
 فصلنامه ی تازه های زیست فناوری میکروبی

 

1 
 

 وم به آنتی بیوتیک ا مق   روژینوزای سودوموناس آئ   علیه کوکتل فاژی  بررسی تاثیر  

 2مریم صادقیانی  ، *1بهزاد همتی 

 

 . دانشیار مرکز تحقیقات میکروبیولوژی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کرج، البرز، ایران 1

 البرز، ایران . دانش آموخته گروه میکروبیولوژی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کرج،  2

 

 چکیده 

ها و گسترش سویه های مقاوم به آنتی بیوتیک و بالارفتن درصد    امروزه با افزایش مقاومت باکتریهای بیماری زا به انواع آنتی بیوتیک 

راهکارها  مرگ و میر حاصل از آنها یافتن راهکارهای نوین برای مقابله با سویه های مقاوم بسیار ضروری به نظر میرسد. یکی از این  

  باشد که به طور اختصاصی و بدون آسیب به سلول   های فاژی مجموعه ای متشکل از دو یا چند باکتریوفاژ می   استفاده از کوکتل

 .های بدن میزبان انسانی یا حیوانی باعث از بین بردن باکتریهای عامل عفونت میگردند 

از فاضلاب بیمارستانی   سودوموناس آئروژینوزاهدف این مطالعه جداسازی و بررسی تاثیر باکتریوفاژهای لیتیک علیه  زمینه و اهداف:

 .است

در این مطالعه نمونه فاضلاب از ورودی فاضلاب یکی از بیمارستانهای واقع در شهرستان کرج گرفته و به آزمایشگاه    :ها  مواد و روش 

 RTCC 1۴۷۴و   ATCC 2۷۸۵۳  سودوموناس آئروژینوزایتحقیقاتی دانشگاه منتقل شد پس از تهیه کوکتل فاژی از دو سویه  

و حساسیت باکتری   و مشاهده پلاک و هاله های شفاف در محیط حضور باکتریوفاژ Spot test استفاده شد با روشهای کشت دولایه و

 .مورد نظر به باکتریوفاژ اثبات و با استفاده از میکروسکوپ الکترونی تصویر برداری انجام گردید

اندازه های حدود    :یافته ها با  الکترونی حضور دو فاژ  اثبات گردید که با خصوصیات دو    ۸۰و    ۵۰مشاهده با میکروسکوپ  نانومتر 

 .خانواده از فاژها به نام تکتی ویریده و سیستوویریده مطابقت داشت

  یآنت  ها میتوان برای از بین بردن باکتری بیماری زا و مقاوم به  با توجه به مقاومت هر دو سویه باکتری به آنتی بیوتیک  نتیجه گیری:

 فازها استفاده نمود.  نیاز ا  نوزایسودوموناس آئروژ کیوتیب

 مقاوم  یها هیسو یکوکتل فاژ کیتیل وفاژیباکتر نوزایسودوموناس آئروژ :ید ی کل   واژگان 
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Abstract 

Introduction: Today, with the increase in the resistance of pathogenic bacteria to all kinds of 

antibiotics and the spread of antibiotic-resistant strains and the increase in the percentage of deaths 

resulting from them, it seems very necessary to find new solutions to deal with resistant strains. 

One of these solutions is the use of phage cocktails (a collection of two or more bacteriophages) 

that specifically and without harming the cells of the human or animal host body cause the 

destruction of the bacteria causing the infection. The aim of this study is to isolate and investigate 

the effect of lytic bacteriophages against Pseudomonas aeruginosa from hospital wastewater. 

Methods: In this study, the wastewater sample was taken from the wastewater inlet of one of the 

hospitals located in Karaj city and transferred to the research laboratory of the university. After 

preparing the phage cocktail, two strains of Pseudomonas aeruginosa ATCC27853 and RTCC1474 
were used. The presence of bacteriophage and the sensitivity of the target bacteria to bacteriophage 

were confirmed by two-layer culture and spot test methods and the observation of plaques and 

clear halos in the environment, and imaging was done using an electron microscope. 

Results: The presence of two phages with the size of 50 and 80 nm was confirmed by observing 

with an electron microscope, which corresponded to the characteristics of two families of phages 

called tectoviride and cystoviride. 

Conclusion: Considering the resistance of both bacterial strains to antibiotics, these phages can be 

used to eliminate the pathogenic and antibiotic-resistant Pseudomonas aeruginosa bacteria. 

