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 مقاله پژوهشی 

و  سیانتروکوکوس فکال يها ایزولهدر  Multiplex-PCRبا روش  vanA, vanB, vanC يها ژن صیتشخ
  يبستر مارانیدر ب ومیانتروکوکوس فس

  
  3آتش خسرو یمینادر ابراه ،2٭یحک یبهزاد کاظم ،1مؤدبدرضا یس

  
  27/03/1394تاریخ پذیرش  23/01/1394تاریخ دریافت 

 
 یدهچک

 يلاديم ـ ۸۰در اواسط دهه  )Vancomycin Resistant Enterococci:VREونکومايسين (مقاوم به  يها انتروکوک يين شناسايبعد از اول :هدف و نهیزم شیپ
 يهـا  گونـه ان ي ـم از شـدند.  يماران بستريان بيبخصوص در م ها مارستانيبدر  يجد مشکلاتاز  يکيافته و يوع يدر سطح جهان ش سرعت به VRE يها ايزوله

عامل مقاومت  vanA/B/Cهاي  ژن .شوند يممحسوب  يعفون يها يماريبوم از علل مهم و مهلک يس و انتروکوکوس فسيانتروکوکوس فکال ،ها انتروکوکمختلف 
 يهـا  مارسـتان يباز  يدر برخ ـ يماران بستريجداشده از ب يها ايزوله در vanA/B/C يها ژن ييق شناساين تحقيا هدف هستند. ها انتروکوکن در يسيبه ونکوما

  ز بود.يتبر
 ريو سـا سواب رکتـال   يها نمونهاز  ها ايزوله دند.يگرد يآور جمعز يتبر  يها مارستانيباز  ياز بعض انتروکوک، يرتکراريغ زولهيا ۱۲۰ درمجموع: ها روشمواد و 

شد.  انجام لوشن براث،ين با روش ماکرودايسيونکوما MICن يين گونه شدند. تعييتع يشناس کروبيماستاندارد  يها آزمونو با  جداشده يبسترماران يب يها نمونه
  د.يمر انجام گرديپرا يبا کاربردن سه سر Multiplex PCR از vanA/B/C يها ژنص يتشخ يبرا

 ۱۲۰تعـداد  از  شـدند  ييوم شناسـا يانتروکوکوس فس عنوان بهزوله يا ۱۵س و تعداد يانتروکوکوس فکال عنوان بهزوله يا ۱۰۵ تعداد ،زولهيا ۱۲۰ از تعداد: ها افتهی
زولـه از ادرار جـدا   يا ۱۶و  ينمونه مدفوع زوله ازيا ۶تعداد  ،ها ايزولهن يا دند.يگرد ييشناسا VRE يها ايزوله عنوان به%) ۱۸,۳ايزوله ( ۲۲تعداد  زوله تعداد دريا

وم و يانتروکوکوس فس ـ ۵در  vanBهمچنين شد.  ييس شناسايانتروکوکوس فکال ۲وم و در يانتروکوکوس فس ۱۰در  vanAژنوتيپ ، PCRشده بودند. با روش 
  نشد. ييشناسا ها ايزولهاز  کدام چيهدر  vanCپ يص داده شد. ژنوتيس تشخيانتروکوکوس فکال ۵در 
 ها آن يعيفلور طب و ازماران يب يها نمونهاز  VRE يها ايزولهکه  دهد يمنشان  يالملل نيبو  يکشور ،يا منطقه شده انجاممطالعات  ،ج ماينتامشابه  :يریگ جهینت

ن ياز گسترش ا يريجلوگ يزه شده برايماران و افراد کلونيدر ب VRE يها ايزوله . تشخيصباشد يم vanBاز  تر عيشا vanAپ يگر ژنوتي. از طرف دشوند يمجدا 
  .باشد يم ياساس ها ايزوله

  vanA/B/C Multiplex PCR,وم،يانتروکوکوس فس ،سيانتروکوکوس فکال :يدیواژگان کل
  

 1394 مرداد، 359- 369 ، صمپنج شماره، مششیست و بیه، دوره ارومی پزشکمجله 

  
  ۰۹۱۴۹۳۸۰۷۶۵تلفن:  ،زيتبر يدرمان يخدمات بهداشت يدانشگاه علوم پزشکز، يتبر: آدرس مکاتبه
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  زيتبر يدرمان يخدمات بهداشت ،ي، دانشگاه علوم پزشکيراپزشکيز، دانشکده پيتبر يوير هاي يماريبقات سل و يار مرکز تحقيدانش ١
  (نويسنده مسئول) زيتبر يدرمان يخدمات بهداشت ي، دانشگاه علوم پزشکيهوشيکارشناس ب ٢
  واحد زنجان ي، دانشگاه آزاد اسلاميکروب شناسيکارشناس ارشد م ٣
۴ Vancomycin Resistant Enterococci  

 مقدمه

شامل بيش از  طلب فرصتي ها ژنپاتو عنوان به ها انتروکوک
 جز فلور طبيعي ،گرم مثبت يها يباکتر که از شود يمگونه  ها ده

بعد  .شوند يمشناخته  دستگاه گوارش انسان و بعضي از حيوانات

 ،در اروپا ۱۹۸۸سال  در VRE ۴از تشخيص اولين ايزوله
در سطح جهاني و  ها ايزولهمتعددي مبني بر گسترش  يها گزارش

