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 دار  هاي باکتريايي در بيماران نوتروپنيک تب بررسي ميزان بروز عفونت
  )۱۳۷۹- ۱۳۸۰(بستري شده در بيمارستانهاي دانشگاه علوم پزشکي شيراز ) سال۱۵زير (
  

  دکتر برات عبودي ، دکتر سيروس چريکي، دکتر مهران کريمي، مهدي کلاني،دکتر عبد الوهاب البرزي
  

  

هاي گرم منفي باعث باکتريمي و عفونت بيشتري در بيماران بثبت طي دهه اخير نسبت به ميکروميکروبهاي گرم م: چکيده
در . رسد يافتن پاتوژنهاي شايع در هر منطقه و تعيين روش درمان اوليه ضروري بنظر مي. اند نوتروپنيک در اغلب مراکز دنيا شده

عفونت %) ۴/۲۳( مورد ۱۱باکتريمي، در %) ۴/۲۱( مورد ۱۰ در  بيمار بررسي شد که۴۱ مورد تب و نوتروپني در ۴۷اين مطالعه 
. توجيهي براي تب يافت نشد%) ۶/۲۷( مورد ۱۳عفونت ثابت شده کلينيکي و در %) ۶/۲۷( مورد ۱۳ در ميکروبي بدون باکتريمي،

 مورد ۲( مورد ۵در ، پسودوموناس آئروژينوزا ) مورد باکتريمي۳( مورد ۱۰شايعترين باکتريهاي جدا شده اشرشياکولي در 
 ۹باکتري گرم منفي و %) ۶۲( مورد ۱۳در مجموع در . بودند)  مورد باکتريمي۱( مورد ۵و استافيلوکوک آرئوس در ) باکتريمي

و بعد از آن مجاري ادراري %) ۴/۲۹(شايعترين محل جداسازي ميکروب جريان خون . باکتري گرم مثبت جدا شد%) ۳۸(مورد 
هاي مطمئن از خون، ادرار و  استفاده از کشت. ها و مري شايعترين محل درگيري بودند نظر کلينيکي ريهبودند ولي از %) ۵/۲۰(

 موارد محدود و ساير نواحي مشکوک، استفاده از داروي ضد پسودوموناس در خط اول درمان، استفاده از وانکومايسين فقط در
 داروها، توجه به خون، ادرار،  ها جهت كاهش هزينه جواب كشتبيوتيكها بر حسب  مشخص شده در خط اول درمان، تغيير آنتي

تب، نوتروپني، : هاي کليدي واژه. شود دار توصيه مي  گوشها و ريه بعنوان نواحي مهم عفونت در بيماران نوتروپنيک تبها، سينوس
  .عفونت باکتريايي

 

  
  مقدمه

ش کاهش تعداد نوتروفيلها مهمترين ريسک فاکتور اوليه جهت افزاي
در بيماران نوتروپنيک، بعلت کاهش . باشد شانس ابتلا به عفونت مي

پاسخ ايمني، تب بعنوان اولين و گاه تنها علامت عفونت در اين 
باشد و  ترين محل عفونت جريان خون مي شايع) ۱. (بيماران است
  ).۲(شوند  ترين پاتوژنها محسوب مي باکتريها شايع

 در پاتوژنهاي شايع عامل عفونت اغلب مراکز تحقيقاتي متوجه تغيير
اند، بطوريکه طي چند دهه قبل باکتريهاي  در بيماران نوتروپنيک شده

) شامل پسودوموناس آئروژينوزا، اشرشياکولي و کلبسيلا(منفي -گرم
شامل (مثبت –تر بودند ولي در دهه اخير باکتريهاي گرم  شايع

تر  شايع) وکها منفي و مثبت و استرپتوک-استافيلوکوکهاي کوآگولاز
  ).۷و۶و۵و۴و۳(اند  شده

در ). ۸(اند البته بعضي تحقيقات ديگر به عکس چنين نتايجي رسيده
  ترين  توان شايع مجموع و بطور جهان شمول هيچ پاتوژني را نمي

