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  Pseudomonasهاي بالینیتعیین الگوي مقاومت آنتی بیوتیکی جدایه
aeruginosa  و ردیابی ژنAmpC در آنها  

 3سید رضا حسینی دوست ،2، ناهید رحیمی فرد1مهسا جمشیدي گهر
   

 ایران تهران، ،علوم پزشکی تهران ، دانشگاه آزاداسلامی شناسی ارشد، گروه میکروبشناسی،دانشجوي کار1
 ایران تهران، دانشیار، سازمان غذا و دارو، وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشکی،2
 ایران تهران، ، علوم پزشکی تهران ، دانشگاه آزاداسلامیگروه میکروب شناسی،  استاد،3

 چکیده
اي از عوامل ضد میکروبی، باکتري هاي ایجاد شده در امر مراقبت بیمارستانی و معرفی طیف گستردهعلیرغم پیشرفت :فسابقه و هد

با توجه  .استهاي مختلف بیمارستان چنان از عوامل شایع ایجاد کننده عفونت در بیماران بستري در بخشهم سودوموناس آئروژینوزا
از جمله  بتالاکتامازي، AMP-Cآنزیم شود. دوچندان می آن مقاومت اهمیتی، داروهاي ضدباکتریای باکتري به این روزافزون مقاومت به

تواند در سطح می AMP-Cهاي القاي آنزیم ها،در بسیاري از باکتري شود.هایی است که بر روي کروموزوم باکتري کد میسفالوسپورین
 .هاي بالینی سودوموناس آئروژینوزا گزارش شددر ایزوله AMP-Cردیابی ژن  در این مقاله بالا توسط جهش هاي فراوان صورت گیرد.

هاي ها با تستهاي بالینی زخم، پس از تایید هویت ایزولهایزوله سودوموناس آئروژینوزا از نمونه 80 در این مطالعه، :یسروش برر
و در پایان حضور ژن شد بیوتیک تعیین  آنتی 15نسبت به بیوتیکی آنها با روش استاندارد دیسک دیفیوژن بیوشیمیایی، حساسیت آنتی

AMP-C با استفاده از پرایمرهاي اختصاصی ردیابی شد . 
 سفکسیم ،درصد) 100( درصد)، داکسی سایکلین100( هاي سودوموناس آئروژینوزا بیشترین مقاومت را به نسبت به سفالوتینسویه :هایافته

 نشان دادند. درصد)100تري متوپریم (و  درصد)100آمیکاسین ( درصد)،100)، آمپی سیلین (درصد100آموکسی سیلین ( درصد)، 100(
 ،درصد) 5/32( درصد)، جنتامایسین5/67( هاي کولیستینبیوتیکهاي سودوموناس آئروژینوزا به ترتیب به آنتیبیشترین حساسیت سویه

و  درصد) 2/11درصد) ،سفتریاکسون (7/13درصد)، سفتازیدیم ( 7/18(درصد)، ایمی پنم  7/28سیپروفلوکساسین ( درصد)،30( پیپراسیلین
 . ها ردیابی شددر پنج درصد ایزوله AMP-C. ژن بوددرصد)  10سفوتاکسیم (

هاي عامل مقاومت هاي سودوموناس آئروژینوزاي مورد بررسی، حضور همه ژنبا توجه به نتایج این مطالعه، در بسیاري از سویه :گیرينتیجه
 شوند.ها کد نمیهاي بتالاکتامازي با حداکثر توان در بیشتر ایزولهتوان امید داشت که آنزیمیک ایزوله مشاهده نشد. بنابراین، میدر 

 .ایزوله بالینی ،Pseudomonas aeruginosa ، مقاومت آنتی بیوتیکی،AMP-Cژن واژگان کلیدي:
 

 1مقدمه
Pseudomonas  aeruginosa  ،هـوازي، غیـر   باسیل گرم منفی

تخمیري، بدون اسپور و داراي تاژك و کاتالاز و اکسیداز مثبت 
هـاي مختلـف اکوسیسـتم    . این باکتري به وفور در بخـش است

