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Abstract 
 

Background and purpose: Antibiotic resistance remains a serious problem for human health 

and continues to impact patients in hospitals worldwide. Carbapenem antibiotics are frequently used as 

the last line of treatment for infections caused by Gram-negative bacteria. The primary mechanism of 

resistance to carbapenems is the production of carbapenemase enzymes. This study aimed to determine 

the frequency of carbapenemase-encoding genes including OXA-48 and KPC, in antibiotic-resistant 

Gram-negative bacilli isolated from infectious samples collected from cardiovascular patients 

hospitalized in the wards of Fatemeh Al-Zahra Heart Hospital in Sari in 2022. 

Materials and methods: In this descriptive cross-sectional study, conducted from January 2022 

to June 2022, 61 samples were collected from hospitalized cardiovascular patients. All bacterial isolates 

were identified using standard biochemical methods. The antimicrobial susceptibility pattern of the 

isolates was assessed using the disc diffusion test (DDT) in accordance with Clinical and Laboratory 

Standards Institute (CLSI) guidelines. Polymerase chain reaction (PCR) was employed to confirm the 

presence of OXA-48 and KPC genes. 

Results: A total of 61 clinical samples were analyzed. The most frequently collected samples 

from patients included urine (52.45%), trachea (29.50%), wound (11.47%), and surgical site secretions 

(3.27%). The most common types of bacteria isolated were E. coli (86.27%), Enterobacter (67.19%), 

Pseudomonas (67.19%), and Citrobacter (16.39%). Additionally, highest rates of bacterial resistance 

were observed against ceftazidime (100%) and imipenem (96.72%). The frequency of OXA-48-encoding 

genes was detected in 8 clinical isolates (13.11%). The bacteria harboring the OXA-48 gene exhibited 

100% resistance to ceftazidime and imipenem. In contrast, the KPC gene was not detected in any of the 

isolates. Among the bacterial species analyzed, the highest frequency of the OXA-48 gene was observed 

in Enterobacter isolates. 

Conclusion: The present study demonstrates that the rate of drug resistance as well as the 

production of beta-lactamase enzymes, is significantly high in Gram-negative strains, including members 

of the Enterobacteriaceae family and Pseudomonas aeruginosa. As a result, the management and 

treatment of infections caused by these bacteria may pose substantial challenges. 
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 پژوهشـی

 

مقاوم به  یگرم منف هایلیدر باس KPCو  OXA48 هایژن ینفراوا
 مارستانیدر ب یبستر یعروق -یقلب مارانیکارباپنم جدا شده از ب

 یسارفاطمه زهرا 
 

 1اورنگ نایم

 2آباد نیحس یطاهر میابراه

 3شکیبا شفایی

 چکیده
انسکان مرک ب بکواه اتکت و  بیوتیکی همواره به عنوان یک مشکک  دک ب بک اب تک متمقاومت آنتی و هدف: سابقه

هاب كارباپنم اغلب به عنوان آخک ی  خک  بیوتیکاهن ؛ آنتیهاب ت ات  دهان تحت تاثی  ق ار میبیماران را ار بیمارتتان
تک ی  مکانیسکم گی نک  كکه مهکمهاب گ م منفی مکورا اتکتفااه قک ار مکیهاب ایجاا ش ه توت  باكت بارمانی ب اب عفونت
هکاب ك كننک ه كارباپنمکاز تعیی  ف اوانی ژن با ه ف باش . ای  مرالعههاب كارباپنماز میها تولی  آنزیممقاومت به كارباپنم

آورب شک ه از بیمکاران هاب عفکونی دمک ار نمونه ،بیوتیکنتیآهاب گ م منفی مقاوم به ار باتی  KPCو  OXA-84شام  
 .انجام پذی فت 1841الی  1841هاب ه ا تارب ار تالالزهاب بیمارتتان قلب فاطمهقلبی و ع وقی بست ب ار بخش

نمونه از بیماران قلبی و ع وقکی  11، 1841تا خ ااا  1841از اب ماه مقرعی،  -ار ای  مرالعه توصیفی ها:مواد و روش
، تمکامی هکاب اتکتان ارا بیوشکیمیاییالزه ا تارب گ فته ش . بکا اتکتفااه از رو هاب بیمارتتان قلب فاطمهبست ب ار بخش

بکا  DDT(Test Diffusion Disc) هکا، بکه رو هاب د ا ش ه شناتایی ش ن . الگکوب سساتکیت پاازیسکتی ایزولکهباكت ب
 انجام ش . PCR، رو  KPCو  OXA-84هاب انجام ش  و ب اب تأیی  سضور ژن CLSIاتتفااه از اتتورالعم  

آورب شک ه از هکاب دمک تک ی  نمونکهبکیشاتت آم  كکه هی بنمونه بالین 11ار مجموع تع اا ار ای  مرالعه،  ها:یافته
( ارص  14/3) ( و ت شحات ناسیه د اسیارص  84/11) (، زخمارص  44/12) (، ت اشهارص  84/41) بیماران، نمونه اارار

(، ارصک  14/12) Entrobacter(، ارصک  41/14) E.coliهکاب دک ا شک ه م بکو  بکه ت ی  نکوع بکاكت باتت و بیش بواه
Pseudomonas (14/12  ارص ،)Citrobacter (32/11  بواه اتت. همارص )ها، نسبت به ت ی  مقاومت باكت بچنی  بیش

