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Abstract 
 

Background and purpose: Otitis media with effusion (OME) is one of the major childhood 

diseases. Alloiococcus otitidis as an agent of OME is a fastidious organism. The aim of this study was to 

determine the prevalence of A. Otitidis in children with OME using culture and PCR methods. 

Materials and methods: A total of 65 specimens of middle ear effusions were obtained from 

50 children diagnosed with OME under general anesthesia in operation room. PCR and bacterial culture 

methods were used for detection and isolation of A. otitidis. Antimicrobial susceptibility of bacterial 

isolates was determined by disk agar diffusion (DAD) method. 

Results: The patients included 45 male and five female. A. otitidis were isolated from 15 

(23.07%) cases using culture and 26 (40%) patients through PCR. All the isolates were susceptible to 

amoxicillin and amoxicillin/ clavulanate. Whereas most of the isolates were resistant to Macrolides such 

as Erythromycins and Azithromycin. 

Conclusion: A. otitidis is one of the most important bacterial agents of OME in Iranian children. 

Considering the antibiogram susceptibility pattern, we can propose these antibiotics as the drugs of choice 

for the treatment of OME patients. Also, this study showed that PCR is more sensitive than culture 

method for identification of this bacterium. 
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 پژوهشي

ن مبتلا جداسازي و شناسايي آلويوكوكوس اوتيتيديس در كودكا
  PCRبه عفونت گوش مياني همراه با ترشحات با روش كشت و 

  
        1فرزانه غريب پور
        2سيد سجاد خرم روز
        3اكبر ميرصالحيان
        3محمد ايمان عيني
  3فرشته جبل عاملي

        4داود دربان ساروخليل
        2اصغر شريفي
  5مهدي ميرزايي

  چكيده
تـرين    يكـي از مهـم  Otitis media with effusion (OME)  ميـاني همـراه بـا ترشـحات    التهاب گوش  :سابقه و هدف

 بـه  ،عنوان يكي از عوامل باكتريايي اين عفونـت    ه  جا كه آلويوكوكوس اوتيتيديس ب     از آن  .هاي دوران كودكي است    بيماري
شـيوع ايـن بـاكتري كودكـان         هدف از اين مطالعه بررسي ميـزان         .علت سخت رشد بودن به ميزان كمي شناسايي شده است         

  .بود PCR كشت و با روش (OME)مبتلا به 
بـتلا بـه عفونـت گـوش ميـاني همـراه بـا               كـودك م   50 نمونه كلينيكي ترشـحات گـوش ميـاني از           65 :ها مواد و روش  

آوري و سـپس     نمونه ترشحات گوش مياني در اتاق عمل توسط پزشك متخصص جمع          . جمع آوري شد   (OME)ترشحات  
هـا واكـنش     ها تلقـيح و بـر روي بخـشي ديگـر از نمونـه              ها درآزمايشگاه در محيط كشت جهت رشد باكتري        ونهبخشي از نم  

  .هاي جداشده نيز از لحاظ الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي بررسي شدند باكتري.  انجام شدPCR زنجيره اي پليمراز
 15در    بـا روش كـشت     اوتيتيـديس  آلويوكوكوس.  نفر دختر بودند   5 نفر پسر و     OME  ،45 بيمار مبتلا به     50از :ها يافته

الگـوي   .شـد  شناسـايي   ميـاني  گـوش  ترشـحات  نمونه 65 از)  درصد 40(مورد 26 در PCR و با روش  ) درصد 07/23( مورد
 در  دهـستن  حـساس  كلاونـات،  /سـيلين  آموكـسي  آموكـسي سـيلين،    بـه  هـا  ايزوله تمامكه  بيوتيكي نشان داد     حساسيت آنتي 

 .به ماكروليدها مثل اريترومايسين و آزيترومايسين مقاوم بودند)  درصد6/86( له ها اغلب ايزوكه حالي

  آلويوكوكوس اوتيتيديس يكي از عوامل مهم باكتريايي جدا شده از ترشحات گوش مياني در ايران است و :استنتاج

كلاولانـات در درمـان      /يلينتوان پيشنهاد كرد كه آموكسي سـيلين و آموكـسي س ـ           با توجه به الگوي حساسيت ميكروبي مي      
  .داردر شناسايي باكتري دحساسيت بالاتر  در مقايسه با كشت PCR همچنين روش. قرار بگيرد استفاده مورد

  
  PCR عفونت گوش مياني با ترشحات، آلويوكوكوس اوتيتيديس، كشت :واژه هاي كليدي

  

  مقدمه
تـرين   عنـوان يكـي از مهـم      ه  التهاب گـوش ميـاني ب ـ     

ــاري ــاي د بيم ــه  ه ــزايش مراجع ــودكي، ســبب اف وران ك
ها در اين  بيوتيك كودكان به پزشك و مصرف زياد آنتي     

  به دو Otitis Media يـوش ميانـالتهاب گ. شود سنين مي
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 پژوهشي

 Acute (AOM)زير گروه اصلي التهاب حاد گوش مياني 

otitis media      و التهاب گـوش ميـاني همـراه بـا ترشـحات 
Otitis media with effusion (OME)  شـود   تقـسيم مـي .

