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  يبتالاكتاماز يها وجود ژن و يكيوتيب يمقاومت آنت يالگو

 SHV bla ،TEM bla
 ،-M  CTX  

blaلا يكلبس يه هايسودر

  در بابل ينيبال يها از نمونه ESBLمولد
  *ي،  فاطمه زابليگتاب ياحمد صالح

  رانيآمل، ا ،يت اله آمليواحد آ ،يدانشگاه آزاد اسلام ،يولوژيكروبيگروه م

  5/12/1394 :رشيتاريخ پذ             4/7/1394: خ وصوليتار

 

 در آنزيمي بتالاكتاماز مقاومت يها سميمكان نيتر شايع از يكي (ESBL)ف گستردهيط بتالاكتاماز آنزيمي مقاومت :هدفنه و يزم 

ش از حد يا بيو مصرف خودسرانه  ،يين نوع مقاومت داروين عوامل ايتر از مهم .است بيمارستاني هاي عامل عفونت هاي باكتري

 در ايران مختلف مناطق در ESBLs سميبا مكان يمارستانيب يها عفونت مولد باكتريايي يها سويه مقاومت يالگو .باشد يها م كيوتيب يآنت

تعيين  مطالعه، اين از هدف. باشد يش ميحال افزا سال متفاوت بوده و موارد مقاومت آن در يها وع آن در فصليش باشد و يدسترس نم

در  ينيبال يها از نمونه  ESBLلا مولديكلبس يها هيدر سو SHV، TEM،-M  CTXيبتالاكتاماز يها وجود ژن و يكيوتيب يمقاومت آنت يالگو

  .نژاد بابل بود ييحيمارستان يب
  

 ادرار،(ينيبال يها نمونه 2075ان ياز م .انجام گرفت 1393شش ماهه در سال يزمان مقطع در يليتحل يفين مطالعه توصيا :يروش بررس

لا يكلبس يها هيزوله سويا 39تعداد ) ت، مفصل، مغز استخواني، آسCSFمايعات پلور،زخم،  ،تراشه لوله ،ترشحات برونش ،خون

 روش با ها سويه انجام وسپس يكيوتيب يت آنتيحساس يالگو (CLSI)سك بر اساس دستورالعمليبا روش انتشار د شد و ييشناسا

، SHVيها حضور ژن نظر از يمرهاي اختصاصيپرا درمرحله بعد با استفاده از .ندشد يبررس ESBLوجودنظر از دوديسك سينرژيك

TEM،-M  CTX به روش PCR  شدندل يه و تحليتجز يمجذور كا يآمار يآزمون ها از با استفاده ها داده .ديگرد يبررس .  

  

 يلا اكسيزوله كلبسيا) درصد 82/12(5 ه،يلا پنومونيزوله كلبسيا) درصد 49/79(31ص داده شده شامليتشخ يها هيسو يفراوان :ها افتهي

 90/35(14 م،يزوله مقاوم به سفوتاكسيا) درصد 72/48(19لا يكلبس يها زولهيان ايم از .لا اوزنه بوديزوله كلبسيا) درصد 69/7(3 توكا،

 15/46(18زوله مقاوم به مروپنم،يا) درصد 34/33(13ن، يكاسيزوله مقاوم به آميا) درصد 16/46(18 م،يديزوله مقاوم به سفتازيا) درصد

زوله مقاوم به يا) درصد 77/30(12اكسون،يزوله مقاوم به سفتريا) درصد 67/66(26ن، يپروفلوكساسيزوله مقاوم به سيا) درصد

لا يزوله كلبسيا) رصدد 64/25(10تعداد . ن سولباكتام بودنديليس يزوله مقاوم به آمپيا) درصد 03/41(16 ن تازوباكتام ويليس يپن

 زوله ژنيا )درصد 40( 4 و  TEM blaزوله ژنيا)درصد 60(SHV bla، 6ژن ها زولهيا) درصد 100(10بودند، كه مثبت ESBLهيپنومون

CTX-M bla را داشتند.   
  

