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 �@�#@��rpoB  �2	 ��      7� �� 0�1� �
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 d�'e� ��
 /344" 3�f��            5� $
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�����:   

           ������ �� ��	
��� �
�� �� ������ �	��������� ������ ��
    ���� �������� �� �!	
 .          ����" #�� #�$ ��	
��� ��%& ��
��

   '��� (� �
��              )�*��+	� 
 ��	���,
-	� �
��� 
� ��/� ��0 #�� 
  1 � 2	��3�  �4� �� 5���     �  #� ����6$ �� ���� ���     ��"�� �� �� 7

                #8�19: �� #�;,< �� �86�� �=�� ��
�� ��� � �>, #� 
 ��� �
��� ���$ ���� ?�84: ��� ��1 ���� '�6, )A 
 B(.  

             ��%& #� D
�� �� �E�� F��1��  ��	�G �0��, �:��3 #�  �� 
���
           ���� ���1 �	����%1 '��	�
 )�& �%,� �8���G �� �����6$ . ��

               �/���0 #�� ��
�� F��1 �� #� �H8�� �	�G ���� )�� �� '��	�
    #� 
��� �	I  � �"��          )�� �� �	
��� �%& �
�� F��1 
 ���

 #� ��1 '��� HJ/ ����B/LM���� �"�� )N(.  
       � �� �� �O �
��� '��%P #� )�*�+	�  Q�ARSB       �� 
 ��1 ��T�� 

              ��� �O �	
��� �%& '��� �� ���=$ U-G �	 '��%P #� V/� '<
 ��� W�� .             X��� #�� 
 ���� Q���4�	�8$�� �
��� ��	 )�*�+	�

 ��,�	ß(	-,< RNA  #� #84��
 �����=� DNA  ���1 � �Y8  

���: � �4	�,
� F
�1 V,�)L(.  

        ���86� �	��� 
 )�*�+	� �� ���84: ���+8��     Z�G� )�4�	��+	� 
��� ��	��: )�*�+	� #� �
�� ��[\)I(.  

            '� �� '����3� #$ ��� ��1 ���� '�6, ���8 ������ ��rpoB 
  ���,�	 X�� ��%%$ �$ #$ß (	-�,<  RNA     ����� 5���� ������=� 

            ��1�� �� )�*��+	� �� ]J3� ��[*	�3�%T �� ^�J3�� �� _`6)a( . 
   �� 7��Sb   �
�+8 '����3� F�,     '� �� rpoB      ���� #�,��, ���� 

             '��[G ������ �� )�*��+	� #�� D
��� c	��=$���3 D�	�8$���d	�
��� ��1 ?��-:)S(.  

�3������,��[�    '� �� �rpoB � �� ��   �	 �� �86� , ��0�� ���  #bp MA 
�� , #� , D��0����  #�3	���� $ )�%�%�  ��� ���  �� �
�� 	� #�+���*� ���) 

(RIF resistance-determining region) ����	  RRDR  
  ���: � ���" .    �3 #d�	�e,< ��Rb       �� ���� #�,��, �"�� �   #�� D


        ��[,
��$ �� '����3� � ���� )�*�+	�INA     
 IBa 
 IAa   #��0�, 
RRDR            D
��� ���� #,��, V	�� _�`63 ���� #�0�, )	� �%84� 

    ��1 � ���+8�� )�*�+	� #�) M   
 R( .       ���� ���1 ���� '�6, #&�:�
  ���d�� -���,< #$   '� rpoB      �� 7�� ��  Rb     D
��� �����!, �"�� 

           #� �
�� _�`63 ����  2=8` �	��T��fG �0��, �� )�*�+	� #�
             �
��� �����< #�0�, �� ��$ ��PHg� �� 5��� ���� ��+ )�*�+	�

��� ��� �� #,��)Ab(.  

