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Abstract:  
 
Background: Vancomycin-resistant enterococci (VRE) are the important nosocomial 
pathogens worldwide. The aim of this study was to identify the prevalence of VRE strains in 
fecal samples isolated from ICU patients and the associated risk factors.  
Materials and Methods: In this cross-sectional study, 156 fecal samples were collected 
from three sectors of ICU at Kashan Shahid-Beheshti hospital from November 2011 to April 
2012. Enterococci were detected in samples using the Gram stain and biochemical tests such 
as catalase reaction, pyrro- lidonyl arylamidase (PYR) and hydrolyze bile esculin. Antibiotic 
sensitivity test was done by Kirby-Bauer method for the detection of phenotypic resistance.  
Results: Fifty-eight out of 135 (43%) patients were colonized with VRE. Van A, B and C 
phenotypes were 79.3%, 17.2% and 3.5%, respectively. Ninety-four percent of VRE-positive 
patients had used antibiotics (P=0.037). VRE colonization was associated with the use of 3-4 
types of antibiotics (59.2%) and 1-2 types of antibiotics (35.4%; P=0.009) and also with 
prolonged hospitalization. Moreover, no significant association was seen between VRE 
colonization and the use of corticosteroids, diabetes, history of hospitalization and the type 
of diseases.  
Conclusion: The risk factors for VRE colonization were the use of antibiotics, especially 
using 3-4 types of antibiotics and prolonged hospitalization. 
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جدا  دفوعم هايدر نمونه) VRE(هاي انتروكوك مقاوم به ونكومايسين بررسي شيوع سويه
  1391تا  1390هاي طي سال بيمارستان شهيد بهشتي كاشانICU  شده از بيماران بستري در

  
سيده مرضيه جباري شياده
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5
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6
مهدي صالحي ،
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  مقدمه 
يكي  روده انسان و حيوانات وفلور بخشي از  هاكوانتروك

هاي بيمارستاني در بيماران بستري در از علل مهم عفونت
عنوان سومين ها بهاين جنس از باكتري. ]1،2[ باشندبيمارستان مي

 .]3[ باشندعامل شايع باكتريمي بيمارستاني مطرح مي
 

دانشگاه علوم پزشكي دانشجوي كارشناسي ارشد، كميته تحقيقات دانشجويي،  1
  كاشان 

  دانشگاه علوم پزشكي كاشان مركز تحقيقات علوم تشريح، استاد،  2
     دانشگاه علوم پزشكي كاشاندانشكده پزشكي، گروه ميكروب شناسي، استاد،  3
  علوم پزشكي كاشان دانشگاهدانشكده پزشكي، گروه ميكروب شناسي، دانشيار،  4
  دانشگاه علوم پزشكي كاشان استاديار، مركز تحقيقات فيزيولوژي،  5
  دانشگاه علوم پزشكي كاشان مربي، مركز تحقيقات تروما،  6
  دانشگاه علوم پزشكي كاشانكميته تحقيقات دانشجويي،   7

  :نشاني نويسنده مسئول *
مركز   ،پزشكي كاشان دانشگاه علومبلوار قطب راوندي،  5كاشان، كيلومتر 

  تحقيقات علوم تشريح
  0361 5551112 :دورنويس                              0913 3612636 :تلفن

  moniri@kaums.ac.ir :پست الكترونيك
  12/3/92: تاريخ پذيرش نهايي                             4/11/91  :تاريخ دريافت

اما  ،اندشناسايي شدهها كوانتروكاز گونه متفاوت  30بيش از 
و  ك فكاليسوانتروكهاي وسيله گونهها بهاين عفونت بيشتر
هاي زيادي شامل تيكبيوآنتي .]4[ شودايجاد مي ك فسيوموانتروك

ماكروليدها، آمينوگليكوزيدها و گليكوپپتيدها براي  ها،بتالاكتام
دليل به ولي ،]5[ شونداستفاده مي كيوانتروكهاي درمان عفونت
 داروي انتخابيروزه بيوتيك، امهاي مقاوم به آنتيگسترش سويه

. ]6[ است مقاوم، ونكومايسين كيوانتروكهاي درمان عفونت براي
عنوان خط آخر در هايي است كه بهبيوتيكآنتي اين دارو يكي از

