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 الشكرٌ والتقدير

عليَّ من جزيلِ النِعَم، فالشكرُ للمخلوقِ بعد الخالق بعضٌ من به لله والشكرِ له والثناء على ما أفاضَ  بعد الحمدُ 

( الذي عزيز ياسر حسن العذاريردِّ الجميل؛ لذلك أزجي فائقَ تقديري واحترامي وشُكري إلى الدكتور )

نجاز الرسالة، فكان خيرَ إولم يبخلْ بنصيحةٍ أو معلومةٍ تسُاعد في  ،اجُهْد  لَمْ يَدَّخِرْ و الرسالة،أشرف على هذه 

 ستقي منه جَنان العلم ولبَُّ المعرفة، فله عميق الشكر والامتنان.الي مَعينٍ 

مُ تكما أُ  وذلك عمادة كلية العلوم ورئاسة قسم علوم الحياة إلى رئاسة جامعة كربلاء وبالشكر والامتنان  قدِّ

 كمال دراستي.لا لي الفرصة لأتاحة

بجهد  لم يبخلواالذين  قسم علوم الحياة، -في كلية العلوم بالشكر والتقدير للأساتيذ الكرام قدمَ تن أألي  ويطيبُ  

 السنة التحضيرية.خلال  ونجاحنا عليمناو وقت في سبيل تأ

 المجهرية فيشعبة المختبرات، وحدة الأحياء  ادر الصحي فيكال جميع إلى والتقدير أتقدم بخالص الشكرو

على مساعدتهم القيمة في جمع ذن والحنجرة الأنف والأاستشارية إلى  وكذلك الطبية،مدينة الإمام الحسين 

 عادل المسعودي والدكتور هاشمعدنان دكتور اللى إبالشكر والعرفان  أتقدمن أ دَّ بُ  ، ولاالسريريةالعينات 

 ل  في الدنيا والآخرة على كُ  خيربالزيهم أدعو الله أن يج محمد جبراميرة وإلى الست  عمار عليويوالدكتور 

         العلمي.لهذا العمل  ما قدموه

ا أقُدِّمأو ا بأصدق المشاعر خير  اللاتي  تيلايموأرقِّها وأطهرها إلى عائلتي وز وافر شكري وامتناني مشفوع 

 وعذوبتها وأمانيها..  رافقني رحلتي الدراسية بصعوباتها
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 الخلاصة

ددا إلددى يددأ أنحدداء العددالم إصددابات الأذن ملددكلة سددريرية لددامعة فددي جم عددد  ت      فددي  فقدددان السددمأإذ تفضددي احيان 

فددي ذن الأ بالتاابددات المرضددى المصددابين مسددحة مددن ١١0جمددأ  تددم   الألددخاا المعرضددين لاددذب ا.صددابات.

مام الحسين الطبية والعيادات الخاصدة فدي منداطخ مختلفدة مدن الأنف والأذن والحنجرة في مدينة ا. ةاستلاري

 تلددرين الأولإلددى  2023 آبمددن  سددنة للفتددرة (75-١) أعمددارهم بددينمحافظددة كددربلاء المقدسددة وتراوحددت 

ا  (18 .88%) 97أن زرع العينددات نتددام  وقددد كلددفت  ،بعددد زراعددة العينددات .2023 عزلددة أظاددرت نمددو 

دد ددا و عزلددة %( 87.٦3) 85 مناددا، اميكروبي  ا بكتيري  ا  عزلددة )% ١2.37) ١2اظاددرت نمددو  اظاددرت نمددو 

ددددا                  ١0و   .Aspergillus sppعفددددن  ( مددددن%١٦.٦7عددددزلتين )علددددى اقتصددددرت الأخيددددرة إذ  ،فطري 

 . Candida spp.خميرة ( عزلات تعود ل 83.33% )

ا أكاندت البكتيريدا السدالبة لصدبرة كدرام جمدالي العدزلات البكتيريدة، أمن      مدن البكتيريدا الموجبدة كثدر لديوع 

 تعددددددود لجددددددنسعزلددددددة %( ٤١.١8) 35تضددددددمنت عزلددددددة %( 78.82) ٦7 بلرددددددت إذ لاددددددذب الصددددددبرة

.Pseudomonas spp ،لدى العدزلات السدالبة لصدبرة كدرام إجنداس الأخدرى والتابعدة ت الأفدي حدين لدمل

 p.pBurkholderia sو Escherichia spp. ، .Klebsiella spp ،.spp Proteusيددا بكتير

كاندت و ،عزلدة علدى التدوالي )%2.35) 2 و ( 7 (8.24%، (%١١.7٦) ١0، (12.94%) ١١ وبواقدأ

  واحددةعزلدة بواقدأ   p.pStenotrophomonas sو p.pBordetella sقدل نسدبة عامددة لبكتيريدا أ

 %(2١.١8) ١8 فقدد تضدمنتلبكتيريدة الموجبدة لصدبرة كدرام العدزلات ا أمابكتيري ، جنس لكل)%1.18 (

 . .Staphylococcus spp تعود لجنسعزلة 

وهددددي بكتيريددددا  Vitek 2 فددددي هددددذب الدراسددددة باسددددتخدام نظددددام بكتيريددددةثلاثددددة أنددددواع تددددم تلددددخيا    

aeruginosaPseudomonas ، putida Pseudomonas و Pseudomonas 

fluorescens  نتدام  توأكدد التدوالي.%( عزلة على 2.35) 2%( و 3.53) 3%(،35.29) 30وبواقأ 

أن  16s rRNA الرندا الرايبوسدوميباسدتخدام جدين  (PCR) تفاعدل البلمدرة المتسلسدلب التلخيا الجزيمدي

دا.الثابدت  تحمدل هدذا الجدينP. aeruginosa عدزلات جميدأ  بكتيريدا ن أتوصدلت هدذب الدراسدة إلدى  وراثي 

aeruginosa P. ا بين الأ هي ذن فدي العيندات قيدد الأحياء المجاريدة المسدببة .صدابات النوع الأكثر ليوع 

 .الدراسة

 P.aeruginosa بكتيريداعدزلات لتحديدد حساسدية  Vitek 2 compact system نظدام اسدتخدم     

مددن % 9٦.٦7كانددت ، P. aeruginosa بكتيريددا  عزلددة مددن 30جمددالي أمددن  مضدداد حيددوي، ١2تجدداب 

. با.ضدافة إلدى ذلدك، كاندت Ticarcillin /clavulanic acidو Ticarcillinلمضدادي مقاومدة العدزلات 



 
  ب

وكدددذلك . Cefepime وPiperacillin، Ceftazidimeمدددن لكدددل  مدددن العدددزلات مقاومدددة 93.33%

 وفدي الوقددت ذاتدده كددان.Imipenem و Gentamicin تجدداب مقاومددةمددن العدزلات  %90النتددام   أظادرت

 وTobramycin، Ciprofloxacinالمضدادين  مقاومدة لكدل مدنكاندت من العزلات البكتيرية % 8٦.٦7

Meropenem.،للمضداداتة مقاومد البكتيريداأظادرت  علاوة على ذلدك   Amikacinو Colistin  بنسدبة

 على التوالي.( %  20و 80)

أن  أظادرت النتدام  ، P. aeruginosa بكتيريدا بعد  عوامدل الضدراوة لعدزلات بعدد التحدري عدن        

عزلدة  (%٦٦.٦7) 20و زيدبروتيللمنتجدة  عزلدة (%7٦.٦7) 23 ،يوسديانيناأنتجدت البعزلة  (80%) 2٤

اختبارهدا  التدي تدم   P. aeruginosa عزلة مدن عدزلات كما كلفت الدراسة أن كل   ،ايمولايسننتاج للإذات 

تدم تحديدد  ،في الكلف الندوعي، والكمية  النوعية تينقيلدياا القدرة على إنتاج الأغلية الحيوية باستخدام الطر

 %(53.33) ١٦و ( عدزلات 26.67)% 8كانت قوية ا.نتاج ،وأخرى متوسطة بواقأ  ت%( عزلا20) ٦

قدادرة علدى  P. aeruginosaبينت نتام  الاختبار الكمي أن جميأ عزلات بكتيريا و ، عزلة ضعيفة ا.نتاج

%(عزلددة ذات إنتداج قددوي للاغلددية الحيويددة ٤0) ١2إنتداج الأغلددية الحيويددة. مدن بددين هددذب العدزلات، كانددت 

با.ضدافة  عيفة ا.نتداج%( عزلات ض10) 3بينما كانت  عزلة،( %50) ١5وأخرى متوسطة ا.نتاج بواقأ 

 البلمدددرةالجزيميدددة باسدددتخدام تفاعدددل  كلدددوفاتنتددداج الأغلدددية الحيويدددة، أظادددرت ال.المظادددري  لفحددداإلدددى ا

 pslA لأغلددية الحيويددةتكددوين اجينددات  تحمددل عزلددة كانددت%( 50) ١5%( و23.33) 7المتسلسددل أن 

 .على التوالي psIDو

 ( تحتدوي علدى%١00) الثلاثدين هدذب البكتيريدا عدزلاتمن ناحية أخرى، أظار الكلدف الجزيمدي أن جميدأ   

 .التدي تلدارك فدي مقاومدة المضدادات الحيويدة الخاصدة بالأغلدية الحيويدة tssC1  و ndvB جدين مدن كدل  

 30مضدخات التددفخ فدي أجدري الكلدف عدن  ،التددفخ اتتطويرالأغلدية الحيويدة بنلداط مضدخبسبب ارتباط 

 Ethidiumاكدار بروميددد ا.يثيدديوم -طريقددة العجلددة باسدتخدام P. aeruginosa تعددود لبكتيريداعزلدة 

Bromide-Agar Cartwheel.  إيجابيدة للكلدف  بكتيريدة كاندت%(عزلدة 677٦.) 23كلفت النتدام  أن

الاعتمدداد فددي ذلددك علددى أدنددى تركيددز لددم تظاددر فيدده العددزلات تدد لخ تحددت مصدددر الألددعة فددوخ  المظاددري. تددم  

اكدت هذب النتام  علدى المسدتوى الجزيمدي باسدتخدام تفاعدل البلمدرة المتسلسدل، اذ تبدين   كما (،UVالبنفسجية )

حدددد الدددذي يلدددفر لأ، mexBتحمدددل جدددين  P. aeruginosa%( عزلدددة مدددن بكتيريدددا 5٦.٦7) ١7ان 

 المقاومة.تقسيم العقيدات  عاملة ينتمي إلى، الذي MexAB-OprMالضخ لنظام البروتينات الثلاثة المكونة 

 



 
  ت

فددي بكتيريددا ( Adk) كدداينيز الاديندديلات المتوقددأ لانددزيمميددة إلددى أن التركيددب يتلددير نتددام  النمذجددة الجز     

P.aeruginosa  هدددددي منطقدددددة اللدددددب ) ،ظيفيدددددة منددددداطخ فرعيدددددة ومرتدددددب فدددددي ثلاثدددددةcore 

subdomain)، منطقددددددددددة ارتبدددددددددداط الأدينوسددددددددددين أحددددددددددادي الفوسددددددددددفات(AMP-binding 

subdomain(AMPbd)) ( ومنطقددددددة ارتبدددددداط الادينوسددددددين ثلاثددددددي الفوسددددددفاتATP-binding 

subdomain(LID) ) .نمددوذج  وثاقددة تددم تقيدديمAdk  بوسدداطة برنددام  يمتلددك درجددة ثقددة عاليددة  ندده  أوتبددين

MolProbity version 4.4. 
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 الفصل الأول

 المقدمة

Introduction



 المقدمة    الفصل الاول 

 
1 

 المقدمة

في بع  مليون لخا يعانون من ضعف السمأ  3٦0في جميأ أنحاء العالم، هناك أكثر من        

الحالات يمكن أن تؤدي هذب ا.صابات إلى مضاعفات خطيرة تادد الحياة، مثل ضعف السمأ، أو خراج 

ا ما يحدث ذلك في مرحلة الطفولة وفي أواخر العمر  ,.Thomas et al )الدماغ، أو التااب السحايا، وغالب 

2014;WHO, 2016 ;Getaneh et al., 2021) 

ا،  حسالأذن البلرية وهي واحدة من أكثر أعضاء ال     تنقسم إلى ثلاثة أجزاء، الجزء الخارجي وهي تطور 

الذي يفصل بين  ةالذي يحتوي على الصيوان والقناة السمعية، يمرر الاهتزازات الصوتية إلى غلاء الطبل

الأذن الوسطى على العظيمات الثلاث )المطرقة، السندان، والركاب( تحتوي  .الأذن الخارجية والوسطى

على  الحاويةتنتقل الاهتزازات عبر الأذن الوسطى إلى الأذن الداخلية و خماا،تستقبل الاهتزازات وتض

الدهليز والقوقعة الحلزونية اللكل كعضو حسي ، تحتوي القوقعة على على أهداب ترسل ا.لارة العصبية 

 .(Sheikh et al., 2022) يتم تحويل هذب الاهتزازات إلى صوت وباذب الطريقة إلى الدماغ

الدفاع تتمثل بالجلد السليم للقناة السمعية الخارجية والردد الدهنية، والردد  آلياتذن بمجموعة من تتمتأ الأ    

المادة اللمعية تتمتأ بخصاما كارهة للماء وتمنأ احتباس الماء في قناة الأذن، كما  ،التي تفرز مادة لمعية

انخفا  الرقم الايدروجيني  بسببت لكّل طبقة واقية على سطم الجلد وتظار خصاما مضادة للميكروبات 

ر ه قد تحدث ا.صابة نتيجة الأضراان   لاّ إ، (Swain et al., 2019;Saputra et al., 2021 )لاا 

م الأدوات الصلبة لتنظيف والاستخدام المتكرر لسماعات الأذن، واستخدا آلي  التي تصيب الجلد كحاج

لى الطبيعة المتنوعة لمسببات إبا.ضافة  إلى جانب ا.فراط في استخدام المواد الكيميامية والمطارات الأذن، 

 ;Abdelazeem et al., 2015) الأمرا  والدور الذي تلعبه في التارب من الجااز المناعي للمضيف

Rawat et al., 2017;Bojanović et al., 2022). 

أو في الأجزاء  ( Otitis Externa ,OE)يمكن أن تحدث ا.صابة في الأجزاء الخارجية من الأذن  

 ((Otitis Interna , OI)أو في الأجزاء الداخلية من الأذن ((Otitis Media , OM) الوسطى  

(Szmuilowicz and Young, 2019) ي عد  التااب الأذن الوسطى احد أكثر الأمرا  ليوعا  وأهماا .

،  (Acute Otitis Media ,AOM) التااب الأذن الوسطى الحاد يمكن أن يصنف الى الذي في العالم،

الأذن الوسطى والتااب (Otitis Media with Effusion,OME) التااب الأذن الوسطى الأفرازي و

 . (Schilder et al., 2016)  (Chronic Suppurative Otitis Media,CSOM)المزمن
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. ومأ ذلك، فإن العوامل بين بكتيرية وفيروسية وفطريةالعوامل المسببة .صابات الأذن  تتوزع      

 Pseudomonas aeruginosa،Escherichiaالرميسة المسببة .صابات الأذن هي البكتيريا مثل 

coli  ،المكورات العنقودية الذهبية وStaphylococcus aureus المكورات العقدية و

Streptococcus spp.  ،و Proteus mirabilis  والكلبسيلا الرمويةKlebsiella  

pneumoniae (Omosigho et al., 2019; Getaneh et al., 2021) . 

ا في إصابات الأذن ويرجأ ذلك إلى امتلاكاا مزي   P. aeruginosaبكتيريا  تعد    المسبب الأكثر ليوع 

             ذلك تستخدم. با.ضافة إلى (Langendonk et al., 2021) والمكتسبة والتكيفية  مت صلةمن المقاومة ال

P.  aeruginosa  واسعة من عوامل الضراوة، مثل النوع الرابأ من الاهداب  مجموعة(type IV 

Pili)  ،ط اسوالأو(flagella) و( استلعار النصابquorum sensing )تكوين الأغلية الحيويةو 

(biofilm formationوأنظمة إفراز مختلفة ،)(secretion systems)   للتكيف والبقاء على قيد الحياة

على زيادة التعبير عن  في بيمات قاسية متنوعة وفي ظل الحد الأدنى من الظروف البيمية. تعمل هذب العوامل

 pslD و pslAتكوين الاغلية الحيوية وهما  مناا جينات   الجينات التي تؤدي إلى زيادة المقاومة

(Hemmati et al., 2024). 

يلفر  ،tssC1و ndvB ة مقاومة المضادات الحيوية المرتبطة بالأغلية الحيوية جيناتتتوسط آلي      

 ويعزز المقاومةالذي يساهم في إنتاج الكلوكان الحلقي  (glucosyltransferase).نزيم  ndvB جين

ا عن هدفاا الخلوي. في حين تتوسط المقاومة للمضادات  من خلال عزل العوامل المضادة للميكروبات بعيد 

 ,.Zhang et al ) احد جينات النظام ا.فرازي )النوع السادس( ،وهوtssC1 جي طةاالحيوية بوس

2011;Beaudoin et al., 2012) . 

ا وثيق ا بنلاط مضخات التدفخ. تطلخ يرتبط تطوير الأغلية الحيوية ومقاومة المضادات الحيوية ارتبا       ط 

الخلايا البكتيرية مواد ضارة في البيمة المحيطة من خلال سلاسل البروتين الموجودة في أغليتاا والتي 

مضخات لمكونات جد جينات تلفر اوتت إذعادة  في جميأ أنواع البكتيريا  التدفخ، توجدتسمى بمضخات 

البلازميدات. في الأنواع البكتيرية السالبة لصبرة كرام، تنتمي الرالبية على الكروموسومات أو التدفخ 

 Resistance-nodulation divisionالعظمى من مضخات التدفخ إلى عاملة تقسيم العقيدات المقاومة 

(RND)  (Auda et al., 2020)   . هذب الأنظمة في بكتيريا تلمل P.aeruginosaعلى MexAB-

OprM ،MexCD-OprJ ،MexEF-OprNو ،MexXY-OprM  يلعب فرط تعبير.MexB   ا دور 
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ا في المقاومة ال ضد مجموعة من مضادات الميكروبات وهي  P.aeruginosaلبكتيريا  مت صلةأساسي 

 لاكتام( ومضادات بيتا fluoroquinolones( والفلوروكينولونات )tetracyclinesيكلينات )االتتراس

(β-lactams( بما في ذلك الكاربابينيم )carbapenem)  (Kello et al., 2023). 

ا       ا حسي  للإنسان وت ثير الأحياء المجارية على أجزاء الاذن  بالنظر لأهمية الأذن بوصفاا عضو 

نوع البكتيريا  خطورةتقييم  الدراسة إلىهذب  تالمختلفة وتسبباا في إصابات خطيرة تادد حياة الانسان، هدف

االأكثر   تحقيخ هدف الدراسة من خلال الخطوات الاتية: يمكن ا.ذن.في إصابات  ليوع 

خ الزرعية امبالطرجناساا أوتحديد ذن المختلفة إصابات الأ منحياء المجارية الاوامية الأعزل  .١

 .باستخدام جااز الفايتك النوع اللامأ في احداث ا.صابة والمظارية والكيموحيوية وتلخيا

 .الجزيميةخ اما المعزول من أفرازات الأذن القيحية بالطرالأكثر ليوع   بكتيريتلخيا النوع ال .2

ا في هذب الدراسة تجاب بع  المضادات  بكتيريال ة للنوعالمختلفتحديد أنماط المقاومة   .3 الأكثر تردد 

   .الحيوية

التحري عن بع  عوامل الضراوة ذات الصلة المحتملة بنلوء المقاومة للمضادات الحيوية في  .٤

 قيد الدراسة. النوع البكتيري

مكافحة الالتاابات تحديد مدى ت ثير الأغلية الحيوية والسكريات خارج الخلوية في زيادة صعوبة  .5

 .ذلك النوع البكتيري الناجمة عن

تقييم العلاقة بين الأنماط الجينية والمظارية لمقاومة المضادات الحيوية، وتكوين الأغلية الحيوية،  .٦

مما يساعد في تطوير استراتيجيات أكثر فعالية لمكافحة الالتاابات الناجمة  ونلاط مضخات التدفخ.

 .عن هذب البكتيريا

خ الحوسبة امبطر قيد الدراسةبكتيريا الهداف دوامية محتملة في ؤ عن التركيب ثلاثي الأبعاد لأالتنب .7

  .الاحيامية
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 ( (The Ear: الأذن 2-1

رابات المرتبطة بالتااب الأذن تلكل الاضط، الأذن هي عضو حسي معقد مسؤول عن السمأ والتوازن

 جزء منااكل و ،واسعة من الحالات الالتاابية التي قد تلمل الأذن الخارجية أو الوسطى أو الداخلية مجموعة

 .(Barritt, 2014)  بمسببات الأمرا  ويمكن أن تنت  مجموعة من الملاكل المعقدة لإصابةمعر  ل

 (Ear Parts)ذن الأ: أجزاء 2-2

 الأذن الخارجية والأذن الوسطى والأذن الداخلية. وهينقسم الأذن إلى ثلاثة أجزاء متميزة ت

على ظاارة حرلفية طبقية كلاهما إذ يحتوي  الخارجية،تلمل الأذن الخارجية صيوان الأذن وقناة الأذن      

تقوم الأذن الخارجية على توجيه الطاقة الصوتية والاهتزازات من قناة الأذن إلى بنية من  كيراتينية مبطنة.

يفصل القناة السمعية الخارجية عن تجويف ( Membrane Tympanic) النسي  الضام يدعى برلاء الطبلة

 . (Niekrash, 2021) الأذن الوسطى

وجزء وسطي يتكون من ،  تنقسم قناة الأذن الخارجية إلى جزء جانبي يتكون من غضروف مرن     

بنية اللون ذات درجة حامضية قليلا   -وغدد مفرزة متخصصة تنت  مادة لمعية صفراء، لعيرات صريرة 

با.ضافة الى  ، والعرخ والأوساخ وخلايا الجلد الميتة ،الكامنات الحية الدقيقةتمنأ ا.صابة عن طريخ احتجاز 

جسام الرريبة نحو فتحة الأذن، مأ الأ بداخلاا لتدفأقناة الأذن الخارجية على لعيرات تصطف  تحتويذلك 

ما قد يؤدي إلى ذلك يمكن أن يؤدي الكثير من المادة لمعية إلى انسداد القناة السمعية وت ثر عملية السمأ، م

 .  (Krause, 2009;Ansari et al., 2019) فقدان السمأ التوصيلي

من غلاء الطبلة إلى النافذة البيضاوية للأذن الداخلية، مأ بطانة من الأذن الوسطى عبارة عن تجويف يمتد     

يمتلئ هذا التجويف بالاواء ويتصل بالبلعوم الأنفي بوساطة قناة  ، الظاارة الحرلفية الطبقية غير الكيراتينية

يسمم بمساواة الضرط للأذن الوسطى، وقد يكون بمثابة طريخ لانتلار العدوى من البلعوم  استاكيوس الذي

لطبلة إلى الدور الأساسي للأذن الوسطى هو نقل الاهتزاز من غلاء او ، الأنفي إلى تجويف الأذن الوسطى

   ثلاثة عظام صريرة، هذب العظيمات بالترتيب من غلاء الطبلة إلى الأذن الداخلية المطرقة الداخلية عبرالأذن 

 (Malleus(  والسندان )Incus (  والركاب ،)Stapes  )  (Anthwal and Thompson, 

2016). 
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ين متميزين موتتكون من جز ( للعظم الصدغيBony labyrinth) تقأ الأذن الداخلية في التيه العظمي     

الأذن الداخلية مملوء بقنوات نصف دامرية مسؤولة عن التوازن  فييؤديان وظيفتين منفصلتين هما تجويف 

ا لصدفة ( cochleaالقوقعة )اللكل يسمى ب وتجويف حلزوني ، (Vestibuleيسمى الدهليز ) يبدو ملابا 

إذ تقوم هذب الخلايا بتحويل  ،الحسية اللعرية الصريرة خلاياالالحلزون ومملوء بسامل إضافة الى الآلاف من 

نقلاا إلى الدماغ عبر العصب السمعي  الاهتزازات الصوتية القادمة من الأذن الوسطى إلى إلارات عصبية يتم  

وكما هو موضم في  (Hain and Helminski, 2007; Ekdale, 2016 )ليقوم الدماغ بتفسيرها 

 .١-2اللكل 

  

 (2023ملوحي، تلريم الأذن ) :١-2اللكل 

 ((Immunological Barriers Of The Ear: الحواجز المناعية في الأذن 2-3

الحواجز الطبيعية للجسم أحد أهم التحديات التي تواجه مسببات الأمرا   بوساطة الانتقال عد  ي       

ا بالنسبة لمسببات الأمرا  الانتاازية،  ،روبيةميكال ا خاص  بع  لأناا تفتقر إلى وتمثل هذب العملية تحدي 

التي تمكن مسببات الأمرا  الأولية من الترلب على الجااز المناعي والآليات اللازمة للسمية والرزو 

 .(Golovkine et al., 2018) مضيفلل
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يمنأ دخول الكامنات الحية الدقيقة من البيمة  آليالجلد السليم للقناة السمعية الخارجية بمثابة حاجز  عد  ي  

   با.ضافة إلى الردد اللمعية التي تفرز لمأ الأذن ، دهنيةوكما أناا تحتوي على غدد عرقية ،  ،الخارجية

(Ear wax) كما تلكل المادة اللمعية طبقة  ، ولاا خصاما كارهة للماء وتمنأ احتباس الماء في قناة الأذن

على سطم الجلد وتظار خصاما مضادة للميكروبات بسبب انخفا  الرقم الايدروجيني له ، مما واقية 

 . (Adegbiji et al., 2014; Asri et al., 2018)يخلخ ظروف ا غير مناسبة لنمو مسببات الأمرا   

العديد من آليات الدفاع على سبيل المثال، تفرز ذن الوسطى من ناحية أخرى تمتلك البطانة الظاارية للأ     

واللاكتوفيرين  )Interferons( ا.نترفيرونات مثل الظاارية الميوسين وجزيمات الدفاع الأخرىالخلايا 

)Lactoferrin)  أنبوب، والتي يتم نقلاا نحو البلعوم الأنفي عبر الأمرا لمااجمة واحتجاز مسببات 

جااز المناعي عن التتفاعل الأذن الداخلية مأ با.ضافة إلى ذلك ،  )ET) e , Eustachian tubاستاكيوس

           طريخ التصريف اللمفاوي والدورة الدموية لحماية نفساا من الالتاابات وا.جااد مثل الصدمات الصوتية

( Leichtle et al., 2011; Kurabi et al., 2016) . 

(Main Types of Ear Infections) لألتهابات الأذن  ةالرئيس: الأنواع 2-4  

    (Otitis Externa , OE) : التهاب الأذن الخارجية2-4-1

التااب الأذن الخارجية الحاد، الذي  ،هو التااب في القناة السمعية الخارجية يلمل الحالات الحادة والمزمنة  

ا ا أو موضعي  ا في الأصل ويتميز ببداية سريعة و قد يكون منتلر  ا ما يكون معدي  بينما  )أسابيأ ٦أقل من (غالب 

 (Medina-Blasini and Sharman, 2020)ألار  3اكثر من يستمر التااب الأذن الخارجية المزمن 

ضعف آليات الدفاع الطبيعية في الأذن الخارجية  إلىمما يؤدي  طويلة،يحدث عند التعر  للماء لفترات  ،

ويترير الرقم الايدروجيني للقناة السمعية، مما يسمم بنمو البكتيريا المسببة للأمرا . في الولايات المتحدة، 

ا وتلمل الأكثر ليوع   التااب الأذن الخارجية  من حالات  % 90في أكثر من  تلاركالعوامل البكتيرية 

   Staphylococcus aureus والمكورات العنقودية الذهبية Pseudomonas aeruginosaابكتيري

 Candidaوخميرة  Aspergillus niger المسببات الفطرية الناجمة عن أنواع مثل عفن با.ضافة إلى 

spp.  (Long, 2013). 

 (Otitis Media , OM): التهاب الأذن الوسطى 2-4-2
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يبدأ التااب الأذن الوسطى كعملية التاابية تتبأ عدوى فيروسية في الجااز التنفسي العلوي تلمل الرلاء        

بسبب ضيخ المساحة  ، والبلعوم الأنفي والرلاء المخاطي للأذن الوسطى وقناتي استاكيوس، المخاطي للأنف 

الناتجة عن العملية الالتاابية تسد أضيخ جزء من قناة  (Edemaالتلريحية للأذن الوسطى، فإن الوذمة )

استاكيوس مما يؤدي إلى انخفا  التاوية، يؤدي هذا إلى سلسلة من الأحداث تؤدي إلى زيادة الضرط في 

وتراكم ا.فرازات المخاطية، مما يسمم باستعمار  المخاطي،الأذن الوسطى، وزيادة ا.فرازات من الرلاء 

الكامنات البكتيرية والفيروسية في الأذن الوسطى. يؤدي نمو هذب الميكروبات في الأذن الوسطى إلى تقيم، 

ا من خلال انتفاخ غلاء الطبل                 الأذن الوسطى القيحية وافراز سوامل ةوفي النااية، يتجلى ذلك سريري 

(2٤Danishyar and Ashurst, 20). 

 عرا  السريرية والمضاعفات المرتبطة بااإلى أنواع مختلفة بناء  على الأتصنف التااب الأذن الوسطى 

 .2-2وكما موضم في اللكل 

   )AOM) , Acute Otitis Mediaالأذن الوسطى الحاد : التهاب 2-4-2-1

ا  ،هذا النوع من الالتاابات نتيجة ا.صابة الفيروسية في الجااز التنفسي العلوي يحدث       ويكون أكثر انتلار 

من الأطفال يعانون من نوبة واحدة على الأقل عند  ( %80-٦0إلى أن ) دراساتتلير ال الطفولة.في مرحلة 

تنخف   ، تامعمر سنة واحدة، ويعاني العديد منام من نوبات متعددة خلال السنوات الثلاث الأولى من حيا

 سنوات، وهي نادرة عند المراهقين والبالرين 7نسبة ا.صابة بالتااب الأذن الوسطى الحاد بعد عمر 

(Monasta et al., 2012; Pichichero, 2013) . 

 ((Otitis Media with Effusion , OME: التهاب الأذن الوسطى الأفرازي 2-4-2-2

ا عند الأطفال، وهو السبب  OME ي عد        لامأ لفقدان السمأ المكتسب الأحد الأمرا  المعدية الأكثر ليوع 

، كما أكدت الدراسات أن  (Coleman and Cervin, 2019 Sudhoff, 2016;)في مرحلة الطفولة 

ا الأغلية الحيوية تعمل  ا يؤدي إلى التااب الأذن الوسطى الأفرازي محفز  ا مزمن   ,.Daniel et al)التاابي 

2012; Schulze., et al 2021). 

