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9/11/91:، پذیرش مقاله30/8/91: دریافت مقاله
هاي بیمارستانی محسوب تولیدکننده بتالاکتامازها، یکی از عوامل مهم عفونتمقاوم به چند داروامروزه کلبسیلا پنومونیه:مقدمه

الطیف کننده بتالاکتامازهاي وسیعکلبسیلا پنومونیه تولیدییهدف از این مطالعه شناسا. اندنمودهایجاددنیادردرمانیشده و مشکلات
KPC)blakpc (باشدمیهاي بالینی در ایراندر نمونه.
ایزوله180هاي کشت و بیوشیمیائی، تعیین حساسیت با استفاده از روشگونهسطحتاهویتپس از تعیین: اهو روشمواد

براي ) MIC(وتیک مختلف با استفاده از روش دیسک دیفیوژن انجام گردید و حداقل غلظت بازدارندگی یبیآنت14کلبسیلا پنومونیه به 
.مورد بررسی قرار گرفتندPCRبا روش مولکولی blakpcهاي کلبسیلا براي وجود ژن امی ایزولهسپس تم. مروپنم و ایمیپنم تعیین شد

ایزوله به عنوان کلبسیلا 22پنومونیه و به عنوان کلبسیلا%) 1/89(ایزوله 180ایزوله کلبسیلا، 202در این تحقیق از : اهیافته
ا مقاوم به چند دارو بودند و به مروپنم و ایمیپنم مقاومت بالاي هکلبسیلا پنومونیه%55تعیین هویت شدند که بیش از %) 9/10(توکا اکسی

ا داراي هاز ایزوله%) 9/11(مورد 22نشان داد که PCRنتایج . بودµg/ml32ا بالاي هاي مقاوم به کرباپنمهایزولهMIC. نشان دادند% 40
.و بخش اطفال جداسازي شده بودندICU بیماران بستري درخونوادرارايهها از نمونههبودند که اغلب این ایزولblakpcژن 
با توجه به وجود ژن : گیريبحث و نتیجهblakpcبایستی هاي دیگردر کلبسیلا پنومونیه و امکان انتقال افقی این ژنها به باکتري ،

.بیمارستانی توجه بیشتري گرددايهکنترل عفونتمعیارهايا، بههضمن تغییر در الگوي مصرف آنتی بیوتیک
کرباپنم، داروییکلبسیلا پنومونیه، عفونت بیمارستانی، مقاومت چند : هاي کلیديواژه ،blakpc ،PCR

چکیده
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مقدمه
هاي گرم منفی متعلق به خانواده بزرگ کلبسیلاها، باسیل

هستند که داراي رابطه ژنتیکی نسبتا نزدیکی با انتروباکتریاسه 
شیا، سالمونلا، شیگلا و یهاي این خانواده نظیر اشرجنسسایر

ها جزیی از میکروفلور این ارگانیسم). 1(اشندبییرسینیا م
دهند و حدود یک سوم افراد، طبیعی بدن انسان را تشکیل می

ها میزان استقرار این باکتري. اي این میکروب هستندناقل روده
یشتر از بیماران سرپایی در بیماران بستري شده در بیمارستان ب

سمی، ها شامل سپتیآنها عامل طیف وسیعی از عفونت. باشدمی
هاي چرکی در پنومونی، عفونت مجاري ادراري، مننژیت و آبسه

. )2،3(هاي کبدي هستندهاي مختلف به خصوص آبسهاندام
پنومونی کلبسیلایی بخش کوچکی از موارد پنومونی را تشکیل 

% 90میر ناشی از آن بالا و حدود ومرگدهد، ولی میزان می
). 4-7( است

کند، آنچه در مورد این باکتري بیشتر جلب توجه می
هاي مختلف و گسترش سریع وتیکیبیمقاومت بالاي آنها به آنت

باشد یهاي مختلف به خصوص در بخش نوزادان مآنها در بخش
).9،8(گردند میر بالایی میوسمی و مرگکه سبب سپتی

هاي اخیر باعث ها در دههوتیکیبیرویه آنتمتأسفانه مصرف بی
). 10(هاي مقاوم شده استظهور این سویهافزایش 

هاي این باکتري هاي مختلفی جهت درمان عفونتوتیکیبیآنت
ها شامل مروپنم و گیرد، ولی کارباپنممورد استفاده قرار می

ها ین پاتوژنهاي وخیم با اگاه درمان عفونتایمیپنم تکیه
. هستند

ها به که مطالعات مختلف نشان دادند که این باکتريهرچند
اند، که این خود زنگ خطري در ها نیز مقاوم شدهوتیکیبیاین آنت

چندین ). 10،11(باشد یهاي ناشی از این ارگانیسم مدرمان عفونت
است که ها تا به حال گزارش شدهمکانیسم مقاومت به کارباپنم

