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 انسان در زابیماری هایسویه ترینشایع یوروپاتوژن کلی اشریشیا هایسویه 

 کلونیزه توانایی یوروپاتوژن، کلی اشریشیا هایسویه خصوصیت ترینمهم. باشندمی

مطالعه حاضر بر روی  .باشدمی میزبان یورواپیتلیوم هایسلول سطح در هاآن شدن

مشکوک به عفونت ادراری،  2دیابت ملیتوس نوع نمونه ادرار بیماران مبتلا به  300

 1394های تشخیص طبی شهرستان شهرکرد در سال مراجعه کننده به آزمایشگاه

 جمع استریل ظروف در بیماران دیابتی ادرار نمونه سی سی 10 تا 5. صورت گرفت

 نشده سانتریفوژ ادرار نمونه از لیتر میلی 01/0 کالیبره، لوپ از استفاده با و آوری

 تحقیق این در .شد داده کشت آگار کانکی مک محیط روی بر استریل شرایط در

 حضور ،اشریشیا کلی باکتری قطعی تشخیص منظور به PCR آزمون انجام از پس

و در حضور  مورد بررسی قرار گرفتند هانمونه تمامی 16srRNAژن  توالی

 پرداخته شد. 3و  2، 1های اینتگرون کلاس پرایمرهای اختصاصی به فراوانی ژن

نمونه عفونت ادراری تشخیص داده شد  100بیمار دیابتی مورد بررسی در  300از 

ایزوله  51شد. از  گزارش به اشریشیا کلی(  آلودگی درصد 51نمونه ) 51که در 

(، درصد 82/58) ایزوله 30در  1اشریشیاکلی مورد بررسی اینتگرون کلاس 

 ایزوله 5در  3( و اینتگرون کلاس درصد 21/39) ایزوله 20در  2اینتگرون کلاس 

درصد( و  66/66) نیلیس یمقاومت به آمپ نیشتریب( گزارش گردید. درصد 80/9)

در تجزیه و  درصد( گزارش شده است. 96/1) نیتروفورانتوئیمقاومت به ن نیکمتر

تگرون این بان و نیتروفورانتوئیپنم ایمی ومت به جنتامایسین، تحلیل آماری بین مقا

 . (>p-value 05/0اط آماری معنی داری مشاهده گردید)ارتب 1کلاس 
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 مقدمه

 اختلال یک 2خون قند بیماری یا 1دیابت این مقدمه است.

 انسولین تولید توانایی بیماری این در. است بدن متابولیک در

 و شده مقاوم انسولین برابر در بدن یا و رودمی بین از بدن در

 را خود طبیعی عملکرد تواندنمی تولیدی انسولین بنابراین

 ترینمهم و ترینشایع جمله از (. دیابت1،2دهد) انجام

 در را خود مبتلایان و باشدمی جهان در موجود هایبیماری

(. 3-8)دهدمی قرار عفونت به ابتلا نظر از بالایی خطر معرض

 در عفونت بروز محل ترینشایع ادراری دستگاه میان در این

 چندین ایجاد دلیل به دیابت. باشدمی دیابت به مبتلایان بین

 به فرد شدن مستعد سبب دفاعی، سیستم در ناهنجاری

 در شده وارد صدمات(. 9-11)گرددمی ادراری دستگاه عفونت

 فاگوسیتوز مهاجرت، جمله از سفید هایگلبول مختلف اعمال

 این، بر علاوه. باشندمی هاناهنجاری این جمله از کموتاکسی و

 سبب مثانه، کامل تخلیه در نقص علت به نیز دیابتی نوروپاتی

 در قند بالاتر هایغلظت. شودمی ادراری دستگاه عفونت ایجاد

عفونت دستگاه  بروز افزایش در مهمی نقش است ممکن ادرار

 و مرگ خطر(. 12، 11)کند بازی دیابتی بیماران در ادراری

 در نابینایی و عصبی کلیوی، قلبی، هایبیماری زودرس، میر

 نیاز بنابراین(. 13)است غیردیابتی افراد برابر دو دیابتی افراد

 با آن درمان و ادراری عفونت سریع و موثر شناخت به

 عفونت کننده ایجاد هایمیکروارگانیسم که هاییبیوتیکآنتی

                                                      
1- Diabetes  
2- Diabetes Mellitus  
3-  Stokes 

 نشان آن به را مقاومت درجه ترینکم ادراری دستگاه

 کلیاشریشیا هایشود. سویهمی احساس شدت به دهند،می

. باشندمی انسان در زابیماری هایسویه ترینشایع یوروپاتوژن

یوروپاتوژن  کلیاشریشیا هایسویه خصوصیت ترینمهم

 یورواپیتلیوم هایسلول سطح در هاآن شدن کلونیزه توانایی

 بار اولین 1 کلاس هایاینتگرون. (15، 14)باشدمی میزبان

 بیش و شدند کشف 1989 سال در  4هال و  3استوکس توسط

 آمینوگلیکوزیدها به مقاومت با ارتباط در مقاومتی ژن 40 از

 ضدعفونی سولفانامیدها، ماکرولیدها، کلرامفنیکل، ها،بتالاکتام

 متعاقب(. 16،17)نمایندمی حمل را هادزانفکتان و هاکننده

 بالایی شیوع 2 کلاس هایاینتگرون ،1 کلاس هایاینتگرون

 نشان منفی گرم هایباکتری در بالینی هایایزوله در را

 از دسته این در موجود ژنی هایکاست(. 18)دهندمی

: مثل مختلف هایمقاومت با ارتباط در عمدتاً هاکلاس

. باشندمی متوپریومتری و اسپکتینومایسین استرپتومایسین،

 درصد46 حدود در 2 کلاس هایاینتگرون در اینتگراز ژن

(. 19)باشدمی 1 کلاس هایاینتگرون در اینتگراز ژن مشابه

 و 5آرکاوا توسط بار اولین برای 3 کلاس هایاینتگرون

 دسته این. گردید شناسایی ژاپن در 1996 سال در همکارانش

 ولی دارند وجود بالینی هاینمونه در ندرت به هااینتگرون از

 آئروژینوزا، سودوموناس: نظیر کلینیکی هاینمونه در اخیراً

 در پنومونیه کلبسیلا و پوتیدا سودوموناس مارسنس، سراشیا

4-  Hall 
5- Arakawa 
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(. مطالعات نشان 20است) شده یافت کانادا و پرتغال ژاپن،

های ها، ژنبیوتیکدهد صرف نظر از الگوی مصرف آنتیمی

های باکتریایی توانند در بین جمعیتبیوتیکی میمقاوم آنتی

معمولاً در عناصر بیوتیکی های مقاومت آنتیمنتقل شوند. ژن

(. انتقال افقی 4ها وجود دارند)ژنتیکی به نام اینتگرون

های مقاومت و پیدایش ترین راه انتشار ژنها موفقاینتگرون

های است. غالب گونه 6MDRهای با مقاومت چندگانه گونه

 MDRجدا شده از بیماران و محیط بیمارستان با ویژگی 

نسپوزون ای پلاسمید یا ترهستند که بر رو 1متعلق به کلاس 

 (.2قرار دارند)

 مواد و روش کار

نمونه ادرار بیماران دیابتی  300تحقیق حاضر بر روی 

های مشکوک به عفونت ادراری مراجعه کننده به آزمایشگاه

نمونه ادرار  .تشخیص طبی شهرستان شهرکرد صورت گرفت

آوری و بلافاصله پس از جمعظروف استریل  درتوسط بیمار 

های بیوشیمیایی و نمونه گیری، جهت انجام کشت و آزمون

تشخیص نوع باکتری مورد بررسی قرار گرفتند. جهت کشت 

 ادرار نمونه ازمیلی لیتر  01/0کالیبره،  لوپ از استفادهبا 

مک کانکی  محیط روی بر استریل شرایط درسانتریفوژ نشده 

 UTIهای س از مشخص شدن نمونهپند. شد داده شتآگار ک

 و های بیوشیمیاییتوسط آزمون تعیین هویت باکتریمثبت، 

PCR (21،22صورت پذیرفت.)  برای تعیین حساسیت

بر  7بایر -ها از روش کربیها نسبت به آنتی بیوتیکباکتری

                                                      
6- multi-drug resistant  

)مندرج در راهنمای ارایه شده  CLSIطبق دستورالعمل 

در این تحقیق از سویه . توسط شرکت پادتن طب( استفاده شد

به عنوان کنترل  ATCC 25922کلی استاندارد اشریشیا

 آزمایش این در بیوتیکآنتی هایدیسک مثبت استفاده شد.

 (سولفامتوکسازول+پریممتوتری)کوتریموکسازول: شامل

(SXT)، سینآمیکا(AM30)، سفتریاکسون(CRO30)، 

 نالیدیکسیک ،(CF30)سفالوتین ،(FM300)ننیتروفورانتوئی

 ،(NOR)نورفلوکساسین ،(NA30)اسید

 ،(IPM10)پنمایمی ،(TE30)تتراسایکلین

 مورد ایران-طب پادتن شرکت از (GM10)جنتامایسین

استخراج  DNAجهت ارزیابی کیفیت  .گرفتند قرار استفاده

ه از روش الکتروفورز روی ژل های مورد مطالعشده از نمونه

 DNAمیکرولیتر از  5ز استفاده شد. بدین منظور آگار

ورز گردید. فالکترو زدرصد آگار 5/1روی ژل بر استخراج شده 

تخلیص شده از دستگاه  DNAبه منظور کمیت سنجی 

در  DNAبایوفوتومتر استفاده شد و با اندازه گیری میزان 

وجود در م DNAنانومتر میزان  280نمونه در طول موج نوری

دارای کیفیت مناسب و  های DNA ین گردید.نمونه تعی

جهت مراحل بعدی و انجام  ،نانوگرم 50معادل کمیتی 

 انتخاب گردیدند. PCRآزمایش 

از زوج پرایمرهای مربوط به  DNAبعد از استخراج 

ها پرداخته شد و در به تایید ایزوله 16srRNAردیابی ژن 

نهایت در حضور پرایمرهای اختصاصی به بررسی فراوانی ژن 

7- Kirby Bauer 
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پرداخته شد. توالی پرایمرها  3و  2، 1های اینتگرون کلاس 

 . (23)نشان داده شده است (1)در جدول

اشریشیا کلی هایایزوله در اینتگرون هایژن ردیابی به مربوط نتایج  -3جدول 
 

اندازه  (5َ-3َتوالی پرایمر) ژن

 (bpمحصول)

16srRNA F: ATT TGA AGA GGT TGC AAA CGA T 

R: TTC ACT CTG AAG TTT TCT TGT TT C 

130 

 

Int 1 F: GGT CAA GGA TCT GGA TTT CG 

R:ACA TGC GTG TAA ATC ATC GTC 

436 

Int 2 F:AGT GGG TGG CGA ATG AGT G 

R:GTA GCA AAC GAG TGA CGA AAT G 

788 

Int 3 F:TGT TCT TGT ATCGGC AGG TG 

R: GGC ATC CAA GCA GCA AG 

600 

در حجم  16srRNAژن برای ردیابی PCR واکنش 

 10بافر با غلظت  میکرولیتر 5/2 واجد میکرولیتر 25نهایی 

 Mix  dNTP میکرومول PCR buffer 10X) ،)100برابر 

(، MgCl2کلرید منیزیم ) میلی مول 5/1 میلی مولار(، 10)