 11/13) ایزولکه 4ار  OXA-84هکاب ف اوانکی ژن ( بکوا.ارصک  41/21) ( و ایمکی پکنمارص  144) بیوتیک تفتازی یمآنتی
بیوتیکک تکفتازی یم و نسکبت بکه آنتکی OXA-84كت ب ااراب ژن ت ی  مقاومت بکااتت. بیش ( بالینی نشان اااه ش هارص 
ار  OXA-84تک ی  ف اوانکی ژن چنکی  بکیشها یافکت نشک . هکمار هیچ یک از ایزوله KPC( بوا. ژن ارص  144) پنمایمی
 اتت. هاب انت وباكت  بواهایزوله

هاب هکاب بتاکكتامکاز ار تکویهلیک  آنزیمچنکی  تواه  كه میزان مقاومت اارویی و هممرالعه ساض  نشان می استنتاج:
هکاب ناشکی از ایک  بکاک اتکت، بنکاب ای  ارمکان عفونت تکواومونا  آر ودینکوزاخانوااه انت وباكت یاته و  گ م منفی مانن 

 ها ممک  اتت اشوار باش .باكت ب
 

 KPC  ،84-OXAكارباپنماز،بیوتیک، هاب گ م منفی مقاوم به آنتیع وقی، باتی  -بیماران قلبی واژه های کلیدی:
 

 :mi_owrang@yahoo.com E-mail                            ه علوم پایه، اانشگاه آزااات می واس  تاربکتارب: اانش -مینا اورنگمولف مسئول: 

 اتتاایار، گ وه زیست شناتی، اانشک ه علوم پایه، اانشگاه آزاا ات می، تارب، ای ان .1
 ، گ وه زیست شناتی، اانشک ه علوم پایه، اانشگاه آزاا ات می، تارب، ای ان. كارشناتی ارش 1
 بیمارتتان فاطمه الزه ا، تارب، ای ان ،. اكت ب میک وبیولوژب3

 : 14/2/1843 تاریخ تصویب :             1/8/1843 تاریخ ارداع دهت اص سات :              1/3/1843 تاریخ اریافت 
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 و همکاران اورنگ نایم     

 

 44      0423 دی،  042م، شماره چهاردوره سي و                                    مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                              

 پژوهشـی

 

 