ترین از مهم) یک نوع بتالاکتاماز وسیع الطیف(باپنمازها کار
هاي هایی هستند که در ایجاد مقاومت دخیلند و در کلاسآنزیم

. شوندبندي میو غیره دستهA ،Bمختلف 
شاملکهAکلاس کارباپنمازهاي

blakpc،NMC،blaNDM-1،SME1-3،IMI1وGES هستند
وباکتریاسه به خصوص در بین بسیاري از اعضاي خانواده انتر

در سودوموناس آئروژینوزا ندرت کلبسیلاها، اسینتوباکترها و به
هاي پنومونیههاي کلبسیلا ایزوله). 13-14(اندشدهشناسایی
بیوتیکی به به علت مقاومت بالاي آنتیblakpcحاوي 

ها ها به گونههاي روتین و انتقال پلاسمیدي این ژنبیوتیکآنتی
هاي اخیر مسئول گر انتروباکتریاسه، در سالهاي دیو جنس

اند، به در دنیا بودههاي عفونت بیمارستانی زیاديغیانط
blakpcهاي داراي که امروزه جداسازي و شناسایی سویهطوري

). 16،15(چالشی واقعی براي آزمایشگاهاي تشخیصی هستند 
در blakpcهمین دلیل و با توجه به این که میزان وجود ژن به

هاي کلبسیلا پنومونیه در ایران مشخص نشده است، این سویه
مطالعه براي اولین بار در ایران با هدف تعیین الگو مقاومت 

هاي مقاوم به چند در سویهblakpcدارویی و بررسی وجود ژن 
.انجام گردیدPCRدارو کلبسیلا پنومونیه با روش مولکولی 

هامواد و روش
ییهاي باکتریاایزوله

نخاعی،–مایع مغزيخون،در مجموع، هزار نمونه ادرار،
زخم، خلط، مایع صفاق، ترشحات چشم و آبسه داخل شکمی 

هاي هاجر و کاشانی و سایر مراکز بیماران بستري در بیمارستان
13890-91هاي بهداشتی درمانی شهرکرد در طی سال

180ایزوله کلبسیلا شامل 202در آزمایشگاه . آوري شدجمع
سویه کلبسیلا اکسی توکا توسط 22سویه کلبسیلا پنومونیه و 

. هاي متداول بیوشیمیایی و میکروسکوپی شناسایی شدندروش
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31و نمونه خون %) 5/48(مورد 98ها را ادرار بیشترین نمونه
که مایع صفاقی حالیبه خود اختصاص دادند، در%) 3/15(مورد 

%) 5/2(مورد 5شم نیز با و ترشحات چ%) 5/2(مورد 5با تعداد 
همه ).1جدول (کمترین میزان را در این میان دارا بودند 

درجه سلسیوس در - 80هاي کلبسیلا پنومونیه درایزوله
گلیسرول تا زمان انجام کارهاي مولکولی % 10با TSBمحیط

.نگهداري شدند
هاي بالینی هاي جدا شده از نمونهتوزیع فراوانی ایزوله.1جدول

ماران مورد بررسیبی
درصدتعدادنمونه بالینی

985/48ادرار
313/15خون
254/12زخم
229/10خلط

95/4آبسه شکمی
75/3نخاعی–مایع مغزي 
55/2مایع صفاقی

55/2ترشحات چشم
202100جمع

وتیکییبیپروفایل آنت
ژن بر وتیکی با استفاده از روش دیسک دیفیویبیحساسیت آنت

CLSIهاي روي محیط مولر هینتون آگار با توجه به دستورالعمل

ذکر این نکته لازم است از سویه استاندارد اشریشیا کلی . انجام شد
ATCC به عنوان کنترل منفی و سویه استاندارد 25922

به عنوان کنترل مثبت ATCC BAA-1705کلبسیلا پنومونیه 
).17(استفاده قرار شد 

,Mast Diagnostics(هاي تیکویبیآنت Mast group

Ltd., Merseyside, UK (مورد بررسی شامل
، )سی میکروگرم(، سفتازیدیم )بیست میکروگرم(سیلین آموکسی

، )سی میکروگرم(، سفازولین )سی میکروگرم(سفتریاکسون 
ده (، مروپنم )ده میکروگرم(، ایمیپنم )سی میکروگرم(سفوتاکسیم 

، )ده میکروگرم(، جنتامایسین )سی میکروگرم(ونام ، آزتر)میکروگرم

، )پنچ میکروگرم(، سیپروفلوکساسین )سی میکروگرم(آمیکاسین 
سی (، نیتروفورانتوئین )پنچ میکروگرموبیست(کوتریموکسازول 

هم چنین . بودند) میکروگرم0سی(و تتراسایکلین ) میکروگرم
MICبا روش تازوباکتام -مروپنم، ایمیپنم، پاپیراسیلین

