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  چكيده 
. ومت باكتري هاي گرم منفي نسبت به آنتي بيوتيكها موجب افزايش ميزان مرگ و مير در سراسر دنيا شده استمقا: سابقه و هدف 

از باكتري گرم منفي كه سويه مقاوم آن رو . سالانه هزينه هاي زيادي صرف درمان اين عفونت ها در سراسر دنيا از جمله ايران مي شود
اين باكتري عامل عفونت بيمارستاني است كه از طريق دست كاركنان بيمارستان . نيه نام بردبه افزايش است مي توان از كلبسيلا پنومو

-Extendet –Spectrum βلاكتام   -βبنابراين شناخت الگوي مقاومت و حساسيت آن نسبت به آنتي بيوتيك هاي . منتقل مي شود
lactamase(ESBS) لحاظ تعيين مقاومت كلبسيلا پنومونيه مولد نسبت به بدين . در درمان و كنترل عفونت نقش به سزايي دارد

  . آنتي بيوتيك هاي بتا لاكتام موضوع اين بررسي قرار گرفته است
 5سويه كلبسيلا از نمونه هاي مختلف شامل ادرار، خلط، زخم و مايع مغزي نخاعي از  150براي انجام اين تحقيق : روش كار

. صورت گرفت Disk diffusionبراي تعيين مقاومت نمونه ها تست آنتي بيوگرام با روش . بيمارستان تهران ايزوله و جمع آوري شد
براي بررسي وجود . تعيين شد Microdilutionسوش هاي جدا شده نسبت به آنتي بيوتيك سفتازيديم به روش  MICسپس 

ESBLs  در سويه هاي ايزوله شده از روشDisk diffusion استفاده گرديد .  
. بود%) 31(و سفتازيديم %) 32(، سفوتاكسيم %)55(، پيپراسيلين %)94(ميزان مقاومت كلبسيلا پنومونيه به كربني سيلين : يافته ها 

  . هيچ سوش مقاوم به ايمي پنم ديده نشد
دقت بايد در مصرف اين آنتي بيوتيك  ESBLsبا توجه به درصد بالاي مقاومت به سفتازيديم و ميزان بالاي توليد : نتيجه گيري 

  . نمود
  كلبسيلا، مقاومت، بتا لاكتاماز: وازگان كليدي

  
  

  
  مقدمه 

كلبسيلا پنومونيه يكي از باكتري هاي گرم منفي روده اي است كه جزيي 
از ميكروفلور طبيعي بدن انسان را تشكيل مي دهد و حدود يك سوم افراد 

ماران ميزان استقرار اين باكتري در بي. ناقل روده اي اين ميكروب هستند
طيف بيماري . بستري شده در بيمارستان بيشتر از بيماران سرپايي است

زايي كلبسيلا معمولاً وسيع بوده شامل باكتريمي، پنوموني، عفونت مجاري 
در بيمارستان همه گيري شديد بين نوزادان و عفونت . ادراري مي باشد

يي پنوموني كلبسيلا. هاي آندميك در بخش بيماران كليوي رخ مي دهد
بخش كوچك از موارد پنوموني را تشكيل مي دهد ولي ميزان مرگ و مير 

اين ميكروب بيش از پنوموكك تمايل . است% 90ناشي از آن بالا و حدود 
  گرچه مراحل اوليه شبيه پنوموني پنوموككي است ولي . به ايجاد نكروز دارد

  

  
روز پيشرفت عفونت كلبسيلا موجب متلاشي شدن آلوئل هاي ششي و نك

  ). 1(پارانشيم ششي مي شود 
متأسفانه مصرف بي رويه آنتي بيوتيك ها در دهه هاي اخير باعث افزايش 
ظهور  سويه هاي مقاوم با مقاومت چند گانه در كلبسيلا پنومونيه شده 

يكي از مكانيسم هاي مقاومت باكتري هاي گرم منفي به خصوص در . است
. است (ESBLs)تاماز با طيف وسيع كلبسيلا پنومونيه توليد آنزيم بتالاك

معمولاً به روي پلاسميد يافت مي شود و  ESBLsژن هاي كدكننده 
انواع , در دو دهه اخير. توانايي انتقال به سويه هاي گرم منفي ديگر را دارند

 βتيپ گوناگون  400تاكنون , شناسايي شده اند ESBLsزيادي از 
اين مطالعه به منظور ). 2(ه استلاكتامازها از نمونه هاي كلينيكي جداشد

بررسي مقاومت و حساسيت سوش هاي كلبسيلا پنومونيه و ميزان توليد 
ESBLs در باكتريهاي ايزوله شده مقاوم صورت گرفت .  
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  روش كار 
بيمارستان تهران شامل بيمارستان شريعتي، مركز طبي  5نمونه برداري از 

كليه نمونه ها . كودكان، آسيا، مهر، طرفه و آزمايشگاه دانش صورت گرفت
خون، مدفوع، اسپرم، زخم و ضايعات پوستي، مايعات دياليز،  شامل ادرار، خلط،