 , Chronic Suppurative Otitis Media): التهاب الأذن الوسطى القيحي المزمن 2-4-2-3

CSOM) 
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التااب ا بأيض   ويعرف   (،Mastoid Cavityهو التااب مستمر في الأذن الوسطى أو تجويف الخلاء )       

 Chronic) والتااب الخلاء المزمن، (Chronic Otitis Media) الأذن الوسطى المزمن

Mastoiditis)، متكررة أو مستمرة )سيلان  بإفرازات أذنية التااب الأذن الوسطى القيحي المزمن يتميزو

غلاء الطبلة. يبدأ التااب الأذن الوسطى القيحي المزمن أسابيأ من خلال ثقب  (٦-2) أذني( لمدة تتراوح بين

 ، (Morris, 2012)( في مرحلة الطفولة AOMعادة كمضاعفات لالتااب الأذن الوسطى الحاد المستمر )

 .2-2موضم في اللكل هو  مابحسب 

 

ا من الحالة الطبيعيةلالتاابات الأ مراحل التطور :2-2اللكل  الأذن  إلى التااب (Normal)  ذن الوسطى بدء 

ا إلى التااب الأذن (OME)، ثم إلى التااب الأذن الوسطى الأفرازي (AOM) الوسطى الحاد ، وأخير 

 .  (Jung et al., 2021) (COM) الوسطى المزمن

 (Otitis Interna)الداخلية : التهاب الأذن 2-4-3

ا ما يلمل تصنيف الاضطرابات الالتاابية في الأذن الداخلية التااب التيه )       ، (Labyrinthitisغالب 

الاضطرابات إلى مجموعة من  تيهيلير التااب ال ، (Vestibular Neuritis) والتااب العصب الدهليزي

لسبب ا عد  والدهليز، ويمكن أن يكون سبباا فيروسي أو بكتيري ، ي   ةعلى كل من القوقعالالتاابية التي تؤثر

ا لالتااب التيه هو الالتااب الفيروسي النات  من عدوى الجااز التنفسي العلوي  Fowler and) الأكثر ليوع 

Boppana, 2018) ،  من التااب السحايا الجرثومي أو التااب الأذن  عادة   اما التااب التيه البكتيري ينل

فقدان السمأ وعدم التوازن من السمات المميزة لالتااب التيه ي عد .  (Wu et al., 2012)         الوسطى

إلى الاخير يؤدي تلف والتااب العصب الدهليزي. بينما ويساعد على تمييزب عن حالة التااب الجيوب الأنفية 

ا لأن القوقعة لا تت ثر يبقىفيما اختلال التوازن والدوار،   .(Le et al., 2019)السمأ سليم 



 استعرا  المراجأ   الفصل الثاني 

 
9 

 

 

 

 Microorganisms Causing Ear)حياء المجهرية المسببة لإصابات الأذن الأ: 2-5

Infections)  

 (Viral infections): الإصابات الفيروسية 2-5-1

ا على الرلاء المخاطي للبلعوم الانفي ووظامف       Eustachian)أنبوب استاكيوس  تؤثرهذة ا.صابة سلب 

Tube, ET) ،تحفيز نلاط الحركيات الخلوية و عن طريخ تعديل الوظيفة المناعية للمضيف

(Cytokines،) تنظيم مستضدات سطم الخلية المضيفة التي تعمل كمستقبلات بكتيرية وتزيد من و

        .(Marom et al., 2012; Schilder et al., 2016) الاستعمار الجرثومي

 ،م اكتلافاا في سامل الأذن الوسطىت   إذفيروسات الجااز التنفسي بـالتااب الأذن الوسطى الحاد ،  ارتبطت    

أو عن طريخ مسحة البلعوم الأنفي خلال نوبة التااب الأذن الوسطى الحاد ، وتلمل الفيروسات الأنفية 

(Rhinovirus,RV)  والفيروس الخلوي التنفسي ،Respiratory Syncytial Virus, RSV)) ،

 (Humanوالفيروسات الرموية البلرية   (،(Adenovirus, AdVالردية  والفيروسات

Metapneumovirus ,HMPV)  وفيروس الأنفلونزا نوع ،A ( Influenza A Virus, IAV) 

(Chonmaitree et al., 2016; Schilder et al., 2016) في العديد من الدراسات، يعد فيروس .

ا (RV)الأنف  اكتلافه في الأطفال المصابين بـالتااب الأذن الوسطى  الذي تم   ،هو الفيروس الأكثر ليوع 

بلكل  الفيروس الخلوي التنفسي اكتلاف أخرى تم   دراسةفي و، (Yatsyshina et al., 2016) الحاد 

 (. Sawada et al., 2019) في إصابات الأذن لامأ 

(Fungal Infections ) الفطريةالإصابات : 2-5-2   

ا ما غالب   EAC)   (External Auditory Canalوالقناة السمعية الخارجيةالأذن  في صيوان هي عدوى  

،  (Agarwal and Devi, 2017)ماددة للحياة  تَعد  ولا  ،دون أعرا  في المراحل المبكرةمن تكون 

                % من الحالات١0الحالات اللديدة يمكن أن تنتلر وتؤثر على الأذن الوسطى في حوالي  لكن فيو
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(Roohi et al., 2023)  ،با.ضافة إلى تضرر الأنسجة الرخوة المحيطة، بما في ذلك الردة النكفية ،

ا ما قد تمتد إلى عظم الخلاء والمفصل الصدغي الفكي وقاعدة الجمجمة و ا.صابة أخطر حالات  تَعد  ونادر 

 .(Sujatha, 2022) المرتبطة في الرالب بحالات نقا المناعة  الفطرية

لقد ازدادت حالات ا.صابة الفطرية وتنوع الفطريات المسببة للأمرا  بلكل كبير في السنوات الأخيرة      

على و. (Mofatteh et al., 2018)% (9-30) يتراوح معدل انتلارها في جميأ أنحاء العالم من  إذ

، Mucor   و Penicillium وAspergillus الرغم من أن هناك مجموعة واسعة من الأجناس الفطرية مثل 

Rhizopus و Scopulariopsis و Absidia وCandida جناس أ، فإن Aspergillus 

اهي   Candidaو  .  (Tasic-Otasevic et al., 2020)العوامل المسببة الأكثر ليوع 

 الملتقة من المضيفالعوامل تصنيف العوامل التي تساهم في تطور هذب ا.صابة إلى العوامل البيمية و يتم      

هو ، الطقس الحار ووجود الربار في المناطخ الاستوامية ولبه الاستوامية ارتفاع درجة الرطوبة و عد  ي  و ،

 Abdelazeem et)عامل الخطر الخارجي الأكثر أهمية، وهذب الميزات تساعد على انتلار ونمو العفن 

al., 2015). 

قناة السمعية الخارجية ، با.ضافة لبالمضيف السمات التلريحية المحددة لـ تعلقةتلمل عوامل الخطر الم     

الاستخدام المفرط لقطرات الأذن المضادة للبكتيريا، يمكن أن يخل بتوازن الكامنات الحية الدقيقة إن إلى 

إلى فرط نمو  الأحيان إلى انخفا  عدد البكتيريا، مما قد يؤدي بدورب  ويؤدي هذا الخلل في كثير من 

 . (Anwar and Gohar, 2014)الفطريات وزيادة خطر ا.صابة بالالتاابات الفطرية

انسداد ترتبط هذب ا.صابة عادة  بمجموعة من الأعرا ، بما في ذلك الحكة وسيلان الأذن وا.حساس ب       

ا حدوث الألم، الذي يمكن أن يختلف في لدته، والصداع، وطنين الأذن ، قناة الأذن ا  ، ومن اللامأ أيض  وغالب 

حمرار في القناة السمعية الخارجية ، وتقلر الظاارة، وضعف السمأ من النتام  السريرية ما تكون الوذمة والأ

 .(Hagiwara et al., 2019)الموجودة في المرضى الذين يعانون من ا.صابات الفطرية 

 Infections)  (Bacterial: الإصابات البكتيرية2-5-3

يؤدي إلى تضخم ظاارة  إذ ،لالتااب الأذن الوسطى الحاد والمتكرر البكتيرية هي السبب الرميس ا.صابة    

تختلف مسببات وتكرار و ،تجويف الطبلةفي  الطبلة وانصباب الأذن الوسطى وارتلاح كريات الدم البيضاء
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العديد من  لنتام  مقاومة مضادات الميكروبات باختلاف المناطخ الجررافية والظروف المناخية وفق اوأنماط 

والمكورات العنقودية  Pseudomonas aeruginosa  (P. aeruginosa) بكتيرياالدراسات، فإن 

  وKlebsiella spp .و ،Protus mirabilisو ،Staphylococcus aureus الذهبية 

Escherichia coli  صابات الأذن إاللامعة المعزولة من حالات الدقيقة هي الكامنات الحية(Qurban et 

al., 2017; Getaneh et al., 2021) . 

واحدة من أكثر  Pseudomonas aeruginosa بكتيريا عد  من بين مسببات الأمرا  المذكورة، ت      

ا أنواع  التااب الأذن الوسطى القيحي المزمن، وتصل إلى اللمف المحيطي عن  التي تؤدي إلىالبكتيريا ليوع 

ذلك، يمكن أن يؤدي التااب الأذن الوسطى المتكرر إلى  فضلا  عنطريخ الدخول عبر النافذة المستديرة. 

أو العصب القحفي السابأ أو الأذن الداخلية، مما يؤدي إلى فقدان ، تدمير هياكل الأذن مثل العظام الصريرة 

 .(Khairkar et al., 2023) السمأ الدامم 

 Pseudomonas aeruginosa)) الزائفة الزنجارية: 2-6

توجد إما بلكل منفرد  ،على أناا عصيات هوامية سالبة لصبرة كرام P. aeruginosaريا يتتصف بكت      

( ١.0- 0.5( ميكروميتر وقطرها )5-١يتراوح طولاا حوالي ) لكل أزواج أو في سلاسل قصيرة إذ أو على

                   متحركة لأناا تحتوي على سوط قطبي .(Diggle and Whiteley, 2020)ميكروميتر

(Polar flagellum)، ( 3-2اللكل أوعدب أسواط). يمكن أن تنمو البكتيريا عند درجة حرارة تصل إلى      

إذ إناا تستطيأ أن تبقى وتنمو حتى بوجود ظروف ،° م 37حين أن درجة الحرارة المثلى لنموها  في° م ٤2

 على النمو حتى في الماء المقطر الذي يحتوي على عناصر غذامية  بسيطةقدرةلوحظ أنّ لاا ال إذنمو بسيطة، 

وهذا يساعدها على البقاء لمدة طويلة على السطوح والمعدات الطبية فتسبب بذلك عدوى المستلفيات  ،

(Nosocomial infection) (Abdul-Hussein and Atia, 2016) . 

إذ عندد زراعتادا علدى وسدط  الحمدراء،على النمو في وسط الددم وتحليدل كريدات الددم قابلية الريا ياذب البكتول    

        بكتيريابا.ضافة الى ذلك تظار مستعمرات  ،(، تظار مستعمراتاا بلون داكنBlood agarأكار الدم )

P. aeruginosa   أو لاحبة عند زراعتاا على وسط المداكونكي ،الحواف عديمة اللون ةبلكل غير منتظم 

(MacConkey agar)  بسبب عدم قدرتاا علدى تخميدر سدكر اللاكتدوز(Sekhi, 2024) وتتميدز بد ن لادا ،

 ,.Davis et al)  (Aminoacetophenone)عطدريالرامحة تلبه رامحة العندب بسدبب إطدلاخ المركدب 

افرازأصددباغ مختلفددة، بمددا فددي ذلددك البايوسدديانين علددى قابليددة ريددا اليذلددك،  تمتلددك هددذب البكت فضددلا  عددن (2020
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(Pyocyanin( ذات اللدددون الأزرخ المخضدددر ،صدددبرة البدددايوفردين )Pyoverdine تظادددر بلدددون أصدددفر )

 . (Sastry and Bhat, 2018) ( بلون أسود داكنPyomelaninمخضروالبايوميلانين )

( Oxidase( واختبار الأوكسيديز )Catalaseتليز )اتعطي هذب البكتيريا نتيجة إيجابية في اختبار الك     

(، وأحمر المثيل Indole، تكون نتامجاا سلبية في اختبار الأندول )IMVICوفيما يخا اختبارات 

(Methyl Red( وفوكس بروسكاور ،)Voges Proskauerكما تعطي نتيجة إي ،) جابية في اختبار

ريا القدرة على تخمير السكروز ، ولا تنت  غاز ي(. تفتقد هذب البكتCitrate Utilization) استالاك السترات

    H2S .(Hussein et al., 2019))كبريتيد الايدروجين )

 

تحت قوة   aeruginosaPseudomonas صورة بالمجار ا.لكتروني لبكتيريا  :3-2اللكل 

  x(10000  (Senba and Watanabe, 2015)( تكبير

 (Nomenclature and Taxonomy)والتصنيف : التسمية 2-6-1

عزلت هذب البكتيريا بصورة نقية لأول مرة من جروح الجنود الذين كانت ضماداتام ذات القيم الأخضر    

 Bacillus علياا اسم  وأطلخ  Carle Gessardالعالم الفرنسي  من قبل ١882المزرخ في عام 

pyocyaneus  ( وقد جذبت هذب الصبرة المميزةPyocyanin،انتباب العديد من الباحثين ) اقترح بعدها

ليلمل جميأ  ١89٤في عام   Pseudomonasلأول مرة جنس  Walter Migulaالعالم الفرنسي 

ا  ،على أسواط قطبية العصيات الاوامية السالبة لصبرة كرام والتي تحتوي ا لأن هذا التعريف كان واسع  نظر 

ا، تمت إضافة كامنات غير ذات صلة إلى  ، كان هناك أكثر ١98٤حتى أنه في عام  البكتيري الجنسهذا جد 



 استعرا  المراجأ   الفصل الثاني 

 
13 

 Vos et al., 2011;Diggle) نوع من الزامفة مدرجة في دليل بيرجي لعلم البكتيريا المناجي ١00من 

and Whiteley, 2020; Goncalves and Vasconcelos, 2021) عندما تم تطوير الأساليب .

)rRNA16S ,  Svedberg 16) يبوسومياالجزيمية التي تضمنت تسلسل من الحام  النووي الر

ribosomal ribonucleic acid ه بين كل هذب الكامنات المجارية، تمكن العلماء من إعادة تعيين تومقارن

 ,Özen and Ussery) ريا المصنفة في الأصل على أناا الزامفة إلى أجناس أخرىيالعديد من البكت

 .(Diggle and Whiteley, 2020)ا باللكل الاتي وفق ا لما ذكر رييوصنفت البكت.(2012

 

Kingdom: Bacteria  

Phylum: Proteobacteria 

Class: Gamma Proteobacteria  

Order: Pseudomonadales 

Family: Pseudomonadaceae 

 Genus: Pseudomonas  

Species: Pseudomonas aeruginosa 

 ( (Epidemiology of Pseudomonas aeruginosa الزائفة الزنجارية : وبائية2-6-2

صابات الحادة والمزمنة البلرية الانتاازية التي تسبب ا.أحدى مسببات الأمرا   P. aeruginosaت عد      

، ومرضى الانسداد الرموي (Immunodeficiency)لدى الألخاا الذي يعانون من نقا المناعة 

، والصدمات   (Cancer)السرطانو ، (Chronic Obstructive Pulmonary Disorder)المزمن 

Traumas)( والحروخ ،) s(Burn وا.نتان ،(Sepsis)   Torrents,  and(Del Mar Cendra 

2021; Jurado-Martín et al., 2021) ،  ا رميس  إذ من  المكتسبةصابات ا للإتمثل هذب البكتيريا سبب 

ة من عوامل الضراوة التي تترلب على آليات دفاع في جميأ أنحاء العالم بسبب امتلاكاا مجموعالمستلفيات 

 مت صلةالمضيف، مما قد تؤدي إلى إتلاف أنسجة المضيف بلكل مبالر عن طريخ آليات المقاومة ال
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 بكتيريا. تلير التقديرات إلى أن  (Sathe et al., 2023)والمكتسبة للمضادات الحيوية 

P.aeruginosa  إصابة مرتبطة بالرعاية الصحية  5١000المتحدة مسؤولة عن أكثر من في الولايات

ا  ٤٤0وحوالي    .(Weiner et al., 2016)حالة وفاة سنوي 

ا  P. aeruginosaبكتيريا كلفت الدراسات الوبامية في إسبانيا أن      للإصاباتهي السبب الأكثر ليوع 

ا  ا.صابات% من حالات ١0.5تمثل  إذالمكتسبة في المستلفيات  -López) البكتيرية المعزولة سريري 

Calleja et al., 2019)  ا في المستلفيات الأوروبية، أ، وهي ا رابأ أكثر مسببات الأمرا  ليوع  يض 

هذب البكتيريا الحادة للجااز التنفسي تسبباا  الالتاابات% من 7.١ ف ن وبالمثل في الولايات المتحدة

(McCarthy and Paterson, 2017)  ،أفاد المركز الأوروبي للوقاية من فقد . با.ضافة إلى ذلك

أن بكتيريا الزامفة الزنجارية تسبب مجموعة متنوعة من الأصابات  (20١٦)الأمرا  ومكافحتاا لعام 

المكتسبة في وحدات العناية المركزة في المستلفيات، بما في ذلك الالتاابات الرموية والتاابات المسالك البولية 

. (Botelho et al., 2019; Haque et al., 2018; Xin et al., 2018)والتاابات مجرى الدم 

سلالة مسببة للأمرا   301,917 أن ذلك، حددت البيانات الصينية لمراقبة مضادات الميكروبات فضلا  عن

ا وبلرت بكتيريا  . (Feng et al., 2017)%7.9٦نسبة  P. aeruginosa معزولة سريري 

ا في قناة الأذن الخارجية والأذن الوسطى وتجويف       ا مزمن  من ناحية أخرى، تسبب هذب البكتيريا التااب 

ألارت وقد  ،طبلةالأو فقدان السمأ من خلال ثقب غلاء المتكررة، الخلاء مما يؤدي إلى إفرازات الأذن 

المسببات الرميسة لالتااب الأذن الوسطى  أكثرهي واحدة من  P. aeruginosaالدراسات أن بكتيريا 

ا على  700وهنالك أكثر من  %(،32.١القيحي المزمن في الاند ) مليون حالة من حالات التااب الأذن سنوي 

 .P. aeruginosaحيث وجد أن الأطفال دون سن الخامسة أكثر عرضة للإصابة بـبكتيريا  مستوى العالم،

ا  عام،بلكل  ا محلي  ا على صحة بل  فحسبلا تمثل هذب البكتيريا تاديد  ا كبير  ا عالمي   Juyal et) .ا.نسانتاديد 

al., 2017; Sahu et al., 2019) 

 Pathogenicity of Pseudomonas aeruginosa)) ة الزائفة الزنجاريةإمراضي :2-6-3

من معظم البيمات، بما في ذلك التربة والنباتات وأنسجة الثدييات  P. aeruginosa بكتيريايمكن عزل      

(Crone et al., 2020)  . هي من وتتمكن هذب البكتيريا من العيش على الأسطم المختلفة والأجازة الطبية

 ، (Shariati et al., 2018)لدى البلر ا.صابة الانتاازية التي تسبب العديد من حالاتمسببات الأمرا  
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ا للعدوى المكتسبة من المستلفيات ومقاومة المضادات الحيوية  ا مام  هذب يمكن تحديد ووقد أصبحت سبب 

، بما في ذلك ، التاابات المسالك المكتسبة عدوىالالبكتيريا الانتاازية المرتبطة ب أنواع كواحدة منالبكتيريا 

 Kalluf et al., 2017; Ito et)التااب القرنية والتااب الأذن الوسطى  وجروح ، الالتاابات والبولية، 

al., 2021). 

وبعضاا  الضراوة،بوساطة العديد من عوامل  P. aeruginosa ريايلبكتتعزيز القدرة ا.مراضية  يتم         

إنتاج العديد من عوامل الضراوة ا.ضافية وإفرازها،  جزء لا يتجزأ من بنية الخلية من ناحية أخرى، يتم  

ا على البيمة المحيطة بالعامل الممر  ، ومن أهم خصاما هو قدرتاا  P. aeruginosa بكتيريا اعتماد 

على التكيف مأ البيمات الطبيعية المتنوعة والقاسية )في الجسم الحي(، والتي تتفخ مأ التنوع الأيضي العالي 

    (Azuama et al., 2020; Shaw and Wuest, 2020).الجنسبين أنواع هذا 

الاولى هي الالتصاخ  بثلاث مراحل متميزة P. aeruginosaريا يعملية ا.صابة الكاملة ببكت تمر         

الجاازي المنتلر. أن عملية المر  قد  وأخرها المر  الموضعي،تلياا مرحلة الرزو  ،البكتيري والاستعمار

تتوقف في أي مرحلة بعد مرحلة الاستعمار الأولية، التي يتم ضماناا في الرالب عن طريخ عوامل الضراوة 

 .Pريا  يبكتتتميز مزمنة. ما إلى إصابة حادة أو إصابة أقد تتطور ا.صابة  ،المرتبطة بالخلايا

aeruginosa ريا يبا.نتاج العالي لعوامل الضراوة خارج الخلية، وأما هذب  البكتصابة الحادة المسببة للإ

 . (Todar, 2009) التي  تسبب ا.صابة المزمنة تنت  كميات قليلة من هذب العوامل

 Virulence factors of Pseudomonas)الزنجارية عوامل ضراوة الزائفة : 2-7

aeruginosa) 

 ( (Pigments: الأصباغ 2-7-1

ليخ الأصباغ عن طريخ تخ P. aeruginosa    تعزيز التعبير عن عوامل الضراوة في بكتيريا يتم         

 )البني( والبايوفيردين Pyomelaninوالبايوميلانين )الأحمر(،  pyorubinالبايوروبين القابلة للذوبان مثل 

Pyoverdine   )الأصفر((Numan et al., 2018;Celedón and Díaz, 2021) وأهماا الصبرة.

والتي تظار على سطم الاطباخ المزروعة ويلار إلياا   )البايوسيانين( Pyocyaninالخضراء المزرقة 

 ,.Abdelaziz et al) هذب البكتيريامن سلالات  ( %95-90بالقيم الأزرخ. يتم إنتاج البايوسيانين بنسبة )

عبارة عن مركب عطري يحتوي على النيتروجين ينتمي إلى فمة مركبات الفينازين ثلاثية وهو ،  (2023
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الحلقات يحتوي على مجموعة الفينول، مما يعطياا خصاما حامضية ضعيفة عند الرقم الايدروجيني 

 مايكرمولر( 2.7إفرازات الأذن )حتى في الكلف عن مستويات كبيرة من البايوسيانين  الفسيولوجي، وقد تم  

. تلير هذب القيم إلى الأهمية المحتملة لعامل الضراوة هذا  P. aeruginosaطة االمزمنة بوس صابةبعد الأ

يوسيانين في مجموعة متنوعة من الأنلطة ا. ويلارك الب(Reimer, 2000) في الفيسولوجيا المرضية

وبالتالي تؤدي إلى  H₂O₂ الايدروجين بيروكسيديحفز إنتاج  كماالبيولوجية مثل تكوين الأغلية الحيوية 

في ظل  P. aeruginosaوالخلايا الفطرية والبكتيرية المنافسة وبقاء موت الخلايا في المضيف )الثدييات( 

ذلك، يرتبط البايوسيانين بامتصاا الحديد حتى في ظروف انخفا   عن ضلا  ف ظروف نقا الأوكسجين.

 )  (Efflux pump)الأوكسجين كذلك يتحكم البايوسيانين في الجينات الملاركة في تكوين مضخات التدفخ

Muller and Merrett, 2014;Mudaliar and Bharath Prasad, 2024) ،با.ضافة إلى ذلك .

راوة وأكثر مقاومة للعديد من الأدوية من السلالات غير فإن السلالات المنتجة للبايوسيانين كانت أكثر ض

 .(Finlayson and Brown, 2011) المنتجة للبايوسيانين

 (Hemolysin)نزيمات الحالة للد  : الا2-7-2

ريا الموجبة والسالبة لصبرة كرام عن طريخ يإنتاجه من قبل البكت يتم   اخلوي   اسم  الانزيمات الحالة للدم  عد  ت      

ويعتقد أن الايمولايسين هو المسؤول عن العديد من  الحمراء،لخلايا الدم  بلازميتكوين ثقوب في الرلاء ال

مما يسمم للبكتيريا بامتصاا الحديد  الحمراء،بسبب تحلل خلايا الدم  المضيفة،الأحداث المختلفة في الخلية 

ر البكتيريا،  الحر. يسبب الايمولايسين تلف الأنسجة، وإطلاخ العناصر الرذامية لخلية المضيف،مما يسال تكاث

ا مسارات إلارات المضيف ( التي تؤثر على العديد من Host signaling pathways) وقد يعدل أيض 

 Reda et) العمليات، بما في ذلك بقاء خلية المضيف، والاستجابات الالتاابية، وديناميكية الايكل الخلوي

al., 2017) الذي تنتجه، السم الخلوي الأبرزودلتا لسم ، وهي ألفا وبيتا وكاماألكال من هذا ا أربعة. هناك 

الذي يسبب انحلال كامل لخلايا الدم الحمراء ،  β-Hemolysinهو   P. aeruginosa    ارييمعظم بكت

-Divyakolu et al., 2019; Hatite Al)إذا يؤثر بلكل كبير على وظيفة الخلايا المناعية البلرية 

Daraghi and Abdulkadhim Al-Badrwi, 2020). 

 ((Protease production: انتاج إنزي  البروتييز 2-7-3

 ،الببتيدات ان يحلل أو يجزئالبروتييز عبارة عن إنزيم يعمل على تحلل الروابط الببتيدية وبالتالي يمكنه    

للبروتين خارج الخلية والتي تم تحديدها كعوامل  الحالةالعديد من ا.نزيمات  P. aeruginosaريا يتنت  بكت
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واثنين من  ،(protease IV)الرابأ والبروتييز  ،(Alkaline protease)ضراوة تلمل البروتييز القلوي 

تلعب هذب ا.نزيمات  عام،بلكل  .(ElasteaseB) ( LasB، )(ElasteaseA)( LasAا.يلاستيز هما )

ا فسيولوجية ووظامف  المراحل المختلفة من التفاعل بين البكتيريا والمضيف ويمكن أن يحلل  فيمامة أدوار 

 Extracellular)الخلية مجموعة متنوعة من البروتينات، بما في ذلك البروتينات في المصفوفة خارج 

matrix)إن  ،، وجزيمات الدفاع البروتينية الموجودة في العديد من الخلايا والأنسجة وسوامل المضيف

البكتيريا المكونة  الخلية فيا.نزيم الحال للدهون( خارج )واللايبيز ملاركة إفرازات أنزيمي البروتييز 

وتحطيم دفاعات  .للأغلية الحيوية يساعد على زيادة القدرة الوظيفية للعامل الممر  لرزو خلايا المضيف

 .(Hoge et al., 2010;Galdino et al., 2017 ) المضيف مما يؤدي إلى تلف الأنسجة

(Type IV Pili )الاهداب     2-7-4:  

وتمثل تراكيب أساسية  ، موجودة على سطم الخلية البكتيريةقابلة للسحب عبارة عن زوامد خيطية مرنة       

 ,.Jacobsen et al)لبدء عملية ا.صابة من خلال الدور الذي تلعبه في عمليتي الحركة والالتصاخ 

تستخدم هذب الآلية  (،Twitching motilityالوخز )تتحكم الأهداب في عملية تعرف بحركة  ، (2020

ا لخصامصاا اللاصقة  ، للاستعمارالسريأ للأسطم المختلفة والتي تولد القوة لدفأ الخلية إلى ا.مام نظر 

ا في تطوير الأغلية الحيوية وتجميعاا وتكوين هياكل غطاء الأغلية الحيوية اللبياة و والحركية، تلعب دور 

ا تمنم الأهداب بكتيريا أو ،بالملروم القدرة على مقاومة أحدى الاليات المامة في   P. aeruginosaخير 

وتنليط الجسيم الالتاابي  (Tan et al., 2014; Tolker‐Nielsen, 2014)عملية البلعمة  

(inflammasome،)  إذ تمثل عملية تنليط هذا المعقد في البروتينات الخلوية ،خطوة التاابية استالالية في

 Ketelut-Carneiro and)الاستجابة الألتاابية وموت الخلايا التابعة لجااز المناعة الذاتية  اتتنليط آلي

Fitzgerald, 2020)   . 

 flagella)  (Theالأسواط : 2-7-5

وتمكن البكتيريا من الحركة  البكتيرية،الاسواط زوامد حلزونية قابلة للدوران تقأ على سطم الخلية  تَعد        

الموجودة في الزامفة الزنجارية تقأ في قطب الخلية الأسواط  الصلبة.في الأوساط الساملة على الأسطم لبه 

ا، لكن  (.Polar flagellaولذلك تسمى الأسواط القطبية ) في معظم الحالات، يكون السوط القطبي منفرد 

،  (Bouteiller et al., 2021)يمكن أن تمتلك ما يصل إلى سبعة أسواط قطبية  هذب البكتيريابع  أنواع 



 استعرا  المراجأ   الفصل الثاني 

 
18 

للبكتيريا بالتحرك نحو ظروف أكثر ملاممة أو الاروب من بيمة ضارة. تسمم هذب الحركة  الزوامدتمكن هذب 

 (Bergeau et al., 2019; Kojima et al., 2020) للبكتيريا من استعمار العديد من البيمات المتنوعة

 ويتم   البكتيرية. الكلية للخليةتستالك عملية البناء الحيوي للأسواط ووظيفة الحركة فياا جزء من الطاقة  ،

أكدت ووالحالة الفسيولوجية.  ،والضراوةتنسيقه مأ العمليات الخلوية الأخرى، مثل تكوين الأغلية الحيوية، 

خطوة الالتصاخ  تَعد  ء الحيوي وتلتته إذ متعددة وجود علاقة بين الحركة السوطية وتكوين الرلا دراسات

 FliDبروتين  يكون ،P. aeruginosa  حاسمة لتكوين الأغلية الحيوية على سبيل المثال، في بكتيريا  

ا لالتصاخ الميوسين.  خلال خطوات تكوين الأغلية الحيوية  وتوفر الطاقةالموجود في الأسواط ضروري 

وبالتالي قد يعمل  ،الأخرى عن طريخ تقليل تنظيم التعبير عن السوط للحفاظ على الطاقة وأدامة الالتصاخ

ا بلكل مبالر كجااز استلعار. على سبيل المثال، يمكنه اكتلاف قرب السطم عن طريخ الدوران  السوط أيض 

 ,Belas)  تحول في نمط الحياة البكتيرية نحو وضأ يلبه الرلاء الحيويالبطيء، مما قد يؤدي بعد ذلك إلى 

2014 ;Diepold and Armitage, 2015) . 

(Lipopolysaccharide ): عديد السكاريد الدهني 2-7-6     

ا من الرلاء الخارجي في  ( هو معقد  LPSعديد السكاريد الدهني )        .P  بكتيريا  يلكل جزء 

aeruginosa ا  ،وغيرها من البكتيريا السالبة لصبرة كرام ، في الأستضداديلعب هذا الجزيء دور 

والاستجابة الالتاابية، واستبعاد الجزيمات الخارجية وفي التفاعلات التي تتوسط عملية التعر  لت ثير 

ا على سلامة هيكلية الأغلية الحيوية الحيوية،المضادات  يساهم عديد السكاريد الدهني في و ، ويعمل أيض 

والخصاما  بين الخلاياكتيري والتماسك وظيفة الأغلية الحيوية وهندستاا من خلال الت ثير على الالتصاخ الب

من دهون مثبتة  P. aeruginosa يتكون عديد السكاريد الدهني في بكتيريا ،اللزجة المرنة للأغلية الحيوية

   O، مستضد نوع Core oligosaccharide، ومنطقة أساسية قليلة السكاريد )(Alipid Aعلى الرلاء 

O antigen) على الرغم من أن.)LPS   هو عامل بارز في التوسط في كل من التسبب في الأمرا

ا على مناعة المري   ,Kagan )  البكتيرية واستجابة مناعة المضيف، فإن هذا الت ثير يختلف اعتماد 

2017; Huszczynski et al., 2019; Sperandeo et al., 2019). 

