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Abstract 
 

Background and purpose: Escherichia Coli is one of the most common pathogens associated 

with nosocomial infection. Increasing use of beta Lactam Antibiotics in treatment of bacterial infections 

resulted in increments of drug resistance of such bacteria that is caused due to the production of B-

lactamase enzymes. The beta lactamase – producing bacteria especially E.coli which is resistant to beta 

lactam antibiotics may pose great risks for patients. This study was conducted to determine the prevalence 

of CTX B-lactamase in E.coli isolates collected from hospitals in sari and Qaemshaher, Iran. 

Materials and methods: In this study, 200 urine samples were collected from nephrology and 

infection departments in Qaemshaher Razi and Sari Imam Khomeini hospitals. The samples were cultured 

on EMB agar and incubated at 37oC for 24 hours. E.coli isolates were detected in 120 samples using 

standard bio chemical tests. ESBL production was determined by combination disk method. Then, the 

susceptibility of isolates towards antibiotics was determined by standard disk diffusion method. The 

presence of CTX gene was determined applying PCR.  

Results: From 120 samples identified as Ecoli 66 (55%) were ESBLs producing strains. PCR 

showed that from 66 isolates 40 (60%) contained CTX gene. 

Conclusion: Our study showed high frequency of CTX gene in ESBL producing isolates. This 

indicates the role of enzyme in resistance to beta lactam containing antibiotics. This issue poses a serious 

harm to public and all necessary actions should be taken to prevent and control this problem. 
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 پژوهشي

 در اشرشيا كلي جدا شده از CTXبررسي ژن مقاومت بتالاكتاماز 
اري بيمارستان هاي آموزشي دانشگاه علوم نمونه هاي عفونت ادر

 (PCR)پزشكي مازندران به روش واكنش زنجيره اي پليمراز 
  

      1مهيا منوچهري 

  2هنجان آمحمد 
  چكيده
مـصرف  . شـود  هاي بيمارستاني محسوب مي    اشرشيا كلي به عنوان پاتوژن فرصت طلب شايع در عفونت          : و هدف  سابقه

 بيوتيكي در اين باكتري شده است كه ايـن مقاومـت معمـولاً             تالاكتام سبب ايجاد مقاومت آنتي    هاي ب  روزافزون آنتي بيوتيك  
ها به ويژه در اشرشيا كلي مشكلات فراواني را          توليد آنزيم بتالاكتاماز در باكتري    . در اثر توليد آنزيم هاي بتالاكتامازي است      

 در اشرشيا   CTXبيوتيكي و شيوع ژن       تعيين الگوي مقاومت آنتي    اين مطالعه به منظور   . براي درمان بيماران ايجاد نموده است     
   . ساري انجام گرفتآموزشي دانشگاه علوم پزشكي مازندران، شهرستانهاي  كلي جدا شده از بيمارستان

ــواد و روش ــه توصــيفي مقطعــي   .:هــا م ــدا در ايــن مطالع ــه ادراري از بخــش200ابت ــوژي    نمون هــاي عفــوني و نفرول
 آگار در دماي    EMBساري گردآوري شده، پس از كشت بر روي محيط          ) ره(رازي قائم شهر و امام خميني       هاي   بيمارستان

oC37    ايزوله اشرشيا كلي جدا سازي شد120 نمونه 200هاي بيوشيميايي براي تاييد، از بين        ساعت و انجام تست    24 به مدت  .
ها با روش كربـي      بيوتيك سپس حساسيت نسبت به آنتي    .  شد براي شناسايي مولد بتالاكتاماز از روش ديسك تركيبي استفاده        

   . انجام گرفتPCR با استفاده از روش CTXبررسي حضور ژن بتالاكتامازي . بائر تعيين شد
الطيـف بـوده، پـس از طـي پروسـه            سويه مولد بتالاكتامازهاي وسيع   )  درصد 55 (66 سويه مورد بررسي     120از   :ها يافته

PCR     براي شناسايي ژن CTX     حـاوي ژن   )  درصد 60( ايزوله   40 سويه بتالاكتاماز وسيع الطيف مثبت،     66 مشخص گرديد از
   .مورد نظر بوده است