      #���0�, ����d�� ��h������i ��	< #��d%	� )����3 �����RRDR  '�
rpoB    ��, _�`63 ����           ���+ '��	� �� )�*�+	� #� D
�� ��� #,

      #��0�, �� �� �[,�����3� �,�
��T � 5���RRDR '� rpoB   ��
jk         
 )�*��+	� #� D
�� c	��=$���3 D�	�8$���d	� #,��,k    #�,��, 

           c,�d�� ?
� ��� )�*�+	� #� l�40 c	��=$���3 D�	�8$���d	�
 #�0�, �$ (��84RRDR(	��� ���/ ����� ��� .  
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 ��� ��:  

         �d�3���� �8,< ����40 )���3 
 #,��, X�`8,� :   �����3BI   #�,��, 
         
 )�*��+	� #�� D
�� c	��=$���3 D�	�8$���d	�I   D�	�8$����d	� 

        '������ �� ��1 ��G )�*�+	� #�  l�40 c	��=$���3     ��� #� H8J
              ��� c,���T� -�$� 
 ���6$ �� c,��T� -$� #� ��%%$ #�G��

����� g    Q�� �Bbba  5           n���o3 )�	� D��e,� ����� �T��Y3 ���Y� 
 �1 X�`8,��,.           5���d��
�d� ���1 Q���� ��[843 �� ���+8�� �� 

       ���8�,
 )����, �43 �� �Jp q	�8, 
 �6$  �E�3�$ 
      ��� ��8$��� 
����%�  '���	��d����$��  c	���=$���3 D�	�8    �,��1 �	����%1 )AA( .

M. tuberculosis strains H37RvT and CDC 1551 
         ��T�: ����/ ���+8��� ��� Q�8%$ '��%P #�-�, .    ��	
��� ����4�0

               �6�$ ?
� �� ���+8��� ��� n��o3 )	� �� ���+8�� ��� ��� #,��,
 
��� �� )���� ���>=i �
���0 )4��,�G )	�8��1� '
���� ]���o �
�

 �1 ����� .    ����� )�*�+	� �>=i1µg    �� �� 1ml  ��� ]�o  . �:�
 $ ����3� � �%=� $�� ���  ��8  �o �
� #$� G�
 ]�     ��1� )�*��+	� �

     �� �8�$ ��$ �A               ��/�T ]��o �
� #�$ ���� �	��� ��%=$ �"�� 
             
 )�*��+	� #� l�40 '��%P #� ��8$�� ��� 5��$ � �1� )�*�+	�

  	 ����� �:�� � ����   �� �86A         
��� #� D
�� '��%P #� ��8$�� 5��� �"�� 
�	��: � )���3)AA 
 AB(.  

8�������`� r��DNA : DNA,� �������� ���� ��8���+� ?
� �� ���
van Soolingen   ��1 r��`8��� �s-G �����f3 �� )AN( .  ��8$���

��     �� #8T�	 �1� �    ]�o �
�   )4,�G )	�81� '
�� �1����  �1   ��

      ����0 �� ���+8�� �� tu   #G��    ���: �8,��   �� #�ju    �� #���/� 

   �,�1 #86$ ��� )� .      �� #� �� ��8$�� c*�v    �� �� �P��  ��
wx                ���P '< Q��J,� #�� 
 �,��1 #��d,� (	�
-�� �� ���h�8,�� #G�� 

   �� ���+8��� ��� ���=� ����	� Z	�`350 µg proteinase K in 

10% SDS    �� #�wu �� #��/� yk�1 D�e,� ���h�8,�� #G��  .
  ���� #��� '��������d,� c*���vu �� #����/� yk ����  #��G��   

CTAB/NaCl� ��� X��� ��P 
 �1 D�e,�  ^�=` �� ���+8�� �
 D��T
�=$ /   ��d�� ���<
-	�(24: 1, v/v)  ��1 D��e,�  .  ��	�[, ��

DNA      �%T ^�=` �� ���+8�� �� ��,�  /      
 ��1 r��`8��� D�T
�=$
�,�3��� ���+8�� ��Abb�1 ���� X��� �"�� )AN(.  
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�pd3������/ �������,� #��, �����,����� #� ���d	�������	�8$����� D�� �
����+8� �� ���PCR : 10–20 ng �� DNA �d	�����8$��	��	�� �  

`8��� 1 r���   %$�
 #�  ���  7PCR O� �T�� : #�	���� ./� ���  #�bp 
AIS '� �� rpoB � �8�� ��+�� �� ���������	��rpob F ,  rpobR 

     (5-GGTCGGCATGTCGCGGATGG-3)
  
(5-GTAGTGCGACGGGTGCACGTC-3)�������pd3 � 

���1)AL( .     ���1 D���e,� ���	� #���,�� ���� ����pd3 :��	 #��=0� �
zDenaturation   �� #��
�RI  �� #� #G�� I   c*�� 5#���/� Nb 

