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  چكيده

، درمان دارويي سالمونلوزيس محدود به بيماري با وجود اين اهميت. آيد بهداشتي جوامع بشري به حساب ميسالمونلوزيس يكي از معضلات  :مقدمه

هاي دارويي و به خصوص  هاي مبني بر وجود انواع مقاومت ، گزارشسالمونلا مقاوم ي پس از شناسايي اولين سويه امروزه،. حاد و تب تيفوئيد است

  .شود اسر دنيا ارايه ميبتالاكتامازهاي وسيع الطيف از سر

با .  موارد مقاوم تعيين گرديدE-test، MIC  سپس توسط روش،ها بررسي شد  آنهاي  سويهبتدا با روش انتشار از ديسك، حساسيت داروييا :ها روش

ها با   تعيين شد و اين مقاومتانواع مقاوم وجود بتالاكتاماز در، Double disk جهت بررسي آنزيم بتالاكتاماز به روش ESBLهاي  استفاده از ديسك

  .مورد بررسي قرار گرفتو پرايمر يونيورسال،  PCRروش  استفاده از

بيشترين مقاومت .  دارويي بودي سويه واجد مقاومت چندگانه 45 از اين ميان، .بيوتيك وجود داشت  مقاومت به حداقل يك آنتي سويه،60در: ها يافته

 E-test كه اين نتايج توسط نتايج پنم و سيپروفلوكساسين وجود نداشت ر حالي بود كه هيچ مقاومتي نسبت به ايمينسبت به آمپي سيلين ديده شد، اين د

 ژني پلاسميدي ي  مورد واجد قطعه2هاي مقاوم،   در مورد ايزوله.مورد مقاومت به سفوتاكسيم بود 5وجود  ها حاكي ازESBLنتايج بررسي . تأييد شد

Bla-ctx-m-typeبود .  

 شده و اثبات وجود بتالاكتامازهاي وسيع الطيف در انواع مقاوم، توجه ويژه به ايزوله ر سالمونلاهايسازي مقاومت چند دارويي د جدا :گيري يجهنت

 .  سازد نشان مي هاي گسترده را در سطح ملي خاطر هاي وسيع الطيف و بررسي مصرف سفالوسپورين

  .CTX-M.آنزيم ،  مقاومت چند دارويي،وسيع الطيف بتالاكتامازهاي سالمونلا،: واژگان كليدي
  

 
  مقدمه

، Kauffmann–Whiteبر اسـاس الگـوي سـروتايپينگ        

، Oهـاي  Ag  سروتايپ مختلف بر اساس 2400بيش از   

H   و Vi   2 شناسايي گرديده است كه در      سالمونلا براي 

 S. bongori  زيرگونه و6با  S. entericaي  گروه عمده

زاي انـساني    هـاي بيمـاري    ؛ سـويه  )1-3(گيرند   قرار مي 

 S. enterica subspecies enteica (I)اغلـب در گـروه   

) شود  را شامل مي   سالمونلاهاي   سروتايپكه بيشترين   (

گـذاري   تـرين تفـاوت در نـام      مهم). 4-5(گيرد   قرار مي 

ها بـه علـت اخـتلاف در نـوع و شـدت              سروتايپاين  

 بــه دو شــكل عفونــت تــب( هــا زايــي ســويه بيمــاري

ــدي و گاســتروانتريت همــراه بــا يــا بــدون       تيفوئي

، محـل  ) حيـواني -انـساني ( ، منشأ آلـودگي )سمي سپتي

ــويه   ــايي س ــايي شناس ــي از  ( جغرافي ــورد برخ در م

، اپيدميولوژي و الگوي حساسيت دارويي      )ها سروتايپ

  ).6-9( است
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ــه ــا اواخــر ده ــي 1980 ي ت ــيلادي، آمپ ســيلين،   م

