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  ۱۹/۱۲/۸۸:        تاريخ پذيرش مقاله ۱/۶/۸۸: تاريخ دريافت مقاله  

  :  چكيده
بـا توجـه   . هاƽ سوختگي اسـت عامل اصلي عفونت زخم) Pseudomonas aeruginosa (پسودوموناس آئروژينوزا: افزمينه و اهد

خصوص نسبت به ترکيبات بتالاکتام اهميت مقاومت آن دو چندان          به مقاومت روز افزون اين باکترƽ به داروهاƽ ضد باکتريائي و به           

هـدف از ايـن مطالعـه تعيـين الگـوƽ      .  به افزايش اسـت الاکتامازها در جهان رومتالوبتهاƽ توليد کننده آنزيم     سويه علاوه،به. شودمي

 بيمارستان سوانح وسـوختگي  توليد کننده متالوبتالاکتاماز در پسودوموناس آئروژينوزاهاƽحساسيت دارويي و ميزان شيوع سويه

  ).۱۳۷۸-۸۸( بوداصفهان) ع(امام موسي کاظم 

، ۱۳۷۸-۸۸هـاƽ  در طـي سـال  فهانـاص) ع(مـتان امام موسـي کاظـ سوختگي و بسترƽ در بيمارس     بيمار دچار  ۱۱۱از   :روش بررسي 

هاƽ مقاوم به ايميپـنم     در سويه . ائر انجام شد  ب -تست حساسيت داروئي با روش کربي     . شد جدا   پسودوموناس آئروژينوزا  سويه   ۷۹

  بررسـي    VIM  وجـود ژن      PCRبا استفاده از فنـاورƽ      . تشخيص داده شد  ) IPM-EDTA(بتالاکتاماز به روش فنوتيپي     توليد متالو 

  .گرديد

، %۷/۹۸، سيپروفلوکـساسين  %۴/۹۷، پيپراسـيلين  %۹/۹۴ ايميپنم:مقاومت به داروهاƽ ضد باکتريائي به شرح ذيل بود   درصد: يافته ها 

مقاوم به ايميپنم، توليد کننده     سويه  %) IPM‐EDTA، ۴۱) ۸/۵۵با روش    %. ۱۰۰، سفتازيديم و تيکارسيلين هر يک       %۹۵توبرامايسين  

  . بودندVIMحاوƽ ژن %) ۴۳( سويه ۳۴. متالو بتالاکتاماز بودند

آنهـا بـه سـاير    % ۹۴ به سفتازيديم وتيکارسيلين کـاملا مقـاوم و بـيش از    P. aeruginosaهاƽ  سويه نتايج نشان داد : نتيجه گيري

بنـابراين، تـشخيص الگـوƽ      . يش از انتظـار اسـت     بهاƽ جدا شده    ماز در  سويه   توليد متالو بتالاکتا  شيوع  . ها مقاوم هستند  بيوتيکآنتي

هاƽ ناشـي ار   هاƽ توليد کننده متالو بتالاکتاماز در پيشگيرƽ و کنترل عفونت         خصوص تشخيص سويه  مقاومت داروئي اين باکترƽ به    

  .  دارد اهميت زيادƽآن

 ، زخم سوختگيVIMش حساسيت داروئي ، ژن ، آزمايP. aeruginosaمتالو بتالاکتاماز، : كليد واژه ها
  

 



