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Abstract: 
 
Background: Urinary tract infection (UTI) is the second prevalent infection in human  
mostly caused by Escherichia coli and Klebsiella pneumonia. The aim of this study was to 
determine the antibiotic resistance profile and detect the prevalence of antibiotic resistance 
encoding genes in K .pneumoniae isolated from UTI. 
Materials and Methods: Fifty K. pneumonia strains isolated from 122 UTI samples of 
hospitalized patients in Payambaran Hospital (Tehran, Iran) which were subjected to this 
study (2014) were confirmed by standard biochemical tests. Isolates were tested for 
susceptibility to 10 antimicrobial drugs by using disk diffusion method. Antibiotic resistance 
encoding genes frequently include the aadA1, aac(3)-IV, sul1, blaSHV, Cat1, cmlA, tetA, 
tetB, dfrA1, CITM, qnr in isolates were determined by  PCR.   
Results: The highest antibiotic resistance in K. pneumoniae isolates were for Tetracycline 
and the lowest   resistance (2%) for Gentamicin and Imipenem. To determine the frequency 
of antibiotic resistant genes, 64% and 4% of isolates had tetA and Gentamicin-(aac(3)-IV)  
resistant genes, respectively. 
Conclusion: Frequency of antibiotic resistance encoding genes may have important and 
basic role in the occurrence and transfer of antibiotic resistance which can be due to the 
indiscriminate use of antibiotics.   
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هاي جدا شده از عفونت كلبسيلا پنومونيههاي  بيوتيكي ايزولهتعيين الگوي مقاومت آنتي
  1393شهر تهران طي سال بيمارستان پيامبران  بيماران بستري در دستگاه ادراري

  

مرضيه توكل
1

، حسن ممتاز
2*  

 

  مقدمه
شود كه بيمار در عفونت بيمارستاني به عفونتي اطلاق مي

در دوره كمون آن هم نبوده  ،به آن دچار نبوده زمان بستري بودن
اي مشخص و پس از پذيرش بيمار در بيمارستان يا طي دوره باشد

هاي ادراري يكي از عفونت .]1،2[پس از ترخيص بيمار رخ دهد 
ها عفونت اين. ]3،4[باشند هاي بيمارستاني ميع عفونتانواترين شايع
. شوندمشخص مي ولوژيكطور معمول توسط خصوصيات ميكروبيبه

ليتر ادرار همراه با ميكروارگانيسم در هر ميلي 105حضور بيش از 
حداكثر دو گونه باكتريال، نشانه عفونت مجاري ادراري توسط 

هاي هاي شايع مولد عفونتاز جمله باكتري. ]5[ها است باكتري
 .]6[باشند مي كلبسيلا پنومونيهو  پروتئوس، اشريشيا كليادراري 
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متعلق به خانواده بزرگ انتروباكترياسه ، باسيلي گرم منفي كلبسيلا
ي از ميكروفلور طبيعي بدن يارگانيسم جزاين ميكرو. ]7[است 

اي اين ميكروب سوم افراد ناقل رودهانسان بوده و حدود يك
- ها شامل سپتياين باكتري عامل طيف وسيعي از عفونت. هستند

ركي هاي چسمي، پنوموني، عفونت مجاري ادراري، مننژيت و آبسه
مقاومت بالاي  .]8،9[باشد خصوص كبد ميهاي مختلف بهدر اندام

هاي ها و گسترش سريع آنها در بخشبيوتيككلبسيلاها به آنتي
اي را در درمان ايجاد كرده و مختلف بيمارستان مشكلات عمده

برخي از  .]10[گردد سمي و مرگ بيماران را موجب ميسپتي
تعداد يا تمامي عوامل ضدميكروبي طور ذاتي به ها بهارگانيسم

هاي موتاسيون و ها با مكانيسممقاوم هستند و برخي از ارگانيسم
ها هاي مقاوم به ساير ارگانيسمهاي مقاومت از ارگانيسمانتشار ژن
ها از بيوتيكهاي مقاومت به آنتيانتقال ژن. ]11[شوند مقاوم مي

گيرد ها صورت ميها و اينتگرونطريق پلاسميدها، ترانسپوزون
بيوتيكي حضور هاي آنتيعامل اصلي بروز اين مقاومت .]12[

هاي بيوتيكي ازجمله ژنهاي كدكننده مقاومت آنتييكسري ژن
و  TEMو  SHV(سيلين بيوتيك آمپيكدكننده مقاومت به آنتي

CITM(ها ، سولفاناميد)sul1 ،sul2  وint1( ،نيسيجنتاما 
)aac(3)-IV( ،نيسفالوت )blaSHV(، استرپتومايسين )strA ،

  :خلاصه
ها، اين عفونت هاي ايجاد كنندهترين باكتريهاي دستگاه ادراري دومين عفونت شايع در انسان هستند كه عمدهعفونت :سابقه و هدف

كننده  هاي كدبيوتيكي و بررسي شيوع ژنهدف از انجام اين مطالعه تعيين الگوي مقاومت آنتي. باشديم كلبسيلا پنومونيهو  اشريشياكلي
  . هاي دستگاه ادراري بودجدا شده از عفونت پنومونيه كلبسيلاهاي ها در ايزولهبيوتيكمقاومت نسبت به آنتي

هاي مختلف هاي ادراري بيماران بستري شده در بخشمربوط به عفونتنمونه  122از  كلبسيلا پنومونيهايزوله  50تعداد  :هامواد و روش
الگوي حساسيت . هاي بيوشيميايي استاندارد تعيين هويت شدندو توسط تستجدا گرديد  1393سال  طيشهر تهران بيمارستان پيامبران 

