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 درالطیف  وسیعهای فراواني بتالاکتامازارزيابي 

به مقاوم به دارو  پنومونیه کلبسیلاهای ادراری  ايزوله

 ژنوتیپي روش فنوتیپي و
 

 مژگان قیاسیان،  *هاریقندفرشته  ، هراتي مهسا

 

  گروه میكروبیولوژی، واحد فلاورجان، دانشگاه آزاد اسلامي، اصفهان، ايران

 

 71/40/1041 تاريخ پذيرش:         71/47/1041 تاريخ وصول:

  چكیده

 کشور در مختلف مناطق از ESBLs مولد های ارگانیسم رشد به رو شیوع و افزايش با رابطه در متعددی های گزارش زمینه و هدف:

 شناخت بنابراين  ،شود مي شامل را بیمارستاني های عفونت از توجهي قابل درصد کلبسیلاپنومونیه اينكه به توجه با. دارد وجود

 نقش باکتری اين از ناشي های عفونت کنترل و درمان در بتالاکتام های بیوتیك آنتي به نسبت باکتری اين وحساسیت مقاومت الگوی

پنومونیه های ادراری کلبسیلا  در ايزولهالطیف  وسیعارزيابي فراواني بتالاکتامازهای اين مطالعه تعیین هدف از ، لذا  دارد بسزايي

 مقاوم به دارو به روش فنوتیپي وژنوتیپي بود.

 

نمونه ادرار  شده از  پنومونیه جدا کلبسیلاسويه  144 انجام شد، 1931که در سال  توصیفي ـ مقطعي در اين مطالعه  :بررسي روش

های کلبسیلا پنومونیه  يید سويهأو ت. شناسايي گرديد تهیهادراری از بیمارستان الزهرا)س( اصفهان مجاری عفونت  بیماران مبتلا به 

به روش ديسك ديفیوژن بر اساس معیار  بیوتیكي الگوی حساسیت آنتي های استاندارد بیوشیمیايي انجام گرفت. با استفاده از آزمون

CLSI ك ترکیبي بر الطیف، از روش ديس های تولید کننده آنزيم بتالاکتاماز وسیع يید فنوتیپي سويهأبرای انجام تست ت. بررسي شد

های  داده .گرفت انجام bla TEM و  blaSHV  جهت شناسايي اختصاصي پرايمرهای با PCR استفاده شد. تست CLSIاساس معیار 

  تجزيه و تحلیل شدند.تحلیل واريانس يك طرفه وتي مستقل های آماری  آوری شده با استفاده از آزمون جمع

 

بیوتیك مقاومت نشان دادنـد کـه بیشـترين مقاومـت     آنتي 0ايزوله حداقل به  99 عفونت ادراری،ايزوله  مربوط به  144از بین  ها:يافته

نتـاي    بـود.  درصـد(  77) بیـوتیكي نسـبت بـه کوتريماکسـازول    ترين مقاومت آنتـي  درصد( و کم 91بیوتیك سفوتاکسیم)نسبت به آنتي

درصد( واجـد ژن   24ايزوله) 2از اين تعداد  .هستندالطیف   بتالاکتاماز وسیعدرصد( مولد  1/10ايزوله)  14ديسك ترکیبي نشان داد که 

SHV   ديگر هیچ کدام از دو ژن  ايزوله 9وTEM وSHV  .را نداشتند 

 

 پنومونیهکلبسـیلا هـای  بیوتیكي در بـاکتری چنین شیوع بیشتر مقاومت آنتي ها و هم ESBLsنتاي  حاکي از فراواني بیشتر گیری: نتیجه

 باشد. جدا شده از عفونت ادراری مي
 

 روش فنوتايپي وژنوتايپي، الطیف بتالاکتامازهای وسیع عفونت ادراری، پنوموني، کلبسیلا :کلیدیهای  واژه

 دانشگاه آزاد اسلامي، واحد فلاورجان، گروه میكروبیولوژی اصفهان،فرشته قندهاری،  نويسنده مسئول:*

Email:fe_gh_2010@yahoo.com 
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 مقدمه 

ــاری ادراری)  ــت مج ــیوع   ( ازUTIعفون ــر ش نظ

پـس از عفونـت مجـاری     يييـا دومین نوع عفونت باکتر

کـه میـزان بـروز آن در جـنس م نـ        باشد يتنفسي م

 هـای  عفونـت  UTI  بسیار بیشتر از جـنس مـذکر اسـت.   