  �d��RI     �� #� #G�� AI   5#�,�{ aB     �� #� #G�� AI    5#��,�{ SB 
    �� #� #G��AI       ��< �� 
  #�,�{ Extension       ��� #�� �	�[, I 

/��������� �� #SB���G�� �#  .�����µl Ib �� �`����=� 7%���$�
 ^�
�
�0mM MgCl2  A 5 nMBbb� �� �� ��	����� 5�µMAbb �� 

��  , �4$�� ��$��3�|=���  T ��3 ��4�+�  5��ngAb   �� DNA h�� �5�  
)µl of 10XPCR buffer (Fermentas Ab
 AmpliTaq 

Gold (Fermentas)  UA���  .  ���G
DNA  ���1 ���pd3  bp 
BIb�1 ��	�3 ���:< Q� �� ���T
�8d�� ]��3  .  

        Q�Y�o c,�d�� 
 ���� _���PCR :    �E�Y�oPCR   ��� 
        Q�Y�o ���� _��� ��$ �� ���+8��PCR) Roche (  _����

    �����/ �����3�|=$�, 
 �,�1 ����PCR    �$��1 ]���3 ���1 
MWG�,�1 c,�d� '���< .  

   c,�d� �����DNA : DNA        #��,�� �� ���+8�� �� ��1 c,�d� 
��� MEGA  
 DNAMAN �����!, c,�d� �� 
 �,�1 -���,< 

 ����,�8��CDC 1551, H37RV�� �,�1 #4	.  

  

  

�� �����:   

       �� ���+8��� ��� �� #	�� #�=$       �*�3��%T 
 �*d��
�d� ���"�Y��  
'��%P #� ����,�8��    c	���=$���3 D�	�8$����d	�    ����/ ���s�3 ����

�%8T�: .'� ��f8 #�0�, �d�%�=$ ��� #,��, )	� #�� �� rpoB  c�
�1 c,�d� ��pd3 �� .�� '����3� missense   ��[,
��$ ��}~u 5

kvw 5kvy 5kjj5 kjy 5kwv  
kww �� jj  )�*��+	� #� D
�� #,��, 
 )tt�"��  ( �1 ����6)Q
�G . (   '
��$ �� '�����3�kwv �� 

v}) ky ��"��  (  '
��$ �� 5kjy �� }  #�,��, )vy ��"��  (�� 
 

  '
�$kvy   �� j   #,��, )t �"��  ( �1 ����6 .   ������f3 )	�8�	�1
#%�< ���� �%	-h	�G G #� '�T�8*	�3  '
��$ �� )	�� #%�< ���� ��

kwv �� vj #,��, )}t ��"��  ( �%	-h	��G 
     ���G #�� )	��84���
    '
�$ �� )	�
��3kjy �� w #,��, )vj �"��  (��� . '����3� �	

��  '
�$kvw  ���1 )��
�� ��G #� )�4	H: �%	-h	�G ZG� #$ 
  #�,��, ��	 �� ���  ��	 
    '
��$ �� '�����3�kjj   Z�G� #�$ 

	�� �%	-h	�G�h	� #,��, �� ��� ��1 )���� ��G #� )   �	����%1
�1 . #,��, 
�          )�*��+	� #�� D
��� c	��=$���3 D�	�8$���d	�)vj 

 ��"�� (�����  ��[,�����3� missense    #�,�:��G ��[,
��$ ��
 '
���$ ����1}~u )  ����f8 #����% r����� �� (
  '
���$kjy) } 

�"��(       ��[,
�$ �� ��h	� �� 
}~u   
 kwv) }    ��"�� (  ��,���  .
#,��, �	  '
�$ �� ?��� '����3� �����}~u����[�  '����3� 

missense    '
��$ ��kvw   #�,��, ��	 
    '�����3� ��	 �����
    '
�$ �� ?���k}u ��� .          ����� )�*��+	� #�� D
��� #�,��, �	

)	�%&  ��[,
�$ �� ?��� '����3�kux 5kvw 
 kw}���  . ���
 �� �,� ���f3v #,��, )}"�� �(  ��jk     )�*��+	� #�� D
��� #�,��, 
�6, ����6 .k     '���%P #�� #�$ )�*��+	� #�� l�40 #,��,    Q��8%$

              ��,��J, #��0�, )�	� �� �,�����3� ���� �
�0 �,��� ��1 �����.