هاي كد كننده فراواني حضور ژن. تعيين گرديد بيوتيكآنتي 10نسبت به  ها با استفاده از روش ديسك ديفوژنبيوتيكي در ايزولهآنتي
در  qnrو  aadA1 ،aac(3)-IV ،sul1، blaSHV ،Cat1 ،cmlA ،tetA ،tetB ،dfrA1 ،CITMهاي شامل ژنبيوتيكي مقاومت آنتي

  . تعيين شد PCRها با استفاده از روش ايزوله
نسبت ها درصد از ايزوله 2تنها . بيوتيك تتراسيكلين بودمربوط به آنتي يهكلبسيلا پنومونهاي بيوتيكي ايزولهترين مقاومت آنتيبيش :نتايج

درصد  4و  tetAها داراي ژن درصد از ايزوله 64مقاومت آنتي بيوتيكي، ي هادر بررسي شيوع ژن .پنم مقاوم بودندبه جنتامايسين و ايمي
  .را دارا بودند) aac(3)-IV(ها ژن مقاومت به جنتامايسين از آن

اين  وبيوتيكي داشته باشد نقش مهمي در ايجاد و انتقال مقاومت آنتي تواندمي بيوتيكيهاي كد كننده مقاومت آنتيشيوع ژن :گيريتيجهن
   .ها باشدبيوتيكرويه آنتيدليل مصرف بيتواند بهمي

  يكيبيوت، الگوي مقاومت آنتيكلبسيلا پنومونيهادراري،  دستگاه هايعفونت :كليديواژگان
  74-82 ، صفحات1396، فروردين و ارديبهشت 1پژوهشي فيض، دوره بيست و يكم، شماره  –نامه علميدو ماه                                                   
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  ممتاز و توكل
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strB  وaadA1( تتراسايكيلين ،)tetA-tetE  وtetG(تري ، -

 نولونيفلوركوئ، )dfr17و  dfrA1 ،dfrA13 ،dfr7(متوپريم 
)qnr ( و كلرامفنيكل)catI-catIII  وcmlA (13[باشد مي[. 

وسيله پلاسميد در كه به TEMو  SHVهاي وجود ژن
هاي چند دارويي در شوند، سبب مقاومتيها كد مانتروباكترياسه

ها نيازمند ها شده كه درمان عفونت با اين دسته از ارگانيسمباكتري
جزء عوامل  qnrهاي ژن. استالطيف هاي وسيعبيوتيكتجويز آنتي

مقاومت كينولوني وابسته به پلاسميد هستند كه حوزه جغرافيايي 
الاتري در مناطق شيوع ب qnrهاي نسبت به ساير ژن qnrAژن 

معمولا در  وشناخته شده  dfrژن  28تاكنون . مختلف جهان دارد
علت متوپريم بهمقاومت به تري. باشندها ميارتباط با اينتگرون

كه توسط است  )dfr(هيدروفولات ردوكتاز تغييرات در آنزيم دي
در  sul2و  sul1ژن پلاسميدي  دو .شوندكد مي dfrهاي ژن

-هاي گرم منفي يافت ميبه سولفوناميدها در باكتري ايجاد مقاومت

 tetBترين ژن ايجاد كننده مقاومت به تتراسايكلين ژن شايع. شوند

راحتي بين دليل دارا بودن عناصر ژنتيكي متحرك بهاست كه به
باتوجه به  .]12،13[ يابدها انتقال ميهاي مختلف باكتريجنس

هاي گسترش عفونتو  وتيكيبيهاي مقاومت آنتيژن بالايشيوع 
-كلبسيلا پنوهاي ، در اين تحقيق ايزولهانهناشي از آ بيمارستاني

 هاي ادراري در بيماران بستري جداسازياز موارد عفونت مونيه
ها مورد بيوتيكي آنمقاومت آنتي يپيژنوت و يپيفنوتو الگوي  شده

  .بررسي قرار گرفته است
  

  هامواد و روش
فاصله مقطعي و در -صورت توصيفيبه در اين مطالعه كه

نمونه  122صورت گرفت، تعداد  1393شهريور تا آبان  يزمان
هاي مختلف مربوط به عفونت هاي ادراري بيماران بستري در بخش

 20از هر بيمار . آوري گرديدبيمارستان پيامبران شهر تهران جمع
استريل  هايليتر ادرار با استفاده از سوند ادراري در لولهميلي
   .و بلافاصله مورد آزمايش ميكروبي قرار گرفتشده آوري جمع

  
  : هاكشت و شناسايي باكتري

كانكي ها در كنار شعله روي محيط كشت مكنمونه
-درجه سانتي 37ساعت در  18- 24مدت آگار كشت داده شد و به

هاي ها، شناسايي سويهپس از رشد باكتري. گراد انكوبه شدند
هاي ميكروبيولوژيك از جمله بر اساس روش مونيهكلبسيلا پنو

هاي ها، تستآميزي گرم و مشاهده ميكروسكوپي باسيلرنگ
-Oxidative Ferment (OF)هاي اكسيداز، افتراقي نظير تست

ative ،(TSI) Triple Sugar Iron Agar،Sulfide Indol 

Motility (SIM) ،)MR( Methyl Red ، )VP( Voges Pro-

skauer، سيترات، اوره، ليزين دكربوكسيلاز و اورنيتين دكربو-

  .]14[كسيلاز انجام پذيرفت 
  

  : بيوتيكيتست حساسيت آنتي
ها با استفاده از بيوتيكي در ايزولهالگوي حساسيت آنتي
. ]15[انجام گرفت  CLSI 2010روش ديسك ديفوژن طبق معيار 

-BHI (Brain Heart In(باكتري مورد نظر در محيط كشت مايع 

fection  18-24مدت گراد بهدرجه سانتي 37كشت داده شد و در 
پس از رشد باكتري و ايجاد كدورت برابر . ساعت انكوبه گرديد
، با استفاده از سواب استريل روي ]16[فارلند استاندارد نيم مك

