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Abstract 
 

Background and purpose: An increasing emergence of multidrug resistance among Klebsiella 

pneumoniae nosocomial isolates has limited the therapeutic options for treatment. The beta-lactamases 

are the major defense of gram-negative bacteria against antibiotics. The aim of this study was the 

detection of ESBLs and Amp-C enzymes and MOX, FOX, and ACT genes in K.pneumoniae strains 

isolated from hospitalized patients in Tehran hospitals during 2011-2013. 

Materials and methods: This study was conducted in 120 K. pneumoniae isolates from Imam 

Hossein, Taleghani and Mofid Children's hospitals in Tehran, Iran. Antibiotic susceptibility tests were 

performed using Kirby-Bauer disc diffusion and Broth Microdilution methods. The detection of Amp-C 

and ESBLs enzymes was carried out according to CLSI guidelines. The MOX, FOX, and ACT genes 

were detected by PCR and sequencing methods. 

Results: Among 120 K. pneumoniae strains, 24 (20%) and 68(56.8%) were Amp-C and ESBL 

positive, respectively. In this study colistin and tigecycline were found more active than other antibiotics. 

ACT, FOX, and MOX genes were detected in 16 (13%), 46 (38.33%) and 43(35.83%) of the isolates, 

respectively. 

Conclusion: The prevalence of antibiotic resistance genes detected in this study is of great 

concern and highlights the need for infection control measures including antibacterial management and 

identification of resistant isolates. 
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 پژوهشي

 يها هيدر سو FOX, MOX, ACT يژن ها يمولكول صيتشخ
   عيوس فيكننده بتالاكتاماز با ط ديتول هيپنومون لايكلبس

  
       1يشكوه امرائ

       2ياسلام تايگ

       3آرزو طاهرپور

       2يگودرز نيحس

  4علي هاشمي
  چكيده
 يدرمـان  يها نهيگز ه،يپنومونلايكلبس يمارستانيب يها زولهيا نيدر ب ييظهور مقاومت چند دارو شيافزا :و هدف سابقه

از  يكيبتالاكتامازها به عنوان  انيم نيمحدود كرده است كه در ا يباكتر نيا لهيشده به وس جاديا يها درمان عفونت يرا برا
 يپينـوت ف صيمطالعـه، تشـخ   ني ـلـذا هـدف از ا  . شـوند  يمحسـوب م ـ  يرباكت نيها در ا كيوتيب يمقاومت به آنت يها سميمكان

 يهـا  زولـه يا انيدر م FOX, MOX, ACT يديپلاسم يها ژن ييو شناسا ESBLs) ،(Amp-C عيوس فيبا ط يبتالاكتامازها
  .باشد يم 91–93 يها شهر تهران در سال يها مارستانيدر ب يبستر مارانيجدا شده از ب هيپنومون لايكلبس

هـاي   سيلاپنومونيه جدا شده از بيماران بستري در بيمارستانايزوله كلب120اين مطالعه توصيفي بر روي  :ها مواد و روش
 هـاي  هاي حساسيت ضد ميكروبـي بـا اسـتفاده از روش    تست. شهر تهران انجام شده است ، طالقاني و كودكان مفيد)ع(امام حسين

و  Amp-C يها انجام گرديد و تشخيص فنوتيپي آنزيم CLSIميكرودايلوشن براث بر اساس رهنمودهاي ديسك ديفيوژن و 
ESBL  با استفاده از كيت شركتMast    هـاي پلاسـميدي   ژنشناسـايي  . مورد بررسـي قـرار گرفـت FOX, MOX, ACT   بـا

  .انجام گرديدSequencing و PCRهاي  استفاده از روش
ي هـا حـاو   از ايزولـه  68)درصد 56.8(و  Amp-Cحاوي آنزيم  24) درصد 20( ايزوله كلبسيلا پنومونيه120ز ا :ها يافته

 13(هـا   در بـين ايزولـه  . در اين مطالعه كليستين و تيجيسيكلين بهترين اثر را داشتند. بودند  (ESBL)بتالاكتاماز با طيف وسيع
  .بودند MOXداراي ژن  43)35.83(و  FOXداراي ژن  46) درصد 38.33(، ACTداراي ژن  16 )درصد

رو بـراي كنتـرل عفونـت و     طالعه موجب نگراني است، از ايـن بيوتيك در اين م هاي مقاومت به آنتي شيوع آنزيم :استنتاج
  .باشد هاي مقاوم مي ، نياز به مديريت دقيق در تجويز دارو و شناسايي ايزولههاي مقاوم به دارو جلوگيري از گسترش باكتري

  
  ، مقاومت آنتي بيوتيكيAmp-Cكلبسيلا پنومونيه، بتالاكتاماز با طيف وسيع، : واژه هاي كليدي

  

  مهمقد
 يهـا  از مـوارد مهـم عفونـت    يك ـي هيپنومون لايكلبس

از  يكي يباكتر نيا. است مارستانياز جامعه و ب ياكتساب
مرگ و  زانياست كه م يمارستانيب يها پاتوژن نيتر عيشا

از  يباشـد و باعـث انـواع مختلف ـ    ياز آن بالا م ـ يناش ريم
 جـاد ياسـهال، ا  ،يسـم  يسـپت  ،يپنومـون  ژهيها به و عفونت

   يادرار يها عفونت ت،يمننژ ت،ياندوفتالم كبد،در آبسه 
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  شهيد بهشتي، تهران، ايران پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي وب شناسي، دانشكدهميكر كارشناسي ارشد .1
 بهشتي، تهران، ايران گروه ميكروب شناسي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد ،استاد .2

   كردستان، سنندج، ايران دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي، گروه ميكروب شناسي ،استاديار. 3
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 پژوهشي

 وني ـليدر هر سال چهـار م . گردد يدر نوزادان م يميو باكتر
مـرگ و ميـر در    ترين ميزان بيش كه كنند مي نوزاد فوت

هـاي پنومـوني، سـپتي سـمي،      نوزادان مربوط بـه عفونـت  
سيسـتم  نوزادان به دليل نداشتن  .باشد مننژيت و اسهال مي

 هـاي  درمـان عفونـت  . پـذيرتر هسـتند   كامـل، آسـيب   ايمني
 هاي مقاوم به چندين دارو، تبديل نوزادان آلوده به ارگانيسم
مقاومت به داروها بـه  . )1(ه استبه يك مشكل جدي شد

هـا مطـرح    عنوان يك تهديد جدي بـراي سـلامت انسـان   
جهـان  هـاي   سر بيمارستان باشد كه بيماران را در سرتا مي

جهاني  رو سازمان بهداشت دهد، از اين تحت تاثير قرار مي
را به عنوان سال مقاومت آنتي بيوتيكي ناميده  2011سال 
بـراي كنتـرل و   زيـادي را   اين سـازمان توصـيه هـاي   . بود

كرده اسـت   ها جلوگيري ازمقاومت آنتي بيوتيكي به دولت
بيوتيكي، استفاده صـحيح   كه شامل ارزيابي مقاومت آنتي

ها فقـط بـا نسـخه     بيوتيك ها، فروش آنتي از آنتي بيوتيك
. )1،2(باشـد  ها مـي  پزشكان، كنترل و جلوگيري از عفونت
هـاي   بـين ايزولـه   افزايش ظهور مقاومت چند داروئـي در 

