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Abstract 
 

Aim and Background: Klebsiella pneumoniae is a common cause of β-lactamase-associated 
infections in hospitals. The present study aimed to determine the frequency of antibiotic resistance 
genes in Klebsiella pneumoniae strains producing IMP-1 and TEM β-lactamase. 

 
Materials and methods: The present research identified 94 samples of K. pneumoniae, using 
antibiogram for the phenotypic confirmation of ESBLs. The antibiotic resistance of the isolates and 
the prevalence of TEM and IMP-1 genes were determined using PCR method. 
 
Findings: Of 94 samples, 77.6% were ESBL-positive and 22.3% ESBL-negative. A total of 4.1% of 
the samples carried the IMP-1 gene and 43.8% the TEM gene, while 43.8% of the samples carried 
both genes. 
 
Conclusion: Given that TEM and IMP-1 genes were commonly present in a large number of the 
resistant samples, physicians are recommended to use therapeutic measures properly, and to prescribe 
antibiotics rationally. 
 
Keywords: Klebsiella pneumonia, Extended-Spectrum Betalactamase (ESBL), TEM, IMP-1, 
Antibiotic Resistance. 
 
 
 

Corresponding author: 
Department of Laboratory Sciences, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 

Email: mirzaei.iaub@gmail.com 
 

 

dentifying antibiotic resistance genes in clinical isolates 
 of Klebsiella pneumoniae producing IMP-1 and TEM β-lactamase 

Leila Goodarzi1 ,Reza Yari1 ,Mohsen Mirzaei2* 

1-Department of Biology, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 
2- Department of Laboratory Sciences, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 
 
Abstract 
 

Aim and Background: Klebsiella pneumoniae is a common cause of β-lactamase-associated 
infections in hospitals. The present study aimed to determine the frequency of antibiotic resistance 
genes in Klebsiella pneumoniae strains producing IMP-1 and TEM β-lactamase. 

 
Materials and methods: The present research identified 94 samples of K. pneumoniae, using 
antibiogram for the phenotypic confirmation of ESBLs. The antibiotic resistance of the isolates and 
the prevalence of TEM and IMP-1 genes were determined using PCR method. 
 
Findings: Of 94 samples, 77.6% were ESBL-positive and 22.3% ESBL-negative. A total of 4.1% of 
the samples carried the IMP-1 gene and 43.8% the TEM gene, while 43.8% of the samples carried 
both genes. 
 
Conclusion: Given that TEM and IMP-1 genes were commonly present in a large number of the 
resistant samples, physicians are recommended to use therapeutic measures properly, and to prescribe 
antibiotics rationally. 
 
Keywords: Klebsiella pneumonia, Extended-Spectrum Betalactamase (ESBL), TEM, IMP-1, 
Antibiotic Resistance. 
 
 
 

Corresponding author: 
Department of Laboratory Sciences, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 

Email: mirzaei.iaub@gmail.com 
  

dentifying antibiotic resistance genes in clinical isolates 
 of Klebsiella pneumoniae producing IMP-1 and TEM β-lactamase 

Leila Goodarzi1 ,Reza Yari1 ,Mohsen Mirzaei2* 

1-Department of Biology, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 
2- Department of Laboratory Sciences, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 
 
Abstract 
 

Aim and Background: Klebsiella pneumoniae is a common cause of β-lactamase-associated 
infections in hospitals. The present study aimed to determine the frequency of antibiotic resistance 
genes in Klebsiella pneumoniae strains producing IMP-1 and TEM β-lactamase. 

 
Materials and methods: The present research identified 94 samples of K. pneumoniae, using 
antibiogram for the phenotypic confirmation of ESBLs. The antibiotic resistance of the isolates and 
the prevalence of TEM and IMP-1 genes were determined using PCR method. 
 
Findings: Of 94 samples, 77.6% were ESBL-positive and 22.3% ESBL-negative. A total of 4.1% of 
the samples carried the IMP-1 gene and 43.8% the TEM gene, while 43.8% of the samples carried 
both genes. 
 
Conclusion: Given that TEM and IMP-1 genes were commonly present in a large number of the 
resistant samples, physicians are recommended to use therapeutic measures properly, and to prescribe 
antibiotics rationally. 
 
Keywords: Klebsiella pneumonia, Extended-Spectrum Betalactamase (ESBL), TEM, IMP-1, 
Antibiotic Resistance. 
 
 
 

Corresponding author: 
Department of Laboratory Sciences, Borujerd Branch, Islamic Azad University, Borujerd, Iran. 