علت توانمندي حصول ه ب ها انتروکوک کشوري انتشار يافت.
موجب مشکلات  توانند يم نيز، ها بيوتيک ساير آنتيمقاومت به 

 جدي و حتي کشنده بخصوص در بيماران بستري گردند. 
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 ،گياهان ،سطحي يها آب، مانند خاک محيطدر  ها يباکتراين 
زه شدن يکلون .شوند يمکلونيزه  نيز مواد غذاييو سبزيجات 

 يها ايزولهبخصوص  ،يماران بستريب يعيدر فلور طب ها انتروکوک
مار فراهم يب يبرا يطيشرا ،مختلف يها کيوتيب يآنتمقاوم به 

، استفاده از يمانند جراح يکه در صورت مداخلات درمان سازد يم
جاد يا يار جديبس طلب فرصت يها عفونتها،  کاتترها و شانت

 ).۱- ۶( کنند يم
به  نسبت يشتريمقاومت ب يذات طور به ها انتروکوک

گرم  يها يباکترر يساسه با يدر مقا ها سفالوسپورين و ها نيليس يپن
دها يکوزينوگليبه آم نسبت يول دهند يمنشان  مشابهمثبت 

بخصوص به  ها انتروکوک. روند مقاوم شدن دارند يمقاومت کمتر
ک مشکل يبه  نيکوپلانين و تايسيدها ازجمله ونکومايکوپپتيگل

با  اغلب ،ها يباکتراز  گونه نيال شده است. مقاوم شدن يتبد يجهان
 يها ايزولهن يسرعت به ب توانند يمکه  افتد يمدها اتفاق يپلاسم

 ،VRE يها ايزولهد. ظهور نابيگر انتقال يد يها گونه ايو ک گونه ي
 يها عفونتاز عوامل مهم  يکي عنوان بهاست که  يمعضل

 يها مراقبتمشکل بخش  VRE ،است. در ابتدا مطرح يمارستانيب
مشاهده  يمارستانيب يها بخشامروزه در اغلب  يول ،ژه بوديو
عفونت به هر فرد مبتلا  يدر ازا ،يخيعلت اصل کوه ه و ب شود يم

VRE، ۷و  ۸( زه با آن وجود دارديمار کلونين بيچند .(
زه يکلون ينيگلو و ب، پوست ،در دستگاه گوارش ها انتروکوک

 شيباعث افزاکه  کنند يمآلوده مار را يط بين محيهمچن .شوند يم
 دهد يمنشان  گزارشات ،ي. از طرفشود يم VRE يها عفونتخطر 

افته يها انتقال  لوکوکيبه استاف ،سنيمقاومت به ونکوما يها ژن
را با  ها يباکترن ياز ا يناش يها عفونتدرمان  نيبنابرا ،است

 يمختلف يها گونه، ها انتروکوک .سازد يممواجه  يمشکلات جد
% ۹۰- ۹۵س (عامل يانتروکوکوس فکال ها آن نيتر عيشا يول دارند،

% ۵-۱۰وم (عامل ي) و انتروکوکوس فسيکوکوانتر يها عفونت
 ،نيسي. علت مقاومت به ونکوماباشد يم) يانتروکوک يها عفونت
 .)6،۱-۸( باشد يم VanA/B/C/D/E/G/L يها ژنوجود 
 يها ژن ييشناسا, VREهاي  ايزولهو گسترش  تيعلت اهمه ب

گاه يوع از جايشکنترل  يبرا نيسيونکوماجاد مقاومت به يمسئول ا
 ها انتروکوک در يوع مختلفيبا ش ها ژنن ي. ااستبرخوردار  يا ژهيو
 ،در حال حاضر .شوند يمجدا  يمارستانيب متفاوت يها بخش از
ون در يزاسيکلون ييشناسا ،ها ايزولهن يکنترل ا يها روشاز  يکي

با استفاده از کشت مدفوع و که  است VRE مار بايب يعيفلور طب
به  .شود يمانجام  ييو سرپا يبسترماران يا سواب رکتال از بي

، م با گرفتن نمونه از مدفوعيق بر آن شدين تحقين علت در ايهم
 ،ينيبال يها نمونهن از يهمچن ،يماران بستريسواب رکتال از ب

، vanC يها ژن وعيزان شيم ده وکر ييرا شناسا VREهاي  ايزوله

vanB، vanA يقات قبليدر تحق م.يص دهيرا تشخ vanC  در
شده  ييفلاوس شناسا يناروم و انتروکوکوس کاسيانتروکوکوس گال
وم از نمونه يزوله انتروکوکوس فسيا اولين ۲۰۱۴ بود که در سال

  .)۵- ۸گرديد ( ييز شناساين vanCژن  يدارا ينيبال
 

  ها روشمواد و 
سواب  ،مدفوع شده دادهکشت  يها نمونه يق بر روين تحقيا

 به شده ارسال يماران بستريب ينيبال يها نمونهن يهمچن و رکتال
، نايس، امام رضا يها مارستانيب يشناس کروبيم يها شگاهيآزما
مدت شش  يط ،يجان شرقيآذربا شگاه استانيو آزما يد مدنيشه

