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  چکیده
مقاومت آنتی بیوتیکی منجر .  گرددهاي بیمارستانی محسوب مییکی از عوامل شایع در عفونت E.coli  :مقدمه      

توسط این ) ESBLs(الطیفد بتالاکتامازهاي وسیع تولی. شود می E.coli هاي ناشی از به شکست درمان   عفونت
 هاي ها منشاء پلاسمیدي داشته و اکثر آن ها مشتقاتی از آنزیماین آنزیم . بیوتیکی استمقاومت آنتی  باکتریاز علل

TEM و SHV نی ژنامیزان فراو هدف از این مطالعه تعیین. باشند می blaTEMهاي   در سویهE.coli  مولدESBLs 
  .بود رشت  شهر بیمارستان6ا شده از بیماران بستري در جد

تست حساسیت .  مورد اشریشیاکلاي جدا گردید160 هاي مختلف بیماران بستري شده،  از نمونه:مواد و روش ها       
یی  هاي مقاوم، تست دابل دیسک به منظور شناساارزیابی گردید و براي ایزوله Bauer-Kirbyآنتی بیوتیکی به روش 

 پلاسمیدي استخراج و با استفاده ESBL ،DNAسپس از سویه هاي مولد .  انجام گرفتESBL هاي مولد سویه
  .شد شناسایی  blaTEM ژن  PCRاز

ها در برابر آموکسیسیلین بود و سویه   جدا شده، بیشترین مقاومتE.coli ایزوله 160 از بین :هاي پژوهشیافته      
 27در   blaTEM بودند و ژنESBL درصد تولیدکننده 9/51 ها در تمامی سویه. پنم حساس بودند  ها به ایمیهمه ایزوله

 . شناسایی شدPCRتوسط روش )  درصد5/32(سویه
ها  بودند که بیش از نیمی از آن ESBL ها مولد  درصد ایزوله50 در این تحقیق، بیش از : گیريبحث و نتیجه      

 دهد که گسترش مقاومت با سایر مطالعات انجام شده در این زمینه نشان می قایسه این نتایجم.  بودندblaTEMحامل ژن 
  . مستقیم داردرابطه blaTEM هایی مانند  هاي بتالاکتام با انتقال ژندر برابر آنتی بیوتیک
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  مقدمه 
امل وترین ع  شایع یکی ازبه عنواناشریشیاکلاي        

- به حساب میهاي بیمارستانی   عفونت دراتیولوژیک
هوازي اختیاري  یک باسیل گرم منفی، بی E.coli .)1(،آید

و  است Enterobacteriaceae و متحرك از خانواده
گاستروانتریت، سپسیس، هایی از قبیل  عامل بیماري

 به خصوصزخم و عفونت   دستگاه تنفسی،تعفونمننژیت، 
 ها از جمله آنتی بتالاکتام .)1،2(،باشد می ادراريعفونت 
 ناشی از هاي هایی هستند که براي کنترل عفونت بیوتیک

امروزه سفانه ا مت.شود ها استفاده می  از آن،این باکتري
است  شدهمشکلات زیادي رو به رو  با ها  عفونت ایندرمان

یل آن اکتساب پلاسمیدهاي کدکننده دلاکی از ی و
- می ها باکتري  توسطالطیف بتالاکتامازهاي وسیع

لاکتام اکسی با هیدرولیز حلقه بتا ها نزیمآاین  .)1،3(،باشد
ها  سفالوسپورین ها و سیلین ها از قبیل پنی لاکتام-ایمینوبتا

سال چندین در  ).4(،گردند ها می باعث غیر فعال شدن آن
هاي بسیاري از عفونت با  اخیر، در سراسر دنیا اپیدمی

الطیف  بتالاکتامازهاي وسیعهاي تولیدکننده  ارگانیسم
ها در مقایسه با   این عفونتن میزا).5(،گزارش شده است

هاي حساس به دارو  هاي ایجاد شده توسط باکتري عفونت
 تالاکتامازب ).6(، درصد متغیر است100 تا 42بالا بوده و از 

TEM این. شد گزارش 1965 براي اولین بار در سال 
 و Escherichia coli  اغلب دربتالاکتاماز

Klebsiellapneumoniae از میان این .شود یافت می 
 90 بیش از مسئول TEM-1 بتالاکتاماز بتالاکتامازها،

 می Escherichia coliسیلین در  درصد مقاومت به آمپی
 سیلین پنی  قادر به هیدرولیزTEM-1 آن  علاوه بر.باشد

هاي نسل اول مانند سفالوتین و  ها و سفالوسپورین
- طور عمده استفاده از سفالوسپورینه  ب.سفالوریدین است

