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  : چکیده

 .هستندبیماري هاي عفونی اسهالی یک مشکل مهم و عامل مرگ و میرهاي چشمگیر در جهان 

اسهال اپیدمیک و اندمیک در  ی در ایجادعامل مهم اياري زاي روده مبی Esherichia coli هاي سوش

در منابع مختلف  Shiga toxin – producing  E. coli (STEC)  اطلاع از شیوع .هستندسراسر جهان 

حیوانات مزرعه . مفید باشد ایجاد شده توسط این باکتري هادر مدیریت و کنترل بیماري هاي  می تواند

به علاوه سبزیجات تازه آلوده می توانند یک منبع . در کشور ما هستند STECمانند گاو مخزن اصلی 

در سبزیجات و نیز تعیین  STECاهداف این مطالعه تعیین فراوانی  .در تهران است STECبالقوه براي 

  .بودحساسیت آنها به آنتی بیوتیک هاي مختلف توسط روش استاندارد انتشار دیسک الگوي 

 ها با شناسایی سوش. ماه از شهر تهران جمع آوري شد 6در طی  کاهو نمونه 100در این مطالعه      

 stx1  ،stx2، eaeA ها براي ژن هاي این سوش. شد و تست هاي بیوشیمیایی انجام PCRروش مولکولی 

 ،fliCh7 و rfbO157   ژنهاي اختصاصی ،STEC، میکروبی بر اساس  تست حساسیت ضد. بررسی شدند

  .انجام شد انتشار دیسکروش 

ایزوله  stx1 ،3 حامل ژن سه ایزوله. درصد بود 8در کاهو  STECدر این مطالعه آمار ایزوله هاي      

 90به احتمال   را حمل می کردrfbO157  و fliCh7   وstx2 ژنهاي  و یکی از ایزوله ها stx2حامل ژن 

در تست مقاومت آنتی . استبراي تایید نیاز به آزمایش هاي سرولوژي  . می باشد O157:H7درصد 

بیوتیکی، همه ایزوله ها به سفتازیدیم، سفپیم، ایمی پنم، کلرآمفنیکل، آمیکاسین، استرپتومایسین، 

به و  حساس کانامایسین، سفالوتین، نورفلوکساسین، سفترآکسون، جنتامایسین و سیپروفلوکساسین

به عنوان یک منبع  مطالعه حاضر نقش احتمالی کاهونتایج .  مقاوم بودندتتراسایکلین و آمپی سیلین 

  .را نشان داد STECهاي  آلودگی به سوش
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 نقش باکتري ها در ایجاد این بیماري هابیماري هاي ناشی از غذا و  -1-1

مصرف . می شوند وه به عنوان غذا هاي مغذي شناختهسبزیجات و آب می میوه هاي تازه،     

نگل هاي بیماري زا به باعث انتقال باکتري ها، ویروس ها و اخام می تواند سبزیجات و میوه 

براي آبیاري از  ین کشاورزي از کودهاي طبیعی و در برخی از موارد براي تقویت زم .شودانسان 

ریشه  ودگی میکروبی باشند به دلیل تماسچنانچه این مواد داراي آل .فاضلاب استفاده می شود

در سالهاي . می شود باعث انتقال باکتري به گیاه، با خاكبرخی موارد برگهاي گیاهان و در 

افزایش  هاي تازهدلیل مصرف سبزیجات و میوه به  ی شیوع بیماري هاي ناشی از غذااخیر فراوان

  . ( ٢٠٠٠ Lync et al , ٢٠٠٣ Chang & Chen) یافته است

، بیماري هاي اسهالی ناشی از مصرف سبزیجات خام آلوده به باکتري هاي پاتوژن اسهالی      

. ور هاي درحال توسعه استبازدید کننده از کش توریست هايغالب در هاي بیماري 

Escherichia coli زیک پاتوتیپ ا, کننده توکسین شیگاتولید E. coli  بیماري زاي روده

  .) (١٩٩٦ Beuchatعامل رایج این بیماري است  اي و

در مواردي  .یجاد مسمومیت، علائم و زمان بروز آن متفاوت استبسته به نوع عامل ا      

می  بروز علائم مسمومیتباعث  اي شود و بعد از تولید توکسین روده باکتري به بدن وارد می