Email: mirzaei.iaub@gmail.com 
 

�������زه ��������������ژ��������و��������
��ی������ل:

د���������ذا�������ن آ��د
��د���:

د����رض�������اد
ا�ض�����������ی�ی���������ب�ح�وف�ا����:

د��������ن�ا����ا��ا����-�دا����ر�دا����ه����م����������ان�-���وه���ر������ژ��-���ر������ژی��
د����غ���ض�������������-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه������ژ�-������ژی��
د������اد����رآرا�-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه������ژ��-������ژی������ی��

د��������������ویچ�����ف-�ا���د�ا��������ا��������ژ��و�����و�����ژ��رو���������-���وه�����و�����ژ��-�ای������ژی���و�����و�����ژی��
د���������ذا�������ن�آ��د-�دا����ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه����������ژ�-������ی���ژی���و�������ر������ژی��

د����ی��������-دا����ر�دا����ه����م����ی����و���ا���������ان-ژ������و�������ا���ل
د������������ا��-�دا����ر�دا����ه����م����������ان�-���وه�ای������ژ��-�ای������ژی��

د�������ام�������-�ا���د�دا����ه����م������������������-���وه�ا����������-����������ژی��
د����رض�������اد-�دا����ر������������ت������ژ���������-�����ی���ژی��������

���وران���������������ی�ی���������ب�ح�وف�ا����:�
د���������������������-�ا���د�دا����ه����م����������ان

د���������������-ا���د�دا����ه����م����������ان�-�دا����ه������-���وه�ای�����ژ�،�
ای�����ژی��

د����ا��������-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا������ان����ل-�دا����ه����م-��وه������ژ�
د������وی�����ری��-�ا���دی�ر��������������������-�دا����ه������،�دا����ه����م�������

ا���ز
و� ������ �����ژ�� ��وه� �-���� وا��� ا����� آزاد� دا����ه� ا���دی�ر� ��ار���-� ��وی�� د����

��������-����ی���ژی��
دارو��ز�� -�دا����ه� ���ان� ���م������� دا����ه� ا���دی�ر� �- ا������ ���ا������روح� د����

��ر������ژی��
������ دا����ه� �- ���ان� ������ ���م� دا����ه� ا���دی�ر� �- ���ر�� �����ب� ������� د����

در����������ژی��
��وه� �-����� �����-دا����ه� ����� ������ ���م� دا����ه� ��ی��-دا����ر� ��وزان� د����

ای�����ژ�،�ای�����ژی��
د�����������ی��ر�����-دا����ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-�دا����ه������

د�������ا��زاق�������������-�ا���دی�ر�ا������������ر�ای�ان�-�������ر���ی��������ی���ژی��
���� ���ل� ������ و� �������زی��� �- ��رس� ������ -�دا����ر�دا����ه� آ��ون� ����� د����

����د�
د��������������������-�ا���د���و����ه�����ز�����-�������ژ����

د��������ض��ای�ا�����-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������ر�-������ژی��
د������اد����ر�آرا�-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-������ژی��

د���������ض�����زاده�-�ا���دی�ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا���ارد���-�������ژ������������
د������������زا�ا�����-ا���دی�ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا���ز���ن-�������ژ������������

داوران�ای�����ره��������ب�ح�وف�ا����:�
�د����ا����آرا����

د���������ض�����زاده
�د����ا��ذر���ر���

�د����ا��م�ا���دات�������ی�����وی�
�د��������د�ر����ه�رو
�د��������������ر�
د������ی�������ف

د������ده�������وا��
د�������ا�����������
د���������ث�ا�����

د����ز��ا�����������د
د������ی�ر���ر�

د������ی��ا���د���ی�
د������اد�زواررض�

د��������ز��ای�������
د����رض�������اد�

د��������������������

��ع�����:�����������������و����دا����ه�آزاد�ا����
��ی��دا���:�د�������داد������زاده

وی�ا���ر�ا������:�د���������ذا�������ن�آ��د
��ر���س�د��������–�وی�ا���ر���ر��:���������������ون�آ��د

������ا���و���ا��:�����آزاده،�����رض����ر����
����:����و�����و����دا����ه�آزاد�ا�����وا�������

������� ���������زه �������������ژ��������������������ا��س������ ��������ن���ر���و��أی������ی�ت������دا����ه�آزاد�ا������������ز�
���ره�87/296188���رخ�1389/07/22����ز�ا����ر�ی���.

آدرس:�آزادراه����ان���وه،�������ی������،�دا����ه�آزاد�ا�����وا�������،����و�����و���و����ور�،�د��������،�دور���ر:�021-56733062
Website:www.ncmbjpiau.ir
Email:info@ncmbjpiau.ac.ir

دوره����،����ره����و���م�،�ز����ن�1397
2228-5458�:���������������
������ا����وُ����:�2228-6926

New Cell Mol Biotech
j.9/35 , 2019

Research article

25

Scan online to view this article

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
98

.9
.3

5.
5.

