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   مقاله پژوهشي  اصفهانمجله دانشكده پزشكي

 10/7/90: تاريخ پذيرش         15/4/90: تاريخ دريافت  1390هفته چهارم آبان ماه/156شماره/منهسال بيست و 
  

 در سيلين متي به مقاومت بررسي در E-Test و ديفيوژن ديسك هاي روش ي مقايسه
  باليني هاي نمونه از شده جدا هاي اپيدرميديس استافيلوكوكوس

  
  2ارسلاني فيروز ،1هوايي اصغر سيد دكتر ،1پيشوا ابتهاج دكتر

  
  

  چكيده
 مقاومت بررسي بنابراين .است يافته توجهي قابل افزايش سيلين متي به نسبت رميديساپيد استافيلوكوكوس بيوتيكي آنتي مقاومت اخير هاي سال در :مقدمه

 در E-Test و ديفيوژن ديسك يها روش ي مقايسه مطالعه اين از هدف. است كننده تعيين صحيح، درماني الگوي تعيين دردر اين باكتري  سيلين متي به
 .باشد مي باليني يها نمونه از شده جدا يها رميديساپيد استافيلوكوكوس درسيلين  متي  به مقاومت بررسي

 شد انجام ديفيوژن ديسك و E-Test يها روش از استفاده باسيلين  متي  به مقاومت تعيين اپيدرميديس استافيلوكوكوس ي نمونه 146 روي بر :ها روش
 .گرفتند قرار مقايسه مورد روش دو اين و

 بررسي موردسيلين  متي  به مقاومت لحاظ از ديفيوژن ديسك و E-Test يها روش از استفاده با پيدرميديسا استافيلوكوكوس از نمونه 146 :ها يافته
 به ها آن اختصاصيت و حساسيت و شد تعيين درصد 64/61 ديفيوژن ديسك روش در و درصد 54/70 مقاومت ميزان E-Test روش در كه گرفت قرار

 .شد بيان درصد 9/80 و 5/86 ترتيب به ديفيوژن يسكد در و درصد 7/94 و E-Test، 3/95 در ترتيب

 اختصاصيت و حساسيت از E-Test روش كه شد مشخص ديفيوژن ديسك و E-Test هاي روش اختصاصيت و حساسيت ي مقايسه با :گيري نتيجه
  .باشد مي اپيدرميديس استافيلوكوكوس در سيلين متي  به مقاومت تعيين براي تر اطمينان قابل و تر دقيق تر، سريع روشي واست  برخوردار بالاتري
  .ديفيوژن ديسك ،E-Test سيلين، متي اپيدرميديس، استافيلوكوكوس :كليدي واژگان

  
  مقدمه
 يهـا  به عنوان پاتوژن يكواگولاز منف يها لوكوكياستاف

در . مطـرح هسـتند   يمارسـتان يب يهـا  مهم در عفونـت 
هــا در رابطــه بــا  يبــاكتر نيــدرصــد ا 80-90حــدود 

مقاومـت دارنـد    نيليس يمت به  ،يمارستانيب يها ونتعف
گرم مثبـت   ي، باكترسيديدرمياپ لوكوكوسياستاف). 1(

فلـور نرمـال    ه،ي ـبه طور اول است كه يو كواگولاز منف
 كامنســال يبــاكترپوســت ســالم انســان و بــه عنــوان 

به عنوان عامـل   يباكتر نيا رياخ يهادر سال. باشد يم
 نيا ).2(مطرح شده است  يانمارستيب يهاعفونت عيشا

 ـ   اغلـب ها  عفونت  زاتي ـتجه يريكـارگ  هدر رابطـه بـا ب
ــاتتر يپزشــك ــداخــل ور يهــا مثــل ك و  يو ادرار يدي
 يبــاكتر. باشــد يمطــرح مـ ـ يمفصــل يهــا شــانت

باعـث   ليوسـا  نيتوسط ا سيديدرمياپ لوكوكوسياستاف
   ).3- 4(د شو يم تيتونيو پر تيلياستئوم ،يميباكتر جاديا

ــتاف ــدرمياپ وكوسلوكياســ ــارانيدر ب سيديــ  مــ
در  يكــه بــه مــدت طــولان يمــارانيو ب مونوســاپرسيا
دارد  يشتريب ييزايماريشوند ب يم يها بستر مارستانيب
 74-92يكواگولاز منف ـ يهالوكوكياستاف نيدر ب و) 5(

