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Abstract 
 

Background and purpose: Multi-resistant enterococci are important nosocomial pathogens that 
are shown to have high prevalence in recent years. Knowledge of antimicrobial resistance pattern is 
essential to formulate treatment guidelines for infections caused by enterococci. The aim of this study was 
to investigate the antimicrobial resistance among enterococci isolated from Hamedan hospitals. 

Material and methods: The study was carried out during 2012-2014 in 242 Enterococcus 
faecalis and Enterococcus faecium Strains isolated from clinical specimens of teaching inpatients and 
outpatients hospitals in Hamedan. Identified species by biochemical methods were confirmed by PCR. 
Antibiotic resistance was performed by disk diffusion. MIC (Minimum Inhibitory Concentration) of 
vancomycin and Teicoplanin were determined by Microdilution Broth method. 

Results: A total of 280 enterococcal isolates were studied of which, 175 (62.5%) were identified 
as Enterococcus faecalis, 67(24%) as Enterococcus faecium, and 38(13.5%) as Enterococcus spp. No 
resistance to Linezolid and Nitrofurantoin was detected among E.faecalis isolates. All isolates of E. 
faecium were susceptible to Linezolid. Resistance rates to ampicillin, Vancomycin, Teicoplanin, 
ciprofloxacin, erythromycin, Norfloxacin, gentamicin and Nitrofurantoin were found higher in E.faecium 
isolates than those of the E.faecalis group.  

Conclusion: Due to the high prevalence of Vancomycin-resistant enterococci and also 
increasing resistance of enterococcus to most common antibiotics, there is a need for preventive and 
control measurements. Therefore, antibiotic susceptibility testing is recommended for all patients before 
prescription of appropriate antibiotics. 
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 پژوهشي

 يها هيسو يكيوتيب يمقاومت آنت يو الگو يپراكندگ زانيم يبررس
 يآموزش يها مارستانيب ينيبال يانتروكوك جدا شده از نمونه ها

 شهر همدان
  

       1 مصلح ينجفمحمد 

       2نساجمنا 

       3يميفاتح رح

 4يعربستان محمدرضا

  چكيده
هـاي مهـم بيمارسـتاني در حـال افـزايش       هاي داراي مقاومت دارويي چندگانه، به عنوان پـاتوژن  انتروكوك :و هدف سابقه

 .باشـد  مـي  هاي انتروكوكي ضروري هاي درمان عفونت آگاهي از الگوي مقاومت ضد ميكروبي در تدوين دستورالعمل. باشند مي
  .هاي آموزشي شهر همدان مورد بررسي قرار گرفت هاي ايزوله شده از بيمارستان در اين مطالعه مقاومت ضد ميكروبي انتروكوك

هـاي بـاليني    جدا شده از نمونه فكاليس و انتروكوك فاسيوم انتروكوك سويه 242تحقيق بر روي اين  :ها مواد و روش
هـاي   گونـه . انجـام گرفـت   1391-1393هـاي   هاي آموزشي شهر همدان در طي سال ستانبيمار در بيماران بستري و سرپايي

 الگوي مقاومت دارويـي بـا اسـتفاده از روش    .تاييد شدند PCRشناسايي شده به روش بيوشيميايي، با استفاده از روش مولكولي 
 هـاي  بيوتيـك  آنتـي ) :Minimum InhibitoryConcentration MIC(و حداقل غلظت مهاركنندگي  انجام شدديسك ديفيوژن 

  .انجام گرفت Microdilution Brothبه روش ونكومايسين و تيكوپلانين 
) ددرص 24(سويه  67عنوان گونه انتروكوك فكاليس،  به) درصد 5/62(سويه  175سويه انتروكوك،  280ز  :ها يافته

گونـه مقـاومتي    هـيچ . روكـوك شناسـايي شـدند   تا حد جنس انت) درصد 5/13(سويه  38به عنوان گونه انتروكوك فاسيوم و 
هاي  هاي انتروكوك فكاليس مشاهده نشد و تمامي سويه هاي نيتروفورانتوئين و لينه زوليد در بين سويه بيوتيك نسبت به آنتي

ين، سـيلين، ونكومايس ـ  هاي آمپـي  بيوتيك ميزان مقاومت به آنتي. انتروكوك فاسيوم به آنتي بيوتيك لينه زوليد حساس بودند
هاي انتروكوك فاسيوم  تيكوپلانين، اريترومايسين، سيپروفلوكساسين، نورفلوكساسين، جنتامايسين و نيتروفورانتوئين در سويه

  .هاي انتروكوك فكاليس شناسايي شد تر از سويه بيش
 ال افـزايش در ح ـ چنـين مقاومـت   و هـم  نكومايسينو به وممقا ككوونتري اها سويه يبالا نياوافر به توجه با :اسـتنتاج 

 رمنظو به. دارد دجوو نهاپيشگير و كنترلي تمااقدا دبرركا ورتضرهـاي معمـول،    بيوتيـك  ها نسبت به اكثر آنتي انتروكوك
  .ددگر مي دپيشنها نمادر از قبل ربيما هر ايبر امبيوگر نتيآ نموآز منجاا ،بيوتيك نتيآ مناسب تجويز
  

  حداقل غلظت مهاركنندگيبيوتيكي،  اسيوم، مقاومت آنتيانتروكوك فكاليس، انتروكوك ف: واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
هـوازي   يب ـگـرم مثبـت    هـاي  هـا كوكسـي   انتروكوك

