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  فصلنامه بيماري هاي عفوني و گرمسيري وابسته به انجمن متخصصين بيماري هاي عفوني و گرمسيري

  27________________________________________________________ 1389 زمستان،  30 تا 27 ، صفحات 51 ، شماره پانزدهمسال 

    

  

سويه هاي مولد بتالاكتاماز فراواني و مقاومت گونه هاي مختلف استافيلوكوك و شناسائي 
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  چكيده 

هر ساله مطالعاتي در زمينه به دليل اهميت عفونت هاي بيمارستاني و نقش استافيلوكوكها در ايجاد اين عفونت ها  :سابقه وهدف

عفونتهاي بيمارستاني و تعيين علل مقاومت اين باكتريها به انواع مختلف انتي بيوتيكها ي رايج ، همچنين اثر آنتي بيوتيكهاي جديدتر 

بعلت گونه هاي اين مطالعه براي ارزيابي فراواني عفونت هاي بيمارستاني . و پاسخ دهي آنها به عفونت هاي بيمارستاني صورت مي گيرد

مختلف استافيلو كوكها و ميزان مقاومت انها نسبت به انتي بيوتيك هاي رايج و تعيين سويه هاي مولد بتالاكتاماز در بيمارستان سيناي 

  .تهران انجام گرفت

مقاومت .ي جدا شد سويه استافيلوكوك از نمونه هاي مختلف كلينيك100 ماه 9، بمدت 87 تا ابتداي فروردين 86از تيرماه : روش كار

ويا حساسيت سويه هاي جدا شده نسبت به آنتي بيوتيك هاي آموكسي سيلين ، جنتاميسين ، سفالوتين، ونكومايسين، كلوگزاسيلين و 

بعلاوه توانائي .  انجام شدKirby_Bauerسفازولين در سويه هاي كواگولاز منفي و مثبت با روش ديسك ديفيوژن و بر اساس متد 

بتالاكتاماز بعنوان يكي از راههاي مقاومت در برابر دارو هاي بتالاكتام در اين تحقيق با استفاده از روش سريع نوار كاغذي  توليد آنزيم 

  .نشاسته تعيين شد 

، %19، استافيلوكوك ساپروفيتيكوس %63استافيلوكوك اورئوس : فراواني گونه هاي مختلف استافيلوكوك به ترتيب شامل : يافته ها

 و بيشترين مقاومت سويه هاي كواگولاز مثبت و در سويه  بوده% 2و ساير گونه هاي كواگولاز منفي % 16وكوك اپيدرميديس استافيل

از سويه هاي كواگولاز % 73بعلاوه بطور كلي . بوده است % 62و % 93هاي كواگولاز منفي نسبت به آموكسي سيلين  و به ترتيب معادل 

  . وده اندمثبت و منفي مولد اين آنزيم ب

بررسي شده در اين مطالعه، %)73(با توجه به ميزان بالاي توليد بتالاكتاماز در بين سويه هاي كواگولاز منفي و مثبت:نتيجه گيري

  .بيشترين مكانيسم مقاومت  سويه هاي مورد بررسي در اين تحقيق نسبت به دارو هاي بتالاكتام، بدليل توليد بتالاكتاماز مي باشد

  استافيلوكوكوس، اورئوس،كواگولاز منفي، عفونت هاي بيمارستاني ، مفاومت،: ديواژگان كلي
  

  

  مقدمه

طي ساليان .عفونت هاي بيمارستاني يكي از معضلات قرن حاضر مي باشد

گذشته همزمان با پيشرفت علوم مختلف پزشكي و بكار گيري روش هاي 

وي ديگر به پيچيده كه از يك سو باعث نجات جان انسان ها شده ، از س

دليل تهاجمي برخي از اين روش ها آلودگي با عفونت ها ي مقاوم به دارو 

همچنين طول ). 1(ايجاد شده كه در برخي موارد به مرگ منجر شده است

 روز افزايش يافته  و اين 3 تا 1مدت بستري شدن بيماران در بيمارستان از 

. خالي جان سپردنددر حالي بوده كه بيماران ديگري به دليل نبودن تخت 

در بخش % 5/61تا % 1ميزان ابتلا  به اين نوع عفونتها در بخش نورولوژي 

 2006 و همكاران نيز در سال Carmen ).3و2(سوختگي متغير بوده است

اي انجام داده و مشخص كردند از بيماران بستري در بيمارستانها  مطالعه

  ).4( دبه عفونتهاي بيمارستاني مبتلا مي شون% 5- 3 حدود
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    51فصلنامه بيماري هاي عفوني و گرمسيري ، سال پانزدهم ، شماره 

