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 : مقدمه

با استتفاده  . است هها علم زیست شناسی را متحول ساختهای اخیر مهندسی بر پایه ژنتیک باکتریدر سال

هتا را  های آنتکثیر نمود و ژن ،را می توان جدا کرده DNAهای مهندسی ژنتیک قطعات خاص روشاز 

ای اختصاصی های ویژهبر که برای توالیهای قطعهرشی آنزیمبا استفاده از عمل ب. کردبه میزان بالایی بیان 

هتا را بته   ها باشد و آن ها یا قسمتی از ژنبدست آورد که حاوی ژن را DNAتوان قطعاتی از هستند می

هتای  مجموعته . هتای میزبتان شتوند   متصل ساخت تا وارد باکتری( ناقلین)ن به پلاسمیدها لاصورت کووا

یتا   RNAیتا   DNAهای خاصی هستند را با استفاده از هیبریداستیون  ا که حاوی ژنهها یا کلونباکتری

شده توستط   کد  هایهمچنین پروتئین. توان شناسایی نمودنشانگرهای شیمیایی یا شیمیایی رادیواکتیو می

 . های ایمونولوژیک می توان از هم تشخیص داد روشها را به وسیله فعالیت آنزیم یا ژن

هتا  روی پتروتئین  یهای آنتی ژنهای تک دودمانی که به طور کاملا اختصاصی به شاخصبادیتولید آنتی 

های مهندسی ژنتیک را می توان بترای جداستازی   روشبنابراین . اندبسیار گسترش یافته ،متصل می شوند

 .تقریبا تمام ژنهایی که ویژگی بیوشیمیایی قابل تشخیص دارند بکار برد

کننتد کته   دهند و قطعاتی تولید متی را به صورت نامتقارن برش می  DNAی قطعه بر،هابسیاری از آنزیم

می تتوان بته    DNAاز این . ده هستند و ممکن است با یکدیگر دورگه سازی شوندنهای چسبانتهادارای 

 .عنوان یک دهنده با یک پلاسمید پذیرنده برای تولید پلاسمیدهای نوترکیب مهندسی ژنتیک استفاده کرد

با استفاده از آنزیم مشابه باعث تولید یک قطعه خطی بتا  ( حلقوی  DNAیک قطعه )رش یک پلاسمید ب

معمتولا   ،به یک باکتری میزبتان  توانرا میپلاسمیدهای نوترکیب . ده مشابه یکدیگر میشودنانتهاهای چسب

بتر استاس وجتود     انتتو میهای ترانسفورم شده را سلول. کردبه وسیله ترانسفورماسیون وارد  ،ای کولای

ایجتاد منفتذ   . انتخاب نمود ،های پلاسمید کد می شوندمقاومت در برابر یک یا چند دارو که به وسیله ژن

ابتداع ایتن   . هاستت بته بتاکتری   DNAبا استفاده از جریان الکتریسیته یک روش جدید برای وارد کردن 

هتای عمتل آوری شتده را قتوت     ی ژنهای مختلف به عنوان میزبتان بترا  روش احتمال استفاده از باکتری

 .است هبخشید

مستقل ژن های مرتبط با عوامل بیماریزا را امکانپتذیر    های مهندسی ژنتیک، جداسازی و بیان کاملاروش

 .های مهندسی شده بی خطر و امن هستندهای تهیه شده به وسیله ژنواکسن. ساخته است

های مربوط ن پوشش ویروس تهیه کرده بدون اینکه ژنبرای مثال یک واکسن را می توان علیه یک پروتئی

بنابراین تلقیح چنین واکسنی به هتی  وجته خطتر ورود    . به عملکردهای تکثیر ویروس وجود داشته باشد

 . ویروس بیماری زا را به دنبال نخواهد داشت

لاستمیدی  تلقتیح پ . های واکسیناسیون می باشدیکی از جدیدترین روش DNAهای تهیه شده از واکسن

های ایمنی ستلولی و هومتورال قتوی و بلنتد     پاسخ  ،کد کننده آنتی ژن پروتئینی است cDNAکه دارای 
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کننتده آنتتی ژن بته ایتن     ای عرضته های حرفته احتمالا برخی از سلول. می انگیزدمدتی را علیه آنتی ژن بر

 . بروز می دهد ،بر می انگیزدهای اختصاصی را پلاسمیدها آلوده شده و پپتیدهای ایمونوژن را که پاسخ

ها می توان بدون استفاده این است که تنها توسط این واکسن DNAهای خاصیت منحصر به فرد واکسن

 DNAهنتوز معلتوم نیستت تتا چته متدت       . قویی را ایجاد نمتود  CTIهای های زنده پاسخاز میکروب

باید در بدن موجود زنده آلتوده نمتود تتا    هایی را چه سلول. پلاسمیدی در بدن میزبان فعال باقی می ماند

هتای  در ناحیه تلقتیح یتا در گتره   )گیرند ها در کجا شکل میهای ایمنی ایجاد شوند و یا حتی پاسخپاسخ