 سبب گسترش هاي بیمارستانی الطیف در بخش هاي وسیع
  تاکنون بیش از.)5(،شده است الطیف بتالاکتامازهاي وسیع

گزارش   شناسایی شده است کهTEM آنزیمنوع  130
 ها در مناطق مختلف دنیا آن  شیوع برخی ازمتفاوتی از

 ترین انواع این آنزیم است به طور مثال شایعصورت گرفته 
-TEM و TEM-10  ،TEM-12،ها در آمریکاي شمالی

 هاي  بر روي سویهدر یک مطالعه .)7(،باشند  می26
E.coli فراوانی ژن  ،در ترکیهTEM 72 در   ودرصد

 درصد گزارش 30  این میزانبررسی مشابه دیگري در هند
  در اصفهان،1386مسجدیان و همکاران در سال  .)8،9(،شد

 درصد E.coli، 6/84 هاي را در سویهTEMفراوانی ژن 
هاي مولد  شناسایی سویه .)10(،گزارش کردند

 اطلاعات تواند می الطیف بتالاکتامازهاي وسیع
هاي   میکروارگانیزم الگوي مقاومتاز مفیديیکی اپیدمیولوژ

هاي بیمارستانی ارائه نموده و ما را در انتخاب  عامل عفونت
جایی که  از آن .)3(،بیوتیک راهنمایی نماید صحیح آنتی
 هاي فنوتیپی به تنهایی قادر به تعیین سویه انجام تست

ي متدها  لذاباشد نمی ESBLهاي   هاي مولد انواع آنزیم
هاي  ها در تشخیص ژن مولکولی یکی از کارآمدترین روش

باشند و استفاده از  بیوتیکی می مرتبط با ایجاد مقاومت آنتی
هاي  هاي بالا نسبت به روش رغم هزینه ها علی این روش

 .هاي مقاوم حائز اهمیت خواهد بود فنوتیپی در تعیین سویه
هاي مربوط به   یکی از ژنTEMکه ژن  با توجه به این

ESBLباشد و تحقیقات زیادي در این زمینه انجام   می
هاي انجام شده توسط  بررسیپذیرفته است اما در طی 

طلاعات جامعی  ا که، مشخص گردیدنویسندگان این مقاله
در زمینه میزان فراوانی این ژن در استان گیلان وجود 

 شیوع که میزان با توجه به این این، بر بنا. نداشته است
مقاومت آنتی بیوتیکی در مناطق مختلف جغرافیایی، متفاوت 

در  تعیین میزان شیوع این ژن ،هدف اصلی این تحقیقاست 
ن بستري در شهر اجدا شده از بیمار E.coli هاي سویه

هاي  ژنجمله  که از TEM تعیین فراوانی ژن .رشت بود
 E.coli هاي  مقاومت آنتی بیوتیکی در ایزولهایجاد کننده

  .دمیولوژیکی بسیار حائز اهمیت استاپیاز نظر  ،باشد می
  ها مواد و روش

ایزوله  160تعداد  ،تحلیلی-این مطالعه توصیفیدر        
هاي  نمونه .محاسبه گردیدجهت بررسی  E.coli بالینی

 هاي اشریشیاکلاي جمع آوري شده جهت جداسازي سویه
 EMB   وBlood Agarهاي کشت  در محیط

Agar24به مدت درجه سانتی گراد  37 کشت و سپس در 
هاي  با استفاده از تست. ساعت انکوبه گردید
 دست آمده به عنوانه هاي ب میکروبیولوژیکی، کلنی

  )11(.شناسایی و تایید گردیداشریشیاکلاي 
این تست، براي انجام : تعیین حساسیت آنتی بیوتیکی      

ا غلظت نیم مک فارلند تهیه و  ببرابرون میکروبی یسوسپانس
(بر روي محیط مولر هینتون آگار Merck کشت پر ) ، آلمان

(بیوتیکی هاي آنتی دیسک داده شد و سپس MAST ، 
 ,Aztreonam 30, Gentamicin 10  شامل)انگلستان

Ciprofloxacin 5, Cefotaxime 30, Co-
trimoxazole 25, Ofloxacin 5, Imipenem 10, 
Amoxicillin 25, Cefixime 5, Tetracycline 
30, Cefepime 30, Cephalothin 30, Cefoxitin 
30, Ampicillin 10, Nitrofurantoin 300, 
Nalidixic acid 30 
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در پلیت مذکور قرار  M100-S22CLSI اساس متد بر
 ساعت 24به مدت درجه سانتی گراد  37 داده شد و در
 هاي که سویه یندر این تست با توجه به ا. انکوبه گردید

