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  بررسي تاثير ريفامپين خوراكي بر وضعيت ناقلي بيني استافيلوكوك طلايي بيماران تحت همودياليز
  ۵*، دكتر حسين حاتمي۴، دكتر محمد درويشي٣، دكتر بهادر فرقاني٢ سندگل، دكتر هوشنگ1دكتر رويا علوي نائيني

 
  استادياردانشگاه علوم پزشكي زاهدان, متخصص بيماريهاي عفوني. 1
  استاديار دانشگاه علوم پزشكي زاهدان, متخصص بيماريهاي كليه و مجاري ادراري. 2
 ي زاهدانهاي عفوني وگرمسيري دانشگاه علوم پزشك  دستيار بيماري. 3
 هاي عفوني وگرمسيري دانشگاه علوم پزشكي اصفهان  دستيار بيماري. 4
  دانشيار دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي, متخصص بيماريهاي عفوني. 5
  

  چكيده
 عوامل .هاي مختلف بدن قرار دارند   هاي ارگان   علت ضعف سيستم ايمني در معرض خطر عفونته بيماران همودياليزي ب :سابقه و هدف

مخاط ،  از پوست غالبا منشاء آنوها استافيلوكوك آرئوس است    يكي از مهمترين آنكهها نقش دارند    عفونت اينميكروبي گوناگون در ايجاد
در مطالعات مختلف % 60تا % 42 از  همودياليزيشيوع كلونيزاسيون بيني استافيلوكوك آرئوس در بيماران. باشد بيني و حلق بيماران مي

 عفونت ،هاي ناشي از شانت   يكي از مهمترين علل ايجاد عفونت   اين ارگانيسم.%)20-%40(باشد  ميتفاوت است كه بيشتر از جمعيت عادي م
 از موارد مرگ ناشي از يا ه باشد و درصد عمد هاي مفصلي و استخواني در اين بيماران مي   و عفونتيتي سمپس محل ورود كاتتر، باكتريمي،

 هدف اين مطالعه تعيين اثر ريفامپين بر وضعيت ناقلي در بيني براي استافيلوكوك آرئوس در بيماران .دهد ا را تشكيل ميه  عفونت
   . همودياليزي است
رات قدامي بيني جهت جداسازي استافيلوكوك حف از اين مطالعه به روش كارآزمايي باليني قبل و بعد انجام شد و طي آن  :مواد و روش ها

يك .  روز قرار گرفتند5 ميلي گرم دو بار در روز به مدت 300بيماران داراي كشت مثبت تحت درمان با ريفامپين .  كشت تهيه شدطلايي،
 ماه  نمونه تهيه شده از حفرات بيني بيماران با همان روش اوليه مورد بررسي قرار 5ماه بعد از خاتمه درمان و به فواصل يك ماهه به مدت 

   . تجزيه و تحليل شدP > 05/0 و آزمون مربع كاي و قبول مرز معني داري روي  Epi-Info Ver 6با استفاده از نرم افزار داده ها . گرفت
ميزان  .دست آمده كشت منفي ب%)60( مورد 21 در ماه اول .%)3/47( نفر كشت مثبت بودند 35 نفر بيمار همودياليزي 74از  :يافته ها

ن مدت زمان يب  آماري معني داريارتباط ).  NS( بود % 67و , % 76, % 86, % 90  هاي بعدي به ترتيب  ر ماهدهاي بيني    منفي ماندن كشت
  .ديده نشد استافيلوكوك آرئوس يشروع دياليز و شيوع كلونيزاسيون بين

  استافيلوكوكوس اورئوس، ناقلين، همودياليز :واژگان كليدي
   2414136:  تلفن و دورنگار. دانشكده بهداشت, دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي , اوين , تهران :  آدرس براي مكاتبه * 

Hatami@hbi.ir   
  مقدمه  

 است كه پوست و ياستافيلوكوك آرئوس ارگانيسم گرم مثبت
 درشيوع كلونيزاسيون . كند حفرات قدامي بيني را كلونيزه مي

جمعيت به % 20. متغير است% 40تا % 20  بين نلا بزرگسابيني 
به طور متناوب حامل اين ارگانيسم % 60طور طولاني مدت و 

