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Abstract 
 

Background and purpose: : Klebsiella pneumoniae has emerged as a significant opportunistic 

pathogen responsible for nosocomial infections. This bacteria is frequently resistant to multiple classes of 

antibiotics such as family of beta-lactam antibiotics. β-lactamases enzyme represent the main mechanism 

of bacterial resistance to β-lactam antibiotics. This study was conducted to determine the prevalence of 

TEM-1and CTX β-lactamases in Klebsiella pneumoniae isolates from the hospitals in sari, Iran. 

Materials and methods: The study included 45 Klebsiella pneumoniae isolates that were 

isolated from various clinical specimens. Susceptibility of isolates to antibiotics was determined by 

standard disk diffusion method. ESBL production was determined by combination disk method. The 

resistance of TEM and CTX types of ESBL producing genes was identified by PCR test using specific 

primers. Data analysis was done in SPSS V16 applying Chi-square test. 

Results: Among all Klebsiella pneumoniae isolates, the highest resistance was seen against 

cefotaxime (100%) and ceftazidim (100%), while the highest susceptibility was observed to gentamycin 

(63%).  According to the results, 60% of isolates were ESBL positive and among them 55% and 45% 

were positive for blaTEM and blaCTX genes, respectively. 

Conclusion: : In this study drug resistance of Klebsiella pneumoniae isolates was observed in 

60% of blaTEM and blaCTX genes, therefore, other mechanisms such as efflux pumps and biofilm 

formation can have a role in drug resistance. 
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 پژوهشی

بررسی مقاومت آنتی بیوتیکی و شیوع ژن هاي بتالاکتامازي 
کلبسیلا پنومونیه در بیمارستان هاي آموزشی دانشگاه علوم 

 1393پزشکی مازندران 
  

         1آهنجانمحمد 
        2نادريفاطمه 

  3آریا سلیمانی

  

  چکیده
هاي بیمارستانی نقش دارد. این باکتري کلبسیلا پنومونیه به عنوان پاتوژن فرصت طلب در بروز عفونت و هدف: سابقه

ه بــه منظــور تعیــین الگــوي غالباً به چندین کلاس از آنتی بیوتیک ها از جمله خانواده بتالاکتام ها مقاومت دارد. ایــن مطالعــ
ــوتیکی و شــیوع ژن هــاي بتالاکتامــازي  در ایزولــه هــاي کلبســیلا پنومونیــه جــدا شــده از  CTXو  TEMمقاومــت آنتــی بی

  هاي آموزشی شهرستان ساري انجام گرفته شده است.بیمارستان
ینی مختلــف جمــع آوري شــده ایزوله کلبسیلا پنومونیه کــه از نمونــه هــاي بــال 45این مطالعه بر روي  ها:مواد و روش

بائر) تعیین  –بودند، انجام گرفت. حساسیت ایزوله ها نسبت به آنتی بیوتیک ها با روش انتشار دیسک هاي استاندارد (کربی 
شد. براي شناسایی ایزوله هاي مولد بتالاکتاماز از روش دیسک ترکیبی استفاده شد. براي بررسی وضعیت مقاومت ژن هاي 

 کمک با آماري هاي شاخصبا استفاده از پرایمرهاي اختصاصی انجام گرفت.  PCR از روش CTX و  TEMبتالاکتامازي 
 معنی P >05/0 مقادیر. شد استفاده ها یافته تحلیل دو براي کاي آماري تست از و شد محاسبه 16 ویرایش SPSS افزار نرم
  .شد گرفته نظر در دار

 100تــرین مقــدار مقاومــت در برابــر آنتــی بیوتیــک هــاي سفوتاکســیم (بیش نتایج به دست آمده نشان داد که ها:یافته
ترین مقدار حساسیت را نشــان داد. نتــایج درصد) بیش 63درصد) بود، در حالی که جنتامایسین ( 100درصد) و سفتازیدیم (

درصــد  45و  55رتیــب به ت CTXو  TEMبودند و فراوانی ژن هاي ESBL درصد از ایزوله ها، مولد  60حاصل نشان داد که 
  تعیین گردید.
هــاي درصــد از ایزولــه 60نتایج این مطالعه نشان داد که میزان مقاومت  دارویی در کلبسیلا پنومونیــه تنهــا در  استنتاج:

هــاي دیگــري مشاهده شده است که مربوط بــه ژن هــاي کــلاس بتالاکتامــازي هســتند؛ لــذا مکانیســم TEMو  CTXداراي 
  ا و تشکیل بیوفیلم در ایجاد مقاومت دارویی نقش به سزایی دارند.هچون افلاکس پمپهم

  
  الگوي آنتی بیوتیکی، ژن هاي بتالاکتاماز کلبسیلا پنومونیه،واژه هاي کلیدي: 

