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 مروري به زیست شناسي باکتري 
سودوموناس آئروژینوزا

چکیده
زمینه و اهداف: سودوموناس آئروژینوزا باکتري گرم منفي، 
متحرک، هوازي و باسیلي ش��کل، شایع ترین بیماري زاي 
انس��اني در جنس سودوموناس است. این میکروارگانیسم، 
همه جایي بوده و در خاک، مواد آلي در حال فساد و در آب 
وجود دارند. رش��د کم باکتري علت توزیع گسترده محیطي 
آن اس��ت. در تعدادي از بیمارستان ها سومین عامل ش��ایع 
عفونت هاي بیمارستاني بعد از استافیلوکوکوس اورئوس و 

اشریشیا کلي مي باشد.
مواد و روش ها: مطالعه مروري حاضر با کمک موتور هاي 
جس��تجو Google و مق��الات نمایه ش��ده در پایگاه هاي 
علم��ي فارس��ي SID و Magiran و پایگاه ه��اي علمي 
 Scopus، Google scholar، Ebscohost انگلیس��ي

و Science Direct بدس��ت آمدن��د. داده ها با استفاده از 
کلید واژه هایي ش��امل بیولوژي، ساختار، ویرولانس و غیره 
ک��ه از تعدادي مقاله، 52 مقاله انتخاب و مورد ارزیابي قرار 

گرفته اند. 
یافت��ه ها: ب��ا بررسي مق��الات بدست آم��ده و بررسي 
تاریخچ��ه باکتري سودوموناس آئروژینوزا این باکتري جزء 
میکروب هاي با اهمیت پزش��کي، صنعتي و کش��اورزي به 
ش��مار مي آید و با توج��ه به مقاومت داروی��ي این باکتري 
پژوهش��گران مطالعات فراواني را انجام داده اند و به نتایج 
مطلوبي رسیده اند ولي همچنان جزء چالش هاي پزش��کي 

محسوب مي شود.
نتیجه گیري: این مقاله سعي در ش��ناخت هر چه بیش��تر 
این باکتري به دانش��جویان، اساتید و میکروبیولوژیس��ت ها 

  جاوید تقي نژاد 
اس�امي  آزاد  دانش�گاه  مل�کان،  واح�د  میکروبیول�وژي،   گ�روه 

ملکان، ایران
 J_taghinejad@yahoo.com

  مهدي حسین زاده 
 مرک�ز تحقیق�ات زیس�ت شناس�ي، دانش�گاه ام�ام حس�ین )ع(  

تهران، ایران

  شبنم مولایي کهنه شهري 
گروه میکروبیولوژي، واحد زنجان، دانش�کده پزشکي و علوم پایه، 

دانشگاه آزاد اسامي، زنجان، ایران
  وحید جوان جسور 

 گ�روه میکروبیول�وژي، واح�د مل�کان، دانش�گاه آزاد اس�امي، 
ملکان، ایران

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 la

bd
ia

gn
os

is
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

31
 ]

 

                             1 / 16

http://labdiagnosis.ir/article-1-202-en.html


68
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  زمستان 1395- شماره34

دارد و پیشنهاد مي شود با استفاده از تکنولوژي هاي پیشرفته 
و متد هاي جدید راه هاي درماني جدید و سریع تري را پیدا 
کرده و به کمک پزشکان و تسریع در روند درمان بپردازند.
کلی��د واژه ه��ا: سودوموناس آئروژینوزا، توکس��ین ها، 

بیماري زایي

مقدمه
سودومون��اس آئروژین��وزا ی��ک پات��وژن فرصت طلب 
بیمارستاني است. این ارگانیسم نسبت به گروه هاي مختلفي 
از آنتي بیوتیک ها مقاوم مي باش��د. عفونت هاي ناشي از این 
ارگانیس��م به علت مقاومت آنت��ي بیوتیکي ممکن است در 
نهایت منجر به مرگ ش��ود. این باکت��ري باسیل گرم منفي، 
اکس��یداز مثبت، متحرک و داراي یک ت��ا سه فلاژل قطبي 
اس��ت. به ج��ز مواقعي که در حضور نیترات رش��د مي کند 
و آن را ب��ه نیتریت احیاء مي نمای��د، در سایر موارد هوازي 
اجباري مي باش��د )1(. سودوموناس آئروژینوزا را در محیط 
کش��ت، رنگدانه هاي متعددي تولید مي کن��د که عبارت از 
رنگدان��ه پیوسیانین )رنگ آب��ي(، رنگدانه پیووردین )رنگ 
سب��ز(، رنگدانه پیوروبین )رنگ قرم��ز( و پیوملانین )رنگ 
سیاه( هس��تند. کلني آن بوي خاص شبیه انگور یا گل یاس 
دارد که دلیل آن وجود ماده اي به نام آمینواستوفنن مي باشد 
 ،)Chemotaxis( فلاژل باعث حرکت، کموتاکس��ي .)2(
اتص��ال و کلونیزاسیون باکتري ب��ه سلول ها و مولکول هاي 
میزبان مي ش��ود. فلاژل و فلاژلین خالص شده مي توانند به 
گیرنده هاي گلیکولیپیدي به ویژه GM1 در اکثر غش��اهاي 
مخاطي متصل شوند. اخیرا نقش مهم فلاژل به عنوان عامل 
ایجاد پنوموني ح��اد )Acute pneumonia( و فلاژلین 
به عنوان عام��ل التهاب ریوي در عفونت هاي سودوموناس 
آئروژینوزا ب��ه اثبات رسیده است )3(. ای��ن باکتري باعث 
عفونت هاي جدي مانند سپتي سمي، اندوکاردیت و اوتیت 
مي ش��ود. باکتري در طی��ف وسیعي از محیط ه��ا که محل 
فعالیت انسان است زندگي مي کند )4(. توانایي این باکتري 
در تولید فاکتور هاي بیماري زایي فراوان همچون آلژینات، 
پروتئازها، پیوسیانین، رامنولیپید، فس��فولیپاز C، لیپووردین، 
پیل��ي جهت اتصال و کلونیزاسیون ب��ه سلول هاي میزبان و 
تش��کیل بیوفیلم باعث شده که در زمره مهم ترین پاتوژن ها 

ق��رار گیرد )5(. لذا ه��دف از این مطالعه م��روري بررسي 
زیستي، فیزیولوژیکي و ویرولانس سودوموناس آئروژینوزا 

مي باشد.

تاریخچه مختصر سودوموناس آئروژینوزا
سال ها قبل از آنکه سودوموناس آئروژینوزا شناخته شود، 
پزش��کان آن دوره مشاهده چرک متمایل به رنگ آبي- سبز 
را نش��انه اي مهم براي وخیم بودن عفونت تلقي مي کردند. 
 )Sedillot( اولی��ن بار در س��ال 1850 میلادي سدی��لات
حض��ور لکه هاي رنگ آبي– سبز را بر روي لباس جراحان 
م��ورد توجه ق��رار داد. اما ب��ه علت اصلي آن پ��ي نبرد، تا 
آنک��ه در سال 1860 میلادي ف��وردوس )Fordos( موفق 
به استخراج این رنگ دانه از باکتري ش��د و ماده کریستالین 
بدست آمده از آن را پیوسیانین نامید. در سال 1862 میلادي 
ل��وک )Luke( این لکه هاي رنگي را در ارتباط با عفونت ها 
اعلام کرد و اظهار داش��ت که عناصر میله اي ش��کلي را در 
ای��ن چرک هاي آبي– سبز مش��اهده کرده اس��ت. در سال 
1882 می��لادي گس��ارد )Gessard( باکتري سودوموناس 
آئروژین��وزا را جدا نم��ود و آن را باسیل��وس پیوسیانوس 
نامگذاري ک��رد، در حالي مدتي بعد یعن��ي در سال 1889 
میلادي چارین )Charrin( نقش بیماري زایي این باکتري 

را در حیوانات با اهمیت اعلام کرد.
در س��ال 1894 میلادي میگولا )Migula( مش��خصات 
اولی��ه سودوموناس آئروژین��وزا را بیان کرد. در سال 1896 
میلادي وازرم��ن )Wasserman( اع��لام نمود که نقش 
سم ه��ا و مواد خ��ارج سلولي سودومون��اس آئروژینوزا از 
خ��ود سل��ول باکتري در بیم��اري زایي آن مه��م تر است. 
اسل��ر )Osler( در س��ال 1925 میلادي اظهار داش��ت که 
سودوموناس آئروژینوزا احتمالا در عفونت هاي ثانویه نقش 
دارد. سودوموناس آئروژینوزا بخاط��ر پیچیدگي هاي زیاد، 
تولی��د فرآورده هاي گوناگون خارج سلولي و عدم اطلاع از 
چگونگي دقیق بیماري زایي آن به تدریج اهمیت و جایگاه 
ویژه خود را در علوم بیولوژي و پزشکي پیدا کرده و همگام 
با تکوی��ن این یافته ها، نام هاي گوناگوني را مانند باکتریوم 
آئروجینوزوم )Bacterium aeruginosom(، باکتریوم 
آئروجینیوم )Bacterium aerugineum(، میکروکوکوس 
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پیوسیانوس )Micrococcus pyocyaneus(، باسیلوس 
باسیلوس   ،)Bacillus aeruginosus( آئروجین��وزوس 
پیوسیان��وس )Bacillus pyocyaneus(، سودومون��اس 
پیوسیان��ي )Pseudomonas pyocyanea(، باکتری��وم 
پیوسیانوم )Bacterium pyocyaneum(، سودوموناس 
پلي کلر )Pseudomonas polycolor( براي آن در نظر 

گرفتند )6،۷(.