AOM عنوان عفونت گوش مياني مطـرح اسـت كـه بـا            ه   ب
. )1( التهاب حاد گوش مياني همـراه اسـت        نشانه ها و علائم   

تـر پايـدار      ماه يا بيش   3، ترشحات به مدت     OME درموارد
ش ميـاني مـزمن يـا التهـاب گـوش           التهاب گو  مي ماند كه  

 50-85بـيش از    . )2(شود مياني همراه با ترشحات ناميده مي     
 سالگي حداقل يـك بـار بـه         3-5درصدكودكان در سنين    

موارد عود التهـاب    . شوند التهاب حاد گوش مياني مبتلا مي     
شـود    درصد از كودكان مبتلا، ديده مي 40گوش مياني در    

دچــار عــود عفونــت،  درصــد ازكودكــان 20و در نهايــت 
بـه  . )3(كنند پايداري ترشحات در گوش مياني را تجربه مي      

طور طبيعي فضاي گوش ميـاني داراي مقـدار كمـي فـشار             
هواي منفي نسبت بـه قـسمت محـيط بيرونـي اسـت و ايـن            

اي با باز كـردن شـيپور اسـتاش          فشار منفي به صورت دوره    
نقـص  . يابـد  در طي خميازه كشيدن و جويدن كـاهش مـي         

هـاي   عنوان يكـي از مكانيـسم     ه   عملكرد شيپور استاش ب    در
علـت  ه  ب ـ. )4(اوليه در پيدايش التهـاب گـوش ميـاني اسـت          

هـاي جـوان، محتويـات       تر بودن شـيپور اسـتاش بچـه        كوتاه
اخـتلال در   . شـوند  نازوفارنكس بيشتر دچار رفلاكـس مـي      

هاي فوقـاني تنفـسي      عملكرد شيپور استاش در طي عفونت     
تر  هاي بزرگ   سال در مقايسه با بچه     2 از   تر هاي كم  در بچه 

عنوان افـراد  ه تر ب هاي سنين پائين بسيار شديدتر است و بچه    
هاي دستگاه تنفـسي فوقـاني        در طي عفونت   AOMمستعد  

فشار منفي در فضاي گوش مياني اين       . گردند محسوب مي 
آورد كه محتويـات نازوفـارنكس در    وجود ميه امكان را ب 

شيپور اسـتاش بـه درون گـوش ميـاني          طي باز شدن موقتي     
هـاي   درصد مثبت كـشت باكتريـايي نمونـه       . )3(وارد شوند 

گيري و همچنـين     گوش مياني به روش مطالعه، نحوه نمونه      
هـا   هاي ميكروبـي در تـشخيص بـاكتري        حساسيت تكنيك 

هاي پـاتوژن شـايع      در اغلب مطالعات باكتري   . بستگي دارد 
كوك پنومـوني،   جدا شده از گوش ميـاني شـامل اسـترپتو         

 غيــر قابــل تيــپ بنــدي و موراكــسلا  اهموفيلــوس انفلــوانز

هـاي عامـل     يكـي ديگـر از بـاكتري      . )5(كاتاراليس هـستند  
هاي گوش مياني آلويوكوكوس اوتيتيـديس اسـت        عفونت

و اطلاعات موجود در ارتباط با اين بـاكتري انـدك اسـت             
ه  ب ـ1989كـه ايـن بـاكتري نخـستين بـار در سـال               به طوري 
فـــادن و . )6(و همكـــاران شناســـايي شـــد Faden وســـيله

 كـودك   200 بـا مطالعـه بـر روي         1989همكاران در سال    
مبتلا به التهاب گوش مياني يك باكتري منحصر به فـرد را            

ها جداسازي كرد كـه اغلـب ايـن          در مايع گوش مياني آن    
ايـن ارگانيـسم     . مـاه سـن داشـتند      34 مـاه تـا      10ها بين    بچه

  ساعت48 محيط كشت جامد بعد از منحصر به فرد در روي    
  درجــه ســانتيگراد رشــد آرامــي 37انكوباســيون در دمــاي 

بر روي محيط كشت تريپتيكاز سوي آگـار همـراه          . داشت
هاي كوچك آلفا هموليتيك توليد      با خون گوسفند، كلني   

ها نيز خصوصيات مشابهي     در كشت مجدد ايزوله   . كرد مي
هـا بـه صـورت       آميزي گـرم ارگانيـسم     در رنگ . يافت شد 
هــاي گــرم مثبــت و درشــت بودنــد و اغلــب بــه   كوكــسي

صورت دوتايي يا چهارتايي در زيـر ميكروسـكوپ ديـده           
گـراد يـا در       درجه سـانتي   45ارگانيسم در دماي    . شدند مي

هـا بـه     اين بـاكتري  . هاي بيهوازي قادر به رشد نيست      محيط
بر اساس  . طور يكسان كاتالاز مثبت و اكسيداز منفي بودند       