نـوان داروي انتخـابي     كلرامفنيكل و سولفوناميدها بـه ع     

رفتنـد تـا ايـن كـه         در درمان سالمونلوزيس به كار مـي      

ي مقــاوم بــه آمپــي ســيلين، ســالمونلا ي اولــين ســويه

ــسين و   ــسازول، استرپتومايـ ــل، سولفامتوكـ كلرامفنيكـ

ــام   ــا ن ــايكلين ب  S. Typhimurium DT 104تتراس

  ). 10(شناسايي شد 

  مبني بر وجود مقاومت   CDCآمار ارايه شده توسط     

 درصـد   50هـا بـه ميـزان       سالمونلاچندگانه دارويي در    

بــه تــازگي مــوارد مقاومــت بــه     ). 11-12(اســت 

هاي وسـيع الطيفـي      ها و سفالوسپورين   فلوروكوئينولون

ــفتازيديم و   ــسون، سـ ــسيم، سفترياكـ ــد سفوتاكـ ماننـ

زوكسيم، كه اغلب توسـط بتالاكتامازهـاي وسـيع          سفتي

ت ولـي بـا     گردد، درحال افـزايش اس ـ     الطيف ايجاد مي  

ها در اكثر نقاط دنيا، ايـن دو دسـته           وجود اين مقاومت  

دارويي همچنان به عنوان مؤثرترين داروهـا در درمـان          

  ).  13-15( رود سالمونلوزيس به شمار مي

هاي گـرم منفـي      اولين بتالاكتاماز موجود در باكتري    

 سـال   20 شناسـايي شـد، طـي      1960هاي   در اوايل سال  

ي بتالاكتام جديدي تهيه شـدند      ها گذشته، آنتي بيوتيك  

هاي هيدروليزي بتالاكتامازها مقـاوم      كه در برابر فعاليت   

، اما با به كـارگيري هـر گـروه جديـد     )16-18( بودند

جهت درمان بيماران، بتالاكتامازهاي جديدي به وجـود        

 تـر  آمدند كه نسبت به آن گروه جديد داروها مقـاوم          مي

هـاي   نتـي بيوتيـك   احتمالاً مصرف بيش از حد آ     . بودند

جديد جهت درمان بيماران و فشار انتخابي بر بـاكتري،      

هـا مـؤثر     بر توليد بتالاكتامازهاي جديد توسط بـاكتري      

هـاي جديـد،    يكي از ايـن گـروه  ). 19-20( بوده است

هايي بودنـد كـه بـراي درمـان          اكسي مينوسفالوسپورين 

 اوايـل    از هاي گـرم منفـي     هاي ناشي از باكتري    عفونت

 مورد استفاده قـرار گرفتنـد؛ بـه علـت           1980ي  ها سال

ها، بـه خـصوص بـراي     آنزيم اين افزايش طيف فعاليت

ــه بــا اكــسي مينوسفالوســپورين    هــا را  هــا، آن مقابل

ــف مــي  ــد  بتالاكتامازهــاي وســيع الطي ــا  ESBL(نامن ي

Extended Spectrum beta-Lactamase .( امــروزه

به فزوني  ميزان بتالاكتامازهاي وسيع الطيف مختلف رو       

اي كه در سرتاسر جهـان در بـسياري از           است؛ به گونه  

ــنس ــاكتري  ج ــف ب ــاي مختل ــا  ه ــانواده  (ه ــد خ مانن

  ). 16-18، 20-21( شوند يافت مي) انتروباكترياسه

ــال ــانواده در سـ  جديـــدي از ي هـــاي اخيـــر، خـ

ESBL  ــوان ــت عنـ ــميدي تحـ ــاي پلاسـ  CTX-Mهـ

 ، كه اغلب در)22( شناسايي شده است) سفوتاكسيماز(

هـا   ايـن آنـزيم   . يابند  انتروباكترياسه تجلي مي   ي  خانواده

ــاي   ــا بتالاكتامازه ــاطي ب ــا TEMارتب ــين  (SHV ي اول

ندارنـد و  ) بتالاكتامازهاي وسيع الطيف شناسـايي شـده    

هـا   همچنين قابليت زيادي در هيدروليز انـواع بتالاكتـام       

هــاي سـينتتيكي مــشخص   از بررسـي ). 23-25(دارنـد  

، نـسبت بـه     CTX-Mامازهـاي نـوع     شود كه بتالاكت   مي

هاي بتالاكتاماز، توانـايي بـالاتري در انتقـال          ساير آنزيم 

هـا   هـاي مختلـف بـاكتري    ها و گونه مقاومت بين جنس 

، 1 گروه اصـلي گـروه   5به CTX-M هاي  آنزيم. دارند

؛ گـروه   CTX-M-1,3,10,12,15,22,23,28شامل انواع   

، شامل  8؛ گروه   CTX-M-2,4,5,6,7,20، شامل انواع    2

CTX-M-8  شـــــــامل انــــــــواع  9؛ گـــــــروه ،  

CTX-M-9,13,14,16,17,19,21,24,27 ــروه ، 25 و گـ

هـاي واجـد    گونـه . شوند  تقسيم مي CTX-M-25شامل  

هـاي    از بسياري از بخـش     CTX-Mبتالاكتامازهاي نوع   

اند، اما در برخي مناطق مانند اروپـاي         جهان ايزوله شده  

كي نيز مبنـي    گزارشات اند . شرقي شيوع بيشتري دارند   

هـاي بيمـاران سـاكن       هـا در ايزولـه     بر وجود اين آنزيم   

www.mui.ac.ir

http://www.mui.ac.ir


 عباس عبدالهي و همكاران  ...شيوع نوپديدي ژن مقاومت بتالاكتاماز وسيع الطيف 

  

  989  1389 هفته چهارم دي/ 116شماره  / 28 سال –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