  ... درbla-VIM   متالو بتالاکتامازشناسايي ژن  الگوƽ مقاومت دارويي وتعيين/ ۲

  :مقدمه

ترين مشکلات بهداشتي و درماني در بسيارƽ از نقاط         يکي از مهم  

بيماران مبتلا به اين ضايعات در      . باشددنيا ضايعات سوختگي مي   

هـاƽ  زيـرا، زخـم   . هاƽ بيمارسـتاني هـستند    معرض خطر عفونت  

    ƽفرصـت طلـب از جملـه         سوختگي مکان استقرار بـاکتر ƽهـا

Pseudomonas aeruginosaاستفاده از روش. باشد  مي  ƽهـا

هاƽ سـوختگي را کـاهش داده       مراقبتي جديد موارد عفونت زخم    

هاƽ اما، هنوز امکان بروز عفونت هاƽ مرگبار در سوختگي        . است

خصوص در کشورهاƽ در حال توسعه وجـود دارد کـه           شديد به 

         باعث افزايش بيمـارƽ و مـرگ و ميـر در سراسـر دنيـا               " عموما

نوان مثـال، در ايـالات متحـده آمريکـا سـاليانه            عبه). ۱(گرددمي

افتـد کـه     مورد ضايعه سوختگي شديد اتفاق مي      ۱۰۰,۰۰۰حدود  

  ).۲(گردد  نفر مي۵,۰۰۰منجر به مرگ حدود 

 ضايعات سوختگي شديد عوامل اصـلي دخيـل  در    بادر بيماران   

عفونت، تخريب پوست و همراه شدن آن با کاهش سطح دفـاعي            

باشـد  مـي   صورت موضعي و سيستميک    به )سلولي و هومورال  (

 ،علت نکروز بـافتي    به ،)سطحي يا عمقي  (محل سوختگي   ). ۸-۳(

اƽ بـراƽ اسـتقرار و      محيط غني از پروتئين است که جايگاه ويژه       

 ƽنکـروز بـافتي و تخريـب       ). ۹-۱۳(کندها فراهم مي  تکثير باکتر

عروق خوني محل، از حضور عوامـل دفـاعي و ترکيبـات ضـد              

  ).۱۴ و ۱۰(آورد عمل مي ممانعت بهميکروبي

P. aeruginosa  و Staphylococcus. aureusترين و   مهم

هاƽ سوختگي جـدا    ترين عواملي هستند که از عفونت زخم      شايع

 در هلنـد مـشخص      ۲۰۰۵ تا   ۲۰۰۳هاƽ   سال در مطالعه . شوندمي

 ـ        ۲۷-۳۰ درصـد و     ۲۷ -۳۷ب  ـگرديد که اين دو باکترƽ به ترتي

 P.aeruginosaمنبـع  )  ۳(انـد   عفونت زخم بـوده  درصد عامل 

هاƽ سوختگي ممکـن اسـت منـشاء داخلـي          عامل عفونت زخم  

در محــيط ). ۱۵(يـا محيطــي داشـته باشــد   ) دسـتگاه گــوارش (

 وجود دارند که داراP. aeruginosa ƽهايي از بيمارستان سويه

ايـن  .  هـستند (Multi. Drug- resistant)مقاومت چند گانـه  

  .انداز محيط و دست پرسنل جدا شدهها سويه

 در مطالعات انجام شده در ايران مـشخص شـده کـه مقاومـت              

هـاƽ    جدا شده از عفونـت P. aeruginosaهاƽ چندگانه سويه

در مطالعـاتي   . اƽ رسيده اسـت   بيمارستاني به مرحله نگران کننده    

که در مرکز سوختگي توحيد انجـام شـد مـشخص گرديـد کـه               

 ايـن  % ۹۵بيش از . باشدمي % P. aeruginosa  ،۹/۷۳فراواني 

ــويه  ــس ــسين، ک ــه جنتاماي ــا ب ــوپ ربناه ــرƽ مت ــيلين، ت ريم ي س

 به  %۹۰سولفامتوکسازول، سفتي زوکسيم و تتراسيکلين و بيش از         

در ) ۱۶( به سيپروفلوکـساسين مقـاوم بودنـد         % ۸۲آميکايسين و   

  جـدا P. aeruginosa هاƽسويه % ۶/۸۶مطالعه ديگر در ايران 

بـه آزترونـام،     % ۸۶شده از بيماران سوختگي به سفتي زوکسيم،        

علاوه،  به . بودند به ايمي پنم مقاوم    % ۵/۱۵به کاناماسين و    % ۸/۷۹

 سويه جدا شده از بيماران و يـک         ۲۴ سويه مورد بررسي،     ۱۲۷از  

  ).۱۷(  بودند MDRسويه جدا شده از محيط 

به  P. aeruginosaهاƽ سويهت ـشورها مقاومـدر بسيارƽ از ک

بـراƽ درمـان   ). ۱۸ و   ۲ (استام رو به افزايش     ـبات بتالاکت ـترکي

هاƽ مقاوم بـه ترکيبـات بتالاکتـام، از         هاƽ ناشي از سويه   عفونت

