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  کوتاه    گزارش  
  
  
  ـــدرانـازنــــکــــــی مــــــــوم پـزشـلـشـــــگاه عـــه دانـلــــمج

  )74-78   ( 1387 سال   بهمن و اسفند    68  شماره  دهمجهدوره 

74  1387بهمن و اسفند  ، 68هم ، شماره هجد دوره                                                          مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

  موارد  در بررسی میکروبیولوژیک و حساسیت ضد میکروبی
  تب مالت با سرولوژی مثبتبیماران مبتلا به  کشت مثبت

 
  4آبتین حیدرزاده          3نرگس دهگانی         2حمیدرضا هنرمند    1احمد علیخانی

  

  چکیده
ایـن   .باشـد   در کشور ما آنـدمیک مـی  تب مالت بیماری مشترک انسان و دام با انتشار جهانی است که     :سابقه و هدف    

هــای    و ارگـان اسـت متنوع بیماری تظاهـرات بالینی . بیماری در تمام دنیا علت عمده ناتوانی در انسان و حیوانات اهلی است    
بی مبتلایان به تب مالت تشخیص داده شده        واین مطالعه جهت بررسی حساسیت ضد میکر      . نماید مختلف بـدن را گرفتـار می    

  . سرولوژی پس ازکشت خون مثبت انجام شدبه روش
 مرکاپتواتـانول بیـشتر   - و تست دو   160/1 بیمارکه تست رایت بیشتر مساوی     30مقطعیدر این مطالعه     : روش ها  و مواد

 مـورد بررسـی قـرار       86-87هـای    سـال   در شهرستان رامسر در    ، همراه با علائم بالینی منطبق با تب مالت داشتند         40/1مساوی  
 بـه روش دیـسک     داروی ضـد تـب مالـت         9شت خون به روش لیزسانتریفوژ و تست حساسیت ضدمیکروبی علیه           ک. گرفتند
  .شدانجام 

 تمامی مـوارد بروسـلا ملـی      در  بودکه    مورد 30از کل   )  مورد 7 (درصد 3/23در پایان مطالعه میزان کشت مثبت        : یافته ها 
  سیپروفلوکساسین و داکسی سیکلین درحـد مطلـوب بـود          حساسیت ضد میکروبی نسبت به افلوکساسین،     . تنسیس رشد نمود  

  .ولی نسبت به کوتریموکسازول و استرپتومایسین حساسیت مطلوبی وجود نداشت
بجـز  . شود  در کشور ماست، عمدتاً در اثر نوع ملی تنسیس ایجاد می           ینتیجه اینکه تب مالت که بیماری شایع       : استنتاج

ــسین، حــساسی   ــ  کوتریموکــسازول و استرپتومای ــت ب ــب مال ــای ضــد ت ــه داروه ــه بقی ــسبت ب خــصوص افلوکــساسین، ه ت ن
  . بوده استمطلوبسیپروفلوکساسین و داکسی سیکلین در حد 

  
  آنتی بیوگرام لیز سانتریفوژ، کشت، تب مالت، : واژهای کلیدی

  

  مقدمه
اـهرات  .استبروسلوزیس بیماری مشترک انسان و دام         تظ

هـا اشـتباه     بیمارییگر   است و به راحتی با د      متنوعبیماری  
 .گرام منفـی اسـت     کوچک کوکوباسیل بروسلا یک  .شود می

   ،لا ملی تنسیسـ در اثر بروسمواردر ـبیشتدر انی ـبیماری انس
  
  

  E-mail : ahmadalikhani@yahoo.co.in                 قائمشهر، بیمارستان رازی، بخش عفونی -دکتر احمد علیخانی: مولف مسئول
  دانشگاه علوم پزشکی مازندراندانشکده پزشکی استادیار  های عفونی و گرمسیری، متخصص بیماری .1
  دکترای میکروبیولوژی، استادیار مرکز مطالعات ملکولی و سلولی دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی گیلان .2
  رامسر) ع(میکروبیولوژیست آزمایشگاه بیمارستان امام سجاد  .3
  پزشکی گیلان ستادیار دانشکده پزشکی دانشگاه علوم ا، پزشکی اجتماعیمتخصص .4

  14/12/87:             تاریخ تصویب10/10/87:           تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 6/9/87: ریافت تاریخ د
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  و همکاران                                   احمد علیخانی              کوتاهارش     گز 
  

75  1387بهمن و اسفند  ، 68هم ، شماره هجد دوره                                                          مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

هـای انتقـال     راه .شود بروسلا سوئیس و بوویس ایجاد می     
بیماری به انسان شامل تماس مستقیم باحیوان یا ترشحات         

زطریق خراش روی پوست، استنشاق ذرات عفونی،      آنها ا 
یـا از طریـق خـوردن    و ای  کاشته شدن در ساک ملتحمـه     
  .استمحصولات لبنی غیرپاستوریزه 