مولد شیگا  E. coliر ، دمی یابد طولساعت تا چندین روز  8بسته به نوع باکتري از  شود که

سهال یا گاهی اسهال خونی دیده روز بعد از ورود باکتري به بدن علائمی مانند ا 3-5توکسین ، 

وارد  Shigellaمانند د نیز بیماري به دلیل قدرت تهاجمی باکتري در بسیاري از موار. شودمی 

 Holmherg SD & Blak PA)که توکسینی تولید شود دون آن، بشده به بدن است

١٩٨٤, Dineges MM et al ٢٠٠٠).   

   

 مقدمه و پیشینه پژوهش : فصل اول 
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   Escherichia coliتاکسونومی  -2- 1

  :به شرح زیر است  E. coli  جایگاه تاکسونومیک

Domain :  Bacteria  

Phylum :  Proteobacteria 

Class :  Gamma Proteobacteria 

Order  :  Enterobacteriaceae 

Genus  :  Escherichia  

Species  : coli  

یک جنس از این . رم منفی می باشدانتروباکتریاسه گروه بزرگ و ناهمگونی از باسیل هاي گ     

  , adecarboxylate , vulneris  گونه  6است که شامل  Escherichiaخانواده 

fergusonii , hermanii , blattae , coli  .( Donnenberg MS 2010)  

        E. coliر آب، خاك و غذا این باکتري د .جزء فلور طبیعی روده انسان و حیوانات است

به   E. coliبه مدفوع است به همین دلیل آنها ، اما اغلب  نتیجه آلودگینیز یافت می شود

 هاي آن بیماري اغلب سوش. ب و غذا محسوب می شودآعنوان یک شاخص آلودگی مدفوعی 

هاي پاتوژنی تکامل یافته اند که مسئول بیماري هاي بالینی زا نیستند اما در میان آنها سوش 

   ( ٢٠٠٣  Dooan-Halkman HB et al ).در انسان هستند

  :شامل  E. coli دو گروه پاتوژن

   EXPEC ( Entraintestinal pathogenic E. coli (  بیماري زاي خارج روده  -

   IPEC (Intestinal pathogenic E. coli (بیماري زاي روده اي    -    
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EXPEC در مننژیت نوزادان و عفونت هاي ادراري دیده شده است. IPEC ی بیماري در برخ

 .Donnenberg MS 200) 2 ( هاي اسهالی دیده شده است

که به آنها  ث بیماري اسهال در انسان می شوندباع IPECدر  E. coliشش گروه از      

 Heuvelink 2000 ,  Nataro JP & Kaper)   اسهالی گفته می شود   E. coliدلیل

JB 1998).  

  :گروه شامل 6این 

 Enteropathogenic E. coli (EPEC (بیماري زاي روده اي  E. coliپاتوتیپ  - 1

             ETEC (   Enterotoxigenic E. coli(توکسین زاي روده اي  E. coliپاتوتیپ  - 2

                  Enteroinvasive E. coli  ( EIEC )مهاجم روده اي  E. coliپاتوتیپ  - 3

       Enteroaggragative E. coli (EAggEC )لانه گزین روده اي  E. coli پاتوتیپ - 4

   Shiga toxin – producing E. coli  ( STEC) مولد توکسین شیگا E. coliپاتوتیپ - 5  

 .coli ( DAEC) Diffusely adherent Eچسبنده به صورت پراکنده E. coliپاتوتیپ - 6      

  .می باشند 

    

1-3- E. coli بیماري زاي روده اي )Enteropathogenic E. coli (EPEC  

وارگاه و هنگام شیوع اسهال در شیرخ1940بار در دهه  اولین براي این پاتوژن روده اي     

سپس این پاتوژن طی یک بررسی در لندن و . شد  باعث مرگ میر فراوان،  بیمارستان ها

  .( Bray J 1945, Giles C & Sangster G 1948 )  در اسکاتلند شناخته شد همچنین

 BFPاتصال آن به سلولهاي اپیتلیال روده از طریق  باکتري شیگاتوکسین تولید نمی کند واین 