E.coli مختلف جدا شده بود دیسک  بالینیهاي نمونه از 
  )12(. انجام گرفتها محل جداسازي سویهگذاري بر اساس 

به منظور انجام تست تأییدي جهت : Double diskتست 
 مطابق با متد استاندارد DDM از روش  ESBLتولید 

M100- S22CLSI  12،13.(شداستفاده(  
بق ـ طمیديـ پلاسخراجـاست: PCRاج و استخر       

 رکتــش تفادهــت مورد اسـمل کیـالعروـدست
Fermentas)plasmid miniprep kitgene JET( 

تخراج ـیدي اسـمـ پلاسDNA وريـذب نـو ج دـجام شـان
 Nanodrop توسط دستگاه  نانومتر260شده در طول موج 

 ژن براي شناسایی PCR واکنش .یري شدگ اندازه
  با استفاده ازpb1080  با اندازه TEMالاکتامازي بت

  پرایمرهاي
)ATAAAATTCTTGAAGACGAAA3′5′(-FTEM 

 TEM–R(GACAGTTACCAATGCTTAATCAو 
 1 با  براي هر واکنشPCR .)14(،انجام شد (3′5′

، 1X bufferمیکرولیتر پلاسمید استخراج شده، 
mM5/1MgCl2، U5/0Taq polymerase ، mM 

2/0dNTPs، Pmol10 و  هر پرایمر ازdH2O  در طی
اي شامل  ژن مذکور طی برنامه .انجام گردیدسی سیکل 

سه به مدت درجه سانتی گراد  94 یش انکوباسیون درپ
به مدت  درجه سانتی گراد 94 در  باز شدن دو رشته،دقیقه

به مدت درجه سانتی گراد  45 دررایمرها پاتصال  ،سی ثانیه
به مدت درجه سانتی گراد  72 درلیمریزاسیون پو سی ثانیه 

 72  در مرحله طویل شدن نهاییو در نهایتیک دقیقه 
محصول  .به مدت هفت دقیقه تکثیر یافتدرجه سانتی گراد 

PCR  حاويدرصد  5/1در ژل آگارز Sybrsafe  و در
چنین  هم. الکتروفورز گردید DNA Ladderحضور

باندهاي  و تأیید نهایی توالی یابی به منظور PCR محصول
 در حجم و غلظت مشخص به همراه پرایمرمشاهده شده، 

  . کره ارسال گردیدBioNeerاختصاصی خود به شرکت 
از  براي تجزیه و تحلیل نتایج: تجزیه و تحلیل آماري     
 میزان شیوع و .داستفاده شSPSS vol.16 افزار  نرم

در . متغیرهاي کیفی بر اساس درصد محاسبه گردید
 Fischer و Chi Square کیفی از آزمون خصوص متغیر

exact test استفاده شد و P<0.05به عنوان تفاوت معنی  
  .در نظر گرفته شددار 
  

  یافته هاي پژوهش
جدا شده از کلاي  اشریشیاسویه 160از مجموع         

 8/8( نمونه14از ادرار،  )درصد 5/87( نمونه140بیماران 
 2از ترشح صفاقی،  )صددر 3/1( نمونه2 از خون، )درصد
 1از آسیت،  )درصد 6/0( نمونه1از زخم و  )درصد 3/1(نمونه
   ، از مجموع بیماران. بودنداز ترشح کلیه  )درصد 6/0(نمونه
بودند ) درصد 8/33( نفر مرد54و ) درصد 2/66(نفر زن 106

 سال بود 49/51±67/26میانگین سنی افراد مورد مطالعه و 
ین فرد یک ماهه و مسن ترین فرد به طوري که کم سن تر

هاي   سویهبیوتیکی  الگوي مقاومت آنتینتایج . ساله بود90
E.coli  بر اساس جدول نمونه هاي ادراريجدا شده از 
CLSI آمده است1 در جدول شماره .  
هاي ادراري،  هاي جدا شده از نمونه در سویه        

 و )د درص3/79(سیلین بیشترین مقاومت به آموکسی
.  دیده شد) درصد4/1(کمترین مقاومت به نیتروفورانتوئین

با توجه به نمودار  .پنم حساس بودند ها به ایمی همه سویه
هاي غیر  جدا شده از نمونه E.coli هاي در سویه، 1شماره 

 و ) درصد90(سیلین ادراري بیشترین مقاومت به آموکسی
 20(کلاو آموکسیکمترین مقاومت به سفوکسیتین و کو