 ��� :
�0 ���:< Q�� #��/ bp BIbpd3 �f8 #��% ��1 ��1 �� '� �rpoB  
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�
��: f3��8,� ����d� '� rpoB��  BI� #,��, 	�8$���d	��=$���3  D�	� #� D
�� c	*�+�� �� )�� '����	,���  

  

a ���� �� �� ���	
� ������� ��� � �������� � ���
� �� ��  ���� �� �� �� ���	
� ����� � ����� ������ ���
� �� �� 	�   

    b .��3�� '�Silent '
�$ �� LRb��3� �� ����� � '�missens '
�$ ��  kwv�1 ����6 .  

.c    ��3� #�� '�Silent �� 	�1 ����6 #,��, �.  

  

 ���: 
          �
�� ��e	� 
 ��� �� '��� �� ���=$ �
��� �	 )�*�+	�  �� 

               ���� '���� #�� D
��� ��� ����� �Y��1 E��� '< #�=P)AI( .
             #��0�, �� ��
�� �
�� #e�8, �� )�*�+	� #� D
�� �����!, �86��

bp MA '� ��f8 ���4� #�0�, rpoB  ���,�	 X��� ��%%$ �$ #$  ß 
  (	-,<RNA     �,�1 � ��e	� 5��� �����=� )Aa( .    ��d�8,� ������f3

      �,�
��T �� #�0�, )	� ��  �E��~y        ���� �,��	� ��� #,��, �� �"�� 
   �1 ����6 � ����� .         #�$ ��1 ����6 n��o3 )	� ��xj   ��"�� 

        '����3� ����� )�*�+	� #� D
�� ��� #,��,missense  #$ �,��� 
             '
��$ �� )	��� ���� #%�< ���� �%	-h	�G #� �e%INA) ab(% 5

  '
�$ �� )	��84��IBa) Aa (% '
��$ �� )	���*�< �	 IAa ) M ( %
     '� �-$� #�0�, ��rpoB �,���  .         ��%,� �� n���o3 �� #d���0 ��

         '
�$ '�[G ^��, �	�� �� ��1 ?��-: q	�8,INA     ��o )	�3 q	�� 
                 ��%�	 ��h	� q�	�� '
��$ 
� �� '�����3� 5���� '�����3� �
��

  ��[,
�$IBa   
 IAa           �0���, �� �
��+8 ��,�
��T �� � �����!, �� 
    �� ��h	� �	��T��fG��)AS   
 AM( .   �
��0M        ���� #�,��, �� ��"�� 

Codon(s)    Amino acid substitution(s)      Mutation(s)       No. of isolates (%) 

٤٩٠،٥٢٦       Gln3 His ; His3Tyr        CAG3CAT; CAC3TAC      )١)٤�٠ a 

٤٩٠،٥٣١       Gln3His; Ser3Leu         CAG3CAT;TCG3TTG        )١)٤�٠ a 

٤٩٠،٥٣١       Gln3Gln; Ser3Leu         CAG3CAT;TCG3TTG        )١)٤�٠  b 

�،٠٧�،١٣�٣    Gly3Gly; Glu3Glu;  GGC3GGA;CAA3CAG       )١)٤�٠ c 

Gly3Gly                           GGG3GGC  

�١٣                    Gln3Pro                            CAA3CCA                 )١)٤�٠  

�١�                     Asp3Val                           GAC3GTC                 )١)٤�٠  

�١�                    Asp3Tyr                           GAC3TAC                  )١)٤�٠  

�٢٢                     Ser3Leu                            TCG3TTG                 )١)٤�٠  

�٢�                     His3Tyr                            CAC3TAC                )٢)٨�٠  

�٢�                   His3Asp                           CAC3GAC                  )١)٤�٠  

٥٣١                Ser3Leu                            TCG3TTG                  )١٠)٤٤�٠  

٥٣١                    Ser3Trp                            TCG3TGG                  )٢)٨�٠  

٥٣٣                    Leu3Pro                           CTG3CCG                  )١)٤�٠  

٥٤٠                    Arg3Arg                           CGT3CGG                )١)٤�٠  

No mutation                                                                                    )١)٤�٠  

Total )            ٢)١٠٠�  
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