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Case Report 
 

Ceftriaxon -resistant Ecoli meningitis in a diabetic patient 
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Abstract 

Background: A 57-year-old Iranian woman with a 4-day history of fever, malaise, and 
disorientation is presented. Signs of meningeal irritation were evident on examination. The patient’s 
medical history was remarkable for diabetes mellitus, and hypertension with several admissions to 
hospital. Ampicilin, ceftriaxon, and vancomycin were administered for possible bacterial 
meningitis. A brain CT scan without contrast was unremarkable. Analysis of CSF revealed 
compatible values for bacterial meningitis. Culture of urine and CSF samples led to isolation of E. 
coli. The patient's clinical condition showed no improvement after 3 days. Four days following 
hospitalization, re-culture of CSF sample again produced positive result for E. coli. Using disk 
diffusion method, the isolate was found to be resistant to ceftriaxone and imipenem but sensitive to 
ciprofloxacin. Ceftriaxone was replaced by IV ciprofloxacin plus ceftazidime. The results of 
repeated analyses of CSF were indicative of clinical improvement with negative result for CSF 
culture. Ciprofloxacin and ceftazidime were continued for a total of 21 days. The patient remained 
asymptomatic with no recurrence.    
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  چكيده
اي هاي زمينه بيماريدليل كه بهشود معرفي مي پرفشاريساله ديابت و   با سابقه چند ايراني ساله57 موردي از مننژيت در يك زن ،در اين مقاله   

و  طبيعي بودبيمار ته چشم معاينه . م تحريك مننژ مراجعه نموديبا تابلوي تب، افت سطح هوشياري و علا بيمار. هاي متعدد داشته استبستري
علت عدم درمان عفونت ه ب  كه بيمار در بررسي مشخص شد.كاملاً كدر و چركي بود بيمار نخاعي - نمونه مغزي.نيز نداشت  عصبيكانونيضايعه 
ي جدا باكتر . مغزي بيمار طبيعي بود اسكنالكتروانسفالوگرافي و سي تي . استشدهنهايت مننژيت ناشي از اشريشياكولي در  دچار باكتريمي و ،ادراري

با سفترياكسون و آمپي   بيمار به درمان. نسبت به ايميپنم و سفترياكسون مقاوم بود)يسكدديفيوژن  روشبا (  نخاعي-شده از كشت مايع مغزي
.  شدمشاهده  مناسب آزمايشگاهيپاسخ ، روز21  و ادامه آن به مدتپس از سه روز  وريدي سيپروفلوكساسينبا تغيير درمان به .سيلين پاسخي نداد

 .   بهبود يافت به طور كاملكاهش سطح هوشياري بيمار به دنبال درمان كم كاري تيروئيد،
   ، ديابت شيرين مننژيت اشريشياكولي، سفالوسپورين، سيپروفلوكساسين:هاكليدواژه

 
 

   :مقدمه
 ازوباكترياسـه  تر آن  گونـه  شياكولي و به طور كلـي     ياشر    

شـوند، لـذا      محـسوب نمـي    بـالغين  درعلل شايع مننژيت    
در در ايــن زمينــه  انجــام شــده هــايهمطالعــ  تــربــيش
 ه ها برخي مطالع  )2و1(.هاي كوچك و انتخابي هستند      نمونه

ترين  شايعمغز و اعصاب را به عنوان هاي  ديابت و جراحي
مستعد كننده بـراي بـروز مننژيـت اشريـشياكولي          عوامل  
 ،ن نوع مننژيت   احتمال بروز اي   همچنين )3(.اند كرده عنوان

هاي شـديد ناشـي از اسـترونژيلوئيدس          متعاقب عفونت و  
 ضعف   مبتلا به   افراد ،انسالمند ان،در نوزاد استركوراليس  

 سپتمي سمي گـرم      مبتلا به   و بيماران  دستگاه ايمني بدن  
ي ط ـ  كـه  در يك مطالعه در تـايوان      )4و3(.منفي وجود دارد  

