
17

مجله تازه هاي بیوتکنولوژی سلولي- مولكولي
دوره اول، شماره سوم، تابستان 1390

آدرس نویسنده مسئول: گروه زیست شناسی، دانشکده علوم زیستی، دانشگاه 
آزاد اسلامی واحد پرند

Email: Bakhshi@pnu.ac.ir
تاریخ دریافت مقاله: 1390/01/14

تاریخ پذیرش: 1390/03/16

تعيين نقش عوامل باكتريايي شايع در عفونت خون نوزادان 
بيمارستان شهيد عارفيان اروميه

فرزين اصغري ثنا1، شاه صنم غيبي2، غلامرضا بخشي خانكيي*3
1كارشناس ارشد، گروه زیست شناسی، دانشگاه پيام نور اروميه، اروميه - ايران

2 فوق تخصص گوارش، كبد و آندوسكوپي كودكان، دانشگاه علوم پزشكي واحد اروميه، مركز آموزشي درماني شهيد مطهري اروميه، اروميه – ايران

3 استاد، گروه زيست شناسي،  دانشکده علوم زیستی ،گروه زیست شناسی، دانشگاه آزاد اسلامي واحد پرند ،تهران – ايران 

چيكده

سابقه و هدف:‌ هدف از اين تحقيق تعيين شايع ترين عوامل باكتريال عفونت خون نوزادان بوده است. اين مطالعه از نوع توصيفي مقطعي 
بوده كه در طي سال هاي 85-1384 در بيمارستان شهيد عارفيان اروميه بر روي 402 نوزاد مشكوك به عفونت خون نوزادان انجام پذيرفت. 
مواد و روش ها:‌ پس از جمع‌آوري نمونة خون از اين نوزادان و انجام كشت مكيروبي، ارزيابي حساسيت آنتي‌بيوتكيي سويه‌هاي باكتريال 
جداسازي شده با به كارگيري روش انتشار ديسك منطبق با اصــــول كميتـــه بين‌المللي باليني آزمايشگاه )CLSI(  صورت پذيرفت.

يافته‌ها: از 402 نمونة خون مورد مطالعه، )8/9%( 36 كشت خون مثبت حاصل شد كه شيوع عفونت در نوزادان پسر با )%61/1( 22 
مورد بيشتر از نوزادان دختر با )38/9%( 14 مورد و از اين نوزادان، 23 نوزاد حاصل زايمان طبيعي و 13 نوزاد حاصل زايمان سزارين بودند 
± 2117 گرم بود و رابطه  و رابطة معني داري بين نوع زايمان و شيوع بيماري وجود نداشت )P=0/093(. ميانگين وزن 36 نوزاد 837
معني‌داري بين وزن كم هنگام تولد و افزايش شيوع عفونت مشاهده شد )P =0(. شايع ترين مكيروارگانيسم‌هاي مولد عفونت خـــون 
نوزادان به ترتيب، استافيلوكوك كوآگولاز منــــفي )50 درصد( و كلبسيلا پنومونيه )19/4 درصد( بودند. بيشترين مقاومت باكتري هاي 
گرم مثبت به آمپي سيلين و سويه‌هاي گرم منفي به سفوتاكسيم و بيشترين حساسيت باكتري هاي گرم مثبت به وانكومايسين و سويه‌هاي 

گرم منفي به سيپروفلوكساسين و عامل خطرزاي اصلي در ابتلا به عفونت، نارس بودن و وزن كم حين تولد بود.
درمان صحيح  با  مشابه،  مطالعات  و  مطالعه  اين  در  منفي  كوآگولاز  استافيلوكوك  با  عفونت  شيوع  افزايش  به  توجه  با  گيري:  نتيجه 
آنتي‌بيوتكيي منطبق با نتايج دقيق آنتي‌بيوگرام به همراه رعايت اصول بهداشتي در بخش زايمان، نوزادان و مراقبت هاي ويژه نوزادان 
و مراقبت‌هاي مناسب قبل از تولد براي جلوگيري از تولد نوزاد نارس مي‌توان از مرگ‌ و مير و ناتواني‌هاي حاصل از اين بيماري كاست.