ه  هفته پس از کاشته شدن عامل، ب   2-4علائم معمولاً   
اشـتهایی، سـردرد و درد       کـسالت، بـی    شکل تب، تعریق،  

حـاد  به صورت    ممکن است علائم  . شود پشت شروع می  
علائـم در  در صـورت شـروع      . )1(یا آهـسته شـروع شـود      

 ماه تحت حـاد و بـیش        3-12 حاد،   بیماری ماه   3کمتر از   
  .)1،2(شود  ماه مزمن تلقی می12از 

 ای، عوارض بیماری شامل ابتلاء دستگاه معدی روده      
 علـت (سیستم هپاتوبیلیری، اسکلتی، عصبی،گرفتاری قلبی      

دراری، تناسـلی،   ، تنفـسی، ا   )اصلی مرگ در این بیمـاران     
 زمـانی تشخیص بیمـاری    . )1،3(باشد خون، پوستی و چشمی می    

 یـا   شودکه عامل بروسلا ازخـون، مغـز اسـتخوان         قطعی می 
  .)1،2(ها جدا شود دیگر بافت

 بسته به روش انجـام      ،میزان جداشدن بروسلا از خون    
  درصــد15 -70کــشت و مــدت اینکوباســیون محــیط از 

 هفتـه   4  نیـاز بـه     حـداقل  در مورد بروسلوز  . متفاوت است 
ــز  . اســتاینکوباســیون  احتمــال مثبــت شــدن کــشت مغ

 BACTEC استفاده ازمحیط . خون است بیشتر  استخوان از 
  .کند احتمال جداشدن بروسلا را بیشتر می

ـــاده از روش ــبب استف ــانتریفوژ س ــز س ــسریع در  لی  ت
 یـک   ، فقدان کشت   صورت در. شود جداشدن عـامل می  
هـای سرولــوژیک     ه از تست   استفاد ،راه تشخیص فرضی  

تیتر بـسیار بـالا یـا تیتـر افـزایش یابنـده تشخیـصی               . است
 درمان بیماری با داروهای خانواده تتراسـیکلین،       .باشد می

ــامپین، ــسازول، ریفــ ــدها و  کوتریموکــ آمینوگلیکوزیــ
  .)1(شد انجام میپیش  ها ها از مدت کینولون

ر  دیگ همانندمالت   که مراقبت از درمان تب     ازآنجائی
 -کشت و آنتی   های باکتریال نیازمندانجام متناوب    عفونت

 با توجه به حساسیت پـایین کـشت          نیز باشد و  بیوگرام می 
 ازتکنیــک لیــز ســانتریفوژ بــرای انجــام ،در ایــن بیمــاری

زمـان میـزان     استفاده شده است تـا بتـوان درکمتـرین        کشت  
  .های مثبت بروسلا را بررسی نمود  کشتحساسیت

  

  مواد و روش ها
نگـر   نـوع آینـده    از  و  مقطعی این تحقیق یک مطالعه   

  بیمار مبتلا به بروسلوزیس که در بیمارستان30 بود که روی  
 تـا پایـان     1386رامـسر از فـروردین سـال        ) ع(امام سـجاد  
ماه مورد تشخیص قرارگرفته    14 به مدت  1387اردیبهشت

کـه علائـم     از بیمـارانی   ،در این مطالعه   .انجام شد  بودند،
نطبق با بروسلوز و تیتر تست رایت بیـشتر مـساوی   بالینی م 

 ، داشـتند  1: 40 بیـشتر مـساوی      2ME و تیتر تست     1: 160
کشت خون بروش لیزسانتریفوژ جهت جداکردن بروسلا       

لیتـر خـون      میلی 5 ؛بیوگرام به روش ذیل انجام شد      و آنتی 
لیتـر    میلـی  8هایی کـه حـاوی       گرفته و داخل ویال   از بیمار 

 میلی لیتـر مـاده ضـد انعقـاد          3همراه با   آب مقطر دیونیزه    
د، ش ـو به خوبی مخلـوط      شد  سیترات سدیم بود ریخته      تری
 انجام شد سانتریفوژ 3000 دقیقه با دور 30 به مدت  سپس

  با سر سمپل استریل    سطحی سپس مایع    ).روش لیز سانتریفوژ  (
 سـپس در   .دش ه از رسوبات ته ویال برداشت      و خالی نموده 

براس کرده و به مدت     را  ع بروسلا   کشت مغزی مای   محیط
 بـه  ساعت 24 و بعد از شد می اینکوبه С˚37ساعت در 24

) BHI) Brain Heart Infusion محــیط کــشت جامــد 
انتقال پس از پاساژ و بـروش         این .منتقل شد  urea حاوی

