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  چكيده 

 مقاومت بروز. دارو هاي  آنتي بيوتيك روندي رو به افزايشي داشته است هاي اخير مقاومت باكتريها نسبت به در سال:سابقه و هدف

در سويه هاي اشريشيا كلي بعنوان شايع ترين علت عفونت هاي ادراري نسبت به سفالوسپورين ها ، دارو هاي بتالاكتام و اخيرا نسبت 

اين مطالعه با هدف تعيين مقاومت سويه . به  فلوروكينولون ها مشاهده شده است كه باعث ايجاد اختلال در روند درمان گرديده است

  . كلي جدا شده از عفونت هاي ادراري بيماران بستري در بيمارستان امام خميني  نسبت به دارو هاي رايج در درمان بودهاي اشريشيا

سويه اشريشياكلي بطور تصادفي جهت بررسي در اين تحقيق انتخاب 100 تعداد,1388در  طي شهريور  تا اسفند :مواد و روش كار

 آنها نسبت به آنتي بيوتيك هاي ايمي پنم، سفترياكسون، پني سيلين، آموكسي شدند كه در مرحله بعد حساسيت يا مقاومت

  سفوتاكسيم و سفتازيديم, سفالكسين , سفكسيم , سفترياكسون, ناليديكسيك اسيد , سيپروفلوكساسين ,سيلين،آموكسي سيلين كلاو

   . تعيين گرديدKirby_Bauerآسترونام بر اساس روش ,و ايمي پنم 

اران در دو گروه بزرگسال و كودكان و بر حسب بخش هاي مختلف طبقه بندي شده و  حساسيت آنتي بيوتيكي آنها به بيم :يافته ها

% 46سفكسيم،%  47سفوتاكسيم، % 69سفتازيديم ،% 72كلاو،- آموكسي %  77نسبت به پني سيلين و آموكسي سيلين، % 100:صورت

و نسبت به % 14مقاومت به ناليديكسيك اسيد . مقاوم بودند% 2نم و ايميپ%  27سفالكسين، آزترونام % 43سفترياكسون، 

  .از سويه ها مقاومت همزمان نسبت به هردو آنتي بيوتيك فلوروكينولون  وجود داشت% 49ودر %2سيپروفلوكساسين 

 رو به افزايش  اكتساب انجام آزمايش انتي بيوگرام قبل از تجويز هر گونه داروئي  توصيه مي گردد تا بتوان از روند :نتيجه گيري

   .مقاومت نسبت به  دارو هاي فلوروكينولون ممانعت نمود

  ciprofloxacin, nalidixic acid, PCR ،اشريشيا كلي  :واژگان كليدي
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  مقدمه

اشريشيا كلي يكي از خانواده انتروباكترياسه است كه در روده بزرگ انسان 

اين باكتري شايع . ها و  برخي ازحيوانات به طور طبيعي يافت مي شود

هاي اخير افزايش  در سال). 1(ترين علت عفونت هاي ادراري است 

مت باكتريها نسبت به آنتي بيوتيك ها در حال افزايش است كه  اين مقاو

بطور مشابه در درمان . امر مشكل اساسي را در درمان  ايجاد كرده است

عفونت هاي مجاري ادراري ناشي از اين باكتري ها ،  معمولا از دارو هاي 

وارد  گروه بتا لاكتام وسفالوسپورين هااستفاده مي شود اما در صورت بروز م

مقاومت نسبت به اين داروها  از دارو هاي  وسيع الطيف گروه 

فلوروكينولون استفاده مي گردد كه در اكثر موارد در درمان موثر بوده 

اما در سال هاي اخير حتي نسبت به اين دارو ها نيز مقاومت رو به ). 2(اند

ايش افزايشي ايجاد شده كه ضمن ايجاد اختلال در روند درمان موجب افز

لذا بررسي . طول مدت بستري و بالا رفتن هزينه  هاي درماني شده است

مداوم و پيوسته وضعيت مقاومت اين باكتري ها نسبت به دارو هاي رايج در 

بر اين اساس ، هدف از انجام اين ). 4و3(درمان امري ضروري مي باشد

نت تحقيق تعيين وضعيت مقاومت سويه هاي اشريشيا كلي جدا شده از عفو

هاي ادراري بيماران بستري در بيمارستان امام خميني  نسبت به دارو هاي 

  .رايج در درمان بود

  

