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 )مقالۀ پژوهشی(

بررسی فراوانی کلبسیلا پنومونیه مقاوم به کارباپنم در بیماران مراجعه کننده به 

 39-39سال  بیمارستان طالقانی آبادان
 

 4زادهنبی جمعه ،3آبادحسینسجاد اصلانی  ،*2منیؤسیده زهره م ،1زاده شیخاحمد فرج

 
 چكیده

-پنی ۀهای هیدرولیز کنندآنزیماز یکی  (MBLs) متالوبتالاکتامازها :و هدفزمینه 

امروزه کلبسیلا پنومونیه مقاوم به  باشد.ها میها وکارباپنمسفالوسپورین ،هاسیلین
مشکلات  های بیمارستانی محسوب شده وها یکی از عوامل مهم عفونتکارباپنم

مونیه ی کلبسیلا پنوبررسی فراوان هدف از این مطالعه اند.درمانی در دنیا ایجاد نموده
کننده به بیماران مراجعههای بالینی در نمونه blakpcژن  متالوبتالاکتاماز و ۀتولید کنند

 .باشدمی 39 -39بیمارستان طالقانی آبادان در سال 

بیوتیک رایج نه آنتیبر در براهای کلبسیلا پنومونیه کلنیمقاومت  ابتدا روش بررسي:
سپس تشخیص  .دام گردیداق CLSI از طریق دیسک دیفیوژن و بر اساس پروتکل 

  IPM-EDTAپی دیسک ترکیبییفنوت با روش (MBLs) تولید متالوبتالاکتاماز
تولید شده توسط  blakpcژن در نهایت حضور  مورد شناسایی قرار گرفتند.

شناسایی  PCRبه روش با استفاده از پرایمرهای اختصاصی های جدا شده  سویه
 .گردید
یشترین و کمترین فراوانی ب، جدا شده یکلبسیلاباکتری  ۀنمون مورد 411از  ها:یافته

 %(4/88) سیلین بیوتیک آموکسی مربوط به آنتیبه ترتیب مقاومت کلبسیلا پنومونیه 
نتایج حاصل از روش دیسک  .باشد میمورد  49%(9/3) و آمیکایسینمورد  491

واجد متالو بتالاکتاماز ا  هایزوله از کل نمونه 91 %(17/48)تعداد نشان داد که ترکیبی 
نشان را    blakpcژن   PCR نمونه با روش  41( %8/74) ، که از این تعدادباشندمی
بخش  و ICUهای ادرار بیماران بستری در ها از نمونهکه اغلب این ایزولهند، داد

 اورولوژی جدا سازی شده بودند.
در  blakpcبا توجه به وجود ژن  وپیدایش متالوبتا لاکتامازها  با توجه به گیری:نتیجه

 از ها بیوتیکضمن تغییر در الگوی مصرف آنتی تا ضروری استکلبسیلا پنومونیه 
 شود.ها جلوگیری  بیمارستان هایی در گسترش چنین عفونت

 
متالوبتالاکتاماز، روش دیسک ترکیبی کلبسیلا پنومونیه، کارباپنم، : واژگان کلید

Imipenem-EDTA، blakpc 
 

 

 41/4/4311اعلام قبولي:          41/4/4311شده: دریافت مقالة اصلاح        41/41/4313دریافت مقاله: 

 .شناسیگروه میکروبدانشیار -1

 .کارشناس ارشد رشته میکروب شناسی-2

 مربی گروه میکروب شناسی پزشکی. -3

 مربی گروه میکروب شناسی پزشکی. -4

 

 

 

 

 

شناسی، دانشکده گروه میکروب-3و1

پزشکی، دانشگاه جندی شاپور اهواز، 

 ان.اهواز، ایر

دانشگاه شناسی، گروه میکروب-4و2

واحد بین الملل اروند  ،جندی شاپور اهواز

 .آبادان

 

 

 
  نویسندة مسؤول: *

کارشییییناس  ؛یمنؤسیییییده زهییییره میییی 

  ،ارشیییید رشییییته میکییییروب شناسییییی 

دانشییییگاه جنییییدی شییییاپور اهییییواز،   

 واحییید بیییین الملیییل ارونییید آبیییادان    

 01133330190 تلفن:
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  مقدمه

نتروباکتریاسه ا ۀاین جنس باکتریایی در خانواد کلبسیلا

 KESنتروباکتر و سراشیا به گروه اقرار گرفته و به همراه 

این  .(9، 4) مثبت تعلق دارد VPهای  نتروباکتریایعنی 

ها جزیی از میکرو فلور طبیعی انسان را تشکیل ارگانیسم

ای این میکروب ناقل روده حدود یک سوم افراد ، دهند ومی

بتالاکتامازهای  ۀکلبسیلا پنومونیه تولیدکنند .(9) هستند

به عنوان یک مشکل جدی در حال  (ESBLs)الطیف  وسیع

استقرار میزان افزایش در سرتاسر دنیا تبدیل شده است. 

