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12/5/93: پذیرش مقاله7/3/93: دریافت مقاله
 ـ   يم هـا  ید آنـز  ی، تول یاکلیشیبتالاکتام در اشر   يک ها یوتیب ین علت مقاومت به آنت    یع تر یشا:مقدمه  .  باشـد  یبتالاکتامـاز م
 ـنسل سوم جدين هایقادرند سفالوسپور ) ESBLs("فیع الط یوس يبتالاکتاماز ها "م ها، به نام     ین آنز یاز ا  ينه دسته ا  اسفمتأ د و ی
. را گزارش کـرده انـد  ESBLsیر نقاط جهان، فراوان  یران و سا  یدر ا  يمطالعات متعدد . ر فعال کنند  یز غ یک آزترونام را  ن    یوتیب یآنت

 ـاشريزوله ها ین ا یدر ب  ESBLsیو فراوان  یکروبیت م ین حساس یین مطالعه، تع  یلذا هدف از ا     ـوروپاتوژنییاکلیشی ک شهرسـتان  ی
.بود1391لرستان در سالدلفان، 
   ـ    یدر ب  يماران بستر یک از ب  یوروپاتوژنییاکلیشیزوله اشر یا 100در مطالعه حاضر،    : هامواد و روش  شهرسـتان   ينایمارسـتان ابـن س

 ـ يسک بـر رو   یزوله ها به روش انتشار از د      یا یکیوتیب یت آنت یحساس. ت شد ین هو ییو تع  يدلفان جمع آور   نتـون آگـار    یه - ط مـولر    یمح
م و  یدیم، سـفتاز  یسفوتاکـس  يسک هـا  یش، با استفاده از از د     یمورد آزما  يزوله ها ین ا یدر ب  ESBLsد  یتول یپیفنوت یبررس. دیگرد یابیارز

.رفتیانجام پذ) یبیسک ترکید(د یک اسینبا کلاولوبیو در ترکییم به تنهایسفپودوکس
ده نشدیپنم دیمیبه ایچ مقاومتیو ه%) 85(ن یلیسیزان مقاومت به آمپین میشتریشده، بيزوله جمع آوریا100ن یدر ب:هایافته .

.باشندیمثبت مESBLsزوله ها یا% 80نشان داد که  یبیسک ترکیج آزمون دین نتایهمچن
   ـ  ینتایج این مطالعه نشان م    : گیريبحث و نتیجه  لـذا شناسـایی    . در شهرسـتان دلفـان بالاسـت       ESBLsیدهدکـه فراوان

 ـی، و تا حد ممکن، پرهیبیسک ترکیبه روش د   یکروب شناس یم يهامثبت توسط آزمایشگاه   ESBLsيهازولهیا یز از  درمان تجرب
.می تواند کارایی آنتی بیوتیک هاي بتالاکتام را ارتقاء بخشديماران بستریب
بتالاکتاميهاکیوتیبیک، آنتیوروپاتوژنییاکلیشیف، اشریع الطیوسيبتالاکتامازها: هاي کلیديواژه.

چکیده
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مقدمه
ی است کـه از     یاشریشیاکلی یکی از شایع ترین عوامل باکتریا      

عفونت هاي انسانی جـدا شـده و باعـث عفونـت ادراري، گوارشـی،           
این باکتري یکی از پاتوژن هـاي فرصـت         . ره می شود  یمننژیت و غ  

طلب بیمارستانی است که به علت کسب پلاسمیدهاي مختلف، بـه   
ن یلیس یپن(بتالاکتام ها    از آنتی بیوتیک ها از جمله      یعیف وس یط

مقاومـت نـشان    ) ن ها، مونوباکتام ها و کارباپنم هـا       یها، سفالوسپور 
بـه بتالاکتـام هـا،       ين بـاکتر  ی ـمکانیسم اصلی مقاومـت ا    . دهد یم

ز حلقـه  یدرولی ـتولید آنزیم هاي بتالاکتامـاز مـی باشـدکه باعـث ه       
.گرددیک ها میوتیبین آنتیبتالاکتام ا

شـامل تعـدادي از     ESBLs(1(ف  یع الط یوس يبتالاکتامازها
آنزیم هاي بتالاکتاماز جهش یافته است که باعـث هیـدرولیز آنتـی       

نسل سوم و    ين ها یچون سفالوسپور  یبیوتیک هاي بتالاکتام مهم   
، مهـار   ESBLsات بـارز    یاز خصوص ). 1،2(شوند   یمونوباکتام ها م  

) يکتامـاز مهارکننـده بتالا  (د  یک اس یت آنها در حضور کلاولون    یفعال
در ) یپیفنـوت (يدییت به عنوان تست تأ    ین خاص یباشد؛ لذا از ا    یم