رويـه   تجـويز بـي   از پرهيـز  و بيـوگرام  آنتي دقيق انجام سوم، نسل يها سفالوسپورين به مقاومت يبالا درصد به توجه با :يريجه گينت

ن يچن ـ وهم  ESBLمقاومت به لحاظ از باليني هاي نمونه و غربالگري ESBLد كنندهيتول يها ارگانيسم از ناشي ياه  عفونت در ها بيوتيك آنتي

  .است برخوردار زيادي تيو استفاده از درمان مناسب از اهم يماريص بيلازم جهت كمك به پزشكان در تشخ يراهكارها

  

  ف گستردهيم بتالاكتاماز طي، آنزيكيوتيب ي، مقاومت آنتهيلاپنومونيكلبس :يديكل يها واژه

  

  يولوژيكروبي، گروه ميياع غذيدانشكده صنا ،يت اله آمليواحد آ يدانشگاه آزاداسلام آمل، ،يفاطمه زابل :سنده مسئولينو*

Email: m.zaboli1379@yahoo.com 
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  مقدمه

، يكروب ـيمقاوم م يها هيل ظهور سويبه دل امروزه 

از . ميهــا هســت كيــوتيب يشــاهد بــروز انــواع مقاومــت آنتــ

مصرف خودسرانه و  ييدارو هاي ن عوامل مقاومتيتر مهم

 جـنس  ياعضـا . باشـد  يهـا م ـ  كي ـوتيب يش از حـد آنت ـ يا بي

 در .هستند يمارستانيفرصت طلب ب يها لا از پاتوژنيكلبس

. ه اسـت ي ـلا پنومونين گونـه، كلبس ـ يتـر  لا، مهميكلبس جنس

 يياي ـباكتر يجاد پنومونيا ين باكتريت ايل اهمين دليتر مهم

مزمن  يها يالكلافراد ژه در يو به و بيمارستاناز  ياكتساب

ــا. )1(اســت ــاكتري ــوان  ين ب ــه عن ــب ــم يكروارگانيك مي س

ــاپروف ــان  يس ــارنكس و در روده انس ــدگي ت در نازوف زن

 يمن ـيسـتم ا يف با ضـعف س يدر افراد ضع نيچن هم. دكن مي

بـه ويـژه در    .هـا مـي گـردد    باعث انواع مختلفي از عفونـت 

نوزادان موجب پنوموني، سپتي سمي، اسهال، ايجاد آبسـه  

ــت   ــدوفتالميت، مننژي ــد، ان ــاي ادراري و   ،در كب ــت ه عفون

بيشــترين ميــزان مــرگ و ميــر در  . بــاكتريمي مــي گــردد

هـاي پنومـوني، سـپتي سـمي،      فونـت نوزادان مربوط بـه ع 

بتالاكتام بـا   يها كيوتيب يآنت. )1(مننژيت و اسهال مي باشد

ب ي ـتخر سبب نيليس ين باند شونده به پنياتصال به پروتئ

 .شود يم ين رفتن باكتريو به دنبال آن از ب يواره سلوليد

 بيشتر ايزوله هاي كلبسيلا پنومونيه مقاوم به چندين دارو

  .)2(ديبه حساب آبراي زندگي  يجد ديتهد

(ESBL)الطيــف وســيع يتالاكتامازهــاب
اســاس  بــر)1(

بـا  . شوند يم ميتقس يه به چهار كلاس مولكوليساختار اول

ز هسـته  يدرولي ـق هيو از طر يبتالاكتاماز يها ميد آنزيتول

ر فعـال شـدن   ي ـبتالاكتام، باعـث غ  يها كيوتيب يآنت يمركز

بتالاكتامازهــا  ياز لحــاظ عملكــرد ).3و 4(گــردد يآنهــا مــ

 بـه وسـيله   يخوب كه به هستند يينازهايلوسپورشامل سفا

ــكلاولان ــي  ــيك اس ــار نم ــوند يد مه ــامل  . ش ــروه دوم ش گ

مهـار   بـه وسـيله  ا هـر دو  ي ـناز يناز و سفالوسـپور يسل يپن

ن ي ـا يشـوند، بتالاكتامازهـا   يبتالاكتاماز مهار م يها كننده

SHVگروه شامل
)2(، TEM

)3( ،CTX-M
 يها ژن . .)5(باشد يم )4(

ن و يليس ـ يتوانند پن يمختلف م يزوله هايراد يبتالاكتاماز

هـاي  ESBLتـرين   شـايع  .ز كنـد يدروليرا ه ها نيسفالوسپور

  و SHV ،TEM آسـيايي  و غربـي  كشورهاي از شدهگزارش 

CTX-M قـرار  بـزرگ  روي پلاسـميدهاي  بـر  كـه  باشـد  مي 

ــ .)6(دارنــد ــاخ هــاي همطالع ــده گســترش و ي ر نشــان دهن

ــدگ ــا ژن يپراكن ــاز يه در  CTX-M و SHV ،TEM يبتالاكتام

در  2007سـال  اي در  در مطالعـه . نقاط مختلف جهان است

ه، ي ـلا پنومونيكلبس ـ زولـه يا 32از  يياياسپان مارستانيب 11

  .)8(ديگرد ييشناسا  ESBLزوله مولديا درصد 1/53

وان، يمارسـتان  از كشـور تـا   يب 10اي در مطالعهدر 

 در  ).9(دشــمثبــت گــزارش  ESBL يهــا زولــهيا درصــد 50

ا يل، اسـپان يبرزهند،  ،نروژمتعدد از كشورهاي  هاي همطالع

هاي  از ايزوله درصد 7/43تا  4/8بين  يعربستان سعودو 

 هاي همطالع در )10ـ15(مثبت بودند ESBLه يلا پنومونيكلبس

، تبريـز، شـيراز و   تهـران  انجام شده در ايران در شهرهاي

                                                 

1-Extended Spectrum Betalactamase 

2-Sulphydryl Variable 

3-Temoneira. 

4-Cefotaxime- Munich 

 

 

  



  وجود ژن هاي بتالاكتامازي درسويه هاي كلبسيلا  الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي و
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گـزارش شـده     درصد 87/97تا  23 كاشان اين ميزان بين 

  .)16ـ19(است

 يها از روش يكي )PCR(مراز واكنش زنجيره اي پلي 

ق و ي ـك روش دقي ـتـوان بـه عنـوان     يم ـ است كـه  يملكول

بالا،  يصيت تشخيبا توجه به حساس .استفاده كرد حساس

PCR كد كننـده  يژن ها .باشد يمناسب م يبه عنوان روش 

ESBL ًت انتقـال  ي ـاند و قابل د قرار گرفتهيپلاسم يرو معمولا

 ين الگويچن ز دارند و هميگر را نيد يگرم منف يها هيسوبه 

 يمارستانيب يها عفونت مولد باكتريايي يها سويه مقاومت

دسـترس   در ايـران  مختلـف  منـاطق  در ESBLs سميبا مكان

سـال متفـاوت بـوده و     يها وع آن در فصليباشد و ش ينم

 بـه عـلاوه  . باشـد  يش م ـيموارد مقاومت آن درحـال افـزا  

ها، اغلب بـا اسـتفاده از    مارستانيدر ب يكيوتيب يدرمان آنت

 يق تـر بـرا  ي ـدق ييوگرام موجـب راهنمـا  يب يآنت يها تست

ق بـه  ين طريتواند از ا يشود و مطالعه حاضر م يدرمان م

                          ن يـــين مطالعـــه بـــا هـــدف تعيـــا. كنـــدخـــدمت جامعـــه 

 يتامازبتالاك يو وجود ژن ها يكيوتيب يمقاومت آنت يالگو

SHV ،TEM و CTX-M لا مولد يكلبس يها هيدر سوESBL  از

                     نــژاد بابــل  يــيحيمارســتان يدر ب ينيبــال يهــا نمونــه

 .انجام شد

  