که نسبت به اثر اکثـر بتالاکتامازهـا        )  مروپنم –ايميپنم  (ها  کرباپنم

هـاƽ اخيـر    امـا، در سـال    ). ۱۹(شودباشند، استفاده مي  مقاوم مي 

هـاƽ جـدا شـده از مـوارد       ويژه در سويه  ها به  به کرباپنم  مقاومت

علت کاهش نفـوذ دارو     اين مقاومت به  . باليني گزارش شده است   

هــا مثــل متــالو کننــده کربــاپنمهــاƽ هيــدروليزو توليــد آنــزيم

ــا  ــا ). ۲۰ (اســت (MBL)بتالاکتامازه ــهمتالوبتاکتامازه  از جمل

  Bush از طبقه بنـدƽ      ۳ که در گروه     هستندهاƽ بتالاکتاماز   آنزيم

 کـلاس  ءاعـضا .   قرار دارندAmbler  از طبقه بندB      ƽو کلاس 

B       به سه زير کلاس  BI   و BII   و BIII  در زير  . شوند تقسيم مي

 IMP ، بر اساس سـاختمان مولکـولي، چهـار گـروه             BIکلاس  

ــا در .  داردد وجــوGIM و VIM و SPMو ــالو بتالاکتامازه مت

      ƽرو ƽجايگاه فعال خود دارا) zn (باشـند و توسـط شـلاته       مي

  (EDTA)هاƽ فلزƽ از  قبيل دƽ آمين تترا اسـتيک اسـيد             کننده

لاکتاماز مثـل   بتا هاƽ  ط مهار کننده  ـوسـي ت ـول. وندـشار مي ـمه

  . شوندسولباکتام، تازوباکتام و يا کلاولانيک اسيد مهار نمي

اپـن   از ژ  ۱۹۸۸هاƽ متالو بتالاکتامـاز اولـين بـار در سـال            آنزيم

 توليـد  P. aeruginosaهـاƽ  در حال حاضر سويه. شدگزارش 

  ايـن . شـوند گـزارش مـي   از سراسر دنيـا     کننده متالو بتالاکتاماز    

ها طيف سوبسترائي وسيعي دارند و قادر به هيدروليز تمـام            آنزيم

هـا  ايـن آنـزيم   . هـستند ) آزترونام(ها به جز مونوباکتام     بتا لاکتام 

تواننـد در پلاسـميد يـا        گرفتـه و مـي     هـا قـرار   داخل اينتگـرون  

هـاƽ  لذا قابليت انتقـال بـه سـاير سـويه         . کروموزوم ادغام شوند  

ها ديگر از جمله انتروباکترياسه را دارنـد        سودوموناس و باکترƽ  پ

  )۲۴و ۲۲ و ۲۱(

 P. aeruginosaبيمارستاني   يکي از عوامل اصلي عفونت ƽها

 تـا کنـون     راز سـوƽ ديگ ـ   . اسـت هاƽ سـوختگي    از جمله زخم  



 ۳/  همكاران و                                                          حسين فاضلي)     ۱۳۸۸زمستان  ۴ شماره۳سال ( مجله ميکروب شناسي پزشکي ايران 
  

اƽ براƽ اين آنزيم شناخته نشده است و ميزان شيوع          کنندهممانعت

 حاوƽ ژن متالو بتالاکتامازها هـم در  P. aeruginosaهاƽ سويه

 ــذا، تعيـين الگـوƽ مق     ـل. ش است ـال افزاي ـح           ت داروئـي  ـاوم

P. aeruginosaــدا شـ  ج   ــده از بيم  ــاران و تعي وليد ـين ت

هاƽ بيمارسـتاني   ازها جهت کنترل و درمان عفونت     متالو بتالاکتام 

در مطالعه حاضر علاوه بر تعيين الگـوƽ        . رسدنظر مي ضرورƽ به 

  جـدا شـده از   P. aeruginosaهـاƽ   حساسيت داروئي سويه

 توليد آنزيم متالو بتالاکتامـاز و حـضور         ،بيماران دچار سوختگي  

  .شد هم با روش فنوتيپي و ژنوتيپي بررسي VIMژن 

  

 :هاواد و روشم
هاƽ   نمونه از زخم بيماران مبتلا به عفونت       ۱۱۱: هاƽ باکترƽ سويه

 ـ  ـگي، بست ـسوخت  ـ     ـرƽ در بيم ام ـارستان سـوانح وسـوختگي ام

 ـ ۱۳۸۷-۸۸اƽ  ـهالـي س ـفهان، ط ـاص) ع(م  ـکاظموسي  عـجم

  ƽمحيط  نمونه.  شدآور ƽآگـار خونـدار و        -ها رو ƽهـاEMB 

(Merck) اسـتاندارد   فاده از روش کشت داده شد و با است ƽهـا

 تعيـين هويـت     پسودوموناس آئروژينـوزا  شناسي، سويه   ميکروب

 (Merck)ها جهت آزمايشات بعدƽ در محيط مايع سويه. گرديد
Luria-Bertani ƽ80گليسرول در % ۳۰  حاو°-ƽشد  نگاهدار.  