در بیماران بستری شده در بیمارستان  کلبسیلا پنومونیه

ها نقش مهمی  کارباپنم (.1)است بیشتر از بیماران سرپایی 

 ESBLهای کلبسیلا پنومونیه که تولید  در درمان عفونت

 کلبسیلاها در  کنند، دارند. اگرچه مقاومت به کارباپنم می

اماز وابسته به اما بیان یک بتالاکتیست نشایع  پنومونیه

 Klebsiella pneumoniaکه به  (PABCL)پلاسمید 

Carbapenemase (KPC) یا یک  مشهور استESBL 

دلیل از دست ههمراه با کاهش نفوذپذیری غشای خارجی ب

ها، یا وجود یک کارباپنماز زمینه را  دادن یا تغییر در پورین

 ومونیهپن کلبسیلاهای ها در سویه برای مقاومت به کارباپنم

ها گروهی از داروهای ضد  بتالاکتام .(7) سازد مهیا می

بتالاکتام هستند و  ۀکه همگی دارای حلق هستندمیکروبی 

. این استسلولی یکسان  ۀها بر روی دیوار مکانیسم عمل آن

ها و  ها، کرباپنم ها، سفالوسپورین سیلینگروه شامل پنی

ی یک ترکیب سلول ۀباشند. ترکیب دیوار ها می مونوباکتام

شود.  ها یافت می منحصر به فرد است و تنها در پروکاریوت

 ۀباشند. تفاوت دیوارها دارای سمیت انتخابی میلذا بتالاکتام

 ،شود های گرم مثبت و گرم منفی باعث می سلولی در باکتری

ها باکتریوسید هستند طیف اثر دارو با هم فرق کند. بتالاکتام

ها از اواسط  (. کارباپنم6-8د )شون و موجب مرگ سلول می

اند. ایمیپنم اولین دارو از این گروه  وارد بازار شده 4311

 ۀآید. ماد به دست می است که از استرپتومایسس کاتالیه

شود، ناپایدار است و  ای که از استرپتومایسس گرفته می اولیه

باشد. ایمیپنم بر  در حقیقت ایمیپنم مشتقی از این ماده می

های گرم  های گرم منفی، ارگانیزم یاری از باسیلعلیه بس

(. ایمیپنم فقط به 3) ها فعالیت خوبی دارد هوازی مثبت و بی

ها و مایعات بدن شود و به بافت صورت تزریقی مصرف می

(. 41، 3کند) از جمله به مایع مغزی نخاعی به خوبی نفوذ می

های  به دلیل عوارض جانبی زیاد، این دارو اکثراً در عفونت

های مقاوم به سایر داروها مانند  ناشی از ارگانیزم

شود. به دلیل اینکه  سودوموناس آئروژینوزا مصرف می

شوند،  ها به سرعت نسبت به این دارو مقاوم می سودوموناس

یسین تجویز امعمولاً همراه با یک آمینوگلیکوزید مانند جنتام

ن شود و چون ای متصل می PBP2گردد. ایمیپنم به  می

سلولی دخالت دارد، فعالیت  ۀگیرنده در سنتز دیوار

کلبسیلا آنچه در مورد  (.3،44باکتریسیدال سریعی دارد)

ی هابیوتیکمقاومت بالای آنها به آنتی ،مهم است پنومونیه

 های مختلف بیمارستانیمختلف و گسترش آنها در بخش

 گردند.ومیر بالایی میو مرگباشد که سبب سپتی سمی می

اخیراً به عنوان داروی شامل مروپنم و ایمیپنم ها  رباپنمکا

های های شدید که توسط سویه انتخابی برای درمان عفونت

بتالاکتاماز که مقاومت به چند دارو  ۀآنتروباکتریاسه تولیدکنند

الطیف های بتالاکتاماز وسیع نین آنزیمچدارد و هم

(ESBLsتولید می ) گیرند.  مورد استفاده قرار می ،کنند

تولید  ۀها به واسط ر مقاومت به کارباپنماخیراً ظهوهمچنین 

کارباپنمازهای اکتسابی در حال افزایش و در بین 

آنتروباکتریاسیه نیز چنین وضعی دارد و یکی از موضوعات 

)یکی از انواع بتا لاکتامازهای ها کارباپنماز .استمهم بالینی 

تند که در ایجاد هایی هسترین آنزیماز مهم وسیع الطیف(

-بندی میدسته BوAهای مقاومت نقش دارند و در کلاس

  ۀهای کدکنندژن که شامل Aکارباپنمازهای کلاس  شوند.