بيوگرام در تست آنتي .محيط كشت مولرهينتون آگار كشت داده شد
 µg(، سيپروفلوكساسين)µg 30(ياكسون هاي سفترحضور ديسك

 µg( ، آميكاسين)µg 30( ، سفوتاكسيم)µg 30( ، سفازولين)30
، )µg 30(، سفپيم )µg 10( پنم، ايمي)µg 30( ، سفتازيديم)30

ساخت شركت  )µg 10(و جنتامايسين ) µg 75(تيكارسيلين 
 پنومونيه كلبسيلااز سويه استاندارد  .پادتن طب ايران انجام شد

ATCC 700603 پس از . عنوان كنترل كيفي استفاده شدبه
مدت گراد بهدرجه سانتي 37ها در حرارت گذاري، پليتديسك

ساعت انكوبه شدند و نتايج حاصل از آن با استفاده از  24-18
  .مورد بررسي قرار گرفت CLSI 2010جدول استاندارد 

  
    :DNA استخراج

د مطالعه با هاي مورژنومي ايزوله DNAاستخراج 
ساخت شركت فرمنتاس آلمان  DNAاستفاده از كيت استخراج 

پس از . مطابق با دستورالعمل شركت سازنده صورت گرفت
 PCR(Polymerase chain( هر نمونه تا انجام DNAاستخراج 

reaction  داري شدگراد نگهدرجه سانتي -20در دماي .  
  

PCR :  
هاي در ايزوله يهكلبسيلا پنومون جهت تاييد قطعي وجود

-ATTTبا استفاده از زوج پرايمرهاي  PCRمورد مطالعه آزمايش 

GAAGAGGTTGCAAACGAT  وTTCACTCTGA-

AGTTTTCTTGTGTTC16، جهت رديابي ژنS-23S ITS ،
ميكروليتر  5/2ميكروليتر شامل  25واكنش در حجم . انجام شد

PCR Buffer 10X ،1  ميكروليترMgcl2 ،75/0 تر ميكرولي
dNTP Mix ،1  ،ميكرو 2/0ميكروليتر از زوج پرايمرهاي فوق -

مربوط به  DNAميكروليتر از  3و  Taq Polymeraseليتر آنزيم 
برنامه حرارتي مورد استفاده در اين مرحله  .هر نمونه تنظيم شد
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سيكل  30دقيقه،  3مدت گراد بهدرجه سانتي 94شامل يك سيكل 
-درجه سانتي 58ثانيه،  40مدت گراد بهدرجه سانتي 95تكراري 

ثانيه و  60مدت گراد بهدرجه سانتي 72ثانيه،  55مدت گراد به
وجود . دقيقه بود 6مدت گراد بهدرجه سانتي 72سيكل انتهايي 

گر وجود جفت بازي تكثير يافته در اين واكنش نشان 130قطعه 
منظور به .]17[هاي مورد مطالعه بود در ايزوله كلبسيلا پنومونيه

- بيوتيكي شامل ژنهاي كدكننده مقاومت آنتيترين ژنرديابي شايع

، aadA1 ،aac(3)-IV ،sul1،blaSHV ،Cat1 ،cmlAهاي 

tetA ،tetB ،dfrA1، CITM  وqnr  از زوج پرايمرهاي نشان
 ذكر شده در جدول PCRبا شرايط  1 شماره داده شده در جدول

انجام ) Multiplex PCR( چندگانه PCRدر قالب  2 شماره
درصد  5/1روي ژل آگارز  PCR الكتروفورز محصولات  .گرفت

در حضور ) ايران-سيناژن( DNA safe stainواجد محلول رنگي 
 1مدت حدودا ولت به 90جفت بازي با ولتاژ ثابت  100ماركر 

 UVلوميناتور ژل مورد نظر با دستگاه ترانس. ساعت انجام گرفت

  .مورد بررسي قرار گرفت
  

  : تجزيه و تحليل نتايج
افزار آماري هاي حاصل از نتايج با استفاده از نرمداده

SPSS  95در سطح اطمينان  و مدل آماري دقيق فيشر 18ويرايش 
- و اختلاف آماري بين مقاومت آنتيشد آناليز  )>05/0P(درصد 

  .هاي آزمايش شده تعيين گرديدبيوتيكها به انواع آنتيبيوتيكي ايزوله
  
  يجنتا

هاي ادراري نمونه مربوط به عفونت 122در اين مطالعه 

هاي مختلف بيمارستان پيامبران شهر تهران بيماران بستري در بخش
در آزمايش ميكروبيولوژي بر پايه كشت . مورد بررسي قرار گرفت
نمونه  122از مجموع  )3 شماره جدول( و خصوصيات بيوشيميايي

جداسازي  كلبسيلا پنومونيهزوله اي 50ادرار مورد مطالعه، تعداد 
جدا شده، تست تعيين حساسيت نسبت به هاي نمونه براي .شد
ها به ترين ميزان مقاومت در ايزولهبيش. ها انجام شدبيوتيكآنتي
ترين ميزان مقاومت به جنتامايسين و بيوتيك تتراسيكلين و كمآنتي
يج حاصل از در آناليز آماري نتا .)4 شماره جدول( پنم بودايمي

داري بين مقاومت بيوگرام، اختلاف آماري معنيآزمايش آنتي
به تتراسيكلين و سيپروفلوكساسين با  كلبسيلا پنومونيههاي ايزوله

ها به جنتامايسين، ها و نيز بين مقاومت ايزولهبيوتيكساير آنتي
. هاي آزمون شده مشاهده شدبيوتيكپنم و سفپيم با ديگر آنتيايمي
و  كلبسيلا پنومونيههاي ژنومي از ايزوله DNAاز استخراج بعد 

، حضور 16S-23S ITSها با رديابي ژن اختصاصي تاييد نمونه
هاي معمول در درمان بيوتيكهاي كدكننده مقاومت به آنتيژن