هاي كسب   اروپاي غربي وجود دارد كه اغلب به ايزوله       

شـوند كـه از منـاطقي بـا          شده از مهاجراني مربوط مـي     

  ). 20، 26( اند شيوع بالا نقل مكان كرده

با توجه به اهميت موضوع، هـدف از ايـن تحقيـق،       

 و  سـالمونلا انتريكـا    مـدفوعي    هـاي  سروتايپينگ ايزوله 

بررسي الگوي مقاومت دارويـي، بـه خـصوص توليـد           

  .هاي مقاوم بود  در سويهCTX-Mآنزيم 
 

  ها روش

 تحليلـي  –در اين مطالعه كه از انواع مطالعـات مقطعـي   

 ماهـه، بـه جمـع آوري       18 زمـاني    ي  بود، در يك دوره   

هاي سالمونلا از مدفوع بيماران مشكوك، بنـا بـه           سويه

هاي اخـذ شـده      نمونه. واست پزشك، پرداخته شد   درخ

در )  ســاعت1حــداكثر تــا (از بيمــاران را بــه ســرعت 

و ) XLD ،SS agar ،Mc Conkey(هاي افتراقي  محيط

 را  SFي كـشت     كشت و نتيجه  ) SF(محيط غني كننده    

 انتقـال داده  SSو XLD  ساعت به محيط 12 تا 8پس از 

ميـر لاكتـوز    تخ(هاي مـشكوك بـه سـالمونلا         كلني. شد

هـاي   ، را به محـيط    )منفي، توليد سولفيد هيدروژن مثبت    

TSI ،Urea Agar ،LIA ،Citrate و MR-VP، انتقـــال 

ــتاندارد،     ــداول اس ــتفاده از ج ــا اس ــت ب داده، در نهاي

پـس  ). 27(سالمونلا را شناسايي و جداسازي نمـوديم        

هاي سالمونلا، از كيـت سـروتايپينگ        از شناسايي سويه  

)France  ،BioMerieux(    هـاي   سروتايپ، جهت تعيين

  ).27(سالمونلا، استفاده گرديد 

): آنتـي بيـوگرام   (تست تعيـين حـساسيت دارويـي        

سالمونلا به دسـت آمـده، بـا انجـام تـست حـساسيت            

ــا روش اســتاندارد شــده انتــشار از ديــسك   دارويــي ب

(Kirby-Bauer)    جهت انجام  .  مورد بررسي قرار گرفت

شركت پادتن طـب،    (يوتيك  هاي آنتي ب   تست از ديسك  

) CTX(، µg 30ســـفتازيديم ) CFZ(شـــامل ) ايـــران

، µg 10ســـيلين  آمپـــي) µg 30 ،)AMPسفوتاكـــسيم 

)SXT (موكسازول   كوتريµg 25  ،)NA (  ناليديكـسيك

ــيد  ــي) µg 30 ،)IPMاســ ــنم  ايمــ ) µg 10 ،)CLپــ

ــل  ــساسين ) CIP(و  µg 30كلرامفنيك  µg 5سيپروفلوك

هــا بــا جــدول   قطــر هالــهبــا تطــابق. اسـتفاده نمــوديم 

