فصلنامه دانشگاه علوم پزشكي لرستان دكتر ماندانا احمدي /

 / عوامل تنش زاي شغلي و روش هاي.... شماره 8 بهار 80
	/ 9
	پرويز مهاجري
	فصلنامه دانشگاه علوم پزشكي لرستان



ميزان مقاومت آنتي بيوتيكي هليكوباكتر پيلوري هاي بدست آمده از بيوپسي معده مراجعين به بيمارستان امام خميني(ره) كرمانشاه
پرويز مهاجري1، سيد جعفر نوابي2، قباد سليمي2، محمد قمري2، غلامرضا عبدلي3







مقدمه

هليكوباكتر پيلوري يك باكتري گرم منفي ميله اي، بدون اسپور و داراي 6-4 تاژك قطبي است و تحت شرايط ميكروآئروفيليك رشد مي كند (1، 2). اپتيمم دماي رشد آن 
37-35 درجه سانتيگراد است. رطوبت بالا باعث ازدياد رشد آن مي شود. اكثر سويه ها نياز به 5-3 روز و گاهاً 7 روز انكوباسيون دارند (3). هليكوباكترپيلوري نيز همانند كمپيلوباكترها از نظر اكثر تستهاي بيوشيميايي مرسوم، غير فعال است؛ بجز تستهاي اوره آز، كاتالاز، اكسيداز و آلكالين فسفاتاز. تمام سويه ها DNase توليد مي كنند (4).

اين باكتري به تعداد زياد عمدتاً در سطح موكوزال معده حاملين يافت مي شود و ميتواند با نفوذ به زير لايه موسيني به رشد خود ادامه دهد. اين باكتري قادر است به طرز جالبي موكوس معده را براي دهها سال، عليرغم پاسخ هاي ايمني اكتسابي و التهابي و نيز جايگزيني پيوسته اپيتليال معده آلوده نمايد (5).

ميزان شيوع اين باكتري در كشورهاي توسعه يافته 
40-30% و در كشورهاي در حال توسعه بيش از 80% است. فقر بهداشتي و منبع آب نامناسب(6) و ازدحام جمعيت از جمله فاكتورهاي افزايش دهنده شيوع هستند.

 احتمالاً انسان تنها منبع عفونت است. انتقال از فردي به فرد ديگر به طريق دهان- دهان يا دهان- مدفوع صورت مي گيرد (6). همچنين احتمال انتقال باكتري از طريق آئروسل محتويات معده در بخش هاي آندوسكوپي وجود دارد (1). 

اين باكتري عامل گاستريت مزمن نوع B شناخته شده است و اكثريت موارد زخم هاي گاستريت و پپتيك را به آن نسبت مي دهند. اين ارگانيسم ارتباط نزديكي با آدنوكارسينوما و ليمفوماي گاستريك نيز دارد و بعنوان ريسك فاكتور اين نئوپلازي ها شناخته شده است (1). آدنوكارسينوماي گاستريك، چهارمين عامل بدخيمي در دنياست. هليكوباكتر پيلوري در كشورهاي توسعه يافته بيشتر در رابطه با گاستريت است كه ممكن است به زخم معده و كارسينوماي معده نيز منتهي شود؛ در حاليكه در كشورهاي در حال توسعه بيشتر در رابطه با اسهال مزمن، سوء تغذيه و عفونت هاي زمينه ساز مثل عفونت هاي انتريك (تب تيفوئيد و وبا) مي باشد (7، 8).

هليكوباكتر پيلوري در شرايط in vitro حساس است؛ ولي در شرايط in vivo حساسيتي به يك عامل تنها ندارد. احتمالاً دليل اين امر، قرارگيري باكتري در زير موسين حمايت كننده است؛ به طوريكه تنها آنتي بيوتيك هايي كه بتوانند توسط موكوزا به ناحيه زير موكوزال آلوده ترشح شوند، موثر مي باشند (1). از آموكسي سيلين، تتراسايكلين، مترونيدازول و كلاريترومايسين به صورت مرسوم بهمراه بازدارنده هاي پمپ پروتوني و نمك هاي بيسموت جهت درمان عفونت هاي هليكوباكتر پيلوري استفاده مي شود. البته عوارض موجود و نيز مقاومت هاي آنتي بيوتيكي،گاه درمان را با شكست مواجه مي سازد (9).