سالخورده، در  مارانیهستند که در ب یا دهیچیپ ومكرر 

مراحل  ي، در طي تضعیف شدهمنيا ستمیبا س يمارانیب

کـه تحـت درمـان بـا      یو افراد راریانسداد دستگاه اد

ــ ــوتیب يآنت ــروز   كی ــد، ممكــن اســت ب ــرار دارن ــد.ق  کن

 ؛اشكال بالیني عفونت مجاری ادراری شامل ترين يعشا

ــت ــتیت ،پیلونفري ــت   سیس ــدون علام ــاکتريوری ب و ب

  کلبسـیلا هـای انجـام شـده     طبـق بررسـي   باشـند.  يم

بیمارستاني  UTIپنجمین عامل شايع در ايجاد پنومونیه 

 (.1است)

جدايـه هـای   افزايش ظهور مقاومت دارويي در 

هـای درمـاني را    بیمارستاني کلبسیلا پنومونیـه گزينـه  

ايـن بـاکتری    بـه وسـیله  شـده   های ايجاد برای عفونت

ــوده اســت  ــان  .محــدود نم ــت درم ــه جه ــرين گزين بهت

ــت ــده   عفون ــاد ش ــای ايج ــیله ه ــه وس ــاکتری   ب ــن ب اي

های بتالاکتام  به دلیل سمیت پـايین بـرای    بیوتیك آنتي

ــلول ــاريوتي  س ــای يوک ــ ه ــترده و  ـ ــف اگرگس ــر طی  اگ

تـرين مكانیسـم ايجـاد     مهـم  .ضدمیكروبي قوی  هستند

ــزيم   ــد آن ــا تولی ــن داروه ــه اي ــت نســبت ب ــای  مقاوم ه

ــزيم بتالاکتامــاز مــي ــه   باشــد. ايــن آن ــا اتصــال ب هــا ب

بـا تخريـپ پیونـد آمیـدی      های بتالاکتام و بیوتیك آنتي

هـا   اين آنـزيم .شوند باع  غیرفعال شدن اين داروها مي

بیوتیك ها  در پاسخ به فشارانتخابي آنتي ع بوده ومتنو

يـا جـايگزيني اسـیدهای     در حـال موتاسـیون و  مرتپ 

ايـن امـر    آمینه به ويژه در جايگاه فعال آنزيم هستند و

بـا طیـف    به ظهور طیف جديدی از بتالاکتامازهـا  منجر

هـا   دسته از آنـزيم (. اين 7(شده است (ESBLs)گسترده 

 ؛جملـه  الطیـف از  های وسیع سفالوسپورينقادر هستند 

سفوتاکسیم و سفتازيديم را تجزيه کنند  ،سفترياکسون

تقسـیم   Dتـا   Aگـروه اصـلي    0 براساس عملكری به و

 SHVو  TEMهـای   بنـدی آنـزيم   اين تقسیم شوند. در مي

بـه طـور وسـیع در کلبسـیلا      ،قراردارند Aکه در گروه 

ــه گـــزارش شـــده ــدرولیز ســـبپ  انـــد و پنومونیـ هیـ

ــي ــیلین آمپــــ ــیلین ،ســــ ــفالوتین ، اکساســــ ســــ

ژن تولیـد   .شـوند  الطیف مي های وسیع وسفالوسپورين

کننده بتالاکتامازهای وسـیع الطیـف کمـابیش بـرروی     

که مقاومت متقـاطع نسـبت بـه     اند پلاسمیدها واقع شده

که ايـن   سازد بیوتیك را ممكن مي های ديگر آنتي کلاس

بیوتیـك   امر موجپ محدوديت در انتخاب درماني آنتـي 

هـای   توانند به سـويه  ها مي اين ژن (.9)شود صحیح مي

ــنس  ــا جـ ــنس يـ ــك جـ ــف از  مختلـــف يـ ــای مختلـ هـ

اين بررسي الگوی  بر بنا ها انتقال يابند. انتروباکترياسه

های بتالاکتاماز شـايع   شناسايي ژن مقاومت دارويي و

دلايل اصـلي مقاومـت ايـن بـاکتری     که امروزه يكي از 

لذا هدف از اين مطالعه تعیـین  . باشد ضروری مي است

ــای   ــي بتالاکتامازه ــابي فراوان ــیعارزي ــف  وس در الطی

های ادراری کلبسیلا پنومونیه مقاوم به دارو بـه   ايزوله

 روش فنوتیپي وژنوتیپي بود.



