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  ۱۲/۱۰/۸۸:        تاريخ پذيرش مقاله ۲۸/۳/۸۸: تاريخ دريافت مقاله  

  :  چكيده
هـدف از  .  اسـت  کليـد  هـا مترونيدازول يکي از آنتي بيوتيک    ،   پيلور هليکوباکتربرا درمان زخم معده ناشي از        :زمينه و اهداف  

 rdxAدازول با روش ديسک ديفيـوژن و ارزيـابي نقـش ژن         به متروني  پيلور هليکوباکترها  تعيين ميزان مقاومت سويه   مطالعه  اين  

  .بوددر ايجاد مقاومت به مترونيدازول 
 بيمار مراجعه کننده به بيمارستان هـاجر شـهرکرد انجـام            ۲۶۳بر رو    ۱۳۸۶ در سال    توصيفي - مقطعي   مطالعهاين   :روش بررسي 

 بـرا ارزيـابي مقاومـت    . تعيين هويـت شـد  PCR   و  با روش رنگ آميز گرم ، اوره آز، کاتالاز ، اکسيدازپيلور هليکوباکتر. شد 

 در اثـر  rdxAغيرفعال شـدن ژن   ،  پرايمرها اختصاصياستفاده از در انتها با . دشآنتي بيوتيکي از روش ديسک ديفيوژن استفاده   

ها ازتست دقيق فيشر اسـتفاده    برا تجزيه و تحليل داده     .شدنيدازول ارزيابي   ها مقاوم و نيمه حساس به مترو      موتاسيون در سويه  

  .شد

  ،  %)۴(دو سـويه مقـاوم      در  . شناسايي شد   ) ۳۳/۸( حساس    سويه نيمه  ۷و   ) ۳۳/۵۸( سويه مقاوم    ۴۹ سويه جدا شده     ۸۴از  : يافته ها 

 بـاليني که بين مقاومت بـه مترونيـدازول و علايـم    شد  با آزمون آمار مشخص . مشاهده گرديدrdxA جفت باز در ژن  ۲۰۰حذف  

)P>0.05( و همچنين حذف ژن rdxA )P>0.05( ارتباط معني دار وجود ندارد.   

هـا مولکـولي مقاومـت بـه         ، ارزيـابي سـاير مکانيـسم       rdxA  بـا توجـه بـه فراوانـي انـدک ميـزان موتاسـيون در ژن                :نتيجه گيري 

  . رسدمترونيدازول به نظر ضرور مي

 rdxA ، مترونيدازول، مقاومت ، ژن پيلور هليکوباکتر: د واژه هاكلي
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  



  ...به  در ايجاد مقاومت نسبت rdxAارزيابي نقش موتاسيون ژن  /۲۶

 