د گـرم    مننژيت حـا    عوامل ترين  شايعانجام شد،    سال   18
 با اين حال با     .بودندا آئروژينوزا   نوممنفي كلبسيلا و سودو   

رسد كه مننژيت گرم      به نظر مي  توجه به نتايج ان مطالعه      
 در  ، زيرا منفي ناشي از اشرشياكولي در حال افزايش است       

تـك   مننژيـت بـالغين مبـتلا بـه       از    نفـر  15اين مطالعـه    
  كـه  داشـتند با اشرشـياكولي    مننژيت   ) درصد 5 (ميكروبي
 تب . بودندسال 77 تا 45 تر در گروه سني  بيش اين افراد 

 و جراحـي    و اختلال هوشياري از تظاهرات شايع بيمـاري       
مستعد كننده  عوامل   ترينعمدهمغز و اعصاب و ديابت از       

فاصله  در مطالعه ديگري كه در       )3(.ند بود اين نوع مننژيت  
 درصد5/1انجام شد،  در كپنهاك 1997تا 1977هاي  سال

  بود  ناشي از گرم منفي    يي،تمام موارد مننژيت حاد باكتريا    
 و يـك يـا چنـد        ند تمام بيماران پير بود    ي تقريب و به طور  

 در يـك    )3(.داشتند مستعد كننده    عاملاي و     بيماري زمينه 
ــه  ــنگــر  ســاله گذشــته5مطالع بيمارســتان يــك در ه ك

درصـد   2/4دانشگاهي انجام شـد، مننژيـت گـرم منفـي           
   )5(. را به خود اختصاص دادييهاي باكتريا تموارد مننژي

 شياكولي بـر مبنـاي    ي ـتشخيص مننژيت ناشـي از اشر         
هـاي  نـشانه  و   )CSF( نخـاعي  -مغـزي  كشت مثبت مايع  
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 ٩١                                                                                                       زاده و همكارفدكتر مينا آص.../ مننژيت اشريشياكولي مقاوم به سفترياكسون        
  

  سـطح   نظيـر تـب، اخـتلال      يي مننژيت حاد باكتريا   باليني
م تحريك مننژ يا تشنج و داشتن حداقل يهوشياري و علا
ــه  ــي از يافت ــي  يك ــاب چرك ــاي الته ــت CSF  دره        . اس

 : ازندعبارت CSFهاي التهاب چركي يافته
ــيش از      ــول ســفيد ب ــداد گلب ــر  25/0 ×109 تع در ليت

ــت   ــا ارجحي ــسته    ب ــد ه ــفيد چن ــاي س ــول ه  ،ايگلب
قنـد   نـسبت     و مـول در ليتـر     ميلـي  5/3 لاكتات بـيش از   

CSF   گلـوكز     يـا  4/0 تـر از  به سرم كم CSF  تـر از   كـم
قنـد همزمـان   در شـرايطي كـه   مـول در ليتـر    ميلي  5/2

  .گرفته نشده باشد
 روشبيـوتيكي بـا اسـتفاده از           حـساسيت آنتـي    آزمون   

ــوژن  ــسك ديفي ــاي دي ــاير- كايرب ــيط   ب ــر روي مح               ب
  )3(.انجام استقابل آگار  هينتون –مولر 

ــم     ــاي  رژي ــاني ه ــي درم ــامل قبل ــد ش  وآمينوگليكوزي
 ه است،بودهمراه   درصد90 تا 40مرگ و مير با كلرامنفيكل 

 با اسـتفاده از      درصد 94 تا   78  ميزان بهبودي   امروزه     ولي
مـصرف  . شـود   هاي نسل سـوم مـشاهده مـي         سفالوسپورين

