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چکیده

امروزه افزایش  .  به صورت فلور نرمال در دستگاه گوارش انسان و بسیاري از پستانداران وجود دارند              انتروکوك ها     :سابقه و هدف  

این مطالعه با هدف    .  مقاوم به ونکومایسین در بیمارستان هاي سراسر جهان یک مشکل مهم به شمار می آید               هاي    انتروکوكشیوع  

، الگوي مقاومت به آنتی بیوتیک و نیز تعیین مهم ترین ژن هاي ایجاد کننده مقاومت به                       انتروکوكارزیابی شیوع سویه هاي      

.  در نمونه هاي بالینی انجام شده است) vanB و vanA(ونکومایسین 

 جمع آوري شده از نمونه هاي بالینی          انتروکوك نمونه   54توصیفی بر روي     -این پژوهش به صورت مقطعی       :مواد و روش ها    

به منظور شناسایی گونه    .  بیماران بستري در بیمارستان شهید محمدي بندرعباس انجام پذیرفت         )  ادرار، زخم، خون و مایع آسیت     (

حساسیت آنتی بیوتیکی به کمک روش دیسک دیفیوژن          .   استفاده شد   RapID STR System از کیت     انتروکوكهاي مختلف    

 و به منظور شناسایی ژن      E-Test ونکومایسین از روش     MICبراي اندازه گیري    .   مورد بررسی قرار گرفت    CLSIبائر و معیار    -کربی

. چندگانه استفاده گردیدPCR از تکنیک vanB و vanAهاي 

به %)  5/55( سویه   3،  فیسیومبه گونه   %)  18/50( سویه   10،  فیکالیسبه گونه   %)  70/40( سویه   38  انتروکوك جدایه   54از    :یافته ها 

بیشترین مقاومت سویه هاي    .   تعلق داشتند  آویوم و   دورانس،  موندتیبه هر کدام از گونه هاي        %)  1/85( و یک سویه      هیراگونه  

در مجموع  .   نسبت به آنتی بیوتیک هاي جنتامایسین و سفالکسین و کمترین مقاومت را نسبت به لاینزولید نشان دادند                    انتروکوك

حاوي ژن  %  vanA   ،15/38از سویه هاي مقاوم، داراي ژن      %  69/23.  از سویه ها به ونکومایسین مقاوم بودند       )   مورد %13  (24/10

vanB نیز هر دو ژن را داشتند% 15/38 و.

 مقاوم به ونکومایسین، ضرورت کاربرد اقدامات کنترلی و پیشگیرانه           انتروکوكبا توجه به فراوانی بالاي سویه هاي           :نتیجه گیري  

.براي هر بیمار قبل از درمان پیشنهاد می گرددهمچنین به منظور تجویز مناسب آنتی بیوتیک، انجام آزمون آنتی بیوگرام . وجود دارد

.vanB ،E-test، ژن vanA مقاوم به ونکومایسین، ژن انتروکوك هاي :واژگان کلیدي

1391بهمن ماه : پذیرش 1391آذر ماه : دریافت مقاله

مقدمه     

بــاکتري هــاي گــرم مثبــت                                     )     Enterococcus  (   انــتروکوك هــا                 

تخمیري هستند که به صورت کوکسی هاي زنجـیره اي و یـا                                                                            

ایـن بـاکتري هـا فلـور طبیعـی روده                                                          .       منفرد مشاهده می شوند                          

همچنین می توانند در حفـره                             .     پرندگان، انسان و حیوانات هستند                                  

).    1( دهان، روده و واژن انسان ها و محیـط نـیز زنـدگی کننـد                                                                                      

از عفونـت هـاي                        %     90مطالعات نـشان داده اسـت کـه حـدود                                                         

انـــتروکوکوس فیکالیـــس                            انتروکوکـــی در انـــسان توســـط                                                
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 )Enterococcus faecalis     (     ــیله                                         %     10و ــه وس ــده ب ــاقی مان ب

ــسیوم                            ــتروکوکوس فیـ ــاد        )     Enterococcus faecium  (   انـ ایجـ

این دو گونه انتروکوکی بیشتر در مـواد غذایـی                                                   ) .         2(   می گردند              

مانند پنیر، ماهی، سوسیس و گوشت چـرخ کـرده گـاو دیـده                                                                                  

بـراي اولیـن بـار در                                  ها        انتروکوك        بیماري زایی             ).      3( می شوند           

و هــستینگ              )     Maccallum(  توســط مکــالوم                          19اواخــر قــرن                   