كلمات كليدي: عفونت خون، عوامل باكتريائي، مقاومت آنتي‌بيوتكيي، نوزاد نارس

مقدمه
با توجه به پيشرفت هاي روزافزون در زمينة درمان هاي آنتي‌بيوتكيي،  
خطرزاي  عوامل  زودرس  پيش‌بيني  و  نوزادان  حفاظتي  اقدامات 
ابتلا به عفونت، عفونت خون نوزادان هم چنان كيي از علل اصلي 
مي‌شود محسوب  سراسر جهان  در  نوزادان  ناتواني  و  مير  و  مرگ‌ 

)Stoll, 2004(. عفونت خون نوزادان، سندرمي باليني است كه 

جريان خون  به  ها  آن  يا سموم  ها  مكيروارگانيسم  تهاجم  اثر  در 
ايجاد مي‌شود و تظاهرات آن مي‌تواند از كي عفونت موضعي بدون 
.)Palazzi et al., 2006( علامت تا شوك سپتكي متغير باشد

و  مرگ‌  ميزان   ،WHO جهاني  بهداشت  سازمان  آمار  اساس  بر 
مير نوزادان حدود 5 ميليون در سال مي‌باشد و 98 درصد از اين 
آمار  اين  طبق  مي‌دهد.  رخ  توسعه  حال  در  كشورهاي  در  تعداد 
و  بودن  نارس  آسيفكسي،  نوزادان  مير  مرگ ‌و  عوامل  شايع‌ترين 
عفونت مي‌باشد. ميزان شيوع عفونت خون نوزادان حدود 5-1 مورد 
در هزار تولد زنده مي‌باشد و اين ميزان به 40 الي 250 مورد در
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هزار تولد زنده در نوزادان نارس و با وزن زير 1500 گرم مي‌رسد. 
انجام مراقبت‌هاي صحيح مادر قبل از زايمان، كنترل بهداشتي 
تجهيزات موجود در اتاق زايمان، رعايت اصول بهداشتي توسط 
بخش  در  عفونت  از  پيشگيري صحيح  ها،  بيمارستان  كاركنان 
آنتي‌بيوت‌كيها  از  استفادة مناسب  و  نوزادان  ويژه  مراقبت هاي 
از عوامل مهم تعيين كنندة ميزان شيوع اين عفونت مي‌باشند 

.)Yalaz et al., 2004(

خون  عفونت  ايجاد  در  متعددي  مكيروبي  بيماري ‌زاي  عوامل 
نوزادان دخيل مي‌باشند. اگر چه در مطالعات گذشته و نيز در 
عامل  شايع‌ترين  منفي  گرم  هاي  باكتري  پيشرفته  كشورهاي 
مطالعات  از  بسياري  در  اما  نوزادان گزارش شده،  عفونت خون 
اخيـــر نقش استافيلوكوك كوآگولاز منفي به عنوان عامل اصلي 
مسبب عفونت خون نوزادان تأييد شده است )غيبي و همكاران، 

1384، امير مظفري و همكاران 1384(.
در  نوزادان  خون  عفونت  زودرس  تشخيص  اهميت  به  توجه  با 
جهت جلوگيري از ناتواني و مرگ ‌و مير نوزادان، ما اين تحقيق را 
با هدف بررسي عوامل ايجاد كنندة عفونت خون نوزادان با مطالعة 
عفونت  در  دخيل  باكتريائي  عوامل  ترين  شايع  پيرامون  بيشتر 
باكتري‌هاي  اين  به  ابتلا  كننده  مساعد  عوامل  و  نوزادان  خون 
نيم  و  ‌كي  طي  در  دارويي  مقاومت  ميزان  بررسي  و  بيماري‌زا 
سال از فروردين 1384 تا شهريور 1385 در بيمارستان شهيد 

عارفيان اروميه انجام گرديد.
مواد و روش ها

مدت  به  كه  بود  مقطعي  ـ  توصيفي  مطالعه‌اي  تحقيق،  اين 
‌كيونيم سال از فروردين 1384 تا شهريور 1385 انجام پذيرفت.