7 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
03

 ]
 

                             1 / 10

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1398.9.35.5.7
https://ncmbjpiau.ir/article-1-1201-fa.html


�������زه ��������������ژ��������و��������
��ی������ل:

د���������ذا�������ن آ��د
��د���:

د����رض�������اد
ا�ض�����������ی�ی���������ب�ح�وف�ا����:

د��������ن�ا����ا��ا����-�دا����ر�دا����ه����م����������ان�-���وه���ر������ژ��-���ر������ژی��
د����غ���ض�������������-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه������ژ�-������ژی��
د������اد����رآرا�-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه������ژ��-������ژی������ی��

د��������������ویچ�����ف-�ا���د�ا��������ا��������ژ��و�����و�����ژ��رو���������-���وه�����و�����ژ��-�ای������ژی���و�����و�����ژی��
د���������ذا�������ن�آ��د-�دا����ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-���وه����������ژ�-������ی���ژی���و�������ر������ژی��

د����ی��������-دا����ر�دا����ه����م����ی����و���ا���������ان-ژ������و�������ا���ل
د������������ا��-�دا����ر�دا����ه����م����������ان�-���وه�ای������ژ��-�ای������ژی��

د�������ام�������-�ا���د�دا����ه����م������������������-���وه�ا����������-����������ژی��
د����رض�������اد-�دا����ر������������ت������ژ���������-�����ی���ژی��������

���وران���������������ی�ی���������ب�ح�وف�ا����:�
د���������������������-�ا���د�دا����ه����م����������ان

د���������������-ا���د�دا����ه����م����������ان�-�دا����ه������-���وه�ای�����ژ�،�
ای�����ژی��

د����ا��������-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا������ان����ل-�دا����ه����م-��وه������ژ�
د������وی�����ری��-�ا���دی�ر��������������������-�دا����ه������،�دا����ه����م�������

ا���ز
و� ������ �����ژ�� ��وه� �-���� وا��� ا����� آزاد� دا����ه� ا���دی�ر� ��ار���-� ��وی�� د����

��������-����ی���ژی��
دارو��ز�� -�دا����ه� ���ان� ���م������� دا����ه� ا���دی�ر� �- ا������ ���ا������روح� د����

��ر������ژی��
������ دا����ه� �- ���ان� ������ ���م� دا����ه� ا���دی�ر� �- ���ر�� �����ب� ������� د����

در����������ژی��
��وه� �-����� �����-دا����ه� ����� ������ ���م� دا����ه� ��ی��-دا����ر� ��وزان� د����

ای�����ژ�،�ای�����ژی��
د�����������ی��ر�����-دا����ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-�دا����ه������

د�������ا��زاق�������������-�ا���دی�ر�ا������������ر�ای�ان�-�������ر���ی��������ی���ژی��
���� ���ل� ������ و� �������زی��� �- ��رس� ������ -�دا����ر�دا����ه� آ��ون� ����� د����

����د�
د��������������������-�ا���د���و����ه�����ز�����-�������ژ����

د��������ض��ای�ا�����-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������ر�-������ژی��
د������اد����ر�آرا�-�ا���د�دا����ه�آزاد�ا�����وا��������-������ژی��

د���������ض�����زاده�-�ا���دی�ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا���ارد���-�������ژ������������
د������������زا�ا�����-ا���دی�ر�دا����ه�آزاد�ا�����وا���ز���ن-�������ژ������������

داوران�ای�����ره��������ب�ح�وف�ا����:�
�د����ا����آرا����

د���������ض�����زاده
�د����ا��ذر���ر���

�د����ا��م�ا���دات�������ی�����وی�
�د��������د�ر����ه�رو
�د��������������ر�
د������ی�������ف

د������ده�������وا��
د�������ا�����������
د���������ث�ا�����

د����ز��ا�����������د
د������ی�ر���ر�

د������ی��ا���د���ی�
د������اد�زواررض�

د��������ز��ای�������
د����رض�������اد�

د��������������������

��ع�����:�����������������و����دا����ه�آزاد�ا����
��ی��دا���:�د�������داد������زاده

وی�ا���ر�ا������:�د���������ذا�������ن�آ��د
��ر���س�د��������–�وی�ا���ر���ر��:���������������ون�آ��د

������ا���و���ا��:�����آزاده،�����رض����ر����
����:����و�����و����دا����ه�آزاد�ا�����وا�������

������� ���������زه �������������ژ��������������������ا��س������ ��������ن���ر���و��أی������ی�ت������دا����ه�آزاد�ا������������ز�
���ره�87/296188���رخ�1389/07/22����ز�ا����ر�ی���.