   )Hasting   (             عنوان گردید )در سال هاي اخـیر گونـه هـاي                                               ).      4

 به عنوان مهم ترین پاتوژن هاي بیمارسـتانی مطـرح                                                                     انتروکوك        

بر اساس اطلاعات سیستم هاي مراقبتی عفونت هـاي                                                       .       شده اند         

 ها چهـارمین عامـل عفونـت                                         انتروکوك        بیمارستانی در آمریکا،                             

هاي بیمارستانی، سومین عامل عفونت هاي باکتریمی و دومین                                                                       

به دلیل           ها          انتروکوك            ).  5( عامل عفونت هاي ادراري می باشند                                    

فقدان توکسین هاي قوي و عوامل بیمـاري زاي قابـل توجـه،                                                                                 

با این وجود مـی تواننـد                                   .     پتانسیل کمی در ایجاد بیماري دارند                                       

موجب بروز باکتریمی، عفونت زخم هـاي جراحـی، عفونـت                                                                         

افـزایش روز                 ).      7 و        6(   دستگاه ادراري و انـدوکاردیت شـوند                                                 

افزون مقاومت به آنتی بیوتیک ها در سراسر دنیا یـک مـشکل                                                                        

از طرفـی عفونـت هـاي                                  .       عمده بهداشتی محسوب می گـردد                                     

 هاي مقاوم به آنتی بیوتیک نیـز                                              انتروکوك        ایجاد شده به وسیله                            

مقاومـت           .     جامعه پزشـکی را بـا مـشکل مواجـه کـرده اسـت                                                                       

مقاومت در           (  به عوامل ضد میکروبی به صورت ذاتی                                                 انتروکوك        

ســطح پــایین بــه پــنی ســیلین، سفالوســپورین هــا و                                                                                          

نـسبت بـه گلیکوپپتیـدها و                                       (   و یا اکتـسابی                       )       آمینوگلیکوزیدها               

آنتـی         ).      5(   مـی باشـد                   )       غلظت هـاي بـالاي آمینوگلیکوزیـدها                                            

 بـه منظـور                     1958بیوتیک ونکومایسین براي اولین بار در سال                                                       

سـاخته          )     Staphylococcus  (   اسـتافیلوکوکی               درمان عفونت هاي                       

  اسـتافیلوکوکوس اورئـوس                             کـه            1970اما تا اواخـر دهـه                              .     شد  

   )S. aureus     (                                                     مقاوم به متی سیلین شیوع یافت، مـصرف عمـده

بـراي درمـان عفونـت هـاي انتروکوکـی،                                                          ) .         8(   اي پیدا نکـرد                       

 در مـوارد بالینـی                              1972ونکومایسین براي اولین بار در سـال                                                   

 مقاوم به ونکومایسین                            انتروکوك        ).      3(   مورد استفاده قرار گرفت                                

 در آمریکا و سپس                      1987 در اروپا، در سال                   1986ابتدا در سال                    

در سراسر دنیا مشاهده شد و اکنون نیز در حال افزایش اسـت                                                                          

،   vanAژن هاي ایجاد کننده مقاومت به ونکومایسین شامل                                                        ) .         9(   

vanB     ،vanC   ،vanD   ،vanG    و vanE                    اگرچـه          ).      10(  می باشـند

هر شش نوع مقاومت، به دلیل تغییر در ژن کد کننـده عملکـرد                                                                         

آنزیمی ایجاد می گردد، اما محل ژن و حالت هاي تنظیـم بیـان                                                                          

 مقـاوم             انتروکوك        اولین گزارش                 ).      11(   ژن در آنها متفاوت است                                 

ــپ                                                           ــه فنوتای ــوط ب ــسین مرب ــه ونکومای ــوده اســت                     VanAب  ب

ــد در                                                                        ).      12 و        10(  ــه گلیکوپپتی ــت ب ــاي مقاوم ــان ژن ه از می

 بیشترین فراوانی را به خود اختـصاص                                                vanA ها، ژن               انتروکوك        

این ژنوتایپ که باعـث مقاومـت بـه سـطح بـالاي                                                                       .       داده است          

ونکومایسین و تیکوپلانین می شود، اغلـب بـر روي پلاسـمید                                                                            

.    منتقـل مـی گـردد                             Tn1546قرار داشته و از طریق ترانسپوزون                                             

تنهـا تفـاوت                    .      دارد      vanA نیز عملکردي مشابه با                     vanBژنوتایپ           