اطلاعات مربوط به نوزادان بر اساس شواهد موجود در پرونده‌هاي 
در لازم  مشخصات  كليه  شد.  گرد‌آوري  شده  بستري  نوزادان 

حاملگي،  سن  جنس،  سن،  بر  مشتمل  كه  اطلاعاتي  هاي  فرم 
وزن، علت‌بستري، تاريخ بستري، تاريخ ترخيص يا فوت، نتايج و 
تاريخ كشت‌هاي خون، ادرار، مايع مغزي نخاعي، گزارش گرافي 
از قفسه سينه، علائم باليني مثبت و آزمايشات روتين خون بود،  

ثبت مي‌گرديد.
براي انجام كشت خون، نمونه‌هاي خون وريدي )0/5 ميلي ليتر( 
ميلي‌ليتر  بطري‌هاي حاوي 50  در  و  تهيه  نوزادان مشكوك  از 
محيط كشت انفوزيون برين‌هارت براث BHI تلقيح مي‌شد. بعد 

اين  از  مجدد  كشت  ساعت،   24 مدت  به  گذاري  خانه  گرم  از 
محيط بر روي محيط‌هاي كشت ائوزین متیلن بلو EMB، بلاد 
براث  ـ  تيوگلكيولات  و  گوسفند(  خون  درصد   5 )حاوي  آگار 
درجه   37 دماي  در  محيط ‌ها  تمام  سپس  و  پذيرفته  صورت 
سانتي گراد به مدت كي هفته قرار مي‌گرفت. نمونه‌هاي كشت 
خون منفي طي كي هفته در محيط‌هاي فوق مجدداً مورد كشت 
قرار مي‌گرفتند. باكتري‌هاي جداشده گرم مثبت طبق پروتكل 
كوآگولاز،  كاتالاز،  هاي  آزمون  از  استفاده  با  و  بنرمن  و  كلوس 
محيط‌هاي  روي  بر  رشد  و  نووبيوسين  ديسك  به  حساسيت 
مانيتول سالت آگار و دي‌ ان آز مورد شناسايي قرار مي‌گرفتند

.)Kloss et al., 1994(

اوينگ  و  ادوارد  اصول  طبق  بر  نيز  منفي  گرم  باكتـــري‌هاي 
مي‌گرديدند مشخص  مربوطه  هاي  آزمون  از  استفاده  با  و 

)Betty et al., 1999(. آزمون حساسيت به آنتي‌بيوت‌كيها 

نيز با به كارگيري روش انتشار ديسك منطبق با اصول كميته 
بين‌المللي باليني آزمايشگاهي )CLSI( انجام مي‌شد.  اطلاعات 
حاصل با استفاده از نرم افزار آماري SPSS 11 و آناليز آماري 

كاي ـ دو مورد تجزيه و تحليل قرار مي‌گرفت. 
یافته ها

در طي كي ‌و نيم سال، از فروردين 1384 الي شهريور 1385، 
3468 نوزاد در بيمارستان شهيد عارفيان اروميه متولد شدند كه 
از ميان اين نوزادان، تعداد )11/6%(402، )68/1%( 274 نوزاد 
عفونت  باليني  داراي علائم  نوزاد دختر،   128 )%31/9( و  پسر 
خون نوزادان بودند كه در بخش نوزادان اين بيمارستان بستري 

شده و تحت درمان قرار گرفتند. 
علائم باليني اين نوزادان به ترتيب اهميت شامل زردي )%20/6( 
 ،70)%17/4( تنفسي  ديسترس   ،72  )%17/9( استفراغ   ،83
 ،51)%12/7( بي‌حالي  و  ضعف   ،65  )%16/2( تغذيه  كاهش 
تشنج )7/5%( 30، سيانوز )5%(20، و تب )2/7%( 11 مورد بود.

