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متعاقاب اساتفاده از    يهاا  مرتبط با کاتتر و عفونت يها فونتع

 يبااکتر  نيا ا ييشود. توانا يدر بدن شناخته م يخارج ويوسا

 يدر افاراد دارا  ژهيا و هعفونت ب جاديباعث ا لميوفيب ويدر تشک

 ويکننااده از وسااا اسااتفاده مااارانيو ب فيضااع يمناايا سااتميس

 ييايا تجما  باکتر  کيا  لميوفيا گاردد. ب  يدر بدن ما  يمصنوع

. [3،4] شاود  يبرداشته م يو چسبنده است که به سخت هيلا چند

 زوپروپاانول ياتاانول و ا  ويا کنناده از قب  يمواد ضد عفون يبرخ

 طي. در شارا [5] گاذار باشاند  ريتاث لميوفيا ب ديا بر تول توانند يم

 لوکوکوسيدر اسااتاف لميوفيااب ديااتول ييتوانااا يهااواز يباا

 لوکوکوسيافاز اسات  تار  شيبا  يطور قابو توجه هب سيديدرمياپ

قرار دارند در  لميوفيکه در ب ييها ي. باکتر[6] باشد ياورئوس م

نسابت باه    يمقاومت قاباو تاوجه   جهيدر نت ستنديحال رشد ن

 دهند ياز خود نشان م يبا حالت تک سهيها در مقا کيوتيب يآنت

 وارهيا د يهاا  نيپاروتئ  سيديا درمياپ لوکوکوسي. استاف[9-7]

و  زباان ياتصال به بافات م  يابر يسميرا به عنوان مکان يسلول

کاار   هپوشاانند، با   يرا م زبانيکه سطح م ييها نيپروتئ نيچن هم

لازم  يمنا يا ساتم يو تهاجم به س ياتصال باکتر يبرد که برا يم

 Polysaccharide intracellular adhesion[10-12]اسات  

(PIA) که توسط اپرن ica شود، موجب اتصال سالول   يم ديتول

از  ي. مطالعات حااک گردد يم لميوفيب ويتشک ميبه سلول و تنظ

توساط   لميوفيا ب ديا در تول ينقاش مهما   icaA اسات کاه   نيا

 فاا ياورئوس ا لوکوکوسيو استاف سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف

 لميوفياا ب ويدر تشااک  ي. دو مرحلااه اصاال  [13] کنااد  يماا 

 کسي: اتصال به ماتردهد يرخ م سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف

کار گرفته شده وجاود   هب يو پزشکيکه در سطح وسا ينيپروتئ

خاار    يديسااکار  يپلا  نيتجم  ادهسا  و ديدارد و سپس تول

  IS256[14] شاود  يم ديتول ica که توسط اپرن  (PIA)يسلول

 يهاا  يمتحرک است که در اغلب موارد کپا  يکيعنصر ژنت کي

وجاود دارد و   سيديدرمياپ لوکوکوسيمتعدد آن در ژنوم استاف

 نياست ا ييزا يماريمرتبط با ب يها نبر ژ يگذارريقادر به تاث

 يهاا  طيباا محا   يمتحرک موجب تطابق بااکتر  يکيعنصر ژنت

از عوامااو ماارتبط بااا  يکاايگااردد و بااه عناوان   يمختلاف ماا 

 ica ژن انيا گردد. ب يها مهاجم شناخته م هير سود ييزا يماريب

که  رديقرار بگ ica به لوکوس IS256 ورود ريتواند تحت تاث يم

و تهاجم  لميوفيب ويبر تشک دهيگردPIA  ديبر تول ريمنجر به تاث

 Bhp (Bap [1،14] ديا نقاش نما  يفاا يا يمنا يا ساتم يباه س 

homologous protein) کااه مشااابه(biofilm-associated 

protein) Bap  يباشد در برخ ياورئوس م لوکوکوسيدر استاف 

شاود و در   يما  انيا ب سيديا درمياپ لوکوکوسياستاف يها هيسو

 Aap (Accumulation[.11] کناد  يم فاينقش ا لميوفياتصال ب

association protein)  140 يخاار  سالول   نيپاروتئ  کيکه 

 ويو تشاک  يمار يتجما  در ساطوپ پل   ياست برا يلودالتونيک

 سيديا درمياپ لوکوکوسي. اساتاف [15] اسات  يضارور  لميوفيب

 نيا اسات و در ا  يسطح نيپروتئ کيکه  fbe تواند به کمک يم

. ديا واکانش نما  ناوژن يبريشود، باا ف  يم افتي وربه وف يباکتر

 يباه کاتترهاا   يتواند از اتصال باکتر يم fbe هيعل بر يباد يآنت

عفونات   جادينموده و از ا يريجلوگ نوژنيبريشده از ف دهيپوش

 ني. وجاود ارتبااب با   [16] ديممانعت نما يوانيح يها در مدل

 لميوفيا ب ويتشک ييو توانا ييزا يماريحضور عوامو مرتبط با ب

جدا شاده از ماوارد عفونات     سيديدرمياپ لوکوکوسيدر استاف

 جااد يا زباان، ياساتقرار در م  يبارا  يبااکتر  نيا تيقابل انگريب

در  مااران يدر ب ژهيا و هعفونات با   جااد يو متعاقب آن ا لميوفيب

 .باشد يم اليعفونت باکتر نيمعرض ا

 لميوفيا ب ديا تول ييارتباب توانا يمطالعه با هدف بررس نيا

شاامو   ياي زا يماار يو وجود عوامو مرتبط باا ب  يماکروسکوپ

icaA, IS256, aap, bhp, fbe لوکوکوسيدر اسااااتاف 

 ينيباال  يهاا  جدا شده از موارد عفونت در نموناه  سيديدرمياپ

 .انجام شده است

 

 هامواد و روش
اساتافيلوکوکوس   ايزولاه  59

 يبساتر  مااران ياپيدرميديس جدا شده از ماوارد عفونات در ب  

تهران  يآموزش يها مارستانياز ب يکي ژهيو يها بخش مراقبت

ماورد  شاده باود،    يآور آساان جما    يبردار که با روش نمونه

ايزولاه از   4ايزوله از نمونه خون،  50شناسايي قرار گرفت که 
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از نمونه لوله تراشه و يک ايزوله از نمونه  لهايزو 4نمونه ادرار، 