GES، IMI1، SME1-3،  bla NDM-1، NMC،  bla 
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kpc   در بین بسیاری از اعضای خانواده و هستند

 (49) اندها شناسایی شدهخصوص کلبسیلاانتروباکتریاسه به 

 blaهایی که دارای ژن های کلبسیلا پنومونیهزولهای

kpc  بیوتیکی به آنتیهستند به علت مقاومت بالای آنتی-

ها ها به گونهو انتقال پلاسمیدی این ژن معمولهای بیوتیک

ول ؤهای اخیر مسدر سال ،های دیگر انتروباکتریاسهجنس و

به همین  .(49)داندر دنیا بودهزیادی های بیمارستانی عفونت

 bla kpcوجود ژن سی فراوانی رهدف از این مطالعه بردلیل 

با روش کلبسیلا پنومونیه های مقاوم به چند دارو در سویه

بیمارستان  به کنندهمراجعهدر بیماران  PCRمولکولی 

 .باشدطالقانی شهرستان آبادان می

 

 بررسيروش 
 411بر روی  4939 -4939های  این مطالعه در سال

از آزمایشگاه بیمارستان  هکلبسیلا پنومونی ۀایزول ۀنمون

طالقانی که از بیماران بستری و سرپایی مراجعه کننده جمع 

هفتگی به مرکز  ۀوری شده بود، صورت پذیرفت. با مراجعآ

های ایزوله شده از بیمارانی که توسط  نام برده سویه

آزمایشگاه مربوطه کلبسیلا پنومونیه تشخیص داده شده 

شناسی ها به آزمایشگاه میکروبپلیت آوری وجمع ،دبودن

ها از  دانشگاه علوم پزشکی آبادان منتقل گردید. سویه

چون مایع مغزی نخاعی، زخم، خلط، آبسه، هایی هم نمونه

ها ابتدا از نمونه ادرار و مایعات بدن ایزوله شده بودند.

 هایهایی که با آزمایش شد و از ایزوله تهیهکشت مجدد 

با  TSI(Triple Suger Iron  Agar) آمیزی گرم، نگر

مثبت،  VPاسید/ اسید، اندول منفی، حرکت منفی،  ۀمشاهد

مثبت تشخیص داده شده   LIAسیترات مثبت اوره آز مثبت،

 . (41) شدند معرفیکلبسیلا پنومونیه عنوان هببودند، 

طبق دستورالعمل های کلبسیلا پنومونیه تمامی ایزوله

CLSI (47)  ر نسبت استفاده از روش دیسک دیفیوژن آگابا

 µg) سیلینپنی (،µg 91) تتراسایکلین )هایبیوتیکبه آنتی

 ایمیپنم (،µg 91) سفتازیدیم (،µg 91) سفوتاکسیم (،91

(µg 41،) آموکسی( سیلینµg 91،) جنتامایسین (µg 91)، 

 غربالگری شدند. (µg 41) مروپنم (،µg 91آمیکایسین)

 ( تهیه شد.HiMediaبیوتیکی از شرکت )آنتی هایدیسک

مکانکی اگار های موجود در محیط  از کلنیبه طور خلاصه 

استریل حاوی سرم  ۀسپس به لول ،کلنی برداشته 1الی  9

فیزیولوژی انتقال داده و سوسپانسیون معادل نیم مک فارلند 

 91ساعت در انکوباتور  1الی  9ها به مدت  تهیه شد. لوله

رار داده شد و کدورت آن با نیم مک فارلند مقایسه درجه ق

یک سواب استریل را درون سوسپانسیون  معادل گردید.و 

 ۀپس از گرفتن مایع اضافی در جدار باکتریایی فرو برده و

مرک  گار )شرکتآلوله، بر روی محیط مولرهینتون 

(Merck)، )در تمام جهات کشت داده تا سطح پلیت  آلمان

دقیقه در دمای اتاق  9ها را به مدت ه شد. پلیتکاملاً پوشاند

های  گذاشته تا رطوبت آنها گرفته و سپس دیسک

 47پلیت و  ۀمتر از لب میلی 47بیوتیکی به فاصله  آنتی

به و  متر از یکدیگر در سطح پلیت قرار داده شد میلی

ساعت  48درجه انتقال داده و نتایج پس از  91انکوباتور 

اساس حساس، مقاوم،  فت. نتایج برمورد بررسی قرار گر

بینابین گزارش شدند که اعداد مربوط به هر دیسک از 

 ۀهم .(47گیری است)قابل پی CLSIجدول استاندارد 

ید شده جهت آزمایش أیهای کلبسیلا پنومونیه ت ایزوله

گلیسرول در  %91 باTSB در محیط  PCRملکولی 

راد تا زمان گ سانتی ۀدرج -91در  cc7/4های تیوپمیکرو

 های بعدی نگهداری شدند. انجام آزمون
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متالو بتا  ۀهای تولید کنندبه منظور شناسایی ایزوله