 تست هاي تشخيصي هليكوباكتر پيلوري را مي توان به دو دسته تقسيم كرد: 

الف) تست هاي تهاجمي: كشت، هيستولوژي، RUT 1
ب) تست هاي غير تهاجمي: ELISA2، UBT3
در كل ميتوان گفت ويژگي حساسيت تست هاي تهاجمي بيش از غير تهاجمي است (6). براي مثال حساسيت كشت 95-80% و ويژگي آن 100% است. از مزاياي ديگر كشت، فراهم شدن امكان انجام تست هاي تعيين حساسيت به مواد ضد ميكروبي است.(4) 

در حال حاضرNCCLS4 روش رقت در آگار را بعنوان تست انتخابي براي تست حساسيت آنتي ميكروبيال هليكوباكتر پيلوري معرفي كرده است.(14-10). به واسطه مشكلات اجرايي در كشت و انجام تست هاي استاندارد تعيين حساسيت براي هليكوباكتر پيلوري، هم اكنون اطلاعات اندكي در مورد ميزان مقاومت آنتي بيوتيكي اين باكتريها در ايران وجود دارد. هدف از اين مطالعه نيز بررسي ميزان مقاومت هليكوباكتر پيلوري هاي بدست آمده از بيوپسي هاي معده مراجعين به بيمارستان امام خميني نسبت به 12 آنتي بيوتيك در شهر كرمانشاه است.

مواد و روشها 

مطالعه از نوع توصيفي-مقطعي بود و نمونه گيري به روش آسان انجام شد. 

سويه هاي باكتريال- نمونه گيري توسط پنس مخصوص از كانال آندوسكوپ صورت گرفت. از آنجايي كه آندوسكوپ به عنوان منبع عفونت با هليكوباكتر پيلوري مي تواند مطرح باشد و ضد عفوني نامناسب آندوسكوپ مي تواند در مطالعه تورش ايجاد نمايد، موارد زير جهت جلوگيري از اين مشكل رعايت شد:

- 
شستشوي قسمت خارجي لوله آندوسكوپ با آب و صابون؛

-
آسپيراسيون محلول آنزيماتيك از طريق كانال بيوپسي آندوسكوپ؛

-
وارد كردن دكونكس در كانال بيوپسي و كانال آب با يك سرنگ؛

- 
قرار دادن لوله آندوسكوپ در دكونكس يا سايدكس به مدت 20 دقيقه؛

- 
در موارد مشكوك به ايدز، هپاتيت هاي B و C يا سل، قرار دادن لوله آندوسكوپ در سايدكس به مدت 30-20 دقيقه؛

- 
شستشوي آندوسكوپ، كانال بيوپسي، كانال آب و سواپ با آب؛

- 
خشك كردن آندوسكوپ با گاز خشك؛

-
قرار دادن پنس ها در دكونكس يا سايدكس به مدت 3-2 ساعت.

توسط متخصص داخلي، 2 نمونه بيوپسي معده از ناحيه پري پايلوريك يا اينسي زوراي بيماران مراجعه كننده به بخش آندوسكوپي بيمارستان امام خميني(ره) كرمانشاه گرفته شد. نمونه هاي بيوپسي به لوله هاي حاوي 5/0 ميلي ليتر نرمال سالين استريل منتقل شد. لوله ها حداكثر در مدت 2 ساعت پس از نمونه گيري به آزمايشگاه ميكروب شناسي دانشكده پزشكي منتقل شد. دماي انتقال نمونه ها، دماي اطاق بود. يكي از نمونه هاي بيوپسي شده جهت انجام تست RUT به لوله حاوي محيط كشت اوره براث وارد شد و نتيجه حاصل از روي تغيير رنگ محيط ثبت شد. در شرايط استريل، نمونه ديگر بين دو لام استريل له شده و عصاره حاصل بروي محيط كمپيلوباكتر سلكتيو آگار حاوي ساپلمنت، 7-5% خون و 7-5% سرم گوساله كشت داده شد. محيط هاي كشت و ساپلمنت فوق متعلق به شركت مرك بود. هر ويال ساپلمنت با شماره كاتالوگ2249 حاوي 2 ميلي گرم ونكومايسين، 05/0 ميلي گرم پلي ميكسين و 1 ميلي گرم تري متوپريم است كه بصورت ليوفيليزه مي باشد.