  :مقدمه

ها سه دارويـي     بر اساس رژيم   هليکوباکترپيلوردرمان عفونت   

ها پمپ پروتوني   و چهار دارويي است، که ترکيبي از مهارکننده       

تـرين آنتـي    مترونيدازول يکي از مهم   . باشند  ها مي و آنتي بيوتيک  

تـرين  مهـم . رودها به کار مـي    هايي است که در اين رژيم     بيوتيک

). ۱ (ها درماني مقاومت دارويي اسـت     يمعامل شکست اين رژ   

ها زياد در مورد مقاومت به مترونيدازول وجود دارد         مکانيسم

 ، جهـش در ژن      (efflux)ترين آنها شامل  پمـپ يـوني         که مهم 

NADPH    غيــر حــساس بــه اکــسيژن (rdxA) فلاويــن ، 

 و (fdxAها شبه فر دوکسين     ، پروتئين (frxA)اکسيدوردوکتاز

(fdxB  روات اکسيدوردوکتاز    و پي(porA,porB) از بـين   .  است

ترين مکانيسم گزارش شـده، غيرفعـال       ها ياد شده مهم   مکانيسم

به منظور دستيابي به حداکثر ميزان      ) . ۲(باشد   مي rdxAشدن ژن   

 آگاهي از ميزان حساسيت ضـد       هليکوباکترپيلورحذف عفونت   

بـرا  . ها جدا شده در هر منطقه ضرور اسـت        ميکروبي سويه 

 در کـشور    ۱۹۹۹ و همکارانش در سـال     Ossenokopاولين بار   

ــدن ژن   ــال ش ــد ،غيرفع ــه  rdxAهلن ــت ب ــاد مقاوم  را در ايج

در ايالـت  Kown ). ۳(مترونيدازول مورد ارزيـابي قـرار دادنـد    

 هـم نـشان    )۲۰۰۲( در ژاپـن  Kato و  )۲۰۰۰(متحده امريکـا  

د مقاومـت بـه     ترين عامل ايجا  مهم rdxAدادند که جهش در ژن      

ها معتبر  مقالات نمايه شده در سايت    ) . ۵و۴(مترونيدازول است 

)SID   و ISI ( دهد که مطالعه بر رو تعيـين مقاومـت         نشان مي

هـا  هليکوباکترپيلور به مترونيدازول در ايران مربوط به روش       

.  اسـت    (MIC)ديسک ديفيوژن و يا حداقل غلظـت بازدارنـده          

در ايجاد مقاومـت     rdxAيابي نقش ژن    هدف از اين مطالعه، ارز    

  .ها هليکوباکترپيلور بودبه مترونيدازول  در سويه

  

 :هامواد و روش 
 بر رو  بيمـاران       ۱۳۸۶ توصيفي در تابستان     -اين مطالعه مقطعي  