                                                 
رضا  دیس ،ییواحد علوم دارو یدانشگاه آزاد اسلام ،یشناس کروبیگروه م: تهران، نویسنده مسئولآدرس 

 )  email: rhdoust@gmail.com( دوست ینیحس
  25/11/96: تاریخ دریافت مقاله

 17/2/97 :تاریخ پذیرش مقاله

ها مثل بیمارستان، وسایل پزشکی، کند. انواع محیطزندگی می
   P.aeruginosa پرستاران و سایر پرسنل بیمارستان به آسانی با

در محیط کشت یـا   P. aeruginosa. )2, 1(شوند کلونیزه  می
   مثـل پیوسـیانین  تولیـد     یهـاي مختلف ـ دانـه بدن انسان رنـگ 

). 3زایی آن مـوثر هسـتند (  کند که احتمالا در روند بیماريمی
P.aeruginosa     ــارج ــاي خ ــی از فاکتوره ــواع مختلف داراي ان

تولید توکسین،  زایی آن نقش دارند.سلولی است که در بیماري
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اي متنوع، پروتئازها و دارا بودن پیلـی،فلاژل و لیپـوپلی   هآنزیم
ساکارید وتولید کپسولی از جنس آلژینات از جمله عوامل مهم 

ــی   ــوب مـ ــم محسـ ــن ارگانیسـ ــاریزایی ایـ ــوندبیمـ  ).4( شـ
P.aeruginosa هاي مهـم  یکی از گونهPseudomonas    اسـت

که در غالب یک پاتوژن فرصت طلب در اندام و اعضاء مختلـف  
 هاي گونـاگون سـنی و جنسـی عفونـت ایجـاد      سان، در گروهان

هـاي بیمارسـتانی همچـون بخـش     کنند. در بعضی از بخشمی
ترین مهم P. aeruginosa یو سوانح سوختگی و بخش آي سی

 هـــاي). مشـــکل عمـــده عفونـــت5عامـــل عفـــونی اســـت (
P.seudomonas ها از مقاومت آنتی بیوتیکی آنها است. گزارش

کنند کـه  سترش مقاومت هاي دارویی حکایت میروند رو به گ
هـاي ناشـی از   مانع بزرگی بر سر پیشـگیري و درمـان عفونـت   

P.seudomonas   7,6شوند (محسوب می.( 
P. aeruginosa  هـاي طیـف باریـک،    طور ذاتی به پنی سیلینه ب

هـا، تـري متـوپریم و سـولفونامیدها     نسل اول و دوم سفالوسپورین
بـه ترکیبـات    P. aeruginosa هـاي اومت سویه). مق8مقاوم است (

امـروزه بـا  سـرعت بـاور      است، بتالاکتام که از گذشته شروع شده
ــزایش اســت (  ــه اف ــی رو ب ــی در 9نکردن    ). الگــوي مقاومــت داروی

 شوند و همینهاي زمانی متفاوت بررسی میکه در دوره ییهاگونه
اضلاب، خـاك  هاي آب، فهاي منابع مختلف مثل ایزولهطور جدایه

حتــی منــاطق مختلــف جغرافیــایی و کشــورها و شــهرهاي و و .....
 ).   10هایی را نشان داده است (گوناگون نوسان

ظاهر و مـورد  1970در اواخر دهه  AmpCبتالاکتامازهاي نوع 
هــاي وســیع   سفالوسـپورین ،هامطالعه قرار گرفتند. این آنزیم

ـــسون  ـــفتازیدیم، سفتریاکـ ــد سـ ـــفپیم و الطیـــف ماننـ ، سـ
هـا را هیـدرولیز   هایی مانند آزترونـام و سفامایسـین  مونوباکتـام

هــاي معمولـــی ماننـــد کننــد، امــا توســط مهــار کننــدهمـــی
، 1980). در اواخـر دهـه   11،12شوند (کلاوولانـات مهـار نمی

بـر روي پلاسـمیدها ظـاهر     هاي کروموزومی قابل القـا، این ژن
ها بودند منتقـل شـدند.   این ژن هایی که فاقدشده و به باکتري

