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Abstract 
 
Background & Objectives: The present study aimed to investigate the effect of myristic acid and 

iron nanoparticles on the expression of pathogenic genes of Proteus mirabilis isolated from urine 

samples. 

Materials & Methods: In this cross-sectional study, 20,000 urine samples were collected from    

patients referred to hospitals and clinics for 6 months. After detecting Proteus mirabilis using     

standard methods, they were tested for antibiotic resistance. After determining the bacteria with 

target gene, iron nanoparticles and myristic acid were treated and the expression of flaA and ureA 

genes in these bacteria was examined by real time PCR. 

Results: Finally, 6219 positive samples were collected for urinary tract infections, of which 3937 

(63.3%) were female and 2282 (36.7%) were male (mean age  69 ± 16 years). 60 isolates of       

Proteus mirabilis were isolated, out of 60 clinical samples, flaA gene in 100% and UreA gene in 

91.65% of isolated bacteria. The expression level of flaA gene in isolates treated with a mixture of 

myristic acid and iron nanoparticles was reduced by a quarter of normal in the isolates (p = 0.002). 

Conclusion: The data showed that iron oxide and meristic acid nanoparticles have strong            

antibacterial activity against Proteus mirabilis strains containing flaA gene and reduced flagellate 

gene expression. Therefore, these two substances can be considered as a basis for further studies 

in the field of infection control. 
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 86–86صفحات 

زای پروتئوس میرابیلیس های بیماریبررسی تاثیر اسید میریستیک و نانوذرات آهن بر بیان ژن
 های ادراریجدا شده از نمونه
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 چکیده

زای هیای بیییییاری مطالعه حاضر بر آن بوده است تا به بررسی تاثیر اسید میریستیک و نانوذرات آهن بر بیییان ژن:  سابقه و هدف

  های ادراری بپردازد.جدا شده از نیونه پروتئوس میرابیلیس

آوری ها جییی ها و درمانگاهنیونه ادرار از مراجعه کنندگان به بییارستان 22222ماه  6در این مطالعه مقطعی در طی : ها مواد و روش

بیوتیکی قرار گرفیتینید. ها تحت بررسی مقاومت آنتیهای استاندارد، آنبا استفاده از روشپروتئوس میرابیلیس شد. پس از شناسایی 

در   ureAو flaAهای های دارای ژن هدف، تییار با نانوذرات آهن و اسید میریستیک صورت گرفت و بیان ژنپس از تعیین باکتری

  بررسی گردید. Real time PCRها به روش این باکتری

میورد           2222%( زن و 6939مورد ) 9693آوری شد که نیونه مثبت از لحاظ عفونت ادراری جی  6226در نهایت تعداد   ها: یافته

نیونه بالیینیی، ژن  62جداسازی شد که از مجیوع  پروتئوس میرابیلیسجدایه  62سال( بودند.  26± 66 %( مرد )میانگین سن 9633) 

flaA   و ژن 222در %UreA  های جداسازی شده وجود داشت. سطح بیان ژن % باکتری69362درflaA های تییار شیده بیا در جدایه

 . p=(0.002)ها کاهش یافته بودمخلوط اسید میریستیک و نانوذره آهن به میزان یک چهارم حالت عادی در جدایه

هیای  ها اثبات نیود که نانوذرات اکسید آهن و اسید مریستیک دارای فعالیت ضد باکتری قیوی در بیرابیر سیوییهداده  گیری: نتیجه

ای برای  توانند به عنوان زمینههستند و باعث کاهش بیان ژن تاژک شدند. بنابراین این دو ماده می flaAواجد ژن  پروتئوس میرابیلیس

  ها در نظر گرفته شوند.مطالعات بیشتر در زمینه کنترل عفونت

 .flaA، پروتئوس میرابیلیساسید میریستیک، نانوذرات آهن، واژگان کلیدی: 

 222239329پذیرش مقاله:                                 222232326ویرایش مقاله:                               2966322322دریافت مقاله: 

 *( آدرس برای مکاتبه: گروه میکروبیولوژی، دانشکده علوم پایه، واحد ساوه، دانشگاه آزاد اسلامی، ایران. 