. ) انجام شده است۱۳۸۹ مهرماهان يپاتا  ماه بهشتيارداول ماه (
شگاه سل و يپس از انتقال به آزمامشکوک به انتروکوک  يها ايزوله

در  يزات لازم مولکوليوجود تجه به علتتبريز ( يوير يها يماريب
 ،شدهح يتلق ١انتروکوک آگار يط اختصاصيمح ي، بر روآن مرکز)

با  ها ايزوله يور بر يصيتشخ يها شيآزما . سپسديگرد انکوبه
 يها کوکسيتست کاتالاز، استفاده از با انجام شد. گرم  يزيآم رنگ

با استفاده از  ها ايزولهسپس  ند.جدا شد يگرم مثبت کاتالاز منف
ل يز بايولرديبا تست ه ،يشناس کروبيماستاندارد  يها روش
ن گونه با ييشدند. تع يينمک شناسا درصد ۵/۶ ن و رشد درياسکول

سوکروز و  ،توليسورب ،نوزيآراب ،توليمان ياستفاده از مصرف قندها
- ۱۲(د يانجام گرد BHI طيگمان در محيد پين توليهمچن ،نوزيراف
۷.(  

 ييت داروين حساسييجهت تع، CLSI٢ يها پروتکلبر اساس 
. سپس استفاده شدوژن يفيسک ديدابتدا از روش  ،نيسيبه ونکوما

که  استفاده شدلوشن براثيماکرودا از روش MIC٣ن ييتع يبرا
  ).۹-۱۲( کند يمن را اثبات يسيمقاومت به ونکوما

 ،vanC ،vanB يها ژن ييشناسا ي، براVREهاي  ايزوله در
vanA روش از Multiplex PCR  يجداساز .ديگرداستفاده 
DNA قه يدق ۱۵مدت ه ل بيس بافر استريجوشاندن در تر با روش

نمونه  عنوان به ييع رويو ما شدانجام  g۱۵۰۰فوژ در يو سانتر
DNA در  مورد استفاده قرار گرفت. يباکترPCR ،ييشناسا يبرا 

). ۱جدول ( مراستفاده شديجفت پرا ۳از عامل مقاومت  يها ژن
 يزيو برنامه ر ۲ مطابق جدول PCRدر ب بافر واکنش يترک

ر انجام يز بيترته ون بيکاسيکلر واکنش آمپليدستگاه ترموسا
 .۲، قهيدق ۴به مدت  گراد سانتيدرجه  ۹۴ه يون اوليدناتوراس .۱:شد
درجه  ۹۴ون يدناتوراس -بار تکرار شامل:  ۳۵با  يکل اصليس

درجه  ۶۰مرها ياتصال پرا - ، قهيدق ۱به مدت  گراد سانتي
                                                
1 Enterococcus Agar 
2 Clinical and Laboratory Standards Institute 
3 Minimum Inhition Concentration 
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به  گراد سانتيدرجه  ۷۲ر يتکث -، قهيدق ۱به مدت  گراد سانتي
 ۵به مدت  گراد سانتيدرجه  ۷۲در  يير نهايتکث .۳، هيثان ۴۵مدت 

 زمارکريکنار سادر  درصد۱ز از آگاروز رجهت الکتروفو .قهيدق
)1Kb DNA Ladder ک ساعت استفاده يمدت ه ولت ب ۱۰۰) در

 ).۱۳-۱۴) (۱و  ۲ يها جدول( شد
 يها ژنص يصحت تشخ دييتأجهت  ،يفيبه منظورکنترل ک

 ژن PCRسه نمونه از محصولات  ،نيسيعامل مقاومت به ونکوما
VanA نمونه از محصولات  دو وPCR  ژنVanB ن ييتع يبرا

 عنوان به ها ايزوله DNA شد.آلمان ارسال  MWGبه شرکت  يتوال
 مورد VanB و VanA يها ژن PCR يها واکنشکنترل مثبت در 

 نيسيبه ونکوما حساس استاندارد زولهيک اياستفاده قرار گرفت. از 
  استفاده شد که فاقد ژن عامل مقاومت بود. PCRش يز در آزماين

  
  ها افتهی

 انيپا بهشت ماه تايارد اول( ماه ۶مدت  يط ،قين تحقيدر ا
ن يکه از ا شد يآور جمع زولهيا ۱۲۰)، تعداد ۱۳۸۹سال  مهرماه
انتروکوکوس  زولهيا ۱۵ و سيانتروکوکوس فکال زولهيا ۱۰۵ تعداد،

 يماران بستريب يها نمونهاز  زولهيا ۱۲۰ يتمام بودند. وميفس
ع يادرار، ما شامل ينيبال يها نمونهو  سواب رکتال ،شامل مدفوع

  ).۳و  ۴ يها جدول(بود  جدا شده خونو ترشحات زخم، تيآس
استفاده ) با درصد۲۹زوله (يا ۳۵تعداد  ،زولهيا ۱۲۰ مجموعاز 

 .ص داده شديتشخن يسيمقاوم به ونکوما ،وژنيفيسک ديروش داز 

زوله يا ۲۲ لوشن براثيدر ماکروداحداقل غلظت مهار کننده 
ن تعداد، يبود که از ا) ≤ µg/ml ۳۲MIC(، VRE )درصد۱۸,۳(