(Bundle Forming Pilli)   ، تیپ  مژهنوعیIV توسط  این مژه. ، صورت می گیرد

                               (Nataro JP & Kaper JB 1998 ). کد می شود EAFپلاسمید 
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باکتري هاي این گروه توکسین بزرگی تولید می کنند که مانع فعالیت لنفوسیت ها می      

خوشه هایی بنام اتصالات لوکالیزه را بر سطح سلولهاي یوکاریوت  EPECسوش هاي . شود

  LEEبعد از اتصال به سلول اپیتلیال روده ژن هاي کروموزومی بخشی بنام . ایجاد می کنند

  .را کد می کند  IIIژن است و سیستم ترشحی تیپ  41قه شامل این منط. ندراکد می کن

 eaeAبه سلول میزبان است و توسط ژن EPEC براي اتصال  زینهدآاینتیمین یک پروتئین 

ترشح  EPECمی باشد که توسط    Tirمی شود و گیرنده آن پروتئین  رمز  LEEواقع بر 

این پاتوتیپ پروتئین هاي دیگري نیز مانند . می شود و در غشاي سلول میزبان جاي می گیرد

EAST1  لنفوستاتین و ،EspA, B, D  تولید می کند که توسط پروتئین هاي ترشحی به

سطح روده کوچک چسبیده باعث از بین رفتن میکروویلی ها و تشکیل پاهاي اکتینی یا 

 Frankel G et al 1998 , Cleary J et al)  شکل می شودساختمان هاي فنجانی 

2004)  .  

اسهال حاد می ایجاد این پاتوتیپ باعث بالارفتن غلظت کلسیم داخل سلولی و در نهایت      

 1010تا  108ز عفونی آن براي بزرگسالان در حدود ود. ) Donnenberg MS 20 02 (  شود

 .    ( Levine MM 1978)باکتري می باشد

                                                                                                                      

1-4- E. coli  ايتوکسین زاي روده )ETEC ( Enterotoxigenic E. coli  

اسهال غیر کلرا در  هنگام مطالعه روي علت 1968ر سال اولین بار د ETECهاي  سوش     

ر که به کشورهاي د جهانگردانیعلت شایع اسهال مسافرتی در. هند و بنگلادش شناخته شد

  .) ( Heuvelink  AE 2000حال توسعه مسافرت می کنند است 

،  در انسان باعث چسبندگی آن به سلولهاي اپیتلیال ETECفاکتور هاي کلونیزاسیون      

کیلو  86زوتوکسین حساس به حرارت است با وزن مولکولی یک اگ  LT.دنروده کوچک میشو

یک   ST.ها بیان می شودسوش می شود و توسط برخی  رمزدالتون که توسط پلاسمید 
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ها تولید می شود، وزن مولکولی  شانتروتوکسین مقاوم به حرارت است که توسط برخی از سو

براي بزرگسالان   ETECدوز عفونی  . (Heuvelink AE 2000 ) کیلودالتون است 4آن 

  .(Manning SD 2005)سلول است  108حداقل 

  

1-5- E. coli مهاجم روده اي ( EIEC )  Enteroinvasive E. coli  

اولین بار در جنگ جهانی دوم در ایتالیا شناخته شد و از آن زمان تا به  EIEC سوش هاي     

 ،این دسته .حال چندین شیوع ناشی از غذا و آب این پاتوتیپ در جهان گزارش شده است

  در کودکان کشورهاي در حال توسعه عامل اسهال بیماري شبیه شیگلوز ایجاد می کند که

با تهاجم به   EIEC.رخ می دهدیماري به ندرت توسعه یافته این ب است، در کشورهاي

جایگاه غالب  )روده بزرگ(  کلون.بیماري می شود ایجاد سلولهاي اپی تلیال مخاط روده باعث

).                                                                       , Heuvelink AE 2000)  Donnenberg MS 20 02  حمله آن است