و همكاران هراتي مهسا  
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  روش بررسي 

 بـر  1931سـال   درکه اين مطالعه توصیفي در 

ها  ايزوله ،ايزوله کلبسیلا پنومونیه انجام شد 144روی 

ــتان    ــتری در بیمارسـ ــاران بسـ ــه ادرار بیمـ از نمونـ

ــه   ــدا شــدند. نمون ــای ادراری  آموزشــي اصــفهان ج ه

مربوط به بیماران مبتلا به عفونت دستگاه ادراری بود 

 ارش کلنـي آنهـا معـادل يـا بیشـتر از ده هـزار      که شم

های ياد شده از  تعیین هويت باکتری جهت بود.باکتری 

های کشت مك کانكي  آمیزی گرم، کشت در محیط رنگ

، MR ،VP ،SIM ،TSIهــای افتراقــي  آگــار و انجــام تســت

هـای کشـت    محـیط کلیـه  ، سیترات و اوره استفاده شـد 

هـا   ايزولـه مصرفي متعلق به شرکت مرک آلمـان بـود.   

بعد از تعیین هويت در محیط کشـت تريپتیكـاز سـوی    

ــرکت   ــراک) شـــ ــاوی Merckبـــ ــد  04( حـــ            درصـــ

 گراد نگهداری و درجه سانتي ـ24در دمای  گلیسرول و

 ذخیره شد.

 CLSIه شـده از طــرف  ي ـطبـق دسـتورالعمل ارا  

الطیـف   های مولد بتالاکتامازهای وسیع شناسايي سويه

 .شود مرحله  انجام مي دو به روش فنوتیپي در

ــه  ــالگری اولی ــه اول تســت غرب ــاوت  :مرحل مق

هـای   بیوتیـك  هـا نسـبت بـه آنتـي     بیـوتیكي ايزولـه   آنتي

ــون) ــرم  CRO :94سفترياکســـــ ــرو گـــــ (، میكـــــ

 :CAZ(، سـفتازديم ) میكـرو گـرم   CTX :94سفوتاکسیم)

پـنم  ، ايمي(میكرو گرم FEP :94سفپیم) ،(میكرو گرم 94

(IPM :94  ــرم ــرو گــ ــازول(، میكــ : SXT)کوتريماکســ

) تهیه شده از شـرکت پـادتن   میكرو گرم( 1/75/79/25

وش انتشار از ديسك وبراساس دستورالعمل رطپ( به 

CLSI) (موسسه استاندارد آزمايشگاهي بـالیني 
انجـام     

 (.0)شد

ــت ت  ــه دوم تس ــوتیپي أمرحل ــدی فن ــت : يی .جه

از روش ديسـك   ESBLSهـای   شناسايي فنوتیپي آنزيم

ــتفاده شـــد. ديســـك ــفتازيديم ترکیبـــي اسـ   هـــای سـ

همـراه   میكروگرم به تنهايي و 94سفوتاکسیم با غلظت 

ــك اســید)  ــا کلاوولانی ــه شــده از   14ب میكروگــرم( تهی

 بـر  رمتر از يكديگ سانتي 7به فاصله  شرکت پادتن طپ

داده شــد. طبــق  روی محــیط کشــت تلقــیح شــده قــرار

 5افــزايش بــیش از  دســتورالعمل شــرکت ســازنده   

حضـور ديسـك    در متری در قطر هاله عدم رشـد  میلي

حاوی کلاوولانیك اسید همـراه بـا سفالوسـپورين بـه     

از ســـويه اشرشـــیاکلي . يیـــد شـــدأت ESBLSعنـــوان 

ATCC25922     وکلبسیلا پنومونیـهATCC700603   جهـت

 .(5)کنترل کیفي آنتي بیوگرام استفاده شد

جهت شناسـايي   ESBLSهای تولید کننده  ايزوله

ــای  ــه روش  TEMو  SHVبتالاکتامازه ــي  PCRب بررس

 1شدند. تـوالي پرايمرهـای مـورد اسـتفاده در جـدول      

. پرايمرهـا از شـرکت سـینا    (5)نشان داده شـده اسـت  

 کلون ژن تهیه شد.

ــن واکــنش در ــن  بیســت و ؛حجــم شــامل اي  پ

پـن  صـدم،    و هفتـاد میكرولیتـر،  نـیم   و دومیكرولیتر، 

 يــك ، میكرولیتــريــك  ،میكرولیتــرم نــیمیكرولیتــر، 

 نــوزده و  میكرولیتــرپــن  صــدم  بیســت ومیكرولیتــر، 

زمـاني   میكرولیتر آب ديونیزه طبـق شـرايط دمـايي و   

انجام گرفت)دستگاه ترموسـايكلر   7موجود در جدول 

روی  ژل  بر PCRسیكل تنظیم شد(. محصول  95برای 
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جهـت اطمینـان از    درصد الكتروفورز شد. 5/1آگاروز 

ــام   ــحت انج ــي    PCRص ــیا کل ــويه اشرش  ATCCاز س

بـه عنـوان کنتـرل منفـي و کلبسـیلا نمونیـه         ( 75377)

ATCC  (24409)   .به عنوان کنترل مثبت استفاده شد 

آوری شــده بــا اســتفاده از    هــای جمــع  داده

 پارامتريـك تـي   های آماری  و آزمون  SPSSافزار  نرم

تجزيـه و تحلیـل   واريـانس يـك طرفـه     وآنالیز  مستقل

 شدند. 