  Dr_kumarss_amini@yahoo.comپست الکترونیک:                      26229292232تلفن:  

 

 م دمه     

  22شود که طی حداق                    عفونت بییارستانی به عفونتی اطلا  می                                  

ساعت بعد از پذیرش و بستری در بییارستان اتفا  بیفتد.                                                       32تا    

بیوتیکی، عفونت بییارستانیی                           امروزه به علت بروز مقاومت آنتی                              

یکی از د ی  اصلی مر  و هی نین افزایش دوران نیقیاهیت                                                  

های بیییییارسیتیانیی،                 ترین عفونت          (. یکی از مه              2و 2باشد )        می  

عفونت دستگاه ادراری اسیت. عیفیونیت دسیتیگیاه ادراری                                                    

(Urinary tract infection)                                  نوعی عفونت باکتریایی است که بر ،

( هنگیامیی کیه             2و 9گذارد. )          بخشی از دستگاه ادراری ت ثیر می                              

سیاده      سیستیت        کند       عفونت، دستگاه ادراری تحتانی را مبتلا می                                      

 ( /http://creativecommons.org/licenses/bync/4.0حقو  نویسندگان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد و تحت مجوز مالکیت خیلاقیانیه )
 ها منتشر شده است. هرگونه استفاده غیرتجاری فقط با استناد و ارجاع به اثر اصلی مجاز است. در فصلنامه دنیای میکروب
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شود و هنگامی که بر دستگیاه ادراری                                    )عفونت مثانه( نامیده می                       

گذارد، به آن پیلونفریت )عفونت کلیه( گیفیتیه                                            فوقانی ت ثیر می               

  22های آماری نشان داده است که بیییش از                                     شود .بررسی            می  

های دستگاه ادراری ناشی از عفونت با خیانیواده                                              درصد عفونت          

ها و کلبسیلا             پروتئوس           ، اشریشیا کلی           انتروباکتریاسه به خصو                         

هیا بیه خصیو  گیونیه                   است. استافییلیوکیوکیوس                  پنومونیه          

درصد از موارد دیگر را تشکییی                                22تا      9ساپروفیتیکوس علت                  

 (.  6و 2دهند )      می  

هیای     در این بین پروتئوس میرابیلیس به عنوان عام  عیفیونیت                                                

ادراری بدون علامت، به خصو  در افراد مسن یا مبیتیلا بیه                                                   

توانند در شرایط                 ها می     شود. این عفونت              شناخته می           2دیابت نوع           

سیی نیز تبدی  شوند که به شدت                                خا  به باکترییی و یا سپتی                         

های پروتئوسی بیه                 (. علاوه بر این، عفونت                     3مر  آور هستند )               

علت قابلیت تخییر اوره در این باکتری توانایی قلییا ی  کیردن                                                         

ادرار و ایجاد سن  مجاری ادراری را نیز دارا هستند که گیاهیا                                                          

شوند و با پنهان شدن باکتیری                            موجب انسداد مجاری ادراری می                           

 کنند.     درون آن نقش محافظتی نیز پیدا می                               

زایی این باکیتیری میوثیرنید،                         از مهیترین عواملی که در بییاری                              

آز باکتری اشاره کرد که در کینیار                                توان به تاژک و آنزی  اوره                          می  

هیا بیه       های پروتیئیوس           خزیدن در سطح محیط جامد از وی گی                               

آز باکیتیری ییک میتیالیو آنیزیی                             (. اوره       2و 3روند )      شیار می       

سیتوپلاسیی است که به عنوان هیدرولیز کننده اوره به آمونییاک                                                          

کند. آمونیاک حاص  به عنوان منیبی                                    و دی اکسید کربن عی  می                      

ها قاب  استفاده است، که شیراییط                               ازت مناسب برای اکثر باکتری                          

سیازد.       های فرصت طلب فراه  میی                     را برای زیست سایر باکتری                        

به عنوان نقیطیه               پروتئوس میرابیلیس                   شود که        این نکته باعث می                

کانونی مه  برای سایر باکتری فرصت طلب عی  کنید کیه در                                                    

های ادراری دخی  هستنددر پروتئوس میرابیلیس، آنزیی                                                   عفونت     

کید      UreDABCEF (PMI3682-88)اوره آز به وسیله اوپران                           

 (.  6شود )     می  

زایی پروتئوس میرابیلییس اسیت کیه                               تاژک عام  مه  بییاری                      

تاژکی         2های آن، به ژن اصلی تنظی  کننده کلاس                                    تنظی  بیان ژن             

(flhDC)                                   های مختلی            وابسته است. گزارشات مختل  در مکان

بیوتیکی پروتئوس میرابییلیییس و                             جهان حاکی از مقاومت آنتی                        

های مقاوم به چند دارو است که با ایجاد بیوفیل  بیر                                                  بروز سویه         

ها بییاران بسیتیری را آلیوده                           روی کاتترها و مسدود کردن آن                           

بیوتیکی در سیاییر                 سازد. این اطلاعات علاوه بر مقاومت آنتی                                      می  

های دارویی بیا                 ها موجب شده است تا دانشیندان و شرکت                                   گونه    

های طبیعی به دنبال داروهای                            تیرکز بر فلزات سنگین و فراورده                              