براƽ تعيين الگوƽ مقاومت دارويي از       :آزمايش حساسيت داروئي  

 ـ ـبر روƽ محي  ) Kirby-baure(ن  روش ديسک ديفيوژ   ولر ـط م

 ـ    تي بيوتيک ـآن. دـفاده ش ـتون آگاراست ـهين فاده ـهـاƽ مـورد است

 ــفتـس)  هنـد  -ايمدياـه) (I(پنم  ـايمي:د از ـعبارت بودن  ديم ـازي

)CAZ (،  يلين ـراســـــپيپ)PIP(,سيپروفلوکـــساسين )CIP(، 

ز ا).  ايران -پادتن طب )(NN(وتوبرامايسين  ) TIC( تيکارسيلين  

  بـه عنـوان      ATCC:27853 پسودوموناس آئروژينـوزاƽ  سويه  

  . شاهد استفاده شد

منطقه ممانعـت   (هاƽ مقاوم به ايميپنم      سويه :توليد متالوبتالاکتاماز 

mm۱۶< (      جهت بررسي توليد متالو بتالاکتاماز)MBL ( انتخاب

  .شدند

در اين روش محلول نـيم مـولار     : IPM-EDTAروش فنوتيپي   

EDTA) ۱/۱۸۶گرم disodiumEDTA.2H2O   ميلي ۱۰۰۰ در

در  NaOH يله ـوس ـهـلول بـ محpH هيه و ـت) طر ـترآب مقـلي

 درجـه   ۱۲۱در دمـاƽ    (محلول به وسيله اتوکلاو     .  تنظيم گرديد  ۸

ــشار ســانتي ــراد، ف ــه۱۵گ ــع و ب ــراينچ مرب ــد ب  ۱۵مــدت  پاوم

 روƽ ديـسک   EDTA از محلـول  µl ۷۵۰ . استريل شـد )دقيقه

 بـه دسـت   IPM –EDTAلقيح شد تا ديـسک   تµg ۱۰ ايميپنم

  ) .۲۳(آمد

 به لوله حاوƽ محـيط      پسودوموناس آئروژينوزا چند کلني خالص    

TSB Trypticase Soy Broth) (     ۳تلقـيح شـد و بـه مـدت 

سـپس کـدورت    . گراد قرار داده شـد     درجه سانتي  ۳۷ساعت در   

ايـن  . تنظيم شـد  ) ۱×۱۰۸(محيط معادل استاندارد نيم مک فارلند       

لول توسط سـوآب اسـتريل در سـطح محـيط مـولر هينتـون               مح

 در  IPM و   IPM-EDTAهـاƽ   آگارکشت داده شـد و ديـسک      

افزايش منطقه ممانعت از رشد  ديسک       . سطح آگار قرار داده شد    

IPM-EDTA    به مقدار mm ۷≥         نسبت به ديسک ايميپـنم بـه  

  ). ۲۳( شدلوبتالاکتاماز مثبت در نظر گرفتهتنهايي به عنوان متا

 بـاکترƽ از    DNA جهـت اسـتخراج      :عيين ژن متالوبتالاکتامـاز   ت

به اين منظـور چنـدين      .استفاده شد   )Boiling(روش جوشاندن   

 ۲۰بـه مـدت      تلقيح و  TSB محيط   ml۵کلني خالص باکترƽ در   

. گـراد قرارگرفـت   درجه  سانتي  ۳۷ساعت در انکوباتور شيکر دار    

ml۵/۱    از محيط TSB اپندورف ريخته شد     در لوله ƽو در دور   ها

g× ۱۸۰۰۰      مايع رويـي کـاملا     . دقيقه ميکروفيوژ شد   ۵ به مدت "