اي  هنجيرز يها كوكسي رتصو به كه باشـند  مـي  تخميري
ــا   طبيعي رفلوهــا  انتروكــوك. شوند ميه مشاهدد منفرو ي
  ننداتو مي چنين همو  هستند تنااحيو و ننساا ن،پرندگاروده 
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ها و محيط زيسـت نيـز    دهان، روده، واژن انسان رهحف در
گونه انتروكوك ايزوله شـده  ترين  شايع .)1(زندگي كنند

هاي باليني، گونه انتروكـوك فكـاليس و بعـد از     از نمونه
 درصد 5 - 10ترتيب  باشد كه به آن انتروكوك فاسيوم مي

  .)2(شوند ها را شامل مي درصد ايزوله 80-90 و
شـان،   ها بـر خـلاف ويـرولانس ضـعيف     انتروكوك

هــاي اكتســابي بيمارســتاني و جامعــه  مســئول اكثــر عفونــت
هاي بيمارستاني ايجاد شده  ترين عفونت كه شايع باشند مي

هاي دستگاه ادراري  ها شامل عفونت توسط اين ارگانيسم
ــه  هــاي لگنــي و داخــل شــكمي،     دنبــال آن عفونــت و ب

زخــم جراحــي، بــاكتريمي، انــدوكارديت،  هــاي عفونــت
 .)3،2(باشد سپسيس نوزادان و به ندرت مننژيت مي

انتروكـوك فاسـيوم    ها خصوصاً اين ميكروارگانيسم
مقاومت در حال افزايشـي را بـه بسـياري از عوامـل ضـد      

 مقاومت(زيدها مينوگليكوها، آ سيلين ميكروبي از جمله پني
 از يكي. )2(دهــد نشــان مــيو گليكوپپتيــدها ) ســطح بــالا

 هندز نستاربيما محيط هــا در گانيسمار ينا كه مهم لايلد
 اي ها به طيف گسترده و اكتسابي آن تيذا متومقانند، ما مي

ــا انتروكــوك. باشــد هــا مــي بيوتيــك از آنتــي ــه "هــا ذات ب
، )يينسـطح پـا  (سـيليناز   هـاي حسـاس بـه پنـي     سـيلين  پني
هـا،   سـيليناز، سفالوسـپورين   هاي مقـاوم بـه پنـي    سيلين پني

ــت   ــه غلظ ــين و ب ــولفاناميدها، كليندامايس ــايين   س ــاي پ ه
 هـا  مقاومت اكتسابي انتروكوك. آمينوگليكوزيدها مقاومند

ــيلين بـــه پنـــي ــايكلين سـ ــا، كلرامفنيكـــل، تتراسـ ــا،  هـ هـ
و ونكومايسـين از طريـق   ) سـطح بـالا  (آمينوگليكوزيدها 

ون يــا بــا انتقــال پلاســميد يــا ترانســپوزون ايجــاد  موتاســي
ها در نتيجه توليد  مقاومت به بسياري از بتالاكتام. شود مي

 )Penicilin Binding Proteins )PBPsبيش از حد و تغيير 
ــاً ــه ايـــن   ، PBP5 خصوصـ ــايين بـ ــا ميـــل تركيبـــي پـ بـ

 .)4(شود ها ايجاد مي بيوتيك آنتي

ــوك  ــت انتروك ــت   مقاوم ــه غلظ ــا ب ــاي بـ ـ ه الاي ه
 به دليـل آنـزيم  "هاي آمينوگليكوزيدي معمولا بيوتيك آنتي

ــردي ــت  )�)-APH(2�AAC(6 دو عملكـ ــا دو فعاليـ  بـ
و آمينوگليكوزيد فسـفو   آمينوگليكوزيد استيل ترانسفراز

باشد كه اين آنزيم مقاومـت سـطح بـالا بـه      ترانسفراز مي
جنتامايســــين و آمينوگليكوزيــــدهاي ديگــــر غيــــر از  

مقاومـت اكتسـابي بـه    . )5،6(كند القا مي استرپتومايسين را
ــگل ــل  يكوپپتيـ ــه دليـ -VanL-VanD-VanEژن  6دها بـ

VanG-VanA-VanB هـاي   از بـين ژنوتيـپ  . )7(باشـد  مي
 تـرين  داراي بـيش  VanA و VanBمقاومت به ونكومايسين، 

در انتروكــوك فاســيوم  اهميــت بــاليني هســتند و عمــدتاً
مقاومـت   VanAهـاي تيـپ    سـويه . )2،8(اند شناسايي شده

قابل القاء سطح بالا به ونكومايسين و تيكوپلانين را نشـان  
ميــزان  VanBهــاي تيــپ  دهنــد، در حــالي كــه ســويه مــي

متغيري از مقاومـت قابـل القـاء بـه ونكومايسـين را نشـان       
 .)7(دهند مي

 )Vancomycin-Resistance Enterococci(هاي  سويه 
VRE اي ديگـر بـا   در ايران نيز همانند بسياري از كشوره

در "ميزان عوارض و نسبت مرگ و مير بـالايي خصوصـا  
درمـان مناسـب   "عمـدتا . بيماران نقص ايمني همراه است