هـاي اشرشـيا كلـي مولـد          شـيوع بـالايي در بـين ايزولـه         CTXدهد كه ژن      نتايج حاصل از اين مطالعه نشان مي       :استنتاج
. بيـوتيكي رابطـه مـستقيمي دارد       زيم در باكتري با مقاومت آنتي      دارد، كه وجود اين آن     (ESBL)بتالاكتامازهاي وسيع الطيف    

امروزه اين مسئله يكي از مشكلات بهداشتي جدي در سطح دنياست كه اقدامات لازم بـه جهـت جلـوگيري از ايـن مـشكل                         
   .الزامي است

  

  ، مقاومت آنتي بيوتيكي، بتالاكتامازESBLاشرشيا كلي، : واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
 بـاكتري گـرم منفـي و عـضو          (E.Coli)اشرشياكلي  

ايـن بـاكتري    . )1(باشـد  اصلي خانواده انتروباكترياسـه مـي     
هاي بيمارستاني از قبيل مننژيـت،       عامل بسياري از عفونت   

  . ونت ادراري استـــريت و عفــتـروانــاستـس، گـسپسي
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E.Coli باشد كـه بـيش     ترين عامل عفونت ادراري مي      شايع 
. )3 ،2(دهـد  د موارد را به خـود اختـصاص مـي          درص 80از  

هاي ناشي از اين بـاكتري معمـولا از          براي درمان عفونت  
هاي بتالاكتـام از جملـه سفالوسـپورين هـاي           بيوتيك آنتي

ايـن دسـته    . )4(دشو ها استفاده مي   وسيع الطيف و كارباپنم   
واره سلولي باكتري باعث    ها با تخريب دي    بيوتيك از آنتي 

ــين رفــتن آن ــرين مكانيــسم  مهــم. )5(شــوند هــا مــي از ب ت
هـاي بتالاكتـام     بيوتيـك  ها در برابر آنتـي     مقاومت باكتري 

باشـد كـه بـا هيـدروليز         هاي بتا لاكتامـاز مـي      توليد آنزيم 
 باعث غير فعـال  هاي بتالاكتام هسته مركزي آنتي بيوتيك   

هاي جديد  بيوتيك پيدايش آنتي .)6(شوند ها مي شدن آن
 هـاي  ها براي درمان بيمـاري     رويه و نا منظم آن     و مصرف بي  

هـا بـه     عفوني، منجر به ايجاد دسته جديدي از اين آنـزيم         
 بتالاكتامازهـا   .)6(نام بتالاكتاماز وسيع الطيف شـده اسـت       

ــولي    ــورت مولكـ ــه دو صـ ــردي (Ambler)بـ  و عملكـ
(Medeiros-Jacoby-Bush)7(شوند بندي مي  طبقه(.   

 Amblerبندي مولكولار توسـط    طبقه1980در سال   
 4بتالاكتامازهـا بـه لحـاظ سـاختار اوليـه بـه             . پيشنهاد شد 

 A  ،C  ،Dگـروه   . )9 ،8(شوند  تقسيم مي  A  ،B  ،C  ،Dدسته  
 بـراي عملكـرد     Bاي سريني هستند و گـروه       بتالاكتامازه

بنـــدي  طبقـــه. )9 ،8(اســـت) Zn(خـــود نيازمنـــد روي  
بتالاكتامازها به لحاظ عملكردي بـه چهـار گـروه تقـسيم            

بنـــدي از زمـــان جـــدا شـــدن  شـــود و ايـــن طبقـــه مـــي
ــپورين ــي  سفالوس ــا از پن ــد   ه ــاز ش ــيلينازها آغ . )11 ،10(س

 از لحاظ مولكولي    (ESBL)بتالاكتامازهاي وسيع الطيف    
 در   بوده و بر اساس طبقه بنـدي عملكـردي         Aدر كلاس   

بتالاكتامازهـاي وسـيع الطيـف      . )7(گروه دوم قرار دارنـد    
(ESBLS)    تر از نوع     شناسايي شدند و بيش    1980 در دهه

SHV   و TEM اي  ها در اثر جهش نقطـه      اين آنزيم .  بودند
ــزيم ــه وجــود     از آن ــيع الطيــف ب ــت وس ــد فعالي ــاي فاق ه
الطيــف توســط     بتالاكتامازهــاي وســيع ).12(انــد  آمــده

نـابراين  ب. شـوند  پلاسميدهاي قابل انتقال كدگـذاري مـي      
هاي بتالاكتاماز امكان مكانيسم مقاومـت در        وجود آنزيم 