جایگاه و طبقه بندي
از س��ال 1894 می��لادي تاکنون که بی��ش از یک قرن از 
نامگذاري سودوموناس توسط میگولا مي گذرد. طبقه بندي 
سودوموناس ها دچار تغییرات و پیچیدگي هاي فراوان بوده 
است. بس��یاري از گونه هاي غیر مربوط در این جنس جاي 
داده شده بودند و به تدریج اصلاحات لازم انجام گرفت. به 
هر حال هنوز مشکلات مهمي در زمینه طبقه بندي جنس و 
گونه هاي گوناگون سودوموناس ها وجود دارد )6،8،9،10(.
در سال 1966 میلادي استانیر )Stanier( و همکارانش، 
ویژگي ه��اي  براس��اس  را  ه��وازي  سودوموناس ه��اي 
فیزیولوژیک��ي و تغذیه اي طبقه بن��دي کردند )11(. تلاش 
ب��راي اصلاح طبقه بندي سودوموناس ها و حل مش��کلات 
آن ادام��ه یافت و مطالعات گس��ترده اي در زمینه اسید هاي 
نوکلئیک سودوموناس ها آغاز ش��د )8،12،13(. تا آنکه در 
س��ال 19۷3 میلادي پالرون��ي )Palleroni( و همکارانش 
با استفاده از تکنیک هیبریداسیون DNA-rRNA نش��ان 
داده ان��د که گونه هاي موج��ود در جنس سودوموناس ها را 
مي توان به پنج زیر گروه تقسیم نمود. پالروني مشاهده کرد 
ک��ه به کمک این تکنیک، باکتري هاي موجود در جنس هاي 
گزانتوموناس ه��ا و اشریش��یاها ظاهرا مرتبط ب��ا گونه هاي 
موجود در جن��س سودوموناس ها به نظر مي رسند و گاهي 
این شباهت ها بیش از شباهت هاي موجود در بین گونه هاي 
سودوموناس مي باشد. وي پیشنهاد کرد که با انجام تحقیقات 
بیشتر و پیدا کردن ویژگي ها و شاخص هاي دیگر بتوان این 
پنج زیر گروه موجود در جنس سودوموناس ها را حداقل به 

پنج جنس مستقل نمود )14(.
در سال 1983 می��لادي دووس )Deves( و همکارانش 
دل��ي )De Ley( ب��ا انج��ام تغییرات��ي ب��ر روي تکنی��ک 

 rRNA هیبریداسی��ون، آزمایش هاي مش��ابهي را بر روي
گونه هاي مختل��ف سودوموناس ها و گزانتوموناس ها انجام 
دادند و نتایج پالروني را مورد تایید قرار داده، اعلام نمودند 
که جنس سودوموناس خود باید به دو یا سه جنس مستقل 
ش��ود )15(. در س��ال 1984 می��لادي ووس )Woese( و 
همکارانش با آزمایشاتي که بر اساس 16SrRNA بر روي 
سودوموناس ها انجام دادند وجود پنج زیر گروه پالروني را 
تایید نمودند، اما تاکید کردند که ارتباط دقیق و درستي میان 

گروه هاي مذکور وجود ندارد )16(.
در س��ال 1989 جانس��ون )Johnson( و همک��ارش 
پالرون��ي به کم��ک ن��وع دیگ��ري از روش هیبریداسیون، 
تش��ابهات مولکولي میان گونه هاي مختلف سودوموناس را 
م��ورد بررسي ق��رار دادند و ضمن تایید تجربیات گذش��ته 
پالروني، اظهار داشتند که تشابهات مولکول هاي DNA در 
گونه هاي موجود در جنس سودوموناس در مقایسه با سایر 

جنس  ها نسبتا کمتر است )1۷(.

ویژگي هاي جنس سودوموناس
سودوموناس ه��ا یک��ي از مهم تری��ن جنس هاي موجود 
در خانواده سودوموناسه محس��وب مي ش��وند باکتري هاي 
موج��ود در ای��ن جنس همگي میله اي ش��کل، مس��تقیم یا 
کم��ي منحني، گرم منفي غیر اسید فس��ت و ب��دون اسپور 
مي باش��ند. ای��ن باکتري ها به وسیله یک ی��ا تعدادي فلاژل 
قطبي متحرک هس��تند اما برخ��ي سویه ها واجد فلاژل هاي 
جانب��ي با طول موج هاي متفاوت نیز مي باش��ند، به استثناي 
گونه سودوموناس مالئي )P.mallei( که فاقد فلاژل است. 
بطور متوسط به صورت منفرد، دوتایي و زنجیره هاي کوتاه 
در زیر میکروسکوپ دیده مي شوند. از لحاظ نیازمندي هاي 
غذای��ي متفاوت ب��وده تقریبا همگ��ي در حضور نمک هاي 

آمونیم و یک منبع کربن رشد مي نمایند.
این باکتري ها به ش��دت هوازي بوده از مولکول اکسیژن 
به عنوان گیرنده نهایي الکت��رون استفاده مي کنند. برخي از 
گونه هاي موجود در جنس سودوموناس در حضور نیترات 
و یا آرژنین قادر به رش��د در محیط بي هوازي مي باش��ند. 
هم��ه گونه هاي موج��ود در این جنس کات��الاز مثبت بوده 
واکنش ه��اي متیل رد، اندول و وگ��س – پروسکوئر آن ها 
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منفي است. سودوموناس ها قادرند کربوهیدرات ها را اکسید 
کرده بدون تولید گاز، ایجاد اسید نمایند. این باکتري ها قادر 
ب��ه انجام واکنش هاي تخمیري و یا فتوسنتتیک نمي باش��ند 

.)18،19،20(
باکتري ه��اي موجود در این جنس در محیط آبگوش��ت 
-30 C اولی��ه 8/5-5/5 و درجه ح��رارت pH پپت��ون ب��ا
18 در مدت 24 ساعت رش��د مي نماین��د و برخي گونه ها 
قادرند به رش��د در 42C و نیز 4C مي باش��ند بس��یاري از 
گونه ه��اي موجود در این جنس قادر ب��ه تولید مواد رنگي 
هس��تند. درصد گوانی��ن و ستیوزی��ن )G+C( در مولکول 
DNA گونه هاي سودوموناس %mol ۷0-5۷ مي باش��ند. 
برخي سویه ها براي انس��ان و حیوانات بیماري زا هس��تند. 
گونه اختصاص��ي تیپ، سودوموناس آئروژینوزا مي باش��د 
)6،8،21(. در می��ان سودوموناس ه��ا تنها گ��روه فلورسنت 
ش��امل سودومون��اس آئروژین��وزا، سودومون��اس پوتی��دا 
 )P.fluorescens( سودوموناس فلورسنس ،)P.putida(
و نی��ز گون��ه غی��ر فلورسن��ت سودومون��اس استات��زري 
)P.stutzeri( مورد توجه میکروبیولوژیس��ت هاي پزشکي 
قرار داش��ته است. سایر گونه هاي کلینیکي مهم در انس��ان، 
در جنس دیگري قرار داده ش��ده اند. سودوموناس سپش��یا 
 ،)P.mallei( سودومون��اس سودومالئ��ي ،)P.cepacia(
سودومون��اس پیکتیئ��ي )P.picketii( هم اکنون در جنس 

Burkholderia قرار دارند.
و   )P.diminuta( دیمینوت��ا  سودومون��اس 
نی��ز   )P.vesicularis( وزیکولاری��س  سودومون��اس 
متعل��ق ب��ه جن��س Brevundimonas و سودوموناس 
جن��س  عض��و  تنه��ا   )P.maltophila( مالتوفی��لا 

Stenotrophomonas مي باشد )۷(.

محیط زیست سودوموناس آئروژینوزا
 )Costerton and Anwar( در سال 1994 کاسترتون و انوار
سودومون��اس آئروژینوزا را فراوان ترین ش��کل حیات در 
روي زمی��ن نامیدند. این باکت��ري از محیط هایي چون آب، 
سوخ��ت هواپیماهاي جت و محلول هاي ضد عفوني کننده 
به علت توانایي استفاده از انواع متفاوت ترکیبات آلي، جدا 
ش��ده است و قادر به زیست در غیاب ظاهري مواد غذایي 

مي باش��د. سودومون��اس آئروژینوزا به ن��درت از آب دریا 
مگر در اطراف دهانه فاضلاب ها جدا شده است و با ایجاد 

بیماري در ماهي ها ارتباطي ندارد.
مناب��ع عمده سودوموناس آئروژینوزا در آب هاي سطحي 
عبارت از فاضلاب، زهکشي ناشي از طوفان ها و مواد آبکي 
موجود در محوطه مزارع مي باش��د. تع��داد این باکتري در 
پایین دهان��ه فاضلاب ها به می��زان 105 باکتري در هر لیتر 
مي رسد. گونه هاي ای��ن باکتري در خاک و ریزوسفر یافت 
ش��ده، در نتیجه اغلب از غذا هاي س��الادي بدست مي آید. 
یک گرم خاک ممکن است حاوي 1000-100 واحد کلني 
در هر سانتي متر مکعب باش��د. سودومون��اس آئروژینوزا 
میزبان گیاهي خاصي ندارد اما مي تواند باعث ایجاد بیماري 
در گونه ه��اي گیاهي متعددي ش��امل لوبی��ا، کاهو و سیب 
زمیني ش��ود و غالبا نی��ز از گل داوودي ج��دا مي گردد. با 
این حال این باکتري پاتوژن گیاهي ش��ناخته شده اي نیست 
چ��را که قدرت تولید آنزیم هاي پکتینولیتیک را ندارد. الرود 
)Elrod( و ب��ران )Braun( در س��ال 1942 نش��ان دادند 
که گونه سودوموناس پلي کولر جدا ش��ده از گیاهان ش��بیه 