 هستند
ديابتي، بيماران تحت همودياليز ، بيماران پزشكان، پرستاران. )1(

 بالا محسوب  در معرض خطرهاي    گروهن تزريقيداو معتامزمن 

يكروارگانيسم نقش مدر بيماران همودياليزي، اين . شوند مي
هاي مختلف بدن   قسمت مكررهاي   اي در ايجاد عفونت ه عمد
   ). 1،2(دارد

وژني است كه بيشتر مواقع در طي تاستافيلوكوك آرئوس پا
 همودياليزي از خون جدا شده ان باكتريمي در بيمارهاي  دوره
 بيني را كلونيزه ،بيماران همودياليزي% 42 در  اين ميكروب.است
د و نقش مهمي در انتشار پوستي و ايجاد عفونت كن مي
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در بيماران همودياليزي ). 3،4(هاي مختلف بدن دارد  سمتق
ها با هم    بيني و دست جدا شده از هاي استافيلوكوكي   سويه

همان  معمولا هاي ايجاد كننده عفونت  و سويهداشته مشابهت 
 يك مطالعه  در).5( شده در بيني بيماران است هاي كلونيزه سويه

 در بيماران همودياليزي پريتونيتنشان داده شده است كه ميزان  
ترين علت آن   اپي زود براي هر بيمار در سال است كه شايع5/0

ول ؤ مس اين ميكروارگانيسماستافيلوكوك آرئوس بوده و همچنين
). 6(باشد هاي مربوط به كاتتروريدي مي   نيمي از موارد عفونت

 عفوني در بيماران آرتريتوس عامل اصلي استافيلوكوك آرئ
 در مطالعه ديگري ديده شده كه بيماران ).7 (همودياليزي است

 10 تا 2همودياليزي كه حامل بيني استافيلوكوك آرئوس هستند؛ 
ا عفونت يعفونت محل جراحي بيشتر در خطر گرفتاري به مرتبه 
مان هاي عامل عفونت ه   از سويه% 30 هستند كه يدي وركاتتر
 ي در مطالعه ديگر).8(شده در بيني است كلونيزه  هاي  سويه

 كلونيزاسيون ،يمار تحت همودياليزب 20 ز نفر ا15اشاره شده كه 
 و در ندهاي خود داشت   تاستافيلوكوك آرئوس را در بيني و دس

هاي كلونيزه كننده دست و بيني يكسان بوده     سويه،بيماران% 87
  ). 9 (است
مختلفي براي ريشه كني استافيلوكوك از بيني استفاده هاي    دارو

يفامپين خوراكي و پماد موپيروسين بيني رها    شده كه از ميان آن
در مطالعات متعدد ديده شده كه هر دو . بيشتر به كار رفته است

 دارند و به طور تراني در كاهش عفونت ناشي از كاتسدارو اثرات يك
ه ب(يت و از دست رفتن كاتتر تونيقابل توجهي باعث كاهش پر

ه همان لموارد عفونت بوسي% 93 در ).10 (شوند مي) علت عفونت
 ز استفاده ا.گردد اي كه در بيني كلونيزه شده ايجاد مي سويه
 وضعيت ناقلي بيني  روز5مدت ه ن خوراكي بپيريفام

  ).  11 (استافيلوكوك آرئوس را كاهش داده است
هاي بيمارستاني   علت عفونتاستافيلوكوك آرئوس شايعترين 

در بيماران دياليزي حتي يك كشت ). 12 (شناخته شده است
شود و نياز به  ي ميقثبت استافيلوكوك آرئوس بيني با اهميت تلم

ان كلونيزاسيون زريفامپين خوراكي مي). 13(پروفيلاكسي دارد
استافيلوكوك آرئوس بيني را به مقدار قابل توجهي كاهش 

هاي مقاوم به   سيلين  در صورتي كه پني.)13،14 (دهد مي
ين داخل بيني قادر به ريشه كني سياتامجنسيليناز يا  پني