Keywords: Pseudomonas aeruginosa, lytic bacteriophage, phage cocktail, resistant strains 
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 مقدمه 

و منفی  گرم  باکتری  آئروژینوزا  فرصت    سودوموناس  پاتوژنی 

اکسیداز مثبت متحرک و دارای   این باکتری  .  (1طلب است )

تا سه باشد. به جز در مواقعی که در  یک    فلاژله قطبی می 

احیا می کند در    نیترات رشد میکند و آن را به نیتریتحضور  

اجباری باکتری در محیط    سایر موارد هوازی  این  باشد.  می 

رنگدانه )  رنگدانه های متعددی از جمله پیوسیانین  های کشت

پیو   ( ورنگدانه قرمز)پیوروبین  ،  رنگدانه سبز()پیووردین    (،  آبی

 سیاه ( را تولید می کند. کلنی های آن بوی ملانین ) رنگدانه

سازگاری با    قادر به  .( 2خاص شبیه گل یاس یا انگور دارند )

میزبان بوده و با ترشح انواع   شرایط محیطی نامطلوب در بدن

باعث ایجاد عفونت و بیماری زایی می گردند    فاکتورهای حدت

بسیاری    ت داشته و عامل سدر تمام محیط ها قدرت زی .   (۳)

عفونت ا  از  در  شدید  مانند های  مننژیت    نسان  اندوکاردیت 

مزمن ریه در بیماران سیستیک    سیتی سمی و عفونت های

اگزو  فیبروزیس تریناز  A توکسینهستند.  پروتیین    سمی 

تولید و از طریق  سودوموناس آئروژینوزاهایی است که توسط 

( پروتیین سازی  EF-2ریبوزیله کردن فاکتور طویل کننده )

مرگ   و  سازی  پروتین  مهار  باعث  یوکاریوت  های  سلول  در 

 این باکتری به عنوان دومین باکتری بیماری  سلول می شود.  

متداول و  شایع  عامل  سومین  و  جراحیها  در  رایج   زای 

از بعد  بیمارستانی   اشریشیاکلی  و  استافیلوکوک  عفونتهای 

 %16 سودوموناس آئروژینوزا  در.  اورئوس  شناخته میشود )1(

بیمارستانی ادرار،    %12،  پنومونی  مجاری  های    % ۸عفونت 

 اینعفونت های خونی دخالت دارد.    %1۰عفونت زخم ها و  

 مانند بیمارانایمنی، باکتری همچنین در بیماران دارای نقص 

بیماران  ایمنی،  کننده  سرکوب  داروهای  ی  کننده   دریافت 

 سرطانی و پیوند مغز استخوان عامل  ۳۰  %  از مرگهای ناشی

 از سپتی سمی و پنومونی است و در پنومونی ناشی از دستگاه 

 ونتیلاتور( در  ۳۸  %  از موارد موجب مرگ و  ) تهویه مکانیکی

بیماران سوانح سوختگی عامل  میر می شو مرگ    %6۸د. در 

 در طی شیوع اخیر همه(.  ۴های ناشی از عفونت زخم است)

بیماران  جهان حدود  ۳۰  %  از  کووید  1۹  در  بیماری   گیری 

به کووید باکتریایی زمینه ای رنج   1۹-مبتلا  از عفونت های 

حداقل   که  اند  برده  از    %12می  ناشی  های  عفونت  آنها 

(. استفاده گسترده از آنتی ۵بوده است)   سودوموناس آئروژینوزا

بیوتیک ها و مکانیسم های متعدد مقاومت دارویی توسط این  

درمان   آئروژینوزاباکتری،  مواجه   سودوموناس  مشکل  با  را 

ی مقاوم  ا سودوموناس آئروژینوزامروزه اصطلاح    ساخته است.

اطلاق میشود که حداقل  سیسودومونا(  MDRبه چند دارو )

نوع آنتی بیوتیک شامل آمینوگلیکوزیدها،بتالاکتام ها و    ۳به  

ی مقاوم سودوموناس آئروژینوزافلوروکینولون ها مقاوم باشند.   