سودوموناس آئروژینوزا مي باشد.
حاملی��ن طبیعي سودوموناس آئروژینوزا در انس��ان نادر 
است. در افراد سالم اجتماع، میزان جداسازي از مدفوع بین 
1 تا 15 درصد است و اختلافات مشاهده شده ممکن است 
ناش��ي از رژیم غذایي باشد. کلونیزاسیون مدفوعي در افراد 
سالم ظاهرا از عمر کوتاهي برخوردار است، بعلاوه تغییرات 

سریع سویه اي نیز وجود دارد. 
ب��اک )Buck( و ک��وک )Cooke( در سال 1969 متوجه 
ش��دند که خوراندن حداقل یک میلیون سلول سودوموناس 
آئروژینوزا به اف��راد داوطلب براي این که بتوان باکتري را در 
مدفوع تش��خیص داد ض��روري است اما ای��ن تعداد جهت 
کلونیزاسی��ون کافي نیس��ت. ای��ن مقاومت روده اي نس��بت 
ب��ه کلونیزاسیون را مي توان به وسیل��ه مصرف همزمان یک 
آنتي بیوتیک در هم شکس��ت. میزان جداسازي مدفوعي این 
باکتري در بیماران بستري در بیمارستان طبق گزارش لویسون 
)Levison( در س��ال 19۷۷ تا 60 درص��د افزایش مي یابد. 
این مس��اله به عقیده شوتر )Shooter( و همکارانش ارتباط 

نزدیکي با طول مدت اقامت بیمار در بیمارستان دارد )۷(.
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مورفولوژي و ساختمان سلولي
سودومون��اس آئروژینوزا یک باکت��ري گرم منفي میله اي 
شکل مي باشد و معمولا به صورت منفرد، دستجات کوچک 
یا زنجیره هاي کوتاه دیده مي شود. کلني هاي این باکتري به 
صورت ص��اف و گرد بوده و اغلب رن��گ فلورسنتي سبز 
ایج��اد مي کنن��د. این باکت��ري به واسطه ی��ک فلاژل قطبي 
منفرد حرکت مي کند. وجود اکسیژن مولکولي براي حرکت 
ض��روري است، بنابراین آزمایش در محیط آگار نیمه جامد 

روش مناسبي جهت بررسي حرکت نمي باشد )23، 22(.

غشاء سیتوپلاسمي 
وج��ود اسید هاي چ��رب در مولکول هاي فس��فولیپیدي 
باع��ث بروز خاصیت هیدروفوبیک در هر دو سطح بیروني 
و دروني غشاء سیتوپلاسمي سلول سودوموناس آئروژینوزا 
ش��ده است. این ویژگي غش��اء سیتوپلاسمي باعث شده تا 
این غش��اء سد موث��ري در برابر عب��ور مولکول هاي قطبي 
محس��وب ش��ود، در حالي که مانع موث��ري در مقابل عبور 
مولکول ه��اي آب گریز نمي باش��د. بنابرای��ن مولکول هاي 
آنتي بیوتیک هیدروفوب در صورت گذش��تن از سد دیواره 
سلولي مي توانند آزادانه از غشاء سیتوپلاسمي سودوموناس 
آئروژین��وزا عب��ور کرده وارد سل��ول ش��وند در حالي که 
مولکول ه��اي آنتي بیوتیکي آب دوست در صورتي قادر به 
عبور از سد غش��اء سیتوپلاسمي این باکتري ها هس��تند، که 
از سیس��تم انتقال فعال پروتئین هاي پرمه آز که یک سیستم 
اختصاصي براي انتقال فعال مواد به داخل سلول محس��وب 

مي شود استفاده کنند )24،25(. 

فضاي پري پلاسمیك و پپتیدوگلیکان 
در فض��اي پ��ري پلاسمی��ک سودومون��اس آئروژینوزا 
مق��دار زی��ادي آنزیم هاي تجزی��ه کننده م��واد وجود دارد 
ک��ه به وسیل��ه بخش داخلي غش��اء سیتوپلاسم��ي ساخته 
مي ش��وند. ای��ن آنزیم ها در فضاي پ��ري پلاسم به صورت 
فع��ال در آم��ده و مولکول هاي آلي گوناگون��ي را از منافذ 
بس��یار کوچک غش��اء خارجي سلول به ای��ن فضا راه پیدا 
کرده ان��د، تجزیه مي کنند. از جمل��ه آنزیم هاي مهمي که در 
فضاي پري پلاسمیک سلول سودوموناس آئروژینوزا یافت 

مي ش��وند، مي توان به آنزیم هاي تغییر دهنده آنتي بیوتیک ها 
مانن��د بتالاکتاماز ها، استیلاز ها، فس��فوریلاز ها و آدنیلاز ها 
اش��اره کرد. این آنزیم ها اغلب پلاسمیدي بوده و به عنوان 
سد دفاع��ي موثري در برابر آنت��ي بیوتیک ها عمل مي کنند 
)26،2۷(. پپتیدوگلیک��ان در بخ��ش داخل��ي دیواره سلولي 
وجود دارد و یک لایه غیر ارتجاعي مي باشد. پپتیدوگلیکان 
در نقاطي به غش��اء سیتوپلاسمي متصل است و از قسمت 
بیروني نیز توسط مولکول هاي لیپوپروتئیني غش��اء خارجي 
احاطه مي ش��ود. میزان مولکول هاي پپتیدوگلیکان در دیواره 
سلول��ي سودوموناس آئروژینوزا نس��بتا کم است. از طرفي 
مولکول ه��اي لیپوپروتئیني در غش��اء خارج��ي سلول این 
باکتري نیز بصورت پراکنده و با نسبت کمتري در مقایسه با 

سایر باکتري هاي گرم منفي وجود دارد )2۷(.

غشاي خارجي
غش��اء خارج��ي در سودومون��اس آئروژین��وزا از نظ��ر 
ساختماني ش��بیه به سایر باکتري هاي گ��رم منفي است. در 
ای��ن باکتري مولکول ه��اي پپتیدوگلیکان ب��ه خاطر کمبود 
نس��بي مولکول ه��اي پروتئیني غش��اء خارجي ب��ه راحتي 
در مع��رض مایعات فض��اي بیروني ق��رار مي گیرند )24(. 
سودومون��اس آئروژین��وزا از جمل��ه باکتري هایي است که 
ذاتا نس��بت به بس��یاري از آنتي بیوتیک ها مقاوم مي باش��د. 
عده اي از محققین ب��ا مطالعاتي که انجام داده اند، علت این 
مقاومت را غیر قابل نفوذ بودن غش��اء خارجي این باکتري 
نس��بت به آنتي بیوتیک ها اعلام کرده ان��د. این محققین در 
گزارش هاي خود اعلام کرده اند که تاکنون مش��اهده نشده 
که هیچ آنتي بیوتیکي بتواند به روش انتقال فعال از غش��اء 

خارجي سودوموناس آئروژینوزا عبور نماید )24(.
نیکای��دو و هنک��وک در س��ال 1986 اظه��ار کردند که 
مولکول ه��اي لیپوپلي ساکارید موجود در غش��اء خارجي 
سلول این باکتري احتمالا به صورت بسیار فشرده و نزدیک 
در کن��ار هم قرار گرفته ان��د و از طرفي ترکیب کاتیون هاي 
دو ظرفیتي با ش��اخه هاي فس��فات مولکول هاي فسفولیپید 
در این غش��اء و نیز اندازه بسیار کوچک کانال هاي پوریني 
که به عنوان کانال هاي نفوذي غش��اء عم��ل مي کنند باعث 
ش��ده تا غش��اء خارجي سودوموناس آئروژینوزا نسبت به 
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مولکول ه��اي آب دوست و آب گری��ز آنتي بیوتیک ها غیر 
قابل نفوذ شود )2۷،28(.

پروتئین هاي غشاء خارجي 
در غشاء خارجي سودوموناس آئروژینوزا انواع مختلفي 
از پروتئین ها وجود دارن��د، مقادیر برخي از این پروتئین ها 
نسبت به بقیه بیشتر است. بیشترین پروتئین پوریني موجود 
در غش��اء خارجي این باکتري پروتئین F است. کمبود این 
پروتئی��ن باعث از بی��ن رفتن خاصیت نفوذ پذیري غش��اء 
خارج��ي این باکتري نس��بت ب��ه یک ن��وع سفالوسپورین 
مي ش��وند. احتمالا این پدیده به دلیل بس��ته ش��دن بیش��تر 
کانال ه��اي پورین��ي در غش��اء خارجي در اث��ر موتاسیون 

مي باشد )30و29(.
دی��واره سلول��ي در سودومون��اس آئروژین��وزا از نظ��ر 
 OprF .ساختماني شبیه سایر باکتري هاي گرم منفي مي باشد
از نظر ساختماني مشابه پروتئین OmpA در اشریشیا کلي 
مي باش��د و به عنوان یک کانال غیر اختصاصي جهت عبور 
م��واد محلول عمل مي کند. این پروتئین نفوذ پذیري نس��بتا 
پایین��ي را به سل��ول اعطا مي کند. بس��یاري از مواد محلول 
از طریق کانال هاي اختصاصي از میان غش��اء سودوموناس 
آئروژین��وزا عبور مي نمایند. OprF به ش��دت آنتي ژنیک 
ب��وده، مي تواند به عنوان یک واکس��ن موثر جهت حفاظت 
در برابر عفونت هاي بعدي با سودوموناس آئروژینوزا عمل 
 OMP 5 نماید. در غش��اء خارجي این باکتري حدود 8 تا

وجود دارد )31،32(.