هاي كلونيزه شده در   استافيلوكوك.ندلوكوك از بيني نيستياستاف
ه آميزي ب سيلين هستند به طور موفقيت اوم به متيقه مبيني ك

). 15،16 (دان هوپيروسين درمان شدموسيله ريفامپين يا پماد 
 كه كلونيزاسيون بيني حاكي از اين استقات گوناگون ينتايج تحق

استافيلوكوك آرئوس در بيماران همودياليزي نقش مهمي در 
رسد كه  هاي سيستميك دارد و به نظر مي  توسعه عفونتو ايجاد 

ان ميزها در كاهش  بيوتيك ي از آنتيسكاستفاده پروفيلا
ارويي و پيشگيري از عفونت يزاسيون بيني و كاهش مقاومت دنكلو

   ). 17-19 ( ضروري باشد
 اين مطالعه با هدف تعيين اثر ريفامپين بر وضعيت ناقلي 
استافيلوكوك آرئوس در بيني بيماران همودياليزي مزمن انجام 

 .  گرفت

   ها مواد و روش
روي  Before and After) (كارآزمايي باليني از نوع قبل و بعد اين 
مراكز همودياليز زاهدان  به اليزي مراجعه كنندههمودي  بيمار74

 استريل بابتدا با استفاده از سوابه اين ترتيب كه . دگردي انجام
بيماران هاي قدامي بيني   ولتيبآغشته به نرمال سالين از عمق وس

 Blood agarتهيه و سپس بر روي محيط نمونه  همودياليزي
 درجه 37 ت دمايور تحتها داخل انكوبا نمونه. كشت داده شد

هاي   گونه.  قرار داده شدند  ساعت48گراد به مدت  سانتي
 Manitol salt agarوسيله رشد در محيط ه استافيلوكوك آرئوس ب

كه در مورد استافيلوكوك آرئوس (و كاتالاز هاي كواگولاز   تتسو 
  . از بقيه جدا شدند) اين دو تست مثبت است

 ميلي 600  كپسول ريفامپينوسن ناقل استافيلوكوك آرئبه بيمارا
در مورد .  روز داده شد5مدت ه بگرم روزانه در دو دوز منقسم 

) جمله تغيير رنگ ترشحات بدن از( آن ضمصرف دارو و عوار
و با ماه پس از پايان مصرف دارو يك . توضيحات لازم داده شد

 نمونه با روش قبلي از بيماران تهيه و 6فواصل هر يك ماه يك بار 
  .  داده شدكشت

 و آزمون مربع كاي Epi-Info Ver 6 داده ها با استفاده از نرم افزار
 قرار داده P >05/0داري روي  تجزيه و تحليل شد و مرز معني

  . شد
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    ها يافته
.  نفر مذكر بودند40 نفر مؤنث و 34مار همودياليزي، ي ب74از 

اي ه كشت نمونه.  سال بود73 و حداكثر 7حداقل سن بيماران 
گرفته شده از وستيبول تمام بيماران از نظر استافيلوكوك مثبت 

ناقل استافيلوكوك )  مرد17 زن و 18( بيمار 35 %)3/47. (بود
 70 يا بيش از 10در هيچكدام از بيماران تا سن . آرئوس بودند

بيشترين وضعيت ناقلي در . سالگي استافيلوكوك آرئوس جدا نشد
فراواني وضعيت . بود, %26 هركدام ,دهه دوم و ششم عمر بيماران

, %20, %8پنجم و هفتم به ترتيب , چهارم, ناقلي در دهه سوم
  .بود% 6و % 14

بيشترين .  سال بود6دامنه مدت زمان همودياليز از يك تا 
 4, %)23( سال 6وضعيت ناقلي در بيماران داراي مدت دياليز 

يت ناقلي فراواني وضع. مشاهده شد%) 20( سال  3و %) 20(سال 
, %9دو و پنج سال به ترتيب , در بيماران داراي مدت دياليز يك

يك ماه بعد از مصرف ريفامپين كشت ). NS( بود % 17و % 11
از نظر استافيلوكوك آرئوس منفي %) 60( بيمار 21نمونه بيني 

