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  انتروهموراژيك كلي اشريشيا در شيگاتوكسين ژنتيك منشاء بررسي

 محمددكتر  ،۴تاجبخش حسندكتر  ،۳ستاري مرتضيدكتر  ،۲يصالح ييزهرا يتقدكتر  ،١تسرش يسپهر ديسعدكتر 

  ٥ياصلان يمهد

 تهران دانشگاه ،يدامپزشک دانشکده ،ي شناسيمني و ايکروبشناسيم گروه، يوتکنولوژي بدكتراي -۱

 ، دانشگاه تهراني، دانشکده دامپزشکيمونولوژي و ايولوژيکروبيستاد گروه ما -٢

 sattarim@modares.ac.ir     ٠٢١-٨٢٨٨٣٥٦٣:   تلفن)لؤولف مسؤم( مدرس تربيت دانشگاه پزشكي، علوم دانشكده شناسي، باكتري گروه اري دانش-۳

   دانشگاه تهران،ي، دانشکده دامپزشکيمونولوژي و ايولوژيکروبي استاد گروه م-٤

  رانيا پاستور تويانست ،يشناس يباکتر گروهر اي دانش-٥

 

  دهيچک

 بـالا  ميـر  و مـرگ  با وحتي خطرناك بيماريزاي عوامل مهمترين از يكي) EHEC (ک اشريشيا کلیيانتروهموراژ :نه و هدفيزم

 (Shiga toxin) گايش سموم به موسوم ييها نيتوتوکسيس ديتول .است شده معرفي آلوده غذاهاي مصرف از ناشي ايه اپيدمي هنگام

 ايشياشر مختلف يها هيسو نيب در نيتوکس ديتول انتشار کنترل در کيژنت منشاء يبررس .هاستيباکتر از گروه نيا بارز يهايژگيو از

ن يک توکـس يژنت منشاء يير از شناساي آن ناگزين جهت اثرات ضد سرطانياد توکسير زيد مقادي تولين برايهمچن. دارد تياهم يکل

  .ميهست

 سـرم  حـاوي  استريل هاي لوله درون تهران استان در گاوداري سه هاي گوساله و گاوها از مدفوع نمونه ٤٠٠ تعداد :يروش بررس

 ي جهـت جداسـاز  PCR آن ي انجـام گرفـت و بـر رو   اشريشياكلي هاي ايزوله Total DNA استخراج. شد گرفته لياستر يولوژيزيف

ن يپروفلوکـساس ي القاء فاژ بـا اسـتفاده از س  يباکتر سلول از زوژنيل يفاژها استخراج جهت. ژن انجام شديگاتوکسي شيها زولهيه اياول

 انجام شـد تـا وجـود    PCR ص شده مجدداًي فاژ تخليرو. ص شدي، فاژ تخليميون و هضم آنز   يلتراسيانجام گرفت و سپس با روش ف      

  . ژنوم فاژ اثبات شودين رويگاتوکسيژن ش

 و ٢ نيگاتوکسيش %)۵/۲۳( زولهيا ٨ ،١ نيگاتوکسيش %)۵/۷۰( زولهيا ٢٤ ک،يژنيگاتوکسيش زولهيا ٣٤ از که شد مشخص :ها افتهي

 فـاژ  ژنـوم  يرو نيتوکـس  گايش ـ رمزکننـده  ژن حـضور  يفراوان نيهمچن. کردند يم ديتول را نيگاتوکسيش نوع دو هر %)۶( زولهيا ٢

  .هستند نيتوکس گايش رمزکننده زوژنيل فاژ واجد%) ٥/٧٦( زولهيا ٢٦ مطالعه، مورد يدام زولهيا ٣٤ از که شد مشخص و يبررس

 سـطح  در  فـاژ كـه  صـورتي  در .شـود  کـد  ديپلاسـم  اي ـ کروموزوم فاژ، توسط تواند يم نيگاتوکسيش که شده ثابت :يريگ جهينت

 قـرار  فاژ روي بر توكسين شيگا رمزكننده ژن كه صورتي در بنابراين .شود باكتري پيكر وارد تواند مي باشد، گيرنده داراي باكتري

 منـشاء  يبررس ـ نيبنـابرا  .شـود  پخـش  مختلف باكتريهاي بين در يا باكتري يك مختلف هاي سويه بين در است ممكن باشد، گرفته

 يدارا نيگاتوکـس يش گـر يد يسـو  از .دارد تي ـاهم ياکليشي ـاشر مختلـف  يها هيسو نيب در نيتوکس ديتول انتشار کنترل در کيژنت

 كه است آن مطلوب باشد، سرطان ضد داروي يك عنوان به نيگاتوکسي شاستفاده ،هدف اگر بنابراين .باشد يم يسرطان ضد اثرات