فلاژل
همه گونه ه��اي موجود در جنس سودوموناس به استثناء 
سودومون��اس مالئي ک��ه فاقد فلاژل اس��ت، متحرک بوده 
و داراي ف��لاژل هس��تند. با استف��اده از روش رنگ آمیزي 
اسی��د تانیک فوش��ین، مي توان فلاژل ه��ا را رنگ آمیزي و 
زیر میکروسکوپ نوري مش��اهده کرد. تعداد و محل قرار 
گرفتن فلاژل ها در شناسایي گونه هاي مختلف سودوموناس 
اهمی��ت دارد. در برخي از گونه ه��اي سودوموناس در هر 
قطب سلول ممکن است از یک تا ش��ش فلاژل دیده شود. 
به نظر مي رسد سلول هایي که در هر یک از دو قطب داراي 

فلاژل هس��تند به ظاهر در حال تقس��یم سلولي مي باش��ند. 
فلاژل هاي جانبي نیز در برخ��ي از گونه هاي سودوموناس 
مش��اهده شده است. احتمالا فلاژل هاي جانبي تحت کنترل 
ژن هایي جدا از ژن هاي قطبي قرار دارند )33(. سودوموناس 
آئروژین��وزا داراي یک فلاژل در ی��ک قطب سلول باکتري 
مي باش��د ولي گاه��ي در برخي سویه ه��ا دو یا چند فلاژل 
نیز دیده ش��ده است. برخي از سویه هاي بس��یار موکوئیدي 
سودوموناس آئروژین��وزا ممکن است فاقد تحرک و بدون 
فلاژل باش��ند در نتیجه میزان تحرک سویه هاي مختلف این 
باکتري یکسان نمي باشد. دو نوع فلاژلین )پروتئین سازنده 
ف��لاژل( در ساختمان فلاژل این باکت��ري وجود دارد: نوع 
 46-52 kDa ک��ه هتروژنوس ب��وده و وزن مولکولي آن a
مي باش��د، نوع b که هموژنوس ب��وده و وزن مولکولي آن   

kDa 53 مي شود)34(.
ژن هاي هاي فلاژل توسط دو ناحیه ژني وابسته، متشکل 
 ،)fla( حالت ،)mot( از سیسترون هاي تعیین کننده متحرک
کموتاکس��ي )che(، کنترل مي ش��وند. ژنfla با فلاژن هاي 
گون��ه سودوموناس پوتی��دا در انتهاي آمین و کربوکس��یل 
پروتئی��ن هومولوژي دارد و اخت��لاف بین گونه ها به بخش 

مرکزي پروتئین فلاژلین مي باشد )35(.
در سودوموناس آئروژینوزا، فلاژل با بیماري زایي ارتباط 
دارد. موتان ه��اي بدون حرکت و فاقد فلاژل به راحتي قادر 
به ایجاد عفونت در مدل هاي حیواني نیس��تند. تهیه واکسن 
بر اساس پروتئین فلاژلین مي تواند تا حدي ایجاد مصونیت 

کند )36(.

فیمبریه
اکث��ر سویه هاي سودوموناس آئروژین��وزا داراي فیمبریه 
یا پیلي مي باش��ند که اغلب قطب��ي و گاهي اوقات پیراموني 
مي باشد. پیلي این باکتري توانایي آگلوتیناسیون گلبول هاي 
قرمز را ندارد و از ای��ن طریق از سایر باکتري هاي روده اي 
متمایز مي ش��ود. تعداد 20-5 فیمبریه یا پیلي در یک یا هر 

دو قطب باکتري قرار دارد )3۷(.
فیمبری��ه به عن��وان گیرن��ده برخي فاژها عم��ل کرده و 
همچنی��ن در اتصال باکتري به سلول هاي میزبان نقش دارد. 
گیرنده اختصاصي براي فیمبریه در سطح سلول هاي میزبان 
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مش��خص نیس��ت اما وجود آن براي بیماري زایي ضروري 
نیس��ت زیرا سویه هاي فاقد فیمبریه نی��ز همانند سویه هاي 
مش��ابه که داراي فیمبریه هس��تند قدرت ایج��اد بیماري را 

دارند.
در سودومون��اس آئروژین��وزا یک نوع پیل��ي قطبي چند 
عملک��ردي به ن��ام پیلي تیپ 4 وجود دارد که در تش��کیل 
بیوفیلم، اتصال به فاژ، ترانسفورماسیون، تغییر جهت، نحوه 
حرکت و کلونیزاسیون نقش دارد. این پیلي همچنین توانایي 

اتصال به DNA را دارد )38،39،40(.

پیگمان ها 
در سودومون��اس آئروژینوزا حداقل چه��ار نوع پیگمان 
پیووردی��ن، پیوروبین، پیوملانین و پیوسیانین ش��ناسایي و 
ش��رح داده ش��ده است. پیووردی��ن در آب محلول ولي در 
کلروفرم نامحلول است. این رنگدانه محیط هاي کش��ت را 
ب��ه رنگ زرد کم رنگ در مي آورد و گاهي اوقات به راحتي 
قابل تشخیص نیست. اکثر ایزوله هاي کلینیکي روي محیط 
King ,s B آگار این پیگمان را تش��کیل مي دهند. این ماده 
رنگ��ي داراي ساختمان غیرفنازین��ي بوده و لذا در کلروفرم 
غیر محلول است. پیووردین جاذب بس��یار قوي آهن بوده، 
ل��ذا در محیط هایي که میزان آهن در آن ها کم است بیش��تر 
تولی��د مي ش��ود. پیوروبین یک پیگمان محل��ول در آب به 
رن��گ قرمز روش��ن در سودوموناس آئروژین��وزا است که 
درصد کمي از ایزوله هاي کلینیکي تولید مي کنند. سویه هاي 
تولیدکننده این پیگمان بیش��تر از ادرار و خلط بیماران مبتلا 
به سیس��تیک فیبروزی��س جدا ش��ده اند. پیوملانین رنگدانه 
قهوه اي مایل ب��ه سیاه است که کمتر از 1 درصد سویه هاي 
سودوموناس آئروژین��وزا آن را تولید مي کنند. پیوملانین از 
نظر ساختار شیمیایي هیچ گونه وابستگي به ملانین حیواني 

ندارد )41،42(.
 )N-methyle-L-hydroxiphenazine( پیوسیانین
از نظ��ر ش��یمیایي جزء فنازین ها محس��وب مي ش��ود. این 
پیگم��ان در PH اسی��دي ابتدا زرد و سپس ب��ه قرمز تغییر 
محیط مي یاب��د و در محیط قلیایي بي رنگ مي ش��ود. اکثر 
 King,s B سویه ه��اي سودوموناس آئروژین��وزا در محیط
پس از گذشت پنج روز انکوباسیون در 3۷ درجه سانتي گراد، 

تولید پیوسیانین مي کنند. لازم به ذکر است که انتقال محیط 
آگار پس از انکوباسی��ون در 3۷ درجه سانتي گراد به دماي 
 ات��اق براي مدت 4-3 ساعت باع��ث افزایش پیگمان زایي

 مي شود )41(.

ویژگي ها و مشخصات کشت
سودومون��اس آئروژین��وزا از جمل��ه باکتري هایي است 
که به راحت��ي بر روي محیط هاي معمول باکتري ش��ناسي 
رش��د مي کند. کلني هاي تیپ یک ای��ن باکتري گرد، داراي 
لبه ه��اي نا منظم، mm 3-2 قطر ب��ا سطح مات، ساختمان 
داخلي برجس��ته و قوام کره اي مي باشد. کلني هاي تیپ دو 
کوچک تر، برجس��ته و شبیه کلني هاي کلي فرم ها مي باشند. 
کلني هاي تیپ سه خشن، برجسته و کاملا چروکیده هستند. 
ه��ر نوع ترکیبي از این اش��کال کلن��ي ممکن است در یک 
محیط کش��ت دیده ش��وند، ب��ه طوري که ممک��ن است با 