 (.  22و 6جایگزین باشند )               

های طبیعی به شیار                   ترین فراورده            ها از مه          نانوذرات و متابولیت                   

روند. توانایی خزیدن پروتئوس مییرابیییلیییس روی آگیار                                                می  

دار در نتیجه تییاییزهییای                        های بسیار منظ  و لبه                    وتشیکی  کلنی            

دهید و       های خزنده ر  میی               های رویشی به سلول                 ای سلول         دوره    

ها نشان داده که                 (. داده       29و 22وی گی برجسته این باکتری است )                             

میکن است ترکیباتی مانند پلی ساکاریدها و اسیدهای چرب ییا                                                        

پروتئوس میرابیلیس                   ترکیبات ماتریکس خار  سلولی بر خزیدن                                     

 (.    22اثر بگذارند )             

اسیدی چرب و هیدوروفیوب                         (Myristic acid)اسید میریستیک               

است که در بسیاری از مطالعات اپیدمیولوژیک به عینیوان ییک                                                      

سیگنال خارجی برای تحریک به خزیدن در این باکتری به کیار                                                       

    طلا    ذراتیی ا       به      ذره     نانو      (. از سوی دیگر                26و 29رفته است )          

 نانومتر باشد.                 222از    کیتر      د آن      بعا   ا که    د   میشو    

به دلی  خوا  منحصر به فیرد                              (Fe2O3)نانو ذرات اکسید آهن                   

و خاصیت سازگاری زیستی و م ناطیسی، سهی  بسیییاری در                                                 

تحقیقات اخیر داشته است. نانو ذرات م ناطیسی اکسید آهن بیه                                                         

دلی  پایداری شیییایی با ، زیست سازگاری مطلیوب و نیییز                                                    

فرآیند تولید نسبتا ساده، در زمینه پزشکی بسیار مورد توجه قرار                                                              

هیا،     (. نقش نانوذرات آهن در تیثیبیییت آنیزیی                                   23گرفته اند )           

های دارورسیانیی و                   ها، صنای  غذایی، سیست                       جداسازی پروتین              

اثرات ضد باکتریایی آن در مطالعات متعددی به اثبات رسیییده                                                        

 (.      26و 22است )     

مطالعه حاضر بر آن بوده است تا به بیررسیی تیاثیییر اسییید                                                   

زای     هیای بیییییاری            میریستیک و نانو ذرات آهن بر بیییان ژن                                   

های ادراری در جیعییت                     پروتئوس میرابیلیس جدا شده از نیونه                                  

 ایرانی بپردازد.               
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 ها  مواد و رو           

ای    این تحقی  میطیالیعیه                گیری و جداسازی باکتری:                        ال ( نیونه          

بود که به روش توصیفیی                        (Cross-Sectional)مقطعی         -توصیفی      

تحلیلی، طراحی و اجرا گردید. در این مطالعه به مدت یک سال                                                         

نیونه ادرار از مراجعه کنندگان سرپایی و بییاران بستری                                                        22222

های امام حسین، شهید لبافی نی اد، بیییییارسیتیان                                           در بییارستان            

فیروزگر، بییارستان ال دیر، بییارستان رسالیت، بیییییارسیتیان                                                       

مطهری شهر تهران و مراجعین به آزمایشگاه شهرداری منیطیقیه                                                      

این شهر، جی  آوری شد. پس از تشخی                                      22و   22،   2،   22،   29

اولیییییه عییفییونییت، کشییت روی مییحیییییط بییلادآگییار و                                                                         

EMB (Mirmedia, Iran)                                    و رن  آمیزی گرم، از این مراکیز بیا

آوری        ها با پارافیییلی  جییی                   حف  نکات ایینی و پوشش پلیت                          

یا بیشتر از باکتری بیه                         222222های دارای مقادیر                  گردید. نیونه            

عنوان عفونت ادراری در نظر گرفته شد و مجدد در آزمایشیگیاه                                                        

   EMBروی محییط بیلادآگیار و                    29درمانگاه شهرداری منطقه                        

کشت داده شد تا برای مراح  بعیدی آمیاده گیردد. پیس از                                                  

های میکروسکوپی و تیایییید خیالی  بیودن کشیت                                        بررسی     

های تشخیصی افتراقی از جیییلیه                            های گرم منفی، تست                   باکتری      

و سییون سیییتیرات بیرای                        MR P  ،SIM  ،TSIتست حرکت،         

 ها انجام شد.              باکتری      

نیانیوگیرمیی( و اسییید                    22برای بررسی تاثیر نانوذرات آهن )                               

ها از اسید میریستیک تجیاری                           میریستیک بر روی حرکت باکتری                           

نانوگیرم           222و     96،   22،   22های     درصد و غلظت             66با خلو          