چندگانه مورد بررسي قرار  PCRهاي ادراري به روش عفونت
 5 شماره جدول گونه كههمان. )3تا  1شماره  تصاوير(گرفت 
-كدكننده مقاومت به تترا( tetAدهد فراواني حضور ژن نشان مي

- ترين و ژن كدكننده مقاومت به جنتابيش) درصد 64) (سيكلين

طبق اطلاعات درج شده در  .ترين مقدار بودكم) درصد 4(مايسين 
ها با در ايزوله aac(3)-IVاين جدول، بين فراواني حضور ژن 

بيوتيكي و نيز بين حضور سه نده مقاومت آنتيهاي كدكنديگر ژن
اختلاف آماري  tetAو  sulI هايبا ژن blaSHV, catI, qnrژن 
  .درصد مشاهده گرديد 95داري در سطح اطمينان معني

  
شده از  كلبسيلا پنومونيههاي بيوتيكي در ايزولههاي كدكننده مقاومت آنتيترين ژنتوالي پرايمرهاي مورد استفاده جهت رديابي شايع -1شماره جدول 

  1393هاي ادراري در بيمارستان پيامبران تهران طي سال عفونت
  بيوتيكيمقاومت آنتي  نام ژن توالي پرايمر )جفت باز(اندازه محصول  منبع
18  447 (F) TATCCAGCTAAGCGCGAACT 

(R) ATTTGCCGACTACCTTGGTC  
aadA1  استرپتومايسين  

18  286 (F) CTTCAGGATGGCAAGTTGGT 
(R) TCATCTCGTTCTCCGCTCAT  

aac(3)-IV جنتامايسين  

18  822 (F) TTCGGCATTCTGAATCTCAC 
(R) ATGATCTAACCCTCGGTCTC  

sul1  سولفاناميد  

18  768 (F) TCGCCTGTGTATTATCTCCC 
(R) CGCAGATAAATCACCACAATG 

blaSHV  سفالوتين 

18  547 (F) AGTTGCTCAATGTACCTATAACC 
(R) TTGTAATTCATTAAGCATTCTGCC  

Cat1 كلرامفنيكل  

18  698 (F) CCGCCACGGTGTTGTTGTTATC 
(R) CACCTTGCCTGCCCATCATTAG  

cmlA كلرامفنيكل  

19 577 (F) GGTTCACTCGAACGACGTCA 
(R) CTGTCCGACAAGTTGCATGA  

tetA تتراسيكلين  

19  634 (F) CCTCAGCTTCTCAACGCGTG 
(R) GCACCTTGCTGATGACTCTT  

tetB تتراسيكلين  

20  367 (F) GGAGTGCCAAAGGTGAACAGC 
(R) GAGGCGAAGTCTTGGGTAAAAAC  

dfrA1  تري متوپريم  

18  462 (F) TGGCCAGAACTGACAGGCAAA 
(R) TTTCTCCTGAACGTGGCTGGC  

CITM سيلينآمپي  

21 670 (F) GGGTATGGATATTATTGATAAAG 
(R) CTAATCCGGCAGCACTATTTA  

qnr فلوركوئينولون  
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هاي كلبسيلا پنومونيه بيوتيكي در ايزولههاي كدكننده مقاومت آنتيترين ژنچندگانه مورد استفاده جهت رديابي شايع PCRشرايط  - 2 شماره جدول
  1393هاي ادراري در بيمارستان پيامبران تهران طي سال شده از عفونت

  )PCR )50 µLحجم  PCRبرنامه  ژن

aadA1, aac(3)-IV, sul1, 
blaSHV, cat1, cmlA  

1 cycle: 
94 0C ------------ 8 min. 

32 cycle: 
95 0C ------------ 60 s 
55 0C ------------ 70 s 

72 0C ------------ 2 min 
1 cycle: 

72 0C ------------ 8 min 
 

  PCR buffer 10Xميلي ليتر  5
  Mgcl2ميكروليتر  5/2

  dNTPميكروليتر 1
 F, Rميكروليتر از پرايمرهاي  1

  Taq DNA Polymeraseيم ميكروليتر آنز 4/0
  الگو DNAميكروليتر  3

tetA, tetB, dfrA1, blaCITM 

1 cycle: 
94 0C ------------ 8 min. 

32 cycle:  
95 0C ------------ 60 s 
55 0C ------------ 70 s 

72 0C ------------ 2 min 
1 cycle: 

72 0C ------------ 8 min 
 

  PCR buffer 10Xميلي ليتر  5
  Mgcl2يكروليتر م 5/2

  dNTPميكروليتر 1
 F, Rميكروليتر از پرايمرهاي  1

  Taq DNA Polymeraseميكروليتر آنزيم  4/0
 الگو DNAميكروليتر  3

qnr  

1 cycle: 
94 0C ------------ 6 min. 

32 cycle: 
95 0C ------------ 60 s 
55 0C ------------ 70 s 
72 0C ------------ 70 s 

1 cycle: 
72 0C ------------ 5 min 

 

  PCR buffer 10Xميلي ليتر  5
  Mgcl2ميكروليتر  5/2

  dNTPميكروليتر 1
 F, Rميكروليتر از پرايمرهاي  1

  Taq DNA Polymeraseميكروليتر آنزيم  4/0
 الگو DNAميكروليتر  3

  
  1393طي سال ر بيمارستان پيامبران تهران هاي ادراري دجدا شده از عفونت كلبسيلا پنومونيهخصوصيات بيوشيميايي  -3 شماره جدول

