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Abstract 
 

Background and purpose: Aminoglycosides are broad-spectrum antibiotics that are often used in 

combination with other antibiotics for the treatment of severe S. aureus infections. This research aimed at 

investigating the phenotypic and genotypic evaluation of aminoglycoside resistance in clinical isolates of 

MRSA in Kerman, Iran. 

Materials and methods: During a one year period, a total of 57 MRSA isolates was collected 

from 130 isolates of S. aureus. MRSA isolates were tested for susceptibility to 13 antimicrobial agents 

using disc diffusion method. Then, the presence of aminoglycoside modifying enzymes (AMEs) was 

evaluated by multiplex polymerase chain reaction. 

Results: In the MRSA isolates, high resistance rates were observed for tetracycline, 

erythromycin, kanamycin and gentamicin. In fact, 73.7% and 68.4% of the isolates were found to be 

resistant to kanamycin and gentamicin, respectively. aac(6′)-Ie-aph(2″), aph(3′)-III, ant(4′)-Ia, and 

aph(2ʹʹ)-Id genes were detected in 40.3%, 15.7%, 12.2%, and 3.5% of the aminoglycosides–resistant 

isolates, respectively. 

Conclusion: The prevalence of aminoglycosides resistance among MRSA isolates is rising, 

therefore, identification of resistance genes in order to achieve the exact pattern of resistance is helpful in 

preventing the spread of resistant strains. 

 

Keywords: methicillin- resistant staphylococcus aureus, aminoglycoside resistance, aminoglycoside 
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  گزارش کوتاه     

  
  

  ـدرانــازنــکــــی مــزشـــوم پــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج
  )112-  117(   1396سال    مهر    153بیست و هفتم   شماره دوره 

113  1396، مهر  153دوره بیست و هفتم، شماره                                                                مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

در  دهایکوزینوگلیکد کننده مقاومت به آم يژن ها یفراوان یبررس
جدا شده از  نیلیس یاورئوس مقاوم به مت لوکوكیاستاف يها زولهیا

 ینیبال ينمونه ها
  

        1یمرغک يدیفرهاد س
        2نوه ینیحس نیحس

        2یستانکیداود کلانتر ن
        2يفرشته صفار

        1یحیفص اسری
  2يمحمد مراد

  

  چکیده
 دیشد يهاهستند که عمدتاً در درمان عفونت اثر گسترده فیبا ط ییهاکیوتیبیآنت دهایکوزینوگلیآم و هدف: سابقه

و  یپیفنــوت ی. مطالعــه حاضــر بــه بررســشــوندیاســتفاده مــ هاکیوتیبیآنت گریبا د یبیصورت ترکاورئوس به لوکوكیاستاف
)  MRSA( نیلیســ یاورئــوس مقــاوم بــه متــ لوکوكیافاســت ینیبــال يهازولــهیدر ا دهایــکوزینوگلیمقاومــت بــه آم یپیژنــوت
  .پردازدیاز شهر کرمان م شدهيآورجمع

اورئوس جدا شــده  لوکوكیاستاف زولهیا 130سال از کیمدت  یط مقطعی – یفیمطالعه توص نیدر ا ها:مواد و روش
بــه روش  کیــوتیبیآنتــ 13نســبت بــه  هازولــهیا نیــا تیشد. حساس يآور) جمع MRSA( زولهیا 57 ،یکینیکل يهااز نمونه

بــا روش  هادیــکوزینوگلیآم ردهنــدهییتغ يهــامیکــد کننــده آنز يهــاحضــور ژن تیو درنها دیگرد نییتع وژنیفید سکید
Multiplex PCR شد. یابیارز  

 MRSA يهازولــهیدر ا نیســیجنتاماو  نیسیکاناما ن،یسیترومایار ن،یکلینسبت به تتراس ییمطالعه مقاومت بالا نیدرا ها:یافته
-aac(6′)يهــامقاوم بودنــد. ژن نیسیو جنتاما نیسیها به کاناما زولهیدرصد از ا 4/68و  7/73 بیکه به ترت يبه طور دیمشاهده گرد

Ie-aph(2″) ،aph(3′)-III ،ant(4′)-Ia  وaph(2′′)-Id درصــد  5/3درصــد و  2/12درصد،  7/15درصد،  3/40در بیبه ترت
  شدند. ییشناسا دهایکوزینوگلیمقاوم به آم يها زولهیاز ا