از اواخــر دهــه     AmpCمطالعه بر روي بتالاکتامازهـاي نـوع   
که اغلـب قابـل    AmpCي ها). آنزیم13،14شروع شد ( 1970

هـاي کرومـوزومی   به وسـیله ژن  ،ها هستندالقا توسط بتالاکتام
هـاي گـرم منفـی نیـز وجـود      کد شده و در بـسیاري از باسیل

نـسبت بـه مهــار بــا اســـیدکلاولانیک     AmpC دارند. آنـزیم
ــوژیکی مــیاســت مقــــاوم  ــه و از نظــــر بیول ــد نســبت ب توان

). 15( سفامایسین و اکسیآمینوبتالاکتام نیز مقاومت پیـدا کنـد  
، سفالوسـپورینازها هسـتند، ولـی تـا     AmpC هـاي بیشتر آنزیم

را ها ها نظیر پنی سیلینحدي توانایی هیدرولیز سایر  بتالاکتام
ــز دار ــد نیـ ـــه 16،17(نـ ــر دهـ ـــاي ، ژن1980). در اواخـ هـ

کرومـوزومی قابـل القــا روي پلاسـمید آشـکار شــدند و بــه      
هـاي فاقـد آنهـا نظیـر سودوموناس آئروژینـوزا،  سـایر بـاکتري

هــاي ســالمونلا انتقــال    کلبسیلا، اشرشیاکلــی و یــا گونــه   
هاي بتالاکتامـازي  یم). با توجه به اهمیت ظهور آنز18( یافتنـد

هـاي عامـل ایـن آنـزیم در     ، همچنـین گـردش ژن  AmpCنوع 
هاي جدیـد  گیري سویه سودوموناس آئروژینوزا که باعث  شکل

مطالعه در این زمینه بیشتر ضرورت  در این باکتري شده است،
خــرین وضــعیت الگــوي آ ،حاضــرمطالعــه شــود. در حــس مــی

و   P. aeruginosa لینیهاي بامقاومت آنتی بیوتیکی در ایزوله
هاي مطالعـاتی مقایسـه و   بررسی و با سایریافته AmpCفراوانی

    .تحلیل شد

 
 مواد و روشها

 اسـت، مقطعـی  حاضر کـه از نـوع   تحلیلی –مطالعه توصیفیدر 
 جمـع آوري شـده از بیمارسـتان    P. aeruginosa هـاي ایزولـه 

ه جامع ـ .شـدند سوانح سوختگی  مطهري استان تهران ارزیابی 
به دست آمـده از   P. aeruginosa هايمورد بررسی کلیه سویه

سوانح سوختگی مطهري اسـتان   بیماران بستري در بیمارستان
جمـع آوري  1396تا اردیبهشت  1395که از اسفند بود تهران 

 ند.ه بودشد
هـاي بـالینی زخـم از    از نمونه P. aeruginosa ایزوله 80تعداد

هـا  ي جمـع آوري شـد. ایزولـه   هاي بیمارستان مطهرآزمایشگاه
پس از انتقال به آزمایشگاه باکتري شناسـی در محـیط کشـت    

هاي ایزوله شـده بـه   و کلنی ندمک کانکی آگار کشت داده شد
درجه  42و رشد در  OF هاي بیوشیمیایی مانند اکسیداز،روش

تعیین حساسـیت بـاکتري بـه     .ندسانتی گراد تعیین هویت شد
انجام شد. نـوع محـیط    CLSIستاندارد ها مطابق اآنتی بیوتیک

کشت، در اندازه هاله عدم رشد و میـزان نفـوذ آنتـی بیوتیـک     
 سزایی دارد. ه نقش ب

هـاي آنتـی بیـوتیکی محصـول     پس از مرحله کشـت، دیسـک  
ــنمبیوتیــکشــامل آنتــی ،Roscoشــرکت   10( هــاي ایمــی پ