هاي درمـاني را بـراي    بيمارستاني كلبسيلا پنومونيه، گزينه
وسـيله ايـن بـاكتري     ههـاي ايجـاد شـده ب ـ    درمان عفونـت 

هاي كلبسـيلا پنومونيـه    تر ايزوله بيش. محدود كرده است
هـاي   در بـين مكانيسـم  . باشـند  مقاوم به چنـدين دارو مـي  

عنـوان دفـاع   بيوتيـك، بتالاكتامازهـا بـه     مقاومت به آنتـي 
ويژه كلبسيلا پنومونيه در ه هاي گرم منفي ب اصلي باكتري
ــي  ــل آنت ــك مقاب ــوب    بيوتي ــام محس ــروه بتالاكت ــاي گ ه

 Ambler ،Bush-Jacobyطبــــق نظــــر  . شــــوند مــــي
ــي    ــيم م ــروه تقس ــار گ ــه چه ــا ب ــوند بتالاكتامازه . )1،2(ش

بـه   (ESBL)هاي داراي بتالاكتاماز با طيف وسيع  باكتري
ــي  ــياري از آنت ــ بس ــي  كبيوتي ــه پن ــا از جمل ــيلين ه ــا،  س ه

ه ب ـ( هاي نسـل اول، دوم و سـوم و آزترونـام    سفالسپورين
ــاپنم جــز سفامايســين ايــن . مقــاوم هســتند) هــا هــا و كارب

شوند و در خانواده  وسيله كلاولانات مهار ميه ها ب آنزيم
انتروباكترياسه، سودوموناس و اسـينتوباكتر بامـاني ديـده    

ايـن آنـزيم   ، Bush–Jacobyبنـدي   طبق طبقه. )3(اند شده
و بعضـي ديگـر   ) Aهاي كـلاس   آنزيم( 2beها در گروه 

هـاي   ژن. قرار دارند) Dهاي كلاس  آنزيم( 2dدر كلاس 
ها بر روي عناصر ژنتيكي متحرك از  كدكننده اين آنزيم

ژن . )1-3(قبيــل پلاســميد يــا كرومــوزوم قــرار دارنــد     
ــزيم كــد ــر روي كرومــو Amp-Cهــاي  كننــده آن ــا ب زم ي

هاي حاوي ايـن آنـزيم قـادر     باكتري. پلاسميد قرار دارند
هــاي ســفالوتين، ســفازولين،  بيوتيــك بــه هيــدروليز آنتــي
هـا و تركيبـات بتالاكتـام     سـيلين  تر پنـي  سفوكسيتين، بيش

در بسياري از . )4(باشند كننده بتالاكتاماز مي هاي ممانعت
ثـر  القـايي هسـتند و در ا   AmpCهـاي   هـا، آنـزيم   باكتري

بيـان بسـيار بـالا،    . شـوند  موتاسيون در ميزان بالا بيـان مـي  
ــاكتري  ــه سفالســپورين  باعــث مقاومــت ب ــا ب ــا شــامل  ه ه

در . شــوند سفوتاكســيم، ســفتازيديم و سفترياكســون مــي
 ها از قبيل كلبسيلا پنومونيـه، اشريشـياكلي   بعضي از باكتري

ها بر روي پلاسـميد   و پروتئوس، ژن كدكننده اين آنزيم
تـر از   ها بسيار كم واسطه اين آنزيمه مقاومت ب. دارد قرار

هـا در   ايـن آنـزيم  . باشد بتالاكتامازهاي با طيف وسيع مي
. )4،5(بنــدي بتالاكتامازهــا قــرار دارنــد    طبقــه Cگــروه 

، ACC ،MIR هـاي  شامل آنزيم Amp-Cبتالاكتامازهاي 
CMY ،ACT ،FOX  ،MOX هـاي  ژن .باشند مي ACT ،
FOX ، MOX اومت به داروهاي سفالوسپورين باعث مق
سفوتاكسـيم وآزترونـام مـي شـوند، از      سـفتازيديم، نظير 
 رو باعث افزايش هزينه درمان وطول مـدت بسـتري و   اين

ــر مــي مــرگ و ــه  . )6(شــوند مي ــن مطالع ــذا هــدف از اي ل
هــاي  زيمآنــشناســايي بتالاكتامازهــاي بــا طيــف وســيع و 

(ACT,FOX,MOX) Amp-C هــاي كلبســيلا  در ســويه
هـاي   نومونيه جدا شده از بيمـاران بسـتري در بيمارسـتان   پ

 .باشد مي 1392-1393هاي  شهر تهران در سال
  

  ها روش مواد و
 يريگ نمونه

 لايمشـكوك بـه كلبس ـ   يهـا  هيپـژوهش سـو   نيا در
كودكـان   يهـا  مارسـتان يدر ب يبسـتر  مـاران ياز ب هيپنومون

پـس از  . شـد  يآور جمع) ع( نيو امام حس يطالقان د،يمف
ــهان ــه آزما يهــا تقــال نمون  يقــاتيتحق شــگاهيمشــكوك ب
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 يدانشگاه علوم پزشك يدانشكده پزشك يشناس كروبيم
ــه ــت ديش ــ ،يبهش ــتا يياشناس ــا روش آن يديي ــا ب ــا ه  يه

درمجمـوع  . انجام شد يولوژيكروبيم ياستاندارد و افتراق
 .ديگرد يآور جمع هيپنومون لايكلبس زولهيا 120

 

 ها  جداسازي و تشخيص ايزوله

،  EMBها بـر روي محـيط كشـت     براي تاييد، نمونه
ساعت  24مك كانكي آگار كشت داده شده و به مدت 

بعـد از  . گـراد نگهـداري شـدند    درجه سانتي 37در دماي 
 لام هاي مشكوك بـه كلبسـيلا پنومونيـه    انكوباسيون از كلني

 هاي گرم منفي، مستقيم تهيه كرده و درصورت ديدن باسيل
هـاي مرسـوم    از تسـت : انجام شـد  كارهاي تشخيصي زير

 هاي آزمايشگاهي شامل تست اكسيداز، كشت در محيط
TSI،SIM ،MR،VP ،     ،ليـزين دكربوكسـيلاز، سـيترات

 .استفاده گرديد... اوره و 
 

 ييمقاومت دارو يالگو يبررس

 يجدا شده نسبت به آنت ـ يها هيسو ييدارو مقاومت
 م،يتاكس ـپنم، مروپنم، آزترونام، سفو يميا(يها كيوتيب

ارتاپنم،  پنم،يدور ن،يسيفسفوما ن،يكليسيجيت م،يديسفتاز
  ن،يليپراســيپ ن،يكاســيآم ن،يســيجنتاما م،يســفپ ن،يســتيكل

به روش انتشـار  ) ميسفپودوكس ن،يليس يآمپ ن،يكليتتراس
بـه طـور   . انجـام شـد  )Disk Diffusion(در آگار سكيد

 طياز مح ـ يساعته باكتر 24از كشت  يخلاصه، چند كلن
حـل   يدرصد محلول نمك 9/0اگار برداشته و در  نيترنو

مـك فارلنـد برسـد، سـپس مقـدار       ميشده تا به غلظت ن ـ
 يشـده بـر رو   هي ـته يكروب ـيم ونياز سوسپانس ـ يمشخص