گونه هاي متفاوتي از این باکتري اشتباه گردند.
تمام اش��کال موکوئید از کلني ه��اي محدب اولیه در طي 
انکوباسی��ون طولاني بر روي محیط ه��اي غني از یک منبع 
کربن ایجاد مي ش��وند. این کلني ه��ا با کلني هاي موکوئیدي 
حاصل از کش��ت سودوموناس آئروژینوزا به دست آمده از 
عفونت هاي نظیر سیس��تیک فیبروزیس متفاوت است، زیرا 
سط��ح کلني هاي موکوئیدي حاصل از این عفونت ها توسط 
مقدار زیادي گلیکوکالیکس یا آلژینات پوش��یده شده است. 
اغل��ب ایزوله هاي موکوئیدي پیوسیانین تولید نکرده و فاقد 
فلاژل هستند. کلني هاي موکوئیدي ممکن است داراي قوام 
لاستیکي یا مرطوب باش��ند. اش��کال مرطوب اغلب شفاف 
هس��تند. برخي از سویه هاي جدا ش��ده از نمونه هاي خلط 
بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس ایجاد کلني هاي ریزي 
مي نماین��د که قابل مش��اهده نیس��تند مگر بع��د از 48-۷2 
ساعت دیده ش��وند. تغییر در اش��کال کلني ممکن است در 
اثر پاساژ دادن یا تجدید کشت از محیط مایع به جامد ایجاد 
شود. تفاوت هاي قابل تشخیص در اشکال کلني ها در مورد 
آنتي ژن هاي سوماتیک مقاوم به حرارت، به فاژ، حساسیت 

به باکتریوسین یا آنتي بیوتیک مشاهده نشده است )43(.
تشخیص سودوموناس آئروژینوزا به وسیله تولید پیگمان 
سبز- آبي قابل انتش��ار در محیط کش��ت م��ورد تایید قرار 
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مي گیرد. در برخي کش��ت ها ممکن اس��ت پیوسیانین تولید 
نش��ود، مگر بر روي محیط کش��ت اختصاصي و در برخي 
از سویه ها نیز بطور کلي پیوسیانین تولید نمي ش��ود. اغلب 
محیط هاي کش��ت مرب��وط به سودومون��اس آئروژینوزا به 
دلی��ل تولید م��اده o-آمینواستوفن��ن از تریپتوفان یک بوي 
مطب��وع میوه اي دارند. این باکت��ري بر روي محیط مکانکي 
آگار به خوبي رش��د مي کند. برخ��ي از سویه ها نیز بر روي 
آگار خون دار ایجاد همولیز منتشر مي کند که باعث قهوه اي 
شدن محیط کشت مي گردد. رشد در محیط مایع بعد از 24 
ساعت ب��ه خوبي صورت مي گیرد. در محیط کش��ت مایع 
اغلب حلقه سفید رنگي از مواد لزج چسبیده به جدار شیشه 
مشاهده مي شود. پیگمان سبز رنگ نیز بیشتر در سطح مایع 

دیده مي شود )22،24(.
از خصوصی��ات تغذی��ه اي و توانای��ي سودوموناس ه��ا 
در استف��اده از م��واد آلي گوناگون مي ت��وان در طبقه بندي 
 و تفکی��ک گونه هاي موج��ود در این جن��س بهره گرفت. 
به عنوان مثال سودوموناس آئروژینوزا قادر است از گرانیول 
و استامی��د به عن��وان تنها منبع کربن استفاده کرده و رش��د 
نمای��د، در حالي که تعداد کم��ي از سایر گونه هاي موجود 
در ای��ن جنس توانایي انجام این کار را دارند. براي کش��ت 
و جداسازي سودومون��اس آئروژینوزا از سایر باکتري ها و 
قارچ ها از محیط هاي انتخابي مانند محیط آگار حاوي استیل 
ت��ري آمونیم بروماید ی��ا استریماید، محیط آگار حاوي 2 و 
4و 4- تري کلرو-2- هیدروکس��ي دي فنل اتر یا ایرگاسان 
و محیط آگار حاوي کلرواکسیلنول یا دتول استفاده مي شود. 
در محی��ط آگ��ار ح��اوي استریماید ممکن اس��ت عوامل 
ضدمیکروبي نظیر نالیدیکسیک اسید یا نیتروفورانتوئین نیز 
اضافه شود. همچین مي توان با افزودن عوامل ضد میکروبي 
مانند نووبیوسیون، پني سیلین، سیکلو هگزامید و یا فوشین 
بازي، نالیدیکس��یک اسید و نیتروفورانتوئین به محیط آگار 
معمولي، محیط انتخابي مناسبي را براي کشت سودوموناس 
آئروژین��وزا فراهم کرد. با این حال باید در نظر داش��ت که 
برخي از ایزوله هاي جدا ش��ده از بیماران مبتلا به سیستیک 
فیبروزیس به ش��دت حس��اس به این ترکیبات بوده لذا بر 
روي چنین محیط هایي رش��د نخواهند کرد. غني سازي در 
محی��ط مایع حاوي استریماید جهت جداسازي این باکتري 

از نمونه هاي مدفوعي توصیه مي شود )22،23،44(.

درجه حرارت و pH مناسب
بهترین درجه حرارت براي رشد سودوموناس آئروژینوزا 
C˚ 3۷-35 اس��ت. pH اپتیمم براي رش��د این باکتري بین 
۷/6-۷/2 اس��ت. ب��ه طور کل��ي سودومون��اس آئروژینوزا 
توانایي رش��د درجه حرارت هاي بین C˚ 42-5 را دارد اما 
در C˚ 4 قادر به رشد نیست. از این ویژگي براي تشخیص 
و جداس��ازي ای��ن باکت��ري از سایر گونه ه��اي فلورسنتي 

سودوموناس ها مي توان استفاده کرد )22،23(.

متابولیسم
سودومون��اس آئروژینوزا یک باکتري ه��وازي و داراي 
متابولیسم اکسیداتیو مي باشد، این باکتري همچنین مي تواند 
از سیت��رات و آرژنین ب��ه عنوان پذیرنده الکت��رون استفاده 
کن��د و به صورت بي هوازي نیز رش��د نمای��د. مهم ترین 
راه متابولیس��م گلوک��ز و سای��ر هگزوزها در ای��ن باکتري 
مس��یر متابولیکي انتنر- دئودروف مي باشد. از اکسیداسیون 
قنده��ا مق��دار کم��ي آب و اسید تولید مي ش��ود. از محیط 
اکس��یداسیون– فرمانتاسی��ونHugh& Leifson جه��ت 
بررسي تجزی��ه گلوکز مي توان استفاده ک��رد. براي بررسي 
تولید اسید مي توان از ی��ک محیط حاوي نمک هاي آمونیم 
ک��ه در آن قند تنها منب��ع کربن است، استفاده کرد. از طریق 
اکسیداسیون گلوکونات و تشکیل لعاب در این محیط احیاء 
نمک هاي تترازولی��وم و ایجاد کلني هاي قرمز احیاء سلنیت 
و دآمیناسیون استامید مي توان سودوموناس آئروژینوزا را از 
سایر سودوموناس هاي فلورسنت تش��خیص داد. ترکیبات 
کرب��ن دار دیگري نظیر هیدروکربن هاي آلفاتیک، اسید هاي 
کربوکس��یلیک، هیدروکس��ي اسید ها و ترکیبات آروماتیک 
نیز ممکن است براي رش��د ای��ن باکتري مورد استفاده قرار 
گیرن��د. چرخه اسید تري کربوکس��یلیک اصلي ترین روش 
تنفس��ي این باکتري محس��وب ش��ده که در ضمن آن مواد 
حد واس��ط لازم ب��راي بیوسنتز ترکیبات دیگ��ر نیز فراهم 
مي گردد. از طرفي چرخه گلي اکسیلات به کمک آنزیم هاي 
کلی��دي مربوط یعني ایزوسیترات لیاز و مالات سنتتاز، مواد 
ح��د واس��ط لازم را براي چرخه اسید تري کربوکس��یلیک 
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فراهم مي کند. بسیاري از آمینو اسیدها مي توانند براي رشد 
سودمون��اس آئروژینوزا ب��ه عنوان منبع کرب��ن، نیتروژن و 
انرژي مورد استفاده ق��رار گیرند، اما متیونین فقط به عنوان 

منبع نیتروژن بکار مي رود )22،23،44،45(.

ویژگي هاي بیوشیمیایي سودوموناس آئروژینوزا
سودوموناس آئروژینوزا اغلب به بسیاري از آزمایش هایي 
که معمولا براي تش��خیص باکتري هاي گ��رم منفي تخمیر 
کنن��ده کربوهیدرات ها انجام مي ش��ود، پاسخ منفي نش��ان 
مي دهد. براي مثال این باکتري اندول استیل متیل کاربینول و 
 ،)VP( تولی��د نکرده و آزمایش هاي وگس– پرسکائر H2S
متی��ل رد )MR(، لاکت��وز، مالتوز و سوک��روز آن نیز منفي 
مي باش��د )45(. مهم ترین آزمایش هاي بیوش��یمیایي براي 

تشخیص سودوموناس آئروژینوزا به شرح زیر مي باشند:

واکنش هاي هیدرولیتیك
سودومون��اس آئروژینوزا قادر است ب��ا تولید آنزیم هاي 
هیدرولی��ز کننده، م��واد و سوبس��ترا هاي مختلف را هضم 
کن��د. این باکتري ژلاتین را با سرعت ذوب کرده و آمونیاک 
تولی��د مي کن��د. همچنی��ن این باکت��ري مي تواند ب��ا تولید 
آنزیم ه��اي لیپاز، لس��یتیناز و اوره آز به ترتی��ب سوربیتان 
منواولئات پلي اکس��ي اتیلن یا توئی��ن 80، زرده تخم مرغ 
و اوره را هیدرولی��ز کن��د. ام��ا قادر به هیدرولیز نش��استه، 
 ONPG پلي- بتا- هیدروکسي بوتیریک اسید، اسکولین و 

نمي باشد )22،45(.