. میکرودایلوشن براث تعیین گردید
blakpcتکثیر

هاي اسینتوباکتر بومانی با استفاده از ژنوم تمام ایزوله
High pure PCR template preparation Kitکیت

PCRواکنش . استخراج شد) کشور آلمانRocheساخت شرکت (

μL15: هر نمونه شامل. در نظر گرفته شدμL30در حجم نهائی 
2X Master mix) ساخته کمپانیAmpliqon III کشور

الگو، 1.5mM MgCl2 ،μgr1DNAحاوي ) دانمارك
pmol20 از هر پرایمرR وF و آب مقطر دوبار تقطیر استریل تا
.بودμL30 حجم

مورد استفاده در تحقیق حاضر قادر به تکثیر blakpcپرایمر ژن 
چنین به هم. استblakpcهاياز تمام واریانتbp399یک قطعه 

در PCRمنظور بالا بردن کارایی و اطمینان از انجام چرخه 
منفی بوده و در الکتروفورز نهایی نیز blakpcهایی که از نظر ژن نمونه

که در تمامی blaSHV-1aفاقد باند بودند از پرایمرهاي قطعه ژن 
به همراه هاي کلبسیلا وجود دارد به عنوان کنترل داخلی، باکتري

. استفاده شدPCRدر واکنش blakpcپرایمرهاي اختصاصی ژن 
). 1شکل (کند را تکثیر میbp213 قطعه blaSHV-1aپرایمرهاي 

.ارائه شده است2مشخصات پرایمرها در جدول 
PCRهاي پرایمرهاي مورد استفاده در واکنش ویژگی.2جدول

توالی پرایمرژن
اندازه

محصول 
)bp(

blakpc
Forward:5'-TCTGGACCGCTGGGAGCTGG-3'
Reverse:5'-TGCCCGTTGACGCCCAATCCC-3'

399
blaSHV-

1a

Forward, 5'-ATCTGGTGGACTACTCGC-3'
Reverse, 5'-GCCTCATTCAGTTCCGTT-3'

213
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درجه 95در دستگاه ترموسایکلر شامل ده دقیقه PCRفرایند 
درجه سلسیوس، 94سیکل شصت ثانیه در 36سلسیوس، بدنبال آن 

و شصت Annealingدرجه سلسیوس مرحله 62شصت ثانیه در 
درجه 72درجه سلسیوس و در نهایت پنچ دقیقه در 72ثانیه در 

، دو PCRتمام آزمایشات بر روي محصولات . سلسیوس انجام گرفت
.بار تکرار شدند

ژل از الکتروفورز درPCRبراي بررسی محصولات 
با نیترات نقره استفادهDNAرنگ آمیزي و % 6آمید اکریلپلی

Gel Documentationها با استفاده از دستگاه ژل) 1شکل(گردید

ژن مورد بررسی قرار گرفتند و در نهایت محصول، از جهت وجود
blakpcژنوم استخراج شده سویه رفرانس کلبسیلا .تعیین توالی شدند

و کلبسیلا به عنوان کنترل مثبت ATCC BAA-1705 پنومونیه 
به عنوان کنترل منفی در واکنش ATCC BAA-1706پنومونیه
PCRمورد استفاده قرار گرفت .

و blakpcمحصول تکثیرشده ژن )PAGE(آمید اکریلالکترفورز پلی. 1شکل
blaSHV-1aهاي کلبسیلا پنومونیه با سویهPCR . ردیفM 100(مارکرbp

DNA ladder, SM#333( ردیف ،C :ت تکثیرشده ژن محصولاblakpc

)bp399 ( وblaSHV-1a)bp213 (7و 1،2،3،6ردیف . در سویه استاندارد
در کلبسیلا پنومونیه ایزوله شده blaSHV-1aو blakpcمحصولات تکثیرشده ژن 

در blaSHV-1aمحصولات تکثیرشده ژن 8و4،5ردیف . هاي بالینیمونهاز ن
.هاي بالینیاز نمونهblakpcد ژن کلبسیلا پنومونیه ایزوله شده فاق

هایافته
نمونه کلبسیلا ایزوله شده از هزار نمونه 202در این تحقیق از 

22به عنوان کلبسیلا پنومونیه و %) 1/89(نمونه 180بیماران بستري، 
در . تعیین هویت شدند%) 9/10(توکا نمونه به عنوان کلبسیلا اکسی

مورد 135بسیلایی ایزوله شده، سویه کل202بررسی انجام شده از 
67و ) بیماران بستري( هاي بیمارستانی مربوط به عفونت%) 8/66(

بیشترین بیمارانی که . مربوط به بیماران سرپایی بودند%) 2/33(مورد 
1/28(هاي ویژه به عفونت کلبسیلایی مبتلا بودند در بخش مراقبت