تهیه شده به صورت تیجیاری در                              Fe2O3لیتر نانوذرات               بر میلی       

، به صورتی کیه در میقیالیه                         LB(Luria Bertani Broth)محیط    

(. در نهایت             29و 29دیگری توضیح داده شده است، استفاده شد )                                      

هیای     گیری از ادرار میانی، کشت و استفاده از روش                                         بعد از نیونه            

از ایین        پروتئوس میرابیلییس                   سویه        62استاندارد تعیین هویت،                       

 ها جداسازی گردید.                 نیونه     

هیا:         بیوتیییک          ها نسبت به آنتی               ب( آزمون تعیین حساسیت جدایه                           
هیای         ها با اسیتیفیاده از دیسیک                       بیوتیک        مقاومت نسبت به آنتی                   

بیوتیکی ساخت شرکت پادتن طیب، اییران، بیر اسیاس                                                آنتی    

و با استفاده از روش انتشیار دیسیک                                    CLSI  2018دستورالعی             

های آزمیون               بیوتیک          در محیط مولر هینتون آگار ارزیابی شد. آنتی                                         

میییکیروگیرم3 دیسیک(،                    29شده شام : دیسک جنتامیسین )                          

  29میکروگرم3 دیسک(، نیتروفورانتویین )                                    92سیپروفلوکساسین )                

  22میکروگرم3 دیسک( و دیسک سفوتاکسی ، اسید کلاوونیک )                                                

میکروگرم3 دیسک( بودند. در این روش سوسپانسیون باکتری با                                                        

مک فارلند بر روی محیط مولر هینتون آگار                                          239کدورت معادل             

  22ها در محییط کشیت و                      تلقیح شد. پس از گذاشتن دیسک                           

درجه سلسیوس، قطر هاله عدم                             93ساعت انکوباسیون در دمای                         

بیوتیک مطاب  با دستورالعی  میربیوطیه بیه                                          رشد برای هر آنتی                

 عنوان حساس، حساسیت نسبی و مقاوم ثبت شد.                                       

پیروتیئیوس         نییونیه         22در نهایت تعداد                 ( بررسی مولکولی:                   
هیای     مقاوم به چند دارو انتخاب شده و مورد بررسیی                                         میرابیلیس           

ها از میحیییط            مولکولی قرار گرفتند. جهت رشد مجدد باکتری                                        

Brain  eart Infusion (B I) Broth                    استفاده شید و سیپیس

کشیت        LB Brothدر میحیییط         DNAها برای استخرا                    کلنی    

 DNAگردیدند. در نهایت از کیت اختیصیاصیی اسیتیخیرا                                           

(Cinna en, Iran)                                         و طب  دستورالعی  سازنده، استخرا  ژنیوم

باکتری صورت گرفت. سپس به منظور بررسی کیی و کیییفیی                                                 

DNA            های اسپکتروفتومتری بیا نیانیودرا  و                                  جداشده روش

الکتروفورز در ژل انجام شده که تایید کننده کییت و کییفیییت                                                        

ها بود. پراییرهای استیفیاده شیده                               ژنوم جداشده در هیه نیونه                        

در       flaA, ureAهیای   )ماکروژن، اییران( بیرای ردییابیی ژن                               

شیود کیه          میی    2شام  جدول           پروتئوس میرابیلیس                   های      باکتری      

  NCBIطراحی شده و در سایت                        ene runner افزار         توسط نرم        

 بلاست گردیده بود.                

بیا       PCRپیلیکیس      آزمون مولتیی           :     PCRپلکس        د( آزمون مولتی                

 ژن هدف جفت باز  توالی پرایمر

F=5ʹ- ATAATC  C ACA  ATA C -3ʹ 

R=5ʹ- CA TATC  TCA T  CT T-3ʹ 

 

417 bp 

 

flaA 
  

F=5ʹ- CTA  AATTCCAC CCAA  AC CCAAC -3ʹ 

R=5ʹ- CTA   A A AAT  CA AAA TC -3ʹ 

 

362bp 

 

ureA 

 پراییرهای استفاده شده در این مطالعه.: 2جدول 
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،   PCR Master Mix 2x (Amplicon)میکرولیتر             22مقادیر مواد             

  22میکرولیتر از هر کدام یک از پراییر هیا بیا غیلیظیت                                                232

الیگیو                                       DNAمیییکیرولیییتیر از              2پیکومول بر میکرولیتر و                        

نانوگرم( برای هر واکنش در مراح  دمایی، دناتوراسیییون                                                      292)   

چرخیه        99دقیقه،          9درجه سلسیوس به مدت                      69اولیه در دمای               