ــا     ــال يـ ــدي و اينتراتكـ ــد وريـ ــان آمينوگليكوزيـ همزمـ
هاي گرم منفـي كـه بـه درمـان            اينتراونتريكولار در مننژيت  

  )5و4(.مورد توجه باشد  دهند بايد  پاسخ نمي
هـاي     سـفپيم در مننژيـت     ، هـا بيوتيك  آنتي   از بين ساير    

ناشي از آنتروباكترياسه پس از عمل جراحي مفيد به نظـر         
سيپروفلوكـــساسين و (فلوروكينولـــون هـــا . رســـد مـــي

با موفقيت در برخي بيماران با مننژيت گرم        ) پفلوكساسين
  )4(.اندرفته منفي به كار

  

  :معرفي بيمار
 ه كه  شناخته شد   دو  ديابت نوع  با ساله   57بيمار خانمي      

بـا  بيمار  . بود خوراكيهاي ضد ديابت    داروتحت درمان با    
 در دي مـاه     حالي و كـاهش سـطح هوشـياري          بي ،ضعف
 قزوينشهر   بوعلي    بيمارستان هايمركز فوريت به   1386
اشتهايي همراه با     بيمار از سه روز قبل دچار بي      . شد  آورده  
 از بستري  يك روز قبل     و و لرز شده  استفراغ و تب     تهوع،

 چنـد روز    وي. قادر به شناسايي اطرافيان خود نبوده است      

اري ياخت   تكرر و بي   ،، سوزش پهلوهاقبل از بستري از درد      
  .ادرار نيز شاكي بوده است

پرفـشاري    و سـال قبـل  چهـار از ، ديابـت    بيماردر اين      
لت و به ع   شده بودند  تشخيص داده     از دو سال قبل    خون

كنتـرل فـشار     بـراي حدود يك سال قبل و      سكته مغزي   
 سـال   دوطي  . هاي مكرر داشت    سابقه بستري خون و قند    

علت آرتروز پيشرفته زانو قادر بـه حركـت نبـوده           ه  قبل ب 
  .نمود نمي اپيوم مصرف وسيگار. است

آلـود     پـف  اي چهـره   و بودخواب آلود    بيمار   ،معاينهدر       
گـراد، تعـداد     درجه سـانتي   38درجه حرارت بيمار     .داشت

در دقيقـه و   78  در دقيقه، تعداد ضـربان قلـب  30تنفس 
در معاينه سـر و     . متر جيوه بود  ميلي 100/160 فشار خون 

.  مثبت بـود   ويگردن ردور داشت و آزمون برودزينسكي       
سمع . معاينه ته چشم طبيعي بود و ادم پاپي مشاهده نشد         

نكـات  . سمع نـشد   لبيقسوفل و آريتمي     .پاك بود ها  ريه
هـاي روده و    صـدا كـاهش    شـامل معاينه  در  مثبت ديگر   

 ها  اندامقدرت   تعيين   .بود ايمهره -ايدنده زاويه تندرنس
 شمارش كامل   در. بيمار ميسر نشد   همكاري   به علت عدم  

 درصـد   68 گلبـول سـفيد بـا        18000 ،هاي خـوني  سلول
 درصد بانـد سـل،   22 اي همراه باگلبول سفيد چند هسته

 216000 گرم در دسي ليتـر و پلاكـت          3/13موگلوبين  ه
ميزان رسوب گلبول هاي قرمز     . در ميكروليتر گزارش شد   

در آزمايش   . بود ESRh1(، 81(بيمار در طول يك ساعت      
 عـدد   30 تا 25  و يك تا سه عدد گلبول سفيد     ،  ساده ادرار 

. گلبول قرمز در هر ميـدان ميكروسـكوپ مـشاهده شـد           
 زمـان   .گزارش شد ) Rare (ناچيزهمچنين ميزان باكتري    

زمان نسبي  ،INR 19/1 ثانيه با PT (1/13( پروترومبين
ــتين ــه PTT (25(ترومبوپلاس ــون ،ثاني ــديم خ و  141 س