  يسربرروش 

كه در مجموع  بوده يليتوصيفي تحل مطالعه يك اين

شـامل؛   ييو سـرپا  يماران بسـتر يب باليني از نمونه 2075

ــه(ترشــحات  ــرونش ،تراشــه لول  ،، ادرار، خــون)زخــم ،ب

، مفصـل، مغـز   تي، آس ـينخـاع  يمغـز  عيمـا پلور، (مايعات

ماهه  6 ينژاد در مقطع زمان ييحيمارستان ياز ب) استخوان

  . شدند يآور جمع) 1393تا آذر  1393ر ياز ت( 1393سال در

 كلبسيلا، كشت بـر  يها هاي ايزوله شناسايي جهت

آگـار،   ، شـكلات EMB، بـلاد آگـار   يانتخاب يها طيمح روي

 يو كشــت خــون د  )آلمــان ،مــرك(كــولات يو گلــيتــا

پـس از انكوباسـيون   . شـد  انجام ) رانيا ،بهارافشان(كيفاز

هـاي   واكـنش  كلبسـيلا  بـه  مشـكوك  هاي از كلنيساعته  24

، SIMسـيترات،   سـيمون  ؛هـاي  بر روي محـيط  ييايميوشيب

ــمتاوره،  ــس پروســكوئري ــ ،ل رد، وگ ــن دهيآرژن درولاز، ي

) مرك آلمان(لازين دكربوكسيزيو للاز ين دكربوكسيتياورن

 ـ ـ20 يدماه ها در يجدا. )20(شد استفاده ييد نهاييأجهت ت

بررســي الگــوي  .)16(شـدند  ينگهــدارگـراد   يدرجـه ســانت 

بـا اسـتفاده از روش ديسـك آگـار      مقاومت آنتي بيـوتيكي 

سســه اســتاندارد ؤديفيــوژن و بــر اســاس دســتورالعمل م

  . انجام شد CLSIآزمايشگاهي باليني 

ــت ته ــجه ــيوني ــي، ه سوسپانس ــدورت  ميكروب ك

 پليـت  بـر روي  تلقـيح  مك فارلند سـاخته و  5/0استاندارد 

 ديسـك  8دادن  ا قرارب. آگار،كشت انجام شد هينتون مولر

ــي ــك  آنتـ ــاملبيوتيـ ــروپنم ؛شـ ــاكروگرم10(MEM)مـ  ،مـ

ــيآم ــاكروگرم10(AK)نيكاســ ــوتاسف ،مــ  CTX)(30ميكســ

ــماكروگرم ــا پروفلوي،سـ ــ كسـ ــاكروگر 5(CIP)نيسـ ،  ممـ

 CRO)(30اكســونيسفتر مــاكروگرم، 30(CAZ)م يديســفتاز

ــاكروگرم، ــامت نيليراســيپيپ م ــاكروگرم،  10(PTZ)ازوباكت م
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 Mastشركت از  ماكروگرم SAM)(20كتامن سولبايليس يآمپ

  .)20(به كارگرفته شدندانگلستان و 

كنتـرل  جهـت    .Pneumoniae ATCC 700603  Kهيسو

 .K هين سويچن و هم يكيوتيب يت آنتين حساسييروش تع در

pneumoniae PTCC 1290 مولد SHV ،TEM وCTX-M  ه ي ـته

به عنوان تهران  يو صنعت يعلم يها شده از مركز پژوهش

 از هـدف . )16(اسـتفاده شـد   PCR ن آزمـو  درمثبت  كنترل

جداسـازي   ،سـك يدو د كينرژيس ـ فنـوتيپي  تأييـدي  تسـت 

 (CLSI) دسـتورالعمل  برطبـق  ESBLهكننـد  توليـد  هاي سوش

 ترم ميلي17 از كمتر مهار رشد هاله قطرن اساس يبر ا .بود

 22از  كمتـر  رشـد  قطـر هالـه مهـار    سـفتازيديم و  بـراي 

 وليدت يها سويه غربالگري سفوتاكسيم جهت براي متر ميلي

ك ي ـكلاولانم يديسـفتاز . شـد  گرفتـه  كـار  بـه   ESBLكننـده 

              ديك اســيــم كلاولانيسفوتاكســ و )CA10µg)/CAZ30µgدياســ

) (CTX30µg/CA10µg شركت ه شده ازيته Mast  و  انگلسـتان

ط كشـت  يمح ـ يسفوتاكسيم بر رو سفتازيديم، هاي ديسك

درجـه   37در  انكوباسيون ساعت 24 از بعد. قرار داده شد

متر  يليم 5ش قطر هاله عدم رشد به اندازه يافزا گراد يسانت

سـه بـا   يدر مقا يب ـيترك يهـا  سـك يشـتر در اطـراف د  يا بي

ن يچن ـ هم .)16(بود ESBLديك نشان دهنده توليوتيب يهرآنت

نشـان داده   1جـدول   درمـورد اسـتفاده    يمرهـا يپرا يتوال

ارايـه شـده    ،2جـدول   در PCRواكـنش   .)16و 18، 21است

   .است

DNA  بـــا پرايمـــر هـــاي ژنـــومي تخلـــيص شـــده

 CTX-M و SHV ،TEM هـاي  اختصاصي از نظر حضور ژن

هـا   درون چاهك PCRكنش وا. دبررسي گردي PCR با روش

 DNA تـر يكروليم 20 تر شامل؛يكروليم 50حجم به  يمخلوط

 Forwardمر يتر مخلوط پرايكروليم 30، يژنوم ص شدهيتخل

ــز Reverse  ،dNTP،2  Mgclو  ــته  Taq Polymeraseم يو آن ه ي

ن روش يبرنامه در ا .)16(بودران يناژن ايشده از شركت س

از  PCRت ي ـك اسـتفاده از  بـا  DNAبا دستورالعمل استخراج 

 يها  ت نمونهيت و كميفيسپس ك .ناژن انجام شديشركت س

ر ي ـبـه منظـور تكث    PCRواكـنش  .شد يابيص شده ارزيتخل

ص يتخلــ يهــا نمونــه يرو CTX-M و SHV ،TEM يهــا ژن

    .شده انجام شد

بـا   bla SHV ياه ص حضور ژنيتشخن مطالعه يدر ا

بـا   bla CTX-M و bp478 بـا انـدازه   bp 214، bla TEM انـدازه 

 SMO323 (Ladder از مــاركر. انجــام شــد  bp 185 انــدازه

Fermantase) bp 100 ــت ت ــأجهــــ ــولييــــ                             يد وزن ملكــــ