هتا و توانتایی بتروز    به منظور تولید انواع آنتی ژن cDNAبنابراین سادگی دستکاری (. کنندهلنفاوی درناژ

رقتم زده   روشآینده روشنی را برای ایتن  ، را تقویت می کنند یهای ایمنهایی که پاسختوام سایر پروتئین

 . است

فرصت طلب است که بعنوان یک علتت اصتلی عفونتت در     جرم بیماریزای سودوموناس آئروژینوزا یک

 . افراد دچار نقص ایمنی مطرح است

ته از جملته استتفاده از   های سودوموناسی بکار رفگیری از عفونتهایی برای پیشدرسالهای اخیر رهیافت

پیلی و اجزا غیر   ،ساکاریدها، توکسوئیدها، تاژكمثل لیپوپلی یهای ترشحاجزاء غشاء خارجی یا پروتئین

از همته   Aاگر چه از میان تمامی فاکتورهای حدت مرتبط با سودوموناس آئروژینوزا، اگزوتوکسین . سمی

 . تر استسمی

قتوی استت کته توستط بتاکتری گترم منفتی ستودوموناس          کیک پروتئین سیتوتوکستی  Aاگزوتوکسین 

 Aقابلیت اگزوتوکستین  . میباشد ADP-ribosylatingآئروژینوزا ترشح می گردد و جزء توکسین های 

 ADP-ribosyیوکتاریوتی از طریت     یستلولها   elongation factorدر ایجاد تغییرات کوالانتت در  

lation فته استهیستیدین مورد مطالعات فراوان قرار گر . 

های مهندسی ژنتیک به منظور طراحی و ساخت واکسنی نوترکیب هدف از مطالعه حاضر استفاده از روش

بهتر و بلند مدتی در مقابل  محافظتهای سودوموناس آئروژینوزا می باشد تا بدین وسیله در برابر عفونت

 .باکتری مذکور ایجاد گردد

از ستودوموناس   Aاگزوتوکستین  ( 1bال دهنده بعلاوه دومین دومین انتق)زای قسمت ایمنی بدین منظور 

در ای کتولای   pET28aو بتا استتفاده از وکتتور     T7تحت کنتترل پروموتتور    PAO1آئروژینوزا سویه 

DH5a بررسی بیان پروتئین نوترکیتب در ای کتولای   . کلون گشتBL21   پلاستمید  .  صتورت گرفتت

ها و پس از ایجاد سوختگی درجه سه در موش. ده شددر موش بکار بر واکسن DNAنوترکیب به عنوان 

های ایمنی همتورال و  واکسیناسیون منجر افزایش پاسخ نشان داده شد که ،در نتیجه تضعیف سیستم ایمنی

هتای واکستینه شتده    منجر به کاهش بار میکروبتی در متوش   ،مخاطی شده و علاوه بر افزایش درصد بقاء

 .  گشت

مناستبی بتر علیته     محافظتت واکستن منجتر بته ایجتاد      DNAه استفاده از این نشان داده شد کدر نتیجه 

 .گشتسودوموناس آئروژینوزا 
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 :جنس سودوموناس -1-2
های ها رنگدانهآن های گرم منفی، هوازی و متحرك هستند و برخی ازهای سودوموناس باسیلگونه

ها به طور وسیعی در خاك، آب، گیاهان و حیوانات وجود سودوموناس. کنندمحلول در آب تولید می 

هایی که سودوموناس. بندی می شوندو خصوصیات رایج کشت، طبقهrRNA بر اساس شباهت  ودارند 

 .آورده شده اند 1 -2از نظر طبی اهمیت دارند در جدول 

 

 ( 2117 بروکس،) .بی اهمیت دارندطبقه بندی بعضی از سودوموناس هایی که از نظر ط 1 -2جدول 

 جنس و گونه  گروه و زیر گروه   rRNAشبیه بودن  

I. گروه فلوئورسنتی 

 

 

 گروه غیر فلوئورسنتی            

 (P.aeruginosa)سودوموناس آئروژینوزا

 (P.fluorescens)سودوموناس فلوئورسنس

 (P.putida)سودوموناس پوتیدا 

 (P.stutzeri)سودوموناس استوتزری

 (P.mendocina)سودوموناس مندوسینا 

II.  بورخولدر یا پسودومالئی 

(Burkholderia pseudomallei) 

 بورخولدریا مالئی

(Burkholderia mallei) 

 بورخولدریا  سپاسیا

(Burkholderia  cepacia) 

 رالستونیا  پیکتی 

(Ralstonia pickettii) 

III.  های کوماموناسگونه 

(Comamonas species) 

 ای  اسیدووراکسهگونه

(Acidovorax species) 

IV.  های  برووندیموناسگونه 

(Brevundimonas species) 

V.  استنوتروموناس مالتوفیلیا 

(Stenotrophomonas maltophilia) 
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 :سودوموناس آئروژینوزا -2-2
می  Pseudomonadaceaeسودوموناس آئروژینوزا یک باکتری گرم منفی و میله ای متعل  به خانواده 