  
  

عامل عفونت در اين بيماران دانست و عوامل متعددي مانند تفاوت 
فاده از کاتترهاي درماني و پروفيلاکسي، است هاي شيمي بين رژيم

عروق مرکزي، تفاوت بين محيط بيمارستانها و آب  و هواي منطقه بر 

ها نيز  بيوتيک روي پاتوژنهاي هر منطقه مؤثر است و حساسيت به آنتي
بيوتيک اوليه در  تواند در انتخاب صحيح آنتي در کنار اين عوامل مي

به شانس با توجه ). ۲(اين بيماران نقش تعيين کننده داشته باشد 
ها توصيه شده است   منفي–بالاتر مرگ و مير در باکتريمي با گرم 

عليرغم کاهش شيوع پسودوموناس آئروژينوزا باز هم پوشش کافي بر 
استفاده از وانکومايسين ). ۹(د يکروب در درمان اوليه گنجانده شواين م

 مثبت، بعنوان خط اول درمان محدود –براي درمان باکتريهاي گرم 
موکوزيت شديد، : وارد خاصي شده است که عبارتند ازبه م

پروفيلاکسي با کوئينولونها، کلونيزاسيون با استافيلوکوک آرئوس مقاوم 
 مقاوم به هسيلين يا استرپتوکوک پنوموني به متي

سفالوسپورين، افت فشار خون، عفونت مربوط به کاتتر /سيلين پني
)۱۰.(  

 پاتوژنهاي شايع عفونت در ها و در اين مطالعه سعي شده است محل
بيماران نوتروپنيک بررسي گردد تا راهنمايي جهت درمان 

  .بيوتيکي اوليه در بيماران باشد آنتي
  مواد و روشها

 سال مبتلا ۱۵نگر، بيماراني که با سن کمتر از  طي يک تحقيق آينده
)  درجه سانتيگراد حداقل به مدت يک ساعت۳۸دماي بيش از (به تب 

متر   عدد در ميلي۱۰۰۰مقدار مطلق نوتروفيل کمتر از  (و نوتروپني
به يکي از بيمارستانهاي دانشگاه علوم پزشکي شيرازمراجعه ) مکعب
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م معاينه اکرده بودند، انتخاب شدند، پس از گرفتن شرح حال و انج

شمارش کامل خون، : فيزيکي کامل از آنها آزمايشات زير ارسال شد
، کشت ادرار، گلو و Bactecبا روش ) هوازي و بيهوازي(کشت خون 

اين بيماران در مدت بستري . کشت از نواحي مشکوک به عفونت
هيچگونه . تحت نظر گرفته شدند و سير باليني آنها ثبت گرديد

اي در روند درمان صورت نگرفت و فقط نتايج آزمايشات به  مداخله
سپس اطلاعات حاصل با کمک . شد اطلاع پزشک معالج رسانده مي

  . تجزيه و تحليل آماري شدSPSSسيستم 
  نتايج

 ۳۵در .  بيمار بررسي شد۴۱ مورد تب و نوتروپني در ۴۷در مجموع 
 مورد سرطان جامد ۵اي سرطان خون، در  مورد بيماري زمينه
(Solid tumor) از نظر .  مورد کم خوني آپلاستيک بود۷ و در

  )۱نمودار شماره : (علت تب به چهار گروه تقسيم شدند
 -۲%) ۴/۲۱( مورد ۱۰ عفونت ميکروبي ثابت شده با باکتريمي در -۱

 -۳%) ۴/۲۳( مورد ۱۱عفونت ميکروبي ثابت شده بدون باکتريمي در 
 تب بدون توجيه -۴%) ۶/۲۷( مورد ۱۳عفونت ثابت شده کلينيکي در 

 مورد باکتري ۷ از کشت خون اين بيماران در ،%)۶/۲۷( مورد ۱۳در 
 مورد، ۳اشرشياکولي در :  که عبارت بودند از منفي جدا شد–گرم 