  .ميهست آن کيژنت منشاء ييشناسا از ريناگز و نمود توليد زياد مقدار به را توكسين اين بتوان

 ن، فاژيگاتوکسي، شPCR، يا کليشي اشر:ها د واژهيکل

  ۱۴/۵/۸۷ :      پذيرش مقاله۱/۵/۸۷:       اصلاح نهايي۱۲/۴/۸۷ :وصول مقاله
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 …شاء اهميت بررسي من      ٤٦

 ۱۳۸۷پائيز / دوره سيزدهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

 مقدمه

 ١٨٨٥ سال در آن كشف هنگام از شياكليياشر

 يكي عنوان به كودكان مدفوع از اشريش تئودور توسط

 اين .)١ (است شده معرفي انساني پاتوژنهاي مهمترين از

 انانس روده نرمال فلور ميكروارگانيسم شايعترين باكتري

 پس روز چند كودكان در كه است خونگرم حيوانات و

 ويرولانس ژنهاي كسب ولي ،)۱ (شود مي مستقر تولد از

 در شده ادغام باكتريوفاژهاي شكل به متحرك

 پاتوژنيسيته جزاير كسب يا و پلاسميدها يا كروموزوم

 كرده ايجاد را انساني پاتوژن هاي سويه از متفاوتي انواع

 اشريشياكلي جمله از مختلفي انواع به كه است

 يکانتروتوكسيژناشريشياكلي  ،EPEC يکانتروپاتوژن

ETEC،  اي روده مهاجماشريشياكلي EIEC، 

اشريشياكلي  و EHEC انتروهموراژيك اشريشياكلي

 .)۲ (شوند مي بندي تقسيم EAEC روده در شونده جمع

 عوامل مهمترين از يكي عنوان به EHEC اخيراً

 هنگام بالا مير و مرگ با وحتي كخطرنا بيماريزاي

 شده معرفي آلوده غذاهاي مصرف از ناشي هاي اپيدمي

 .)۳ (است

 يمنف گرم يباکتر کيژنيگاتوکسيش ياکليشياشر

 نام با سيتوتوكسينهايي توليد .است يارياخت يهواز يب

 باكتريهاست از گروه اين بارز ويژگيهاي از شيگا سموم

 مولد هاي ياكليشياشر :مختلف اصطلاح سه از كه

 و (STEC) شيگا سم مولد (VTEC) وروتوكسين

 استفاده آنها نامگذاري براي (EHEC) انتروهموراژيك

 معرفي براي  EHEC واژه از محققين از برخي شود، مي

 هموليتيك اورمي سندرم يا خوني اسهال مولد باكتريهاي

(HUS) از و STEC وVTEC هاي سويه معرفي براي 

 .)٣ (كنند مي استفاده خفيف و خوني غير اسهال مولد

 گزارش همكارانش و كونووالكوك ١٩٧٧ سال در

 اشرشياكلي هاي سويه بعضي كشت عصاره كه كردند

 سبز ميمون كليه سلولهاي( ورو سلول كشت روي

 با اثر اين كه شد معلوم بعداً . دارندياثر سم) آفريقايي

 كه دادند پيشنهاد و شود مي خنثي شيگا سم سرم آنتي

 اوبرين .)۴ (است سيتوكسيسيتي مسئول شيگا شبه سمي

 جدا  O157:H7 سويه كه كردند ثابت همكارانش و

 درآمريكا هموراژيك كوليت به مبتلا بيمار يك از شده

 كه كردند پيشنهاد و است سمي هلا سلولي رده براي

 بدليل كه كند مي توليد شيگا شبه سمي سويه اين

 SLT:Shiga-likeToxinگاشي شبه سم اصطلاح مشابهت

 را توكسين شيگا واژه اين بجاي امروزه و بردند بكار را 

 .)٥ (برند مي بكار

 شيگاتوكسين يکول ايشياشر از گونه ١٠٠ از شيب

 ,O5:H-, O76:H19 يها گونه مثلاً کنند، يم ديتول

O126:H8, O146:H21, ONT:H- و ONT:H21 

 E. coli O:157 H:7 اام ،)٦ (هستند کيژنيگاتوکسيش

 يها گونه ).٧ (است نيتوکس کننده ديتول هيسو نيمهمتر

 در يماريب عامل عنوان به ياکليشياشر کيژنيگاتوکسيش

 باشند يم زوئونوز و اند شده شناخته واناتيح و انسان

 شده انجام متحده الاتيا در که رياخ قاتيتحق در .)۸(

 مرگ مورد ٢٥٠ و عفونت مورد ۲۰۰۰۰ حدود سالانه

 مواد مصرف از يناش کيژنيگاتوکسيش يها گونه توسط

 به حاضر حال در .)٩ (شود يم گزارش آلوده ييغذا

 از متناوب طور به STEC که شده مشخص يخوب

 جهينت در و است يجداساز قابل گوسفند و گاو مدفوع

 دامها نيا از که شود ييگوشتها يآلودگ باعث تواند يم

 نيگاتوکسيش که شده ثابت .)١٠ (نديآ يم دست به

  .شود کد ديپلاسم اي کروموزوم فاژ، توسط تواند يم

 ترانسفورماسيون، روشهاي با تواند مي پلاسميد

 منتشر باكتريها بين در ترانسداكشن يا كونژوگاسيون
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 ٤٧      دكتر مرتضي ستاري

 ۱۳۸۷پائيز / دوره سيزدهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

 داراي باكتري سطح در كه صورتي در نيز فاژ .شود

 بنابراين .شود باكتري پيكر وارد تواند مي باشد، گيرنده

 فاژ روي بر توكسين شيگا رمزكننده ژن كه صورتي در

 بين در است ممكن باشد، گرفته قرار پلاسميد يا

 باكتريهاي بين در يا باكتري يك مختلف هاي سويه

 .)١١ (شود پخش مختلف

 كشف از پس سال چندين ديگر سوي از 

 خالص نيمه نيتوکس كه شد ثابت VTEC هاي سويه

 دارد وپلاستيكنئ آنتي اثر  HSC10 شياكليياشر سويه

 يك عنوان به VT از استفاده هدف اگر اين بنابر .)۱۲(

 اين بتوان كه است آن مطلوب باشد، سرطان ضد داروي

 منظور بدين و نمود توليد زياد مقدار به را توكسين

 و آن كدكننده احتمالي ژنهاي كامل شناسايي از ناگزير

 تيجهن در .هستيم توكسين بيان ميزان در ژنها اين تفاوت

 روي بر مزبور توكسين توليدكننده ژنهاي شناسايي

 بر مستقر ژنهاي با آنها تفاوتهاي مقايسه و فاژ يا پلاسميد

 واجد تواند مي توالي و بيان نظر از كروموزوم روي

 ژن يفراوان ،حاضر قيتحق در .باشد زيادي اهميت

 صورت به که يفاژ يرو بر نيتوکس گايش رمزکننده

 مورد بود آمده در سم دکنندهيتول يها هيسو با زوژنيل

 .گرفت قرار يبررس

 