ــ ــاكتريت ــوتيپي و   والي ب ــه دليــل تمــايز فن ــين ب هــا و همچن
ــن     ــه اي ــشنهاد شــد ك ــناخته، پي ــسم ناش ــوژنتيكي ارگاني فيل
 ارگانيسم در درون يك جنس جديد به نام آلويوكوكوس        

(Alloiococcus)ــ ــوانه  و ب  در Alloiococcus otitis عن
 گونـــه آلويوكـــوكس اوتيتـــيس. )7(نظـــر گرفتـــه شـــود

(Alloiococcus otitis)وسـيله  ه ه ب كAguirre  وCollins 
ــام ــديس     ن ــوس اوتيتي ــه آلويوكوك ــه گون ــد ب ــذاري ش  گ

(Alloiococcus otitidis)   بـدين  . )7،8(كـرد  تغيير نـام پيـدا
ــام جديــد آلويوكوكــوس اوتيتيــديس  ــترتيــب ن وســيله ه  ب

Greveitz         ييـد  أ بر اساس كـد بـاكتري شناسـي پيـشنهاد و ت
 .)9(شد

ين بار با روش    آلويوكوكوس اوتيتيديس براي نخست   
  كودكـان مبـتلا بـه      (MEE) كشت از مايع گـوش ميـاني      

OME  اين باكتري از مـايع گـوش ميـاني         .  جداسازي شد
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بـا اسـتفاده از     . )6( درصد از كودكان جداسازي شـد      5-3
 ميــزان شـيوع ايــن بـاكتري خيلــي   PCRروش مولكـولي  

 درصـد از    10-41كـه در     تر و بالاتر بـود بـه طـوري         بيش
 PCRهــا ايــن بــاكتري بــا روش   بچــهمــايع گــوش ميــاني

  .)11، 10(شناسايي شد
مطالعات نشان دادند كـه آلويوكوكـوس اوتيتيـديس         

 +CD8 مهاركننـــده T ســـبب القـــاء تحريـــك لنفوســـيت

شود و در شـرايط آزمايـشگاهي سـبب          سايتوتوكسيك مي 
ميـزان بـالاي شـيوع    . )13 ،12(گـردد   مي IL-12 وIL-8القاء 

مايع گوش مياني افراد مبـتلا      آلويوكوكوس اوتيتيديس در    
 و همچنــين توانــايي تحريــك كننــدگي سيــستم OMEبــه 

ايمني آن بيانگر خاصيت بيماريزايي اين باكتري در گوش         
آلويوكوس اوتيتيديس يك باكتري سخت     . )7(مياني است 

ــشت از      ــا روش ك ــازي آن ب ــراي جداس ــت و ب ــد اس رش
 روز  7-14هاي كلينيكي بيماران، به زمان زيادي بـين          نمونه

نياز است، بر اين اساس اغلب مطالعات قبلي فقط بـا روش            
انـد و     ميزان شيوع باكتري را بررسي كـرده       PCRمولكولي  

كه با روش كشت قادر به جداسـازي بـاكتري نبـوده             يا اين 
اند و به همين علت در اغلب اين مطالعات تست حساسيت           

  .)13-16(آنتي بيوتيكي انجام نشده است
 آلويوكوكوس رابطه با بررسي شيوع كمي در مطالعات
 بـا   OME با ترشحات     در عفونت گوش مياني    اوتيتيديس

 با توجه .)11 ،10 ،7 ،6(گرفته است  وكشت صورتPCR روش
كه مطالعات انجام شده در اين زمينه محدود اسـت           به اين 

هدف از اين مطالعه بررسي ميزان شـيوع آلويوكوكـوس          
هاي گوش ميـاني     فونتاوتيتيديس در كودكان مبتلا به ع     

اسـت   PCR كشت و    با روش  (OME) همراه با ترشحات  
ــ ــي ه و ب ــوتيكي  عــلاوه بررســي الگــوي حــساسيت آنت بي

  .باشد شده از بيماران مي هاي جدا باكتري
  

  ها  روشمواد و
 )Cross sectional(توصـيفي   مطالعـه  يك مطالعه اين

ه، از  هاي باليني مورد استفاده در ايـن مطالع ـ        نمونه. باشد مي
بيماران مراجعه كننده به اتاق عمـل گـروه گـوش، حلـق و      

دو تـا از    ( بيني بيمارسـتان هـاي امـام خمينـي و اميـر اعلـم               
ــشگاه علــوم پزشــكي   بيمارســتان هــاي آموزشــي تابعــه دان

. آوري شـدند    جمـع  1389 -1390در فواصل سـال     ) تهران
 بيمار مبتلا به عفونـت گـوش ميـاني       50 اين مطالعه بر روي   

، گرفــت ســال ســن دارنــد صــورت 12 مــاه تــا 6ين كــه بــ
تشخيص عفونت گوش مياني و التهاب گوش مياني همراه         

و مشخـصات   م بـاليني    ي ـ با توجه بـه علا     OMEبا ترشحات   
 .انجـام شـد   توسط پزشك متخصص گوش، حلـق و بينـي          