هاي بتالاكتـام را بـراي بـاكتري فـراهم           بيوتيك برابر آنتي 

 گروهـي از    CTX-Mبتالاكتامازهـاي تيـپ     . )13(كنـد  مي
ESBL        14(شـوند   ها هستند كه از طريق پلاسميد كد مي( 

ــان د   ــار در آلم ــين ب ــراي اول ــال و ب ــايي 1989ر س  شناس
 با بتالاكتامازهاي تيـپ     (CTX-M)ها    اين آنزيم  .)7(شدند
TEM و SHV  ارتبــاط ژنتيكــي كمــي دارنــد و شــباهت 

 بـا آنـزيم هـاي       AmpCزيادي ميان آنزيم كرومـوزومي      
CTX-M  امازهاي  بتالاكت. )15( وجود داردCTX    بـر اسـاس  

CTX-M1 گروه اصلي    5تغييرات اسيدآمينه به    
  ،

CTX-M2، 
CTX-M8 ،CTX-M9 و CTX-M25بنـــــــدي   دســـــــته

ــي ــوند مـ ــاي  . )16(شـ ــيوع بتالاكتامازهـ  در CTX-Mشـ
اير تــر از ســ اشرشـياكلي و كلبــسيلا پنومونيــه بــسيار بــيش 

 CTX-M15در حال حاضـر      .)7(باشد ها مي  انتروباكترياسه
طـور گـسترده      است، به  CTX-M1كه متعلق به زير گروه      

در سراسر جهان توزيع شده اسـت و بـراي اولـين بـار در               
 CTX-Mآنــزيم . )17( در هنــد شناســايي شــد1999ســال 

ب فعاليـت  كنـد و اغل ـ    عمدتاً سفوتاكسيم را هيدروليز مي    
ضعيفي نسبت به سفتازيديم دارند، اگرچـه برخـي ماننـد           

CTX-M15در  .)18( فعاليت قوي در برابر سفتازيديم دارد
ــال ــزيم   س ــيوع آن ــر ش ــاي اخي ــاي  ه ــصوصاً ESBLه   خ

CTX-Mباعث ها   اين آنزيم.)19( افزايش پيدا كرده است
 هـاي  سيلين و طيف وسيعي از سفالوسـپورين       مقاومت به پني  

هــايي مثــل  بيوتيــك شــوند، امــا بــه آنتــي نــسل ســوم مــي
ــاپنم حــساس هــستند و عــواملي مثــل   سفامايــسين و كارب
ــولباكتام باعـــث   ــام و سـ ــيد، تازوباكتـ  كلاولونيـــك اسـ

ضـرورت انجـام    . )20(شوند ها مي  مهار عملكرد اين آنزيم   
 هـا   ن آنـزيم  چنين تحقيقاتي با توجـه بـه انتـشار سـريع اي ـ           

ها و بالا رفتن ميزان عفونت بيمارسـتاني         در بين ارگانيسم  
اين مسئله در حـال  . شود ها احساس مي   در تمام بيمارستان  

هـاي   هاي درمـان عفونـت     حاضر تبديل به يكي از بحران     
 لـذا هـدف از ايـن        .)4(ها شده اسـت    ناشي از اين باكتري   

 و  ESBLمطالعه بررسي فراواني اشرشياكلي توليدكننـده       
 در CTXهــم چنــين ارزيــابي مولكــولي بتالاكتامازهــاي  

ــه   ــياكلي جــدا شــده از نمون ــاكتري اشرش ــاي ادراري  ب ه
   .باشد مي
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  مواد و روش ها
 نمونـه   200در اين مطالعه توصـيفي مقطعـي، تعـداد          

ــرداد    ــاني خ ــله زم ــ92ادراري در فاص ــراي 92ا آذر  ت  ب
بررســي شــيوع، تايپينــگ مولكــولي و الگــوي مقاومــت  

ــي ــويه  آنت ــوتيكي س ــاز در    بي ــده بتالاكتام ــاي توليدكنن ه
 هـاي  هاي رايج در بخش    بيوتيك اشرشياكلي نسبت به آنتي   

عفــوني و نفرولــوژي بيمارســتان رازي قــائم شــهر و امــام 
آوري و پس از كـشت بـر روي          ساري جمع ) ره(خميني  
هاي بيوشيميايي افتراقي    آگار و انجام تست    EMBمحيط  
ــر  ، MR/VP ،SIM، ســيمون ســيترات، اوره آز، TSIنظي