استفاده Combined Disk(CD) Test  لاکتاماز از روش

 میکروگرمی( 41) پنمروش از دیسک ایمیدر این  شود.می

 41) پنمنهایی در مجاورت دیسک محتوی ایمیبه ت

تترا آمین)اتیلن دی EDTAکرولیتر می 41و  میکروگرمی(

روی محیط قرار داده شد و محیط نیم مولار  اسید استیک(

د. ساعت منتقل گردی 48کشت را به انکوباتور به مدت 

اله عدم رشد در قطر ه نهایتاً بعد از گذشت این زمان اگر

-میلی  EDTA  1به همراه  IMP)(پنماطراف دیسک  ایمی

پنم به دیسک ایمی عدم رشد در مقابل متر بیشتر از قطر هاله

و باکتری گرفته شده  تست مثبت در نظر ۀنتیج ،باشدتنهایی 

 .ودشمیماز در نظر گرفته الوبتا لاکتامت ۀبه عنوان تولید کنند

به عنوان   E.coli  ATCC 25922یدی از أیدر آزمون ت

 Klebsiella pnenu monia  ATCCکنترل منفی و از

 .(48-46) ن کنترل مثبت استفاده شدبه عنوا   700603

 DNAابتدا استخراج ا bla kpcژن  نشان دادنبرای 

 41به مدت  روش جوشاندنها با استفاده از تمامی ایزوله

 41 نآو بعد از  گرادسانتی ۀدرج 37دقیقه در بن ماری 

از مایع  سپس ،سانتریفوژ شدند rpm41111دقیقه در دور 

اپندورف استریل  ۀیک  لولدر بود  DNAکه حاوی  یئرو

 (43) شددرجه نگهداری  -20در  وآوری جمع

در این مطالعه  (91) پرایمرها: پرایمرهای مورد استفاده

از شرکت سینا ژن خریداری شدند و دارای مشخصات زیر 

 .(4)جدول  باشندمی

 در کلبسیلا پنومونیه اbla kpc ي ژنیروش شناسا

هر  انجام  شد. µl 97  در حجم نهایی PCRواکنش 

از هر  dNTP µm971،0.4µm  شامل  PCRواکنش 

آنزیم  MgCl2،0.12 Unit/ µl در لیتر mM 1.5 پرایمر،

Taq  وµl7  ازDNA باشد. واکنش الگو میPCR  در

آمریکا(  ،Bio Radسایکلر )ساخت شرکت دستگاه ترمو

 Initial ۀتحت شرایط دمایی با دمای دناتوراسیون اولی

denaturation (37 7گراد به مدت سانتی ۀدرج  ،)دقیقه

 ۀدرج 37)  سیکل حرارتی شامل دمای دناتوراسیون 97

  ثانیه(، دمای اتصال پرایمر 17گراد به مدت سانتی

Annealing (76 ثانیه 17گراد به مدت سانتی ۀدرج) و 

گراد به مدت سانتی ۀدرج Extention (19  دمای  تکثیر

 Final extention ی تکثیر نهاییدر پایان دما ثانیه( و 17

 دقیقه( انجام شد. 7گراد به مدت سانتی ۀدرج 19)

های مورد نظر از نظر حضور ژن  PCRمحصولات 

-پس از رنگ و %4فورز بر روی ژل آگارز با انجام الکترو

بررسی شدند. لازم به ذکر است که   Safe  Stainبا آمیزی

به عنوان  ATCC 25922در این مطالعه از  اشرشیا کلی 

 واجد   ATCC 111619کلبسیلا  ۀکنترل منفی و از سوی

ا تهیه شده از انستیتو پاستور ایران به عنوان bla kpcژن 

پس از پایان الکتروفورز ژل را  کنترل مثبت استفاده گردید.

از پلیت خارج کرده و توسط دستگاه ترانس لومیناتور 

وجود سایبر آمریکا( قرار داده شد.  ،BioRad )شرکت

سیف با خاصیت فلورسنتی باعث ظاهر شدن باندهای 

 شود. می  DNAحاوی 

 

 ل پرایمرهای مورد استفاده در طرحجدو :4جدول 

 

 

 

 

Gene(Product Size) Sequence (5′ to 3′) Gen Name 

bp -4144 F: TGT CAC TGT ATC GCC GTC 

R: CTC AGT GCT CTA CAG AAA 

ACC 

bla kpc 
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 هایافته
های ادرار، خون، زخم و  آوری نمونه پس از جمع