 ضـد عفـوني      بـا بتـادين    ابتدا كانال گوش خارجي بيمـاران     
شـو   و   ل سـالين شـست    سپس با مقدار فراوان نرما     و   گرديد

 و بـر روي پـرده صـماخ      در هنگام عمل جراحـي    . داده شد 
ــت و در     ــورت گرف ــوچكي ص ــرش ك ــط پزشــك ب توس

گيـري انجـام شـد،       صورت وجود مايع گوش مياني نمونـه      
پزشك متخصص و با اسـتفاده از وسـيله         توسط  يند  آاين فر 

Tyms-Tab  سـاعت   2 طـي    ها  سپس نمونه  . صورت گرفت 
 دانشكده پزشكي دانشگاه علـوم      به بخش ميكروب شناسي   

. گرديدنــد بلافاصــله كــشت د وش ـپزشـكي تهــران منتقــل  
اطلاعات مورد نياز هر فرد بر اساس پرونـده بيمـار و يافتـه              

  . پرسشنامه جداگانه وارد گرديدهاي باليني در
نيمي از حجـم مـايع گـوش ميـاني جهـت كـشت و               

و نيمـي ديگـر     . شناسي بـه كـار رفـت       تشخيص ميكروب 
گراد   سانتي -20جام كارهاي مولكولي در فريزر      جهت ان 

ــراي جداســازي اوليــه آلويوكوكــوس . نگهــداري شــد  ب
خــون  ( اوتيتيــديس از محــيط كــشت آگــار خونــدار    

.  درصد با پايه مولرهينتون آگار اسـتفاده شـد         5) گوسفند
بعد از كشت دادن نمونـه بـاليني بـه روش جداسـازي در              

هـا در   اري آنخانه گذ روي محيط كشت مورد نظر، گرم   
 درصد دي اكسيد    5گراد و شرايط      درجه سانتي  37دماي  

ها در طـي     كربن انجام شد، در صورت عدم رشد باكتري       
 روز نگهـداري    10هاي كشت به مدت       ساعت، محيط  72

هاي كشت جهت بررسي رشـد   شدند و روزانه اين محيط    
در صـورت مـشاهده رشـد،       . شـدند  ها مطالعه مـي    باكتري
شــدند و   نظــر كــشت مجــدد داده مــيهــاي مــورد كلنــي

 .مطالعات فنوتيپي زير انجام شد
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ــوژي   رنــگ -1 ــشاهده مرفول ــراي م ــزي گــرم ب آمي
اوتيتيــديس بــه صــورت    آلويوكوكــوس: هــا بــاكتري

كوكسي درشت گرم مثبت به صورت تك تك، دوتايي      
  .و چند تايي مشاهده شدند

اين تست توانـايي   : تست توليد اسيد از گليسرول-2
سيد از گليسرول را در حضور اريترومايسين نـشان         توليد ا 

 محيط پايه در اين تست حاوي تركيبـات آمونيـوم         . دهد مي
گـرم،  2/0 گرم، پتاسيم كلرايـد      1دي هيدروژن سولفات    

 گرم، گليسرول   2 گرم، عصاره مخمر     2/0منيزيم سولفات   
 1گرم و آب مقطر     / 04  ميلي ليتر، برم كروزل ارغواني     10

 45-50 كشت پايه پس از استريليزاسيون تا محيط. ليتر است
 ميلـي ليتـر اريترومايـسين       1شود و سـپس      درجه خنك مي  

نحــوه تهيــه محلــول اريترومايــسين بــه ايــن . شــد اضــافه مــي
 5/0گـرم پـودر اريترومايـسين در          ميلي 4 است كه    صورت
 شود و سپس با آب دو بار درصد حل مي 95ليتر اتانول  ميلي

رسد و سپس بـا فيلتراسـيون        ليتر مي  ي ميل 10تقطير به حجم    
 ميلـي ليتـر از محلـول نهـايي          1شد و در نهايـت       استريل مي 

اريترومايسين به يك ليتر از محيط پايه ساخته شـده اضـافه            
سـي محـيط      سـي  7-10به هر لوله استريل حدود      . گيرد مي

شود و پس از تلقـيح چنـد كلنـي بـاكتري             كشت اضافه مي  
 روز در دمـاي     5-8 به مـدت     در محيط كشت، انكوباسيون   

تـست مثبـت بـا تغييـر رنـگ        . گيـرد   درجه صورت مـي    37
  .گيرد ارغواني اوليه محيط كشت به رنگ زرد صورت مي

ــولي -3 ــاكتري: روش مولك ــه    ب ــشكوك ب ــاي م ه
اوتيتيديس با اسـتفاده از روش مولكـولي         آلويوكوكوس

ييد نهايي واقـع شـدند، ابتـدا بـا اسـتفاده از روش              أمورد ت 
 باكتري استخراج شد و سپس با استفاده        DNA دنجوشان

ــصاصي ژن   ــر اختـ ــا روش 16srRNAاز پرايمـ  PCR بـ
 بـه   PCRدر صورت مشاهده محصولات     . رديابي گرديد 