  روش كار

 در اين مطالعه نمونه هاي ادرار بيماران بستري در بخش هاي مختلف 

جمع  )1388از شهريور تا اسفند( ماه 6بيمارستان امام خميني در  طي 

د باكتري شناسي مورد بررسي قرار آوري  و بر اساس روش هاي  استاندار

 سويه اشريشياكلي بطور تصادفي جهت بررسي 100در ادامه ). 5(كرفتند

در اين تحقيق انتخاب  و حساسيت يا مقاومت آنها نسبت به انتي بيوتيك 

هاي ايمي پنم، سفترياكسون، پني سيلين، آموكسي سيلين، 

 ,سفكسيم  , سفترياكسون, ناليديكسيك اسيد ,سيپروفلوكساسين 

 شركت (آسترونام ,و ايمي پنم   سفوتاكسيم و سفتازيديم,سفالكسين 

Himedia ( بر اساس روشKirby_Bauer و با استفاده از محيط مولر  

          EE..ccoollii  AATTCCCCدر اين مطالعه از سويه). 5(هينتون آگار  تعيين شد

  .ستفاده گرديد  بعنوان كنترل ا  بعنوان كنترل ا2255992222

  

  يافته ها

 زن و 51(  بيمار بزرگ سال 79 در اين مطالعه از صد نمونه بررسي شده

 27از زنان . گرفته شد)  پسر 8 دختر و 13(  بيمار كودك 21و )  مرد 28

 نمونه ، داخلي 13 نمونه، ارولوژي 16 نمونه، اورژانس 21نمونه، كودكان 

  .  نمونه گرفته شد11 نمونه و ديگر بخش ها 12

 پني سيلين و آموكسي سيلين مقاومت سويه هاي اشرشيا كلي نسبت به

، % 69، سفوتاكسيم  % 72، سفتازيديم %  77كلاو -، آموكسي 100%

، %  47، سفكسيم % 51، سيپروفلوكساسين % 63 ناليديكسيك اسيد

. بود% 2و ايميپنم %  27، آزترونام % 43، سفالكسين %  46سفترياكسون  

 فقط نسبت به و% 14گرچه مقاومت فقط نسبت به ناليديكسيك اسيد در 

از سويه ها % 49از سويه ها ديده شد ولي در  %    2سيپروفلوكساسين در 

  .مقاومت همزمان نسبت به هردو آنتي بيوتيك فلوروكينولون  وجود داشت

  