  بررسيروش

 مدفوع از اشريشياكلي هاي ايزوله جداسازي -١

 و گاوها از مدفوع نمونه ٤٠٠ تعداد: ها گوساله و گاوها

 هاي لوله درون تهران استان در گاوداري سه هاي گوساله

 از پس .شد گرفته لياستر يولوژيزيف سرم حاوي استريل

 كشت محيط روي مدفوع نمونه آزمايشگاه به انتقال

EMB agar  روي بر شده تشكيل هاي كلني. شد برده 

 و بررسي بيوشيميايي تستهاي توسط محيط اين

 و ١٤(ت گرف قرار تاييد مورد اشريشياكلي هاي ايزوله

١٣.(  

: اشريشياكلي هاي ايزوله Total DNA استخراج -٢

 توليدكننده ژنهاي وجود اثبات و PCR انجام براي

 يا كروموزوم فاژ، روي است ممكن كه شيگاتوكسين

 هاي ايزوله Total DNA بايد باشند، گرفته قرار پلاسميد

 روش از مطالعه اين در .شود استخراج اشريشياكلي

 از كلني يك ابتدا .شد استفاده منظور بدين جوشاندن

 محيط روي بر اشريشياكلي هاي ايزوله ساعته ٢٤ كشت

BHI agar  محيط ليتر ميلي ٢  درونبه LB broth برده 

 درجه ٣٧ در انكوباسيون ساعت ۱۸ از پس .شد

 دور در قهيدق ٣ مدت به LB broth طيمح سانتيگراد،

5000RPM ٢٠٠ يباکتر رسوب به .شد وژيفيسانتر 

 ١٥ مدت به و شد اضافه لياستر مقطر آب تريکروليم

 ترتيب بدين .گرفت قرار جوش ماري بن درون دقيقه

 .شد آزاد آنها Total DNA و شده ليز باكتري سلولهاي

 و سانتريفيوژ 5000RPM دور در دقيقه ٥ مدت به ها لوله

 .گرديد منتقل جديدي لوله درون به رويي مايع

 هاي ايزوله Total DNA روي PCR انجام -٣

 اختصاصي پرايمر جفت دو از PCR جهت :اشريشياكلي

 (Stx1,Stx2)  ٢ و ١ كسينهايشيگاتو كدكننده ژنهاي

 يمعرف )١٥( همکاران و Blanco توسط که شد استفاده

 و مالتيپلكس صورت به  PCR ).۱ جدول( بودند شده

 2.5µl :بود ليذ موارد شامل لوله هر در واکنش مخلوط

 ,PCR (10mM Tris–HCl pH 9, 50mM KCl بافر از

and 0.1% Triton X-100)، 2.5mM MgCl ، 

0.2mM  از کي هر زا  dNTPs، 1µM و مريپرا هر از 

1.25U ميآنز از  Taq polymerase. يينها حجم 

 شدن واسرشت PCR اول مرحله .بود  25µl واکنش

 .بود قهيدق ٤ مدت به C°94 يدما در الگو DNA هياول
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 …شاء اهميت بررسي من      ٤٨

 ۱۳۸۷پائيز / دوره سيزدهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

 انجام زير ترتيب به و سيكل ٣٠ در  PCR يبعد مراحل

 سرشتوا جهت ثانيه ٣٠ مدت به C°94 دماي: گرفت

 يك مدت به  C°55 دماي الگو،  DNA هاي رشته شدن

 دماي الگو، هاي رشته به پرايمرها اتصال جهت دقيقه

72°C رشته مريزاسيون پلي جهت دقيقه يك مدت به 

 دماي نيز نهايي سيكل در .الگو رشته روي از جديد

72°C مريزاسيون پلي تكميل جهت دقيقه ٥ مدت به 

 منفي كنترل عنوان به .شد تهگرف كار به ناقص هاي رشته