را بـه   مارسـتان يخون در ب يها درصد موارد از عفونت
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نجـام  بر اساس مطالعات ا). 6(دهد  يخود اختصاص م
ــا شــده در كشــور ــ يه ــ ،يغرب درصــد از  70از  شيب

 نيليس ـ يمت به  سيديدرمياپ لوكوكوسياستاف يها زولهيا
 دي ـدر تول يباكتر نيا). 7(مقاومت دارند  نيلياگزاس اي
هـا   به كاتترها و شانت يدخالت دارد و به راحت لميوفيب
خود را از اثـرات   سميمكان نيا ي  چسبد و به واسطه يم

  ).8-11(كند  يحفظ م يكروبيمعوامل ضد 
است كه  يسلول ديساكاريپل لم،يوفيب ياصل بيترك

شود و  يبدن م يمنيا ستمياز س يباعث محافظت باكتر
 ـ يبـاكتر  ونيزاسيباعث كلون نيهمچن سـطوح   يرو رب
و شـانت  يدي ـداخل ور يمثل كاتترها يپزشك ليوسا
شـود   يم ـ يخـارج  طيو مقاومت به شـرا  يمفصل يها
كـه در داخـل    ييهـا  يشده است كه بـاكتر  ثابت). 12(

تواننـد اطلاعـات    يم ـ رنـد يگ يقـرار م ـ  لميوفيساختار ب
خـود   نيرا ب يكيوتيب يمقاومت آنت يها مثل ژن يكيژنت

بـه   نيليس ـ يمت ـ مقاومت به ). 13(مبادله كنند  يبه آسان
كننـد   يم ديتول لميوفيكه ب ييها زولهيطور شاخص در ا

كننـد  ينم ـ دي ـتول لميوفيكه باست  ييها زولهياز ا شتريب
ماننــد  نيليســ يمتــ مقاومــت بــه   ســميمكان). 14(

 ـ لوكوكوسياستاف كـه   mecAژن  ي لهيوس ـ هاورئوس ب
 PBPs (Penicillin binding proteins) يكدكننـــده

 يهـا  كيوتيب ياتصال به آنت يبرا يكم ليباشد و تما يم
 يژن رو نيا). 15-16( رديگ يصورت م ،بتالاكتام دارد

 يهـا  به نام گريوموزوم قرار دارد كه توسط دو ژن دكر
mec1  وmecR1 ــ ــ ميتنظ ــود  يم ــ). 17(ش در  ينگران
 يها است كه تست نيا نيليس يمت مقاومت به  صيتشخ
مقاومـت بـه    حيصح ييقادر به شناسا تيحساس نييتع

 ).18(نباشند  نيليس يمت 

 يهـا  شـامل روش  نيليس ـ يمت مقاومت به  ييشناسا
هـا   شگاهيامروزه در آزما). 19(است  يپينوتو ژ يپيفنوت

 وژنيــفيد ســكيمثــل د يپيفنــوت يهــا از روش شــتريب
بـر رشـد    يط ـيشود كه عوامل مختلـف مح  ياستفاده م

 ني ـبا وجـود ا ). 20(ثر هستند ؤآن م جيها و نتا يباكتر
مطالعـه نشـان داده اسـت كـه روش      نيچنـد  جيكه نتا

 ييناسـا در حد ش يتيحساس وژنيفيد سكياستاندارد د
ــا خطاهــا ،)21-23(دارد  mecAژن ــن ييام ــدر ا زي  ني

 كي ـرو  ني ـاز ا). 20-26(ها گزارش شده است  روش
 طيمح طيحساس و با دقت كه تحت شرا ع،يروش سر

مطالعه از  نيدر ا. رسد يبه نظر م يكشت نباشد ضرور
 يبــرا وژنيــفيد ســكيو د E-test يپيفنــوت يهـا  روش

 يدر بـــاكتر نيليســـ يمتـــ مقاومـــت بـــه  ييشناســـا
روش . استفاده شده است سيديدرمياپ لوكوكوسياستاف

E-test ــ   و Agar dilutionبرگرفتـــــه از  يروشـــ
Disk difiusion بـا   سـه يروش در مقا ني ـا. باشـد  يم ـ