- مصرف ميبه دارو هاي گرم مثبت مقاوم درمان عفونت با باكتري

 1986 سال مقاومت به ونكومايسين درانتروكوك اولين  .]7[ شود
به  VREهاي پس از آن سويه. ]8،9[ در فرانسه مشاهده شد

هاي مقاوم به كوانتروك .]10-13[ كشورهاي ديگر گسترش يافتند
منابع  كنند ورا با خود حمل ميژن مقاومت  (VRE) ونكومايسين

ها داراي كوانتروك. ]14-17[ باشنداصلي عفونت در انسان مي
 و باشندها ميسيلينها و برخي پنيمقاومت ذاتي به سفالوسپورين

پپتيدي هاي گليكوبيوتيكها و آنتيسيلينه آمينوپنيشيوع مقاومت ب
هاي بهداشتي در يكي از نگرانيتيكوپلانين  يعني ونكومايسين و

در  موثر هايبيوتيكآنتي چون ؛]18[هاي اخير بوده است سال

  :خلاصه
انتروكوك شيوع  شناسايياين مطالعه از هدف . هاي مهم بيمارستاني در جهان استپاتوژن از انتروكوك مقاوم به ونكومايسين :سابقه و هدف

و فاكتورهاي ويژه بيمارستان  مراقبت هايبخش دربيماران بستري سواب ركتال  از جدا شده انتروكوك هايسويه در مقاوم به ونكومايسين
  .بودخطر آن 

سواب  نمونه 156 .پذيرفتانجام  در بيمارستان شهيد بهشتي كاشان 1391 تا فروردين 1390از آبان اين مطالعه مقطعي  :هامواد و روش
هاي تسترنگ آميزي گرم، انجام  با كوانتروكود ها از نظر وجنمونه .آوري گرديدجمع بخش مراقبت ويژه سهركتال از بيماران بستري در 

 .آزيد تاييد هويت شدند بايل اسكولين رنگ رويهاي سياهنيوايجاد كل و پيروليدونيل بتا نفتيل آميدهيدروليز  ،كاتالازبيوشيميايي مانند 
   .انجام شد روش كربي باير براي تشخيص مقاومتبهبيوتيكي حساسيت آنتي تست
 VanCدرصد و  VanB 2/17درصد،  VanA 3/79فنوتيپ  .بود )درصد 43( مورد 58 مقاوم به ونكومايسين تروكوكان شيوع :نتايج

درصد افراد با كلونيزاسيون  8/94و  )=037/0P(دار مشاهده شد بيوتيك ارتباط معنيو مصرف آنتي  VREناقلبين . درصد بود 5/3
نسبت  )درصد 2/59(بيوتيك آنتي نوع 3-4اين ارتباط در مصرف  بيوتيك داشتند وتيمقاوم به ونكومايسين سابقه مصرف آن هايانتروكوك

بين  .داري نشان دادارتباط معني )=009/0P( با مدت زمان بستري در بيمارستان و )=009/0P( )درصد 4/35( بيوتيكآنتي 1-2به 
  .داري مشاهده نشدارتباط معني ICU  نوع سابقه بستري و، وجود ديابت ،مصرف كورتون و VREكلونيزاسيون 

و افزايش طول  بيوتيكآنتي نوع 3-4بيوتيك و مصرف مصرف آنتيدر مطالعه حاضر،  VREفاكتورهاي خطر كولونيزاسيون  :گيرينتيجه
  . بود مدت بستري در بيمارستان

  ركتوم، بخش مراقبت ويژه، )VRE(مقاوم به ونكومايسين  انتروكوك  :كليديواژگان
  482-487 ، صفحات1392آذر و دي، 5پژوهشي فيض، دوره هفدهم، شماره –نامه علميدو ماه                                                                  
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درمان چنين پس از آن و  يابدميها كاهش درمان اين عفونت
مقاومت از طريق . ]1[شود هايي به راحتي امكان پذير نميعفونت
 هاي مقاوم به داروسويهو يا اكتساب مقاومت از  ژنتيكي جهش

هايي تا در محيطدهد ياجازه م هاكوانتروكگردد و به ايجاد مي
طور وسيع از مواد ضد ميكروبي به كهفضاهايي  مثل بيمارستان و