 هممقد
بیوتیکی همواره به عنوان یک مشکک  تیمقاومت آن

بیمکاران را  د ب ب اب ت مت انسان مر ب بواه اتت و

 .اهک هاب ت ات  دهان تحت تاثی  ق ار میار بیمارتتان

را به عنوان  1411ای  رو تازمان به اشت دهانی تال  از

بیوتیکی نامیک . ااروهکاب كاربکاپنم بکا تال مقاومت آنتی

هکاب هاب باكت بب ارمان عفونتت ی  ااروها ب اارز 

 Multidrug-resistant) گ م منفی مقکاوم بکه چنک  اارو

Gram-negative bacteria: MDR-GNB ) هسکتن  و ار

ان . با ای  سکال،  تال گذشته مورا اتتفااه ق ارگ فته 14

هکاب مقکاوم بکه كاربکاپنم رش  قاب  تودهی از ارگانیسکم

 عمککومی ودککوا اارا كککه آتککیب شکک ی ب بککه تکک مت 

هکا كکه شکام  مک وپنم، . ایک  كارباپنم(1 ،1)كنک وارا می

هکاب بیوتیکشکون ، ار اتکته آنتیپنم میارتاپنم و ایمی

گی ن  و ااراب سلقکه بتاکكتکام بکواه و بتاکكتام ق ار می

عنوان آخک ی  ها بهبیوتیکالریف هستن . ای  آنتیوتی 

 هکککاب ناشکککی از خککک  افکککاعی بککک اب ارمکککان عفونت

MDR-GNB هایی كه بتاکكتامازهکابچنی  ارگانیسمو هم 

شکون  كکه كننک ، اتکتفااه میبا طیف گست اه تولیک  می

ها و ب اب غ بالگ ب مقاومت به كاربکاپنم ار آزمایشکگاه

ب رتککی بکک وز مقاومککت از ط یکک  انتقککال ژن یککا دهککش 

ها را به اکی  . مقاومت به كارباپنم(8 ،3)شون اتتفااه می

هاب غشاب خاردی، ز قبی  كاهش بیان پ وتئی مختلفی ا

و تولیک  بتکا کكتامازهکاب  Effluxافزایش فعالیت تیستم 

ها را با عم  هی رولیز توانن  كارباپنمكارباپنمازب كه می

ااننکک . مقاومککت كاربککاپنمی غیکک  فعککال كننکک ، مکک تب  می

عم تاً به الی  بیان آنزیم كارباپنماز، پمپ اف كس یا از 

اان منافذ ورواب یا پکوری  اتکت. ار ایک  میکان اتت ا

ت ی  و اشوارت ی  مکانیسم، تولی  آنزیم كارباپنمکاز مهم

اتت، زی ا روب عناص  ژنتیکی متح ک ودوا اارا كکه 

بککه راستککی از یککک بککاكت ب بککه بککاكت ب ایگکک  ماننکک  

هاب و گونکککه اش شکککیاكلی، اتکککینتوباكت ، تکککواومونا 

اب یارب از محققکان رو قاب  انتقکال اتکت. بسک كلبسی 

مختلکککف تشکککخیم مقاومکککت بکککه كاربکککاپنم از دملکککه 

هکککاب . رو (4-4)انککک كارباپنمازهکککا را مرالعکککه كککک اه

هکاب متک اول هکا، از رو تشخیم مقاومت به كاربکاپنم

 انتشککار ایسککک و تعیککی  سکک اق  غلرککت بازاارنکک گی

(Minimum inhibitory concentration: MIC) تککا ،

هککاب یشکک فته و تکک ی  ماننکک  رو هککاب تشککخیم پرو 

( PCR) اب پلیمک ازژنتیکی با اتتفااه از واكنش زنجیک ه

ها با مقاومت علت ارتبا  كارباپنمازه گی ا. برا ار ب  می

هککاب بتاکكتککام و ارتبککا  بککا تککای  بیوتیکار ب ابکک  آنتی

هککا، هککا، ماننکک  فلوروكینولونبیوتیکهککاب آنتیك  

گلیکوزیکک ها، ایکک  مسککئله ار كوت یموكسککازول و آمینو

سال ساض  به یک نگ انکی فزاینک ه ار م اكکز به اشکتی 

. (4-14)اتککت ارمککانی ار ت اتکک  دهککان تبکک ی  شکک ه

منرور ای  مرالعکه بکا هک ف تعیکی  میکزان مقاومکت ب ی 

Enterobacteriaceaeهاب گ م منفکی غیک  ها و باكت ب

هککاب بککالینی نسککبت بککه تخمیکک ب دکک ا شکک ه از نمونککه

هکا و بیوتیککهکاب كاربکاپنم و تکای  آنتکیبیوتیککیآنت

 OXA-48 و KPCهاب كارباپنمکازب چنی  ب رتی ژنهم

هکاب گک م منفکی مقکاوم بکه كاربکاپنم ار ار میان باكت ب

الزهک ا تکارب بیماران قلبکی و ع وقکی بیمارتکتان فاطمکه

 انجام ش .

 

 هامواد و روش
مقاوم ب ایزوله 11مقرعی،  -ار ای  مرالعه توصیفی

هاب از نمونه 1841تا خ ااا  1841به كارباپنم از اب ماه 

هککاب بککالینی بیمککاران قلبککی و ع وقککی بسککت ب ار بخککش

  و بککا کآورب شککالزهکک ا تککارب دمکک بیمارتککتان فاطمککه

شک ن .  هکاب بیوشکیمیایی تشکخیم اااهاتتفااه از رو 

پکککک وهش ساضکککک  ااراب كکککک  اخکککک   بککککا شناتککککه 

IR.IAU.SARI.REC.1402.159 باش .می 

 

 هکککاب تشکککخیم فنکککوتینی و تعیکککی  هویکککتآزمکککایش
 هاب انت و باكت یاتهباكت ب

هکاب اتکتان ارا ها با اتکتفااه از تسکتتمامی نمونه

 بیوشککیمیایی و میک وبیولککوژیکی نریکک  اكسککی از، تسککت
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 گرم یها لیدر باس KPCو  OXA48 یژن ها يفراوان
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SIMتیمون تیت ات، واكکنش ، TSIآز و  ، اورهMR-VP 

ار شک ه  هکاب تعیکی  هویکتد ایه .تعیی  هویت ش ن 

 )مک ک، آلمکان( (BHI) مغکز آگکار -محی  عصاره قلب

 انکوبککاتور كشککت اااه شکک  و بککه مکک ت یککک شککب ار

°C 34 هککا ار نهککااه شکک ن . تککنس ار روز بعکک ، نمونککه

گلیسک ول كشکت ارصک   14سکاوب  LB Brothمحی  

نگهکک ارب شکک ن  تککا ار  -C44°اااه شکک  و ار ف یککزر 

 .(11،11) ن گی م اس  بع ب كار مورا اتتفااه ق ار
 

 تعیی  سساتیت آنتی بیوتیکی
 آوربهکاب دمک بیوتیکی نمونکهتعیی  سساتیت آنتی

بیوگ ام و با رو  ایسک ایفیوژن، ش ه با آزمون آنتی

ب  روب محی  مول  هینتون آگار و ب طب  اتکتورالعم  

CLSI 2021 هککاب مککورا اتککتفااه انجککام شکک . ایسککک

 ،(µg34) امتوكسکازولتولف(، µg34)تککفوتاكسککیم ،شام 

 ، مکککک وپنم(µg14)پنم، ایمککککی(µg34)تکککفکازیککککک یم

(µg14) ،ت یمتککککککوپ یم(µg14) ،ازت ونککککککام(µg14) ،

و  تکککفنیم، (µg34)، آمیکاتکککی (µg14)دنتامایسککککی 

 میک وبککی توتنانسککیونبوانکک .  (µg34)تفوكسککیتی 

 رو  بکه و تهیه فارلن  مک نیم لوله مقایسه با اتتان ارا

 گذاشککت  از پککس و شکک  اااه كشککت ،چمنککی كشککت

 امکاب ار تکاعت 14-18 مک ت به مذكور هابایسک

°C34 قر  هاله ع م رش  هک  ایسکک بکا . ش ن  انکوبه

گیک ب و تفسکی  انک ازه CLSI 2021توده به معیارهکاب 

 تکویه از آزمکون ایک  ار كیفکی كنتک ل دهکتشک ن . 

E.coli ATCC 25922 تتفااه ش ا. 
 

 DNAاتتخ اج 
هکاب بکاكت ب، بکا اتکتفااه از ویهت DNA اتتخ اج

)شکک كت پویککا ژن آزمککا( و پککس از یککک اوره  كیککت

 نر  ار محکی  نوت ینکت بک ا  هاب موراانکوباتیون تویه

 .(2)انجام ش  C 34° به م ت یک شبانه روز ار اماب
 

 PCRتست 
  هککاب مککورا نرکک ، واكککنشبککه منرککور شناتککایی ژن

 