آگـار كشـت داده    نتـون يمـولر ه  طيمح يحاو يها تيپل
 يرا بـا فاصـله مناسـب رو    يكيوتيب يآنت يها  سكيد. شد
 يسـاعت در دمـا   18مدت  ها به تيقرار داده و پل طيمح
بـا   جيسـپس نتـا  . گـراد قـرار داده شـدند    يدرجه سـانت  37

 .)7(قرار گرفتند يمورد بررس CLSIاستفاده از پروتكل 
  

بـه روش   MICهـا توسـط    هيسـو  تيحساس ـ يالگو نييتع
  : براث لوشنيكرودايم

  پــنم، مــروپنم،   يمــيا( يهــا كيــوتيب يابتــدا آنتـ ـ
  

 CLSIرا بـر طبـق    نيليس يو آمپ ميسفوتاكس م،يديسفتاز
 يدر حلال مربوطه حل نمـوده و سـپس طبـق رهنمودهـا    

CLSI 8، 16، 32، 64، 128، 256 يهـا  غلظت بيبه ترت ،
بـه عـلاوه    كي ـوتيب يآنت(و سپس از هر غلظت  هيهت 2، 4
داخـل هـر چاهـك     ml 1/0) بـراث  نتـون يمـولر ه  طيمح
 يدر مرحلـه بعـد از هـر بـاكتر    . شد ختهيخانه ر 96 تيپل

و سـپس از   ميكن يم هيمك فارلند ته ميداده شده نكشت 
 1:10رقـت   ،يمك فارلند هر بـاكتر  مين ونيهر سوسپانس

 زمير يداخل هر چاهك م ml 005/0كرده و مقدار  هيته
 CFU/mL 105×5داخـل هـر چاهـك     يتا غلظت باكتر

كه در واقع محلول  يبه عنوان كنترل منف نيلا كي. شود
باشـد   يبراث م نتونيمولر ه طيبه همراه مح كيوتيب يآنت
بـه عنـوان كنتـرل مثبـت كـه در واقـع        گريد نيلا كيو 

E.Coli ATCC25922 7(باشد، قرار داده شد يم(.  
  

  ): ESBL(عيوس فيكننده بتالاكتاماز با طديتول يها يباكتر نييتع
با توجـه   ESBL يحاو يها يباكتر ييجهت شناسا

ــتورالعمل  ــه دســ  Combined Testاز روش  CLSIبــ
مـولر   طيمح ـ يصـورت كـه بـر رو    ني ـبـه ا . استفاده شـد 

متر از  يليم 30را به فاصله  دميسفتاز سكيآگار د نتونيه
ــكيد ــفتاز سـ ــولانكلا/ميديسـ ــ كيـ ــكيد د،ياسـ  سـ

 /ميسفوتاكس سكيمتر از د يليم 30به فاصله  ميسفوتاكس
 30بـه فاصـله    ميسفپودوكس ـ سكيو د دياس كيكلاولان

 دياســ كيــكلاولان/ميسفپودوكســ ســكيمتــر از د يلــيم
)MAST كه قطر هاله  ييها زولهيا. قرارداده شد) انگليس

 كيهمراه كلاوون نيسفالوسپور سكيممانعت از رشد د
 كي ـفاقـد كلاولان  نيسفالوسـپور  سـك ينسبت به د دياس
 يها يمتر بود به عنوان باكتر يليم 5 يمساو اي شتريب دياس
ــده ديتول ــدند  ESBLكنن ــه ش ــر گرفت ــ. در نظ  لاياز كلبس

ــپنومون ــا ط يحــاو ATCC700603 هي ــاز ب ــبتالاكتام  في
  .)7-11(ديبه عنوان سوش كنترل مثبت استفاده گرد عيوس

  

  :  Amp-Cكننده ديتول يها يباكتر يغربالگر
 تي ـاز ك ميآنـز  ني ـا يحـاو  يها نمونه يبررس يبرا

 يحـاو  تيك. كشور انگلستان استفاده شد Mastشركت 
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و  ميل سفپودوكسشام A سكيد. بود A,B,C سكيسه د
شـــامل  B ســـكي، دAmp-C ميالقاءكننـــده آنـــز كيـــ

 كي ـو  Amp-C ميكننـده آنـز   القـاء  كي م،يسفپودوكس
 م،يشامل سفپودوكس ـ C سكيو د ESBLكننده  مانعتم
و  ESBLكننـده   ممانعـت  كي، Amp-Cالقاءكننده  كي

مــك  مينــ ياز هــر بــاكتر. بــود Amp-Cكننــده  ممانعــت
مـولر   طيمح ـ يب بـر رو و سپس توسط سـوا  هيفارلند ته

بـر   يبـا فاصـله مشخص ـ   سـك يد. شد حيآگار تلق نتونيه
سـاعت   24تا  18قرار گرفته و سپس به مدت  تيپل يرو

در . گـراد قـرار گرفـت    يدرجه سانت 37درون انكوباتور 
 5 زاني ـبـه م  C سكيكه هاله عدم رشد اطراف د يصورت

 ديبود، نشان دهنده تول B,A يها سكياز د شتريمتر ب يليم
  .)8(بود Amp-C ميآنز

  
   يمولكول ينمونه جهت بررس يآماده ساز
 DNAاستخراج 

از  تـر يل يل ـيم 10ابتـدا مقـدار    DNAاستخراج  يبرا
را  TSB طيكشت داده شده در مح ـ يباكتر ونيسوسپانس
ــانتر ــل بــرا     وژيفيس ــوب حاص ــرده و ســپس از رس  يك

  .شود ياستفاده م DNAاستخراج 
  

  : DNAخراج است يكلروفرم برا -روش فنل
براث  TSB طيمح يبر رو هيپنومون لايكلبس يباكتر

بــه  كرداريهــا در انكوبــاتور شــ طيكشــت داده شــد و محــ
گراد قرار داده  يدرجه سانت 37 يساعت در دما 24مدت 
 وپي ـكروتيرا داخـل م  يباكتر ونيسپس سوسپانس. شدند

 10بـه مـدت    rpm7000(كـرده   فوژيسانتر يتريل يليم 2
 يها رسوب حاصل توسط سمپلر در محلول و سپس) قهيدق

 SDS25%از  تـر يكروليم 20و  زيتامپون ل تريكروليم 600
 هـا  وپي ـكروتيم. دي، حل گرد K–نازياز پروت تريكروليم 3و 

سـاعت   كي ـگراد به مدت  يدرجه سانت 60 يدر بن مار
 يياي ـكترشـده با  زي ـل ونيسوسپانس يبر رو. ديانكوبه گرد

الكل  ليزوآميا -كلروفورم -مخلوط فنل تريكروليم 620
 )rpm 10000(فـوق در   ونيسپس سوسپانس دياضافه گرد

 فوژيگـراد سـانتر   يدرجه سـانت  4و در  قهيدق 10به مدت 
 يتـر يل يل ـيم 2 وپي ـكروتيم كيرا به  ييفاز رو. ديگرد
 -مخلـــوط فنـــل تـــريكروليم 620. منتقـــل شـــد ديـــجد

 4الكل به محلول حاصـل از مرحلـه    ليزوآميا -كلروفوم
 تريكروليم 620. ديتكرار گرد 4و 3و مراحل  دياضافه گرد