این نتایج . بودندبستري %) 2/2(و کمترین بیماران در بخش قلب %) 
میزان مقاومت به ایمیپنم .دهداهمیت عفونت بیمارستانی را نشان می

و به مروپنم حدود % 8/22هاي کلبسیلا پنومونیه حدود در بین ایزوله
ها، در تست هاي مقاوم به کرباپنماین ایزوله). 3جدول (بود % 3/20

. ان دادندلیتر نشمیکروگرم در میلی32بالاي MICمیکرودایلوشن 
هاي وتیک مورد بررسی، کلبسیلا پنومونیهیبیآنت14از میان 

سیلین، سفازولین و نیتروفورانتوئین بالاترین مقاومت شده به آموکسیایزوله
و به سیپروفلوکساسین، آمیکاسین، ایمیپنم و مروپنم کمترین مقاومت را 

که هیچ چنین در این مطالعه مشخص گردیدهم). 3جدول (نشان دادند 
ها ایزوله نشده و سویه اي از کلبسیلا پنومونیه مقاوم به همه آنتی بیوتیک

. بیوتیکی وجود دارد که بروي آنها مؤثر باشدآنتی
ایزوله 180در blakpcبراي شناسایی ژن کارباپنماز PCRنتایج 

توکا، نشان داد که از مجموع ایزوله کلبسیلا اکسی22کلبسیلا پنومونیه و 
مثبت blakpcها از نظر وجود ژن مورد از نمونه24سویه کلبسیلا، 202

با توجه به نتایج بدست آمده در این بررسی blakpcبودند، لذا شیوع ژن 
22از مجموع %) 6/13(این ژن در سه مورد . درصد بدست آمد9/11برابر 

هم چنین یازده تا از . توکا شناسایی شدهاي کلبسیلا اکسیمورد سوش
ها از ادرار، هفت مورد از خون، سه مورد از چشم و سه مورد از ین سویها

هاي مایع در نمونهblakpcخلط ایزوله شدند و هیچ کلبسیلاي حاوي 
نتایج این . نخاعی، آبسه شکمی و زخم یافت نشد-صفاقی، مایع مغزي
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هاي از بخشblakpcبررسی نشان داد که اغلب موارد کلبسیلاي حاوي 
ICUهم چنین درصد . هاي اطفال و نوزادان ایزوله شده بودشو بخ
مثبت در عفونت بیمارستانی تقریبا دو برابر blakpcهاي کلبسیلا ایزوله

در نهایت بیشتر این . درصد مذکور در عفونت کسب شده از جامعه بود
.وتیک درمان شدندیبیافراد بوسیله تجویز چند آنت

هاي کلبسیلا اومت دارویی سویهتوزیع فراوانی الگوي مق.3جدول 
شده از بیماران مورد بررسیپنومونیه ایزوله

حساسطحد واسمقاومبیوتیکآنتیردیف
7/815/08/17درصد 165136تعدادسیلینآموکسی1
3/689/108/20درصد 2

1382242تعدادنیتروفورانتوئین
9/5841/37درصد 3

119875تعدادسفازولین
5/535/21/44درصد 4

108589تعدادکوتریموکسازول
465/25/51درصد 5

935104تعدادسفتازیدیم
1/437/282/28درصد 6

875857تعدادتتراسایکلین
1/4335/53درصد 7

876108تعدادسفوتاکسیم
1/4029/57درصد 8

814117تعدادسفتریاکسون
1/404/65/53درصد 9

8113108تعدادآزترونام
2/3228/65درصد 10

654133جنتامایسین
8/1932/77تعداد 11

406156درصدآمیکاسین
8/2222/75تعداد 12

464152درصدایمیپنم
3/2007/79تعداد 13

410161درصدمروپنم
3/154/72/77تعداد 14

3115156درصدسینسیپروفلوکسا

گیريبحث و نتیجه
به علت مقاومت بالاي blakpcهاي حاوي ژن کلبسیلا پنومونیه

ها به هاي روتین و انتقال پلاسمیدي این ژنبیوتیکی به درمانآنتی
هاي اخیر مسئول هاي دیگر انتروباکتریاسه، در سالها و جنسگونه

که طوريت بیمارستانی زیادي در دنیا بوده اند، بههاي عفونطغیان
چالشی blakpcهاي داراي ژن امروزه جداسازي و شناسایی سویه

به همین دلیل و ). 13-16(واقعی براي آزمایشگاههاي تشخیصی است 
هاي کلبسیلا در سویهblakpcبا توجه به این که میزان وجود ژن 

ین مطالعه براي اولین بار در پنومونیه در ایران مشخص نشده است، ا
blakpcایران با هدف تعیین الگو مقاومت دارویی و بررسی وجود ژن 

هاي مقاوم به چند دارو کلبسیلا پنومونیه با روش مولکولی در سویه
PCRانجام گردید.