 آب مقطـر ديـونيزه بـه خـوبي          µl۵۰۰تخليه و رسوب با حدود      

 دقيقـه در بـن مـارƽ        ۱۰محلول حاصل حـدود     . ورتکس گرديد 

 g× ۱۸۰۰۰ دقيقــه دردور ۱۰در پايــان . جــوش قرارگرفــت 

          بـه   PCRمحلول رويـي جهـت انجـام واکـنش          . ميکروفيوژ شد 

  ).۲۲(هاƽ اپندورف جديد منتقل شدلوله

PCR : واکنشPCR به منظور تکثير  DNA   استخراج شـده در

 µl PCR ۵/۲ بـافر  : به ترتيب زيرانجام شـد µl ۲۵حجم نهايي
 ،mM۲/۰هـا   مخلوط اليگونوکلئوتيـد  ، mM۵/۲کلريد منيزيوم   ،

mM۲۵ /۰مرـر پرايـــ ازهــ، ng۱۰۰ DNA  مـ آنزيــ،الگــو             

Taq polymerase 2U وتا حجم نهايي   )µl ۲۵ (آب مقطر.  

 سيکل تکثير در دستگاه ترموسايکلر بـه قـرار          ۳۰در  PCRبرنامه  

  :ذيل انجام شد

گـراد بـه مـدت       سـانتي  º۹۴ مرحله اوليه جدا سازƽ دو رشته در      

در )  Denaturing Step (دن دو رشـته ـله باز شـدقيقه، مرح۵

دقيقـه، مرحلـه اتـصال پرايمرهـا        ۱مـدت   گـراد بـه      سانتي ۹۴ °

)Annealing Step( ثانيـه،  ۳۰گراد به مـدت    سانتي۵/۵۶°در 

 ۷۲°در)  Extension Step(مرحله طويل شـدن رشـته هـدف    

ــانتي ــدت س ــه م ــراد ب ــدن    ۲۰ گ ــل ش ــه طوي ــه و مرحل ثاني

گراد بـه   سانتي۷۲° در دماExtension Step   (Final ƽ(نهايي

  . دقيقه ۵مدت  



  ... درbla-VIM   متالو بتالاکتامازشناسايي ژن  الگوƽ مقاومت دارويي وتعيين/ ۴

پـسودوموناس   مقطر به عنـوان شـاهد منفـي و از سـويه        از آب  

 P. aeruginosa PO510 producing(مثبت VIMآئروژينوزا

blaVIM-1 (      به عنوان شاهد مثبت استفاده شـد) .     سـويه شـاهد از

  .)شناسي انستيتوپاستور ايران دريافت گرديدبخش ميکروب

در اين روش از يک جفـت پرايمـر اختـصاصي مربـوط بـه ژن                

blaVIM   بـه طـول           که محصول آن ƽبانـد bp۳۸۲  باشـد   مـي

)Metabion ۲۳.(استفاده گرديد)   آلمان (  

1) 5´-GTT TGG TCG CAT ATC GCA AC-3´ 
2) 5´-AAT GCG CAG CAC CAG GAT AG -3′  

درصـد حـاوƽ اتيـديوم    ۱/ ۵توسط ژل آگارز  PCR محصولات

الکتروفورز شد و سپس محصولات توسط  TBE برومايد در بافر

  )۲۲.(مشاهده گرديد UV ور ن

  . استفاده شد spss10جهت پردازش اطلاعات از نرم افزار 

  

  :هايافته

زن  %)  ۵۶( نفـر    ۶۲مرد و   %) ۴۴( نفر   ۴۸ بيمارسوختگي   ۱۱۰از  

 در بيمارستان بسترƽ و درجه سوختگي آنها دو يا سـه            ، که بودند

رين بيـشت .   سال متغيـر بـود     ۶۰دامنه سني بيماران از يک تا       . بود

و کمتـرين آنهـا در      %) ۵/۵۸(سال  ۲۱ -۴۰بيماران در گروه سني     

  .  قرار داشتند% ) ۱۰(  سال ۱-۱۰گروه 

نمونــه  %) ۱/۷۱(۷۹از . برداشــت شــد   نمونــه زخــم ۱۱۱

ترين ارگانيـسم جـدا     جدا شد که شايع   پسودوموناس آئروژينوزا   

نمونـه  % ) ۹/۳۸ ( ۳۲از  . شده از بيماران با عفونت سوختگي بود      

  . هاƽ ديگر جدا شدندباکترƽ، گردي

 در پـسودوموناس آئروژينـوزا  هـاƽ  درصد مقاومت داروئي سويه  

 بالاترين ميزان مقاومت مربـوط      ; نمايش داده شده است    ۱نمودار  

وکمتــرين آن مربــوط بــه %)۱۰۰(بــه ســفتازيديم وتيکارســيلين 

  . بود) %۹/۹۴(ايميپنم
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 ۴۱ مقـاوم بـه ايميپـنم،        پسودوموناس آئروژينـوزاƽ   سويه   ۷۴از  