پنم  ایمی  به نیزها  سویه اینهمه.  مشاهده شد)درصد
هاي مورد بررسی در این  از میان سویه .بودند حساس
،  که با روش دابل دیسک مورد بررسی قرار گرفتندمطالعه

  . بودندESBLتولیدکننده )  درصد9/51( سویه83
ر بیوتیکی د نتیآ مقاومت درصداي که بین  در مقایسه       

هایی که تنها  ي جدا شده از بیماران و سویهها کل سویه
 هاي سویه  درصد8/98انجام شد،  بودند ESBLتولیدکننده 

E.coli مولد ESBL سیلین، سفوتاکسیم به آموکسی، 
 مولد E.coliي ها  سویههم. مقاوم بودند سفتریاکسون

ESBL پنم  ایمی به هاي فاقد این آنزیم هم سویه و
 .ودندحساس ب

 E.coli هاي در سویه ESBL درصد فراوانی تولید       
 3/45(و زنان)  درصد8/64(هاي مردان شده از نمونه جدا

 هاي بود و بیشترین میزان فراوانی تولید آنزیم) درصد
ESBL) 6/63مشاهده سال  70 تا 51در رده سنی )  درصد

  .شد
ه  کESBLتولیدکننده )  درصد9/51( سویه83از       

 27در ، ها انجام گرفت روي آن  برPCRآزمایش 
تصویر شماره (.مشاهده شد blaTEMژن )  درصد5/32(سویه

از نظر مقاومت  blaTEM حاوي ژن E.coliهاي  سویه .)1
  هاي بتالاکتام و غیر بتالاکتام مورد بررسی  بیوتیک به آنتی
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با توجه به تفکیک دیسک  )3  و2  شمارهجدول(.قرار گرفتند
- در سویهدر بررسی انجام شده گذاري بر اساس نوع نمونه، 

در بودند  blaTEM واجد ژن  وESBL هایی که تولیدکننده
مقاومت   بیشترین میزان،هاي بتالاکتام بیوتیک  آنتیمورد

دیده شد و در ) درصد 100(به سفالوتین و سفتریاکسون
میزان  بیشترین ،هاي غیر بتالاکتام بیوتیک رابطه با آنتی

  و کمترین میزان )  درصد6/82(مقاومت به نالیدیکسیک اسید

  .مشاهده گردید)  درصد3/4(مقاومت به نیتروفورانتوئین
ارتباط معنی داري کاي اسکوئر با استفاده از آزمون آماري 

مشاهده  blaTEMمثبت بودن و حضور ژن  ESBLبین 
از نظر مقاومت آنتی چنین مشخص گردید که  هم .گردید

هاي مولد آنزیم و فاقد آنزیم در مورد  وتیکی بین ایزولهبی
ایمی پنم و هاي مورد بررسی به استثناي  آنتی بیوتیک

  .وجود داشتارتباط معنی داري  نیتروفورانتوئین
  
  
  
  
  
  
  
  

  هاي ادراري نمونهجدا شده از  E.coli هاي بیوتیکی سویه  الگوي مقاومت آنتی.1  شمارهجدول
وگرامپاسخ آنتی بی مقاوم حد واسط حساس  

 درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد آنتی بیوتیک
1/7 10 45 63 آزترئونام  67 9/47  

7/65 92 جنتامایسین  7 5 41 3/29  
3/29 41 کوتریموکسازول  1 7/0  98 70 
1/7 10 40 56 سیپروفلوکساسین  74 9/52  

6/8 12 35 49 سفوتاکسیم  79 4/56  
 50 70 0 0 50 70 اوفلوکساسین

1/92 129 ایمی پنم  11 9/7  0 0 
9/17 25 آموکسی سیلین  4 9/2  111 3/79  

6/33 47 تتراسیکلین  3 1/2  90 3/64  
3/59 83 سفپیم  7 5 50 7/35  

1/7 10 25 35 سفالوتین  95 9/67  
3/39 55 سفکسیم  9 4/6  76 3/54  

6/73 103 سفوکسیتین  14 10 23 4/16  
6/18 26 آمپی سیلین  4 9/2  110 6/78  

7/95 134 نیتروفورانتوئین  4 9/2  2 4/1  
کسیک اسیدینالید  30 4/21  8 7/5  102 9/72  

4/41 58 سفتریاکسون  5 6/3  77 55 
9/32 46 45 63 کوآموکسی کلاو  31 1/22  

7/15 22 40 56 سفتازیدیم  62 3/44  
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  هاي غیر ادراري هاي جدا شده از نمونه بیوتیکی در سویه آنتیدرصد مقاومت . 1نمودار شماره 
  بیماران مورد مطالعه) خون، آسیت، زخم، ترشحات صفاقی(