کننده به بیمارستان خلط از بیماران بستری و سرپایی مراجعه

مشکوک به باکتری  ۀنمون 487طالقانی شهرستان آبادان، 

باکتری  ۀنمون %(18)411ها،  کلبسیلا بودند که در میان آن

توکا  کسیباکتری کلبسیلا ا ۀنمون ( %6)49کلبسیلا پنومونیه، 

های  های دیگر بود. فراوانی نمونه باکتری ۀنمون( %46)93و 

های ادرار، خلط، خون و زخم  شده از نمونه آوری جمع

نشان داده شده  9جدول  در کلبسیلا پنومونیهدارای باکتری 

 .است

، کلبسیلا پنومونیهدارای باکتری  ۀمورد نمون 411از 

از  %( مورد3/49)91از بیماران بستری و  %( مورد4/86)491

اند.  آوری شده بیماران سرپایی از اورژانس بیمارستان جمع

 %( ایزوله7/81)446 بیشترین ایزوله کلبسیلا پنومونیه از ادرار

 ایزوله بود %(1/9) 7های زخم کمترین مورد از نمونه و

آوری شده از بیماران بستری  های جمع (. نمونه9)جدول

 اورولوژی، ، داخلی،، اطفالICUهای  شده، در بخش

 مان و بیماران سرپایی از اورژانسزنان و زای ،جراحی

آوری شدند که بیشترین مورد کلبسیلا پنومونیه  جمع

ایزوله و  ICU 11(1/91%)آوری شده مربوط به بخش  جمع

 باشد مورد می (%1/9)7کمترین مورد مربوط به بخش اطفال 

 (9)جدول 

 الگوی حساسیت کلبسیلا پنومونیه

 411بیوگرام برای  های آنتی س از انجام تستپ

های کلبسیلا پنومونیه، توزیع فراوانی الگوی مقاومت  ایزوله

اساس  شده است. بر نشان داده 7ها در جدول  دارویی آن

بیشترین فراوانی مقاومت کلبسیلا پنومونیه مربوط به  ،نتایج

و کمترین فراوانی  (%4/88)491سیلین  بیوتیک آموکسی آنتی

 (%9/3)49بیوتیک آمیکایسین مقاومت مربوط به آنتی

چنین در این مطالعه مشخص گردید که هیچ هم باشد. می

ها بیوتیکآنتی ۀبه هم ای از کلبسیلا پنومونیه مقاومسویه

ثر ؤبیوتیکی وجود دارد که بر روی آنها مباشد وآنتینمی

 است. 

-نمونه کلبسیلا پنومونیه پس از آنتی411 از مجموع 

مورد  (%9/96) 98های مقاوم به ایمیپنم بیوگرام، تعداد ایزوله

از نظر   CD testمشخص گردید که این تعداد با روش

 91 که تولید متالوبتالاکتاماز مورد بررسی قرار گرفتند

لاکتاماز تشخیص داده شدند ایزوله مولد متالوبتا %(17/14)

بتالاکتاماز متالو ۀهای تولید کنندچنین ایزولههم (.4)شکل

بیماران  از مورد و %(8/44)41های ادرار از نمونه غالباً

 مورد جدا شدند %ICU 46(4/44)بخش  بستری در

 (.6و  7)جدول 

EDTA های متالوبتالاکتاماز وباعث مهار آنزیم 

 EDTAعدم رشد در اطراف دیسک ایمیپنم و  ۀتشکیل هال

   A:Imipenem  B: EDTA گردیده است.

:Imipenem+ EDTA 
 :شودتست مشاهده می CDنتایج حاصل از  4در شکل 

 91از  لاکتامازهای متالوبتادر ایزوله blakpcتشخیص ژن 

ده به روش دیسک ترکیبی یید شأت لاکتامازمتالوبتا ۀایزول

 ( و9)شکل بودند blakpcایزوله داری ژن  %(8/74)41

 نظر ژن مورد نظر منفی ها ازایزوله 49%( 9/18همچنین )

 بودند.

 

 



  ... بررسی فراوانی کلبسیلا پنومونیه مقاوم به                                                                                                                   012

             

 4311، 2 ، شمارة41 شاپور، دورةمجلة علمي پزشكي جندی

از بیماران بستری و  کلبسیلا پنومونیههای ادرار، خلط، خون و زخم دارای باکتری  شده از نمونه آوری های جمع : فراواني نمونه2جدول 

 وابسته به جنسسرپایي 

 بیمار  ۀنمون
 جنسیت

 مجموع
 زن مرد 

 %(7/81)446 %(7/91)71 %(7/19)69 ادرار

 %(9/8)49 %(1/9)1 %(7/7)8 خون

 %(1/9)7 %(6/1)4 %(1/9)1 زخم

 %(6/1)44 %(6/1)4 %(3/6)41 خلط

 

 های مختلف بیمارستان طالقاني آوری شده از بخشهای کلبسیلا پنومونیه جمعفراواني نمونه: 3جدول

 کلبسیلا

 پنومونیه

ICU 
 تعداد)درصد(

 داخلی

 تعداد)درصد(

جراحی 

 تعداد)درصد(

زنان زایمان 

 تعداد)درصد(

ی اورولوژ

 تعداد)درصد(

اورژانس 

 تعداد)درصد(

 اطفال 

 تعداد)درصد(

 مجموع 

 تعداد )درصد(

 %(411)411 %(1/9)7 %(8/49)91 %(1/48)91 %(8/44)41 %(3/6)41 %(9/41)97 %(1/91)11 مثبت

 

 کلبسیلا پنومونیههای  سویه بیوتیكيآنتي: توزیع فراواني الگوی مقاومت 1جدول 

 بیوتیک دیسک آنتی
 مقاوم 

 تعداد )%(

 حد واسط

 تعداد )%(

 حساس

 تعداد )%(

 µg 41 491 (4/88) 4  (6/1) 46 (4/44)  سیلین آموکسی

 µg 91 61 (6/14) 9  (8/9) 84  (9/76) سفتازیدیم

 µg 91 497 (8/86) 4 (6/1) 48  (7/49) سیلین پنی

 gµ 91 61 (1/11) 93 (91) 14  (1/98) تتراسایکلین

 gµ 91 19 (4/93) 6  (4/1) 36 (6/66) جنتامایسین

 gµ 91 49 (9/3) 1  (1/9) 491 (4/88) آمیکایسین

 µg 41 98 (9/96) 1 (1/9) 419 (8/11) پنم ایمی

 µg 41 91 (8/91) 4  (6/1) 449 (1/18) مروپنم

 µg 91 68 (9/11) 8  (7/7) 18 (4/71) سفوتاکسیم
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 های بالیني مختلفبرحسب نمونه (MBL) لاکتامازهامتالوبتا ةنیه تولیدکنندهای کلبسیلا پنوموفراواني ایزوله : 1جدول