  ميلـي اكـي والان در ليتـر و قنـدخون           1/4پتاسيم خون   
 .ند ميلي گرم در دسي ليتر بود163

مغــزي بيمــار اســكن الكتروانــسفالوگرافي و ســي تــي    
با توجه به طبيعـي      . و تغييرات جديدي نداشت    طبيعي بود 

 ، عصبي كانونيته چشم و عدم وجود ضايعه       معاينه  بودن  
 در . كه كاملاً كدر و چركي بـود        گرفته شد  CSFاز بيمار   
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 درصـد گلبـول   90گلبـول سـفيد بـا     CSF 3200بررسي
ليتـر  گـرم در دسـي     ميلـي  52اي، گلوكز   سفيد چند هسته  

و پروتئين  ) ليتررم در دسي  گ ميلي 190 قندخون همزمان (
در رنگ آميـزي    . ليتر گزارش شد  گرم در دسي  ميلي  135

 .  گرم باكتري مشاهده نشد
يـك  و لگـن طبيعـي بـود و تنهـا          هـا     سونوگرافي كليه    

بيمار . در تخمدان چپ مشهود بود    متر  سانتي 8/2كيست  
سـيلين    آمپـي ، ساعت12 گرم هر دوبا سفترياكسون   ابتدا  
 12هـر   گـرم    يـك  ساعت و وانكومايسين     4 هر  گرم   دو

               4 پس از CSFكشت  در  .  گرفت قراررمان  دتحت  ساعت  
هـاي اوليـه    آنتي بيوتيـك  . روز اشريشياكولي گزارش شد   

       بـراي بيمـار     و سـفتازيديم و آميكاسـين        ندبيمار قطع شد  
   .تجويز شدند

ــستري 48كــشت ادرار در نتيجــه      ، ســاعت پــس از ب
ــنم  اش ــه ايميپ ــسبت ب ــه ن ــزارش شــد ك ــشياكولي گ  ،ري

 ، آميكاسـين و سفترياكـسون حـساس       ،سيپروفلوكساسين
 روشبـا   (  نـسبت بـه كوتريموكـسازول مقـاوم بـود          ليو

  .)ديسك ديفيوژن
كــشت خــون نوبــت اول بيمــار نيــز اشريــشياكولي     در

كشت نتايج مشابه  آن  يجه آنتي بيوگرام    تگزارش شد كه ن   
 ديـسك   روشبا  ( CSFآنتي بيوگرام   نتيجه  در   .ادرار بود 

ــوژن ــساسيت  )ديفي ــساسين ح ــه سيپروفلوك ــسبت ب   ون
 نـــسبت بـــه سفترياكـــسون و  مقاومـــتآميكاســـين و

  .گزارش شدكوتريموكسازول 
  و گرفتـه CSF بيمـار مجـدداً   از در روز چهارم بـستري     

  نيـز  مجـدد  CSF  نتيجه كـشت   .شدجهت كشت ارسال    
اين بار باكتري نسبت بـه       ولي   ،را نشان داد  اشريشياكولي  

بيمار تحت درمان بـا      .پنم و سفترياكسون مقاوم بود      ايمي
 ساعت 12هر ميلي گرم  400  به ميزانسيپروفلوكساسين

.  قـرار گرفـت     سـاعت  8 گرم هـر     2 و سفتازيديم    وريدي
 ادامه يافت و هر     سفتازيديمدرمان با سيپروفلوكساسين و     

  .شدتزريق  نيز  اينتراتكالهفته سه بار آميكاسين
 ساعت بعد از شروع رژيـم       CSF 72 مجدد بررسي   در    

 درصد گلبول سفيد 20گلبول سفيد با  190 درماني جديد،

خون قند(ليتر   ميلي گرم در دسي    57اي، گلوكز   هسته چند
ــان  ــي100همزم ــي  ميل ــرم در دس ــرگ ــروتئين) ليت                و پ