 . این باکتری آزادزی بوده و معمولا در آب و خاك  یافت می شود  .باشد

طلب بودن سودوموناس آئروژینوزا بدین معنی می باشد که این جرم از برخی نواقص دفاع میزبان فرصت

است  میکرومتر 8/1تا  5/1 در 3تا  5/1ای اندازه این باکتری میله. زائی استفاده می نمایدبرای آغاز عفونت

متابولیسم تولید انرژی از طری  تنفس است ولی در صورت . و از طری  یک تاژك قطبی حرکت می نماید

سودوموناس آئروژینوزا نیازهای . هم می تواند به تولید انرژی بپردازد NO3و در حضور  O2غیاب 

ترین محیط برای در آزمایشگاه ساده. غذایی ساده ای دارد و حتی می تواند در آب مقطر هم رشد کند

-بهترین درجه. رشد شامل استات به عنوان منبع کربن و آمونیوم سولفات به عنوان منبع نیتروژن می باشد

سودوموناس . هم رشد نماید C42˚تواند تا درجه حرارتبوده ولی می C37˚حرارت برای رشد آن 

 های بالایی از نمک، رنگ،لظتباشد و در مقابل غآئروژینوزا قادر به تحمل شرایط فیزیکی متعددی می

های سودوموناس آئروژینوزا می جدایه. ها مقاوم استبیوتیکهای ضعیف و بسیاری از آنتیسپتیکآنتی

های کوچک هایی که از خاك یا آب جدا می شوند، اغلب کلونیباکتری. توانند سه تیپ کلونی تولید کنند

های صاف ایجاد می نمایند که به دو صورت دیده می کلونی بالینی هاینمونه. و خشن تولید می کنند

. های صاف می باشدهایی با ظاهر تخم مرغ سرخ شده، بزرگ با کنارهیک نوع  به صورت کلونی. شوند

های تنفسی و ترشحات دستگاه ادراری بدست می آید، دارای ظاهر موکوئید نوع دیگر که اغلب از نمونه

های صاف و موکوئید به نظر می رسد که در کلونی. باشدمی Alginateبوده که به دلیل ترشح لایه 

 .(Todar , 2009)کلونیزاسیون و حدت باکتری نقش داشته باشند 

 .های انتشاری مختلفی را تولید می کنندهای سودوموناس آئروژینوزا رنگدانهسویه :رنگدانه

 :این رنگدانه ها عبارتند از

 نگدانه در سودوموناس آئروژینوزا منحصر به فرد است و وجه این ر(: رنگدانه آبی)پیوسیانین

ها این رنگدانه را تولید نمی کنند و در تشخیص ایجاد اشکال بعضی سویه. تشخیص می باشد

پیوسیانین در آب . محیط سودوموناس آگار قدرت تولید پیوسیانین را افزایش می دهد. مینمایند

 .ر اثر اکسیده شدن به قهوه ای تغییر رنگ می دهداین رنگدانه د. و کلروفرم قابل حل است

 پیووردین را به دلیل ایجاد فلورسانس در نور ماوراء بنفش رنگدانه (: رنگدانه زرد)دینرپیوو

 .این رنگدانه در آب محلول است. فلورسئین  می نامند

 ولید آن کند ت. تولید این رنگدانه توسط باکتری کمتر معمول می باشد(: رنگدانه قرمز )پیوروبین

است و بهترین شرایط تولید آن کشت باکتری در محیط آگار مغذی شیب دار در درجه حرارت 

 .اتاق و به مدت دو هفته می باشد
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 (1379 طباطبائی،)از نظر تولید مشابه پیوروبین می باشد (: رنگدانه سیاه)پیوملانین. 

 

 :پاتوژنز -3-2
های سودوموناس اغلب مهاجم و سویه. پیچیده استپاتوژنز عفونتهای سودوموناسی چند عاملی و 

 . ها در سه مرحله صورت می گیردزایی آنعفونت. زا  هستندتوکسین

 چسبیدن و کلونیزاسیون باکتری -1

 عفونت موضعی  -2

 .(Qarah, 2009) انتشار در خون و ایجاد بیماری سیستمیک -3

منبع دقی  و  اکنده در طبیعت حضور دارد،به دلیل اینکه سودوموناس آئروژینوزا به طور پر :کلونیزاسیون

فیمبریه . این باکتری گاهی به صورت فلور نرمال بدن انسان است. راه انتقال پاتوژن اغلب نامشخص است

های اپیتلیال در قسمت فوقانی دستگاه تنفس می باشد این اتصال از طری   باکتری عامل اتصال آن به سلول

بعلاوه ترشح . های اپیتلیال صورت می گیردوز یا مانور در سطح سلولرسپتورهای سیالیک اسید، گالاکت

آنزیم پروتئاز هم باعث تجزیه فیبرونکتین شده و در نتیجه باعث تماس رسپتورهای فیبریه ای با سطح 

جراحت بافتی هم میتواند، نقش مهمی در کلونیزاسیون باکتری در سیستم . های اپیتلیال می شودسلول

های اپتیلیال نایی در موش مبتلا به عفونت با سودوموناس آئروژینوزا می تواند به سلول. مایدتنفسی ایفا ن