پنجم و , چهارم,  بيمار مذكور در كشت مرحله سوم21از . بود
همچنان وضعيت غير % 67و , %76, %86, %90ششم به ترتيب 

  ).  NS(ناقلي خود را حفظ كردند 
  

  بحث 
در مراكز روي بيماران همودياليزي  مطالعه كه براين  در 

 استافيلوكوك  بينيلمحا% 3/47 ،انجام شدهمودياليز زاهدان 
از بيماران همودياليزي % 60 تأثير ريفامپين در .آرئوس بودند

نجام پروفيلاكسي با ريفامپين در سه ماه پس از ا. ملاحظه گرديد
 در اين .موارد، كشت بيني همچنان منفي باقي ماند% 75بيش از 

 زمان شروع دياليز و شيوع كلونيزاسيون بيني تمطالعه بين مد
لذا در . مد نياداري بدست ماري معنيآاستافيلوكوك آرئوس رابطه 

بيماران همودياليزي در هر زمان امكان كولونيزاسيون با 
   .ستافيلوكك طلايي وجود داردا

حاملين بيني استافيلوكوك آرئوس در معرض خطر بيشتري براي 
هاي سيستميك قرار دارند كه اين خطر از طريق   عفونت

 .شود ها و ساير نقاط بدن ايجاد مي كلونيزاسيون همزمان دست

هاي استافيلوكوكي جدا شده از   اند كه گونه مطالعات نشان داده
هاي ايجاد    و از طرف ديگر گونهرندها مشابهت دا بيني و دست

هاي بيني   تهاي جدا شده از كش  كننده عفونت همان گونه
    استالقائيدر واقع عفونت استافيلوكوكي يك عفونت . باشد مي

)5،6 .(   
از بيماراني كه حامل % 87در يك مطالعه ديده شده كه در 

  ،هاي خود بودند  استافيلوكوك آرئوس در حفرات بيني و دست
 ). 13 (فقط يك گونه استافيلوكوكي وجود داشته است

مدت با يك گونه استافيلوكوكي شيوع عفونت را  كلونيزاسيون دراز
 .دهد اي افزايش مي در بيماران همودياليزي به نحو قابل ملاحظه

از حاملين عامل عفوني همان سوش كلونيزه كننده بيني % 93در 
   ).2(بوده است

ان با ست بيماراز بيماران ترخيص شده ، مطالعه گذشته نگردر يك
 ساله در سه مركز 11ت عفوني در يك دوره تريرآتشخيص 

يت عفوني بيماران تر آربيمار مبتلا به 11. پزشكي بررسي شدند
 مورد استافيلوكوك 9  در  تعداد از اين بودند  كهتحت همودياليز

 شت خونكمفصلي و  نفر عفونت تك 8 ,آرئوس عامل عفونت بود
رسد كه   به نظر مي.داشتند جهت استافيلوكوك آرئوس مثبت
پوستي و تماس با پرسنل پزشكي باعث افزايش مكرر هاي   تروما
استافيلوكوك و به تبع آن  وضعيت ناقلي در بيني براي شيوع

يت عفوني تر عوارض آن مانند آر ومييافزايش خطر باكتر
   ). 7(شود مي

درمان با (يد در درمان بيماران همودياليزي هاي جد  پيشرفت
هاي   غشا  وهاي طولاني مدت  رتت كاسين،وريپوم ،نيتياريتروپو
ياليزي را تغيير وداپيدميولوژي باكتريمي در بيماران هم) مصنوعي

نگر براي تعيين شيوع   در فرانسه يك مطالعه آينده.داده است
 در .مزمن انجام شدي يزالي خطر باكتريمي در بيماران همودعوامل

 ماه در مراكز دياليز فرانسه تحت 6مدت ه بكه  بيمار 988مجموع 
 مورد باكتريمي ثبت گرديد كه 51 ،بررسي قرار گرفتند
   منفي زواگولاكو استافيلوكوك )  مورد20(استافيلوكوك آرئوس 

دانس يسنا. علل عمده باكتريمي در اين افراد بودند)  مورد15(
 استفاده از . ماه بوددر بيمار 100ي هر ازارد به  مو93/0باكتريمي 