آدرس:�آزادراه����ان���وه،�������ی������،�دا����ه�آزاد�ا�����وا�������،����و�����و���و����ور�،�د��������،�دور���ر:�021-56733062
Website:www.ncmbjpiau.ir
Email:info@ncmbjpiau.ac.ir

دوره����،����ره����و���م�،�ز����ن�1397
2228-5458�:���������������
������ا����وُ����:�2228-6926

 مجله تازه های بیوتکنولوژی سلولی  مولکولی
دوره 9 - شماره 35 - تابستان 1398

 
 

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
 :نویسنده مسئول
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 ینیبال یهاهیجدادر  یکیوتیبیآنتمولد مقاومت  یهاژن ییشناسا
 TEM و IMP-1کننده بتالاکتاماز  دیتول هیپنومونلایکلبس

 *2ییرزایمحسن م ،1یاری، رضا 1یگودرز لایل

 رانیا بروجرد، ،یاسلام آزاد دانشگاه بروجرد، واحد ،یشناسستیز گروه -۳
 رانیا بروجرد، ،یاسلام آزاد دانشگاه بروجرد، واحد ،یشگاهیآزما علوم گروه -2

  دهیچک
هدف . استها مارستانیبدر  یبتالاکتاماز یهامیآنزاز  یناش یهاعفونت  عیاز عوامل شا هیپنومونلایکلبس :سابقه و هدف

 .است هیومونپنلایکلبس یهاهیسودر IMP-1 و TEM یکیوتیبیآنتمولد مقاومت  یهاژن یفراوان زانیم نییمطالعه تع نیاز ا

مقاومت  زانیم. تندمورد استفاده قرار گرف ESBLs یپیفنوت دییجهت تأ هیپنومونلایکلبسنمونه  9/ :هاروشمواد و 
 .شدند نییتع PCRروش واکنش  ابIMP-1 و TEM یهاژن وعیش زانیها مشخص و مهیجدا یکیوتیبیآنت

% ۳۹9نشان داد که  جینتا. بودند ESBL پیفنوت فاقد هانمونه% ۱۹22و  ESBL پیفنوت یدارا هاهیجدا% 6۹۵۵ :ها افتهی
  ژن دو هرطور مشترک واجد به زیها ننمونه% 8۹9۱. هستند TEMژن  یدارا هانمونه% 8۹9۱ و IMP-1 ژن یدارا هانمونه

TEM و IMP-1 بودند. 

مقاوم وجود داشتند،  یهانمونهاز  یادیطور مشترک در تعداد زبه IMP-1 وTEM  یهاژن کهنیبه اتوجهبا  :یریگجهینت
 .دگردمی پیشنهاد زمینه این در پزشکان توسط هاکیوتیبیآنت یمنطق و درست زیتجو مناسب، یدرمان کارهایراه از استفاده

 .یکیوتیبیآنت مقاومت ،TEM، IMP-1 ف،یالط عیوس یبتالاکتامازها ،کلبسیلاپنومونیه :یدیکل یها واژه
 

 

  مقدمه
 یباکتر( Klebsiella pneumoniae) پنومونیهکلبسیلا

 دستگاه یها عفونت سپسـیس، ،پنومونی عامل و منفی گرم
 ایجاد در شده شناسـایی عوامـل تـرینمهم از یکی و ادراری
 یهاعفونت. (۳6) اسـت بیمارسـتانی هـایعفونت

 یهاکشور در یپزشک مطرح مشکلات از یکی یمارستانیب
 اشاعه موجب که است توسعه حال در زین و افتهی توسعه

 ،ینیبال نظر از(. 9) گرددیم جامعه در یعفون یهایماریب
 ها،مارستانیب در یعیوس طوربه کلبسیلاپنومونیه هیسو

 یمنیا ستمیس نقص یدارا که یافراد در و گرددیم زهیکلون
 یمنیا نقص با مارانیب ای و یابتید افراد مانند هستند
 گرددیم مشاهده ترشیب کودکان، و مسن افراد و یاکتساب

 ییدارو مقاومت نیترشیب که دهدیم نشان هاهمطالع(. ۳2)
 یکلایشیاشر مانند یمنف گرم یهایباکتر نیب در
(Escherichia coli)، و سودوموناس  هیپنومونلایکلبس

 کننده جادیا (aeruginosa Pseudomonas) ینوزایآئروژ
و  یادرار یمجار یهاعفونت ،یمارستانیب یهاعفونت

 دیآن را تول توان علت عمدهیمشود که یم دهید یمیباکتر
(. 28) دانست هایباکتر نیا توسط بتالاکتاماز یهامیآنز

-یآنت یهامقاومت انتشار با گسترده، فیط یبتالاکتامازها
 درمان در موجود مشکلات از یکی ا،یدن سراسر در یکیوتیب
 هامیآنز نیا. شوندیم محسوب مختلف یعفون یهایماریب