به این نوع . های اپیتلیال نرمال نیستویروس آنفلوآنزا متصل شود ولی قادر به اتصال به سلول

ی کلونیزاسیون، اتصال فرصت طلب گفته می شود و نقش مهمی در کراتیت سودوموناسی و عفونت ها

 .سیستم ادراری و تنفسی دارد

های سودوموناس وجود دارد که از جنس سیالیک های اپیتلیال نایی رسپتورهایی برای پیلیدر سطح سلول

 . (N-actylneuraminic-acid)میباشد اسید

مینماید که باعث انتقال باکتری به موسین ( Alginate)ساکارید های موکوئید تولید نوعی اگزوپلیسویه

های موکوئید، یکسری ساکاریدعلاوه بر پیلی و پلی (.N-acetylglucosamine)نشی نایی میباشدبرو

 .عوامل دیگری هم در اتصال و کلونیزاسیون سودوموناس نقش دارند

 .های اپیتلیال تنفسی متصل شودباکتری می تواند به گلیکولیپیدهای موجود در سطح سلول Sاگزوآنزیم 

های خارج سلولی و ها وابسته به تولید آنزیموناس آئروژینوزا در تهاجم به بافتتوانایی سودوم :تهاجم

بعلاوه . های میزبان می باشنداین عوامل باعث آسیب به موانع فیزیکی در سلول. ها می باشدتوکسین

 .یندهای مترشحه توسط باکتری، از آن در مقابل اپسونیزاسیون و فاگوسیتوز محافظت می نماکپسول و لایه

الاستاز باعث . الاستاز و آلکالاین پروتئاز. دو نوع پروتئاز خارج سلولی در مرحله تهاجم بافتی نقش دارند

و کمپلمان می شود و با تجزیه فیبرونکتین منجر به در دسترس قرار گرفتن  IgAو  IgGتجزیه کلاژن،
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ب اپیتلیال تنفسی شده و در الاستاز  همچنین باعث تخری. رسپتورهای موجود در سطوح مخاطی می شود

آلکالاین پروتئاز از تشکیل فیبرین جلوگیری کرده و باعث . های تنفسی اختلال ایجاد می کندفعالیت مژك

 Tumor و Gamma interferonفعال شدن  این دو آنزیم همچنین باعث غیر. لیز فیبرین می گردد

necrosis factor می شوند. 

. ن سه نوع پروتئین محلول تولید می کند که در تهاجم باکتری نقش دارندسودوموناس آئروژینوزا همچنی

به این سیتوتوکسین، لوکوسیدین گفته می شود . همولیزیننوع و دو ( MW, 25kDa)یک سیتوتوکسین

های یوکاریوتی تاثیر می ها اثر دارد ولی به نظر می رسد که بر روی اغلب سلولچون بر روی نوتروفیل

یپاز و لکتیناز، دو نوع همولیزین مترشحه توسط باکتری هستند و همراه هم منجر به تخریب فسفول. گذارد

ها، وتروفیلنها از طری  فعالیت سیتوتوکسیک بر روی سیتوتوکسین و همولیزین .لیپیدها و لکتین هستند

 .های یوکاریوتی، در فعالیت  تهاجمی باکتری نقش دارندها و سایر سلولوسیتفلن

این رنگدانه باعث تخریب اپیتلیوم  . های پیوسیانین باکتری هم در تهاجم باکتری موثر استهرنگدان

این . نام دارد که نوعی سیدروفور می باشد Pyochelinیک مشت  از این رنگدانه، . تنفسی می شود

 .سیدروفور آهن میزبان  را گرفته و آن را برای رشد به باکتری می دهد

 مشخص نشده که سودوموناس آئروژینوزا چگونه بیماری سیستمیک ایجاد می کند اگر چه کاملا :انتشار

پروتئازهای باکتری . های باکتریسیدال سرم مقاوم می باشدولی این باکتری در مقابل فاگوستیوز و فعالیت

در سرم می شوند و همین طور منجر به  IgGهای کمپلمان را غیر فعال کرده، باعث تخریب آنتی بادی

باکتری باعث ایجاد تب،  LPSاز  Aلیپید . ها می گردندو سایر سایتوکین TNFو   IFNیر فعال شدن غ

باکتری هم در مرحله انتشار خونی   Aبعلاوه اگزوتوکسین . هیپوتانسیون و انعقاد داخل عروقی می شود

 .باکتری، موثر می باشد

 (.(Todar, 2009 می باشدزیر  به شرح خلاصه ای از عوامل حدت در سودوموناس آئروژینوزا 

 :چسبندگی

 فیبریه (N-methyl-phenylalanine-pili) 

  کپسول پلی ساکاریدی(glycocalyx) 

  لایه آلجینات(biofilm) 

 :تهاجم

 الاستاز 

 آلکالاین پروتئاز 

 (فسفولیپاز و لکتیناز) هاهمولیزین 

  لکوسیدین)سیتوتوکسین( 
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 سیدروفورها 