 QS (Quorum Sensing,: استشعار النصاب )2-7-7
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والاستجابة لاا مثل ترير  متنوعة،عوامل  لاستلعار هو آلية تنظيمية عامة تستخدماا العديد من البكتيريا    

غلامية صريرة وقابلة  ةوهي تت لف من جزيمات إلار ،والتعبير عن جينات محددة الميكروبي،كثافة المجتمأ 

ا في  (، يتمAutoinducers) للانتلار بين الخلايا، تسمى محفزات ذاتية ا مام  إطلاقاا في البيمة وتلعب دور 

بالغ الأهمية  تنظيم التعبير عن العديد من عوامل الضراوة مثل البروتييز وتكوين الأغلية الحيوية. وهو أمر  

 تم  ي ،للاستعمار وا.صابة، وينظم آليات متنوعة مثل تكوين الأغلية الحيوية ومقاومة مضادات الميكروبات

والانتقال من ا.صابة الحادة إلى المزمنة بالتريرات  P. aeruginosaضراوة بكتيريا  ربط الاختلافات في

تستخدم   .QSاستلعار النصاب  في مستويات المحفز الذاتي وفي التعبير عن الجينات التي تنظماا آلية

ا للت كيف مأ المتطلبات البكتيريا المسببة للأمرا  هذب الآلية ليس فقط لتعديل إنتاج عامل الضراوة ولكن أيض 

 (Lee and Zhang, 2015 ; Brindhadevi et al., 2020)الأيضية للعيش في البيمات المتنوعة 

 .٤-2اللكل كما في 

 

 ,.P. aeruginosa  (Bhardwaj et al   في بكتيريارسم تخطيطي لبع  عوامل الضراوة  :٤-2اللكل 

2021) 

 (Biofilm formation): تكوين الأغشية الحيوية 2-7-8

أو  ،تحتوي على مستعمرات بكتيرية مختلفة معات ميكروبيةجت الأغلية الحيوية على أناايمكن تعريف        

نوع واحد من الخلايا البكتيرية التي تعيش في ارتباط وثيخ عن طريخ ترليف نفساا في مصفوفة خارج الخلية 

((Extracellular matrix مكونة من الأحما  النووية والدهون والسكريات والبروتينات                

(Vetrivel et al., 2021) خارج خلوية  مواد بوليمريةو(Extracellular Polymeric 

Substances EPS) ,  نماط  مترايرة اهذب المواد تظار  .ملتصقة بطبقة أساسية أو ببعضاا البع
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ا ،  ا في تطور الأغلية الحيوية حيث أناا تلمل جميأ العناصر التي تلكل وتلعب ظاهري  ا حاسم  % 90دور 

من إجمالي المادة العضوية الموجودة في مادة المصفوفة، وهي السمة الايكلية الأكثر أهمية للأغلية الحيوية 

نمو البكتيريا داخل الأغلية الحيوية  ن  ا. (Cao et al., 2019)البكتيرية والتي تسال الالتصاخ بالأسطم 

ب كمله أن يلتصخ بلكل حيوي بموقأ ا.صابة  حيث يمكن للكامن المجاري، عي هو ظاهرة تحدث بلكل طبي

قدرة البكتيريا على استعمار البيمة والنض  ك غلية حيوية على السطم واحدة من استراتيجيات البقاء  تَعد  و

لكل عام، توجد الكامنات ب  (Sharma et al., 2019) الحيويةللكامنات الحية الدقيقة المكونة للأغلية 

لتلكل مرحلة نمو متميزة مقارنة بالخلايا الااممة ، الحية الدقيقة كمجموعات منظمة تنمو على أسطم متنوعة 

والتفاعل ، والانتلار، تكوين الأغلية الحيوية ظاهرة معقدة ودورية تتضمن النقل  عد  التي تسبم بحرية، وي  

التحكم فيه من خلال آليات تلمل النقل والالتصاخ، واستلعار النصاب،  والآليات البيمية، ويتم  ، الكيميامي 

الأغلية الحيوية بمثابة منظمات هيكلية للكامنات الحية  تَعد  والانفصال، وموت الخلايا، والتلتت وبالتالي، 

   . (Olivares et al., 2020) الدقيقة التي تتطور باستمرار لتتكيف مأ محيطاا

الأغلية الحيوية  يمكن إنلاء الأغلية الحيوية البكتيرية بلكل جيد في غضون ساعات قليلة، حيث يمر تكوين

الارتباط الأولي للبكتيريا الااممة بالسطم عن . الأولى هي (Jamal et al., 2018)  ةب ربأ مراحل رميس

حيث يحدث الأرتباط بين الخلية البكتيرية والسطم  طريخ ملحقاتاا خارج الخلية، مثل الأسواط والأهداب

إذ تلتصخ الخلايا بالسطم بلكل  ،(Adhesion) بمجرد ملامسة البكتيريا لسطم المادة تلياا مرحلة الالتصاخ

يسمم و الخلايا،غير عكسي، وترلف نفساا في مصفوفة من مواد بوليمرية خارج خلوية مما يؤدي إلى تجميأ 

المرحلة الثالثة هي مرحلة  محددة.هذا الاتصال بين الخلايا في الأغلية الحيوية للبكتيريا باكتساب وظامف 

نضوج الأغلية الحيوية عن طريخ تكوين مستعمرات صريرة لتلكيل بنية ثلاثية الأبعاد للأغلية الحيوية 

االناضجة  إطلاخ المستعمرات الدقيقة للخلايا من الأغلية اخر مراحل تكوين الاغلية الحيوية هي  ،تمام 

هذب المرحلة حرجة لأن الخلايا المنفصلة  تَعد  و ديد لنلر العدوىالحيوية الناضجة لاستعمار موقأ الارتباط الج
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   .5-2)الااممة( قد تبدأ دورة جديدة من تكوين الأغلية الحيوية، كما في اللكل 

 Antibiotic resistance in) الزائفة الزنجارية في بكتيريالمضادات الحيوية ا: مقاومة 2-8

Pseudomonas aeruginosa) 

 (Antimicrobial resistance) حياء المجاريةلمنظمة الصحة العالمية، فإن مقاومة مضادات ا.وفق ا  

هي ظاهرة طبيعية تحدث عندما لا تستجيب الكامنات الحية الدقيقة للمضادات الحيوية التي كانت حساسة لاا 

 (WHO, 2019)  التي تسبباا هذب الكامنات الحية الدقيقة صاباتسابق ا والتي كانت نلطة سابق ا في علاج ا.

. 

 , Multidrug-Resistant) للأدوية المتعددة P. aeruginosa مقاومة بكتيريايمكن أن تكون    

MDR)،  واسأ أو مقاومة للأدوية على نطاخ(Extensively drug-resistant ,XDR) أو مقاومة ،

إلى عزلة   (MDR) للأدوية المتعددة تليرالمقاومة  (Pan Drug-Resistant ,PDR) للأدويةلاملة 

المقاومة للأدوية على  ليربينما تغير حساسة لعامل واحد على الأقل في ثلاث فمات مضادة للميكروبات. 

واحد على الأقل في جميأ فمات مضادات الميكروبات إلى عزلة غير حساسة لعامل  (XDR) نطاخ واسأ 

إلى عزلة  (PDR) للأدوية اللاملة المقاومة  . تلير(Sweeney et al., 2018) باستثناء اثنتين أو أقل

-2اللكل ) (Gajdács et al., 2020)غير حساسة لجميأ العوامل في جميأ فمات مضادات الميكروبات 

للعديد من المضادات الحيوية، بسبب ا.فراط   P. aeruginosaا بكتيريتؤدي المقاومة المتزايدة في ، إذ (٦

  في تناول المضادات الحيوية، إلى تراكم مقاومة المضادات الحيوية وظاور ألكال مقاومة للأدوية المتعددة

 .P. aeruginosa    (Langendonk et al., 2021) في بكتيريا 
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 ,.P. aeruginosa  (Magiorakos et alبكتيريا في  أنماط مقاومة المضادات الحيوية :٦-2اللكل 

2012) 

المقاومة للكاربابينيمات والسيفالوسبورينات من الجيل  P. aeruginosaإدراج بكتيريا  تم          

( في عام WHOك حد مسببات الأمرا  ذات الأولوية الحاسمة من قبل منظمة الصحة العالمية )  الثالث

ا لقدرتاا على اكتساب محددات مقاومة المضادات الحيوية  2022 بساولة  Antibiotic resistanceنظر 

ا مثل الكاربابينيم ) ( ،السيفترياكسون arbapenemCوزيادة المقاومة للمضادات الحيوية الأكثر استخدام 

(eftriaxoneC)  ، بكتيريا قدرة  ارتفعتوقدP. aeruginosa  المضادات الحيوية لامعة على تحمل ت ثير

 . (WHO, 2022)الاستخدام بلكل كبير على مر السنين

 P. aeruginosa  واسعة في معدل انتلار مقاومة الادوية المتعددة في بكتيريا هناك اختلافات        

%( 75.٦)عينات السريرية في بلدان عربية مختلفة ، إذ كان أعلى معدل للانتلار في مصر الوالمعزولة من 

%( وقطر 7.3%(، بينما كان معدل الانتلار في لبه الجزيرة العربية )0وأدنى انتلار في المررب )

%(. وكانت دول الملرخ العربي )العراخ ولبنان وفلسطين والأردن( متباينة مأ وجود مقاومة عالية ١.8)

 Al)  (12.4%)بالعراخ مقارنة %( ٤7.٦%( ، وفلسطين )52.5%( ، الأردن )٦٤.5في لبنان ) المستوى

Rashed et al., 2020)  يتزايد انتلارP. aeruginosa المقاومة للأدوية المتعددة(MDR)  ،

 -9 (% و)30 -١5 (يتراوح بين إذعلى مستوى العالم،   (XDR) والمقاومة للأدوية على نطاخ واسأ 

 ;Horcajada et al., 2019;Al Hamdan et al., 2022 )          % على التوالي )2.١١

Mohamed et al., 2022) . 

، والمكتسبة مت صلةيمكن أن يحدث تطور المقاومة من خلال جينوم معقد يتضمن العديد من الآليات ال     

 ,.Langendonk et al)والتي يمكن أن تتطور إلى مقاومة لديدة للأدوية   با.ضافة إلى المقاومة التكيفية 

2021). 

 ((Intrinsic Antibiotic Resistant متأصلةال: مقاومة المضادات الحيوية 2-8-1

من قبل الأنواع البكتيرية إلى قدرتاا الفطرية على تقليل فعالية  مت صلةتلير مقاومة المضادات الحيوية ال      

 Blair et al., 2015; Qin et)أو الوظيفية المت صلة  ،تركيبيةمضاد حيوي معين من خلال الخصاما ال

al., 2022)لمعظم المضادات  مت صلة. لقد ثبت أن الزامفة الزنجارية تمتلك مستوى عالٍ من المقاومة ال
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الحيوية من خلال تقييد نفاذية الرلاء الخارجي، وأنظمة التدفخ التي تضخ المضادات الحيوية خارج الخلية 

قد  ، ẞ-lactamases (Moradali et al., 2017) المعطلة للمضادات الحيوية مثل  وإنتاج الأنزيمات

الكينولونات و ẞ-lactam) (تكون هذب الآليات مسؤولة عن المقاومة البكتيرية تجاب مضادات البيتا لاكتام 

 )quinolones( اتلبوريناخلال قنوات ، التي تخترخ الخلية منPorins) ( ، وتجاب

التي يعتمد امتصاصاا  (Polymyxins)والبوليميكسينات   (Aminoglycosides)لايكوسيداتكالأمينو

 .(Mohr, 2016; Munita and Arias, 2016)على التفاعل مأ الرلاء الخارجي للبكتيريا 

  (Outer Membrane Permeability)  تقليل نفاذية الغشاء الخارجي :2-8-1-1

، يعمل كحاجز انتقامي P. aeruginosa ، مثل بكتيريا كراملصبرة  الرلاء الخارجي للبكتيريا السالبة     

غير متماثلة مأ عديد السكاريد  lipid bilayerلمنأ ترلرل المضادات الحيوية عن طريخ طبقة دهنية ثنامية 

 phospholipids)في الجزء الخارجي والدهون الفوسفاتية  (( lipopolysaccharide ,LPS   الدهني

,PLs) في الطبقة الدهنية الثنامية أو وجودة في الجزء الداخلي والعديد من بروتينات الرلاء الخارجي الم

بروتينات تلكل قنوات مملوءة بالماء )ما يسمى البع  من هذب  ، (Choi and Lee, 2019) المرتبطة باا

يمكن أن تخترخ  . (Abdel-Sater, 2018) بورينات( التي تسال انتقال الجزيمات عبر الرلاء الخارجي

عبر مسارين مختلفين، من  Outer Membraneمضادات الميكروبات والمواد المرذية الرلاء الخارجي 

قد تستخدم الجزيمات الكارهة للماء في الرالب مسار ،وأو من خلال البورينات ، خلال الطبقة الدهنية الثنامية

 Zgurskaya et al., 2015;Choi ) في حين أن الجزيمات المحبة للماء قد تفضل البورينات الدهون،

and Lee, 2019) . 

عن طريخ السيطرة على عدد  الرلاء الخارجي من نفاذية P. aeruginosa بكتيريا يمكن أن تقلل   

 ,.Chevalier et al)الموجودة في الرلاء   non-specific porinsالبورينات غير المتخصصة 

ا في هذب البكتيري  OprFيعد  . (2017 انتقامي، إلا أنه . على الرغم من أنه غير االبورين الأكثر انتلار 

ا ا صرير  ا لأن جزء  يمكنه تلكيل قنوات  OprFمن   يتصف بكفاءة منخفضة في نلر المضادات الحيوية، نظر 

ا في امتصاا   OprD لارك. من ناحية أخرى، يz (Pang et al., 2019)   مفتوحة المضادات  أيض 

الحيوية حيث إنه يحتوي على مواقأ الارتباط للكاربابينيمات، والأعداد المنخفضة من هذا البورين تمنم 

با.ضافة إلى ذلك، ف ن . (Li et al., 2012 ) مستوى أساسي من المقاومة لاذب الفمة من المضادات الحيوية

OprH بكتيريا   هو أصرر بورين في P. aeruginosa،   وقد وجد أن ا.فراط في التعبير عنOprH 



 استعرا  المراجأ   الفصل الثاني 

 
24 

لأنه يؤدي إلى   gentamicinيسيناوالجنتام   polymyxin Bلمضاد البوليمكسنات يرتبط بزيادة المقاومة

 .(Pang et al., 2019) السكاريد الدهني عديد  حدوث تحويرات في

 (Efflux pump)مضخات التدفق : 2-8-1-2

ا بين مجموعة واسعة من البكتيريا المسببة  مضخات التدفخ عد  ت             إحدى أكثر آليات المقاومة ليوع 

يتوبلازمي للبكتيريا التي تنقل المادة ابروتينات نقل موضعية في الرلاء السوهي عبارة عن للأمرا  

. تلارك مضخات التدفخ في تنظيم البيمة الداخلية عن (Li et al., 2016) الكيميامية بلكل فعال عبر الرلاء

طريخ قذف المواد الضارة، وجزيمات تكوين الأغلية الحيوية، وعوامل الضراوة للبكتيريا. تصنف مضخات 

تعرف مضخات  ،مه لضخ المواد الضارةالتدفخ على أناا أولية وثانوية على أساس مصدر الطاقة الذي تستخد

( لنقل المواد الضارة عبر ATP) دينوسين ثلاثي الفوسفاتالتدفخ التي تستمد الطاقة من التحلل المامي لأ

الرلاء على أناا مضخات التدفخ الأولية، في حين يتم تعريف تلك التي تستمد الطاقة من التدرجات 

أو الأيونات )القوة الدافعة للبروتون( على أناا مضخات التدفخ الثانوي الكاروكيميامية التي تلكلاا البروتونات 

(Du et al., 2018) على الرغم من وجود أنواع مختلفة من مضخات التدفخ، بحيث يمكن ضخ مضاد.

ا  ،طة عدة مضخات تدفخ مختلفةاحيوي واحد بوس ويمكن لمضخة تدفخ واحدة طرد مواد متنوعة تركيبي 

ا  . (Sharma et al., 2019 )وكيميامي 

يمكن تصنيف مضخات تدفخ المضادات إلى ست عاملات مختلفة بناء  على الاختلافات في تركيباا       

  (Hassan et al., 2015; Kornelsen and Kumar, 2021)وطاقة الاقتران

 Major facilitator superfamily (MFS)  

 ATP-Binding Cassette (ABC) family 

 Small Multidrug Resistance (SMR) family  

 Multidrug and Toxic Compound Extrusion (MATE) family    

 Proteobacterial Antimicrobial Compound (PACE) Efflux family 

 family  Resistance-nodulation-division (RND)   

صفت مضخات         ، E.coli وP. aeruginosa ختلفتين في ين ملأول مرة من قبل مجموعت RNDو 

المضخات تعمل بلكل معقد ثلاثي الأجزاء ويت لف هذب الماضي،من القرن  مستقل في أوامل التسعينيات بلكل
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، وبروتين اندماج ((Inner Membrane Component  المكون الرلامي الداخلي ( RNDمن بروتين )

 Outer Membrane)وبروتين الرلاء الخارجي ، (Membrane Fusion Protein, MFP)الرلاء 

Protein ,OMP)  (Fernando and Kumar, 2013)  . 

 ،إذ P. aeruginosa هذب المضخات بلكل خاا في مقاومة المضادات الحيوية في بكتيريا تلارك      

 -MexAB، الأولى  (RND) عن أربأ مضخات تدفخ نلطة معروفة تنتمي إلى عاملة اتعبر هذب البكتيري

OprM  المسؤولة عن تدفخ مضادات البيتا لاكتام   ẞ-lactamربابينيمات ، الثانية ، بما في ذلك الكا 

MexXY-OprM لايكوسيداتكللأمينو مت صلةفي المقاومة ال تلارك (Gentamicin, Tobramycin 

Amikacin)   الثالثة ،  MexCD-OprJا عن التخلا مضادات البيتا لاكتام  ، ẞ-lactam مسؤولة أيض 

التعبير عن مضخات التدفخ المسؤولة عن ضخ الكينولون ارتبط ا.فراط في  MexEF-OprN والرابعة 

 .(Llanes et al., 2011; Pang et al., 2019) طة هذا النوع بمقاومة الأدوية المتعددةاالمتعددة بوس

 (Antibiotic Inactivating Enzymes)  نزيمات المعطلة للمضادات الحيويةالا: 2-8-1-3

إنزيمات تعمل على تحطيم أو تعديل المضادات الحيوية كواحدة من  P.aeruginosaتنت  بكتيريا     

تحتوي  .(Tooke et al., 2019)   في هذا الكامن الممر  مت صلةالآليات الفعالة الاامة للمقاومة ال

العديد من المضادات الحيوية على روابط كيميامية مثل الأميدات وا.سترات التي تكون عرضة للتحلل 

 ا.نزيمات المحللة مثل،  Pseudomonas aeruginosa بكتيريا التي تنتجاا طة ا.نزيماتاالمامي بوس

 حورةالم وا.نزيمات ẞ-lactamases                                          لاكتام للبيتا

،   (Llanes et al., 2013)  (Aminoglycoside-modifying  enzymes)لايكوسيداتكللأمينو

-extended) الطيف تنت  انزيمات بيتا لاكتام واسعة    P. aeruginosa بكتيريا أن عزلات وقد وجد

spectrum β-lactamases) البيتا لاكتام الذي يمنم درجة عالية من المقاومة لمعظم مضادات (ẞ-

lactam)بما في ذلك البنسلينات ، (Penicillins )

)والكاربينيمات(Aztreonam)امالأزتريون،(Cephalosporins)والسيفالوسبورينات

Carbapenemases)  (Lemarié et al., 2020). 

   (Adaptive Antibiotic Resistant) التكيفيةمقاومة المضادات الحيوية : 82--2  

المضامف عن طريخ إفراز  فيمختلفة العلى التكيف مأ البيمات قابلية الP. aeruginosa لبكتيريا     

تلير المقاومة  ،والتي تساهم في نجاح ا.صابة والتسبب في المر  الضراوة،مجموعة متنوعة من عوامل 
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بعد ت ثير المضادات الحيوية بسبب التريرات العابرة في  ونموها P. aeruginosa  إلى بقاء بكتيريا التكيفية

حالة الالبكتيريا إلى  المقاومة تعودالتعبير الجيني استجابة  لمحفز بيمي وعندما تختفي الظروف التي تؤدي إلى 

 Biofilmتتمثل بالمقاومة للمضادات الحيوية في تكوين الأغلية الحيوية  للتكيف الرميسة الآليات ، الحساسة

 ,.Spalding et al) ا.صابةالتي تؤدي إلى استمرار   Persister cells وتوليد الخلايا الصامدة

2018) . 

في % من حالات ا.صابة 50ن أكثر من هذب المجتمعات البكتيرية في الأغلية الحيوية مسؤولة ع     

قدرة هذب المركبات على  ة أسباب، مناا عدموهي مقاومة لمعظم مضادات الميكروبات، وذلك لعدّ  ،المستلفيات

 اختراخ مصفوفة الأغلية الحيوية، حجز مضادات الميكروبات داخل تركيب الأغلية الحيوية،الخمول الأيضي

(metabolic latency)  غلية الحيوية بسبب ضعف توفر الموجودة في الطبقات الداخلية للأللبكتيريا

يا القاممة على الأغلية الحيوية من خلال التعبير عن المرذيات والأوكسجين، إنلاء أنظمة اتصال بين البكتير

المحفز الذاتي، زيادة معدل نقل جينات مقاومة مضادات الميكروبات بين بكتيريا الأغلية الحيوية، ووجود 

 أعداد كبيرة من الخلايا الصامدة . 

بإناا مجموعة سكانية فرعية صريرة من الخلايا الموجودة داخل الرلاء الحيوي والتي  تعرف هذب الخلايا      

ا في حالة غير نلطة، ولا تظار أي علامات على انقسام الخلايا   ;Fisher et al., 2017) تدخل تلقامي 

Vatan et al., 2018) .   ا  ، مما يتوافخ هذا النمط الظاهري البكتيري مأ البكتيريا غير النلطة أيضي 

 ,.Liu et al )يسمم لاا بالبقاء  عند التعر  لفترات طويلة لجرعات عالية من مضادات الميكروبات

2021; Scheper et al., 2021)  . 

 (Acquired Antibiotic Resistance): المقاومة المكتسبة 2-8-3

العالية  مت صلةتساهم المقاومة المكتسبة با.ضافة إلى المقاومة ال P. aeruginosa  ريا يفي بكت      

للمضادات الحيوية ، في تطوير سلالات مقاومة للأدوية المتعددة، مما يزيد من صعوبة القضاء على هذب 

،  (Paz-Zarza et al., 2019) لتاابات لاالكامنات الحية الدقيقة ويؤدي إلى حالات العدوى المستمرة ل

 القدرة على مقاومة عمل المضادات الحيوية عن طريخ الطفرة التلقامية   P. aeruginosa    تكتسب بكتيريا

 horizontal gene)  أو اكتساب جينات مقاومة المضادات الحيوية عن طريخ النقل الجيني الأفقي ،
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transfer ) ،( من نفس الأنواع البكتيرية أو أنواع مختلفة العاثياتللعناصر الوراثية المنتقلة )البلازميدات

(Khosravi et al., 2017). 

ا يمكن أن تكون مسؤولة عن ترييرات داممة في  ان      جينات  تركيبإحداث الطفرات أو حدوثاا تلقامي 

البكتيريا إذا كانت سماتاا الجديدة مفيدة للبكتيريا وتساهم في بقاماا في الظروف الصعبة، فمن المحتمل أن 

على سبيل المثال  أن سلالات الزامفة الزنجارية ذات الطفرات تصبم سامدة عند انتقالاا إلى الأجيال اللاحقة ، 

نوكلايكوسيدات، حيث تمنأ مجموعة المضادات الحيوية يبوسومية تطور مستوى عالٍ من المقاومة للأمياالر

ا.فراط في التعبير عن  كما ان S 30يبوسوم اهذب ترجمة البروتين عن طريخ استاداف الوحدة الفرعية للر

،  P. aeruginosa سمة مقاومة لامعة مكتسبة في بكتيريا  MexAB-OprM  أنظمة مضخات التدفخ

، أدى إلى تعزيز nalD و mexR،   nalB ،nalC ستنساخمنظمات الا الذي حدث نتيجة لطفرات جينية في

 ;Janice et al., 2021)والفلوروكينولونات  ẞ-lactam مقاومة البكتيريا لمضادات البيتا لاكتام 

Lorusso et al., 2022) . 

تؤدي الطفرة التي تسبب ا.فراط في التعبير عن ا.نزيمات المعطلة للمضادات الحيوية من ناحية أخرى،     

 كما تحتوي بع  العزلات السريرية لبكتيريا آلية أخرى للمقاومة المكتسبة ، P. aeruginosa  في بكتيريا

aeruginosa  P. انزيمات على إفراط في إنتاج   ẞ-lactamases عن طفرات في الجين  ةالناجم

، مما أدى إلى زيادة كبيرة في مقاومة السيفالوسبورينات ampC و ẞ-lactamase .نزيمات  المحفز

(Berrazeg et al., 2015; Kakoullis et al., 2021). 

اأ تتضمن آليات المقاومة الرميسة     لالتحو (،Transductionالتنبيغ )نقل الجينات الأفقية عن طريخ  يض 

(Transformation )والاقتران (Conjugation)الباحثون ان جين  . وجدmcr-1  في ا.لريكية
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                         إلى، ويمكن نقل هذا البلازميد  Bستينميد، هو المسؤول عن مقاومة الكولالقولونية الموجود على البلاز

P. aeruginosa  عن طريخ الاقتران( Liu et al., 2016; Li et al., 2020) . يوضم  7-2اللكل

 . P. aeruginosaاومة المضادات الحيوية المختلفة في بكتيريا آليات مق

 (Qin et al., 2022)المضادات الحيوية  الزامفة الزنجارية في  مقاومةآليات  :7-2اللكل 

  Genomic structure of P. aeruginosa)) الزائفة الزنجارية لبكتيريا الجينوميلتركيب ا: 2-9

ملحوظة على التكيف مأ مجموعة واسعة من الظروف البيمية قابلية ب P. aeruginosa ريايتتمتأ بكت   

ا يبلغ حجمه حوالي  ،المتطرفة ا كبير  مليون زوج قاعدي ويحتوي على أكثر  ٦.3تمتلك هذب البكتيريا جينوم 

 ;Davenport, 2011) ، وتتميز هذب البكتيريا بمرونة جينومية عاليةللبروتيناتجين ملفر  ٦000من 

Silby et al., 2011; Brinkman et al., 2021) .  لبكتيريالمادة الوراثية اتنقسم P. aeruginosa 

 والجينوم ا.ضافي    (قاعدي مليون زوج ٤)حوالي   ) (core genomeإلى الجينوم الأساسي 

genome)   (accessory   الكروموسوماتالذي يتكون بلكل أساسي من عناصر خارج 

 extrachromosomal elements)( ا مثل البلازميداتفي  يرة امتر قد ،الطول وغير ثابتة وراثي 

ا جينومية  تنوع(، وهي مسؤولة بلكل كبير عن genomic islands) تتضمن هذب العناصر المتنقلة جزر 

على  مقاومة المضادات قابلية وتمنحه ال ضراوةهذا الكامن الممر  لأناا تحتوي على جينات مرتبطة بال

  (Brinkman et al., 2021; De Sousa et al., 2021).الحيوية

على العديد من الجينات الملاركة في مسارات التمثيل  P. aeruginosa جينوم بكتيريايحتوي       

لاذا  مت صلةوأنظمة النقل، والحركة. يمكن العثور على المحددات المسؤولة عن خصاما المقاومة الالرذامي، 

العامل الممر  )أي المرتبطة بمضخات التدفخ وا.نزيمات المعطلة للمضادات الحيوية( في الجينوم الأساسي 

ا بتنوعاا الأيضي وق،   ,.Davenport, 2011; De Sousa et al) على التكيف ابليتااوترتبط أيض 

2021; Silby et al., 2011) . 

 S   16   (16 Svedberg ribosomal ribonucleic acidجين الرنا الرايبوسومي :2-10

gene,  16S rRNA)     

 النواة.يبوسوم في بدامية امن الر  30Sالصريرةأحد مكونات الوحدة الفرعية  16S rRNAجين  د  عي         

ا  ١500إلى حوالي  16S rRNAيبوسومي ايمتد جين الرنا الر ا ويتمزوج  تنظيمه في مناطخ عالية  قاعدي 
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ا العلاقة التطورية بين الأنواع تعكس المناطخ الثابتة وراثي  إذ  ،الثبات الوراثي تتخللاا تسأ مناطخ متريرة

طخ المتريرة هي التي تعكس الاختلافات بين الأنواع من خلال مقارنة تسلسل جينات الرنا المختلفة اما المنا

لسلالة بكتيرية غير معروفة مأ تسلسلات معروفة في قواعد البيانات  16S rRNAيبوسومي االر

(Abellan-Schneyder et al., 2021; Kim and Chun, 2014) ا امأحد أكثر الطر ي عد   و خ ليوع 

لتضخيم الحام   (PCRاستخدام تقنية تفاعل البلمرة المتسلسل ) ب  Housekeepingالتي تستادف جينات

هذا يسمم للباحثين باكتلاف وجود البكتيريا في العينات البيمية، أو  ، النووي لسلالات معينة بلكل انتقامي

ا في  الثابتةكمكملة للمناطخ  ا ما يتم اختيار البادمات العامةغالب  ، العينات السريرية، أو المنتجات الرذامية وراثي 

تحتوي الأنواع البكتيرية المختلفة على نسخة واحدة أو عدة نسخ من  ن أو في نااية التسلسل ب كمله إذبداية الجي

 (Primerتحدد الاختلافات في التحام البادئ  اهذا الجين ،ومأ ذلك فإن الاختلافات بين المناطخ الثابتة وراثي  

annealing) ا على المنطقة المحددة التي تم استادافاا، التي تؤدي إلى تضخ  Haraoui) يم الجين اعتماد 

and Blaser, 2023). 

 Genetic)في مقاومة المضادات الحيوية  الزائفة الزنجارية رياي: المحددات الجينية لبكت2-11

determinants of Pseudomonas aeruginosa in antibiotics resistance) 

  ,psl)  (Polysaccharide synthesis locus: موقع بناء عديد السكاريد2-11-1

عبارة عن عديد  (Psl polysaccharide synthesis locus,السكاريد )عديد موضأ تخليخ       

ا من الكلوكوز والزيلوز   تنتظم مجموعة .السكاريد الخارجي الرني باللاكتوز والمانوز مأ كميات أقل نسبي 

Psl   جين  ١5في اوبرون مكون من)PslO-PslA(  ا مطلوب لتخليخ الأغلية الحيوية  ١١ مناا والتي جين 

، مما يلير إلى أهميته في P.aeruginosaتعزيز الالتصاخ بالاسطم والخلايا الاخرى لبكتيريا على تعمل 

. با.ضافة  (Yu et al., 2016)الالتصاخ، وهو أمر بالغ الأهمية لبدء الحفاظ على  بنية الأغلية الحيوية 

له دور في التسبب في المر  من خلال زيادة الاتصال بين الخلايا البكتيرية  Psl  إلى ذلك، وجد أن

ا دور في مقاومة المضادات الحيوية  Pslأن  دراساتوالخلايا الظاارية، وأظارت ال  الكاتيونية كان له أيض 

 Cationic)( والأنيونية(Anionic)    خلال المراحل الأولى من تطور الأغلية الحيويةet (Billings 

al., 2013; Wei and Ma, 2013). 

زوج قاعدي تلفر بروتين مكون  59١من  متكون  pslA جين هو نروالجين الأول في هذا الأوبإن       

ا لجين الدارساتأظارت  ، كيلو دالتون 5٤.8الجزيمي  هحام  اميني وزن  478من ا مام   السابقة دور 
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pslA  في المراحل الأولية لتكوين الأغلية الحيوية بين عزلات P. aeruginosa ن التعبير عن جينوأ 

pslA  لذلك، فإنه يلير إلى أن جين ،الحيوي بين السلالات الطافرة يستعيد النمط الظاهري لتلكيل الرلاء 

pslA طةامطلوب لتكوين الأغلية الحيوية بوس  P. aeruginosa  وتم العثور على نتام  لاذا الجين في

ا 5١7  ;Sayers et al., 2022)في كل من السلالات المسببة للأمرا  وغير المسببة للأمرا   جنس 

Stoner et al., 2022) . المكون الآخر في أوبرونأما Psl او جينف PsID    يلفر لبروتين محيطي

بتلفير البروتين المطلوب  لارك يكيلو دالتون  27.9م  أميني بوزن جزيمي قدرب اح 256يتكون من 

ا رميس   لتصدير عديد السكار يد هذا الجين هدف ا  عد  ي  ا لمصفوفة الأغلية الحيوية والخارجي، الذي يعد مكون 

ا محتملا  لتطوير مضادات حيوية جديدة من خلال تثبيط وظيفة بروتين   PsID (Campisano etدوامي 

al., 2006). 