و  است يشتريب يايمزا يدارا گريد يپيفنوت يهاروش
  ).27(دارد  ازين يبه زمان كمتر

ــه شـ ـ  ــه ب ــا توج ــتاف  وعيب ــراوان اس  لوكوكوسيف
مختلــف نــوزادان،   يهــا در عفونــت سيديــدرمياپ

 زاتي ـل و تجهيو اتصال آن به وسا يادرار يها عفونت
شـود و   يمختلف م مارانيعفونت در ب أكه منش يپزشك

در  نيليس ـ يمت ـ قابل توجه مقاومت به  شيبه لحاظ افزا
مقاومـت را بـا    ني ـا زانيكه م ميبر آن شد مارانيب نيب

 E-Testو  وژنيفيد كسيد يپيفنوت يها روش ي سهيمقا
  . ميينما نييتع

  
  ها روش
ســال از  كيــبــه مــدت  1388در ســال  يريــگنمونــه
اصـفهان  ) س(الزهـرا   مارسـتان يمختلـف ب  يهـا  بخش

 يهـا  زولهيا. ديگرد يآورنمونه جمع 146انجام شد و 
از جملـه   يمختلف ـ يهـا  شده توسـط روش  يآورجمع
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 يالـه گرم، تست كاتالاز، تست كواگولاز لو يزيآمرنگ
، نيوســيبــه نووب تي، حساســDNaseتســت  ،يو لامــ

، B نيكس ـيميبـه پل ـ  تمقاوم ـ ن،يتراسيمقاومت به باس
 طيو كشـت در مح ـ  VPاوره، تسـت   زيدرولي ـتست ه

  . شدند ييشناساسالت آگار  توليمان
آگار  نتونيمولر ه طياز مح وژنيفيد سكيانجام د يبرا

ــد  ــتفاده ش ــدا از كلنـ ـ. اس ــا يابت ــاعته  18-24 يه س
و سـواپ   ميكـرد  هي ـمك فارلنـد ته  5/0 ونيسوسپانس

و آن را  ميفـرو بـرد   ونيرا در داخل سوسپانس ـ لياستر
آن گرفتـه   ياضـاف  عيم تا مـا يدادلوله فشار  ي وارهيبه د

شود و سپس بـه صـورت كشـت كامـل آن را كشـت      
 يهــا را رو سـك يد قـه يدق 15بعـد از گذشــت  . مي ـداد
 كي ـهـا   سـك يد( ميدادمناسب قرار  ي با فاصله طيمح

و ) گرفتنـد قـرار   طيمح يساعت قبل از استفاده در دما
 ATCC ي هيهـا از سـو   سـك يد يف ـيكنتـرل ك  يبـرا 

  .ميكرداستفاده  29213
 هي ـآگـار ته  نتونيمولر ه طيابتدا مح E-Testدر روش 

 ـ ونيسوسپانس. ميكرد  هي ـمـك فارلنـد ته   ميبا غلظت ن
 يبعد از كشت بـاكتر . ميدادرا كشت  يو باكتر ميكرد

خشك شود و  يمقدار طيتا مح ميردك صبر  قهيچند دق
 يم و با پنس آرام رويادقرار د طيمح يبعد نوار را رو

 24بچسـبد و بعـد از    طيم تا نوار به محيدادنوار فشار 
. ميخواندمورد نظر را  MIC زانيم ونيساعت انكوباس

 ـ يممـانعت  ي نقطه از منطقه نيآخر كار نيا يبرا  يهلال
در نظـر   MICكند به عنـوان   يا قطع مشكل كه نوار ر

و  يمنفــ ي نمونــه 2و  1در اشــكال . شــود يگرفتــه مــ
  .نشان داده شده است E-Testمثبت روش  ي نمونه

  
  ها افتهي

  و ديسك E-Testهاي فنوتيپي  روش در اين مطالعه، از

  
 به حساس( آزمايش مورد يها باكتري منفي ي نتيجه .1 شكل

  E-Test روش در )سيلين متي
  

  
 به مقاوم( آزمايش مورد يها باكتري مثبت ي نتيجه. 2 شكل

  E-Test روش در )سيلين متي

  
 يهسـتند بـرا   يق ـيآسـان و دق  يهـا  كه روش وژنيفيد
 ني ـاستفاده شـد و ا  نيلياگزاس كيوتيب يآنت MIC نييتع

مـورد   تيو حساس ـ يژگ ـياز نظـر و  يپيدو روش فنوت
و  تيدرصـد حساس ـ ). 1جـدول  (قرار گرفتند  سهيمقا
و  5/86 بي ـبـه ترت  وژني ـفيد سكيدر روش د يژگيو
ــه ترت E-Testو در روش  درصــد 9/80 ــب و  3/95 بي
 جـه يتـوان نت  ياساس م ـ نيبر ا. شد نييتع درصد 7/94

بـا روش   سـه يدر مقا وژنيفيد سكيگرفت كه روش د
E-Test دارد يترنييپا تيو اختصاص تيحساس.  