MBL         ادرار 

 تعداد)درصد(     

 خون        

    تعداد)درصد(     

 زخم         

 تعداد)درصد(       

 خلط          

 تعداد)درصد(        

         مجموع 

 تعداد)درصد(

 (17/48)91 (1/9)7 (8/9)9 (9/4)9 (8/44)41 مثبت

 (9/84)441 (4/1)6 (9/4)9 (3/6)41 (1/68)33 منفی

 %(411)411 (6/1)44 (1/9)7 (9/8)49 (7/81)446 مجموع

 

 طالقاني های مختلف بیمارستان( در بخشMBL) لاکتامازهامتالوبتا ةپنومونیه تولیدکنندهای کلبسیلا فراواني ایزوله : 6جدول

MBL  ICU 
 تعداد)درصد(

 داخلی

 تعداد)درصد(

جراحی 

 تعداد)درصد(

زنان زایمان 

 تعداد)درصد(

اورولوژی 

 تعداد)درصد(

اورژانس 

 تعداد)درصد(

 اطفال 

 تعداد)درصد(

مجموع 

 تعداد)درصد(

 (1/48)91 ------ (1/9)1 (8/9)9 (1.6)4 --------- (8/9)9 (4/44)46 مثبت

 (9/84)441 (1/9)7 (44)46 (8/1)1 (4/44)46 (1/48)91 (3/47)99 (6/46)91 منفی

 (411)411 (1/9)7 (8/49)91 (3/6)41 (8/44)41 (1/48)91 (9/41)97 (1/91)11 مجموع

 

 

 
 

 متالوبتالاکتاماز ةکلبسیلا پنومونیه تولید کنند: 4شكل 

B C 

A 
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 700603ATCC Klebsiellaکنترل مثبت  :4(  ستون 100bpمارکر )  M:DNAستون    bla kpcژن  PCRمحصول : 2شكل

pnumoniae   کنترل مثبت ژن(bla kpc ستون )2:E.coli  ATCC25922  )های بالیني ایزوله: 1و3،1،1،6های ستون )کنترل منفي

  bla kpcمثبت از نظر حضور ژن

 

 بحث

های گرم منفی، غیر  ، جز باکتریکلبسیلا پنومونیه

ی ئجز باشد. این ارگانیسم هوازی اختیاری میمتحرک و بی

حدود  دهند و از میکروفلور طبیعی بدن انسان را تشکیل می

ای این میکروب هستند. میزان  ل رودهحامیک سوم افراد، 

ها در بیماران بستری شده در بیمارستان  استقرار این باکتری

باشد. این باکتری عامل طیف  بیشتر از بیماران سرپایی می

مونی، عفونت سمی، پنو سپتی :ها شامل وسیعی از عفونت

های  های چرکی در اندام مجاری ادراری، مننژیت و آبسه

های کبدی هستند. پنومونی مختلف به خصوص آبسه

کلبسیلایی بخش کوچکی از موارد پنومونی را تشکیل 

 %31در حدود  دهد، و میزان مرگ ومیر ناشی از آن بالا و می

ی علت اصلی مقاومت به کارباپنم در این باکتر (.94) است

 .باشدوجود آنزیم کارباپنماز است که نوعی بتالاکتاماز می

 ایمیپنم، مروپنم، دوری پنم و ارتاپنم( :ها )مانندکارباپنم

در برابر  عموماًباشند که ها میکلاس مهمی از بتا لاکتام

های حاصل از و در درمان عفونت هستندبتالاکتامازها مقاوم 

که قادر به  AmpCو  ESBLs ۀکنندهایی تولیدباکتری

به کار  هستند،ها سفالوسپورین ها وهیدرولیز سفالوسپورین

های بتالاکتامازی که کارباپنم را تعداد آنزیم .روندمی

ت به بروز مقاوم رو به افزایش هستند. د،کننهیدرولیز می

های گرم ها به ویژه باکتریها در بین باکتریبیوتیکاین آنتی

های بیمارستانی یک تهدید جدی فونتع ۀمنفی ایجادکنند

، به طوری که ستهای حاصل از آنهادر درمان عفونت

-افزایش مقاومت به این آنتی ۀدهندمطالعات اخیر نشان

از  و باشدتوسط متالوبتالاکتامازها می ها به ویژهبیوتیک

 Klebsiella ها ترین این بتالاکتامازرایجطرفی 

pneumonia(KPC)  Carbapenemase  باشد که می

 کارباپنماز ۀژن رمزکنندیکی از  باشد. آنزیمی پلاسمیدی می

M 1 3 2 4 5 6 7 

 pb1111  

 pb1111b

b 
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باشد که روی پلاسمید و یا کروموزوم  می blakpc ژن

های  این ژن در سویهی که ینجاآاز  (99) باکتری قرار دارد

آبادان مشخص نشده است. ما نیز  ۀکلبسیلا پنومونیه در منطق

های  یی را در ایزولهدر این تحقیق الگوی مقاومت دارو

فراوانی کلبسیلا  وآبادان تعیین کردیم  ۀمنطق کلبسیلا

با استفاده از چنین متالوبتالاکتاماز و هم ۀپنومونیه تولید کنند

های کلبسیلا  را در سویه bla kpcروش مولکولی وجود ژن 

 پنومونیه مقاوم به کارباپنم بررسی کردیم. 