هاي انتروكوكي به دليل فقـدان اطلاعـات كـافي     عفونت
ــزان مقاومــت گليكوپپتيــدي  VREدر مــورد شــيوع  و مي

 .)9(شود ها به تدريج مشكل مي آن

لاعـات دقيـق در   لذا با توجه به عدم دسترسـي بـه اط  
هـاي مقـاوم بـه     شيوع انتروكوك منطقه و به منظور تعيين

ونكومايسين و تعيين مقاومت چند دارويي، اين مطالعه بر 
فكاليس انتروكوك هاي انتروكوك فاسيوم و  روي سويه

هـاي آموزشـي    هـاي بـاليني بيمارسـتان    جدا شده از نمونه
 .انجام شد 1391-1393شهر همدان طي سال هاي 

  

  ها روش اد ومو
روي  بر هش توصيفيوپژ ينا :هـا  آوري نمونـه  جمع

سـويه انتروكـوك    67سويه انتروكوك فكـاليس و   175
سرپايي  رانباليني بيما ينمونهها از همدآ ستد به فاسيوم

طـي   هـاي آموزشـي شـهر همـدان     در بيمارستان يبسترو 
با توجـه بـه جـدول    . انجام گرفت 1391-1393هاي  سال

را بـر  انتروكـوك  هـاي   زيع فراواني سـويه كه تو 1شماره 
ــاليني نشــان مــي  ــه ب ــوع نمون هــاي  دهــد، ســويه حســب ن



 
  و همكاراني مصلح نجف     
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هـاي ادرار   ترين فراواني در نمونـه  انتروكوك داراي بيش
هـاي آموزشـي شـهر     كننده بـه بيمارسـتان   بيماران مراجعه

 تـرين  و مايعات بدن داراي كم) درصد 6/82(همدان بودند 
  ).درصد 1/2(دند بو هاي انتروكوك تعداد سويه

  
توزيع فراواني سويه هاي انتروكوك بر حسب نـوع   :1جدول شماره 
  نمونه باليني

  

 نوع نمونه )تعداد(درصد 

 ادرار )6/82( 200

 تراشه )7( 17

 خون )3/3( 8

 زخم )5/2( 6

 آبسه و ترشحات روي )5/2( 6

 مايعات بدن )1/2( 5

  جمع  )100( 242

  
شناســايي جــنس  :هــا جداســازي و شناســايي ســويه

آميزي گرم، واكنش كاتـالاز،   انتروكوك بر اساس رنگ
درصد، هيدروليز اسكولين در  Nacl 5/6رشد در حضور 

حضور صفرا و فعاليت آنزيم پيروليدونيل آريـل آميـداز   
)PYR (براي تعيـين گونـه از تسـت حركـت،     . انجام شد

 دكربوكسيلاسيون آرژينين در محيط مـولر دكربوكسـيلاز،  
ون تخميــر قنــدهاي آرابينــوز، مــانيتول، ســوربيتول، آزمــ

سوربوز و لاكتوز در محيط پايه قندي حاوي معرف فنـل  
از قنـدهاي ذكـر شـده و انكوبـه      درصـد  1رد بـه نسـبت   

سـاعت   24درجه سانتيگراد به مـدت   37كردن در دماي 
 هـاي  گونـه  مرحله بعد به منظور تاييددر . )10(استفاده شد
 بـا هـدف ژن  فاسـيوم  نتروكـوك  افكاليس و انتروكوك 

D-Alanine-D-Alanine Ligases  اختصاصيE.faecalis 
 F:5-ATCAAGTACAGTTAGTCTTTATTAG-3 با توالي

 R:5-ACGATTCAAAGCTAACTGAATCAGT-3توالي  و
ــوالي   E.faecium و ــا تــــــــــــــــــــ   بــــــــــــــــــــ

F:5-TTGAGGCAGACCAGATTGACG-3  و تـــوالي
TATGACAGCGACTCCGATTCC-3 R:5 ،PCR 

 .)8(انجام شد

 كروموزوم باكتري، DNAاستخراج  :DNAاستخراج 
ــط   ــده توس ــي ش ــط روش معرف و  Roberta Creti توس

 :انجام شـد  )Boilling( 2004همكارانش در ايتاليا در سال 
مقطـر   آب  L500كلوني از كشت تازه باكتري به  3- 5

شـد،    ليتري اضافه ميلي 5/1تزريقي استريل در يك ويال 
 با استفاده از شـيكر   پس سوسپانسيون يكنواختي از باكتريس

در مرحله بعد جوشاندن سوسپانسيون ميكروبـي  . تهيه شد
دقيقه انجام  10-15مدت   به) C ْ100(ماري جوش  در بن 

بـه   rpm14000 هـا بـا دور   در انتهـا سـانتريفوژ سـويه   . شد
ــدت  ــه   5م ــي ب ــايع روي ــال م ــه و انتق ــوان   دقيق  DNAعن
 .)11(يك ميكروتيوپ استريل انجام شد  شده به  استخراج

 

 ddl E.faeciumبراي تعيين ژن هـاي   PCRانجام آزمون 
  ddl E.faecalis و

ــون    ــام آزم ــراي انج ــاده   PCRب ــت آم  PCRاز كي
تهيـه   )PCR 2X Taq premix Mastermix(مسـترميكس  

واكـنش  . شده از شركت آريا طـوس بيوتـك اسـتفاده شـد    
PCR هاي مـوردنظر   ژنddl E.faecalis  وddl E.faecium 