 مـی توانـد                     vanBاپرون       .     مربوط به نحوه تنظیم در آنها می باشد                                       

مطالعـات            ).      10 و      1( بر روي کروموزوم و یا پلاسمید قرار گیرد                                                 

   و      vanAانجام شده در ایران نشان می دهد که به جز ژن هـاي                                                                             

vanB                                                                    سایر ژن هاي ایجاد کننده مقاومت، فراوانی بسیار پایینـی 

می تواننـد ژن مقاومـت                                 ها        انتروکوك        ).      13-15(   در ایران دارند                      

خود را به دیگر بـاکتري هـاي بیمـاري زا نـیز منتقـل نماینـد                                                                                                

هدف از این پژوهش ارزیـابی شـیوع سـویه هـاي                                                              ).      17 و        16(   

، الگوي مقاومت به آنتی بیوتیـک و نـیز تعییـن مهـم                                                                               انتروکوك        

ــسین                                                                                       ــه ونکومای ــت ب ــده مقاوم ــاد کنن ــاي ایج ــرین ژن ه ت

   )vanA    و vanB     (                                             در نمونه هاي بالینی بیمارستان شهید محمـدي

.   بندرعباس بود            

ها    مواد و روش          

- این پژوهش به صورت مقطعی       :جمع آوري نمونه ها    )  الف

 به دست آمده از نمونه       انتروکوك نمونه   54توصیفی بر روي     

بیماران بستري در   )  ادرار، زخم، خون و مایع آسیت     (هاي بالینی   

 تا شهریور   1390بیمارستان شهید محمدي بندرعباس از مهر ماه        

 پس از کسب موافقت کمیته اخلاق پزشکی انجام             1391ماه  

سن، جنس و                 در این پژوهش محدودیتی در مورد          .  پذیرفت

.   علت بستري براي ورود به طرح وجود نداشت                                     

 در ابتدا تمامی نمونه ها بر روي محیط                                                          : شناسایی باکتري                )     ب 
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 ساعت در دماي                     24کشت و به مدت                      )     Merck( نوترینت آگار                  

کلنی ها با رنگ                          .      درجه سانتی گراد گرماگذاري شدند                                               37

،   ) Merck( آمیزي گرم و تست کاتالاز، بایل اسکولین آگار                                                                     

 درجه         45و رشد در                )     Merck( نمک       %     6/5 حاوي           TSBمحیط        

به منظور شناسایی گونه                             .     سانتی گراد مورد بررسی قرار گرفتند                                           

 از کیت تشخیصی                                            انتروکوك        هاي مختلف                               

RapID STR System  ) Remel   (             استفاده گردید   .

با استفاده از دیسک هاي                                  :     آزمون حساسیت آنتی بیوتیک                                )     ج 

،   mg    30، لاین زولید                   mg    10، آمپی سیلین                    mg    30ونکومایسین              

 تهیه شده از شرکت                               mg    30، تیکوپلانین                   mg    10ایمی پنم                

Mast                          23/75( سولفامتوکسازول                  )  +        1/25(  و تري متوپریم (   ،

 و سفالکسین                   mg    10، جنتامایسین                    mg    30سفتی زوکسیم                   

mg    30                             تهیه شده از شرکت Himedia                          روش دیسک دیفیوژن ،

فنوتایپ         .     انجام شد          )     Mast( بر روي محیط مولر هینتون آگار                                            

به منظور            .      تعیین گردید                CLSIمقاومت بر اساس دستوالعمل                                    

)   E-Test   )  Liofilchem ونکومایسین از نوار                                          MICتعیین     

 درجه         37ساعت انکوباسیون در دماي                                   18پس از           .     استفاده شد            

حداقل       .     سانتی گراد، حداقل غلظت مهاري قرائت گردید                                                              

 میکروگرم در میلی لیتر مقاوم،                                               32غلظت مهاري بیشتر از                                 

 میکروگرم در میلی لیتر حد واسط                                            6-12حداقل غلظت مهاري                        

 میکروگرم در میلی لیتر                                    4و حداقل غلظت مهاري کمتر از                                              

در این مطالعه از سویه استاندارد                                                       .     حساس تفسیر شد                     

به عنوان کنترل                        )     ATCC 29212( انتروکوکوس فیکالیس                            

.   استفاده گردید             

 پس از جداسازي                      ):  PCR( انجام واکنش زنجیره اي پلیمراز                                         )     د 