اين . و ترشحات گلو بودند central venous line آبسه، مايع مغزي نخاعي
، زنان و زايمان، ريه، اورولوژي، نفرولوژي و ICUنمونه ها از بخش هاي عمومي 

ز در آزمايشگاه كليه سوش ها بعد ا. جراحي مغز و اعصاب جمع آوري شدند
). 3(نگهداري شدند  -c80°شناسايي دقيق و انجام تستهاي بيوشيميايي در 

-Baur)تعيين حساسيت و مقاومت آنتي بيوتيكي به وسيله ديسك ديفيوژن 
Kirby) ديسك هاي مورد استفاده از شركت . صورت گرفتBBL  تهيه شد و

، سفتي زوكسيم )μg30(، سفوتاكسيم )μg100(شامل كربني سيلين 
)μg30(،  پيپراسيلين)μg100( پيپراسيلن تازوباكتام ،)μg110( جنتاميسين ،
)μg10( آميكاسين ،)μg30( سفتازيديم ،)μg30( امي پنم ،)μg10( ،

ساعت  24بعد از . بود) μg30(و سفترياكسون ) μg5(سپيروفلوكساسين 
درجه نتايج آنتي بيوگرام با استفاده از جداول مخصوص  37انكوباسيون در 

به منظور تعيين حداقل غلظت آنتي  بيوتيك كه مانع رشد . ديدقرائت گر
 بر روي. صورت گرفت Microdilutionبه روش  MICباكتري شود تست 

سوش هاي مقاوم و همچنين نيمه حساس كلبسيلا پنومونيه نسبت به 
ميكروگرم در ميلي  4برابر يا بيش از  MICداراي سوش  56شامل سفتازيديم، 

به منظور جداسازي سوش هاي  Phenotypic Confirmatory Testليتر 
ديسك هاي مورد آزمايش سفتازيديم . انجام گرفت ESBLsتوليدكننده 

و سفتازيديم به تنهايي، تهيه )  ميكروگرم 10و  30به ترتيب ( كلاوونيك اسيد 
درجه  37ساعت در  24بعد از انكوباسيون به مدت . ، بود Mastشده از شركت 

ميلي متر يا بيشتر در  5ز طريق افزايش قطر هاله به اندازه ا ESBLsتوليد 
  ).4(كلاوونيك اسيد مشخص گشت  -اطراف ديسك سفتازيديم

  
  يافته ها 

از . بيمارستان تهـران جمـع آوري شـد    5نمونه كلبسيلا از  150در اين تحقيق 
 1 -نمونـه از ادرار  3( نمونه مربوط به كلبسيلا اكسي توكـا   5نمونه  150ميان 

ط بـه كلبسـيلا پنومونيـه    .و بقيه مربو) نمونه از مايع دياليز 1نمونه از مدفوع و 
تمامي سوش هاي كلبسيلا اكسي توكا نسبت به سفتازيديم و ايمـي پـنم   .  بود

بـه سفوتاكسـيم   % 32بـه سـفتازيديم   %  31نمونه  150از ميان . حساس بودند
هـيچ  . ين مشـاهده شـد  بيشترين مقاومت در برابر كربني سيل. مقاومت داشتند

سوش مقاوم به ايمي پنم جدا نشد و تنها يك سوش نيمه حساس به ايمي پنم 
  ) . 1جدول ( ديده شد) جدا شده از نمونه خلط 0
  

تمام ( توزيع سويه هاي كلبسيلا بر اساس نتيجه آنتي بيوگرام آنها.  1جدول 
  ).اعداد به درصد است

نيمه  حساس  انتي بيوتيك
 حساس

 مقاوم

  31  4 65 فتازيديمس
  0  1  99 ايمي پنم

  94  3  3 كربني سيلين
  17  5  75 جنتاميسين
  14  8  78 اميكاسين

  22  13  65 سفتي زوكسيم
  12  33  55 پيپراسيلين تازوباكتام

  55  24  21 پيپراسيلين
  33  6  60 سفوتاكسيم

  18  12  70 سيپروفلوكساسين
  27  8  65 سفترياكسون

  
مربـوط بـه نمونـه ادراري،      26%) 61(ه سفتازيدم نمونه مقاوم ب 47از ميان 

2  % CSF  ، 2  %زخم و ضايعات پوستي بود كه از بخش هـاي  % 6, خون
نمونه از بخش پيوند كليه جمع آوري شد كه  9%) 6. (جراحي ايزوله شدند

از . بودنـد  ESBLsايزوله هاي جداشده از بخش پيوند كليه همگـي مولـد   
 12%) 75(ده از خلـط و ترشـحات تنفسـي    نمونه جمع آوري ش ـ 16ميان 

نمونه هاي خلط از افراد پير بـالاي  % 87.   نمونه به سفتازيديم مقاوم بودند
نمونـه مقـاوم و نيمـه حسـاس بـه       56از ميـان  . سال گرفته شـده بـود   60