ــداول      ــتفاده از ج ــا اس ــار و ب ــسيلاز آگ ــزين دكربوك لي
 جداسـازي   (E.Coli)هاي اشرشيا كلـي      استاندارد، ايزوله 

هـاي توليدكننـده     براي شناسايي فنوتيپي سـويه     .گرديدند
ESBL       پس از تاييد وجـود E.Coli       بـه پيـشنهاد سـازمان 
.  اسـتفاده شـد  Combined disk از آزمون CLSIجهاني 

در ايـن آزمــون پــس از تهيــه محــيط مولرهينتــون آگــار،  
سوسپانسيون ميكروبي استاندارد با غلظت نيم مك فارلند        

(0.5Mc Farland Standard)دقيقــه 15.  تهيــه گرديــد 
پس از پخـش كـردن كامـل سوسپانـسيون ميكروبـي بـر              

 ميكـرو   30(هاي سفتازيديم    محيط مذكور، ديسك  روي  
 ،) ميكروگـرم  10- 30(، سفتازيديم كلاولونيك اسـيد      )گرم

 كلاولونيـك   -، سفوتاكسيم ) ميكروگرم 30(سفوتاكسيم  
ــيد  ــرم30-10(اسـ ــداقل  )  ميكروگـ ــله حـ ــه فاصـ  5/2بـ
پـس از   . متر از يكديگر بر روي محيط قرار گرفتند        سانتي

 هالـه عـدم رشـد       oC37 ساعت انكوباسـيون در دمـاي        24
هاي حاوي كلاولونيـك اسـيد نـسبت بـه           اطراف ديسك 

طـوري كـه اگـر       بـه . بدون كلاولونيك اسيد سنجيده شد    
لاولونيـك   -هاله عدم رشد اطراف ديـسك سـفتازيديم       

متر نسبت به سـفتازيديم       ميلي 5اسيد بزرگ تر يا مساوي      
به تنهـايي باشـد و يـا ايـن كـه هالـه عـدم رشـد اطـراف                    

تــر يــا  كلاولونيــك اســيد بــزرگ -اكــسيمديــسك سفوت
 متر نسبت به سفوتاكسيم بـه تنهـايي باشـد           ميلي 5مساوي  

ضابطه  توان بر طبق   ، سويه موردنظر را مي    )1تصوير شماره   (

CLSI    مولـد    به عنوانESBL     مقاومـت  .  در نظـر گرفـت
بيـوگرام از طريـق روش       بيوتيكي با انجام تست آنتي     آنتي

  و طبق استاندارد   (Baur-Kirby)استاندارد ديسك ديفيوژن    
CLSI) Clinical and Laboratory Standard institute  (

ــياكلي  ــر روي اشرش ــد   ب ــاي مول ــتفاده از  ESBLه ــا اس  ب
براي ايـن منظـور     . )32(بيوتيكي انجام گرفت   ديسك آنتي 

سوسپانسيوني با غلظت نيم مك فارلند تهيه شـده، سـپس           
 نمونـه برداشـته و      با استفاده از يك سواپ استريل، از آن       

سـپس  . روي محيط مولر هينتون به طور كامل پخش شـد   
بيوتيك را روي محيط قرار داده و بعـد          هاي آنتي  ديسك

ــيون  ــدول    24از انكوباس ــاس ج ــر اس ــايج را ب ــاعته نت  س
استاندارد به اشكال حساس، مقاوم و حد واسط گـزارش          

بيـوتيكي   هـاي آنتـي    جهـت ايـن كـار از ديـسك        . گرديد
 استفاده شد كه شـامل مـوارد زيـر    High mediaشركت 
ــد ــفتازيديم  :بودنـــ ــسيم (30μg)ســـ ، (30μg)، سفوتاكـــ

 ، مـروپنم  30μg)(، ناليديكسيك اسيد    (30μg) سفترياكسون
)(30μg  ــنم ــي پ ــساسين ، 30μg)(، ايم ، 30μg)(سيپروفلوك

، 30μg) (سفكسيم،  30μg)( آميكاسين،  (30ug) افلاكساسين
، 30μg)( تري متوپريم ازولسولفامتوكس، 30μg) (جنتاماسين

   .30μg)(نيتروفورانتوئين 
  

  
  