مراحل آماده سازي محيط كشت طبق توصيه كارخانه سازنده به قرار زير انجام گرفت:

-
42 گرم محيط پايه كمپيلوباكتر سلكتيو با شماره كاتالوگ2248 به يك ليتر آب مقطر افزوده شد. عمل حرارت دادن تا نقطه جوش و حل شدن كامل پودر انجام گرفت سپس محيط كشت به پنج قسمت 200 ميلي ليتري تقسيم شد؛

-
اتوكلاو كردن محيط ها در 121 درجه سانتيگراد به مدت 15 دقيقه؛

-
سرد شدن محيط ها تا دماي 50-45 درجه سانتي گراد؛
-
هر ويال ابتدا در 2 ميلي ليتر آب مقطر استريل حل شد و به همراه 10 ميلي ليتر خون گوسفندي و 10 ميلي ليتر سرم گوساله به 200 ميلي ليتر محيط كشت استريل افزوده شد؛
-
پس از هم زدن ملايم محيط كشت، عمل پخش كردن در 
پليت هاي استريل يكبار مصرف انجام گرفت. اين محيط ها را مي توان در دماي يخچال براي حداقل 3 ماه نگهداري كرد.

شرايط ميكروآئروفيليك با Co2 10-8% به كمك دستگاه مارت يا پاكت هاي بيهوازي C مرك با شماره كاتالوگ16275 براي رشد باكتري فراهم شد. جار مربوطه به انكوباتور منتقل و 5-3 روز در دماي 35 درجه سانتيگراد انكوبه شد. عدم رشد پس از 7 روز انكوباسيون به عنوان جواب منفي تلقي شد.(15، 16). پليت ها از نظر داشتن كلني هاي هليكوباكتر پيلوري (كلني هاي ريز و شفاف) كنترل شد. در صورت وجود كلني هاي مشكوك، ساب كالچر1 صورت گرفت. ابتدا رنگ آميزي گرم از كلني ها انجام شد و مورفولوژي باكتري بررسي شد. تست هاي بيوشيميايي افتراقي مثل كاتالاز، اكسيداز و اوره‌آز نيز جهت تائيد تشخيص انجام گرفت. از آنجايي كه پاساژ دادن باعث حساس شدن سويه هاي مقاوم مي شود تا حد امكان سعي شد از پاساژهاي غير ضروري خودداري شود (17). سويه هاي خالص تهيه شده بروي محيط BHIB1 حاوي 40% گليسرول و 5/1% سيترات سديم منتقل شد و در دماي 80- درجه سانتيگراد ذخيره شد (16). MIC2 دوازده آنتي بيوتيك مختلف براي سويه هاي خالص هليكوباكتر پيلوري تعيين شد. با توجه به نقطه شكست بر اساس استاندارد NCCLS، در صد سويه هاي مقاوم به انواع آنتي بيوتيكها نيز محاسبه شد.

آنتي بيوتيك ها- در اين تحقيق از 12پودر آنتي بيوتيك متعلق به شركت زيگما استفاده شد: آموكسي سيلين، سيپروفلوكساسين، كلاريترومايسين، اريترومايسين، فورازوليدون، جنتاميسين، ناليديكسيك اسيد، نيتروفورانتوئين، مترونيدازول، پني سيلين، ريفامپين و تتراسيكلين. غلظت هاي مختلف از آنتي بيوتيكهاي فوق بصورت رقت در آگار با استفاده از محيط كشت مولر هينتون آگار+ سرم تهيه شد (18). در اين ميان پتانسي هر پودر آنتي بيوتيك مشخص بود و براي هر آنتي بيوتيك نيز از حلال و محلول رقيق كننده خاصي استفاده شد. (جدول شماره 1) حلالها و رقيق كننده هاي هر يك از پودرهاي فوق را نشان مي دهد.

تعيين MIC- سويه هاي باكتريال به آزمايشگاه ميكروبيولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان منتقل شد تا MIC آنتي بيوتيكهاي فوق تعيين شود. بدين منظور ابتدا محيط كشت حاوي ايزوله ها ذوب شد و در BHIA3 آگار حاوي 10% خون گوسفندي كشت داده شد و در 35 درجه سانتيگراد و جار مارت تحت شرايط ميكروآئروفيليك و رطوبت بالا بمدت 3 روز انكوبه شد. كلني هاي حاصل در BHIB (pH 7.2) سوسپانسيونه شد تا كدورتي معادل نيم استاندارد مك فارلند حاصل شود (16). براي تجزيه و تحليل اطلاعات از آمار توصيفي (فراواني درصد) استفاده شد.