تگ پلی آنزیم  واحد R ،1و  Fپرایمرهای مول از زوج میکرو 1

برنامه  نانوگرم(، صورت گرفت. 50)  DNAمیکرولیتر 2و مراز 

به صورت یک  اشرشیا کلی 16srRNAحرارتی برای تکثیر ژن 

 94سیکل تکراری  30دقیقه،  5درجه سانتی گراد  94سیکل 

ثانیه،  60درجه سانتی گراد  55ثانیه،  30درجه سانتی گراد 

درجه  72سیکل انتهایی  1ثانیه و  60درجه سانتی گراد  72

 انجام شد. دقیقه 1 سانتی گراد

و اینتگرون  1جهت ردیابی ژن های اینتگرون کلاس

میکرولیتر متشکل  50در حجم نهایی  PCRواکنش  2کلاس 

  Mix میکرومول 150برابر،  10بافر با غلظت  میکرولیتر 5 از

dNTP، 5/1  ،مول از زوج میکرو 1میلی مول کلرید منیزیم

 میکرولیتر 2و تگ پلی مراز آنزیم  واحد R ،1و  Fپرایمرهای 

DNA (50 .صورت گرفت ،)برنامه حرارتی برای   نانوگرم

 در ایزوله های 2و  1ژن های اینتگرون کلاس  تکثیر ژن های

 5درجه سانتی گراد  94صورت: یک سیکل اشرشیا کلی  به 

 60دقیقه،  5درجه سانتی گراد  94سیکل تکراری  32دقیقه، 

 2درجه درجه سانتی گراد  72ثانیه،  60درجه سانتی گراد 

انجام دقیقه  1درجه سانتی گراد  72سیکل انتهایی  1دقیقه و 

  .شد
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 PCRواکنش  3جهت ردیابی ژن های اینتگرون کلاس

بافر با  میکرولیتر 5/2 واجد میکرولیتر 25در حجم نهایی 

 میکرومول PCR buffer 10X) ،) 100برابر  10غلظت 

Mix  dNTP (10 ،)میلی مول کلرید منیزیم  5/1 میلی مولار

(MgCl2 ،)1 پرایمرهای مول از زوج میکروF  وR ،1 واحد 

نانوگرمDNA (50  ،) میکرولیتر 2و تگ پلی مراز آنزیم 

برنامه حرارتی برای تکثیر ژن های ژن  (.17صورت گرفت )

به صورت: یک اشرشیا کلی  در ایزوله های 3اینتگرون کلاس 

 94سیکل تکراری  35دقیقه،  5درجه سانتی گراد  94سیکل 

ه، ثانی 60درجه سانتی گراد  58ثانیه،  60درجه سانتی گراد 

 72سیکل انتهایی  1دقیقه و  2درجه درجه سانتی گراد  72

رد دقیقه انجام شد. توالی پرایمرهای مو 1درجه سانتی گراد 

 .استنشان داده شده  (1) استفاده جدول

برای تکثیر قطعات ژنی مورد مطالعه از دستگاه 

Eppendorf Master cycler Gradient, Germany 

استفاده شد. به منظور ردیابی قطعه ژنی تکثیر یافته در  

PCR ،15  میکرولیتر از محصولPCR  درصد  5/1بر روی ژل

 45ولت به مدت  90ز واجد اتیدیوم بروماید در ولتاژ ثابت آگار

صورت گرفت   DNAجفت بازی  100در حضور مارکر  دقیقه

و پس از مشاهده ژل به دست آمده با دستگاه تراس لومیناتور 

 ( England ،Uviteck)  روی کاغذ بر تصویر به دست آمده

 حرارتی ثبت شد.

با   3و 2، 1نتایج حاصل از ارزیابی اینتگرون های کلاس 

و با نرم  (Fisher Exact test)استفاده از آزمون دقیق فیشر 

 .مورد ارزیابی قرار گرفت 18شماره  SPSSافزار 

 نتایج

 به مبتلا بیماران ادرار نمونه 300 روی بر حاضر مطالعه

 مراجعه ادراری، عفونت به مشکوک 2 نوع ملیتوس دیابت

 در شهرکرد شهرستان طبی تشخیص هایآزمایشگاه به کننده

ادرار،  هاینمونه کشت از پس. گرفت صورت 1394 سال

 هایآزمون توسط ادراری عفونت عامل هایباکتری جداسازی

 آزمون و به منظور تشخیص قطعی گرفته صورت بیوشیمیایی

PCR نمونه  100ونه مورد بررسی در نم 300از . شد تایید

 کلی اشریشیا به آلودگی ت ادراری تشخیص داده شد. کهعفون

 استخراج از پس .گردید گزارش( درصد51) مورد 51 در

DNA کیفیت DNA آگارز ژل روی بررسی مورد های 

 شدهداده  ( نشان1شکل ) در نتایج. گردید بررسی درصد1

 .است

 
  کلی اشریشیا هایایزوله از شده استخراج DNA الکتروفورز از حاصل ژل -1شکل 
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 قطعی تشخیص منظور به PCR آزمون انجام از پس

 تمامی 16srRNAتوالی حضور و کلی اشریشیا باکتری

 داده تشخیص مثبت بازی جفت 200 باند داشتن با هانمونه

  .است شده داده نشان 2 شکل در نتایج. شدند
 
 

 
  کلیاشریشیاهای استخراج شده از ایزوله 16srRNAژل حاصل از الکتروفورز توالی ژن  -2 شکل

 

های پس از تایید باکتری با استفاده از آزمون

مقاومت نسبت به آمپی سیلین میکروبیولوژی و مولکولی 

، 90/54، کوتریموکسازول86/56، تتراسایکلین  66/66

، 21/39 سیپروفلوکساسین، 94/52نالیدیکسیک اسید

، 49/25سین ، آمیکا29/35، نورفلوکساسین 18/41سفالوتین 

 53/23پنم ، ایمی65/17مایسین ، جنتا41/29سفتریکسون 

 درصد 96/1ن نسبت به نیتروفورانتوئیمقاومت درصد و 

 11 در بیوتیکآنتی یک به نسبت مقاومت گزارش گردید.

 9 در بیوتیکآنتی 2 به نسبت ،(درصد56/21) ایزوله

 6 در بیوتیکآنتی 3 به نسبت ،(درصد 64/17)ایزوله

 4 در بیوتیکآنتی 4 به نسبت ،(درصد 76/11)ایزوله

 4 در بیوتیکآنتی 5 به نسبت ،(درصد84/7)ایزوله

 6در بیوتیکآنتی 6 به نسبت ،(درصد80/9)ایزوله

ایزوله  3 در بیوتیکآنتی 7 به نسبت ،(درصد76/11)ایزوله

 2 در بیوتیکآنتی 8 به نسبت ،(درصد88/5)

 3 در بیوتیکآنتی 9 به نسبت ،(درصد92/3)ایزوله

 2 در بیوتیکآنتی 10 به نسبت ،(درصد 88/5)ایزوله

ایزوله  1 در بیوتیکآنتی 11 به نسبت ،(درصد 92/3)ایزوله

 1 در بیوتیکآنتی 12 به نسبت و( درصد 96/1)

 اشریشیا کلی ایزوله 51 از .گردید گزارش( درصد96/1)ایزوله

ایزوله  30 در 1 کلاس اینتگرون تحقیق این در بررسی مورد

ایزوله  20 در 2 کلاس اینتگرون ،(درصد82/58)

( درصد80/9)ایزوله  5 در 3 کلاس اینتگرون و( درصد21/39)

. است شده داده نشان (3جدول ) در نتایج. گردید گزارش

ایزوله  14 در 2 و 1 کلاس اینتگرون هایژن همزمان حضور

ایزوله  3 در 3 و 1 کلاس اینتگرون هایژن ،(درصد45/27)

 2 کلاس هایاینتگرون هایژن گردید، گزارش( درصد88/5)

 همزمان حضور و( درصد92/3)ایزوله  2 در همزمان 3 و

( درصد88/5)ایزوله  3 در 3 و  2 ، 1 کلاس اینتگرون هایژن

 شده داده نشان 4 و 3 هایشکل در نتایج. گردیدند گزارش

 .است
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نوع 

 اینتگرون
 3کلاس  2کلاس  1کلاس 

 1کلاس 

 2و 

 1کلاس 

 3و 

 2کلاس 

 3و 

و  2،  1کلاس 

3 

تعداد 

 ایزوله

30 

(82/58%) 

20 

(21/39%) 

5 

(80/9%) 

14 

(45/27%) 

3 

(88/5%) 

2 

(92/3%) 

3 

(88/5%) 

 
: باند 2 ستوننفی. کنترل م :1جفت بازی فرمنتاز، ستون  100مارکر  :Mستون 2و 1های اینتگرون کلاس ژن  PCRالکتروفورز محصول  -3شکل

جفت  436: باند 4، ستون 2اینتگرون کلاس جفت بازی  788باند  :3، ستون 2جفت بازی اینتگرون کلاس  788و باند  1جفت بازی  اینتگرون کلاس  436

 .1بازی اینتگرون کلاس 
 

 
: 5و  4، 3،2های ستوننفی. کنترل م :1جفت بازی فرمنتاز، ستون  100مارکر  :Mستون . 3اینتگرون کلاس ژن  PCRالکتروفورز محصول  -4شکل 

 .3جفت بازی ژن اینتگرون  600باند 

 بین فیشر دقیق آزمون براساس آماری تحلیل و تجزیه در

 و پنم ایمی جنتامایسین، بیوتیکآنتی به مقاومت

 داریمعنی ارتباط 1 کلاس اینتگرون و ننیتروفورانتوئی

 هابیوتیکآنتی سایر بین و (>p-value 05/0)گردید مشاهده

 دارمعنی آماری ارتباط 3 و 2 ،1 کلاس هایاینتگرون و

 (.<p-value 05/0)نگردید مشاهده

 بحث

 اصلی علت و است بزرگی معضل دارویی مقاومت افزایش

 هابیوتیکآنتی رویهبی و نامناسب مصرف مقاومت، پیدایش

 مصرف الگوی از نظر صرف دهدمی نشان مطالعات. باشدمی

 در توانندمی بیوتیکیآنتی مقاومت هایژن ها،بیوتیکآنتی

 داشته نقش هابیوتیکآنتی به هاباکتری مقاومت ایجاد

 مقاومت گسترش در هااینتگرون (. نقش26، 25)باشند

 که است ایاندازه تا افقی انتقال طریق از ویژه به بیوتیکیآنتی

 چندگانه مقاومت در را هااینتگرون نقش مختلف، مقالات

(. 28 ،27)دانندمی توجه قابل منفی گرم هایباکتری

 هاعفونت کنترل جهت ابزاری عنوان به ها،اینتگرون همچنین

 هاباکتری در بیوتیکیآنتی مقاومت مطالعه جهت همچنین و

 در بالا، شده گفته مطالب به توجه (. با29)شوندمی شناخته

  هایایزوله در بیوتیکیآنتی مقاومت الگوی مطالعه این

 و هاآن در 3 و 2 ،1 کلاس هایاینتگرون شیوع اشریشیا کلی
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 هاایزوله در بیوتیکیآنتی مقاومت ایجاد با هااینتگرون ارتباط