 .زخم جدا شده بودند

براي شناسايي و تاييد هويات ايان    

کشت ژلوز خوندار که با استفاده از  طيمح يها نمونه رو ايزوله

 37 يشده باود کشات داده شاد و در دماا     هيخون گوسفند ته

هاا   ي. کلنا ديا انکوبه گرد ساعت 24به مدت  گراد يدرجه سانت

رنگ، از نوع صااف و باا انادازه متوساط      ديسف لوکوکياستاف

مشکوک  يها يکلن يگرم برا يزيآم نگهستند، پس از انجام ر

و  ديا کاتالاز انجام گرد شيرم مثبت، آزماگ يو مشاهده کوکس

ساالت آگاار    توليکشت ماان  طيکاتالاز مثبت در مح يها يکلن

درجه  37در  ونيساعت انکوباس 24کشت داده شدند. پس از 

انجام نداده بودناد و   توليمان ريکه تخم ييها ياز کلن گراد يسانت

کوآگاولاز   شيبود، آزماا  امدهيوجود ن هب طيدر مح رنگ رييتغ

گوآگاولاز   يهاا  هيخرگوش انجام شد. سو يبا پلاسما يا لوله

نبودناد، از نظار    شيلخته در لوله آزماا  جاديکه قادر به ا يمنف

وجود آنزيم اوره آز، تخمير قند مانوز، تخميار قناد ماالتوز و    

 کوسشادند. اساتافيلوکو   يعدم تخميار قناد ترهاالوز بررسا    

ماانوز و ماالتوز    ريا ، تخماوره آز ديا اپيدرميديس قادر باه تول 

 جاه يدر نت سات يترهاالوز ن  ريقادر به تخم که يباشد در حال يم

 يترهالوز قرمز رنگ، لوله حاو ياوره و لوله حاو يلوله حاو

 [.17،11] مالتوز زرد رنگ خواهند شد يمانوز و لوله حاو

روش  از

[ 19]و همکااران   Los شرپ داده شده توساط  تيپل تريکروتيم

 Trypticase کشت طيمورد نظر در مح ي. باکتردياستفاده گرد

soy broth 11% نمک طعام به مادت  4% گلوکز و 5/0 يحاو 

 يهواز طيدر شرا گراد يدرجه سانت 37 يساعت در دما 24تا 

از آن در  تار يکروليم 200و  هيا ته 1:200. رقت ديانکوبه گرد

شاد و پاس از    ختاه يخاناه ر  وياساتر  96 تيا پل يها چاهک

درجاه   37 يسااعت در دماا   24تاا   11به مدت  ونيانکوباس

و باا باافر    هيا هاا تخل  چاهاک  ،يهاواز  طيدر شرا گراد يسانت

 mM Na2HPO4, 3 mM NaH2PO4, 130 mM [7فسفات ]

NaCl (pH 7.4) صاورت   هسه بار شتشو داده شاده با   وياستر

% 25/0 نيشد تا خشک گردد. سپس با سافران راردادهوارونه ق

 شد، با آب مقطر شتشو داده شد و يزيآم رنگ قهيدق 5به مدت 

 تار يکروليم 200. به هر چاهک ديخشک گرد طيمح يدر دما

 490در  ي% اضااافه و جاذب نااور 9/0محلاول نمااک طعاام   

چاهاک   کيا . ديا قرائت گرد درينانومتر توسط دستگاه الزا ر

 لوکوکوسيچاهاک باا اساتاف    کيو  يکتربا ردنبدون اضافه ک

استفاده شد.  يعنوان کنترل منف هب ATCC 12228 سيديدرمياپ

باشد، مقاادير   مي 125/0مقدار جذب نوري کنترل منفي برابر 

نناده ضاعيف بياوفيلم و    ک عنوان تولياد  هب 90/0تا  126/0بين 

کننده قوي بيوفيلم در نظر  نوان توليدع هب 90/0تر از مقادير بالا

 .شدند گرفته

DNA200چند کلناي جاوان بااکتري در     ابتدا 

 TE (10Mm TrisHCl+1Mm EDTA) ميکروليتاار بااافر

 2افين باا غلظات   ميکروليتر ليزواست 20مخلوب گرديد، سپس

دماي  ساعت در ليتر به آن اضافه شد و يک ميکروگرم در ميلي

اد و گر درجه سانتي 95دقيقه در  10محيط نگهداري گرديد و 

شد و ايان فرآيناد تکارار گردياد.      دهدقيقه روي يخ قرار دا 5

دقيقاه ساانتريفوژ    5دور در دقيقه به مادت   10000سپس در 

اساتفاده گردياد. باراي     PCRشد و از ماي  رويي براي انجاام 

استخرا  شده از اسپکتروفوتومتري با اساتفاده   DNA ارزيابي

 ,BioPhotometer (Eppendorf]اسااتفاده شااد  UV از

Germany)]     210ناانومتر و   260و جاذب ناوري آن را در 

تا  1/1بين  210به  260چه نسبت  نانومتر اندازه گرفتيم. چنان

تر نشانه آلودگي با پاروتئين و   باشد مناسب است، نسبت کم 2

 .باشد مي RNA تر نشانه آلودگي با نسبت بيش

icaA, IS256, aap, bhp, fbe

مورد اساتفاده   يهامريمراز و پرا يپل يا رهيواکنش زنج طيشرا

 سيديا درمياپ لوکوکوسياستاف هياند. سو ذکر شده 1در جدول 

ATCC 12228 به عنوان کنترل مثبت aap يو کنترل منف icaA 

به عناوان کنتارل    K28  سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف هيو سو