اضافه شد و كـاملا مخلـوط    وپيكروتيم يكلروفوم به رو
رنگ حاصل شود سپس به  يريش ونيتا سوسپانس ديگرد
 يدرجـه سـانت   4و در  rpm10000در دور  قهيدق 10مدت

 2 وپي ـكروتيم كي ـرا به  ييفاز رو. شد فوژيگراد سانتر
 5/1و حـدود   دي ـمنتقـل گرد  يگـر يد ديجد يتريل يليم
و بـا   دي ـاتانول خـالص سـرد بـه آن اضـافه گرد     تريل يليم

مخلوط را به هم زده  يواژگون كردن مكرر لوله به آرام
توسـط   افتـه يرسـوب   DNA. ظـاهر شـود   DNAتا رشته 
بـه دسـت    قهيدق 10به مدت  rpm9000با دور  وژيفيسانتر

ــا ــد و م ــرا خــارج گرد يرو عيآم ــتكرويو م دي در  وپي
 تـر يكروليم 200تـا   50در  DNA .اطاق خشك شد يهوا

  .)9(ديحل گرد RNAase يحاو TEبافر 
  
   ACT,FOX,MOX يژن ها يبرا PCRانجام 
، ابتدا مخلوط واكـنش در  PCRانجام واكنش  يبرا

 نيا هيته يبرا. شد هيته يتريل يليم 5/1 وبيكروتيم كي
اكـنش را  جهـت انجـام و   ازي ـمـورد ن  ريمخلوط ابتدا مقاد

نمونه محاسـبه كـرده و سـپس بسـته بـه تعـداد        كي يبرا
. دي ـتعداد نمونه مورد نظر محاسبه گرد يبرا رينمونه مقاد

هـر بـار    يبـرا  دي ـبه منظور دقت و صحت انجام تسـت با 
در نظـر   يكنتـرل مثبـت و منف ـ   يهـا  انجام واكنش، نمونه

جهـت لازم اسـت كـه در محاسـبه      نيبه هم ـ. گرفته شود
منظـور   زي ـن يمثبـت و منف ـ  ينش، كنتـرل هـا  واك ريمقاد
فوق بـه   يها ژن يحاو يها هيمطالعه از سو نيدر ا. گردد

 DNA يبه جا ليعنوان كنترل مثبت و از آب مقطر استر
 يبـرا  يكنتـرل منف ـ . اسـتفاده شـد   يبه عنوان كنترل منف ـ

. شـود  ياسـتفاده م ـ  PCRمواد  يچك كردن عدم آلودگ
نامبرده شـده، مجموعـه    يها ژن يدرون هيناح ريتكث يبرا
 مرهـا يپرا يتوال. مورداستفاده قرار گرفت مرهاياز پرا يا
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 Gene Bankموجـود در   يدي ـنوكلئوت يتوال تبا اطلاعا
 ريمقـاد  ).1جـدول شـماره   ( ديچك گرد) blast ستميس(

 .آورده شده است 2درجدول شماره  PCRانجام  يلازم برا
 

 انجام الكتروفورز 

ــاز ا ــرا ني ــ يروش ب ــولات  يازجداس  PCRمحص
همان طور كه قـبلا اشـاره   . مورد نظر استفاده شد يها ژن

 نيو هـم چن ـ  DNAصـحت اسـتخراج    نيـي شد جهـت تع 
لازم اسـت   PCRمحصولات، پس از انجام عمل  يبررس

ژل آگـارز الكتروفـورز    يتا محصـول مـورد نظـر بـر رو    
و نيـز   DNAبـه محصـول    جـه مطالعـه بـا تو   نيدر ا. شود

شده مورد نظر از ژل آگارز با غلظـت   ريمحصول ژن تكث
 افتــهي ريــمحصــولات تكث يجداســاز يدرصــد بــرا كيــ

  .استفاده شد
 

   Sequencingانجام 
محصول آن را رانـد كـرده و بـا     PCRپس از انجام 

ــاســتفاده از ك ژن مــورد نظــر را اســتخراج  يبانــدها ت،ي
فـوق از   يهـا  ژن يحـاو  يهـا  هيسـو  ديي ـتا يكرده و بـرا 

انجـام   يها بـرا  نمونه. ميستفاده كردا Sequencingروش
 يكشــور كــره جنــوب Bioneerبــه شــركت  يتــوال نيــيتع

ــد   ــال ش ــا  وارس ــپس نت ــزار    جيس ــرم اف ــتفاده از ن ــا اس ب
Chromas 1.45  وBlast  درNCBI  قـرار   يمـورد بررس ـ

 .)13-15(گرفت

  

  يافته ها
 120، 1393سـال   نيتا فرورد 1391از آبان ماه سال 

 55 اني ـم ني ـجـدا شـد كـه در ا    هي ـنپنومو لايكلبس ـ زولهيا
 5/37( 45 ،يطالقـان  مارسـتان ياز ب زولهيا) درصد 33/58(

 16/4( 5و  ديــكودكــان مف مارســتانياز ب زولــهيا) درصــد

ــهيا) درصــد ــود كــه ) ع( نيامــام حســ مارســتانيازب زول ب
 )درصد 16/44( 53ها از مردان و  نمونه 67)درصد 83/55(

، )درصــد 5/22( 27 بيــبــه ترت. هـا جــدا شــده بـود   از زن
 5/7(9، )درصد 66/6( 8، )درصد 5/7(9، )درصد 10(10

ها  زولهياز ا) درصد 33/38(46و ) درصد 5/7(9، )درصد
تا  30، 49تا  40، 59تا  50سال،  60 يبالا نيمربوط به سن

. سـال بـود  7تـا   0سال و  19تا  8سال،  29تا  20سال،  39
 مــارانياز ب زولــهيا 16از بخــش كودكــان،   زولــهيا 49
 زولـه يا 9 ژه،ي ـو يها از بخش مراقبت زولهيا 13 ،ييسرپا

از واحد  زولهيا NICU ،4از  زولهيا 12 ،ياز بخش جراح
ــديپ ــتخوان،  ون ــهيا 4اس ــاتولوژ زول ــهيا 3 ،ياز هم از  زول

ــهيا 3 ت،يانــدوكارد ــهيا 7از واحــد گــوارش،  زول از  زول
 36از نمونــه مــدفوع،  زولــهيا 45 .بــود گــريد يهــا بخـش 

 زولـه يا 12از نمونه زخم،  زولهيا 12از نمونه خون،  ولهزيا
 زولـه يا 3 ،ياز نمونه خارج شكم زولهيا 8از نمونه خلط، 

. بود گريد يها از نمونه زولهيا 4و  ينخاع -يمغز عياز ما
جدا  هيپنومون لايكلبس يها زولهيا ييمقاومت دارو يالگو

و حداقل غلظت ممانعت كننـده   3شده در جدول شماره 
  .نشان داده شده است 4در جدول شماره ) MIC( از رشد
  

   عيوس فيبتالاكتاماز با ط ييحاصل از شناسا جينتا
 ماران،يجدا شده از ب هيلاپنومونيكلبس زولهيا 120از  