  

1-6 - E. coli لانه گزین روده اي ( EAggEC) Enteroaggragative E. coli  

 EAggEC      براي اولین بار توسطNataro   عنوان عامل به  1987و همکاران در سال

بیماري زا گزارش شد و امروزه به عنوان یک پاتوژن مهم روده اي در کشورهاي در حال توسعه 

پاتوتیپ با اسهال مداوم در کودکان، بیماري هاي ناشی از غذا و این . و توسعه یافته مطرح است

با یک الگوي مشخص چسبندگی به  . EAggEC شیوع هایی در سراسر جهان در ارتباط است

هاي چسبندگی  مژه فاکتورهاي بیماري زایی در این باکتري شامل. سلولهاي انسانی می چسبد

AAFI , AAFII , AAFIII (aggregative adherence fimbria )  می باشد .

فاکتورهاي دخیل در بیماري زایی این گروه شامل توکسین کد شونده از طریق پلاسمید، 

  (  Heuvelink AE  2000).  یزین استموسیناز و همولا
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1-7- E. coli چسبنده به صورت پراکنده  Diffusely adherent E. coli  

( DAEC) 

می چسبید و   HEp-2 سلولهايکه به   E. coliاز سوشابتدا به هر  DAECواژه      

 هاي  سوشبا کشف . گفته می شد کرد،ایجاد نمی   EPEC لونی هایی شبیهمیکروک

EAggEC ،هاي  سوش DAEC مستقل از به عنوان یک گروه E. coli   دسته بندي شدند

ند و یک الگوي چسبندگی پراکنده در سنجش ایجاد اسهال می شد طور بالقوه باعثکه به 

باکتري ها روي سطح  این در چسبندگی پراکنده، به نظر می رسد. داشتند HEp-2چسبندگی 

   DAEC  سوش هاياعلام شد در فرانسه  طی گزارشی .می شوندپراکنده HEp-2 سلولهاي 

 .( Jallat C et al 1993)  می شود در بیمارستان بستري  سهال در بیمارانباعث بروز ا

  .یک پاتوژن اسهالی مهم در کشورهاي توسعه یافته است DAECبنابراین می توان گفت 

فاکتورهاي . اطلاعات کمی در ارتباط با خصوصیات بیماري زایی این پاتوتیپ وجود دارد     

کیلو دالتونی غشاي خارجی  100سطحی و یک پروتئین  مژهبیماري زایی احتمالی شامل یک 

قادر به القا برآمدگی هاي انگشتی در سطح سلولهاي کشت داده  DAEC سوش هاي. است

اشاره  الگوي اتصال به سلولهاي اپیتلیالاز مشخصه هاي این دسته می توان به . هستندشده 

مطالعات مشخص شده است که در بعضی از . می پوشاند را کرد که در آن تمام سطح سلول 

DAEC در هر دو گروه داراي اسهال و بدون اسهال وجود دارد   

(Giron  JA  et al 1991 , Jallat C et al 1993 , Nataro JP &  Kaper JB 

1998 , Scaletsky IC et al 2002).  
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1-8- E. coli مولد توکسین شیگا (STEC )  Shiga toxin  producing E. coli  

  :و نامگذاري تاریخچه -  1-8-1

Kibel        در افریقاي جنوبی در مورد بیماري سندرم اورمی   1968در سال و همکارانش

که یک سوش  کردند، پیشنهاد Hemolytic Uremic Syndrome (HUS) همولیتیک

،  1970براي اولین بار در سال . مسئول ایجاد این سندرم است E. coli جهش یافته از

Konowalchuk و همکارانش در کانادا توکسین هاي ورو در E. coli آنها . را کشف کردند

(  LTرا براي شناسایی ) کلیه میمون سبز آفریقایی(  Veroهنگامی که مفید بودن سلولهاي 

را بررسی می کردند، متوجه شدند   ETECتولید شده توسط ) انتروتوکسین حساس به گرما 

ها از افراد داراي  سوشتمامی (  E. coli هاي سوشده بعضی از که محیط کشت فیلتر ش

 LTاثرات سیتوپاتیک غیر قابل برگشتی را بر خلاف اثرات قابل برگشت ) اسهال جدا شده بودند