 رنگدانه پیوسیانین 

 :وتاکسیتحرك و کم 

 فلاژل 

 :هاتوکسین

  اگزوآنزیمS 

  اگزوتوکسینA 

 ساکارید لیپو پلی 

 :فاگوسیتیکخصوصیات آنتی

 کپسول، لایه لعابی 

 LPS 
 تشکیل بیوفیلم 

 :مقاومت در برابر  فعالیت باکتریسیدال سرم

  کپسول، لایه لعابی، بیو فیلم 

 های پروتئازآنزیم 

 :خصوصیات خاص ژنتیکی

 ی  ترانسدوکسینتغییرات ژنتیکی از طر 

 مقاومت ذاتی در برابر داروها 

  فاکتورهایR و پلاسمیدهای عامل  مقاومت دارویی 

 :خصوصیات خاص اکولوژیکی

  تغییرات ژنتیکی از طری  ترانسدوکسین 

  مقاومت ذاتی در برابر داروها 

  فاکتورهایR و پلاسمیدهای عامل مقاومت دارویی 

 : خصوصیات  خاص اکولوژیکی

  حداقل شرایط غذاییسازگاری با 
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 تنوع متابولیکی 

 حضور در مکانهای متنوع 

 :های ناشی از سودوموناس آئروژینوزابیماری  -4-2

 :دستگاه تنفس  -1-4-2
ایمنی هستند و عفونت ریوی مزمن دارند،  پنومونی سودوموناسی در افرادی که دچار تضعیف سیستم 

های می تواند ایجاد شود و حتی از طری  لوله ICUاین عفونت به صورت بیمارستانی در . دیده می شود

کردن ارگانیسم از پنومونی سودوموناسی می تواند به صورت اولیه در اثر آسپیره .نایی هم کسب می گردد

. مصنوعی استفاده میکنند، ایجاد شودهای فوقانی دستگاه تنفس به ویژه در افرادی که از تنفسقسمت

این حالت بیشتر . ها هم ایجاد شودتواند از طری  انتشار خونی باکتری به ریهبعلاوه این نوع پنومونی می

عفونت مزمن  . درمانی و در مبتلایان به ایدز بیشتر دیده می شوددر افراد مبتلا به نوتروپنی به دنبال شیمی

. ک زیاد استقسمت تحتانی دستگاه تنفس با سودوموناس آئروژینوزا در میان مبتلایان به  فیبروز سیستمی

علایم پنومونی سودوموناسی در کل . های مزمن، آنورکسی و کاهش وزن می شونداین بیماران دچار سرفه

 .سرفه و علایم التهابی می باشد شامل تب و لرز، دیس پنه شدید، سیانوز،

  : باکتریمی -2-4-2
ها کسب شود و میزان ستانباکتریمی سودوموناسی می تواند در اثر استفاده از وسایل پزشکی در بیمار

 .ها وابسته به محل اولیه عفونت استعلایم و نشانه. است% 11مرگ و میر ناشی از آن  

 : آندوکاردیت -3-4-2 
داخل  صورت های قلبی را در افرادی که از داروهای تزریقی بهتواند دریچهسودوموناس آئروژینوزا می

علایم . های طرف راست و چپ می توانند درگیر شوندریچهد. استفاده می کنند، درگیر سازدسوء یعروق

اختصاصی شامل تب دیده می شود و بسته به اینکه کدام دریچه قلبی درگیر شده، یکسری علایم غیر

 .آندو کاردیت طرف چپ ایجاد  نارسائی  احتقانی قلب می نماید. تر  هم دیده  می شوداختصاصی

 : سیستم عصبی مرکزی  -4-4-2 
در اغلب موارد عفونت از طری  . های مغزی نمایدتواند ایجاد مننژیت و آبسهت سودوموناسی میعفون

در برخی  بیماران درگیری . های پارانازال به سیستم عصبی مرکزی راه می یابدگوش، ماستوئید و سینوس

CNS  ه ادراری می باشدبه دلیل انتشار خونی ارگانیسم به دنبال آندوکاردیت، پنومونی یا عفونت دستگا .

 .سردرد و گیجی است های عفونت سودوموناسی سیستم عصبی مرکزی شامل تب، نشانه
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 :گوش  -5-4-2
سودوموناس . اندهای درد و ترشحات گوشیبیماران دارای نشانه( swimmer’s ear)در اوتیت خارجی

به دیابت کنترل نشده، اوتیت  در مبتلایان. یکی از علل شایع ایجاد عفونت در گوش میانی هم می باشد

 .بیوتیکی هم پاسخی نمی دهدخارجی سودوموناسی شایع است و اغلب به درمان های آنتی

تب اغلب شایع . های نرم گوش و ادم استعلایم اوتیت سودوموناسی شامل درد دایم، کشش در بافت

 .نمایدایجاد عفونت  CNS درشود و در نهایت  منتهی گسترش  عفونت  می تواند  به استئومیلیت. نیست

 :چشم  -6-4-2

درگیری قرنیه به دلیل تروما، . سودوموناس آئروژینوزا یک عامل اصلی در ایجاد کراتیت باکتریایی است 