زولـه  یکـه، ا یبطور. گرددیاستفاده مESBLsیشگاهیآزما یابیرد
نـسل سـوم     ين هـا  یاز سفالوسـپور   یک ـیکه مقـاوم بـه       ییایباکتر

باشـد و   ) ...و   میدیم، سـفتاز  یکـس یاکسون، سف یم، سفتر یسفوتاکس(
د مهـار گـردد بـه     یک اس ـ ی ـبتالاکتاماز آن در حـضور کلاولون      دیتول

در دهه اخیر،   . گردد یم یتلق ESBLsد کننده   یزوله تول یعنوان  ا  
خـــانواده ير اعـــضایو ســـایاکلیشیـــدر اشرESBLsتولــــید 

ران گسترش یافـته   یمختلف از جمله ا    يانتروباکتریاسه در کشورها  
. است

ــاي ا    ــویه ه ــیوع س ــات، ش ــی از مطالع ــشیاکلبرخ و یشری
ف، بـا واسـطه     ی ـع الط یوس ـ يمقاوم به سفالوسپورین ها    يکلبسیلا

ESBLs   3،4(درصد گـزارش کـرده انـد         1- 67ن  یران ب یرا در ا .(
- بیوتیـک آنتـی این در حالی است که بتالاکتام ها، درصد بالایی از           

متأسـفانه  . هاي مصرفی در پزشکی را به خود اختصاص می دهنـد          

شـوند کـه    حمـل مــی    ییهان آنزیم ها اغـلب بوسیله پلاسـمید      ای
ژن هایی براي مقـاومت بـه آمـینوگــلیکوزیدها،         يهـمچنین حاو 

بـا توجـه   . باشندیز م یره ن یسولفـونامیدها، فـلوروکوئینولون ها و غ    
ت موضـوع و عـدم وجـود اطلاعـات مـستند در خـصوص       ی ـبه اهم 
مختلـف اسـتان     يشـهرها ف در   یع الط یوس يبتالاکتامازها یفراوان

اشریــشیاکلی يزولــه هــایدراESBLsلرســتان، بررســی فراوانــی 
در شهرسـتان دلفـان   يمـاران بـستر  یک جدا شـده از ب   یوروپاتوژنی

١.هدف از این مطالعه بوده است

هامواد و روش
100در ایـن مطالعـه،       :زولـه هـا   یجداسازي وتشخیص ا  

يان بـه عفونـت ادرار     ی ـک از مبتلا  ی ـوروپاتوژنییاکلیشیزوله اشر یا
نا شهرستان دلفـان لرسـتان در       یمارستان ابن س  یشده در ب   يبستر

زوله هـا   یکلیه ا . جـداسازي شدند  1391ماهه در سال     8ک دوره   ی
ياستاندارد بیوشیمیایی از جمله تست هـا       يبا استفاده از روش ها    

ت ی ـن هویی ـتعSIMوMR ،TSI،VPترات، یمون س ـیچون س
).5(دند یگرد

ت یحــساس: بیــوتیکیحــساسیت آنتــیيتعیــین الگــو
بـر روي  ) بـائر - کربی(سک  یها، به روش انتشار از د     زوله  یا یکیوتیبیآنت

ــار   ــون آگ ــولر هینت ــشت م ــان(محــیط ک ــرك، آلم ــاس و ) م ــر اس ب
وگرام پـس از    یب یج آنت ینتا .رفتیانجام پذ  2(CLSI)يهادستورالعمل

گـراد بـا اسـتفاده از       یدرجـه سـانت    37ون در   یساعت انکوباس ـ 18- 24
ــت گرد  ــوق قرائ ــتاندار ف ــجــداول مؤســسه اس ــد). 6(دی ــاي سکی ه

نیسی ـن مطالعـه کـه شـامل جنتام   ی ـمورد استفاده در ایکیوتیبیآنت
)10μg(ــی، آم ــوئی، ن)30μg(ن یکاســــ ، )300μg(ن یتروفورانتــــ

ــنم یمــی، ا)10μg(ن یلیســیآمپــ ، )30μg(م یدی، ســفتاز)10μg(پ
ــوپریتر ــسازول - میمتـــــــ ،)1.25/23.75μg(سولفامتوکـــــــ

1. Extended-Spectrum Beta-lactamase

2. Clinical and Laboratory Standards Institute
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ــساسیس ــسیم )5μg(ن یپروفلوکــــــــ ، (30μg)، سفوتاکــــــــ
(30μg)و آزترونـام  (30μg)، سفتریاکـسون  (30μg)سفودوکـسیم 