 Biofilm-specific)غشية الحيوية الخاصة بمقاومة المضادات الحيوية جينات الأ :2-11-2

antibiotics resistance genes)  

tssC1 جين  :2-11-2-1  

نظام إفراز النوع  عد  تستطيأ الخلايا البكتيرية التواصل مأ البيمة المحيطة باا من خلال أنظمة ا.فراز. ي         

ا من أحدث أنظمة ا.فراز الذي يتم توزيعاا على نطاخ واسأ في البكتيريا T6SS السادس سالبة الواحد 

ا لميزة بقاء ونمو بكتيريا  T6SS ي عد  ، كما P. aeruginosa  لصبرة كرام مثل   .Pمفيد 

aeruginosa عن طريخ حقن العديد من السموم والجزيمات المؤثرة في الخلايا المستادفة، بما في ذلك

 .(Coulthurst, 2019) البكتيريا الأخرى وحتى مصفوفة الأغلية الحيوية الخاصة باا

ا في نظام إفراز النوع السادس ليلفر  tssC1  جين       بروتين إفرازي في الزامفة الزنجارية الذي يلعب دور 

T6SS  جين ، يساهمtssC1  في بكتيريا   P. aeruginosa  بلكل خاا في تريير بنية الرلاء الحيوي

لجعله أقل نفاذية للمضادات الحيوية وإفراز السموم التي تقتل البكتيريا المنافسة، وبالتالي تقليل المنافسة على 

كما أناا تتداخل مأ قدرة الجااز المناعي على مكافحة  ،العناصر الرذامية والسماح للبكتيريا المقاومة بالنمو

 .(Chen et al., 2020)حيويةالأغلية ال

 ndvB : جين 2-11-2-2
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الملارك في تكوين  (glucosyltransferase)بتلفير إنزيم الكلوكوسيل ترانسفيريز  ndvB يقوم        

ة جزيمة كلوكوز المرتبط ١5إلى  ١2الكلوكان الحلقي. الكلوكان عبارة عن بوليمرات حلقية مكونة من 

 phosphoglycerolالفوسفوكليسرول مأ بدامل  β (1→3)نوع برابطة كلايكوسيدية من ببعضاا البع  

substitutions،ا من مصفوفة الأغلية الحيوية التي تؤدي إلى إعاقة ترلرل  تلكل هذب البوليمرات جزء 

الوصول إلى أهدافاا  الحيوية منبا.ضافة إلى منأ هذب المضادات  المضادات الحيوية في الأغلية الحيوية

يكونات الحلقية تعطيل نلاط بع  المضادات الحيوية عن طريخ لبع  الكلا البكتيرية، يمكنداخل الخلية 

ا  وهذا يمكن أن يقلل من فعالية المضاد الحيوي ويساهم في المقاومة كما إن وجود الكلايكونات ،تعديلاا إنزيمي 

 ;Venkatachalam et al., 2013)  الحلقية يمكن أن يؤدي إلى تنظيم مضخات التدفخ في البكتيريا

Ismail and Altaai, 2021)                                                                               .   

المكونة للأغلية الحيوية  P. aeruginosa على وجه الخصوا  في بكتيريا  ndvB جينيتم تنظيم       

ا في مقاومة المضادات الحيوية   ndvB جينوهذا يلير إلى أن  مقارنة  بالخلايا الااممة ا حيوي  يلعب دور 

   (Frösler et al., 2017).    المرتبطة بالأغلية الحيوية

 MexAB-OprM: نظا  الضخ نوع 2-11-3

تعمل  مضخات التدفخ على نقل المضادات الحيوية بلكل فعال إلى خارج الخلية، مما يؤدي إلى تقليل       

من بين أنظمة الضخ التي تساهم في المقاومة الطبيعية والمكتسبة  .(Chetri, 2023)  تركيزها داخل الخلايا

الذي يمثل ناقلات بروتينية   MexAB-OprMهو نظام  P.aeruginosaريا يللمضادات الحيوية في بكت

، P.aeruginosaتقأ في الرلاء الخلوي، وكما يتميز هذا النظام بمعدل عالٍ من التراير في سلالات بكتيريا 

التي تساهم في المقاومة المتعددة للمضادات  (RND) عاملة تقسيم العقيدات المقاومةتعود هذب الأنظمة إلى 

 بكتيريا في مت صلةالتعبير عناا بلكل أساسي، وبالتالي فاي مساهم مام في المقاومة ال ، والتي يتم  الحيوية 

P.aeruginosa مما ،  وكذلك في زيادة المقاومة بسبب الطفرات التنظيمية التي تزيد من تعبير المضخة

يقلل من تركيز المضادات المستادفة دون تعديل في تركيباا مقارنة بآليات المقاومة الأخرى التي تعمل على 

 .(Tian et al., 2016)تريير الادف أو المضاد لتعطيل فعاليته 

 (Inner membrane)والذي يمثل بروتين الرلاء الداخلي MexBيتكون النظام من ثلاثة أجزاء هي       

من خلال بروتين  (Outer membrane) الموجودة في الرلاء الخارجي OprM، والذي يرتبط بـبروتين 

MexA الموجود في الفسحة البلازمية(Periplasmic space)  (Schindler and Kaatz, 2016) 
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على الرغم من أن جميأ البروتينات الثلاثة الموجودة في هذا النظام ضرورية لتدفخ الدواء من بكتيريا  ،

P.aeruginosa يتم تحديد خصوصية المادة الضارة عن طريخ ،MexB   من خلال التعرف على مجموعة

ا با.ضافة واسعة من ال دورها الاام في نقل المواد المختلفة وطرحاا خارج الخلية  إلىمركبات المختلفة كيميامي 

 (Antiseptics)والمعقمات  (Disinfectants)للتخلا من ت ثيرها الضار بما في ذلك المطارات 

 Crystal)وصبرة البنفس  البلوري  (Ethidium bromide)والاصباغ مثل صبرة بروميد الاثيديوم 

violet) (Venter et al., 2015). 

 

 Drug targets in): الأهداف الدوائية في الزائفة الزنجارية المنتجة للاغشية الحيوية 212-

biofilm forming P.aeruginosa)   

الوقاية من بدء تكوين الأغلية الحيوية أهم خطوة لمكافحة مسببات الأمرا  المرتبطة بالأغلية الحيوية، ت عد  

مرة بمجرد  ١000إلى  ١0حيث يتم تعزيز قدرة مسببات الأمرا  على مقاومة المضادات الحيوية بمقدار 

  (Planktonic state) حالة الااممةالة لنمو البكتيريا في الجينات الأساسي ت عد  تكوين الأغلية الحيوية. 

 ,Olsen)محتملة لعلاج مسببات الأمرا  المرتبطة بالأغلية الحيوية ( Drug targetsدوامية )أهداف ا 

2015) . 

 galuو lysC ،cysH ،adk(  essential genesحددت أحدى الدراسات أربعة جينات أساسية )     

والتي تلكل أهداف ا جينية للعلاج. لقد تم اقتراحاا من خلال البيانات التجريبية الموجودة ك هداف دوامية محتملة 

، إذ ان تطفير أي مناما يمكن أن يقتل الخلايا P. aeruginosaلدورها الحاسم في بقاء أو ضراوة بكتيريا 

 أكدت،الة الااممة إلى تكوين الأغلية الحيويةالااممة المسببة للأمرا  بدون تحفيز عملية التحول من الح

ا أن هذب الجينات الأربعة هي أهداف جيدة لعلاج بكتيريا   P. aeruginosaالأدلة التجريبية المذكورة أيض 

 .(Xu et al., 2013) المرتبطة بالأغلية الحيوية

ث عن مؤلرات حيوية جابة الأسملة الطبية الحيوية، مثل العثور على أهداف دوامية جديدة، والبحإيمكن       

 Computational biologyباستخدام أنظمة الحوسبة البيولوجية البلرية،ي  الأمرا  أودراسة  أفضل،

ا.  تَعد   . ا وكيميوحيوي  عمليات إعادة البناء الأيضية على نطاخ الجينوم بمثابة قواعد بيانات معرفة منظمة جيني 

ية الحيوية يمكن أن تحول عمليات إعادة البناء الأيضية إلى نماذج حسابية من أجل معالجة المسامل التقن

 ، (Molecular modelingالجزيمية )والطبية الحيوية باستخدام أساليب مختلفة، بما في ذلك النمذجة 
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على اللبكة  مالعديد من الجينات، كان لحذفاا ت ثير عا واخرون Sigurdssonبا.ضافة الى ذلك حدد 

مادة  30تاثيرعلى تركيب  P.aeruginosa ATCC3686 في  adk       وكان لحذف جين ،الأيضية

 . (Sigurdsson et al., 2012)أولية لاا دور في جميأ الظروف البيمية 

 للبروتينات التي تلفر لاا ثلاث (Three-dimensional structuresحدد التركيب ثلاثي الابعاد )      

 . adkمن الجينات الأساسية المذكورة أعلاب باستثناء البروتين الذي يلفر له جين 

 

 

(Adenylate kinase)  كاينيزانزي  الأدينيلات : 1-12-2 

، وهو إنزيم واسأ الانتلار يساهم في توازن كاينيزهو أدينيلات  adkطة جين اا.نزيم الملفر بوس      

نيوكليوتيدات الأدينين في الخلايا حقيقية النواة وبدامية النواة والتي تحفز التحويل العكسي المعتمد على 

. على أساس مقارنات ADP (Fujisawa, 2023)ين من تإلى جزيم AMPو ATPالمرنيسيوم لـ 

ثمالة حام  أميني(  ١90التسلسل، يمكن ان ينتظم الأنزيم في مجموعتين تت لف من مترايرات قصيرة )~ 

ا مترايرات طويلة  238-2١٤وطويلة ) . long variantsثمالة حام  أميني(. بداميات النوى لدياا حصر 

قصيرة وطويلة موجودة في السايتوبلازم  Adkمن ناحية أخرى، تحتوي حقيقيات النوى على مترايرات 

من كل من  Adkثلاثية الأبعاد لأنزيم  تراكيبتحديد العديد من ال والمايتوكوندريا، على التوالي. تم  

مرتبطة، وجميعاا تلترك  (Substrateدون مادة أساس )مترايرة وفماتاا الفرعية، مأ أو من المجموعات ال

( التي يمكن تقسيماا Tertiary structureخصاما متماثلة على مستوى التركيب الثالثي للبروتين )في 

 coreهي منطقة اللب ) (functional subdomainsوظيفية ) الى ثلاث مناطخ فرعية

subdomain)،  منطقة ارتباط الأدينوسين أحادي الفوسفات(AMP-binding 

subdomain(AMPbd)) رتباط الادينوسين ثلاثي الفوسفاتومنطقة ا (ATP-binding 

subdomain(LID).)  يتكون لب البروتين من صفيحة بيتا مركزية متوازية خماسية(central five-

stranded parallel β-sheet) ( محاطة بعدد من الحلزونات الفاα-helix على محيط )منطقة 

CORE فرعي يوجد المجال الAMPbd  والجزء الفرعيLID  لربطATP  . بين  الاختلاف الرميسي

-25في المتراير الطويل التي تحتوي على   LIDهو حجم منطقة  Adkالمترايرين القصير والطويل في أنزيم 
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ميني إضافية . في عملية الحفز، تحدث ترييرات توافقية كبيرة في النطاقين الفرعيين أثمالة حام   ٤0

(AMPbd and LID subdomainsعند )  ارتباط المادة الاساس مأ مرونة توافقية بين حالتي الأنزيم

ا لأن بروتينات  ا وثيق ا بالنلاط الحفزي. نظر  المفتوحة والمرلقة )المرتبطة بالمادة الأساس( المرتبطة ارتباط 

Adk ا في الأت ا مركزي   ة في الخصاما الحفزيةي  الخلوي، كما أن هناك اختلافات معنويلعب دور 

Catalytic properties المتراير الطويل الموجود في بداميات النوى والمتراير القصير الموجود في  بين

ا باذا ا.نزيم كادف لأدوية جديدة تستادف العوامل البكتيرية  سايتوبلازم حقيقيات النوى، فإن هناك اهتمام 

 (.Buchko et al., 2010المرضية )
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   (Materials and Methods) المواد وطرائق العمل -3

 (Materials)المواد 1-3 : 

 (Equipments and Laboratory apparatus) الأدوات والأجهزة المختبرية  1-1-3 : 

 المستخدمة في هذه الدراسة الأدوات المختبرية والأجهزة :3-1الجدول 

المنشأ -الشركة المصنعة   ت اس  الجهاز / الأداة 

Jlassco - India سطوانة زجاجية مدرجة  أ(Glass graduated cylinder) ١.  

Binder  - Germany    الحاضنة(Incubator) 2.  

Genex  - USA المؤصدة    (Autoclave) 3.  

Himedia  -  India  الناقل الزرعي القياسي (Standard wire loop) ٤.  

Kotterm - Germany  ثاقب فليني(Cork borer) 5.  

LG  - Korea  ثلاجة (Refrigerator) ٦.  

Germany-Memmert حمام مامي (Water bath) 7.  

BioTek -  USA  جااز(DensiChek) 8.  

Biobase  - China 
 Polymerase chain reaction PCR thermal) جااز

cycler) 
9.  

Optima -  Japan  جااز الترحيل الكاربامي(Electrophoresis gel system) ١0.  

Kotterm  - Germany   جااز التقطير(Water Distiller) ١١.  

Hettich  - Germany  جااز الطرد المركزي (Centrifuge) ١2.  

Eppendorf  -
Germany 

 High speed) الطرد المركزي البارد عالي السرعةجااز 
cold centrifuge) 

١3.  
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Biomerieux  - France    جااز الفايتك(Vitek 2 compact) ١٤.  
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 ((Disposable materialsالمواد ذات الاستعمال الواحد  :3-1-2

الواحد عمال: المواد ذات الاست2-3جدول ال  

BioTek  - USA   جااز قارئ الاليزا(ELISA reader) ١5.  

Tuder  - Korea  جااز قياس الضوء الطيفي( Spectrophotometer) ١٦.  

Meheco  - China   حامل بلاستيكي (Plastic rack) ١7.  

Iwaki glass -  Japan   دورخ زجاجي(  (Glass Beaker ١8.  

BBL -  USA   دورخ مخروطي( (Conical flask ١9.  

Stuart  - England  صفيحة ساخنة (Hot plate) 20.  

BioTek -  England  فرن كاربامي (Oven) 2١.  

JeioTech -  Korea  كابينة الزرع المجاري(Biological safety cabinet) 22.  

Samsung  -  China  كاميرا رقميةDigital camera)) 23.  

Griffin  - England  مازج   (Vortex mixer) 2٤.  

Slammed -  Germany   ماصات دقيقة(Micropipette) 25.  

Gosonic  - China   مايكرويف(Microwave)  2٦.  

Vesta frost -  Denmark  مجمدة (Deep freezer) 27.  

Kruss  - Germany    مجار ضومي (Light microscope) 28.  

Jenway  - Germany    مصباح بنزن (Bunsen burner) 29.  

Major science  - Taiwan 
 Ultraviolet) مصدر للألعة فوخ البنفسجية

transilluminator) 
30.  

Germany  - Denver  حساس ميزان( Sensitive Balance) 3١.  
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المنشأ -الشركة المصنعة   ت اس  المادة 

HAD -  China بر معقمة     أ(Sterilized needles)  .1 ١ 

Afco-Dipo - Jordan   أطباخ بتريPetridish)) .2  

Afco-Dipo - Jordan  اطراف الماصة الدقيقة (Micropipette tips) .3  

Afco-Dipo -Jordan   أنابيب ابندروف   (Eppendorf tube) .4  

Afco-Dipo - Jordan 
 Plain tube, khan tube) ) أنابيب مختبرية

 مل ١0حجم 
.5  

Slamed - Germany   لرامم مجاريةslide) (Microscope .6  

Amies - China غطاء لريحة زجاجية  (Cover slide) .7  

Sail Brand - China   قطن(Cotton) .8  

Sartorius- Germany     قفازات مطاطية (Latex gloves) .9  

Sartorius  - Germany 
 Transport) مسحة قطنية مأ وسط ناقل

Sterile Medium Swab) 
.10  

Broche - Malaysia   مرلحات دقيقة(Millipore filters) .11  

 

 

 

       (Culture media) الأوساط الزرعية :3-1-3

: يوضم جميأ الأوساط الزرعية المستخدمة في عزل وتلخيا العزلات الجرثومية3-3جدول ال  
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المنشأ -الشركة المصنعة الوسطاس     ت 

Himedia – India اكار الدم الأساس base)  (Blood agar ١.  

Oxoid – England 
 Brain heart infusion) وسط مرخ نقيأ القلب والدماغ

broth)_ 
2.  

Oxoid – England 
 Sabouraud dextroseاكار السابرويد دكستروز 

agar)) 
3.  

Himedia – India  اكار السترمايد (Cetrimide agar) ٤.  

Himedia – India  الاكار المرذي (Nutrient agar) 5.  

Himedia  - India  اكار اليوريا الأساس (Urea agar base) ٦.  

Himedia – India 
 وسط حليب الفرز الصلب

(Skim milk agar medium) 
7.  

Himedia – India 
 Simmons citrate)سيمون السترات وسط اكار 

agar) 
8.  

Himedia – India  وسط اكار الماكونكي (MacConkey agar) 9.  

Oxoid – England 
 Triple sugar iron) وسط اكار ثلاثي السكر والحديد 
agar) 

١0.  

Himedia – India  وسط المرخ المرذيNutrient broth)) ١١.  

Oxoid – England  وسط اكار الجيلاتين(Gelatin) ١2.  

Oxoid – England  وسط  ماء الببتون المرذي (Peptone water agar) ١3.  

Himedia – India  وسط المولر هنتونHinton agar) (Mueller ١٤.  

Oxoid – England 
 فوكس بروسكاور السامل-وسط احمر المثيل

Methyl Red-Voges Proskauer)) 
١5.  

 

 

 (Chemical materials and Stains): المواد الكيميائية والصبغات 3-1-4

: يوضم المواد الكيميامية ،الصبرات والمحاليل المستخدمة في هذب الدراسة ٤-3جدول ال  
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المنشأ –الشركة المصنعة  المادةاس     ت 

BDH -  England  الفانفثول(Alpha-naphthol)  .1  

Bioneer - Korea 
 DNA Ladder) )الحجميالدليل 

 ( زوج قاعدي١500-١00) 
.2  

  3. (Plasma)بلازما  Iraq - مصرف الدم

BDH -  England 
 Hydrogen) بيروكسيد الايدروجين 

peroxide) 
.4  

BDH -  England  حام  الكبريتيك المركز((H2SO4 .5  

BDH  – England صبرة احمر المثيل  (Methyl red) .6  

Biobasic Inc. -  USA 
 Ethidium bromide) صبرة بروميد الاثيديوم

dye) 
.7  

BDH  - England كالف الاوكسيديز(Oxidase reagent(  .8  

Himedia  - India  كالف كوفاكس( (Kovacs reagent .9  

BDH  - England  كحول اثيليEthanol) (70%)) .10  

Bioneer  - Korea 
 Absolute) كحول الايثانول المطلخ

(%ethanol 99 
.11  

BDH -  England كلوريد الباريوم المامي (BaCl2. 2H2O) .12  

BDH  - England  كلوريد الصوديوم  (NaCl) .13  

BDH  - England  كليسيرول Glycerol .14  
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Add bio  - Korea  ماء منزوع الأيونات( (Deionized water .15  

Biobasic Inc.  - USA 
 Tris- Borate)   محلول ترحيل الدارئ

EDTA (TBE) buffer) 
.16  

Schuchard  - Germany 

 محاليل صبرة كرام

 Crystal violet)  صبرة البنفس  البلوري

Stain)  

 (Safranin Stain)صبرة السفرانين 

 (Iodine)  الايودين 

 9٦الكحول الاثيلي %

.17  

Add bio  - Korea 
 Nuclease free)    خالي من النيوكلييز اءم

water) 
.18  

BDH -  England هلام الاكاروز (Agarose) .19  

BDH  - England 
 Potassium) هيدروكسيد البوتاسيوم

hydroxide) 
.20  

CDH -  UK  يوريا(Urea) .21  

 

 

 

 

 

 

 

  (kits): العُدد 3-1-5

ديبين  :5-3الجدول   المستعملة في هذب الدراسة دالع 
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المنل  -اللركة المصنعة   ت العدة المكونات 

Geneaid - Thailand 

Gram+ Buffer 
GT Buffer 
GB Buffer 
W1 Buffer 

Wash Buffer¹ 
Lysozyme2 

Proteinase K³ 
GD Columns 

2ml Collection Tub 
Elution Buffer 

عدة استخلاا الحام  
 النووي الجينومي

 
Genomic DNA 
extraction kit 

.1  

Bioneer -Korea 

Taq DNA Polymerase 
PCR Reaction Buffer 

dNTPS 
Gel loading buffer 

Taq PCR Master 
Mix Kit 

 
.2  

 
Biomirieux - France 

 

 الرطة جااز الفايتك
VITEK®2 Antimicrobial susceptibility test 

(AST) cards 
VITEK®2 identification (ID) cards 

 

.3  

 

 

 

 

 

 (Primers)  ادئات: الب3-1-6
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  (Macrogen)المجازة من لركة  Pseudomonas aeruginosa: بادمات بكتيريا ٦ -3جدول ال

 الكورية

 primer sequence (5'        3') تتابع البادئ اس  الجين
 حج  الناتج

Amplicon 
size (pb) 

 المصدر

16srRNA 

GGGGGATCTTCGGACCTCA F 

956 
(Spilker et 

al., 2004) 
TCCTTAGAGTGCCCACCCG R 

ndvB 

GGCCTGAACATCTTCTTCACC F 

157 
(Beaudoin et 

al., 2012) 
GATCTTGCCGACC TTGAAGAC R 

tssC1 

CTCCAACGACGCGA TCAAGT F 

150 
(Zhang et 

al., 2011) 
TCGGTGTTGTTGAC CAGGTA R 

PslD 

TGTACACCGTGCTCAACGAC F 

369 
(Banar et al., 

2016) 
CTTCCGGCCCGATCTTCATC R 

mexB 

GTGTTCGGCTCGCAGTACTC F 

244 
(Pourakbari 
et al., 2016) 

AACCGTCGGGATTGACCTTG R 

PslA 

CACTGGACGTCTACTCCGACGATAT 
 

F 

1119 
(Hou et al., 

2012) 
GTTTCTTGATCTTGTGCAGGGTGTC R 

 

 

 

                    ( (Antibioticsالحيوية : المضادات3-1-7
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: المضادات الحيوية المستخدمة في الدراسة7-3الجدول    

 ((Methodsالعمل طرائق  :3-2

 (Study design): تصمي  الدراسة 1-2-3

 ( يوضم تصميم الدراسة 3-1المخطط )

  (Collection of samples): جمع العينات 3-2-2

تدويرها بلطف على الجزء المصاب  وتم  مسحة( باستخدام مسحات قطنية معقمة  ١١0العينات ) جمأ تم      

من المراجعين لاستلارية الأنف والأذن والحنجرة في مدينة ا.مام الحسين ذن للمرضى المصابين بالتااب الأ

سنة   75 -١الطبية، ومن العيادات الخارجية لمناطخ مختلفة في محافظة كربلاء المقدسة، وتراوحت أعمارهم من 

ق لتَ المسحات مأ الوسط الزرعي الناقل2023إلى تلرين الأول  2023من آب للمدة من   Transport) ، ون 

media) وساط إلى مختبر الأحياء المجارية في مستلفى ا.مام الحسين الطبية من أجل زرعاا على الا

 MacConkey)والتفريقية كوسط الماكونكي  ، (Blood agar base) مثل وسط اكار الدم الأساس الأغنامية

agar) والانتقامية مثل وسط السترمايد (Cetrimide agar) دكستروز الصلب السابرويد با.ضافة إلى وسط 

(Sabouraud dextrose agar ، ساعة   2٤لمدة أيام  (5-3) و° م(37-30) و ح ضنت عند درجة حرارة

 لرر  تنميتاا وإجراء الفحوصات المجارية والكيموحيوية.لكل من البكتيريا والفطريات على التوالي، 

 المنشأ -الشركة المصنعة  الرمز المضاد الحيوي ت

١.  Ticarcillin TC 

Biomirieux  - France 
 

2.  Ticarcillin /clavulanic acid TCC 

3.  Piperacillin PIP 

٤.  Ceftazidime CAZ 

5.  Cefepime Cfe 

٦.  Imipenem IMI 

7.  Meropenem MRP 

8.  Amikacin AK 

9.  Gentamicin GEM 

١0.  Tobramycin TOB 

١١.  Ciprofloxacin CIP 

١2.  Colistin CS 
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 (مسحة من اصابات الأذن 110)جمع العينات 

زرع العينات على الاوساط  
 الاغنائية والتفريقية والانتقائية 

 عينة موجبة الزرع  97 عينة سالبة الزرع 13

تشخيص العزلات الميكروبية على 
 مستوى الجنس

الصفات المظهرية والمجهرية 
 والفحوصات الكيموحيوية 

 العزلات البكتيرية

التشخيص بجهاز الفايتك    

 اختبار الحساسية للمضادات الحيوية 

 حفظ وادامة العزلات

 التوصيف الجزيئي

 16s rRNAالجين التشخيصي 

 جينات تكوين الاغشية الحيوية 
pslA,pslD 

جينات المقاومة المرتبطة بالاغشية 
 tssC1,ndvBالحيوية 

 mexB جين مضخة التدفق 

الكشف المظهري عن بعض 
 عوامل الضراوة 

 انتاج البايوسيانين

 انتاج البروتييز

 انتاج الهيمولايسين

الاغشية الحيوية تكوين  

 الكشف عن انتاج مضخات التدفق

 كهدف دوائيAdk النمذجة الجزيئية لانزيم 

 العزلات الفطرية

 خمائر اعفان

 تصميم الدراسة :3-1 شكلال
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  (Sterilization) : التعقي 3-2-3 

عقمت جميأ الأوساط الزرعية المستخدمة في الدراسة، والتي لا تت ثر بالحرارة باستخدام جااز المؤصدة     

(Autoclave بدرجة حرارة )قِّمت بينما ، دقيقة  ١5لمدة   2آن  باوند/ ١5وضرط  °م ١2١ الأخرى المواد ع 

لمدة ساعتين، واستخدمت  °م ١٦0(عند درجة حرارة Ovenمثل الأدوات الزجاجية في الفرن الكاربامي )

 Li et)عقيم المحاليل التي تت ثر بالحرارة  لت مايكروليتر  0.22بقطر  (Millipore filters)المرلحات الدقيقة 

al., 2023). 

        (Preparation of Culture Media): تحضير الأوساط الزرعية 3-2-4

       (Ready Made Media) الأوساط الزرعية الجاهزة : 3-2-4-1

          (MacConkey agar)     اكار الماكونكي    وسط :3-2-4-1-1

ر هذا الوسط وفخ تعليمات اللركة المجازة من خلال إذابة        ضِّ غم من مسحوخ الوسط في لتر من  5١.5ح 

د  إلى درجة حرارة الماء المقطر وعقم بالمؤصدة ،  ، وصب في أطباخ معقمة واستخدم oم 50-٤5ثم ترك ليب رِّ

          حيث قابليتاا على تخمير سكر اللاكتوزرام وتلخيصاا من ككوسط تفريقي لعزل البكتيريا السالبة لصبرة 

(Supriatin et al., 2021) . 

    (Nutrient agar)  كار المغذيالاوسط 2: -3-2-4-1

ر   ضِّ غم من مسحوخ الوسط في لتر من  28وذلك بإذابة  المنتجة،الوسط المرذي بناء  على تعليمات اللركة  ح 

د الماء المقطر وبعد تعقيمه ب أَ الوسط ° م 50-٤5إلى درجة حرارة تتراوح بين المؤصدة ، ترك ليب رِّ بعد ذلك وض 

 ,Kumbhare)على الحركة  قابليتاااستخدم في تنمية وحفظ العزلات البكتيرية واختبار أطباخ معقمة،  في 

2023)      . 

  (Nutrient broth) المغذي المرقوسط  3:-3-2-4-1

قِّدم بالمؤصددة، ت درك خ الوسدط فدي لتدر مدن المداء المقطدر، غم مدن مسدحو١3أ ذيب       د إلدىوبعددما ع  درجدة  ليب درِّ

دددكب فدددي أنابيدددب معقمدددة واسدددتخدم فدددي تنميدددة العدددزلات البكتيريدددة ، ذلدددك بعدددد°.م50-٤5 بدددين ة تتدددراوححدددرار                       س 

(Harrigan and McCance, 2014) . 

 ((Cetrimide agarوسط اكار السترمايد 4: -3-2-4-1
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غم من المسحوخ في لتر من  ٤٦.7بوساطة إذابة  Pseudomonas بكتيرياالوسط الانتقامي لأجناس أ عد  

قِّم الماء المقط در، ثم ع  ع  في أطباخ معقمة  بالمؤصدة ، وب رِّ  .(Pedro Peek et al., 2018)ووزِّ

 ((Sabouraud dextrose agarوسط السابرويد دكستروز  5:-3-2-4-1

لمقطر ثم غم من الوسط في لتر من الماء ا ٦5 لتنمية العزلات الفطرية ، جَاْز هذا الوسط عن طريخ إذابة    

د إلى درجة حرارة ضأ  (°م 50-٤5)عقم بالمؤصدة ،وب رِّ في أطباخ معقمة وحفظ في الثلاجة لحين الاستخدام وو 

(Jabber,  2023). 

    (Mueller Hinton agar)   وسط مولر هنتون 6:-3-2-4-1

غم من مسحوخ الوسط في لتر من الماء  38جاِّز هذا الوسط تبعا  لتعليمات اللركة المصنعة من خلال إذابة      

د الوسطالمقطر، وعقم بالمؤصدة، وبعدها  وأفرغ في أطباخ بتري معقمة.  (°م 50-٤5) إلى درجة حرارة ب رِّ

 . (Anbazhagan et al., 2019)است خدم الوسط لاختبار مضخات التدفخ 

  ( (Simmons citrate agarسترات السيمونوسط اكار  7:-3-2-4-1

ر وسط اكار سيمون السترات  البكتيريا لاستخدام السترات كمصدرقدرةللكلف عن        ضِّ وحيد للكاربون ،  ح 

غم من مسحوخ الوسط في لتر من الماء المقطر، وعقم بالمؤصدة  2٤.28حسب توجياات اللركة المنتجة بإذابة 

د إلى   معقمة وترك ليتصلب بصورة ماملةووزع في أنابيب °م50-٤5حرارة  درجة ،ثم ترك ليب رِّ

(Nampalliwar et al., 2023). 

  (Skim milk Agar medium)  وسط حليب الفرز الصلب : 3-2-4-1-8

غم من مسحوخ الوسط في لتر من الماء المقطر وعقم بالمؤصدة ،  5١.5است خدم وسط حليب الفرز بإذابة     

د  إلى درجة حرارة  ثم سكبَ في أطباخ معقمة واستخدم هذا الوسط للكلف عن إنتاج إنزيم ° م 50-٤5وب رِّ

 .(Cai et al., 2023)قيد الدراسة  بكتيريةز للعزلات اليالبروتي

 (Triple sugar iron agar(  الحديدواكار ثلاثي السكر  وسط :3-2-4-1-9

قطر وعقم بالمؤصدة، ثم غم من مسحوخ الوسط في لتر من الماء الم 64.52أ عد  الوسط عن طريخ إذابة         

، ثم وزع في أنابيب معقمة وترك ليتصلب بصورة ماملة واستخدم هذا °م 50- ٤5إلى درجة حرارة ترك ليصل 

 .(Parija, 2023) البكتيريا لتخمير السكريات وإنتاج الرازقدرةالوسط للكلف عن 



 خ العمل امالمواد وطر   الفصل الثالث 

 

47 

 

 

   (Prepared Culture Media)التركيبية الأوساط الزرعية  :3-2-4-2

   (Blood agar base): وسط اكار الد  الأساس  -3-2-4-21

ا لجاِّز هذا الوسط       مسدحوخ الوسدط فدي لتدر مدن غدم مدن  ٤0تعليمات اللدركة المجادزة مدن خدلال إذابدة استناد 

د إلددى درجددة حددرارة  ( % 5-3وأضدديف إليدده دم ا.نسددان بنسددبة ) °م 50-٤5المدداء المقطددر وعقددم بالمؤصدددة ، ب ددرِّ

غنددامي فددي عددزل وتلددخيا البكتيريددا با.ضددافة إلددى ملاحظددة قدددرة اووضددأَ فددي أطبدداخ معقمددة واسددتخدم كوسددط 

 .(Mogrovejo et al., 2020)اطخ تحلل الدم البكتيريا على تحلل خلايا الدم الحمراء من خلال من

 (Brain heart infusion broth): وسط مرق نقيع القلب والدماغ  -3-2-4-22

ر هذا الوسط بإذابة          ضِّ الوسط في لتر من الماء المقطر وعقدم غم من 37حسب تعليمات اللركة المجازة، ح 

د  إلى درجة حرارة م هذا الوسط لردر  تنميدة ااستخد ، ووزع في أنابيب وتم  ° م 50-٤5بالمؤصدة ، ثم ترك ليب رِّ

% مدن الكليسديرول بعدد تعقيمده ١5 لحفدظ العدزلات البكتيريدة وذلدك بإضدافة عن استخدامه   وتنليط البكتيريا فضلا  

(Wang et al., 2024) . 