به ونكومايسين،  مقاومت ،علاوهبه .زنده بمانند ،گردداستفاده مي
 استافيلوكوكمثل هاي گرم مثبت به ساير باكتري هاكوانتروكاز 

كند مقاوم به ونكومايسين مي استافيلوكوكانتقال يافته و ايجاد 
 هاي خطرناككه خود يكي از مشكلات بزرگ درمان عفونت

باعث افزايش تعداد  ادامه اين روند. ]19[ است كوكياستافيلو
دنبال آن آمار مرگ و و به هشدهاي مقاوم به اين داروها ميكروب

بيوتيك هاي عفوني مقاوم به داروهاي آنتيمير ناشي از بيماري
هاي نترل نشود بسياري از بيمارياين روند اگر ك ؛رودميبالا 

عفوني قابل كنترل توسط اين داروها، به زودي غير قابل كنترل 
چالش بزرگي در و  شده و در سراسر دنيا پخش خواهند شد

رويه ديگر تجويز بي از طرف. ]20- 22[ آيدبه وجود ميدرمان 
 دستگاه گوارش مثلمفيد هاي باكتري بيوتيك موجب مرگآنتي

- عنوان فلور روده زندگي ميبههايي كه هوازيها يا بيگرم منفي

- اسهالو گرديده تخريب  فلور گوارشي در نتيجه ه وشد ،كنند

هدف از اين مطالعه  .]6[ بيوتيكي را خواهيم داشتهاي آنتي
 يهاكوانتروك در VREهاي سويه يفراوان توزيعي بررس

 ICUبخش  سه در يبستر يمارانجداشده از سواب ركتال ب
  .بود كاشان يبهشت يمارستانب

  
  هامواد و روش
نمونه سواب ركتال از  156تعداد  مقطعيطالعه اين م در

بخش مراقبت ويژه بيمارستان شهيد بهشتي  3بيماران بستري در 
مراقبت ويژه بخش جراحي، مراقبت ويژه بخش ( كاشان

- حدود يكطي مدت  )نروسرجري، مراقبت ويژه بخش پزشكي

ي هاپس از كسب اجازه از بيماران سواب .آوري گرديدجمع سال
محيط مايع ليتر ميلي 5 دره از ناحيه ركتال بيماران گرفته شد

طي هماهنگي . قرار داده شد (Merck)درصد استريل  5/6نمك 
بيمار در ساعت  جاييجابه طي  ICUبا پرستاران سه بخش

. گيري انجام پذيرفتنمونه ،مشخص و با رعايت طرح انطباق
ري بست ICUكليه بيماراني كه به علل مختلف در اين سه بخش

 مقاوم به كوانتروكهاي ند از نظر حضور سويهه بودشد
ها بعد از سواب. مورد ارزيابي قرار گرفتند  VREونكومايسين

درصد  5/6گيري در شرايط استريل در محيط مايع نمك نمونه
شناسي دانشكده انتقال  به آزمايشگاه ميكروب (Merck)استريل 

درجه  37كوباتور ساعت گرمادهي در ان 6داده شدند و پس از  
 Bile Aesculin(د روي محيط بايل اسكولين آزيگراد، سانتي

Azide Agar((Merck) ساعت  24بعد از . ندكشت داده شد
 رنگهاي سياهنيوگراد كلدرجه سانتي 37انكوباسيون در دماي 

علت توانايي هيدروليز اسكولين و رشد در  حاصل از انتروكوك
جهت تاييد تشخيص از  .ندمجاورت صفرا تشخيص داده شد

 - Lهيدروليز  هاي بيوشيميايي  كاتالاز،رنگ آميزي گرم و تست
بيوگرام از براي آنتي .استفاده گرديد پيروليدونيل بتا نفتيل آميد

بعد از   .استفاده گرديد CLSI روش ديسك ديفيوژن طبق معيار
و  (Mast, UK) مايسينميكروگرمي ونكو 30هاي ديسككشت، 

بر روي محيط كشت  (Mast, UK)وگرمي تيكوپلانين ميكر 30
 37در دماي ها پليتساعت  24مدت به ،سپس. قرار داده شد
نتايج تست آنتي بيوگرام بر  .گرديدگراد انكوبه درجه سانتي