 30( میکروگــرم)، آمیکاســین 10( میکروگــرم)، جنتامایســین
 میکروگـرم)، سفتریاکسـون   5( ، سیپروفلوکساسـین میکروگرم)

 میکروگـرم)، سفوتاکسـیم   10( میکروگرم)، آمپی سـیلین  30(
ــفتازیدیم 30( ــرم)، س ــیلین 30( میکروگ ــرم)، پیپراس  میکروگ
 میکروگرم)، داکسی سایکلین 30( سفالوتین ،میکروگرم) 100(
ــیم 30( ــرم)، سفکس ــوپریم  5( میکروگ ــري مت ــرم)، ت  میکروگ
ــرم)،5( ــتین ( میکروگ ــرم)10کولیس ــونو  میکروگ  سفتریاکس
 اي با رعایت میکروگرم) بر روي محیط به صورت دایره30(
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میلی متر) و با فاصله  12فاصله مناسب و استاندارد از یکدیگر (
 -20هاي ذخیـره در دمـاي   از لبه پلیت قرارداده شدند. دیسک

 -4هـاي مصـرفی در یخچـال در    گـراد و دیسـک  درجه سـانتی 
تا  1هاي مورد نظر را گراد نگهداري شدند. دیسکانتیدرجه س

ساعت قبل از انجام آزمایش از یخچـال بیـرون آورده تـا بـه      2
دمــاي اتــاق برســند و پــس از مصــرف بلافاصــله بــه یخچــال  

 برگردانده شدند.
 23تـا   18گـراد بـه مـدت    درجه سـانتی  37ها در دماي پلیت

سیون، در زیر چراغ . پس از دوره انکوباشدندساعت گرماگذاري 
قطر هاله عدم رشد با خط کش اندازه گیري شد و بـا مقایسـه   

 تحــت عنــاوین حســاس   CLSI آن بــا جــداول اســتاندارد  
)Sensitive(،  نیمـــه حســـاس)Intermediate( ــاوم ــا مقـ  و یـ
)Resistant ( گــزارش شــد. جهــت کنتــرل از ســویه اســتاندارد

 استفاده شد. ATCC27853 سودوموناس آئروژینوزا
از روش میکروپلیت براي بررسی حداقل غلظـت مهارکننـدگی   

MIC هاي موجود در مطالعه استفاده شـد. ایـن   میکروارگانیسم
که نسـبت بـه   شود ها انجام میتست براي آن دسته از باکتري

و هالـه عـدم رشـد    هسـتند  آنتی بیوتیک مـورد نظـر حسـاس    
یط میکرولیتـر از مح ـ  100شود. در این روش ابتدا مشاهده می

هـا ریختـه   در هر یک از خانه TSBکشت تریپتیک سوي آگار 
سپس براي آنتی بیوتیک ابتدا در خانه اول هر ردیف افقی ، شد

و  گرم در لیتر ریخته شـد میلی 500میکرولیتر از غلظت  100
میکرولیتـر از خانـه    TSB ،100بعد از مخلوط کردن با محیط 

و بعد از مخلـوط  شد بعدي ریخته  Wellو در شد اول برداشته 
 و بهشد میکرولیتر برداشت  TSB ،100کردن با محیط کشت 

Well  و این کار را تـا خانـه هشـتم از ردیـف     ریخته شد بعدي
ریختـه  میکرولیتـر دور   100آخـر   Wellو از یافـت  افقی ادامه 

میکرولیتر از سوسپانسیون میکروبی بـه هـر    20. در نهایت شد
. بـه ایـن ترتیـب در هـر     دشهاي هر ردیف اضافه Wellیک از 

به ترتیـب   Wellو در هر شت ردیف یک نوع میکروب وجود دا
، 9/3، 81/7، 62/15، 25/31، 5/62، 125،250هـــاي غلظـــت

 لیتر حاصل شد.گرم در میلیمیلی 95/1
ــراي هــر  کولیســتین، ایمیپــنم، آنتــی بیوتیــک 8 ایــن کــار ب