های   عفونت  درمان  در  مهم  معضلات  از  یکی  دارو  چند  به 

ویژه   های  مراقبت  های  بخش  در  خصوص  به  بیمارستانی 

نوزادان است. از این رو استفاده از روش های جایگزین برای 

(. باکتریوفاژها ویروس هایی  ۴درمان ضروری به نظر می رسد)

ند، اندازه ی  هستند که میزبان های باکتریایی را آلوده می کن

حدود   و  کوچک  بسیار  و    2۰۰تا    ۵۰آنها  باشد  می  نانومتر 

دارای تمام ویژگی های ویروس ها هستند لذا برای تکثیر به  

باک دارند)میزبان  نیاز  های    (.6تریایی  ویروس 

ضدباکتریایی)باکتریوفاژها( یکی از عوامل مهم کنترل جمعیت 

های   باکتری  به  اختصاصی  طور  به  که  باشند  می  باکتریایی 

میزبان خود حمله کرده و باعث انهدام آنها می شوند، اما بر  

روی سلول های انسانی یا حیوانی تاثیری نمی گذارند. تخمین 
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زده می شود که فاژها گسترده ترین و متنوع ترین موجوداتی  

درون    هستند که در کره ی زمین وجود دارند. فاژهای لیتیک

باکتری تکثیر می یابند و تعداد زیادی فاژ تولید می شودکه  

شوند) می  باکتری  مرگ  موجب  نهایی  بار  ۷در  اولین   .)

سال   در  سوی    1۸۸6باکتریوفاژها  از  گزارشی    Hankinدر 

شدند.   همکاری    Felix d Herelleمعرفی   Georgeبا 

Eliava    سال پیشگیری   1۹۳1در  و  درمان  جهت  فاژها  از 

 بیماری وبا استفاده نمودند، براین اساس اولین محصول فاژی

در گرجستان به صورت تجاری تولید   ویبروکلراعلیه باکتری  

بر  ۸شد) تمرکز  مراکز،با  در  حاضر  عصر  در  فاژدرمانی   .)

شامل:   فاژی  داروهای  تولید  و  فاژها  نگهداری  و  جداسازی 

استافیلوکوکوس،  ، اشرشیاکلیمونوفاژها که علیه باکتری های  

آئروژینوزا باشد  سودوموناس  همچنین   می  گیرد.  می  انجام 

کزاز،   قانقاریا،  های  بیماری  علیه  فاژهای  فاژ،  پلی  داروهای 

شوند.   می  تولید  نیز  زخم  سیاه  دیفتری،  مخملک، 

علیه    (HLLETکز)رم فاژی  محصولات  تولید  با  هلند  در 

دستگاه   و  ریه  عفونت  و  سمی  سپتی  گوارشی،  های  عفونت 

ادراری پیشگیری یا درمان عفونت های پس از عمل و پس از 

زایمان و درمان باکتری های مقاوم به چند آنتی بیوتیک در  

در بلژیک نیز بیشتر    (QAMHBیت می باشد. مرکز )حال فعال

باکتری  علیه  بر زخم های سوختگی و  بر روی فاژهای موثر 

اورئوسهای   ،  آسینتوباکتربومانی،  استافیلوکوکوس 

مطالعه داشته است.   انتروباکتریاسهو    سودوموناس آئروژینوزا

- 1تولید شد با نام    2۰۰۷دارویی که توسط این مرکز در سال  

BFC    در بالینی  کارآزمایی  مطالعه  چندین  گردید.  عرضه 

خصوص عفونت زخم و سپتی سمی در این مرکز انجام شده  

( در آلمان نیز مطالعات کارآزمایی بالینی    DSMZاست. مرکز)

جهت بررسی تاثیر فاژ بر بهبودی سیستیک فیبروزیس و تولید  

جهت   اسپری  صورت  به  بار  اولین  برای  فاژی  محصول 

دکلنیزاسیون باکتری سودوموناس آئروژینوزا در بیماران مبتلا 

انجام داده است) برونشیت  باکتریوفاژهایی که به طور  ۹به   .)