PCR  كککنش میک ولیتکک  انجککام شکک  كککه وا 14ار سجککم

PCR   میک ولیت   4/11شامpremix  سکاوب(dNTP و 

MgCL2  و آنزیمTaq)  شک كت(Ampliqon )اانمکارک 

 )متکککابیون آلمکککان(،  forwardمیک ولیتککک  پ ایمککک   1و 

 میک ولیت  14)متابیون آلمان(،  reverse میک ولیت  پ ایم  1

الگککو  DNAنککانو گکک م  444و  rnase freeآب مقرکک  

مکذكور تحکت شک ای  اتکتان ارا بکا باش . تکثی  ژن می

آلمکان(  senso quest) اتتفااه از اتتگاه ت مال تکیکل 

 تیک  انجام گ ایک . 34ها ار انجام ش . تمامی واكنش

توالی پ ایم ها با اط عات تکوالی نوكلئوتیک ب مودکوا 

مورا ب رتکی و تاییک  قک ار گ فکت كکه  gene bankار 

. ه شک ه اتکتآورا نیز مشخصات آن ار مرالعات قبلی

، توالی پ ایم هاب مورا اتتفااه ار ایک  1د ول شماره 

 .(13)اه مرالعه را نشان می
 

 توالی پ ایم هاب مورا اتتفااه ار ای  مرالعه :1 شماره جدول
 

SEQUENCE  (5->3) نام ژن 

F: TGGTGGCATCGATTATCG 48- OXA -F 

R: AGCACTTCTTTTGTGATG 48- OXA -R 

F: TCGAACAGGACTTTGGC KPC--F 

R: GAACCAGCGCATTTTTG KPC -R 

 

 الکت وفورز
 PCRمیک ولیت  از محصول  PCR، 14پس از انجام 

 ed safe، سککاوب مککااه ارصکک  1بکک  روب ژل آگککارز 

(Korea, INTRON  به هم اه بکاف )TBE  44بکه مک ت 

الکت وفورز ش . تکنس ژل را ار  v 114 اقیقه و با ولتاژ

ق ار اااه و با اتتفااه از  UV transilluminator اتتگاه

 نانومت ، بان هاب مورا نر  ار كنار مارك  311طول موج 

 مولکولی و كنت ل مثبت و منفی مورا ب رتی ق ار گ فت.

 SPSSافککزار هککاب پکک وهش بککا اتککتفااه از نکک ماااه

مککورا ب رتککی قکک ار گ فککت و نتککای  بککه  1413نسککخه 

  .)ع ا و ارص ( گزار  ش صورت آمار توصیفی
 

 هایافته
نمونه بالینی از بیماران قلبکی و  11ار مجموع تع اا 

اتککت آمکک . ه هککاب تککارب بککع وقککی بسککت ب بیمارتککتان
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 و همکاران اورنگ نایم     

 

 44      0423 دی،  042م، شماره چهاردوره سي و                                    مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                              

 پژوهشـی

 

 

 13تکال بکوا. تعک اا  43/11میانگی  تکنی كک  بیمکاران 

( ارصک  12/11) بیمکار 34( مک ا و ارصک  44/34) بیمار

زن بوان . میانگی  تنی ار م اان و زنان به ت تیب ب ابک  

تال بواه اتکت. از ایک  لحکاف تفکاوت  4/14و  41/11با 

اارب بی  او گ وه از لحاف میانگی  تکنی مشکاه ه معنی

آم ه به  هاب به اتتت ی  نمونه(. بیشP=44/4) نگ ای 

(، ارصکک  2/84) CCUهککاب ت تیککب م بککو  بککه بخککش

CICU (14/41  ارصککککک ،)ICU (44/18اورژانکککککس ،) 

تک ی  (. كکم1ره شکما )نمکواار ( بواه اتتارص  44/1)

 ف اوانی به ت تیب م بو  به نمونه ساص  از بخکش قلکب

 (،ارصکککک  13/1) (، بخککککش د اسککککیارصکککک  13/1)

POST CCU (13/1  بوا. بیشارص ) تک ی  نکوع نمونکه

( بکواه ارصک  84/41) هکاب اارارم بو  به كشت نمونه

(، ارصک  44/12) هاب ت اشکهاتت. پس از آن هم نمونه

 14/3) ت شحات ناسیکه د اسکی ( وارص  84/11) زخم

تک ی  ف اوانکی ت ی  ف اوانی را ااشکتن . كکم( بیشارص 

( و ارصک  13/1) هاب ت شحات اتکت نومم بو  به نمونه

ت ی  نوع بکاكت ب م بکو  ( بوا. بیشارص  13/1) كاتت 

 (،ارصک  14/12) Entrobacter(، ارص  41/14) E.coliبه 

Pseudomonas (14/12  ارص ،)Citrobacter (32/11 

 Kelebsiellaتکک ی  ف اوانککی م بککو  بککه ( و كککمارصکک 
 ( بوا.ارص  12/4) Acinetobacter( و ارص  12/4)

 

 
 

هکاب هکاب بکالینی ساصک  از بخکشف اوانکی نمونکه :1شمماره  نمودار

 هاب مورا مرالعهمختلف بیمارتتان

 

نسکبت بکه  Entrobacterت ی  مقاومت باكت ب بیش

(، ارصکک  144) پککنم و تککفتازی یم ایمککیبیوتیککک آنتککی

( ارص  44) تولفامتوكسازول( و ارص  44) دنتامایسی 

بیوتیکک ت ی  سساتیت باكت ب، نسکبت بکه آنتکیو بیش

ت ی  مقاومت گ ای . بیش ( مشاه هارص  3/33) تفنیم

تکفنیم، بیوتیکک نسبت به آنتکی Acinetobacterباكت ب 

 پنم و تفتازی یم، ایمیآمیکاتی ، آزت ونام، لووفلوكساتی 

ت ی  سساتیت بکاكت ب، نسکبت بکه ( و بیشارص  144)