اسـاس  مختلف بر  يبه داروها يباكتر نيمقاومت ا
  .شده است انيب 2جدول 
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  ديفيوژن ديسك و E-Test يها روش ويژگي و حساسيت درصد ي مقايسه .1 جدول
   حساسيت mecA ژن فاقد يها باكتري mecA ژن حاوي يها باكتري  

  )درصد(
  ويژگي

  كاذب مثبت  واقعي منفي  كاذب منفي  واقعي مثبت  فنوتيپي هاي روش  )درصد(
E-Test 103  7 36  0 3 /95  7/94  
Disk 

Diffusion 
90  20  36  0  5/86  9/80  

  
  بيوگرام آنتي روش در موجود هاي بيوتيك آنتي به مقاومت حسب بر مطالعه مورد اپيدرميديس استافيلوكوكوس هاي ايزوله فراواني توزيع .2 جدول

   جمع يبيوتيكآنتيمقاومت بيوتيكنتيآ نوع
   مقاوم حساس

 ادتعد)درصد( تعداد)درصد(

  146 79)11/54( 67)89/45( مايسين جنتا
  146)100(  51)93/34( 95)07/65( مايسين كليندا

  146)100(  43)45/29( 103)55/70( ريفامپسين
  146)100( 74)68/50( 72)32/49( سيپروفلوكسازين

  146)100( 90)64/61( 56)36/38( اگزاسيلين
  146)100(  47)20/32( 92)80/67( كوتريموكسازول
  146)100(  95)06/65( 51)94/34( تتراسايكلين

  146 )100(  ______ 146)100( مايسين وانكو
  

  بحث
 ايـن  شـروع  از بعد كوتاهي مدتسيلين  متي  به مقاومت

 ها استافيلوكوك يها عفونت درمان در استفاده براي دارو
ــال در ــزارش 1961 س ــد گ ــپس و گردي ــه س ــام ب  تم

 نگرانـي  ).28( يافـت  انتشار دنيا اسرسر درها  بيمارستان
 كــه اســت ايــنســيلين  متــي  بــه مقاومــت تشــخيص در

 صـحيح  شناسـايي  بـه  قادر موجود حساسيت يها تست
ــن ــت اي ــند مقاوم ــايي ).29( نباش ــت شناس ــه مقاوم  ب

 اسـت  ژنـوتيپي  و فنـوتيپي  يهـا  روش شاملسيلين  متي 
ــروزه ).19( ــگاه در ام ــا  آزمايش ــتره ــا روش از بيش  يه

 عوامل كه شود مي استفاده ديفيوژن ديسك مانند پيفنوتي
 مـؤثر  آن نتـايج  وهـا   بـاكتري  رشـد  بـر  محيطي مختلف

   ).20( باشند مي
 داده نشـان  مطالعـه  چنـدين  نتـايج  كه اين وجود با
 در حساسيتي ديفيوژن ديسك استاندارد روش كه است

ــد ــايي حـ ــا )22 ،30-31( دارد mecA ژن شناسـ  امـ
ــايي ــز خطاه ــن در ني ــزارش وشر اي ــده گ ــت ش    اس

 سـريع،  روش يك وجود رو اين از ).20، 24 ،33-32(
 نباشد كشت محيط شرايط تحت كه دقت با و حساس
 روش از مطالعـه  ايـن  در .رسـد  مـي  نظـر  بـه  ضروري
 هــاي روش ســاير بــا مقايســه در كــه E-Test فنــوتيپي
 كمتـري  زمـان  بـه  و بود بيشتري مزاياي داراي فنوتيپي

 .شـد  استفاده ،ديفيوژن ديسك روش كنار در، دارد نياز
 روش در mecA ژن فراواني درصد حاضر ي مطالعه در