 ضروري اجزاء تمام حاوي كه شد استفاده اي لوله از

PCR  بجز DNA سه از مثبت كنترل عنوان به .بود الگو 

 ،Stx1 فقط ١ شماره سويه كه شد استفاده E.coli سويه

 دو هر ٣ شماره سويه و Stx2 فقط ٢ شماره سويه

  .)۱۵ (كرد مي توليد را توكسين

 
  

  شونده تكثير قطعه طول و استفاده مورد پرايمرهاي مشخصات :۱ جدول

  

Target 

gene 
Primer Oligonucleotide sequence (5´–3´) 

Fragment 

size (pb) 

Annealing 

temperature 
Reference 

stx1 
VT1-F 

VT1-R 

CGCTGAATGTCATTCGCTCTGC 

CGTGGTATAGCTACTGTCACC 
302 55 

Blanco et al. 

(2003) 

stx2 
VT2-F 

VT2-R 

CTTCGGTATCCTATTCCCGG 

CTGCTGTGACAGTGACAAAACGC 
516 55 

Blanco et al. 

(2003) 

 

 

 ژل روي بر PCR محصولات الكتروفورز -٤

 بر افقي الكتروفورز سيستم از كار اين براي :آگاروز

 .شد استفاده TAE بافر در درصد٨/٠ آگاروز ژل روي

 سانتيمتر هر ازاء به ولت ٥ ميزان به نيز نياز مورد ولتاژ

 گرفته نظر در الكتروفورز تانك الكترود دو بين فاصله

 از احتمالي، باندهاي مولكولي وزن تعيين جهت .شد

100-1000bp ladder )گرديد استفاده )ايران - سيناژن. 

 اتيديوم محلول در ژل آميزي رنگ الكتروفورز از پس

 براي .شد انجام دقيقه ٢٠ مدت به 0.5µg/ml برومايد

 داك ژل دستگاه از ژل از عكسبرداري و باندها مشاهده

(Biometra, Germany) امواج و UV موج طول با 

254nm  شد استفاده. 

 از زوژنيل يفاژها استخراج جهت فاژ القاء -۵

 در زوژنيل صورت به فاژ که يهنگام :يباکتر سلول

 ادغام زبانيم يباکتر ژنوم درون آن ژنوم د،يآ يم

 يباکتر ژنوم از مجددا فاژ ژنوم نکهيا يبرا .شود يم

  فاژ القاء ديبا شود، خارج

(Phage induction)  کي منظور نيبد .رديگ انجام 

 تريل يليم ٥ به ژنيگاتوکسيش يباکتر از خالص يکلن

 در ساعت ٣ مدت به و شد افزوده  LB broth طيمح

 دور و گراديسانت درجه ٣٧ يدما با کرداريش انکوباتور

 مزبور، طيمح به .گرفت قرار قهيدق در دور ١٥٠

 و شد افزوده 0.15µg/ml زانيم به نيپروفلوکساسيس

 ساعت ٢٤ مدت به گراديسانت درجه ۳۷ در ونيانکوباس

 به 5000RPM دور با وژيفيسانتر سپس .گرفت انجام

 0.45µ لتريف با ييرو عيما ونيلتراسيف و قهيدق ۵ مدت

 يباکتر عنوان به E.coli DH5α يباکتر از .گرفت انجام

 نيبد .شد استفاده يفاژ پلاک ليتشک جهت روشنگر

 يرو کنواختي صورت به مزبور يباکتر که صورت

 عيما از تريل يليم ۱. شد داده کشت LB agar طيمح

 عيما آگار تريل يليم ٤ به قبل مرحله از حاصل ييرو

 و اضافه گراديسانت درجه ٤٥- ٥٠ حدود يدما با  0.7%
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 به ،100mM CaCl2 تريکروليم ١٠٠ افزودن از پس