 ســكيهــا بــا اســتفاده از د زولــهياز ا )درصــد 66/56( 68
ــ ــفتاز ميسفوتاكس ــا ميديو س ــه تنه ــو در ترك ييب ــا  بي ب
ــكلاولان ــ كي ــا ط  يدارا دياس ــاز ب ــبتالاكتام ــ في    عيوس

 مارسـتان يمربـوط بـه ب   زولـه يا 43 اني ـم ني ـبودند كه در ا
 دي ـمف مارسـتان يدر ب يبستر مارانياز ب زولهيا 20 ،يطالقان

 تصـوير ( جدا شد) ع( نيامام حس مارستانياز ب زولهيا 5و 
  ).1شماره 

  
  )12(مشخصات پرايمرهاي مورد استفاده در اين تحقيق: 1جدول شماره 

 BP محصول اندازه سكانس ژن  ژن شناسايي شده  نام پرايمر

F-ACT 
R-ACT

ACT 5’-TGACTAAATCCCTTTGCTGCG -3’        5’-TAGAACCCAGTTCGAACAAGG -3’ 249 bp 

F-FOX 
R-FOX

FOX 5’-AACATGGGGTATCAGGGAGATG-3’    5’-CAAAGCGCGTAACCGGATTGG -3’ 190 bp 

F-MOX 
R-MOX

MOX 5’-GCTGCTCAAGGAGCACAGGAT -3’      5’-CACATTGACATAGGTGTGGTGC -3’ 520 bp 
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   PCR مقادير لازم از مواد مورد نياز براي انجام: 2جدول شماره
  

Digit/Unit Quality Substance 
µl5/2 Reaction Buffer 

µl8/0 MgCL2 (25mM) 
µl5/0 dNTP(10mM) 

µl1 

µl 1 

µl 1  

ACT-F,R 
FOX-F,R 
MOX-F,R Primers  

µl1/0 Taq Polymerase 5U/µl 

µl3 ACT 
FOX 
MOX

DNA Tamplate  

 
  نتايج تست حساسيت دارويي :3جدول شماره 

  

Antibiotic Resistant 
 )درصد(تعداد

Intermediate 
 )درصد(تعداد

Sensitive 
 )درصد(تعداد

Aztreonam (ATM,10 μg)   75)62(8)6(37)30(
Meropenem (MEM,10 μg) 28)23(14)11(78)65(
Gentamicin(GEN,10 µg) 51)42(4)3(65)54(
Amikacin (AK,30 µg) 40)33(4)3(76)63(
Imipenem(IMP,10 μg) 28)23(14)11(78)65(
Cefotaxime(CTX,30 µg) 77)64(3)2(40)33(
Tetracycline(TE,10 μg) 70)58(7)6(43)35(
Ampicillin(AMP,10 μg) 73)60(7)6(20)16(
Piperacillin(PIP,100 μg) 73)60(6)5(41)34(
Cefpodoxime(CPD,30μg) 84)70(6)5(30)25(
Tigecycline(TGC,15μg) 17)14(34)28(68)56(
Doripenem(DOR,10 μg) 28)23(14)11(78)65(
Ertapenem(ETP, 10 μg) 28)23(14)11(78)65(
Ceftazidime (CAZ,30 µg) 74)61(6)5(40)33(
Colistin(CO,10 µg) 5)4(0)0(115)96(

 
  (MIC)نتايج حداقل غلطت ممانعت كننده از رشد:4جدول شماره

 

Antibiotics 
MIC(µg/ml)

Range 50درصد90درصد
Meropenem 256- 25/0132
Imipenem 256- 25/0116

Ceftazidime 256 > 1-64256>

Cefotaxime 256 > 5/0-16256>

Ampicillin 256 > 2-256256>

  

  
  

شناسـايي بتالاكتامـاز بـا طيـف وسـيع بـا اسـتفاده از         :1شماره  تصوير
  CDDTروش 

A : ،ديسك سفتازيديمC :    ديسك سفتازيديم بـه عـلاوه كلاونيـك
ديسـك سفوتاكسـيم بـه عـلاوه     : Dم، ديسـك سفوتاكسـي  : Bاسيد، 

  ديسك برونيك اسيد: Eكلاونيك اسيد، 

   Amp-Cنتايج حاصل از شناسايي آنزيم 
 )درصد MAST، 24 )20با اسفاده از كيت شركت 

بودنـد كـه    Amp-Cايزوله كلبسيلا پنومونيه داراي آنزيم 
ايزولـه از بيمـاران بسـتري در بيمارسـتان      15در اين ميان 

يزوله از بيماران بسـتري از بيمارسـتان مفيـد    ا 9طالقاني و 
  ).2شماره  تصوير( جدا شد

   Sequencingو  PCRهـــاي  بـــا اســـتفاده از روش 
 33/83( ACT-1، 46 داراي ژن ها از ايزوله )درصد 13( 16

ــد ــد 83/35( 43و  FOX-1داراي ژن ) درص داراي  )درص
و در جدول شماره ) 5جدول شماره ( بودند MOX-1ژن 

هاي  در سويه ACT,FOX,MOXهاي  يوع ژندرصد ش 6
 هاي فاقد بتالاكتاماز حاوي بتالاكتاماز با طيف وسيع و سويه

ــت  ــده اس ــان داده ش ــوالي ژن . نش ــا  NCBIدر  ACTت ب
  .به ثبت رسيده است KM094181شماره دسترسي 

  

  
  

ــوير ــماره  تص ــاي    :2ش ــزيم ه ــايي آن ــتفاده از  Amp-Cشناس ــا اس    ب
 Mast Group kit  

A :سفپودوكسيم به علاوه يك القاء كننده آنـزيم   ديسكAmp-C ،
B :   ديسك سفپودوكسيم و يك القـاء كننـدهAmp-C    و يـك مهـار

ديسك شامل سفپودوكسـيم بـه   : Cكننده بتالاكتاماز با طيف وسيع، 
و هم چنين يك مهاركننده بتالاكتاماز بـا   Amp-Cعلاوه القاء كننده 

: 3سفوتاكســيم،  ديســك: 2ديســك ســفتازيديم، : 1طيــف وســيع،
ديسك سفوتاكسيم : 4ديسك سفتازيديم به علاوه كلاونيك اسيد، 

  ديسك تيجيسكلين: 5به علاوه كلاونيك اسيد، 
  

 هـاي  در بيمارسـتان  ACT,FOX,MOXهـاي   درصد ژن: 5 جدول شماره
  شهر تهران

  

بيمارستان امام   نام ژن
 )ع(حسين 

بيمارستان
 كودكان مفيد

بيمارستان 
 طالقاني

  مجموع
  )درصد(تعداد 

ACT 0 9 7 16 )33/13( 

FOX 1 15 30 46 )33/38( 

MOX 1 16 26 43 )83/35( 
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 هاي حاوي درسويه ACT,FOX,MOXدرصد ژن هاي  :6 جدول شماره
  بتالاكتاماز با طيف وسيع و سويه هاي فاقد بتالاكتاماز با طيف وسيع

  

 ESBL(n=68) NON ESBL(n=52)  نام ژن

ACT  6 )08/4( 10 )2/5( 

FOX 26 )68/17( 10 )2/5( 

MOX 22 )96/14( 21 )92/10( 

ACT-FOX 4 )72/2( 3 )56/1( 

ACT-MOX 2 )36/1( 4 )05/2( 

FOX-MOX 8 )44/5( 10 )2/5( 

  