 الگو، DNAميكروليتر  2ميكروليتر شامل  20با حجم نهايي 
 6ميكروليتر مستر مـيكس،   10ميكروليتر از هر پرايمر،  1

ميكروليتــر آب دو بــار تقطيــر بــا اســتفاده از دســتگاه      
شرايط . انجام گرفت  Bioradو eppendorfترموسايكلر 

دناتوراسيون : شرح زير بودبراي هر دو ژن به  PCRبهينه 
دقيقــه، دناتوراســيون  5 بــه مــدت C°95 اوليــه در دمــاي
ثانيـه، دمـاي آنلينـگ     30به مدت  C °95ثانويه در دماي 

ثانيه و طويـل شـدن اوليـه     30به مدت  C ° 52.5در دماي
بـار   30ها  ثانيه كه اين چرخه 30به مدت  C°72 در دماي

به مـدت   C ° 72 تكرار شد و طويل شدن ثانويه در دماي
و سـايز   درصـد  1از ژل آگـارز  . دقيقه انجـام گرفـت   10

ــاركر  و ســايبر ســيف ) ، آلمــانbp 100 )Fermentaseم
ــراي الكتروفــورز محصــولات )ســيناژن، ايــران(  PCR، ب

ــايي ژن  ــت شناس ــه    ddl E.faecium جه ــول قطع ــا ط   ب
bp 658 و ژن  ddl E.faecalis     بـا طـول قطعـه bp941 

 E.faecalis ATCC 29212اين مطالعـه از  در  .استفاده شد
هاي كنترل مثبت  به عنوان سويه E.faecium BM4147و 

سـويه   DNAاستفاده شد و از آب دوبار تقطيـر بـه جـاي    
  .كنترل منفي استفاده گرديد
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تعيــين  :بيــوتيكي تعيــين حساســيت و مقاومــت آنتــي
سويه انتروكوك فكاليس و  175بيوتيكي  حساسيت آنتي

 تروكوك فاسيوم با تهيه سوسپانسيون ميكروبـي سويه ان 67
درصد مك فارلند به روش انتشـار ديسـك    5با كدورت 

)Disk diffusion (بيوتيكي هاي آنتي و با استفاده از ديسك 
هـاي   ديسك. انجام شد Muller Hinton agarدر محيط 

 ،)µg 30(ونكومايسـين   :مورد استفاده در اين مطالعه شـامل 
 تتراسـايكلين  ،)µg 15(، اريترومايسـين )µg 30(تيكوپلانين 

)µg30(،  سيپروفلوكساسين)µg5(،  نورفلوكساسين)µg10(، 
، تهيه شـده  )µg 15(، سينرسيد )µg 300(نيتروفورانتوئين 

ــتان، جنتامايســــين  Mastاز شــــركت   ،)µg 10(انگلســ
وكلرامفنيكـل  ) µg 30(، لينـه زوليـد   )µg10(سيلين  آمپي

)µg30(  شركت ازتهيه شده Himedia باشند مي)13،12(.  
هـــاي گليكوپپتيـــدي  آنتـــي بيوتيـــك MICتعيـــين 

ــوپلانين ــين و تيكـ ــداقل غلظـــت   :ونكومايسـ ــين حـ تعيـ
 Microdilution Brothبه روش  ،)MIC(بازدارنده رشد 

 Cation Adjustmentedو با اسـتفاده از محـيط كشـت    

Muller Hinton Broth (CAMHB)  طبــق اســتاندارد
NCCLS )National Committee for Clinical Laboratory 

Standards(  ــي ــراي دو آنتـ ــين و   بـ ــك ونكومايسـ بيوتيـ
ــراي ونكومايســين غلظــت  . تيكــوپلانين انجــام گرفــت  ب

 8- 16ليتر مقاوم، غلظـت   ميكروگرم در ميلي 32تر از  بيش
 4تـر از   ليتر حد واسـط و غلظـت كـم    ميكروگرم در ميلي
 32تـر از   ظت بيشبراي تيكوپلانين غل .حساس تفسير شد

ميكروگـرم در   16ليتر مقاوم، غلظـت   ميكروگرم در ميلي
ميكروگـرم در   8تـر از   ليتر حد واسط و غلظـت كـم   ميلي
  .)13،12(ليتر حساس تفسير شد ميلي

 از هاداده تحليل و تجزيه ايبر :هـا  تجزيه و تحليل داده
 رابطه كاي اسكوئر و ضـريب  از و 19 نسخه SPSS ارفزا منر

  .شد دهستفاا ≥05/0pداري  با سطح معني پيرسون همبستگي
  

  يافته ها
ــع ــويه جمـ ــيون سـ ــا آوري و ايزولاسـ ــه روش  :هـ بـ

 سـويه بـه   190سويه انتروكوك،  280بيوشيميايي، از تعداد 

 سويه به عنوان گونـه  75انتروكوك فكاليس و  عنوان گونه
سويه نيز در حد جنس شناسايي  15انتروكوك فاسيوم و 

) در صد 5/62(ونه انتروكوك فكاليس گ 175شدند كه 
ــه انتروكــوك فاســيوم   67و  ــه روش ) درصــد 24(گون ب