 در دساتگاه  ازمر يپل يا رهياستفاده شد. واکنش زنج fbe مثبت

MJ mini. Gradient thermal cycler PTC-1148. (U.S.A) 
% و 1مشااهده از الکتروفاورز در آگاارز     يو برا ديانجام گرد

 .استفاده شد UV اشعه
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و  قيا تحق نيا ا جينتا ويو تحل هيتجز يبرا

اسکور و  يانجام شده از کا يها پژوهش ريبا سا جينتا سهيمقا

 .% استفاده شد95 نانيفاصله اطم

 

 نتايج
با  يمورد بررس سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف زولهيا 59از 

 لميوفيا ب ديا %( قادر به تول61مورد ) 36 تيترپليکروتيروش م

ماورد   23( وCI 95%: %4/73% و 6/41) بودند يماکروسکوپ

% و 6/26) نبودناد  يماکروساکوپ  لميوفيب ديقادر به تول%( 39)

4/51% :CI 95% يکروساکوپ ما لميوفيا کنناده ب  ديتول 36(. از 

%( 9/11ماورد )  fbe  ،32%( واجاد ژن 7/91مورد ) 33 تعداد

ماورد   7 و aap%( واجد ژن 2/72مورد ) icaA  ،26واجد ژن

 لميوفيکننده ب ديتول زولهيا 36بودند. از  bhp%( واجد ژن 4/19)

 لميوفيا ب يکنناده قاو   ديا %( تول3/33مورد ) 12 يماکروسکوپ

در  لميوفيب ديتول ييتواناو  ها پياز ژنوت کيهر  يبودند. فراوان

 2در جدول  يمورد بررس سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف زولهيا

و  لميوفيا کننده ب ديتول يها زولهيدر ا icaA+ پيژنوت يو فراوان

 .نشان داده شده است 3در جدول  لميوفيب دکنندهيتول ريغ

 مراز يپل يره ايط واکنش زنجيمر ها و شرايپرا .1جدول

Target 

gene 
Forward/ 
Reverse 

PCR condition 
Ampicon 

size (bp) 
reference 

icaA 
5-TCGATGCGATTTGTTCAAACAT-3/ 

5-CTGTTTCATGGAAACTC-3 

5min,95°C; 30 cycles of 30s, 94°C; 30s, 

52°C;50s,72°C; final extension, 4min, 

72°C 
215 

This 

study 

IS256 
5-CCAGTTCATTTGGGTTTATAGC-3/ 
5-CATATACATGGCAAGCTCTAGG-3 

5min,95°C; 30 cycles of 30s, 94°C; 30s, 

52°C;50s,72°C; final extension, 4min, 

72°C 
251 

This 

study 

aap 
5-AAACGGTGGTATCTTACGTGAA-3/ 

5-CAATGTTGCACCATCTAAATCAGCT-

3 

5min,94°C; 30 cycles of 30s, 94°C; 30s, 

60°C;50s,72°C; final extension, 4min, 

72°C 
465 (3) 

bhp 
5-ATGGTATTAGCAAGCTCTCAGCTGG-

3/ 
5-AGGGTTTCCA TCTGGATCCG-3 

5min,94°C; 30 cycles of 30s, 94°C; 30s, 

61°C; 90s,72°C; final extension, 

4min,72°C 
1585 (3) 

fbe 

5-

CTACAAGTTCAGGTCAAGGACAAGG-

3/ 
5-GCGTCGGCGTATATCCTTCAG-3 

5min,94°C; 30 cycles of 30s, 94°C; 30s, 

60°C;50s,72°C; final extension, 4min, 

72°C 
273 (3) 

 

 سيديدرميلوکوکوس اپياستاف ينيبال يزوله هايدر ا يلم ماکروسکوپيوفيد بيتول ييو توانا يمورد بررس يژنها يفراوان .2جدول 