  28_____________________________________________________________________________ استافيلوكوكوس هاي مقاوم

  

از جمله  مهمترين باكتري هاي مولد عفونتي هاي بيمارستاني مي توان به 

كلبسيلا، استافيلوكوكوس اورئوس مقاوم به متي سيلين ، اشريشيا كلي، 

استافيلوكوكها ؛ ).5(سودو موناس ائروژينوزا و انتروكوك ها اشاره نمود

كوكسي هاي گرم مثبتي بوده  كه معمولا بصورت خوشه  هاي انگوري 

. بطور منظم كنار هم قرار مي گيرند و دربسياري از محيطها رشد مي كنند

نسبت به بسياري از مواد ضد ميكروبي سريعا مقاوم شده و اين باكتري ها 

استافيلو كوك هاي  . مشكلات درماني عديده اي را پديد آورده اند

كواگولازمنفي جزئي از فلور طبيعي انسان بوده ولي در افراد مسن، اطفال، 

بيماران مبتلا به ضعف سيستم ايمني  و يا افرادي كه داراي كاتتر يا پروتز 

از % 75حدود .   هستند براحتي بيماري ايجاد   مي كنندمصنوعي

عفونتهاي ناشي از استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي  به دليل آلودگي با 

اين باكتري ها از علل شايع . استافيلوكوكوس اپيدرميديس رخ ميدهد 

سويه هاي استافيلوكوكوس . عفونت هاي ادراري بانوان جوان مي باشند

از عفونتهاي بيمارستاني هم در بيماران جراحي % 25با اورئوس علت تقري

اين باكتري ها نيز مانند بسياري ). 6(شده و هم ساير بيماران مي  باشد

ازديگر باكتري ها نسبت به انتي بيوتيكهاي رايج مقاومت كسب نموده اند و 

خصوصا سويه هاي مقاوم به متي سيلين به دليل انتشار گسترده ونقش 

يجادعفونتهاي بيمارستاني مورد توجه همگان مهمشان در ا

، الگوي مقاومت به آنتي 2005 وهمكاران در سال AKO.)7(ميباشند

بيوتيكها را در بين گونهاي مختلف استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

ومثبت جدا  شده از كودكان ونوزادان بستري در نيجريه تعيين كرده و 

يلوكوكوس اورئوس جدا شده به از گونهاي استاف% 68مشخص نمودند ، 

به تتراسيكلين مقاومت % 71به كلوگزاسيلين و % 69آموكسي سيلين، 

  ).8(مولد بتا لاكتاماز بودند% 54داشته اند و از اين بين 

از آنجائيكه هرگونه تصميم گيري وتغيير در برنامه هاي كنترل عفونت 

 مي باشد ، بر نيازمند اطلاعات جامع و صحيح از وضعيت موجود در ايران

آن شديم تا در اين تحقيق با تعيين فراواني سويه هاي استافيلوكوك جدا 

شده از عفونتهاي مختلف بيمارستاني و تعيين مقاومت آنها نسبت به 

داروهاي رايج  و در نهايت تعيين فراواني سويه هاي مولد بتالاكتاماز در 

ن بستري در بين گونه هاي مختلف استافيلوكوك جدا شده ازبيمارا

بيمارستان سيناي تهران به اطلاعات جديدي دست يابيم كه بتواند در 

  .برنامه ريزي بهداشتي كشوري موثرواقع گردد

  