جدول شماره 1ـ حلالها و رقيق كننده هابراي تهيه محلول هاي استوك عوامل آنتي ميكروبيال

	رقيق كننده
	حلال
	عامل آنتي ميكروبيال

	بافر فسفات
	بافر فسفات
	آموكسي سيلين

	آب
	اسيد استيك1/0نرمال
	سيپروفلوكساسين

	آب
	متانول
	كلاريترومايسين

	آب
	اسيد كلريدريك2نرمال
	اريترومايسين

	آب
	دي متيل فرماليد
	فورازوليدون

	آب
	آب
	جنتاميسين

	آب
	سود1نرمال
	ناليديكسيك اسيد

	بافر فسفات
	بافر فسفات
	نيتروفورانتوئين

	آب
	اسيد استيك
	مترونيدازول

	آب
	اتانول
	پني سيلين

	آب
	متانول
	ريفامپين

	آب
	اتانول
	تتراسيكلين


يافته ها

از مجموع 142 نمونه مورد بررسي، 72 سوش هليكوباكتر پيلوري بدست آمد. بنابراين 7/50% از نمونه هاي بيوپسي از نظر كشت مثبت بودند. نتايج مربوط به طيف MIC سوش ها و پراكندگي درصدي آن در جدول شماره 2 آورده شده است. 

جدول شماره 2ـ  طيفMIC سوش ها.
	طيف MIC (ميكروگرم در ميلي ليتر)
	آنتي بيوتيك ها

	8-008/.
	آموكسي سيلين

	32-062/.
	سيپروفلوكساسين

	8-031/.
	كلاريترومايسين

	4-031/.
	اريترومايسين

	32-5/.
	فورازوليدون

	32-25/.
	جنتاميسين

	256-5/.
	ناليديكسيك اسيد

	512-2
	نيتروفورانتوئين

	128-5/.
	مترونيدازول

	2-062/.
	پني سيلين

	8-062/.
	ريفامپين

	128-2
	تتراسيكلين


1
جدول شماره 3 نقطه شكست آنتي بيوتيك را بر اساس استاندارد NCCLS براي هليكوباكترپيلوري نشان مي دهد. جدول شماره 4 نيز درصد مقاومت سوش هاي هليكوباكترپيلوري را نشان مي دهد. 

جدول شماره 3- نقطه شكست(Break point) آنتي بيوتيك ها بر اساس استاندارد NCCLS Junary 2000 براي هليكوباكتر پيلوري
	Break point (μg/mL)
	آنتي بيوتيك ها

	5/.≥
	آموكسي سيلين

	1≥
	سيپروفلوكساسين

	2≥
	كلاريترومايسين

	5/.≥
	اريترومايسين

	8≥
	فورازوليدون

	4≥
	جنتاميسين

	8≥
	ناليديكسيك اسيد

	32≥
	نيتروفورانتوئين

	8≥
	مترونيدازول

	1≥
	پني سيلين

	1≥
	ريفامپين

	16≥
	تتراسيكلين


بحث 

مطالعات انجام گرفته بروي ميزان مقاومت سوش هاي هليكوباكتر پيلوري به انواع آنتي بيوتيك ها، بسيار زياد است. اكثر مطالعات انجام گرفته حاكي از آن است كه سويه هاي هليكوباكتر پيلوري هيچگونه مقاومتي به آموكسي سيلين از خود نشان نمي دهند. براي مثال مطالعات انجام گرفته در آرژانتين (9)، ژاپن(13)، بلغارستان (19)، مكزيك (14)، فرانسه (20)، 
لبنان (21)، آلمان (22)، كره (23)، پرتغال (24)، استراليا (15)،  
جدول شماره 4- درصد مقاومت سوش هاي هليكوباكتر پيلوري

	درصد مقاومت سوش ها
	آنتي بيوتيك ها

	14
	آموكسي سيلين

	42
	سيپروفلوكساسين

	8
	كلاريترومايسين

	10
	اريترومايسين

	21
	فورازوليدون

	26
	جنتاميسين

	35
	ناليديكسيك اسيد

	26
	نيتروفورانتوئين

	34
	مترونيدازول

	29
	پني سيلين

	26
	ريفامپين

	36
	تتراسيكلين


جدول شماره 5 درصد سوش هاي هليكوباكترپيلوري را بر اساس MIC نشان مي دهد.