 يهــاژن ییشناســا نیاست. بنــابرا شیدر حال افزا MRSA يهازولهیا انیدر م دهایکوزینوگلیمقاومت به آم وعیش استنتاج:
  .دینمایم یانیشا مقاوم کمک يهاهیاز انتشار سو يریمقاومت در جلوگ قیدق يبه الگو یابیمنظور دستمقاومت به 

  
 ردهنــدهییتغ يهــامیآنزاســتافیلوکوکوس ارئــوس مقــاوم بــه متــی ســیلین، مقاومــت بــه آمینوگلیکوزیــدها،  واژه هــاي کلیــدي:

  هادیکوزینوگلیآم
  

  مقدمه
 یمقــــاوم بــــه متـــــاورئــــوس  لوکوكیاســــتاف

 جادکننــدهیعوامــل ا نیتــراز مهــم یکی (MRSA)نیلیس
از  ياگســترده فیــاســت کــه ط یمارســتانیب يهاعفونت

 يهــاتــا عفونت یپوســت فیخف يهاها از عفونتيماریب
 تیلیواستئوم یپنومون ت،یمثل اندوکارد دیو شد دهیچیپ

گسترش  MRSA يهازولهی. امروزه ا)1(کندیم جادیرا ا
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ها بلکه در جامعــه مارستانیتنها در بو نه  داکردهیپ یجهان
ــن ــزا زی ــپ شیاف ــداکردهی ــد. از طرف ــا یان ــهیا نی ــا زول ه

 یاز آنتــ یعیوس فینسبت به ط ياچندگانه يهامقاومت
ــوتیب ــا اکی ــامه ــه بتالاکت ــا، آمز جمل ــکوزینوگلیه  دها،ی

ها را کســب دیــهــا وماکرولنولونیها، فلوروکنیکلیتتراس
  .)2(اندنموده

ــکوزینوگلیآم ــ دهای ــ نیازاول ــاکیوتیبیآنت ــف يه  کش
 جــادیا دیشــد يهــاهستند کــه در درمــان عفونت ياشده

مــورد  یگــرم مثبــت وگــرم منفــ يهاشده توسط پاتوژن
 بیــها در ترککیوتیبیآنت نی. ا)3(انداستفاده قرار گرفته

ــا د ــریب ــ گ ــاکیوتیبیآنت ــام ه ــا لاکت ــه بت ــا ازجمل ــه  ای
دارند لذا  ییافزااثر هم نیسیونکوما لمث ییدهایکوپپتیگل

خصــوص به یلوکوکیاســتاف دیشد يهادر درمان عفونت
اســتفاده  یبیصورت ترکعموماً به تیدر درمان اندوکارد

  .)4(شوندیم
 رییــشامل تغ هاکیوتیبیآنت نیمقاومت به ا يهاسمیمکان

ــــاهیدر جا ــــوزومیر گ ــــاهش در  یب ــــال دارو، ک اتص
 هــامیدارو توســط آنز يســاز رفعــالیدارو، غ يرینفوذپذ

مقاومــت در  ســمیمکان نیترعیشــا انیــم نیــ. در اباشدیم
دارو  يســاز رفعــالیاورئــوس غ لوکوكیاستاف يهاهیسو

ـــامیتوســـط آنز ـــدهییتغ يه ـــکوزینوگلیآم ردهن  دهای

(AMEs) ــدیمــ ــتاف يهاهی. در ســو)1(باش  لوکوكیاس
ــه ژن کد ــوس س ــده ااورئ ــکنن ــامیآنز نی -aac(6′)-Ieه

aph(2″)  ،aph(3′)-IIIaو ant(4′)-Ia ياژهیــو تیاز اهم 
 AMEs کــد کننـــده يهـــاژن گــریبـــا د اسیــدر ق

  .)5(برخوردارند
 طیدر هــر دو محــ MRSA يهاهیتوجه به گسترش سو با
در درمان  دهایکوزینوگلیآم تیجامعه و اهمو  مارستانیب

 نیــا یهــا، هــدف اصــلزولــهیا نیــاز ا یناشــ يهاعفونت
و  دهایــکوزینوگلیمقاومت به آم یپیفنوت یپژوهش بررس