واکنش هاي احیاء نیترات
سودوموناس آئروژینوزا قادر به مصرف نیترات به عنوان 
تنها منب��ع نیتروژن ب��وده و داراي سیس��تم هاي متابولیکي 
احیاء و تبدیل نیترات به سایر ترکیبات آمین دار مي باش��د. 
ای��ن واکنش که به نام واکنش احیاء نیترات نامیده مي ش��ود 
ب��ا پیدایش نیتریت در محیط کش��ت مش��خص مي ش��ود. 
سودوموناس آئروژین��وزا همچنین قادر است احیاء نیترات 
را ادام��ه داده و آن را به اکس��ید نیت��رو و در نهایت به گاز 
نیتروژن تبدیل نماید. این واکنش دنیتریفیکس��اسیون نامیده 

مي شود )22،45(.

واکنش آرژنین دهیدرولاز
سودوموناس آئروژینوزا قادر است در شرایط بي هوازي 
از آرژنین به عن��وان پذیرنده الکترون استفاده کرده و آن را 
ب��ه عنوان تنها منبع کربن مصرف کرده و رش��د نماید. این 
آزمایش براي تش��خیص گونه هاي مختلف سودوموناس ها 
از یکدیگر بس��یار با ارزش است و حتي در طبقه بندي این 
گونه ها از یکدیگر مورد توجه قرار گرفته است. براي انجام 
ای��ن آزمایش از ناپدید ش��دن آرژنین و یا پیدایش اورنیتین 
در محیط کشت استفاده مي ش��ود. البته مي توان از تغییرات 
PH که کمتر اختصاصي مي باشد نیز استفاده کرد )22،45(.

واکنش هاي تجزیه آروماتیك
سودوموناس آئروژینوزا داراي مکانیسم هاي هیدروکسیله 
کردن ب��راي تجزیه ترکیب��ات آروماتیک به ص��ورت ارتو 
مي باش��د. مکانیسم هاي ش��کافتن حلقه ترکیبات آروماتیک 
ب��ه وسیله سودوموناس ها که ب��ا دو روش ارتو و متا انجام 
مي پذی��رد، از نظر طبقه بندي و ش��ناسایي آن ها مورد توجه 

قرار گرفته است )22،45(.

واکنش هاي اکسیداسیون کربوهیدرات ها
بیش��تر سویه هاي سودوموناس آئروژین��وزا گلوکز را در 
محیط پایه )Of Basal Medium( %1 )W/V( اکس��ید 
ک��رده، بدون ایجاد گ��از، اسید تولید مي کنن��د. این باکتري 
همچنین ق��ادر است این واکن��ش را در محیط هاي حاوي 
فروکتوز، گالاکت��وز، مانوز، رامنوز، گزیلوز و مانیتول انجام 
دهد، در حالي که آزمایش هاي لاکتوز، سوکروز و مالتوز آن 

منفي است )22،45(.

واکنش هاي دکربوکسیلاز
سودمون��اس آئروژین��وزا توانای��ي دکربوکس��یله کردن 
لیزی��ن و اورنیتین را ندارد. از ای��ن رو آزمایش هاي لیزین 
دکربوکسیلاز و اورنیتین دکربوکسیلاز در مورد این باکتري 

منفي مي باشد )22،45(.

واکنش هاي اکسیداز و کاتالاز
سودوموناس آئروژینوزا و بیش��تر گونه هاي سودموناس 
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اکسیداز و کاتالاز مثبت هستند. آئروموناس ها و ویبریو ها نیز 
اکسیداز مثبت هستند، از این رو ممکن است با سودوموناس 
اش��تباه ش��وند اما برخلاف سودوموناس ها ق��ادر به تخمیر 

گلوکز بوده و بي هوازي اختیاري مي باشد )22،45(.

حساسیت نسبت به عوامل فیزیکي و شیمیایي
سودومون��اس آئروژین��وزا در 55 درج��ه سانتي گراد به 
مدت ی��ک ساعت از بین مي رود. ل��ذا مقاومت خاصي در 
براب��ر گرما ندارد. ای��ن باکتري قادر اس��ت ماه ها در دماي 
محیط در داخل آب زنده بماند و به حیات خود ادامه دهد. 
این باکتري نس��بت به بسیاري از مواد شیمیایي مقاوم است. 
سودوموناس آئروژینوزا در بسیاري از محلول هاي شیمیایي 
و ض��د عفوني کننده هاي موج��ود در بیمارستان ها و نیز در 
محلول هاي چشمي به راحتي یافت مي شود. لذا توصیه شده 
است در این محلول ه��ا از فنل اتانول همراه با یک محلول 
ضد عفوني کنن��ده وسیع الطیف مانند بنزالکونیوم کلراید و 
یا کل��رو هگزیدین، کلروکرزول و برخ��ي ترکیبات مرکب 
موثر مانند EDTA– بنزالکونیوم و EDTA-کلروکرزول 
استفاده ش��ود. گونه ه��اي مختلف این باکت��ري از مقاومت 
نس��بي در براب��ر ترکیبات چه��ار ظرفیتي آمونی��وم به ویژه 
استریمای��د، دتول و بنزالکونیوم کلراید برخوردار هس��تند. 
این باکت��ري از صابون ها و کرم هاي ح��اوي هگزاکلروفن، 
محلول هاي پوویدون- آیوداین و کلرهگزیدین جدا ش��ده 
است. سیدکس به ش��کل محلول قلیای��ي 2 درصد گلوتار 
آلدهید، ماده موثر علیه این باکتري مي باش��د. این ارگانیسم 
ب��ه اسید و نمک ه��اي نقره نیز حس��اس اس��ت. همچنین 
اکث��ر سویه هاي سودوموناس آئروژین��وزا به پارا آمینو بنزن 
سولفونامید )مافنید( و سولفادیازین نقره حس��اس هس��تند 

  .)22،23(

 فاکتور هاي ویرولانس 
پروتئاز ها

اکث��ر ایزوله ه��اي سودومون��اس آئروژین��وزا آنزیم هاي 
پروتئولیتیک��ي را تولی��د مي کنن��د که قادر ب��ه هضم مواد 
مختلفي چ��ون کازئین، الاستین، ژلاتین، ک��لاژن و فیبرین 
مي باشد. حداقل سه نوع پروتئاز شناخته شده است: پروتئاز 

عموم��ي، آلکالین پروتئاز )AP( و الاستاز )PE( که بوسیله
pH  اپتیمم، ویژگي سوبسترا و خواص فیزیکي از یکدیگر 
 ،48kda داراي وزن مولکولي AP .تشخیص داده مي شوند
 pH 4/1 و حداکثر فعالیت آن در (PI) نقطه ایزوالکتریک
9-8 است. AP یک متالوپروتئاز است. اما کوفاکتور فلزي 
 آن ناش��ناخته مي باش��د برعکس PE، داراي وزن مولکولي 
kda 54 اس��ت ک��ه ضم��ن عب��ور از غش��اي داخل��ي و 
پري پلاس��م، با تغیی��ر ساختمان ش��یمیایي بص��ورت یک 
متالوپروتئاز kda 39 وابس��ته به فلز روي  ،(PI 5/9) در 

انتهاي فاز لگاریتمي یا در مرحله رکود ترشح مي گردد.
 PHاپتیم��م PE, 8- ۷ مي باش��د. AP جه��ت حداکثر 
فعالیت خود نیازمند به کلس��یم یا کبالت مي باشد و بوسیله 

چلاتور ها غیر فعال مي گردد )46،4۷(.
 فعالی��ت PE نیز در حضور چلات��ور ها، فلزات سنگین 
و عوامل احیا کننده متوقف مي ش��ود. PE از لحاظ عملکرد 
شبیه متالوپروتئاز هاي باکتریایي دیگر مثل متالوپروتئاز هاي 
 PE نسبت به AP لژینونلا پنوموفیلا مي باشد. به طور کلي
ب��رروي محدوده وسیع تري از م��واد موثر است. اما هر دو 
پروتئین هاي ساختماني ماتریکس خارج سلولي مثل کلاژن، 
لامینین و الاستین را هضم مي نمایند. این دو آنزیم همچنین 
ب��ر روي تع��دادي از ترکیبات پلي پپتی��دي مربوط به دفاع 
میزباني به سیستم هاي کوآگلوتیناسیون، فیبرینولیز، کمپلمان 
 ،LasR بنام PE و سیتوکین، موثر مي باش��د. ژن ساختماني
اب��زار دو پروتئین LasA و LasB را کنترل مي نماید. انواع 

آلومرفیک LasR نیز احتمالا وجود دارند.
در می��ان پروتئاز ه��ا، اعتقاد بر این اس��ت که PE عامل 
تخری��ب و آسیب ه��اي عروق��ي است که اغل��ب همراه با 
هموراژي مي باش��د. کراتیت وابس��ته به عملکرد پروتئاز ها 
است اما موتانت هاي ایزوژنیک فاقد پروتئاز مي توانند منجر 
ب��ه آسیب هاي قرنی��ه در مدل هاي حیوان��ي تجربي گردند. 
پروتئاز ها همچنین در پروسه بیماري زایي تنفس نیز شرکت 
دارند. PE نفوذ پذیري اپي تلیوم تنفسي را به واسطه حمله 
پروتئولیتیک به اتصالات محکم بین سلولي، افزایش مي دهد 
و باعث قطع حرکات مژه اي و جدایي سلول هاي اپي تلیال 