هاي بیوتیکی سویهنتایج مطالعه حاضر در مورد مقاومت آنتی
جنتامایسین، نیتروفورانتوئین و هاي بیوتیککلبسیلا نسبت به آنتی

مهر و همکارانش در سال کوتریموکسازول با نتایج مطالعه محمدي
هاي سفوتاکسیم، بیوتیکتقریباً یکسان، ولی در مورد آنتی1389

سفتازیدیم، سیپروفلوکساسین و آمیکاسین کمتر است که این 
ین بیوتیکی اتواند ناشی از تفاوت الگوي مقاومت آنتیمسئله می

).18(ها در مناطق جغرافیایی مختلف باشد سویه
هاي کلبسیلا نسبت به بیوتیکی سویهدر مورد مقاومت آنتی

سیلین، کوتریموکسازول و تتراسایکلین با هاي آموکسیبیوتیکآنتی
در تهران تقریبا همخوانی 89مطالعه اسلامی و همکارانش در سال 

بیوتیک هاي به آنتیدارد، ولی در مطالعه حاضر مقاومت نسبت
نیتروفورانتوئین، ایمیپنم، سیپروفلوکساسین، آمیکاسین، سفتازیدیم 

).19(و جنتامایسین بیشتر بوده است 
هاي کلبسیلا نسبت به بیوتیکی سویهدرصد مقاومت آنتی

هاي سفتازیدیم، سفالوتین، نیتروفورانتوئین،بیوتیکآنتی
تتراسایکلینوسین سیلین، جنتامایکوتریموکسازول، آموکسى

درهمکارانوزادهلنگريمطالعهبامقایسهدرحاضرمطالعهدر
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آمیکاسین،هايبیوتیکآنتیمورددرولیکمتر،89سال
همخوانیتقریبامطالعهدونتایجایمیپنموسیپروفلوکساسین

).20(دارد
مقاومتاز طرف دیگر نتایج مطالعه حاضر از نظر 

سفتریاکسون،بهنسبتکلبسیلاهايسویهبیوتیکیآنتی
همکارانشوBarakمطالعهباسفتازیدیموکوتریموکسازول

بهمقاومتدرصدولیدارد،همخوانیتقریبا87ًسالدر
سفازولین،بهمقاومتوکمترمطالعهایندرجنتامایسین

). 21(استبودهبیشترسفوتاکسیمومروپنم
بیوتیکی نسبت به یج مقاومت آنتیچنین در مطالعه حاضر نتاهم

هاي هاي ایمیپنم، مروپنم، سفتازیدیم در ایزولهبیوتیکآنتی
و براتو ، )22(و همکارانوود فورد با نتایج مطالعات blakpcواجد

در . خوانی داردتقریباً هم) 24(و همکارانکاستانیرا و ) 23(همکاران
داراي حساسیت کاهش blakpcهاي واجد مطالعه مذکور تمام سویه

تازوباکتام و -سیلینیافته به ایمیپنم، مروپنم، سفتازیدیم، پنی
. جنتامایسین بوده، ولی به تتراسایکلین کاملاً حساس باقی مانده بودند

به تتراسایکلین blakpcهاي واجد بالعکس در مطالعه حاضر تمام ایزوله
.اندباقی ماندهها به جنتامایسین حساسمقاوم، ولی نیمی از ایزوله

هاي بالینی سویه کلبسیلا جدا شده از نمونه202در این مطالعه 
مورد blakpcهاي هاجر و کاشانی شهرکرد از نظر وجود ژن بیمارستان

بررسی قرار گرفتند که اولین گزارش بررسی این ژن در ایران محسوب 
blakpcشود به همین خاطر پرایمر مورد استفاده از قسمتی از ژنمی

یکسان باشد ) KPC2-KPC11(ها انتخاب شد که در تمام واریانت
در بررسی ژنوتیپی این . شناسایی شودblakpcهاي ژنتا همه واریانت

هاي کل سویه% 9/11مشخص شد که PCRایزوله به روش 202
بودند که این برخلاف نتایج blakpcکلبسیلاي جدا شده واجد ژن

Bratuشد که میزان جداسازي ژن بایو همکارانش مblakpc را در
لازم بذکر است .بودندگزارش کرده%  24هاي کلبسیلا پنومونیه سویه

به سفتازیدیم blakpcهاي حاملکه در مطالعه مذکور تمام ایزوله
).23(مطابقت داشت %) 7/91(مقاوم بودند که با نتیجه مطالعه حاضر 

blakpcومونیه واجد ژن هاي کلبسیلا پنمیزان جداسازي سویه

و ) 24(و همکارانکاستانیرا در این مطالعه خیلی کمتر از مطالعه  
هاي باشد که میزان جداسازي سویهیم) 25(و همکارانچن مطالعه 