  بحث
 يشناس كروبيم يها شگاهيموثر از آزما يريبكارگ

 يهـا  از گسترش پاتوژن يريو جلوگ حيصح صيتشخ يبرا
. شـود  ياستفاده از داروها م ـ به ازيمقاوم، موجب كاهش ن

سـودمند و موجـب    اريبس ـ مـاران يب يكنترل عفونـت بـرا  
. گـردد  يدر سرتاسـر جهـان م ـ   ريمرگ و م زانيكاهش م

 صيتشـخ  يبـرا  يشناس ـ كـروب يم شـگاه يتجربه در آزما
ــاكتر ــا يب  ــ يه ــاوم بس ــح اريمق ــت ياتي ــ. اس از  ياريبس
داده نشوند و در  صيها ممكن است درست تشخ يباكتر
حسـاس   اي ـبـه اشـتباه مقـاوم و     يشـگاه يآزما يهـا  تست

 مارانيشود كه ب يامر موجب آن م نيگزارش شوند كه ا
ها بـه   يو باعث انتقال باكتر افتينامناسب را در يداروها

با  يها يباكتر ييرو شناسا نياز ا. شود يم مارانيگر بيد
 يبـرا  دي ـمف يهـا  سنجش. است يضرور يمقاومت مخف

ــقاومــت مــورد نم يهــا ســميمكان ييشناســا از . اســت ازي
توان بـه بتالاكتامازهـا     يمقاومت م يها سميمكان نيتر مهم

 ي، بتالاكتامازهاAmp-C يها مياشاره كرد كه شامل آنز
را نام برد كـه   A,Bآزها كلاس  رباپنمو كا عيوس فيبا ط

 NDM,KPC ليــــاز قب يمهمــــ يهــــا ميشــــامل آنــــز
هـاي بتالاكتامـازي    در اين تحقيق وجـود ژن . )8(باشند يم

ACT,FOX,MOX   بــه عنــوان يكــي از دلايــل مــوثر در
در اين باكتري مورد بررسـي قـرار    ييبروز مقاومت دارو

 هي ـپنومون لايكلبس ـ يها زولهيا قيتحق نيدر ا. گرفته است
 نيس ـيفسفوما يهـا  كيوتيب يرا به آنت تيحساس نيتر شيب

ــيجيو ت ــ نيكليسـ ــر شيو بـ ــه دارو نيتـ  يمقاومـــت را بـ
مطالعـــه مقاومـــت بـــه  نيـــدر ا. داشـــتند ميدوكســـسفپو

ــپور ــفتاز   نيسفالس ــه س ــا از جمل ــ م،يديه و  ميسفوتاكس
 درصد 70درصد، و  64درصد،  61 بيبه ترت ميسفپودوكس

 كي ـوتيب يآنت ميديها، سفتاز نيرسفالسپو انيكه در م بود
مقاومـت بـه    يعلـت اصـل  . اثر را داشت نينسل سوم بهتر

باشـند   يم ـ عيوس ـ فيبا ط يزهاها، بتالاكتاما نيسفالسپور
هـا مشـاهده    نيمقاوم بـه سفالسـپور   يها نمونه انيكه در م

و همكـاران در سـال    يكه شاهچراغ يقيدر تحق. شود يم
 لايكلبس ـ يهـا  زولـه يدر شهر تهران انجـام دادنـد، ا   2007
 يهـا  كي ـوتيب يدرصد به آنت ـ 32و  31 بيبه ترت هيپنومون
 زاني ـم سهيمقا. )16(دمقاوم بودن ميو سفوتاكس ميديسفتاز

دهد كه به مرور زمـان بـه    يمقاومت در دو مطالعه نشان م
مقاومــت در ســال  زانيــمقــاوم، م يعلــت كســب ژن هــا

مقاوم  رصدد 42مطالعه  نيدر ا. است افتهي شيافزا 2013
در . بودنـد  نيكاسيدرصد مقاوم به آم 33و  نيسيبه جنتاما

در شهر  2010و همكاران در سال  يآباد ضيكه ف قيتحق
مقاوم بـه   هيپنومون لايكلبس زولهيا كيتهران انجام دادند، 

مقـاوم بـه    بي ـدرصـد بـه ترت   25و  2/44پـنم بـود و   يميا
هـا از   مكارباپن. )17(بودند نيپروفلوكساسيو س نيكاسيآم

 يها سميهستند كه در برابر ارگان ييها كيوتيب يجمله آنت
ESBL +طيشـرا  پنم در يميبه عنوان مثال ا. دارنديپا in 

vitro هــا مــؤثر بــوده  ســميارگان نيــاز ا ياريبســ يبــر رو
در  يتحت بررس ـ يها كيوتيب يآنت نيدر ب. )1،2،18(است

 يناش ـ يهـا  ها در درمان عفونت كارباپنم ريتأث قيتحق نيا
كـه   يطـور  بارز است بـه  ESBLمولد  هيپنومون لاياز كلبس

مقــاوم بــه  يتحــت بررســ يهــا زولــهيدرصــد از ا 23تنهــا 
هـا بـه    اسـتفاده از كاربـاپنم  . كارباپنم بودنـد  كيوتيب يآنت

 يهـا  در درمـان عفونـت   يانتخاب يها كيوتيب يعنوان آنت
 يعلم قاتي، در تحقESBLواجد  يها سمياز ارگان يناش
به عنوان مثال، رسـتگار و  . است دهيبه اثبات رس زين گريد

در شهر تهران نشان دادند كـه از   2013همكاران در سال 
ــهيا 35 ــپنومون لايكلبســ زول ) درصــد 28/54( 19فقــط  هي
ــهيا ــه ا زول ــاوم ب ــيمق ــد يم ــنم بودن ــ. )19(پ ــم چن در  نيه

در  2012و همكـاران در سـال    يچراغ ـ كه شاه يا مطالعه
 3/6 هي ـپنومون لايكلبس يها زولهيا ادند،شهر تهران انجام د



 
  و همكاراني شكوه امرائ     
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 پژوهشي

درصد مقاوم  1/1درصد به ارتاپنم و  3درصد به مروپنم، 
 يهـا  زولـه يمقاومـت در ا  زاني ـم. )20(م بودنـد پـن  يميبه ا

رستگار و همكاران  قيجدا شده در تحق هيپنومون لايكلبس
تـوان در نـوع    يبود كـه علـت آن را م ـ   شترياز مطالعه ما ب

 مارانيجدا شده از ب يها نمونه مطرح كرد، چرا كه نمونه
 يمنــيافـراد ا  ني ـا. دارنـد  يتــر شيمقاومـت ب ـ  يسـوختگ 

و  يبســتر مارســتانيدر ب ياديــز دارنــد و مــدت يفيضــع
 يبتالاكتامازهـا  ياز طرف ـ. رنـد يگ يتحت درمـان قـرار م ـ  

) ESBLs( عيوس ـ في ـاز جمله بتالاكتاماز بـا ط  ييايباكتر
پنم و مروپنم نبوده و در  يميا يداروها زيدروليقادر به ه

توجـه   دي ـبا. نشـده اسـت   دهي ـمطالعه ما متالوبتالاكتاماز د
 ديپنم و مروپنم نبا يمينسبت به اها  هيسو تيداشته كه حساس