 سويه 38 مورد تاييد قرار گرفتند و مجموعاً PCRمولكولي 
ماندنـد  نيز تا حد جنس انتروكـوك بـاقي   ) درصد 5/13(
هاي انتروكـوك در   توزيع فراواني سويه). 1تصوير شماره (

شـهر همـدان    آموزشـي هـاي   هاي مختلف بيمارستان بخش
هـاي   تـرين ميـزان شـيوع سـويه     دهـد كـه بـيش    نشان مـي 

تــرين  و كــم) درصـد  3/39(انتروكـوك در بخــش داخلــي  
 هاي سوختگي، هاي انتروكوك در بخش ميزان شيوع سويه

هــاي  بيمارســتان) درصــد 2/1(جراحــي و مراقبــت قلبــي 
  ).2جدول شماره (باشد  آموزشي اين شهر مي

  

  
a  

  

  
b  

  

ژن هــــاي  PCRالكتروفــــورز محصــــولات  :1اره تصــــوير شــــم
ddlE.faecium  وddlE.faecalis  .a:    مربــــوط بــــه الكتروفــــورز
مربـــوط بـــه : B. مـــي باشـــد ddlE.faecalisژن  PCRمحصـــولات 

  .مي باشد ddlE.faeciumژن  PCRالكتروفورز محصولات 



 
  و همكاراني مصلح نجف     
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 پژوهشي

ــول محصــول   ــاي  ژن PCRط ــه  ddlE.faecalisو  ddlE.faeciumه ب
  .مي باشد bp941 و  bp658ترتيب 

DNA Ladder100bp (L) 
Control   Posetive (1) 
Samples (2, 3, 4)  
Negative control (5) 

  
جـدا شـده از    ي انتروكـوك ها توزيع فراواني سويه :2جدول شماره 

  به تفكيك بخش هاي مختلف بيمارستانبيمارستان هاي همدان 
  

 بخش هاي بيمارستان )درصد(تعداد 

 خليدا )3/39( 95

 سرپايي  )8/29( 72

 نفرولوژي )7/10( 26

22 )1/9( ICU 

  اورژانس )7/8( 21
 سوختگي )2/1( 3

  جراحي و مراقبت قلبي ) 2/1( 3
  جمع )100( 242

  
بيــوتيكي بــه روش  نتــايج حاصــل از تعيــين مقاومــت آنتــي

  انتشار ديسك
  بيـوتيكي بـه روش    در تعيين الگـوي مقاومـت آنتـي   

  

بيوتيك استفاده شـده و ميـزان    آنتي 12 ازانتشار ديسك، 
سـويه انتروكـوك فكـاليس و     175حساسيت و مقاومت 

سويه انتروكوك فاسيوم مورد بررسي نسـبت بـه ايـن     67
ــي ــخص بيوتيـــك آنتـ ــا مشـ ــد  هـ ــت. گرديـ ــرل  جهـ   كنتـ

  و محــيط كشــت مــولر هينتــون از     هــا كيفــي ديســك  
  و   :ATCC 29212 E.faecalisهــاي كنترلــي   ســويه

E.faecalis: ATCC 51299 ) ســــويه مقــــاوم بــــه
هاي عدم رشد با جدول  استفاده شد و هاله ،)ونكومايسين

CLSI  ــت داده شــد ــت آمــده  نتــايج بــه . مطابق از  دس
مطـابق   CLSIها مطابق با دستورالعمل  بيوگرام سويه آنتي

  .)13(باشد مي 3جدول شماره 
  

  )MIC(تعيين حداقل غلضت بازدارنده رشد 
هــاي ونكومايســين و   بيوتيــك  آنتــي MICنتــايج 

ــوپلانين در  ــاليس و    175تيك ــوك فك ــويه انتروك  67س
   .آورده شده است 4سويه انتروكوك فاسيوم در جدول 

  الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي سويه هاي انتروكوك فكاليس و انتروكوك فاسيوم :3جدول شماره 
  

  ديسك هاي آنتي بيوتيكي
  جموعم انتروكوك فاسيوم انتروكوك فكاليس

 حساس
  )درصد(

 نيمه حساس
  )درصد(

 مقاوم
  )درصد(

 حساس
  )درصد(

 نيمه حساس
  )درصد(

  مقاوم
  )درصد(

  حساس
  )درصد(

  نيمه حساس
  )درصد(

  مقاوم
  )درصد(

  ونكومايسين
  تيكوپلانين
  آمپي سيلين
  تتراسايكلين

  سيپروفلوكساسين
  نورفلوكساسين
  اريترومايسين
  سينرسيد
  كلرامفنيكل
  جنتامايسين

  ورانتوئيننيتروف
  لينه زوليد

95 
95  

6/96  
7/9  
6/36  

63  
3/26  

6/4  
3/54  

56  
100  
100  

0 
0  
 -  
3/2 

24 

4 

4/11 

0 

1/13 

8  
0  
0  

5 
5  
4/3  

88  
4/39  

33  
3/62  
4/95  
6/32  

36  
0  
0  

24 
27  

3/37  
21  
0  
0  
0  
24  

6/74  
5/1  
6/74  

100  

0 
0  
 -  
6  

4/19  
4/16  
4/13  

6  
15  
6  
0  
0  

76  
73  

7/62  
73  

6/80  
6/83  
6/86  

70  
4/10  
5/92  
4/25  

0  

2/75  
76  

2/80  
8/12  
5/26  
5/45  

19  
10  
60  
41  
93  
100  

0  
0  
 -  
3/3  
7/22  

4/7  
12  

6/1  
6/13  

4/7  
0  
0  

8/24  
24  

8/19  
9/83  
8/50  
1/47  

69  
4/88  
4/26  
6/51  

7  
0  

  
هاي ونكومايسين و فراواني حداقل غلظت مهاركنندگي سويه هاي انتروكوك فكاليس و انتروكوك فاسيوم نسبت به آنتي بيوتيك  :4جدول شماره 
  تيكوپلانين