باکتري با               DNAنمونه هاي مقاوم به ونکومایسین، استخراج                                                        

انجام       )     ژن فناوران              (   DIAtom DAN Prep 100استفاده از کیت                      

  PCR از         vanB و        vanAبه منظور شناسایی ژن هاي                                       .     گرفت    

و پرایمرهاي اختصاصی آنها                                      )     Multiplex PCR( چندگانه             

).    18) (   1جدول      ( استفاده گردید               

 میکرولیتر              0/5 میکرولیتر شامل                       25 با حجم نهایی                        PCRواکنش     

DNA              ،میکرولیتر              0/5 میکرولیتر از هر پرایمر،                                            0/4 الگو 

dNTP     ،1/5                  میکرولیتر MgCl2     ،2/5                           میکرولیتر بافر PCR   ،

 Taq DNA واحد آنزیم             0/5 میکرولیتر آب دو بار تقطیر و                              18/1

Polymerase                  در ادامه واکنش                        .      انجام گردیدPCR               در دستگاه

 دقیقه واسرشت                   1 با شرایط دمایی                           ) (SensoQuestترموسایکلر              

 درجه سانتی گراد و در ادامه                                                   94شدن ابتدایی در دماي                                   

 درجه سانتی گراد                        94 چرخه شامل واسرشت شدن در دماي                                             35

 درجه سانتی گراد به مدت                                   57 دقیقه، اتصال در دماي                                 1به مدت            

 درجه سانتی گراد به مدت                                   72 دقیقه، طویل شدن در دماي                                          1

 درجه         72 دقیقه و در نهایت طویل شدن نهایی در دماي                                                                        1

 به ژل            PCRمحصول         .      دقیقه انجام شد                     10سانتی گراد به مدت                           

 درصد واجد اتیدیوم برماید منتقل و الکتروفورز                                                                  1/5آگاروز          

و     vanAحاوي ژن             )     BM4147( انتروکوکوس فیسیوم                       از      .     گردید     

 به عنوان               vanBحاوي ژن             )     V583( از انتروکوکوس فیکالیس                               

انتروکوکوس            همچنین از سویه                            .     کنترل مثبت استفاده شد                                 

حساس به ونکومایسین به عنوان                                           )     ATCC 29212( فیکالیس           

به منظور تجزیه و تحلیل آماري داده                                             .   کنترل منفی استفاده گردید                          

و آزمون مجذور کاي                             SPSSها از نسخه نوزدهم نرم افزار                                               

 .  قرار داده شد             > p  0/05مرز معنی داري روي                   .   استفاده شد          

یافته ها        

در مجموع نمونه هاي بالینی مورد بررسی در این مطالعه شامل            

، ) نمونه 2(مایع آسیت    %  3/70،  ) نمونه 42(ادرار  %  77/80

بخش .  بودند)   نمونه 1(از هر نمونه تراشه، زخم و خون        %  1/85

به عنوان بیشترین بخش داراي      %)  35/18( نمونه   19داخلی با   

 شناسایی گردید و پس از آن به ترتیب بخش            انتروکوكنمونه  

 نمونه 7، بخش نفرولوژي با       %)22/22( نمونه    12سرپایی با    

سایر .  قرار داشتند %)  9/25( نمونه   5و بخش سوختگی با     %)  13(

، اورژانس  %)7/40( نمونه   4بخش ها شامل مراقبت هاي ویژه با        

اندازه ′3→′5توالی نام پرایمر

Van A  (F)AATACTGTTTGGGGGTTGCTC
734

Van A  (R)CTTTTTCCGGCTCGACTTCCT

Van B  (F)GCG GGG AGG ATG GTG CGA
420

Van B  (R)GGA AGATACCGTGGCTCAAAC

توالی آغازگرهاي واکنش زنجیره پلی مراز: 1جدول
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و بخش  %)  3/70( نمونه   2، نورولوژي با    %)5/55( نمونه   3با  