ــیتع ــ نی ــاژن یفراوان -aac(6′)-Ie-aph(2″) ،aph(3′) يه

IIIa ،ant(4′)-Ia ،aph(2′′)-Ib، aph(2′′)-Ic  وaph(2′′)-

Id انیدر م دهایکوزینوگلیومت به آممقا جادیدر ا لیدخ 
  باشند.یم MRSA يهازولهیا

  

  مواد و روش ها
ــ- یفیمطالعــه توصــ نیــدر ا  130، مجمــوع  یمقطع

 1394 نیفرورد خیتار یاورئوس ط لوکوكیاستاف زولهیا
 يبســتر ریــشــده و غ يبستر مارانیاز ب 1395 نیتا فرورد

ــع ــان جم ــهر کرم ــدند. ا يآورش ــهیش ــاس  هازول ــر اس ب
گــرم، آزمــون  يزیآمشــامل رنــگ یافتراقــ يهــامونآز

 نییتع تولیمان ریو تخم DNaseکواگولاز،  دیکاتالاز، تول
 لوکوكیاســـتاف يهازولـــهیعنوان اشـــدند و بـــه تیـــهو

مورداستفاده قــرار  يبعد يهاانجام آزمون ياورئوس برا
ــهی. ســپس ژنــوم ا)6(گرفتنــد ــا اســتفاده از رزول وش هــا ب

ــاندن ا ــتاندارد جوش ــداس ــتخراج ش ــ. تائ)7(س  یینهــا دی
روش  ازاورئــوس بــا اســتفاده  لوکوكیاســتاف يهازولهیا

PCR ژن  يبراnuc يهازولهیا نییو تع MRSA  با انجــام
بـــر اســـاس  نیتیسفوکســـ ســـکیبـــا د یپیتســـت فنـــوت

ــال ــتاندارد ب ــه اس ــگاهیو آزما ینیدســتورالعمل موسس (  ش
CLSI یکروبـــیضـــد م تیحساســـ .)8، 9() انجـــام شـــد 

 ســکیبا استفاده از روش انتشــار از د MRSA يهازولهیا
)Disc diffusionــرا ــکید ي) ب ــ يهاس ــبیآنت  یکیوتی

 لیــنت ن،یســیکاناما ن،یسیتوبراما ن،یسیجنتاما ن،یکاسیآم
ــیما ــر ن،یس ــوپر يت ــازول، ل-میمت ــنزولیسولفامتوکس  د،ی
 ن،یکلیتتراســـــــ ن،یســـــــیترومایار ن،یســـــــیندامایکل
 نامههیاســاس توصــبــر  نیســیو ونکوما نیپروفلوکساســیس
)CLSIیکــه بــا انجــام آنتــ ییهازولهی. ا)9() مشخص شد 
 يمقــاوم بودنــد بــرا دهایــکوزینوگلینسبت به آم وگرامیب

، aac(6′)-Ie-aph(2″)  ،aph(3′)-IIIيهـــاژن ییشناســـا
aph(2′′)-Id ،aph(2′′)-Ic ،aph(2′′)-Ib  وant(4′)-Ia 

 دهایــکوزینوگلیمقاومــت بــه آم يهاژن نیترعیکه از شا
 PCRها با روشژن نیا ییانتخاب شدند. شناسا باشندیم

Multiplex 7، 10(انجام گرفت(. 
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 گزارش کوتاه

  یافته ها و بحث
اورئـــوس  لوکوكیاســـتاف زولـــهیا 130از مجمـــوع 

 57تعــداد  ینیمختلــف بــال يهاشده از نمونــه يآورجمع
ــهیا وعیشــدند. شــ ییشناســا MRSA زولــهیا  يهازول

MRSA و جامعــه در حــال  انمارســتیب طیدر هــر دو محــ
در شــهر  هازولهیا نیا وعیمطالعه ش نیاست. در ا شیافزا

ــان  ــود، ا 41کرم ــد ب ــدرص ــال نی ــه در  یدر ح ــت ک اس
ــاط  MRSA يهازولــهیا وعیشــ نیشــیمطالعــات پ در نق