بررسی الگوی ن برای ادر مطالعات گذشته محقق  

م انجام دادند که  بیوگرا آنتی  ها تست ومت بر روی جدایهمقا

 با بررسی 4934سلگی و همکاران در سال ها در میان آن

های  دست آورده از بیمارستانهب کلبسیلاپنومونیهایزوله  981

 کلبسیلا پنومونیه ۀ %( ایزول9/18)997اردبیل دریافتند که 

 ۀ%( ایزول13/9)6س هستند. بیوتیک حسا آنتی 9حداقل به 

اوم %( ایزوله که به کارباپنم مق4/9)1مقاومت کامل داشتند و 

روش  ۀوسیلهب لاکتامازبودند برای بررسی وجود متالوبتا

test CD  ( 11/4)7گرفتند که مورد مطالعه بیشتر قرار%

در این تحقیق  .(99)لاکتاماز مثبت بودندمتالوبتا ۀایزول

از بیماران بستری و را  پنومونیه کلبسیلاهای  سویه411

های خون، ادرار، خلط و زخم  از نمونه وبیماران سرپایی 

در توزیع فراوانی الگوی مقاومت دارویی آنها   جدا کردیم

بیشترین فراوانی مقاومت کلبسیلا پنومونیه مربوط به 

و کمترین فراوانی  %(4/88)491سیلین  بیوتیک آموکسی آنتی

 %(9/3)49بیوتیک آمیکایسین  نتیمقاومت مربوط به آ

های مقاوم به ایمیپنم چنین تعداد ایزولههم .باشد می

 CDمورد مشخص گردید که این تعداد با روش (9/96%)98

test  از نظر تولید متالوبتالاکتاماز مورد بررسی قرار گرفتند 

لاکتاماز تشخیص داده یزوله مولد متالوبتاا %(17/48)91که 

همکاران در  وانی یافت شده توسط سلگی وکه از فرا شدند

 های اردبیل بیشتر است.بیمارستان

-حاضر نتایج مقاومت آنتی ۀدر مطالعکه  در صورتی

های سفتازیدیم در ایزوله مروپنم، بیوتیکی نسبت به ایمیپنم،

 (91همکاران ) فورد ومطالعۀ نتایج  با bla kpc ژن واجد

 خوانی دارد.هم تقریباً

و  (Bratuبراتو)نتایج  اب حاضر ۀالعمطچنین هم

 bla kpcسازی ژن باشد که میزان جدامیمتفاوت  همکاران

 گزارش کرده بود %91 های کلبسیلا پنومونیهسویه در را

(97). 

 جداپنومونیه  کلبسیلادر   bla kpcجهت بررسی ژن

و  زادههاشمی 4934های بیمار، در سال  شده از نمونه

ادرار، خون، مایع مغزی  ۀنمون 4111همکاران با بررسی 

های نخاعی، زخم، خلط مایع صفاق، ترشحات و آبسه

های هاجر و کاشانی شهرکرد، موفق  شکمی که از بیمارستان

کلبسیلا و  کلبسیلا پنومونیه ۀ ایزول 919به جداسازی 

کلبسیلا   به عنوان ایزوله %(4/83)481شدند که  توکا اکسی
 توکا کلبسیلا اکسیوله به عنوان ایز %(3/41) 99و  پنومونیه

کلبسیلا های  تعیین هویت شدند. سپس تمامی ایزوله
مورد بررسی قرار گرفت.  bla kpcبرای وجود ژن  پنومونیه

ها  مورد از ایزوله%( 3/44) 99 نشان داد که PCRنتایج 

حاضر در مورد  ۀنتایج مطالع. (96) بودند bla kpcدارای ژن 

های  کلبسیلا پنومونیه نسبت به ویهبیوتیکی سمقاومت آنتی

آمیکایسین وجنتامایسین با  ،سیلینهای آموکسیبیوتیکآنتی

 تقریباً 4934همکاران در سال  و زادهمطالعات هاشمی

 های سفوتاکسیم،بیوتیکمورد آنتی ولی در ،یکسان است

تواند ناشی له میأپنم بیشتر است که این مسسفتازیدیم وایمی

ها در بیوتیکی این سویهتیآنوی مقاومت از تفاوت الگ

 bla kpی ژن یشناسانتایج  و مناطق جغرافیایی مختلف باشد
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 هدزاهاشمیاز مطالعۀ نتایج حاصل  ما با ۀمطالع نشان داد که