 . ليتر گزارش شدگرم در دسي ميلي95
 .        شـد منفـي    CSFنمونـه سـوم     و كشت   اسمير  جه  ي   نت
خواب آلـودگي بيمـار     ،  CSF رغم منفي شدن كشت   علي

شــواهد بــا توجــه بــه . فقــط مختــصري كــاهش يافــت
 نتايج  . تيروئيد درخواست شد   عملكرديهاي    آزمونباليني،

را كـاري تيروئيـد       تـشخيص كـم    ،آزمون هاي تيروئيدي  
 بيمـار   ،ط جـسماني  با توجه به سن و شـراي      . دنمومسجل  

در . قرص لوتيروكسين قرار گرفـت    نصف  تحت درمان با    
 هفتـه تحـت درمـان وريـدي بـا         3مجموع بيمار بيش از     

بـا   و   سيپروفلوكساسين همراه با آميكاسـين قـرار گرفـت        
  .بهبود كامل باليني و آزمايشگاهي مرخص شد

  
  : و نتيجه گيريبحث

 امـل وعبه عنوان    گزارش، ديابت و كم كاري تيروئيد        ايندر     
 ابتدا  ،اين بيمار . شدندعفونت مطرح   ابتلا به   مستعد كننده   

بـاكتريمي و مننژيـت    آن بـه   متعاقب و عفونت ادراري  به
ــي  ــرم منف ــارگ ــددچ ــه محــل   وه ش ــر س ــشت ه  از ك

عفونت ادراري از گذشته    . است گرديده شياكولي جدا ياشر
عنوان يك مشكل اساسي در بيماران ديـابتي شـناخته      ه  ب
 جديـد ميـزان بـروز       هـاي همطالع ـ   تـر بـيش . ده است ش

دو تـا   هاي مبتلا به ديابت       هاي ادراري را در خانم      عفونت
به علاوه . اند تر از افراد عادي گزارش نموده برابر بيش سه

هـاي     و عفونت  درون كليه هاي  آبسه     از قبيل عوارضي  
يك ناشي از باكتريمي در اين بيمـاران شـايع تـر            اتمتاست
  )6(.است
ميـزان مقاومـت اشريـشياكولي در        هاي اخيـر    در سال     

بعضي نقاط  الطيف در     هاي وسيع   بيوتيك  مقابل برخي آنتي  
هـاي توليـد   اشريشياكولي و نوپديديجهان افزايش يافته    

 باعـث بـروز مـشكلات در درمـان ايـن        بتالاكتامازكننده  
نوپديـدي ناشـي از     ايـن   در واقع بروز    . بيماران شده است  

 )3(.الطيف است    وسيع يها   روزافزون سفالوسپورين  مصرف
 CSF نيز اشريشياكولي كـشت شـده از         حاضردر مطالعه   
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 ٩٣                                                                                                       زاده و همكارفدكتر مينا آص.../ مننژيت اشريشياكولي مقاوم به سفترياكسون        
  

رغـم دريافـت    نسبت به سفترياكسون مقاوم بـود و علـي   
 CSF از  همچنان اشريـشياكولي   تجربيچهار روز درمان    

درمـان ايـن     سيپروفلوكساسين با موفقيـت در       .كشت شد 
پـــس از مـــصرف  ســـاعت 48 .اســـتفاده شـــدبيمـــار 

 و واكـنش     منفـي شـده    CSF كـشت    ،سيپروفلوكساسين
 .ددانـشان    كاهش   يبه ميزان زياد   مغزي نخاعي سلولي  

 روشبـا  در ايـن مطالعـه    يبيـوتيك  حـساسيت آنتـي  البته  
 سـنجش بـه     ، در حالي كـه    سنجيده شد ديسك ديفيوژن   