 Combined Diskتست  :1تصوير شماره 

  
 ايزوله هاي مورد بررسـي، از       DNAجهت استخراج   

 ) دنازيستDNA) Genomic DNA kit-1كيت استخراج 
 DNAاستفاده شد و طبق دسـتورالعمل كيـت، اسـتخراج           

كتامـازي  جهت بررسي فراوانـي ژن بتالا     . صورت گرفت 
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CTX   تست PCR          بـا اسـتفاده از پرايمرهـاي اختـصاصي 
 تـوالي پرايمرهـاي  . صورت گرفت)  كره Bioneerساخت  (

   :مذكور بدين صورت مي باشد
CTX-MU1: ATGTGCAGTACCAGTAAGGT 

CTX-MU2: TGGGTAAAGTAGGTCACCAGA 

 μL10:  شـامل μL20 در حجم نهـايي     PCRواكنش  
Master mix ،μL5/0 ــر ــر   Pmol/ μL 10 پرايم از ه

   .μL7 H2O الگو، μL2 DNAكدام، 
 به  CTXبرنامه دستگاه ترموسايكلر براي بررسي ژن       

   :اين ترتيب بود
گراد بـه     درجه سانتي  94دناتوراسيون اوليه در دماي     

 بـار تكـرار     35سـيكل اصـلي بـا       . باشـد   دقيقه مي  5مدت  
 45 درجه سانتي گراد به مـدت        94شامل دناتوراسيون در    

گراد به مدت     درجه سانتي  1/53تصال پرايمرها در    ثانيه، ا 
 دقيقـه   1گراد به مدت      درجه سانتي  72 ثانيه، تكثير در     45

 دقيقـه   7گراد به مـدت       درجه سانتي  72و تكثير نهايي در     
در نهايت محـصولات تكثيـر شـده بـر روي          . قرار گرفت 
ــارز  ــاژ  2ژل آگ ــا ولت ــدت 95 درصــد ب ــه م ــه 30 ب  دقيق

ــده و ت ــورز ش ــايبرگرين رنــگ الكتروف ــزي  وســط س آمي
سپس توسط دستگاه آشكار ساز ژل تحـت تـاثير          . گشت
ــور  ــا طــول مــوج UVن ــدهاي مربوطــه 230 ب ــانومتر بان  ن

در نهايـت بـا اسـتفاده از     . مشاهده و عكس برداري شدند    
DNA          الگو كه حاوي قطعاتي با وزن مولكولي مـشخص 

بـراي كنتـرل مثبـت از       . است، محصول شناسايي گرديـد    
 اسـتفاده شـد   Klebsiella pneumoniae 7881ي بـاكتر 

   .باشند كه ذاتاً داراي ژن مزبور مي
  

  يافته ها
 66( نمونـه    132 ، نمونه ادراري مورد بررسي    200از  
بـه  . بودنـد  مذكر)   درصد 34( نمونه   68 و   مونث) درصد

 85 ساله و مسن ترين فرد       2طوري كه كم سن ترين فرد       
 ايزولـه   120وشـيميايي،   هـاي بي   بـا انجـام تـست      .ساله بود 

در طـي آزمـون سينرژيـسم       . اشرشياكلي شناسايي شـدند   
سويه به عنوان توليد كننـده      )  درصد 55 (66دوبل، تعداد   

 در  ESBLدرصد فراواني توليـد     . بتالاكتاماز تعيين شدند  
 3/33(هـاي مـردان       جدا شده از نمونـه     E.coliسويه هاي   

 ميـزان   تـرين  بـود و بـيش    )  درصـد  7/66(و زنـان    ) درصد
 16-35 در رده ي سـني       ESBLهاي   فراواني توليد آنزيم  

  ).1جدول شماره (سال مشاهده شد 
نتــــايج حاصــــل از آزمــــون تعيــــين حــــساسيت  

 13هــاي مولــد آنــزيم بتالاكتامــاز نــسبت بــه  اشرشــياكلي
.  نـشان داده شـده اسـت       1  شماره بيوتيك در نمودار   آنتي

برابـر  تـرين مقاومـت بـه ترتيـب در           در اين آزمـون بـيش     
و سفتازيديم  )  درصد 100(هاي سفوتاكسيم    بيوتيك آنتي

بـوده و ايـن     )  درصد 5/98(و افلاكساسين   )  درصد 100(
ترين حساسيت به ترتيب در برابـر   در حالي است كه بيش  