 E.coli DH5α يحاو تيپل يرو کنواختي صورت

 مدت هب ها تيپل ،ييرو آگار بستن از پس .ديگرد پخش

 .شدند انکوبه گراديسانت درجه ٣٧ يدما در ساعت ۷-۶

 يبررس تيپل يرو در پلاک ليتشک مدت نيا از پس

 .شد

 لياستر اسکالپل از استفاده با :فاژ صيتخل -۶

 شدند دهيبر پلاکها يحاو تيپل يرو از يفاژ يپلاکها

 به گرفته قرار لياستر يولوژيزيف سرم يحاو لوله در و

 از فاژها تا شدند ورتکس اديز سرعت با قهيدق ١٠ مدت

 جهت .شوند منتقل يولوژيزيف سرم درون به آگار درون

 سرم ،ياحتمال يهايباکتر حذف و فاژ صيتخل

 به  5000RPM سرعت با داابت فاژ يحاو يولوژيزيف

  لتريف از استفاده با سپس و وژيفيسانتر قهيدق ٥ مدت

0.45µ  يباکتر ياحتمال ژنوم حذف جهت .ديگرد لتريف 

 اضافه DNase آن به 2U/ml مقدار ،يولوژيزيف سرم در

 انکوبه گراديسانت درجه ٣٧ در ساعت ۲۴ مدت به و دش

 فاژ، پوشش و DNase يينها حذف جهت .ديگرد

 درجه ٦٥ يدما در ساعت ۱ مدت به فوق محلول

  .گرفت قرار گراديسانت

 جهت :فاژ شده صيتخل ژنوم يرو PCR انجام -٧

 فاژها، ژنوم يرو نيگاتوکسيش يژنها وجود يبررس

PCR و گرفت انجام يقبل يمرهايپرا همان از استفاده با 

 .ديگرد الکتروفورز PCR محصول سپس

 

 ها يافته

 مورد آنها مدفوع كه گوساله و گاو راس ٤٠٠ از

 و %)۵/۱۲ (گاو آنها راس ٥٠ تعداد گرفت قرار بررسي

 دو از PCR جهت .بودند %)٥/٨٧ ( گوساله  راس ٣٥٠

 اي قطعه stx1 پرايمر .گرديد استفاده stx2 و stx1 پرايمر

 شناسايي است باز جفت ۳۰۲ حاوي كه را stx1 ژن از

 كه را stx2 نژ از اي قطعه stx2 پرايمر اما كند، مي

 از پس .كند مي شناسايي است باز جفت ۵۱۶ حاوي

PCR  محصول ايزوله، ٤٠٠ تمامي از حاصل هاي نمونه 

PCR گرديد الكتروفورز %٨/٠ آگاروز ژل روي بر 

  ).۱ شكل(
  

 
  

 ـرد .آگـاروز  ژل يرو بر PCR محصولات الکتروفورز: ١ شکل  في

 يبانـد  چگونـه يه آن در که دهد يم نشان را يمنف کنترل ۱ شماره

 ييهـا  زولـه يا نـشاندهنده  ٩ و ٨، ٦، ٥ يفهـا يرد .است نشده ليتشک

 و ۲ يها فيرد .کنند ينم حمل را stx انواع از چکداميه که هستند

 ـ حمـل  را stx2 ژن کـه  دهند يم نشان را ييها زولهيا ٣  .کننـد  يم

 ـ حمل را stx1 ژن که دهد يم نشان را يا زولهيا ۴ فيرد  .کنـد  يم

  .باشد يم )رانيا -ناژنيس ( 1000bp-100نوع از استفاده مورد مارکر
 

 ٢٤ ک،يژنيگاتوکسيش زولهيا ٣٤ از که شد شخصم

 %)۵/۲۳( زولهيا ٨ ،١ نيگاتوکسيش %)۵/۷۰( زولهيا

 نيگاتوکسيش نوع دو هر %)۶( زولهيا ٢ و ٢ نيگاتوکسيش

 از ژنيگاتوکسيش يها زولهيا يتمام .کردند يم ديتول را

  وگرفتند قرار يبررس مورد زوژنيل فاژ وجود نظر

 فاژ مزبور، يها زولهيا يتمام در که ديگرد مشخص

 تيپل يرو فاژ، القاء از پس و دارد وجود زوژنيل

  .)٢ شکل (بودند تيرو قابل يفاژ يپلاکها
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 يناش E.coli DH5α يباکتر يرو شده ليتشک يفاژ يپلاکها :٢ شکل