ــوژن ديســك  E-Test روش در و درصــد 64/61 ديفي
   .دبو درصد 54/70

 مـورد  يهـا  روش اختصاصيت و حساسيت پيرامون
ــث ــاتي بح ــورت مطالع ــه ص ــت گرفت  و Ferreira .اس

 ي ايزولـه  132 در راسـيلين   متـي   بـه  مقاومـت  همكاران
ــتافيلوكوكوك ــا اس ــولاز يه ــي كواگ ــ منف ــيلهه ب  ي وس
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ــا روش ــك يه ــوژن ديس ــورد PCR و E-Test، ديفي  م
ــي ــرار بررس ــيت و داد ق ــراي حساس ــك روش ب  ديس
ــوژن ــد 2/94 را ديفي ــيت و درص  8/91 را آن اختصاص

 اختصاصيت و درصد 100 را E-Test حساسيت ،درصد
 ي العــهمط در ).24( كردنــد گــزارشدرصــد  4/71را آن

ــه ديگــري  شــد انجــام و همكــاران Tveten توســط ك
ــه E-Test اختصاصــيت و حساســيت ــب ب  و 100 ترتي

 تسـت  اين كه نمود ثابت و گرديد گزارش درصد 4/95
 مقاومت تعيين براي مناسب و خوب تست يك فنوتيپي

 از ما، ي مطالعه در ).34( استها  استافيلوكوكوك بين در
 اسـتفاده  E-Test و يـوژن ديف ديسـك  فنوتيپي يها روش
ــه E-Test اختصاصــيت و حساســيت آن در كــه شــد  ب

 ترتيب به ديفيوژن ديسك و درصد 7/94 و 3/95 ترتيب
  .بود درصد 9/80 و 5/86

 انجـام  تحقيقـات  از آمـده  دسته ب نتايج به توجه با
 ي مطالعـه  از حاصله ي نتيجه و ديگر كشورهاي در شده

 ديفيـوژن  ديسك يفنوتيپ تست كه گفت توان مي حاضر،

 E-Test به نسبت تري ينيپا اختصاصيت و حساسيت از
 يهـا  تسـت  در، 1 جـدول  بـه  توجه با .است برخوردار
 نتـايج  ايـن  كه شد مشاهده كاذب منفي و مثبت فنوتيپي
 .دبــو تــر محســوس ديفيــوژن ديســك تســت در كــاذب

Gerberding ــاران و ) 17( Chambers و )35( همكــــ
 ژن بـودن  هتـروژن  از ناشـي  را بكـاذ  منفي نتايج علت

mecA كردنـد  بيان.  Chambers نتـايج  سـال  همـان  در 
 ي انـدازه  از بيش توليد عامل دو از ناشي را كاذب مثبت
 به شونده متصل يها پروتئين زياد تغييرات و سيليناز پني
  ).17( كرد ذكر سيلين پني

  
  گيري نتيجه

 فيـوژن دي ديسك و E-Test روش دو از مطالعه اين در
 اسـتافيلوكوك  درسـيلين   متـي   به مقاومت بررسي براي

 مشاهده و نموديم استفاده شده ايزوله يها اپيدرميديس
 سـريع  ساده، بسيار روش يك E-Test روش كه كرديم

  .است برخوردار بالاتري حساسيت از و است دقيق و
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Abstract 

Background: In recent years, resistance of Staphylococcus epidermidis to methicillin has significantly 
increase. Therefore, reviewing methicillin resistance is necessary and crucial in determining an appro-
priate therapeutic pattern. This study aimed to compare disk fusion and E-test methods in reviewing 
methicillin resistance in Staphylococcus epidermidis isolated from clinical specimens. 

Methods: Determination of methicillin resistance was conducted through disk fusion and E-test me-
thods on 146 samples of Staphylococcus epidermidis. The two methods were then compared. 

Findings: The resistant rates of E-test and disk fusion were 70.54% and 61.64%, respectively. The 
sensitivity and specificity of E-test were 95.3% and 94.7%, respectively. The corresponding values for 
disk fusion were 86.5% and 80.9%. 

Conclusion: Assessing the sensitivity and specificity of E-test and disk fusion methods showed that E-
test had higher sensitivity and specificity. It is also a faster, more accurate, and more reliable method 
to determine methicillin resistance in Staphylococcus epidermidis. 
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