از نمونه مدفوع و سواب رکتال  زولهيا ۶و نمونه ادرار  از زولهيا ۱۶
 تعداد، VREايزوله  ۲۲ مجموع اززوله شده بود. يا يماران بستريب

مورد انتروکوکوس  ۱۵تعداد  س ويمورد انتروکوکوس فکال ۷
  .)۳و  ۴جدول بود (وم يفس

با روش ، vanC، vanB ،vanA يها ژنشناسايي  يبرا 
Multiplex PCRژل الکترفورز محصول  ، درPCR يها ژن vanA 

 ۱۵ ،تعدادن يکه از ا شدمشاهده  VRE زولهيا ۲۲در  vanB و
 بودس يانتروکوکوس فکالزوله يا ۷ وم ويزوله انتروکوکوس فسيا

. از )۱و  ۲ (اشکال ده نشديد vanCژن  ،ها ايزولهن يدر ا يول
 vanB ايزوله ۱۰و  vanAزوله يا ۱۲، در VREايزوله  ۲۲مجموع 

 ۱۰در  ،وميانتروکوکوس فس زولهيا ۱۵ مجموع شد. از ييشناسا
زوله يا ۷. از مجموع مشاهده شد vanBزوله يا ۵در و  vanAايزوله 

 vanBزوله يا ۵و در  vanA زولهيا ۲ر د ،سيانتروکوکوس فکال
  .)۴د (جدول يگرد ييشناسا

 ،vanBو  vanA يها ژن PCRصحت محصولات  دييتأجهت 
نمونه از محصولات  ۲و  vanAژن  PCR سه نمونه از محصولات

PCR  ژنvanB به شرکت  ين توالييتع يبراMWG  آلمان ارسال
و  vanA يها ژنوجود  يدرست ،ين توالييج تعيز نتايآنال د.يگرد

vanB  کرد. دييتأمربوطه را  يها ايزولهدر  

  
  PCRدر بکار رفته  يمرهايپرا :)1(جدول 

Gene Primer name 
Oligonucleotide sequence 

(5' to 3') 
PCR product size (bp) 

vanA 
vanA-FOR 

vanAB-REV 

CATGACGTATCGGTAAAATC 

ACCGGGCAGRGTATTGAC 
885 

vanB 

vanB-FOR 

vanAB-REV 

 

CATGATGTGTCGGTAAAATC 

ACCGGGCAGRGTATTGAC 
885 

vanC 
vanC123-FOR 

vanC1-REV 

GATGGCWGTATCCAAGGA 

GTGATCGTGGCGCTG 
467 

 
  PCRدر ب بافر واکنش يترک :)2(جدول 

Final 

Concentration 

1x 

100mM Tris-HCL,PH8/6 

500mM KCL 

15mM MgCl2 

%1 Triton x-100 

10 x 

PCR buffer 

Buffer PCR (1x):)µl ۱۰  بهµl ۹۰ (آب مقطر 
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  يماران بستريمختلف در ب يها نمونهجدا شده از  VRE يها ايزوله يع فراوانيتوز :)3(جدول 

  VREجداشده  يها ايزولهتعداد  جدا شده يها ايزولهتعداد  منبع
  ۶  ۷۰  مدفوع و سواب رکتال

  ۱۶ ۳۰ ادرار
  - ۱۰ تيع آسيما

  - ۸ زخمترشحات 
  - ۲ خون

  ۲۲   ۱۲۰ مجموع

  
  وميو انتروکوکوس فس سيانتروکوکوس فکال يها گونهدر  VanBو  VanA يپ هايزوله شده با ژنوتيا يها ايزولهتعداد  :)4(جدول 

 VanA VanB گونه (تعداد)

  ۵  ۲  )۷فکاليس (انتروکوکوس 
 ۵ ۱۰ )۱۵فسيوم (انتروکوکوس 

  ۱۰  ۱۲  )۲۲مجموع (
  

  
  VanAژن  ک %يبرول ژل  PCRفورز محصول والکتر :)1(شکل 

 +VanAانتروکوک  يها ايزوله ۷تا  ۱ يها ستون
  (1kb Ladderمارکر (ز يسا ۱۰ستون  ،نيسيزوله حساس به ونکومايا يکنترل منق ۹کنترل مثبت و ستون  ۸ستون 
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  VanBژن  PCRفورز محصول والکتر :)1(شکل 

  +VanBانتروکوک  يها ايزوله ۴تا  ۱ يها ستون
  ،نيسيزوله حساس به ونکو مايا يکنترل منف ۶ستون ، کنترل مثبت ,۵ستون 
 (1kb Ladderمارکر (ز يسا ۷ستون 

  
  بحث

) VREن (يسيمقاوم به ونکوما يها انتروکوک يها ايزوله
قات انجام يچه در خارج از کشور و چه در تحق ينده ايفزا بصورت

در حال  ،ييايت جغرافيران هرچند با توجه به موقعيشده در ا
 يها عفونتبخصوص در  VRE يها ايزولهوع يش گشترش هستند.