 فاژ ريتکث محل رد. ژنيگاتوکسيش يکل ايشياشر زولهيا در فاژ القاء از

 .شود يم دهيد روشن هاله E.coli DH5α يباکتر زيل ليدل به

 

 يوفاژهايباکتر ،يفاژ يپلاکها ليتشک از پس

 و شدند صيتخل و استخراج پلاک محل در شده ليتشک

 همان با PCR آنها ژنوم يرو ص،يتخل از پس

 ژل يرو PCR محصول و گرفت انجام يقبل يمرهايپرا

 ۳۴ از که شد مشخص .ديگرد الکتروفورز %۸/۰ آگاروز

 ژن %)۵/۷۶( زولهيا ٢٦ در ژن،يگاتوکسيش زولهيا

 قرار زوژنيل فاژ ژنوم يرو بر نيگاتوکسيش رمزکننده

  .)٣ شکل( است گرفته
 

 
  

. زوژنيل فاژ کي شده صيتخل ژنوم يرو بر PCR محصول: ٣ شکل

ن فاژ قرار گرفته ي ژنوم اي روstx1، ژن يبا توجه به وزن مولکول

 1000bp ladder-100مارکر مورد استفاده از نوع . است

  .باشد يم) رانيناژن،ايس(

  بحث 

در ايران همانند بسياري از كشورهاي ديگر 

و ) ۱۷(، گوسفند گاتوكسيژنيك از گاوهاي شي سويه

 به عنوان STEC. اند جدا شده) ۱۸(مواد غذايي 

ها  توانند در گوساله ه مياند ك باكتريهايي معرفي شده

هايي كه مبتلا به  اما در گوساله. اسهال خوني ايجاد كنند

اين ). ۱۹( جدا شده است STECاند نيز  اسهال نبوده

توانند به عنوان  دهد كه دامها مي اطلاعات نشان مي

  . مخزني براي اين پاتوژن عمل كنند

 ايزوله ۳۴ نمونه مدفوع، ۴۰۰در اين مطالعه در بين 

وايلر و همكاران پس . شيگاتوكسيژنيك جدا شد%) ۵/۸(

 تا ۱ گوساله ۲۲۱ سواب ركتومي از ۱۲۲۴از غربالگري 

 stx از موارد% ۵/۴اي در آلمان نشان دادند كه   هفته۱۲

  نمونه مدفوع از ۸۹۱علم و زورك ). ۲۰(مثبت بودند 

ها را در كانزاس بررسي كردند و نشان دادند كه  گوساله

 بودند E.coli O157:H7هاي  ها واجد ايزولهاز آن% ۲/۹

 stx1 ايزوله ۸۲ ايزوله از ۱۴ مثبت و stx2كه همه آنها 

  ).۲۱(مثبت بودند 

 در مقايسه با ۱در مطالعه حاضر، شيگاتوكسين 

 Stx1ها   توكسين غالب بود و اكثر ايزوله۲شيگاتوكسين 

 Stx2 ايزوله ۸، در حالي كه ) ايزوله۲۴(كردند  توليد مي

اين . كردند  ايزوله هر دو نوع توكسين را توليد مي۲ و

اند  نتايج مشابه نتايج مطالعات ديگر است كه بيان كرده

ها توكسين  هاي جدا شده از گوساله  در نمونهStx1كه 

  ).۲۲(غالب بوده است 

 اثرات آپوپتوز بر ين دارايگاتوکسيثابت شده که ش

 يرخ است و در مورد بي سرطاني سلولهايبرخ يرو

ن در مرحله ين توکسي از اينيسرطانها، استفاده بال

اگر هدف به کار بردن ). ۲۴,۲۳(ش است يآزما

 آن باشد، ي درمانيها ن جهت استفادهيگاتوکسيش
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زان ين ميشتري انتخاب شود که بيا هيمطلوب است سو