 

  ها يافته

ــداد    144از  ــه تع ــیلا پنومونی ــه کلبس  02ايزول

ــه ــد( 02) ايزول ــ     درص ــراد م ن ــه اف ــق ب  99و متعل

. بیشـترين  بود( متعلق به افراد مذکر درصد  99ايزوله)

 14تـا   04های سـني  ها مربوط به گروهفراواني ايزوله

ايــن مطالعــه جهــت در درصــد(.  29ســال اســت)جمعا  

هـای وابسـته،   ربررسي ارتباط بین متغیـر سـن و متغی  

بیماران از لحـا  سـني و بـر اسـاس درصـد فراوانـي       

به طـوری کـه در    .بندی شدندنمونه، به سه گروه طبقه

هــر ســه گــروه تعــداد مشخصــي از بیمــاران حضــور 

گـروه سـني    ؛عبارتنـد از های سني گروه داشته باشند.

ــز ــین  11ســال) 94ر ي ــا  91درصــد(، ب  01ســال) 04ت

 .(1)نموداردرصد( 01سال) 01درصد( و بیشتر از 

 

 

 

 ESBLSهای تولید کننده ژنوتیپي باکتری : توالي پرايمرها جهت شناسايي1جدول 
 

 ژن هدف (bp)طول قطعه مريپرا ( توالي5       9)

9TAAAGTTCTGCTATGTGGCG  ′5  TEM- F 
 

005 blaTEM 
 

′9  ATCGTTGTCAGAAGTAAGTTG ′5  TEM-R 005 

′9 TCGGGCCGCGTAGGCATGAT  ′5  SHV-F 
 

071 blaSHV 

′9 AGCAGGGCGACAATCCCGCG  ′5  SHV-R 071 

 

 

 زماني دستگاه ترموسايكلر و يي: برنامه دما7جدول 
 

 سیكل  زمان  دما 

Initial denaturation 
 

گراد درجه سانتي 30 دقبقه 5   1 

Denaturation 30 95 دقیقه 94 گراد سانتي درجه 
Annealing 50دقیقه 94 گراد  سانتي درجه 

Extension 27دقیقه   05  گراد سانتي درجه 

Final extension 271 دقیقه5 گراد سانتي درجه 
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 کلبســیلاپنومونیه یهــامیــزان مقاومــت ايزولــه

ــك  ــه ديس ــبت ب ــای نس ــيه ــد از آنت ــوتیكي عبارتن  ؛بی

 10درصد( مقاوم،  95ايزوله ) 95(: CROاکسون)يسفتر

ــه ) ــه  10ايزول ــد( نیم ــاس و درص ــه) 03حس  03ايزول

ــي  :درصــد( حســاس ــه ديســك آنت ــوتیكي نســبت ب بی

 77( مقـاوم،  درصـد  91ايزوله) 91(: CTXسفوتاکسیم )

( درصد 04ايزوله) 04حساس و ( نیمهدرصد 77ايزوله)

زديم ســفتابیــوتیكي نســبت بــه ديســك آنتــي ،حســاس

(CAZ :)90 (مقــاوم، درصــد 90ايزولــه )ــه) 14  14ايزول

( حسـاس  درصـد  50ايزوله) 50حساس و ( نیمهدرصد

بیـوتیكي سـفپیم    مشاهده شدند؛ نسبت به ديسك آنتـي 

(FEP :)72 2)ايزولـــه 2مقـــاوم،  درصـــد( 72)ايزولـــه 

حسـاس   درصد( 00) ايزوله 00حساس و نیمه درصد(

ــد ــم ،بودن ــي   ه ــه ديســك آنت ــین نســبت ب ــوتیكي چن          بی

ايزولـه   2درصد( مقـاوم،   91ايزوله) 91(: IPMپنم)ايمي

ــه  2) ــاس و درصــد( نیم ــه ) 07حس درصــد(  07ايزول

بیوتیـــك  بـــه ديســـك آنتـــي    حســـاس و نســـبت  

ــه مقــاوم) 77(: تعــداد SXT) کوتريماکســازول  77ايزول

ايزولـه   24حسـاس و  درصد( نیمه 1ايزوله) 1درصد(، 

  ( .7درصد( حساس بودند) نمودار  24)