، نيتروفورانتـوئين   ) درصـد  100(هاي مروپنم    بيوتيك آنتي
 بـوده اسـت   )  درصـد  1/56(و آميكاسـين    )  درصد 2/74(
  ).2ه جدول شمار(

  
   بر حسب سن و جنسESBLاني ايزوله اشرشياكلي فراو :1جدول شماره 

  

  گروه سني
   جمع

  )درصد(تعداد 
   35بالاتر از 

  )درصد(تعداد 
16 -35   
  )درصد(تعداد 

  16كم تر از 
  )درصد(تعداد 

  

  زن   )1/9(16  )44(29  )6/13(9  )7/67(44
22) 3/33(  4) 1/6(    مرد   )5/4(3  )7/22 (15
66) 100(    جمع   )6/13 (9  )7/66 ( 44  )9/19 (13
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Chart Title  مقاوم

 حساس

 نيمه مقاوم

 ESBLالگوي مقاومت ايزوله هاي اشرشياكلي مولد : 1مودار شماره ن
  نسبت به آنتي بيوتيك ها
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 پژوهشي

ــايش  ــوع PCRدر آزم ــود  66 از مجم ــه، وج  ايزول
 درصــد ايزولــه مثبــت و CTX ،60قطعــه مربــوط بــه ژن 

ي مورد انتظار شـد كـه        باعث توليد محصولاتي در اندازه    
در الكتروفورز بر روي ژل آگارز بـه صـورت بانـدهايي            

 آشكار شدند كه باعث اطمينان      bp 594هاي   در محدوده 
   .)2تصوير شماره  ( درصد مورد بررسي قرار گرفتند95

  
 جدا شده ESBLمولد الگوي مقاومت اشرشياكلي  :2جدول شماره 

  از نمونه هاي باليني نسبت به آنتي بيوتيك
 

  مقاوم   نوع آنتي بيوتيك
  )درصد(تعداد 

  نيمه مقاوم 
  )درصد(تعداد 

  حساس 
  )درصد(تعداد 

  0  0  )100 (66  سفوتاكسيم
  0  0  )100 (66  سفتازيديم

  )6/10(7  )3 (2  )4/86 (57  سفتريكسون
  )4/36 (24  )5/4 (3  )1/59(39  ناليديكسيك اسيد

  0  )100 (66  0  مروپنم
  )5/51 (34  0  )5/48 (32  ايميپنم

  )5/48 (32  0  )5/51 (34  سيپروفلوكساسين
  )5/1 (1  0  )5/98 (65  افلاكساسين
  )1/56 (37  )2/15 (10  )8/28 (19  آميكاسين
  )1/12 (8  0  )9/87 (58  سفكسيم

  )9/43 (29  )5/4 (3  )5/51 (34  جنتامايسين
  )8/34 (23  0  )2/65 (43  متوپريم تري سولفامتوكسازول
  )2/74 (49  )1/9 (6  )7/16 (11  نيتروفورانتويين

  

 

 اشرشياكلي در blaTEM ژن PCRالكتروفورز محصول  :2تصوير شماره 
  )7881كلبسيلا سويه (  كنترل مثبت_PC كنترل منفي - NCژل آگارز 

  

  بحث
 E.Coli ،66 ايزوله   120در مطالعه حاضر از مجموع      

 مـورد   40 بودنـد كـه      ESBLsايزولـه داراي    )  درصد 55(
ــاوي ژن   از آن)  درصــد60( ــا ح ــيCTXه ــند  م در . باش

 148مطالعــه مــشابهي مــسجديان و همكــاران بــا بررســي 

كلبسيلا پيومونيه با دو روش       سويه 70سويه اشرشياكلي و    
 درصـد و    51ديسك تركيبي و ديسك دوگانه به ترتيب        

اين محققـين   . نمودند گزارش   ESBL درصد را مولد     70
 50هاي اشرشياكلي و كلسبيلا پنومونيه را به ترتيب          سويه

 درصد داراي پلاسـميد مقاومـت مربـوط بـه       63درصد و   
كـه نتـايج مطالعـات       )25( گـزارش نمودنـد    ESBLآنزيم  

در مطالعـه اي كـه      . ها با مطالعه حاضر همخواني دارد      آن
توسط مباشركار و همكـاران در تبريـز صـورت گرفـت،            