مراجعه کننده به مرکز تحقيقات گوارش و کبد بيمارستان هـاجر           

رشي مانند درد   بيماران به خاطر مشکلات گوا    . شهرکرد انجام شد  

.  ها تهوع و غيره به پزشک مراجعـه کـرده بودنـد           شکم ، حالت  

پس از معاينه، پزشک متخـصص انجـام اندوسـکوپي را جهـت             

ــشخيص داد  ــان ضــرور ت ــل از انجــام اندوســکوپي . درم قب

از قبيـل جـنس ،سـن ، سـابقه          (مشخصات دموگرافيک بيمـاران     

دوسـکوپي از   بـرا انجـام ان    . ثبت گرديـد  ) مصرف دارو و غيره   

از هر بيمار   . دستگاه ويديواندوسکوپ مدل اليمپوس استفاده شد       

يـک  .آور شـد    سه نمونه بيوپسي از قسمت آنتروم معده جمـع        

آز برا انجام تـست اوره      ها آزمايش اوره  قطعه بيوپسي به لوله   

 PCRسپس برا کشت و آزمون      . منتقل گرديد  (RUT)آز سريع 

ها جداگانه حـاو فـسفات      ي به ويال  يک قطعه از نمونه بيوپس    

در دما پـايين و     ها  نمونه.  اضافه شد    (PBS)بافر سالين استريل  

در کمتر از سه ساعت به آزمايشگاه تحقيقاتي ميکروب شناسي و           

بخش بيوتکنولوژ دانشگاه آزاد اسلامي واحد شـهرکرد انتقـال          

% ۱۰  ها از محيط بروسلاآگار حـاو     برا کشت نمونه  . داده شد   

، تـر متـوپريم    )mg/L۶(خون گوسـفند واجـد وانکومايـسين   

)mg/L۵ (  وآمفوتريسينB) mg/L۲ (     استفاده شد و در حرارت

 روز در شـرايط ميکروآئروفيـل       ۷گراد به مـدت      درجه سانتي  ۳۷

ها با آزمـون    تعيين هويت مقدماتي کلني   . گرمخانه گذار گرديد    

.  اکسيداز انجـام گرديـد     آميز گرم ،تست کاتالاز و    آز ،رنگ اوره

 boiling بـا روش       DNAها جدا  شـده، اسـتخراج        از کلني 

هـا بيوپـسي از      از نمونه  DNAبه منظور استخراج    .  انجام شد 

 اسـتفاده   )ليتواني  ( ساخت شرکت فرمنتاز     DNAکيت استخراج   

هـا    در نمونـه    ureCسپس  برا شناسايي وجود ژن        . گرديد

 اسـتفاده   PCRاز آزمون   ها جدا شده    لنيتاييد ک و نيز   بيوپسي  

 ايکلر ـوسـرمـتا استفاده از دستگاه ـ  ب  PCRروش) . ۶(د ـش
(Biometra)    گـراد بـرا   درجـه سـانتي  ۹۴حرارت  : با شرايط     

ــه ۱ ــانتي۹۴، (Hot start) دقيق ــدت  درجــه س ــه م ــراد ب  ۱گ

ــه ــانتي۷۲ ، (Denaturation)دقيق ــدت  درجــه س ــه م ــراد ب                گ

 دقيقـه   ۱گراد به مـدت      درجه سانتي  ۴۷،  (Annealing) دقيقه ۱

(Extension)  ميکروليتـر بـافر     ۵/۲برا اين منظـور     .  انجام شد 

10X، ۱ ميکروليتــر MgCl2) ۵۰ميکروليتــر ۲، )  ميلــي مــولار 

dNTP) ۱۰  ميلي  ۱۰( ميکروليتر از هر پرايمر      ۵/۲،  )  ميلي مولار 

پس از شناسايي و    . اضافه شد   ميکروليتر آب مقطر    ۷/۱۶و  ) مولار

، ها  تاييد هويت کلني   بيوگرام بـا روش     آنتي هليکوباکتر پيلور

 CLSI(Clinical and Laboratory ديفيوژن استاندارد ديسک
Standards Institute)هـا   ميزان حساسيت کلني . انجام گرديد

ه ها با توج ـ  گير قطر هاله بازدارنده رشد    به مترونيدازول با اندازه   

بررسـي  ) India)  Himedia ,به دستور شرکت سازنده ديـسک 

  .شد

 از باکتر ها حساس ،نيمه حـساس و مقـاوم           DNAاستخراج  

 سـاخت   DNAبه مترونيدازول بـا اسـتفاده از کيـت اسـتخراج            

 ـ . دـناژن انجام ش ـ  ـشرکت سي    rdxA2 و rdxA1مرها  ـاز پراي

 اسـتفاده   rdxAبه منظور ارزيابي ميزان مقاومت به ژن        ) ۱جدول(

 جفـت   ۲۰۰ جفت باز نشان دهنده حذف       ۶۰۰تکثير قطعه   . شد  



  ۲۷/ و همكاران  محمد کارگر                                                            )     ۱۳۸۸بهار   ۱ شماره ۳سال ( مجله ميکروب شناسي پزشکي ايران 

 

 جفت باز نـشان دهنـده       ۸۰۰  و تکثير قطعه   rdxAباز در ژن    

). ۶و ۵( با مقاومت به مترونيدازول اسـت        rdxAعدم ارتباط ژن    

  .ها ازتست دقيق فيشر استفاده شدبرا تجزيه و تحليل داده

 
  

  پيلور هليکوباکترپرايمرها مقاومت  به مترونيدازول در  : ۱جدول 

  (bp)آمپليکون  پرايمر  ژن

ureC F : 5' - GGA TAA GCT TTT AGG GGT GTT AGG GG- 3' 

R :5' – GCT TAC TTT CTA ACA ACG CGC- 3' 
295 

rdxA RdxA1 : 5' – AATTTGAGCATGGGGCAGA-3' 