هـای  توزيع فراوانـي میـزان حساسـیت ايزولـه    

بیوتیكي بـه  های آنتينسبت به ديسك کلبسیلاپنومونیه 

سن بیماران بـا اسـتفاده از آزمـون     تفكیك جنسیت  و

نمايي بررسي شد. نتـاي  نشـان داد کـه     نسبت درست

ــه  ــیچ رابط ــه     ه ــبت ب ــیت نس ــزان حساس ــین می ای ب

هــا بــا جنســیت و ســن بیمــاران  وجــود  بیوتیــك آنتــي

 (.p>45/4ندارد)

نتاي  تست غربـالگری اولیـه بـرای شناسـايي     

ايزولـه   144از بـین   نشـان داد  ESBLsهای مولد  ايزوله

چهـار  بـه  حداقل درصد(  99)ايزوله 99در اين مطالعه، 

 71، کـه  طـوری ه ب ـمقاومت نشـان دادنـد.   بیوتیك آنتي

درصد(، زن و مـابقي   0/09مقاوم) ايزوله 99ايزوله از 

 1/17ايزولـه)  0چنـین سـن بیمـاران در    مرد بودند. هم

سال،  9/72 ± 5/7سال با میانگین سن  94درصد( زير 

سال با میـانگین   04تا  91درصد( بین  5/05ايزوله) 15

 01درصد( بالای  0/07ايزوله) 10سال و  2/03 ± 4/14

 99از میان  بودند. سال 1/25 ± 5/0سال)میانگین سن: 

هـای سفالوسـپورين پـس از     نمونه مقـاوم بـه نماينـده   

 1/10)ايزولـه  14های ترکیبي يیدی ديسكأانجام تست ت

الطیـف  بتالاکتاماز وسیع هایباکتریعنوان  بهدرصد( 

(ESBLs) .شناسايي شدند 

تعـداد   ،ESBLs کلبسیلاپنومونیه  یسويه 14از  

 مــابقيدر و  SHV blaدرصــد(  واجـد ژن   24ايزولـه)  2

 حضور نداشت bla SHVو  TEM blaهای کدام از ژنهیچ

درصـد(   9/19ايزولـه)  5هـای زن  ها تعداد ايزولهکه از آن

 کدام ازهیچدرصد(  2/10ايزوله ) و يك SHV blaواجد ژن 

چنین نتیجـه آزمـون نسـبت    هم(. 1)شكل ندها را نداشتژن

ــت ــه  درس ــه رابط ــان داد ک ــايي، نش ــیت  نم ــین جنس             ای ب

         (p>45/4)هـــا وجـــود نداشـــتبیمـــاران و حضـــور ژن

 .(9 نمودار)
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 های سنيها برحسپ گروهتوزيع فراواني ايزوله :1 نمودار

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 به تفكیك میزان مقاومتپنومونیه  کلبسیلاهای گرام سويهبیوتوزيع فراواني نتیجه آنتي :7 نمودار

 

. 

 
 

 SHVواجد ژن  7,9,0,5ونمونه   144bp: مارکر ژني 1نمونه  ,SHV(071bp)ژن  PCRمحصول  :1شكل 
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الطیف به روش واکنش  کلبسیلا پنومونیه تولید کننده بتالاکتاماز وسیع های  ايزولهدر   SHVو  TEMفراواني شیوع ژن های بتالاکتامازی  :9 نمودار

 مراز ای پلي زنجیره

 

 بح 

 بتالاکتامازهای تولید به قادر کلبسیلا پنومونیه 

 باشـد  مـي  SHV و TEM های آنزيم جمله الطیف از وسیع

 هـای  بیوتیـك  آنتـي  برابر در آن بالای مقاومت سبپ که

 ايـن بـاکتری   کـه  ايـن  بـه  توجـه  بـا  شود. مي بتالاکتام

 خارج و بیمارستاني های عفونت از توجهي قابل درصد

 الگـوی  شناخت بنابراين ،شود مي شامل را بیمارستاني

ــت ــیت مقاومـ ــن وحساسـ ــاکتری ايـ ــبت بـ ــه نسـ  بـ

 کنتــرل و درمــان در بتالاکتــام هــای بیوتیــك آنتــي

 (،7)دارد بسزايي نقش باکتری اين از ناشي های عفونت

ــین    ــه تعی ــن مطالع ــدف از اي ــذا ه ــي  ل ــابي فراوان ارزي

هــای ادراری  در ايزولــهالطیــف  وســیعبتالاکتامازهــای 

کلبسـیلا پنومونیـه مقــاوم بـه دارو بـه روش فنــوتیپي     

 وژنوتیپي بود.