ميكروگـرم در   32برابر يـا بـيش از    MICنمونه ها داراي % 86سفتازيديم 
بـه   ESBLsنمونه از نظر توليد  56. سبت به سفتازيديم بودندنميلي ليتر 

مورد آزمايش قرار گرفت كه از ميان آنهـا   Disk Diffusionوسيله روش 
در نمونه هاي مربوط به گلو، مايع . مثبت بودند ESBLsنمونه  %50) 89(

سـوش   central  venous line و ديـاليز، اسـپرم، ترشـح واژن، مـدفوع    
سـفتازيديم در مـورد سـوش    براي  MIC. ديده نشد تمثب ESBLsداراي

ميكروگرم در ميلي ليتر متغير بود  512تا  4از   ESBLsهاي توليدكننده 
  ). 2جدول (
  

توزيع كلبسيلا جدا شده بر اساس نمونه هاي كلينيكي و نوع . 2جدول 
  مقاومت انها

درصد مقاومت به  ESBLs كل نمونه
  سفتازيديم

 25 32  112  ادرار
 75 12 16 خلط
 43 4 7 زخم
 25 1 4 خون
 100 1 1 ابسه

  
از بيمـاران سـرپايي   % 30نمونه ها از بيماران بستري و % 70در اين مطالعه 

بيمارمقـاوم بـه    2%) 4(بيمـار سـرپايي    46كـه در ميـان   . جمع آوري شـد 
اكثر نمونه هاي مورد مطالعه بـه ترتيـب از بخـش هـاي     . سفتازيديم بودند

% 35در بيمارسـتان كودكـان   . ريه جمع آوري شـدند , ولوژياور, نفرولوژي
نمونه ها از بيماران % 93. مقاوم به سفتازيديم گزارش شد) 28مورد از  10(

سوش توليدكننده  50از . مبتلا به عفونت مجاري ادراري جمع آوري گشت
ESBLs ,16   مقـاوم بـه سپيروفلوكساسـين     -مورد  علاوه بـر سـفتازيديم

  . بودند
  

  بحث  
به عنوان يك تهديد بزرگ براي مصرف سفالسپورين هاي  ESBLsتوليد 

سوش هاي % 89در اين مطالعه ). 6و  5(با طيف وسيع به شمار مي رود 
در  Chanelبودند در حالي كه تحقيق  ESBLsايزوله شده توليدكننده 

سوش هاي كلبسيلا پنومونيه توليدكننده % 70نشان داد كه  1990سال 
ESBLs نمونه هاي جداشده اداري توليدكننده  % 52). 7( هستند
ESBLs  بودند كه اين مطلب توسطAamer Ali Shah  2003در سال 

سوش هاي % 2سوشهاي جداشده از زخم و % 8). 8(نيز گزارش شده است 
ميزان  1988درسال  Jarlier. بودند ESBLsايزوله شده از خون مولد 

 ).9(گزارش كرد  ESBLsسوش هاي جداشده از خون را مولد % 18
ESBLs  در اين تحقيق ). 10(به ندرت در بيماران سرپايي ديده مي شود

. از بيمار سرپايي جدا شد ESBLsسوش توليد كننده  1تنها 
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سوش هاي جداشده از بيماران پيوند كليه ايزوله شد كه بيشترين % 6

مدت زياد بستري شدن، مصرف زياد . ميزان آن در زنان مشاهده گشت
و  ICUدن در بخش ، بستري ش)خصوصاً سفتازيديم(آنتي بيوتيك 

هستند  ESBLsاستفاده از سوندهاي ادراري جزء فاكتورهاي توليدكننده 
)11.(  

معمولاً سوش هايي با مقاومت چندگانه , ESBLsسوش هاي توليدكننده 
مقاومت بيشتر به  ESBLsكلبسيلا پنومونيه توليدكننده . هستند

توليدكننده نمونه  50در مطالعه ما از ). 13و  12(كوينولون ها دارد 
ESBLs 16  علاوه بر سفتازيديم به سپيروفلوكساسين نيز %) 32(نمونه

 25نمونه از  Lautenbach 15در حالي كه در مطالعه . مقاومت داشتند
به فلوروكوينيولون ها نيز مقاوم بودند % 60مثبت يعني  ESBLsنمونه 

سبت به سوشهاي كلبسيلا پنومونيه ن% 55: نتايج ما نشان داد كه ). 12(

به پيپراسيلين تازوباكتام مقاومت % 12اما تنها . پيپراسيلين مقاوم بودند
گزارش شده  2004نيز در سال  Boydاين مطلب توسط . نشان دادند

  ). 14(است 
  

  نتيجه گيري 
كاهش در مصرف آنتي بيوتيك ها كنترل عفونت از طريق رعايت بهداشت مي تواند 

در محيط بيمارستان  ESBLsتوليدكننده  سبب كاهش ميزان گسترش ارگانيسم
  . مي شود

  

  تشكر و قدرداني  
بدين وسيله از سركار خانم شورج و خانم نيك بين كه ما را در انجام اين 

  . تحقيق ياري نموده اند تشكر مي نماييم
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