را در مورد هدف قرار می    سودوموناس آئروژینوزا اختصاصی  

قرن بیستم کشف شدند که بر روی  دهند. اولین بار در اواسط  

مقاوم به آنتی بیوتیک عامل عفونت    سودوموناس آئروژینوزای

 فاژها کاملا هوشمندانه(.   1۰های بیمارستانی موثر واقع شد)

 و به طور کاملا اختصاصی بر روی باکتری میزبان خود موثر

که حالی  در  ندارند.  نرمال  فلور  بر  مخربی  تاثیر  و   بوده 

عوارضی  و  داشته  مخرب  اثر  نرمال  فلور  بر   آنتیبیوتیک ها 

مینمایند ایجاد  را  گوارشی  و مشکلات  ثانویه  عفونت   .مانند 

تنظیم به  نیاز  و  تکثیر شونده هستند  عفونت خود   در محل 

 که خود تکثیر شونده هستند تولید این  دوز ندارند. از آنجایی 

 عوامل ضد باکتریایی مقرون به صرفه بوده و از نظر اقتصادی 

و  ندارند  توکسیک  اثر  فاژها  میباشند.  ارزان  و  سریع   بسیار 

نابود کردن از  به نحوی که بعد   خود محدود شونده هستند 

 خود نیز از بین میروند )۹(. با این وجود ، باکتریهای مضر

اثرات باکتریایی دیگر  داروی ضد  مانند هر  فاژها  از   استفاده 

 سوئی نیز دارد. از فاژها علیه پاتوژن های داخل سلولی مانند 

نمیشود استفاده  سالمونلا  توانایی.  گونههای  عدم  علت   به 

یوکاریوتی سلولهای  به  فاژ  باکتری ،ورود  سلول  به   فاژ 

مستقیم پاتوژن های  فاژها  اگرچه  داشت.  نخواهد   دسترسی 

نیستند یوکاریوتی  انسان ،سلول های  بدن  ایمنی   سیستم 

 میتواند فاژ را به عنوان  آنتیژن های خارجی تشخیص دهد و 

انجام آنتیبادیهای ضد فاژی  تیترهایشود.     تولید   تجویز 

 بالای فاژ به بیمار ممکن است یک واکنش شدید مانند شوک 

کند ایجاد  مشاهده ، آنافیلاکسی  منفی  عوارض  این   اگرچه 

 نشده است. توانایی فاژهای لیزوژنیک در انتقال مواد ژنتیکی

 بیماریزا و مقاومت به آنتیبیوتیکها و تولید سموم باکتریایی 

 مانند انتروتوکسین از طریق ترانسداکشن از دیگر ویژگیهای

 .فاژ است که ممکن است یک ضرر در فاژ درمانی قلمداد شود

 فاژهایی که لیتیک هستند در ،برای جلوگیری از این مشکل

 فاژها در ، فاژ درمانی ایدهآل میباشند. برخلاف آنتیبیوتیکها

اگر و  هستند  پایدار  حرارت  درجه  از  از  گسترده ای   طیف 
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باشد دسترس  در  مداوم  طور  به  بدون ،میزبان   میتوانند 

 محدودیت باقی بمانند و انتشار ناخواسته آن یک مشکل مهم

)۹( میکند  ایجاد.  ایجاد  درمانی  فاژ  با  که  دیگری   مساله 

 میشود، اثرات احتمالی پس از لیز باکتری است. هنگامی که 

میشوند لیز  منفی  گرم  مانند  ،باکتریهای  سلولی   اجزای 

در  حاضر  حال  در  مشکل  این  میشوند.  آزاد   اندوتوکسین 

دارد وجود  نیز  آنتیبیوتیکهای خاص  از  استفاده  با   .ارتباط 

شود آزاد  بدن  در  اندوتوکسین  از  زیادی  مقدار   ،چنانچه 

یا شوک سپتیک  که ممکن استشود،   میتواند موجب تب 

(. منجر به مرگ شود )۹

 

 مواد و روش ها 

 مقدار ۸۰ میلی لیتر نمونه از ورودی فاضلاب یکی از

 بیمارستان های کرج گرفته و در دو ظرف پلاستیکی دربدار

  استریل به آزمایشگاه دانشکده علوم دانشگاه آزاد اسلامی

کرج انتقال یافت.  واحد

 

 خالص سازی نمونه فاضلاب 

لیتری لوله فالکون )1۵  میلی   (  نمونه فاضلاب داخل شش 

 ریخته شد و با سرعت  ۴۰۰۰  دور در دقیقه به مدت  ۳۰  دقیقه

 مایع رویی بعد از سانتریفوژ به داخل ظرف .  سانتریفوژ شد

شد. نمونه ی حاصل یک بار با فیلتر سرسرنگی   استریل سرریز

میکرومتر ) زیر هود   22/۰میکرومتر و بار دوم با فیلتر    ۴۵/۰

و نزدیک شلعه و شرایط استریل( فیلتر شده، سپس در داخل 

درجه سانتی گراد نگهداری شد. دو سویه    ۴یخچال و دمای  

آئروژینوزایی   پژوهش    سودوموناس  این  و در  استفاده شده 

2۷۸۵۳ATCC    1۴۷۴وRTCC    می باشند که با استفاده از

روش کربی بائر مقاوم بودن این دو سویه به آنتی بیوتیک های  

نتایج در جداول   اثبات رسیده و  به  ارائه شده    2و  1انتخابی 

   است.