گزارش % 5/73و % 51به ترتیب blakpcکلبسیلا پنومونیه واجد ژن 
قیعت دلیل تفاوت موتواند بهنمودند که این تفاوت چشمگیر می

مثلاً در . هاي دو مطالعه باشدچنین تفاوت منشا نمونهجغرافیایی و هم
هاي بیمارستانی مطالعه حاضر اغلب موارد مثبت شامل موارد نمونه

بودند، حال آن که در مطالعات مذکور %) 2/33(و سرپایی %) 8/66(
.ها بیمارستانی و با مقاومت چندگانه بودندتمام نمونه

نشان ) 26(و همکارانکوزونعه همانند بررسی نتایج این مطال
مقاومت بالاي به بیشتر blakpcهاي واجد ژن داد که سویه

زمان چندین تواند به دلیل وجود همها دارند، که این میوتیکیبیآنت
) 26(و همکاراننتایج مطالعه. ها باشدژن بتالاکتاماز در این ایزوله

شده از پنچ کشور متفاوت، مثبت جداblakpcهاي نشان داد که سویه
، blaSHV11 ،blaOKP-A/Bداراي سایر ژنهاي بتالاکتامازها مانند 

blaTEM  ،blaCTX-M وblaOXAچنین در مطالعه هم. باشندیم
Urbanهاي اشریشیا کلی و همکارانش نشان داده شد که اکثر سویه

). 27(تند هسCTX-Mمثبت داراي بتالاکتاماز blakpcحامل ژن 
در مطالعه حاضر در blakpcهايبیشترین شیوع ایزوله

و چن هاي چشم، خون، خلط و ادرار است که با مطالعه نمونه
و همکارانش Lopezمطابقت داشته، ولی با مطالعه ) 25(همکاران

ها به ترتیب از در فلسطین که بیشترین نمونه2008در سال ) 28(
هاي بافت نرم جدا شده بسه شکمی و آبسهادرار، ترشحات تراکئال، آ

ها که بیشترین نمونه) 25(در چین 2011در سال چن است و مطالعه 
هاي ادرار، خلط، خون و زخم بوده است،به ترتیب مربوط به نمونه

هاي بالینی و خوانی ندارد که احتمالاً به دلیل تعداد کمتر نمونههم
.بررسی در تحقیق حاضر باشدبیماران مورد
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مثبت در blakpcهاي در تحقیق حاضر بیشترین تعداد ایزوله
، نوزادان و %)ICU)31هاي هاي بستري به ترتیب در بخشبخش

در سال ) 29(و همکارانش Geffenبود که با مطالعه %) 2/27(اطفال 
خوانی تقریبا هم) 30(در یونان و همکارانکانتوپولو و مطالعه 2010

دهنده خطر بالقوه این مقاومت در این تواند نشاندارد که می
هاي بیمارستانی و لزوم توجه بیشتر به رعایت بهداشت توسط بخش

.هاي مربوطه باشدپرسنل بخش
که در بین دهدمینشانتحقیقاینبه طور کلی نتایج

ر ایجاد ها دهاي شایع کلبسیلا، گونه پنومونیه نسبت به سایر گونهگونه
پنچاه ازتر بوده و در این گونه در بیشهاي بیمارستانی شایععفونت

کنترل دارویی دارند، لذا معیارهايچنددرصد سویه مقاومت
هاي مورد مطالعه احساسبیمارستانی در بیمارستانهايعفونت

خانوادهدارویی درچنددلیل اینکه مقاومتبهدر این زمینه،. گرددمی
رویه افزایش بیبهپاسخدربیمارستانیمحیطپنومونیه درکلبسیلا 

مصرف کنترلبنابراینشود،میها ایجادبیوتیکآنتیمصرف
ظهور این ازجلوگیريدرمهمینقشهابیمارستاندربیوتیک،آنتی

.از آنها داردناشیهايها و عفونتگونه سوش

پنومونیه داراي هاي کلبسیلاچنین با توجه به این که سویههم
از جمعیت میکروبی شهرکرد جداسازي شده و اغلب این blakpcژن 

باشند و به دلیل انتقال یها موتیکیبیها مقاوم به اغلب آنتسویه
ها بین اعضاي انتروباکتریاسه خصوصاً پلاسمیدي و سریع این مقاومت

فونت با این ها، درمان بسیار دشوار بیماران مبتلا به عکلبسیلا پنومونیه
میر بالاي این بیماران، تشخیص سریع این وها و مرگمیکروارگانیسم
ها و کنترل انتشار آنها یک اورژانس پزشکی محسوب میکروارگانیسم

. گرددمی

تشکر و قدردانی
وسیله از مرکز تحقیقات سلولی و مولکولی، معاونت بدین

شکده پزشکی شناسی دانپژوهش، اساتید و کارکنان گروه میکروب
.شوددانشگاه علوم پزشکی شهرکرد تشکر و قدردانی می

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 y

af
te

.lu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
20

 ]
 

                             7 / 10

http://yafte.lums.ac.ir/article-1-1194-en.html


زاده و همکارانهاشمیKPCالطیفوسیعبتالاکتامازهايکنندهدیتولهیپنومونلایکلبسیی شناسا

92بهارهم، دپانزیافته، دوره / 112

References
1. Falade AG, Ayede AI. Epidemiology,

etiology and management of childhood acute
community-acquired pneumonia in
developing countries--a review. Afr J Med
Med Sci. 2011; 40(4):293-308.