 ،سفتریاکسـون  جنتامایسـین،  سیپروفلوکساسـین،  سفتازیدیم،
میکـروب سـودوموناس    170پیپراسیلین و هـر  و  سفوتاکسیم،

اسـتاندارد هـم    يحساس و سودوموناس آئروژینوزا يآئروژینوزا
 37هـا درون انکوبـاتور و دمـاي    انجام شد. در انتها میکروپلیت

سـاعت نتـایج    24گراد قـرار داده شـدند و بعـد از    درجه سانتی
ن غلظـت آنتـی   قرائت شدند. نتایج از سمت چاهک بـا بیشـتری  

بیوتیکی به سمت چاهک با کمترین غلظت خوانده شد. آخرین 
 است. MICدهنده چاهک شفاف نشان

هـاي  ، لازم اسـت کـه ژنـوم سـوش    PCRقبل از انجـام تسـت   
جهـت   باکتریایی مورد نظر به روش استاندارد اسـتخراج شـود.  

هاي بالینی از روش جوشاندن استفاده از ایزوله DNAاستخراج 
هاي هر تک کلنی نمونه، داخل ویال تدایک لوپ از سلولاب .شد

میکرولیتـر آب مقطـر    500میلی لیتـري حـاوي    5/1اپندورف 
 10استریل با استفاده از میکسر حل شد. سپس ویال به مـدت  

بـه طـوري    ،دقیقه داخل بن ماري جوش قرار داده شد 15الی 
ا هکه سطح آب جوش دو سوم ویال را در بر گرفت. سپس ویال

در میکروسـانتریفیوژ،   rpm 13000دقیقـه در دور    6به مدت 
بـه   PCR. محلول رویی براي انجـام واکـنش   شدندسانتریفیوژ 

 .شداپندورف استریل منتقل 
تهیـه شـد. جهـت     تکاپوزیسـت پرایمرهاي مورد نیاز از شرکت 

، از یک جفت پرایمر کـه سـکانس آنهـا در    Ampcتکثیر از ژن 
 ).14(شد ستفاده ، ااست ذکر شده 1جدول 

، بـه ازاي هـر   PCRبراي انجام این واکنش، طبق دسـتورالعمل  
 2و  میکرولیتري از مواد مختلف تهیه شـد  25نمونه یک حجم 
تخلیص شده مورد نظـر بـه آن اضـافه     DNAمیکرولیتر نمونه 

به این صورت که در شرایط کـاملا آسـپتیک و زیـر هـود،      شد.
مطـابق مقـادیر ذکـر شـده در     براي هر نمونه، مواد به ترتیب و 

ها اضافه (هر جفت پرایمـر بـه صـورت    به میکروتیوب 2جدول 
شد) و سـپس توسـط شـیکر مخصـوص      PCRمستقل اضافه و 

PCR        به مدت چند ثانیـه در دور پـایین  شـیک شـدند تـا بـه
در مرحلـه آخـر اضـافه     Taq(آنـزیم  شوندخوبی با هم مخلوط 

تویـات درون  تخلـیص شـده بـه مح    DNAاز  μl2سپس  ؛شد)
ها روي درپوش آنها نوشـته  ها که قبلا شماره نمونهمیکروتیوب

شده بود، اضافه شد و دوباره کل محتویات اپندورف شیک شد. 
روغن مخصوص روي سطح مخلوط ریختـه   μl2در این مرحله 

 جلوگیري کنـد  PCRها پس از عمل شد تا از بخار شدن نمونه
 نباید انجام شود تا  عمل شیک  ،(بعد از اضافه کردن روغن

 AMP-Cتوالی پرایمرهاي مورد استفاده جهت تعیین حضور ژن  .1جدول 
 ژن هدف پرایمر Sequence طول محصول

24mer GGTGCTGAAGGACCAGGCACAGAT AMP-C -F AMP-C 
CGTTGCTCGGGTTGGAATAGAGGC AMP-C -R 
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روغن با حجم مورد نظر مخلـوط نشـود و روي سـطح بمانـد).     
 ).14قرار داده شدند ( PCRها درون دستگاه سپس اپندورف