اورنيتين 
  دكربوكسيلاز

ليزين 
  دكربوكسيلاز

  اكسيداز VP MR SIM TSI OF  سيترات  اوره

 اسيدي/اسيدي  منفي  منفي مثبت  مثبت  مثبت  مثبت  منفي
  اكسيداسيون منفي

  مثبت تخمير
  منفي

  
هاي بيوتيك در ايزولهحساسيت نسبت به آنتي - 4 شماره جدول

هاي ادراري در بيمارستان پيامبران تهران شده از عفونت بسيلا پنومونيهكل
  1393طي سال 

  مقاوم
  )درصد( تعداد

  نيمه حساس
  )درصد( تعداد

  حساس
  )درصد( تعداد

  بيوتيكآنتي

  سفترياكسون  )46(23  )16(8 )38(19

  سيپروفلوكساسين )34(17  )12(6  )54(27

  سفازولين  )70(35  )10(5 )20(10

  سفوتاكسيم  )54(27 )14(7  )32(16

  آميكاسين  )62(31  )12(6  )26(13

  سفتازيديم  )80(40  )6(3 )14(7

  ايمي پنم  )90(45  )8(4  )2(1

  سفپيم  )86(43  )6(3 )8(4

  تتراسيكلين )20(10  )8(4 )72(36

  جنتامايسين  )92(46  )6( 3  )2( 1

ا هبيوتيكهاي كد كننده مقاومت به آنتيتوزيع ژن - 5 شماره جدول
هاي ادراري در بيمارستان شده از عفونت كلبسيلا پنومونيههاي در ايزوله

  1393پيامبران تهران طي سال 
  آنتي بيوتيك  ژن  )درصد( تعداد

16 )32(  aadA1 استرپتومايسين  

2 )4(  aac(3)-IV جنتامايسين  

30 )60(  sul1  سولفاناميد  

8 )16(  blaSHV  سفالوتين  

8 )16(  Cat1  كلرامفنيكل  

12 )24(  cmlA  كلرامفنيكل  

32 )64(  tetA  تتراسيكلين  

22 )44(  tetB  تتراسيكلين  

22 )44(  dfrA1  تري متوپريم  

12 )24(  CITM  آمپي سيلين  

10 )20(  qnr  فلوركوئينولون  
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مربوط به  PCRژل حاصل از الكتروفورز محصول  -1 شماره تصوير

جفت بازي  100 ماركر= Mستون (هاي مورد مطالعه تعدادي از ژن
DNA جفت بازي در ستون  286نمونه كنترل منفي، قطعه = 1، ستون

 2جفت بازي در ستون  367، قطعه aac(3)-IVمربوط به ژن  3
مربوط به  4جفت بازي  در ستون  462،  قطعه dfrA1مربوط به ژن 

  .tetBمربوط به ژن  4جفت بازي در ستون  634، قطعه CITMژن 
  

  
مربوط به  PCRل حاصل از الكتروفورز محصول ژ -2 شماره تصوير

كيلو بازي  1ماركر  =Mستون (هاي مورد مطالعه تعدادي از ژن
DNA مربوط به ژن  3جفت بازي در ستون  447، قطعهaadA1 ،
 547،  قطعه sul1مربوط به ژن  2جفت بازي در ستون  822قطعه 

ازي جفت ب 670، قطعه cat1مربوط به ژن  3جفت بازي  در ستون 
  .qnrمربوط به ژن  4در ستون 

  

  
مربوط به  PCRژل حاصل از الكتروفورز محصول  -3 شماره تصوير

جفت بازي  100ماركر = Mستون (هاي مورد مطالعه تعدادي از ژن
DNA مربوط به ژن  3-1هاي جفت بازي در ستون 768، قطعه

blaSHV مربوط به ژن  3-1هاي جفت بازي در ستون 577، قطعه
tetA مربوط به ژن  4جفت بازي در ستون  698،  قطعهcmlA.  

  بحث 
هاي ادراري مبتلا ميليون نفر به عفونت 150در دنيا ساليانه 

. برابر آقايان است 10ها ها در خانمشوند و شيوع اين عفونتمي
هاي كسب شده از بيوتيكي در ميان ايزولهسطح مقاومت آنتي

است و اين امر يك مشكل بزرگ جامعه و بيمارستان رو به افزايش 
 كلبسيلا پنومونيهمطالعه حاضر روي . ]22،23[باشد ميو جهاني 

هاي ايجاد كننده عفونت دستگاه ادراري صورت گرفت كه ايزوله
بيوتيكي را نسبت به تتراسيكلين ترين مقاومت آنتيجدا شده بيش

 و همكاران در Rijavecاي كه توسط در مطالعه. نشان دادند
 شده جدا يكل ايشياشر هايهيسوروي  2006در سال و لوواني اس
مقاومت نسبت به  ترينانجام گرفت، بيش ادراري هايعفونت از

اي كه در در مطالعه. ]24[سيلين، تتراسيكلين و كلرامفنيكل بود آمپي
تا  2007 هايسال طيو همكاران  Tseringكشور هند توسط 

-هاي جدا شده از عفونتبسيلاانجام شد، فراواني نسبي كل 2008

در اين مطالعه . درصد گزارش شد 57هاي ادراري بيمارستاني 
درصد،  75هاي كوتريموكسازول بيوتيكميزان مقاومت به آنتي

 .]25[درصد بود  45درصد و جنتامايسين  52فلوكساسين وسيپر
در مطالعه حاضر نسبت به  كلبسيلاهاي ترين مقاومت ايزولهكم
دهد در حال حاضر پنم بود كه اين امر نشان ميايمي يسين وماجنتا

جدا شده  كلبسيلا پنومونيههاي موثر روي بيوتيك دارواين دو آنتي
نتايج برخي مطالعات . دنباشهاي دستگاه ادراري مياز عفونت

ترين ميزان كم 2006 تا 2004هاي دهد طي سالمشابه نيز نشان مي
پنم بوده است نسبت به ايمي كلبسيلاهاي مقاومت در ميان سويه