زان ين ميد را داشته باشد و از آنجا که ممکن است بيتول

 تفاوت يديا پلاسمي يم، کروموزوي فاژيان ژنهايب

ک يرسد که منشاء ژنت يوجود داشته باشد، لازم به نظر م

. ن گرددييز تعي نيني باليها زولهين در انواع ايگاتوکسيش

 که ژن رمزکننده يگر، در صورتي دياز سو

د قرار گرفته باشد، يا پلاسمي فاژ ين رويگاتوکسيش

ع از  لذا اطلا.شتر استيها ب هين سويامکان انتقال آن ب

 است تا اطلاعات ي ضروريني باليها زولهيک ايمنشاء ژنت

ن ين در بيد توکسي جهت مقابله با انتشار توليا هيپا

  .ها فراهم شود هيسو

 يک گوناگونين ممکن است منشاء ژنتيگاتوکسيش

د ي کروموزوم، پلاسميداشته باشد و ژن رمزکننده آن رو

ن و همکاران  يا اوبر۱۹۸۹در سال . ا فاژ قرار گرفته باشدي

 توسط E.coli 933ن در گونه يگاتوکسينشان دادند که ش

 پاتون و همکاران ۱۹۹۲در سال ). ۲۵(شود  يد ميفاژ تول

 ياکليشين در اشريگاتوکسيشد يثابت کردند که ژن تول

OX3:H21قطعه ي بر رو pst I يدر کروموزوم باکتر 

 گلد واتر و ۱۹۹۳در سال ). ۲۶(قرار گرفته است 

ون ساترن يزاسيديبريک هيران با استفاده از تکنهمکا

 از ي قطعه اي روSLT 1نشان دادند که ژن رمزکننده 

 قرار Sph I به نام -O111:H ياکليشيکروموزوم اشر

 حاضرق ينه، در تحقيشين پيبا توجه به ا). ۲۷(گرفته است 

ژنوم  ين بر رويگاتوکسي وجود ژن رمزکننده شيفراوان

 ياکليشيژن اشريگاتوکسي شيها هيوزوژن در سي ليفاژها

زوله ي ا۳۴ قرار گرفت و مشخص شد از يمورد بررس

 يژن مزبور بر رو%) ۵/۷۶(زوله ي ا۲۶ژن، در يگاتوکسيش

  .ژنوم فاژ واقع شده است

  

  تقدير و تشکر

ه گروههای دانشکده دامپزشکی نماياز همکاری صم

ی ه پزشکيدانشگاه تهران و باکتری شناسی دانشکده علوم پا

  .ق تشکر ميشودين تحقيت مدرس در انجام ايترب

  
References 
1. Nataro JP, Kaper JE. Diarrheagenic Escherichia coli. Clin Microbiol Rev 1998; 11:142- 146. 

2. Kong RYC, So CL, Law WF, A sensitive and versatile multiplex PCR system for the rapid 

detection of enterotoxigenic (ETEC), enterohaemorrhagic (EHEC) and enteropathogenic (EPEC) 

strains of Escherichia coli, Marine Pollution Bulletin 1999; 38: 1207-1215     

3. Law D. Virulence factors of Escherichia coli O157 and other shiga toxin producing E.coli. J Appl 

Microbiol 2000; 88: 729-745 

4. Konowalchuk J, Speirs JI, Starvic S, Vero response to a cytotoxin of Escherichia coli. Infection and 

Immunity 1977; 18: 775-779  

5. O'Brien SJ, Murdoch PS, Riley AH, A foodborne outbreak of Vero cytotoxin-producing Escherichia 

coli O157: H- phage type 8 in hospital. Journal of Hospital Infection 2001; 49: 167-172.  

6. C Corte´s R, De la Fuente, J Blanco, M. Blanco, JE Blanco, G Dhabiand et al. Orden, serotypes, 

virulence genes and intimin types of shigatoxin-producing Escherichia coli and enteropathogenic E 

coli isolated from healthy dairy goats in Spain, Veterinary Microbiology 2005; 110: 67-76. 

7. Buchanan RL, Doyle MP. Foodborne disease significance of Escherichia coli O157:H7 and other 

enterohemorrhagic E coli. Food Technol 1997; 51: 69-76. 

8. Boyce TG, Pemberton AG, Wells JG, Griffin PM. Screening for Escherichia coli O157:H7- a 

nationwide survey of clinical laboratories. J Clin Microbiol 1995; 33: 3275-7. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jk
u.

m
uk

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

1-
05

 ]
 

                               7 / 8

http://sjku.muk.ac.ir/article-1-51-en.html


 …شاء اهميت بررسي من      ٥٢

 ۱۳۸۷پائيز / دوره سيزدهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

9. Griffin PM, Tauxe RV. The epidemiology of infections caused by Escherichia coli O157, other 

enterohemorrhagic E.coli, associated with hemolytic uremic syndrome. Epidemiol Rev 1991; 13: 60-

98. 