هـا روي  هاي حرارتـی ژن که براي سیکل 3طبق برنامه جدول 
انجام شد. پس از به PCRدستگاه ترموسایکلر تنظیم شد، عمل 

 4ا زمان الکتروفورز در یخچـال   ها تنمونه ،PCR اتمام رسیدن
در این مرحلـه نمونـه    ).14( درجه سانتی گراد قرار داده شدند

شـده روي ژل آگـازر لـود و الکتروفـورز شـدند و از       PCRژنوم 
  .  مورد بررسی قرار گرفتند AMPC لحاظ دارا بودن ژن

 
 هایافته

مراجعه کننـده بـه   داراي زخم سوختگی بیمار  80نمونه برداري از 
 .بیمارستان انجام پذیرفت

 Master mixمواد مورد استفاده براي تهیه . 2جدول 
 مقدار مواد براي یک نمونه PCRاجزاي واکنش 

 میکرولیترgradePCR 25/20آب 
2MgCl 5/0 میکرولیتر 

dNTP 5/0 میکرولیتر 
DNA polymerase reaction buffer 5/2 ) 10میکرولیترX( 

Taq DNA Polymerase 5/2 میکرولیتر 
 میکرولیتر Forward 5/0پرایمر 
 میکرولیترReverse 5/0پرایمر
DNA میکرولیتر 2 الگو 

 میکرولیتر 25 الگو  DNAحجم نهایی بدون 

 
 AMPCبه مراحل چرخه حرارتی براي ژن  .3جدول 

Final extention step cycles 30 Primary denaturation 
 گراددرجه سانتی 72
 دقیقه 10

Extention Annealing Denaturation 94 گراددرجه سانتی 
 گراددرجه سانتی 72 دقیقه 5

 ثانیه 30
 گراددرجه سانتی 65
 ثانیه 30

 گراددرجه سانتی 94
 ثانیه 30

 

 
 P. aeruginosaدرصد مقاومت و حساسیت آنتی بیوتیک هاي موثر بر. 1نمودار 
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هاي مختلـف در  ها نسبت به آنتی بیوتیکبیوگرام ایزولهنتایج آنتی

مشـاهده   4طـور کـه در جـدول     همان شود.ملاحظه می 4جدول 
هاي سودوموناس آئروژینوزا بیشترین مقاومـت را بـه   سویهشود می

 ،درصـد)  100درصد)، داکسی سـایکلین( 100( نسبت به سفالوتین
درصــد)، آمپــی 100آموکســی ســیلین ( درصــد)، 100(سفکسـیم 
تــري متــوپریم و  درصــد)100آمیکاســین( درصــد)،100ســیلین (

ــد)100( ــویه   درص ــیت س ــترین حساس ــد. بیش ــان دادن ــاي نش ه
 هـاي کولیسـتین  آئروژینوزا به ترتیب به آنتی بیوتیک سودوموناس

ــین 5/67( ــد)، جنتامایسـ ــد) 5/32( درصـ ــیلین، درصـ  پیپراسـ
 7/18ایمـی پـنم (   درصـد)،  7/28(فلوکساسین سیپرو درصد)،30(

و  درصـد)  2/11( سفتریاکسـون  درصد)،7/13( سفتازیدیم درصد)،
هـا نسـبت بـه هـیج آنتـی      ایزولـه  .بـود  درصـد)  10( سفوتاکسـیم 

). 1نداشـتند (نمـودار    )Intermediate(بیوتیکی مقاومت حدواسط 
ــابی ژن ــه AMP-C ردی ــالینی در  در ایزول ــاي ب ــکل ه ــده 1ش      دی

هـا بـالینی از نظـر    پنج درصد جدایـه  ،5مطابق جدول  شود.می
 مثبت بودند. AMP-Cدارا بودن ژن 

چنـد نمونـه مثبـت و منفـی از نظـر ژن       PCRنتـایج   1شکل 
AMPC هـا بـه   ها درون چاهکدهد. نمونهرا روي ژل نشان می