مثبت  خون  كشت   36)%8/9( مطالعه،  مورد  جمعيت  كل  از 
حاصل شد كه بروز عفونت با توجه به تعداد كل تولد‌هاي زنده، 
در طي ‌كيونيم سال، 1/04 درصد تولد زنده بود. ميانگين سن 
عفونت  شيوع  است.  بوده  روز   4 نيز  بستري  حين  در  نوزادان 
نوزادان دختر  از  بيشتر  با )61/1%( 22 مورد،  نوزادان پسر  در 
نوزاد  جنس  بين  معني‌داري  ارتباط  و  بود  مورد   14  )%38/9(
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وزني  ميانگين   .)P=0( گرديد  مشاهده  خون  عفونت  شيوع  و 
± 2511 گرم بود كه حداقل 700  جمعيت مورد مطالعه252 
گرم و حداكثر 4200 گرم وزن داشتند. ميانگين وزني 36 نوزاد 
± 2117 گرم بود و از نظر آماري رابطه  مبتلا به عفونت 837
بالاي  شيوع  و  نوزادان  تولد  هنگام  كم  وزن  بين  معني‌داري 
 )%63/2( بستري  نوزاد   402 از   .)p=0( داشت  وجود  عفونت 
254 نوزاد حاصل زايمان طبيعي و )36/8%( 148 نوزاد حاصل 
 )%63/9( عفونت خون  به  مبتلا  نوزاد  از 36  و  زايمان سزارين 
حاصل  نوزاد   13  )%36/1( و  طبيعي  زايمان  حاصل  نوزاد   23
و  زايمان  نوع  ميان  معني‌د‌اري  ارتباط  و  بودند  سزارين  زايمان 
)P=0/093 (. سويه‌هاي گرم  نگرديد  بيماري مشاهده  شيوع 
مثبت 58/3% و سويه‌هاي گرم منفي 41/7% از كل سويه‌هاي 
جداسازي شده را شامل مي‌شدند. استافيلوكوك كو‌آگولاز منفي 
انتروباكترك‌لوآسه   ،7)%19/4( پنوموينه  كلبسيلا   ،18)%50(
سودوموناس   ،3)%8/3( طلايي  استافيلوكوك   ،4)%11/2(
بتاهمولتكي  استرپتوكوك  و  اشرشياكلي   ،2)%5/5( آئروجينوزا 
ترتيب مكيروارگانيسم‌هاي شايع  به  هر كدام )2/8%( 1 مورد، 

دخيل در عفونت خون نوزادان بودند.
در پژوهش حاضر، نارس بودن نوزاد )69/5%( و وزن كم حين 
استفاده  و  زمينه‌اي  عوامل  ترين  شايع  عنوان  به  تولد)%61( 
طولاني مدت از كاتتر وريدي و ونتيلاسيون مكانكيي به عنوان 
استافيلوكوك  با  عفونت  به  ابتلا  كنندة  مساعد  علل  ترين  مهم 

كو‌آگولاز منفي بوده است.
در اين مطالعه ميزان مقاومت دارويي سويه‌هاي جداسازي شده 
بررسي شد كه ميانگين و درصد مقاومت سويه‌هاي گرم مثبت به 
آنتي‌بيوت‌كيها در جدول كي و سويه‌هاي گرم منفي در جدول 
دو ديده مي‌شود. 31 مورد فوت در بخش نوزادان در طي ‌كي و 
نيم سال رخ داد كه از ميان اين نوزادان، 19 نفر پسر و 12 نفر 

دختر بودند.

ميانگين وزن نوزادان فوت شده كمتر از نوزادان ترخيص شده بود 
)1832 گرم در مقابل 2511 گرم( و از نظر آماري با استفاده از

independent sample T- test رابطة معني‌داري بين وزن 

 P=0/042( شد  مشاهده  شده  ترخيص  و  شده  فوت  نوزادان 
(. توزيع فراواني مرگ ‌و مير بر اساس جنس و وزن نوزادان در 

نمودار 1 ترسيم شده‌ است.