 د،ينما بيدارو ترغ نيا يةرو يب زيما را در مصرف و تجو
و  شيداي ـاقدامات ممكن اسـت باعـث پ   ليقب نيچه بسا ا

  .پنم و مروپنم شود يميا بهمقاوم  يها سوش وعيش
از  يك ـي  ،)ESBLs( عيوس ـ في ـبـا ط  يبتالاكتامازها

 كي ـوتيب يآنت ـمقاومت نسبت بـه   شيعوامل موثر در افزا
 عيوس ـ يهـا  نيبتالاكتام از جمله خـانواده سفالسـپور   يها
 نيــا يكــه دارا ييهــا ســميكروارگانيم. باشــند يمــ فيــط

و در  يــيمقاومــت دارو شيهــا هســتند باعــث افــزا ميآنــز
گردند و جامعه را با  يم مارانيب نيدر ب ييزا يماريب جهينت

ــابرا. مواجــه خواهنــد كــرد يخطــر جــد  صيتشــخ نيبن
عامــــل عفونــــت و انتخــــاب  يشــــگاهيآزما حيصــــح

از شكسـت درمـان    يريجلوگ يمناسب، برا كيوتيب يآنت
متأسفانه در كشور ما بـروز  . )1،2(است تيحائز اهم اريبس

 يـن هاي باكتريايي و عوامل دخيـل در افـزايش ا   مقاومت
ها مورد بررسي و توجه قـرار نگرفتـه اسـت     قبيل مقاومت

هاي بيمارستاني به  ونتلذا امروزه شاهد آن هستيم كه عف
آمـار قابـل    هي ـپنومون لايهاي مربوط به كلبس ـ ويژه عفونت

متأسـفانه در اثـر   . انـد  توجهي را بـه خـود اختصـاص داده   
 داي ـپ شيهـا افـزا   نيمقاومت بـه سفالسـپور   ESBLsبروز 

 ESBL يهــا ميكننــده آنــز ديــتول يهــا ژن. كــرده اســت
رار ق ـ ديمتحـرك پلاسـم   يك ـيعناصر ژنت يبر رو معمولاً

 يادي ـفعال نمودن تعداد زريو غ زيدروليدارند و قادر به ه

 ينسـل سـوم، پن ـ   يهـا  نيها مانند سفالوسـپور  از بتالاكتام
ــ نيليســ ــام م ــده  يو آزترئون ــه مهاركنن ــا ب ــا باشــند ام  يه

ماننـد كلاولانـات، سـولباكتام و تازوباكتـام      امازهابتالاكت
 ، ژنESBLكننـدگان  دياز تول ياريبس ـ. باشند يحساس م

ــا ــه د  يه ــاس ب ــريحس ــدم  گ ــل ض ــد  يكروبيعوام مانن
ــكوزينوگليآم ــونيو فلوروكوئ دهاي ــا را ن نول ــه ــل  زي حم
 يبتالاكتامازها وعيبروز و ش رياخ يها در سال. )1،2(كنند يم

 يهـا  كي ـوتيب يآنت ـ زيدرولي ـبـه ه  ركه قـاد  فيالط عيوس
كـرده   داي ـپ شيها و آزترئونام هستند، افـزا  نيسفالوسپور

 ةدر نحـو  يياي ـجغراف تي ـرسـد كـه موقع   يبه نظر م. است
كـه   ييكشـورها  رايژن ها مؤثرند ز نيا عيپراكنش و توز
ترنـد،   كي ـبه كشـور مـا نزد   ييايجغراف تيبه لحاظ موقع

و  CTX SHV يها ع ژنياز نظر توز يمشابه نسبتاً يالگو
TEM اسـت يرسـد س  يبـه نظـر م ـ  . )21،22(دهنـد  ينشان م 
مختلـف   ير كشـورها هـا د  مارسـتان يب يو بهداشت يدرمان
 ريذكــر شــده تــأث يهــا و انتشــار ژن عيــتوانــد در توز يمــ

كـه   ييها سميكروارگانيدر مجموع م. داشته باشد ييبسزا
ــز يدارا ــه تمــام  ديــهســتند با ESBL يهــا ميآن نســبت ب
مقاوم گزارش شوند مگر  فيالط عيوس يها نيفالوسپورس
مـورد   كي ـوتيب يها نسبت به آنت ـ كه حساس بودن آن نيا
 يهـا  ميكننـده آنـز  ديتول يهـا  انتقـال ژن . ظر اثبات شودن

ESBLs باشـند از   يبا هـم مـرتبط م ـ   يپيكه از لحاظ ژنوت
شـهر بـه شـهر     كي گر،ازيد مارستانيبه ب مارستانيب كي
ثابـت شـده    گـر يبـه كشـور د   يو بالاخره از كشور گريد

 ينيبـال  يهـا  هيكـه سـو   يبـا توجـه بـه مقـاومت    . )1،2(است
 نسل سوم ماننـد  يها نيدر برابر سفالوسپور هيپنومون لايكلبس
 Ĥكسـون يو سفتر ميزوكس يسفت م،يسفوتاكس م،يديسفتاز

كه مقاومت  نيدهند و با در نظر گرفتن ا ياز خود نشان م
بـا   ينيسفالوسـپور  يها كيوتيب يآنتها در برابر  هيسو نيا

ــپ شيگذشــت زمــان افــزا  نيــكنــد، اســتفاده از ا يمــ داي
ــ ــوتيب يآنت ــرا كي ــا ب ــت يه ــان عفون ــا درم ــ يه از  يناش
ــ هــا و هــم ســميكروارگانيم و ممارســت در  زيتجــو نيچن

 ينيسفالوسـپور  يهـا  كي ـوتيب يخصوص اسـتفاده از آنت ـ 
 يرينسل سوم بـه جهـت تـأث    يها نيسفالوسپور خصوصاً
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 يهــا ســميارگان وعيو شــ شيدايــخطــر پ شيكــه در افــزا
ESBL +  بـه   ازي ـاسـت و ن  زي ـشـبهه برانگ  يدارند تـا حـد
 ياگر اقـدامات مـؤثر  . و موشكافانه دارد قيدق يها بحث
 ني ـمقاومـت در برابـر ا   جادياز روند ا يريجلوگ ةنيدر زم
 يهــا چــه بســا مقاومــت رد،يــهــا انجــام نگ كيــوتيب يآنتــ

 يكربنــ ريــنظ زيــهــا ن نيسفالوســپوردر مقابــل  ييايــباكتر
. ديدرصـد خواهـد رس ـ   100بـه مـرز    نيليپراس ـيو پ نيليس

بـه   عيوس ـ في ـده بتالاكتامـاز بـا ط  كنن ـ ديتول يها يباكتر
انجام  قيو در تحق )2(آزترونام مقاوم هستند كيوتيب يآنت

 كي ـوتيب يجدا شده بـه آنت ـ  يها زولهيدرصد از ا 62شده 
ــد  ــاوم بودن ــام مق و  يكــه منصــور يا العــهدر مط. آزترون

درصـد از   3/55همكاران در شـهر كرمـان انجـام دادنـد،    
 يدارا ياكليشـــيرو اش هيـــپنومون لايكلبســـ يهـــا نمونـــه