 ـMastبود از شـرکت  کـروب  یميشـرکت تجـار  س بـا واسـطه   یانگل
. دیه گردین تهیرایشناس

ــالگر ــیو تأيغرب ــا ید ای ــه ه ــتوليزول ــده ی د کنن
 ـ يبتالاکتامازها  ـع الط یوس ابتـدا از    ):+ESBLsپ  ی ـفنوت(ف  ی

مقـاوم   يزوله ها یا) م مک فارلند  یمعادل ن (ییایون باکتر یسوسپانس
ط مـولر   یمح ـ ينـسل سـوم، بـر رو       ين هـا  یاز سفالوسپور  یکیبه  
سک سـفتازیدیم،   ی ـسـپس سـه د    . نتون آگـار کـشت داده شـد       یه

آنها با   یبیسک ترک ین سه د  یسفوتاکسیم و سفپودوکسیم و همچن    
سفوتاکــسیم نیــک اســید،کلاولو/ســفتازیدیم( د یک اســیــلونکلاو

با فاصله ناسب ) نیک اسیدکلاولو/سفپودوکسیمکلاولونیک اسید و/
24باسـیون  انکوازپـس .ط کشت مذکور قـرار گرفـت  یمحيبر رو

درجه سانتی گـراد، قطـر هالـه عـدم رشـد      37ت ها دریساعته پل
چنانچه اختلاف قطر هاله مهـار      . شد يریسک ها اندازه گ   یاطراف د 

) دیک اس ـینکلاولويحاو(یبیترک يسک ها یاز د  یکیرشد اطراف   
5يشتر مـساو  ی ـ، ب )دیک اس ـ ینفاقد کلاولو (سک تنها   ینسبت به د  

مثبـت  ESBLsپ ی ـد نظر به عنوان فنوتزوله موریمتر بود، ا   یلیم
). 6،7) (1شکل(شد یدر نظر گرفته م

هایافته
، % 3، % 3، % 39این بررسـی،  در: یکروبیت میحساسيالگو

زوله ها یااز%  60و% 55، % 58،% 47، % 55، % 72، % 82، % 0، % 85
ــه جنتامیــبــه ترت ن، یتروفورانتــوئین،  نیکاســین ، آمیسیــب نــسبت ب

،سولفامتوکـسازول  - میمتوپر يم،  تر  یدیپنم، سفتاز  یمین، ا یلیسیآمپ
و آزترونام ، سفوتاکسیم، سفودوکسیم، سفتریاکسوننیپروفلوکساسیس

.مقاومت نشان دادند

یا کل ـ یشیزوله اشر یا 100از  : ESBLs+يزوله ها یا یفراوان
و   +ESBLsپ  ی ـفنوت) %80(زولـه یا 80ش،  یک مورد آزما  یوروپاتوژنی

ــه یا20 ــفنوت%)  20(زول ــتند -ESBLپ  ی ــکل (داش ــ). 1ش یفراوان
ش در  یمورد آزمـا   يک ها یوتیب یک آنت یبه تفک   +ESBLsيهازولهیا

.خلاصه شده است1جدول 

 ـالطع  یبتالاکتاماز وس  يم ها ید آنز یتول يدییتست تأ . 1شکل ). ESBLs(ف  ی

CTX =م؛  یسفوتاکسCTX-CV =سک ید(د  یک اس ینکلاولو/م  یسفوتاکس

)یبیترک

يریگجهیبحث و نت
مطالعه ما در یکیوتیبیت آنتین حساسییج بدست آمده از تعینتا

ي، تـر  %) 85(ن  یلیس ـین مقاومت را  به آمپ ـ     یشتریشهرستان دلفان، ب  
ــوپر ــسازول - م یمت ــساسیو س%) 72(سولفامتوک و %) 55(ن یپروفلوک
ن یتروفورانتوئیو ن%) 100(پنم یمیت را به این حساسیشترین ب یهمچن

.)8(داشـت  یهمخـوان یج مطالعـات قبل ـ ینشان داد که بـا نتـا   %) 97(
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ک مقاومت یبه تفک+ESBLsیاکلیشیاشريزوله هایایفراوان. 1جدول
شیمورد آزمايهایکیوتیبیبه آنت

ن مـورد   یبتالاکتـام در بـال     يک ها یوتیب یکه آنت  یز زمان ا
افتـه و   یاستفاده قرار گرفتند، بتالاکتامازها به همراه آنها تکامل         

ــدیایدرمــانيرا در شکــست هــاینقــش اساســ . فــا کــرده ان
بتالاکتامازهايآنزیمازايدستهالطیف،وسیعبتالاکتامازهاي