ــيلهر شــــــده يــــــمحصــــــولات تكث                                          PCR بــــــه وســــ

بر روي ژل آگـارز   PCRمحصولات  .)17(تفاده شده استاس

ولـت الكتروفـورز    100درصد به مدت يكساعت در ولتـاژ   2

  . شدند

افـزار   نـرم آوري شـده بـا اسـتفاده از     هاي جمع داده

SPSS ندتحليل شد و تجزيه مجذور كاي آزمون و.  
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  زهاي مورد استفاده براي شناسايي ژنهاي مولد بتالاكتاماجدول توالي پرايمر: 1جدول

 

 توالي پرايمر ژن

  
bla SHV-F  
bla SHV-R  

 

  
5´ - GATGAACGCTTTCCCATGATG - 3 

5´ - CGCTGTTATCGCTCATGGTAA - 3´  
 

  
bla TEM -F 
bla TEM -R 

  
GAGTATCAACATTTCCGTGTC - 3´ 5´ -  
TAATCAGTGAGGCACCTTCTC - 3´ 5´ -  

  
bla CTX-M -F 
bla CTX-M -R 

  
CGCTTTGCGATGTGCAG- 3 5´ - 
ACCGCGATATCGTTGGT- 3 5´ - 

  

  

  

  و دماي به كار رفته براي شناسايي حضور ژن ها  PCR آزمايشمراحل : 2جدول

 

 زمان  )سيليسيوس(درجه حرارت  مراحل آزمايش
  دقيقه  12  95 مرحله شروع

  ثانيه  20  95  مرحله واسرشت

  ثانيه 40  58 مرحله اتصال

  ثانيه 20  72  مرحله طويل شدن

  دقيقه 10  72 هاييمرحله طويل شدن ن

  تعداد سيكل

 )SHV ،TEM ،CTX-M (براي شناسايي ژن
35 ،33  ،33   

  

  ها افتهي

جداشده بر حسـب نـوع    يها يباكتر يع فراوانيتوز

نشـان داده   3 آنها در جدول يو منبع جداساز ينينمونه بال

ب ي ـشـده بـه ترت   ييشناسـا  يهـا  هيسو يفراوان. شده است

 ه،يــلا پنومونيلــه كلبسـ ـزويا) درصــد 49/79(31شــامل؛ 

) درصــد 69/7(3توكــا و  يزولــه اكســيا) درصــد 82/12(5

ن يبــ ؛دهـد  يم ـنشـان   5و  4جـدول   .زولـه اوزنـه بودنـد   يا

 و ESBLمولــد ه يــپنومونلا يكلبســ يكيوتيــب يمقاومــت آنتــ

  و سن  با جنس  bla SHV    ،bla TEM،  bla CTX-M يها ژن

  

  

  

 .نـدارد ارتبـاط آمـاري وجـود    افراد مورد مطالعـه  

ن يليراس ـيپيوپ ميديدهد مـروپنم، سـفتاز   ينشان م  6 جدول

لا يكلبس ـ عليـه ايزولـه   كي ـوتيب ين آنت ـيثرترؤتازوباكتام م ـ

 يه هـا يزولـه سـو  يا 39دهد،  يم نشان  7 جدول. باشد يم

ش قـرار  ي، مـورد آزمـا  يب ـيسك تركيلا با روش دو ديكلبس

و  ش هالـه يافزا يزوله دارايا) درصد 79/71( 28گرفت كه، 
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 ESBLو  ش هالــهيزولــه عــدم افــزايا) درصــد 21/28( 11

 .بودندمثبت و منفي 

  

  

  توزيع فراواني باكتري هاي جداشده بر حسب نوع نمونه باليني و منبع جداسازي آنها: 3جدول 
  

  منبع نمونه باليني

ميزان فراواني نمونه از نظروجود سويه هاي 

  درصد  تعداد  كلبسيلا

  منفي  مثبت

  61/87  1818  1786  32  ادرار

  73/5  119  119  0  خون

  ترشحات

  46/2  51  49  2  لوله تراشه

  1/0  2  2  0  برونش

  51/3  73  69  4  زخم

  

  

  مايعات

  

  

  1/0  2  2  0  پلور

CSF .  6  6  29/0  

  1/0  2  1  1  آسيت

  1/0  2  2  0  مفصل

  