. )1(انددرصد گزارش کرده 90تا  19از را  رانیمختلف ا
و همکاران در ســال  ینیع مانیو ا 2015در سال  یمیرح

 بیــرا در تهــران بــه ترت MRSA يهازولهیا وعیش 2013
ــد 6/63و  9/29 ــزارش کردن ــد گ ــل )1، 7(درص . از عوام

بــه تعــداد  توانیم هازولهیا نیا یدر فراوان وتتفا یاصل
 يهامارســتانیب ییایــمورد مطالعه و مکــان جغراف مارانیب

  .)11(اشاره کرد یمورد بررس
ــ در ــرشیمطالعــه حاضــر ب ــ نیت ه مقاومــت نســبت ب
ــد) و ار 90( نیکلیتتراســ درصــد)  88( نیســیترومایدرص

ــوجــود داشــت. هــم ــه زولــهیدرصــداز ا 2/70 نیچن هــا ب
 1/49و  نیســیندامایدرصد به کل 2/62 ن،یپروفلوکساسیس

سولفامتوکســازول مقــاوم بودنــد. -میمتوپر يدرصد به تر
ــ ــت بــالا نســبت ب ــا مقاوم ــه م ــ هدر مطالع  ن،یکلیتتراس

مطالعــات  ریمشابه با سا نیوکساسپروفلیو س نیسیترومایار
 یتوانــد ناشــیمقاومت بالا م نیاز علل ا یکی. )1، 12(بود

. )11(باشــد رانیدر ا هاکیوتیبیآنت نیاز ا ادیاز استفاده ز
حســاس بــوده  نیســیها بــه ونکومازولهیا یدر مقابل تمام

مطالعــه  نیــا جیبودند. نتا اوممق دینزولیدرصد به ل 2وتنها 
هنــوز  نیســیاز ونکوما ادیــبا استفاده ز یحت دهدینشان م

ـــه آن ا یمقـــاومت ـــنشـــده اســـت و ا جـــادینســـبت ب  نی
 يهــاعفونت هیعل یخوببه تواندیچنان مهم کیوتیبیآنت

 نیــ. اردیــاورئوس مــورد اســتفاده قــرار گ لوکوكیاستاف
ــا جــهینت ــا نت ــ لعــاتآمده در مطادســتبه جیمشــابه ب  یقبل
حداقل  MRSA زولهیا 49ه مطالع نی. در ا)1، 11(باشدیم

مقاوم بودند.  دیکوزینوگلیآم يهاکیوتیبیاز آنت یکیبه 

درصــد )،  3/73( نیســیبــه کاناما ییمقاومــت بــالا زانیــم
درصــد )  6/59( نیسیدرصد )، توبراما 4/68( نیسیجنتاما

 3/19. تنهــا دیــدرصد ) مشــاهده گرد 4/54( نیکاسیو آم
 جینتــا نیــم بودنــد. امقــاو نیسیما لیبه نت هازولهیدرصد ا

 يهــاعفونت یبــیدر درمــان ترک نیســینقش مــؤثر جنتاما
حــال  نیــ. با اکندیاورئوس را کمرنگ م لوکوكیاستاف

 نیسیجنتاما يبرا یمناسب نیگزیجا تواندیم نیسیما لینت
 يهــازولــهیتوســط ا جادشــدهیا يهــادر درمــان عفونت

MRSA باشد.  
در  AME هکنندکد يهاژن یمربوط به فراوان جینتا

مقــاوم بــه  زولــهیا 49نشــان داد از  MRSA يهــازولــهیا
یکـــی از  يداراحـــداقل  زولـــهیا 29 دهایـــکوزینوگلیآم
ژن کد کننده  نیترعیشا. بودند  AME کدکننده يهاژن

 ژنایزولــه  29در بین ایــن  دهایکوزینوگلیمقاومت به آم

aac(6′)-Ie-aph(2″)  درصــد)  3/79( زولــهیا 23بود کــه
 aph(3′)-III يهــاژن بودند و به دنبال آن ژن نیا يدارا

درصــد ) قــرار  1/24( 7 درصد ) و 31( 9با ant(4′)-Ia و
 زولــهیدرصــد ) ا 9/6( 2در  زیــن aph(2′′)-Id داشتند. ژن