ثانیه، مرحله                92درجه سلسیوس به مدت                      69شام  دناتوراسیون                  

ثانییه و           92درجه سلسیوس به مدت                      99اتصال پراییر در دمای                      

دقیقیه، و            2درجه سلسیوس به مدت                      32مرحله تکثیر در دمای                     

درجیه        32چرخه مرحله تکثیر نهیاییی در دمیای                                  99پس از       

 دقیقه انجام پذیرفت.                     22سلسیوس به مدت               

برای تکثیر قطعات ژنی مورد مطالعه از دستگاه ترمیوسیاییکیلیر                                                       

)اپندورف، آلیان( استفاده شد. به منظور ردیابی قطعه ژنی تکثیر                                                             

روی ژل آگیاروز                 PCRاز الکتروفورز محصول                       PCRیافته در          

   PCRمیکرولیتیر از میحیصیول                    29استفاده شد. در این مرحله                          

جیفیت       222مربوط به هر مرحله از آزمایش در ح ور مارکر                                           

درصد آگاروز واجید                    239)سیناژن، ایران( روی ژل                          DNAبازی      

  92ولت به مدت در حیدود                      36اتیدیوم بروماید در ولتاژ ثابت                               

دقیقه الکتروفورز و پس از مشاهده ژل به دست آمده با دستگیاه                                                          

 ژل داک از آن عکسبرداری شد.                          

در ح ور نانوذرات آهن و اسییید                               flaAه( تعیین میزان بیان ژن                        
  232ای پلییراز  به میزان                      قب  از انجام واکنش زنجیره                         مریستیک:          

گرم از نانوذره آهن و اسید مریستیک تیهیییه                                        میکروگرم بر میلی                

بیرا          B Iلیتیر از       میلی      22شده به صورت تجاری، در حج                            

پروتئوس میرابیلیس                   ریخته و معادل نی  مک فارلند به آن باکتری                                          
flaA                  .مثبت اضافه شد 

( که بهترین مرحله                   (Late lag phaseساعت نگهداری                29پس از       

تیوسیط کیییت             RNAاست، استیخیرا                RNAبرای استخرا             

( با توجیه بیه               (IAamp RNA Mini Kit,  ermanyاختصاصی       

استخرا  شیده               RNAدستورالعی  آن انجام شد. با تایید کیفیت                                        

 Avianبا استفاده از آنزی                         cDNAتوسط دستگاه نانودرا ، سنتز                          

Myeloblastosis  irus (AM ) Reverse Transcriptase       بیا

تییوسییط کیییییت اخییتییصییاصییی آن                                               l/unit     25 غییلییظییت    

(Roche,  ermany)                        ای پلییییراز در               انجام شد. واکنش زنجیره

میکیرولیییتیر بیا اسیتیفیاده از کیییت شیرکیت                                                                22حج      

( enet bio CAT. NO:  9210)                         کره جنوبی به صیورت زییر

دارای         Prime  master mix (2x)میکرولیتر از                22انجام شد:           

 diethylpyrocarbonate (DEPC)میکرولیتر از                9سایبرگرین،            

water                                                   یک میکرولیتر از پراییر فوروارد، یک میکیرولیییتیر از ،

میکرولییتیر از                2و     Rox dyeپراییر ریورس، یک میکرولیتر از                               

CDNA               .استفاده شد 

 ,Corbet (Corbetهای مورد نظیر در دسیتیگیاه                        تکثیر قطعه          

Australia)                               درجه سیلیسیییوس               69با برنامه دناتوراسیون اولیه

ثانیییه،          92درجه سلسیوس برای                    69دقیقه، تکثیر شام                      2برای      

درجه سلسییوس               32ثانیه و           22درجه سلسیوس برای مدت                        96

چرخه انجام شد. از ژن خانگی بتا اکتییین                                        99ثانیه در            62برای      

 به عنوان کنترل داخلی تست استفاده شد.                                        

 

 ها  یا ته     

در این مطالعیه               بیوتیکی:          ال ( جداسازی باکتری و مقاومت آنتی                                 

نیونه میثیبیت از                 6226بییار مراجعه کننده، تعداد                             22222از    

  9693آوری شد که از آن میییان،                        لحاظ عفونت ادراری جی                      

%( مرد بودند. میانگییین                       9633مورد )        2222%( زن و         6939مورد )      

سال بود که بیشترین میانگین سنی بیین                                      26±   66سنی بییاران از                

 سال بود.            92-29

های میکروبیییولیوژییکیی و                      در این مطالعه پس از انجام تست                             

نییونیه میثیبیت              6226بیوشیییایی روتین و استاندارد بر روی                                     

پروتئوس مییرابیییلیییس                   %(        2366جدایه )         62آوری شده،            جی    
 بدست آمد.           