و همكاران در شهر تهران  SoltanDalalدر مطالعه . ]28-26[
]29[ ،Amin  و همكاران در كشور پاكستان]30[ ،Ishii  در كشور

- آنتينيز  ]32[و همكاران در كشور اردن  Al-sharaو  ]31[ژاپن 

باكتري  بيوتيك موثر در درمانعنوان يك آنتيپنم بهبيوتيك ايمي
دست مقايسه نتايج به ،بنابراين. معرفي شده است كلبسيلا پنومونيه

- دست آمده با اين مطالعات ميخواني نتايج بهدهنده همآمده نشان

عمل آمد، در كشور چين به 2014اي كه در سال در مطالعه. باشد
د هستنبيوتيك پنم و جنتامايسين موثرترين آنتينشان داد ايمينتايج 

چنين دارد و هم يخوانهممطالعه  نيا با آمده دستبه جينتا باكه 
اثرترين مقاومت كم درصد 8/96نشان داد كه سفوتاكسيم با نتايج 
 درصد 72ولي در مطالعه حاضر تتراسيكلين با  ،بيوتيك استآنتي

از  درصد 32و تنها بيوتيك گزارش شد اثرترين آنتيمقاومت كم
 نيا با آمده دستبه جينتا كه بامقاوم بودند ها به سفوتاكسيم ايزوله

بيوتيكي در ميان سطح مقاومت آنتي .]33[ندارد  يخوانهممطالعه 
هاي دستگاه ادراري از كشوري به عفونت هاي ايجاد كنندهسويه

توان به ها مياز دلايل ايجاد اين تفاوت وكشور ديگر متغير است 
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بيوتيك اشاره تجويز آنتيشرايط جغرافيايي، شيوه زندگي و نحوه 
بيوتيكي عامل هاي كدكننده مقاومت آنتيمعمولا حضور ژن. كرد

نتايج . هاي باكتري استبيوتيكي در سويهاصلي بروز مقاومت آنتي
PCR هاي ايجادكننده مقاومت آنتيبراي شناسايي تعدادي از ژن -

 27 نشان داد كه در مجموعكلبسيلا پنومونيه ايزوله  50بيوتيكي در 
. مثبت بودند tetBو  tetAهاي ها از نظر حضور ژنمورد از ايزوله
 64دست آمده در اين بررسي ها باتوجه به نتايج بهو شيوع اين ژن

 121در ايران روي  انجام شده مطالعهيك در . دبودرصد  44و 
 به مبتلا افراد ادرار يها مونهن ازايزوله شده  يكل اشريشيا سويه
 عليه يپادزيست مقاومت كدكننده يهاژنمثانه،  التهاب و نفريتپيلو

 7/88 و 3/90 ترتيببه( هابتالاكتام ،)درصد 7/96( جنتامايسين
 در را يفراوان بيشترين) درصد 2/82( تتراسيكلين و) درصد
در انجام شده  مطالعهيك در . ]34[ داشتند يباكتر يهاجدايه

- آنتروباكترهاي زولهروي اي 2005سال  طيهاي تركيه بيمارستان

و  SHV-1هاي جدا شده ترين ژن، شايعبتالاكتاماز مولد اسهي
SHV-5  اي كه توسط خورشيدي و در مطالعه. ]35[بودند

مشخص گرديد كه  ،در كاشان انجام گرفت 1388همكاران در سال 
 5/37و  SHV-1درصد ژن  50ايزوله كلبسيلا مورد بررسي،  32از 

 ژن درصد 20 وعيش ما مطالعه .]36[شتند را دا TEM-1درصد ژن 
qnr سهيمقادر  را نشان داد كه هيپنومون لايكلبس زولهيا 50 انيم در 

 50( مراكش، )درصد 7/51(ايران  در كه مطالعه ديگر محققان با
 داد نشانشيوع كمتري را  ند،بود) درصد 5/65( نيچ و) درصد

در عربستان از  2012و همكاران در سال  Shiblدر مطالعه  .]37[
مورد حامل  12مورد حامل ژن بتالاكتامازي و  39نمونه باليني،  60

چنين مقاومت چند دارويي در و هم ]38[ژن كرباپنماز بودند 
. ]38[گزارش شد  ،هايي كه حامل چند ژن بتالاكتاماز بودندايزوله

در سنگاپور مقاومت  2011و همكاران در سال  Teoدر مطالعه 

 وكتام مشاهده شد لاوهاي نسل سوم و متپورينعليه سفالوس
 و كلبسيلا پنومونيههاي چنددارويي مرتبط با بيشترين مقاومت

-مصرف بيش از حد و طولاني مدت سفالو. ]39[د وب اشريشيا كلي

هاي مقاوم به الطيف يكي از علل پيدايش سويههاي وسيعسپورين
يوع اين بتالاكتام است كه براساس بسياري از گزارشات ش

هاي كنترل عفونت و محدود كارگيري روشها از طريق بهارگانيسم
در . ]38،39[يابد ها كاهش ميكردن استفاده از سفالوسپورين
هاي هاي مقاوم به سفالوسپورينمطالعه ما ميزان فراواني ايزوله

  .دبودرصد  23 الطيفوسيع
  

  گيرينتيجه
هاي  ت سويهنتايج اين مطالعه نشان از افزايش مقاوم

-پروفلويسو  نيكليتتراسهاي بيوتيكنسبت به آنتي كلبسيلا پنومونيه

ها بيوتيكرويه اين آنتيدارد كه شايد علت آن مصرف بي نيكساس
بيوتيكي در هاي كدكننده مقاومت آنتيشيوع ژنچنين، هم. باشد
گر جدا شده از بيماران بستري بيان كلبسيلا پنومونيه هايايزوله

ها در بيمارستان بيوتيكهاي مقاوم در برابر آنتيشار گسترده سويهانت
 ،هابيوتيكباتوجه به افزايش شيوع مقاومت نسبت به آنتي .باشدمي