 اســــتاندارد ي اســــتاندارد و مقايــــسه بــــا ســــويه

™25922E.coli ATCC® )  طبق دستورالعمل شركت

، نتايج به صـورت حـساس و مقـاوم          )CLSIسازنده و   

  ). 28-29(گزارش شد 

): MIC(بررسي حداقل غلظت مهاركننـدگي رشـد        

، E-test) Swedenبيـوتيكي اسـتاندارد      از نوارهاي آنتي  

Dalvägen ،AB Biodisk(  ــداقل ــت بررســي ح ، جه

  .)28-29(غلظت مهار كنندگي رشد استفاده گرديد 

ــيع  ــاز وس ــد بتالاكتام ــي تولي ــف بررس ــق :  الطي طب

، براي  CLSI (NCCLS(دستورالعمل ارايه شده توسط     

اطمينان از وجود صفت فنوتيپي توليـد بتالاكتامازهـاي         

، كـه بـه     CTX ESBLهـاي    وسيع الطيـف، از ديـسك     

ــ ــي هم ــد م ــور تولي ــوديم   ين منظ ــتفاده نم ــوند اس   ش

)Mast Group Ltd., UK .(هـــا حـــاوي  ديـــسك

كلاولانيـك  + µg 30 و سفوتاكسيم    µg 30سفوتاكسيم  

 بودند؛ در اين تست مبتني بر هـم افزايـي           µg 10اسيد  

ــينرژي( ــلهDouble-disk) س ــسك در فاص  ي  از دو دي

mm 30 از يكــديگر بــه طــور همزمــان بــراي بررســي 

  ).28، 30(  در باكتري استفاده گرديدESBL وجود

ــولي ژن   ــي مولك ــس از : Bla-ctx-m-typeبررس پ

هايي كـه از نظـر فنوتيپيـك مثبـت بودنـد             تعيين ايزوله 

ها مورد بررسي مولكـولي قـرار        ، ايزوله )ESBLتوليد  (

اسـتخراج   براي اين منظـور، ابتـدا پلاسـميد را   . گرفتند

ت سـيناژن،   كيـت اسـتخراج پلاسـميد، شـرك       (نموديم  

توسط جفـت   ) PCR(اي پليمراز    واكنش زنجيره ). ايران
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پرايمر يونيورسالي، كه سكانسي حفاظت شده با طـول         

بـا   (Bla-ctx-m-type را در داخـل ژن       bp 550تقريبي  

كرد، انجام گرفـت     تكثير مي )  جفت باز  877-879طول  

)http://www.lahey.org/Studies/ .( ــه ــرايط بهينـ شـ

  : به اين شرح بود PCRبراي انجام 
CTX-M-U1; 5' ATG TGC AGY ACC AGT 
AAR GTK ATG GC(Y = C/T, R = A/G,  
K = G/T) 
CTX-M-U2; 5' TGG GTR AAR TAR GTS 
ACC AGA AYC AGC GG(R = A/G, S = G/C, 
Y = C/T) 