بحث
عفونت  مولد  مكيروارگانيسم‌هاي  ترين  شايع  حاضر  مطالعة  در 
خون نوزادان به ترتيب استافيلوكوك كو‌آگولاز منفي و كلبسيلا 
پنومونيه بوده است. بيشترين حساسيت سويه‌هاي گرم مثبت به 
وانكومايسين و سفترياكسون و بيشترين مقاومت به آمپي‌سيلين و 
بيشترين حساسيت سويه‌هاي گرم منفي به سيپروفلوكساسين و 
بيشترين مقاومت به سفوتاكسيم بوده است. عامل خطرزاي اصلي 
در ابتلا به عفونت نارس بودن و وزن كم حين تولد بود )جدول2(.

شد،  انجام  تريكه  كشور  در   2006 سال  در  كه  مطالعه‌اي  در 
ترين شايع  عنوان  به  اورئوس  و  منفي  كو‌آگولاز  استافيلوكوك 

جدول 1- درصد مقاومت سويه‌هاي گرم مثبت جداشده از كشت خون نوزادان به آنتي بيوت‌كيها

سفترياكسونوانكومايسينكلوكساسيلينآمكياسينآمپي‌سيلينباكتري
038/977/711/155/5/ 100استافيلوكوك كو‌آگولاز منفي   

050/075/0025/0/ 100استافيلوكوك اورئوس
0000/ 0100استرپتو كوكوس آگلاكتيه

66/629/650/93/726/8ميانگين مقاومت)درصد(

نمودار 1- توزيع فراواني مرگ ‌و مير نوزادان در گروه‌هاي وزني بر اساس 
جنس    
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سويه‌هاي گرم مثبت و کلبسيلا و سودوموناس آئروجينوزا به 
عامل خطر  بودن  نارس  و  غالب  منفي  گرم  سويه‌هاي  عنوان 

اصلي دخيل در عفونت خون نوزادان شناخته شده است. 
استافيلوكوك   ،2002 سال  در  هند  كشور  در  پژوهشي  در 
مثبت  گرم  غالب  ارگانيسم‌هاي  اورئوس،  و  منفي  كو‌آگولاز 
منفي،  گرم  شايع  ارگانيسم‌هاي  انتروباكتر،  و  كلبسيلا  و 
وانكومايسين  به  مثبت  گرم  سويه‌هاي  حساسيت  بيشترين 
كمترين  و  سيپروفلوكساسين  به  منفي  گرم  وسويه‌هاي 
سويه‌هاي  و  پني‌سيلين  به  مثبت  گرم  سويه‌هاي  حساسيت 
گرم منفي به آمپي‌سيلين گزارش شده است. آسيفكسي حين 
خون  عفونت  اصلي  خطرزاي  عوامل  نيز  بودن  نارس  و  تولد 
نوزادان در اين پژوهش بودند )Nandi et al., 2006(. بر 
استراليا،  مكزكي،  در كشور‌هاي  كه  مشابهي  مطالعات  اساس 
تبريز،  شهرهاي  در  ايران  و  نيجريه  و  عربستان  پاكستان، 
پذيرفت،  انجام  اخير  اروميه در سال هاي  و  تنكابن  اصفهان، 
و  مثبت  گرم  اصلي  ارگانيسم  منفي  كو‌آگولاز  استافيلوكوك 
منفي  گرم  شايع  ارگانيسم  عنوان  به  سودوموناس  و  كلبسيلا 
اكثر  در  گرديدند.  معرفي  نوزادان  در  خون  عفونت  مسبب 
بخش  در  تهاجمي  هاي  درمان  از  استفاده  مطالعات  اين 
در  بستري  مدت  طول  افزايش  و  نوزادان  ويژه  مراقبت‌هاي 
بيمارستان از علل مساعد كنندة عفونت خون با استافيلوكوك 