  

  مقدمه
هــاي هاي دارویی در بــاکتريامروزه ایجاد مقاومت

ها، نقشی مهــم بیوتیکزا نسبت به بسیاري از آنتیبیماري
کنترل و درمان عفونت هاي باکتریــایی و اساسی در عدم 

  مده در جوامع بشريـک نگرانی عـوان یـد و به عنـدارن
  

 :ahanjan2007@gmail.com Email                                     دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندران -جاده خزرآباد 18ساري، کیلومتر  -مولف مسئول: محمد آهنجان
  دانشگاه علوم پزشکی مازندراننشیار میکروبشناسی دا. 1
  ایران ،مازندران پزشکی علوم دانشگاه  بیمارستانی هاي نت عفو گرایش با عفونی تحقیقات مرکز. 2
مازندراناستادیار . 3   دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی 
 : 16/12/1395تاریخ تصویب :               4/11/1395 تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :           30/10/1395 تاریخ دریافت  
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 پژوهشی

هاي کلبسیلا پنومونیه یکی از باکتري ).1(باشندمطرح می
بیوتیک ها گرم منفی است که به این شیوه نسبت به آنتی

طلــب کند و به عنوان پــاتوژن فرصــتمقاومت کسب می
هــاي ویــژه عامــل در بیمــاران بســتري در بخــش مراقبــت

هایی بیمارستانی و عفونتهاي مهمی در پیدایش عفونت
ــت دســتگاه ادراري،  ــت، عفون همچــون پنومــونی، مننژی
باکتریمی و عفونت زخم در سوختگی، همراه با مقاومت 

بیوتیــک هــاي آنتــی .)16، 15(باشــدچندگانه دارویی مــی
ترین این داروها می باشند خانواده بتالاکتام از جمله مهم

ود. راهکــار که به طورگسترده در درمان اســتفاده مــی شــ
هــاي گــرم منفــی بــراي به خصــوص بــاکتري باکتري ها

 .)2(هــاي بتالاکتامــازي اســتمقابله با آنان، تولیــد آنــزیم
هــا منجــر بــه ایجــاد بیوتیــکمصرف بی رویه ایــن آنتــی
ــی دیگــر از آنــزیم هــاي بتالاکتامــازي بــه نــام گروه

ها بر این آنزیم. لاکتامازهاي طیف گسترده شده استبتا
 Dو  A ،B ،Cگــروه  4هاي ســاختاري بــه اساس ویژگی

بر اساس مکانیســم  Dو  A ،Cتقسیم شده که گروه هاي 
براي انجام عملکرد خود نیازمند عنصر B سرین و گروه 

شــود. از باشــد و متالوبتالاکتامــاز محســوب مــیروي مــی
کــه مــورد بررســی قــرار گرفتــه هــایی ESBLتــرین مهــم
   ).1 -3(می باشند CTXو   TEMاند،

TEM1  به عنوان اولین آنزیم بتالاکتامازي  1960در سال
در بــاکتري هــاي گــرم منفــی کــه انتقــال آن بــه واســطه 
پلاسمید صورت می گیرد، از کشت خون یک بیمار بــه 

در یونان مورد شناسایی قرار گرفــت. بــا  Temonieraنام 
اسیدهاي آمینه مختلف در جایگاه فعــال ایــن  جایگزینی

به وجود آمد  1TEMآنزیم، انواع مختلفی از بتالاکتاماز 
مــورد  TEMنوع آنزیم  100تا جایی که تاکنون بیش از 

هــا در نــواحی اند. شیوع ایــن آنــزیمشناسایی قرار گرفته
نیــز CTXM  ).5-7(مختلف متفاوت گزارش شــده اســت

ستند که اولین بــار در ســال ها هESBL گروهی دیگر از 
هــا بــه پــنج آن ).8(در کشور آلمان شناسایی شــدند 1989

 و  1CTX M، 2CTX M  ،8CTXM ،9CTXMگــروه 

25CTX M1تیــپ  ).9(شــوندبندي مــیتقسیمCTX M  بــه

عنوان شایع ترین تیپ در ایران مورد بررسی قرار گرفتــه 
بررسی صــورت  1CTX Mاست که در این تحقیق روي 

  .)11، 10(گرفت
ســیلین و طیــف ها باعث ایجاد مقاومت به پنــیاین آنزیم

هاي نسل سوم مانند ســفتازیدیم، وسیعی از سفالوسپورین
ـــام ـــون و مونوباکت ـــیم، سفتریاکس ـــا مثـــل سفوتاکس ه

ــی ــام م ــه آزوترئون ــت ب ــین حــال مقاوم ــا در ع شــوند. ام
ها وجود ندارد. عــواملی ها در آنها و کرباپنمسفامایسین