Streakانجام شده است .  
 نمود ساعت چنانچه کلونی میکروبی رشد می24پس از
گـرام منفـی    ام نموده و اگر کوکسی  آمیزی گر  ابتدا رنگ 

هـای   شد توسـط تـست     پ مشاهده می  ودر زیر میکروسک  
  .شد میبیوشیمیایی شناسایی قطعی انجام 

 سـاعت   24، لذا پس از     ندبروسلاها اوره آزمثبت بود   
 رنـگ محـیط کـه    BHI ureaروی محیط کـشت جامـد   

 .شـد  می به صورتی تبدیل خواهد      بودابتدا زرد کم رنگ     
 سـرم اختـصاصی    سـرم پلـی والان و آنتـی         آنتی نهایت با  در

 و تعیـین    مـورد شناسـایی    ،مونووالان ملی تنسیس و ابورتوس    
 ، اختصاصی های سرم چنانچه توسط آنتی  . گونه قرارگرفتند 
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 میکروبیولوژیک و حساسیت ضد میکروبی

 76  1387بهمن و اسفند  ، 68هم ، شماره هجد دوره                                                          مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

 -، تست حساسیت ضد میکروبی با آنتی      شد   می بروسلا جدا 
 های افلوکساسین، سیپروفلوکساسین، جنتامایـسین،     بیوتیک 

 کوتریموکـسازول،  سیکلین، تتراسیکلین،  سیآمیکاسین، داک 
اطلاعات  .گرفت میسفتریاکسون و استرپتومایسین انجام     

 آوری کدگذاری شد و داده های حاصله بـا         جمعپس از   
 spss spata 8.0 افزار آمـاری  نرم آمارتوصیفی و استفاده از

  .قرار گرفتآماری  تجزیه و تحلیلمورد 

  
   و بحثیافته ها

رامـسر از   ) ع( یمارسـتان امـام سـجاد     این مطالعه در ب   
 بـه مـدت     1387 تا پایان اردیبهـشت      1386فروردین سال   

 بیمار مبتلا به بروسلوز که      30  مجموع از .ماه انجام شد  14
) مرکاپتواتـانول  -2تست رایـت و     ( به روش سرولوژیک  

 نمونه خون جهت انجـام      ،ه بود تشخیص داده شد  بیماری  
 کشت مثبـت  )صد در 3/23(هفت مورد . کشت ارسال شد  

 تمـامی  .گزارش شد و همه موارد، بروسلا ملی تنسیس بود         
سیپروفلوکساسین و   سیکلین، هفت مورد نسبت به داکسی    

 افلوکساسین حساس، وحساسیت درحد متوسط نسبت به      
 و تتراسیکلین درسه مورد، سفتریاکسون دو مورد، جنتامایسین   

د آمیکاسین یک مورد و استرپتومایـسین در تمـامی مـوار          
حساسیت نسبت به کوتریموکسازول بدین      .وجود داشت 

در چهار مورد کاملا حساس، در دو مـورد در          : شرح بود 
  .حد متوسط و در یک مورد مقاوم گزارش شد

بررسی کشت خون مبتلایان     از این مطالعه،   هدف ما 
 اند به تب مالت که به روش سرولوژیکی تشخیص داده شده

 ازآنجائی .باشد  آنها می  وتعیین پترن حساسیت ضدمیکروبی   

های سنتی دشوار    روشه  که جدا کردن بروسلا از خون ب      
کـشت   است و حساسیت پائینی دارند لذا جهـت حـصول         

بی بهتر است از    ومثبت و انجام تست حساسیت ضد میکر      
 لیز  مانند ،منظور افزایش حساسیت کشت   ه  هایی ب  تکنیک

  .)11،12،13،14(سانتریفوژ بهره جست
 کشت خون  مورد42  از2004سال  درBaykamمطالعه  در
 مـورد ابورتـوس   5 مورد بروسلا ملی تنـسیس و     37مثبت  
 و در بررسی آنتی بیوگرام یک مـورد مقاومـت بـه             ندبود

 Dimitrov در مطالعـه     .)4(کوتریموکسازول گزارش شد  
ریفامپین   که آزیترومایسین،  نشان داده شد   2004در سال   

 .)5(یه بروسلاها دارند  کمی عل  و کوتریموکسازول فعالیت  
 که دربررسی بودور و همکاران     درمطالعه حاضر مشابه آنچه   

 دست آمد موثرترین دارو داکسی سیکلین،     ه   ب 2004درسال
 و حساسیت نـسبت     ندسیپروفلوکساسین بود  افلوکساسین،

  .)6(کمتر بوده است به استرپتومایسین و کوتریموکسازول
 انجام  2005 ای که در ترکیه در سال      براساس مطالعه 
 بـالا نـسبت بـه استرپتومایـسین،     MICگرفت، با توجه بـه   
 ، را  در صورت کنترل دقیق بیماران      را استفاده از این دارو   