 توسط انتقال لیدلبه و دارند قرار بتالاکتامازها A گروه در
26

برای مشاهده این مقاله به صورت
 آنلاین اسکن کنید
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برای مشاهده این مقاله به صورت
 آنلاین اسکن کنید

 
 

 برابر در مقاومت یهاژن زمانهم انتقال ییتوانا ها،دیپلاسم
 در تیمحدود آن، دنبالبه و دارند را هاکیوتیبیآنت ریسا

  .شوندیم موجب را کیوتیبیآنت انتخاب

 اسه،یانتروباکتر خانواده نیب در موجود بتالاکتاماز نیترجیرا
 یگستردگ ییتوانا یدارا CTX-M2 اما است۳TEM  ژن

(. 2۳،۱۷) است بتالاکتام یهاکیوتیبیآنت یرو بر یترشیب
 دارد نقش ییزایماریب در دروفوریس دیتول با TEM ژن

(۱9 .)  

 ها میآنز نیا مولد یها یباکتر از حاصل یها عفونت درمان
 از یعیوس فیط بهمقاومت سو  کی از چون است مشکل

 از یاریبس گرید یسو از و شود یم مشاهده هانیسفالوسپور
از  شیب) یبزرگ یدهایپلاسم یبر رو ۱ESBLs یها ژن

مقاومت  یها زمان حامل ژنهمقرار دارد که  لوبازیک( ۳۱۱
 دها،یکوزینوگلیآم: مانند یکروبیمضد عوامل ریبه سا
 ها عفونت نیا. است نیکلیتتراسا و دیسولفونام کل،یکلرامفن

 و است مارانیب ریوم مرگ زانیم با یدار یمعن رابطه یدارا
 یدهایپلاسم نیا(. /2) دارد ییبالا یدرمان نهیهز

 و گرید هیسو به هیسو  کیتوانند از یم یراحت به ویکونژوگات
 زین یموارد در. شوند منتقل یگرید یها گونه به یحت ای

 یها جانتگرونیا ایها و ترانسپوزون در فوق یها ژن
 یبندطبقه Bمتالوبتالاکتامازها جز کلاس . (2۷) رندیگ یم

، VIM ،NDM ،KHM یهاژنآمبر هستند که شامل 
AIM ،SIM ،GIM ،SPM وIMP شوندیم .

در  SPM و IMP ،GIM ،VIMنوع  یمتالوبتالاکتامازها
 ریجزء زIMP  میآنز(. 2) اندشده ییشناسا کلبسیلاپنومونیه

فعال   گاهیدر جا یفلز رو کی یکه دارا است B1کلاس 
 IMP .است نیستئیس کیو  نیدیستیهمراه سه هبه میآنز

سودوموناس  GN17203 هیاز سو ۳/88در سال  یدیپلاسم
 ینیپروتئ میآنز نیا (.۱۱) در ژاپن گزارش شد نوزوایآئروج

است که بر  kDa ۱۱ یو وزن مولکول نهیآم دیاس 296با 
کلاس  نتگرونیدر داخل ا( Kb۳2۱) یبزرگ دیپلاسم یرو

III مولد  یگرم منف یهایباکتراز جمله . قرار داردIMP-1 
 تروباکتریس، کلبسیلاپنومونیه، یکلایشیاشر توان بهیم

                                                 
1 Temoneria 
2 Cefotaxime 
3 Extended spectrum  - lactamase 
4 Clinical and Laboratory Standards Institute 
  

 جنزیآلکال، (Citrobacter freundii) یفروند
-هیسوو (  Alcaligenes xylosoxidans) دانسیلواکسیگز
(. ۳8) اشاره کرد( Acinetobacter) باکترنتویاس یها

در  هعمدطور به IMPکننده  دیتول یهااسهیانتروباکتر
 ایو استرال وانیژاپن، تا ن،یچ یعنیآرام  انوسیاق -ایآس

 IMP-1 یهاژن یدارا یهاهیسو(. ۱،2۱) اندشده ییشناسا
-نتگرونیا قیطر از انتقال و یوغی هم در بالا ییتوانا لیدلبه
-یم مقاوم هانیلیسیپن و کارباپنم به نسبت یراحتبه ها

است که  Bکلاس  یمتالوبتالاکتامازها جز ژن نیا. شوند
ها کارباپنمها و نیسفالوسپورها، نیلیسیپن زیدرولیه ییتوانا

شدن  زهیها و کلونیباکترقدرت انتقال ژن به . را دارد
در مراکز  یدیها خطر جدمارستانیبمدت در  یطولان
 (.2)شودیممحسوب  یدرمان

از  یکامل یآگاه یطب صیتشخ یهاشگاهیآزمااز  یاریبس 
ها فاقد شگاهیآزما. ندارند ESBL ییو نحوه شناسا تیاهم