، مککک وپنم، پین اتکککیلی ، تفوكسکککیتی بیوتیکککک آنتکککی

( مشکاه ه گ ایک . ارصک  14) ، تفوتاكسکیمدنتامایسی 

نسککبت بککه  Citrobacter تکک ی  مقاومککت بککاكت ببککیش

پنم ، ایمیتولفامتوكسازول، لووفلوكساتی بیوتیک آنتی

 ت ی  سساتکیت بکاكت ب،( و بیشارص  144) و تفتازی یم

 ( مشکاه هارصک  44) بیوتیکک آمیکاتکی نسبت به آنتی

نسکبت  Kelebciellaت ی  مقاومت بکاكت ب گ ای . بیش

پکنم و  ، ایمکیدنتامایسکی ، تفوكسکیتی بیوتیکک به آنتی

ت ی  سساتیت باكت ب، ( و بیشارص  144) تفتازی یم

 ( مشکاه هارصک  84) بیوتیکک آمیکاتکی نسبت به آنتی

نسککبت بککه  E. coliتکک ی  مقاومککت بککاكت ب گ ایکک . بککیش

، (ارصکک  11/28) پککنم تککفتازی یم، ایمککی بیوتیکککآنتککی

و  تفوتاكسیم، آزت ونامو(ارص  31/44) لووفلوكساتی 

 تک ی  سساتکیت( و بکیشارصک  34/41) تولفامتوكسازول

 14/81) مک وپنمبیوتیکک آمیکاتکی  و آنتکیباكت ب، نسبت به

 تکک ی  مقاومککت بککاكت بگ ایکک . بککیش ( مشککاه هارصکک 

Psodomonas تفوكسکککیتی بیوتیکککک نسکککبت بکککه آنتکککی ،

 پکنمایمکیو  تولفامتوكسکازول(، ارص  144) تفتازی یم

ت ی  سساتیت باكت ب، نسبت به ( و بیشارص  11/21)

 ( مشاه ه گ ایک ارص  33/44) پین اتیلی بیوتیک آنتی

 (.1شماره  )د ول
 

 هاب بالینیار ك  ایزوله KPCو  OXA-84هاب ف اوانی ژن
ار  KPCو  OXA-84هکککاب ب رتکککی ف اوانکککی ژن ار

 ها ااراب ژناز ایزوله ارص  11/13هاب بالینی، تق یباً ایزوله

84-OXA (. 1شککماره   یتصککوو  3بوان )دکک ول شککماره

 هکاب انت وبکاكت ار ایزولکه OXA-84ت ی  ف اوانکی ژن بیش

  هککا یافککتیککک ازایزولککههککیچار KPCبککواه اتککت. ژن 

 (.8شماره )د ول نش 
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هاب بالینی د ا بیوتیکی ایزولهالگوب مقاومت آنتی :2شماره  جدول

 ش ه از بیماران ب  اتا  نوع باكت ب
 

 Entrobacter آنتی بیوتیک
 تع اا)ارص (

Acinetobacter 
 تع اا)ارص (

Citrobacter 
 تع اا)ارص ( 

Kelebciella 
 تع اا)ارص ( 

E. coli 
 تع اا)ارص ( 

Psodomonas 
 تع اا)ارص ( 

 ( 1/11) 4 ( 41/44) 14 (44)8 ( 44)4 (144)4 ( 4/11) 4  تفنیم

 ( 1/11) 4 ( 13/44) 14 (44)8 (144)14 (144)4 (44)2 لووفلوكساتی 

 ( 144) 11 ( 44/84) 4 ( 144)4 ( 44) 4 (44)8 (44)2 تفوكسیتی 

 ( 3/33) 8 ( 12/34) 1  (44)8 ( 44) 4 (44)8 ( 33/44) 4 پین اتیلی 

 ( 11/81) 4 ( 34/41) 18 (44)8 ( 44) 4 ( 144)4 ( 4/11) 4 آزت ونام

 ( 33/44) 4 ( 81/12) 4 (44)8 ( 14) 1 (44)8 ( 4/11) 4 م وپنم

 ( 11/21) 11 ( 34/41) 18 (44)8 (144)14 (44)8 (44)2 تولفامتوكسازول

 ( 33/44) 4 ( 14/81) 4 ( 14) 3 ( 44) 4 ( 144)4 ( 4/11) 4 آمیکاتی 

 ( 11/81) 4 ( 28/41) 2 ( 144)4 ( 24) 2 (44)8 (44)2 دنتامایسی 

 ( 11/21) 11 ( 11/28) 11 ( 144)4 (144)14 (144)4 ( 144) 11 ایمی پنم

 ( 144) 11 ( 144) 14 ( 144)4 (144)14 (144)4 ( 144) 11 تفتازی یم

 ( 44) 1 ( 34/41) 18 ( 44) 8 ( 24) 2 (44)8 ( 4/11) 4 تفوتاكسیم

 
 یکاب بالینکههکار ایزول OXA-84اب کهی ژنکف اوان :3شماره  جدول

 

 هاژن
Positive 

 )ارص ( تع اا

Negative 
 )ارص (تع اا

84-OXA 4 (11/13 ) 43 (44/41 ) 

 

 
 

 OXA-84الکت وفورز ژن  :1تصویر شماره 

 
 هاب بالینی اتا  نمونهب OXA-84ف اوانی ژن  :4 شماره جدول

 

 كاتت 

 تع اا)ارص (

 ت شحات اتت نوم

 تع اا)ارص (

 ت شحات ناسیه د اسی

 تع اا)ارص (

 زخم

 تع اا)ارص (

 اارار

 تع اا)ارص (

 ت اشه

 تع اا)ارص (
 هاباكت ب

4 4 4 1 (44) (33/33)1 1 (44) Entrobacter 
4 4 4 4 4 4 Acinetobacter 
4 4 4 4 1 (33/33)  Citrobacter 
4 4 4 4 4 4 Kelebciella 
4 4 1 (144) 4 1 (33/33) 4 E.coli 
4 4 4 1 (44) 4 1 (44) Pseudomonas 
 دم  ك  (144) 1 (144) 3 (144) 1 (144) 1 4 4