 در 1 کلاس اینتگرون که طوری به. قرارگرفت بررسی مورد

 10 در 2 کلاس اینتگرون ،(درصد21/39)ایزوله 20

 5 در 3 کلاس اینتگرون و( درصد60/19)ایزوله

 گردید. گزارش( درصد18/9)ایزوله

 مطالعه این در آمده دست به بیوگرامآنتی نتایج بررسی

 در بیوتیکیآنتی مقاومت میزان افزایش دهنده نشان

 قبلی گرفته صورت مطالعات به نسبت بررسی مورد هایایزوله

 میزان حاضر مطالعه در که طوری به باشد،می ایران در

 اکثر به نسبت اشریشیا کلی هایایزوله در مقاومت

 جنتامایسین، جمله از بررسی مورد هایبیوتیکآنتی

 بالاتر بسیار سینآمیکا و نیتروفورانتوئین سیپروفلوکساسین،

. باشدمی همکارانش و فرشاد توسط پذیرفته صورت مطالعه از

 حاضر مطالعه در 1 کلاس اینتگرون فراوانی میزان همچنین

 مطالعه در آن فراوانی میزان از که باشدمی درصد21/39

 افزایش با که رسدمی نظر به چنینهم(. 32)است بالاتر فرشاد

 بررسی مورد هایایزوله در 1 کلاس اینتگرون فراوانی میزان

 مطالعه در بررسی مورد هایایزوله به نسبت ما مطالعه در

 هاآن در نیز بیوتیکیآنتی مقاومت میزان همکارانش، و فرشاد

 هایسویه در غالباً هااینتگرون 1 کلاس. است یافته افزایش

 برای جدی عامل یک که است شده گزارش انتروباکتریاسه

 شده انجام مطالعات. باشدمی بیوتیکیآنتی مقاومت گسترش

 عفونت به مبتلایان از شده جدا اشریشیا کلی ایزوله های بر

 22 از اینتگرون شیوع که دهدمی نشان آسیا و اروپا در ادراری

 توسط شده انجام مطالعه در (.30)باشدمی متغیر درصد 59 تا

 هایایزوله در 1 کلاس اینتگرون فراوانی همکاران و فلکیان

 درصد9/41ادراری  عفونت موارد از شده جدا اشریشیا کلی

 بیشتر ما تحقیق از حاصل نتایج به نسبت که گردید برآورد

 بین داریمعنی ارتباط آماری نظر از مطالعه این در. باشدمی

 هایبیوتیکآنتی به نسبت مقاومت و اینتگرون وجود

 سفتازیدیم، سفوتاکسیم، سین،آمیکا جنتامایسین،

 که گردید مشاهده ازترونام و سیپروفلوکساسین سفتریاکسون،

 (.31)باشدعناصر می این توسط مقاومت ژن انتقال از حاکی

 منظور به که همکاران و رنجبران توسط شده انجام تحقیق در

 و اشریشیاکلی هایایزوله در هااینتگرون مولکولی بررسی

 ادراری دستگاه هایعفونت از شده جدا پنومونیه کلبسیلا

 یک ویژه هایمراقبت بخش در شده بستری بیماران

 مقاومت میزان بیشترین گرفت، صورت اراک در بیمارستان

 به مربوط اشریشیاکلی هایایزوله در بیوتیکیآنتی

 ،76سفتریاکسون ،88 کوتریموکسازول هایبیوتیکآنتی

. بود درصد 72سفوتاکسیم  و 72سفتازیدیم ،74 کلاوآموکسی

 هایبیوتیکآنتی به نسبت مقاومت ما تحقیق در که حالی در

 و رنجبران مطالعه از کمتر کسوناسفتری و کوتریموکسازول

 پنم ایمی به نسبت مقاومت ما تحقیق در. باشدمی همکاران

 تحقیق در که صورتی در گردید، گزارش درصد 53/23

 پنم ایمی به نسبت اشریشیاکلی هایایزوله تمامی رنجبران

 توسط شده انجام مطالعه در (.32دادند) نشان حساسیت

 اشریشیا کلی ایزوله 200 روی بر که همکاران و اسلامی
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 گزارش دارو چند به مقاوم عنوان به نمونه 171 گرفت، صورت

 در که گردید گزارش اینتگراز ژن ایزوله 35 در که گردیدند

ایزوله  10 در و 1 کلاس اینتگرون ژن( درصد5/14)ایزوله  25

 نتایج با که گردید گزارش 2 کلاس اینتگرون ژن( درصد8/5)

 ارتباط مطالعه این در. مغایرت دارد ما تحقیق از حاصل

 به مقاومت و اینتگرون ژن وجود بین داریمعنی

 و سفالوتین نورفلوکساسین، جنتامایسین، هایبیوتیکآنتی

 (.33)گردید  گزارش اسید نالیدیکسیک

 گیرینتیجه 

 هایایزوله در 1 کلاس اینتگرون بالای شیوع

 و جنتامایسین پنم، ایمی به مقاوم اشریشیاکلی

 ارتباط وجود از حاکی تواندمی ما تحقیق در ننیتروفورانتوئی

 تحقیق در. باشد بیوتیکیآنتی مقاومت و اینتگرون حضور بین

 مقاومت و اینتگرون حضور بین داریمعنی ارتباط رنجبران

 سفوتاکسیم، جنتامایسین، کوتریموکسازول، بیوتیکیآنتی

 گردید. گزارش کلاو آموکسی و سفتازیدیم

ایزوله  25 در بررسی مورد ایزوله 51 از حاضر تحقیق در

 درصد و داشتند مقاومت بیوتیکآنتی 3 از بیش به( درصد49)

 امر این که بودند چندگانه مقاومت فاقد هاایزوله از بالایی

 به نسبت هااینتگرون شیوع بودن کمتر برای دلیلی تواندمی

 .باشد قینمحق سایر تحقیقات

 هایبیوتیکآنتی با مقاومت وجود بین این مطالعه در

 کلاس اینتگرون و ننیتروفورانتوئی و پنم ایمی جنتامایسین،

 دهنده نشان که گردید مشاهده داریمعنی آماری ارتباط 1

 طریق از هاایزوله بین در بیوتیکیآنتی مقاومت انتقال

 حضور تواندمی مقاومت این علت و باشدمی 1 کلاس اینتگرون

 کلاس اینتگرون ژن در یوتیکیبآنتی مقاومت ژنی هایکاست

 هایبیوتیکآنتی و 3 و 2 کلاس هایاینتگرون بین اما. باشد 1

 نشان که نگردید مشاهده داریمعنی آماری ارتباط نظر مورد

 نظیر دیگری عوامل هااینتگرون بر علاوه که است این دهنده

 داشته نقش مقاومت انتقال در توانندمی نیز هاترانسپوزون

 .باشند
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Abstract 

The most common uropathogenic strains of Escherichia coli strains are pathogenic in humans. The 

most important feature of uropathogenic Escherichia coli strains, the ability of colonization on the surface 

of host is the euro epithelium cells.  

The present study took place on 300 urine samples of patients with diabetes mellitus type 2 suspected 

urinary tract infections, referred to clinical laboratories of Shahrekord city, Iran in 1394. 5 to 10 cc of urine 

samples from diabetic patients were collected and by calibrated loop, 0.01 ml of urine cultured in Mac 

kanky agar media. After performing PCR test were examined to 16srRNA Escherichia coli gene, all 

samples tested for the presence of class 1, 2 and 3 integron genes at the present of specific primers. 

Of 300 diabetic patients UTI diagnosed in 100 samples. In 51 patients (51%) E.coli was diagnosed. 

Results indicate that class 1 integron was seen in 30 isolations (58.82%), class 2 in 20 (39.2%) and the third 

class in 5 ones (9.8%). Most resistance reported to ampicillin (66.66%) and the lowest resistance reported 

to Nitrofurantoin (1.96%). 

Based on statistical analysis had a significant relationship was observed between resistance to 

gentamicin, imipenem and Nitrofurantoin with class 1 integron (p-value< 0/05). 

Keywords: Diabetic pateients, Escherichia coli, Integron, Urinary Tract nfection. 
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از  PINK1–Parkin . مسیر سیگنالینگگرددیمبیولوژیک سلولی 
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 مقدمه

میتوکندری اندامک بسیار  پویا  بوده که به طور پیچیده 

، به اندشدهبرای برآوردن نیازهای انرژی سلولی طراحی 

ها آن را نیروگاه سلول ی که بسیاری از بیولوژیستاگونه

سته به ر واببسیا هاسلول. در واقعیت عملکرد (1)نامندیم

سلامت میتوکندری . باشدیمها سلامت و کارایی میتوکندری

یک واسطه مهم برای عملکرد سلولی در طیف وسیعی از 

ها است و در نتیجه به حفظ و توسعه سلامتی و مهار بافت

ها برای انطباق میتوکندرینماید. یمکمک  هایماریبتوسعه 

ها دارای درجه یرات در تقاضای انرژی، میتوکندریبا تغی

هستند که در پاسخ به فعال شدن گذرا  پذیریانعطافبالایی از 

. این (2)کنندیممسیرهای متعدد مرتبط با استرس تغییر 

هایی مانند عضله اسکلتی که اسخ انطباقی به ویژه در بافتپ

برای  اییژهواز اهمیت  باشندیمدارای متابولیسم بالایی 

بیولوژیک سلول مانند متابولیسم، رشد  یندهایفرابسیاری از 

، حفظ به همین دلیل. (3)و بازسازی سلول برخوردار است

عملکرد میتوکندری به تنهامتکی به تنظیم کافی عملکردهایی 

 بیوژنز) کنندمیها را کنترل گردش آناست که وا

های میتوکندریبلکه وابسته به میتوفاژی که  ،(میتوکندریایی

. (4)باشدیم کند،یمآسیب دیده یا غیر ضروری را حذف 

های ضعیف و منجر به تجمع میتوکندری  میتوفاژی ناکافی

دیده، با ظرفیت کاهش یافته برای سنتز آدنوزین تری آسیب

+( شده و همچنین موجب تولید سطوح بالایی ATPفسفات )

فشار اکسایشی را در  تواندیمسید شده که از رادیکال سوپراک

بنیادی به  هاییبآسسطح سلولی افزایش داده و موجب 

ای است که اندازه . اهمیت میتوکندری به(5)شودیمسلول 

عملکرد ضعیف میتوکندریایی یک نشانه شناخته شده از 

نورودژنراتیو است که به شدت با متابولیک و  هاییماریب

. به همین دلیل هر باشدیمپاتولوژیک در ارتباط  هاییشرفتپ

عاملی که بتواند عملکرد میتوکندریایی را بهبود بخشد، در 

واقعیت موجب بهبود عملکرد سلولی شده و احتمال وقوع 

.  یکی از مداخلاتی که دهدیمرا کاهش  هایماریببسیاری از 

ها شده و سلامتی موجب بهبود واگردش میتوکندریتواند یم

نی به ویژه دبهای یتفعالرا در سطح سلولی توسعه دهد 

  به خوبی مشخص شده. (6)باشدیمتمرینات هوازی 

زندگی انسان است  ناپذیرجداییبدنی منظم جزء  هاییتفعال

که اثرات قابل توجهی بر حفظ سلامتی و پیشگیری از 

لامت و کارایی ها دارد. ساختلالات مرتبط با عضله و سایر بافت

های عضله اسکلتی برای حفظ فعالیت عملیاتی میتوکندری

رژی از طریق ان ینتأممسئول  هاآنبدنی بسیار مهم است زیرا 

عضلانی اسکلتی  یهاسلولفسفوریلاسیون اکسیداتیو در 

ی هااندامکبه عنوان  هاآنهستند. جدا از نقش تثبیت شده 

ها همچنین نقش حیاتی در تولید کننده انرژی، میتوکندری

تنظیم هموستاز کلسیم، یک فرآیند حیاتی برای انقباض 

ها کندریکنند. علاوه بر این، میتویمعضلانی، ایفا 

کلیدی تنظیم کننده سیگنال هستند که  یهااندامک

که  کنندیم( را تولید ROSاکسیژن فعال ) یهاگونه

و مسیرهای حساس به  ردوکس را تعدیل نموده هاییگنالس
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نمایند. یمرا طی فعالیت تنظیم  AMPKانرژی مانند 