 1000bpمــارکر  MDNA انــد: چاهــکایــن صــورت لــود شــده
)DNA Ladder(،  نمونـه   6چاهـکAMPC    مثبـت بـه عنــوان

 ،منفی به عنوان شاهد AMPCنمونه  7چاهک  ،)500bpشاهد(
منفی تخلـیص شـده از ایزولـه     DNA AMPCنمونه  1چاهک 

مثبـت    DNA AMPCهـاي  نمونه 5و  4، 3، 2 هايچاهک ،ها
   .هاتخلیص شده از ایزوله

 

ژن  الگـوي مقاومـت آنتـی بیـوتیکی ایزولـه هـاي داراي       .4جدول 
Ampc  درP. aeruginosa 

 (+) AMPC غلظت آنتی بیوتیک
68 29 12 5 

Cefalotin µg30 R R R R 
Doxycyclin µg30 R R R R 
Amoxicilli µg25 R R R R 

Gentamicin µg10 R R R R 
Amikacin µg30 R R R R 
Imipenem µg10 R R R R 

Ciprofloxacin µg5 R S R S 
Trimethoprim µg5 R R R R 

Cefixime µg5 R R R R 
Ampicillin µg10 R R R R 

Colistin µg10 R R S S 
Ceftazidime µg30 R S S R 
Ceftriaxone µg30 R R R R 
Cefotaxime µg30 R R R R 
Piperacillin µg100 S R R S 

 
 80در AMPCو الکتروفورز ژن  PCRنتایج حاصل از  .5جدول 

  P. aeruginosaایزوله
 درصد تعداد نمونه ها  ژن 

 AMPC 4 5داراي ژن
 AMPC 76 95فاقد ژن 

 

 بحث
یکـی   هاي گرم منفـی، امروزه، تولید بتالاکتامازها توسط پاتوژن

هاي بتالاکتام است. ترین عوامل مقاومت به آنتی بیوتیکاز مهم
بتالاکتامازها، آنزیم هاي باکتریـایی هسـتند کـه قادرنـد آنتـی      

 
 درصد 1بر روي ژل آگارز  Ampc ژن PCR الکتروفورز محصول . 1شکل 
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تالاکتام را هیدرولیز کرده و سبب بـی اثـر شـدن     هاي ببیوتیک
 شاي که رائفی و همکـاران در مطالعه ).19( این ترکیبات شوند

بر روي ایزوله هاي سودوموناس آئروژینوزا انجام دادنـد، آنـزیم   
Ampc 5ها مورد ارزیابی قرار گرفـت کـه حـدود    در این ایزوله 
داراي همـه   هـاي سـودوموناس آئروژینـوزا   از همه ایزولهدرصد 

بودند که این نتایج با یافته مطالعه حاضـر   Ampcهاي گروه ژن
). عدم وجود شـباهت در نتـایج بـه دسـت     20(رد همخوانی دا

توان به تغییر سویه آمده در این تحقیق با مطالعات دیگر را می
متناسب با موقعیت جغرافیایی نسبت داد، به طوري کـه حتـی   

ــزار  ــوارد ممکــن اســت گ ــه شــده از  شدر برخــی م ــاي ارائ ه
با هم متفاوت باشند  هاي مختلف یک شهر نیز کاملابیمارستان

که این موضوع اهمیـت وجـود مطالعـات مـداوم و گسـترده را      
هـاي قـادر بـه    تعـداد ارگانیسـم   ). از طرفی،21( دهدنشان می

هـاي سـودوموناس در حـال    ، در سـویه Ampc هايتولید آنزیم
ترین مسائل در وان یکی از مهمکه این امر به عناست گسترش 

هاي ناشی از این باکتري مطرح اسـت. عـلاوه بـر    درمان عفونت
هاي به دست آمده از ایران، اشـاره کمتـري بـه    این، در گزارش

ــزیم   ــور آن ــه Ampcحض ــودوموناس  در ایزول ــالینی س ــاي ب ه
آئروژینوزا وجود دارد که همـه ایـن مـوارد، حـاکی از نیـاز بـه       