 جهاندر سطح  يجدار يبس تموجب بروز مشکلا ،يمارستانيب
 يها ايزوله يها عفونتت انتخاب دارو در يمحدود شده است.

VREمقاومت عامل  يديپلاسم يها ژنت انتقال يقابلن ي، همچن
 مانندزا  يماريب يها يباکترر يبه سا ها انتروکوکن از يسيبه ونکوما

ت يحساس انتروکوک، اهم يها ايزولهر يا سايلوکوک ها ياستاف
 يپيو ژنوت يپيص فنوتيتشخشتر جهت يقات هرچه بيتحق

ر نشان داده يقات اخيتحق. کند يم آشکارترمقاوم را  يها ايزوله
 يعيفلور طب در ،VRE يها ايزولهزه شده با يمار کلونيباست که 

حمل با خود را  آن ش از سه ساليب يحت يمدت طولان يخود برا
  ).۱-۸( شوند يم ها آنشتر يموجب انتشار بکه  کند يم

بر  يمبن ييها گزارشت موضوع و وجود يبا توجه به اهم
در  ها ايزولهاز  گونه نيا يپيو ژنوت يپيمتفاوت فنوت يپراکندگ

 زوله انتروکوکيا ۱۲۰ ن مطالعه از تعداديقات انجام شده، در ايتحق
انتروکوکوس  زولهيا ۱۰۵تعداد  ،يماران بسترياز ب جدا شده

 وميزوله انتروکوکوس فسيا ۱۵تعداد  و )درصد۸۷,۵( سيفکال
  .)۴جدول ( ص داده شديتشخ )درصد۱۲,۵(

انتروکوکوس  يها ايزولهون يزولاسيزان ايم که يياز آنجا
جه بدست ينت بود، وميانتروکوکوس فس يها ايزولهشتر از يس بيفکال

که در  يطور به ).۱۵- ۲۰( دارد يمختلف همخوان با مطالعات آمده
انتروکوکوس  ،در اروپا ۱۹۹۷سال  در )Schouten )۱۵مطالعات 

بوده  درصد۱۴وم يو انتروکوکوس فس درصد۸۳س جدا شده يفکال
زان يم ،ايتاليدر ا ۱۹۹۸ سال در )Fontana )۱۶ ياست. در بررس

وم يو انتروکوکوس فس درصد۵۷س جدا شده يانتروکوکوس فکال
ک بودن محل يل نزديدله ق بين تحقيبوده است که در ا درصد۴

 يتعداد ،پرورش بوقلمون يها محلو  ها يمرغدارمطالعه به مزارع، 
 ريتأثده شده است که نشان دهنده يناروم ديانتروکوکوس گال زولهيا

فلور  يکروبيانواع م ياست که رو ييو نوع مواد غذا يمحل زندگ
در مواد  ها انتروکوک از يمختلف يها نمونه .گذارد يم ريتأث يعيطب
 يها سال ي) ط۱۷( Peset . در مطالعه)۱-۶دارد (وجود  ييغذا

 ،جدا شده يها نمونهاز  درصد۷۶، ايدر اسپان ۱۹۹۶تا  ۱۹۹۴
وم بوده است. يانتروکوکوس فس درصد۱۹س و يانتروکوکوس فکال

 ،رانيدر ا )۱۸( و همکاران يمحمدتوسط ق انجام شده يدر تحق
ن در يسيمقاوم به ونکوما يها ژنزان وجود يم يجهت بررس

زوله يا ۱۸۰از مجموع  ،مارانيب ينيجدا شده از نمونه بال يها ايزوله
س و ي) انتروکوکوس فکالدرصد۷۱(زوله يا ۱۲۸ ، تعداديمورد بررس

در مطالعه انجام  د.بووم ي) انتروکوکوس فسدرصد۲۹( زولهيا ۵۲
زوله يا ۱۸۸از مجموع  ،)۱۹( و همکاران يگودرز شده توسط
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انتروکوکوس  )درصد۹۸مورد ( ۱۸۴ ،انتروکوکوس جدا شده
 .شد ييوم شناسايانتروکوکوس فس )درصد۲مورد ( ۴س و يفکال

در تهران ) ۲۰( و همکاران يکه توسط رمضان يگريد يبررس يط
 ،دشانجام  يانتروکوک يمارستانيب يها عفونتعوامل  عنوان به

 درصد۲۰س و يانتروکوکوس فکال، ها ايزولهاز  درصد۷۵
 يها يبررسج حاصل از ينتا شد.وم گزارش يانتروکوکوس فس

جدا  يانتروکوک يها ايزوله که است آننشان دهنده  مطالعه حاضر،
  .باشد يمس يانتروکوکوس فکال گونه از شده، اغلب

زان بروز يم ،زوله انتروکوکيا ۱۲۰ مجموعن مطالعه از يدر ا
ايزوله  ۳۵ ،وژنيفيسک ديروش د با نيسيمقاومت نسبت به ونکوما

به  VREتعداد  براث، لوشنيداماکروبود که با روش ) درصد۲۹(
 ،۱۹۸۸شد. در سال  دييتأ) درصد۱۸/ ۳ايزوله ( ۲۲ زانيم