هـای مقـاوم در    افزايش شیوع میكروارگانیسـم 

هـای گـرم منفـي     ها از جمله بـاکتری  بیوتیك برابر آنتي

الطیف يكـي از موانـع    تولید کننده بتالاکتامازهای وسیع

ــي   ــان قطع ــت درم ــاریباساســي جه ــوني  یم ــای عف ه

 مقاومـت و  عوامل مهم ايجـاد  از .(2)شوند محسوب مي

 ،هـای مقـاوم تجـويز بـیش از حـد دارو      انتشار باکتری

تشـخی    درمان نامناسـپ و  ـ تجويز دوزهای ناکافي 

آزمايشـگاه   به وسـیله کننده عفونت  اشتباه عامل ايجاد

ــيمتعاقــپ آن انتخــاب  و ــرای  آنت بیوتیــك نامناســپ ب

 .(1و  3) درمان است

کلبسـیلاپنومونیه   ايزوله 144 از در اين مطالعه 

درصـد   99درصـد( زن و   02بیمار) 02تعداد  شده جدا

هـا مربـوط بـه    بیشـترين فراوانـي ايزولـه    .مرد بودنـد 

نتـاي    مقايسـه  سـال بـود.    14تـا   04های سـني   گروه

پـژوهش حاضــر بـا نتــاي  سـاير پژوهشــگران نشــان    

 هـای خـانواده انتروباکترياسـه،    دهد که که بـاکتری  مي

طـور    ترين عامل ايجاد عفونت ادراری هستند. بـه  عيشا

 مشـابهي مــلازاده و همكــاران، میرزايــي و همكــاران، 

فراواني کلبسـیلا پنومونیـه را در    همكاران، وخسروی 

 95درصـد،   1/97 ؛برابـر های ادراری بـه ترتیـپ    نمونه

درصد گزارش نمودند کـه ايـن نتـاي      59/75درصد و 

چنـین مقايسـه    هـم  در راستای پژوهش حاضـر اسـت.  
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درصد از عفونـت دسـتگاه    04نتاي  بیانگر آن است که

 .(14ـ ـ17)انـد  ادراری را  زنان به خود اختصـا  داده 

چینین نشـان داد کـه افـزايش     نتاي  پژوهش حاضر هم

سن به صورت نسبي باع  افـزايش احتمـال ابـتلا بـه     

های محققاني چـون   که با يافته شود يمعفونت ادراری 

خواني دارد کـه   و همكاران، شفر و همكاران، هم نیكول

افزايش سـن   اين باشد که احتمالا  تواند يمدلیل اين امر 

دهـد و   در معرض خطر ابتلا قرار گرفتن را افزايش مي

چنین افزايش سن منجر بـه کـاهش قـدرت سیسـتم      هم

ــي   ــدن م ــي ب ــودايمن ــ15)ش ــاي  . (19ـ ــیت نت حساس

بیشترين  در پژوهش حاضر نشان داد که بیوتیكي آنتي

ــه     ــبت بـ ــیلاپنومونیه  نسـ ــاکتری کلبسـ ــت بـ مقاومـ

درصـد( و   91 ـايزولـه    91)سفوتاکسـیم بیوتیـك   آنتـي 

نســــبت بــــه  بیــــوتیكيکمتـــرين مقاومــــت آنتــــي 

مقايسـه   درصـد( بـود.   77ايزولـه  77کوتريماکسازول)

دهد  ها نشان مي نتاي  پژوهش حاضر با ساير پژوهش

بیـوتیكي متفـاوتي را    که باکتری الگوی مقاومـت آنتـي  

 يـن شـده در ا   اختلاف مشـاهده  .(10ـ11)دهد نشان مي

 یتوانـد مربـوط بـه الگـو     مـي  ها پژوهش يربا سا ي نتا

تفــاوت در  یـايي، منطقــه جغراف ،بیوتیـك  مصـرف آنتــي 

 يـه رو بـي  مقاومت در مناطق مختلف و مصرف یالگو

بـالا بـودن    ینچن ـ بیوتیك در کشور ما باشـد. هـم   آنتي

 يهـــای مقـــاوم بـــه بعضـــ يهمقاومـــت ســـو یـــزانم

 يـن ا يـه رو يهـا نشـان دهنـده مصـرف ب ـ     بیوتیك آنتي

دسـت آمـده در   ه نتاي  ب ـ ك در کشور است.بیوتی آنتي

ــر از   ــژوهش حاضـ ــیلاپنومونیه    99پـ ــويه کلبسـ سـ

شناسايي شده در مرحله فنوتیپي که نسـبت بـه چهـار    

درصد(، بـه   10/1ايزوله) 14 ،بیوتیك مقاوم بودند آنتي

بتالاکتامـــاز  يیـــدی تولیـــد کننـــدهأدنبـــال آزمـــون ت

بررســـي مولكـــولي  .( بودنـــدESBLSالطیـــف) وســـیع

هــای  نظــر وجــود ژن هــای مــورد آزمــايش از ســويه

ــاز  ــه  TEM  blaو  blaSHVبتالاکتامـ ــان داد کـ  2نشـ

ايزولـه بـالیني    9و  blaSHVدرصـد( واجـد ژن    24ايزوله)