از سلول هاي مجاور غشاء پایه مي شود.
در زخم هاي سوختگي ش��واهد بس��یاري حاکي از نقش 
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بسیار مهم پروتئاز هاي سودوموناس آئروژینوزا مي باشد:
الف( سویه هاي فاقد پروتئاز معمولا از ویرولانس کمتري 
نسبت به سویه هاي تولید کننده پروتئاز در مدل هاي موشي 

دچار سوختگي برخوردارند.
ب( آنت��ي بادي اختصاصي و ممانعت ش��یمیایي فعالیت 
پروتئازي، منجر به افزایش بقاء حیوانات آلوده به سویه هاي 

تولید کننده پروتئاز مي گردد.
ج( پروتئاز ها منجر به رها سازي آمینواسیدها و پپتید هاي 
غذای��ي از بافت ه��اي دچار سوختگي مي ش��وند. همچنین 
نیل��ي )Neely( در س��ال 1989  هول��در )Holder( و 
نش��ان دادند که پروتئازهاي سودوموناس آئروژینوزا باعث 
فعالیت فاکتور میزباني هاگمن )پروآنزیم سرمي( مي ش��ود 
ک��ه در آسیب هاي حرارتي، منجر به عدم کنترل کمپلمان و 
مسیر هاي آبشاري لخته شده باعث تجمع پروستاگلاندین ها 

و متعاقبا التهاب بافتي مي شود )48(.

همولیزین ها 
سودوموناس آئروژینوزا تولید دو نوع همولیزین مشخص 
C مي نماید، یکي آنزیم حس��اس به حرارت بنام فسفولیپاز 

 (PLC) و دیگري رامنولیپید مقاوم به حرارت.
PLC ی��ک پروتئی��ن kda 78 اس��ت که فس��فاتیدیل 
)لیس��یتین( موجود در غش��اء اریتروسیت ها و سورفاکتانت 
ری��وي در انس��ان را ب��ه فس��فوریل کولی��ن و دي آسی��ل 
گلیس��رول هیدرولیز مي نماید. این آنزیم همچنین، بر روي 
اسفنگومیلی��ن نیز موثر است. یک اپرون به سه ژن مس��ئول 
 کنترل تولید PLC مي باشد، ژن PlcS ساختماني است ولي
 PlcR1  وPlcR 2 پروتئین هایي را کد مي نمایند که باعث 
تغییر ساختماني شیمیایي PLC بعد از ترجمه شده، قدرت 

همولیتیک آن را افزایش مي دهد.
آنزی��م PLC دیگ��ري، kda 73وزن داش��ته، ب��ر روي 
فس��فاتیدیل کولین موثر است اما همولیتیک نمي باشد. این 
 )PLC-H( آنزیم را به منظور تشخیص از انواع همولیتیک
بص��ورت PLC-N نامگ��ذاري نموده ان��د. موقعی��ت ژن

 PLC-H ب��ر روي کروموزوم کام��لا متمایز از PLC-N
مي باشد. PLC-N در شرایط محدودیت فسفات به میزان 
بیشتري تولید مي شود در حالي که تولید PLC-H تا چنین 

 PLC حدي در حضور فس��فات مهار نمي شود. هر دو نوع
باعث ایجاد کدورت در محیط رش��د باکتري بر روي آگار 
زرده تخ��م مرغ پس از 48 ساعت انکوباسیون در 3۷ درجه 
سانتي گراد مي ش��وند. ای��ن آنزیم ها را مي ت��وان به وسیله 
هیدرولیز پارانیترو فنیل فس��فوریل کولین )NPPC( مورد 
سنجش کمي قرار داد. شواهدي وجود دارد که نشان مي دهد 
اکسیژن در تولید PLC دخالت دارد و تولید حداکثر آنزیم 

به خوبي وابسته به میزان هوادهي محیط کشت مي باشد.
PLC در ری��ه مبتلای��ان به سیس��تیک فیبروزیس و تمام 
بیماران کلونیزه شدن مزمن بوسیله سودوموناس آئروژینوزا 
تولید ش��ده، تیتر آنتي بادي علی��ه آنزیم را افزایش مي دهد. 
فعالیت فس��فولیپازي باعث رها سازي دي آسیل گلیسرول 
مي ش��ود که وقتي بوسیل��ه لیپاز هاي باکتریای��ي یا میزباني 
شکسته ش��ود منجر به ایجاد اسید آراشیدونیک مي شود که 

خود پیش ساز بسیاري از مدیاتور هاي التهابي است.
شیمیوتاکس��یک  پاسخ ه��اي  رامنولیپی��دي  همولیزی��ن 
لکوسیت ها را در محدوده هاي تحت توکس��یک تغییر داده، 
ویژگي ه��اي الکتروش��یمیایي اپي تلی��وم برونش را عوض 
مي نماید. این آنزیم همچنین باعث معیوب ساختن عملکرد 
سلول هاي مژه دار تنفسي در ریه هاي افراد مبتلا به سیستیک 
فیبروزیس، آلوده به سودوموناس آئروژینوزا مي ش��ود. یک 
مجموعه ژني مس��ئول کد گذاري یک پروتئین تنظیمي بنام 
RhlR و یک رامنوسیل ترانسفراز ) RhlAB( است که هر 

دو براي سنتز رامنولیپیدي ضروري است )22،44(.

لیپاز ها
اکثر سویه هاي سودوموناس آئروژینوزا لیپولیتیک هستند 
و باعث هضم انواع چربي هاي 80 و Tween 20 مي شوند. 
لیپ��از خارج سلولي در انتهاي فاز لگاریتمي رش��د ترش��ح 
مي ش��ود و به نظر مي رسد اتصال محکمي با LPS باکتري 
دارد. ژن ساختمان��ي لیپاز خ��ارج سلولي سویه PAO1 از 
سودومون��اس آئروژین��وزا بن��ام lipA پروآنزیمي با 311 
آمینواسید را کد مي کند که پیش بیني مي شود وزن مولکولي 

آن kda 30/1 و نقطه ایزوالکتریک آن 5/6 مي باشد.
ژنlipA خاص سودوموناس آئروژینوزا و سودوموناس 
 ،lipH آلکالیجنس مي باش��د. در یک قاب خواندن باز بنام

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 la

bd
ia

gn
os

is
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

31
 ]

 

                            11 / 16

http://labdiagnosis.ir/article-1-202-en.html


78
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  زمستان 1395- شماره34

که یک پروتئین لیپوفیلیک را کد مي نماید، جهت ابراز آنزیم 
لیپاز فعال در سویهPAO1 ضروري است.

به عقیده راگ��ر )Jaeger(، خوارزمي )Kharazmi( و 
هویب��ي )Hoiby( در سال 1991، سودوموناس آئروژینوزا 
لیپاز را بصورت میسل هاي هتروژنوس لیپاز – لیپوساکاریدي 
ب��ا وزن مولکولي حدود kda 1000-100 و قطري معادل 
20nm-5 ره��ا مي س��ازد. این محققین موف��ق به خالص 
سازي یک لیپاز مونومریک با وزن مولکولي kda 29 شدند 

که قادر به مهار شیمیوتاکسي مونوسیت ها مي باشد )48(.

سیدروفورها
سودوموناس آئروژینوزا به منظور تکثیر در ش��رایط فقر 
آه��ن در بافت ه��اي میزباني نیاز به استف��اده از حداقل سه 
ترکیب سیدروفوري مختلف بنام هاي، پیوچلین، پیووردین 
و فري باکتین دارد. سنتز پیووردین جهت رش��د ارگانیسم 
در سرم انساني از اهمیت بیشتري برخوردار است، در حالي 
که دو ترکیب دیگر باعث تحریک رشد در شرایط فقر آهن 

مي گردند.
مطالعات نشان داده است که پیووردین جهت ویرولانس 
سودوموناس آئروژینوزا ضروري است و بطور مس��تقیم با 
ترانس��فرین جهت آهن رقاب��ت مي نماید و براي گردآوري 
آهن در ش��رایط in vivo و ویرولانس در مدل هاي موشي 
دچ��ار سوختگي ض��روري اس��ت. فعالی��ت سیدروفوري 
سالیس��یلات )پی��ش س��از پیوچلین( نی��ز در سودوموناس 

آئروژینوزا مشخص شده است )49(.

اگزوتوکسین ها
 A توکسین کشنده سودوموناس آئروژینوزا بنام اگزوتوکسین
(ETA)، قطع��ه آدنوزی��ن 5′ – دي فس��فات – ریبوزیل 
)ADP – ریب��وز( را از+NAD ب��ه فاکت��ور طویل کننده 
)EF-2( منتق��ل مي نمای��د. ای��ن واکنش باع��ث غیر فعال
EF-2 و خاتمه طویل ش��دن زنجیره پپتیدي ش��ده، منجر 
به مهار سنتز پروتئین و مرگ سلولي مي شود. اگزوتوکسین 
"A ش��امل دو قطع��ه A و B ب��ه ترتیب ب��ا وزن مولکولي
 kda 36 , 21 ب��وده، مجموعا تش��کیل ی��ک زنجیره پلي 
 66.5 kda پپتیدي منفرد با 613 آمینواسید و وزن مولکولي

را مي دهد ک��ه داراي ساختماني سه بعدي واجد سه دومن 
مجزا مي باشد.