      بر حسب جنس SHV، TEM  ،CTX-M      هاي توزيع ژن: 4جدول 
 جمع  داري سطح معني

  جنس
 ESBLژن مولد 

 زن مرد

39/0  

10  

100%  

4  

40% 

6  

60% 

  وانيافر

 درصد
SHV 

6  

60% 

2  

20% 

4  

40% 

  وانيافر

 درصد
TEM 

4  

40% 

2  

20% 

2  

20% 

  وانيافر

 درصد
CTX-M 

 

  بر حسب گروه سني ESBLبررسي فراواني سويه كلبسيلا پنومونيه توليد كننده :5جدول 

  

  ESBLژن مولد 
  )سال(سن 

 داري معنيسطح   جمع
50-10  100 -50 

SHV 
  وانيافر

  درصد

5  

50%  

5  

50%  

10  

100%  

24/0  TEM 
  وانيافر

  درصد

3  

30%  

3  

30%  

6  

60%  

CTX-M 
  وانيافر

  درصد

3  

30%  

1  

10%  

4  

40%  

  
  

  پنومونيه بر اساس درصد الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي در ايزوله هاي  كلبسيلا:  6جدول

 

يا  حساسيتوضعيت 

  مقاومت

  اع ديسك هاي مورد مطالعهانو

AK  CTX  MEM CIP  CAZ  CRO  PTZ  SAM 
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  41/56  10/64  33/33  10/64  59/43  97/58  28/51  28/51  حساس

  56/2  13/5  0  0  25/10  69/7  0  56/2  نيمه حساس

  03/41  77/30  67/66  90/35  16/46  34/33  72/48  16/46  مقاوم

Note: AN: Amikacin- CTX: Cefotaxime- MEM: Meropenem- CIP: Ciprofloxacine- CAZ: Ceftazidime- CRO: Cefriaxone- PTZ: 
Piperacillin Tazobactam- SAM: Ampicilin sulbactam  

 

 

 

  با روش ديسك تركيبيايزوله هاي  كلبسيلا پنومونيه در  ESBLتوليد ييدي أنتايج تست ت: 7جدول

 

  هاله هاي توقف رشد

  آنتي بيوتيك ديسك تركيبي

  كلاولانيك اسيد/تاكسيمسفو

CTX+CV)( 

  كلاولانيك اسيد/ سفتا زيديم 

) CAZ+CV( 

  79/71  79/71  افزايش هاله

  21/28  21/28  عدم افزايش هاله

  

  