 نیا. مقاومت هستند یهاسمیمکان وعیمهار ش یبرا یمنابع
 وعیاز ش یریشکست در جلوگ یبرا یفقدان اطلاعات علت

 است فیالطعیوس یمولد بتالاکتامازها یهاپاتوژن یجهان
-عیوس یبتالاکتامازها ییشناسا یبرا روش نیبهتر(. /۳)

 بهنسبت افتهی کاهش تیحساس یبرا یغربالگر ف،یالط
و سپس انجام آزمون  9CLSI یشنهادیپ یهاکیوتیبیآنت

 کیوتیبیآنت کی نیب سمینرژیمنظور اثبات اثر سبه یدییأت
با (. 6) است یمهار کننده بتالاکتاماز کیو  ینیسفالوسپور

در مناطق  یکیوتیبیآنتمقاومت  وعیش زانیم کهنیبه اتوجه
 ق،یتحق نیا یمتفاوت است هدف اصل ییایمختلف جغراف

 IMP-1  و TEMگسترده  فیبا ط یبتالاکتامازها ییشناسا
 یهاهیجدابتالاکتامازها در  نیترعیشاو  نیترمهماز  که

اند شدهو از سراسر جهان گزارش  هستند کلبسیلاپنومونیه
کننده مقاومت  جادیها که اژن نیا یفراوان نییتع ،است

هستند از نظر  کلبسیلاپنومونیه یهاهیجدادر  یکیوتیبیآنت
 .است تیحائز اهم یکیولوژیدمیاپ

 کار روش
 یهجدا 9/ از یلیتحل – یفیمطالعه توص یندر ا

ز ا ۳۱/۷ مهرماه تا ۳۱/9 آبان ازکه  کلبسیلاپنومونیه
چمران شهرستان  یدو شه( ره) ینیامام خم یهایمارستانب
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 مجله تازه های بیوتکنولوژی سلولی  مولکولی

 
 

شدند و در  یآورجمعبروجرد بر اساس فرمول کوکران 
دانشگاه  یشناسیکروبم یشگاهبه آزما یکروبیم یهایتپل

ها بعد یهجدا ینا. یدشدند، استفاده گرد منتقل بروجردآزاد 
واحد بروجرد با انجام  یقاتیتحق یشگاهاز انتقال به آزما

قندها در  یرشامل تخم یافتراق یوشیمیاییب یهاتست
 یط، واکنش در محSIM یط، حرکت در محTSI یطمح

VP ۹MR و اوره آگار  یتراتس یمونس یطو رشد در مح
شده تا زمان انجام  ییدأت یهایهجدا. شدند یسازجدا
درصد  ۳۷ یحاو TSBکشت  یطدر مح یبعد یهایشآزما

 شدند یگراد نگهداریسانتدرجه  -۵۱ یو در دما یسرولگل
(29.) 

مولد  هایایزوله یصجهت تشخ یوگرامبیآنت آزمون
ESBL 

 در ESBLs کننده دیتول یهایباکتر ییشناسا منظوربه
 استفاده با CLSI دستورالعمل طبق غربالگری آزمون ابتدا

 میدیسفتاز و اکسونیسفتر یکیوتیبیآنت یهاسکید از
 و μg۱۱  میدیسفتاز یهاسکید سری از. دیگرد انجام
 اکسونیسفتر ،μg۳۱۹۱۱ دیاس کیکلاولان میدیسفتاز

μg۱۱، دیاسکیکلاولان -اکسونیسفتر μg۳۱۹۱۱ (شرکت 
. شد استفاده سکید در انتشار روش و( هیترک زیآنالا ویبا
 مولر طیمح در هم از یمتریلیم 2۱ فاصله در هاسکید
 در هاتیپل سپس. گرفتند قرار( مرک) آگار نتونیه

 قرار ساعت 29  مدت یبرا گرادیسانت درجه ۱۵ انکوباتور
 ییتنهابه سکید هر اطراف رشد عدم هاله قطر و شدند داده

 ≥ شیافزا .شد دهیسنج دیاسکیکلاولان با بیترک در و
mm ۷ دیاسکیکلاولان با بییترک یهاسکید هاله قطر 

 نیا دهنده نشان دیاسکیکلاولان فاقد یهاسکید به نسبت
 (.۳شکل) است ESBLs مولد باکتری که بود

 الطیفوسیع بتالاکتامازهای مولد هایژن شناسایی
 در IMP-1 و TEM هایژن شناسایی برای PCR واکنش

 با الگو DNA. شد انجام کلبسیلاپنومونیه جدایه 9/
 جهت. شد جداسازی( Boiling) جوشاندن روش از استفاده

 از ،میکرولیتر 2۷ نهایی حجم در PCR واکنش انجام
 - سیناکلون شرکت) میکس مستر میکرولیتر ۷۹۳2 مخلوط