10. Bettelheim KA. Role of non-O157 VTEC. J Appl Microbiol 2000; 88: 38-50 

11. Leski TA, Gniadkowski M, Skoczynska A. Outbreak of mupirocin-resistant staphylococci in a 

hospital in Warsaw, Poland, due to plasmid transmission and clonal spread of several strains. J Clin 

Microbiol 1999; 37: 2781-2788  

12. Bhattacharjee RN, Park KS, Uematsu S. Escherichia coli verotoxin 1 mediates apoptosis in human 

HCT116 colon cancer cells by inducing overexpression of the GADD family of genes and S phase 

arrest. Fevs Letters 2005; 579: 6604-6610. 

13. Beutin L, Horbach I, Zimmermann S, Gleier K. Comparative evaluation of different diagnostic 

methods for the detection of verotoxin (Shiga-toxin) producing strains of Escherichia coli (VTEC) in 

human clinical stool specimens. J Lab Med 21 1997; 21: 537-546. 

14. Karch H, Meyer T. Single primer pair for amplifying segments of distinct Shiga-like toxin genes 

by polymerase chain reaction. J Clin Microbiol 1989; 27: 2751-2757. 

15. Blanco M, Blanco JE, Mora A, Rey J, Alonso JM, Hermoso M, and et al. Serotypes, virulence 

genes, and intimin types of Shiga toxin (verotoxin)-producing Escherichia coli isolates from healthy 

sheep in Spain. J Clin Microbiol 2003; 41: 1351-1356. 

16. Zahraei Salehi T, Safarchi A and Rabbani Khorasgani M. Identification of virulence genes in 

isolated Escherichia coli from diarrheic calves and lambs by multiplex polymerase chain reaction. 

Pakistan J of Biological Sci 2006; 9: 191-196. 

17. Blanco J, González EA, Garcia S, Blanco M, Regueiro B, and Bernárdez I. Production of toxins by 

Escherichia coli strains isolated from calves with diarrhoea in Galicia (north-western Spain). Vet 

Microbiol 1988; 18: 297-311. 

18. Blanco JE, Blanco M, Gutiérrez A, Prado C, Rio M, Fernández L, and et al. Detection of 

enterohaemorrhagic Escherichia coli O157: H7 in ground beef using immunomagnetic separation. 

Microbiol 1996; 12: 385-394. 

19. Blanco M, Blanco JE, Blanco J, Mora A, Prado C, Alonso MP, and et al. Distribution and 

characterization of faecal verotoxin producing Escherichia coli (VTEC) isolated from healthy cattle. 

Vet Microbiol 1997; 54: 309-319. 
20. Wieler LH, Sobjinski G, Schlapp T, Failing K, Weiss R, Menge C, and et al. Longitudinal 

prevalence study of diarrheagenic Escherichia coli in dairy calves. Berl Munch Tierarztl Wochenschr 

2007; 120: 296-306. 

21. Alam MJ, Zurek L. Seasonal prevalence of Escherichia coli O157:H7 in beef cattle Feces J Food 

Prot 2006; 69: 3018-20. 

22. Staats JJ, Chengappa MM, DeBey MC, Fickbohm B, Oberst RD. Detection of Escherichia coli 

Shiga toxin (stx) and enterotoxin (estA and elt) genes in fecal samples from non-diarrheic and 

diarrheic greyhounds. Veterinary Microbiology 2003; 94: 303-312. 

23. Bhattacharjee RN , Park KS, Uematsu S, Okada K, Hoshino K, Takeda K, and et al. Escherichia 

coli verotoxin 1 mediates apoptosis in human HCT116 colon cancer cells by inducing overexpression 

of the GADD family of genes and S phase arrest. FEBS Letters 2005; 579: 6604-6610. 

24. Gariepy J. The use of Shiga-like toxin 1 in cancer therapy. Critical Reviews in 

Oncology/Hematology 2001; 39: 99-106 

25. O'Brien AD, Marques LRM, Kerry CF, Newland JW and Holmes RK. Shiga-like toxin converting 

phage of enterohemorrhagic Escherichia coli strain 933. Microbial Pathogenesis, 1989; 6: 381-390.  

26. Paton AW, Paton JC, Heuzenroeder MW, Goldwater PN and Manning PA. Cloning and nucleotide 

sequence of a variant Shiga-like toxin II gene from Escherichia coli OX3:H21 isolated from a case of 

sudden infant death syndrome. Microbial Pathogenesis 1992; 13: 225-236. 

27. Paton AW, Paton JC, Heuzenroeder MW, Goldwater PN and Manning PA. Sequence of a variant 

Shiga-like toxin type-I operon of Eschirichia coli 0111:H. Gene 1993; 129: 87-92. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jk
u.

m
uk

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

1-
05

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://sjku.muk.ac.ir/article-1-51-en.html
http://www.tcpdf.org