 30، سـپس  گـراد   سـانتي ي  درجـه  94 دقيقه در    5/4

 دور در   50،  گراد   سانتي ي   درجه 94 ثانيه در    50: دور از 

 ي  درجــه72 دور در 55، گــراد ي ســانتي  درجــه57

ــانتي ــراد س ــت گ ــه در 10 و در نهاي ي   درجــه72 دقيق

 .گراد سانتي

، بـراي اطمينـان از توليـد        PCRپس از طي فراينـد      

 ي  محصول و همچنين براي تأييد صحت و سقم قطعـه         

 1 تـا   8/0تكثير يافته، محـصول را بـر روي ژل آگـارز            

براي تعيين وزن مولكـولي     . ز نموديم درصد، الكتروفور 

 جفت  100محصول، از ماركر وزن مولكولي با قطعات        

در ). USA  ،Fermentas(استفاده كرديم   ) bp 100(باز  

ــايج   ــان از نت ــد و اطمين ــه منظــور تأيي ــت ب ، PCRنهاي

 را جهــــت تعيــــين تــــوالي   PCRمحــــصولات 

)Sequencing ( ارسال نموديم)شركت فزاپژوه، ايران.(  
  

  ها تهياف

 بـاليني سـالمونلا انتريكـا از        ي   سـويه  96در كل تعداد    

مدفوع بيمـاران شناسـايي گرديـد، نتـايج سـروتايپينگ          

 مـورد   Typhimurium  ،22 مـورد    35حاكي از وجـود     

Enteritidis ،11 موردTyphi ،8 مورد Parathyphi B ،

، Virchow مورد   Derby  ،1مورد  Newport  ،3 مورد   4

  . بودUntypable مورد 11 و Infantis مورد 1

: در مورد حساسيت دارويي اين نتايج به دست آمد        

ها حـساس    ها به تمامي آنتي بيوتيك      مورد از ايزوله   36

 مورد، مقاومت به حـداقل يـك نـوع          60بودند ولي در    

 مورد واجـد    45شد؛ از اين ميان،      آنتي بيوتيك ديده مي   

بيــشترين مقــاوت . مقاومــت دارويــي چندگانــه بودنــد

ت به آمپي سيلين ديده شد، اين در حالي بـود كـه              نسب

هيچ مقاومتي نسبت به ايمي پـنم و سيپروفلوكـساسين          

هـاي   ميزان مقاومت ضد سفالوسـپورين    . وجود نداشت 

  ).2 و 1جداول (مصرفي نيز بسيار پايين بود 
  

  ها هاي موجود در آن هاي مقاوم و نوع مقاومت تعداد سويه. 1جدول 

  تعداد سويه  مقاومتتعداد   آنتي بيوتيك

-  0  36  

AMP 1  15  

NA  1  10  

AMP SXT  2  10  

AMP SXT CL  3  8  

AMP NA CL  3  5  

AMP NA SXT 3  3  

AMP NA CTX  3  3  

AMP NA CL  3  3  

AMP NA CTX  3  2  

CL SXT CFZ  3  1  
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  هاي مصرفي ميزان مقاومت به هر كدام از آنتي بيوتيك. 2جدول 

   درصد49   نمونهAMP  47تعداد مقاومت به 

   درصد24   نمونهNA 23تعداد مقاومت به 

   درصد25   نمونهSXT 24تعداد مقاومت به 

   درصد18   نمونهCL  17تعداد مقاومت به 

   درصد5   نمونهCTX  5تعداد مقاومت به 

   درصد4   نمونهCFZ 4تعداد مقاومت به 

  CIP 0  0تعداد مقاومت به 

  IPM  0  0تعداد مقاومت به 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  شاهد منفي، ) 2( جفت باز، 100ماركر وزن مولكولي ) 1: (، از چپ به راستPCRنتايج . 1شكل 

  ) تايفيسروتايپ، مثبت، 6 تايفي موريوم؛ سروتايپ، منفي، 5 ورشو؛ سروتايپ، مثبت، 4(هاي باليني  نمونه) 6 و 5، 4(شاهد مثبت، ) 3(