  

  انتروكوكوك فاسيوم انتروكوكوك فكاليس 
  تيكوپلانين  ونكومايسين تيكوپلانين ونكومايسين 

  MIC  g/mlµ  512≥ ،512 4-2-1 512≥،512،256 4-2-1 512≥،512 8  4 -2  512≥ ،512،256  8 -4 -2غلظت 
  حساس  مقاوم اسحس  نيمه حساس مقاوم حساس مقاوم حساس مقاوم  وضعيت حساسيت

MIC (µg/ml)  32≥ 4≤ 32≥ 8≤    32≥ 16 - 8  4≤  32≥  8≤  
  13،3،2  9،25،15  12،4  2 43،6 12،127،27 3،4،2 7،126،33 6، 3  تعداد 
   4/19،  5/4، 3  4/13، 3/37، 4/22  18،6  3 9،64 4/15،6/72،7 1،3/2،7/1 4،72،19 4/3 ،7/1  درصد
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ورد مطالعه درآزمون سويه انتروكوك فكاليس م 175از 
MIC ،166  با استفاده از روش ديسك ) درصد 95(سويه

به ونكومايسـين   Microdilotion Brothديفيوژن آگار و 
 بـه ) درصد 5(سويه  9مقاومت . و تيكوپلانين حساس بودند

 Microdilotion Brothونكومايسين و تيكوپلانين به روش 
  .نيز تاييد گرديد

 51ســيوم مــورد مطالعــه، ســويه انتروكــوك فا 67از 
با اسـتفاده از روش ديسـك ديفيـوژن    ) درصد 76(سويه 

  آگـــار بـــه ونكومايســـين مقـــاوم بودنـــد امـــا مقاومـــت 
ــويه  49 ــد 73(س ــط روش   ) درص ــين توس ــه ونكومايس ب

Microdilotion Broth ســويه  2هــم چنــين . تاييــد شــد  
 هاي مقـاوم  عنوان سويه كه با ديسك ديفيوژن به) درصد 3(

 Microdilotion Brothدند، با اسـتفاده از روش  تعيين ش
هاي نيمه حسـاس شناسـايي شـدند كـه بـا       به عنوان سويه

ايـن   .در اين دو سـويه مطابقـت دارد   VanBشناسايي ژن 
نسـبت بـه    Microdilotion Brothنتايج حساسيت بالاي 

ســويه  67از . دهــد روش ديســك ديفيــوژن را نشــان مــي
با ) درصد 73(سويه  49 ،انتروكوك فاسيوم مورد مطالعه

استفاده از روش ديسك آگـار ديفيـوژن بـه تيكـوپلانين     
 Microdilotion Broth مقاوم بودند و بـا اسـتفاده از روش  

. به تيكوپلانين مقاوم بودند) درصد 73(سويه  49نيز همه 
بـه تيكـوپلانين   ) درصد 27(سويه  18چنين حساسيت  هم

  .رديدتاييد گ Microdilotion Brothبه روش 
 اسـت، ه دست آمد به p ≥00/0 1كه عدد  باتوجه به اين

پس بين روش ديسك ديفيوژن آگـار و ميكرودايلوشـن   
هـاي ونكومايسـين و تيكـوپلانين در     بيوتيـك  براث آنتـي 

هــاي انتروكــوك فكــاليس و انتروكــوك فاســيوم  ســويه
  .داري برقرار است ارتباط معني

  

  بحث
يـزان  مر مـورد  اي د اين تحقيق اولين بررسي مقايسـه 

 شيوع عفونت با انتروكوك فاسيوم و انتروكوك فكـاليس 
دهد  هاي شهر همدان بوده و نشان مي در سطح بيمارستان

كه انتروكوك فكاليس در اكثر مطالعات داخل و خارج 

ــايع  ــور ش ــده از    كش ــه ش ــوك ايزول ــه انتروك ــرين گون ت
سـويه   280از در ايـن مطالعـه   . باشـد  هاي باليني مـي  نمونه

ــوك، انت ــويه  175روكـ ــد 5/62(سـ ــه  ) درصـ ــه گونـ بـ
بــه گونــه ) درصــد 24(ســويه  67انتروكــوك فكــاليس، 

بـه ديگـر   ) درصـد  5/13(سـويه   38انتروكوك فاسيوم و 
ــه ــتند  گون ــق داش ــاي انتروكــوك تعل ــه . ه و  Ajayمطالع

ــد در ســال   Sreejaهمكــاران و  ، 2012و همكــاران در هن
Brown  و  2008و همكاران در انگلستان در سالFisher 

 و همكاران در تركيـه در  Shan، 2009در سال  Phillipsو 
و همكــارانش در  Mihajlovic-Ukropina، 2012ســال 