  جفــت بــاز احتمــال حــضور آلويوكوكــوس284انــدازه 
شـد و در نهايـت محـصول         اوتيتيديس در نظر گرفته مـي     

PCR  هاي  نشواك. ييد نهايي تعيين توالي گرديد   أ جهت ت
ــري 50 ــن ژنPCR ميكروليت ــاده شــد و ســپس    اي ــا آم ه

ــاي  محــصولات واكــنش ــاي  PCRه ــا پرايمره ــراه ب  هم

 اختصاصي براي انجام سكانسينگ هر دورشته پيرو و پيشرو        
 Macrogen (Seoul,South Korea)كره و شركت  كشور به

در مرحله بعد توالي هاي ذكر شده در پايگـاه   .ارسال شد 
NCBI ــد و ــويه  بلاســت ش ــاس س ــرل در    براس ــاي كنت   ه

ــورت    ــاكتري ص ــي ب ــشخيص قطع ــك ژن ت ــت بان . گرف
   از ترشــحات گــوش ميــاني و انجــام    DNAاســتخراج 

PCR: استخراجDNA      از مايع گـوش ميـاني بـا اسـتفاده   
 (Invitek GmbH, Berlin, and Germany)از كيـت  

RTP® Bacteria DNA Mini Kit و براساس دستورالعمل 
جهــت بررســي حــضور .  انجــام شــدشــركت ســازنده آن

آلويوكوكــوس اوتيتيــديس در نمونــه ترشــحات گــوش  
 اســـتخراج شـــده از DNA بـــر روي PCRميـــاني روش 

بـراي انجـام واكـنش      . هاي بـاليني صـورت گرفـت       نمونه
PCR       از سـويه آلويوكوكـوس اوتيتيـديس جـدا شـده از
عنـوان كنتـرل مثبـت      ه  هاي باليني مطالعـه حاضـر ب ـ       نمونه

. ييـد شـده بودنـد     أكه با روش تعيـين تـوالي ت       استفاده شد   
 16SrRNAاز پرايمرهــاي ژن هــدف بــراي ايــن منظــور 

كه قبلا طراحي شده بودند استفاده    هاي ذكر شده     باكتري
 براي به دست آوردن مقادير مناسـب تركيبـات         .)14(گرديد

اي پلي مـراز گراديـانتي        مورد استفاده در واكنش زنجيره    
دست آمدن  ه  پس از ب  . داده شد  از تركيبات مختلف قرار   

 مقادير مناسب مستر ميكس براي هر واكنش تهيه و اسـتفاده  
مقادير مورد نيـاز بـراي هـر        سيكل دمايي و همچنين     . شد

  . ارائه شده است2و1 جداول شماره در PCRواكنش 
 ساخته شده   درصد1 الكتروفورز از آگارز      انجام جهت

 محصولروليتر از    ميك 10. شد، استفاده   TBE X 5/0,  بافر با
 مخلـوط   dye Lodding  ميكروليتـر  2 با   PCRتكثير شده   

 براي الكتروفـورز  . گرديد و داخل چاهك ژل قرار گرفت      
 و مـدت زمـان آن       ميلي ولت استفاده گرديد   100از ولتاژ   

 30بعد از اتمام الكتروفورز، ژل بـه مـدت    .يكساعت بود
 ورفـت  قرارگ μg/ml10دقيقه در اتيديوم برومايد با غلظت      

 Gel Documentationدستگاه مشاهده باندها با استفاده از 
وســيله كميتــه اخلاقــي ه ايــن مطالعــه بــ. صــورت گرفــت

  .ييد شده استتأدانشگاه علوم پزشكي تهران 
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 ژن شناســايي رايبــ PCR اكــنشســيكل دمــايي و :1 شــماره جــدول
16SrRNAباكتري آلويوكوكوس   

Time (s) Temperature(c )  

300 94  First Denaturation  
45 94 Denaturation 

45 59 Annealing 

45 72 Extension 

Loop: 30 

30 72 Extension Final 

  
مقادير مناسب تركيبات مـورد اسـتفاده بـراي يـك            :2جدول شماره   

  PCR واكنش 
   و حجم غلظت  

  مواد
   غلظت  حجم

 μL5 X 1 PCR Buffer 10X 

 μL2/0 5/1  Taq Pol 5 u/μL 

μL5 μM 5/2 MgCl 25 mM  
μL 1 μM 2/0 dNTP Mix 10mM 

μL 1 μM 5/0 A. otitidis R 

μL 1 μM 5/0 A. otitidis F 

μL8 μg/ml 15  DNA 

μM 8/28 -  dH2O 

 μL50 -  Final volume 

  

  ها يافته
 بيمار مبـتلا بـه التهـاب گـوش ميـاني همـراه بـا                50از  

حدوده سـني   م. بودند دختر بچه    5 پسر بچه و     45ترشحات  
 سال بـا ميـانگين سـني        12 تا   ماه19افراد مراجعه كننده بين     