 

 

 ATCC 2۷۸۵۳ نتیجه تست کربی بائر مربوط به سویه. 1جدول

CTX SXT GM AN AMC CZ CRO CP  

MM16 بدون هاله MM1۷ MM1۹ MM11 MM11 MM1۴ MM2۹   قطر هاله 

R R S S R R S R  نتیجه 

S:Sensitive                                                                                                                                   R:Resistant 
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 RTCC 1۴۷۴. نتیجه تست کربی بائر مربوط به سویه 2جدول

CTX     SXT     GM    AN     AMC    CZ     CRO    CP      

1۵MM 1۷  بدون هاله بدون هالهMM ۳6 بدون هاله بدون هاله بدون هالهMM  قطر هاله 

R       R       R       S        R       R       R       S         نتیجه 

S:Sensitive                                                                                                                                   R:Resistant 

 غنی سازی باکتریوفاژ 

میلی لیتر از محلول خالص سازی شده ی فاضلاب را با    ۵۰

براث    ۵۰ نوترینت  لیتر محیط  از کشت   1و    2Xمیلی  لیتر 

مک    2۴سوسپانسیون   نیم  معادل  غلظتی  با  باکتری  ساعته 

تعداد معادل  فارلند  نیم  1/5 فارلند)کدروت  × عدد   108

باکتری در هر میلی لیتر می باشد( مخلوط شد، سپس چند  

مدت    4MgSO  قطره به  و  شد  انکوباتور    2۴اضافه  ساعت 

درجه ی   ۳۷دور در دقیقه و دمای    1۰۰شیکردار با سرعت  

حاوی  ارلن  کردن  خارج  از  بعد  شدند،  انکوبه  گراد  سانتی 

قطره کلروفرم به آن اضافه شد و پس   1۰محلول از انکوباتور، 

دقیقه محتویات آن را داخل لوله های فالکن ریخته و با    1۵از  

به مدت نیم ساعت سانتریفوژ گردید، مایع رویی    g1۸۰۰  دور

را داخل ظرف استریل ریخته و با سمپلر به داخل میکروتیوپ 

میکروتیوپ(،    2۴های دو میکرولیتری انتقال داده شد)تعداد  

پس از آن میکروتیوپ ها را با میکروسانتریفوژ یخچال دار با 

دیم و مایع  دقیقه سانتریفوژ کر 1۰به مدت  g1۳۰۰۰ سرعت

رویی را داخل ظرف استریل ریخته و ابتدا با فیلتر سر سرنگی  

فیلتر    ۴۵/۰ با  سپس  و  فیلتر   22/۰میکرومتر  میکرومتر 

(.  ۷گردید)

 

 

 تایید حضور فاژ از طریق کشت دولایه 

مایع از  مقدار  2۰۰  میکرولیتر  استریل  آزمایش  لوله   در یک 

 فیلتر شده   و  1۰۰ میکرولیتر از کشت  2۴  ساعته  سودوموناس

 آئروژینوزای  مورد نظر که غلظت نیم مک فارلند دارد با  2/۵

درجه   میلی لیتر نوترینت آگار )۰/۷  درصد( که در دمای  ۴۵

 و به حالت مایع بود مخلوط کرده و سپس آنی سانتی گراد  

 را بر روی پلیت حاوی محیط جامد نوترینت آگار )1/۵  درصد(

 ریخته و با حرکت پلیت به صورت دورانی آن را کاملا پخش 

 انکوبه کردهسانتی گراد سپس  2۴  ساعت در  ۳۷  درجه ،کرده

 این(.  ۷)و بعد از  2۴  ساعت از نظر وجود پلاک بررسی شد

از  تفاوت که  این  با  انجام شد  پلیت دیگر هم   مرحله در سه 

مقدار به  فیلتر شده  در    6۰۰و    ۴۰۰،  ۳۰۰  مایع  میکرولیتر 

ساعت، در    2۴هرکدام اضافه شد. در بررسی پلیت ها بعد از  

استفاده شده    1۴۷۴RTCCپلیت هایی که در آنها از سویه ی  

بود تعداد زیادی پلاک شفاف دیده شد. همچنین از بین آنها 

میکرولیتری از همه واضح   ۳۰۰پلاک های مربوط به غلظت  
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مایع   غلظت  با  های  پلیت  در  وضوح  میزان  ترتیب  به  و  تر 