 ايزولـه   40 ايزوله اشرشـيا كلـي،       41مشخص شد از ميان     
   .)26( مثبت بودندESBL)  درصد56/97(

Meyer      نشان دادند كه    2008 و همكارانش در سال 
 هـاي كـشور     ICU در   ESBLهـاي مولـد      فراواني باسـيل  

 درصـد در  1/52 بـه    2001 درصـد در سـال       14آلمان، از   
محققــين معتقدنــد توجــه و شناســايي .  رســيد2007ســال 

ــام  اشرشــياكلي ــه بتالاكت ــژه هــاي مقــاوم ب اي  ا اهميــت وي
   .)27(ددار

 ايزوله اشرشيا كلي را از      160ميرزايي و همكارانش    
 بررســي PCR بــا روش CTX-Mنظــر توليــد بتالاكتامــاز 

 و  CTX-MIه  گـرو .  درصد مثبت بودنـد    8/37كردند كه   
   .)19( درصد موارد مثبت بودندCTX-MII ،1/2گروه 

در مطالعه ديگري كـه توسـط شـهيد و همكـارانش            
ــيوع ژن    ــد، ش ــام ش ــه 93 را در bla CTX-Mانج  نمون

E.Coli          مورد بررسي قرار دادند و مشخص كردند كه از 
ــه، 93 ــه 72 نمون ــد4/77( نمون ــيله  )  درص ــه وس ، PCRب

CTX-M  كه اين نتايج نسبت بـه مطالعـه         )28( مثبت بودند 
توانـد   تري برخـوردار اسـت و مـي        حاضر از فراواني بيش   

 و همكارانش در جنـوب      Bonnedahl. كننده باشد  نگران
ــس  ــه بررســي كلب ــسه ب ــياكلي در  يلافران ــه و اشرش پنوموني

 MICهاي باليني پرداختند و با اسـتفاده از نوارهـاي            نمونه
 درصـد   1/47 به اين نتيجـه رسـيدند كـه          PCRو با انجام    

ــه ــي  نمون ــه آنت ــا، ب ــك ه ــيكلين،   بيوتي ــر تتراس ــايي نظي ه
 4/9سـيلين و غيـره مقاومـت داشـته و در ايـن ميـان           آمپي

 درصد از اين    6ده و    بو ESBLها داراي آنزيم     درصد آن 
در . )29(باشـند   مـي bla CTX-Mگـروه حامـل پلاسـميد    
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بيــوتيكي  مطالعــه حاضــر از نظــر بررســي مقاومــت آنتــي 
ــه ــد E.Coliهــاي  ايزول ــسESBL مول ــه ، مقاومــت ن بت ب
 درصد و   100هاي سفوتاكسيم و سفتازيديم      بيوتيك آنتي

در حـالي كـه در      .  درصد بود  4/86نسبت به افلاكساسين    
 انجام شـد،    1386تحقيقي كه توسط شاهچراغي در سال       

 درصــد بــه  7/44 مثبــت، ESBLهــاي  از ميــان نمونــه 
 درصد 6/47 درصد به سفترياكسون و  5/48سفوتاكسيم،  

در ايــن مطالعــه ميــزان . )30( بودنــدبــه ســفتازيديم مقــاوم
 نـسبت بـه     ESBLهاي داراي    تري در نمونه   مقاومت بيش 
تيك وجود دارد كـه ايـن اخـتلاف قابـل           بيو اين سه آنتي  

توجه، نشانگر افزايش مقاومت به اين داروهـا در كـشور           
   .ما نسبت به گذشته است

در مطالعه حسين و همكاران كه در پاكـستان انجـام           
هاي   نمونه اشريشاكلي جداشده ار نمونه121شده بود، از   

 و 78 بتالاكتامـاز بـه ترتيـب     AMPC وESBLكلينيكـي  
تـــرين مقاومـــت بـــه  يي گرديـــد كـــه بـــيش شناســـا43

، بعــد از آن بــه ) درصــد89(بيوتيــك سفوتاكــسيم  آنتــي
را )  درصـد  87(و سفيپيم   )  درصد 6/87(سيپرفلوكساسين  

ــلاس   ــه ك ــشان داده ك ــف   ن ــاي مختل ــاي   ژنC و Aه ه
 كه بـا تحقيـق حاضـر    )31(اند بتالاكتاماز را گزارش نموده   