 مورد و ۱ مورد، کلبسيلا پنوموني در ۲پسودوموناس آئروژينوزا در 
 گرم مثبت در سه مورد کشت خون باکتري. آسينتوباکتر در يک مورد

را نشان داد كه شامل استافيلوكوك آرئوس، استرپتوكوك پنوموني و 
ت ساير نواحي بدن نيز كش از .شدند ديفتروئيد هر كدام يك مورد مي

وس اورئ مورد، استافيلوکوک ۷اشرشياکولي در : بدست آمدنتايج زير 
 مورد، ۴در ) Aغير گروه (هموليتيک استرپ - مورد، بتا۴در 

 مورد، کلبسيلا، استافيلوکوک ۳پسودوموناس آئروژينوزا در 
ه شايعترين پاتوژنهايي ک. س و انتروکوک هر کدام يک مورددياپيدرمي

 -۱از خون و ساير نواحي بدن جدا شدند به ترتيب عبارت بودند از 
 پسودوموناس -۲) سه مورد از خون( مورد ۱۰اشرشياکولي در 

 ۵ئوس در و استافيلوکوک اور)  مورد از خون۲( مورد ۵آئروژينوزا در 
  ). مورد از خون۱(مورد 

 مورد ۹ منفي و در –موارد باکتري گرم %) ۶۲( مورد ۱۳در مجموع در 
 مثبت از کشت خون و ساير نواحي بدن اين –باکتري گرم %) ۳۸(

 عفونت نتايج يهاي شايع درگير از نظر محل. بيماران بدست آمد
  . بدست آمد۱جدول شماره 

 منفي – مورد منجر به مرگ شد که چهار مورد آن باکتريمي گرم ۶
وردي  م۵در . اي بود داشتند که در يک مورد علت مرگ بيماري زمينه

 منفي داشتند و – مورد عفونت گرم ۴که به دليل عفونت فوت کردند، 
  .تنها يک مورد بعلت عفونت گرم مثبت اتفاق افتاد

مرگ و مير به علت عفونت در گروه مبتلا به باکتريمي سه بيمار 
 بيمار ۲، در گروه عفونت ميکروبي ثابت شده بدون باکتريمي %)۳۰(
ينيکي و تب بدون منشأ مشخص صفر و در گروه عفونت کل%) ۱/۱۸(

اي، مدت و شدت تب، ميزان  بين سن، جنس، بيماري زمينه. درصد بود

ها، رابطه  گلبول سفيد، هموگلوبين، پلاکت و مقدار مطلق نوتروفيل
  .داري از نظر آماري با علت تب اين بيماران يافت نشد معني

  گيري بحث و نتيجه
 بيماران نوتروپنيک مورد عفونت به عنوان شايعترين علت تب در

باليني يا (موارد علت عفوني % ۶/۲۷مطالعه شناخته شد و تنها در 
  .براي تب يافت نشد) ميکروبيولوژيک
(P=0.002)مطالعه در ) ۱۰و۴و۲(باشد   که مطابق با ساير مراجع مي

که در مطالعه جديدتر با ) ۴(بود % ۳۱هاي مثبت  قبلي درصد کشت
در مطالعه ) ۱۱(افزايش يافته بود % ۴۴ ها به بهبود وضعيت کشت
رسيده است که نشاندهنده حساسيت و % ۸/۴۴حاضر اين درصد به 

  .باشد  مي Bactecها و بخصوص سيستم  دقت کشت
ترين محلي که ميکروب از آن جدا شد، جريان خون بود  شايع

ولي از نظر کلينيکي %) ۵/۲۰(و بعد از آن مجاري ادرار %) ۴/۲۹(
). ۱جدول شماره . (هاي درگيري بودند ترين محل ري  شايعها و م ريه

در مورد درگيري جريان خون نتايج حاصله با نتايج مطالعات قبلي 
ولي عفونت ادراري کمتر مورد توجه بوده ). ۱۰و۴و۲(هماهنگ است 