اگزوتوکس��ین A اگرچه از لحاظ عملکرد شبیه توکسین 
دیفتري است اما این دو کاملا غیر وابسته مي باشند. ETA به 
وسیله 90% ایزوله هاي کلینیکي سودوموناس آئروژینوزا در 
شرایط فقر آهن تولید مي شود و به وسیله یک نسخه از یک 
ژن ساختماني بنام toxA کد گذاري ش��ده، توسط ژن هاي 
regA و regB کنت��رل مي ش��ود. ه��ر دو ژن ساختماني و 
تنظیم��ي در ریه بیماران مبتلا به سیس��تیک فیبروزیس ابراز 
مي شود. سویه هاي تولید کننده مقادیر بالاي توکسین نیز در 
این شرایط دیده شده است. ETA توکسیک ترین پروتئین 
ش��ناخته ش��ده در میان گونه ها ب��وده،LD 50 آن در موش 
µg/kg /3مي باش��د و ظاهرا ویژه سودوموناس آئروژینوزا 
اس��ت. در حال��ت طبیعي پرو آنزیم غیر فع��ال است اما در 
ش��رایط in-vivo بوسیل��ه دناتوراسی��ون و احیاء آنزیم به 
 فرم فع��ال در مي آید. مکانیس��م چنین تغییري در ش��رایط
 in-vivo مش��خص نیس��ت. پروتئین خال��ص براي انواع 
مدل هاي حیواني به ش��دت توکسیک است و باعث کاهش 
 ETA .فشار خون و شوک، نکروز کبدي و لکوپني مي شود
از لحاظ بافت ش��ناسي باعث تخریب کلاژن از دست رفتن 
مواد داراي زمینه پروتئوگلیکان و مرگ سلول هاي اپي تلیال 
و اندوتلیال مي شود. توکسین از طریق یک مسیر اندولیتیک 
وابس��ته ب��ه گیرن��ده وارد سلول مي ش��ود و می��زان چنین 
 گیرنده هایي، تنظیم کننده ش��دت حس��اسیت به توکس��ین

 مي باشد )50(.
"ETA همچنی��ن به عن��وان میت��وژن لنفوسیت هاي T و
 الق��اء کنن��ده اینترلوکین -1 عم��ل مي نماید توکس��ین به 
طور مطل��ق با بیماري زایي یک سوی��ه ارتباطي ندارد، هم 
چنانچ��ه برخي ایزوله ه��اي کلینیکي فاق��د ژن ساختماني 
کد کننده توکسین هس��تند. اما موتانت ها اغلب داراي نقص 
پلیوتروپی��ک در خصوص چندی��ن محصول خارج سلولي 
دیگ��ر مث��ل الاستاز، آلکالین فس��فاتاز و فس��فولیپاز C نیز 
هستند که ش��امل آلکالین پروتئاز یا اگزوآنزیم S نمي شود. 
ب��ا این حال میازاک��ي )Miyazaki( و همکارانش در سال 
1995دریافتن��د که قدرت بیماري زای��ي سویه تولید کننده 
ETA، 20 بار بیش��تر از موتانت ایزوژنیک فاقد توکس��ین 
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مي باش��د. آنتي ب��ادي ض��د ETA در حیوان��ات آلوده به 
سویه هاي توکس��ین زا مصونیت ایجاد مي کند. واکسن هاي 
تهیه ش��ده از ETA تنها، از قدرت مصنویت زایي ضعیفي 

برخوردارند.
پاولوسکیس )Pavlovskis( و همکارانش در سال 1981 
نش��ان دادند ک��ه ایمونیزاسیون فعال با فرمالین توکس��وئید 
حداکث��ر میزان مصنوی��ت را در موش هاي دچار سوختگي 
ایجاد مي کن��د، در حالي که گلوتارائید توکس��وئید قادر به 
ایج��اد چنین مصنویتي نیس��ت. بعلاوه در ص��ورت به کار 
بردن هر دو توکس��وئید با یکدیگر نیز میزان آنتي توکس��ین 
ایجاد ش��ده یکسان است. کریز )Cryz(، فارز )Furez( و 
ژرمانیر )Germanier( در سال 1983 توانستند مصنویت 
پاسیو قابل توجهي را علیه عفونت هاي کشنده سودوموناس 
آئروژین��وزا ب��ه وسیله آنت��ي توکس��ین ایجاد نماین��د، اما 
واکس��یناسیون افراد با کونژوگ��ه پلي ساکارید A-O منجر 
ب��ه ایجاد آنت��ي بادي هاي ضد توکس��ین دائم��ي مي گردد. 
اگ��زو توکس��ین S نیز ی��ک ADP- ریبوزیل ترانس��فراز 
اس��ت اما باع��ث تغییر EF-2 نمي ش��ود، بلکه باعث مونو 
ADP- ریبوزیله ش��دن یک پروتئی��ن فیلاماني بنام وینتین 
مث��ل پروتئین هاي متصل بهGTP از یک محصول انکوژني 
مي گ��ردد. ETS به دو فرم kda 53 و 49 تولید مي ش��ود 
که فرم kda 53 آن از لحاظ آنزیمي فعال نیست. ETS از 
لحاظ ایمونولوژیک متمایز از ETA بوده از سمیت بس��یار 

کمتري در موش برخوردار است.
 in-vitro تنه��ا 40% ایزوله ه��اي کلینیکي در ش��رایط
ایج��اد ETS مي کنند، در حالي ک��ه 40% ایزوله ها در بدن 
انس��ان آن را تولی��د مي نمایند، که مي ت��وان وجود آن را به 
وسیله روش ایمونوبلاتین��گ به کمک سرم بدست آمده از 
بیماران بهب��ود یافته از باکتریم��ي سودوموناس آئروژینوزا 
نشان داد. یک سیتوتوکسین اسیدي اسیدي با وزن مولکولي 
kda 25 توس��ط لوت��ز )Lutz( در سال 19۷9 ش��ناسایي 
ش��د. این توکسین، غش��اء پلاسمایي بسیاري از سلول هاي 
پستانداران را با تغییر ترکیب فسفو لیپیدي غشاء مورد حمله 
قرار مي دهد. این عمل باعث القاي سیس��تم انتشار به خارج 
کلس��یم ش��ده که خود منجر به تراوش سلول��ي و افزایش 
نفوذپذیري نسبت به یون ها و تولید پروستاسیکلین مي شود.

این توکس��ین در فضاي پري پلاسمی��ک باکتري به فرم 
غی��ر فعال ی��ا ضعیف حضور دارد، اما تح��ت تاثیر فعالیت 
پروتئاز ه��ا ب��ه ف��رم توکس��ین فعال دی��ده مي ش��ود. این 
سیتوتوکس��ین احتمالا همان پروتئی��ن کلوسیدین است که 
قبلا توسط شارمن )Scharman( در سال 19۷6 شناسایي 
ش��د. این توکس��ین به وسیله 95% سویه ها تولید مي شود و 
موتانت هاي فاقد آن از توکسیس��یتي بس��یار پایین تري در 

مدل موشي برخوردار هستند )51(.

ادهسین ها 
اتص��ال سودومون��اس آئروژینوزا به سلول ه��اي میزبان 
و در نتیج��ه کلونیزاسی��ون آن به واسطه ادهس��ین ها انجام 
 مي شود. حداقل دو نوع ادهسین در این باکتري وجود دارد:

 1( ادهسین هاي پیلوسي 2( ادهسین هاي غیر پیلوسي.
ادهسین هاي پیلوسي یا پیلي در سودوموناس آئروژینوزا 
هم��ان پیلي تیپ چهار است و از طری��ق فنیل آلانین متیله 
ش��ده اي که در زیر واحد هاي پیلین وجود دارد شناسایي و 
مشخص مي گردند. باکتري از طریق پیلي به گانگلیوزید هاي 
GM1 که در سط��ح سلول هاي میزبان وجود دارند متصل 
مي شود. گیرنده هاي گانگلیوزیدي GM1 به طور معمول در 
انتهایشان توسط اسید سیالیک پوشیده شده اند. سودوموناس 
آئروژین��وزا همچنی��ن یک ن��ور آمینیداز تولی��د مي کند که 
انتهاه��اي اسید سیالی��ک را از گیرنده ه��اي گانگلیوزیدي 
جدا نم��وده و بدین طری��ق سبب افزایش اتص��ال باکتري 
ب��ه سلول هاي پوشش��ي مي گ��ردد. پیل��ي در سودوموناس 
آئروژینوزا از لحاظ ساختماني به پیلي موجود در نایس��ریا 
گنوره آ شبیه است. گیرنده هاي غیرپیلوسي اغلب ترکیبات 
و اجزاء سطحي باکتري هس��تند که از این نوع ادهس��ین ها 

مي توان بهLPS اشاره کرد )48،52(.

کپسول 
سودوموناس آئروژینوزا یک کس��پول پلي ساکاریدي تولید 
مي کند که ب��ه نام هاي اگزوپلي ساکارید موکوئیدي، پوش��ش 
آلژینات��ي یا گلیکوکالیکس معروف است. این کپس��ول داراي 
چندین عملکرد مي باش��د. لایه پلي ساکاری��دي سبب اتصال 
باکتري به سلول هاي پوشش��ي و موسین ناي و نایژه مي ش��ود. 
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