2. Livermore DM. Current epidemiology and
growing resistance of gram-negative
pathogens. Korean J Intern Med. 2012;
27(2):128-142.

3. Lu PL, Liu YC, Toh HS, et al. Epidemiology
and antimicrobial susceptibility profiles of
Gram-negative bacteria causing urinary tract
infections in the Asia-Pacific region: 2009-
2010 results from the Study for Monitoring
Antimicrobial Resistance Trends (SMART).
Int J Antimicrob Agents. 2012; 40 Suppl:
S37-43.

4. Marra AR, Wey SB, Castelo A, et al.
Nosocomial bloodstream infections caused by
Klebsiella pneumoniae: impact of extended-
spectrum β-lactamase (ESBL) production on
clinical outcome in a hospital with high ESBL
prevalence. BMC Infect Dis. 2006 14; 6:24.

5. Giobbia M, Scotton PG, Carniato A, Cruciani
M, Farnia A, Daniotti E, Scarpa G, Vagliac A.
Community-acquired Klebsiella pneumoniae
bacteremia with meningitis and
endophthalmitis in Italy. Int J Infect Dis.
2003; 7(3):234-235.

6. Tumbarello M, Spanu T, Sanguinetti M, et al.
Bloodstream Infections Caused by Extended-
Spectrum-actamase-Producing Klebsiella
pneumoniae: Risk Factors, Molecular
Epidemiology, and Clinical Outcome.
Antimicrob Agents Chemother. 2006;
50(2):498-504.

7. Rapp RP, Urban C. Klebsiella pneumoniae
carbapenemases in Enterobacteriaceae:
history, evolution, and microbiology
concerns. Pharmacotherapy. 2012; 32(5):399-
407.

8. Chen LF, Chopra T, Kaye KS. Pathogens
resistant to antibacterial agents. Infect Dis
Clin North Am. 2009; 23(4):817-845.

9. Hirsch EB, Tam VH. Detection and treatment
options for Klebsiella pneumoniae
carbapenemases (KPCs): an emerging cause
of multidrug-resistant infection. J Antimicrob
Chemother. 2010; 65(6):1119-1125.

10. Gootz TD. The global problem of antibiotic
resistance. Crit Rev Immunol. 2010; 30(1):79-
93.

11. Cornaglia G, Giamarellou H, Rossolini GM.
Metallo-β-lactamases: a last frontier for β-
lactams? Lancet Infect Dis. 2011; 11(5):381-
393.

12. George A, Jacoby MD, Munoz LS. The New
Beta lactamase. N Engl J Med. 2005
;352(4):380-391

13. Cuzon G, Naas T, Nordmann P. KPC
carbapenemases: what is at stake in clinical
microbiology? Pathol Biol (Paris). 2010; 58
(1): 39-45.

14. Mirnejad R, Dehghani M, Masjedian F, Imani
Fooladi AA, Haghighat S. Antimicrobial
Susceptibility Patterns and Distribution of
blaKPC Genes among A. baumannii isolated
from Patients at Tehran - Iran Hospitals.
Journal of pure and applied microbiology.
2012; 6(2):1-5.

15. da Silva RM, Traebert J, Galato D. Klebsiella
pneumoniae carbapenemase (KPC)-

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 y

af
te

.lu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
20

 ]
 

                             8 / 10

http://yafte.lums.ac.ir/article-1-1194-en.html


زاده و همکارانهاشمیKPCالطیفوسیعبتالاکتامازهايکنندهدیتولهیپنومونلایکلبسیی شناسا

92بهارهم، دپانزیافته، دوره / 113

producing Klebsiella pneumoniae: a review of
epidemiological and clinical aspects. Expert
Opin Biol Ther. 2012; 12(6):663-671.

16. Hussein K, Sprecher H, Mashiach T. Oren I,
Kassis I, Finkelstein R. Carbapenem
resistance among Klebsiella pneumoniae
isolates: risk factors, molecular characteristics,
and susceptibility patterns. Infect Control
Hosp Epidemiol. 2009; 30(7):666-671.