قرائت و  CLSI استاندارد طبقاساس سايز هاله عدم رشد و 
ر گهاله عدم رشدي كه نشان ،ين استانداردا. تفسير گرديد

و  ونكومايسينبراي  14مقاومت باشد را مساوي يا كمتر از 
 براي .تعريف كرده استتيكوپلانين براي  10مساوي يا كمتر از 

 ATCC(بيوگرام از سويه انتروكوك فكاليس كنترل آنتي

 .كنترل مثبت در اين مطالعه استفاده گرديد عنوانبه) 51299
ويرايش  SPSSافزار آوري شده با استفاده از نرم طلاعات جمعا

هاي با استفاده از آزمونو  05/0 داريدر سطح معني و 16
  .ندتجزيه و تحليل شدو دقيق فيشر مجذور كاي 

  
  نتايج

سواب ركتال جدا شده از  در دسترسنمونه  156 از
 5/86( سويه 135 ويژه بيماران بستري در سه بخش مراقبت

ف معيار بيماران انحرا ميانگين سني و. جداشد انتروكوك) درصد
از ) درصد 4/64( سويه 87. بودسال  2/55±6/25مورد مطالعه 

ميانگين . از زنان جدا گرديد) درصد 6/35( سويه 48مردان و 
 و 03/53±1/26ترتيب زنان به انحراف معيار مردان و سني و

دار معنيآنها اختلاف بود كه از لحاظ آماري سال  5/24±06/59
هاي مقاوم به ونكومايسين سويهين درصد بيشتر ).P=19/0( نبود
سويه  58 و .)1جدول شماره ( بخش مراقبت ويژه پزشكي بود از

  .مقاوم به ونكومايسين بودند) درصد 43(مورد انتروكوك  135از 
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هاي ويژه بخش مراقبت ي درهاي سواب ركتال جدا شده از بيماران بستردر نمونهتوزيع فراواني انتروكوك مقاوم به ونكومايسين  - 1جدول شماره 
   ICUحسب نوع بيمارستان شهيد بهشتي كاشان بر

  ICU نوع 
  انتروكوك مقاوم به ونكومايسين

  جراحي
  )درصد(تعداد

 نروسرجري

  )درصد(تعداد
 پزشكي

  )درصد(تعداد
  جمع

   P  )درصد(تعداد

 )43(58  )7/60(17  )4/36(16  )7/39( 25  دارد
 ) 57( 77  )3/39(11  ) 6/63(28  )3/60( 38 ندارد  009/0

  )100(135  )100(28  )100(44  )100(63  جمع
  

حامل انتروكوك مقاوم به كه  بيماري 58 از اين مطالعه در
-سابقه مصرف آنتي) درصد 8/94(فر ن 55، ونكومايسين بودند

 نفر 64، نبودند VRE حامل كه بيماري 77و از  بيوتيك داشتند
از آنها  اختلاف بودند كه بيوتيك مصرف كردهآنتي) درصد 1/83(

بيوتيك كه آنتيبيماراني . )P=0037/0( دار استمعنيلحاظ آماري 
 بيوتيك مصرف نكرده بودندبرابر آنهايي كه آنتي 7/3 نمودهمصرف 

) 09/1-7/13([ بودندمقاوم به ونكومايسين  هايكوانتروك املح
CI 95%[.  بيوتيك مصرفآنتي نوع سه تا چهارنفري كه  54از 

يك تا دو نفري كه  65از  و) درصد 2/59(نفر  32، نموده بودند
 حامل )درصد 4/35(نفر  23ند ه بودبيوتيك مصرف كردآنتي نوع

از لحاظ اختلاف آنها مقاوم به ونكومايسين بودند كه  كوانتروك
 سه تا چهار نوعكه  بيماراني .)=009/0P( دار استمعني آماري

نوع يك تا دو برابر آنهايي كه  6/2 ،نده بودبيوتيك مصرف كردآنتي
 حامل ] ) 26/1CI 95%-58/5([  نده بودمصرف كردبيوتيك آنتي

بين تعداد  ،چنينهم .بودند هاي مقاوم به ونكومايسينانتروكوك
داري ارتباط معني VREروزهاي بستري شدن افراد و وجود 

ه يا بيش از يك هفت يكبيماراني كه  .)P>009/0( مشاهده گرديد
برابر آنهايي كه كمتر از يك هفته  7/5در بيمارستان بستري بودند 