. بودند%)  1/85(جراحی و مراقبت هاي قلبی با یک نمونه             

 سال از    57 با میانه      52/27±   3/119میانگین سنی بیماران      

 مورد   25.   سال متغیر بود      96 ماه تا حداکثر         9حداقل   

. مرد بودند %)  53/70( مورد    29از بیماران زن و       %)  46/30(

 روز، با    8همچنین میانگین روزهاي بستري در بیمارستان           

 گونه  2در جدول   .     روز گزارش گردید 1 و حداقل 59حداکثر  

 جداسازي شده از نمونه هاي بالینی         انتروکوكهاي مختلف   

.بیماران نشان داده شده است

بر اساس تعیین الگوي مقاومت آنتی بیوتیکی، گونه هاي               

 بیشترین مقاومت را نسبت به آنتی بیوتیک هاي              انتروکوك

سفالکسین و جنتامایسین و کمترین میزان را به لاینزولید نشان           

).1نمودار (دادند 

 سویه به     13تعیین حداقل غلظت مهاري نشان داد که               

سویه اي با مقاومت بینابینی       .  ونکومایسین مقاوم می باشند    

از میان سویه هاي مقاوم، یک سویه داراي           .  مشاهده نگردید 

 میکروگرم در میلی لیتر و یک سویه         48حداقل غلظت مهاري    

.  میکروگرم در میلی لیتر بود      64داراي حداقل غلظت مهاري      

 میکروگرم در   256 بیش از    MICبقیه سویه هاي مقاوم، مقدار      

سویه هاي مقاوم از نمونه هاي ادرار با             .  میلی لیتر داشتند   

و پس از آن از نمونه هاي زخم،          )   مورد 10%  (76/93فراوانی  

.جداسازي شدند)  مورد1% (7/69آسیت و تراشه با فراوانی 

 سویه مقاوم به ونکومایسین از بخش داخلی          6در این مطالعه     

، یک سویه از    %)38/47( سویه از بخش سرپایی       5،  %)46/15(

و یک سویه نیز از بخش مراقبت هاي        %)  7/69(بخش سوختگی   

سویه هاي مقاوم به        .  جداسازي گردید  %)  7/69(ویژه   

 4،  %)46/15(فیکالیس    انتروکوکوس سویه   6ونکومایسین شامل   

انتروکوکوس ، یک سویه     %)30/78  (انتروکوکوس فیسوم سویه  

، یک سویه        %)Enterococcus avium)  (7/69(آویوم    

) Enterococcus durans(انتروکوکوس دورانس                  
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 به تفکیک نوع آنتی بیوتیکانتروکوكتوزیع فراوانی درصد حساسیت و مقاومت سویه هاي :  1نمودار 

فراوانیتعدادگونه باکتري

%3870/40انتروکوکوس فیکالیس

%1018/50انتروکوکوس فیسیوم

%35/55انتروکوکوس هیرا

%11/85انتروکوکوس دورانس

%11/85انتروکوکوس آویوم

%11/85انتروکوکوس موندتی

سویه هاي جداسازي شده از نمونه هاي بالینی: 2جدول 
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انتروکوکوس هیرا      و یک سویه                 %)  7/69(

)Enterococcus hirea)  (7/69  (%اطلاعات  3در جدول   .  بودند 

دموگرافیگ و بالینی بیماران مورد بررسی نشان داده شده               

نتایج نشان داد که بین وجود بیماري زمینه اي در فرد و             .  است

 مقاوم به ونکومایسین ارتباط معنی داري       انتروکوكشیوع سویه   

). = p 0/03(وجود دارد 

 سویه     9 چندگانه نشان داد که                     PCRنتایج     

ژنوتایپ %)  15/38( سویه    2 و    vanAژنوتایپ  %)  69/23(

vanB  نیز هر دو ژن     %)  15/38( سویه   2.  را دارندvanA   و vanB 

).1شکل (را داشتند 

حــاوي ژن            انتروکوکوس فیکالیس،                      از سویـه هـاي مقـاوم                    %   50

vanA     ،16/7   %      حاويvanB    75.     داراي هر دو ژن بودند                    %   33 و   %

%   25 و          vanA داراي ژن                   انتروکوکوس فیسیوم                   از سویه هاي                     

vanB            انتروکوکوس آویوم                      سویه هاي مقاوم                                  .      بودند   ،

 vanA حاوي ژن                  انتروکوکوس هیرا                  و          انتروکوکوس دورانس                   

با استفاده از آزمون مربع کاي مشخص گردید که ارتباط                                                                       .     بودند     

p valueفراوانیخصوصیات بیماران

 سال40کمتر از 

 سال40مساوي یا بیشتر از 

27/77%

72/23%0/551

زن

مرد

46/30%

53/70%
0/531

کمتر از یک هفته

مساوي یا بیشتر از یک هفته

40/625%

59/375%
0/108

داشته

نداشته

59/375%

40/625%
0/108

داشته

نداشته

78/125%

21/875%
0/583

داشته

نداشته

65/625%

34/375%
0/03

داشته

نداشته

31/25%

68/75%
0/272

داشته

نداشته

46/875%

53/125%
0/272

بهبودي

زنده و بیمار

فوت

56/25%

34/375%

9/375%

0/703

سن

                                  جنسیت          

مدت بستري در بیمارستان                    

                                    کاتتر ادراري

                     مصرف قبلی آنتی بیوتیک

                                بیماري زمینه اي

                     مصرف قبلی ونکومایسین

                                    سابقه بستري

                                    عاقبت بالینی

).32n(عوامل خطر ساز عفونت با انتروکوك مقاوم به ونکومایسین جدا شده از نمونه هاي بالینی : 3جدول 