. دارنـد میکروبـی ضـد درمـان درايویـژه که اهمیتهستند
انتروباکتریاسهخانواده يان اعضایدر مESBLsد یتولیفراوان

آنزیم هانیتولید ا). 9،10(باشد میمتفاوتجهانسراسردر
مقاومـت بـا عفونـت هـاي  درمـان درجـدي خطراتازیکی

، بـه 1980سالدرکشف آنهازمانازکه،می باشدچندگانه
ازیکـی عنـوان بـه ویافتـه گـسترش جهانسطحدرسرعت

تـرین مهـم از. گردندیعمومی محسوب مبهداشتمعضلات
هـاي بیوتیـک آنتـی گـسترده مـصرف آنهـا، ل گسترشیدلا

نـواحی ازمتفـاوت هـاي گـزارش ارائـه ). 11(باشد بتالاکتام
يک منطقه ایولوژیدمیمطالعات اپنقشبر، جغرافیاییمختلف
ابـن  بیمارسـتان یکروب ـیهـاي م نمونهبررسیلذادارد؛دلالت

هــايزولــه یافراوانــیتعیــینوشهرســتان دلفــانينایســ

بررسـی .بودتحقیقاینهاياز اولویتESBLsکنندهتولید
مورد مطالعـه،  یاکلیشیاشرزوله یا100از کهدهدمینشانما

يوع بـالا  ینشان دهنده ش ـ  بودند که    ESBLsنمونه مولد    80
هـا در منطقـه         ه بتالاکتـام  ی ـت عل جـاد مقاوم ـ  یهـا و ا   مین آنز یا
نـه یزمایـن درايپراکنـده مطالعـات نیـز ایراندر. باشدیم

،)1386(ان و همکاران در اصفهان یمسجد. گرفته استصورت
% 51نشان دادند که   کرده و  یرا بررس  یاکلیشیاشرزوله  یا148

و همکاران   یصادق). 12(باشند   یم ESBLsمولد  ها  زوله  یااز  
ز مورد  یتهران و تبر   يرا از شهرها   یاکلیشیاشر زولهیا 225ز  ین

يزوله هـا یرا در ا   ESBLsیمطالعه قرار داده و در صد فراوان      
شـهر تهـران بـه       ییو سـرپا  يمـاران بـستر   یبدر   یاکلیشیاشر
گــزارش % 1/1و % 6/4ز یــو در شــهر تبر% 7/1و % 1/6ب یــترت

ر کـشورها در    یز در سا  ین يگرید يمطالعات متعدد ). 3(کردند
مشابه  یجینتا يصورت گرفته که دارا    ESBLsین فراوان ییتع
-18(باشـند یق ما میج بدست آمده از تحق   یا متفاوت با نتا   یو  

انجاممطالعاتسایرومطالعهاینازحاصلسه نتایجیمقا.)13
ن یران و همچن ـ  یدر ا  ESBLsیدهد که فراوان   یشده نشان م  

ياندهین موضوع، در آ   یکه متأسفانه ا  شهرستان دلفان بالاست؛    
د و ارزان بتالاکتام ها     یمف يک ها یوتیب یک استفاده از آنت   ینزد

ن موضـوع کـه     ی ـجه بـه ا   ن و با تو   یهمچن. را متأثر خواهد کرد   
یک ـیعناصـر ژنت   يها، عمدتاً بر رو   مین آنز یکد کننده ا   يهاژن

تـوان  یا و ترانسپوزون ها قرار دارند م      دهیچون پلاسم  یمتحرک
ر یقاومـت هـا، نـه تنهـا بـه سـا           کـرد کـه م     ین ـیش ب ین پ یچن
منتقل خواهند شد بلکـه بـه     یمارستانیب یگرم منف  يهالیباس
از جامعـه  یاکتـساب يه از عفونت هاجدا شد يها ير باکتر یسا

ــن ــد  ی ــسترش خواهن ــتیز گ ــذا. اف ــال ــو تعییشناس ن یی
بـه  یکروب شناس ـیميآزمایشگاه هاتوسطESBLsپیفنوت

آنتــیازاســتفادهکــردنمحــدود،یبــیسک ترکی ـروش د
يبتالاکتامازيکننده هامهارازبتالاکتام، استفادههايبیوتیک
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 ـ           مـاران  یهـا در ب  عفونـت  یو تا حـد ممکـن عـدم درمـان تجرب
يادی ـحـد ز تـا رابتالاکتـام هـاي آنتی بیوتیک،کاراییيبستر

.حفظ خواهد کرد

یتشکر و قدردان
و مرکز   یه همکاران معاونت پژوهش   یاز زحمات کل  له  ین وس یبد

.دیآیر و تشکر به عمل میتقديرازیاهیگيقات داروهایتحق
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