  .)7(توصیه نمودند
 مطالعه از بیماران مشکوک به بروسـلا کـشت        یک  در  

 مورد کـشت مثبـت بدسـت آمـد و           11خون تهیه شد که     
حساسیت ضـد  تست . تمام موارد بروسلا ملی تنسیس بود 

یـکلین،              میکروبی نیز انجام گرفت که تمام موارد بـه داکـسی س
 و  ریفامپین، سیپروفلوکساسین و سفتریاکسون حساس بودند     

فقط یک مـورد نـسبت بـه کوتریموکـسازول حـساسیت            
  .)8(داشت و بقیه مقاوم بودند) متوسط(نسبی 

  )الـ س12 ماه تا 6(ودکـ ک55ای روی   هـدر مطالع
  
  

  های بررسی شده حساسیت و مقاومت آنتی بیوتیک  :1 جدول شماره
  آنتی بیوتیک

 OFX CP D Te CRO S GM AN SXT  حساسیت

  57  85  85  0  71  57  100  100  100  حساس
  28  14  14  100  28  42  0  0  0  حساسیت متوسط

  14  0  0  0  0  0  0  0  0  مقاوم
  

OFX: ofloxacin,   CP: ciprofloxacin,  D: doxycycline,  Te: tetracycline, 
CRO: ceftriaxone,  S: streptomycin,  GM: gentamicin,  AN: amikacin,  SXT: cotrimoxazole 
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مبتلا به بروسلوز حاد که بیشتر بـا آرتریـت حـاد مراجعـه           
داشتند ) 1:320(نموده بودند و همگی تیتر آگلوتیناسیون       

 مورد کشت خون از نظر بروسلا ملی تنسیس مثبت          35در
 درمان دراین بیماران با تتراسیکلین، کوتریموکـسازول       . شد

بــا یــا بــدون استرپتومایــسین در تمــام مــوارد موفــق بــوده 
  .)9(است

هـای   از آنجائیکه جدا کردن بروسلا از خون بروش       
سنتی دشوار است و حـساسیت پـائینی دارنـد لـذا جهـت              
حصول کشت مثبت و انجام تست حساسیت ضدمیکربی        

منظـور افـزایش حـساسیت      ه  ایی ب ه بهتر است از تکنیک   
  .)10-13(کشت مثل لیز سانتریفوژ بهره جست

 بیمارکشت خون به روش     46رویدیگری  درمطالعه  
تمامی  .بی بررسی شد  وسنتی انجام و حساسیت ضد میکر     

 مورد حساسیت   2جز  ه  تنسیس بوده و ب    موارد بروسلا ملی  
ــامپین،   ــه ریف ــه مــوارد کــاملا ب ــه ریفــامپین بقی  متوســط ب

ــیکلین،تترا ــسین، ســ ــساسین و  استرپتومایــ سیپروفلوکــ
  .)14(ندآزیترومایسین حساس بود

نتیجه اینکه در مطالعه حاضر که در شهرستان رامسر         
 اکثــر مــوارد ابــتلا بــه ، مــشابه بقیــه مطالعــات،انجــام شــد

باشد و پترن حساسیت ضـد       اثر ملی تنسیس می    دربروسلوز  

اسـبی  کـه هنـوز حـساسیت من        نشانگر آن است   ،میکروبی
ترکیبات تتراسایکلین از جملـه داکـسی سـیکلین         نسبت به   
ــه استرپتومایــسین و    داردوجــود ــسبت ب ولــی حــساسیت ن

ــسازول ــاهش اســت کوتریموک ــال ک ــن   . در ح ــخ ای پاس
بیماران به ترکیبات کینولون بسیار عالی و بدون مقاومـت   

 ایـن ترکیبـات آنتـی بیـوتیکی در          با وجود آنکه  باشد   می
ه درمـان نیـز کـاربرد دارد، اسـتفاده از           موارد سل مقاوم ب   

آنها در درمان بروسلوز بایستی با دقت نظر بیشتری انجام          
 البته مصرف ایـن داروهـا در مقایـسه بـا ترکیبـات               .گیرد

در انتهـا بایـستی بـه        .شـود  بهتر تحمل مـی   هم  تتراسیکلینی  
اسـتفاده   مطالعه از جمله حجم کم نمونه،      های محدودیت

یدتر و عدم دسترسی بـه دیـسک        های کشت جد   از روش 
   . اشاره نمودریفامپین

  
  سپاسگزاری

) ع(ازپرسنل محترم آزمایشگاه بیمارستان امام سجاد     
ند تشکر و  نمودرامسر که در انجام این مطالعه ما را یاری          

  شود قدردانی می
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