  بحث 

 بيوشـيميايي  خصوصيات بر اساس جنس كلبسيلا

 ي، بـرا يشـگاه يح آزمايص صحيتشخ .شوند مي بندي طبقه

نامناسـب   از انتخـاب  ي، ناش ـياز شكست درمـان  يريجلوگ

 پيـدا  و اپيـدميولوژيكي  هاي همطالع منظور ك، بهيوتيب يآنت

ت ي ـايـن ميكروارگانيسـم اهم   انتشـار  طريقه و منبع نمودن

 مقاومـت  از ن مطالعه حاكييا نتايج. )16و 22(دارد ياديز

 حضـور  و ESBLع شـيو  نسـل سـوم،    يها سفالوسپورين

ــا ژن ــاز يه ــهيادر SHV ،TEM ،CTX-M يبتالاكتام ــا زول  يه

ــابرا. باشــد يمــ يمــورد بررســ ــزيبن ــا مين آن       از  ESBL يه

ش مقاومــت نســبت بــه يدر افــزا ثرؤن عوامــل مــيتــر مهــم

  .)16(ف هستنديع الطيوس يها نيسفالوسپور

ESBL اكســـــي  هـــــا و مونوباكتـــــام عليـــــه

 فعـال  سفامايسـين،  اسـتثناء  بـه  هـا،  ايمينوسفالوسـپورين 

 موفق در غلبه بر يراهكارها نتري مهم از يكي. )22(هستند

 يهــا ممانعــت كننــده از اســتفاده بتالاكتامازهــا، مقاومــت

 .)23(باشـد  يكلاولانيك اسـيد م ـ  و سولباكتام تازوباكتام،

 استفاده از ناشي ،غالباً فرصت طلب يها باكتري اين انتشار

  ICU هاي بخش در الطيف وسيع داروهاي بتالاكتام گسترده

  . )24(باشد يم بيمارستان

 بيوگرام آنتي از آمده دسته ب نتايج مطالعه، اين در 

ولـي بـا   . )25(است اردن همسو بوده در اي مطالعه با نتايج

كـه،   يدر تهران تفـاوت داشـته اسـت، بـه طـور     اي  مطالعه

ن بدون مقاومت يكاسيو آم درصد 2م يديمقاومت به سفتاز

  .)20(دشگزارش 

هـاي   ارگانيسـم  روي بـر  تأييـدي  آزمـون  انجام با

ديســـك،  دو روش ســـينرژيك بـــه ESBLد مولـــ غربـــالي

در . بـود ESBL  يد كننده نهاييزوله توليا) درصد 65/25(10

) درصد 70(46در شهر اصفهان،  يا در مطالعه كه يصورت

در  يا مطالعـه . )14(دشمثبت گزارش  ESBL لا يكلبس هيسو

لا يكلبس ـ يهـا  نمونـه  درصـد  9/62ز نشـان دادنـد كـه    يتبر

ج منتشر شده از ينتا. )26(بت بودمث ESBL يه، دارايپنومون
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 يهـا  هي ـدر جدا ESBLد ي ـزان تولي ـمختلف م يات علمقيتحق