  بيمار از بيمارسـتان    39 سال بود، از مجموع كل بيماران        4/6
. بودنــد بيمــار از بيمارســتان امــام خمينــي 11اميــر اعلــم و 

مطالعه باليني بيماران نشان داد كه تمام افراد شركت كننده          
ي ترشحات در گوش ميـاني  ماه پايدار 3در مطالعه بيش از  

 .اند و تمام افراد مـستعد اوتيـت گـوش ميـاني بودنـد              داشته
فراوانتــرين نــوع ترشــحات گــوش در بيمــاران، ترشــحات 

 ،) نفر12 (موكوسي -سروزي، ترشحات ) نفر21(موكوسي 
و ترشحات موكوسي چـسبنده     )  نفر 10 (سروزيترشحات  

 گيـري  ز نمونـه كليه بيماران تا دو هفته قبـل ا      . بودند)  نفر 7(
 همچنـين . نداشـتند بيوتيـك   سابقه مـصرف آنتـي  گونه   هيچ
كدام از بيماران آدنوئيدوكتومي يا تيمپانوكتومي قبلي         هيچ

 65 ميـاني  گـوش  مايع باليني هاي نمونه كل تعداد. نداشتند
 ترشـح  (طرفـه  يـك  ترشحات داري بيمار 35 كه بود نمونه
 طرفـه  دو اتترشح داراي بيمار 15 و) ها گوش از يكي در

 با روش   اوتيتيديس آلويوكوكوس جداسازي ميزان. بودند
ي هـا  سـويه  تمـام  كـه  بود) درصد 07/23( مورد 15 كشت

 مـورد  PCR روش بـا جدا شده بعـد از تـشخيص فنـوتيپي،          
 PCR محـصولات    توالي تعيينارزيابي قرار گرفته و بعد با       

 اسـتفاده  با. شدند ييدأت اوتيتيديس آلويوكوكوس عنوانه  ب
 گـوش  مـايع  در ها باكتري حضور PCR مولكولي روش از

 26 در اوتيتيـديس  آلويوكوكـوس  كـه    شـد  بررسـي  مياني
 شناسـايي  گـوش  ترشـحات  نمونه 65 از)  درصد 40( مورد
  .)1تصوير شماره ( شد

  

  
  اوتيتيديس آلويوكوكوس باكتري 16SrRNA ژن PCR محصولات الكتروفورز ژل تصوير :1تصوير شماره 

M      1       2       3      4       5      6       7       8       9     10     11     12    13   14 

  كنترل منفي: 3 كنترل مثبت، ستون 1 ماركر، ستون M :DNA ستون
 

500bp 

264bp 



   
  فرزانه غريب پور و همكاران     

 

57  1392 ، ارديبهشت 100شماره  ، بيست و سومدوره                                                         وم پزشكي مازندران                      مجله دانشگاه عل 

 پژوهشي

ــوي  ــساسيتالگـ ــوتيكي   حـ ــي بيـ   ســـويه15آنتـ
 نسبت به آنتي بيوتيـك هـاي         اوتيتيديس آلويوكوكوس

 كلاونـات، /سيلين آموكسي آموكسي سيلين،  سيلين، پني
 آزيترومايــــسين، كلاريترومايــــسين، اريترومايــــسين،

 سيپروفلوكـــساسين، كوتريموكــسازول،  كليندامايــسين، 
 تمـــامنـــشان داد كـــه  رياكـــسونسفت و لووفلوكـــساسين

 كلاونـات، /سيلين آموكسي آموكسي سيلين،  به ها ايزوله
 حـساس  سفترياكـسون  و لووفلوكساسين سيپروفلوكساسين،

 اريترومايـسين،  به)  درصد 86 (ايزوله 13 كه ، در حالي  بودند
  .بودند مقاوم كلاريترومايسين و آزيترومايسين

  
  بحث

هـاي    بيمارسـتان   بيمار مراجعـه كننـده بـه       50از ميان   
اميراعلم و امام خميني غالب بيماران مربوط به بيمارستان         

كـه ايـن بيمارسـتان مركـز         علت اين ه  اميراعلم بودند كه ب   
مهم گوش، حلق و بيني در تهران است طبيعي است و از            
طرف ديگـر بيمـاران پـسر مراجعـه كننـده در مقايـسه بـا                

تـر   وع بيش تر بودند كه نشان دهنده شي      دختربچه ها، بيش  
 اين بيماري در پسربچه هاست كه شـايد بـه نـوعي نـشان             

تـر   دهنده تفـاوت در وضـعيت پوشـش و مراقبـت بـيش            
در ارتبـاط بـا حـضور       . ها توسـط والـدين باشـد       دختربچه

باكتري در گوش بيماران بر اساس نوع ترشحات گـوش          
 -ســروزيميــاني مثــل ترشــحات موكوســي ، ترشــحات  

ــي ــحات موكوس ــروزي، ترش ــي   و ترس ــحات موكوس ش
 .چسبنده اختلاف معني داري مشاهده نشد

 15در مطالعه حاضر آلويوكوكـوس اوتيتيـديس در         
از )  درصــد07/23( نمونــه گــوش ميــاني   65مــورد از 