  

همگي مؤيد وجود   نيز   E-testنتايج به دست آمده از      

  هاي مقـاوم از نظـر تـست آنتـي          قاومت در مورد سويه   م

 هـر   MICمقادير مقاومت در مورد ميزان      . بيوگرام بودند 

) CLSI(هـا، طبـق اسـتانداردهاي        يك از آنتـي بيوتيـك     

NCCLS   هاي باليني سالمونلا بدين شرح       در مورد سويه

  ، µg/ml ≤ CIP 12/0 ،µg/ml ≤ NA 4: (بــــود

µg/ml ≤ SXT 4 ،µg/ml ≤ AMP 32 ،µg/ml ≤ CL 32 ،

µg/ml ≤ CTX 64 ،µg/ml ≤ CFZ 32 و   

µg/ml ≤ CFZ 16.(  

ــد    ــوتيپي تولي ــي فن ــايج بررس ــان : ESBLنت از مي

 مورد مقاومت نسبت به سفوتاكـسيم       5ها، تعداد    ايزوله

هـا بـا      در ايـن ايزولـه     ESBLوجود داشت كـه توليـد       

.  ارزيابي و تأييـد گرديـد      ESBLهاي   استفاده از ديسك  

 مـورد   1 مـورد تـايفي،      2 مـورد ورشـو،      1ن ميان   از اي 

 مورد اينفانتيس واجد بتالاكتاماز نوع      1تايفي موريوم و    

CTXبود .  

 2 مثبـت فنـوتيپي،      ي   سـويه  5از ميـان    : PCRنتايج  

ــه   ــود قطع ــث وج ــورد از حي ــي  ي م ــميدي ژن    پلاس
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Bla-ctx-m-type         سـروتايپ  مثبت بود كه يـك مـورد 

). 1شـكل  ( بـود  تايفي و يك مـورد سـروتايپ ورشـو     

هـاي جزيـي در       محصول به دليل تفـاوت     ي  طول قطعه 

.  بـود  bp 550 در حـدود     Bla-ctx-m-typeبازهاي ژن   

، آن )سكانس ژنـي (پس از دريافت جواب تعيين توالي   

ــه  ــق برنام ــاه  BLAST ي را از طري ــود در پايگ ، موج

، مورد تجزيه و تحليل قرار داديم كـه         NCBIاطلاعاتي  

 درصدي نمونه ما بـا سـكانس        98  آن مشابهت  ي  نتيجه

  . بودBla-ctx-m-typeژني ژن 

  