را نداشـتند. کـه از     SHVblaو  TEM blaکـدام از دو ژن  هیچ

درصـد( واجـد ژن    9/19ايزولـه)  5هـای زن  تعداد ايزولـه 

blaSHV هـا را  ژن کـدام از هـیچ درصد(  2/10ايزوله) و يك

نمونـه کلبسـیلا    20رنجبر و همكـاران از بـین    .ندنداشت

آوری شده از بیماران سـرپايي مبـتلا بـه عفونـت      جمع

مثبـت بـه ايـن نتیجـه      ESBL های ادراری، در بین جدايه

تـرين   درصـد( شـايع    5/00با ) blaCTX- M رسیدند که، 

  blaTEMودرصـدblaSHV  (1/50   )ژن بود و پس از آن

درصد( به ترتیپ بیشـترين درصـد فراوانـي را     3/01)

ــتند ــین  . (13)داش ــاران از ب ــي و همك ــد  75جلال درص

ــا عفونــت   جدايــه ــه از بیمــاران ب هــای کلبســیلا پنمونی

را  blaSHVدرصــد  7و  blaTEMدرصــد ژن  50ادراری 

در طــي  همكــارانپیشــتیوان و  .(74)تعیــین کردنــد 

نشـان  PCR Multiplex  های به دست آمده از روش  يافته

،  ESBLتولیدکننـده  اشرشـیاکلي  های ايزوله در دادند که

 0/97و ) blaSHV (درصــد 7/10، )blaTEMدرصــد( 11)

هـای کلبسـیلا    در ايزوله و بودند blaCTX-M درصد( ژن

 blaSHV درصدblaTEM ( ،7/95 )درصد( 2/00)پنومونیه

در  .(71)گـزارش شـد  blaCTX-M   درصـد( ژن  1/01و )

 blaTEM شـیوع ژن مطالعـه يـزدان سـتاد و همكـاران     

،blaCTX-M  و blaSHV  جدايه 54در میان ESBLs   مثبت
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ــپ  ــه ترتی  24)95درصــد( و  94)15درصــد(،  54)75ب