اين ). ۱۲(اند  موارد کشت مثبت بدست آورده% ۱/۸است و حداکثر در 
موارد علائم ادراري % ۵۰قط در بيماران عليرغم کشت مثبت، ف

% ۷/۰ها در  درگيري گوش و سينوس) ۴(در مطالعات قبلي . اند داشته
موارد ديده شده بود ولي در اين مطالعه احتمالاً به علت استفاده بيشتر 

. موارد درگيري اين قسمتها يافت شد% ۷/۱۱از اسکن کامپيوتري در 
هاي  ر نيمي از موارد با يافتهپنوموني باليني در بيماران مورد مطالعه د

راديولوژيک معمولي تأييد شد که استفاده از اسکن کامپيوتري 
هاي  تواند مانع از هزينه تر مي باشد و با تشخيص دقيق تر مي حساس

ازوفارنژيت نيز بطور باليني تشخيص داده شده بود . اضافي گردد
ارچي در وجود بلع دردناک، دردپشت جناغ سينه و علائم درگيري ق(

شود،   توصيه ميB بالاي درمان با آمفوتريسين  بعلت هزينه) دهان
الامکان، با ايجاد شرايط مناسب قبل از شروع به درمان، با  حتي
در مورد برتري . هاي اندوسکوپي اين عفونت اثبات گردد روش

 مثبت جدا شده از اين بيماران و – منفي بر گرم –باکتريهاي گرم 
ها، اظهار نظر آماري  بيوگرام آنها، با توجه به کم بودن تعداد نمونه آنتي
توان کرد ولي با توجه به اينکه در منطقه ما بيماران نوتروپنيک از  نمي

کنند و براي آنها کاتتر  کوئينولونها بعنوان پروفيلاکسي استفاده نمي
شود، و هر دو اينها از   گذاشته نميعروق مرکزي به طور معمول

 مثبت هستند، شايد –ريسک فاکتورهاي مهم ابتلا به عفونتهاي گرم 
از . هنوز باکتريهاي گرم مثبت در منطقه ما شيوع کمتري داشته باشند

 نمونه ۵ چون پسودوموناس آئروژينوزا در يطرفي وجود ميکروبهاي
برنامه کشت، هشداري است که پوشش ضد اين ميکروب در 

بيوتيک اوليه اين بيماران گنجانده شود، ولي پس از آماده شدن  آنتي
ها، در صورت عدم نياز، از داروهاي ارزانتر و  بيوگرام ها و آنتي کشت

در اين مطالعه ديده شد عليرغم اينکه ميکروب . تر استفاده شود مناسب
يم  مورد داروي سفتازيد۴۳ بيمار جدا شد ولي در ۵پسودوموناس در 
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که از ابتدا شروع شده بود، ادامه يافت و اين درحالي است که علاوه بر 
خطر ايجاد پاتوژنهاي مقاوم قيمت يک دوره درمان با سفتازيديم چند 

بيماران عفونت % ۱۷در . برابر داروهاي ديگر مانند سفترياکسون است
درصد از بيماران % ۸/۴۶ مثبت تشخيص داده شد ولي در –گرم 

تواند باعث مقاومت ميکروبي و  کومايسين مصرف شد که ميداروي وان
 منفي –البته تمامي باکتريهاي گرم . هزينه اضافي براي بيماران گردد

جدا شده در اين مطالعه به سيپروفلوکساسين حساس بودند، و در 
صورت رفع ممنوعيت مصرف اين دارو در کودکان، شايد بتوان از آن 

  .در آينده استفاده کرد
 کرده در موارد ميکروب رشد% ۱اين مطالعه ديده شد که فقط در در 

هوازي همزمان رشد ننمود، اين مسئله در شيشه بيهوازي در شيشه 
و دليل است براي اينکه فقط ) ۱۳(مطالعه قبلي نيز مشاهده شده بود 

