قبل ا مقاومت یا حساسیت ومیزان فراوانی . 1جدول 

 قبل از حرارت

٩١=n 
 بعد از حرارت

٩١=n 
            

 مرحله
 
 

آنتی بيوتيک 

 مقاوم
(%تعداد
( 

 حدوسط
(%تعداد
( 

 حساس
(%تعداد
( 

 مقاوم
(تعداد

(% 

 حدوسط
(تعداد
(% 

 حساس
(تعداد
(% 

ضريب 
 توافق
 

٢/۴۶(۴٢ سفالوتين
( 

٢۴)۴/٢۶
( 

٢۵)۴/٢٧
( 

۴٩(٠/
۴٣( 

٢۴)۴/
٢۶( 

٧(٢٧/
٢٩( 

۶٩% 

تريموکسازکو
 ول

۴٠)۴۴( ٣)٣/٣( ۴٨)٧/۵٢
( 

٣(٣٣/
٣۶( 

٢/٢(٢( ۵۶)۵/
۶١( 

۶۴% 

٨/٧۵(۶٩ اگزاسيلين
( 

٨/٨(٨( ١۴)۴/١۵
( 

۵٨(٩/
۶۴( 

٩(١٠/
١٠( 

١(٢٢/
٢۴( 

۶١% 

٨/٣٠(٢٨ جنتامايسين
( 

٢/١٣(١٢
( 

۵١)۴/۵۶
( 

٢۵)۵/
٢٧( 

١(١١/
١٢( 

۵۵)۴/
۶٠( 

۶۶% 

٣/٣۶(٣٣ سفترياکسون
( 

٩(٣٩/۴٢
( 

٨/٢٠(١٩
( 

٢(٣٢/
٣۵( 

٧(٣٧/
۴٠( 

٢(٢٢/
٢۴( 

٧٠% 

 )>٠٠٠١/٠p(ار بود        در تمامی موارد اختلاف معنی د

   از حرارتو بعد مقاومت اشریشیاکلی نسبت به آنتی بیوتیک قبل   حساسیت ومیزان فراوانی. 2ولجد

 قبل از حرارت

١٠٠=n 
 بعد از حرارت

١٠٠=n 
            

 مرحله
 
 

آنتی بيوتيک 

 مقاوم
(%تعداد
( 

 دوسطح
(%تعداد
( 

 حساس
(%تعداد
( 

 مقاوم
(تعداد

(% 

 حدوسط
(تعداد
(% 

 حساس
(تعداد
(% 

ضريب 
 توافق
 

 %۵٧ )١(١ )٩(٩ )٩١(٩١ )١(١ )٣(٣ )٩۶(٩۶ آمپی سيلين
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شماره / دوره هشتم                                                                      مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل   / ٣٠
 ١٣٨۵ شهريور –مرداد  / ۴
 

 %۶۶ )٢٣(٢٣ )١٠(١٠ )۶٧(۶٧ )٢٢(٢٢ )١٠(١٠ )۶٨(۶٨ سفالوتين

 %٧١ )٧١(٧١ )١٣(١٣ )١۶(١۶ )۶٨(۶٨ )١۶(١۶ )١۶(١۶ آميکاسين

 %٧١ )۴۵(۴۵ )٣٠(٣٠ )٢۵(٢۵ )۴٣(۴٣ )٣٠(٣٠ )٢٧(٢٧ جنتامايسين

کوتريموکساو
 زل

۵١)۵١( ۶)۶( ۴٣)۴٣( ۴٩)۴٧(٧ )٩( ۴۴)۴۴( ٧١% 

 )>٠٠٠١/٠p(در تمامی موارد اختلاف معنی دار بود

 

تفاوت در ميزان شيوع مقاومت 
   احتمالاً ،در مناطق مختلف

مي تواند ناشي از اختصاصات با 
آتريهاي بومي هر منطقه، تفاوت 

ط نگهداري آنتي يشرا ماده اوليه و
 لوژي بكار گرفته بيوتيكها، متدو

 

 در ميان .باشد ... شده و
استافيلوآوآهاي مورد بررسي 
بيشترين مقاومت نسبت به آنتي 

وجود %) ٨/٧۵(بيوتيك اگزاسيلين 
  داشت و

 ،پس از آن سفالوتين
 ، سفترياآسون،آوتريموآسازول

جنتامايسين به ترتيب مقاومت نشان 
 در مطالعه انجام شده .داده اند

كاران در بابل هم توسط خدامي و
مقاومت با اگزاسيلين را % ٧٢نيز 
 نمودند گزارش

در مطالعات متعدد مشخص ). ١٢(
 عامل مقاومت به mec Aگرديد آه ژن 

هر  متي سيلين و اگزاسيلين بوده و
 به ،باآتري داراي اين ژن

. اگزاسيلين مقاومت نشان ميدهد

در   Tn ۴٢٩١ترانسپوزون 
  را ميmec Aاستافيلوآوآها ژن 

 و از آنجا آه )١٣(تواند حمل آند
ترانسپوزون بخوبي قابل انتقال بين 

تواند هم درون  و مياست باآتريها 
آروموزوم و هم پلاسميد جايگزين 

   با توجه به وشود، 
درصد با يافته های اين تحقيق که 

 ارزشي از باآتريهاي مقاوم، بر
حرارت به باآتري حساس به اين  اثر

   شده اند، آنتي بيوتيـك تبديل
مي توان نتيجه گرفت آه ژن عامل 

 ºcاثر حرارت   بر)mec A(مقاومت 

 از باآتري حذف شده ۵/۴٣
 آه یهمچنين باآتريهاي). ۴و١۴(ستا

تحت تاثير حرارت فوق الذآر، همچنان 
مقاوم باقي ماندند، مقاومتشان 
احتمالاً به دليل وجود پلاسميد از 