زان يم ،گذشته يها سال يگزارش شد. ط اروپااز  VRE يها ايزوله
ش بوده يدر سطح جهان همواره رو به افزا ها ايزولهن يون ايزولاسيا

 يطو در اروپا  درصد۴۰ تا کايدر آمر يدر مطالعه ا ، چنانچهاست
شده است گزارش  درصد۱-۴کشور  ۳۱ن يب ،دو دهه گذشته

- ۱۹۹۹ يها سال يطدر استانبول  يمطالعه ا). در ۱،۲،۲۲،۲۳(
 يها سالدر  يد ولشمقاومت در سطح متوسط گزارش  ،۱۹۹۸

هم  ن کشوريا در VREون يزولاسيا از يمختلف يدرصدها ،رياخ
 يها ايزوله ،وژنيفيسک دي). با روش د۱-۶( شده است مشاهده

VRE شده است،در سنوات مختلف گزارش  يمتفاوت يبا درصدها 
ن ييتع يها کيتکنبا  ها ايزولهن يا شود يمه ين علت توصيهمه ب

MIC يها يماريببا  يماران بستريبخصوص در ب ،نيسيونکوما 
به نسبت  ها آنو مقاوم بودن  شده يبررس "مجدداً ،مهلک
ک يمثال با تکن يشود. برامشخص  يقطع طور بهن يسيونکوما

ن يدر جامعه و در ب VREوع يزان شيم ،وژن در اروپايفيسک ديد
، شده استگزارش  درصد۵تا  درصد۲ب يبه ترت يماران بستريب

 )درصد۴۰مقاومت (تا  يبالا ياز درصدها ينادر يها گزارشگرچه 
 بارلند يا ) در۲۳( Lavery. )۱و  ۵- ۸و  ۲۲( افته استيز انتشار ين

 درصد۲را  نيسيبه ونکوما زان مقاومتيم، وژنيفيسک ديروش د
در سال  )Toledano )۲۴ يها يبررسگزارش کرده است. در 

 يا طيلادلفيدر ف يمارستانيب در و درصد۱۴م ياورشلدر  ۱۹۹۷
جاد يزوله انتروکوک ايا ۲۶۰ مجموع از ،۱۹۹۳-۱۹۹۵ يها سال

ده شگزارش  VRE يها ايزوله عنوان به درصد۲۷ ،يميکننده باکتر
 ها ايزولهاز  درصد۴۵ ،)۲۵( مورنژاد و همکارانيدر گزارش ت. است

در  MICن ييبا روش تع يولوژن مقاوم بودند يفيسک ديبا روش د
ص داده ين مقاوم تشخيسيبه ونکومانسبت  درصد۶ ،لوشنيآگار دا
زان مقاومت يحاضر در مورد مج بدست آمده از مطالعه ينتاشدند. 

ج حاصل از مطالعات يوژن با نتايفيسک ديروش د ان بيسيونکوما به
) ۲۵( مورنژاد و همکارانيج تينتا يول استسه يقابل مقا ،اشاره شده

استفاده از  .فاصله داردن مطالعه يبدست آمده از اج يبا نتا
از عوامل  يکي تواند يمن مطالعات يمختلف در ا يها سکيد

  اختلاف باشد.
 زولهيا ۱۲تعداد  ،VREايزوله  ۲۲مجموع از ،در مطالعه حاضر

س يزوله انتروکوکوس فکاليا ۱۰وم و تعداد يانتروکوکوس فس
جدا  ينيبال يها نمونهکا از يآمر لات متحدهايدر اشد.  ييشناسا

 درصد۱۲وم و يفس وسانتروکوک درصد۸۹، شده از ادرار
 مجموعدر اروپا از  .)۵س گزارش شده است (يانتروکوکوس فکال

گزارش شده است که از  درصدVRE ،۳تعداد موارد  ،زولهيا ۱۳۱۴
 ،کاي. در آمربودوم يانتروکوکوس فس ،موارداز  درصد۷۳ تعداد،ن يا

 است که به علت استفاده ازشتر گزارش شده يب VREهاي  ايزوله
 وريطو دام  يجهت فربه ساز ن)يسين (آووپاريسيآنالوگ ونکوما

 ها انتروکوکباعث مقاوم شدن  ،مقاومت متقاطع جاديکه با ا است
و  Peset ). در مطالعه۱و  ۲( شود يمن يسيبه ونکومانسبت 

 ،جدا شده VREزوله يا ۱۷مجموع  از ،اي) در اسپان۱۷( همکاران
زوله انتروکوکوس يا ۱و س يزوله انتروکوکوس فکاليا ۱۶تعداد 

 زولهيا ۲۳ يتمام ،)۲۵مورنژاد و همکاران (يت د.ش ييوم شناسايفس
در  )۲۶( و همکاران يهابو کردند. ييوم شناسايفس را انتروکوکوس

را انتروکوکوس  درصد۶۵ زوله انتروکوک،يا ۲۹۱ مجموع از ،زيتبر
کردند که  ييوم شناسايرا انتروکوکوس فس درصد۲۹س و يفکال
 ۴۸از  )۲۷( و همکاران يفيشر بودند. VRE،درصد۷ تعدادن يازا
انتروکوکوس  عنوان بهرا  درصد۸۹ ،هيز و اروميدر تبر VREزوله يا