منظور انتخاب ي مقاوم بهها هيسوموقع تشخيص سريع و به
گسترش مقاومت امري  جلوگيري از ي درماني مناسب وها نهيگز

  .رسد يمنظر ضروري به
  

  ر و قدردانيتشك
نويسندگان مقاله از زحمات مديريت محترم بخش عفوني 

ــتان ــورد مطال  بيمارس ــم ــگاه   ع ــرم آزمايش ــناس محت ه و كارش
شناسي دانشگاه آزاد اسلامي واحد شهركرد جنـاب آقـاي    ميكروب

  .كنند مهندس محمد ربيعي تشكر و قدرداني مي

 
References: 
 
[1] Kim JM, Park ES, Jeong JS, Kim KM, Kim JM, 
Oh HS, et al. Multicenter surveillance study for 
nosocomial infections in major hospitals in Korea. 
Nosocomial Infection Surveillance Committee of 
the Korean Society for Nosocomial Infection 
Control. Am J Infect Control 2000; 28(6): 454-8. 
[2] Larypoor M, Frsad S. Evaluation of nosocomial 
infections in one of hospitals of Qom, 2008. Iran J 
Med Microbiol 2011; 5(3): 7-17. [in Persian] 
[3] Sefton AM. The impact of resistance on the 
management of urinary tract infections. Int J 
Antimicrob Agents 2000; 16(4): 489-91. 
[4] Ahanjan M, Haghshenas MR, Naghshvar F, 
Bairamvand E. Survey and detect of bacteria caused 
UTI in patients referring to the Imam Khomeini 

hospital in Sari city 1388-89. J Mazand Univ Med 
Sci 2013; 22(Suppl 1): 82-6. [in Persian] 
[5] Yankowitz J, Niebyl JR. Drug therapy in 
pregnancy. 3rd ed. Philadelphia: Lippincott 
Williams & Wilkins; 2001. p. 63-72. 
[6] DelzellJr JE, Lefevre ML. Urinary tract 
infections during pregnancy. Am Fam Physician 
2000; 61(3): 713-20. 
[7] Falade AG, Ayede AI. Epidemiology, etiology 
and management of childhood acute community-
acquired pneumonia in developing countries--a 
review. Afr J Med Med Sci 2011; 40(4): 293-308. 
[8] Livermore DM. Current epidemiology and 
growing resistance of gram-negative pathogens. 
Korean J Intern Med 2012; 27(2): 128-42. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
29

 ]
 

                               7 / 9

https://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3286-fa.html


 ...كلبسيلا پنومونيه، مقاومت آنتي بيوتيكي 

 1شماره  |21دوره  |1396|فروردين و ارديبهشت |نامه فيضدوماه                                                                                        81

[9] Lu PL, Liu YC, Toh HS, Lee YL, Liu YM, Ho 
CM, et al. Epidemiology and antimicrobial 
susceptibility profiles of Gram-negative bacteria 
causing urinary tract infections in the Asia-Pacific 
region: 2009-2010 results from the Study for 
Monitoring Antimicrobial Resistance Trends 
(SMART). Int J Antimicrob Agents 2012; 40 
Suppl: S37-43. 
[10] Gootz TD. The global problem of antibiotic 
resistance. Crit Rev Immunol 2010; 30(1): 79-93. 
[11] Jalalpoor SH, KasraKermanshahi R, Nouhi AS, 
ZarkeshIsfahani H. Comparing the frequency of β-
lactamase enzyme in isolated nosocomial infectious 
bacteria. JRMS 2009; 8(3): 203-14. [in Persian] 
[12] Boucher Y, Labbate M, Koenig JE, Stokes 
HW. Integrons: mobilizable platforms that promote 
genetic diversity in bacteria. Trends Microbiol 
2007; 15(7): 301-9. 
[13] Lapierre L, Cornejo J, Borie C, Toro C, San 
Martín B. Genetic characterization of antibiotic 
resistance genes linked to class 1 and class 2 
integrons in commensal strains of Escherichia coli 
isolated from poultry and swine. Microb Drug 
Resist 2008; 14(4): 265-72. 
[14] Mahon CR, Lehman DC, Manuselis G. 
Textbook of diagnostic microbiology. 5th ed. New 
York: Saunders; 2014. 
[15] Clinical and Laboratory Standards Institute. 
Performance standards for antimicrobial disk 
susceptibility testing; 20th informational 
supplement. CLSI/NCCLS M100-S20. Clinical and 
Laboratory Standards Institute, Wayne, Pa; 2010. 
[16] Forbes AB, Sahm DF, Weissfeld AS. Bailey 
and Scott's Diagnostic Microbiology, 12th ed. 
Philadelphia. Mosby; 2007.  p. 236-40, 365-584. 
[17] Liu Y, Liu C, Zheng W, Zhang X, Yu J, Gao 
Q, et al. PCR detection of Klebsiella pneumoniae in 
infant formula based on 16S–23S internal 
transcribed spacer. Int J Food Microbiol 2008; 
125(3): 230–5. 
[18] Van TT, Chin J, Chapman T, Tran LT, Coloe 
PJ. Safety of rawmeat and shellfish in Vietnam: an 
analysis of Escherichia coli isolations for antibiotic 
resistance and virulence genes. Int J Food 
Microbiol 2008; 124(3): 217-23. 
[19] Randall LP, Cooles SW, Osborn MK, Piddock 
LJ, Woodward MJ. Antibiotic resistance genes, 
integrons and multiple antibiotic resistance in 
thirty-fiveserotypes of Salmonella enterica isolated 
from humans and animals in the UK. J Antimicrob 
Chemother 2004; 53(2): 208-16. 
[20] Toro CS, Farfán M, Contreras I, Flores O, 
Navarro N, Mora GC, et al. Geneticanalysis of 
antibiotic-resistance determinants in multidrug-
resistant Shigella strains isolated from 
Chileanchildren. Epidemiol Infect 2005; 133(1): 
81-6. 
[21] Mammeri H, Van De Loo M, Poirel L, 
Martinez-Martinez L, Nordmann P. Emergence of 
plasmid-mediated quinolone resistance in 