لاولونیک اسید، تازوباکتام و سولباکتام با اثــر چون کهم
ــزیم ــن آن ــرد ای ــار عملک ــه مه ــر ب ــدگی منج ــا بازدارن ه

ــی ــدم ــی)13، 12(گردن ــه آنت ــت ب ــک. مقاوم ــاي بیوتی ه
بودن سویه ها  ESBLسفتازیدیم و سفوتاکسیم، شاخص 

بیوتیــک را نشان می دهد. لذا مقاومــت بــه ایــن دو آنتــی
ــویه ــدن س ــرط اول وارد ش ــه ش ــا ب ــیه ــق م ــد. تحقی باش

هــاي حمــل کننــده ایــن هــا نشــان دادنــد کــه ژنبررســی
تواننــد بــر روي عناصــر ژنتیکــی متحــرك هــا مــیآنزیم

چون پلاسمید، ترانسپوزون و اینتگرون قرار گرفتــه و هم
واسطه به راحتی از یــک ســویه بــه ســویه اي دیگــر بدین

هاي دارویی جا که شیوع مقاومتاز آن .)14(منتقل شوند
رو به افزایش است و درمان بیماران، به خصوص بیماران 

ها را به تعویق انداخته است، درمــان بستري در بیمارستان
هاي کلبسیلا پنومونیه مقاوم بــه هاي ناشی از گونهعفونت

هــاي هــاي خــانواده بتالاکتــام در بیمارســتانبیوتیکآنتی
ساري ضروري انجام گرفت تا بــدین  آموزشی شهرستان

کارهـــایی در اســــتفاده صـــحیح از انــــواع وســـیله راه
ها در معالجه بیماران صورت گرفته و ایجاد بیوتیکآنتی

هاي دارویی به حداقل ممکن برسد. شایان ذکــر مقاومت
است که تحقیــق در جهــت شناســایی درمــان مــورد نظــر 

ویز نــوع نبود، بلکه به منظور کمــک بــه پزشــکان در تجــ
  درمان بوده است.

  
  مواد و روش ها
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ــیفی ــه توص ــن مطالع ــی،  -در ای ــورد  150مقطع ــه م نمون
نمونه بــاکتري کلبســیلا  45بررسی قرار گرفتند که تعداد 

پنومونیه جدا گردیده در فاصله زمانی شــهریور تــا بهمــن 
بیمارستان آموزشی شهرستان ساري جمــع آوري  5از  93

درصــد)،  8خــم ســوختگی (شد. نمونه ها شــامل نمونــه ز
درصــد)، ادرار  5هــا (درصد)، سایر زخــم 20لوله تراشه (

درصــد) بــوده  25درصد) و خلط ( 5درصد)، خون ( 37(
است که از بخش هاي مختلف بیمارستان ها جمع آوري 
گردید. نمونه ها پس جمع آوري در محــیط ترانســپورت 

Aimes  تا دو ســاعت در یخچــال نگهــداري و ســپس بــه
گاه تحقیقــات میکــروب شناســی جهــت کشــت آزمایشــ

هــا بــه آزمایشــگاه و ارسال گردیــد. بعــد از انتقــال نمونــه
کشــت روي محــیط بــلاد آگــار و مــک کــانکی آگــار، 

   .ساعت انجام گرفت 24انکوباسیون به مدت 
در صورت مشاهده رشد، بــاکتري هــا در رنــگ آمیــزي 
گرم به شکل کوکوباسیل هایی گرم منفی قابــل مشــاهده 

ها بــه ند. در مرحله بعد در تست اکسیداز این باکتريبود
صورت اکســیداز منفــی بودنــد. ســپس بــه منظــور انجــام 

هــا در محــیط هاي بیوشیمیایی تکمیلی، این باکتريتست
TSI ،SIM ــام ــدند. انج ــت داده ش ــیترات کش ، اوره و س

ــه روش  ــوتیکی ب ــی ب ــت آنت ــیت و مقاوم ــت حساس تس
ــوژن ــتاندارد دیســک دیفی و طبــق  )Baur- Kirby( اس

 CLSI (Clinical and Laboratory اســـتاندارد 

Standards Institute) .انجام گرفت   
براي این منظور، سوسپانسیونی با غلظت نیم مک فارلنــد 
تهیه شد. سپس با استفاده از یک ســواپ اســتریل، از آن 

طــور نمونه برداشته و روي محیط مــولر هینتــون آگــار بــه
بیوتیــک روي هاي آنتــیککامل پخش شد. سپس دیس

ساعته، نتایج بــر  24محیط قرار داده و بعد از انکوباسیون 
اساس جدول استاندارد به اشکال حســاس، مقــاوم و حــد 