  
  
  
  
  
  
 
 
 
  

  
  
  
  

  :از چپ به راست. TEMblaجفت بازي ژن 1080  مربوط به قطعهPCRالکتروفورز محصول ژل  .1 شماره تصویر
  سایز مارکر، ردیف: 6 ، ردیفBlank: 5 مثبت، ردیف TEMblaهاي  نمونه: 4و  3و  2ردیف  کنترل مثبت،: 1 ردیف 

  مربوط به نمونه منفی : 8 و 7 
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-  مولد بتالاکتامازهاي وسیعE.coliهاي  هاي بتالاکتام سویه بیوتیک بیوتیکی نسبت به آنتی مقاومت آنتینسبی   توزیع فراوانی.2  شمارهجدول
  blaTEMمورد مطالعه به تفکیک حضور و عدم حضور ژن الطیف جدا شده از بیماران 

 ESBL Positive ESBL Negative 
   منفیblaTEMژن 

N=56 
   مثبتblaTEMژن 

N=27 
   منفیblaTEMژن 

N=77 
   مثبتblaTEMژن 

N=0 
  مقاومت

  
 درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد  بیوتیک بتالاکتامآنتی

1/91 51  آزترئونام  25 6/92  5 5/6  0 0 
3/96 26 100 56 سفوتاکسیم  13 9/16  0 0 
1/7 4 ایمی پنم  2 4/7  0 0 0 0 

3/96 26 100 56 آموکسی سیلین  47 61 0 0 
4/71 40 سفپیم  15 6/55  2 6/2  0 0 

4/36 28 100 27 100 56 سفالوتین  0 0 
4/30 17 سفوکسیتین  6 2/22  4 2/5  0 0 
2/98 55 آمپی سیلین  26 3/96  46 7/59  0 0 
2/98 55 سفتریاکسون  27 100 10 13 0 0 

4/30 17 کوآموکسی کلاو  10 37 8 4/10  0 0 
6/78 44 سفتازیدیم  23 2/85  2 6/2  0 0 

   منفیblaTEMژن  
N=47 

   مثبتblaTEMژن 
N=23 

   منفیblaTEMژن 
N=70 

   مثبتblaTEMژن 
N=0 

7/95 22 100 47 سفکسیم  7 10 0 0 
  
  
  
  

 مولد E.coliهاي  هاي غیربتالاکتام سویه بیوتیک بیوتیکی نسبت به برخی آنتی وزیع فراوانی نسبی مقاومت آنتی ت.3 شماره جدول
  blaTEM الطیف جدا شده از بیماران مورد مطالعه به تفکیک حضور و عدم حضور ژن بتالاکتامازهاي وسیع

 ESBL Positive ESBL Negative 
   منفیblaTEMژن 

N=56 
   مثبتblaTEMژن 

N=27 
  منفی blaTEMژن 

N=77 
   مثبتblaTEMژن 

N=0 
  مقاومت

 
 درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد  کتامبیوتیک غیر بتالاآنتی

1/48 34 جنتامایسین  13 1/48  5 5/6  0 0 
7/85 48 کوتریموکسازول  19 4/70  42 5/54  0 0 
1/91 51 سیپروفلوکساسین  16 3/59  20 26 0 0 

وفلوکساسینا  49 5/87  16 3/59  18 23/4  0 0 
6/78 44 تتراسیکلین  19 4/70  37 1/48  0 0 

   منفیblaTEMژن  
N=47 

   مثبتblaTEMژن 
N=23 

  منفی blaTEMژن 
N=70 

   مثبتblaTEMژن 
N=0 

1/2 1 نیتروفورانتوئین  1 3/4  0 0 0 0 
6/82 19 100 47  نالیدیکسیک اسید  36 4/51  0 0 

  
  گیريو نتیجه  بحث
 هاي وسیع بیوتیکی به بتالاکتام امروزه مقاومت آنتی       

از  E.coliهاي بالینی به ویژه  الطیف در میان ایزوله
. )3(،هاي بیمارستانی است معضلات روند درمان عفونت

 ها باعث افزایش مقاومت آنتی بیوتیک مصرف گسترده آنتی
اومت این بیوتیکی در این باکتري شده به طوري که مق

ها در سراسر دنیا گزارش شده  باکتري به بتالاکتام
الطیف نه تنها در میان  بتالاکتامازهاي وسیع ).15(،است
هاي بالینی در کشورهاي مختلف داراي شیوع  سویه