 (Urea agar): وسط اكار اليوريا  -3-2-4-23

علدى إنتداج إندزيم اليدوريز الدذي  P. aeruginosaبكتيريدا   قددرة عدزلاتاست خدم هدذا الوسدط للكلدف عدن       

در وفددخ و ، يحلدل اليوريدا إلدى أمونيدا وثندامي أوكسديد الكداربون ضِّ مددن غدم  2٤بإذابدة تعليمدات اللدركة المجادزة، ح 

د  إلدى درجدة حدرارة  ثدم  °م 50-٤5وسط اكار اليوريا الأساسي في لتدر مدن المداء المقطدر وعقدم بالمؤصددة ، وب درِّ

ددر  50أضدديف  ضِّ  مددل مددن المدداء المقطددر وعقددم ١00غددم مددن اليوريددا فددي  ٤0بإذابددة مددل مددن محلددول اليوريددا المح 

دب مايكرو ليتر(  0.22 (بقطر Millipore filtersدقيقة  باستخدام مرلحات  مدل مدن هدذا الوسدط فدي كدل  5وص 

النتيجدة إيجابيدة عندد تحدول اللدون مدن  تَعدد  انبوبة من الأنابيب الزجاجية المعقمة وتركدت للتتصدلب بصدورة ماملدة و

 .((Dagostino and Carradori, 2024 الأزرخ إلى اللون الوردي 

 ((Gelatin media: وسط الجلاتين  -3-2-4-24
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قِّدم (Nutrient brothوسدط المدرخ المردذي ) % من مادة الجيلاتين إلى2اضيف       وبعدد ذلدك،  بالمؤصددة وع 

بّ في أنابيب اختبار معقمة وحفظت في الثلاجة لحين   (Dela Cruz and Torres, 2012) . الاستعمالص 

 

 The chemical) الكواشف والمحاليل الكيميائية المستخدمة في تشخيص العزلات قيد الدراسة: 3-2-5

reagents and solutions used in the identification of isolates under study) 

 Oxidase reagent      : كاشف الاوكسيديز 3-2-5-1

ا وذلك بإذابة         ر الكالف آني  ضِّ غم من مادة رباعي ميثيل بارافنيلين ثنامي امين ثنامي 0.5ح 

مل من الماء  50في  (Tetra methyl P-phenylene diamine dihydrochloride)هيدروكلورايد

يم البكتيريا على إنتاج إنز ستخدم هذا الكالف للتحري عن قابليةاالمقطر في قنينة معقمة ومعتمة. 

 .(Pascual et al., 2014)الأوكسيديز

 Catalase reagent الكاتليز  : كاشف-3-2-52

ر هذا      ضِّ مل من الماء المقطر واستخدم  ١00في (H2O2) مل من بيروكسيد الايدروجين  3الكالف بخلط  ح 

 .(Bolognese et al., 2016)يزالبكتيريا على إنتاج إنزيم الكاتل قابليةللكلف عن 

 Proskauer reagent  Vogesاور ك:كاشف فوكس بروس-3-2-53

 ن: محلولييتكون هذا الكالف من      

  محلول هيدروكسيد البوتاسيومKOH) )  ر هذا المحلول بإذابة ضِّ مل من  90في  KOH غم من ٤0: ح 

  مل.١00 إلى الماء المقطر وأكمل الحجم

  محلول الفا نفثول(Alpha-naphthol) : ر هذا المحلول بإذابة ضِّ -Alpha)من الفا نفثول غم 5ح 

naphthol)  مل باستخدام الكحول نفسه.١00 إلىمل من الكحول الأثيلي وأكمل الحجم  90في 

 Acetylالعزلات البكتيرية على تخمير سكر الكلوكوز وإنتاج مركب  قابليةواستخدم هذا الكالف للكلف عن 

methyl carbinol   (Chauhan et al., 2020). 

  Methyl Red reagentكاشف احمر المثيل  :-3-2-54
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ر هذا الكالف بإذابة       ضِّ ثم  ، %(95مل من الكحول الأثيلي ) 300غم من صبرة أحمر المثيل في  0.١ح 

العزلات البكتيرية على  قابليةواستخدم هذا الكالف لتحديد  مل، 500 إلى استخدم الماء المقطر .كمال الحجم

 .(Mcdevitt, 2009) تخمير سكر الكلوكوز 

 

  Gram Stain)  )  : صبغة كرا -3-2-55

حجماا واستخدام هذب الصبرة لدراسة الخصاما المظارية للبكتيريا المعزولة )لكل البكتيريا  تم            

( ولرر  تفريخ البكتيريا إلى عناقيد غير منتظمة، أو ظاورها بلكل منفردفي سلاسل طويلة أو  وترتيباا

  .(Alturkistani et al., 2016)بكتيريا سالبة أو موجبة لصبرة كرام 

  (Crystal violet): صبغة البنفسج البلوري3-2-5-6

رت       ضِّ ( غم من الصبرة 0.١و  0.5(%. إذ يتم اذابة )0.١و  0.5البنفس  البلوري بتركيزين هما ) صبرةح 

،إذ مل من الماء المقطر ١00كمال الذوبان أكمل الحجم إلى اوبعد  ،مل من الميثانول المطلخ ١0على التوالي في 

% 0.5واستخدم التركيز  بينما % للتحري عن انتاج الرلاء الحيوي بطريقة الأنبوبة،0.١التركيز استخدمَ 

 .(Shukla and Rao, 2017)بالطريقة الكمية  الحيويللتحري عن انتاج الرلاء 

 ( 0.5القياسي )محلول ماكفرلاند : محلول ثابت العكورة 3-2-5-7

  : يتكون من محلولين     

 (محلولA( كلوريد الباريوم )تم اذابة ١.١75 :)%١.١75 ( غم من كلوريد الباريومBaCl2. H2O )

 .مل من الماء المقطر ١00في كمية من الماء المقطر وبعدها أكمل الحجم إلى 

 محلول (B) ( أضيفَ ١حام  الكبريتيك :)%حام  الكبريتيك المركزمل من  ١ (H2SO4)  99إلى 

 .الماء المقطر مل من

 في أنابيب زجاجية ذات سداد محكم لمنأ التبخر Bمل من محلول  99.5مأ  Aمل من محلول 0.5مزج    

Naphtali et al., 2020)). 

  (Swab culture): زرع المسحات 3-2-6
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 Bloodاكددار الدددم   وسددط المصددابين علددى للألددخاا القيحيددةإفددرازات الأذن زرعددت المسددحات المدد خوذة مددن 

agar))  واكار الماكونكي(MacConkey agar)  ووسط السدابرويد دكسدتروز(Sabouraud dextrose 

(agar ضددنت و ،باسددتخدام طريقددة التخطدديط سدداعة للتحددري عددن  -2٤48لمدددة  (°م 37-30)عنددد درجددة حددرارةح 

 العزلات الميكروبية.

 

  (Genus Identification of Microbial Isolates)ميكروبية   ال: تشخيص الاجناس 3-2-7

(Identification of fungal isolates)  3-2-7-1: تشخيص العزلات الفطرية 

ا على الخصاما المظارية للعزلات من خلال ملاحظة         لكل ولون وحجملخصت العزلات الفطرية اعتماد 

من ناحية  ، الى لكل الخيوط الفطرية وتفرعاتاا فيما يتعلخ بالاعفان با.ضافةالخمامر، المستعمرات فيما يخا 

%( في 20هيدروكسيد البوتاسيوم )  جراء فحا مجاري لكل عزلة فطرية، وذلك بوضأ قطرة منإ أخرى، تم  

ومزجت و الخيوط الفطرية بوساطة عروة الناقل المعقمة أمنتصف اللريحة، ونقل جزء صرير من المستعمرة 

       )X٤0)  تحت العدسةوضأ غطاء اللريحة وفحصت اللرامم بالمجار الضومي  مأ هذب القطرة بعد ذلك تم  

(Ponka and Baddar, 2014) . 

    (Identification of bacterial isolates): تشخيص العزلات البكتيرية2-7-2-3

 الفحوصات الكيموحيوية وكما ي تي:إلى لخصت العزلات على أساس الصفات الزرعية والمجارية با.ضافة 

 (Cultural Characteristics) الزرعية   الصفات :3-2-7-1-2

ت دراسة السمات المظارية للعزلات البكتيرية على الأوسداط الزرعيدة بالاعتمداد علدى الصدفات المظاريدة تمّ       

 . (Jasim, 2020)وحوافاا وقواماا ورامحتاا  كل ولون المستعمرة، وحجمااالتي تلمل ل

   (Microscopic Examination) الفحوصات المجهرية2-2: -3-2-7

تحت المجار عن طريخ عمل مسحة ومدن ثدم تصدبيراا بصدبرة  بكتيريةإجراء الفحا المجاري للخلايا ال تم        

إلدى لدريحة زجاجيدة نظيفدة، وبعدد  (Loop) رام عدن طريدخ نقدل جدزء مدن المسدتعمرة باسدتخدام عدروة الناقدلكد

لردـر  معرفدة ترتيدب   (100X) تثبيتاا بالحرارة وتصبيراا، تم فحصداا تحدت العدسدة الزيتيدة للمجادر الضدومي

 . (Froböse et al., 2020)وتفاعلاـا مـأ صـبرة كـرام  ميكروبيةولكل الخلايا ال
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  (Biochemical tests) الفحوصات الكيموحيوية3-2: -3-2-7

   (Oxidase test) فحص الأوكسيديز1-3-2-7-2-3: 

عدود بوسداطة جزء مدن المسدتعمرة البكتيريدة  ثم نقل ترليم،وضعت قطرة من كالف الأوكسيديز على ورقة      

علدى إيجابيدة  دلديلا   ني يعددتحول لون المستعمرة إلى اللون البنفسجي خلال ثدوا الترليم. إن خلبي معقم إلى ورقة

 .  (Shields and Cathcart, 2013)الاختبار

 (Catalase test)لكاتليز اختبار ا2-3-2-7-2-3: 

ساعة إلى لريحة زجاجية، أضيف ألياا قطدرة مدن كالدف ( 2٤-١8عمرها )نقل جزء من مستعمرة بكتيرية       

 جابيدة وأن البكتيريدا لددياا القابليدة%. يلدير ظادور الفقاعدات إلدى نتيجدة اختبدار إي3بيروكسيد الايدروجين بتركيز 

 . (Reiner, 2010)إنزيم الكاتليز الذي يحلل الكالف إلى أوكسجين وماء  على إنتاج 

 (Hemolysis test)اختبار تحلل الد  3-3-2-7-2-3:

العزلات البكتيرية قيدد الدراسدة علدى تحلدل خلايدا الددم الحمدراء مدن عددماا ، وملاحظدة  الكلف عن قابلية تم        

ا ، من خلال زراعة هذب العزلات علدى وسدط اكدار الددم    نوع التحلل حول المستعمرات البكتيرية، كاملا  أو جزمي 

(Blood agar) ساعة  2٤ولمدة ° م 37وح ضنت بدرجة حرارة  بطريقة التخطيط(Yeh et al., 2009)  . 

 °م 42و ° م 4النمو بدرجتي حرارة 4-3-2-7-2-3:

 Nutrient)علدى وسدط الاكدار المردذي  (Streaking) زرعت العزلات البكتيرية باستخدام طريقدة التخطديط   

agar)  وجدود النمدو دلديلا  علدى إيجابيدة  يعددسداعة، ( ٤8 -2٤)لمددة ° م ٤و ° م ٤2درجدة حدرارة عند وح ضنت

 .(Bisht and Wakeman,2023; Midhat and Abed,2023) الاختبار

 Proskauer test)  (Vogesاختبار فوكس بروسكاور 5-3-2-7-2-3 :

ددر    ضِّ ضددن( بالبكتيريددا المددراد فحصدداا MR-VP) لقددم الوسددط المح   2٤ولمدددة ° م 37عنددد درجددة حددرارة  وح 

الفا نفثول وقطدرتين مدن محلدول هيدروكسديد البوتاسديوم علدى  محلول كالفقطرات من  ٦بعدها اضيف  ساعة،

 . (Mcdevitt, 2009)  التوالي. بعد المزج في أنبوبة الاختبار، يدل ظاور اللون الوردي على نتيجة موجبة

    (Methyl Red test) اختبار احمر المثيل6-3-2-7-2-3:
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در )        ضِّ ضدنالمدراد فحصدداا  ( بالبكتيريداMR-VPلقدم الوسدط المح   2٤ولمدددة ° م 37عندد درجدة حدرارة  وح 

علددى  ظاددور اللدون الأحمددر يددل   ن  أ أنبوبدة.قطددرات مدن كالددف احمدر المثيددل إلدى كددل  5سداعة وبعددها تددم إضدافة 

 . (Mcdevitt, 2009) البكتيريا على تخمير سكر الكلوكوز قابلية ا يلير إلىإيجابية الفحا ممّ 

  (Indole test)اختبار الاندول  7-3-2-7-2-3 :

ر وسط ماء الببتون السامل من خلال إذابة       ضِّ من الوسط في لتر مدن المداء المقطدر وعقدم بالمؤصددة غم  ١5ح 

د الوسط ضدنلقم بمستعمرات بكتيرية بوساطة عدروة الناقدل المعقدم  ثم ،°م( 50-٤5)إلى درجة حرارة ب رِّ عندد  وح 

قطدرات مدن كالدف كوفداكس علدى الجددار الدداخلي  5بعدها أضيفت  ساعة،( ٤8 - 2٤)لمدة° م 37درجة حرارة 

البكتيريدا علدى تحويدل الحدام   قابليدة حلقة حمدراء دليدل علدى إيجابيدة الفحدا ممدا يلدير إلدىن ظاور أ ،للأنبوبة

 tryptophanase (Chauhan etإلدى الأنددول نتيجدة امتلاكادا إندزيم  (Tryptophan)الاميندي التربتوفدان 

al., 2020) . 

   (Coagulase test)فحص إنتاج انزي  التجلط   8-3-2-7-2-3: 

ضأ       سداعة باسدتخدام ( 2٤-١8)مل من البلازما فدي أنابيدب معقمدة، ثدم نقلدت مسدتعمرة بكتيريدة عمرهدا 0.5و 

ضدن ،إلى الأنابيب التي تحتوي على البلازماعروة الناقل المعقم  ا ح  ° م 37عندد درجدة حدرارة  تبعد تحريكادا جيدد 

 .(Timothy et al., 2023) تجلط البلازما دليلا  على إيجابية الاختبار عد  ي   ،لمدة أربأ ساعات

  (Urease test)اختبار انزي  اليوريز 9-3-2-7-2-3:

، ( Ureaseلقددم وسددط اكددار اليوريددا المامددل بالبكتيريددا المددراد فحددا قابليتاددا علددى إنتدداج انددزيم اليددوريز )      

الدوردي دليددل علددى ن تحددول لدون الوسددط إلدى اللددون أ ،سدداعة(٤8 - 2٤) لمددة° م 37عنددد درجدة حددرارة  وح ضدن

 .((Dagostino and Carradori, 2024 الفحا الموجب

 

 (Citrate utilization test)    اختبار استهلاك السترات    10-3-2-7-2-3: 

سدديمون المامددل بالبكتيريددا لتحديددد قابليتاددا علددى اسددتالاك السددترات كمصدددر وحيددد سددترات اللقددم وسددط اكددار      

لدون الوسدط مدن الأخضدر  تريدرّ  ، ي عدد  °م 37( ساعة عندد درجدة حدرارة ٤8-2٤لمدة ) فترة حضانةللكربون، بعد 

ا إيجابي     . (Kohlerschmidt et al., 2021 )للاختبار اإلى الأزرخ مؤلر 

 (Triple sugar iron test(  الحديدوثلاثي السكر  اختبار  11:-3-2-7-2-3
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وإنتداج  تخميدر السدكرياتوسط اكار ثلاثي السكر والحديد المامل بالبكتيريا لتحديدد قابليتادا علدى لقحت انابيب       

الأصدفر فدي الوسدط علدى  لدون. يددل ظادور ال°م 37( سداعة عندد درجدة حدرارة ٤8-2٤بعد فترة حضانة ) الراز،

الموجبدة دلالدة علدى النتيجدة  وهذب H2Sيلير اللون الأسود في قعر الانبوبة إلى انتاج غاز بينما تخمير السكريات 

(Parija, 2023.) 

 

 

(Gelatin liquefication test )يل الجيلاتين ي: اختبار تس 12-3-2-7-2-3 

ضدنتلقحت المستعمرات البكتيريدة فدي الأنابيدب الحاويدة علدى وسدط        (٤8 - 2٤لمددة )الانابيدب  الجلاتدين وح 

ضددن الأنابيددب وضددعت فددي الثلاجددة لمدددة إنتادداء فتددرة  ، وبعددد°م 37عنددد درجددة حددرارة  سدداعة  ت عددد   دقيقددة.  30ح 

 . (Dela Cruz and Torres, 2012) لاتينيالنتيجة إيجابية عند ملاحظة سيولة الج

    (Motility Test)اختبار الحركة  13-3-2-7-2-3 :

درجة  وح ضنت عند الطعن،الحاوية على وسط الاكار المرذي بالمزروع البكتيري بطريقة الأنابيب لقحت      

دت  .ساعة 2٤لمدة ° م 37حرارة  دِّ  الطعنالبكتيريا على الحركة من خلال وجود ضبابية حول منطقة قدرةح 

(20١٤and Whitchurch, Turnbull) 

 Identification of the most) جهاز الفايتك: تشخيص أكثر أنواع البكتيريا شيوعًا باستخدا  3-2-8

common bacterial species using the Vitek 2 compact system) 

العمل  لكترونية خاصة ب نواع الاحياء المجارية وحسب اللركة المجازة يتم  إحتوي جااز الفايتك على بطاقات ي

      (Moehario et al., 2021) .قصير% في وقت 99الجااز نتام  دقيقة تصل دقتاا إلى  حيث يعطيباا 

            

 ( ر العالخ البكتيري المراد تلخيصه بنقل ضِّ    ساعة إلى أنبوبة  2٤( مستعمرة بكتيرية بعمر 3-2ح 

(khan tube) ا باستخدام المازج  فسلجيمل من المحلول الملحي ال 3على  تحتوي ثم خلطام مع 

(Vortex) 
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  بجاازكفرلاند ام 0.5– 0.٦3بين ضبطت عكورة العالخ البكتيريDensi-Chek   ثم نقلت كمية من

بطاقة في ال ربطبوساطة  ID)–Gram Negative identifier (GN تهذا المزي  إلى بطاقا

 الأنبوب الناقل. 

 وضأ الحامل في غرفة مفرغة من الاواء (Vacuum chamber)  الاواء تعمل  ن عملية تفريغأإذ

 إلى البطاقة فضلا  عن توزعاا في الحفر الموجودة فياا. على البكتيريا

  م 35حامل الكاسيت إلى غرفة محكمة ا.غلاخ في جااز الفايتدك وحضدنه عندد درجدة حدرارة إدخال تم° 

 بعد ذلك، يتم تحدد الكامن المجاري بدقة.  ساعات 8 لمدة تصل إلى

 

 )Antimicrobial Susceptibility الزنجاريةة للمضةادات الميكروبيةة حساسية الزائفةة: اختبار 3-2-9

Test , AST) 

وفق ا لما ذكر في    P. aeruginosaالفايتك لتحديد حساسية ومقاومة عزلات بكتيريا  استخدم جااز        

(Pincus, 2010)  حفرة، ولكل مضاد  ٦٤اختبار حساسية المضادات الحيوية الموزعة على ة باستخدام بطاق

  .BioMerieux  مات لركةحيوي أكثر من تركيز ويتم تسجيل التركيز المطلوب و النتام  وفق ا لتعلي

 :طريقة العمل

ح ضناا لمدة  وتم   (Nutrient broth) في وسط المرخ المرذي   P. aeruginosa لقحت عزلات بكتيريا .١

 .°م 37ساعة عند درجة حرارة  2٤

وبعدها أخذت  ، (Khan tubeفي أنبوبة ) (Normal saline) مل من المحلول الملحي الفسلجي 3وضأ  .2

( ووضعاا في الأنبوبة لتحضير عالخ بكتيري، ثم تم Loop) المستعمرات البكتيرية باستخدام عروة الناقل

 .ماكفرلاند 0.٦3-0.5لتكون بين  Vitek Densichek باستخدام جاازة العالخ قياس كثاف

 الحساسية. ضيف إلى الأنبوبة الخاصة بـاختبارأميكروليتر من العالخ البكتيري و ١٤5أخذ  .3

  .اختبار الحساسية عند ظاور النتيجة نتام تم إدخال الألرطة مأ الأنابيب إلى الجااز، وبعدها تمت طباعة  .٤

 Preservation and Maintenance of Bacterial)وادامتها  حفظ العزلات البكتيرية: 3-2-10

Isolates) 

 ( (Short term maintenanceمد للعزلاتلاقصيرة ا : الحفظ3-2-10-1
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على وسط اكار المرذي باستخدام طريقة التخطيط على السدطم  P. aeruginosa لقحت العزلات البكتيرية      

° م ٤وتخزيناددا عنددد درجددة حددرارة ° م 37سدداعة عنددد درجددة حددرارة  2٤المامددل، بعدددها حضددنت الأنابيددب لمدددة 

ا كررت عملية الحفظو   (Zhgun et al., 2020) .لاري 

 (maintenance)   Long termمد للعزلات الا: الحفظ طويل 3-2-10-2

بالمؤصدة ، بعد ذلك  وعقم%، ١5استخدم وسط مرخ نقيأ القلب والدماغ المضاف إليه الكليسرول بنسبة       

ضنت الأنابيب لمدة ومل من الوسط الزرعي البكتيري،  5لقحت الأنابيب التي تحتوي على  ساعة عند  2٤ح 

 .(Shakir and Lafta (2019 ,°م -20، وحفظت في المجمدة عند درجة حرارة ° م 37درجة حرارة 

 Detection of some)  الكشف عن بعض عوامل الضراوة في بكتيريا الزائفة الزنجارية :3-2-11

virulence factors in P. aeruginosa) 

 Detection of Pyocyanin Production)): التحري عن إنتاج صبغة البايوسيانين  -3-2-111

من خلال زراعة إنتاج صبرة قيد الدراسة على   P. aeruginosaتم الكلف عن قدرة عزلات بكتيريا       

المرذي، وسط المولر هنتون، وسط اكار الماكونكي ووسط وسط اكار الدم، وسط الاكار  هذب العزلات على

ساعة   2٤ولمدة ° م 37ثم ح ضنت بدرجة حرارة   (Spreading method)النلر اكارالسترمايد بطريقة

(Al-Shammary, 2015)  . 

 (Detection of Protease Production) نتاج البروتييز إ: التحري عن  3-2-11-2

ذ ، إ (Abebe et al., 2014; Chandran et al., 2014)هدذا الاختبدار وفدخ مدا ورد فدي   اجدري      

ر العالخ البكتيري من عزلات بكتيريا  ضِّ  (Nutrient broth) وسدط المدرخ المردذي  في P. aeruginosa ح 

ملدم. بعدد  5فدي وسدط اكدار الحليدب باسدتخدام ثاقدب فليندي معقدم بقطدر  حفدر، وتم عمل °م 37ساعة عند  ١8لمدة 

( Micropipette) الماصددات الدقيقددة مددل مددن العددالخ البكتيددري باسددتخدام 0.١إزالددة أقددراا الاكددار، تددم أخددذ 

التحدري عدن  تدم  سداعة،  (2٤-١8ولمددة )° م 37الأطبداخ عندد درجدة حدرارة  بعدها ح ضنتووضعاا في الحفرة، 

 تييز. وعند انتااء فترة الح ضن كدليل على أنتاج انزيم البر مناطخ التحلل حول الحفر

 (Phenotypic detection of efflux pump): الكشف المظهري عن مضخات التدفق  3-2-11-3

-باسدتخدام طريقدة العجلدة P. aeruginosaعزلة تعود لبكتيريا  30اجري الكلف عن مضخات التدفخ في      

تعتمددد  .(Ethidium Bromide agar-Cartwheel method EtBr-CW)اكددار بروميددد الاثيددديوم 
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 ,.Ugwuanyi et al)الطريقددة علددى تراكيددز مختلفددة مددن صددبرة بروميددد الاثيددديوم كدددليل للكلددف المظاددري 

 .اجري الكلف حسب الخطوات الآتية:  (2021

 2٤مل من وسط مرخ نقيأ القلب والدماغ وح ضنت لمدة  5في  P. aeruginosaبكتيريا  لقحت عزلات .١

وقورن بمحلول ماكفرلاند القياسي ذو  ، ثمّ تمَ تخفيفاا باستخدام محلول ملحي فسلجي°م 37ساعة عند 

 .% 0.5التركيز 

ضِّرت صبرة بروميد .2 ( مليررام / لتر عن طريخ إضافة  2، ١.5 ،١ ،0.5، 0الاثيديوم بتراكيز مختلفة ) ح 

( مايكروليتر من الصبرة المذكورة لكل طبخ يحتوي على وسط مولر هنتون بعد تعقيمه ٤ ،3 ،2 ،0،1)

 وتبريدب قليلا .

ا وصب فدي أطبداخ معقمدة وتركدت لتتصدلب بدرجدة حدرارة الررفدة ثدم قسدمت الاطبداخ بلدكل  .3 رج الوسط جيد 

 لعاعي.     

مررت المسحات القطنية المعقمة علدى العزلدة البكتيريدة المخففدة، ثدم تدم  الضدرط علدى الجددار الدداخلي للطبدخ  .٤

  الطبخ إلى حافته لكل عزلة وتركيز.للتخلا من العالخ البكتيري الزامد وزرعاا بلكل لعاعي من مركز 

سداعة، تدم  اختبدار العدزلات البكتيريدة باسدتخدام مصددر  2٤لمددة  °م 37ح ضنت الأطباخ عند درجة حدرارة   .5

   للألعة فوخ البنفسجية لملاحظة لدة الت لخ.

 Detection of) لتكوين الغشاء الحيوي الزائفة الزنجارية: الكشف عن قدرةعزلات بكتيريا 3-2-11-4 

biofilm formation ability in Pseudomonas aeruginosa Isolates) 

   (Qualitative detection of Biofilms): الكشف النوعي عن الأغشية الحيوية 3-2-11-4-1

وب      على تكوين الأغلية الحيوية ب تباع طريقة الأنب P. aeruginosaتم  التحري عن قدرةعزلات بكتيريا       

 وفخ الخطوات الآتية:(Rewatkar, 2013)  الموصوفة من قبل 

  مل لكل انبوب من وسط  ١0تنمية العزلات الفتية فيBrain heart infusion broth  من خلال تلقيم

 ساعة.2٤لمدة ° م 37الوسط بعروة كاملة من كل عزلة وح ضنت عند درجة حرارة 

 سكب العالخ البكتيري وغسل الأنابيب بالمحلول الملحي الفسلجي وتركت حتى تجف.  

 ملئ الأنابيب بصبرة البنفس  البلوري (Crystal violet) 0.دقامخ وقلبت الأنابيب ١0وتركت لمدة  % ١

 جف.حتى ت
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 بكتيريا  صنفت قدرة عزلات( الزامفة الزنجاريةP. aeruginosa  على تكوين الأغلية الحيوية من )

خلال ظاور طبقة بنفسجية على الجدران الداخلية وأسفل الأنبوبة على أناا ملتصقة بقوة، أومتوسطة 

 الالتصاخ ، أو ملتصقة بلكل ضعيف، أو غير ملتصقة.

 

 

 

 

 Microtiter)  الدقيقة طريقة صفائح المعايرة(: الكشف الكمي عن الأغشية الحيوية  3-2-11-4-2

plates method, MTP)         

( لتكوين الرلاء الحيوي بطريقة  P. aeruginosaتم  الكلف عن قدرةعزلات بكتيريا الزامفة الزنجارية )

 ,.Akinduti et al) وفق ا لما جاء في  ( ((microtiter plates method, MTPصفامم المعايرة الدقيقة 

 وحسب الخطوات الآتية : ،(2021

 Brain Heart infusionمل من وسط مرخ نقيأ القلب والدماغ  ) 5في فتية لقحت العزلات ال .١

broth ساعة. 2٤لمدة ° م 37( و ح ضنت عند درجة حرارة 

نقل بعدها %، 0.5خففت البكتيريا بنفس الوسط وقورن بمحلول ماكفرلاند القياسي ذو التركيز  .2

ميكروليتر من العالخ البكتيري المخفف إلى كل حفرة في صفيحة المعايرة الدقيقة وبواقأ ثلاث 200

مكررات لكل عزلة. تمت إضافة وسط مرخ نقيأ القلب والدماغ غير المزروع في الحفر واستخدم 

 ساعة بعد إغلاقاا بإحكام. 2٤لمدة ° م 37ثم حضنت صفيحة المعايرة الدقيقة عند  Controlكسيطرة 

 سكب العالخ البكتيري الموجود في الحفر وغسلت الحفر ثلاث مرات بالمحلول الفسلجي. .3

 دقيقة. 30لمدة ° م ٦0جففت الصفيحة الدقيقة في الفرن عند درجة حرارة  .٤

رة يتر من صبرة البنفس  البلوري ميكرول 200اضيف لكل حفرة  .5 ضِّ % وتركت لمدة 0.5بتركيز المح 

 دقيقة. ١5

 سكبت الصبرة وغسلت الحفر ثلاث مرات بالمحلول الفسلجي وجففت. .٦

ر بتركيز  200أضيف لكل حفرة  .7 ضِّ  %.33مايكروليتر من حام  الخليك الثلجي المح 
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نانوميتر باستعمال جااز  ٦30عند طول موجي  Optical Density (OD)تم قياس الكثافة الضومية  .8

 (.ELISAالأليزا )

حددت كفاءة العزلات البكتيرية على تكوين الرلاء الحيوي من خلال مقارنة القراءات التي تم الحصول علياا 

 وكما ي تي:

يساوي  تَعد  العزلة غير مكونة للرلاء الحيوي إذا كان معدل الكثافة الضومية لمعامل السيطرة أكبر أو 

 (.   (ODc ≥ OD معدل الكثافة الضومية للعزلة

تَعد  العزلة ذات تكوين ضعيف للرلاء الحيوي إذا كان معدل الكثافة الضومية للعزلة البكتيرية أكبر من  

معدل الكثافة الضومية للسيطرة أو يساوي أو أصرر من ضعفي الكثافة الضومية للسيطرة 

ODc<OD≤2×ODc).) 

ذات تكوين متوسط للرلداء الحيدوي إذا كدان معددل الكثافدة الضدومية للعزلدة البكتيريدة أكبدر مدن تَعد  العزلة  

 ضددعفين الكثافددة الضدددومية للسدديطرة أو أصدددرر أو يسدداوي أربعدددة أضددعاف الكثافدددة الضددومية للسدديطرة

(2×ODc<OD≤4×ODc). 