ها با تطبیق حجم، ساختار و عملکرد خود، مانند میتوکندری

تقویت بیوژنز میتوکندری، فعال کردن میتوفاژی، تولید انرژی 

فعال اکسیژن درجه بالایی از  یهاگونهو کنترل تولید 

. (8 ،7)دهندیمرا طی تمرین از خود نشان  پذیریانعطاف

بدنی منظم رویکرد قابل قبولی را ارائه  هاییتفعالبنابراین، 

کند که پتانسیل بهبود کنترل کیفیت میتوکندریایی و می

مهار کاهش  عملکرد سلولی گوناگون که معمولاً با افزایش 

. هرچند اثر تمرین هوازی (9)نمایدیم القا را دهدیمسن رخ 

بر پویایی میتوکندریایی بیشتر در عضله اسکلتی و قلبی مورد 

اثر  دهدیم، اما شواهد نشان (12-10)گرفته استبررسی قرار 

ها نیز تمرین بر کنترل کیفیت میتوکندریایی در سایر بافت

خص شده . از طرف دیگر به خوبی مششودیممشاهده 

توسعه افزای خود را به واسطه تمرینات هوازی اثر سلامتی

. شواهد نشان (14 ،13)نمایدیمتوکندریایی اعمال عملکرد می

تمرین هوازی  به واسطه کنترل میتوفاژی، موجب  دهدیم

. بسیاری از (15)شودیمیتوکندریایی رل کیفیت مبهبود کنت

، کبد چرب غیر 2مزمن مانند چاقی، دیابت نوع  هاییماریب

میتوفاژی  قلبی عروقی ریشه در اختلال هاییماریبالکلی، 

 که ییآنجا. به همین دلیل از (16)میتوکندریایی دارند

میتوفاژی را تنظیم نماید، توجه  تواندیمتمرینات هوازی 

پژوهشگران به رابطه تمرین هوازی و میتوفاژی جلب شده 

است. به دلیل اهمیت میتوفاژی در سلامتی و رابطه آن با 

این مطالعه مکانیسم میتوفاژی و اثر تمرینات هوازی در 

اثرگذار بر میتوفاژی مورد  هایینپروتئتمرینات هوازی بر 

 بررسی قرار گرفته است. 

 تعریف میتوفاژی

عنوان اتوفاژی فیزیولوژیک میتوفاژی به  نظرنقطهاز 

که برای  شودیمهای آسیب دیده تعریف انتخابی میتوکندری

. در اصل میتوفاژی یک (17)اولین بار در مخمر مشاهده شد

شده است که مسئول ای بسیار تنظیمفرآیند چند مرحله

دیده/ناکارآمد توسط های آسیبتخریب انتخابی میتوکندری

سایر انواع اتوفاژی ا های مشترکی باتوفاژی است و جنبه

. در واقعیت ویژگی مورفولوژیکی میتوفاژی، قرار انتخابی دارد

گرفتن میتوکندری در داخل یک واکوئل اتوفاژیک به نام 

 هایسالمطالعات انجام شده در  .(18)باشدیممیتوفاگوزوم 

، ناشی 1سه نوع میتوفاژی وجود دارد: نوع  دهدیماخیر نشان 

آسیب،  هاییگنالس، ناشی از 2از محدودیت مواد مغذی، نوع 

های کوچک یکولوز، میکرو میتوفاگی، مرتبط با 3و نوع 

 دهدیم. شواهد اخیر نشان (19)مشتق از میتوکندری

. به (20)کندمیتوفاژی نقش مهمی در رشد طبیعی بازی می

طور کلی، میتوفاژی مکانیسم بیولوژیکی اساسی در تمام 

ها بوده و در پاسخ به نیازهای انرژی سلولی یا بافت هاسلول

ها مانند سیستم عصبی، کلیه، . برخی از بافتشودیمتنظیم 

عضله اسکلتی، قلب و کبد، فعالیت میتوفاژی پایه بالایی 

داشته، در حالی که برخی دیگر مانند طحال و تیموس، سطح 

. مسیرهای مولکولی و (21)دارندمیتوفاژی پایینی 

، های سالمندیبیوشیمیایی درگیر در میتوفاژی ابتدا در مدل
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های قلبی عروقی  بیماریهای عصبی، سرطان و بیماری

 .(24-22 ،5)گزارش شد

حذف میتوکندری توسط پدیده میتوفاژی نقش مهمی 

در فرآیندهای متعددی مانند التهاب، انتقال متابولیک و 

ان . شواهد بیولوژیک نش(25)مجدد سلولی داردزی ریبرنامه

لید های آسیب دیده نه تنها توانایی تومیتوکندری دهدیم

ATP  و سایر محصولات بیوسنتزی را ندارند، بلکه سطوح

. اگر کنندیماد فعال اکسیژن  را نیز آز یهاگونهبالاتری از 

 هاولسلفعال اکسیژن نتواند به موقع پاک شود و در  یهاگونه

ا حذف . میتوفاژی ب(26)شودیمیابد، منجر به آپوپتوز تجمع 

 نهها را در شرایط بهیهای ناکارآمد، میتوکندریمیتوکندری

ولید ت. هموستاز میتوکندری توسط تعادل حذف و داردیمنگه 

ترل میتوفاژی کنتوسط  تواندیمکه  شودیمزیستی حفظ 

 . (27)نشده مختل شود

 مسیر سیگنالینگ میتوفاژی

که اشاره شد، حذف به موقع و دقیق  طورهمان

میتوکندری برای بقای سلول در پاسخ به تغییرات در شرایط 

ها رشد، انرژی زیستی و محیطی حیاتی است. بنابراین، سلول

سازی برای اطمینان از فعال مسیرهای سیگنالینگ متنوعی را

د های مختلف ایجاسریع و دقیق میتوفاژی در پاسخ به محرک

نشان دادند پروتئین  (2008یوله و همکاران ). اندکرده

)پارکین( به واسطه دپلاریزه کردن میتوکندری  2پارکینسون 

                                                      
8- novel mitochondrial uncoupling agents 
9- iron chelators 
1 0- spermidine 

. از آن (28)گرددیمب اتوفاژیک میتوکندری موجب آغاز تخری

زمان به بعد، تحقیقات در مورد میتوفاژی در حال توسعه است 

و مسیرهای سیگنالینگ میتوفاژی متعددی کشف شده است، 

ترین مسیر سیگنالینگ شدهتهشناخو  ترینیاصلبا این وجود 

. فعال شدن (29)باشدیم PINK1–Parkinمیتوفاژی محور 

و ری موجب دپلاریزاسیون میتوکند PINK1–Parkin مسیر

. بررسی مطالعات نشان (30)گرددیمالقای میتوفاژی  آغاز

بسیاری از ترکیبات شیمیایی سنتتیک مانند عوامل  دهدیم

های استرس ، القاکننده8جدید جداکننده میتوکندری

، +NAD سازهای، پیش9های آهنکنندهاکسیداتیو، شل

و  p53های و بازدارنده deubiquitinatingهای آنزیم

، 10همچنین مواد شیمیایی با منشاء طبیعی مانند اسپرمیدین

های پاسخ هابیوتیکو آنتی A12 اورولیتین ،A11رسوراترول 

فعال شدن مسیر سیگنالینگ میتوفاژیک قوی را به واسطه  

PINK1–Parkin مسیر  ترینشدهشناخته .(31)کنندالقا می

گنال دهی میتوفاژی میتوکندریایی، مسیر سیگنالینگ سی

PINK1–Parkin  هایینپروتئاست که با به کارگیری 

های وئیتیناسیون خاص، حذف میتوکندریاتوفاژیک، یوبیک

 .(32)نمایدیمگری یانجیمسیب دیده را یا آ ناکارآمد

Ser/Thr PINK1  و لیگاز هیبریدیRING/HECT 

های مولکولی سیتوزولی پارکین عوامل حیاتی این مکانیسم

مستلزم تثبیت  PINK1-Parkinهستند. به طور کلی، مسیر 

1 1- resveratrol A 
1 2- urolithin A 
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PINK1  بر روی غشای خارجی میتوکندری(OMM به ،)

. به نوبه خود، (34 ،33)سازی پارکین استب و فعالدنبال جذ

پارکین فعال باعث افزایش یوبیکوئیتیناسیون گروهی از 

های غشای خارجی میتوکندری و همچنین جذب پروتئین

و  OPTN (optineurin)آداپتورهای اتوفاژی، از جمله 

NDP52 کیلو دالتونی( به  52ای )پروتئین نقطه هسته

. فعالیت کاتالیزوری (36 ،35)شوددیده میندری آسیبمیتوک

نشان دهنده دخالت این  PINK1-Parkinگسترده محور 

مسیر در چندین فرآیند سلولی است. بنابراین، تعامل 

عملکردی بین دینامیک میتوکندری و سیستم 

PINK/Parkin  های آسیب دیده سازی میتوکندریپاکبرای

)یک  Miroو  Mfn2. در واقع، اشدبیمو ناکارآمد ضروری 

 PINK1ترکیب کمپلکس موتور/آداپتور میتوکندری( توسط 

 Mfn2 . فعال شدن(38 ،37)گیرندو پارکین هدف قرار می

سرانجام روند میتوفاژی میتوکندریایی را  PINK1توسط 

 .گرددیممنجر 

 :هایماریبنقش میتوفاژی در  

 چاقی

که با گسترش و تجمع چاقی یک بیماری متابولیک است 

شود .در چاقی، های چربی مشخص میغیرطبیعی سلول

عملکرد میتوکندری بافت چربی غیر طبیعی شده، که به 

اختلالات تمایز و تولید چربی، اختلال در متابولیسم چربی، 

التهاب بیش از حد و مقاومت به انسولین منجر شده و به نوبه 

. توسعه میتوفاژی باعث (39)شودخود باعث تشدید چاقی می

 دهدیم. شواهد نشان شودیممهار لیپوژنز و کاهش چاقی 

بافت چربی  یهاسلولدر  PINK/Parkin فعال شدن مسیر

هایپرتروفی شده سطح میتوفاژی را افزایش داده، تولید قطرات 

و در نتیجه موجب کاهش چاقی  دهدیمچربی را کاهش 

به طور قابل  تواندیم. علاوه بر این تنظیم میتوفاژی گرددیم

توجهی آپوپتوز بافت چربی را مهار کند، لیپوژنز را کاهش داده 

کاهش چاقی بیش  شدن بافت چربی سفید را برای یاقهوهو 

 .(40)از حد افزایش دهد

 2دیابت نوع

ختلال دیابت نوعی بیماری متابولیک است که به دلیل ا

فت عضله های محیطی به ویژه بادر عملکرد انسولین در بافت

گلوکوز  ملاحظهاسکلتی ایجاد شده و موجب افزایش قابل 

. افزایش مزمن مداوم گلوکز خون و اختلالات گرددیمخون 

های بدن ها و اندامتواند در بافتمدت میمتابولیک طولانی

در شرایط بالا بودن گلوکز  .(41)جدی ایجاد نمایید هاییبآس

فعال اکسیژن  یهاگونهتنفسی میتوکندری  یرهدر زنجخون، 

بیشتری تولید شده و از میتوکندری به فضای سیتوزول وارد 

و باعث آسیب دپلاریزاسیون میتوکندری  گشته و  شودیم

اعث و ب کندیمفعالیت زنجیره تنفسی و میتوفاژی را مهار 

جزایر پانکراس  β یهاسلولآسیب اکسیداتیو و آپوپتوز در 

. (42)شودیمکه منجر به افزایش مقاومت به انسولین  شودیم

 سازی میتوفاژی از طریق مسیرفعال دهدیمشواهد نشان 

PINK/Parkin های التهابی را مهار واند آپوپتوز و پاسختمی

بیندازد. توسعه  یرتأخکرده و بروز و توسعه عوارض دیابت را به 
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میتوفاژی به طور قابل توجهی استرس شبکه آندوپلاسمی را 