تواند به آندوفتالمیت جراحات قرنیه می. دیده می شود AIDSهای چشمی و در مبتلایان به استفاده از لنز

 .ها  شامل درد، التهاب و تضعیف بینایی استنشانه. گرددمنجر و  معلولیت چشمی 

 :استخوان ها ومفاصل  -4-2- 7 
استفاده می عفونت در افرادی که از داروهای تزریقی سوء. ها می باشددرگیر، ستون مهره محلمهمترین 

و یا  همین طور در افرادی که دچار جراحاتی در پای خود هستند. کنند، از راه خون به استخوان می رسد

 .به دیابت ملیتوس می باشند هم  عفونت استخوان ها و مفاصل با سودوموناس دیده می شود مبتلا 

ها  به طول  ها تا ماهها باعث ایجاد درد در قسمت پشت وگردن می گردد که هفتهاستئومیلیت ستون مهره

 .مبوساکرال ایجاد  شودهم ممکن است استئو میلیت لو UTIگزارش شده  که در مبتلایان به  . می کشد

 :دستگاه گوارش -8-4-2  
های با سن کم گوارش را مبتلا سازد و اغلب بچهتواند هر قسمتی از دستگاههای سودوموناسی میعفونت

های خونی و افرادیکه در اثر کموتراپی مبتلا به نوتروپنی هستند را درگیر می بالغین مبتلا به بدخیمی و

طیف . یک راه مهم ورود باکتری به داخل خون می باشد GIیون باکتری در بعلاوه کلونیزاس. سازد

علایم اغلب در قالب استفراغ، . درگیری می تواند از ایجاد علایم ملایم تا آنتروکولیت نکروز دهنده باشد

  .اسهال و دهیدراتاسیون  است

 :عفونت دستگاه ادراری  -9-4-2
دوموناس اغلب در بیمارستان کسب می شود و در اثر سوند به واسطه سو( UTI)عفونت دستگاه ادراری 

به واسطه ) عفونت دستگاه ادراری می تواند بالا رونده و یا پایین رونده. گذاری و جراحی ایجاد می شود

های ادراری ناشی از سودوموناس را از دیگر  هی  گونه علایم خاصی عفونت. باشد (انتشار از طری  خون

 .ادراری  متمایز نمی سازد های دستگاه عفونت
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 : پوست -11-4-2

سندرم  . سودوموناس روی پوست خشک رشد نمی کند، ولی بر روی پوست مرطوب به خوبی  رشد دارد

 .ناخن سبز معمولا در افرادی دیده می شود که دست هایشان اغلب در تماس با آب است

به اگزما می باشد و همین طور فولیکولیت ناشی های ثانویه در مبتلایان سودوموناس قادر به ایجاد عفونت

سودوموناس به عنوان مهمترین منبع ایجاد سپتی سمی پس از سوختگی . از  این ارگانیسم شایع می باشد

 .(Qarah, 2009)باکتری در هر گرم بافت قابل مشاهده می باشد  111111مطرح است و در این شرایط 

 

 :اس آئروژینوزا در حیواناتهای ناشی از سودومونعفونت  -2 -5 
های گوش، دستگاه ادراری تناسلی و های زخم، تشکیل آبسه، اسهال، عفونتعفونت: همه حیوانات

 .های بیمارستانیعفونت

 های قرنیه و جیب حلقیسقط، عفونت :اسب 

 های دستگاه تناسلی تورم پستان، سقط و عفونت: گاو 

 سمی پس از جراحی، عفونت گوش و سپتی ت،التهاب پروستات، مثانه و پوس: سگ و گربه

 التهاب اندوکارد

 های  دستگاه تنفسسمی و عفونتسپتی :طیور 

 پنومونی هموراژیک  :مینک 

 2119 کارتر،) پشم سبز و التهاب پوست: گوسفند(. 
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 .خلاصه شده است 2 -2ها در جدولهای  ناشی ازآنزای سودوموناس و بیماریهای  بیماریگونه

 

 (1381طباطبایی، ) :هازای سودوموناس و بیماریهای ناشی از آنهای بیماریگونه: 2-2جدول 

 های سودوموناسگونه

 

 سودوموناس آئروژینوزا

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 سودوموناس سودومالئی

 

 

 

 

 

 

 

 

 سودوموناس مالئی

 میزبان 

 

 گاو

 

 

 گوسفند و بز

 

 

 اسب، سگ و گربه

 

 

 

 

 های مختلف دامیگونه

 

 

 

 های مختلف دامیگونه

 اسب

 گاو

 

 

 گوسفند 

 بز

 

 

 

 اسب، انسان وگربه

 بیماری
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 :Aاگزوتوکسین  -6-2 

زایی متوجه شدند که نوعی از توکسین در بیماری Bouchardو  Charrin در طی قرن نوزدهم

مورد شناسایی قرار  liuین توسطبعدها این توکس( Barker, 1897) .سودوموناس در انسان اهمیت دارد

او مشخص کرد که سودوموناس طی شرایط خاصی از رشد، نوعی پروتئین خارج   (liu, 1971) .گرفت