ايتاليا (25)، نيوزيلند (26) ميزان مقاومت را صفر درصد نشان 
مي دهد. ولي در عربستان اين مقاومت 4/0% (27)، برزيل 29% (16) و در چين 9/71% (28) گزارش شده است. طبق مطالعه اي كه ما انجام داديم اين مقاومت 14% بود كه البته نسبت به اكثر مطالعات مقاومت بالايي است؛ ولي نسبت به مطالعه انجام گرفته در برزيل و مخصوصاً چين چندان بالا نيست. مطالعه اي كه توسط محمدي و همكاران بروي 120 نمونه در سال 2003 در ايران صورت گرفته است ميزان مقاومت به آموكسي سيلين را 7/1% نشان مي دهد كه البته نسبت به مطالعه ما بسيار پايين است. البته وي از روش كيرباي باير و ديسك استفاده نموده است كه البته به ميزان روش رقت در آگار معتبر و مورد تاييد NCCLS نيست.

بايد دقت نمود كه گر چه برخي از آنتي بيوتيك هاي ذكر شده در اين مقاله ممكن است در رژيم درماني عفونت هاي هليكوباكتر پيلوري كمتر بكار رود؛ ولي بكارگيري اين آنتي بيوتيك ها در درمان ساير عفونت ها، قادر خواهد بود كه بروز مقاومت در هليكوباكتر پيلوري را نيز باعث شود. 

ميزان مقاومت به سيپروفلوكساسين در مطالعات مورد بررسي زير 10% است. به طور مثال در بلغارستان6% (19)، فرانسه
4/6% (20)، اسپانيا 9/7% (29)، پرتغال 6/9 (24)، آلمان 9% (30). مطالعه انجام گرفته در استراليا نشان مي دهد كه هيچكدام از سوش هاي مورد بررسي مقاوم به سيپروفلوكساسين نبودند. مقاومت بدست آمده به اين آنتي بيوتيك در تحقيق ما به ميزان قابل توجهي بالاست (42%) كه تا حدودي تاثير اين آنتي بيوتيك را در درمان مورد ترديد قرار داده است. لذا مي بايست در درمان به اين نكته توجه داشت. 

در مورد مقاومت به كلاريترومايسين مطالعات زيادي صورت گرفته است. ميزان مقاومت به اين آنتي بيوتيك در نقاط مختلف دنيا تا حدود زيادي متغير است. براي مثال در عربستان (27)، مكزيك (14)، برزيل (31)، لبنان (21)، كره (23)، چين (32)، اسپانيا (29)، نيوزيلند (26) زير ده درصد و در بلغارستان (19)، آمريكا (11)، پرتغال (24)، استراليا (15)، هنگ كنگ (33)، نيجريه (34) بين ده تا بيست درصد و در آرژانتين 29% (9)، ژاپن 22% (13)، ايتاليا 32% (35)، فرانسه 21% (36) و در آلمان 58% (30) گزارش شده است. ميزان مقاومت به كلاريترومايسين در مطالعه محمدي و همكاران 17% گزارش شد (27). ميزان مقاومت به اين آنتي بيوتيك در مطالعه ما 8% بود كه در مقايسه با مطالعات فوق در وضعيت مورد قبول و پاييني است. 

عليرغم اين حقيقت كه كلاريترومايسين به صورت مرسوم به عنوان يك داروي ژنريك در داروخانه هاي ايران وجود ندارد، به نظر مي رسد كه كلاريترومايسين يك داروي ايده آل ضد هليكوباكتر پيلوري گاستروآنترولوژيست ها در ايران باشد. از سوي ديگر مي بايست حدود 20% مقاومت به كلاريترومايسين بعنوان زنگ خطري براي پيدايش و گسترش سويه هاي مقاوم ماكروليد قلمداد شود و سعي شود كه استراتژي درمان مناسبي به منظور جلوگيري از رشد و گسترش سويه هاي مقاوم در كشورهاي آلوده اي چون ايران تهيه شود (37).

مطالعات انجام گرفته بروي ميزان مقاومت به اريترومايسين، فورازوليدون، جنتاميسين، ناليديكسيك اسيد، نيتروفورانتوئين و ريفامپين نسبت به ساير آنتي بيوتيك ها بسيار محدود بود. در مورد پني سيلين نيز مطالعه اي براي مقايسه يافت نشد.