پانکراس را بهبود بخشیده  β یهاسلولو عملکرد  کندیممهار 

 .ایدنمیمو از توسعه دیابت و عوارض ناشی از آن جلوگیری 

 کبد چرب غیر الکلی

از  یامجموعه به یالکلبیماری کبد چرب غیر 

ناشی از اختلال عملکرد متابولیک چند سیستمی  هاییماریب

که منجر به آسیب مزمن کبدی از جمله استئاتوز کبدی، 

فیبروز کبدی، سیروز کبدی، کارسینوم کبدی و غیره 

. پس از ابتلا به کبد چرب غیر الکلی، میتوفاژی (43)شودیم

فعال اکسیژن در بافت کبد  یهاگونهکبدی غیرطبیعی شده و 

انرژی -افزایش یافته که منجر به عدم تعادل متابولیسم چربی

کبدی شده و بیشتر باعث ایجاد التهاب و فیبروز کبدی بیشتر 

، که بهبود میتوفاژی اندکرده ییدتأ. مطالعات (44)گرددیم

التهاب کبد و فشار اکسایشی را کاهش داده و از تشدید 

 . کندیمپاتولوژیک کبد چرب غیر الکلی جلوگیری 

 عروقیهای قلبی یماریب

قلبی عروقی تهدید اصلی برای سلامت انسان  هاییماریب

غیر عفونی در  هاییماریباست و باعث مرگ و میر ناشی از 

 تواندیم. اختلال عملکرد میتوکندری  شودیمسراسر جهان 

تنفسی میتوکندری شده که  هاییرهزنجباعث جدا شدن 

ش سنتز فعال اکسیژن و کاه یهاگونهمنجر به افزایش تولید 

ATP  آسیب کاردیومیوسیت، القای آپوپتوز یا  منجر بهشده و

. (45)کندیمد و آسیب بافت میوکارد را تشدی شودیمنکروز 

التهابی  یهاپاسخکه افزایش میتوفاژی  انددادهمطالعات نشان 

باعث کاهش  متعاقباً ، که کندیمو فشار اکسایشی را سرکوب 

 .شودیمقلبی عروقی  هاییماریبابتلا به 

 های نورودیژنریتیویماریب

بیماری تخریب عصبی یک اصطلاح کلی برای 

رونده مزمن ناشی از انحطاط پیش هاییماریباز  یامجموعه

اختلال سیستم عصبی در  ترینیعشابافت عصبی است که 

سالمندان است و با انحطاط انتخابی و از دست دادن 

ران علائمی از . اغلب بیماشودیممرکزی مشخص  یهانورون

جمله زوال شناختی، از دست دادن حافظه و اختلالات گفتار 

و رایج شامل نورودژنراتی هاییماریبو فعالیت روزانه دارند. 

، بیماری هانتینگتون و بیماری پارکینسون، بیماری آلزایمر

به انرژی  هانورون. باشندیماسکلروز جانبی آمیوتروفیک 

ری در ساختار و عملکرد میتوکندری زیادی نیاز دارند و ناهنجا

باعث انحطاط عصبی شود. تحقیقات نوظهور نشان  تواندیم

که اختلال در میتوفاژی میتوکندریایی ارتباط نزدیکی  دهدیم

 .(47 ،46)های نورودژنراتیو داردیماریببا 

 نقش میتوفاژی در سالمندی:

پیری یک فرآیند بیولوژیکی چند عاملی پیچیده است که 

دهد رار میهای بدن را تحت تأثیر قها و بافتتقریباً تمام سلول

و منجر به اختلال در عملکرد و از دست دادن هموستاز 

های شواهدی وجود دارد که آسیب ژنتیکی در بافت 0شودمی

. در واقع، (48)شودبدنی در طول پیری پستانداران انباشته می

های فعال اکسیژن  مسئول افزایش وابسته به سن در گونه

شود ، در حالی که اختلال فرآیند پیری در نظر گرفته می
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عملکرد میتوکندری به عنوان مشخصه پیری در نظر گرفته 

میتوفاژی به طور قابل توجهی . در طول پیری، (49)شودمی

های ناکارآمد یابد و منجر به تجمع میتوکندرییمکاهش 

که خود موجب تضعیف سلولی ناشی از سالمندی  شودیم

روند پیری  تواندیم. به همین دلیل افزایش میتوفاژی گرددیم

 فیت عمر منجر گردد.یرا کند نموده و به ک

 اثر تمرینات هوازی بر میتوفاژی

 هاییسممکانمیتوفاژی یکی از  که اشاره شد طورهمان

اساسی برای حفظ کیفیت میتوکندری و هموستاز سلولی بوده 

های آسیب دیده را تواند به طور انتخابی میتوکندرییمو  

ایفا نماید.  هایاز بیماریحذف کند و نقش مفیدی در بسیاری 

به  هایماریبفعالیت بدنی منظم اساس پیشگیری و درمان 

 تواندیمو  شودیممتابولیک در نظر گرفته  هاییماریبویژه 

با تنظیم میتوفاژی در فرآیندهای فیزیولوژیکی و پاتولوژیک 

  انواع آنجایی که. از (15)های متابولیک مداخله کندیماریب

گوناگون سیگنالینگ را فعال  یرهایمستمرینی  یهابرنامه

، این احتمال وجود دارد که اثر تمرینات بدنی متفاوت کنندیم

اثرات یکسانی بر میتوفاژی میتوکندریایی و به دنبال آن 

سلامتی نداشته باشند.  با این وجود نتایج مطالعات بر این 

بدنی اثرات مثبتی بر سلامتی  هاییتفعالنکته توافق دارند که 

به  هاآن اثرگذاریبه واسطه تنظیم میتوفاژی دارند، اما میزان 

 .باشدینمیک اندازه 

 تمرینات هوازی پیوسته

و  ترینیمیقدتمرینات هوازی پیوسته یکی از 

. این تمرینات باشدیمشکل تمرینات هوازی  ینپرکاربردتر

زیر بیشینه انجام  یهاشدتطولانی و با  یهازماندر  معمولاً

. اثر این نوع تمرینات بر میتوفاژی میتوکندریایی به شوندیم

دفعات توسط پژوهشگران مورد مطالعه قرار گرفته است. 

دورنمای مطالعات انجام شده نشانمی دهد تمرینات هوازی 

. کندیمهای گوناگون تنظیم بافت را درپیوسته میتوفاژی 

ن دویدن روی چرخ گردان گزارش شده چهار هفته تمری

ها را در قلب رت Parkinهای مسیر میتوفازی به ویژه ینپروتئ

های افزایش داد. این افزایش با  افزایش تعداد میتوکندری

. همسو با این (50)ایی همراه بودقلبی و واگردش میتوکندری

همراه با  PINK/Parkin مسیر سیگنالینگ سازینتایج فعال

 یهاموشتوسعه اتوفاژی و میتوفاژی و بهبود توده عضلانی در 

چرخ گردان گزارش مسن پس از شانزده هفته دویدن روی 

با وار گردان . شش هفته تمرین هوازی روی ن(51)شده است

، افزایش سطح PINK/Parkinیش بیان پروتئین افزا

میتوفاژی عضله اسکلتی رت همراه بود. این تغییرات با بهبود 

و فعالیت  ATPمیتوکندریایی شامل بهبود سنتز عملکرد 

دری و عملکرد حجم و تعداد میتوکن یشو افزاسیترات سنتاز 

ت هفته تمرین های پیر هشدر رت .(52)هوازی همراه بود

هوازی روی نوار گردان موجب بهبود پویایی و عملکرد  

 هایافتهمیتوکندریایی و کاهش آپوپتوز بافت میوکارد شد. این 

تمرینات هوازی منظم از آسیب ناشی از   دهدیمنشان 

سالمندی در عملکرد میتوکندری و آپوپتوز با واسطه 
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. تمرین (53)کندیممیتوکندری در عضلات قلب جلوگیری 

های مبتلا به آسیب ایسکمیک هوازی روی نوار گردان در رت

، کاهش حجم موجب بهبود عملکرد میتوکندریایی مغزی

انفارکتوس مغزی، بهبود مورفولوژی بافت، کاهش از دست 

دادن نورون، مهار نفوذپذیری غشای خارجی میتوکندری ف 

دهد یموپتوز و آسیب میتوکندریایی شد که نشان مهار آپ

اند به واسطه حفظ یکپارچگی تمرین هوازی می تو

از ایسکمیک مغزی را کاهش  میتوکندریایی آسیب ناشی

.  حتی یک جلسه فعالیت هوازی موجب افزایش (54)دهد

اسکلتی در تنظیم کننده میتوفاژی عضله  هایینپروتئبیان 

همراه با  1های مبتلا به دیابت نوع بافت عضله اسکلتی رت

افزایش اتوفاژی و میتوفاژی بیوژنز میتوکندری شد. این یافته 

هوازی با یک جلسه  هاییتفعالاثر مثبت  دهدیمهانشان 

پس از تکرار آن به صورت  تواندیمفعالیت آغاز شده و 

 .(55)با ثبات مشاهده گردد هاییسازگار

 هوازی تناوبیتمرینات 

اخیر استفاده از تمرینات هوازی تناوبی به  هایسالدر 

تناوبی پر شدت جهت توسعه سلامتی بسیار  یناتتمرویژه 

مورد توجه قرار گرفته است. گزارش شده تمرین تناوبی با 

ه تمرین . چهار هفتدهدیمشدت بالا سطوح میتوفاژی را ارتقا 

عنوان پروتئین به  PGC-1αتناوبی با شدت بالا سطوح 

به عنوان  PINK/Parkin بیوژنز میتوکندریایی، گرتنظیم

توجهی در عضله میتوفاژی به طور قابل  ایکنندهیمتنظ

به طور قابل توجهی از  زمانهمداده و اسکلتی رت افزایش 

التهابی و نشانگر فشار اکسایشی جلوگیری  هایینپروتئبیان 

)افزایش  عضله اسکلتی نمود. این تغییرات به بهبود عملکرد

. در مطالعه دیگر (56)همراه بود زمان رسیدن به خستگی( 

 هایینپروتئدوازده هفته تمرین تناوبی با شدت بالا، سطوح 

 و میتوفاژی (TFAM)یر در روند بیوژنز میتوکندریایی درگ

(Parkin را در عضله اسکلتی افراد مسن چاق همراه با )