420 bp

734 bp

1          2          3         4         5         6         7            

500 bp

.  جفت بازي   100مارکر  )  multiplex PCR  .1الکتروفورز حاصل از تکثیر ژن هاي انتروکوك هاي مقاوم به ونکومایسین با روش                        :  1شکل  

انتروکوکوس )  4).  کنترل مثبت   (vanB حاوي ژن    V583انتروکوکوس فیکالیس   )    3).  کنترل مثبت   (vanA حاوي ژن    BM4147 انتروکوکوس فیسیوم    )2

.vanB و vanBنمونه حاوي هر دو ژن  ) vanA .7نمونه حاوي ) vanB .6نمونه حاوي ) 5). کنترل منفی( حساس به ونکومایسین ATCC 29212فیکالیس 
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 و ژن مقاومت وجود ندارد                                   انتروکوك        معناداري بین گونه هاي                               

 )0/875p      .(                            ،از ژن               %     77/78در پژوهش حاضرvanA  

در تراشه و                  )      سویه       1%  (    11/11در نمونه ادرار،                         )      سویه       7( 

  vanBژن      %     100.     در زخم مشاهده شدند                          )      سویه       %1  (    11/11

%   50از طرفی               .     در نمونه ادرار جداسازي گردید                                        )      سویه       2( 

 در       vanB     و     vanAاز سویه هاي حامل هر دو ژن                                         )      سویه       1( 

از    %     44/45.     در ادرار بودند                  )     سویه    1( باقیمانده             %     50آسیت و            

در    )      سویه       3%  (    33/33در بخش سرپایی،                      )      سویه       vanA   )  4ژن      

در بخش سوختگی و                           )      سویه       1%  (    11/11بخش داخلی،                  

ژن    %     50.     در بخش مراقبت هاي ویژه بودند                                      )      سویه       %1  (    11/11

vanB   )  1       در    )      سویه       1( دیگر        %     50در بخش داخلی و                          )      سویه

سویه هاي حامل هر دو                               %     100.     بخش سرپایی وجود داشتند                              