،متالوبتالاکتامـاز مثبـت    EDTA –IPMبه روش   %)  ۴/۵۵(سويه

  . بودند

بـدون در نظـر گـرفتن        (پسودوموناس آئروژينوزا هاƽ  تمام سويه 

 blaVim  ،PCRبـه منظـور شناسـايي ژن        )مقاومت به ايميپـنم     

  . مثبت بودVIMاز نظر ژن %) ۳/۴۳( سويه ۳۴ .شدند



 ۵/  همكاران و                                                          حسين فاضلي)     ۱۳۸۸زمستان  ۴ شماره۳سال ( مجله ميکروب شناسي پزشکي ايران 
  

  : بحث

  P. aeruginosaها واجـد   درصد نمونه۱/۷۱در مطالعه حاضر 

 ۹۴ها به سـفتازيديم وتيکارسـيلين و بـيش از           تمام سويه . هستند

مقـاوم   نـپروفلوکـساسي ـسي يلين و ـپراس ــنم، پي ـدرصد به ايميپ  

کننـده متـالو بتالاکتامـاز       درصد از آنها توليد    ۴/۵۵باشند، که   مي

هـا حـاوƽ ژن      درصد از تمام سويه    PCR   ، ۴۳در روش   . هستند

VIMباشند مي.  

" معمولا( توليد کننده متالوبتالاکتاماز P. aeruginosaهاƽ سويه

باشند کـه درمـان     هايي مي عامل عفونت ) داراƽ مقاومت چندگانه  

ــشکل  ــا م ــر                      آنه ــرگ و مي ــزايش م ــه اف ــر ب ــت و منج زا اس

 ـ  ـاف. دگردمي  ـ    ـزايش در ط الو بتالاکتامازهـا در    ـيف و تنـوع مت

 حداقل در ،يت درمانيباعث محدود P. aeruginosaهاƽ سويه

ايـن امـر    . گرديده است ) آسيا، اروپا و آمريکاƽ جنوبي    (سه قاره   

اسـتفاده از چنـد     (هاƽ داروئي ترکيبـي     منجر به استفاده از رژيم    

هـاƽ  با توجه به اينکـه سـويه      .  است شده) ترکيب ضد ميکروبي  

کننده متالو بتالاکتاماز به بسيارƽ از ترکيبات ضد ميکروبـي          توليد

لذا يا بايد به فکـر سـنتز ترکيبـات          . باشندد استفاده مقاوم مي   مور

 ƽضدميکروبي قو           ƽتر با مکانيسم عمل جديد بود و يا از داروهـا

  Colistine  يـا  Polymyxin Bقديمي با سـميت زيـاد مثـل    

هاƽ توليد کننده متالو بتالاکتاماز مسئول      سويه) ۲۴(استفاده نمود   

ــت  ــروز عفون ــو ب ــتاني ط ــاƽ بيمارس ــديد ه ــدت و ش                     لاني م

، )۲۰۰۳( شـاهدƽ در ژاپـن     -در يک مطالعه مورد     ). ۲۵(باشندمي

            هـاƽ مشخص شد ميزان مرگ و مير در بيمـاراني کـه بـا سـويه              

P. aeruginosa  انـد،  توليد کننده متالو بتالاکتاماز عفوني شده

هاƽ متالو بتالاکتاماز منفـي عفـوني       نسبت به بيماراني که با سويه     

  )۲۶(اند، بيشتر است شده

تيکارسيلين و بيش    ها به سفتازيديم و   در مطالعه حاضر تمام سويه    

مقـاوم   سيپروفلوکـساسين   درصد به ايميپنم، پيپراسـيلين و      ۹۴از  

  در P. aeruginosaهـاƽ  الگـوƽ مقاومـت سـويه   . باشـند مي

 ـ     مطالعه حاضر   خلاصـه   ۱ران در جـدول     و مطالعات ديگر در اي

  .استشده

  

  

 تا ۱۳۸۲ها در مطالعه حاضر و مطالعات انجام  شده در ايران از سال بيوتيک به آنتيP. aeruginosaهاƽ مقايسه مقاومت سويه :۱جدول 