از دقت بالاتري (MIC) حداقل غلظت مهار كننده روش
  .استبرخوردار 

مطرح است  بيوتيك مؤثر     عنوان يك آنتي  ه  اسين ب آميك   
 مقايــسه بــا دركــه هنــوز مقاومــت در مقابــل آن حتــي 

 در  )4(.تـر اسـت    ايميپنم كـم   مانندهاي جديد     بيوتيك  آنتي
 نسبت به   CSFجدا شده از     اشريشياكولينيز   طالعهماين  

در . ايميپنم مقاوم و نـسبت بـه آميكاسـين حـساس بـود            
  حــساسيت شــماييجهــت بررسـ ـكــه  اي مطالعــه

هـاي ادراري در       عفونـت   عوامل ايجاد كننده   بيوتيكي  آنتي
 ميـزان   ، انجـام شـد     قزوين مراجعين به بيمارستان بوعلي   

هـاي    حساسيت اشريشياكولي هـاي جـدا شـده از نمونـه          
درصـد و بـراي      3/53كشت ادرار در مقابل سفترياكسون      

درصـد   72  درصد و در مقابـل آميكاسـين       4/70ايميپنم  
  )7(.دبو

ذكــر ايــن نكتــه ضــروري اســت كــه عــدم دريافــت     
 هـاي گـرم      بيوتيك اختصاصي و مناسب در مننژيـت        آنتي

         )3(.منفي همواره بـا مـرگ و ميـر بيمـاران همـراه اسـت              
   بيوتيــك   مــرگ و ميــر بــا دريافــت آنتــيهــادر گــزارش
 سـاير   )5(.درصد ذكر شده اسـت     40 تا   28 بين   اختصاصي
ــيش آگهــي عوامــل ــونيشــامل شــوك  پ ــاهش عف         ، ك

 بستري، كوماي هيپرگليـسمي     هنگامسطح هوشياري در    
 ، انعقاد منتـشر داخـل عروقـي      پراسمولار غيركتوتيك،   يه

ــات در  ــالاي لاكت ــزان ب        )4(.وز اســتت لكوســيو CSFمي
علي رغم مرگ و مير بالا، با تشخيص زودرس بيماري و           

    تـوان    اي مـي    نـه هاي زمي   درمان مناسب و اصلاح بيماري    
هـا   برخـي مطالعـه    )8(.داشتتري  اميد بيش بقاي بيمار   به  

هاي تيروئيدي بر روي دسـتگاه      هورمون اند كه نشان داده 
 ،هاي حيـواني   در مطالعه  )9(.كنندگي دارد  ايمني اثر تنظيم  

كم كاري تيروئيد و اختلال دستگاه ايمني سـلولي            بين  
هـاي   در مطالعـه   )10(.رابطه معني داري يافت شـده اسـت       

            در زنان مبتلا بـه      اختلال عملكرد دستگاه ايمني    ،ينانسا
 نسبت بـه زنـان عـادي    كم كاري تيروئيد متعاقب زايمان   

 بيمار نيز شـايد      اين  در )12و11(.استداشته  تري  شيوع بيش 
كاري تيروئيد نقشي در استعداد ابتلا به مننژيـت گـرم          كم

 اخـتلال سـطح هوشـياري     در ضـمن    . منفي داشته است  
 چنـد   بيمار كه علي رغم پيشرفت و بهبـود آزمايـشگاهي         

 ادامه يافت متعاقـب درمـان       روز اول پس از شروع درمان     
  .كم كاري تيروئيد اصلاح شد

ان نهاي ادراري در ز     شيوع عفونت بالا بودن   با توجه به       
هـاي    م و نـشانه   يتوجه به علا  در صورت    ،مبتلا به ديابت  

ان بـا درمـان بـه موقـع و زودرس از بـروز              تو  عفونت مي 
سـمي و     آوري چـون سـپتي      هـاي شـديد و مـرگ        عفونت
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