 

هکاب بکالینی بیکوتیکی ایزولکهالگوب مقاومکت آنتکی

دکک ا شکک ه از بیمککاران نسککبت بککه  OXA-84ااراب ژن 

مورا ب رتی قک ار گ فکت كکه هاب مختلف بیوتیکآنتی

نسکبت  OXA-84ت ی  مقاومکت بکاكت ب ااراب ژن بیش

(، ارصک  144) پکنم تکفتازی یم و ایمکیبیوتیک به آنتی

 مشکاه ه (ارصک  4/44) تولفامتوكسازول و لووفلوكساتی 

 (.4 شماره )د ول گ ای 

 
 هکاب دک ا شک ه از بیمکارانبیوتیکی ایزولهمقاومت آنتی :5 شماره دولج

 OXA-84ب ژن اارا

 بیوتیکآنتی
 مقاوم

 تع اا)ارص ( 

 مقاوم س  وات 

 تع اا)ارص (

 سسا 

 تع اا)ارص (

 ( 4/34) 3 4 ( 4/11) 4 تفنیم

 4 (4/11) 1 ( 4/44) 4 لووفلوكساتی 

 ( 14) 1 4 ( 44) 1 تفوكسیتی 

 ( 4/34) 3 4 ( 4/11) 4 پین اتیلی 

 ( 4/11) 1 ( 14) 1 ( 4/11) 4 آزت ونام

 ( 4/11) 1 ( 14) 1 ( 4/11) 4 نمم وپ

 ( 4/11) 1 4 ( 4/44) 4 تولفامتوكسازول

 ( 4/34) 1 (4/11) 1 ( 4/11) 4 آمیکاتی 

 ( 14) 1 4 ( 44) 1 دنتامایسی 

 4 4 ( 144) 4 ایمی پنم

 4 4 ( 144) 4 تفتازی یم

 ( 4/11) 1 ( 4/11) 1 ( 4/11) 4 تفوتاكسیم

 
 بحث

رمان موث  بیماران عفونی بیوتیکی از امقاومت آنتی

ها دلککوگی ب بیمککاران بسککت ب ار بیمارتککتان خصوصککاً

كنکک . شککیوع و اهمیککت انت وباكت یاتککه بککه عنککوان می

هایی ار بیماران بست ب ش ه، تمایک  بک اب انتقکال پاتوژن

هاب مقاوم از یک بیمار به بیمار ایگ  و انتقکال ارگانیسم

نسکنوزون( ار )نریک  پ تکمی  و ت ا فاكتورهاب مقاومکت

اتکت تکا نرکارت و  هاب مختلکف باعکش شک هبی  ایزوله

بیککوتیکی ار بککازبینی مکک اوم و روتککی  سساتککیت آنتی

هککاب ب ك  هککاب پککاتوژن، نسککبت بککه همککهباكت ب

كاربکاپنم . (18)بیوتیکی ض ورب و مهم قلم اا شکواآنتی

هکاب باكت یکایی بکا ااروب انتخابی بک اب ارمکان عفونکت

 MDRهاب با طیف گسکت اه و ارگانیسکم بتاکكتامازهاب

 ؛شکوات ری  مشکاه ه میها بهاتت. مقاومت به كارباپنم

هاب بیمارتتانی، كه ارمان آن اشوار به وی ه ار عفونت

كنک  و بکا افکزایش اتت، بار اقتصااب زیااب ایجکاا مکی

ب اب كاهش خر   .(14)ومی  و عوارض هم اه اتتم گ

كاهش میکزان مک گ و  گست   عفونت ار بیمارتتان و

هکاب فنکوتینی، ودکوا می ، ای  مرالعه با اتتفااه از رو 

هاب مول  كارباپنماز را شناتایی و بکا آزمکایش ارگانیسم
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 50      0423 دی،  042م، شماره چهاردوره سي و                                    مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                              

 پژوهشـی

 

 

ار ایک   هاب كارباپنماز را تعیی  ك ا.ژنوتینی، توزی  ژن

هکاب نمونکهآورب شک ه از ت ی  مکوارا دمک مرالعه بیش

 (، زخککمارصکک  44/12) (، ت اشککهارصکک  84/41) اارار

 (ارصک  14/3) ( و ت شحات ناسیکه د اسکیارص  84/11)

ها د ا ش ه م بکو  ت ی  نوع باكت ببیشاتت كه  بواه

، (ارصک  14/12) Entrobacter(، ارص  41/14) E.coliبه 

Pseudomonas (14/12  ارص ،)Citrobacter (32/11 

تکک ی  ف اوانککی م بککو  بککه ( بککواه اتککت. كککمارصکک 

Kelebsiella (12/4  و ارصکککک )Acinetobacter (12/4 

پکک وهش ساضکک  الگککوب مقاومککت  ار ( بککوا.ارصکک 

هاب بالینی د ا ش ه از بیماران نسبت بیوتیکی ایزولهآنتی

ت ی  مقاومت بکاكت ب بیش ،هاب مختلفبیوتیکبه آنتی

و  (ارصکک  144) تککفتازی یمبیوتیککک نسککبت بککه آنتککی

تکک ی  شبککوا. پککس از آن بککی( ارصکک  41/21) پککنمایمککی

 تولفامتوكسکازولهکاب بیوتیککمقاومت نسبت به آنتکی

( مشکاه ه ارصک  14/43) لووفلوكساتی ( و ارص  18/44)

تک ی  سساتکیت بکاكت ب، گ ای . از ط فی ایگک ، بکیش

( ارصکک  18/31) پین اتککیلی بیوتیککک نسککبت بککه آنتککی

ار گزارشی از شاهچ اغی و همککاران كکه مشاه ه ش . 