باشند بلکه در یک کشور نیز با توجه به مکان  متفاوتی می
  )1(.جغرافیایی متفاوت هستند

 ،ها نمونه  درصد5/87 ن تحقیقایج اینتبا توجه به        
 درصد آن مربوط به زنان 4/93 میان  اینازادراري بودند که 
تر بوده  دهد عفونت ادراري در زنان شایع بود که نشان می

و دلیل بروز این مشکل مربوط به آناتومی خاص دستگاه 
در . باشد ادراري و کوتاه بودن مجراي ادراري در زنان می

که بر روي  1387فاضلی در سال نجام شده توسط مطالعه ا
ها   درصد نمونه62 انجام شد، E.coli ایزوله بالینی 278
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در مطالعه مسجدیان در سال چنین  هم). 1(،ادراري بودند
ها همانند   نیز بیشترین نمونه2010 و کلانتر در سال 1386

  )10،16.(هاي ادراري بودند مطالعه حاضر، نمونه
تعیین الگوي مقاومت جهت در مطالعه حاضر نین چ هم      
بیوگرام به روش دیسک  ها، آنتی سویهبیوتیکی  آنتی

 بیوتیکی انجام گرفت و آنتی  دیسکنوزدهدیفیوژن توسط 
هاي بالینی تفکیک دیسک گذاري بر  نیز بر روي ایزوله

 ایزوله ها اعم از حسب نوع نمونه انجام شد که در کل ایزوله
هاي غیر ادراري بیشترین مقاومت به  دراري و ایزولههاي ا

 4/79(سیلین و آمپی)  درصد6/80(سیلین ترتیب به آموکسی
پنم حساس  ها به ایمی تمامی ایزوله. مشاهده شد) درصد
هاي ادراري بیشترین  هاي جدا شده از نمونه در سویه. بودند

و )  درصد9/72(مقاومت به نالیدیکسیک اسید
و )  درصد67(و سفالوتین)  درصد70(وکسازولکوتریم

دیده شد و ) درصد4/1(کمترین مقاومت به نیتروفورانتوئین
  وهاي خون، زخم، آسیت هاي جدا شده از نمونه در سویه

 بیشترین مقاومت به سفالوتین و ،ترشحات صفاقی
اي که  در مطالعه. گردیدمشاهده )  درصد80(سفوتاکسیم

 انجام گرفت 1386ران در سال شاهچراغی و همکا توسط
ها نسبت به  بیوتیکی براي تمامی نمونه الگوي مقاومت آنتی

 بیوتیک بررسی شد و بیشترین مقاومت سویه پنج آنتی
در مطالعه ). 17(،به کوتریموکسازول بود)  درصد9/42(ها

، الگوي مقاومت 2008در سال  مهرگان انجام شده توسط
 حاوي  دیسک18ها نسبت به  بیوتیکی در کل نمونه آنتی

 بررسی شد که بیشترین مقاومت به آنتی بیوتیک
 بر اساس نتایجی که ).18(،بود)  درصد5/94(تتراسیکلین

Mohamed Hamed در مصر 2006در سال همکاران  و 
 :ایران(سیپروفلوکساسیندست آوردند، میزان مقاومت به ه ب

مصر تر از در کشور ما بالا)  درصد3/41 :مصر،  درصد4/54
: مصر ، درصد5/32 :ایران(جنتامایسینمیزان مقاومت به  ولی

. )4(، در کشور ما پایین تر از مصر بوده است) درصد5/65
هاي مورد مطالعه  مطالعه حاضر از نظر تعداد آنتی بیوتیک

 .بیشتر از مطالعات دیگر بود
 در برابر ي پایدارها بیوتیک ها از جمله آنتی رباپنماک      

الطیف به  ي تولید کننده بتالاکتامازهاي وسیعها ارگانیسم
 در مطالعه حاضر در کل نمونه. باشند می E.coliخصوص 

پنم مشاهده نشد که این نتیجه با  ها هیچ مقاومتی به ایمی
شاهچراغی در سال  ،)1(،1386هاي فاضلی در سال  یافته

 در 2006 در سال Mohamed Hamed  و،)17(،1386
 در ترکیه 2011 در سال Hasan Nazik و ،)4(،مصر

  )19(.باشد می مشابه

- بیوتیک هایی که مقاوم به آنتی در مطالعه حاضر، سویه
به منظور انجام تست تأییدي جهت هاي بتالاکتام بودند 

از نظر ) Double Disk( با استفاده از روشESBLتولید 
)  سویه83( درصد9/51 فنوتیپی مورد بررسی قرار گرفتند که