زمـان   به طور هـم  blaSHV   و blaTEM درصد( بود. ژن

مقايسه اين  .(77)درصد( مشاهده شد 54جدايه) 75در 

هـای  در سـويه  ESBLدهـد کـه میـزان    نتاي  نشان مـي 

چنـین در يـك   ايزوله شده از کشورهای مختلـف و هـم  

کشور از يك بیمارستان تا بیمارسـتان ديگـر متفـاوت    

باشند کـه ايـن مسـئله بسـتگي بـه سیسـتم کنتـرل        مي

 .ی درمان بیمـاران آن بیمارسـتان دارد  عفونت و نحوه

-ها بالاتر از فراوانـي ژن در تمام اين نتاي  فراواني ژن

هـا،  تواند به تعداد نمونـه های ما بود که علت تفاوت مي

چنــین  مراکــز بیمارســتاني  شــرايط جغرافیــايي و هــم

 بیوتیـك  آنتـي باشـد.   PCRهای بررسي متفـاوت   روش

ــر در اســتفاده مــورد ــز بیمارســتان ه ــاني ومرک  درم

 قرار تا گیر تحت را مقاومت های ژنوتیپ توزيع تواند مي

 هـای  ايزولـه  از نیمـي  از بـیش   که اين به توجه با. دهد

 کـد  های ژن واجد الطیف وسیع بتالاکتاماز آنزيم حاوی

 در اسـت  لازم بودنـد،  SHV و TEM بتالاکتامـازی  کننده

 ESBL فنوتیپ مسئول های ژن ساير بعدی های پژوهش

 .شود بررسي نیز مانند

ــذا  ــنهادل ــي پیش ــود م ــا ش ــذف ب ــي ح  از برخ

 جـايگزين  و درمـان  خـط  از ناکارآمـد  های بیوتیك آنتي

 مناسپ باکتريال آنتي خاصیت با مكمل داروهای کردن

 نسـبت بـه   هـا  بـاکتری  تـر  بـیش  مقاومـت  از حدودی تا

 بر مطالعه خصو  اين در. شود کاسته ها بیوتیك آنتي

 حـــوزه در مقاومـــت الگوهـــای بینـــي پـــیش روی

ــك ــي بیوانفورماتی ــوه و بررس ــد نح ــرف و تولی  مص

 شـیمیايي  مـواد  و گیـاه  ترکیبي باکتريال آنتي داروهای

 در .اســت مــ گر و توجــه قابــل داروســازی حــوزه در

و  ESBLs ديگـر  هـای  ژن شناسايي مطالعه اين با رابطه

 توصـیه  ها های بیوانفورماتیك اين ژن پژوهش چنین هم

 شود. مي
 

 گیری نتیجه

مطالعـه   يـن حاصل از ا ي نتا  يسهمقااساس  بر

نقـاط   يرو سـا  يـران در ا یشـین پهـای   پژوهش ي با نتا

ی های بتالاکتامـاز  ژن یبالا یوعید شأي، علاوه بر تیادن

وافزايش مقاومت سويه های کلبسیلا پنومونیـه نسـبت   

 هـا  های مختلف از جمله سفالوسـپورين  بیوتیك به آنتي

انـواع   یوعش ـ یشـد کـه الگـو    یـز حاصـل  ن یجـه نت ينا

و جهـان   يـران در منـاطق مختلـف ا   بتالاکتامازهای  ژن

آن در  یبـرا  يقـانون کل ـ  يكتوان  متفاوت است و نمي

 هــای ژن بــالای شــیوع بــه توجــه امــا بــا. نظــر گرفــت

يكــي از  عنــوان بــه پنومونیهکلبســیلا در بتالاکتامــازی

 بـیش  مقاومت و ادراری های عفونتکننده  عوامل ايجاد

 مناسـپ  حـل  راه يـافتن  ها، بیوتیك آنتي برخي به حد از

 بـرای  بیمـاری  ايـن  موقع به درمان و گیری پیش جهت

 جملـه  از ها عفونت اين از حاصل عوارض از جلوگیری

 جامعـه  های نیاز ترين ضروری يكي از کلیوی مشكلات

 باشد.  مي
 

 دير و تشكرتق

ي کارشناس ـه ه از پايان نام ـاين مقاله برگرفت

 زا بــا کــد اخــلا  هــای بیمــاری میكــروبارشــد رشــته 

IR.IAUFALA.REC.1399.017  دانشــــگاه آزاد اســــلامي

معنـوی ايـن    باشد که با حمايـت مـالي و   فلاورجان مي

 دانشگاه انجام شد.
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Abstract: 
Background & aim:  There are several reports regarding the increase and growing prevalence of 
ESBLs producing organisms from different regions in the country. Considering that Klebsiella 
pneumoniae includes a significant percentage of hospital infections, therefore, knowing the pattern 
of resistance and sensitivity of this bacterium to beta-lactam antibiotics plays a significant role in 
the treatment and control of infections caused by this bacterium. As a result, the aim of the present 
study was to determine and evaluate the frequency of beta-lactamases The broad spectrum of 
Klebsiella pneumoniae urinary isolates was drug-resistant by genotypic and phenotypic methods. 
 
Methods: In the present cross-sectional descriptive study conducted in 2018, 100 strains of 
Klebsiella pneumoniae were isolated from urine samples of patients with urinary tract infection from 
Al-Zahra Hospital, Isfahan. Klebsiella pneumoniae strains were identified and confirmed using 
standard biochemical tests. Antibiotic sensitivity pattern was investigated by disk diffusion method 
based on CLSI criteria. To perform the phenotypic verification test of broad-spectrum β-lactamase 
producing strains, the combined disc method was used based on CLSI criteria. PCR test was done 
with specific primers to identify blaSHV and bla TEM. The collected data were analyzed using one-
way and independent one-way analysis of variance statistical tests. 
 
Results: Among 100 isolates related to urinary tract infection, 33 isolates indicated resistance to at 
least 4 antibiotics, the highest resistance to cefotaxime antibiotic (38%) and the least antibiotic 
resistance to cotrimaxazole (22%). The results of combined disk indicated that 10 isolates (86.8%) 
were broad-spectrum β-lactamase producers. Among them, 7 isolates (70%) had the SHV gene 
and the other 3 isolates did not have any of the TEM and SHV genes. 
 
Conclusion: The results indicated a higher frequency of ESBLs and correspondingly a higher 
prevalence of antibiotic resistance in Klebsiella pneumoniae bacteria isolated from urinary tract 
infections. 
 
Key words: Klebsiella pneumoniae, urinary infection, broad-spectrum beta-lactamases, genotypic 
and phenotypic methods 
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