سال       22تیامی مبتلایان به عفونت پروتئوس ادراری مسن تر از                                                 

درصد این افراد از سوند ادراری استیفیاده                                         26بودند و از طرفی                 

های باکتریایی بیدسیت                    توزی  فراوانی سویه                    2کردند. نیودار               می  

های مثبت از لحاظ عفونت ادراری را نیییاییش                                        آمده از نیونه             

 دهد.     می  

آز    مثیبیت، اوره            2S های با تست حرکت مثبت، تولید                             باکتری      

های تخییر  کتوز و ایندول                          مثبت، تخییر گلوکز مثبت، و تست                             

شیونید.         در نظر گرفتیه میی               پروتئوس میرابیلیس                   منفی به عنوان               
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نتای  تست حرکت باکتری در ح ور نانوذره آهین و اسییید                                                  

 آمده است.             2میریستیک در محیط کشت در جدول                              

ها نشان داده شده  که بیشترین مقیاومیت نسیبیت بیه                                             در داده       

ر  داده است هی نین                       (entamicin )بیوتیک جنتامایسین                   آنتی    

  22نانومیتیر در دوزهیای                     22ذرات نانو آهن با قطر کیتر از                              

لیتر خوا  ضد میکروبی نسبتا خوبی دارد و                                        گرم بر میلی           میلی    

 ها جلوگیری به عی  آورد.                       تقریبا از رشد اکثر نیونه                        
 های مثبت. ها در کشت نیودار فراوانی باکتری: 2نیودار

شماره 

 نمونه

پلیت  اقد اسید 

 مریستیک + نانوذره آهن

میکرولیتر اسید  21پلیت حاوی رقت 

 مریستیک + نانوذره آهن

میکرولیتر اسید مریستیک +  71پلیت حاوی رقت 

 نانوذره آهن

میکرولیتر اسید مریستیک +  81پلیت حاوی رقت 

 نانوذره آهن

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 29

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 2

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 96

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 22

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 22

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 29

 بدون رشد بدون رشد بدون رشد دارای رشد 22

 دارای رشد و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد دارای رشد 92

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 26

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 23

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 92

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 22

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 93

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 99

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 92

 میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  میکرولیتر 22دارای رشد و تعداد حلقه کیتر از رقت  و تعداد حلقه کیتر دارای رشد دارای رشد 22

 های نانوذره آهن و اسید میریستیک در محیط کشت.در ح ور رقتپروتئوس میرابیلیس نتای  بررسی توانایی خزیدن باکتری : 2جدول 

 ها در این مطالعه.درصد فراوانی مقاومت به آنتی بیوتیک: 2نیودار 

محصو ت اسیتیخیرا  ژنیوم های مولکولی: ب( نتای  بررسی

بر روی ژل آگارز   DNAها به منظور تایید محصولتیامی سویه

% الکتروفورز شد. با توجه به نتای  به دست آمده از مجیییوع 2

%  69362در   UreA% و ژن  222در    flaAنیونه بالینی، ژن 62

های جداسازی شده وجود داشت. نتای  حاص  از تکثییر باکتری

 اند.نشان داده شده 9ها در تصویر  برخی از این نیونه

نشان داد که بهترین دمای منحنیی   Real-Time-PCRنتای  آنالیز 

درجه سلسیوس بود. هی نیین  29392، (Melting curve)ذوب 

های تییار شیده در جدایه  flaAنتای  نشان داد که سطح بیان ژن 

هیای با مخلوط اسید میریستیک و نانوذره آهن نسبت به جداییه

تر بوده است. که از نظر آماری نشان دهینیده تییار نشده، پایین

به میزان یک چیهیارم   flaAنقش مثبت تییار در کاهش بیان ژن 

، به ترتیب از چپ به راسیت: پروتئوس میرابیلیس  M-PCRآزمایش : 2شک  

کنترل مثبت، کنترل منفی، نیونیه   ،bp DNA pluse marker  100ستون مارکر 

 .22، نیونه شیاره 29شیاره 
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. سطح بیان ژن (p=0.002)ها بوده است حالت عادی در جدایه

ureA  ها نسبت به گروه کنترل و ژن خانه دار تیفیاوت در نیونه

 معنی داری نداشت.