به موارد بالا و متفاوت بودن نوع  توجه . باندنمود ييس شناسايفکال
با توجه به مناطق مختلف ن ي، همچنVREجدا شده  يها ايزوله

ر يو سااز جمله در مطالعات انجام شده در تهران  ناريا ييايرافغج
ه ب ).۶است (ش يرو به افزا VRE يها ايزولهتعداد امروزه  ،کشورها

در  يو پروژه کشور يدر مطالعات داخلعلت نبودن انسجام 
 ها گزارشکه اغلب  يياز آنجان يهمچن ،VRE يها ايزولهخصوص 

سه و يامکان مقا ،باشد يم ينيبال يها نمونهدر کشورمان مربوط به 
هاي  ايزولهوجود  يکلطور به يوجود ندارد ول قيدق يجمع بند

VRE  زه يکلون ها ايزولهن يکه با ا يمارانيو ب ينيبال يها نمونهدر
 .باشد يم آن يجد يريگيپ يبرا يهشدار ،اند شده

 زوله يا ۲۲ تعداد، زولهيا ۱۲۰ مجموعاز ن مطالعه، يدر ا
جدا شدند. از  VRE عنوان به µg/ml ۳۲≥ MIC با درصد)۳/۱۸(
مورد  ۱۵ س ويانتروکوکوس فکال مورد VRE، ۷ايزوله  ۲۲ن يا

 ر،ادرا نمونه ۱۶ از VRE يها ايزوله وم بودند.يانتروکوکوس فس
جدا شده  يبستر مارانيسواب رکتال ب ايزوله ازمدفوع و يا ۶تعداد 
 VREزان يمارستان ميک بيز در يدر تبر يگريدر مطالعه دبودند. 

  .)۵( )۳جدول ( اند کردهگزارش  درصد۲۴را 
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زوله يا ۷و در  vanAزوله يا ۱۵، در VREايزوله  ۲۲از مجموع 
vanB وميانتروکوکوس فس زولهيا ۱۵ د. از مجموعيگرد ييشناسا، 

از مجموع مشاهده شد.  vanB زولهيا ۲ر و د vanAايزوله  ۱۰در 
زوله يا ۵و در  vanA زولهيا ۲ در ،سيانتروکوکوس فکال زولهيا ۷

vanB شتر يوع بينشان دهنده شبدست آمده ج ينتا .دش ييشناسا
  .بود مورد مطالعه يها ايزولهدر  vanBبه  نسبت vanAپ يژنوت

 VREايزوله  ۵۷از مجموع  ،زي) در تبر۲۶( و همکاران يوهاب
 ييشناسا vanBزوله يا ۳۰در و  vanAزوله يا ۲۴در ، يمورد بررس

 مشاهده نشد. از مجموع VanA/B يها ژنزوله، يا ۳در  يکردند ول
 ۲۱در و  vanA ايزوله ۱۸ در ،وميانتروکوکوس فس زولهيا ۴۲

 VanA/B يها ژنزوله، يا ۳در  يول دکردنمشاهده  vanB زولهيا
 ۶ در ،سيفکالانتروکوکوس  زولهيا ۱۵از مجموع  مشاهده نشد.

و  يفيشر. دکردن ييشناسا vanBزوله يا ۹و در  vanA زولهيا
 زولهيا ۴۸، از مجموع هيز و اروميتبر يها ايزوله) در ۲۷( همکاران

VRE،  از موارد، درصد۸۹در vanA  درصد۱۱و در، vanB 
زوله يا ۱۵ مجموعاز ،)۱۸( و همکاران يمحمد ص دادند.يتشخ

VRE،  پيژنوت زولهيا ۱۲در، vanA ان و يکردند. ناطق ييشناسا
زوله شده از مدفوع کودکان يا VREهاي  ايزولهدر  ،)۲۱( همکاران

 vanB ،درصد۲۱و در  vanA ،ها ايزولهاز  درصد۷۹در ، کيلوسم
وع يش، ييکشور اروپا ۳۱در  يکردند. در مطالعه گسترده ا گزارش
 ،ها ژن نيتر عيشاو  ديگردمشخص  درصدVRE، ۴۰ -۱ يها ايزوله
 ،ژاپن. در )۱(ه شد ص داديتشخ vanBو  vanAب يبه ترت

 ۳۵در نشان داد که مارستان يب ها ده درانجام شده  يها يبررس
غلب بودند  يها ژن vanB،مارستانيب ۱۲و در  vanA ،مارستانيب
 شامل يزوله انتروکوکيا ۲۰۰ ،در تهران يدر مطالعه ا ).۲(

 يانتروکوکوس کاس ،وميانتروکوکوس فس، سيانتروکوکوس فکال
ن يشتريب ،وميانتروکوکوس آو ناروم ويانتروکوکوس گال، فلاوس

 يزان فراوانيم .است بوده) درصد۸۰( سيگونه انتروکوکوس فکال
 vanC، )درصد۲۵(vanB، )درصدvanA)۳۵عامل مقاومت  يها ژن

د که در ينزوليمقاومت به لمذکور، ق يدر تحق .بوده است )درصد۶(
ن در ي. همچنبوده است درصد۲ شود يماستفاده  VRE يها عفونت