بیــوتیکی هــاي آنتــیواسط گــزارش گردیــد. از دیســک
شرکت پادتن طــب اســتفاده شــد کــه شــامل مــوارد زیــر 

  بودند:

 ســون)، سفتریاکµg30)، سفکســیم (µg)30  ســفتازیدیم
µg)30سفوتاکســیم ،( µg) 30) کولیســیتین ،(µg110 ،(

 )، آمیکاســین30 (µg )، جنتامایســینµg)30   ســفپیم
µg)30ایمی پنم ،(  µg)30مروپنم ،( µg)30پیراکتــام ،(  
µg)30) و توبرامایسین (µg10.(    

  
  آزمون تشخیصی بتالاکتامازهاي طیف گسترده

به کــار  combined Diskبراي این منظور روش فنوتیپی 
برده شد. به این ترتیب کــه ابتــدا غلظــت اســتانداردي از 
باکتري در محیط مولر هینتون به صــورت چمنــی کشــت 

هاي ترکیبی ســفتازیدیم و داده شد. بعد از آن از دیسک
هــــاي کلاولونیــــک اســــید و دیســــک –ســــفتازیدیم

کلاولونیک اسید بــه فاصــله  –سفوتاکسیم و سفوتاکسیم
 24ي پلیت قرار داده شــد. پــس از میلی متر از هم رو 25

درجه سانتی گراد، هالــه  37ساعت انکوباسیون در دماي 
عدم رشد اطراف دیســک حــاوي کلاولانیــک اســید بــه 

نسبت به همــان دیســک  ESBLعنوان مهار کننده آنزیم 
به تنهایی سنجیده شد، به طوري که اگر هاله عــدم رشــد 

تــر هاي حاوي کلاولانیک اسید بــزرگ اطراف دیسک
میلی متر نسبت به همان دیسک به تنهــایی  5یا مساوي از 

، به عنوان CLSIتوان بر طبق باشد، سویه مورد نظر را می
در نظر گرفــت. از ســویه کلبســیلا پنومونیــه  ESBLمولد 

ATCC 700603 بیوگرام استفاده براي کنترل کیفی آنتی
ژنــومی بــا اســتفاده از روش  DNAمرحلــه بعــد،  در شد.

رکت ســینا ژن) اســتخراج شــد و بــا اســتفاده از کیت (شــ
پرایمرهاي اختصاصی که از مقالات مربوطه تهیه گردید 
و از شرکت تکاپوزیست در خواســت طراحــی گردیــد، 
پرایمر مربوطه از کشــور کــره جنــوبی دریافــت گردیــد. 

  انجام شد. PCRسپس واکنش 
  

  برنامه دستگاه ترموسایکلر براي بررسی ژن
درجــه ســانتی گــراد بــه  94یــه در دمــاي دناتوراسیون اول

بــار تکــرار  35دقیقه انجام شد. سیکل اصــلی بــا  3مدت 
 1گــراد بــه مــدت درجه ســانتی 94شامل دناتوراسیون در 
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گراد به مــدت درجه سانتی 45دقیقه، اتصال پرایمرها در 
ثانیه  40گراد به مدت درجه سانتی 72ثانیه، تکثیر در  45

دقیقــه  7گراد به مــدت جه سانتیدر 72و تکثیر نهایی در 
چنین براي بررسی ژن نیز از همین برنامه قرار گرفت. هم

دمایی استفاده شد، با این تفاوت که دماي اتصال پرایمــر 
گراد تنظیم شد. در نهایت درجه سانتی 53مورد نظر روي

درصــد بــا  2محصولات تکثیر شــده بــر روي ژل آگــارز 
روفــورز شــده و توســط دقیقــه الکت 30به مــدت  95ولتاژ 

ســایبرگرین رنــگ آمیــزي شــد. ســپس توســط دســتگاه 
 230آشکارساز ژل تحت تاثیر نور بــنفش بــا طــول مــوج 

نانومتر باندهاي مربوطه مشاهده و عکس بــرداري شــدند. 
قطعاتی بــا وزن حاوي الگو که  DNA در نهایت با استفاده از

راي بــ مولکولی مشخص است، محصول شناســایی گردیــد.
 )Klebsiella pneumonia )7881 مثبــت از بــاکتري کنتــرل

  باشد.هاي مزبور میاستفاده شد که ذاتاً داراي ژن
  

  یافته ها
نمونه کلبسیلا پنومونیه تشخیص داده شــده  45از مجموع 

ها به ترتیب شامل نمونــه در آزمایشگاه، بیش ترین نمونه
ــه تراشــه، زخــم و نمونــه خــون بودنــد.  ادرار، خلــط، لول

هاي تشخیصی بیوشیمیایی ها از لحاظ تستایزوله تمامی
داراي الگوي یکسانی بودند. همه از نظر تست اکســیداز 
و تولیــد گــاز ســولفید هیــدروژن مثبــت و تســت انــدول، 