میکرولیتری کمتر بود. 6۰۰و   ۴۰۰فیلترشده 

 

 

 

 

 

 . ظهور پلاک ها در کشت دو لایه 1شکل

 Spot Test  تعیین اختصاصیت باکتریوفاژ با روش 

 مقدار  1۰۰  میکرولیتر از کشت  2۴  ساعته باکتری با کدورت

نوترینت لیتر محیط  به  2.۵  میلی  فارلند    ۷/۰آگار)  نیم مک 

با دمای   آگار(  اضافه کرده،    ۴۵درصد  درجه ی سانتی گراد 

خوب بهم زده و سپس آن را بر روی پلیت حاوی محیط جامد  

درصد آگار( ریخته و پخش شد، پس از آن    ۵/1نوترینت آگار)

بسته شدن محیط رویی، از پلاک های ایجاد شده کشت آگار  

یط دو لایه  دولایه با آنس سوزنی برداشته و به آرامی روی مح

درجه ی سانتی    ۳۷ی اخیر قرار داده شد و سپس با دمای  

با بررسی پلیت بعد از ساعت انکوبه گردید.    2۴گراد به مدت  

شفاف    2۴ های  هاله  مشاهده  ساعت  رشد  عدم 

 (.  ۳()شکل۷شد)

و   دولایه  کشت  مراحل  تمامی  ها  هاله  قطر  افزایش   برای 

 اسپات تست بار دیگر با محیط لوریا برتانی انجام شد و هاله

 (.۴)شکل به دست آمد های بزرگتری
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  . تشکیل هاله در محیط لوریا برتانی با روش اسپات تست ۳شکل                                    .شکل هاله ها در روش اسپات تست2شکل           

 

SM تهیه  بافر 

لیتر    ۸/۵ بر  بر    NaCL    ،2گرم      لیترگرم 

𝑀𝑔𝑆𝑂4. 7𝐻2𝑂 ،۵۰    میلی لیتر بر لیترtris Hcl  1 مولار

-2 . (11سپس در اتوکلاو استریل شد ) مخلوط و   pH ۷.۵با 

پلیت اسپات تست  بافر حاصل را بر روی SMمیلی لیتر از   ۳

و ریخته  برتانی  لوریا  محیط  انکوباتور   2۴با  ساعت در شیکر 

درجه سلسیوس    ۴در دقیقه و دمای    1۰۰ریخچال دار با دو

بافر را با سمپلر جمع آوری کرده  قرار و با    داده شد، سپس 

محلول حاصل در    میکرومتر فیلتر شد.  ۰/22فیلتر سر سرنگی  

شد. ریخته  استریل  با    ظرف  فاز  مورفولوژی  تشخیص 

 ۳۰۰نمونه بر روی گرید می فرموار    میکروسکوپالکترونی گزاره

انجام  یورانیل استات رنگ آمیزیداده شد و با رنگ  مش قرار

 .  (۵مشاهده شد شکل )  و سپس با میکروسکوپ الکترونی گزاره
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 . نمایی از مورفولوژی فاژ با میکروسکوپ الکترونی ۴شکل

 یافته ها 

 وجود پلاکها در کشت دولایه و همچنین هالهها در روش

 اسپات تست نشانه وجود باکتریوفاژ لیتیک علیه دو سویه

 سودوموناس مورد نظر میباشند و طبق عکسهای گرفته

 )عبوری( دو نوع فاژ رها شده با میکروسکوپ الکترونی گذ

جداسازی شده است که هر دو از نوع بدون دم هستند و  

اندازه آنها حدود ۵۰ و ۸۰ نانومتر میباشد و با عنایت به  

 شکل و اندازه آنها به نظر میرسد متعلق به خانوادههای

 تکتی ویریده و سیستوویریده باشند. بنابراین کوکتل فازی

 شامل دو نوع فاژ لیتیک تهیه شده است که میتوان از آن

 در صنایع داروسازی جهت از بین بردن سویه های

 سودوموناس آئروژینوزای مقاوم به چند آنتیبیوتیک در

نمود  زمینه های پزشکی و دامپزشکی استفاده

  . 