محتوای میتوکندری عضله اسکلتی و کنترل توده  عضلانی را 

بهبود بخشید که این تغییرات  با بهبود عملکرد عضله اسکلتی 

نشان دهنده نقش تنظیمی میتوکندری   هایافتههمراه بود. این 

. این (57)باشدیمهبود عملکرد عضله اسکلتی در ب

بیوژنز میتوکندریایی و میتوفاژی  هایینپروتئ)افزایش هایافته

به همراه بهبود توده عضلانی و بهبود عملکرد عضلانی( در 

( 2022) و همکارانMarcangeli مطالعه دیگری که توسط

یید قرار گرفته تأند مورد جام شد در عضله اسکلتی افراد سالمان

در مطالعه دیگری هشت ماه تمرین تناوبی با شدت . (58)است

های بالا در مقایسه با تمرین تداومی با شدت متوسط در رت

های ماده سالمند موجب افزایش قابل ملاحظه در پروتئین

مرتبط با بیوژنز و میتوفاژی میتوکندری را تنظیم نموده و 

میتوکندریایی عضله اسکلتی در شرایط  بهبود عملکردموجب 

 .(59)شد المندیس

مکانیسم مولکولی تمرینات هوازی بر 

 میتوفاژی

مولکولی متعددی برای بهبود میتوفاژی  هاییسمکانم

میتوکندریایی پس از تمرینات هوازی پیشنهاد شده است. 
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فعال  یهاگونهفشار اکسایشی فرآیندی است که در آن تولید 

اکسیژن در یک ارگانیسم از ظرفیت مهار سیستم 

ها و بافت هاسلولو در نتیجه به  رودیمفراتر  اکسیدانییآنت

سایشی ناشی از تمرین . کاهش فشار اک(60)رساندیمآسیب 

ایجاد  اکسیدانییآنتکه بیشتر به واسطه افزایش دفاع 

مولکولی برای توجیه افزایش  هاییسممکانیکی از  گرددیم

فعال اکسیژن روند  یهاگونه. زیرا افزایش باشدیممیتوفازی 

ر اثر تمرینات د آنجایی که. از نماییدیممیتوفاژی را مهار 

هم در سطح بافت و هم  اکسیدانیآنتیهوازی ظرفیت دفاع 

، توانایی بافتی برای یابدیمدر گردش خون افزایش 

دنبال  فعال اکسیژن افزایش یافته و به یهاگون سازیخنثی

افزایش یافته و  PINK/Parkinهای مسیر ینپروتئآن بیان 

. مکانیسم دیگر افزایش (61)گرددیمموجب بهبود میتوفاژی 

مایوکاین آزاد شده از عضله اسکلتی  به ویژه آیرزین در پاسخ 

افزایش  دهدیم. شواهد نشان باشدیمبه تمرینات هوازی 

همراه  PINK/Parkinهای ینپروتئآیرزین با افزایش بیان 

به  هاسلولبوده که موجب افزایش میتوفاژی در بسیاری از 

. اثر (62)شوندیمعضله اسکلتی و عضله قلبی  یهاسلولویژه 

 تمرین هوازی بر بهبود میتوفاژی همراه با افزایش مسیر

PGC1a/FNDC5/irisin های در مطالعه دیگر نیز در رت

ن هوازی به واسطه تمری دهدیمسالمند گزارش شده که نشان 

میتوکندریایی را توسعه ها روند میتوفاژی توسعه مایوکاین

. مکانیسم دیگری که تمرینات هوازی به واسطه آن (6)دهدیم

، مهار آپوپتوز شودیمموجب تنظیم و توسعه میتوفاژی 

آپوپتوز یکی از اشکال ضروری مرگ سلولی است و .باشدیم

های متابولیک را یماریببروز و توسعه  تواندیممهار آپوپتوز 

شده تمرین شنا به واسطه کاهش  گزارش. (63)کند نماید

سطوح گلوکز، کاهش فشار اکسایشی و آپوپتوز موجب افزایش 

. مکانیسم (64)های چاق شدمیتوفاژی در بافت  قلب رت

پیشنهادی دیگری که برای بهبود میتوفاژی ناشی از تمرین 

شده است، کاهش التهاب هوازی پیشنهاد 

هفته به  16شده تمرین هوازی به مدت  گزارش.(65)باشدیم

طور قابل توجهی التهاب ناشی از پرفشار خونی را کاهش داده 

کرد ود میتوفاژی و بهبود عملکه این کاهش التهاب با بهب

  .(66)میتوکندریایی همراه بوده است

 گیرینتیجه

 دهدیمدر مجموع بررسی مطالعات انجام شده نشان 

بوده که  تنظیمی میتوکندری هاییسممکانمیتوفاژی یکی از 

های ناکارآمد و آسیب دیده حذف میتوکندریبه واسطه 

. اختلال در گرددیمسلولی  یعملکردهاموجب بهبود 

میتوفاژی میتوکندرایی از دلایل پاتوفیزیولوژی بسیاری از 

و سالمندی  هاسرطانمتابولیک، نورودیژنریتیو،  هاییماریب

بدنی به ویژه تمرینات هوازی به واسطه  هاییتفعال. باشدیم

 یآزادسازشار اکسایشی، التهاب، آپوپتوز و تولید و کاهش ف

ها به ویژه آیرزین موجب بهبود میتوفآزی ینمایوکا

میتوکندریایی، بهبود عملکرد سلولی و کاهش خطر ابتلا به 

 .گرددیم هاییماریببسیاری از 

 تشکر و قدردانی
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این مطالعه برگرفته از رساله دکتری در رشته فیزیولوزی 

که در گروه فیزیولوژی ورزشی دانشگاه آزاد  باشدیمورزشی 

اسلامی واحد تهران مرکزی به تصویب رسیده است. 

، ه از مسئولین دانشکده تربیت بدنینویسندگان این مقال

دانشگاه آزاد اسلامی، واحد تربیت بدنی جهت 

 .نمایندیمتشکر و قدردانی  یشانهامساعدت

 تضاد منافع

 .نمایندیمنویسندگان این مقاله عدم تضاد منافع را اعلام 
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Abstract 

Mitochondria is one of the dynamic organelles in the cell, the dysfunction of which weakens the 

function of the cell and ultimately causes cell death. Mitophagy is the selective autophagy of damaged 

mitochondria, which improves cell biological functions by removing dysfunctional mitochondria. The 

PINK1-Parkin signaling pathway is one of the most important mitophagy regulation pathways. The 

PINK1-Parkin signaling pathway is one of the most important mitophagy regulation pathways. Disruption 

of mitophagy is the main cause of many metabolic, neurodegenerative diseases, cancers and aging.  The 

evidence obtained from human and animal studies shows that aerobic exercise develops mitochondrial 

mitophagy by regulating and activating signaling pathways and maintains health at the cell level, thereby 

reducing the incidence of diseases. Although the exact molecular mechanism of the effect of aerobic 

exercise on the development of mitochondrial mitophagy is not known, the results of several studies show 

a reduction in oxidative stress, inflammation, apoptosis, and an increase in anti-inflammatory myokines 

along with regular aerobic exercise by activating mitophagic signaling pathways, especially the PINK1 

signaling pathway. -Parkin regulates mitophagy in various tissues and in the conditions of old age, 

obesity, inactivity and metabolic disorders and prevents the development of many diseases. The 

regulatory role of aerobic exercises on mitophagy emphasizes the effectiveness of these exercises on 

tissue protection and health development. 

Keywords: Mitophagy, aerobic exercise, oxidative stress, inflammation, apoptosis 
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 از کشورها از ارییبس در دیپد نو بیماری کی عنوان به ویک تب 

 خطر فاکتورهای و یآلودگ وعیش زانیم نییتع. است مطرح رانیا جمله

 گردد انینما یبهداشت نیمسئول برای عفونت تیاهم که شود یم باعث

 های تیاولو ز،ین و رییگ شیپ و کنترل جهت لازم زاتیتجه و امکانات و

از شهریور در این بررسی که به مدت یک سال  .شود مشخص یپژوهش

در کشتارگاه های شهرستان اصفهان  1403ماه  تا شهریور1402ماه سال 

نمونه سرمی از کارکنان کشتارگاه های سطح اصفهان  100انجام شد، 

جداسازی و اطلاعات آن تهیه و تنظیم گردید. نتایج حاصل از این بررسی 

 پس از آنالیز ارئه گردیده است.
نمونه جداسازی شده از کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه،  100

% از موارد بعنوان مثبت گزارش شدند. جهت تایید نهایی از حضور  33

% نمونه مورد مطالعه مثبت، از روش مولکولی استفاده  33باکتری در این 

مورد کارکنان بخش دام  12گردید. از بین موارد مثبت جداسازی شده، 

مورد کارکنان بخش  1مورد کارکنان بخش کشتارگاه و  20های زنده، 

جداسازی گردیدند.  OMPودند. در روش مولکولی ژن های گروه اداری ب

مورد از نمونه های مورد بررسی واجد ژن  10در این میان ژن های گروه 

COM1  .رهیزنج واکنش روش که دهد یم نشان مطالعات جینتابودند 

 دارای یبورنت لایکوکس صیتشخ جهت ای مرحله تک مراز یپل ی

 رهیزنج واکنش روش از که شود یم شنهادیپ و باشد ینم یکاف تیحساس

 های روش به نسبت روش نیا .گردد استفاده ای انهیآش مراز یپل ی

 .است برخوردار ییبالا تیحساس و تیاختصاص دقت، سرعت، از کیکلاس
 

تب کیو،  کوکسیلا بورنتی، کلمات کلیدی:

 کشتارگاه های اصفهان

 

   Email  * نویسنده مسئول:

Fahimeh_nourbakhsh@yahoo.com 

mailto:Fahimeh_nourbakhsh@yahoo.com
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 مقدمه

 باشد.می یاخته درون اجباری انگل 13بورنتی کوکسیلا

 آن کشت. کندنمی رشد غیر زنده کشت محیط در بنابر این

 درجه 35 حرارت در و مرغ تخم زرده در و جوجه رویان در

 رویان مرگ که است هنگامی نمو و رشد حداکثر است. و بهتر

 یطور به، است یمقاوم سمیارگان یباکتر نی. اشودمی نزدیک

گراد  یدرجه سانت 20تا  15 یروز در دما 10تا  7مدت  که به

ماه در گوشت تازه  کیاز  شیمدت ب در پشم گوسفندان و به

شایع  احتمالا .(1) ماند یزنده م ر،یش ماه در سر 40مدت  و به

 در که طوری به دهد. می تشکیل را Q تب بالینی چهره ترین

 بادی آنتی بیماری، بومی مناطق ساکنین درصد 11ـ12 سرم

 آنها اغلب حالی که در است. شده یافت کوکسیلا بورنتی ضد

 به. کنند نمی ذکر را بیماری این به ابتلاء از واضحی سابقه

 میکروارگانیسمی تعداد و ابتلاء سن نظیر عواملی رسد می نظر

 دخیل بیماری چهره این بروز میزان در شود می بدن وارد که

 علامت بدون کاملا مزبور، عفونت است ممکن ضمنا. باشد

   .(2-4باشد )

 احتمالا. دارد عمومیت بیماری این به حساسیت 

 عمر، پایان تا شود می حاصل بهبودی از بعد که مصونیتی

 از بیشتر سلولی ایمنی دوام حالت این در و یافت خواهد ادامه

  که طوری به. است هومورال ایمنی

 و سال 3ـ5 مدت به کمپلمان فیکساسیون های بادی آنتی

                                                      
1 3- Coxiella burnetii  

 به مستقیم غیر فلورسنت تست با کشف قابل های بادی آنتی

 یک عنوان به الیزا تست. یافت خواهد دوام سال 10ـ15 مدت

 در که. است و عمومی در بیوشیمی غربالگری مناسب روش

 های سرم مطالعه به روش این از گیری بهره با مطالعه این

 بورنتی کوکسیلا ضد های بادی آنتی حضور نظر از مشکوک

 پرداختیم.