17. Clinical and Laboratory Standards Institute
(2012) Performance Standards for
Antimicrobial Susceptibility Testing;
Twentieth Informational Supplement. M100-
S222012. Wayne, PA: Clinical and
Laboratory Standards Institute.

18. Mohammadimehr M, Feizabadi MM,
Bahadori A. Antibiotic resistance pattern of
Gram negative Bacilli Caused nosocomial
infections in ICUs in khanevadeh and
golestan hospital in Tehran-2007. Iranian
Journal of Microbiology. 2011; 8(4):283-290.
(In Persian)

19. Eslami G, Seyedjavadi SS, Goudarzi H,
Fallah F, Goudarzi M. Distribution of
Integrons among Multidrug Resistant E. coli
and Klebsiella Strains. Journal of the Faculty
of Medicine, Shahid Beheshti University of
Medical Sciences.2010; 34 (1):61-65.(In
Persian)

20. Langarizadeh N, Ahangarzadeh Rezaee M,
Aghazadeh M, Hasani A. Prevalence of
multi-drug resistant (MDR) klebsiella
pneumoniae among children and adults with
urinary tract infection referred to tabriz
teaching hospitals. The Quarterly Journal of
Biological Sciences. 2011; 1: (12): 9-17.(In
Persian)

21. Barak M, Mamishi S, Siadati A, Salamati P,
Khotaii GH, Mirzarahimi M. Risk Factors
and Bacterial Etiologies of Nosocomial
Infections in NICU and PICU Wards of
Children’s Medical Center and Bahrami
Hospitals During 2008-2009. J Ardabil Univ
Med Sci. 2011; 11(2): 113-120. (In Persian)

22. Woodford N, Tierno PM JR, Young K, et al.
Outbreak of Klebsiella pneumoniae
Producing a New Carbapenem-Hydrolyzing
Class A ß-Lactamase, KPC-3, in a New York
Medical Center. Antimicrob Agents
Chemother. 2004; 48(12):4793-4799.

23. Bratu S, Tolaney P, Karumudi U, et al.
Carbapenemase-producing Klebsiella
pneumoniae in Brooklyn, NY: molecular
epidemiology and in vitro activity of
polymyxin B and other agents. J Antimicrob
Chemother. 2005; 56(1):128-132.

24. Castanheira M, Sader HS, Deshpande LM.
Antimicrobial activities of tigecycline and
other broad-spectrum antimicrobials tested
against serine carbapenemase- and metallo-b-
lactamase-producing Enterobacteriaceae:
report from the SENTRY Antimicrobial
Surveillance Program. Antimicrob Agents
Chemother. 2008; 52(2):570-573.

25. Chen S, Hu F, Xu X, Liu Y, Wu W,  Zhu D.
High Prevalence of KPC-2-Type
Carbapenemase Coupled with CTX-M-Type
Extended-Spectrum β-Lactamases in
Carbapenem-Resistant Klebsiella pneumoniae
in a Teaching Hospital in China. Antimicrob
Agents Chemother. 2011; 55(5):2493-2494.

26. Cuzon G, Naas T, Truong H, et al.
Worldwide diversity of Klebsiella pneumonia

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 y

af
te

.lu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
20

 ]
 

                             9 / 10

http://yafte.lums.ac.ir/article-1-1194-en.html


زاده و همکارانهاشمیKPCالطیفوسیعبتالاکتامازهايکنندهدیتولهینپنومولایکلبسیی شناسا

92بهارهم، دپانزیافته، دوره / 114

that produces β-lactamase blaKPC-2 gene.
Emerg Infect Dis. 2010; 16(9):1349-1356.

27. Urban C, Bradford PA, Tuckman M, Segal-
Maurer S, Wehbeh W, Grenner L.
Carbapenem-resistant Escherichia coli
harboring Klebsiella pneumoniae
carbapenemase β-lactamases associated with
long-term care facilities. Clin Infect Dis.
2008; 46(11): 127-130.

28. Lopez JA, Correa A, Navon-Venezia S, et al.
Intercontinental spread from Israel to
Colombia of a KPC-3-producing Klebsiella
pneumoniae strain. Clin Microbiol
Infect.2011; 17(1): 52-56.

29. Geffena Y, Finkelstein R, Oren I, Shalaginov
R, Tavleva I, Sprecher H. Changing
epidemiology of carbapenem-resistant
Enterobacteriaceae carriage during an
outbreak of carbapenem-resistant Klebsiella
pneumonia. J Hosp Infect. 2010; 76(4):355-
356.

30. Kontopoulou K, Protonotariou E, Vasilakos
K, et al. Hospital outbreak caused by
Klebsiella pneumoniae producing KPC-2
beta-lactamase resistant to colistin. J Hosp
Infect. 2010; 76(1):70-73.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 y

af
te

.lu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
20

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            10 / 10

http://yafte.lums.ac.ir/article-1-1194-en.html
http://www.tcpdf.org