كـه   يا در مطالعـه . )23(بودنـد  عيوس ـ في ـبتالاكتاماز با ط
 2/59انجــام دادنــد، لاميــو همكــاران در شــهر ا انيــغفور

بـا   لاكتامازبتا يدارا هيپنومون لايكلبس يها درصد از نمونه
 ا،ياز كشـور اسـپان   يدر مطالعـه ا . )24(بودنـد  عيوس فيط
 لايبـا كلبس ـ  كـودك  29بـالغ و   133نشـان داد كـه    جينتا

آلـوده   عيوس ـ في ـكننـده بتالاكتامـاز بـا ط    ديتول هيپنومون
در  عيوس ـ في ـبتالاكتامـاز بـا ط   وعيدرصـد ش ـ . )25(بودند

و  لاميااست كه در شهر  يبه مطالعات هيشب اريمطالعه ما بس
 استفاده گسترده از داروها ممكـن . كرمان انجام شده است

شـود   يكيوتي ـب يگسترش مقاومت آنت لياست باعث تسه
كننده بتالاكتامـاز بـا   ديتول يها يرو كنترل باكتر نيو از ا

 دي ـمرتبط با كودكان با يها در بخش ژهيبه و عيوس فيط
  .ها محسوب شود تيجزوه اولو
نفر از كودكـان و   9و  نينفر از بالغ 15مطالعه نيدر ا

 لايآلـوده بـه كلبس ـ   مارانياز ب) درصد 20( 24درمجموع 
-Amp وعيش. بودند Amp-C ميآنزكننده  ديتول هيپنومون

C ها بـه   شگاهيآزما رايو جهان ناشناخته است، ز رانيدر ا
 صيمقاومـت را تشـخ   سـم يمكان ني ـتواننـد ا  ينم يدرست
ها هم زمان  يكه ممكن است باكتر نيا هبا توجه ب. دهند
داشـته باشـند،    كي ـوتيب يمقاومت به آنت سميمكان نيچند
مشـكل اسـت و بهتـر     رايبس ـ ميآنـز  نيا يپيفنوت ييشناسا

ــرا يمولكــول يهــا اســت از روش اســتفاده  ييشناســا يب
و همكـاران در سـال    يكه منصـور  يا در مطالعه. )8(شود

درصد  7/5داد، نجاما ياكليشياشر يباكتر يبر رو 1387
. )26(بودنـد  Amp-Cكننده ديتول PCRها با روش  زولهيا

ل كه كلانتر و همكاران در شهر تهران در سا يقيدر تحق
ــهيا 75انجــام دادنــد، از  2012  31 هيــپنومون لايكلبســ زول

ــا ط  يدارا) درصــد 3/41( ــاز ب ــبتالاكتام ــ في  11 ع،يوس
ــد 6/14( ــز يدارا) درصـ ــد Amp-C ميآنـ در . )23(بودنـ

در شـهر   2014كلانتـر و همكـاران در سـال     كه يقيتحق
 33، هي ـپنومون لايكلبس ـ زولـه يا 75از . كرمان انجام دادنـد 

و  عيوس ـ في ـبتالاكتاماز بـا ط  يحاو ولهزيا )درصد 414(
. )22(بودنـد  Amp-C ميآنز يحاو زولهيا )درصد 23( 21
 يدارا )درصـد  13( 16 يمـورد بررس ـ  يها زولهيا نيدر ب
ــد ACT، 46 )33/38ژن   43و  FOXژن  يدارا) درصـــ

ــد MOXژن  يدارا) درصــد 83/53(  يا در مطالعــه. بودن
در كشـور   2014وهمكاران در سـال   Shanthiكه توسط 

ــد  ــام ش ــد انج ــهيا 16. هن ــ زول ــپنومون لايكلبس ــاو هي  يح
 25 انيــم نيــبــوده كــه در ا Amp-C,MBL يهــا ميآنــز

ــه ــا دارا درصــد از نمون ــا ژن يه  MOX,FOX,ACT يه
و  Parveenكـــه توســـط  يا در مطالعـــه. )27(انـــد بـــوده

از .در كشور هنـد انجـام گرفـت    2012همكاران در سال 
 لايكلبس ـ هيسـو  69شامل )درصد 4/63( 153 زوله،يا 241
 Amp-C ميآنـز  يحـاو  ياكليشياشر هيسو 84و  هيپنومون
ــهيا از )درصــد 6/84( 11در  MOXژن . بودنــد  يهــا زول
ــياشر ــهيا) درصــد 3/15( 2و  ياكليش ــا زول ــ يه  لايكلبس

 FOXهــا فاقــد ژن  مونــهشــد و همــه ن ييشناســا هيــپنومون
 و همكـاران  Wassefكه توسـط   يا در مطالعه. )28(بودند

درصـد   7/57. در كشور مصر انجام دادنـد  2014در سال 
 زولـه يا 22بودند و  Amp-c ميكننده آنزديها تول زولهياز ا
ژن  9بودنـد كـه    Amp-C ميكننـده آنـز  ديژن تول يحاو

و ســه نمونــه بــه طــور  MOX,FOXمربــوط بــه خــانواده 
  .)29(بودند CITو  FOX,MOX يها ژن يهمزمان حاو

 مارسـتان يدر ب ژهي ـهـا بـه و   كي ـوتيب يمقاومت به آنت
 زيدر تجـو  دي ـپزشـكان با . بالا بـوده اسـت   ديكودكان مف
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 يدارو دقت لازم را داشته باشند و نمونه مورد نظر را بـرا 
ارسـال كننـد تـا     شـگاه يبـه آزما  وگراميب يانجام تست آنت

مـورد اسـتفاده قـرار     مـار يب يبـرا  يـي دارو نـه يگز نيبهتر
نمونه مورد نظر  ير روب ديبا شگاهيآزما ناسانكارش.رديگ

بتواننـد   دي ـانجام دهنـد و در ضـمن با   وگراميب يتست آنت
هـا   آن نيتـر  مقاومت به داروها را كـه مهـم   يها سميمكان

و بـه پزشـكان اطـلاع     ييباشند را شناسـا  يبتالاكتامازها م
كــه بــا  يو پرســتاران و كســان شــگاهيپرســنل آزما. دهنــد

وجـود   يبـرا  دي ـادر تماس هستند ب مارستانيدر ب مارانيب
 يتـا زمـان   رنـد يقرار گ يمقاوم مورد بررس يها زولهيا نيا

هـا آلـوده هسـتند، مـورد درمـان واقـع        يبـاكتر  نيكه به ا

 في ـبـا ط  يبتالاكتامازهـا  وعيدر مطالعه حاضـر ش ـ . شوند
بالا بوده است كـه لازم اسـت پزشـكان     Amp-Cو  عيوس
شناسان كنند و كارزيرا تجو ودار نيآلوده بهتر مارانيبه ب
مقـاوم بـه دارو را از لحـاظ وجـود      ينمونه ها شگاهيآزما

  .قرار دهند يبتالاكتامازها مورد بررس
  

  سپاسگزاري
 مارستانياطفال ب قاتياز پرسنل مركز تحق لهيوس نيبد

 يشناس كروبيهمكاران بخش م ،يطالقان مارستانيو ب ديمف
 مارستانيو كاركنان ب يبهشت ديشه يدانشگاه علوم پزشك

  .ميشهر تهران كمال تشكر را دار) ع( نيام حسام
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