 بحث 

 

 امروزه گسترش باکتریهای مقاوم به آنتی بیوتیک به نگرانی

( است  شده  تبدیل  ای  اتروژینوزا    .(12عمده  سودوموناس 

ویژه در بخش سوختگی و   یکی به  بیمارستانی  عفونتهای  از 

محسوب می شود. این باکتری عامل اولیه عفونت های   گیوند

 مبتلا به فیبروز سیستیک و بیماری مزمن انسدادریویدر افراد  

( باشد  می  اسهال  .(1۳ریوی  بروز  باعث  میتواند   همچنین 

استئومیلیت چشمی  عفونتهای  کودکان  در   اپیدمیک 

اندوکاردیت باکتریمی،  و   عفونتهای پوستی عفونت در گوش 

آنتی بیوتیک   ( عدم درمان این عفونت ها با1۴مننژیت شود. )

برای حذف و   ها باعث گرایش محققان به روشهای جایگزین
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کنترل این باکتری ها شده است. یکی از اینروشهای جایگزین  

که است  باکتریوفاژها  از  استفاده  مکمل  درمان  یا  منظور  به 

به مقاوم  عفونتهای  از  بسیاری  در  به طور  عفونت در  درمان 

این پدیده یا فاز   موفقیت آمیز مورد استفاده قرار گرفته است.

درمانی به معنای استفاده از فازها برای درمانعفونت های ناشی  

فاز هم زمان به صورت  از باکتریها و به خصوص استفاده از چند

میشود نامیده  فازی  کوکتل  که  طیف   مخلوط  افزایش  برای 

عفونت های مختلف   میزبان در مورد یک جنس خاص علیه

برخلاف است.  شده  استفاده  بیوتیکها   باکتریایی  انتی  بیشتر 

اختصاصی عمل می   د کهفاژها اسلحه های هوشمندی هستن

( سال    .(12کنند  در  همکاران  و  طی   1۳۸۸عزیزیان  در 

مشهد در  جداسازی    تحقیقاتی  و  سازی  غنی  هدف  با 

  نوزا یسودوموناس آئروژایزوله های    باکتریوفاژهای لیتیک علیه

بیوتیک آنتی  به  که    مقاوم  دادند  انجام  را  نتایج  تحقیقاتی 

  باکتریوسایدی باکتریوفاژها در غلظت  حاصله نشان داد اثرات

است بخش  اثر  بسیار  بالا  و    Vindokumar(.  11)های 

باکتریوفاژهای لیتیک موشهای   با استفاده از(  2۰۰۹همکاران )

مقاوم به    سودوموناس آئروژینوزای  دچار سیتی سمی ناشی از 

راMDRچند دارو ) از   (  را  آنها  درمان کرده و موفق شدند 

( نجات دهند  )   FU .( 1۵مرگ  فاژهای  (  2۰1۰و همکاران 

را علیه بیوفیلم ناشی از این    سودوموناس آئروژینوزا اختصاصی

 سویه ها درکنترهای مورد استفاده در بیمارستان مورد مطالعه

دادند )  Pires(.  12)قرار  و  (  2۰11و همکاران  به جداسازی 

فا دو  کنترل    به  ژشناسایی  و   philBB-PAP21برای 

philBB-PAA2  بیوفیلم    های  نام و  پلانکتونیک  های  فرم 

پرداختند که هر دو فاز لینیک کارایی    سودوموناس آئروژینوزا

فرم روی  را  فاز    لیز  اما  دادند  نشان  -philBBپلانکتونیک 

PAA2 زانتی  . (16تخریب بیوفیلم موثرتر واقع شد ) در مورد

( همکارانش  زا 2۰1۳و  بیماری  های  سویه  فاژهای   )

  Siphoviridaeرا که به خانواده های    سودوموناس آئروژینوزا

)  Mauviridaeو   کردند  جدا  داشتند،  و  .  (12تعلق  شکری 

برای    Spot Testنیز در مطالعه ای از روش  (  2۰1۵همکاران )