RdxA2  : 5' – GAAACGCTTGAAAACACCCCT-3' 
800 

 :هايافته
 ۱۵۷د از ايـن تعـدا  .  نفـر بررسـي شـدند   ۲۶۳در ايـن مطالعـه،   

%)  ۳۰/۴۰( مرد ۱۰۶ سال و    ۸۳/۴۶، با ميانگين سني     %) ۷۰/۵۹(زن

 سـال و  ۱۲ترين بيمـار    جوان.  سال بودند    ۲۱/۴۷با ميانگين سني    

 سـال   ۵۰ تـا    ۴۰در گروه سـني     .  سال سن داشت     ۸۶ترين  مسن

 ســال ۹۰ تــا ۸۰و در گــروه ســني %)  ۷۰/۲۴(بيــشترين تعــداد 

 آزمون مربع کا نـشان داد       .قرار داشتند %) ۱۴/۱(کمترين تعداد   

دار وجود  ها سني مختلف ارتباط معنا    بين تعداد بيماران و گروه    

ها سني و جنسيت بيمار ارتبـاط         بين گروه   .)P=0.007 ( دارد

هـا    از مجمـوع  نمونـه  ).  P=0.324(معنا دار مشاهده نـشد  

 % ) ۸/۸۴( نفر     ۲۲۳تعداد   ، PCRبيوپسي مورد  بررسي با روش       

 ۲۶۳از کـشت    . ماران آلوده بـه هليکوبـاکترپيلور بودنـد         از بي 

          سـويه  ۱۰۰نمونه بيوپسي بر رو محـيط انتخـابي بروسـلاآگار           

آز، کاتـالاز، اکـسيداز و رنـگ        از طريق تست ها اوره    % ) ۳۸( 

%)  ۸۴( سـويه  PCR ،۸۴پس از انجـام  . آميز گرم شناسايي شد 

  .تاييد شدند

  نمونـه  PCR  ،۴۹شناسايي شده با روش     ها مثبت   از کل نمونه  

مربـوط بـه    %) ۷/۴۱ ( نمونه ۳۵مربوط به بيماران زن و      %) ۳/۵۸(

 سـويه مقـاوم      ۴۹ شناسايي شـده،      سويه ۸۴از  . بيماران مرد بود    

ــدازول و %) ۳/۵۸( ــه متروني ــساس  ۷ب ــه ح ــويه نيم %) ۳/۸( س

         زن و  ۳۲از  ( جـدا شـده      سـويه  ۴۹). ۱نمـودار (شناسايي گرديد 

بـا آزمـون دقيـق فيـشر        . مقاوم به مترونيـدازول بودنـد     )  مرد ۱۷

مشخص گرديد که بين مقاومت به مترونيدازول و جـنس مونـث            

  ). P=0.043(ارتباط معني دار وجود دارد
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  با روش ديسک ديفيوژن به تفکيک جنسيت بيماران  به مترونيدازول پيلور هليکوباکتردرصد مقاومت  : ۱رنمودا



  ...به  در ايجاد مقاومت نسبت rdxAارزيابي نقش موتاسيون ژن  /۲۸

 

 به مترونيدازول در دو سويه  حـذف          ها مقاوم يهاز مجموع سو  

در هيچکــدام از          ) . ۱شــکل ( شناســايي شــد  rdxAدر ژن  

 مشاهده   rdxAها نيمه حساس به مترونيدازول حذف ژن        سويه

  .نشد 

 

  

  

  

  

  

  

  

  

 و ۴هـا  ، ستون) فاقد جهش(قاوم ها م جفت باز سويه۸۰۰ قطعه ۳ تا ۱ستون ها  . rdxA ژن  PCRالکتروفورز محصول :  ۱ شکل

 جفـت   ۱۰۰ سـايز مـارکر      ۸ کنترل منفي و سـتون       ۷ کنترل مثبت ، ستون      ۶، ستون   ) دارا جهش (ها مقاوم    جفت باز سويه   ۶۰۰ قطعه   ۵