هـاي مولـد بتالاکتامازهـاي وسـیع     روي ژنمطالعه بیشـتر بـر   
 ).22(است  Ampcالطیف نوع 

، ظاهر و مـورد  1970در اواخر دهه  AmpCبتالاکتامازهاي نوع 
هـاي وسـیع   سفالوسـپورین  ،هـا مطالعه قرار گرفتند. این آنـزیم 

     الطیـــف ماننـــد ســـفتازیدیم، سفتریاکســـون، ســـفپیم و     
ایسـین هـا را هیـدرولیز    هایی مانند آزترونـام و سفام مونوباکتام

هاي معمولی ماننـد کلاوولانـات   کنند، اما توسط مهار کنندهمی
هـاي  ، ایـن ژن 1980). در اواخـر دهـه   23،24شوند (مهار نمی

بـر روي پلاسـمیدها ظـاهر شـده و بـه       کروموزومی قابـل القـا  
ها بودند منتقل شدند. مطالعـه بـر   هایی که فاقد این ژنباکتري

شـروع   1970از اواخـر دهـه     AmpCاي نوع روي بتالاکتامازه

، سفالوسپورینازها هسـتند،  AmpC هاي). بیشتر آنزیم25شد (
هـا نظیـر پنـی    ولی تا حدي توانایی هیدرولیز سـایر  بتالاکتـام  

 ).  26(ند ها را نیز دارسیلین
هـاي  هـاي متالوبتالاکتامـاز در ایزولـه   در بررسی فراوانی آنـزیم 

P.aeruginosa سـوختگی در بیمارسـتان سـوانح     هـاي از زخم
ــال   ــزد در س ــوختگی ی ــزیم   5/29، 1391س ــد داراي آن درص

 درش همکـاران  و احدي در مطالعه ).27از بودند (ممتالوبتالاکتا
ي آئروزینــوزا نمونــه ســودوموناس 100 روي کــه 1391 ســال

 هايبیمارستان در بیماران بستري بالینی هاينمونه از جداشده
آنتـی   بـه  هـا مقاومـت سـویه   شد، میـزان  انجام اصفهان استان

 59 درصـد، جنتامایسـین   56 سیپروفلوکساسـین  هايبیوتیک
 57 درصـد، سـفتازیدیم   55 درصد، سفپیم 55 درصد، ایمیپنم

 و درصــد 62 درصــد، سفوتاکســیم 60 درصــد، سفتریاکســون
در مطالعـه مـا    ، در حـالی کـه  )28( بود درصد 48 پیپراسیلین

 ها بالاتر بود.تیکمقاومت به تمامی آنتی بیو
هاي سودوموناس آئروژینـوزا  درصد از سویه 5حاضر در مطالعه 
یک مشکل  هامقاومت به آنتی بیوتیک. بودند Ampcداراي ژن 

هـاي ویـژه   هاي سوختگی و بخش مراقبتجدي در بیمارستان
هاي با طیف محـدود و انجـام   که استفاده از آنتی بیوتیک است

با . شودبیوتیک توصیه می فاده از آنتیآنتی بیوگرام قبل از است
ــویه    ــیاري از س ــه، در بس ــن مطالع ــایج ای ــه نت ــه ب ــاي توج ه
هـاي  سودوموناس آئروژینوزاي مورد بررسـی، حضـور همـه ژن   

تـوان  بنـابراین، مـی   ؛عامل مقاومت در یک ایزوله مشاهده نشد
امید داشت که آنزیم هـاي بتالاکتامـازي بـا حـداکثر تـوان در      

شوند. با همه این موارد باید سعی شـود  ها کد نمیبیشتر ایزوله
جلــوگیري و آنتــی  هــاتــا از مصــرف بــی رویــه آنتــی بیوتیــک

هـاي  بیوتیکهاي وسیع الطیـف بـدون معاینـه دقیـق و بررسـی     
آزمایشگاهی حساس تجویز نشـوند تـا بتـوان شـاهد کـاهش و      

   .کنترل مقاومت بود
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