Total (n=59) 
Ability of macroscopic biofilm formation Genotype 

NP P SP 
3  1 2 bhp+icaA+IS256+aap+fbe+ 
4  4  bhp+icaA+IS256+ fbe+ 

16  6 10 icaA+IS256+aap+ fbe+ 
3  3  icaA+IS256+ fbe+ 

2  2  icaA+aap+ fbe+ 

10 8 2  IS256+aap+ fbe+ 

1  1  bhp+icaA+ 
2  2  icaA+aap+ 

1  1  bhp+ fbe+ 
2 1 1  icaA+ fbe+ 

5 5   IS256+ fbe+ 

4 4   aap+ fbe+ 

3 3 1  fbe+ 

2 2   IS256+ 

1  1  aap+ 

SP: Strong biofilm producer, P: Biofilm producer, NP: Non biofilm producer 
 

 لميوفيد بير قادر به توليلم و غيوفيد بيقادر به تول يزوله هايدر ا +icaAپ يژنوت يفراوان .3جدول 
Total (n=59) Non biofilm producer  (n=23) Biofilm producer (n=36) Genotype 

33 1 32 icaA+ 
26 22 4 icaA- 
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 گيريبحث و نتيجه
به عناوان   سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف رياخ يها در سال

شناخته شده است.  يمارستانيعفونت ب الياز عوامو باکتر يکي

تعاداد   شيامار عبارتناد از: افازا    نيا ساز ا نهيعوامو زم يبرخ

 ويدارناد، اساتفاده از وساا    فيضاع  يمنا يا ساتم يکه س يافراد

و  اها  کيا وتيب ياز آنتا  هيا رو يدر بادن و اساتفاده با    يخارج

اسات   ييها از راه يکي لميوفيب ديتول ييها. توانا کننده يضدعفون

فارار نماوده باه عناوان      يطياز عوامو مح تواند يم يکه باکتر

 ي. برخا [20-22] مطرپ شاود  يمارستانيکننده عفونت ب جاديا

 کيا وتيب يبا آنت يخارج ويپوشش سطح وسا وياقدامات از قب

 ديا از تول تواند يم شودنتواند به آن متصو  يکه باکتر يمواد اي

 ديا تول يي. تواناا [23] ديا نما يريجلاوگ  يتوسط باکتر لميوفيب

 ساتم يتا خود را از دساترس س  کند يکمک م يبه باکتر لميوفيب

 يهاا  حفاظات نماوده، عفونات    ييايو عوامو ضد باکتر يمنيا

به عنوان عوامو  ييايباکتر يها نيوجود آورد. ادهس همزمن را ب

که  يخارج ويدر ارتباب با وسا ونتکه موجب عف ييزا يماريب

شاده، شاناخته    دهيپوشا  زباان يم يهاا  نيها از پاروتئ  سطح آن

 Polysaccharide intracellularدياا. تول[13،24] شااوند يماا

adhesion (PIA)  که توسط اپرونica شاود و حضاور    يکد م

تهاااجم  يدو شاااخم مهاام باارا   IS256 يلحاااقا يتااوال

 و يبردار . رونوشت[1] باشند يم سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف

کاه   accumulation associated protein (aap) اديا ز ديا تول

توساعه   يشاود و بارا   يمهم محسوب ما  يها نياز ادهس يکي

مساتقو از   لميوفيب ديموجب تول تواند ياست م يضرور لميوفيب

PIA [11،11] شود. 