گـزارش   درصـد   9/8 تـا  75/75 نيه را ب ـي ـلا پنومونيكلبس

 يهـا  سـويه  نيب ـESBL ت مقاوم ـ شيوع يدر بررس. كردند

 بـه  تهـران  شـهر  ييسـرپا  و بسـتري  بيماران كلبسيلا در

ترتيـب   بـه  تبريـز  شـهر  درصـد و در  2/12و  4/31ترتيب 

در  يا در مطالعـه . )27(ردنـد گـزارش ك  درصد 1/9و  4/21

  ه مولـد ي ـلا پنومونيكلبس ـ يهـا  هي ـجدا) درصد 9/46(تهران 

ESBL ن مطالعه متفاوت بـوده  يج ايگزارش كردند، كه با نتا

مربـوط بـه منبـع     ل تفـاوت احتمـالاً  ي ـاز دلا يكي. )16(است

  . باشد يشده م يعفونت و نوع نمونه بررس

لا يس ـزولـه كلب يا) درصد 49/79(31 ،ن مطالعهيدر ا

زولـه مولـد   يا) درصـد  65/25(10ان يه بود كه از ميپنومون

ESBL ــ  ــوع كلبس ــا از ن ــت، همــه آنه ــلا پنومونيمثب ــودي . ه ب

،  درصــد 4/44ع آن ويان شــزيــدر هندوســتان م يا مطالعــه

 ،درصـد  8/4، كـره  )28(درصـد  40، ژاپـن  درصد64لند يتا

و در ) 10و 33(درصـد  12 كنـگ  هنـگ  ،درصـد  5/8تايوان 

ن يچن هم). 30(گزارش كردند درصد 44كا يآمر يالات بركليا

از   يبسـتر  مارانيپ در بين فنوتيزان بروز ايدر فرانسه م

گـزارش   درصـد  6 ييمـاران سـرپا  يو در ب درصد 40تا 30

 20وع آن يزان ش ـي ـم يجنوب شـرق  يايدر آس. )29(كردند

 60ش از يمناطق بـه ب ـ  يدند، اما در برخگزارش كر درصد

نشان داده كـه   يا ن مطالعهيچن هم. )30(مشاهده شد درصد

 40، هلنـد درصد 4/18در اروپا  ESBLوع يزان شين ميانگيم

 نتـايج . )14(گـزارش كردنـد   درصـد  3و در سـوئد   درصد

هـاي   سـويه  درصد بالاترين كه دهند مي نشان شده منتشر

لاتين  آمريكاي كشورهاي در ESBL دمول كلبسيلا پنومونيه

 6/24آرام  غربـي  حوزه و درصد 6/22اروپا  ،درصد 4/54

 جـدا  يهـا  هيسـو  درESBL نميزا. )31(مشاهده شد درصد

كشـور و در   يـك  در چنين هم و كشورهاي مختلف از شده

 مسـئله بـه   ايـن  كـه  باشـد،  مي ها متفاوت بيمارستان ريسا

مـاران،  يشـدن ب  ياد بستريفونت و مدت زع كنترل سيستم

ــزو يا مطالعــه. )32(دارد يبســتگ د ن نشــان دايدر شــهر ق

) درصد 58(26و  SHV bla ن ژ يزوله دارايا) درصد 42(19

ــه دارايا نســبت بــه مطالعــه كــه  بودنــد TEM  blaژن  يزول

ض يف ـ  .)33(سـت برخـوردار ا  يكمتـر وع ژن يش از حاضر

 يفراوان ـ 2009و همكاران در مطالعه خود در سـال   يآباد

لا يكلبســ يهــا زولــهيرا در ا TEM  bla و SHV bla  يهــا ژن

گـزارش   درصـد  5/46و  درصـد  4/67ب ي ـه به ترتيپنومون

 يوع كمتـر يش ـ از كه نسبت به مطالعه حاضـر  . )34(كردند

 يزان جداســازيــم و همكــاران يناصــح .برخــوردار اســت

 18و  درصـد  26ب يرا به ترت  TEM  blaو  SHV bla يها ژن

زان ي ـم مق ـدر شـهر   يا مطالعـه . )35(ردندكگزارش  درصد

ت نسب كه ،)36(گزارش كردند ددرص 26را  TEMوع ژن يش

كـه بـا    برخوردار است يوع  كمتر يبه مطالعه حاضر ازش

 SHV ن پـژوهش ژن يدر ا .مطالعه حاضر همسونبوده است

bla افتخـار و همكـاران در    .ن نوع بتالاكتامـاز بـود  يتر غالب

 2/53( bla TEM، )درصد bla SHV)1/43  رحضو 2012 سال

ه را ي ـلا پنومونيدر كلبس) درصد 3/31(bla CTX-M  ،)درصد

 زان حضوريو همكاران، م ينانيز ياحير .)37(ان دادندنش

bla SHV)26 درصــد(، bla TEM )5/24 درصــد(،  bla CTX-

M)18 هايي جه با گزارشين نتيا. )38(گزارش كردند) درصد 

ــان مـ ـ  ــه نش ــد ژن  يك ــ در SHV blaدهن ــواح يبرخ  ياز ن

شـده   ييشناسا ESBL ن نوعيتر عيبه عنوان شا ييايجغراف
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Abstract 
 