ميزان مقاومت به اريترومايسين در فرانسه 3/7% (38) و در استراليا 12% (25) است كه به نتايج مطالعه ما (10%) بسيار نزديك است.

مقاومت گزارش شده به فورازوليدون در كره 5/1% (23) است كه در مقايسه با مطالعه ما (21%) بسيار پايين است. 

ميزان مقاومت به جنتاميسين در مطالعه ما 26% بود كه در مقايسه با مطالعه انجام گرفته در استراليا (15) كه حساسيت كامل را نشان ميدهد فوق العاده بالاست.

مقاومت به نيتروفورانتوئين در كره 5/1% (23) و در مطالعه ما
26% است. لذا مي توان گفت فورازوليدون، جنتاميسين و نيتروفورانتوئين تا حدودي تاثير خود را بروي هليكوباكتر پيلوري از دست داده اند و مي بايست در مصرف اين داروها به اين نكته دقت كرد.

بيشترين مطالعات در خصوص مقاومت آنتي بيوتيكي بروي مترونيدازول صورت گرفته است. ميزان مقاومت به اين آنتي بيوتيك در كشورهاي مختلف بسيار متفاوت است. براي مثال ميزان مقاومت در بلغارستان 16% (19) و در آرژانتين (9)، ژاپن (13)، مكزيك (14)، لبنان (21)، آمريكا (11)، پرتغال (24)، استراليا (15)، نيجريه (33)، نيوزيلند (26) بين 40-20% و در برزيل (31)، فرانسه (36)، كره (23)، اسپانيا (29)، هنگ كنگ (33) بين 60-40% و در عربستان (27)، آلمان (36) و چين (28) بين 80-60% گزارش شده است. مطالعه انجام گرفته در ايتاليا نيز ميزان مقاومت را 100% نشان مي دهد. مطالعه اي كه توسط محمدي و همكاران در ايران انجام شده است ميزان مقاومت به مترونيدازول را 4/75% نشان مي دهد كه در مقايسه با مطالعه ما (34%) مقاومت بالايي است (36). نتايج حاصل از مطالعه ما در مقايسه با ساير مطالعات در حد متوسطي قرار دارد كه حاكي از تشابه مقاومت به مترونيدازول در سويه هاي مناطق مختلف جغرافيايي است.

همانطور كه ذكر شد مطالعه اي در خصوص بررسي ميزان مقاومت به پني سيلين يافت نشد. ميزان مقاومت 29% نسبت به پني سيلين در مطالعه ما نيز حاكي از تاثير متوسط اين آنتي بيوتيك است. 

مطالعه انجام گرفته در آلمان (30) مقاومتي را نسبت به ريفامپين نشان نمي دهد؛ ولي مطالعه ما با 26% مقاومت به ريفامپين همراه بودكه البته حاكي از تاثير متوسط اين آنتي بيوتيك است.

مطالعه انجام گرفته در مكزيك (14)، فرانسه (20)، فلسطين اشغالي (18)، آلمان (22)، اسپانيا (29)، پرتغال (24)، استراليا (15) حاكي از عدم مقاومت سويه هاي هليكوباكتر پيلوري به تتراسيكلين است. ميزان مقاومت به اين آنتي بيوتيك در بلغارستان (19)، عربستان (27)، لبنان (27)، ايتاليا (39) بين 3-1% و در كره 5% (33)، برزيل 7% (16)، 




نيجريه 11% (34) و در چين بطرز قابل ملاحظه اي بالا يعني 59% (28) است. مطالعه انجام گرفته توسط محمدي و همكاران نيز حاكي از عدم وجود سويه هاي مقاوم به تتراسكلين است. مطالعه ما نيز 36% مقاومت را به اين آنتي بيوتيك نشان مي دهد كه در كل نسبت به ديگر مطالعات انجام شده در ايران و نيز ساير نقاط جهان بالاست. 