للعزلددة البكتيريددة أكثددر مددن  تَعددد  العزلددة ذات تكددوين لددديد للرلدداء الحيددوي إذا كددان معدددل الكثافددة الضددومية 

                                                                                                                                      .(OD>4×ODc)أربعة أضعاف معدل الكثافة الضومية للسيطرة 

 Molecular characterization of)الزنجارية  لتوصيف الجزيئي لبكتيريا الزائفة ا: 12-2-3

Pseudomonas aeruginosa)   

 DNA Extraction from) من بكتيريا الزائفة الزنجارية : استخلاص الحامض النووي12-2-3-1

Pseudomonas aeruginosa) 

المجادزة مدن  ( Genomic DNA extraction kit)باسدتخدام عددة الاسدتخلاا  DNAسدتخلاا الددنا ا تدم  

 :وحسب الخطوات الآتية  (Ali and Al-Jaff, 2021)تبعا للطريقة الموصوفة من قبل  Geneaid لركة 

سداعة إلدى  2٤ملليلتر من العزلات البكتيرية المزروعة على وسط مرخ نقيدأ القلدب والددماغ بعمدر  ١نقل  .١

-١٤000مددل( ورسددبت الخلايددا البكتيريددة فددي جادداز الطددرد المركددزي بسددرعة  ١.5ف )أنابيددب أبندددور

 .)دورة / الدقيقة( ولدقيقة واحدة وسحب العالخ باستخدام الماصة وترك الراسب ١٦000

ا بالمازج ومزجت GT ءميكروليتر من دارى ١80أضيف  .2  ثوانٍ. 5لمدة  (Vortex) المحتويات جيد 
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ضدنت  إلدى محتويدات الأنبدوب، ثدم  Proteinase k البروتينيدز ميكروليتدر مدن  20ف يأضد .3 الأنابيدب ح 

 دقامخ. 3دقامخ، مأ تحريك المحتويات كل  ١0لمدة ° م ٦0عند درجة حرارة 

ا بالمددازج لمدددة  GTميكروليتددر مددن الدددارىء  200أضدديف  .٤ ضددنت  ،ثددوانٍ  ١0ومزجددت المحتويددات جيددد  ح 

وتدم رج الأنابيدب ثدلاث مدرات خدلال  حمدام مدامي امخ فديدقد ١0لمددة ° م 70الأنابيب عندد درجدة حدرارة 

 .دقامخ حتى يصبم المحلول صافيا   3فترة الحضانة كل 

 ، ثم مزج الخليط بقوة.  (Absolute ethanol) ميكروليتر من ا.يثانول المطلخ 200أضيف  .5

جدراء إ تدم   ، نقل الخليط إليده مل وتم   2سعة   (Collection tube) في أنبوب جمأ GD تم وضأ عمود .٦

وبعدد ذلدك تدم نقدل المحتويدات إلدى  ولدقيقتين،)دورة / الدقيقة(  ١٦000-١٤000الطرد المركزي بسرعة 

 .أنبوب تجميأ جديد )تم إهمال أنابيب التجميأ ونقل المرلحات إلى أنابيب جديدة(

 ١٦000ثم طردت الأنابيب مركزيدا بسدرعة  GDإلى عمود  WIتر من دارئ يميكرول ٤00تمت إضافة  .7

 ثانية 30دورة في الدقيقة لمدة 

 Wash مدايكرو ليتدر مدن دارئ الرسديل  ٦00في أنابيب جمأ جديدة وأضيف اليه  GDتم وضأ عمود  .8

buffer  دورة / دقيقة( ١٦000وبسرعة  ثانية 30وطردت مركزيا لمدة(.  

إلدى أنبوبدة  المجفدف نقدل العمدود .كرر الطرد المركزي لمدة ثدلاث دقدامخ وبدنفس السدرعة لتجفيدف العمدود .9

 .مل ١.5ابندروف نظيفة 

دقدامخ  5المسدخن مسدبقا  وتدرك  Elution buffer الاسدترداد  ليتر مدن دارئمدايكرو ١00اضدافة  تدم   .١0

ثانيدة وخدزن بعدد ذلدك  30دقيقدة( لمددة / )دورة ١٦000للإذابدة، وبعددها طدردت الأنابيدب مركزيدا بسدرعة 

 لاستخدام.لحين ا° م -20نموذج الدنا في درجة حرارة 

            (PCR Master Mixture)البلمرة المتسلسل : تحضير مزيج تفاعل 12-2-3-2

  (Primers Solutions) : تحضير محاليل البوادئ12-2-3-2-1

رت محاليل البوادئ المستخدمة في هذب الدراسة والملار الياا في الجدول      ضِّ ا لتعليمات اللركة ( تبع  ٦-3) ح 

(Macrogen) بيكومول / مايكروليتر، إذ تم   ١00للحصول على تركيز  باستعمال ماء خالي من النيوكلييز 

مايكروليتر من  ١0بيكومول/ مايكروليتر وذلك ب خذ  ١0تحضير المحلول بلكل منفصل لكل بادئ بتركيز 

 ستخدام المازجمايكروليتر من ماء خالي من النيوكلييز ومزج با 90وأضيف له  Stock محلول كل بادئ خزين

(Vortex) ،  مأ مزج المحلول البادئ بعد الاستخراج من الثلاجة ° م - 20وحفظت المحاليل عند درجة حرارة

 الاستخدام.وعند 
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  Master Mix: مزيج 12-2-3-2-2

 8-3( الكورية والمبينة مكوناتة في الجدول Bioneerالمجاز من قبل لركة ) Master Mix استخدم مزي 

 المستخدم في تفاعل البلمرة المتسلسل Master Mix مکونات مزي  : 8-3جدول ال

 التركيز المكونات

Taq DNA Polymerase 2.5 U\ml 

PCR Reaction Buffer 1X 

dNTPs 2.5 Mm 

Gel loading buffer 1 X 

 ( PCR Product (تحضير منتج تفاعل البلمرة المتسلسل : 12-2-3-2-3

 PCRاللازمددة .جددراء تفاعددل البلمددرة المتسلسددل فددي الانابيددب الموجددودة فددي العدددة )أضدديفت جميددأ المكونددات 

tubes)  9-3وكما موضحة في الجدول . 

 جراء تفاعل البلمرة المتسلسلالمكونات اللازمة .:  3-9جدول ال

 

 ( PCR Assayجراء تفاعل البلمرة المتسلسل )إ: 12-2-3-2-4

ثدواني  ١0( لمددة Vortexبجاداز المدازج ) وتمدزج المكونداتجراء تفاعل البلمدرة المتسلسدل ترلدخ الانابيدب .     

 .3-10، وخطوات التفاعل الخاصة لكل بادئ موضحة في الجدول PCR Thermocyclerوتدخل إلى جااز 

 الحجم بالمايكروليتر المكونات ت

1.  DNA Sample 3 

2.  Primer Forward 2 

3.  Primer Reversed 2 

4.  Nuclease free Water 8 

5.  Master Mix 10 

Total volume  25 
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 بالبوادئ المستخدمة في الدراسة خطوات برمجة جااز تفاعل البلمرة المتسلسل الخاصة :3-10الجدول 

 عدد الدورات الوقت °درجة الحرارة م الخطوة

 Initial DNAمرحلة المسخ الاولي 

Denaturation 
 دقيقة 3 95

 دورة واحدة

 ثانية DNA Denaturation 94 30مسخ الدنا 

 

 Annealingالالتحام  

S rRNA16 62 

 دورة  33 ثانية 33

ndvB 62 

tssC1 62 

PslA 52 

PslD 56 

mexB 56 

 ثانية Extension 72 55الاستطالة 
 دورة واحدة

 دقيقة Final Extension 72 5مرحلة الاستطالة النهائية 

 (Agarose gel electrophoresis) هلا  الاكاروز الترحيل الكهربائي في: 12-2-33-

   (Ethidium Bromide stain) صبغة بروميد الاثيديو  : -12-2-331-

 .Bio BASIC INCالمجازة باا مـن لركة  بالايمة صبرةاستخدمت هذب        

  buffer)    (Tris-Borate-EDTA,TBEتحضير دارئ  :12-2-33-2-

المعقم مدل مدن المداء المقطدر 009إلدى  ١ X TBE 0مدل مدن المحلدول الخدزين 001تحضديرب بإضدافة  تدم         

 لحددين° م 2وحفددظ فددي قنينددة زجاجيددة معقمددة بدرجددة حددرارة  الدددارىء،مددن  1x للحصددول علددى تركيددزوذلددك 

 الاستعمال.

 Prepare agarose gelتحضير هلا  الاكاروز  : 12-2-33-3-

ر هلام الاكاروز     ضِّ   TBE bufferمليلتر من محلدول  50غم من الاكاروز في 0.75بإذابة  % ١.5بتركيز ح 

د ب إلى درجة حدرارة ) إذ،  1xبتركيز  وبعددها أضديفت إليده ، ° م (50-٤5سخن الاكاروز إلى درجة الرليان و ب رِّ

( Trayثدم صدب فدي قالدب الترحيدل )، مايكرو ليتر من صبرة بروميد الاثيديوم ومزج مأ هلام الاكداروز جيددا   3

( المعددة لتحميدل العيندات وتدرك Wellsلتكدوين الحفدر ) (Combبلدكل هدادئ ومسدتمر بعددما تدم تثبيدت الملدط )

بادوء ونقدل مدأ القالدب إلدى حدو  الترحيدل .جدراء عمليدة المزي   ليتصلب بدرجة حرارة الررفة ثم رفأ الملط 

 .(Green and Sambrook, 2019)الترحيل الكاربامي 
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   (Detection of Amplification Products)الكشف عن نواتج التضاعف : 12-2-3-4

در بتركيدز  تم      ضِّ تدم تحميدل  إذ% ، ١.5الكلف عن نوات  التضاعف بترحيل العينات علدى هدلام الأكداروز المح 

 ومدن ثدم تدم  ،   (DNA Ladder)مايكرو ليتر من الدليل الحجمدي 3 عن تحميل مايكرو ليتر من العينات فضلا   3

فولدت لمددة سداعة واحددة، وف حدا الادلام عبدر تعريضده  50اميدا بفدرخ جادد ترحيل النوات  والدليل الحجمدي كارب

لمصدر للألعة فوخ البنفسجية وقدرت الأحجدام الجزيميدة للقطدأ المتضداعفة مدن خدلال مقارنتادا مدأ مواقدأ الحدزم 

 للدليل الحجمي.

 

 

 

 Molecular modeling of adenylate) النمذجةةة الجزيئيةةة لانةةزي  الأدينةةيلات كةةاينيز: 13-2-3

kinase)  

 P.aeruginosa ATCC3686فددي العزلدة القياسدية لبكتيريدا Adk بعدداد لاندزيم لنمذجدة التركيدب ثلاثدي الأ

(PAO1) قواعدد البياندات الوراثيدة للجيندات الخاصدة بدالانزيم الموجدودة فدي  ، استخدم تسلسل الأحمدا  الأمينيدة

تقدديم تسلسدل هدذب  تدم   ، KEGG (Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomes)والجيندوم 

 عمليتددي النمذجددةلتنبددؤ بتركيددب الانددزيم المددذكور مددن خددلال   Swiss modelالددى برنددام الأحمددا  الأمينيددة 

طدددرخ  الويدددبتسدددتخدم هدددذب المجموعددة المتاحدددة علدددى ،  )/https://swissmodel.expasy.org(والتحليددل

ثمالدة  220 باسدتخدام Adkبنمذجدة  Swiss modelالكلف عن التماثل لبناء نماذج بروتينية ثلاثية الأبعاد. قدام 

لَدخاَ  كقالدب،  Burkholderia pseudomallei (BpAdk)لبكتيريدا   مدن الاندزيم المماثدلميندي أحدام  

ددا بوسدداطة تقنيددة حيددود  لتركيددب ثلاثددي الأبعدداد للانددزيم الأا  ، (X-ray diffractionالألددعة  السددينية )خيددر عملي 

 (Buchko et al., 2010)وبرمدز(Protein Data Bank) الاندزيم موثدخ فدي قاعددة بياندات البدروتين 

3GMT،   تركيدب اندزيمتحليدل وثاقدة نمدوذج  تدم BpAdk  المحصدل عليدة مدن البرندام  المدذكور اعدلاب باسدتخدام

Molprobity version 4.4. 

 

https://swissmodel.expasy.org/
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 النتائج والمناقشة -4

  (Microbial isolation rate)نسبة العزل الميكروبي 1  : 4-1

ا في العيادة ومسحة من المرضى الذين يعانون من إصابات الأذن المختلفة  110جمعت         الملخصين سريري 

إلى العيادات الخارجية في مناطخ  الطبية، با.ضافةالحسين  ا.ماممدينة للأنف والأذن والحنجرة في  الاستلارية

عزلة أظارت  (18 .88%) 97كلفت النتام  أن  ،بعد زراعة العينات المقدسة.مختلفة من محافظة كربلاء 

ا ميكروبي    ت%( عزلا5.١5) 5عزلة مفردة بينما كانت ) % 9٤.85) 92 زلات، كانت، من بين هذب العانمو 

 .عينة) (11.82% ١3لم يظار أي نمو في  حين مختلطة في

بلرت نسبة العزلات التي  إذ في محافظة النجف محلية أجريت وجاءت نسبة العزل المرتفعة مقاربة لدراسة 

ا  نتام   تتوافق ، (Mansor et al., 2023)(11.54%) وعدم وجود نمو في  (88.46%)أظارت نمو 

ا بينما المتبقي لم يلاحظ أي نمو فياا  عزلة 72عينة ، أعطت   ١00 لملتالدراسة الحالية مأ دراسة  ا بكتيري  نمو 

(Kumar and Singh, 2019) . وقد يعزى ارتفاع ا.صابة الميكروبية للإذن إلى الاستخدام المتكرر

الأذن من  عات ا.ذن وتلوث مياب الاستحمام فضلا  عن انتقال الميكروبات من الجااز التنفسي العلوي إلىلسما

  خلال أنبوب استاكيوس.

 ((Identification of Microbial Isolatesتشخيص العزلات الميكروبية 2-4:  

بعد فترة  ،دكستروزوسط اكار السابرويد و الماكونكي اكارأسفرت نتام  الزرع على وسط اكار الدم ووسط     

عن الحصول °م 37-30عند درجة حرارة ( أيام للعزلات الفطرية 5-3ساعة للعزلات البكتيرية و ) 2٤حضانة 

صابات الأذن بعد تلخيا أولي يعتمد على إم تحديد هذب العزلات الميكروبية على أناا تسبب ت   عزلة، 97على

 لوناا وقواماا.خصاما المستعمرات، مثل لكل المستعمرة، 

 (Identification  of fungal genera)  جناس الفطريةتشخيص الأ: 4-2-1

على وسط السابرويد دكستروز ووسط اكار الدم بلكل   Candida spp.لوحظت خميرة الكانديدا      

كانت الخلايا بيضاوية إلى أسطوانية وما في الفحا المجاري أمستعمرات دامرية بيضاء إلى كريمية اللون، 

، با.ضافة إلى المستعمرات الزغبية اوالقطنية من عفن الاسبرجلس   et al(Singh(2013 ,.اللكل 

.Aspergillus spp  ذات حواف غير منتظمة مأ الوان مختلفة مناا الأبي  ، البني ، الأخضر  التي كانت
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( غزير النمو، Mycelium) ، أما السمات المجارية تلير الى وجود غزل فطري والأسمر المامل إلى الصفرة

 .( 2020et alHeroine ,.)متفرع 

 ((Identification of bacterial isolate: تشخيص العزلات البكتيرية 4-2-2 

 ((Cultural and microscopic characteristicsوالمجهرية : الصفات الزرعية 4-2-1-2

مناا ناعمة دامرية صفراء فمن حيث اللكل  .Pseudomonas sppجناس بكتيريا أمستعمرات  تباينت     

لاحبة على وسط اكار الماكونكي لعدم قدرتاا على تخمير سكر اللاكتوز إلى مستعمرات خضراء ذات رامحة 

على الوسط الاغنامي )وسط اكار المستعمرات الأخرى بقوام مخاطي منتلرة ظارت بينما تلبه رامحة العنب، 

 Qing et)رت معظم العزلات تحللا  كاملا  للدم، مما أدى إلى ظاور هالة لفافة حول المستعمرة أظا إذالدم( ،

al., 2018) . 

نتيجة سالبة لاذب الصبرة وبلكل  عند إجراء الفحا المجاري لاذب العزلات المصبوغة بصبرة كرام أظارت   

م اختيار مستعمرة . ت  (Gompper and Schick, 2007)قصيرة  عصيات مفردة أو على لكل سلاسل

واحدة من كل عزلة ونقلاا إلى وسط السترمايد، وتميزت مستعمرات بكتيريا الزامفة التي نمت على هذا الوسط 

 الزامفةه وسط انتقامي لاحتوامه على مادة السترمايد التي تسمم بنمو انواع بكتيريا نّ أبلكلاا الدامري المنتظم حيث 

Pseudomonas spp.  أنواع البكتيريا الأخرى وتمنأ نمو كافة(Wickramasinghe et al., 2019). 

مستعمرات بلكل  على وسط اكار الدم  .Staphylococcus spp بكتيريا المكورات العنقوديةنمت       

دامرية محدبة ذات لون أبي  رمادي مأ انخفاضات منتظمة ناعمة وتحلل واضم لكريات الدم الحمراء بسبب 

ا ظارت موجبة لصبرة كرام وبلكل عناقيد غير منتظمة الترتيب   -Al)قدرتاا على إنتاج الايمولايسن ، ومجاري 

Khafaji et al., 2013)                                                                                                .                                                                                                                                                                                                                                   ‬‬‬‬‬‬‬‬ 

على هيمة مستعمرات صريرة ناعمة دامرية ذات حافَة وردية اللون .Escherichia spp ظارت بكتيريا     

على  تظارز وعندما تم تصبيراا بصبرة كرام بسبب قدرتاا على تخمير سكر اللاكتو على وسط الماكونكي

  . (Najm et al., 2023 )لكل عصيات قصيرة سالبة لصبرة كرام 

 وكانتبلون وردي فاتم على وسط الماكونكي    spp. Klebsiellaمستعمرات بكتيريا الكلبسيلا  تلونت     

ا كانت من العصيات السالبة لصبرة  ذات قوام مخاطي الذي يعزى إلى وجود المحفظة )الكبسولة( ، بينما مجاري 
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تميز نموها بالتموج، وتحول   Proteus spp بكتيريا . بالنسبة لمستعمرات .(Feigin et al., 2009)كرام 

وسط اكار الدم إلى اللون البني وذات رامحة كرياة ، وعلى وسط الماكونكي كانت المستعمرات لاحبة ذات 

 Forbes)على لكل عصيات سالبة لصبرة كرام  أثناء الفحا المجاري كانت الخلاياحواف غير منتظمة، و

et al., 2013). 

بايمة مستعمرات ناعمة،  وسط اكار الماكونكيالنامية على Bordetella spp بكتيريا .كانت مستعمرات    

ا، ومحاطة بمنطقة انحلال الدم على وسط اكار الدم ،وتحت المجار ظارت بلكل  محدبة، لامعة، لفافة تقريب 

 . (Forbes et al., 2013)عصيات منفردة سالبة لصبرة كرام 

كار اعديمة اللون على  دامرية مرتفعةمستعمراتاا صريرة كانت  spp Stenotrophomonas.بكتيريا  أما 

ا  ،ذات لون برتقالي مصفرغير انحلالية على اكار الدم غير مخمرة لسكر اللاكتوز، و الماكونكي أما مجاري 

  . et al(Ghosh(2020 ,.لكل عصيات مستقيمة أو منحنية قليلا  وتوجد إما منفردة أو في أزواج بتظار 

على هيمة مستعمرات ناعمة ومرتفعة قليلا  على وسط اكار الدم     sppBurkholderia.لوحظت بكتيريا    

في على لكل عصيات سالبة لصبرة كرام و ،بسبب تخمير سكر اللاكتوز على اكار الماكونكي لون أحمروذات 

 . et alNasrawy -(Al(2022 ,.الفحا المجاري 

 (Biochemical tests) ةالكيموحيوي فحوصات: ال4-2-2-2

 ,Sastry)م إجراء العديد من الفحوصات الكيموحيوية والتي وصفت من قبل المبدمي ت  لرر  التلخيا   

2018).  

البكتيريا على تحلل  الذي أوضم قابلية Catalaseعزلات بنتيجة إيجابية لاختبار الكاتليز الجميأ  أعطت    

نتيجة سالبة لاختبار الاوكسديز جميأ العزلات ب اتسمتفي حين  كسجين،أووبيروكسيد الايدروجين إلى ماء 

 Burkholderia spp.  و   spp Pseudomonas .،sppBordetella .                  ب ستثناء

 Cتنت  هذب البكتيريا أنزيم الاوكسديز لأناا تحتوي على سايتوكروم نوع  إذأعطت نتيجة إيجابية 

Cytochrome C) ( كجزء من سلسلتاا التنفسية  (Shields and Cathcart, 2013). 

 Klebsiella spp. ، . Proteus sppكلفت نتام  اختبار تحلل اليوريا أن الأجناس البكتيرية    

، spp. Bordetella و spp.Burkholderia  ظارت العزلات أبنتيجة إيجابية، بينما  تميزت

Escherichia spp.،Stenotrophomonas spp   و.Pseudomonas spp في حين  ،نتيجة سلبية
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جناس البكتيرية على يحدد اختبار اليوريا  قدرة الأ ،مترايرة للاختبار ذاته .Staphylococcus sppكانت 

ير اللون من ترّ  تؤدي زيادة الرقم الايدروجيني إلىولاذا تحلل اليوريا .نتاج الأمونيا وثاني أوكسيد الكاربون 

ا من  .(Brink, 2016) الأصفر الى اللون الوردي بينت نتام  استخدام السترات كمصدر للكاربون تفاعلا  إيجابي 

  Klebsiellaو Staphylococcus spp ،Burkholderia spp.  .،Pseudomonas sppقبل .

spp. ،  قبل.بينما كانت نتيجة الفحا مترايرة من Proteus spp ، في حين كانت النتيجة سالبة للأجناس

 .١-٤المتبقية وكما موضم في الجدول 

 الكيموحيوية لتلخيا العزلات البكتيرية فحوصاتال -: ١-٤الجدول

 متراير  :V (Variable )سالب             الرمز  اختبار :(-الرمز )موجب         (: اختبار+الرمز )          

ا ). بكتيرياال لتفريخ أنواع       زرعت  البكتيريا على وسط الاكار  ، (Pseudomonas sppالأكثر ليوع 

 30، وأبرزت النتام  قدرة °م ٤2والأخرى عند ° م ٤المرذي وبواقأ مكررين لكل عزلة، وحضنت الأولى عند 

وهي خاصية تلخيصية °م ٤عند درجة حرارة  ، ولم تتمكن من النمو°م ٤2عزلة على النمو عند درجة حرارة 

ي نمت فقط عند تال  .Pseudomonas sppعن بقية الأنواع من جنس P.aeruginosaمامة لنوع بكتيريا 

با.ضافة إلى هذب الاختبارات اجريت مجموعة من  ، (Reichler et al., 2018)  ° م ٤ ةدرجة حرار

( ، فوكس بروسكاور Methyl red( ، المثيل الأحمر )Indoleاختبار الأندول )ومناا  وحيويةمالكي الاختبارات

 العزلات البكتيرية ت

G
ra
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id

a
se
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se

 

C
it

r
a
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U
r
e
a
se

 

1.  Staphylococcus spp. + - + + V 

2.  Escherichia spp. - - + - - 

3.  Klebsiella spp. - - + + + 

4.  Proteus spp. - - + V + 

5.  Bordetella spp. - + + - + 

6.  Stenotrophomonas spp. - - + - - 

7.  Burkholderia spp. 
- 

 
+ + + + 
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(Voges proskauer إنتاج غاز ،)كبريتيد الايدروجين (H2S( وفحا تجلط الدم )Coagulase أعطت .)

ظاار هذب إبا.ضافة إلى  ،قيد الدراسةspp.  Pseudomonas لجميأ عزلات الاختبارات نتيجة سالبة

السكروز والكلوكوز( عن طريخ أختبار ثلاثي  ،على تخمير السكريات الثلاثة )اللاكتوز عدم القابلية العزلات

تفريخ بين لل أنزيم الجيلاتينيز( كما استخدم اختبار Triple Sugar Iron Agar Testالسكريات والحديد )

خيرة على من خلال قدرة الأ Pseudomonas fluorescens و putida pseudomonasنوعي 

 .2-٤الجدول تسييل الجيلاتين 

 Pseudomonas spp.الكيميوحيوية لأنواع  فحوصاتال :2-٤جدول ال    

 P. aeruginosa P. fluorescens P. putida نوع الاختبار ت

1.  Gram stain - - - 

2.  Oxidase + + + 

3.  Catalase + + + 

4.  Indole - - - 

5.  methyl red - - - 

6.  Voges Proskauer - - - 

7.  Citrate utilization + + + 

8.  Gelatinase V + - 

9.  Motility + + + 

10.  Coagulase - - - 

11.  Urease - - - 

12.  Triple sugar iron K/K K/K K/K 

13.  H2S - - - 

14.  C°Growth test at 42 + - - 

15.  Growth test at 4°C - + + 

       K/K (Alkaline/Alkalineقاعدي ) V(Variable)   (       متراير-نتيجة موجبة )+(     نتيجة سالبة )
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 ) Bacterial identification through the: تشخيص البكتيريا باستخدا  جهاز الفايتك  4-3

 )Vitek 2 compact system 

ا على أناا بكتيريا ت   هذب الدراسة،في      باستخدام  .aeruginosaP م تحديد النوع البكتيري الأكثر ليوع 

Vitek 2 compact system مناا هذا النظام يعتمد على بطاقات Negative identification -Gram

card (GN)  ا لتحديد البكتيريا السالبة لصبرة كرام ٤7التي تحتوي على ق ة.  اختبار  بطريقة أسال وأكثر د 

 ( %99-١9بين ) تراوحتكانت نسبة احتمالية التلخيا مرتفعة  ،(2و) (١) خملحبحسب ما هو موضم في ال

ا النظام أكدت النتام  التي نتام  الاختبارات المستخدمة في هذ وجاءت P. aeruginosa           لبكتيريا

 التقليدية(.فحوصات الالكيموحيوية )والمظارية والمجارية  علياا من الاختبارات الحصول

 Identified microbial isolates in thisالميكروبية المشخصة في هذه الدراسة : العزلات 4-4

study)) 

أسفرت نتام  العزل والتلخيا سابقة الذكرعن سيادة العزلات البكتيرية المرتبطة بإصابات الأذن على       

حين  فيعزلة  %(87.٦3) 85التملت العزلات البكتيرية  .4-1وكما هو مبين في اللكل  ، الفطريةالعزلات 

 Candida sppخميرة. اقتصرت العزلات الفطرية على  %( عزلة،12.37)12لكلت العزلات الفطرية 

وهو ما يتفخ مأ  ،(عزلة على التوالي%١٦.٦7) 2 ( و%83.33 ) ١0 بواقأ  .Aspergillus sppعفن و

ا في إصابات  الأذن أجريت في أثيوبيادراسة سابقة  كانت فياا نسبة ،  أكدت ان البكتيريا هي السبب الأكثر ليوع 

ا فطري ا2.٤%( مقابل )97.٦النمو البكتيري )  .(Hailu et al., 2016) %( نمو 

 35%( عزلة تضمنت 78.82) ٦7من اجمالي العزلات البكتيرية، بلرت العزلات السالبة لصبرة كرام    

 P.aeruginosa  ،P.putidaولملت بكتيريا  Pseudomonas sppتعود لجنس .عزلة %( ٤١.١8)

في حين %( عزلة على التوالي ، 2.35) 2%( و 3.53) 3%(،35.29) 30وبواقأ  P.fluorescensو

 ،  .Escherichia sppجناس الأخرى والتابعة الى العزلات السالبة لصبرة كرام بكتيريا لملت الا

.Klebsiella spp ، .spp Proteus و Burkholderia spp. ١0،  (12.94%) ١١ وبواقأ 

كانت اقل نسبة عامدة لبكتيريا و ،عزلة على التوالي )%2.35) 2 و  ( 7 (%8.24، (%7٦.١١)
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83.33% 

16.67% 

Candida spp.

Aspergillus spp.

41.18% 

21.18% 

12.94% 

11.76% 

8.24% 

2.35% 

1.18% 
1.18% 

Pseudomonas spp.

Staphylococcus spp.

Escherichia spp.

Klebsiella spp.

Proteus spp.

Burkholderia spp.

Stenotrophomonas  spp.

Bordetella spp.

Bordetella spp.  وStenotrophomonas  spp.   لكل جنس بكتيري ،   (1.18%)عزلة واحدةبواقأ

% ( عزلة لبكتيريا 2١.١8)  ١8فضلا  عن العزلات البكتيرية الموجبة لصبرة كرام الذي تضمنت 

Staphylococcus spp. ، سالبة لصبرة الكانت البكتيريا  تتفخ نتام  الدراسة الحالية مأ دراسة في مصر

 Elmanama)كرام لصبرة صابات الأذن مقارنة بالبكتيريا الموجبة إ( في 7٤.2كرام هي العزلات السامدة )%

et al., 2014). 

 

 

الزائفة : اختبار حساسية بكتيريا 5-4 الزنجارية

                        الميكروبية للمضادات

مضاد  ١2تجاب  P.aeruginosa بكتيرياعزلات لتحديد حساسية  Vitek 2 compact systemاستخدم 

لجميأ ت مقاومة %( عزلا20) ٦كانت  عزلة ، 30نلاحظ نمط حساسية مختلف لـ 4-3ومن الجدول  حيوي،

ستثناء  لجميأ المضادات ب عزلة مقاومة%(  .3363) ١9م اختبارها و( التي ت  PDR) فمات المضادات الحيوية

ومة لفمة واحدة أو (، لكوناا مقاMDRمقاومة للأدوية المتعددة ) عزلة %(16.67) 5و XDR) (فمة أو فمتين

 أكثر من فمات المضادات الحيوية التي تم اختبارها. 

المستخدمة في هذب  lactam-βومن الجدول ذاته نلاحظ المقاومة العالية لمجموعة مضادات البيتا لاكتام         

 (Carbapenems) الكاربابينيمات ،(Penicillins) البنسلينات وتلتمل بلكل رميسي على الدراسة

 

 

 ب

 أ ب

العزلات الفطرية-العزلات البكتيرية ب-توزيأ الاحياء المجارية في إصابات الأذن أ :١-٤اللكل   

Antimicrobial susceptibility test of  P.aeruginosa 
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% لكل من 96.67نسبة  P. aeruginosa(. بلرت مقاومة بكتيريا Cephaloporinsالسيفالوسبورينات )و

 (Ticarcillin /Clavulanic acid) والتيكارسيلين/حام  الكلافولانيك (Ticarcillin)مضاد التيكارسيلين 

( الذي بلرت عندب مقاومة البكتيريا Piperacillin) إلى مضاد البيبراسيلينالعامدة لعاملة البنسلينات با.ضافة 

المعزولة من مصادر سريرية  P. aeruginosa بكتيريا مقاومةدراسة . تتقارب هذب النتام  مأ %93.33

، ألار الباحثان أن هذا النمط من المقاومة يرجأ إلى  Ticarcillinلمضاد   91.7%حيث بلرت نسبة المقاومة 

ا النسبة العالية أ. تتقارب  (Khan and Faiz, 2016)ات الحيوية احتمالية ا.فراط في استخدام المضاد يض 

من العزلات مقاومة  %97.6حيث وجدوا ان مجموعة من الباحثين للمقاومة مأ دراسة في روسيا أجراها 

اتفقت نتام  مقاومة العزلات  . Ticarcillin/Clavulanic acid ., 2019)et al(Sukhorukovaلـمضاد 

أن الباحث فياا  مأ دراسة محلية أكد Piperacillin و Ticarcillinفي هذب الدراسة تجاب كل من مضادي  

ا من مضاد  Ticarcillin مضاد   .Piperacillin (Alkaabi, 2013)أقل نلاط 

أولاا يتمثل  ،يمكن من خلالاا أن تحدث المقاومة البكتيرية لاذب المضادات هناك أربأ آليات أساسية          

وبالتالي  lactam-β بيتا لاكتامالتي تعمل على تفكيك حلقة مضادات ال lactamases-βبإفراز أنزيمات 

ا تريير هدف المضاد من قبل البكتيريا الذي يمكن أن تدمير الجزيمات المضادة للميكروبات  ا، ثاني  ا أو جزمي  كلي 

ا التقليل في كمية المضادات البكتيرية التي تصل ،يكون بسبب الفقدان الكامل للألفة مما يلري الارتباط بالادف ثالث 

ا  ى للمقاومة، حيث تقوم تعمل مضخات التدفخ النلطة كآلية أخرإلى الادف عن طريخ انخفا  النفاذية ، رابع 

-ẞهذب آلية مامة لمقاومة مضادات البيتا لاكتام وبإزالة المضاد الحيوي من موقأ عمله قبل أن يتمكن من العمل 

lactam   في بكتيريا P. aeruginosa  (Hasan and Al-Harmoosh, 2020) . 