( میطیابیقیت دارد. 29( و حبیبی و هیکارانش )22هیکاران )

ها در ایران و جهان نشان داده است که استفاده بییش از بررسی

متوپیریی  بیرای حد داروهای ضدمیکروبی سولفانامیدها و تری

درمان عفونت ادراری باعث ایجاد مقاومت و عدم میوفیقیییت 

های ادراری رو به افیزاییش شود. از طرفی بروز سن درمان می

پیروتیئیوس است. بررسی الگوی مقاومت دارویی بیاکیتیری 

در این مطالعه نیز موید این موضوع است. علاوه بیر میرابیلیس 

هیای حیاوی درصد نیونه 22ادرار    pاین در مطالعه حاضر،

هیای اسیدی گزارش شد که بعدا در تسیتپروتئوس میرابیلیس 

های جدا شده نیییز درصد پروتئوس 939آز تکییلی تست اوره

های فیاقید رسد این اتفا  نتیجه موتانتمنفی بود که به نظر می

آزی باشد. تحقیقات برجی و هیکارانیش تیحیت عیلکرد اوره

های کلیییوی در و رابطه آن با سن پروتئوس میرابیلیس عنوان 

، در 2226( در سیال 22و هیکارانش )  Smithایران و تحقی 

باشید. در ادرار در این پ وهش می   pهای پیرامون جهت یافته

گروه بییاران دچار سینی     pاین تحقیقات ذکر شده است که 

به مییزان قیابی  تیوجیهیی پروتئوس میرابیلیس کلیه و حاوی 

تر از گروه شاهد )سال  و فاقد عفونت ادراری( بوده است قلیایی

 که در جهت مطالعه حاضر است. 

( تحت عنوان جیداسیازی و 29های شکری و هیکاران )یافته

بیوتیکی  ها و بررسی الگوی مقاومت آنتیشناسایی انتروباکتریاسه

درصید  2329دهد انجام شده نشان می 2229ها که در سال آن

بیوده کیه ایین پروتئوس میرابیلیس های مثبت متعل  به کشت

درصد است. علاوه بیر ایین  2366فراوانی در پ وهش حاضر 

جدا شده در پروتئوس میرابیلیس های حرکت خزیدن در باکتری

 62هیای پ وهش حاضر به میزان قاب  توجهیی در غیلیظیت

میکرولیتر از اسید میریستیک و نانو ذرات آهن کاهش ییافیت. 

 های رشد ثبت گردید.این موضوع با کیتر شدن تعداد حلقه

در این پ وهش نشان داده شده ذرات نانو آهن با قطر کیتیر از 

لیتر خیوا  ضید گرم بر میلیمیلی 22نانومتر در دوزهای  22

هیا میکروبی نسبتا خوبی دارد و تقریبا از رشد اکیثیر نیییونیه

( 26( امجدی و هیکارانیش )p<0.05جلوگیری به عی  آورد )

خوا  ضد باکتری نانوذرات  2226ای مشابه در سال در مطالعه

 در این مطالعه.   Flaژن  Real Time PCR: منحنی تکثیر 9نیودار 

 بحث

های گرم منفی از گروه پیروتیئیوبیاکیتیرییا، ها باسی پروتئوس

هوازی اختیاری مورف و دارای تاژک، متحرک، هوازی و بی پلی

هستند. در برخی مواق  پروتئوس در انسان موجیب عیفیونیت 

% موارد علیت آن 62ادراری وعفونت زخ  می شود که در در 

آز ایین است. هی نین آنزی  اورهپروتئوس میرابیلیس عفونت با 

های کلیوی از جنس استرووایت میثثیر باکتری در تشکی  سن 

پیروتیئیوس ، پروتئوس ولگارییساست. در این بین، سه گونه 

طلب انسیانیی  های فرصتپاتوژنپروتئوس پنری و میرابیلیس 

(. در این پ وهش اثر اسید میریستیک و نانوذرات 22و3هستند )

های  پروتئوس میرابیلیسآز در های تاژک و اورهآهن بر بیان ژن

 های ادراری بررسی گردید. جداشده از نیونه

هیای مراج  به بییارستیان 22222برای این کار نیونه گیری از 

ماه انیجیام  6های شهرداری در طی مدت عیومی و آزمایشگاه

های پیشین در اییران، شد. این تعداد نیونه در قیاس با پ وهش

ها، تیعیداد گردد، علاوه بر اینمقدار قاب  توجهی محسوب می

نیونه مثبت از نظیر  6226نیونه پروتئوس جدا شده از میان  62

به دست آمد. درصد زن بیه    CFU  50000میکروبی با حداق  

بیر آورد  9633بیه  6939مرد در عفونت ادراری به طور کلی 

باشد. امیا نسیبیت می 2332گردید که تقریبا برابر نسبتی معادل 

در زنان نسبت به میردان پروتئوس میرابیلیس عفونت ادراری با 

باشد که این نتای  با مطالیعیه بیردسیییری و می 6332به  239



 زینب آشناگر و هیکاران پروتئوس میرابیلیس.های تاثیر اسید میریستیک و نانوذرات آهن بر بیان ژن .2222ها، سال چهارده  شیاره دوم تابستان  دنیای میکروب