هکاب تهک ان را  ا ش ه از بیمارتتانهاب دانت وباكت یاته

 ها بکه مک وپنم،نمونه ارص  1/3مورا مرالعه ق ار ااان ، 

پکنم مقکاوم بکه ایمکی ارص  1/1، به ارتاپنم و ارص  3/4

از  ارصک  44و همکاران اریافتن  كکه  Solgi .(11)بوان 

و  تککواومونا  آر وژینککوزاهککاب انت وباكت یاتککه، تککویه

 ؛پنم و مک وپنم مقکاوم هسکتن  ایمیبه  اتینتوباكت  بومانی

هکا ار ها به كارباپنمنشان اهن ه افزایش مقاومت باكت ب

همخکوانی  رالعه ساضک هاب اخی  اتت كه با نتای  متال

 همکاران و شک ب ساض ، پ وهش راتتاب ار. (14)اارا

 (ارصکک  14) ایزولککه 114 ایزولککه، 144تعکک اا از (1321)

 11 ،پنومونیکه كلبسی  (ارص  14ایزوله) 44 ،اش شیاكلی

 4/1) ایزولکه 11 ،آر وژنکز انت وباكت  ارص ( 8/3) ایزوله

 ارصکک ( 2/1) ایزولککه 2 ،ولگککاریس پ وتئککو  ارصکک (

 تکیت وباكت  ارصک ( 4/1) ایزولکه 4 ،آكکه انت وباكت كلو
 ،سکمی ابیلیک پ وتئکو  ارص ( 48/4) ایزوله 8 ،ف ون ب

 1/4) زولککهای 3 ،تککونئی شککیگ  ارصکک ( 48/4) ایزولککه 8

 ارصک ( 1/4ایزولکه) 3 ،اایورتکو  تیت وباكت  ارص (

 تککالمون  ارصکک ( 81/4) ایزولککه 1 ،مارتسککنس ت اشککیا
 پ ووی نسکیا هکم ارصک ( 1/4) ایزوله یک و A پاراتیفی
 او به مقاومت اش شیاكلی باكت ب ب اب بوان . اتتوارتی

 غی سسکا  میزان نیز و تفوتاكسیم و تفتازی یم ایسک

 و پنم ایمی ایسک او ب اب مقاوم( یا سسا  مه)نی بوان

 بکاكت ب بک اب ارصک ، 2 و 1 ،13 ،14 ت تیکببکه م وپنم

 مکورا ار و ارصک  44 و 44 ،44 ،44 ت تیکب به كلبسی 

 28 و 24 ،144 ،144 ت تیککب بکه پنومونیککه كلبسکی  گونکه

 3 و 4 ،14 ،14 ت تیکب بکه هکاتکویه ایگک  ب اب و ارص 

 (1411) همکاران و كشکورب عهمرال ار .(14)بوا ارص 

 هاایزوله ارص  3/34 منفی، گ م باتی  (4/18) 1441 از

 اتکککینتوباكت  ارصککک  1/34 ،آر وژینکککوزا تکککواومونا 

 ،اش یشکیاكلی ارصک  3/2 ،كلبسی  ارص  4/11 ،بومانی

 1/4 بوان ، آر وژینوزا تواومونا  هاایزوله ارص  1/4

 ایزوله 324 كه سالی ار بوان  تواومونا  موارا ارص 

 بکا كکه بوانک  مقکاوم كارباپنم به باقیمان ه (ارص  4/11)

ار پکک وهش  .(12)اارا مرابقککت ساضکک ، رالعککهم نتککای 

 11/13) ایزولکه 4ار  OXA-48 هکابف اوانکی ژن ساضک 

تک ی  مقاومکت بیشنشان اااه ش ه اتت.  ( بالینیارص 

بیوتیککک نسککبت بککه آنتککی OXA-84بککاكت ب ااراب ژن 

بککوا. پککس از آن ( ارصکک  144) پککنمم و ایمککیتککفتازی ی

هککاب بیوتیکککتکک ی  مقاومککت نسککبت بککه آنتککیبککیش

 (ارصککک  4/44) تولفامتوكسکککازول و لووفلوكساتکککی 

و همکککاران ار تککال  Glupczynski مشککاه ه گ ایکک .

هاب انت وباكت یاتیه ظهور و گست   ت ی  ایزوله ،1411

ا ار ر OXA-84ب مقککاوم بککه كاربککاپنم و تولیکک  كننکک ه

هاب بل یک مورا ب رتی قک ار ااانک . ار ایک  بیمارتتان

بکک اب آنککالیز  ،ب بککالینیایزولککه 11مرالعککه از مجمککوع 

مکانیسم مقاومت نسبت به عوام  بتاکكتام مورا ب رتکی 

ت ی  عنوان ف اوانبه OXA-84 ق ارگ فت ار ای  بی  ژن

هکا شناتکایی شک ن  كننک ه ار ایک  ایزولکهكارباپنماز ك 

هاب ( از كک  نمونکهارصک  11/13) ایزوله 4كه طوربهب
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ایزولکه از  1، تکواومونا ایزولکه از  3) آورب ش هدم 