ــد. ه ــاهده ش ــدامچیمش ــهیاز ا ک ــاژن يدارا هازول  يه

aph(2′′)-Ib و aph(2′′)-Ic ایزوله ژن  7.نبودندaac(6ʹ)-

Ie-aph(2ʹʹ)-I  وaph(3ʹ)-IIIa، 3  ایزولـــــهaac(6ʹ)-Ie-

aph(2ʹʹ)-I  وant(4′)-Ia   ـــــه ژن  2و -aac(6ʹ)-Ieایزول

aph(2ʹʹ)-I  وaph(2′′)-Id  ــان ــور همزم ــه ط دارا   را ب
  .  بودند

-aac(6′)-Ie ژن زیــاز مطالعــات ن يگــریتعــداد د در

aph(2′′)-I يهازولــهیا انیــرا در م یفراوانــ نیتــرشیبــ 

MRSA ژن  نیــمطالعات ا گری. همانند د)13، 14(دارا بود
ــدتاً در م ــعم ــاوم بــه جنتاما يهازولــهیا انی و  نیســیمق

و احتمالاً موجب مقاومــت بــه  دیمشاهده گرد نیکاسیآم
قوت  یموضوع وقت نی. ا)1، 7(شودیم هاکیوتیبیآنت نیا

ــ مطالعــات در  گــریکــه مشــابه بــا د ردیــگیمــ يتــرشیب
مقاوم  یول نیکاسیو آم نیسیحساس به جنتاما يهازولهیا

موجب  AME گرید يهاژن دها،یکوزینوگلیآم گریبه د
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حساس بــه  يهازولهیا وجودنی. با ا)14(شوندیمقاومت م
 داشــتند کــه ژن ودهــم وجــ نیکاســیو آم نیســیجنتاما

aac(6′)-Ie-aph(2′′)-I در  نیشــیرا داشتند کــه بامطالعــه پ
ــا د ــا ب ــت ام ــابه اس ــران مش ــریته ــا گ ــات در تض د مطالع

نشــان داده انــد کــه در  ی. مطالعــات قبلــ)1، 13(باشــدیمــ
ــهیا ــازول ــتاف يه ــوس ژن لوکوكیاس  ant(4′)-Ia اورئ

 14(شود یم نیسیو توبراما نیسیموجب مقاومت به کاناما

کــه  ییهــازولــهیا یتمــام بــایتقر زی. در مطالعه حاضر ن)1،
 نیســیو توبرما نیسیبودند به کاناما ant(4′)-Ia ژن يدارا

  .بودندمقاوم 
از  یکــیحداقل بــه  یپیازلحاظ فنوت زولهیا 20 تعداد

مقاومت داشتند امــا در  دیکوزینوگلیآم يهاکیوتیبیآنت
 AME کــد کننــده يهــااز ژن کیــ چیهــا هــزولهیا نیا

 طورنیا توانیها را مژن نیا ییمشاهده نشد. عدم شناسا
ها حضور ژن  نیاز ا یمتفاوت يهاانتیکرد که وار ریتفس

مطالعــه قــادر  نیمورد استفاده در ا يهامریبا پرا هدارند ک

مقاومــت بــه  يهاممکن است ژن ایو  ستندین صیبه تشخ
ــکوزینوگلیآم ــجد دی ــه در  يدی ــد ک ــته باش ــود داش وج

اورئــوس در حــال گــردش  لوکوكیاســتاف يهــاتیجمع
  .)14(هستند

مقاومــت بــالا بــه  لیــدلتــوان گفــت بــهیمــ انیپا در
ــ و دهایــکوزینوگلیآم ــ نیهمچن ــالا یفراوان ــا يب  يژن ه

AMEs يهازولهیا انیدر م MRSAیی، اتخاذ راهکارهــا 
ــرا ــوگ يب ــش ا يریجل ــاز پخ ــهیا نی ــزول ــا در مح  طیه

توسط پزشــک  کیوتیبیو انتخاب مناسب آنت مارستانیب
  رسد.یبه نظر م يمعالج ضرور

  

  سپاسگزاري
و تشکر خــود  یمقاله مراتب قدردان نیا سندگانینو
کرمــان بــه  یدانشگاه علوم پزشــک یاونت پژوهشرا از مع

  دارند.یاعلام م ییو اجرا یمال تیحما لیدل
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