. در بخش داخلی بودند                  )    سویه     vanB  ) 2 و    vanAژن    

بحث   

از دو دهه گذشته تاکنون افزایش شیوع عفونت هاي                   

انتروکوکی، در کنار افزایش روزافزون مقاومت آنتی بیوتیکی          

مشکلات زیادي را در سیستم بهداشت و درمان کشورها ایجاد          

در مطالعه حاضر مانند پژوهش فیض آبادي       ).  19(نموده است   

)Feizabadi  (        و همکاران بیشتر سویه هاي انتروکوکی از نمونه

این مساله اهمیت استقرار       .  هاي ادرار جداسازي گردید      

ها   انتروکوك.  را در مجاري ادراري نشان می دهد ها   انتروکوك

اولین عامل عفونت در میان کوکسی هاي گرم مثبت عفونت زا           

در مجاري ادراري و سومین عامل عفونت باکتریایی در                

کلبسیلا  و   اشریشیا کلی مجاري ادراري زنان در ایران پس از         

).20( می باشند نمونیه

 3 در   2006و همکاران در سال     )  Fatholazadeh(فتح االله زاده    

بیمارستان تهران، در افرادي با عفونت ادراري، میزان شیوع             

،  انتروکوکوس فکالیس %  57 را به صورت     انتروکوكگونه هاي   

باقی مانده شامل      %  13 و      انتروکوکوس فسیوم  %  30

، )Enterococcus mundtii(موندتی       انتروکوکوس%  6

،  انتروکوکوس دورانس      %1،    انتروکوکوس آویوم   %  3

انتروکوکوس رافینوزوز   %  1 و      انتروکوکوس هیرا  %  2

)Enterococcus raffinosus(    گزارش نمودند)در مطالعه  ).  21

 کشور اروپایی، شیوع     27و همکاران در     )  Schouten(اسکاتن  

این سویه ها شامل    .   تنوع بیشتري را داشت    انتروکوكسویه هاي  

، %13/6  انتروکوکوس فیسیوم  ،   %83  انتروکوکوس فیکالیس  

، Enterococcus gallinarium  (1/20%(انتروکوکوس گالیناروم    

انتروکوکوس کسلی فلاووس    ،  %0/71  انتروکوکوس دورانس 

)Enterococcus casseliflavus  (0/53%   ،  انتروکوکوس آویوم 

% 0/05  موندتی  انتروکوکوس،  %0/12  انتروکوکوس هیرآ ،  0/46%

همان گونه که    ).  22(بودند  %  0/02  انتروکوکوس رافینوزوز و  

 و    انتروکوکوس فیکالیس   مشخص است سویه هاي             

 به ترتیب بیشترین درصد عفونت را در           انتروکوکوس فیسیوم 

زیرا این سویه ها مدفوعی     .  بیماران به خود اختصاص می دهند     

هستند و در فلور دستگاه گوارش، واژن، دهان و پوست وجود            

از طرفی با   .  اما سویه هاي دیگر در محیط یافت می شوند      .  دارند

وجود تفاوت نسبی درصد شیوع، اما سویه هاي مشابهی در              

با توجه به نتایج به دست آمده در            .  بیمارستان وجود دارند   

و همکاران و نیز اسکاتن     )  Fatholazadeh(مطالعه فتح االله زاده     

)Schouten  (             و همکاران، وجود تنوع سویه ها را می توان به

میزان نمونه هاي مورد بررسی و گستردگی زمان نمونه گیري             

.نسبت داد

 مقاوم به    انتروکوكدر پژوهش حاضر فراوانی سویه هاي            

عوامل متعددي می توانند    .  گزارش گردید %  24/10ونکومایسین  

به ویژه می   .  در ظهور این سویه هاي مقاوم نقش داشته باشند          

توان به افزایش چشمگیر استفاده از سفالوسپورین ها و کینولون           

ها اشاره نمود که احتمالاً راه را براي ظهور سویه هاي                    

در مطالعه  .   به عنوان پاتوژن بیمارستانی باز می نمایند       انتروکوك

و )  Harris(و همکاران و همچنین هریس      )  Fernandes(فرناندز  

 مقاوم به     انتروکوكهمکاران  میزان شیوع سویه هاي               

گزارش شده است     %  10و   %  8/6ونکومایسین به ترتیب       

 و همکاران و همچنین    Salah)(اما در مطالعه صلاح ). 24 و  23(

 Guiney)در بررسی انجام شده توسط گینی و یوري وین                      

& Uriwin)        مقاوم به ونکومایسین      انتروکوك هیچ گونه از 

مطالعات انجام شده در ایران نشان      ).  26 و   25(مشاهده نگردید   
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 مقاوم به      انتروکوكمی دهد که فراوانی سویه هاي                