هــا منفــی حرکت، لیزین دکربوکسیلاز  و اوره آز در آن
گزارش شد.ولی سیترات مثبت بودند.  قادرند در محــیط 

 درجه سانتی گراد رشــد کننــد 37مک کانکی در دماي 
بــائر  –بیوگرام به روش کربینتایج حاصل از تست آنتی

ــان  ــه از می ــان داد ک ــا نش ــه ه ــر روي نمون ــک  12ب دیس
تــرین مقاومــت بــه بیوتیکی به کار برده شــده، بــیشآنتی

ــــر آنتی ــــب در براب ــــیم بیوتیکترتی ــــاي سفوتاکس   ه
درصد) و سفتریاکسون  100درصد) و سفتازیدیم ( 100(
تـــرین درصـــد) بـــود. ایـــن در حالیســـت کـــه بیش 96(

بیوتیــک جنتامایســین حساسیت به ترتیــب در برابــر آنتی

درصد) بود. بر اساس نتایج حاصل از آزمون تاییدي  63(
combined Disk ایزوله تولیــد کننــده  29، تعدادESBL 

هایی غیر از نمونه بودند که این تعداد هم مربوط به نمونه
 29از مجمــوع PCR ند. در آزمــایش زخم سوختگی بود

و بــه  TEMو  CTXایزوله، وجــود قطعــه مربــوط بــه ژن 
درصــد از ایزولــه هــا مثبــت و باعــث  45و  55ترتیب در 

تولید محصولاتی در اندازه هاي مورد انتظار شــد کــه در 
الکتروفورز بر روي ژل آگــارز بــه صــورت بانــدهایی در 

کــه بــا  آشــکار شــدند bp 594و  bp 800محــدوده هــاي 
درصد مورد بررسی قرار گرفتنــد. در جــدول  95اطمینان 

  شماره یک آورده شده است.
  

M= Marker                                       Positive sample= 1,3
NC= Negative Control                     Negative Sample=2,4

PC= Positive Control                       TEM

800 bp→

  
کلبسیلا  TEMblaژن  PCRالکتروفورز محصول  :1شماره تصویر 

  در ژل آگارز
PC = 7881کنترل مثبت (کلبسیلا سویه ،(NC =کنترل منفی  

  نمونه هاي مثبت= 5و  3 و 2نمونه هاي منفی، = 4 و 1
  

  
کلبسیلا در  CTXblaژن  PCRالکتروفورز محصول :2شماره  تصویر

  ژل آگارز
PC = 7881کنترل مثبت (کلبسیلا سویه ،(NC =کنترل منفی  

  = نمونه هاي منفی4و  3= نمونه هاي مثبت،  2و  1
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توالی پرایمرهاي مورد استفاده در تکثیر ژن  - 1جدول شماره 
TEMbla  وTXCbla  

 

  پرایمر  5́-3´توالی پرایمر   اندازه محصول
800 bp  GAGTATTCAACATTTCCGTGTC  TEM-F 

TAATCAGTGAGGCACCTATCTC TEM-R 
594 bp ATGTGCAGTACCAGTAAGGT CTX-MU1 

TGGGTAAAGTAGGTCACCAGA CTX-MU2 

  

  بحث
جــدا  لایکلبســ يهازولــهیا يدر مطالعه حاضر کــه بــر رو

از  ینیبــال يهانمونــه ریو ســا یسوختگ يهاشده از نمونه
صورت گرفت،  يشهرستان سار یآموزش يهامارستانیب

 یمقاومت در آنت نیترشیب یکیوتیبیاز نظر مقاومت آنت
و  اکسونیو سفتر میدیو سفتاز میسفوتاکس يها کیوتیب
 دهیــد نیســیجنتاما کیوتیب یدر آنت تیحساس نیترشیب

بــا روش  هالــهزویا یحاصل از بررســ جینتا نیچنشد. هم
 هادرصد از کــل نمونــه 24نشان داد که  یبیترک سکید

ESBL يبتالاکتامــاز يهــاژن ی. فراوانــباشــندیمثبت م 
TEM و CTX به دست آمده بــا روش جیطبق نتا PCR 

کــه  یدرصد گزارش شد. در حال 5/37و  1/79 بیبه ترت
ـــر رو Smolyakov در مطالعـــه  يو همکـــاران کـــه ب

 یــیمقاومت چندگانــه دارو يکه دارا لایکلبس يهانمونه
هــا  هیدرصد سو 93بودند انجام گرفت، مشخص شد که 

سولباکتام و  ن،یتیها به کلس هیدرصد سو 100و  پنمیمیبه ا
  ).10(حساس بودند نیلیس یآمپ
و همکــاران در Aryan کــه توســط يگــریمطالعــه د در