در  يناروم جداشده بود ولياز انتروکوکس گال vanC قين تحقيا
افت نشان داد يانتشار  ۲۰۱۵در ژاپن که در سال  يريمطالعه اخ

س و يانتروکوکوس فکال يطيمح يها يها ايزوله درصد۴در  که
ز وجود دارد گرچه اغلب در ين ژن نيوم ايانتروکوکوس فس

 فلاوس يکاسناروم و انتروکوکوس يانتروکوکوس گال يها هيسو
انتروکوکوس  ينيک نمونه بالياز  ۲۰۱۴سال  در .شود يممشاهده 

ما  يها هيسودر  يشده بود ول ييشناسا van Cز وجود يوم نيفس
  ).۳۱،۳۰،۸( نشد يين ژن شناسايا

  
  يریگ جهینت 

هم در  VRE يها ايزولهن وجود يمبن پژوهش يا يها افتهي
ون روده يزاسيکلون عنوان به يعيو هم در فلور طب ينيبال يها نمونه

 يها ايزولهز است. يتبر يها مارستانيبدر  يماران بستريدر ب يا
VRE شود يمگزارش  رانياي از سراسر دنيا و ا فزاينده طور به. 

متفاوت است  VRE يها ايزولهدر  VanA,B,Cهاي  ژن يپراکندگ
انتروکوکوس  يها ايزولهق، در ين تحقيا يها ايزولهو همانند 

 VRE يها ايزولهن يشتريوم که بيس و انتروکوکوس فسيفکال
ن پژوهش يدر ا باشد يم VanBشتر از يب VanAوع يش ،باشد يم

VanC ن ژن از نمونه يجدا شدن ا به علت ينشد. ول ييشناسا
 يشنهاد بررسيزاتر پيماريب يها گونهدر  يطيمح يها نمونهو  ينيبال

شنهاد يپ يطيو مح يمارستانيب يها ايزولهدر  vanCژن  وجود
ه روش يدر مراحل اول ها شگاهيآزما ،ني. گرچه در امور روتگردد يم
د با يبا يول برند يمبکار  ها ايزوله ييوژن را در شناسايفيسک ديد

لوشن يمانند ماکرودا ،نيسيونکوما MICن ييمناسب تع يها روش
د شود. ين تائيسيمقاومت به ونکوما E testا ي لوشن ويبراث، آگار دا

عامل مقاومت به  ياصل يها ژن، VanBو  VanA يها ژن
جاد يباعث ا تواند يم VanAن ين هستند. همچنيسيونکوما

قات ين، تحقيگر شود. بنابرايد يهاد يپيکوليگل مقاومت نسبت به
شنهاد يپ VRE يها ايزوله ييدر کنترل و شناسا يگسترده مل

  .گردد يم
  

  یدانرتشکر و قد
 زيتبر يوير يها يماريب قات سل ويله از مرکز تحقينوسيبد 

 ياريما را  يقاتين پژوهش در قالب طرح تحقيکه در انجام ا
 يکروبشناسيم يها شگاهيآزمات توجه همکاران يو از نها اند کرده

 يد مدنياستان و شه سينا، آزمايشگاه ع),رضا (امام  يها مارستانيب
 يقدردان و تشکر دانشگاه، ييقات دانشجويته تحقيکم نيو همچن

  .شود يم
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Abstract 
Background & Aims: After Vancomycin resistant Enterococci (VRE) was first detected in the mid 
1980s, VRE spread rapidly worldwide and became one of the most serious problems in many hospitals 
specially in hospitalized patients. Among different enterococcal species Enterococcus feacalis and 
Enterococus faecium are the leading causes of life threatening infections. VanA/B/C genes are 
responsible for resistance to vancomycin. The aim of this research was to detect the type of genes 
VanA/B/C  in E. faecalis and E. faecium isolates in some Tabriz hospitals. 
Material & Methods: In total non-repetitive 120 isolates of enteroccci were collected from some 
hospitals in Tabriz. Isolates were taken from rectal swap, stool, and different clinical samples and 
identified as enterococci by standard microbiological tests. Determination of Vancomycin MIC was 
done by the macrodilution broth method and for detection of VanA, VanB and VanC genes in VRE 
isolates multiplex PCR was carried out by using three sets of primers. 
Results: Out of 120 enterococci isolates, 105 strains were identified as E. faecalis and 15 isolates were 
identified as E.faecium. Out of 120 isolates, 22(18.3%) isolates were found to be resistant to 
vancomycin (VRE). All of   these isolates were isolated from fecal (6 isolates) or from urine samples 
(16 isolates). The PCR analyses showed that VanA genotype was present in 10 E.faecium and in 2 E. 
faecalis isolates where as VanB genotype was detected in 5 E.faecium and 5 E.feacalis isolates. None 
of the VRE isolates had VanC genotype. 
Conclusion: like our findings, regional, national and international studies show the VRE isolates are 
from normal flora and clinical samples. On the other hand the VanA genotype is more prevalent than 
VanB among VRE isolates. Detection of infected or colonized patients with VRE is essential for 
preventing VRE spread. 
Keywords: Enterococcus faecalis, Enterococcus faceium, VRE, vanA/B/C Multiplex PCR 
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