  روش كار 

در اين مطالعه توصيفي از بيماراني كه در زمان ورود به بيمارستان فاقد عفونت 

ز نقاط بوده و در طول بستري شدن دچار عفونت شده بودند نمونه برداري ا

در ادامه تست هاي آنتي بيوگرام وتوليد بتا لاكتاماز انجام و . مختلف انجام شد

 لغايت فروردين 1386ماه از تيرماه9نمونه برداري طي .نتايج حاصله ثبت گرديد

روي محيط . از بيماران بستري در بيمارستان سيناي تهران انجام شد1387

درجه سانتي گراد 37مخانه  ساعت در گر24خوندار كشت داده شد و بمدت 

در ادامه با استفاده از رنگ آميزي گرم، تست كاتالاز،كشت در . نگهداري شدند

محيط مانيتول سالت آگار  باكتري هاي جدا شده از نظر جنس استافيلوكوك 

افتراق گونه هاي استافيلوكوكوس اورئوس ، اپيدرميديس و . تائيد شدند

واگولاز و تعيين حساسيت يا مقاومت ساپروفيتيكوس بااستفاده از تست ك

مقاومت يا حساسيت سويه ). 10 و 9(نسبت به ديسك نووبيوسين انجام شد

هاي جدا شده نسبت به  ديسكهاي آنتي بيوتيك زير شامل آموكسي سيلين 

)gµ25 (تتراسايكلين ،)gµ 30(اريترومايسين ،)gµ 15( كلرامفنيكل ،)gµ 

، )gµ 30(،سفالوتين)gµ 10(يسين، جنتام)gµ 25(،كوتريموكسازول )30

بر اساس ) gµ 30(، سفازولين)gµ 5(، كلوگزاسيلين)gµ 30(ونكومايسين

سويه هاي  مقاوم به دارو هاي ). 10( انجام شدKirby_ Bauerپروتكل 

بتالاكتام و سفالوسپورين هاي ، سويه هاي كانديد بررسي از نظر توليد بتا 

در . ش سريع نواري نشاسته استفاده شد بدين منظور از رو. لاكتاماز  بودند 

اين تست در صورت توليد آنزيم بتالاكتاماز پني سيلين شكسته و اسيد پني 

سيلوئيك ايجاد مي گردد كه در اينصورت به نشاسته متصل شده وبا يد واكنش 

در صورتيكه باكتري مولد آنزيم نباشد نشاسته  آزاد . رنگي ايجاد نمي كند

  ).11(نش رنگي ايجاد ميكندمانده و با يد واك

  

  يافته ها 

نمونه هاي مختلفي از بيماران بستري در بيمارستان سيناي تهران كه در 

طي اقامت در اين بيمارستان به عفونتهاي مختلفي دچار شده بودند به 

آزمايشگاه ارسال تا از نظر وجود گونه هاي مختلف استافيلوكوك مورد 

 كليه نمونه هادر شرايط استريل جمع آوري بدين منظور. بررسي قرار گيرند

در ادامه ساير تستهاي تائيدي . شده و روي محيط خوندار كشت داده شدند

. و افتراقي استاندارد باكتريولوژي  براي كلوني هاي جدا شده انجام گرفت 

كليه باكتري هايي كه بصورت كوكسي هاي گرم مثبت،كاتالاز مثبت، با 

انيتول سالت آگار  بعنوان  جنس استافيلو كوك توانائي رشد در محيط م

تائيد شدندو در ادامه با  انجام تست كواگولاز نمونه به دو دسته كواگولاز 

گونه هاي اپيدرميديس و ساپروفيتيكوس با .   مثبت و منفي تقسيم  شدند

استفاده از ديسك نووبيوسين به ترتيب بصورت حساس و مقاوم افتراق 

مونه هاي ارسالي بر اساس نقاط مختلف نمونه برداري در فراواني ن. يافتند

آنها از % 37از نمونه ها از مردان و % 67بعلاوه . مشخص شده است1نمودار 

% 19نمونه ها استفيلوكوكوس آرئوس، % 63. بانوان جدا شد

. استافيلوكوكوس اپيدرميديس بودند% 16استافيلوكوكوس ساپروفيتيكوس، 

  . اي كواگولاز منفي ديگر تعلق داشتندنمونه ها به گونه ه% 2

  

  

  

  

  

  

  

فراواني نمونه هاي جدا شده از بيماران بستري در :1نمودار

 بيمارستان سينا

  

حساسيت و يا مقاومت سويه هاي مختلف استافيلوكوك مورد بررسي در 

اين مطالعه نسبت به آنتي بيوتيك هاي مورد بررسي در دو گروه سويه 

بيشترين  .  نشان داده شده است2في در نمودار هاي كواگولاز مثبت ومن

و پس از آن نسبت به %  93ميزان مقاومت نسبت به آموكسي سيلين

در سويه هاي كواگولاز مثبت وجود داشت در حاليكه %  80اريترومايسين 

ميزان مقاومت سويه هاي كواگولاز منفي نسبت به همين آنتي بيوتيكها  

از بين باكتري هاي كواگولاز . ده استبو%  38و % 48كمتر وبه ترتيب 

با روش غربالگري %  27و ازبين سويه هاي كواگولاز منفي % 63مثبت 

بدون درنظر . سريع نواري نشاسته  بعنوان مولد بتالاكتاماز شناسائي شدند

سويه هاي استافيلوكوك جدا شده مولد بتالاكتاماز % 73گرفتن كواگولاز 

  .بودند
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  29_____________________________________________________________________________ مژده حاكمي والا و همكاران