انجــام گرفــت،  لایکلبســ زولــهیا 52 يبر رو هیکشور ترک
نشان داد کــه کــل  یکیوتیبیمقاومت آنت يهاتست جینتا

ــهیا ــ هازول ــه آنت ــاکیوتیبیب ــفپ يه  م،یدیســفتاز م،یس
و  نیلیپراســـیآزوترونـــام، پ ن،یســـیجنتاما م،یسفوتاکســـ

ــیپ ــام، ت –نیلیپراس ــیتازوباکت ــد و  نیلیکارس ــاوم بودن مق
 ن،یپروفلوکساســـــیو س نیســـــیمقاومـــــت بـــــه توبراما

 74و  66، 8، 5 بیــبــه ترت نیکاســیو آم ماکسازولیکوتر
و همکــاران  لیدر مطالعه شــب. )12(دیدرصد مشاهده گرد

مــورد  39 ینینمونــه بــال 60در عربستان از  2012در سال  
 يازمورد حامــل ژن کاربامــ 12و  يحامل ژن بتالاکتاماز

هــا قــرار نیلیســیها در گــروه پنسولباکتامیآمپ. )13(بودند

 يهاو عفونت یتنفس يهاتر در عفونتشیاند که بگرفته
ــکــاربرد دارنــد کــه ســولباکتام  يادرار ــده مهار کی کنن

اثر  فیبتالاکتاماز هستند و موجب گسترش ط يهامیآنز
 هها بــه همــراشوند. ممکن است ســولباکتامیها منیلیسیپن

با  دیصورت با نیشوند که در ا زیتجو دهایکوزینوگلیآم
  .مصرف گردند یفاصله زمان

ــــهم  Maninder Kaur and Aruna نیچن

Aggarwal2011 يهانمونــه يکــه بــر رو يادر مطالعــه 
شامل خلط، ادرار و زخم انجام دادند، نشان دادنــد  ینیبال

 ژن يدارا  PCR ها با روش زولهیدرصد از ا 3/8که تنها 

TEM لهیکــه بــه وســ يگــرید یدر بررســ). 20(بودنــد 

ElifBurcu Bali  هیــدر ترک 2010و همکــاران در ســال 
ــد ــام ش ــه 14/69،  انج ــد از نمون ــل درص ــه روش داب ها ب

مثبــت گــزارش شــد و تعــداد  ESBL ينرژیســ ســکید
و  43/73 بیبه ترتCTX  و TEM ژن يدارا ییها زولهیا

  ).14(درصد گزارش شدند 18/17
 يبــر رو نیدر چــ 2009که در سال  يگریمطالعات د در

 ژهیــو يهــاجدا شده از بخش مراقبت لایکلبس يهانمونه
مثبت گزارش شده  TEM يهانمونه زانیت، مانجام گرف

ــه ا 5/81 ــد ک ــد بودن ــدرص ــم نی ــه زانی ــد مطالع  همانن

ElifBurcu Baliشــباهت نســبت بــه مطالعــه مــا  ي، دارا
  .)15(بودند

 زانیــدر تهــران، م 1391در ســال  زیــو همکــاران ن ییوفا
 ژن وعیو شــ فیالط عیوس يها کیوتیب یمقاومت به آنت

CTX قــرار  یمورد بررســ یکینیکل نمونه 500 يرا بر رو
 ها مولــددرصد نمونــه 20ها، آن يهاافتهیدادند که طبق 

ESBL  ــده درصــد از نمونــه 19و ها حامــل ژن کــد کنن
در  نیچنـــهم ).16(بودنـــدCTX-M  يبتالاکتامـــاز

 يویــدر کشــور بول 2006انجام شده در ســال  يهایبررس
د درصــ 4/23انجام شــده بــود،  ینینمونه بال 604 يکه رو

تعداد،  نیمثبت گزارش شدند که از ا ESBLها، از نمونه
بــه  CTX و TEM يهــاژن يمثبت بــرا ينمونه ها زانیم

تشابه با  يدرصد بوده است که دارا 4/30و  1/26 بیترت
  ).17(مطالعه حاضر است
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 زانیــکــه م دهدینشان م یبررس نیحاصل از ا جینتا
هــا بــه  نمارســتایدر ب يبســتر مــارانیدر ب لایکلبســ وعیشــ

اســت. از  ادیــبــه شــدت ز یسوختگ مارستانیخصوص ب
 زانیــم وگرامیــبیآنتــ يهاحاصــل از تســت جینتــا یطرف

دهد. بــا  یرا نشان م هاکیوتیبیمقاومت چند گانه به آنت
 یمختلف لیبه دلا ریاخ يسال ها رنکته که د نیتوجه به ا