  بحث

ــه،     ــورت گرفت ــدميولوژيك ص ــات اپي ــر مطالع در اكث

 و S. Typhimuriumبيشترين درصد آلـودگي توسـط   

S. Enteritidis گزارش شده است كه در تحقيق ما نيز 

بيـشترين ميـزان    ). 1-2،  31(اين قـضيه صـادق اسـت        

ابـل تيـپ بنـدي بودنـد بـه          هايي كـه ق    شيوع در سويه  

 22 مـورد، انتريـديس     35ترتيب شامل تـايفي موريـوم       

 4 مورد، نيوپـورت  B 8 مورد، پاراتيفي  11مورد، تايفي   

 1 مورد و ورشـو و اينفـانتس هـر كـدام       3مورد، دربي   

  . مورد بود

هـاي دارويـي، الگـوي مقـاومتي در         از نظر مقاومت  

ر هـاي مختلـف بـسيا      هاي مختلـف و مكـان      سروتايپ

توان يك الگوي مقاومتي ويـژه در        متفاوت است و نمي   

 ارايــه نمــود، ولــي در كــل بيــشترين ســالمونلامــورد 

ها در سروتايپ تايفي موريوم گزارش گرديـده      مقاومت

در بررسي ما نيز، اعم از مقاومـت بـه          ). 32-34(است  

 درصـد مقاومـت در      74يك آنتي بيوتيـك يـا بيـشتر،         

ــوم،   ــايفي موري ــروتايپ ت ــت در   د54س ــد مقاوم رص

ــديس،  ــروتايپ انتريتيـ ــت در 54سـ ــد مقاومـ  درصـ

 درصــد مقاومــت در ســروتايپ 37ســروتايپ تــايفي، 

ــايفي  ــروتايپ  B ،50پاراتـ ــت در سـ ــد مقاومـ  درصـ

 100 درصد مقاومت در سروتايپ دربي،       33نيوپورت،  

 72درصد مقاومت در سروتايپ ويرشو و اينفـانتيس و       

 شد كـه بـا آمـار        ها ديده  درصد در غير قابل تيپ بندي     

ارايه شده با ساير تحقيقات تا حـدود زيـادي مطابقـت            

؛ البته اگر چه در بررسي مـا در صـد           )1،  32-33(دارد  

ــالاترين ســروتايپمقاومــت در   ورشــو و اينفــانتيس ب

 سروتايپاست؛ اما اين قضيه به دليل شيوع كم اين دو           

تـر   هـاي جـامع    در اين تحقيق بوده است و تـا بررسـي         

وژيك صورت نگيرد، نتـايج حاصـل در مـورد          اپيدميول

  . قابل تعميم نخواهد بودسروتايپاين دو 

با وجود اين كـه تـاكنون ميـزان گـزارش و شـيوع              

ESBL        كـه اغلـب بـه راحتـي قابليـت انتقـال توسـط ،

هاي مختلف باكتريـايي را      ها و گونه   پلاسميد بين جنس  

  كم بوده است، اما مانند ساير      سالمونلادارند، در جنس    

هـا، افـزايش     هاي ايجاد شده در سـاير بـاكتري        مقاومت

ــود    ــد ب ــار نخواه ــت دور از انتظ در ). 19-20(مقاوم

كـه توسـط    ( مقاوم به سفوتاكسيم     ي   سويه 5بررسي ما   

)  نيز توليد بتالاكتاماز تأييـد گرديـد       ESBLهاي   ديسك

همان طـور كـه اشـاره گرديـد در ميـان            . شناسايي شد 

اوم بـه سفوتاكـسيم، در      هاي واجـد فنوتيـپ مق ـ      ايزوله

، نشان داده شد كه همگي واجـد        PCRبررسي توسط   

CTX-M دليل ايـن امـر، گـستردگي طيـف         . اند  نبوده

ها است؛ بـدين معنـي كـه يـك بـاكتري            ESBLعمل  

هـايي بـه جـز آنـزيم        ESBLتواند از طريق توليـد       مي

CTX-M   همچنين هر . ، سفوتاكسيم را هيدروليز نمايد

 حـدودي اختـصاصي بـراي     تاCTX-Mچند كه تأثير   

باشد، ولي توانايي هيدروليز ساير آنتي       سفوتاكسيم مي 

هـا را نيـز دارد     سفالوسـپورين ي هاي خـانواده   بيوتيك

)26 -23.(   

www.mui.ac.ir

http://www.mui.ac.ir


 عباس عبدالهي و همكاران  ...شيوع نوپديدي ژن مقاومت بتالاكتاماز وسيع الطيف 

  

  993  1389 هفته چهارم دي/ 116شماره  / 28 سال –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