شهری استفاده    جداسازی باکتریوفاژ از فاضلاب بیمارستانی و

باکتریوفاژ شدند    کردند و موفق به جداسازی و شناسایی دو

اثر فازی(  کوکتل  مخلوط  به صورت  قوی   که  باکتری کشی 

باکتری مقاوم  های  سویه  اکثر  آئروژینوزا   علیه    سودوموناس 

برای مناسبی  کاندیدای  و  )   داشتند  بودند  درمانی  .  ( 12فاژ 

Peng Ong  ( 2۰2۰و همکاران  )  دوفازبا جدا کردن ᶲPAO2  

عفونت های    و ایجاد یک کوکتل فازی برای درمان  1ᶲPAOو  

نتی بیوتیک  آ  از این کوکتل به همراه  سودوموناس آئروژینوزا

موفق به سرکوب   سیپروفلوکساسین و مروینم استفاده کردند و

تا   شدند.  ۹6باکتری  )  Bing   ساعت  همکاران  ( 2۰2۳و 

لیتیک   فاز  فاز    H222۰1توانستند   philBB-PAA2علیه 

را از آب رودخانه جداسازی    1PAO  سودوموناس آئروژینوزای

خانواده از  مذکور  فاز  که  )  کنند  میباشد  ویرال  دو    . (1۷کو 

Aliaa  ( 2۰2۳و همکاران  )  فازvB -PacM-PS   را جداسازی

در    آئروژینوزاسودوموناس  از    کردند که بر روی بیوفیلم حاصل

، سازمان بهداشت  2۰1۷در سال  (.   1۸ها موثر بود )  بدن موش

دار جهانی را منتشر کرد  های اولویتجهانی فهرستی از پاتوژن

گونه باکتری است که بر اساس سطح مقاومت و    12که شامل  

اولویتدرمان در  موجود  متوسط های  و  بالا  بحرانی،  های 

از بندی شدهطبقه  اند. نرخ فعلی توسعه مقاومت بسیار فراتر 

سطح کشف و توسعه آنتیبیوتیک است و یک چالش بهداشت 

عمومی جهانی را نشان میدهد. برآوردها حاکی از آن است که 

میلیون نفر در سال به   1۰ممکن است بیش از   2۰۵۰تا سال  

(  1۹دلیل مقاومت ضد میکروبی جان خود را از دست بدهند. )

تریلیون دلار برای اقتصاد جهان    1۰۰ای معادل  زینهو این ه

خواهد داشت و یک تهدید بزرگ برای سلامت جهانی است 

- که میتواند بر همه افراد، صرف نظر از سن، وضعیت اجتماعی 

 . (2۰ )اقتصادی، یا کشور محل زندگی آنها تأثیر بگذارد

 



 فصلنامه ی تازه های زیست فناوری میکروبی

 

11 
 

 گیری  نتیجه 

سویه   دو  حاضراز  پژوهش  آئروژینوزادر   )  سودوموناس 

2۷۸۵۳ATCC( و   )1۴۷۴RTCC  دو هر  که  شد  استفاده   )

های کشت دو  بیوتیک بودند و با استفاده از روشمقاوم به آنتی

های عدم رشد  ها و هالهلایه و اسپات تست و مشاهده پلاک

از  استفاده  با  همچنین  رسید.  اثبات  به  باکتریوفاژ  وجود 

خانواده   و  سایز  مورفولوژی،  عبوری  الکترونی  میکروسکوپ 

گردید.  مشخص  با   باکتریوفاژها  نیز  حاضر  تحقیق  بنابراین 

غنی و  جداسازی  لیتیک هدف  باکتریوفاژ  شناسایی  و  سازی 

آئروژینوزاعلیه   به   سودوموناس  موفق  فاژی،  کوکتل  تهیه  و 

اندازه با  لیتیک  فاژ  و شناسایی دو    ۸۰و    ۵۰های  جداسازی 

 ویریده و سیستوویریده گردید.  های تکتینانومتر از خانواده

 سپاسگزاری 

بدینوسیله از راهنمایی و مساعدت سرکار خانم دکتر   

دزفولیان ریاست محترم مرکز تحقیقات بیوتکنولوژی  

دانشگاه آزاد اسلامی واحد کرج که ما را در این پژوهش  

می شود.    یاری نمودند کمال تشکر و قدردانی 
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