ایزولکککه از 1و  آتکککینت وباكت ایزولکککه از  1، تکککیت وباكت 

( سکککاوب ایککک  ژن بوانککک  كکککه شناتکککایی اش شکککیاكلی

نتای  ای  پک وهش بکا نتکای  پک وهش ساضک   .(14)ش ن 

 راتکتاب پک وهش ساضکک ، چنککی  ارباشک . همهمسکو می

Solgi  تویه گ م منفی كه بکه  88و همکاران، از مجموع

تویه از نرک  كارباپنمکاز  14ها مقاوم بوان ، بیوتیکآنتی

مثبت بوان . ار ایک  میکان، تنهکا چهکار ایزولکه ااراب ژن 

imp هککاب ایگکک بوانک ، ار سککالی كککه هکیچ یککک از ژن  

(oxa-48 ،vim ،ges ،ndm ،spm وkpc ار )ابهیچ ایزوله 

ار  و همکککککاران Kumarasamy. (14)شناتککککایی نشکککک 

 نشککان ااانکک  كککه شککیوع بتاکكتامازهککا ب خککوامرالعککه

(ndm1 ،vim،  وimpار بی  انت وباكت یاتکه ) هاب مقکاوم

 خ ف .(11)ارص  متغی  اتت 44تا  31به چن  اارو بی  

 و شککک ب ساضکک ، پکک وهش ار آمکک ه اتککتبککه نتککای 

 1 ب اب KPC كارباپنماز آنزیم آزمون (1321) همکاران

 تکویه 14 اش شکیاكلی، هکابتویه از ارص ( 4/4) تویه

 تکویه یکک و پنومونیه كلبسی  هابتویه از ارص ( 44)

 پ وتئکو  هکابتکویه از ارص ( 1) ولگاریس پ وتئو 

 بیافته تغیی  هابآزمون كه هاییتویه همگی بوا. مثبت

 هکاآن پکنمایمکی MIC وا،ب مثبت قبلی بم سله ار هاآن

 بککه مقاومککت بنککاب ای ، و بککوا مقککاوم بمحکک واه ار نیککز

و  Vamsiار پک وهش  .(14)شک  ثابکت هاآن ار كارباپنم

 باتککی  1423 بککی  از ااا نشککان نتککای ( 1411) همکککاران

 مقاوم هاكارباپنم به باتی  114 ش ه، شناتایی منفی گ م

  شکک هناتاییش كارباپنمککاز هککابژن تکک ی رای  بوانکک .

 هاژن زیستیهم آن انبال به و نو اهلی کكتاماز-β-متالو

 واتککره بککا کكتامککاز-β-متککالو بککا ،NDM ت كیککب ار

 هی رولیزكننکک ه هککابآنزیم و VIM ورونککا، اینتگکک ون

 پ وهشکککی ار .(11)بوانککک  OXA-48 و 84-اگزاتکککیلی 

Hatrongjit انت وبکاكت  گونه 484 از (1413) همکاران و 

 ،.pneumoniae K گونه coli E.، 424 گونه 412 ه ف،

 variicola .K گونکه 13 و .quasipneumoniae K گونه 14

 ارتکتی بکه OXA-48 شکبیه یا و NDM، KPC ب ون و با

 .(13)شک ن  شناتکایی كارباپنمکاز هابژن و هاگونه ب اب

 هکاب سسکا  بکه كاربکاپنمب وز و شکیوع انت وباكت یاتکه

(CSEرا می )أثی  عوامک  دغ افیکایی قک ار توان تحکت تک

هککاب مکزیککک و اوگانکک ا، اتککا  گککزار . بکک  (18،14)ااا

ارصک  اتکت. ار سکالی كکه نک    14 س وا CSEشیوع 

CSE  ًار آتیا گزار  شک ه اتکت، ایک   ارص  1/4تق یبا

نفک  ار ایکاکت متحک ه  144444ار ه   ارص  23/1ن   

، ماننک  هکاب شک ی بیماران مبت  بکه بیمارب .(11،14)اتت

هکاب ویک ه و بیمارانی كه تحت تهویه مککانیکی، م اقبت

كه بک اب مک ت طکوکنی گی ن ، یا بیمارانیپیون  ق ار می

هکککاب بیوتیکان  و از آنتیاربیمارتکککتان بسکککت ب شککک ه

انکک ، ار معکک ض خرکک  طککوکنی مکک ت اتککتفااه ك اه

( CRE) هکاب انت وباكت یاتکه مقککاوم بکه كاربککاپنمعفونت

یک مرالعه تک م كزب بکوا  ،ای  مرالعه .(14،12)هستن 

هکاب عکالی انجکام شک  و تنهکا كه ار یک م كز م اقبکت

هکا توتک  تولیک  كارباپنمکاز مکورا مقاومت به كاربکاپنم

ها مانن  از اتکت مرالعه ق ار گ فت. نقش تای  مکانیسم

هککاب اف كککس ار ایجککاا مقاومککت ااان پککوری  یککا پمپ

 هککاب كارباپنمککاز بککه . ژنكاربککاپنم ارزیککابی نشکک ه اتککت

الی  افزایش شیوع انتقال به ت عت ار ت ات  دهکان ار 

دککایی كککه هککیچ ااروب سککال گسککت   هسککتن . از آن

د ی ب ار اتت   نیست، و میکزان شکیوع مقاومکت ار 

ها ب  اتا  تسکت منرقه متفاوت اتت، تشخیم ای  ژن

PCR هککاب هنگکام، توتکعه پ وتک  بک اب تشکخیم زوا

بیوتیکک نت و ت وی  اتتفااه مناتکب از آنتیكنت ل عفو

 مفی  اتت.

 

 سپاسگزاری
نامه كارشناتی ارشک  ای  پ وهش مستخ ج از پایان

میک وبیولوژب اانشک ه علوم پایه اانشگاه آزاا اتک می 

باش . از كلیه عزیزانی كه ار انجکام ایک  واس  تارب می

  آوریمپ وژه یارب نموان  تق ی  و تشک  به عم  می
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