Escherichia coli in Europe. Antimicrob Agents 
Chemother 2005; 49(1): 71-6. 
[22] Stanton SL, Dwyer PL. Urinary tract infection 
in female. 1st ed. London: Marlin Duntize; 2000. p. 
304. 
[23] Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC). Perinatal group B streptococcal disease 
after universal screening recommendations. United 
States, 2003-2005. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 
2007; 56(28): 701-5. 
[24] Rijavec M, StarcicErjavec M, Ambrozic 
Avgustin J, Reissbrodt R, Fruth A, Krizan-Hergouth 
V, et al. High prevalence of multidrug resistance 
and ran dom distribution of mobile genetic elements 
among uropathogenic Escherichia coli (UPEC) of 
the four major phylogenetic groups. Curr Microbiol 
2006; 53(2): 158–62. 
[25] Tsering DC, Das S, Adhiakari L, Pal R, Singh 
TS. Extended Spectrum Beta-lactamase Detection 
in Gram-negative Bacilli of Nosocomial Origin. J 
Glob Infect Dis 2009; 1(2): 87-92. 
[26] Mathai E, Grape M, Kronvall G. Integrons and 
multidrug resistance among Escherichia coli 
causing communityacquired urinary tract infection 
in southern India. APMIS 2004; 112(3): 159–64. 
[27] Gulsun S, Oguzoglu N, Inan A, Ceran N. The 
virulence factors and antibiotic sensitivities of 
Escherichia coli isolated from recurrent urinary 
tract infections. Saudi Med J 2005; 26(11): 1755–
58. 
[28] Tariq N, Jaffery T, Ayub R, Alam AY, Javid 
MH, Shafique S. Frequency and antimicrobial 
susceptibility of aerobic bacterial vaginal isolates. J 
Coll Physicians Surg Pak 2006; 16(3): 196–99. 
[29] SoltanDalal MM, Miremadi S, SharifyYazdi M 
K, RastegarLari A, Rajabi Z, AvadisYans S. 
Antimicrobial Resistance Trends Of Klebsiella Spp. 
Isolated From Patients In Imam Khomeini Hospital. 
J Payavard Salamat 2012; 6(4): 275-81. [in 
Persian] 
[30] Amin A, Ghumro PB, Hussain S, Hameed A. 
Prevalence of antibiotic resistance among clinical 
isolates of Klebsiella pneumonia isolated from a 
Tertiary Care Hospital in Pakistan. Malays J Micro 
2009; 5(2): 81-6. 
[31] Ishii Y, Alba J, Kimura S, Shiroto K, 
Yamaguchi K. Evaluation of antimicrobial activity 
of Blactam antibiotics using E-test against clinical 
isolates from 60 medical centers in Japan. J 
Antimicrob Agent 2005; 25(4): 296-301. 
[32] Al Shara MA. Emerging Antimicrobial 
Resistance of Klebsiella pneumonia strains Isolated 
from Pediatric Patients in Jordan. Iraqi J Med 
2011; 7(2): 29-32. 
[33] Du J, Li P, Liu H, Lü D, Liang H, Dou Y. 
Phenotypic and molecular characterization of 
multidrug resistant Klebsiella pneumoniae isolated 
from a university teaching hospital, China. PloS 
One 2014; 9(4): e95181. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
29

 ]
 

                               8 / 9

https://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3286-fa.html


  ممتاز و توكل
 

 82                                                                                        1شماره  |21دوره  |1396|ارديبهشتفروردين و  |نامه فيضدوماه

[34] Dormanesh B, Mirnejad R, Khodaverdi 
Dariyan E, Momtaz H, Yahaghi E, Safarpour 
Dehkordi F, et al. Characterization and study the 
antibiotic resistance of Uropathogenic Escherichia 
coli isolated from pediatrics with pyelonephritis and 
cystitis in Iran. Iran J Med Microbiol 2013; 7(2): 
27-39. 
[35] Machado E, Coque TM, Canton R, Novais A, 
Sousa JC, Baquero F, et al. Portuguese Resistance 
Study Group. High diversity of extended-spectrum 
betalactamases among clinical isolates of 
Enterobacteriaceae from Portugal. J Antimicrob 
Chemother 2007; 60(6): 1370-74. 
[36] Khorshidi A, Moazen Z, Rohani M, Moniri R, 
shagari GH. Prevalence of TEM and SHV1 genes in 
Kelebsiella pneumoniea with ESBL. J Mil Med 
2009; 3(11): 153-49. [in Persian] 

[37] Shams E, Firoozeh F, Moniri R, Zibaei M. 
Prevalence of Plasmid-Mediated Quinolone 
Resistance Genes among Extended-Spectrum β-
Lactamase-Producing Klebsiella pneumoniae 
Human Isolates in Iran. J Pathog 2015; 2015: 
434391.  
[38] Shibl A, Al-Agamy M, Memish Z, Senok A, 
Khader SA, Assiri A. The emergence of OXA-48- 
and NDM-1-positive Klebsiella pneumoniae in 
Riyadh, Saudi Arabia. Int J Infect Dis 2013; 
17(12): 1130–3. 
[39] Teo J, Ngan G, Balm M, Jureen R, Krishnanb 
P, Lina R. Molecular characterization of NDM-
1producing Enterobacteriaceae isolates in 
Singapore hospitals. Western Pac Surveill 
Response J 2012; 3(1): 19-24. 
 

  
  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
29

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

https://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3286-fa.html
http://www.tcpdf.org