 هاي انتروكـوك  ميزان شيوع سويه 2014صربستان در سال 
 درصد، 63 درصد، 76 درصد، 5/55ترتيب  فكاليس را به

  .)4(درصد گزارش كردند 2/62درصد و  76 درصد، 62
اخـل ايـران نيـز نتـايج مشـابهي در مـورد       مطالعات د

هــاي انتروكــوك فكــاليس در نقــاط  ميــزان شــيوع ســويه
فيض آبادي و همكاران در تهران . دهند مختلف ارائه مي

و همكـاران در بنـدرعباس در    قلنـدرزاده ، 2004در سال 
، رفيعــي طباطبــايي و همكــاران در تهــران در 2013ســال 
انشاه و ايـلام در  ، محمدي و همكاران در كرم2012سال 
هـاي انتروكـوك    به ترتيب ميزان شيوع سـويه  2011سال 

درصد،  71درصد و  28فكاليس و انتروكوك فاسيوم را 
 درصـد،  4/70درصد و  5/18درصد،  3/85درصد و  8/10
  .)14-17(درصد گزارش كردند 5/77درصد و  5/22

هــاي  اغلــب هــم زمــان بــه كــلاس VREهــاي  ســويه
مقاومـت در حـال   . باشند مقاوم ميبيوتيكي  مختلف آنتي

ســيلين و  ســيلين، آمپــي  افــزايش ســطح بــالا بــه پنــي    
ــال ــدها در سـ ــاً  آمينوگليكوزيـ ــر خصوصـ ــاي اخيـ در هـ

هاي انتروكوك فاسيوم مقاوم به ونكومايسين اثبات  سويه
هاي انتروكوك داراي مقاومت دارويي  سويه .شده است

انتروكـوك فكـاليس و انتروكـوك     چندگانه، خصوصـاً 
ــه    ف ــتلا ب ــاران مب ــان بيم ــدي درم ــكلات ج ــيوم از مش اس

ــت ــتفاده نادرســت     عفون ــل اس ــه دلي ــوكي ب ــاي انتروك ه
درصـد   85در ايـن مطالعـه   . )6(باشـند  مـي  ها بيوتيك آنتي

ــويه ــوك     س ــام انتروك ــاليس و تم ــوك فك ــاي انتروك ه
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فاسـيوم، داراي مقاومـت دارويـي چنـد گانـه بودنـد، امـا        
هـاي   بت بـه سـويه  هـاي مقـاوم بـه ونكومايسـين نس ـ     سويه

بيـوتيكي   هـاي آنتـي   تري از كـلاس  حساس به تعداد بيش
  .مقاوم بودند

ــه،   ــن مطالع ــيوم   2در اي ــوك فاس ــه انتروك  4(ايزول
بيوتيك مورد بررسـي   آنتي 12از  10، مقاومت به )درصد

ايزوله مقـاوم بـه ونكومايسـين از     2را نشان دادند كه اين 
ويه مقـاوم بـه   س ـ 18. هاي ادراري جدا شـده بودنـد   نمونه

 گانه، 8، داراي مقاومت دارويي )درصد 2/35(ونكومايسين 
گانـه،   9داراي مقاومت دارويي ) درصد 3/31(سويه  16
گانه و  7داراي مقاومت دارويي ) درصد 5/23(سويه  12

. گانه بودنـد  6داراي مقاومت دارويي ) درصد 6(سويه  3
ــه در   ــي چندگان ــت داروي ــويه درصــد 85مقاوم ــاي  س ه

 هـاي  سويه از. تروكوك فكاليس مورد مطالعه مشاهده شدان
ــه ونكومايســين،   ــاوم ب ســويه  7انتروكــوك فكــاليس مق

سـويه   2 گانـه و  9داراي مقاومت دارويي ) درصد 8/77(
  .گانه بودند 10داراي مقاومت دارويي ) درصد 2/22(

هاي انتروكوك فكاليس و  در مطالعه ما تمامي سويه
بيوتيـك لينـه زوليـد حسـاس      يانتروكوك فاسيوم به آنت ـ

و همكاران در اسپانيا در سال  Loza بودند كه با مطالعات
2008 ،Sreeja  2012و همكــــاران در هنــــد در ســــال ،

Mihajlović-Ukropina Mira    و همكـاران در اروپـا در
، فيض آبـادي و همكـاران در تهـران در سـال     2014سال 

رد كـه  مطابقـت دا  2012، هايلي در تهران در سال 2008
هاي انتروكوك فكاليس و انتروكـوك   درصد سويه 100

  .)18-21(فاسيوم به لاين زوليد حساس بودند
 هـاي  در سـويه  ونكومايسـين ميزان شيوع مقاومت به 

اكثر مطالعات بوده كه با  درصد 24در مطالعه ما انتروكوك 
  .و خارج از كشور مطابقت دارد داخلانجام شده در 
Harris در مريلنـــد آمريكـــا در ســـال  و همكـــاران

2004 ،Fernandes  2013و همكــاران در هنــد در ســال ،
Sader   2009و همكاران در برزيل در سـال ،Panesso  و

همكـاران در كلمبيـا، اكــوادور، پـرو و ونـزوئلا در ســال     
2010 ،Zhanel    2010و همكــاران در كانــادا در ســال ،

Mir MU  2013و همكاران در اروپا در سال ،Kamarkar 
و همكاران در   Devi ،2004و همكاران در هند در سال 