و  یتجربــ يزهایداروها و تجو هیرو یچون مصرف بهم
ــره ــدم به ــگع ــا يری ــرل  ياز ابزاره ــت کنت ــب جه مناس

خــانواده  يهــاکیوتیبیمقاومــت بــه آنتــ زانیــعفونت، م
نسل ســوم کــه از  يهانیبتالاکتام به خصوص سفالوسپور

ــه مهم ــرجمل ــا يداروهــا نیت ــتفاده در درم ــورد اس  نم
شده است. با توجه به  ادیهستند، ز ییایباکتر يهاعفونت

در اکثــر  ،يتامــازمقاومــت بتالاک يهــامطلب که ژن نیا
منتقــل  دیهمچــون پلاســم یکــیموارد توســط عناصــر ژنت

 هیســو کیاز  یعناصر به سادگ نیلذا انتشار ا گردند،یم
باعث  یبه سادگ تواندیصورت گرفته و م گرید هیبه سو

 یدرمــان گــرید طیهر محــ ای مارستانیدر ب ومتانتشار مقا
 یآنتــ يهاکه در کنــار تســت شودیم هیگردند. لذا توص

 یلــیتکم يهامقاومــت، تســت صیتشــخ يبــرا وگرامیــب

انجــام  زیــن فیالطعیوســ يبتالاکتامازهــا صیجهت تشخ
بــه پزشــکان  یهم کمک قابل توجه لهیوسنیتا بد ردیپذ

و متقابلا بــه  يزیوموثر تج کیوتیبینوع آنت صیدر تشخ
 يشــود و از ســو يمــاریدر کــاهش طــول دوره ب مارانیب

کـــاهش انتشـــار  قیـــز طردرمـــان ا يهانـــهیهز گـــر،ید
. البته با ابدیها کاهش  يمقاوم به درمان باکتر يهاسوش

به خصــوص در  ESBL وعیبودن درصد ش نییتوجه به پا
 نیــدر ا یسوختگ مارستانیجدا شده از ب يهازولهیا انیم

علـــت بـــالا بـــودن مقاومـــت  رودیانتظـــار مـــ ق،یـــقتح
لــه از جم يگــرید يهاســمیمربوط به مکان ،یکیوتیبیآنت

ــاپمپ ــح يه ــب لیتشــک ،یترش ــو ن لمیوفی ــتغ زی در  ریی
  .رندیقرار گ یمورد بررس دیباشند که با هانیپور

  

  سپاسگزاري
این مقاله تحقیقــاتی حاصــل پایــان نامــه دانشــجویی 

باشد. نویسندگان مقاله ار معاونت محتــرم پژوهشــی و می
مرکــز تحقیقــات بیولــوژي ســلولی و مولکــولی دانشــگاه 

ــوم پزشــکی ما ــهعل ــامین هزین ــه خــاطر ت ــدران ب ــا و زن ه
  همکاري نهایت تشکر را دارد.

 
References 
1. AL- Thahab AAL. Molecular Detection of 

Extended-Spectrum Beta- Lactamases 

inClinical Isolates of kleseilla. Journal of 

Biology, Agriculture and Healthcare. 2013; 

3(3): 32-39. 

2. Al-Zahrani AJ, Akhtar N. Susceptibility 

Patterns of Extended Spectrum ß-Lactamase 

(ESBL)-producing Escherichia coli and 

Klebsiella pneumoniae isolated in a teaching 

hospital. Pakistan J Med Res. 2005; 44(2): 

64-67. 

3. Bush K. New b-Lactamases in Gram-

Negative Bacteria: Diversityand Impact on 

the Selection of Antimicrobial Therapy. Clin 

Infect Dis. 2013; 32(7):1085-1089. 

4. Brun-Buisson C, Legrand P, Philippon A, 

Montravers F, Ansquer M, Duval J. 

Transferable enzymatic  resistance  to  third  

generation cephalosporins during  

nosocomial outbreak of multiresistant 

Kelbsiella pneumoniae. Lancet. 1987; 2 

(8554): 302-306. 

5. Celenza G, Pellegrini C, Caccamo M, 

Segatore B, Amicosante G, Perilli M. Spread 

of bla(CTX.M-type) and bla(PER-2) beta-

lactamase genes in clinical  isolates  from  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

15
 ]

 

                               7 / 9

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-6861-fa.html


  ی بیوتیکی و شیوع ژن هاي بتالاکتامازي کلبسیلا پنومونیه دربررسی مقاومت آنت
 

  1396، خرداد  149دوره بیست و هفتم، شماره     مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                            86

Bolivian hospitals. J Antimicrob Chemother. 

2006; 57(5): 975-978. 