ن فاكتور منجر به ريهاي دراز مدت، مهمت  ترتها، بخصوص كا كاتتر
در مطالعه انجام شده ). 6(بيماران شناخته شداين باكتريمي در 
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استافيلوكوك در بيماران همودياليزي، وضعيت ناقلي بيني براي 
 از %40ك آرئوس عامل استافيلوكوو  گزارش گرديد% 42آرئوس 

 سال 50در طي ). 4(شناخته شد موارد باكتريمي اين بيماران 
گذشته مطالعات انجام گرفته، نشان داد كه كلونيزاسيون بيني با 

هاي   استافيلوكوك آرئوس عامل عمده ايجاد كننده عفونت زخم
در يك پژوهش، فلور پوست و بيني بيماران ). 2(جراحي بود

 در بيماران .سنل بيمارستان بررسي شدهمودياليزي و پر
اي افزايش كلونيزاسيون  همودياليزي مزمن به طور قابل ملاحظه

 وضعيت ناقلي در همين نسبته  ب.پوست و مخاط بيني ديده شد
استافيلوكوك آرئوس در بيماران همودياليزي در بيني براي 

گ ن فاژ تايپي.مقايسه با پرسنل بيمارستاني افزايش يافته بود
نيزه كننده پوست و بيني انجام شد كه به وهاي كل  استافيلوكوك
 به ،مشابهت بين اين دو منطقه وجود داشت% 90طور متوسط 

رسد كه در بيماران همودياليزي كلونيزاسيون پوست در  نظر مي
  . )21 (شود اثر تلقيح خود بخودي از مخاط بيني ايجاد مي

كوك آرئوس در استافيلو وضعيت ناقلي در بيني براي نقش
 سال است كه 30 بيش از استافيلوكوكيهاي   اپيدميولوژي عفونت
اي   مشكلات عديدهMRSAهاي اخير    در سال.شناخته شده است
ينه درمان بعلت شيوع ز ه.ها ايجاد نموده است در كنترل اپيدمي

وپيروسين يك م. افزايش يافته است MRSA هاي  گونه
د باكتريايي عليه استافيلوكوك بيوتيك موضعي با اثرات ض آنتي

 تجويز داخل بيني .است MRSAآرئوس بخصوص گونه 
ن نتايج بسيار خوبي در از بين بردن كلونيزاسيون بيني يموپيروس

 ،هاي نوزادان   نرسريهاي استافيلوكوكي در  داشت و كاهش عفونت
  ). 22(داشته است  سوراكت جراحي قلب و ،هاي همودياليز  بخش

 شيوع با در بيماران همودياليز ايمنيتن تعادل سيستم از بين رف
ها  بالاي موارد كلونيزاسيون بيني استافيلوكوك آرئوس و عفونت

   ). 23،24 (ارتباط دارد
اي در بيماران دياليزي براي مقايسه اثرات  يك مطالعه مقايسه

 در اين . و ريفامپين خوراكي انجام شده استموضعيوپيروسين م
 41 شدند و ب بيمار دياليزي انتخا82اي آينده نگر  هداخلمطالعه م

ه  ب ميلي گرم روزانه 600 نفر تحت رژيم پروفيلاكسي ريفامپين
 نفر رژيم پروفيلاكسي پماد 41 ماه و 3 روز هر 5مدت 

 بيماران پيگيري مدت .روزانه، قرار گرفتند% 2روسين بيني يپمو

   براي و سال هر15/0 عفونت كاتتر در گروه اول .يك سال بود
 اندازه كنترل  هر دو بسيار كمتر از كه بود هر سال13/0گروه دوم 

 در 02/0پريتونيت استافيلوكوكي در گروه اول .  در سال بود46/0
   در سال بود كه اين ميزان كمتر از 04/0سال و در گروه دوم  

نتيجه اينكه موپيروسين داخل بيني و . بودگروه كنترل  16/0
هاي ناشي از    دو اثرات يكساني در كاهش عفونتريفامپين هر
اند و به طور معني داري باعث كاهش پريتونيت  كاتتر داشته