 

65 

گیرم میلیی 62و  92نانومتر در دوزهای  22مس با قطر کیتر از 

هیا ها رشد باکتیریرا بررسی کردند که معلوم شد در این نسبت

ای کاملا متوق  گردیده است. علاوه بر این مطالعیه میقیایسیه

Agarwala   و هیکارانش در بررسی اثرات نانوذرات اکسید مس

 Raghunath( و مطالعه 23) پروتئوس میرابیلیس و آهن بر علیه 

در تواف  با نتای  میطیالیعیه  2223( در سال 22و هیکارانش )

 حاضر بوده است.

نییونیه  222با بررسی  2229احیدی آبادی و هیکاران در سال 

و   rsbAجدا شده از ادرار، ح ور باند ژن پروتئوس میرابیلیس 

تاثیر اسید مریستیییک به روی خزیدن و تشکی  بیوفیل  نشیان 

است و اسیید   rsbAدرصد نیونه پروتئوس دارای ژن  32دادند 

 22تیا 22را در غلظت پروتئوس میرابیلیس مریستییک خزیدن 

( که در تواف  با نتای  میطیالیعیه 26دهد )میکرولیتر کاهش می

ی وجود سیست  تنظییی پاسخ دهینیده بیه حاضر نشان دهنده

 سیگنال خارجی است.

Ali  زایی به روش های فاکتور بییاریو هیکارانش با بررسی ژن

PCR  92نیونه ادرار جی  آوری شده، نشان دادند کیه  232در 

اسیت، پروتئوس میرابیلیس ها متعل  به %( نیونه 62323جدایه )

بیوده اسیت         flaA (%88.66)و ژن    UreA (100%)میزان ژن

(. با توجه به نتای  به دست آمده از مطالعه ما، از میجیییوع 92) 

،  ureA% و فراوانی ژن flaA  ،222نیونه بالینی فراوانی ژن 62

و هیکیاران در  Aliباشد. نتای  تحقی  ما با مطالعه % می62369

هیخوانی نیدارد امیا بیا    flaAو  ureAخصو  فراوانی ژن 

در مطالعه فعلی در مقایسه نتیایی    flaAبودن میزان فراوانی ژن

تواند به اختلاف ج رافیاییی و سیال اجیرای این محققین می

 مطالعه نسبت داده شود.

هیای  برای بررسی سطح بیان ژن  Real Time PCRنتای  آزمون 

و هیکیارانیش      Naharهایهدف در این مطالعه، در جهت یافته

 flaA( نشان داد که بیان ژن 92و هیکارانش )  McCall( و22) 

های تییار شده با نانوذرات آهن و میریستیک اسییید در جدایه

تر بوده است کیه نشیان های تییار نشده پاییننسبت به جدایه

هیای تیاژک در دهنده نقش مثبت تییار در کاهش بیییان ژن

ها بوده است. با توجه به مطالعات قبلی در این زمیینیه و جدایه

های در حال رشد و هیانندسازی با اینکه در این تحقی  باکتری

تیوان اند، مینانوذرات اکسید آهن و اسید میریستیک تییار شده

چنین استد ل کرد که احتیا ً در حین هیانندسازی و هی نین 

های میرتیبیط انیجیام های ترمییی که توسط آنزی در مکانیس 

های متیعیدد در کند تا موجب جهشگیرد اختلال ایجاد می می

 شود. DNAتوالی بازی 

 

 نتیجه گیری

های به دسیت ها و سایر دادهبا توجه به کاهش حرکت باکتری

رسد کیه نیانیوذرات آهین و آمده در این مطالعه به نظر می

های درگیییر در میریستیک اسید با ایجاد جهش روی توالی ژن

ها شده و در نتیجیه کنترل چرخه سلولی موجب کاهش بیان آن

تواند نیایند. نتای  به دست آمده میچرخه سلولی را متوق  می

پیروتیئیوس ای ضد باکتریایی موثر بر علیییه به عنوان شاخصه

 در این دو ماده به شیار رود.میرابیلیس 

 

 ملاحظات اخلاقی

نویسندگان تیامی نکات اخلاقی شام  عدم سرقت ادبی، انتشار 

سازی را در این مقالیه رعیاییت ها و دادهدوگانه، تحری  داده

 اند. کرده

 

 تشکر و قدردانی

نویسندگان از تیامی مسئو ن و کارکنان آزمایشگاه پیاسیارگیاد 

 کیال تشکر و قدردانی را دارند.

 

 تعارض منا ع

 وجود ندارد. 
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