اين . ترشحات گوش مياني با روش كشت جداسازي شد       
 40(ميــزان شــيوع، از گزارشــات ارائــه شــده در اســتراليا 

، در  )17 ،15(تـر بـوده    كـم )  درصد 2/48(و اسپانيا   ) درصد
)  درصـد  7/4،  5(كه در مقايـسه بـا ايـالات متحـده            حالي
گزارشـي در ارتبـاط بـا جداسـازي         . )18 ،6(تـر اسـت    بيش

آلويوكوكـــوس اوتيتيـــديس از كـــشورهاي همـــسايه و 

همچنين در قاره آسيا براي مقايـسه ميـزان شـيوع وجـود             
  نمونـه بـاليني    65 بر روي    PCR با استفاده از روش   . ندارد

 بيمار مورد مطالعه مـشخص      50از ترشحات گوش مياني     
ــديس در    ــه آلويوكوكــوس اوتيتي ــد ك ــورد 26ش  40( م

شناسايي شده است كه اين نتيجه مشابه گزارشي        ) درصد
تـر از ميـزان      كه بـيش   است، در حالي   )10(از كشور فنلاند  

 در كشورهاي تركيـه،      درصد 1/28 تا    درصد 5/18شيوع  
تر از شيوع گـزارش شـده از         ا و كم  فنلاند، ژاپن و استرالي   

ــستان  ــشور انگل ــن درصــد) 50( ك  درصــد) 5/60( و ژاپ
اين تفـاوت در ميـزان جداسـازي بـا          . )19 ،16 ،13 ،10(است

ــا    ــاكتري ب ــن ب ــن PCRكــشت و شناســايي اي ــين اي  در ب
ــاوت   ــانگر تف ــه  كــشورها ممكــن اســت بي ــاي منطق اي  ه

ــن     ــيوع اي ــزان ش ــش آن در مي ــذكور و نق ــشورهاي م ك
 ايـن   PCRدر مجمـوع بـا روش كـشت و          . ي باشـد  باكتر

ــاكتري در  ــورد 26ب ــد40( م ــه   )  درص ــد ب ــايي ش شناس
هـا هـم    آن PCR  مورد كـشت مثبـت،  15كه تمام  طوري

 مـورد ديگـر فقـط در تـست     11نتيجه مثبـت نـشان داد و     
مولكولي نتيجه مثبت را نشان دادند، كه نشان دهنده ايـن           

ــ PCRاســـت كـــه روش مولكـــولي مثـــل   ايي در شناسـ
به نظـر   . ارگانيسم حساسيت بالاتري نسبت به كشت دارد      

ــي ــديس نقــش مهمــي در    م رســد آلويوكوكــوس اوتيتي
هاي گوش ميـاني بـه همـراه ترشـحات           اتيولوژي عفونت 

ــزان شــيوع آن ــاوت   دارد و مي ــاط مختلــف متف ــا در نق ه
 ممكــن اســت تفــاوت هــاي مــشاهده شــده در. باشــد مــي

هاي بهداشـتي    برنامهمطالعات مختلف ناشي از تفاوت در       
هاي گوش   و سلامتي، فرايندهاي كنترل و درمان عفونت      

پـراكنش   .دهاي جغرافيـايي باش ـ    مياني و همچنين تفاوت   
آلويوكوكـوس اوتيتيـديس در همراهــي بـا خــصوصيات    

ــاران  ــاليني بيم ــحات ( ب ــوع ترش ــي،  : ن ــروزي، موكوس س
ــي  ــروزي موكوس ــتلاف   ) س ــد و اخ ــاليز ش ــي و آن بررس

اســازي بــاكتري از بيمــاران بــا علايــم داري در جد معنــي
  .كلينيكي متفاوت يافت نشد

در حال حاضر يكي از مشكلات اساسي در بيمـاران      
مبتلا به التهـاب گـوش ميـاني همـراه ترشـحات انتخـاب              
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هاسـت كـه بتواننـد عليـه         بيوتيـك  الگوي مناسبي از آنتي   
هاي غالب كه در پاتوژنز اين بيماري نقش دارنـد           يباكتر
تـــرين داروهـــايي كـــه در درمـــان  مهـــم. دثر باشـــنؤمـــ

عنوان داروي انتخاب اول يـا      ه  هاي گوش مياني ب    عفونت
هـاي خـوراكي     انتخاب دوم كاربرد دارند شامل بتالاكتام     

ــد آموكــسي ــات و /ســيلين ســيلين و آموكــسي مانن كلاولان
سـاير داروهـاي    . )20(باشـد  هـا مـي     سفالوسپورين همچنين

، كلاريترومايـسين و    مورد اسـتفاده شـامل آزيترومايـسين      
. )21(سولفامتوكـــــسازول هـــــستند /تـــــري متـــــوپريم

ــون ــده نقــشي را در   فلوروكينول ــا ممكــن اســت در آين ه
هاي مقاوم به چند دارو داشته باشد البتـه تـا            درمان پاتوژن 