طبق مطالعات انجام شده در ساير كشورها و منـاطق،    

هــاي  ، در ســالســالمونلا در CTX-Mنوپديــدي آنــزيم 

رسـي مـا   در بر ). 35-39(اخير تشخيص داده شده است      

 احتمـالاً بـراي     سالمونلانيز، ارزيابي وجود اين آنزيم در       

اولين بار در ايران انجام و گزارش شده است كـه مـشابه     

 ميـزان شـيوع پـايين ايـن         ي  ساير مطالعات، نشان دهنده   

  .  استسالمونلاهاي  سروتايپآنزيم در 

هــاي غيــر  هــاي دارويــي در ســويه ايجــاد مقاومــت

ه شـيوع بيـشتري در طبيعـت و         تيفوئيدي از نظر اين ك ـ    

حيوانات دارند و قابل سرايت به انسان نيز هستند، حايز           

اهميت بيشتري است؛ چرا كـه انتقـال مقاومـت در ايـن             

ها به دليل نرخ بالاي شـيوع آلـودگي در حيوانـات            سويه

يابد؛ از طرفي، به دليل استفاده       با ميزان بالاتري انتشار مي    

ــك ــي بيوتي ــزان   از آنت ــور، مي ــرورش دام و طي ــا در پ ه

-44(يابـد    هاي با ميزان مقاومت بالا نيز افزايش مي  سويه

در بررسي ما نيز همان طـور كـه ذكـر شـد ميـزان               ). 40

  .هاي غير تيفوئيدي بالا بود شيوع مقاومت در سويه

  گيري  نتيجه

هاي دارويـي و جلـوگيري از انتـشار          شناسايي مقاومت 

ها و   مسايل عمده در درمان عفونت    ها، قطعاً يكي از      آن

بررسـي و ارزيـابي مـداوم ايـن         . بهداشت جامعه است  

اي  ها بـه خـصوص در سـطوح ملـي و منطقـه             مقاومت

امري بديهي است؛ پس چه بهتر كه بتوانيم بـا اسـتفاده            

هاي دارويـي و     هاي متعدد غربالگري، مقاومت    از روش 

 آنتـي  با تدابير خاصي كه در ميزان و نوع مصرف باليني  

گيريم، از شيوع و انتشار مقاومـت       ها در نظر مي    بيوتيك

تا حدود زيادي جلوگيري بـه عمـل آوريـم تـا بـدين              

 ي هاي درمـاني جامعـه    وسيله به ميزان زيادي از دغدغه     

  .پزشكان و پيراپزشكان بكاهيم

  

  تشكر و قدرداني

ــار    ــدرداني را از همك ــشكر و ق ــال ت ــسندگان كم نوي

  .آزمايشگاهي خانم حاتمي دارند
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Abstract 

Background: Salmonellosis is one of the most important prevalent bacterial infections, after a decade 
of its recognition. Antibiotic therapy in salmonellosis is restricted to typhoid fever and acute infec-
tions. After the first reporting of resistance in S. Typhimurium DT 104, nowadays, developing resis-
tance in Salmonella, specially, ESBL (such as CTX-M) species is an important issue in salmonellosis. 
In this study, we evaluated bla-ctx-m-type gene in clinical isolates of Salmonella enterica. 

Methods: In this cross-sectional study, we collected clinical isolates of patients in 18 months. Ini-
tially, we surveyed drug sensitivity with disk diffusion method, and then determined MIC of resistant 
isolates with E-test stripes. The existence of ESBL (extended spectrum beta-lactamase) enzymes was 
examined by ESBL disks in Double Disk method, and these resistances was evaluated with PCR by 
using a pair of universal primers. 

Finding: 36 isolates were sensitive to all of antibiotics, but, in 60 isolates there was at least one resis-
tance. In 45 isolates, there were multi drug resistance (MDR) phenotypes. Resistance to ampicilin was 
the highest percent, whereas, there was not any resistance to imipenem and ciprofloxacin, which were 
improved with E-test strips. ESBL evaluation, showed producing cefotaxime ESBL in 5 isolates and 
ceftazidim ESBL in 4 isolates; 2 isolates of these had bla-ctx-m-type gene in plasmid. 

Conclusion: Detection of MDR trait, especially extended spectrum beta-lactamases in resistant clini-
cal Salmonella isolates, point to the attention in usage of extended spectrum cephalosporins and detec-
tion of resistance rate in a nation level. 

Key words: Salmonella, Extended spectrum beta-lactamase (ESBL), Multi drug resistance (MDR), 
CTX-M enzyme. 
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