آنها احتمال ایجاد بیماري اسهال توسط این توکسین را . اي ورو ایجاد می کند، روي سلوله 

  اثبات شده بود 1971این سوش ها در سال  فعالیت انتروتوکسیک کردندپیشنهاد 

(Konowalchuk J et al١٩٧٧,  Konowalchuk J  et al ,١٩٧٨Konowalchuk 

J  et al   ١٩٧٨b , Heuvelink AE  2000 Smith  HW & Lingood MA 

١٩٧١).  

Konowalchuk       و همکارانش این اثر را حاصل عمل یک یا تعداد بیشتري از

سوش و  verotoxins (VTs)یا  verocytotoxinsسیتوتوکسین ها بیان کردند وآنها را 

 .verotoxigenic E یا ,verotoxin-producing E. coliرا تولید کننده  E. coli هاي

coli (VTEC) نامیدند   Heuvelink AE 2000). (  

هاي پاتوژن از دو مشاهده  باکتريبه عنوان گروه مشخصی از   STECبه هر حال شناخت       

و همکارانش   Rielyتوسط  1983اولین مورد در سال . اپیدمیولوژیک کلیدي ناشی شد

روده اي با علائم دردشکم همراه  –گزارش شد، که بیانگر دو همه گیري بیماري هاي گوارشی 
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. با کرامپ، اسهال آبکی که متعاقب آن خونریزي رخ می داد و عدم وجود تب یا تب پایین بود

نام گرفت و مشخص شد که با ساندویج هاي گوشت گاو   (HC)این بیماري کولیت هموراژیت 

  که در رستوران ها تهیه می شود در ارتباط است  fast foodو غذاهاي آماده یا به اصطلاح 

(Miller WT  et al ١٩٧١, Riely LW et al.١٩٨٣, Heuvelink AE ٢٠٠٠)   . 

آنها . انجام گرفت 1983و همکارانش در سال   Karmaliدومین مشاهده کلیدي توسط       

ارتباط نزدیک بین موارد پراکنده فرم مثبت اسهال در بیماران سندرم اورمیک همولیتیک 

)HUS   ( را با حضورVT  یا/و E. coli  تولیدکننده توکسین را در مدفوع این بیماران ، نشان

  .   (٢٠٠٠ Heuvelink AE ,١٩٨٣ Karmali M)    دادند

O'Brient      این سیتوتوکسین را خالص و ویژگی هاي آن را تعیین کردند، آنها  همکاران و

سیتو ، یک (stx)فهمیدند که ساختار و فعالیت بیولوژیکی آن بسیار مشابه توکسین شیگا 

این . است ١ Shigella dysenteriae type توسط تولید شده توکسین درون سلولی

ه توکسین شب ، در نتیجه  این توکسین،خنثی شدن می شد  anti- Stxتوکسین به وسیله 

 ه شیگاتولید کننده توکسین شب   VTECهاي  سوشو Shiga-like toxin (SLT)شیگا  

Shiga-like toxin-producing E. coli (SLTEC) سالهاي بعد اطلاعات در .ه شدنامید

سین ها یک این توکسین ها به سرعت افزایش یافت و دانسته شد که این توک بدست آمده از

 این  پپتید ها را تشکیل می دهند بنابرتوالی اسیدهاي نوکلئیک و  خانواده با همولوژي در

Calderwood   و همکاران نامStx  را برايVT  و    SLT دلیل همچنین نامE.coli  تولید

 و VTEC را براي  Shiga toxin-producing E. coli (STEC)کننده توکسین شیگا    

SLTEC  پیشنهاد کرد .VTEC, SLTECو STEC سوش واژه هاي معادل اند و همه به 

اند اطلاق می   stxکه تولید کننده یک یا بیشتر از توکسین هاي خانواده E. coliهایی از 

 .ه هاي آنها می باشدو زیر گرو  stx٢و  stx١ شود، این خانواده شامل 