در موارديکه به عفونتهاي دستگاه گوارش يا عفونتهاي درون شکمي و 
 دارد، لازم است از کشت بيهوازي نيز استفاده اطراف آنوس شک وجود

اي  عدم وجود رابطه بين سن، جنس، گلبول سفيد، بيماري زمينه. کنيم
نشان داده شده بود، ولي در ) ۱۵و۱۴(و علت تب در مطالعات قبلي نيز 

ها و مدت و شدت تب، با توجه  مورد پلاکت و مقدار مطلق نوتروفيل
گيري آماري وجود  س زياد، امکان نتيجهها و واريان به کم بودن نمونه

  .نداشت
در مجموع با توجه به نتايج اين مطالعه و مطالعات مشابه انجام شده 

هاي  اده از کشتاستف: باشد در ساير مناطق موارد زير قابل توصيه مي
ون، ادرار، دهان و ساير نواحي مشکوک به مطمئن و دقيق از خ

بيوگرام؛ عدم نياز به  سب نتايج آنتيبيوتيکها بر ح عفونت و تغيير آنتي
ارسال نمونه کشت خون بيهوازي بصورت روتين و انجام آن در موارد 
خاص؛ توجه بيشتر به ادرار، بعنوان منبعي براي عفونت در بيماران 

علامت بوده و پيوري نداشته باشند؛ توجه  نوتروپنيک حتي اگر بي
اي حساس جهت يافتن ه بيشتر به گوش و سينوسها و استفاده از روش

 –بيوتيک با طيف وسيع عليه ميکروبهاي گرم  عفونت؛ استفاده از آنتي
منفي و پوشش ضدپسودوموناس در خط اول درمان بعلت شيوع نسبي 

بيوتيکها بر اساس جواب  اين ميکروبها و خطرات جدي آنها؛ تغيير آنتي
فاده از بيوتيکهاي ارزانتر در صورت امکان بعلت؛ است کشتها به آنتي

وانکومايسين به عنوان داروي خط اول فقط در موارديکه مشخص 
است و در صورت عدم نياز بر اساس جواب کشتها قطع اين دارو؛ 
استفاده از کوتريموکسازول بعنوان داروي پروفيلاکسي مناسب در 
بيماران نوتروپنيک بدون تب؛ درمان موارد کم خطر تب و نوتروپني با 

ه شرايط و پيگيري دقيق پس از ارسال کشتها در نظر گرفتن کلي
 H2بصورت سرپايي؛ حداقل استفاده از داروهاي ضداسيدوبلاک کننده 

جهت حفظ سد دفاعي اسيد معده؛ رعايت کامل شستشوي دستها قبل 
از تماس با بيماران نوتروپنيک و استفاده از غذاهاي کم ميکروب 

ستن از کلونيزاسيون براي اين بيماران جهت کا) کاملاً پخته شده(
  .دستگاه گوارش

از همماري صميمانه کارکنان آزمايشگاه تحقيقات : تقدير و تشکر
  .ميکروبشناسي باليني دکتر البرزي کمال قدرداني را داريم
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كل نسبت به   تعداد موارد  محل عفونت
  بيماران

نسبت به موارد 
  مشخص شده

  جريان خون
  دهان، لوزه، گلو

  گوش
               گوش خارجي
               گوش مياني
  )ها و بيني سينوس(دستگاه تنفس فوقاني 
  )ها ريه(دستگاه تنفس تحتاني 

  پوست و بافت نرم 
  دستگاه گوارش

                ازوفاژيت
               گاستروانتريت

              مشكوك به تيفليت 
  مجاري ادراري
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  تعداد كل موارد تب و نوتروپني
  تعداد موارديكه محل عفونت مشخص شده است

۳۴  
۴۷  

    

   شيراز۱۳۷۹-۸۰و نوتروپني  دار در طرح تب  محلهاي شايع عفونت در بيماران نوتروپنيك تب-۱جدول شماره 