  ). 25(شوند مي
هاي   ن بيني شيوع عفونتيكسي از پماد موپيروساستفاده پروفيلا

 همچنين شيوع باكتريمي ،كاهش داده است% 63ل جراحي را حم
استفاده از پماد . تس داده اكاهش% 84در بيماران همودياليزي را 

هاي   موپيروسين بيني يا ريفامپين براي جلوگيري از عفونت
استافيلوكوكي در بيماران دياليزي يا بيماراني كه تحت عمل 

اند بسيار مقرون به صرفه بوده و باعث  جراحي قلب واقع شده
  ). 26 (شود هاي درمان مي  كاهش شيوع عفونت و هزينه 

 با يك فاژ مزمنده شده كه كلونيزاسيون يي ددر مطالعه ديگر
استافيلوكوك آرئوس شيوع عفونت را به طور قابل ملاحظه اي 

ن ياز حامل% 93 در .دهد نسبت به افراد غيرحامل افزايش مي
 عفونت بوسيله همان فاژي بود كه در بيني كلونيزه ،عفونت يافته

از  عي درداخل وريدي و باسيتراسين موض انكوميسينو. شده بود 
 ريفامپين .ا كاهش كلونيزاسيون بيني مؤثر نبودنديبين بردن 

 شد حاملين تجويز روز به بيماران 5خوراكي كه براي 
 يك ماهه كاهش داد پيگيرياستافيلوكوك آرئوس را در يك دوره 

 ماه كلونيزاسيون بيني در بسياري از موارد دوباره 3ولي پس از 
طور ه  حاملين ب.فاژ اوليه بود كه اغلب با همان گرديدايجاد 

ريفامپين  و به يك گروه قرار گرفته دوباره تحت بررسي تصادفي 
 در هر سه ماه اگر كشت بيني .و داده شدبپلاسو به گروه ديگر 

. شد پين داده ميمشد ريفا جهت استافيلوكوك آرئوس مثبت مي
 طور قابل ه نتيجه اينكه عفونت با استافيلوكوك آرئوس ب

اي در حامليني كه پروفيلاكسي نگرفته بودند بيش از  ه  ملاحظ
 شيوع .يفامپين گرفته بودندركساني بود كه دوره درماني 

 با توان تر، پوست و بافت نرم بيماران دياليزي را ميتهاي كا  عفونت
  ).   27 ( كاهش داد خوراكي ريفامپيناستفاده از
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ي كه حامل بررسي ميزان عفونت وابسته به دياليز در كودكان
ي قرار داشتند قدياليز صفاودند و تحت استافيلوكوك آرئوس ب

كودكان حامل استافيلوكوك . موضوع تحقيق ديگري بوده است
 در يك ،به سه گروه تقسيم شدند تصادفي آرئوس بيني به طور

 موضعي و در گروه سيتراسينگروه ريفامپين در گروه ديگر با 
ماه بعد از جهت ايجاد عفونت  1كودكان . ديگر پلاسبو داده شد

شيوع عفونت در . استافيلوكوكي مورد بررسي قرار گرفتند
كودكاني كه حامل استافيلوكوك بيني بودند نسبت به افراد 

در و ) >05/0P( اي بالاتر بود غيرحامل به ميزان قابل ملاحظه
 نسبت به كودكاني كه پلاسبو دريافت كرده ، شده درمانكودكان

  اي كمتر بود  فونت به ميزان قابل ملاحظهبودند شيوع ع
)05/0P<( . كودكاني كه حامل بيني استافيلوكوك آرئوس هستند

ي قرار دارند خطر بيشتري از لحاظ ايجاد قو تحت دياليز صفا
 درمان اين كودكان خطر .هاي وابسته به دياليز دارند  عفونت

 ). 28 (دهد عفونت را كاهش مي
بيماران گردد در  د بالا پيشنهاد مي با توجه به موارنهايتاً

 استافيلوكوك  بررسيهمودياليزي كشت از مخاط بيني جهت
آنتي بيوگرام و بررسي مقاومت دارويي قبل از .  انجام شودآرئوس 

. گردد شروع ريفامپين به عنوان داروي پروفيلاكسي توصيه مي
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