6. Howard CH, Van Daal A, Kelly G, 

Schooneveldt J, Nimmo G, Giffars PM. 

Identification and Minisequencing-Based 

Discrimination of SHV β-Lactamases in 

Nosocomial Infection-Associated 

Klebsiella pneumoniae in Brisbane, 

Australia. ANTIMICROB AGENTS 

CHEMOTHER. 2002; 46(issue 3): 659–664. 

7. Rupp ME, Fey PD. Extended Spectrum β-

Lactamase(ESBL)-Producing 

EnterobacteriaceaeConsiderations for 

Diagnosis, Prevention and Drug Treatment. 

Drugs . 2003; 63(4): 353-365. 

8. Falagas ME, Karageorgopoulos DE. 

Extended spectrum b-lactamase-producing 

Organisms9. J Hosp Infect . 2009.73(4): 345-

354. 

9. Młynarczyk G1, Młynarczyk A, Bilewska A, 

Dukaczewska A, Goławski C, Kicman A, et 

all. Effectiveness of the method with 

cefpirome in detection of extended-spectrum 

beta-lactamases in different  species of gram-

negative bacilli. Med Dosw Mikrobiol. 2006; 

58 (1): 59-65. 

10. GA Jacoby, AA Mederios. More extended 

spectrum  β-lactamases. Antimicrob Agents 

Chemother. 1991; 35(9):1697-1704. 

11. JIN H, Xu XM, Mou Y, Liu P. Drug-resistant 

gene based genotyping for kleseilla in tracing 

epidemiological events and for clinical 

treatment within nosocomial settings. Chin 

Med J (Engl). 2009;122(3):301-306. 

12. Ayan M, Durmaz R, Aktas E, Durmaz B. 

Bacteriological, clinical and epidemiological 

characteristics of hospital-acquired kleseilla 

infection in a teaching hospital. J Hosp 

Infect. 2003; 54(issue 1):39-45. 

13. Nematzadeh S,  Nasehi L, Shahcheraghi F, 

Sadat Nikbin V. Beta-lactamases  in  clinical 

isolates ofklebsiella pneumoniae isolated 

from Tehran, Iran. Iran J Basic Med Sci. 

2010; 13(3): 111-118. 

14. Tripathi PC, Gajbhiye SR, Agrawal GN. 

Clinical and antimicrobial profile of 

Acinetobacter spp.: An emerging nosocomial 

superbug. Adv Biomed Res. 2014;3 :13. 

15. Rahimi S, Appala RB. Evaluation on of 

CIVA agar for rapid detection of extended 

spectrum b- lactamases (ESBL) among 

isolates of Enterobacteriaceae. Indian J Med 

Res. 2008; 127(2): 195-197. 

16. Zarrilli R, Pourmaras S, Giannouli M, 

Tsakris A. Global evolution of multidrug-

resistant Acinetobacter baumannii clonal 

lineages. Int J Antimicrob Agents. 2012; 

41(1): 11-19. 

17. Farhani R, Monir R, Shajari GH, Nazem 

Shirazi MH, Mousavi Gh, Ghasemi A , et all. 

Antimicrobial susceptibilitypatterns  and  the 

distribution of resistance genes among 

Acinetobacter species  isolated from  patients  

in Shahid eheshti hospital.  (Persian) .) Kashan 

Univ Med Sci (FEYZ). 2009; 4 (48): 60-66. 

18. Smolyakov R, Borer A, Riesenberg K, 

Schlaeffer F, Alkan M, Porath A, et al. 

Nosocomial multi- drug resistant 

Acinetobacter baumannii bloodstream 

infection: risk factors and outcome with 

ampicillin-sulbactam treatment. J Hosp 

Infect. 2003; 54(1):32-38. 

19. Soltan Dalal MM, Azarsa M, Shirazi MH, 

Rastegar Lari A, Mobasseri G, Fallah 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

15
 ]

 

                               8 / 9

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-6861-fa.html


 بررسی مقاومت آنتی بیوتیکی و شیوع ژن هاي بتالاکتامازي کلبسیلا پنومونیه در

  1396، خرداد  149ره مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                        دوره بیست و هفتم، شما        87

Mehrabadi J, et al. Detection of CTX-M-1 

beta clinicall samples by using polymerase 

chainlactamase gene in escherichia coli 

isolated from. Reaction (PCR) method. 

Tehran Uni Med J. 2011; 69 (5): 16-21. 

20. Vafaei S, Mirnejad R, Amirmozafari N. 

Determining the Patterns of Antimicrobial 

Susceptibility and theDistribution of 

blaCTX-M Genes in Strains of kleseilla 

Isolated from Clinical Samples.J Isfahan 

Med Sch. 2013; 31(252): 1443-1445. 

 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

15
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-6861-fa.html
http://www.tcpdf.org