 از یک هر از میکرولیتر ۳ و dNTPS میکرولیتر ۱ ،(ایران
. شد استفاده استریل مقطر آب میکرولیتر ۷۹۵ و پرایمرها
 اپندورف کلریترموسا دستگاه از استفاده با PCR واکنش

((Master cycler® gradient یباکتر از. گرفت انجام 

 یکلایشیاشر و ATCC ۵۱۱6۱۱ کلبسیلاپنومونیه
2۷/22ATCC ژن یبرا TEM سودوموناس هیسو از و 

-به IMP-1 ژن یبرا KP ۵8۱۳6۷ شماره با نوزوایآئروژ
 دقت و صحت کنترل منظوربه کنترل یهاهیسو عنوان

 و استفاده مورد یمرهایپرا فهرست. دیگرد استفاده شیآزما
 در یبررس مورد یهاژن از کی هر یبراPCR  طیشرا

 یدما از PCR برنامه در .است شده ذکر ۳ جدول
 قه،یدق 9 مدتبه گرادیسانت درجه 9/ هیاول ونیدناتوراس

 یدما و هیثان ۱۱ مدتبه درجه tem ۷2 ژن اتصال یدما
-یپل قه،یدق کی مدتبه درجه imp-1 ۷۳ ژن اتصال

-یپل قه،یدق کی مدتبه درجه ۵2 چرخه در ونیزاسیمر
. شد استفاده قهیدق ۷ مدتبه درجه ۵2 یینها ونیزاسیمر

 در چرخه imp-1 ۱۱ ژن و tem ۱۷ ژن PCR چرخه تعداد
 .شد گرفته نظر

 
 منظوربه PCR برنامه و استفاده مورد پرایمرهای ترادف .۳ جدول

 TEM و IMP-1 یها ژن شناسایی

بع
من

ون 
یک

مپل
ا

 
(

فت
ج

(باز 
 

 ها ژن (5/-۹۱) پرایمرها نوکلئوتیدی توالی

(2۱) 898 
F-GAGTATTCAACATTTCCGTGTC 

TEM 
R-TAATCAGTGAGGCACCTATCTC 

(/) ۷8۵ F-ACAACCAFTTTTGCCTTACC IMP-
1 R-ACCGCAGCAGAGTCTTTGCC 

 
 آماری آنالیز
   آماری افزارنرم از استفاده با نتایج و هاداده تحلیل تجزیه

SPSS (2۱ نسخه )و Excel آماری آزمون و t اینمونه تک 
 و تیاهم با یآمار نظر از  ˂ P-value%۷. گرفت انجام

 .شد گرفته نظر در داریمعن

  هایافته
 یبررس از حاصل جینتا :بیوگرامآنتی الگوی نتایج
 جدایه 9/ بین از که داد نشان یکروبیمضد تیحساس

 به%( 8۹6۱) هیجدا 6۱ یبررس مورد کلبسیلاپنومونیه
 . بودند مقاوم سفتریاکسون به%( ۳۹2) جدایه 2 م،یدیسفتاز

 2۳و دادند نشان را ESBL پیفنوت%( 6۹۵۵) هیجدا ۵۱
  .بودند ESBL ریغ هانمونه% ( ۱۹22) هیجدا
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 کلبسیلاپنومونیه هایجدایه بیوگرامآنتی نمونه -۳ شکل
CTR ،سفتریاکسون CFC اسیدکلاولانیک+سفتریاکسون 

CAZ ،سفتازیدیم CZC اسیدکلاولانیک+سفتازیدیم 
 

  PCRنتایج
 هیجدا /9 یبررس مورد کلبسیلاپنومونیه هیجدا 9/ نیب از
 بهمربوط%( 8۹9۵) هیجدا 9۷ و زنان بهمربوط%( ۳۹۷2)

 یهابخش در هاهیجدا نیا یفراوان نیچنهم .بود مردان
 از%( ۳۹۱6) هیجدا ۱9: بود شرح نیا به یمارستانیب مختلف

ICU، ۳۳ ( ۳۹۱6) هیجدا ۱9 اورژانس، از%( ۵۹۳۳) هیجدا%
 .بودند اطفال بخش از%( ۹۳۷/) هیجدا ۳۷ ،یداخل بخش از

-ژن کونیامپل بهمربوط الکتروفورز ژل و PCR انجام از پس
 در شده هئارا جینتا ۱شکلTEM  و 2شکل IMP-1 یها

 .دیگرد مشخص 2جدول
 

 یبررس مورد یهاژن یفراوان: 2 جدول
 

 TEM ژن وعیش IMP-1 ژن شیوع
 حضور وضعیت

 درصد فراوانی ژن
 فراوانی

 حضور وضعیت
 درصد فراوانی ژن

 فراوانی
 6۹8۵ 69 مثبت ۹9۵/ ۱۷ مثبت
 ۱۹۳2 / منفی ۷2 ۱8 منفی
 ۳۱۱ ۵۱ کل جمع ۳۱۱ ۵۱ کل جمع