۱۳۸۸) ۲۰۰۹-۲۰۰۳(  

  سفتي زوکسيم  سفتازيديم  سيپروفلوکساسين  پيپراسيلين  ايميپنم  سال تحقيق  محققين

    ۷/۱۵  ۱/۲۷  ۳/۱۴  ۱/۶۷  ۲۰۰۳  )۲۲( و همکاران عزيز ژاپني

    ۸۳    ۶۸  ۴۱  ۲۰۰۶  )۲۸(خسروƽ و همکاران 

  ۱۶/۸۵  ۲/۷۴  ۲۲/۴۹    ۲/۳۸  ۲۰۰۷  )۲۵(صادرƽ و همکاران 

  شاهچراغي و همکاران

  )در دست چاپ(

۲۰۰۷-۲۰۰۵  ۴/۱۲          

    ۸۵  ۸۳  ۷۰  ۶۳  ۲۰۰۸  )۲۸(مير صالحيان و همکاران 

  ۸/۸۶  ۲/۷۵    ۱/۳۴  ۲/۳۰  ۲۰۰۸  )۱۷(سليمي و همکاران 

    ۱۰۰  ۷/۹۸  ۴/۹۷  ۹/۹۴  ۲۰۰۹  مطالعه حاضر

  

  

روند اين مطالعات در کـل افـزايش  ميـزان مقاومـت بـه آنتـي                 

ولي اين افزايش داراƽ نوسـاناتي، از       . دهدها را نشان مي   بيوتيک

با توجه به اينکه در همـه مطالعـات         .  است جمله در مورد ايميپنم   

علـت ايـن نوسـانات      . است اده شده از روش انتشار ديسک استف    

 تفاوت مقاومت در مناطق مختلف، نوع عفونـت، و يـا            ؛تواندمي

اما در کل اين موضوع تأمـل       . هاƽ مورد استفاده باشد   نوع ديسک 

  . برانگيز است و بيشتر بايد مورد بررسي و تعمق قرار گيرد



  ... درbla-VIM   متالو بتالاکتامازشناسايي ژن  الگوƽ مقاومت دارويي وتعيين/ ۶

   در مطالعه حاضر ميزان مقاومـت افـزايش چـشمگيرƽ را نـشان            

 بـسترƽ شـدن بيمـاران در مرکـز          ؛تواند که علت آن مي    دهدمي

باشـد کـه بيمـاران از       ) اصفهان(سوختگي در يک منطقه خاص      

توانـد نـشان   ساير شهرهاƽ استان نيز به آن ارجاع شوند و نيز مي     

 P. aeruginosaهـاƽ  دهنده شـيوع مقاومـت در ميـان سـويه    

  .بيمارستاني باشد

کننـده متـالو    هاƽ توليـد  در مطالعه حاضر جهت غربالگرƽ سويه     

مشخص گرديد  .   استفاده شد   IPM-EDTAبتالاکتاماز از روش    

هاƽ مقاوم به ايميپنم، توليـد کننـده متـالو           درصد سويه  ۴/۵۵که  

 ـ  ـدر مطالعه خ  . باشندبتالاکتاماز مي  کاران بـا روش    ـسروƽ و هم

E-test ــال ــزان ۲۰۰۷ در س ــن مي و در ) ۲۹( درصــد ۵۱/۱۹ اي

 انجـام  CAZ-EDTAکاران کـه بـا روش   مطالعه صادرƽ و هم 

ــد  ــي۳/۶۳ش ــد درصــد م ــاهچراغي و ). ۲۵(باش ــه ش در مطالع

ــ ــزان ) ۳۱(ارانهمک ــن مي ــ۷۲اي ـــ درص ــسه . تـد اس                  در فران