  

  

  

  

  

 سويه هاي كواگولاز منفي (A)يكهاي بررسي شدهمقاومت سويه هاي  استافيلوكوك جدا شده از  بيماران بستري در بيمارستان سينا  نسبت به آنتي بيوت: 2نمودار 

(B)سويه هاي كواگولاز مثبت   

  

 

  بحث

نمونه ) 1387 لغايت فروردين 1386از تير (  ماه 9در اين مطالعه  بمدت 

سيناي تهران برداري از بيماراني  كه به دلايل مختلف در بيمارستان 

بستري شده و در طول بستري شدن به عفونت مبتلا شده بودند انجام 

نمونه ها بر حسب .  نمونه باليني بطور تصادفي انتخاب شد100گرفت و

هدف تحقيق كه جدا سازي گونه هاي مختلف استافيلوكوك بود مورد 

استافيلوكوكوس اورئوس از گروه باكتري هاي . بررسي  قرار گرفتند

و پس از آن  گونه هاي % 63ولاز مثبت  بعنوان فراوانترين گونه كواگ

كليه سويه هاي .  بودند% 37مختلف استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

كواگولاز مثبت و منفي  جدا شده در اين تحقيق نسب به كلوگزاسيلين  

مقاومت كمي نشان دادند كه %)10و% 18(و وانكومايسين %)10و % 23(

ه خوبي است بدين معني كه هنوز مي توان از اين آنتي اين امر نشان

بيوتيكها در درمان  سويه هاي مقاوم به دارو هاي بتالاكتام مانند آموكسي 

 و همكاران، الگوي مقاومت به آنتي AKOدر مطالعه.سيلين استفاده نمود

بيوتيك ها در بين گونه هاي مختلف استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي و 