  باز را نشان مي دهد 

 
  :بحث

مترونيدازول يک نيتروايميدازول سنتتيک و يکي از داروها مهم         

ر دارويي درمان عفونت هـا ناشـي      ها سه دارويي و چها    رژيم

ــاکترپيلوراز  ــويه.  اســت هليکوب ــور س ــه ظه ــاوم ب ــا مق ه

 هليکوبـاکترپيلور ترين مسأله در درمان عفونت      مترانيدازول مهم 

از نظر باليني مقاومت به مترونيدازول بـسيار مهـم اسـت،            . است  

ميزان . شودها درماني مي   درصد رژيم  ۵۰زيرا موجب کاهش    

به مترونيدازول با توجه به  ناحيه جغرافيايي و موقعيـت           مقاومت  

در کـشورها در    .  درصد متفـاوت اسـت       ۹۰  تا    ۱۰بيماران از   

حال توسعه ميزان مقاومت بالاست که احتمالا به علـت اسـتفاده            

ها ناشي از پروتوزاها است     مکرر از اين دارو در درمان عفونت      

 سـنگاپور بـه ترتيـب       ميزان مقاومت در مکزيک ، برزيـل و       ). ۷(

ميزان  ) . ۸-۱۰( درصد مي باشد   ۷/۶۲ درصد و    ۵۳درصد ،   ۳/۷۶

مقاومت در کشورها توسعه يافته کمتر از کـشورها در حـال            

به عنوان مثال ميزان مقاومت در آلمـان ، ايتاليـا و             . توسعه است   

 درصـد   ۹۰/۱۴درصـد و    % ۳۲درصـد ،    ۲۰/۲۶پرتغال به ترتيب    

در ايران مقاومت بـه مترونيـدازول       ). ۱۱-۱۳(گزارش شده است    

هـا   درصـد از سـويه     ۵۱ تا   ۴۶به طور که    . بسيار شايع است  

نتايج اين پژوهش نـشان     .  به اين دارو مقاومند    هليکوباکترپيلور

 جدا شـده    هليکوباکترپيلورها  داد که ميزان مقاومت در سويه     

ــزان مقاومــت در ) درصــد۳۳/۵۸( از شــهرکرد  ــا مي ، مطــابق ب

محمد و همکـاران بـا روش       . رها در حال توسعه است      کشو

 ۶۰ در تهران  ميـزان مقاومـت را       ۱۳۸۲ديسک ديفيوژن  در سال      

همچنين  مهاجر و همکاران در کرمانشاه       . درصد گزارش کردند  

 با روش ياد شده ميزان مقاومت به مترونيدازول را          ۱۳۸۲در سال   

در منـاطق   ميـزان مقاومـت     ) . ۱۴( درصد گـزارش نمودنـد       ۳۴

هـا بـه    مختلف دنيا با توجه به الگو استفاده از نيتروايميـدازول         

   ).۱(خصوص مترونيدازول متفاوت است 

نتايج مطالعه حاضر نشان داد که ميزان مقاومت بـه مترونيـدازول            

در اين بررسي ميزان مقاومـت در  . در زنان و مردان يکسان نيست  

ن است به خاطر تجـويز       اين مسأله ممک   .زنان بيشتر از مردان بود    

ها به ويژه مترونيدازول در درمان عفونت حاصـل         نيتروايميدازول

  . ها بي هواز در زنان باشداز باکتر

مترونيدازول برا فعال شدن بايستي به شکل متابوليت سمي احيا          

شود  بيان مي  هليکوباکترپيلورچندين نيتروردوکتاز توسط    . شود

، هليکوبــاکترپيلورردوکتازهــا تــرين نيتروکــه يکــي از مهــم

NADPH           غيرحساس به اکسيژن است که به وسـيله ژن rdxA 

هـا پـاتوژن ،     در پروتوزاهـا و بـاکتر     ) ۴(رمزدهي مي شـود     

احيا گروه نيترو برا فعال شدن احيايي و به دنبال آن تـشکيل             

در واقـع بـه     . حدواسط ها هيدروکسيل آمين ضـرور اسـت       

 احيايي غير پايدار است کـه آسـيب ،          هاخاطر ايجاد حدواسط  

 و در نهايـت مـرگ سـلول         DNAشکست و باز شدن مـارپيچ         

ها پيشنهاد شده   ترين مکانيسم مهم). ۴و۱(شود  مي باکتر ايجاد 

هـا سـمي    در مورد مقاومت به مترونيدازول، حـذف راديکـال        

اکسيژن توسط کاتالازها يا سوپراکسيد ديسموتازها تغييريافتـه،        



  ۲۹/ و همكاران  محمد کارگر                                                            )     ۱۳۸۸ بهار  ۱ شماره ۳سال ( مجله ميکروب شناسي پزشکي ايران 

 

 