 نشان شناسیایمنی های آزمایش یزمینه در مطالعات 

 ریکتزیا بین در است جرمی تنها بورنتی کوکسیلا که دهد می

 نظر از دیگر عبارت به. دهد می نشان فاز تغییرات که ها

 حقیقت در که:  یک فاز: است موجود فاز دو ساختمانی

 ای و بیمار حیوان روی در را آن که است ایمرحله نخستین

 شکل و یابند می آزمایشگاهی حیوان روی در گذراندن اثر در

 و شودمی محسوب نیز انسان برای خطرناک و توکسیک

خاصیت توکسیک کمتری :  دو فاز. دارد ساکارید پلی کپسول

 کشت مرغ تخم در که هستند فاز این در هایی سویه و دارد

 در. اندداده دست از را پوششی پادگن رو این از و داده

 متریک خطر کارکنان برای هاسویه این با کردن کار آزمایشگاه

دارد. در این بررسی که به مدت یک سال در کشتارگاه های 

نمونه سرمی از کارکنان کشتارگاه  100اصفهان انجام شد، 

های سطح اصفهان جداسازی و اطلاعات هر یک طی پرسش 

 نامه ای مجزا تهیه و تنظیم گردید. 

با  IgMکلیه مراحل جداسازی و تشخیص  آنتی بادی 

مورد تایید قرار گرفت.  Virion/Serionاستفاده از کیت 
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مراحل انجام آزمایش مطابق با دستورالعمل کیت مربوطه 

انجام شد. جهت تایید نهایی از حضور باکتری در نمونه های 

-Nested, از آزمون کوکسیلا بورنتیواجد آنتی بادی ضد 

PCR ( 5استفاده شد .) 

 می انجام راحت سرولوژی های روش با تشخیص چه گر

 از هفته سه یا دو از بعد غالب های بادی آنتی حضور, شود

 14الایزا تست. هستند پیگیری قابل انسان در بیماری شروع

 کمپلمان تثبیت مثل بررسی مورد های تست سایر به نسبت

 بیشتری سهولت و دقت از کمپلمان های بادی آنتی بررسی و

 حضور بررسی هدف با مطالعه این جهت این از. است برخوردار

 الایزا روش با بورنتی کوکسیلا علیه شده تولید های بادی آنتی

 ها کشتارگاه کارکنان از شده جداسازی مشکوک های سرم در

 شد. انجام

 روش کار

در این بررسی که به مدت یکسال در کشتارگاه های 

 نمونه سرمی از کارکنان  100اصفهان انجام شد، 

کشتارگاه های سطح اصفهان جداسازی و اطلاعات هر یک 

طی پرسش نامه ای مجزا تهیه و تنظیم گردید. پرسشنامه 

شامل اطلاعات سن, جنس, سابقه ارتباط با احشام و همچنین 

رسیدگی های بهداشتی از جمله واکسیناسیون می باشد. از 

سی سی نمونه خون  وریدی اخذ و  5هر کدام از کارکنان 

دقیقه, سرم بیمار  15به مدت  1500انتریفیوژ در دور پس س

 -20. نمونه های جداسازی شده در فریزر (6)جداسازی شد 

                                                      
1 4- ELIZA 

درجه تا انجام مراحل بعدی نگهداری شد. جهت بررسی حضور 

, نمونه های سرمی با کوکسیلا بورنتیآنتی بادی های ضد 

 (.7-9مورد بررسی قرار گرفت ) الایزااستفاده از آزمایش 

با  IgMکلیه مراحل جداسازی و تشخیص  آنتی بادی 

مورد تایید قرار گرفت.  Virion/Serionاستفاده از کیت 

-Serionمراحل انجام آزمایش مطابق با دستورالعمل کیت 

Rhumatoin Factor ( با توجه به این که 10انجام شد .) 

در  15غیر اختصاصی )فاکتور روماتوئید( IgMآنتی بادی های 

روال آزمایش مثبت کاذب ایجاد می کنند, باید قبل از 

، این فاکتور حذف شود. محلول جاذب IgMتشخیص 

رقیق شدند. در مرحله بعد هر کدام  4±1روماتوئید به صورت 

رقیق شدند. سپس به میزان  100±1از این نمونه ها به صورت 

میکرولیتر به هر یک از چاهک های میکروپلیت  افزوده  100

درجه سانتی  37دقیقه در دمای  60شد و پلیت ها به مدت 

گراد انکوبه گردید. بعد از شستشو با محلول شستشوی داخل 

دقیقه محلول کنژوگه کیت اضافه شد. در  30کیت, به مدت 

مرحله بعد محلول سوبسترا اضافه گردید و در مرحله آخر 

محلول متوقف کننده اضافه گردید. جهت قرائت چاهک های 

 405در طول موج  الایزامیکروپلیت از دستگاه قرائت کننده 

 (. 11نانومتر استفاده شد )

در نهایت اطلاعات جمع آوری شده با استفاده از آمار 

توصیفی مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. جهت تایید نهایی 

کوکسیلا از حضور باکتری در نمونه های واجد آنتی بادی ضد 

1 5- RF 
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استفاده شد. جهت  PCR-tedNes16, از آزمون بورنتی

ساخت ایران  17از کیت استخراج سیناژن DNA استخراج 

استفاده شد و تمام مراحل کار مطابق با کیت مربوطه انجام 

گرفت. پرایمر های مورد استفاده جهت تشخیص نهایی 

 (.12در جدول زیر ارائه شده است ) کوکسیلا بورنتی

 

 

 

 

 

(: توالی پرایمرهای مورد استفاده1) جدول

 (bpاندازه قطعه) توالی پرایمرها پرایمر ها

 مرحله اول
OMP1 
OMP2 

 مرحله دوم
OMP3 
OMP4 

 
AGTAGAAGCATCCCAAGCATTG 
TGCCTGCTAGCTGTAACGATTG 

 
GAAGCGCAACAAGAAGAACAC 
TTGGAAGTTATCACGCAGTTG 

501 
 

438 

 PCR دوم ی مرحله محصولات الکتروفورز بررسی نتایج

افزار های  ارائه گردید. نتایج نهایی در نهایت با نرم زآگار در ژل

 آماری مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت.

 یافته ها

از شهریور ماه سال در این بررسی که به مدت یک سال 

در کشتارگاه های شهرستان  1403تا شهریور ماه 1402

نمونه سرمی از کارکنان کشتارگاه  100اصفهان انجام شد، 

های سطح اصفهان جداسازی و اطلاعات هر یک طی پرسش 

 5 نکارکنا از کدام هر از نامه ای مجزا تهیه و تنظیم گردید.

 دور در وژیفیسانتر از پس و اخذ یدیور  خون نمونه یس یس

 .شد یجداساز ماریب سرم قه،یدق 15 مدت به 1500

                                                      
1 6-  Polymerase Chain Reaction  

توصیفی همه شرکت کنندگان -در این مطالعه مقطعی

مورد مطالعه در کشتارگاه های اصفهان و مرد بودند.  بر اساس 

نتایج به دست آمده بیشترین کارکنان مورد مطالعه در بازه 

سال بودند. از این میزان بیشترین میزان آلودگی  20-30سنی 

( 2سن گزارش گردید. جدول ) در کارکنان با همین میزان

مربوط به فراوانی سن کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه 

 ارائه شده است.

 

 

 

 

 

1 7- Cinnagen 
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(: فراوانی عفونت کوکسیلا بر اساس سن 2جدول )

 کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه

سن 

 )سال(

تعداد 

 کل

تعداد 

 موارد مثبت

درصد 

 موارد مثبت

20-30  50 23 46 %  

31-40  35 27 77 %  

41-50  15 9 60 %  

% 59 59 100 جمع  

پرسش نامه شامل اطلاعات سن, جنس, سابقه ارتباط با 

احشام و همچنین رسیدگی های بهداشتی از جمله 

واکسیناسیون می باشد. بر ارسال پرسشنامه های مورد بررسی 

% از کارکنان مورد واکسیناسیون قرار گرفته بودند.  23تنها 

براین اساس اقدامات لازم جهت پیشگیری از ابتلا کارکنان و 

مچنین در نظر گرفتن واکسیناسیون اقدامی اساسی به نظر ه

می رسد. طبق بررسی های انجام شده در این پژوهش، 

سال  6-10بیشترین ابتلا در کارکنان با میزان سابقه کار بین 

کوکسیلا سابقه کار بوده است. جدول مربوط به فراوانی عفونت 

اساس در کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه بر  بورنتی

یسرم از بین نمونه ها .نیز مورد ارزیابی قرار گرفتسابقه کار 

آنتی بادی  ( از نظر حضور %59نمونه سرم) 59مورد مطالعه، 

IgM .با توجه به این که آنتی بادی های  مثبت بودندIgM 

غیر اختصاصی )فاکتور روماتوئید( در روال آزمایش مثبت 

، این فاکتور IgMکاذب ایجاد می کنند، قبل از تشخیص 

 حذف گردید.