   بحث

  سويه اشريشيا كلي جدا شده از ادرار بيماران 100 در اين مطالعه  

.   انتخاب شدندبستري  در بخش هاي مختلف بيمارستان امام خميني

همانطور كه  انتظار مي رفت بيشترين گروه درگيرمربوط به گروه بانوان 

بعلاوه مقاومت اين باكتري .بوده است %) 27(و متعاقبا بخش بانوان)64٪(

همچنبن مقاومت . بود %100  ها نسبت به آمپي سيلين وپني سيلين

مي از باكتري همزمان نسبت به داروهاي گروه كينولون ها در  تقريبا ني

ديده شده و اين امر همانند زنگ خطري است تا % )49(هاي مورد بررسي 

در بين سال .  به ميزان مصرف و تجويز اين دارو ها  توجه بيشتري گردد

 نمونه اشريشيا 931آمريكا روي Minnesotaدر شهر 2004-2002هاي 

انجام و كلي جدا شده از ادرار دو گروه  بيماران و گروه كنترل بررسي 

همچنين با روش . مقاومت  آنها نسبت به فلوروكينولون ها تعيين شد

PCR  مقاومت مولكولي نسبت به فلوروكينولون ها ، تري متو پريم

بر . مورد ارزيابي قرار گرفتESBLسولفومتوكسازول و سفالوسپورين هاي 

اساس نتايج بدست آمده مشخص شد كه ميزان مقاومت  نسبت به 

وروكينولون به ويژه در افراد بستري در بيمارستان بيش تر از داروهاي  فل

بيماران % 84از بين نمونه هاي بررسي شده ). 6(افراد كنترل بوده است

مربوط به بيماران % 16مربوط به بيماران بستري در بخش هاي مختلف و 

بعلاوه مقاومت . سرپائي مراجعه كننده به بيمارستان امام خميني تهران بود

، سفالكسين %100 باكتري ها نسبت به پني سيلين و آموكسي سيلين اين

لذا نتايج هر دو . بود%  2و نسبت به ايميپنم % 46، سفترياكسون 43%

تحقيق بطور مشابه  روند رو به افزايش مقاومت اين باكتري ها را نسبت به 

  .دارو هاي رايج در درمان عفونت هاي ادراري نشان مي دهد

 و همكاران بررسي مقاومت سويه هاي اشريشيا كلي Warburgدر مطالعه 

 و qnrA  ،  qnrBنسبت به فلوروكينولون ها و غربالگري  ژن هاي 

aac(6)-Ib-cr با استفاده از روش  PCR انجام شد و مشخص شد كه  نه 

تنها مقاومت اين باكتري ها نسبت به سيپروفلوكساسين  رو به تزايد است 

 نيز  (ESBL)ويه ها مولد بتا لاكتاماز وسيع الطيف بلكه بسياري از اين س

بوده اند و  لذا جابجائي ژن هاي  پلاسميدي نقش مهمي را در اين بين ايفا 

همچنين، با توجه به  نتايج مطالعه مذكور اين فرضيه ايجاد شد . مي نمايند

كه نوعي مقاومت هم زمان نسبت به فلوروكينولون ها و توانايي  

در مطالعه ). 7( دليل ارتباط بين دو پلاسميد وجود دارد بهESBLتوليد

حاضر نيز مشخص شد كه گرچه مقاومت نسبت به تك تك داروهاي 

فلوروكينولون  پائبن بود مقاومت همزمان نسبت به دو داروي ناليديكسيك 

در ضمن بررسي . سويه ها ديده شد% 49اسيد و سيپروفلوكساسين در 

ن گروه داروئي در حال اجراست كه در مقالات مولكولي مقاومت نسبت به اي

  .بعدي اعلام خواهد شد

درمطالعه پنج ساله اي كه در شهر هيستون آمريكا انجام شد ، ارتباط بين 

فاكتور هاي زمان ، مكان ، سن و جنس در ايجاد مقاومت نسبت به 

فلوروكينولون ها  مورد بررسي قرار گرفت  و مشخص شد در افراد مذكر با 

ايش سن و افزايش طول مدت بستري شدن در بيمارستان ميزان بروز  افز

  ).8(مقاومت نسبت به فلوروكينولون ها  نيز افزايش مي يابد
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 در مطالعه ديگري كه در نروژ انجام شد، تغييرات مقاومت سويه هاي 

اشريشيا كلي جدا شده از عفونت هاي ادراري نسبت به سيپروفلوكساسين 

% 1.2 سال،4و ناليديكسيك اسيد با روش ديسك ديفيوزن  در طي 

% ) 83( مونه از بانواندر مطالعه مذكور  نيز بيشترين ن. افزايش نشان داد

در ادامه مقاومت نسبت به سيپروفلوكساسين ، تري .جمع آوري شد

متوپريم ، آمپي سيلين ، سولفوناميد ، نيتروفورانتوئين، ناليديكسيك اسيد ، 

كلرامفنيكل ، تتراسايكلين ، جنتامايسين تعيين شد و در نهايت با استفاده 

   Pulse-fieldو PCRسطاز وضعيت ژنهاي دخيل در بروز مقاومت تو

 بطور مشابه بيشترين بيماران بررسي شده در مطالعه .)9(تاييد گرديد 

بوده است و  گرچه تغيير ميزان %) 64(حاضر مربوط به گروه جنسي بانوان 

مقاومت نسبت به فلوروكينولون ها در طي چند سال بررسي نشده است  

سبت به دو داروي رايج ولي با انجام متد ديسك ديفيوژن ميزان مقاومت ن

به )  ناليديكسيك اسيد و سيپروفلوكساسين ( گروه فلوروكينولون ها 

سويه ها تائيد % 49و مقاومت همزمان به دو دارو در % 2و % 14ترتيب 

  . گرديد

 و همكاران كه در كانادا انجام شد، تغييرات ميزان Joseph در مطالعه 

) از ديگر دارو هاي گروه فلوروكينولون ها( سبت به لوفلوكساسينمقاومت ن

مورد  بررسي قرار گرفت و مشخص گرديد كه ميزان مقاومت نسبت به اين 

افزايش داشته و عواملي چون طول مدت % 9به % 1 سال از 5دارو طي 

بستري شدن و استفاده بي رويه از اين دارو ها در افزايش مقاومت دخالت 

بطور مشابه افزايش مقاومت نسبت به سيپرو فلوكساسين ). 10(تداشته اس

در سويه هاي اشريشيا كلي جدا شده از نمونه هاي ادرار بيماران مبتلا به 

عفونت هاي ادراري در سوئيس به   استفاده بي رويه از فلوروكينولون ها 

  ). 11(نسبت داده شده است

  

  نتيجه گيري 

بيشترين بيماران بررسي شده در اين مطالعه  با در نظر گرفتن اين نكته كه 

بانوان بوده و بيشترين  نمونه ها  نيزاز بخش زنان جدا شد، از طرف ديگر 

مقاومت هم زمان نسبت به هر دو داروي ناليديكسيك اسيد و 

به ( سيپروفلوكساسين در  مقايسه به مقاومت  نسبت به هر يك به تنهائي

، انجام %)49( از سويه ها ديده شددر تقريبا نيمي%) 2و % 14ترتيب 

آزمايش انتي بيوگرام قبل از تجويز هر گونه داروئي  پيشنهاد مي گردد تا 

بتوان از روند رو به افزايش  اكتساب مقاومت نسبت به  دارو هاي 

  . فلوروكينولون مما نعت نمود

  

  تقدير وتشكر

 نهايت بدينوسيله از مسئولين  آزمايشگاه بيمارستان امام خميني كه

همكاري را در جمع آوري نمونه هاي اين  تحقيق داشتند و مسئولين واحد 

علوم داروئي آزاد اسلامي كه از اجراي اين تحقيق حمايت  نمودند تشكر 

  .مي گردد
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