.)Mokuolu., 2006( كو‌آگولاز منفي بوده است
طبق مطالعات موجود در دهة 1980 نيز استافيلوكوك اورئوس 
عفونت  اصلي  عاملين  عنوان  به  اپيدرميديس  استافيلوكوك  و 
خون نوزادان به خصوص در بخش مراقبت‌هاي ويژه نوزادان 
محسوب مي‌شدند، اما در دهة گذشته استافيلوكوك كو‌آگولاز 

منفي از ارگانيسم‌هاي اصلي عفونت خون نوزادان بوده است 
ايجاد  منفي  كو‌آگولاز  استافيلوكوك  اصلي  مشخصات  از 
التهابي  پاسخ  كاهش  موجب  ويژگي  اين  مي‌باشد.  بيوفيلم 
و  بدن  ايمني  پاسخ  نقص  و  محدوديت   ،)CRP( ميزبان 
بيماري‌زايي  قدرت  افزايش  و  آنتي‌بيوت‌‌كيها  عملكرد  كاهش 
شده  انجام  اخير  مطالعات  در  نتايج  اين  كه  مي‌گردد 
است شده  تأييد  خوبي  به  نروژ  و  تايوان  كشور‌هاي  در 

)Klingenberg et al., 2005( با توجه به نتايج مطالعات 

استافيلوكوك  به  ابتلا  افزايش  و  آسيا  در  اپيدميولوژكي 
آنتي‌بيوتكيي،  مقاومت‌‌هاي  ميزان  افزايش  و  منفي  كو‌آگولاز 
احتمال  به  شك  با  بايد  كشورمان  در  نوزادان  متخصصين 
با  منفي  كو‌آگولاز  استافيلوكوك  با  نوزادان  خون  عفونت 
و  تشخيص صحيح  زمينة  در  اساسي  كارهاي  راه  از  استفاده 
نتايج كشت خون  به  با توجه  و  نوزادان مبتلا  درمان مناسب 
نوزادان،  ناتواني  و  مير  مرگ ‌و  كاهش  باعث  آنتي‌بيوگرام  و 
عوارض عفونت هاي باكتريايي و مدت بستري در بيمارستان 
شوند. هم چنين با در نظر گرفتن محدوديت پژوهش ما، كم 
تري  وسيع  مطالعات  مي‌شود  پيشنهاد  نمونه‌ها،  تعداد  بودن 
شايع  مكيروارگانيسم‌هاي  تعيين  جهت  در  كشور  سطح  در 
بيوت‌كيهاي  آنتي  و  گرفته  انجام  نوزادان  خون  عفونت  مولد 
عوامل  كردن  كم  با  شود.  تعيين  كشورمان  براي  انتخابي 
هاي  مراقبت  با  نوزادان،  خون  عفونت  به  ابتلا  كنندة  مساعد 
و  تولد  هنگام  بهداشتي  اصول  رعايت  باردار،  مادران  دقيق 
و  نوزادان  هيپوكسي  از  جلوگيري  و  زايمان  روند  تسريع 
كنترل صحيح عفونت هاي بيمارستاني نيز مي‌توان در جهت 

پيش گيري از شيوع اين بيماري اقدام نمود.

جدول2- درصد مقاومت سويه‌هاي گرم منفي جداشده از كشت خون نوزادان به آنتي بيوت‌كيها

سيپروفلوكساسينآمكياسينجنتامايسينسفوتاكسيمسفكيسيمسفترياكسونباكتري
42/885/785/757/171/414/3كلبسيلا پنومونيه   
75/075/050/050/0100/00انتروباكتر كلوآسه   
100/050/050/00-100/0سودوموناس‌آئروجينوزا

0100/050/0000اشرشياكلي
54/465/271/439/351/83/6ميانگين مقاومت)درصد(   
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تشکر و قدردانی
بدین وسیله  از کارکنان بخش کودکان و اندوسکوپی بیمارستان 
شهید عارفیان که ما را در انجام این تحقیق کمک و یاری نموده اند،  

تشکر و قدردانی می نمایم .
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