در يك نگاه كلي ميتوان نتيجه گرفت كه از ميان 12 آنتي بيوتيك مورد مطالعه، ميزان مقاومت به سيپروفلوكساسين، ناليديكسيك اسيد، مترونيدازول و تتراسكلين به نسبت ساير آنتي بيوتيك ها بالاتر بود (42-34%) ميزان مقاومت به فورازوليدون، جنتاميسين، نيتروفورانتوئين، پني سيلين و ريفامپين نيز مشابه هم (29-21%) بود. مقاومت به كلاريترومايسين و اريترومايسين نيز به نسبت بقيه در حد پاييني بود. (8% و 10%)

در بررسي نتايج in vitro فوق احتمالاً بتوان گفت كه 
هنوز هيچكدام از آنتي بيوتيكهاي مورد بررسي بطور كامل بي فايده نيست. از سوي ديگر بكارگيري هر يك از آنتي بيوتيك هاي فوق به تنهايي براي درمان عفونت هليكوباكتر پيلوري درست به نظر نمي رسد. لذا كماكان بكارگيري درمان چند دارويي پيشنهاد مي شود.
تشكر و قدرداني

از حسن توجه جناب آقاي دكتر عباسي و زحمات پرستار بخش آندوسكوپي بيمارستان امام و جناب آقاي صفريان و فروغي كمال تشكر را دارم. از دانشگاه علوم پزشكي كرمانشاه كه هزينه اين طرح را تقبل نمود نيز بسيار سپاسگزارم.
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چكيده


مقدمه: عفونت با هليكوباكتر پيلوري طيف وسيعي از بيماريهاي گوارشي را دربر مي گيرد و در كشورهاي در حال توسعه شيوع زيادي دارد. با اين حال اطلاعات اندكي در خصوص ميزان حساسيت آن به عوامل ضد ميكروبي در دست است. هدف از اين مطالعه، تعيين الگوهاي حساسيت سويه هاي هليكوباكتر پيلوري جدا شده از بيماران در كرمانشاه نسبت به 12 عامل ضد ميكروبي متفاوت است.


مواد و روشها: در اين مطالعه توصيفي ـ مقطعي 72 سويه هليكوباكتر پيلوري از بيوپسي هاي معده بيماران مراجعه كننده به بيمارستان امام خميني(ره) كرمانشاه جدا شد. حداقل تراكم بازدارنده(MIC) و حساسيت اين سويه ها به آموكسي سيلين، سيپروفلوكساسين، كلاريترومايسين، اريترومايسين، فورازوليدون، جنتاميسين، ناليديكسيك اسيد، نيتروفورانتوئين، مترونيدازول، پني سيلين، ريفامپين و تتراسيكلين با استفاده از روش رقت در آگار تعيين شد. 


يافته ها: بر اساس نتايج به دست آمده، ميزان مقاومت آموكسي سيلين 14%، سيپروفلوكساسين 42%، كلاريترومايسين 8%، اريترومايسين 10%، فورازوليدون 21%، جنتاميسين 26%، ناليديكسيك اسيد 35%، نيتروفورانتوئين 26%، مترونيدازول 34%، پني سيلين 29%، ريفامپين 26% و تتراسيكلين 36% تعيين شد. 


 ميزان مقاومت نسبت به سيپروفلوكساسين، مترونيدازول، ناليديكسيك اسيد و تتراسيكلين در حد بالايي بود (42-34%)؛ در حاليكه در مورد فورازوليدون، جنتاميسين، نيتروفورانتوئين، پني سيلين و ريفامپين در حد متوسط (29-21%) و در خصوص كلاريترومايسين و اريترومايسين در حد پاييني (10-8%) بود.


نتيجه گيري: با توجه به نتايج فوق، سويه هاي مقاوم در كرمانشاه مشابه يافته هاي حاصل از كشورهاي در حال توسعه است. لذا كشت و تعيين حساسيت جهت تعيين الگوهاي مقاومت هليكوباكترپيلوري در مناطق جغرافيايي خاص پيش از اقدام به درمان، لازم است.�
�
واژه هاي كليدي: هليكوباكتر پيلوري، مقاومت آنتي بيوتيكي، MIC، كرمانشاه�
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جدول شماره 5ـ درصد سوش هاي هليكوباكتر پيلوري بر اساس MIC نسبت به آنتي بيوتيكهاي مختلف (ميكروگرم در ميلي ليتر)
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1. Rapid Urea Test	


2. Urea Breath Test


3. Enzyme Linked Immunosorbent Assay


4. National Committee for Clinical Laboratory Standards


1. Sub Culture 


1. Brain Heart Infusion Agar	


2. Minimum Inhibitory Concentration 


3. Brain Heart Infusion Broth