 .سلولی ترشح می کند که برای موش کشنده بوده و موجب نکروز پوست خرگوش می گردد

 (liu et al, 1973) 

 .گذاشت Aو اسم آن را اگزوتوکسین توانست این توکسین را خالص سازی نماید   liuدر نهایت

 Liu et al, 1973)) 

-طلب سودوموناس آئروژینوزا فاکتورهای حدت مختلفی را ترشح می نماید که از میان آنباکتری فرصت 

این توکسین از  .(Douglas et al, 1987) تر استاز همه سمیA(66.583  KDa )ها اگزوتوکسین 

و دومین فرعی  I,II,IIIهای اصلی شامل دومین. شکیل شده استسه دومین اصلی و یک دومین فرعی ت

، IIدومین  .، دومین متصل شونده به سلول است Iدومین .(Allured et al, 1986)باشدمی 1bشامل 

-III ،ADPدومین . باشد که اجازه ورود توکسین به داخل سیتوزول را می دهددهنده میدومین انتقال

ribosylatiny با غیر فعال سازی می باشد که elongation factor II منجر به مرگ سلولی می شود 

(Pastan, 2003).  ترشح موثر توکسین نقش مهمی در قابلیت میکروارگانیسم پاتوژن در ایجاد بیماری

این . تواند در مکانی دورتر از محل کلونیزاسیون باکتری اثر بگذاردباکتری می Aدارد، زیرا اگزوتوکسین 

به ( bayer junction)از طری  محل اتصال غشاهای داخلی و خارجی شدن،ن پس از ساختهپروتئی

 ها در غشا سیتوپلاسمی، همچنین سودوموناس آئروژینوزا دارای یکسری پروتئین. بیرون ترشح می شود

 را تسهیل نماید Aفضای پری پلاسمی و غشا خارجی می باشد تا ترشح اگزوتوکسین 

 .(Lory and Storm , 1988)  اگزوتوکسینA پپتید تک رشته ای و حساس به تریپسین می  یک پلی

بوده و نسبت بالایی از آرژنین به لیزین  5.1الکتریک این پروتئین نقطه ایزو .(Callahan, 1974)باشد 

 .(leppla, 1976) سولفیدی در ساختمان خود استهمچنین دارای چهار پیوند دی. را دارا می باشد

 .(Pollack, 1977)های سودوموناس آئروژینوزا ترشح می شود از سویه% 88توسط  Aکسین اگزوتو

 : سمیت -1-6-2
 1111میکروگرم در کیلوگرم برای موش کشنده است و سمیت آن   5/2خالص در مقدار  Aاگزوتوکسین 

مچنین برای ه Aاگزوتوکسین   .(Callahan, 1976)ساکارید  باکتری می باشد بار بیشتر از لیپوپلی

 . (Pavlovskis et al, 1975)ها هم کشنده می باشد رت، خرگوش، سگ و میمون

 Aهایی که اگزوتوکسین ها و میمونسگ. ها متفاوت می باشدولی علایم کلینیکی توکسین در این گونه

ار سودوموناس را به صورت تزری  داخل رگی دریافت کرده اند، دچار کاهش برون ده قلبی و کاهش فش
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مهمترین یافته  پاتولوژیک . شوند و به دنبال نقص تنفسی و اسیدوز متابولیک می میرندخون سرخرگی می

 .( Pavlovskis et al, 1976)ها نکروز هپاتوسلولار است در آن

وژن به همراه ترومبوسیتوپنی و افزایش فیبرین گردشی دیده می شود و بعد از ینها کاهش فیبردر موش

 .(Genell et al, 1973)ها قابل  مشاهده است هایی در سطوح  سروزی موشیمرگ  هموراژ

در خرگوش این توکسین ایجاد نکروز پوستی می نماید و وقتی داخل قرنیه تزری  گردد باعث نکروز اپی 

 .(Iglewski et al, 1977) تلیال، آندوتلیال و سلولهای استرومال می گردد

 :الیت توکسینارتباط بین ساختار و فع -2-6-2
و یک قسمت ( Aقسمت )NH2-terminalمی است که از یک قسمت ییک پروآنزA اگزوتوکسین 

COOH- terminal (قسمتB) است تشکیل شده (Leppla et al, 1978).  در مقایسه با توکسین

ن دیفتری که باید اول به صورت پروتئولیتیک شکافته شود تا فعالیت آنزیمی خود را بروز دهد، توکسی

مولار و  8می را نشان می دهد و وقتی در معرض اوره یهای آنزدست نخورده سودوموناس برخی فعالیت

 به این دلیل که تغییراتی در ساختار چهارم . د فعالیت آن افزایش می یابدرقرار بگی %1دی تیوتریتول 

رار می معرض ق های آنزیماتیک توکسین را درپروتئین ایجاد می گردد به طوریکه  قسمت

بعلاوه اگر از کشت های تولید کننده توکسین در انتهای فاز رکود، توکسین را ( Pollack, 1983)دهد