 لوکوکوسياسااتاف ينيبااال زولااهيا 59مطالعااه از  نيااا در

 بودند که يماکروسکوپ لميوفيب دي% قادر به تول61 س،يديدرمياپ

 نياا(، اCI 95%: 9/96و  9/10بودنااد ) icaA% واجااد 9/11

%( توساط  100گازارش شاده )   زانيدار از م يطور معن هب افتهي

Gad  تر است.  کم [13]و همکارانAricola   [10]و همکااران 

 ديا قادر به تول icaA+  يها زولهي% از ا17اند که  نموده گزارش

دهناده   حاضر نشان يبررس جياند، نتا بوده يماکروسکوپ لميوفيب

 لميوفيا ب ديقادر به تول icaA + يها زولهي% از ا97است که  نيا

 جيدار از نتا يطور معن ه( که بCI 95%: 100و  2/91) باشند يم

حاضار   ي. در بررسا است تر شيو همکاران ب Aricola يبررس

داشاتند قاادر باه     aap+ +icaA پيکه ژنوت ييها زولهيا يتمام

 جاه يدار از نت يطور معن هبودند که ب يماکروسکوپ لميوفيب ديتول

 نيا کاه ا  [25]و همکااران   Liduma انجام شده توسط قيتحق

% 91باا   ياسات ولا   تر شياند ب % گزارش نموده6/60را  زانيم

فاقااد اخااتلاف  [19] رانو همکااا Losگاازارش شااده توسااط 

 پيا باا ژنوت  زولاه يا کيا حاضر  ي. در بررسباشد يدار م يمعن

+icaA-IS256-aap-bhp يماکروساکوپ  لميوفيب ديقادر به تول 

 جيدارد. نتاا  bhp + يها هيبا سو تر شيب يبه بررس ازيبود که ن

 ريتااث  icaA+  پيا است کاه ژنوت  نياز ا يحاضر حاک يبررس

 - پيبا ژنوت سهيدر مقا يماکروسکوپ لميوفيب ديتول دار بر يمعن

icaA ( 001/0دارد P=.) 

است که حضاور عواماو    نياز ا يحاضر حاک قيتحق جينتا

 لميوفيا ب ديا تول ييباا تواناا   icaA ژهيو هب ييزا يماريمرتبط با ب

عوامااو در   نياا ماارتبط اساات. حضااور ا    يماکروسااکوپ 

ساازد تاا    يرا قادر م يباکتر نيا سيديدرمياپ لوکوکوسياستاف

در بادن   يبااکتر  ينموده، موجب استقرار و بقاا  لميوفيب ديتول

 ايا باشد  فيبدن ضع يمنيا ستميکه س يطيشود و در شرا ماريب

عفونات باعاث    جاديبا ا مارستانيشدن فرد در ب يهنگام بستر

در صورت وجاود مقاومات    ژهيو هب ماريب يبرا يمشکلات جاديا

 .شود يکيوتيب يآنت

 

 تشكر و قدردانی
دانشاکده   يشناس يمقاله از کارکنان گروه باکتر سندگانينو

تشااکر و  تيااماادرس نها تياادانشااگاه ترب يعلااوم پزشااک

مطالعه  نيانجام ا يبرا يخود را به جهت همکار يگزار سپاس
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Introduction: Staphylococcus epidermidis is considered to be an important opportunistic pathogen. 

S.epidermidis ability to cause infection is due to its biofilm formation ability. Several bacterial molecules 

act as S. epidermidis adhesion objects and play role in bacterial adhesion to protein or polymeric surfaces. 

This study aimed to determine the correlation of virulence factors and macroscopic biofilm formation in S. 

epidermidis clinical isolates.  

Materials and Methods: A cross-sectional study was conducted including 59 S. epidermidis obtained 

from blood, urine, tracheal and wound samples in Tehran, Iran. S. epidermidis was identified by 

conventional bacteriological tests. Phenotypic biofilm formation assay was done by microtiter plate 

method. The virulence associated genes including icaA, IS256, aap, bhp and fbe were detected by specific 

PCR.  

Results: From 59 isolates 36 (61%) were able to produce macroscopic biofilm, of which 12(33.3%) 

were strong biofilm producers. Of the 36 biofilm producers, 32 (88.9%) were positive for icaA. The 

majority of the isolates carried fbe (91.7%), IS256 (77.8%), aap (72.2%), while bhp was presented only in 

(15.3%).  

Conclusion: This study demonstrated that the presence of virulence factors is correlated with 

macroscopic biofilm production. The presence of these virulence factors enables S. epidermidis to produce 

biofilm, colonize and survive in patients. In the case of immune system compromising or hospitalized 

patients, infections can occur and would be more complicated than the antibiotic resistance cases. 
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