 و فقـدان عملکـرد ردوکتازهـا        DNAمکانيسم ترميم کارآمد      

 پيـشنهاد   ۱۹۹۸ و همکـاران در سـال        Goodwin). ۴(باشـد مي

ا در  ها نقطه کردند که اغلب مقاومت به مترونيدازول با جهش       

کتاز غير حساس به اکسيژن در      نيتروردو رمزدهي کننده  rdxAژن  

  ) .۱۵(ارتباط است 

Kown         و همکاران نقـش سـه ژن rdxA   ، frxA   و fdxA   را در 

  سـويه بـاليني بررسـي      ۵۴۴ايجاد مقاومت بـه مترونيـدازول در        

مـشابه   frxAآنها نـشان دادنـد کـه غيرفعـال شـدن ژن             . کردند

ــال شــدن ژن  ــزايش rdxAغيرفع ــا  ( MIC و موجــب اف  ۳۲ت

 باعث ايجاد   fdxBو غير فعال شدن ژن      ) ر ميلي ليتر    ميکروگرم د 

 . )۱۶(شودها مقاوم به مترونيدازول مي    مقاومت متوسط در سويه   

 و همکاران نشان دادند کـه غيـر فعـال     Jeong ، ۲۰۰۱در سال 

   موجـب افـزايش مقاومـت بـه مترونيـدازول در           frxAشدن ژن   

کمـي بـر   امـا اثـر   .   مي شـود rdxAها حامل ژن ناقص  سويه

 ها حامل الل سالم و کارآمدحساسيت به مترونيدازول در سويه

rdxA ۱۷(شود مي.(  

 ژن نـاقص  ۲۰۰۴ وهمکـارانش در سـال    Yangعلاوه بر ايـن  

rdxA           را در سويه ها حساس به مترونيدازول شناسايي کردنـد 

)۱۸( .Kim      ژن ناقص     ۲۰۰۹ و همکارانش در سال  frxA   را در 

نتـايج  . شناسـايي کردنـد     کوبـاکترپيلور   هليها حساس   سويه

 و  Jeong و  Yangهـا  پـژوهش ايـن محققـين بـا بررسـي     

 در ايجاد   rdxAدر رابطه با نقش     ) . ۱۹(همکاران مطابقت داشت    

 و  Kown. مقاومت به مترونيدازول بحـث زيـاد وجـود دارد           

 در  rdxA نشان دادند کـه جهـش ژن         ۲۰۰۰همکارانش در سال    

ايـن  . قاوم جدا شده از شمال امريکا وجود دارد ها م تمام سويه 

هـا   و همکاران جهش   Kim ،   ۲۰۰۹در حالي است که در سال       

ــ ــر ک ـــتغيي ــويهـدون را در س ــا مق ــسـه ــه ـاوم و ح اس ب

اسيت و  ـهش بر حـس   ـتاثير ج . ايي کردند   ـناسـيدازول ش ـمترون

يا مقاومت بـه مترونيـدازول وابـسته بـه تنـوع ژنتيکـي طبيعـي                

(natural genetic diversity) بـه همـين دليـل    .  سويه است

ها مشابه با توجه به تنوع ژنتيکي طبيعي متفاوت         حتي اثر جهش  

ها تغيير کدون ممکـن اسـت       به عنوان مثال، جهش   . خواهد بود 

هـا  فعاليت پروتئين حاصل را کاهش دهد در حالي که جهـش          

. اردديگر ممکن است تاثير چنـداني بـر عملکـرد پـروتئين نگـذ            