. الطیف بودند هاي بتالاکتامازي وسیع تولید کننده آنزیم
دهد که  نتایج منتشره از تحقیقات علمی مختلف نشان می

 در مطالعه ESBLتولیدکننده  E.coliهاي  درصد سویه
 ،)1(،) درصد9/53 (1386انجام شده توسط فاضلی در سال 

مهرگان در سال  ،)10(،)درصد 51 (1386سال مسجدیان در 
 8/61 (2010در سال  کلانتر، )18(،) درصد2/67 (2008
 32 (2002در سال Van Cao  و،)16(، در ایران)درصد
در )  درصد84 (2004در سال  Bali، )20(،در ویتنام) درصد
 9/60 (2006در سال  Mohamed Hamed، )8(،ترکیه
)  درصد70 (2010در سال  Sharma ،)4(،در مصر) درصد

 2008در سال  Alessandra Carattoli، )9(،ر هندد
نتایج حاصل از مطالعات ). 21(،در ایتالیا بود)  درصد2/17(

انجام شده در ایران نیز بیانگر این است که متأسفانه شیوع 
-  در کشور ما هم بالا میESBLهاي تولیدکننده  باکتري

د  هستنESBLها تولیدکننده  باشد و بیش از نیمی از سویه
 میزان گردد و که این مسئله منجر به شکست درمان می

ESBLهاي ایزوله شده از کشورهاي مختلف و   در سویه
 در هر بیمارستان متفاوت میو چنین در یک کشور  هم

باشد که این مسئله به سیستم کنترل عفونت و رژیم درمانی 
 )22(.بستگی دارد

هاي   سویه) درصد5/32( در مطالعه حاضرچنین هم       
 در . به کوآموکسی کلاو مقاوم بودندESBLتولیدکننده 

 7/69، 2008در سال  مهرگان مطالعه انجام شده توسط
به کوآموکسی مقاوم  ESBLکننده  هاي تولیددرصد سویه
بیوتیک در  میزان مقاومت بالا به این آنتی. کلاو بودند

ی  ها توانایدهد که برخی سویه مطالعه فوق نشان می
 هاي بتالاکتامازي را کسب کرده کنندهمقاومت به مهار

 )18(.اند
 بیوتیکی در سویه در این مطالعه میزان مقاومت آنتی       

هاي  بیوتیک  نسبت به آنتیESBLهاي تولیدکننده 
 8/98بتالاکتام از نظر آماري مورد بررسی قرار گرفت که 

یم و  مثبت به سفوتاکسESBLهاي  درصد از سویه
 مثبت به ESBLهاي   درصد از سویه7/80سفتریاکسون و 

که در تحقیقی که توسط  سفتازیدیم مقاوم بودند در حالی
هاي   انجام شد از میان نمونه1386شاهچراغی در سال 

ESBL ،درصد 57/48 درصد به سفوتاکسیم، 77/44 مثبت 
 درصد به سفتازیدیم مقاوم 6/47به سفتریاکسون، 
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 مطالعه میزان مقاومت بیشتري در نمونهاین در .)17(،بودند
بیوتیک وجود   نسبت به این سه آنتیESBLهاي واجد 

دارد که این امر بیانگر افزایش مقاومت به این داروها در 
کشور ما نسبت به گذشته است که با توجه به این نتایج 
بایستی براي جلوگیري از افزایش مقاومت، در مصرف این 

  . ها دقت نمود کبیوتی آنتی
- در مطالعه حاضر مقایسه الگوي مقاومت آنتی        

و ) ESBL) 83=nهاي تولیدکننده  بیوتیکی در میان سوش
) n=77(کردند ها را تولید نمی هایی که این آنزیم سوش

هاي غیر بتالاکتام انجام گرفت و  بیوتیک نسبت به آنتی
هاي تولیدکننده  ريمشاهده شد که میزان مقاومت در باکت

ESBLهاي سیپروفلوکساسین،   نسبت به آنتی بیوتیک
جنتامایسین، کوتریموکسازول، اوفلوکساسین و نالیدیکیسیک 

 1386فاضلی در سال  مشابهدر مطالعه . باشد اسید بالاتر می
 ESBLهاي تولیدکننده  نشان داده شد که مقاومت باکتري

ده که با نتایج مطالعه ما بالا بوهاي فوق  آنتی بیوتیکبه 
هاي   درصد سویه5/32 حاضر مطالعهدر  ).1(،مطابقت دارد