اكتري گـرم   ب ـ102 از  Idowuدر مطالعه. همخواني دارد
 بـوده كـه در تحقيـق        ESBL مـورد    36منفي جـدا شـده،      

  را نشان داد كه نسبت به بررسي    ESBL  درصد 55حاضر  
Idowu توانـد افـزايش    باشد كـه دليـل آن مـي        تر مي   بيش

. )33( در بين باكترهاي گرم منفي باشـد       ESBLروزافزون  
 180، از 2014 و همكــاران در ســال Kumarدر بررســي 

هــاي نــسل ســوم،  قــاوم بــه سفالوســپورين مE.coliمــورد 
اند كـه بـا بررسـي      بودهESBL  درصد توليدكننده 55/55

 در مطالعــه محمــود اصــف .)34(مــا كــاملا مطابقــت دارد
 در  ESBL در پاكستان، به افـزايش       2013حبيب در سال    
 درصـد   60 به   2005 درصد در سال     7/33اشريشياكلي از   

 سفوتاكـسيم و    اشاره دارد كه مقاومـت بـه       2009در سال   
هاي   درصد بود، مخصوصاً در نمونه     85سفتازيديم بالاي   

 5/9گيـر بـوده و از    جدا شده ار ادرار، اين افزايش چـشم   

 كـه بـا توجـه بـه         )35( درصد رسيده است   7/64درصد به   
هاي انجـام شـده مـا و سـاير مـوارد، ايـن افـزايش                 تحقيق
تي كننده بـوده و لـزوم بررسـي سـالانه چنـين تحقيقـا              نگران

كمـــك بـــه درمـــان بيمـــاران و اســـتراتژي درمـــان را در  
بر اسـاس نتـايج حاصـل از         . تغيير خواهد داد   ها بيمارستان

رسـد   اين مطالعه و ساير مطالعات انجام شده، به نظـر مـي           
هـاي بتالاكتـام     بيوتيـك  رويـه آنتـي    مصرف گسترده و بي   

هـا و انتقـال      الطيف و انتقال توسط پرسنل بيمارستان      وسيع
هـاي مولـد      به بيمار، باعث افزايش روزافزون سـويه       بيمار

ESBLsاســــتفاده وســــيع از .  در جامعــــه شــــده اســــت
ها باعـث     بتالاكتام به ويژه سفالوسپورين    هاي بيوتيك آنتي

ــزيم  ــيوع آن ــزايش ش ــيع  اف ــاز وس ــاي بتالاكتام ــف  ه الطي
(ESBL) ــياكلي ــايع( در اشرش ــت    ش ــل عفون ــرين عام ت
ــده اســت ) ادراري ــايي  . ش ــذا شناس ــه ل ــواع گون ــاي  ان ه
هاي بتالاكتامازي وسـيع الطيـف در شناسـايي نـوع            آنزيم
هـاي مقـاوم و      بيوتيك هاي موثر در درمـان عفونـت        آنتي

بيـوتيكي مفيـد     هـاي آنتـي    جلوگيري از افزايش مقاومـت    
بيـوگرام قبـل از      هـاي آنتـي    چنين انجام تست   هم. باشد مي

 بيوتيك باعث جلوگيري از مصرف بي رويـه      تجويز آنتي 
   .شود هاي بتالاكتام مي بيوتيك آنتي

 كاربرد بـاليني    گيري كرد كه   توان نتيجه  در پايان مي  
هـاي   اين تحقيق در اعـلام نتـايج بـه پزشـكان بيمارسـتان            

 هـاي  بيوتيك نتيآ و   ESBLچنين درصد    مورد تحقيق و هم   
بيوتيـك   نتيآحساس و مقاوم در داشتن پروتكل مصرف       

   .مسمر ثمر خواهد بود
  

  زاريسپاسگ
دانـشجويي   نامـه  پايـان  حاصـل  تحقيقـاتي  مقاله اين

نويـسندگان  . باشـد  مـي  شناسي ميكرب ارشد كارشناسي
تحقيفـات   مركـز  و پژوهـشي  محتـرم  معاونـت  از مقالـه 

پزشـكي   علـوم  دانـشگاه  مولكـولي  و سـلولي  بيولـوزي 
نهايـت   همكـاري  و هـا  هزينـه  تـأمين  خـاطر  به مازندران

   .دارند را تشكر
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