ده از نوزادان و كودكان بستري در نيجريه بررسي شد و مثبت جدا ش

از سويه هاي استافيلوكوكوس اورئوس به آموكسي % 68مشخص گرديد كه

به تتراسايكلين مقاومت داشته اند % 71به كلوگزاسيلين و % 69سيلين، 

در مطالعه حاضر مقاومت سويه ها استافيلوكوكوس مورد بررسي نسبت ).8(

و نسبت به تتراسيكلين % 23به كلوگزاسيلين % 93به آموكسي سيلين 

مقاومت سويه هاي ايراني نسبت به آموكسي سيلين بيش . بوده است% 70

از سويه هاي جدا شده در نيجريه بوده در حاليكه %) 68به % 93( تر

مقاومت . مقاومت سويه هاي ايراني نسبت به كلوگزاسيلين كمتر است 

تفاوت . تتراسايكلين مشابه مي باشدسويه هاي هر دو مطالعه نسبت به 

هاي موجود علاوه بر تفاوت جغرافيائي ممكن است به تفاوت در الگوي 

سويه ها %  54همچنين در مطالعه فوق . درماني بين دو كشور مرتبط باشد

سويه ها مولد بتا % 73مولد بتالاكتاماز  بوده در حاليكه در مطالعه حاضر 

نتيجه با  توجه به تفاومت موجود در  مقاومت اين . لاكتاماز شناسائي شدند

  .نسبت به آموكسي سيلين بين نتايج دو مطالعه نيز مطابقت دارد

Narayani  ، سويه استافيلوكوك كواگولاز منفي   را 200 و همكاران نيز 

با روش سريع نشاسته از نظر توليد بتالاكتاماز بررسي كرده و مشخص 

در ). 12(مولد بتالاكتاماز بوده اند % 1/74 نمونه معادل 150نمودند كه 

سويه ها مولد بتالاكتاماز مي باشند كه از اين نظر % 73مطالعه حاضر نيز 

  .نتايج دو مطالعه با هم منطبق ميباشد

، بيشترين . انجام شد2010 و همكاران كه در سال Khadri در مطالعه

پس از آن % 2/27نمونه مورد بررسي مربوط به نمونه هاي ادرار معادل 

همچنين بيشترين گونه .  بوده است% 6/22و سواب زخم % 4/23چرك 

% 2/30و % 8/69هاي جدا شده مربوط به استافيلوكوكوس اورئوس معادل 

در مطالعه حاضر نيز بطور . مربوط به گونه هاي كواگولاز منفي بوده است

و پس از %60مشابه بيشترين نمونه مورد بررسي مربوط به نمونه هاي ادرار 

همچنين   بيشترين گونه . بوده است% 17وخون %  18آن ترشحات زخم 

مربوط به % 37و % 63جدا شده مربوط به استافيلوكوكوس اورئوس  معادل 

مقاومت سويه هاي مقاوم  به متي .باكتري هاي كواگولاز منفي بوده است

ز سيلين كواگولاز مثبت و  سويه اي مقاوم به متي سيلين ولي كواگولا

،نسبت به %93و  % 100منفي  نسبت به پني سيلين به ترتيب 

%  100و نسبت به كلوگزاسيلين در هر دو دسته % 76و % 83اريترومايسين 

حساسيت نشان % 100همچنين هر دو دسته به ونكومايسين . بوده است

در مطالعه پيش رو  نيز  گرچه مقاومت نسبت به متي سيلين ). 13(دادند

ست ولي بطور مشابه بيشترين مقاومت آنتي بيوتيكي در هر بررسي نشده ا

% 93دو دسته كواگولاز مثبت و منفي  به ترتيب مربوط به آموكسي سيلين 

مقاومت به .بوده است%  38و % 80،  نسبت به اريترومايسين % 48و 

كلوگزاسيلين در مطالعه پيش رو بر خلاف مطالعه مورد بررسي در هر دو 

نسبت به نتايج )  به ترتيب% 10و % 23(ثبت و منفي دسته كواگولاز م

در هر دو دسته كواگولاز مثبت ومنفي  پائين % 100حاصل از مطالعه فوق 

همچنين بطور مشابه حساسيت به ونكومايسين نيز در  هر دو . تر  مي باشد

دسته باكتري هاي  كواگولاز مثبت  و منفي همچون مطالعه فوق  گرچه 

هاي كواگولاز  در سويه% 82 لي در حد بالائي معادل نمي باشد و%  100

در بين سويه هاي كواگولاز منفي است و با نتايج محققين % 97مثبت و 

 .مطالعه فوق مطابقت دارد

 سويه 187 نمونه باليني 470در مطالعه ديگري كه در مصر انجام شد از 

 مورد 132از اين تعداد . بعنوان سويه هاي استافيلوكوك شناسائي شدند

 مورد مربوط به سوي هاي 55مربوط به استافيلوكوك اورئوس و 

مقاومت  سويه ها نسبت به . استافيلوكوك كواگولاز منفي بوده است

% 7/61توليد بتالاكتاماز در . بوده است% 3/2، اميكاسين %5/1ونكومايسين 

از سويه هاي كواگولاز منفي % 9/42از سويه هاي استافيلوكوك اورئوس و 

در ادامه اين محققين الگوي .  مشاهده گرديد قاوم به آمپي سيلينم

پلاسميدي را نيز بررسي كرده و انواعي از پلاسميد ها  با وزن مولكولي 

در مطالعه حاضر گرچه الگوي پلاسميدي ). 14(مختلف را شناسائي نمودند

 تعيين نشده است  ولي بطور مشابه بيشترين  ميزان توليد بتالاكتاماز در

از سوي % 37گرچه كه . داده شده است%)  63( سويه هاي كواگولاز مثبت

مولد بتالاكتاماز % 9/42هاي كواگولاز منفي در  اين مطالعه در مقايسه با

بوده اند  و اين تفاوت مي تواند به تفاوت وضعيت بهداشت و الگوي مصرف 

  .دارو در مصر و ايران مرتبط باشد
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  نتيجه گيري 

با توجه به نتايج اين تحقيق اولا ميزان حساسيت سويه هاي استافيلوكوك 

 ونكومايسين و كلوگزاسيلين در اعم از كواگولاز مثبت و منفي نسبت به

از % 73ثانيا از آنجائي كه . مقايسه با نتايج ساير مطالعات پائين تر مي باشد

سويه هاي كواگولاز مثبت و منفي مولد آنزيم بتالاكتاماز  با روش غربالگري 

سريع نشاسته شناسائي شدند،  بيشترين مكانيسم مقاومت اين سويه ها با 

اماز است، گرچه جهت تعيين نوع آنزيم به بررسي هاي توليد آنزيم بتالاكت

  . مولكولي نياز است

 

  تشكر و قدرداني

بدينوسيله از سركار خانم خديجه چكانيان مسئول بخش ميكروبشناسي 

آزمايشگاه بيمارستان سينا كه در جمع آوري نمونه ها نهايت همكاري را 

  .نمودند تشكر مي نمائيم
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