رقیق شد. در  4±1محلول جاذب روماتوئید به صورت 

رقیق  100±1مرحله بعد هر کدام از این نمونه ها به صورت 

میکرولیتر به هر یک از چاهک  100شدند. سپس به میزان 

دقیقه در  60های میکروپلیت  افزوده شد و پلیت ها به مدت 

ه گردید. بعد از شستشو با درجه سانتی گراد انکوب 37دمای 

دقیقه محلول  30محلول شستشوی داخل کیت، به مدت 

کنژوگه کیت اضافه شد. در مرحله بعد محلول سوبسترا اضافه 

گردید و در مرحله آخر محلول متوقف کننده اضافه شد. در 

این مطالعه جهت قرائت چاهک های میکروپلیت از دستگاه 

 نانومتر استفاده شد. 405در طول موج  الایزاقرائت کننده 

کنان کشتارگاه های نمونه جداسازی شده از کار 100از 

% از موارد بعنوان مثبت گزارش شدند. جهت  59مورد مطالعه، 

نمونه مورد مطالعه  %59تایید نهایی از حضور باکتری در این 

مثبت، از روش مولکولی استفاده گردید. از بین موارد مثبت 

 20رد کارکنان بخش دام های زنده، مو 12جداسازی شده، 

مورد کارکنان بخش اداری  1مورد کارکنان بخش کشتارگاه و 

جداسازی  OMPبودند. در روش مولکولی ژن های گروه 

مورد از نمونه های  10گردیدند. در این میان ژن های گروه 

بودند. تصویر حاصل از  COM1مورد بررسی واجد ژن 

در زیر ارائه شده  OMPالکتروفورز در نمونه های واجد ژن 

 است.
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(: تصویر حاصل از الکتروفورز در نمونه های 1تصویر )

 OMPواجد ژن 

 بحث 

 در دیپد باز و دیپد نو بیماری کی عنوان به ویک تب

 زانیم نییتع. است مطرح رانیا جمله از کشورها از ارییبس

 تیاهم که شود یم باعث خطر فاکتورهای و یآلودگ وعیش

 و امکانات و گردد انینما یبهداشت نیمسئول برای عفونت

 های تیاولو ز،ین و رییگ شیپ و کنترل جهت لازم زاتیتجه

 (.13) شود مشخص یپژوهش

 یم اصفهان شهرستان در مطالعه نینخستمطالعه حاضر 

 یم باعث خطر فاکتورهای و مارییب وعیش زانیم نییتع. باشد

 نیمسئول برای ت،یجمع در مارییب نیا تیاهم که شود

 و کنترل لازم زاتیتجه و امکانات و دهیگرد انینما یبهداشت

 مطالعه. شود مشخص یپژوهش های تیاولو زین و رییگ شیپ

 سرم کارکنان در سیلوزیکوکس عفونت که داد نشان حاضر،

نمونه  100در آن وعیش و دارد وجود اصفهان شهرستان

 %59جداسازی شده از کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه، 

(. در این مطالعه جهت تایید نهایی از 14گزارش مثبت است )

از روش مولکولی استفاده گردید. در روش مولکولی ژن های 

مورد از نمونه  10جداسازی گردید. در این میان  OMPگروه 

 مطالعات جینتابودند.  OMPهای مورد بررسی واجد ژن گروه 

 مرحله تک مراز یپل ی رهیزنج واکنش روش که دهد یم نشان

 یکاف تیحساس دارای یبورنت لایکوکس صیتشخ جهت ای

 ی رهیزنج واکنش روش از که شود یم شنهادیپ و باشد ینم

 روش به نسبت روش نیا .گردد استفاده ای انهیآش مراز یپل

 ییبالا تیحساس و تیاختصاص دقت، سرعت، از کیکلاس های

 (.15) است برخوردار

تب کیو یک بیماری شغلی در افرادی همچون 

دامپزشکان، کارگران کشتارگاه ها، دامداران و کارکنان 

علت تماس افراد هآزمایشگاهی است. گسترش تب کیو ب

مستعد با دام آلوده اتفاق می افتد. در مطالعه حاضر از بین 

ه از کارکنان کشتارگاه های اصفهان نمونه جداسازی شد 100

(. گرچه هیچ 16جداسازی گردید ) کوکسیلا بورنتیایزوله  33

گونه ارتباط معنی داری بین سابقه کاری کارکنان و آنتی بادی 

جداسازی شده پیدا نشد، اما بیشترین میزان نمونه جداسازی 

سال با سابقه کاری بالا  30شده در بین کارکنان کمتر از 

ه گردید. این مساله نشان دهنده فراوانی ایزوله در مشاهد

کارکنانی است که با عدم واکسیناسیون در معرض نمونه های 

دامی آلوده قرار گرفته اند. از بین نمونه های سرم مورد 

 ( از نظر حضور %59نمونه سرم ) 59مطالعه، تنها 

مثبت بودند. با توجه به این که آنتی  IgMآنتی بادی های 

غیر اختصاصی )فاکتور روماتوئید( در روال  IgMبادی های 

، IgMآزمایش مثبت کاذب ایجاد می کنند، قبل از تشخیص 
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این فاکتور حذف گردید. با توجه به این که حضور آنتی بادی 

نشان دهنده ی فاز حاد بیماری است، می توان  IgMهای 

بیشتر کارکنان با سابقه کاری و سن بالای نتیجه گرفت که 

سال زمان لازم برای مقاومت در برابر محیط های آلوده به  35

کوکسیلا داشته اند. از این جهت بیشترین میزان کوکسیلا 

بورنتی جداسازی شده از کارکنان کشتارگاه ها با سن کمتر 

 (.17می باشد )

ر بین ترینیداد و همکاران مطالعه ای د 2011در سال 

کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه خود انجام دادند که از 

 IgM%( واجد  4/4مورد ) 20مورد کارگر مورد مطالعه  455

در سرم خون خود بودند. که با توجه به جامعه آماری مورد 

(. از بین موارد 18مطالعه ما نسبت متناسبی را نشان می دهد )

بخش دام های زنده،  مورد کارکنان 13مثبت جداسازی شده، 

مورد کارکنان بخش  3مورد کارکنان بخش کشتارگاه و  4

اداری بودند که مشابه به نتایج مطالعه حاضر می باشد. در 

مورد  12مطالعه حاضر از بین موارد مثبت جداسازی شده، 

مورد کارکنان بخش  20کارکنان بخش دام های زنده، 

ودند. در مطالعه ای مورد کارکنان بخش اداری ب 1کشتارگاه و 

در آدیس آبابا انجام شد، شیوع تب کیو در  1988که در سال 

کوکسیلا % شیوع  5/6کارگر بررسی شد که از این میان  465

 (.19سرمی گزارش شد ) بورنتی

نشان  2000در مطالعه ای مشابه در ترکیه در سال 

از سرم کارکنان بخش  کوکسیلا بورنتی%  12دهنده ی شیوع 

(. نتایج مطالعه حاضر با 20اه های مورد مطالعه بود )کشتارگ

مطالعات انجام شده اخیر مطابقت دارد. و نشان دهنده شیوع 

در سرم کارکنان کشتارگاه ها می باشد. با  کوکسیلا بورنتی

توجه به این که ایران در مرزهای شرقی با کشور افغانستان و 

وده از این مرزها پاکستان قرار دارد، و کنترل ورود دام های آل

با عدم رعایت موازین بهداشتی انجام می شود، کنترل شیوع 

مساله ای دشوار به نظر می رسد. در مناطق  کوکسیلا بورنتی

مختلف ایران نیز مطالعات سرولوژیک انجام شده و نتایج 

گزارش می دهد. در مطالعه  کوکسیلا بورنتیمختلفی از شیوع 

% شیوع سرمی  100نجام شد ای که توسط اسدی و همکاران ا

 1137(. در این مطالعه 21کوکسیلا بورنتی گزارش گردید )

گله دامی جداسازی گردید. در شرق ایران  43نمونه سرمی از 

 75/10% و  78/65را  کوکسیلا بورنتیخلیلی و سخایی شیوع 

 (. 22% گزارش کردند )

همچنین در مطالعه دیگری که توسط خلیلی و همکاران 

 کوکسیلا بورنتیانجام شد، شیوع سرمی  2010ل در سا

% برآورد شد. متاسفانه کشتارگاه ها اطلاعات کافی  42/29

و راه های انتقال آن ندارند و هیچ  کوکسیلا بورنتیراجع به 

گونه اقدام پیشگیری از طرف مسئولین انجام نشده است 

 یک ،استبورنتی  کوکسیلاکیو که به واسطه ی  (. تب23)

 در که است جهانی انتشار با دام و انسان بین مشترک بیماری

 .است شده متفاوت گزارش هوای و آب با جغرافیایی نواحی

 دارای و مانند ریکتزیا میکروارگانیسم یک بیماری عامل

 وسیعی طیف که باشد نام می به اجباری سلولی داخل زندگی

و ماهی ها را  گربه، سگ، بز، گوسفند، گاو، قبیل از حیوانات از
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 گوسفند شیری، های گاو اهلی، حیوانات بین ازآلوده می کند. 

 غدد و رحم. هستند باکتری این مخازن ترین بزرگ بز و

 فاز در بیماری عامل جایگزینی محل اولین حیوان پستانی

 این آلوده حیوانات. هستند بورنتی کوکسیلا با آلودگی مزمن

 و رحمی ترشحات دفعی، ترشحات طریق از را میکروارگانیسم

 دفع محیط به زیاد میزان به زایمان، طی در جفت از قطعاتی

 کوکسیلا دفع های ه را ترین مهم از دیگر یکی. کنندی م

می باشد. شواهد  آلوده های دام شیر محیط به بورنتی

سرولوژیکی در شرق ایران در مطالعه اسماعیلی و همکاران در 

در سرم  2و  1نشان دهنده ی آنتی بادی های فاز  2014سال 

کارکنان کشتارگاه های مورد مطالعه است. بیشترین میزان 

%  1/18آنتی بادی گزارش شده در این کارکنان با مقادیر 

ایت به نظر می رسد (. در نه24-25گزارش شده است )

از دقت بالاتری  PCRاستفاده از روش های مولکولی همچون 

 برای بررسی حضور کوکسیلا بورنتی برخوردار باشد.

 نتیجه گیری

در نهایت به نظر می رسد استفاده از روش های مولکولی 

کوکسیلا از دقت بالاتری برای بررسی حضور  PCRهمچون 

 زده جهانی تخمین بهداشت سازمانبرخوردار باشد. بورنتی 

 5 حدود دارای که شهر یک در بورنتی کوکسیلا اگر که است

. کنند پخش اسپری صورت به است جمعیت نفر میلیون

. دهد می رخ میر و مرگ مورد 150 و بیمار نفر 125،000

 تا تواند می عامل که است زده تخمین سازمان این همچنین

 میکروبی عوامل. شود منتقل باد مسیر در کیلومتر 20 شعاع

 ایجاد آشکار های بیماری که باشند می هایی گروه پاتوژن این

 توانند می ژنتیک مهندسی های روش از استفاده با و کرده

 دسترس در علت به خطرناکی و بالا بسیار پذیری سرایت

 در این باشند، داشته انتشار و تولید امر در سهولیت بودن،

 میر و مرگ آمار دارای ها میکروارگانیسم این که است حالی

 سلامت روی بر چشمگیری تاثیرات همچنین و بالا بسیار

در سرم کارکنان و  کوکسیلاد.  از این رو بررسی حضور هستن

 کنترل ورود و خروج دام های آلوده ضروری به نظر 

 می رسد.
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Abstract 

Q fever is a newly emerging disease in many countries including Iran. Determining the prevalence of 

contamination and risk factors makes the importance of infection visible to health officials and the 

necessary facilities and equipment for control and prevention, as well as research priorities. 

In this study, which was conducted for one year September 1402 to September 1403 in the 

slaughterhouses of Isfahan city, 100 serum samples were isolated from the employees of the 

slaughterhouses in Isfahan, and their information was prepared and adjusted. The results of this study have 

been presented after analysis. 

100 samples isolated from the workers of the studied slaughterhouses, 33% of the cases were reported 

as positive. In order to finally confirm the presence of bacteria in these 33% positive samples, a molecular 

method was used. Among the isolated positive cases, 12 cases were employees of the live livestock 

department, 20 cases were employees of the slaughterhouse department and 1 case were employees of the 

administrative department. In the molecular method, the genes of the OMP group were isolated. Among 

these, the genes of 10 of the analyzed samples had the COM1 gene. 

Conclusion: The results of the studies show that the one-step polymerase chain reaction method is not 

sensitive enough to detect Coxiella burnetii and it is suggested to use the nested polymerase chain reaction 

method. This method has high speed, accuracy, specificity and sensitivity compared to classical methods. 

Key words: Coxiella burnetii, Q fever, Isfahan slaughterhouses 
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