 MICها مقاوم با     و همکاران سويه   Kimجالب توجه است که     

را کـه ژن سـالم و    )  ميکروگرم در ميلـي ليتـر      ۲۵۶بيشتر از   (بالا  

ايـن نتـايج بـا بررسـي     ). ۱۹( داشتند، جدا کردند    rdxAکارآمد  

Marais      و همکاران مطابقت داشت  .Marais     و همکاران بيـان 

 ممکـن    هليکوبـاکترپيلور  درازول  دکردند که مقاومت به متروني    

بنابراين، امکـان   .  رخ دهد  frxA و   rdxAها  است مستقل از ژن   

 fld، ) فـر دوکـسين    ( fdxAها ديگر مانند دارد  مکانيسم

در مقاومت به مترونيدازول نقش داشته باشد       ... و) فلاودوکسين  (

 و همکـاران در سـال    Van Amestrang علاوه بر اين ) .۲۰(

پـروتئين شـبه    ( HPO97هـا ان دادند که جهـش ژن    نش ۲۰۰۵

Tol C ( در ايجاد مقاومت به مترونيدازول نقش دارد)۲۱ .(  

در ايجـاد مقاومـت   rdxA در اين مطالعـه نقـش موتاسـيون ژن    

نتـايج نـشان دهنـده ميـزان انـدک          . مترونيدازول ارزيـابي شـد    

امـا بـا    . باشدها مورد بررسي مي    در سويه  rdxAموتاسيون ژن   

هـا يـاد شـده وجـود        اين روش امکان شناسايي ساير مکانيسم     

تر موتاسـيون حـذفي ،      بنابراين، به منظور شناسايي دقيق    . نداشت

هـا جـدا شـده و ارزيـابي سـاير            سويه rdxAتعيين توالي ژن    

هـا بعـد    ها مقاومت به مترونيـدتزول در پـژوهش       مکانيسم

   .گردد پيشنهاد مي

  

  :نتيجه گير

مطالعه نشان داد كه به دليل ميزان بالا مقاومت نسبت          نتايج اين   

به مترونيدازول در بيماران مورد پژوهش ضرورت جـايگزيني آن          

بـا توجـه   . ها درماني وجود دارد     ژيم  ها در ر  با ساير آنتي بيوتيك   

هـا مقـاوم بـه       سـويه  rdxAژن    به فراواني انـدك موتاسـيون       

ها مقاومت بـه    مكانيسممترونيدازول در شهركرد، ارزيابي ساير      

هـا يـوني ،   واسطه پمـپ منرونيدازول از طريق كاهش جذب به  

ي جهـش   ـ و بررس ـ  RecAئين ترميمي   ـش از حد پروت   ـيان بي ـب

 ـ  frxAا ماننـد    ـتازهـتروردوكـاير ني ـدر س   ـ  ـ در پ هـا  شـژوه

        بعد در منطقه مورد پـژوهش و سـاير منـاطق كـشور پيـشنهاد              

  . گردد مي

  

   :و تشکرتقدير 

نويسندگان مقاله مراتـب قـدرداني خـود را از معاونـت محتـرم              

پژوهشي دانشگاه آزاد اسلامي شهرکرد به دليل پشتيباني اجرايـي          

  . دارند در انجام اين پژوهش اعلام مي



  ...به  در ايجاد مقاومت نسبت rdxAارزيابي نقش موتاسيون ژن  /۳۰
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