زماني كـه شـواهدي مبنـي بـر ايمـن بـودن مـصرف ايـن                 
ــرار    ــورد اســتفاده ق ــشود، م ــه ن ــا در كودكــان ارائ داروه

گيري در مورد استفاده از داروهاي        تصميم .)22(نميگيرند
ضد ميكروبي براي انتخاب يـك داروي خـاص بايـد بـر             
ــي      ــصرف قبل ــت، م ــدت عفون ــاران، ش ــن بيم ــاي س مبن

بيوتيك، داشتن اطلاعات اختـصاصي در ارتبـاط بـا           آنتي
ها در منـاطق خـاص و همچنـين دانـستن            پراكنش پاتوژن 

اي مختلـف   هـا بـه آنتـي بيوتيـك ه ـ         الگوي مقاومـت آن   
از اين رو در اين مطالعه حساسيت آلويوكوكـوس         . است

بيوتيك هاي انتخابي با روش ديـسك        اوتيتيديس به آنتي  
بر اساس مطالعات انجام شـده      . آگار ديفيوژن بررسي شد   

تاكنون گزارشات اندكي در ارتباط با بررسي حـساسيت         
 .ضد ميكروبي آلويوكوكوس اوتيتيديس انجام شده اسـت       

و همكاران با استفاده از دسـتورالعمل      ) Bosley( ه وسيله ب
CLSI     بـراي بـاكتري اسـترپتوكوكوس پنومونيـه الگــوي 

حساسيت اين باكتري را بررسي كردند و نشان دادند كـه    
 -اين بـاكتري مقاومـت بـسيار زيـادي بـه تـري متـوپريم              

اما مـارتينز و     .)18(سولفامتوكسازول و اريترومايسين دارد   
 ها به آموكسي سـيلين،     د كه تمام ايزوله   كاران نشان دادن  هم

ــستند   ــساس ه ــسازول ح ــايكلين و كوتريموك . )17(تتراس
 و همكاران مـشاهده   ) Ashhurst-Smith(آشورت اسميت   

كردند كه تمام ايزوله هاي آلويوكوكس بـه پنـي سـيلين            
حساس هستند اما به ميزان زيادي به اريترومايسين مقـاوم          

ات انجام شده نتيجه آنتي     در همراهي با مطالع   . )15(هستند
هاي مطالعه حاضر نشان داد كه تمـام         بيوگرام روي ايزوله  

ايزوله ها بـه ونكومايـسين، آموكـسي سـيلين، آموكـسي            
كـه اغلـب     كلاولانـات حـساس هـستند در حـالي         /سيلين
به ماكروليدها مثل اريترومايـسين     )  درصد 6/86( ها ايزوله

  .و آزيترومايسين مقاوم هستند
بـاكتري  تـوان نتيجـه گيـري كـرد كـه            مـي در پايان   

عنوان يكي از عوامل مهـم      ه  آلويوكوكوس اوتيتيديس، ب  
باكتريايي جدا شده از ترشحات گوش مياني در بيمـاران          

 در  OME مبتلا به التهاب گوش مياني همراه با ترشـحات        
بررسي الگوي حساسيت ميكروبي نشان داد    ايران است و  

كلاولانـات و    /يلينهـا بـه آموكـسي س ـ       كه اغلب ايزولـه   
فلوروكينولــون هــا حــساس بودنــد ولــي ميــزان مقاومــت 

توان پيشنهاد كرد كـه    نسبت به ماكروليدها زياد بود و مي      
ــيلين   ــسي س ــيلين و آموك ــسي س ــات در  /آموك كلاولان

. هاي گوش مياني قابل اسـتفاده مـي باشـد          درمان عفونت 
كه روش مولكـولي در مقايـسه بـا         همچنين با توجه به اين    

ــيشكــ ــاكتري را شناســايي كــرد   شت مــوارد ب ــري از ب ت
  .دهد  را نشان ميPCRحساسيت بالاتر روش 

شود كه در صـورت امكـان از         در نهايت پيشنهاد مي   
/ بيوتيك هاي آموكـسي سـيلين و آموكـسي سـيلين           آنتي

 استفاده شود   OMEكلاولانات در درمان بيماران مبتلا به       
هـاي   بـاكتري و همچنين در مطالعات آينـده نقـش سـاير           
  .پاتوژن در التهاب گوش مياني بررسي گردد

  

  سپاسگزاري
اين مطالعه بـا همكـاري گـروه ميكـروب شناسـي و             
گروه گوش، حلق و بيني دانشگاه علـوم پزشـكي تهـران            

ــرم   لازم مــي انجــام شــده اســت و  ــيم از دســتياران محت دان
 هاي تخصصي گروه آموزشي گوش، حلق وبيني بيمارستان      

 هزينـه   ضـمناً . عمل آيـد  ه  امير اعلم تشكر ب   امام خميني و    
اين پژوهش از طرح تحقيقاتي مصوب معاونت پژوهـشي    

 88-04-30-9558 دانشگاه علوم پزشكي تهران به شـماره      
  .مين شده استأت

 



   
  فرزانه غريب پور و همكاران     
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