ذخیره  کنیم و یا توکسین را در  –c21˚استخراج کنیم و در معرض ذوب و انجماد قرار دهیم یا در 

(. Lory and Collier, 1980) سازی آنزیمی صورت می گیردمعرض کیموتریپسین قرار دهیم، فعال

قسمت )دالتونی غیر سمی و فعال از نظر آنزیمی بدست می آید 26111ها یک پپتید در تمامی این روش

A )که قابل تمایز از کل توکسین می باشد (Vasil and kabat, 1977). قسمت A  توکسین در

های م سلولبه سیتوپلاس Bصورتی می تواند فعالیت آنزیماتیک خود را نشان بدهدکه توسط قسمت 

 .(Pollack et al, 1982)هدف دسترسی پیدا کند 

 :در عفونت زایی Aنقش اگزوتوکسین  -3-6-2
های باکتریایی است که مکانیسم عملش در سطح سودوموناس، یکی از معدود توکسین Aاگزوتوکسین 

ماری بر اساس آزمایشاتی که بر روی حیوانات مدل انجام شده است بی. مولکولی مشخص شده است

های در موش . (Pollack, 1983)زایی این توکسین از طری  توقف سنتز پروتئین صورت می گیرد

زای سودوموناس عفونی شده اند هم دیده شده که در سرم و های توکسینای که توسط سویهسوخته شده

به  Aسین های ضد اگزوتوکبادیتجویز آنتی. های سوختگی، توکسین یافت می شودهمین طور در محل

تواند جلوی فعالیت توکسین را بگیرد و باعث کاهش تهاجم بافتی و می  ها قبل از القای عفونت،موش

 Aنقش پاتوژنیکی اگزوتوکسین  .(Snell et al, 1978) دهدها را افزایش میباکتریایی شده و بقاء موش

های توکسین زای ده شد که سویهتوسط ایجاد عفونت قرنیه در موشها مورد مطالعه قرار گرفته است و دی

های غیرتوکسین باکتری حدت بیشتری از خود نشان می دهند و آسیب بافتی بالاتری را نسبت به سویه
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شواهد بیشتر برای اثبات نقش  .(Ohman and Iglewski, 1980) زای باکتری ایجاد می نمایند

در مبتلایان به عفونت  Aتوکسین بادی های سرمی ضد اگزو ، حضور آنتیAپاتوژنیکی اگزوتوکسین 

بادی ها، مرگ به دنبال در غیاب این آنتی .(Pollack and Young, 1979)های سودوموناسی است 

-بافت چون سودوموناس خاصیت تهاجمی دارد،. سمی ناشی از عفونت سودوموناسی اتفاق می افتدسپتی

 ،Aخارج سلولی آن مثل اگزوتوکسین  هایهای مختلف میزبان در معرض لیپوپلی ساکارید و فرآورده

تواند در سازی سنتز پروتئین می باشد، میدارای خواص متوقف Aچون اگزوتوکسین . قرار می گیرند

این توکسین برای ماکروفاژهای انسانی سیتوتوکسیک است . ها استفاده گرددساخت ایمونوتوکسین

(Pollack and Anderson, 1978 )طحال موش هم ممانعت به عمل می   و از پاسخ دهی سلولهای

از فعالیت سلولهای تک هسته ای انسانی جلوگیری کرده  همچنین  .(Hale and Lewis,1979) آورد

 Stuart)ماکروفاژ را در مغز استخوان انسان می گیرد  -و جلوی فعالیت پروجنیتورهای گرانولوسیت 

and Pollack, 1982). 

 

 :های آنتی بیوتیکیمقاومت -7-2 
یکی از خصوصیات مهم این باکتری . طلب شایع می باشدسودوموناس آئروژینوزا یک پاتوژن فرصت

های افلاکس این حساسیت  پایین به دلیل حضور پمپ. استها به آنتی بیوتیکنسبت حساسیت پایین آن 

همین طور پوشش خارجی . تولید می شوند mexAB , mexXYهای کروموزومیکه توسط ژن بوده

های اکتسابی را توسط پاتوژن مذکور مقاومت ها،علاوه بر این. تری قابلیت نفوذپذیری پایین داردباک

. نمایدبیوتیکی، کسب میهای مرتبط با مقاومت آنتیهای کروموزومی و یا انتقال افقی ژنموتاسیون در ژن

های یا انتقال افقی ژن نیازمند چندین جهش و هستندمقاوم به چندین دارو نسبت ایجاد سویه هایی که 

 .(Poole, 2004) مربوطه به مقاومت دارویی است

 

 :تشخیص -8-2
 ها نمونه (الف

با توجه به نوع عفونت، نمونه را باید از ضایعات پوستی، چرك، ادرار، خون، مایع نخایی، خلط و مواد 

 .دیگر تهیه نمود

 : هاگستره(ب

خصوصیات ظاهری اختصاصی که با آن بتوان . ه می شودهای گرم منفی دیدها، اغلب باسیلدر گستره

 .های گرم منفی افتراق داد، وجود نداردها را از سایر  باسیلسودوموناس

 : کشت(پ