 استبه حرارت ) stable(نوع پايدار 
يا  و) ١۵(آه از باآتري خارج نشده

 کروموزومی در اين بدليل مقاومت
آنتي  در مورد. باکتريها بوده است

 خانواده پني سيلين وی بيوتيكها
 سفالوتين و(سفالوسپورينها 

ميدها ونا سولف و)سفترياآسون
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مقاومت مي تواند ) آوتريموآسازول(

ترانسپوزون  وابسته به پلاسميد و
در بررسي  ومتتغيير مقا باشد و
 حرارت در  دليل تاثيرحاضر به

در آنتي . باآتري مذآور بوده است
بيوتيك گروه آمينوگليكوزيد 

 مقاومت در  نيز)جنتامايسين(
باآتري وابسته به آنزيمي است آه 

 E.Coli). ١۶( آد مي شوددتوسط پلاسمي
يكي از عوامل مهم بعنوان نيز 

غالباً ، عفونتهاي بيمارستاني
ي مقاوم به چند آنتي حاوي ژنها

در بررسي آه . بيوتيك مي باشد
همكاران انجام شده   وMurdochتوسط 

است مقاومت نسبت به آنتي 
بيوتيكهاي قابل دسترس مثل آمپي 
 سيلين، آلرامفنيكل، تتراسيكلين و
آوتريموآسازول بسيار شايع بوده 
در حاليكه مقاومت نسبت به 

 آه تنها در بيمارستانها یعوامل
 برده مي شوند مثل بكار

نسل  جنتامايسين، سيپروفلوآساسين و
سوم سفالوسپورينها بسيار آمتر مي 

 همچنين ارتباطي بين وجود .باشد
مقاومت نسبت به  پلاسميدهاي بزرگ و

آموآسي سيلين در سويه هاي جدا 
 ).٩(شدمشاهده شده از بيماران 

در بررسي حاضر، بيشترين ميزان 
حساسيت آنتي بيوتيكي در 
اشريشياآلي مربوط به سفترياآسون 

بوده %  ٧٧سيپروفلوآساسين  و% ٩٢
بالاترين ميزان مقاومت نسبت به  و

. مشاهده شده است% ٩۶آمپي سيلين  

در مطالعه انجام شده توسط 
همكاران نيز ميزان  آيادربندسري و

% ٧٠حساسيت به سيپروفلوآساسين را 
ميزان مقاومت نسبت به آمپي  و

صد گزارش نموده سيلين را صددر
در تغييرات مقاومت ).١٧(اند
، نسبت به آنتي E.Coliحرارت در اثر

فالوتين، سبيوتيكهاي آمپي سيلين، 
 آميكاسين، جنتامايسين و
آوتريموآسازول مشاهده شد آه با 

٠٠١/٠p<ولي در   معني دار مي باشد
سيپروفلوآساسين هيچ  سفترياآسون و

 تغيير حالت .تغييري مشاهده نشد
نسبت به آنتي  قاوم به حساسماز

بيوتيكهاي آمپي سيلين، آميكاسين، 
  مورد آزمايش،E.coli در جنتامايسين

 به نظر  قابل توجيه بوده و

مي رسدآه ژنهاي عامل مقاومت نسبت 
روي  به اين آنتي بيوتيكها بر

 .پلاسميد حساس به حرارت بوده است
پايدار ماندن مقاومت نسبت به 

فلوآساسين نيز سيپرو سفترياآسون و
 دليل  مي تواند به دو

و منشاء آروموزومي با مقاومت  -١
عامل مقاومت برروي پلاسميدهاي  -٢

تحت اشد که پايدار به حرارت ب
تاثير حرارت فوق الذآر تغييري 

 . نيافته است
ن، ادر مطالعه اميدي و همكار

بيشترين ميزان مقاومت در 
مربوط به آمپي را اشريشياآلي 

بيشترين  تراسيكلين وت سيلين و
حساسيت را نسبت به 
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سفالوسپورينهاي  سيپروفلوآساسين و
 با تعيين وزن يافتند ونسل سوم 

 مولكولي پلاسميدهاي استخراج شده و
 آه علوم شد م،دسته بندي آنها

 با وزن مولكولي سبك تر یپلاسميدهاي
متوسط باعث افزايش مقاومت به  و

جنتامايسين  آمپي سيلين و
 ).١٨(شدند

از با توجه به مطالب فوق 
آنجائيکه خصوصيات فنوتيپی مانند 
الگوی حساسيت به آنتی بيوتيکها 
و عوامل ضد ميکروبی تحت شرايط 
وضعيت رشد، تمايل زيادی به تغيير 
داشته ولی خصوصيات ژنتيک، 

تغييرات کمتری را نشان ميدهند، 
 پلاسميد قبل و DNA. بنظر می رسد

مفيدی را بعد از حرارت اطلاعات 
 .ارائه خواهدکرد

  
  تشکر و تقدیر

بدينوسيله از معاونت محترم 
پژوهشي، آتابخانه دانشكده 

 آليه عزيزاني آه در پيراپزشكي و
اجراي اين مطالعه ما را ياري 
 نموده اند، صميمانه تشكر و

 .قدرداني مي گردد
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