هاي   کل سویهاز و بودند blaTEM واجد ژن ESBLمولد 
 blaTEMها ژن   درصد سویه9/16جدا شده از بیماران، در 

که در مطالعه انجام شده در اصفهان  شناسایی شد در حالی
هاي  سویه  درصد6/84، 1386مسجدیان در سال  توسط

E.coli  واجد ژنblaTEM در تحقیق انجام ). 10(،بودند
  درصد سویه5/87 در تبریز 1388مبین در سال  شده توسط

  ترکیه یک مطالعه دردر). 23(،بودندblaTEM ها تولیدکننده 
 درصد blaTEM 72شیوع ژن  ،2010در سال Baliتوسط 

   توسط 2009 سال  دردر بررسی مشابهی .)8(،برآورد گردید

درصد گزارش  8/56شیوع این ژن نخعی در مشهد 
 با توجه به نتایج مطالعات ذکر شده، میزان فراوانی .)24(،شد

  که این میزان مشابه در مطالعه ما پایین بودblaTEMژن 
 در 2010در سال  Sharmaنتیجه حاصل از بررسی

ا نتایج متفاوت ب ).9(،باشد می )blaTEM= درصد30(،هند
 نشان دهنده این مسئله تواند سایر مطالعات در کشور می

 ما هاي دیگري در منطقه مورد مطالعه  ژنباشد که احتمالاً
  .باشند میها دخیل  در اعطاي مقاومت به بتالاکتام

 با توجه به افزایش مقاومت نسبت به سفالوسپورین       
ر درمان ي مورد استفاده داز جمله داروهاهاي نسل سوم که 

 به منظور بایست می ،باشند هاي بیمارستانی می عفونت
تست آنتی  ،ها جلوگیري از شکست درمان و کنترل عفونت

  از مصرف وگردد انجام بیوتیک بیوگرام قبل از تجویز آنتی
 .شود هاي بتالاکتام جلوگیري بیوتیک بی رویه آنتی
- ضروري میها   این آنزیمهاي تولیدکننده تشخیص سویه

هاي  هاي مولکولی در کنار آزمون  انجام بررسی.باشد
 از آنها مؤثر بوده و  قاومتمدر تشخیص این فنوتیپی 

 پایین بود TEMجایی که در این مطالعه میزان فراوانی ژن 
یگر مسئول در ایجاد مقاومت هاي د ژنگردد  پیشنهاد می

  .نیز بررسی شوند
  سپاسگزاري

 زحمات جناب آقاي دکتر علی مجتهدي  ازبدین وسیله      
 کارشناسان محترم آزمایشگاه میکروب شناسی چنین و هم

دانشکده پزشکی رشت سرکار خانم حاجی پور، خانم اسدپور 
و آقاي رضازاده و تمامی عزیزانی که در انجام این پژوهش 

 .شود ما را یاري رساندند صمیمانه قدردانی می
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Abstract  
Introduction: E.coli is one of the most freq-
uent causes of nosocomial infections. An-
timicrobial resistance leads to failure in tre-
atment of hospital infections caused by E. 
coli. Production of extended-Spectrum Bet-
a-lactamases (ESBLs) is one of the causes 
of antibiotic resistance in these bacteria. 
These enzymes are predominantly plasmid 
mediated and are derived from TEM and 
SHV type enzymes. The aim of this study 
was to investigate the frequency of blaTEM 
genes in ESBL-producing E.coli strains 
isolated from admitted patients in six hos-
pitals in Rasht, Iran. 
 
Materials & Methods: Among all clinical 
samples, 160 E. coli were taken from vari-
ous samples of hospitalized patients after d-
iagnosis of E.coli. Antibiotic resistance was 
surveyed by Kirby-Bauer method. For re-
sistant isolates, double disk phenotypic con-
firmatory test was carried out in order to 
diagnosis ESBL-producing strains. Then, 

DNA extracted and blaTEM genes were det-
ected using PCR from ESBL-producing 
strains. 
 
Finding: Among the160clinical isolates of 
E.coli which were collected, the maximum 
resistance to amoxicillin was observed in all 
strains, all were susceptible to Imipenem, 
and 51.9% of strains were ESBL positive, 
and 27 strains (32.5%) of blaTEM genes were 
observed using PCR. 
 
Discussion &Conclusion: In this study, 
more than 50% were detected as ESBL-pro-
ducing strains which mean that more than 
half of the isolates were blaTEM positive. 
Comparing these results with other studies 
in this field shows a direct relation between 
development of resistance to beta-lactam 
antibiotics and genes transfer such as  bl-
aTEM. 
 
Keywords: E. coli, ESBLs, blaTEM  
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