). 27 و 21(بوده است % 8/3 تا 7ونکومایسین بین 

در مطالعه حاضر بیشترین مقاومت نسبت به آنتی بیوتیک هاي          

سفالکسین و جنتامایسین و بیشترین حساسیت نسبت به              

نتایج به دست آمده از      .  لاینزولید و ایمی پنم گزارش گردید      

و همکاران نشان داد که مقاومت       )  Ghasemi(مطالعه قاسمی   

 جدا شده از نمونه هاي         انتروکوکوس فیکالیس سویه هاي    

، آمپی سیلین    %38/7بالینی به آنتی بیوتیک هاي جنتامایسین         

از .  بوده است %  4/7و ونکومایسین   %  10/4، ایمی پنم     11/3%

سویه ها  %  37/7طرفی فنوتایپ مقاوم به چند دارو نیز در             

در بیشتر مطالعات انجام شده مشابه با       ).  28(مشاهده شده بود    

پژوهش حاضر آنتی بیوتیک لاینزولید کمترین مقاومت را             

 و همکاران در    Shafiyabi)(در مطالعه شفی یابی     .  داشته است 

 در جنوب هند مقاومت به آنتی بیوتیک هاي               2013سال  

سفالکسین، جنتامایسین، کوتریماکسازول، ونکومایسن و           

گزارش گردید  %  0و  %  5،  %85،  %90،  %100لاینزولید به ترتیب   

 با  vanAیافته هاي ما نشان می دهد که ژنوتایپ               ).  29(

بیشترین فراوانی را در میان ژنوتایپ هاي مقاومت           %  69/23

 با اکثر پژوهش هاي داخل      vanAغالب بودن ژن    .  داشته است 

دلیل این امر را    ).  30 و   21(و خارج از ایران هم خوانی دارد         

می توان به قابلیت بالاي این ژن در انتقال به کمک                      

. ترانسپوزون مربوطه نسبت داد

 تمامی  (Pourakbari) و پوراکبري     (Talebi)در مطالعه طالبی     

 بودند vanA هاي مقاوم به ونکومایسین حاوي ژن          انتروکوك

 در استرالیا    (Padiglione)اما در مطالعه پدیگلیون   ).  15 و   14(

). 31( بودند    vanBتمامی سویه هاي مقاوم داراي ژنوتایپ          

و همکاران در سوئیس نشان     )  Thierfelder(یافته هاي تیرفلدر    

 16 مقاوم به ونکومایسین،      انتروکوك سویه   17داد که از میان     

 بوده است  vanA و یک سویه حامل        vanBسویه حاوي ژن     

 در مطالعه تیمور نژاد     vanB و   vanAوجود هر دو ژن      ).  32(

)Teymourrnejad  (       و همکاران و نیز در تحقیق لی(Lee)     و 

). 33 و 13(همکاران گزارش شده است 

 را  vanB و   vanAبه نظر می رسد جدایه هایی که هر دو ژن             

دارند سویه هاي حد واسطی هستند که از ابتدا یکی از ژن هاي             

اما پلاسمید حاوي ژن دیگر را از سایر          .  مقاومت را داشته اند   

سویه ها دریافت نموده اند و به مرور زمان پلاسمید اولیه خود             

). 34(را از دست داده اند 

نتیجه گیري            

 مقاوم به ونکومایسین در       انتروکوكبا توجه به شیوع بالاي         

بیماران بستري شده، ارزیابی بیشتر در رابطه با چگونگی                

فراوانی این سویه ها در محیط بیمارستان و کارکنان نیز احساس           

 ها به صورت ذاتی و اکتسابی       انتروکوكاز آنجایی که    .  می گردد 

به طیف وسیعی از آنتی بیوتیک ها مقاوم هستند، انجام تست              

همچنین مصرف  .  آنتی بیوگرام قبل از تجویز ضروري می باشد        

صحیح آنتی بیوتیک ها علاوه بر استفاده بالینی، در صنعت                

کشاورزي و دامپروري نقش بسیار مهمی در کاهش مقاومت             

.باکتریایی دارد

تشکر و قدردانی              

نویسندگان این مقاله از دانشگاه علوم پزشکی بندرعباس و              

مرکز پزشکی مولکولی بندرعباس به دلیل همکاري صمیمانه در         

.اجراي این پژوهش کمال امتنان را دارند
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Abstract
Background and Objectives: Enterococci are normal flora of  alimentary tract of humans and many other 

mammals. Recently vancomycin resistant enterococci (VRE) have emerged as an increasingly important 

cause of nosocomial infections all around the world. The aims of this study were to determine frequency 

and antibiogram  patterns of enterococci to vancomycin and also to detect the corresponding genes (vanA

and vanB) in clinical isolates.

Materials and Methods: This cross–sectional study was carried out on 54 enterococci strains 

isolated from clinical specimens (urine, wound, blood, …) obtained from the patients hospitalized in 

Shahid Mohammadi hospital, Bandar Abbass. RapID STR System Kit was used to identify 

species of isolated enterococci. Antibiogram pattern was examined by Kirby-Bauer disk diffusion method 

and CLSI criteria. MIC of vancomycin was determined by E-Test. Multiplex PCR and specific primers was 

used to detect vanA and vanB genes.

Results: 38 out of 54 isolates (70.4%) of enterococci belonged to E. faecalis while E, feacium and  and

E. hirea consist only and 10 (18.5%)  and 3 (5.55%) of the isolates, respectively. Furthermore, one  

(1.85%) of each E.mundtii, E.durans and E.avium were isolated from these samples. These strains were 

mostly resistant to gentamicin and cephalexin while showed lowest antibiotic resistance to linezolid. 

13 (24.10%) of the isolates were resistant to vancomycin. Van A and Van B genes were found in 69.23% 

and 15.38%  of VRE strains,  respectively. Two strains (16.38%) harbored both genes.

Conclusion: According to the extensive frequency of vancomycin resistant enterococci, application of 

precautionary and management procedures are highly required. Furthermore, it is recommended to carry 

out the antibiogram assay for each patient, before the treatment process, in order to prescribe an appropriate 

antibiotic.
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