ا إلى أن عزلات بكتيريا            93.33%كانت مقاومة بنسبة  P.aeruginosaتلير النتام  أيض 

  (Ceftazidime( والتي تضمنت في هذب الدراسة مضاد سيفتازيديم )Cephalosporinsللسيفالوسبورينات )

هذب النتام  مأ دراسة محلية في  تتطابخ ( من الجيل الرابأ  ،Cefepimeسيفيبيم )ومضاد المن الجيل الثالث 

-Cefepime  93.33 % (Mahdi Alhamdani and Alالبصرة إذ بلرت نسبة مقاومة البكتيريا لمضاد

Luaibi, 2020)  في حين تقاربت النتام  مأ دراسة في الاند بلرت المقاومة تجاب مضادCeftazidime 

 .(Zatakiya et al., 2022) %  89.7بنسبة

ويمكن أن تعزى مقاومة تلك البكتيريا لاذب المضادات من  lactam -βتحتوي السيفالوسبورينات على حلقة    

أو تحوير البروتينات المرتبطة  lactamases-βخلال إمكانية تحلل هذب المضادات بفعل أنزيمات 
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 ,.Fisher et al )( ،أو عن طريخ تقليل نفاذية المضاد إلى داخل الخلية البكتيريا PBPبالبنسلين)

2023;Araten et al., 2024). 

 لمضاد الاميبينيم مقاومة  .aeruginosaP بكتيريايتضم ان عزلات  3-4الجدول من خلال ملاحظة         

(Imipenem) الميروبينيم و(Meropenem )( 67.68و 90بنسبة% )  على التوالي والعامدان لمجموعة

 .P بكتيريا في مت صلةمقاومة الكاربابينيمات  تعد  . )(Carbapenemsالكاربابينيمات  مضادات

aeruginosa عدم وجود هدف  منااعلى مقاومة عمل المضادات الحيوية بعدة آليات  وتتكون من القابلية

 ، أو عدم القدرة على عبور الرلاء الخارجي ، يتوبلازميامحدد، أو اختلاف جوهري في تكوين الرلاء الس

إنتاج انزيمات ، يمكن للبكتيريا تطوير المقاومة للمضادات الحيوية من خلال مت صلةبا.ضافة إلى المقاومة ال

Carbapenemases تقلل هذب ا.نزيمات من حساسية البكتيريا للإيميبينيم وتسمم بالتحلل المامي لمجموعة  إذ

.   et al(Aurilio(2022 ,.، بما في ذلك الكاربابينيمات   lactam-βواسعة من مضادات البيتا لاكتام 

 Imipenem% من العزلات مقاومة لمضاد 90إيران حيث كانت  تطابقت نتام  دراستنا مأ دراسة أجريت في

ان  السلالات المخاطية تنت  مستويات واسعة من عديد السكاريد الخارجي  الباحثون فياا اكد ،

(exopolysaccharide  والذي يعمل كحاجز امام انتلار المضادات الحيوية ،)et  (Nasirmoghadas

., 2018)al . 

 (Gentamicin) الجنتامايسين، (Amikacin)الأميكاسين لمضادات  بلرت مقاومة العزلات البكتيرية      

تنتمي هذب المضادات إلى مجموعة و،على التوالي( %86.67و80 ،90) (Tobramycin)والتوبرامايسين

التي تقتل البكتيريا عن طريخ الارتباط بالوحدة الفرعية  (Aminoglycosidesالامينوكلايكوسيدات ) مضادات

.تحدث مقاومة الأمينوكلايكوسيدات من قبل البكتيريا من خلال  S30 (Dagur et al., 2023)الرايبوسومية

 16S rRNAالمثيلة على الحام  النووي  تتمثل بتحوير هدف المضاد الحيوي من خلال عملية آليات مختلفة

با.ضافة إلى تريير نفاذية الجدار البكتيري للمضادات الحيوية وبالتالي تمنأ المضادات الحيوية من الدخول إلى ،

 .(Yang and  Hu, 2022)الخلية البكتيرية 

                         مقاومة لعزلات بكتيرياحيث بلرت ال تقاربت نتام  الدراسة الحالية مأ نتام  الدراسات السابقة    

P. aeruginosa  بين مرضى التااب الأذن الخارجية  لمضادGentamicin  و  ،)%88.5) بنسبة

 .)  et alNikokar ,.% على التوالي  73 و% 82 بنسبة    Amikacin و   Tobramycinللمضادين

)Ibrahim, 2022 ;2013 



 النتام  والمناقلة   الفصل الرابأ 

 
71 

ينتمي هذا  %. 8٦.٦7نسبة   Ciprofloxacinالسيبروفلوكساسين ادبلرت مقاومة العزلات البكتيرية لمض      

. أدى الاستخدام (Fluoroquinolones)الفلوروكينولونات  المضاد الحيوي إلى مجموعة المضادات الحيوية

من خلال آليتين احدهما تعديل الموقأ  P.aeruginosa المكثف لاذا المضاد الحيوي إلى زيادة مقاومة بكتيريا

مضخات التدفخ، والذي يحدث من خلال طفرات في المستادف وا.فراط في التعبير الجيني المسؤول عن تنظيم 

  .et al (Rehman(2019 ,. الجينات التي تنظم مضخات التدفخ

 Eمايعرف بمضاد البوليمكسين أو  (Colistin)مقاومة العزلات البكتيرية لمضاد الكولستين انخفضت    

(Polymixin Eلنسبة ) وزيادة ،غلاء الخلية  في الدهون الفوسفاتية يعمل المضاد على تعطيل بنية.  %20

البكتيريا السالبة لصبرة كرام أكثر حساسية بكثير من البكتيريا الموجبة لصبرة كرام ت عد  ،نفاذية الخلية البكتيرية 

المقاومة المكتسبة  ،يتوبلازم والأغلية الخارجيةافي الس الفوسفاتية الدهون  لأناا تحتوي على كمية أكبر من

تقاربت النتيجة مأ دراسة  ،P. aeruginosa  (Shlaes, 2017)  بكتيريا   نادرة ولكناا يمكن أن تحدث في

وأوضم الباحثون ان الكولستين هو خيار علاجي للمضاد ذاته  (21.3%)في مصر كانت فياا نسبة المقاومة 

      et al.(Lim(2015 ,.  المقاومة للأدوية المتعددة  P.aeruginosa أخير لبكتيريا

 المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa حساسية بكتيريا اختبار :3-4  جدولال

 ت

 رق  العزلة              

 

 المضاد الحيوي

S
1
 

S
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S
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S
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S
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S
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S
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S
8
 

S
9
 

S
1
0

 

S
1
1

 

1.  Ticarcillin S R R R R R R R R R R 

2.  
Ticarcillin 

/clavulanic acid 
S R R R R R R R R R R 

3.  Piperacillin R R R R R R R R R R R 

4.  Ceftazidime S R R S R R R R R R R 

5.  Cefepime S R R S R R R R R R R 

6.  Imipenem R R S S R R R R R R R 

7.  Meropenem I R S S R R R R R R R 

8.  Amikacin S R R R R R R R R R R 

9.  Gentamicin S R R R R R R R R R R 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/membrane-phospholipid
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/phospholipid
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10.  Tobramycin S R R R R R R R R R R 

11.  Ciprofloxacin S R R S R S R R R R R 

12.  Colistin S R S S S S R S S S R 

 ت
 رق  العزلة                

S المضاد الحيوي
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1.  Ticarcillin R R R R R R R R R R R 

2.  
Ticarcillin 

/clavulanic acid 
R R R R R R R R R R R 

3.  Piperacillin R R R R R R R R R S S 

4.  Ceftazidime R R R R R R R R R R R 

5.  Cefepime R R R R R R R R R R R 

6.  Imipenem R R R R R R R R R R R 

7.  Meropenem R R R R R R R R R R R 

8.  Amikacin R S R R R R R R R S S 

9.  Gentamicin R R S R S R R R R R R 

10.  Tobramycin R R R R R R R R R S S 

11.  Ciprofloxacin S R R R R R R R R R R 

12.  Colistin S S S S S S R S S S S 

 ت
   رقم العزلة                 

S يالمضاد الحيو
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1.  Ticarcillin R R R R R R R R 

2.  
Ticarcillin 

/clavulanic acid 
R R R R R R R R 

3.  Piperacillin R R R R R R R R 

4.  Ceftazidime R R R R R R R R 

5.  Cefepime R R R R R R R R 

6.  Imipenem R R S R R R R R 

7.  Meropenem S R S R R R R R 

8.  Amikacin R R R S R S R R 

9.  Gentamicin R R R R R R R R 
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10.  Tobramycin R R R R S  R R R 

11.  Ciprofloxacin R R R R R R R R 

12.  Colistin S R S S S S S R 

R:Resistance                          S:Sensitive                   I:Intermediate 
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 Phenotypic detection for)الزائفة الزنجارية الكشف المظهري لبعض عوامل الضراوة في : 4-6

some virulence factors in P. aeruginosa) 

  (Pyocyanin Pigment Production) يوسيانيناصبغة البنتاج : إ4-6-1

على الأوساط الزرعية  P. aeruginosaعزلة من بكتيريا ت دراسة إنتاج صبرة البايوسيانين لثلاثين تم      

وسط اكار  الماكونكي،وسط اكار  هنتون،وسط مولر  المرذي،وسط الاكار  الدم،اكار  )وسطالمختلفة 

            السترمايد(.                                                                                                     

عزلة( .نتاج البايوسيانين على وسط اكار  24) %80أن أعلى نسبة هي أوضحت النتام                     

أن استخدام السترمايد كمصدر للكاربون أدى إلى تحسين إنتاجية الصبرة  مصرفي دراسة ثبتت أ السترمايد ،

على وسط أكدت على أن الصبرة الأساسية المنتجة . وفي دراسة (Abdelaziz et al., 2023)بلكل كبير

اكار مولر تلياا إنتاج الصبرة على وسط  ، (Sami Kassob, 2023)   السترمايد هي صبرة  البايوسيانين

وتطابقت هذب  .66.67%عزلة مناا قادرة على إنتاج صبرة البايوسيانين أي بنسبة  20حيث كانت هنتون 

 ١2من ناحية أخرى ، كانت  .(Jayaprakash and Ummer, 2016)النتيجة  مأ دراسة في الاند 

، إذ تقاربت هذب النتيجة مأ دراسة سابقة كانت نسبة انتاج على وسط الاكار المرذي%( عزلة منتجة للصبرة ٤0)

سجلت الدراسة الحالية  ، (Javadikasgari et al., 2018)( 38.14%البايوسيانين على نفس الوسط )

-٤وفق ا للجدول )عزلة  (%26.67) 8 اكار الدم ووسط اكار الماكونكي بواقأ نخفا  انتاج الصبرة على وسطإ

البايوسيانين يت ثر بمصادر الكاربون والنيتروجين في وسط النمو والرقم الايدروجيني  إنتاج. أثبتت دراسة أن (٤

كما ألار باحثان في دراستاما أن السلالات  ، (Özcan and Kahraman, 2015)والتاوية ومدة الحضن 

 Muller and)المنتجة للبايوسيانين أكثر مقاومة للعديد من المضادات الحيوية من السلالات غير المنتجة 

Merrett, 2014). 
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 :أنتاج صبرة البايوسيانين على الأوساط الزرعية المختلفة:  ٤-٤الجدول 

  

     (Production of protease) : إنتاج إنزي  البروتييز4-6-2

ا عن نلاط التحلل البروتيني باستخدام  P. aeruginosaعزلات بكتيريا جميأ  تفحص        قيد الدراسة بحث 

%(عزلة نتيجة موجبة 76.67)  23إذ أعطتSkim milk agar   كار الحليب ا طباخطريقة الفحا على أ

في العديد من الدراسات السابقة نلاحظ ارتفاع نسبة  ،للبروتييز غيرمنتجة%( عزلات  23.33) 7مقابل 

 ذات قابلية  P. aeruginosa من عزلات بكتيريا  %92.2، إذ أظارت دراسة أن يزيالعزلات المنتجة للبروت

% 93أن معظم العزلات السريرية  آخرون. وجد  (Shawkat, 2022)زعلى اكار الحليب يعلى إنتاج البروتي

المفرز من البكتيريا المسببة للأمرا   فإن البروتييز .(Önal et al., 2015)تييز كانت قادرة على إنتاج البرو

من هذا الموقأ الأولي للاستعمار، يمكن أن تنتلر  ،يستخدم كعامل ضراوة مام، مما يساعدها على استعمار الجلد

 ,Koziel and Potempa) مسببات الأمرا  إلى طبقات أعمخ من الجلد، مما قد يؤدي إلى انتلار العدوى

2013). 
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      ( (Hemolysin production: انتاج الهيمولايسين  4-6-3

ذن المختلفة على إنتاج صابات الأإالمعزولة من  P. aeruginosaاختبار قدرة عزلات بكتيريا  تم     

أن  جدَ قد و( % من دم ا.نسان، و5- 3الايمولايسين عن طريخ زراعتاا على وسط اكار الدم الذي يحتوي )

 20( والبالغ عددها  β-hemolysisللدم )كامل اغلب عزلات هذب البكتيريا كانت قادرة على إحداث تحلل 

تظار أي منطقة من انحلال الدم حول المستعمرات %( عزلات لم 33.33)١0%( عزلة ، بينما كانت ٦٦.٦7)

(γ- hemolysis) ، النتيجة مأ دراسة سابقة في مصر كانت عزلات بكتيريا  هذب تتقاربP. aeruginosa 

   (El Edel et al., 2023)%7٤مولايسن بنسبة يالمعزولة من إصابات سريرية مختلفة قادرة على انتاج الا

ستنت  وا %88دراسة أجريت في الاند أعطت العزلات انحلال كامل للدم بنسبة تفاوتت هذب النتيجة مأ .

في  عددة واللاملة للمضادات الحيويةحد عوامل الضراوة التي تلارك في المقاومة المتأن الايمولايسين أالباحثون 

 .  (Pramodhini et al., 2016)بكتيريا الزامفة الزنجارية

ا في نلر العدوى P. aeruginosaيلعب إنتاج انحلال الدم بيتا بوساطة       ا مام  وغزو هذا الكامن  ، دور 

ا لأن هذب السموم تلكل ثقوب على أغلية الخلايا مما يحمي البكتيريا من  الممر  للخلايا حقيقية النواة، نظر 

 .(Friedman et al., 2002)آليات دفاع المضيف ومن تاثير المضادات الحيوية 

 (Phenotypic Detection Of Efflux Pump): الكشف المظهري عن مضخات التدفق 4-6-4

 باستخدام P. aeruginosa عزلة بكتيرية تعود لبكتيريا 30أجري الكلف عن مضخات التدفخ في        

للكلف  ( كدليلEthidium Bromide-Agar Cartwheel)ثيديوم اكار بروميد ا.-عجلةطريقة ال

الاعتماد في ذلك  إيجابية للكلف المظاري. تم   بكتيرية كانت%(عزلة 677٦.) 23كلفت النتام  أن  ،المظاري

( كما هو موضم في UVعلى أدنى تركيز لم تظار فيه العزلات ت لخ تحت مصدر الألعة فوخ البنفسجية )

 . 4-2اللكل 

 ن أ% من العزلات إيجابية لاختبار مضخات التدفخ و7٦.7تتوافخ هذب النتام  مأ دراسة محلية أظارت أن       

إلى أن   آخرون ألار باحثون  ، (Al Marjani et al., 2015)ستين جميأ العزلات كانت مقاومة للكول

ا في اكتساب بكتيريا  صفة المقاومة المتعددة للمضادات الحيوية  P. aeruginosaمضخات التدفخ تلعب دور 
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والتعبير عن عدد من أنظمة تدفخ المضادات الحيوية ، عن طريخ التآزر بين الرلاء الخارجي منخف  النفاذية 

 .MexAB-OprM     (Li et al., 2015) المتعددة ، بما في ذلك

 

 ( لقياس نلاط مضخات التدفخ، يلير الت لخ ا.يجابيEtBrأكار بروميد ا.ثيديوم ) -طريقة العجلة:  2-٤اللكل 

 (. B, C, D, E, and F )العزلات( بينما يلير الت لخ السلبي إلى تدفخ إيجابي Aإلى تدفخ سلبي )العزلة 

 Detection of)الأغشية الحيوية تكوينعلى  الزنجارية الزائفة بكتيريا: الكشف عن قدرة 4-6-5

biofilm formation among Pseudomonas aeruginosa) 

يمثل الخطوة الأولى في  غلية الحيوية ، إذْ الأتكوين  هو من عوامل الضراوة المامة للبكتيريا التي تنتجاا      

ه يوفر الحماية الذاتية للبكتيريا ضد الخلايا البلعمية وبالتالي تستمر ا.صابة بدء الالتااب وحدوث المر ، لأنّ 

 .(Balcázar et al., 2015)المضادات الحيوية  مقاومةوتزداد قدرة البكتيريا على 

غلية الحيوية باستخدام طريقة على تكوين الأ P. aeruginosa بكتيريا عزلاتقدرةالتحري عن  تم         

على تكوين الأغلية الحيوية على أساس  عن قابلية فوهو اختبار نوعي للكل، (  Tubes methodالأنابيب )

النتيجة موجبة عندما تتلكل الأغلية الحيوية  تكونجدار أنبوبة الاختبار. بكثافة وسمك الأغلية الحيوية المرتبطة 

نتام  الدراسة  4-5ويتضم من الجدول  على لكل طبقة بنفسجية على الجدران الداخلية وأسفل أنابيب الاختبار،

توزعت قوة ا.نتاج  ،%١00قادرة على إنتاج الأغلية الحيوية بنسبة   P. aeruginosa ريابكتي الحالية أن
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قسم ، و (Strong Biofilm Formation SBF)، إذ كان بعضاا ذات إنتاج قويبين العزلاتللرلاء الحيوي 

 Weak Biofilm)وأخرى ضعيفة ا.نتاج  (Moderate Biofilm Formation MBF)  متوسطة مناا

Formation, WBF) ،   8كانت قوية ا.نتاج ،وأخرى متوسطة بواقأ  ت%( عزلا20) ٦تحديد  تم 

 عزلة ضعيفة ا.نتاج.  %(53.33) ١٦و  ( عزلات ،26.67)%

وهو  method)  (microtiter plate المعايرة الدقيقةصفامم استخدام طريقة  ، تم  أعلاب لت كيد النتام     

على تكوين الأغلية الحيوية، حيث يعطي قيمة للامتصاا  P.aeruginosaبكتيريا  اختبار كمي لكلف قابلية

ة لتحديد كمية الأغلية الحيوية المتكون ELISA( نانوميتر باستخدام جااز قارئ ٦30عند طول موجي قدرب )

لات ا العزسمك الأغلية الحيوية التي تنتجا تمثل قيم الامتصاا ،المعايرة من بعد الالتصاخ على أسطم صفامم

 (.(Kord et al. 2018طريقة قياسية وهي أكثر دقة وحساسية من طريقة الأنابيب  هذب تعد   ،البكتيرية

على  ذو قابلية P. aeruginosaبينت نتام  الاختبار الكمي في الدراسة الحالية أن جميأ عزلات بكتيريا       

%(عزلة ذات إنتاج قوي للاغلية الحيوية وأخرى ٤0) ١2من بين هذب العزلات، كانت  الحيوية،إنتاج الأغلية 

 .  (4-5الجدول ) %( عزلات ضعيفة ا.نتاج10) 3( عزلة ، بينما كانت  %50) ١5متوسطة ا.نتاج بواقأ 

نتام  الطريقة إذ كانت  النوعيةأن الطريقة الكمية كانت أكثر كفاءة من الطريقة كلفت أحدى الدراسات     

% من 75منتجة للأغلية الحيوية، بينما كلفت الطريقة الكمية  أن  تَعد  %  فقط من العزلات ١5النوعية أن 

 .(Da Costa Lima et al., 2017) عزلات كانت منتجة لتلك الأغليةال

متسقة مأ العديد من الدراسات، بما في ذلك دراسة محلية التي تم الحصول علياا من هذب الدراسة النتيجة       

ا بتكوينإالمعزولة من  P. aeruginosa ، حيث كانت بكتيريا بردادفي   صابات الأذن هي الأكثر ارتباط 

 Alwan)التااب الأذن الوسطى من الاصابة بيزيد تكوين الأغلية الحيوية  % إذ١00الأغلية الحيوية وبنسبة 

et al., (2021.  ا كما تتفخ نتام  الدراسة الحالية  P.aeruginosaبكتيريا ابلية بلرت فياا قدراسة مأ أيض 

% 25.9% ضعيفة ا.نتاج، ٦0% )١00المعزولة من العينات السريرية على تكوين أغلية حيوية بنسبة 

 .وفي حين أناا غير متوافقة مأ دراسة(Perez et al., 2013)% ذات إنتاج قوي( ١٤.١ومتوسطة ا.نتاج  

من مصادر سريرية على تكوين  P. aeruginosa  بكتيريا عزلات اختبار قابلية تم   إذ في مصرأخرين 

القوية والمتوسطة والضعيفة الأغلية الحيوية باستخدام الطريقة الكمية. كانت العزلات منتجة للأغلية الحيوية 

 .(Seiffein and Ali, 2021)% على التوالي ١0% و١0%، 80بنسبة 
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حيوي باستخدام الطريقتين النوعية بحسب انتاجاا للرلاء ال P. aeruginosa  توزيأ بكتيريا :4-5الجدول    

 والكمية

 

 Relationship between)غشية الحيوية ومقاومة المضادات الحيوية : العلاقة بين تكوين الأ4-7

biofilm formation and antibiotic resistance) 

ظاور مقاومة ملتركة بين العزلات ذات ا.نتاج القوي والمتوسط  3-٤يتضم من خلال ملاحظة اللكل       

 %١00وبنسبة  Ticarcillin ،Ticarcillin /clavulanic acid،Ceftazidime،Cefepimeمن لكل 

 ،Ticarcillinمن لكل  % 66.67عيفة ا.نتاج للرلاء الحيوي إلىبينما انخفضت المقاومة في العزلات ض

Ticarcillin /clavulanic acid ،Ceftazidime لمضاد 33.33و %Cefepime. 

 ،Imipenem، Meropenem، Amikacinوكان هناك تفاوت واضم لسبعة مضادات         

Gentamicin، Ciprofloxacin، Piperacillin وTobramycin ارتفعت نسبة المقاومة في العزلات  إذ

حساسة  العزلاتجميأ % لجميأ المضادات المذكورة وكانت ١00ذات ا.نتاج القوي للرلاء الحيوي وبنسبة 

 .Colistinلـمضاد  (١00%)

 العزلات المنتجة للرلاء الحيوي

 الطريقة الكمية الطريقة النوعية

 النسبة المموية % العدد النسبة المموية % العدد

 ٤0 ١2 20 6 قوية ا.نتاج

 50 ١5 26.67 8 متوسطة ا.نتاج

 ١0 3 53.33 16 ضعيفة ا.نتاج
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% لكل 8٦.٦7ومن ملاحظة اللكل ذاته نجد أن العزلات متوسطة ا.نتاج للرلاء الحيوي مقاومة وبنسبة      

 80 ،٦٦.٦7،١3.33) .وبنسبMeropenem، Gentamicin، Piperacillin،Ciprofloxacinمن 

 على التوالي. Colistin، Amikacin، Tobramycin، Imipenem( % للمضادات 93.33و

 ،Amikacinمن  % لكل٦٦.٦7 المقاومة إلىانخفضت فقد العزلات ضعيفة ا.نتاج  ا فيما يخا  أمّ 

Gentamicin، Tobramycin وPiperacillin لكل من المضادين33.33 وبنسبة % Ciprofloxacin و 

 Meropenem في حين كانت البكتيريا حساسة لكل منImipenem و Colistin ١00وبنسبة.% 

من العزلات لديدة الالتصاخ،  90.9%لكلت العزلات المقاومة للأدوية المتعددة في دراسة محلية نسبة        

وهذا  (Namuq et al., 2019) %7.7% والعزلات ضعيفة الالتصاخ 7٦تلياا العزلات متوسطة الالتصاخ 

 يتفخ مأ نتام  الدراسة الحالية.

ا بقوة مأ المقاومة المتعددةأن إلى ألارت إحدى الدراسات       تكوين الرلاء الحيوي القوي كان مرتبط 

% من العزلات المقاومة ٤٦.8، وفي دراسة أخرى كانت  (Karami et al., 2019)للمضادات الحيوية 

 .(Karami et al., 2020)للأدوية المتعددة ذات إنتاج قوي للأغلية الحيوية 

منتجة للأغلية الحيوية،معظماا ذات المقاومة ) %١00(وفي دراسة محلية كانت جميأ العزلات     

-Al)للكاربابينيمات وقد لوحظت أعلى نسبة لمقاومة للميروبينيم، في العزلات ذات إنتاج قوي للأغلية الحيوية 

Mohammed and Mahmood, 2024). 

ا في انتلار مقاومة المضادات الحيوية من خلال عوامل       ا حاسم  مناا  تفاعل عدة تلعب الأغلية الحيوية دور 

 ,.Pinto et al)لحيوية التي يمكن أن تؤخر أو تقلل نلاطاا مصفوفة الأغلية الحيوية مأ المضادات ا

،كما تنت  البكتيريا الموجودة داخل الأغلية الحيوية خلايا ثابتة خاملة من الناحية الأيضية وهي إحدى (2020

على البقاء في تراكيز عالية من المضادات وب من المضادات الحيوية فضلا  عن قابليتاا آلياتاا للار

أ من الطفرات التي . في البكتيريا المكونة للأغلية الحيوية، هناك معدل مرتف(Wood et al., 2013)الحيوية

تمكناا من تطوير آليات مقاومة، وهذا بدورب يعطي فرصة لجيناتاا .نتاج إنزيمات تعطل المضادات الحيوية أو 

أن أعداد  ، (Ciofu and Tolker-Nielsen, 2019)تطرد المضادات الحيوية باستخدام مضخات التدفخ 

ية الدقيقة داخل المصفوفة كثيفة للراية بحيث يكون هناك اتصال وثيخ بين الكامنات الحية الدقيقة الكامنات الح

المختلفة التي تمكناا من تبادل جينات المقاومة وفي النااية قد يكتسب المجتمأ ب كمله هذا الجين المقاوم 

(Balcázar et al., 2015) . 
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 في العزلات المنتجة للاغلية الحيوية المضادات الحيوية مقاومةتوزيأ  :3-٤اللكل 

 Prevalence of) : انتشار عوامل الضراوة المختلفة وارتباطها بمقاومة المضادات الحيوية4-8

different virulence factors and their association with antibiotic 

resistance) 

ا هو تكوين الأغلية الحيوية،أتضم من نتام  هذب الدراسة أن      كانت جميأ  إذ عامل الضراوة الأكثر ليوع 

 ٦و( XDR) عزلة مقاومة لديدة للمضادات ١9غلية .أظارت  على تكوين هذب  الأ ذات قابلية  (30)العزلات 

 ، ٤-٤اللكل   (MDRعزلات مقاومة متعددة للمضادات ) 5و (PDRلاملة للمضادات ) عزلات مقاومة

ا مقارنة مأ  XDRكانت فياا  سابقة دراسةوكانت هذب النتام  متوافقة مأ   PDR (Ali et و  MDRاكثر تردد 

al., 2021) . 

التي  P. aeruginosaة لبكتيريا غلية الحيوية من الخصاما الرميسإنتاج الأ ن  أ أخرىت دراسات ألار      

 ,.Thi et al)تمكن هذب البكتيريا من التسبب في حالات ا.صابات المزمنة وزيادة المقاومة للمضادات الحيوية 

2020). 

ا وأظارت مجموعة   ا أعلى  XDRعلى العكس من ذلك، كان البروتييز هو عامل الضراوة الأقل انتلار  نلاط 

وهذا عزلة على التوالي ،  ٤و 13،٦ البروتييز نتجتإذ بلرت العزلات التي ا MDRو PDR مقارنة بسلالات 
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أن إنتاج البروتييز كان له دور في  ت تلك الدراسةإلياا دراسة في الاند وأوضحيتفخ مأ النتام  التي توصلت 

ا أعلى مقارنة بسلالات XDRزيادة ضراوة السلالات المقاومة وأظارت مجموعة   MDR  (Naik etنلاط 

al., 2021) .      

 المامة فيعلاوة على ذلك، كان الايمولايسين والبايوسيانين ومضخات التدفخ من عوامل الضراوة       

مقارنة بالسلالات الاخرى. وبالمثل، كلف باحثون  XDR، إذ ارتفأ إنتاجاا في سلالات العزلات قيد الدراسة 

،وارتفأ في سلالات MDRقد انخف  في سلالات  P. aeruginosa آخرون أن إنتاج هذب العوامل بوساطة 

XDR (Rodulfo et al., 2019). 

 

 وارتباطاا بمقاومة المضادات الحيوية P. aeruginosa توزيأ عوامل الضراوة في بكتيريا  :٤-٤اللكل 

 Molecular characterization of): التوصةةةيف الجزيئةةةي لبكتيريةةةا الزائفةةةة الزنجاريةةةة  4-9

Pseudomonas aeruginosa)   

   S  16(16S ribosomal RNA gene)جين الرنا الرايبوسوميالكشف الجزيئي عن : 4-9-1

تفاعل  استخدمت تقنية ، P.aeruginosaفي بكتيريا  16S rRNAللكلف عن وجود الجين التلخيصي       

هذا الجين من الجينات المامة، وهو  ي عد  إذ  Polymerase Chain Reaction (PCR) البلمرة المتسلسل

Hemolysin Pyocyanin Protease Efflux pump Biofilm

MDR 3 4 4 4 5

PDR 2 4 6 4 6

XDR 15 16 13 15 19
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ا ا ثابت   Bacterialالوراثية للبكتيريا ) وامليمكن من خلاله تحديد الع إذ ، من اللفرة الوراثية ما يمثل جزء 

genetic factorsبكتيريابوصفاا  ( ، التي يمكن تمييز P.aeruginosa  نواع الأخرى الأعن باقي

(Altaai et al., 2014) أن جميأ عزلات بكتيريا زيميأظارت نتام  الكلف الج  P.aeruginosa   تحمل

ا 95٦هذا الجين الذي يبلغ حجمه  ا قاعدي  قد اتفقت هذب النتام  مأ دراسة و  ،  4-5كما هو مبين في اللكل ،زوج 

 خ التقليدية تحمل جينامالتي تم تلخيصاا بالطر P.aeruginosa  بكتيريا أكدت أن جميأ عزلات خرىأ

16S rRNA   كفاءة طريقة مما يؤكد% ١00وبنسبة PCR 202١  (المذكور في الكلف عن جين et al.,  

El-sadda (  . 
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المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa لبكتيريا  PCRالترحيل الكاربامي لنوات  تفاعل  :5-٤اللكل 
 50(وفرخ جاد  )% ١.5 (تركيز هلام الاكاروز زوج قاعدي( ب 95٦) ١٦  S rRNAلجين باستعمال البادئ

 فولت( لمدة ساعة واحدة.