Background & aim: Resistance to Extended Spectrum Beta-Lactamase (ESBL) is one of the most widespread enzymatic beta-

lactamase in those bacteria which cause infections in hospitals. One major reason for this type of resistance seems to be the 

arbitrary and/or excessive use of antibiotics. At present, there is no resistance pattern for bacterial strains which cause infections in 

hospitals with ESBL mechanism in different regions of Iran, they spread differently in different seasons, and more and more cases 

of the resistance are being reported. Hence, the present study aimed to determine the antibiotic resistance patterns and bacterial 

strains and to investigate the presence of Beta-lactamase SHV, TEM , CTX-M genes in those Klebsiella strains which produce 

ESBL. The clinical samples of the study were collected from Yahyanejad Hospital in Babol.   

 

Methods: The present descriptive-analytical study was carried out in six-months in 2014, and  2075 clinical samples( of blood, 

urine, respiratory discharge, throat culture, wound culture, pleural fluid culture, CSF, Ascitic fluid culture, Synovial culture, and bone 

marrow smear) were gathered. 39 Klebsiella strains were identified among the hospitalized and out-patients of Yahyanejad Hospital 

using disk diffusion method and CLSI instructions. Antibiotic allergy tests were given for all the strains, and all the strains were 

separated using synergic double discs to check the presence of ESBL. In the next phase of the study, the extracted DNA were 

examined in terms of the presence of SHV, TEM , CTX-M by using specific primers and employing PCR method. The collected data 

were analyzed using, SPSS and K
2
 tests.  

 

Results: The frequencies of the identified strains were: isolated Klebsiella Pneumonia: 31(79.49%), isolated Klebsiella Oxytoca: 

5(12.82%), and isolated Klebsiella Ozaenae: 3(7.69%). Among  the isolated Klebsiella stains  19(48.72%) were resistant to 

cefotaxime , 14(35.90%) to ceftazidime, 18(46.16%) to Amikacin, 13(33.34%) to Meropenem, 18(46.15%) to Ciprofloxacin, 

26(66.67%) to Ceftriaxone, 12(30.77%) to Piperacillin Tazobactam, and 16(41.03%) to Ampicilin sulbactam. Also, among the 39 

isolated Klebsiella Pneumonia, there were 10(25.64%) isolated positive ESBL,  all the 10(100%) isolated strains  having Beta-

Lactamase SHV gene, there were 6(60%) isolated positive TEM gene and there were 4(40%) isolated positive CTX-M gene. 

 

Conclusion: Considering the high rate of resistance to third generation cephalosporin, it is imperative to perform accurate 

antibiogram and avoid irrational prescription of antibiotics in treating infections due to organisms which produce ESBL. In addition, it 

is of vital importance to screen the clinical samples in terms of resistance to ESBL, and to prepare guidelines for physicians to help 

realize the disease and to treat the patients properly. Also , the extracted DNA were examined samples purified in identifying genes 

SHV  , TEM  ,CTX-M in Klebsiella Pneumonia is possible PCR method. 
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