و در  ) ۳۰( درصـد    ۴۶  ميـزان     IPM-EDTAبا روش   ) ۲۰۰۴(

نتايج مطالعـه   ).  ۳۰(است    درصد گزارش گرديده   ۳۱کشور کره   

" تقريبـا ) ۲۵(کاران در تهران    ـادرƽ و هم  ـعه ص ـالحاضر با  مط   

         متفـاوت  ) ۳۱(باشـد، ولـي بـا مطالعـه  شـاهچراغي            ه مي ـمشاب

 ـ. تـاس  ـت آن مـي   ـعل  ـ E-testتفاده از روش    ـواند اس ـ ـت ا ـ ي

Micro dilutionديگر نيز .  باشد ƽنتايج اين مطالعه با کشورها

هاƽ متفـاوت   روشتواند استفاده ازمتفاوت است که علت آن مي     

  .و تفاوت در ميزان مقاومت در ساير نقاط جهان باشد

  ƽفناورPCR          تـشخيص ƽاختصاصي برا ƽو استفاده از پرايمرا  

ها بـه ايمپيـنم،      نشان داد صرفنظر از مقاومت سويه      blaVIMژن  

 سـويه در    ۶از ايـن تعـداد      .  هـستند  VIM درصد حاوƽ ژن     ۴۳

که با روش فنوتيپي توليـد       سويه   ۱۴روش فنوتيپي منفي بودند و      

در مورد  .  منفي بودند  PCRکننده متالو بتالاکتاماز بودند با روش       

اول شايد روش فنوتيپي بکار گرفته شده حساسيت کـافي نـدارد             

      ƽژنهـايي غيـر از        و در مورد دوم نيز شايد باکتر ƽها داراVIM 

 ـمـتند و يــا از مکانيـس ـهـس       گرƽ اســتفاده ـاومت ديـــهــاƽ مق

  . دـکننمي

 بـا روش  ) درصـد۵/۲۳( سويه   ۱۶) ۳۱(در مطالعه شاهـچـراغي    

PCR       ژن    (  متالو بتالاکتاماز مثبت بودند ƽحـاوVIM (   ۱۲کـه 

 سويه بـا روش فنـوتيپي منفـي         ۴سويه با روش فنوتيپي مثبت و       

هاƽ جدا شـده از عفونـت هـاƽ     اين مطالعه بر روƽ سويه    . بودند

% ) ۵۱/۱۹( سـويه    ۸خسروƽ در مطالعه    .مختلف انجام شده است   

هاƽ سوختگي   جدا شده از زخمP. aeruginosaهاƽ از سويه

  نيز توليد کننده     E-textها با   تمام سويه .  هستند VIMحاوƽ ژن   

هـاƽ  در مطالعه حاضر ميزان سويه    ). ۲۹(باشندمتالو بتالاکتاماز مي  

عـه  بيـشتر از دو مطال    ) فنوتيپي و ژنـوتيپي   (متالو بتالاکتاماز مثبت    

ƽ توليـد   هـا ش ميزان سـويه   ـباشد، که نشان دهنده افزاي    فوق مي 

  .استکننده متالو بتالاکتاماز 

  

  :گيرƽنتيجه

 مقاومت بالايي بـه  P. aeruginosaهاƽ سويهمطالعه نشان داد 

هـاƽ جـدا     سـويه  توليد متالو بتالاکتاماز در   . ها دارند بيوتيکآنتي

  . شايع استشده از بيماران سوختگي پيش از انتظار 

هـاƽ  الطيف درباکترƽ به دليل افزايش شيوع بتالاکتامازهاƽ وسيع    

 ـ ويژهگرم منفي به   هـا و    در بيمارسـتان   سودوموناس آئروژينـوزا   پ

   ƽمقاوم مي  باتوجه به اينکه باکتر ƽمقاومـت را     توانند ژن ها ƽهـا

هاƽ گرم منفـي، از جملـه انتروباکترياسـه، انتقـال           به ساير باسيل  

هاƽ توليـد   ، طرحي نو جهت مبارزه با  گسترش سويه        )۱۸(دهند  

تـوان بـه    از اين بين مي   . کننده متالوبتالاکتاماز اهميت فورƽ دارد    

هــا جهــت هــاƽ بيمارســتاناقــدامات تشخيــصي در آزمايــشگاه

  .ها اشاره کرد جداسازƽ و تشخيص اين سويه

  

  :تقدير وتشکر

ــروب  ــاƽ  ميک ــرم گروه ــان محت ــياز کارکن ــک ،شناس  و  ژنتي

 )ع(امـام موسـي کـاظم     آزمايشگاه بيمارستان سوانح وسوختگي     

خـصوص    دانشگاه علوم پزشکي اصـفهان بـه       ،دانشکده پزشكي 

آقاƽ دکتر بهرام نصر اصفهاني، آقاƽ دکتر سـروش نيـا و خـانم              

از کارکنـان محتـرم گـروه        . گـردد گيلدا اميني سپاسگذارƽ مـي    

 و قـدرداني    شناسي، دانشگاه علوم پزشکي ايران تـشکر      ميکروب

  .شودمي
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