 Molecular detection of biofilm) غشية الحيويةن جينات تكوين الأ: الكشف الجزيئي ع4-9-2

forming genes) 

اروز، تمت مقارنة الأوزان الجزيمية للحزم المضيمة الناتجة مأ كإجراء الترحيل الكاربامي على هلام الابعد     

زوج ١١١9بحجم   pslAعزلات تحتوي على جين  (.23%33) 7 انالدليل الحجمي. أوضحت نتام  الكلف 

ا 3٦9 بحجم pslD%( تحتوي على جين 50كانت نصف العزلات )( بينما ٦-٤اللكل)قاعدي  ا قاعدي   زوج 

 .(7-٤للكل )ا

 تأكدو، PslDتحمل جين  P. aeruginosa% من عزلات بكتيريا 3٦.٦في دراسة حديثة، أكتلفت أن       

على التسبب  وين الأغلية الحيوية لدياا القابليةن السلالات البكتيرية التي تحمل الجينات الملفرة لتكأهذب الدراسة 

هذب العزلات أمر صعب ويستررخ وقتا طويلا  مما يلكل انتلار  فإن القضاء على في إصابات حادة ونتيجة لذلك،

ا للصحة العامة ) ا تقاربت نتام  الدراسة الحالية أ .(Rajabi et al., 2022هذب العزلات بين السكان تاديد  يض 

ا  واقترحوا pslA على جينP. aeruginosa بكتيريا % من عزلات 3١.03تحتوي  إذ Hou  et al مأ دور 

ا لجين  .((Hou et al., 2012 تلكيل الأغلية الحيوية   في بدء  pslA مام 

ولــة مـن المعز P. aeruginosaأن جميأ عزلات بكتيريا  ىخرأ دراسات تعلى الرغم من ذلك ذكر      

اpslA  (1119  ) على جين لا تحتويحالات سريرية   ا قاعدي  ، إلا أن غياب هذا الجين لم يستبعد إنتاج   زوج 

 Raksha )الأغلية الحيوية بوساطة هذب البكتيريا نتيجة ملاركة العديد من الجينات في تكوين الأغلية الحيوية 

et al., 2020 El Naghy et al., 2020;). 

 (58%كان ) psIDو pslA ن معدل انتلارأ أتضم فياا إيرانيةعن دراسة  الدراسة الحاليةنتام   تختلف    

    P. aeruginosa كلفت هذب الدراسة أن وفرة الجينات المنظمة للأغلية الحيوية فيو( على التوالي 60%)و

 .(Porbaran and Habibipour, 2020)المختلفة  ẞ-lactamaseتت ثر بإنزيمات 

 

 



 النتام  والمناقلة   الفصل الرابأ 

 
85 

 

 

 

 

المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa لبكتيريا   PCRالترحيل الكاربامي لنوات  تفاعل  :٦-٤اللكل 
فولت(  50جاد ) %( وفرخ١.5تركيز هلام الاكاروز )زوج قاعدي( ب ١١١9) PslAباستعمال البادئ لجين  

 لمدة ساعة واحدة.
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مأ  الحيوية،منتجة للاغلية  P. aeruginosaجميأ عزلات بكتيريا أن الفحا المظاري  أوضحت نتام      

%(  ٤٦.٦7)7في العزلات متوسطة ا.نتاج للأغلية الحيوية  pslDالجزيمي لجين  نتام  الكلفذلك كانت 

على العكس من ذلك .%(٤0)٦( وقوية ا.نتاج 13.33%)2العزلات ضعيفة ا.نتاج  بمجموعةعزلات مقارنة 

%(  57.١٤) ٤المتوسطة بينما اقتصر تواجد الجين على العزلات  pslA لم تحمل أي عزلة ضعيفة ا.نتاج جين

 .8-٤عزلات وكما موضم في اللكل  %(٤2.8٦)3نتاج عزلات وقوية ا.

 جميأ عزلات بكتيريا تنيجيريا كان النتام  التي توصلت إلياا دراسة في مأالنتام  غير متوافقة كانت        

P. aeruginosa جينات  غلية الحيوية تحمل المنتجة للأpslA  وpslD  بينما تمتلك العزلات المتوسطة

ة يسمكونات رم عد  ت  ،  pslDو pslAأن جينات  ت الدراساتهذب الجينات بنسب مختلفة وألار  وضعيفة ا.نتاج 

 P. aeruginosa  ( المسؤول عن إفراز السكاريد خارج الخلية في بكتيريا pslلموضأ بناءعديد السكاريد )

(Ugwuanyi et al.,  . 2021) 

التددي تمددت دراسددتاا إلددى تلددير قدددرة إنتدداج الأغلددية الحيويددة علددى الددرغم مددن غيدداب جينددات الأغلددية الحيويددة     

غلددددية الحيويددددة فددددي بكتيريددددا لحيويددددة تسدددداهم فددددي تطددددوير مصددددفوفة الأمحددددددات وراثيددددة أخددددرى للأغلددددية ا

P.aeruginosa.  عدن وجدود جيندات  خ المظارية مأ الكلدفاموبالمثل، فإن غياب إنتاج الأغلية الحيوية بالطر

مددا يددؤثر علددى إنتدداج البروتينددات المرتبطددة غلددية الحيويددة قددد يكددون بسددبب طفددرات كروموسددومية ، متكددوين الأ

 .(Müsken et al., 2010; Moradali et al., 2017)   بالأغلية الحيوية

المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa لبكتيريا  PCR: الترحيل الكاربامي لنوات  تفاعل 7-٤اللكل 
فولت(  50%( وفرخ جاد ) ١.5زوج قاعدي(  بتركيز هلام الاكاروز ) 3٦9) PslDباستعمال البادئ لجين  

 لمدة ساعة واحدة.
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  النمط المظاري والجزيمي لتكوين الاغلية الحيوية :8-٤اللكل 

 Molecular detection of) : الكشف الجزيئي عن جينات المقاومة المرتبطة بالغشاء الحيوي4-9-3

biofilm-associated resistance genes) 

 9-٤ وبملاحظة اللكل P. aeruginosa الخاا ببكتيريا ndvB  جينفي هذب الدراسة عن وجود تم  الكلف  

ا في تضخيم هذا الجين من خلال ظاور نات   ndvB الخاا بالجينالبادئ  من خلاله أنتبين الذي ي كان ناجح 

ا. ١57حجمه  ا قاعدي   زوج 

جين المسؤول الوالذي يمثل  ndvBتمتلك جين   )%١00 (جميأ العزلاتوبملاحظة اللكل ذاته يتضم أن      

الكلوكان الذي يعمل على مقاومة المضادات الحيوية الخاصة بالأغلية الحيوية عن طريخ عزل عن تكوين 

ا عن أهدافاا الخلوية ن من الكلوكايعد  .(Beaudoin et al., 2012)  جزيمات المضادات الحيوية بعيد 

الكاربوهيدرات الملحونة بلحنة سالبة، والتي ترتبط بالأمينوكلايكوسيدات الملحونة بلحنة موجبة، والذي يوفر 

ا بين إنتاج الأغلية الحيوية ومقاومة المضادات الحيوية ا واضح  ا هيكلي   Sadovskaya et) من خلاله ارتباط 

al.,2010)  . 

أظار فياا الكلف الجزيمي لنفس ، في بردادأجريت تتطابخ نتام  الدراسة الحالية مأ نتام  دراسة محلية      

وهو المسؤول عن آلية ،  ndvB%( تحتوي على جين ١00أن جميأ العزلات ) PCR الجين باستخدام تقنية 
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 P. aeruginosa  (Ismail and Altaai, 2021)مقاومة المضادات المرتبطة في الأغلية الحيوية لبكتيريا 

. 

في تريير بنية الرلاء الحيوي لجعله أقل نفاذية للمضادات الحيوية، الذي كلفت  tssC1كما يساهم جين       

% في العزلات المنتجة للأغلية ١00كان  tssC1عنه دراستنا الحالية، وأفادت النتام  أن معدل انتلار جين 

 (.١0-٤اللكل )الحيوية 

بكتيريا  من عزلات % من90.2% و 9٦.7تقاربت نتام  الدراسة الحالية مأ دراسة إيرانية كان فياا       

P.aeruginosa  قيد الدراسة  تحمل جينndvB وtssC1 ن إنتاج إلى أ وتوصلت تلك الدراسة ، على التوالي

المقاومة للمضادات المتعددة  P.aeruginosaالأغلية الحيوية كان أعلى بلكل ملحوظ بين عزلات بكتيريا 

مقارنة بالعزلات الحساسة ربما يكون هذا بسبب ت خر ترلرل العوامل المضادة للميكروبات داخل الخلايا المكونة 

 .(Saffari et al., 2017) للرلاء الحيوي

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 المعزولة من إصابات الأذنP. aeruginosa لبكتيريا  PCRالترحيل الكاربامي لنوات  تفاعل  :9-٤اللكل 
 فولت(  50%( وفرخ جاد ) ١.5تركيز هلام الاكاروز )زوج قاعدي( ب ١57) ndvBباستعمال البادئ لجين  
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 لمدة ساعة واحدة
 

 

 
 Molecular detection of)في نظا  مضخات التدفق   mex B جين ال: الكشف الجزيئي عن 4-9-4

the mexB gene in the efflux pumps system)   

نجاح  ، إذ أتضم من النتام  P.aeruginosaفي بكتيريا  mexB الدراسة عن وجود جينهذب كلفت       

 ١١-٤ل ومن خلال ملاحظة اللك ، زوج قاعدي 2٤٤بوجود نات  بحجم  mexBجين   تضخيمالبادئ في 

أنظمة  الملاركة فيالجينات حد وي عد  هذا الجين أ ( عزلة،%5٦.٦7) ١7موجود في  mexB أن جين نلاحظ

للمضادات الحيوية. تعود هذب الأنظمة إلى عاملة  P.aeruginosaالضخ والتي تساهم في مقاومة بكتيريا 

resistance-nodulation-division (RND)  وتستخدم لضخ المضادات خارج الخلية البكتيرية ، مما يقلل

بآليات المقاومة الأخرى التي تعمل على تريير مكوناتاا مقارنة  المضادات المستادفة دون تعديل من تركيز

 .(Yaseen and Ahmed, 2023)الادف أو المضاد لتعطيل فعاليته.

المعزولة من  P. aeruginosaفي عزلات بكتيريا mexB أكدت العديد من الدراسات وجود جين      

 ,.El-Said et al)في مصر  % 75فقد بلرت نسبته  ، ولكن بنسب مختلفة من مكان إلى أخرذن إصابات الأ

أن ا.فراط في ت الدراسات وأكد  (Goli et al., 2016)% في دراسة سابقة في إيران65وبنسبة   (2012

 

المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa لبكتيريا  PCRالترحيل الكهربائي لنواتج تفاعل  :10-4الشكل 

فولت( لمدة  50%( وفرق جهد )1.5تركيز هلام الاكاروز )زوج قاعدي( ب150) tssC1باستعمال البادئ لجين 

 ساعة واحدة.
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 التعبير عن مضخات التدفخ إحدى أهم الآليات التي تساهم في المقاومة الذاتية والمكتسبة للمضادات الحيوية في

 .P. aeruginosaبكتيريا 

 .%١00موجود بنسبة  mexBكان فياا جين محلية  نتيجة الدراسة الحالية غير متوافقة مأ دراسةجاءت        

الفلوروكينولونات  لاا دور كبير في ضخ المركبات السامة من الخلايا منااأن أنظمة الضخ  تضموأ

(Fluoroquinolones)، ا.ثيديوم وبروميد (Ethidium bromide،) الكلورامفينيكول و

(Chloramphenicol)، البيتا لاكتامو (β-Lactams) ، التتراسايكلينو(Tetracycline) يزيد من  مما

 (Mohi-Aldeen et al., 2018) . ضراوتاا

وأتضم  ،%3٦.٤ ، إذ كانت نسبة تردد الجينما ورد في دراسات أخرىاسة الحالية أعلى مكانت نتيجة الدر   

بين العزلات  المضاداتإلى أن ا.فراط في التعبير عن مضخة التدفخ لا يبدو أنه الآلية الرميسة لمقاومة  فياا

يمثل آلية مساعدة لمقاومة المضادات الحيوية وفسروا الارتباط  ه  ، ولكنّ P. aeruginosaالسريرية  لـبكتيريا 

ا  AmpCبين الآليات المتميزة مثل تنظيم البورينات وا.فراط في إنتاج انزيم  ا مام  ، با.ضافة الى أنه يلعب دور 

 P. aeruginosaبين العزلات السريرية لـبكتيريا الحيوية  مضادات المتعددة للمقاومة لل المظاري في النمط

(Xavier et al., 2010) . 
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المعزولة من إصابات الأذن P. aeruginosa لبكتيريا  PCRالترحيل الكاربامي لنوات  تفاعل  :١١-٤اللكل 

فولت(  50%( وفرخ جاد )١.5بتركيز هلام الاكاروز )زوج قاعدي(  2٤٤) mexBباستعمال البادئ لجين 

 ة واحدة.لمدة ساع

 The Role of)مضخات التدفق في تشكيل الغشاء الحيوي ومقاومة المضادات الحيوية  : دور4-10

efflux pumps in biofilm formation and antibiotics resistance) 

التي  P. aeruginosaمن بين عزلات بكتيريا %( عزلة 5٦.٦7) ١7في   mexBالكلف عن جين  تم       

 (47.06 %) 8%( عزلات منتجة للاغلية الحيوية القوية بينما 41.18) 7 كان فياا تحتوي على هذا الجين

با.ضافة إلى ذلك ،غلية الحيوية( ضعيفة ا.نتاج للأ11.76%) عزلتان كانت عزلات متوسطة ا.نتاج في حين

التي أظارت نلاط ضخ تدفخ للمضادات  الثلاث والعلرون P. aeruginosaكانت جميأ عزلات بكتيريا 

 (.ndvB و tssC1الحيوية من الناحية المظارية تمتلك كلا جيني المقاومة المرتبطة بالاغلية الحيوية )
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ا أنأالدراسة  هذب كلفتوقد        ا ، مختلفة من المضادات الحيوية  مجاميأيحفز مقاومة   mexB يض  متضمن 

 3( وPDR) عزلات مقاومة لاملة للمضادات ٤( وXDRلديدة للمضادات)عزلات تنتمي إلى المقاومة ال ١0

أظارت فقد على ذلك،  . علاوة21- 4هو موضم في اللكلوكما  ، (MDRللأدوية )متعددة عزلات مقاومة 

وهذا يلير إلى أن هذا الجين يمكن أن  P. aeruginosaفي بكتيريا   mexB الدراسة وجود تردد عالٍ لجين

ا في ضراوة هذا العامل الممر  ، وعلى الرغم من عدم تقييم الدور المبالر لمضخة التدفخ في تكوين  يلعب دور 

الأغلية الحيوية في هذب الدراسة، فقد لوحظ أن نسبة كبيرة من البكتيريا المكونة للأغلية الحيوية القوية 

 نت تحمل هذا الجين. والمتوسطة والضعيفة كا

ا  التدفخ تساهمألارت دراسة في نيجيريا إلى أن جينات مضخة      ا أساسي  في تكوين الأغلية الحيوية وتلعب دور 

ا في هذا الكامن  ، في معدل مقاومة المضادات الحيوية ا مزدوج  وهذا يلير إلى أن مضخات التدفخ قد تلعب دور 

 (Ugwuanyi et al., 2021).المجاري الممر 

تلير العديد من الدراسات إلى أن مضخات التدفخ  تلعب أربعة أدوار مختلفة على الأقل في تكوين الأغلية      

  (Extracellular polymeric substances)الحيوية هي تدفخ جزيمات المواد البوليميرية خارج خلوية 

ت الملاركة في تكوين الأغلية الحيوية ، لتسايل تكوين مصفوفة الأغلية الحيوية ، التنظيم غير المبالر للجينا

تدفخ الجزيمات الضارة، مثل المضادات الحيوية والمواد الأيضية و الت ثير على التجميأ من خلال تعزيز أو منأ 

 .(Alav et al., 2018)الالتصاخ بالأسطم والخلايا الأخرى

ا لأن الأغلية الحيوية تتميز بوجود بيمات دقيقة متميزة، فإن الخلايا البكتيرية بداخلاا يمكن أن تتواجد       نظر 

ا في  في حالات ايضية مختلفة وتميل الطبقات الخارجية للأغلية الحيوية إلى أن تتكون من خلايا هي الأكثر نلاط 

ا فيما يتعلخ بنلاط مضخة التدفخ. على سبيل المثال، تبين عملية الاي  الرذامي. هذب ال ملاحظة ذات صلة أيض 

يكون  إذ، P. aeruginosaيعتمد على الحالة الأيضية لـبكتيريا  MexAB-OprMأن تعبيرنظام الضخ  

ا التعبير في أعلى مستوياته  فإن الخلايا الموجودة في الطبقات الخارجية للأغلية  ولذلك ،في الخلايا النلطة أيضي 

مقارنة بالخلايا الموجودة في  MexAB-OprMالحيوية هي أكثر عرضة للإفراط في التعبيرالجيني عن نظام  

على الرغم من أنه ليس من الواضم ما إذا كان ا.فراط في التعبير عن مضخات التدفخ في  ،الطبقات الداخلية

ة يخدم أي غر  آخر غير مقاومة المضادات الحيوية، فمن الواضم أن التعبير عن مضخات الأغلية الحيوي

 .(Tuon et al., 2022) التدفخ يمكن أن يختلف بلكل كبير داخل طبقات مختلفة من الأغلية الحيوية 
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 الحيوية ومقاومة المضادات الاغلية الحيوية وأنظمة التدفخ التمثيل البياني للعلاقة بين :١2-٤اللكل 

 الزائفة الزنجارية بكتيريا العزلة القياسية لفي  لأدينيلات كاينيز نزي النمذجة الجزيئية لإ :4-11

(Molecular modeling of adenylate kinase in Pseudomonas aeruginosa 

PAO1 (ATCC3686)  (   

ا بسبب ملاكل الاستنساخ أو التعبير أو التنقية التي قد      ا ما تتعطل عملية تحديد تركيب البروتين تجريبي  غالب 

عندما تفلل التقنيات التجريبية، يمكن أن تكون النمذجة ، النقيتمنأ الحصول على كمية كافية من البروتين 

التماثل هياكل  تستخدم نمذجةاد للبروتينات غير المعروفة. الجزيمية تقنية حسابية مفيدة للتنبؤ بالتركيب ثلاثي الأبع

( للتنبؤ بتكوين البروتينات الأخرى NMR) تجريبيا  من علم البلورات بالألعة السينية أوالبروتين الملخصة 

تركيب منخف  النمذجة "يمكن أن توفر  التركيبي،على أساس تلابه التسلسل الذي يعكس على الأرجم التلابه 

مأ معلومات كافية حول الترتيب الفراغي لثمالات الأحما  الامينية الحرجة  مقارنة بالطريقة التجريبية الدقة"

في البروتين والتي قد تؤدي إلى توليد فرضيات، مما يسمم بتصميم تجارب جديدة مثل الطفرات التي تستادف 

يلعب أنزيم  .(Kelley et al.,2015) ، لاختبار هذب الفرضياتsite directd mutagenesisالموقأ 

ا في الاي  الخلوي وتخليخ الحام  النووي في جميأ الكامنات   (Adk) كاينيزالأدينيلات  ا حيوي  يلعب دور 

ت
لا
عز

 ال
دد

ع
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الموجودة في بداميات النوى وفي السايتوبلازم في  Adk الحية. بسبب الاختلافات في الخصاما الحفزية بين

 Buchko)حقيقيات النوى، هناك اهتمام باستاداف هذا ا.نزيم كادف دوامي ضد العوامل البكتيرية الممرضة 

et al., 2010) . 

للتنبؤ بتركيب الانزيم  Swiss model إلى برنام    Adk .نزيم إرسال تسلسل الأحما  الأمينية تم        

ثمالة  220بنمذجة  Swiss modelقام برنام  .)/https://swissmodel.expasy.org( بعادثلاثي الأ

تم  ،  Burkholderia pseudomallei (BpAdk)من الانزيم المماثل الموجود في بكتيريا  حام  اميني 

 صل الىتمأ مستوى وثاقة  %98  ( coverage) ترطية بنسبة Adkتحليل وثاقة نموذج تركيب انزيم 

 .4-13)اللكل ) ،% ١00

مرتب في ثلاثة  P.aeruginosaفي بكتيريا  Adkنزيم المتوقأ لاتركيب االتلير نتام  النمذجة إلى أن     

منطقة  ، (core subdomainهي منطقة اللب ) (functional subdomainsمناطخ فرعية وظيفية )

ومنطقة ارتباط الادينوسين  (AMP-binding subdomain(AMPbd))ارتباط الأدينوسين أحادي الفوسفات 

. يتكون لب البروتين من سبأ صفامم بيتا مركزية ( ATP-binding subdomain(LID)ثلاثي الفوسفات )

 .( CORE) منطقة اللب( على محيط α-helixمتوازية محاطة بسبأ من الحلزونات الفا )

  

( )حلزونات الفا ملونة باللون Adk) إنزيم الادينيلات كاينيز لنموذج بعادالتركيب ثلاثي الأ: )أ( ١3-٤اللكل

 الفرعية والوظيفية الثلاثة ناطخلم،اAdkتنظيم نموذج إنزيم )ب(  .)الأرجواني وصفامم بيتا خضراء اللون

(domains ) والأسام تلير الى ت رجم منطقةاحطيت بدوامر LID وAMPbd   باتجاب بعضاما البع  عند

 .الارتباط بالمادة الأساس

  

 

 

 

 

 أ  ب

https://swissmodel.expasy.org/
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مخطط راماخاندران باستخدام ،   MolProbity version 4.4 برنام  النموذج بوساطة جودة  تقييم تم       

أن  ت النتام . أظاربين الأحما  الأمينية المتتالية في سلسلة البروتين( للاواصر الببتيدية زوايا الدورانقيمة )

مما يلير  %(،١00في المناطخ الأكثر تفضيلا  أو المسموح باا ) للنموذج تقأجميأ ثمالات الأحما  الأمينية 

 .(4-14 )اللكلالنموذج يمتلك درجة ثقة عالية إلى أن 

 

 

تم   ، التي(PAAdk)في الزامفة الزنجاريةزدينيلات كاينيالأإنزيم لنموذج  مخطط راماخاندران 4-14:اللكل 

الاحما  الامينية في المناطخ المفضلة او جميأ تقأ ،  Swiss modelالحصول علية من برنام    

)غير المفضلة او غير المسموح    IIIتخلو المنطقة الثالثةبينما  ، ( II و  Iالثانية و الاولى )المنطقة المسموح باا

 الامينية .الأحما   باا ( من
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 (Conclusions): الاستنتاجات 5-1

في محافظة  قيد الدراسة صابات الأذنإانتلار واسأ للعدوى الميكروبية في حالات  أظارت النتام  .١

 المقدسة.كربلاء 

 

ا  نّ أالدراسة  كلفت .2 ذن هي العزلات البكتيرية السالبة لصبرة كرام .صابات الأالمسبب الأكثر ليوع 

 .P. aeruginosa  بكتيريا الزامفة الزنجارية  وبالأخا

 

اومة للمضادات الحيوية لامعة مق P. aeruginosa  غلب عزلات أن أأظارت نتام  الدراسة الحالية  .3

مما يلير إلى  تجاب هذا النوع البكتيري الممر فعالية  الذي أظارمضاد الكولستين  الاستخدام فيما عدا

 . أهمية أتباع التعليمات الصحية وتجنب الاستخدام العلوامي للمضادات الحيوية 

 

نتاج إذن بالقدرة على المعزولة من إصابات الأ  P. aeruginosa عزلات بكتيريا  غلبأتميزت  .٤

مضخات التدفخ بما في ذلك الايمولايسن ، البروتييز، البايوسيانين ، العديد من عوامل الضراوة 

         .غلية الحيويةوالأ

 

 البكتيريا ويتمتكوين الأغلية في هذب العزلات هو السبب الرميسي لمقاومة المضادات الحيوية في  إنّ   .5

ذا ( وه tssC1و  ndvBجينات المقاومة المرتبطة بالأغلية الحيوية ) بوساطة وجوددعم هذب القدرة 

  ريا.يالناجمة عن هذب البكت يلكل تحديا كبيرا لعلاج ا.صابات

 

غلية الحيوية الدراسة يساهم في تكوين الأ قيد P. aeruginosaوجود مضخات التدفخ في بكتيريا  نّ إ .٦

ا اس ا في زيادة المقاومة تجاب العديد من المضادات الحيوية المستخدمة في علاج هذب كما تلعب دور  اسي 

 البكتيريا.

 

ة الرميسة التي يمكن من خلالاا التحري عن علاجات دواميالف اهداحد الاانزيم الادينيلات كاينيز يمثل  .7

المكونة للرلاء الحيوي وذات المقاومة المتعددة للمضادات  P. aeruginosaمستقبلية لبكتيريا  

 الحيوية 
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 (Recommendations)التوصيات  :5-2

 اللازمة.و الصحية أتباع كافة الأجراءات الطبية يحية بانتلار إصابات الأذن ذات الافرازات القمراقبة ا .١

 

إجراء مسوحات دورية للكلف عن مقاومة المضادات الحيوية في العزلات البكتيرية وخاصة في بكتيريا   .2

P. aeruginosa صابات الأذن لتحديد الاتجاهات النالمة في المقاومة وتطوير استراتيجيات . المسببة

 للمواجاة.

 

لجينات المقاومة المرتبطة  ( Sequencing) الدراسات لتحليل التسلسلات التتابعية إجراء العديد من .3

وذلك بادف تحديد الطفرات وغيرها، و الجينات المسؤولة عن تنظيم مضخات التدفخ أبالرلاء الحيوي 

لى تطوير المقاومة تجاب التي قد تؤدي إ ،الوراثية في هذب الجينات وفام ت ثيرها على ترجمة البروتين

 الحيوية .     المضادات 

 

 أو ،علم النانوتكنولوجيتطبيقات من خلال قيد الأستخدام تطوير فعالية المضادات الحيوية التي لاتزال  .٤

 التحري عن ت ثير العوامل المثبطة لعوامل الضراوة عند أستخداماا مأ المضادات الحيوية.
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 نتائج فحص الفايتك لبعض عزلات الزائفة الزنجارية المشخصة في هذه الدراسة: :1 ملحق
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  vitek 2باستخدام جهاز  P.aeruginosa: تشخيص بكتيريا 2ملحق 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ت رقم العزلة احتمالية التشخيص

%99 

Ps1, Ps2, Ps3, Ps4, Ps9 ,Ps10, Ps11 ,Ps13, Ps14, Ps15, 

Ps17 , Ps19, Ps20, Ps21 ,Ps22 ,Ps23 , Ps24 ,Ps25 ,Ps26 

,Ps27 ,Ps28,Ps29 ,Ps30 

1 

%98 Ps5 2 

%96 Ps6 3 

%97 Ps7, Ps8 ,Ps12 4 

%95 Ps18 5 

%91 Ps16 6 
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Summary 

 Ear infections are a common clinical issue worldwide and the leading cause of 

hearing loss in the world.110 swabs were collected from patients with ear 

infections at the Ear, Nose, and Throat practice at Imam Hussein Medical City and 

private clinics in different areas of the Holy Governorate of Karbala, their ages 

ranged from 1-75 year for the period from August 2023 to October 2023. 

      The results revealed that 97 (88.18%) isolates showed microbial growth, of 

which 85 (87.63%) isolates showed bacterial growth and 12 (12.37%) isolates 

showed fungal growth. The fungal isolates were Candida spp. and Aspergillus spp. 

with 10 (83.33%) and 2 (16.67%) isolates, respectively. 

      Of the total bacterial isolates, which showed Gram-negative bacteria were more 

common than Gram-positive bacteria with 67 (78.82%) isolates including 35 

(41.18%) isolates belonging to the genus Pseudomonas spp. .Moreover, the other 

genera belonging to Gram-negative isolates included Escherichia spp., Klebsiella 

spp., Proteus spp. and Burkholderia spp. with 11 (12.94%) ,10 (11.76%) ,7(8.24%) 

and 2 (%2.35)  isolates respectively. Bordetella spp. and 

Stenotrophomtrty23fgvonas spp. with one isolate (1.18%) for each bacterial genus. 

Gram-positive bacterial isolates included 18 (21.18%) isolates belonging to the 

genus Staphylococcus spp. 

      This study identified three bacterial species in the Vitek 2 compact system, 

namely Pseudomonas aeruginosa ،Pseudomonas putida و Pseudomonas 

fluorescens with 30 (35.29%), 3 (3.53%) and 2 (2.35%) isolates, respectively. 

Polymerase chain reaction (PCR) results using the 16s rRNA gene confirmed that 
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all P. aeruginosa isolates carried this gene.The study highlighted that P. 

aeruginosa is the common bacterial species among the microorganisms causing ear 

infections. The Vitek 2 compact system was used to determine the sensitivity of 

the P. aeruginosa isolates 12 antibiotics, 96.67% of the isolates were resistant to 

both Ticarcillin and Ticarcillin/Clavulanic acid. In addition, 93.33% of them were 

resistant to Piperacillin, Ceftazidime and Cefepime, 90% of these isolates showed 

resistance to Gentamicin and Imipenem . 86.67% of the bacterial isolates were 

resistant to both Tobramycin,Ciprofloxacin and Meropenem. Moreover, the 

bacteria showed resistance (80 and 20%) to Amikacin and Colistin respectively.  

     Some virulence factors of P. aeruginosa isolates were examined, the results 

indicated that 24 (80%) of the isolates produced Pyocyanin, 23 (76.67%) isolates 

produced protease and 20 (66.67%) isolates produced hemolysin. The study also 

revealed that each of the tested P. aeruginosa isolates had the ability to produce 

biofilms according to both qualitative and quantitative methods. In the qualitative 

detection, 6 (20%) isolates were identified as strong biofilm producers, 8 (26.67%) 

as moderate producers and 16 (53.33%) as weak producers. The quantitative assay 

results showed that 12 (40%) isolates were strong biofilm producers, 15 (50%) 

isolates were moderate producers, and 3 (10%) isolates were weak producers. In 

addition to the phenotypic examination of biofilm production, molecular detection 

using polymerase chain reaction (PCR) revealed that 7 (23.33%) and 15 (50%) 

isolates carried the psIA and psID biofilm formation genes respectively. 

       On the other hand, molecular detection showed that all 30 (100%) isolates of 

P. aeruginosa contain both ndvB and tssC1 genes that are involved in biofilm-

specific antibiotic resistance. The development of biofilms is closely related to the 

activity of efflux pumps. The detection of efflux pumps in 30 bacterial isolates of 

P. aeruginosa was performed using the Ethidium Bromide-Agar Cartwheel method 



 

 
d 

as a guide for phenotypic detection. The results revealed that 23 (76.67%) bacterial 

isolates were positive for phenotypic detection. This was based on the lowest 

concentration at which the isolates did not show fluorescence under Ultraviolet 

(UV) light source. These results were confirmed on the molecular level using PCR 

detections. As 17 (56.67%) of the P. aeruginosa isolates carried the mexB gene, the 

gene encodes to one of the three proteins that form mexAB-oprM system. The 

latter belongs to the family of resistance-nodulation divisions (RND).   

      Molecular modeling results indicated that the predicted structure of adenylate 

kinase (Adk) in P.aeruginosa is divided into three functional subdomains namely 

the core subdomain, the AMP-binding subdomain (AMPbd), and the ATP-binding 

subdomain (LID). After that, the model was vertified by MolProbity version 4.4 

with high rate of confidence. 

      

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
e 

 

University of  Kerbala 

College of Science 

Department of Biology 

 

Phenotypic and molecular characterization of some virulence factors 

in Pseudomonas aeruginosa isolated from ear infection patients in 

sacred Kerbala province  

A Thesis 

 Submitted to the council of the College of Science ــ University of Kerbala In 

Partial of Fulfillment of Requirements for the Master Degree in Biology 

Written By:  

Zeina Haider Abbas  

B.Sc. Biology (2020) \University of Kerbala 

Supervised by: 

Lecturer Dr.Aziz Yasir Hasan AI-Ethari 

December-2024 A.D. Jumada Al-Akhir-1446 A.H. 

 