 بودند هاي مقاوم به ونكومايسينانتروكوكحامل بودند  بستري
])28/12-7/2CI 95% ( [ .داري بين در اين مطالعه ارتباط معني

در بيمارستان و  سابقه بستري و ديابت وجود ،مصرف كورتون
  . )2شماره  جدول( ه نگرديدبه ونكومايسين مشاهدمقاومت 

  

  
هاي بخش مراقبت هاي سواب ركتال جدا شده از بيماران بستري دردر نمونه حاملين انتروكوك مقاوم به ونكومايسينتوزيع فراواني  - 2جدول شماره 

  بر حسب عوامل خطر كولونيزاسيونويژه بيمارستان شهيد بهشتي كاشان 

  فاكتورهاي خطر
  م به ونكومايسينحاملين انتروكوك مقاو

  دارد
  )درصد( تعداد

  ندارد
  P OR CI 95%  )درصد( تعداد

Upper      Lower  

  بيوتيكمصرف آنتي
  ) 119( دارد
  )16( ندارد

55)2/46(  
3)8/18(  

64)8/53(  
13)3/81(  

037/0<  7/3  7 /13             09/1  

  بيوتيك مصرفيتعداد آنتي
2 -1 )65(  
4 -3 )54(  

23)4/35(  
32)3/59(  

42)6/64(  
22)7/40(  

009/0  65/2  58/5            26/1  

  مدت زمان بستري
  )69(يك هفته >
  )66(يك هفته ≤

16)2/23(  
42)6/63(  

53)8/76(  
24)4/36(  

009/0  7/5  28/12              7/2  

  سابقه بستري در بيمارستان
  )28(دارد 
  )107( ندارد

10)7/35(  
48)9/44(  

18)3/64(  
59)1/55(  

38/0  68/0  6/1              28/0  

  مصرف كورتون
  )40( دارد
  )95( ندارد

16)40(  
42/)442(  

24)60(  
53)8/55(  

6/0  8/0  7/1                3/0  

  بيماري ديابت
  )33(دارد 
  )102( ندارد

16)5/48(  
42)2/41(  

17)5/51(  
60)8/58(  

36/0  3/1  9/2               6/0  

  
  بحث

در جهان رو به  هاانتروكوكن بيوتيكي در ميامقاومت آنتي
-آنتي افزايش گذاشته است كه علت عمده آن استفاده روزافزون از

هاي باعث ايجاد مقاومت در باكترياين امر  .باشدها ميبيوتيك

رويه مصرف بي .گرددها ميگسترش آن به ساير باكتري زا وبيماري
هاي فلور چنين مقاومت دارويي را در باكتريها همبيوتيكآنتي

هايي كه پتانسيل اين مقاومت به باكتري و هدانرمال افزايش د
هاي ناشي نتيجه درمان عفونت در ؛يابدزايي دارند انتقال ميبيماري
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نتايج اين مطالعه نشان  .]23[ نمايداز آنها را مشكل و پيچيده مي
 انتروكوكحامل  ICUدرصد بيماران بستري در  40داد كه بيش از 

بيوتيك گليكوپپتيدي ونكومايسين آنتي. ه ونكومايسين بودندمقاوم ب
- كه با آنتي انتروكوكهاي ناشي از كه براي درمان عفونتاست 

شيوع بالاي . شوداستفاده مي ،شوندهاي معمول درمان نميبيوتيك
تواند چالش بزرگي را در درمان بيوتيك ميمقاومت به اين آنتي

در مطالعه ديگري كه . ي ايجاد كندهاي حاصل از اين باكترعفونت
در بيمارستان شهيد بهشتي كاشان بر روي مدفوع بيماران بستري 

انجام پذيرفت، ميزان  86هاي مختلف بيمارستان در سال در بخش
 ه استدرصد گزارش گرديد 38در بيماران بستري  VREشيوع 

 هاي مراقبت ويژه اينبا توجه به اينكه مطالعه ما در بخش. ]24[
بيوتيك همراه است با بيمارستان بوده كه با مصرف بالاي آنتي

هاي اهميت بررسي ميزان سويه. تطابق دارد VREافزايش شيوع 
در  VREبدين جهت است كه كلونيزه شدن با  ICUمقاوم در 