( به بررسی 9149) و همکارانکیم  خوانی دارد.هم تقریباً

جنوبی  ۀهای مقاوم به کارباپنم در کر انتروباکتریاسه

در این به کرباپنم  مقاوم ۀایزول 99تند. در مجموع پرداخ

 ۀ%( ایزول1/19)46تحقیق از خون و ادرار جداسازی شد که 

ها ژن مقاومت  بودند. در تمام ایزوله پنومونیه کلبسیلا  آن

بتا لاکتاماز متالو ۀ%( ایزول97/94)7بررسی شد و تنها در 

کلبسیلا  ۀایزول %(8/71) 13ما از  ۀمطالع .(91) شناسایی شد

دارای مورد  %(91)43 و خون پنومونیه جدا شده از ادرار

کیم اختلاف مطالعۀ نتایج که با  آنزیم متالوبتالاکتاماز بودند

مربوط به منطقه و فرهنگ تفاوت در  که این احتمالاً دارد

 .ستتجویز دارو

حاضر  ۀدر مطالع  bla kpcهایبیشترین شیوع ایزوله

 چن و ۀبا مطالع کهخلط است  ن وخو های ادرار،در نمونه

در تحقیق حاضر بیشترین  ( مطابقت دارد.98) همکاران

بستری به های مثبت در بخش   bla kpc هایتعداد ایزوله

 بخش داخلی و %ICU (4/71)های ترتیب در بخش

( 93) همکارانش و( Geffenۀ جفن )که با مطالع (9/41%)

 مکاران در یونانه کانتر پولو و ۀو مطالع 9141در سال 

خطر ۀ دهندتواند نشانخوانی دارد که میهم ( تقریبا91ً)

لزوم  و های بیمارستانیاین مقاومت در این بخش ۀبالقو

های توجه بیشتر به رعایت بهداشت توسط پرسنل بخش

  مربوطه باشد.

 

 گیرینتیجه
که میزان شیوع کلبسیلا  نتایج این مطالعه نشان داد

متالوبتالاکتاماز در بیماران مورد بررسی  ۀکنندپنومونیه تولید 

ان و تعدادی از ایریشتر از بعضی مناطق آبادان ب ۀدر منطق

ها چون بیشترین تعداد این باکتری و کشورهای دیگر است

 توجه به عفونت دستگاه ادراری ،انداز ادرار جدا شده

Infection (UTI)  Urinary    Tract  از مسائل قابل

 ۀهای تولیدکنندآنجایی که ایزولهاز  باشد.مل میأت

های بتالاکتام بیوتیکتوانند به تمام آنتیمتالوبتالاکتاماز می

لذا شناسایی کلبسیلا پنومونیه مقاوم به کارباپنم  ،مقاوم شوند

و که قادر به تولید متالوبتالاکتاماز هستند، ضروری بوده، 

ناسب جهت بیوتیک متواند پزشک را در انتخاب آنتیمی

های ناشی از این بیماران مبتلا به عفونتتر اختصاصیدرمان 

 کمک نماید. عفونت دستگاه ادراری خصوصاً هاباکتری
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کارکنان آزمایشگاه  وسیله از معاونت پژوهشی وبدین

-دانشگاه علوم پزشکی جندی و آبادان الملل اروندواحد بین
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Abstract 
Background and Objectives:  Metallo-beta-lactamases (MBLs), 

are enzymes that hydrolyze penicillins, cephalosporins and 

carbapenems. Nowadays, the carbapenem-resistant Klebsiella 

pneumoniae is considered as one of the most important causes of 

nosocomial infections and has created various health problems in 

the world. The purpose of this study was to determine the 

prevalence of MBL producing Klebsiella pneumoniae and blakpc 

gene in clinical samples taken from patients referred to Taleghani 

hospital of Abadan in the period 2014-2015. 

Subjects and Methods: Detection of Klebsiella pneumoniae 

colonies resistance to the common nine-antibiotics was performed 

by disk diffusion test, according to CLSI protocols. Identification 

of MBL was carried out using IPM- EDTA combined disk 

method. Finally, the blakpc gene produced by the isolated strains 

was identified using PCR method and specific primers. 
Results: Among 144 cases of isolated Klebsiella bacteria, the 

highest and lowest frequencies of resistance in Klebsiella 

pneumoniae are related to antibiotic amoxicillin (127 cases, 

88.1%) and amikacin (13 cases, 9.2%) respectively. The results of 

the combined disk method showed that 27 isolates (18.75%) of all 

samples are MBL producing, from which 14 cases (51.8%) 

showed the presence of blakpc gene. Most of the isolates were 

separated from urine samples of patients admitted to ICU and 

urology department. 

Conclusion: The results of this study demonstrated that the 

emergence of MBLs and detection of the responsible gene in 

Klebsiella pneumoniae isolates among our patients is a warning 

finding and warrants to change the pattern of use of antibiotics in 

order to prevent the spread of such infections in hospitalized 

patients. 
 

Keywords: Klebsiella pneumoniae, Carbapenem, Metallo-beta-

lactamase, IPM- EDTA Combined disk method, blakpc. 
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