، ميزان شيوع مقاومت به ونكومايسـين  2002هند در سال 
، 3/23، 23، 20هــاي انتروكــوك بــه ترتيــب  را در ســويه

 .)22-28 ،4(درصد گزارش كردند 10و  6/8، 31، 6، 1/3

ده در داخـل كشـور توسـط    مطالعات مشابه انجام ش
، محمـدي و  2007اسديان و همكاران در شيراز در سـال  

، رفيعـي و  2011 همكاران در ايـلام و كرمانشـاه در سـال   
 ، حسين زاده و همكـاران در اراك 2012همكاران در سال 

 ، قلندرزاده دريايي و همكاران در بنـدرعباس 2012درسال 
در ســال ، اشــراقي و همكــاران در تهــران 2013در ســال 

، ميــزان شــيوع مقاومــت بــه ونكومايســين را در     2007
 ،9/16، 6/14، 10/24، 6/5هاي انتروكوك به ترتيـب   سويه

  .)29-31 ،15-17(درصد گزارش كردند 2/6و  3/8
ســيلين در  در ايــن مطالعــه ميــزان مقاومــت بــه آمپــي

درصــد و ميــزان  4/3 هــاي انتروكــوك فكــاليس ســويه
هاي انتروكـوك فاسـيوم    يهسيلين در سو مقاومت به آمپي

ــد  . درصــد گــزارش شــد  7/62 ــز همانن ــا ني ــه م در مطالع
بسياري از مطالعات انجام شده در داخل و خارج كشـور  

ــه    ســويه هــاي انتروكــوك فكــاليس حساســيت خــوبي ب
تـوان از آن   سيلين نشان دادند كـه مـي   بيوتيك آمپي آنتي

هاي انتروكـوك فكـاليس    در درمان سينرژيسمي عفونت
 ،2003و همكارانش در كويت در سال  Eudo. ده كرداستفا

Mengeloglu  2011و همكارانش در تركيه در سال ،Saifi 
 ، شريفي و همكارانش2008و همكارانش در تهران در سال 

، ميزان مقاومت به آمپي سـيلين را  2013در تبريز در سال 
هاي انتروكوك قاسيوم و انتروكـوك فكـاليس    در سويه

درصد در  96درصد،  2/8درصد در برابر  8/46به ترتيب 
 94درصــد و  5/7درصــد در برابــر  18درصــد،  13برابــر 

  .)32-35(درصد گزارش كردند ¾درصد در برابر 
هـاي   در اين مطالعه نيز مشاهده شد كـه اكثـر سـويه   

هاي جنتامايسين  بيوتيك انتروكوك فاسيوم نسبت به آنتي
، )درصـــــد 6/86(، اريترومايســـــين )درصـــــد 5/92(

ــين  ــد 6/83(نورفلوكساسـ ــين ) درصـ و سيپروفلوكساسـ
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هـاي   بيوتيـك  مقاوم بودند، بنـابراين آنتـي  ) درصد 6/80(
هاي درمـاني مناسـبي در مـورد     توانند انتخاب معمول نمي

ــويه ــند   س ــه ونكومايســين باش ــاوم ب ــاي مق ــا نســبت . ه   ام
  مقــاومتي مشــاهده  لينــه زوليــدبيوتيــك جديــد  بــه آنتــي

ــد انتخــا نشــد كــه مــي ــاني مناســبي باشــدتوان از . ب درم
، Tygecyclinهاي جديد مانند لينـه زوليـد،    بيوتيك آنتي

ــي  ــيد م ــين و سينرس ــوان انتخــاب    داپتومايس ــه عن ــوان ب ت
هاي انتروكوكي بـا مقاومـت    جايگزين در درمان عفونت

  .)4(دارويي چند گانه استفاده كرد
 شيوع به توجه اهميت ونكومايسين به مقاومت ميزان

VRE دنماي مي بـجل شهر همدان يها بيمارستان رد را .
VRE و بيمارستاني است يعفونتها دميــاپي مـمه لـعام 

 .گردد ها هزينه و مير و مرگ ،ابتلا افزايش باعث ميتواند
 يسويهها شناسايي هـب قادر كه روشهايي از استفاده بنابراين
 طراحي در ،باشند اـآنه گسترده تشخيص و مقاوم

 مقاومي ها سويه انتشار كنترل و كننده ييرپيشگ يراهكارها
 رتصو به ها ككوونتراكه  ييجا آن از .ميباشند مهم
 ها وتيكـبي نتيآ از سيعيو طيف به يـكتسابا و يـتذا
 تجويز از قبل امنتيبيوگرآ تست منجاا ،هستند وممقا
 ها بيوتيك نتيآ صحيحف مصر چنين هم .باشد مي وريضر
 وريمپردا و ورزيكشا صنعت در ،باليني دهستفاا بر وهعلا
   .دارد باكتريايي متومقا كاهش در مهمي ربسيا نقش

  

  سپاسگزاري
هزينه مطالعه اين پايان نامه از محل اعتبـارات طـرح   

ــوم پزشــكي همــدان   9112154437شــماره  دانشــگاه عل
بدين وسـيله از معاونـت آموزشـي و    . پرداخت شده است
مــدان آوري دانشــگاه علــوم پزشــكي ه تحقيقــات و فــن

  .شود تشكر و قدرداني مي
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