- افراد حساس پس از بستري شدن در اين بخش افزايش پيدا مي

اين بخش بيشتر  ين درهاي مقاوم به ونكومايسانتروكوكچون ؛ كند
ضمن اينكه  .]25[ شوندهاي ديگر بيمارستان كلونيزه مياز بخش
هاي مقاوم به ونكومايسين بيشتر در انتروكوكهاي متعاقب عفونت

پس در بيماران  .]26[ دهدافراد كلونيزه شده با اين باكتري رخ مي
ها بيشتر هاي حاصله از اين سويهخطر عفونت  ICUبستري در

بيماران مورد  هاي مقاوم به ونكومايسين درانتروكوكشيوع  .است
، رقم بسيار بررسي ما از ساير مطالعاتي كه در تهران انجام شده بود

 2004هاي دو مطالعه طي سال كه درطوريبه بالاتري را نشان داد؛
 12و  7ترتيب هاي تهران بهميزان شيوع در بيمارستان 2007 و

تواند منجر بيوتيك ميمصرف آنتي .]27[ ه استدرصد گزارش شد
مطالعه ما ارتباط قابل توجهي را  .به افزايش فنوتيپ مقاومت گردد

نشان داد و اين  VREها و افزايش شيوع بيوتيكبين مصرف آنتي
بيوتيك سير صعودي مقاومت با مصرف سه تا چهار نوع آنتي

اراني كه در طوركلي بيمبه .داري را نشان دادارتباط معني
- ها قرار ميشوند بيشتر در معرض عفونتبستري مي  ICUبخش

اي مانند نقص ايمني، علت وجود فاكتورهاي زمينهگيرند و اين به

در استفاده از وسايل تهاجمي  زمان به چند بيماري وابتلاي هم
وجود اين عوامل در اين . باشدميبيماران بستري در اين بخش 

انتقال در آنها احتمال بيوتيك مصرف گسترده آنتيهمراه با  بيماران
VRE   در  .]28[ دهدافزايش ميرا از بيماري به بيمار ديگر

زايي هاي با قدرت بيماريعنوان باكتريها بهگذشته انتروكوك
-اما پيدايش و گسترش سريع سويه ،شدندپايين در نظر گرفته مي

تر در مورد اين باعث مطالعات بيش هاي مقاوم به ونكومايسين
عنوان يك عامل مهم به  VREدر حال حاضر. ها گرديدباكتري
بسياري از كشورها مطرح است و  هاي بيمارستاني درعفونت
يا  هاي خطرناكي كه درمان دارويي مناسبي ندارند وعفونت

باشد بيوتيك مناسب براي بهبود آنان بسيار محدود ميانتخاب آنتي
هاي بيمارستاني ناشي خطرابتلا به عفونت .]21،29[ كندرا ايجاد مي

در شروع درمان مناسب، نارسايي درمان و مدت  با تاخير  VREاز
باشد كه در زمان طولاني بستري شدن در بيمارستان همراه مي

  .]30[ گرددمير در بيماران مي نهايت منجر به افزايش ميزان مرگ و
  

  گيري نتيجه
هاي مراقبت در بخش VRE با توجه به ميزان شيوع بالاي

در  هاي مقاوم به ونكومايسينانتروكوك اهميت بقاي ويژه و
كارگيري رهنمودهاي كنترل به ،بيمارستان و انتشار آن در جامعه

هاي مراقبت ويژه، عفونت بيمارستاني، آموزش مداوم پرسنل بخش
هاي ناشي از عفونت پيشگيري ازكنترل موثر كولونيزاسيون و 

VRE باشدميضروري هاي مراقبت ويژه بيمارستان خشدر ب.   
  

  تشكر و قدرداني
شي از رساله كارشناسي ارشد ميكروب اين مطالعه بخ

باشد كه با مي 9095شماره و طرح پژوهشي با  شناسي پزشكي
دانشگاه علوم پزشكي كاشان اجرا شده معاونت پژوهشي حمايت 

كه در  شتي كاشانبيمارستان شهيد به  ICU محترم پرسنل از .است
  .آيدعمل ميبهتشكر و قدرداني  ،انجام اين طرح ما را ياري كردند
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