    
  IMP-1 %(۹9۵/) هیجدا ESBLs، ۱۷ هیجدا ۵۱ از 

 .بودند مثبت TEM % (6۹8۵) هیجدا 69 و مثبت
 

 

 
 IMP-1  ژن PCR محصول% ۷۹۳ آگارز ژل الکتروفورز -2 شکل

 
  CN مثبت، کنترل M bp DNA ladder ۳۱۱، CP ستون
 IMP-1 ژن  bp ۷8۵ یاختصاص باند ۷-۳ یها ستون ،یمنف کنترل

 

 
 TEM  ژن PCR محصول% ۷۹۳ آگارز ژل الکتروفورز-۱شکل
  CN مثبت، کنترل M bp DNA ladder ۳۱۱، CP ستون

 TEM ژن bp898 یاختصاص باند ۷-۳ یها ستون ،یمنف کنترل
 

 بوده TEM و IMP-1 ژن دو هر واجد%( 8۹9۱) هیجدا ۱2
 ژن دو هر فاقد زمانهم طوربه%( /۷۹) هیجدا / تعداد و

IMP-1 و  TEM بروز احتمال دهد یم نشان نیا که بودند 
 یها ژن از ژن کی واجد یهاهیجدا ترشیب در ژن دو هر

IMP-1 و  TEM کل در ژن دو نیا حضور عدم از ترشیب 
 ارتباط یانمونه تک t آزمون جینتا اساس بر. است هاهیجدا
 ESBLs ریغ و ESBLs یهانمونه گروه دو نیب یداریمعن

 جینتا. شد افتی ۱۷۹۱ یداریمعن سطح در یآمار نظر از
 یداریمعن سطح گرفتن نظر در با یانمونه تک  t آزمون

 یداریمعن طوربه ESBLs یهانمونه که داد نشان ۱۳۹۱
 ارتباط نیچنهم. هستند ESBLs فاقد یهانمونه از ترشیب

 مقاومت و TEM و IMP-1 ژن دو حضور نیب یداریمعن
 وجود میدیسفتاز اکسون،یسفتر یهاکیوتیبیآنت بهنسبت

 .دارد

 بحث
 جادیا در یمهم نقش یکینیاز نظر کل کلبسیلاپنومونیه

. کندیم فایا یادرار یمجار عفونت و یمارستانیب عفونت
 ریاخ یهادهه در هاکیوتیبیآنت هیرویب مصرف متاسفانه

چند گانه  مقاومت با مقاوم یهاهیسو ظهور شیافزا موجب
از  یگرم منف یاروده یهایباکتردر  ییدارو

 هایباکتر نیکه ایطوربهشده است  کلبسیلاپنومونیه جمله
( ESBLs) ای فیالطعیوس بتالاکتاماز یهامیآنز دیتول با

 ن،یلیسیپن ن،یسفالوسپور رینظ ییهاکیوتیبیآنتنسبت به 
. دهندیم نشان مقاومت میسفوتاکس و نیپروفلوکساسیس

 در آن انتقال و یبتالاکتاماز یهامیآنز کننده کد ژن وجود
 یبرا بزرگ دیتهد کی یاروده یمنف گرم یهایباکتر نیب

 شماربه عیوس فیط با یهانیسفالوسپور کنندگانمصرف
 سکیحاصل از آزمون د جیبر اساس نتا(. ۱۱،26) ندیآیم

 ۵۱ یمورد بررس کلبسیلاپنومونیه هیجدا 9/از  یبیترک
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شدند که  ییشناسا ESBLعنوان مولد به%( 6۹۵۵) هیجدا
% ۵6و همکاران،  Mirsalehan  مطالعهبا  سهیدر مقا

بودند که  ESBLs میآنز یدارا کلبسیلاپنومونیه یها هیسو
دهنده  با مطالعه حاضر دارد و نشان یمناسب یخوانهم

در  ها هیسو نیا یو بقا ییا زیماریب یبالا لیپتانس
در  نیچنهم. (22) است یمارستانیمختلف ب یها بخش

 9۵و همکاران انجام شد از  Pornourکه توسط  یامطالعه
( 2۵) بودند ESBLSمولد %  8۹/۵ کلبسیلاپنومونیه هیجدا

 ۳۱9 یدر تهران بر رو /۳۱8که در سال  یگریو مطالعه د
 مورد همکاران و Feizabadi توسط  کلبسیلاپنومونیهنمونه 
 کننده دیتول هانمونه نیا از% ۳۹۵2 گرفت قرار یبررس

ESBLS یبالا درصد دهندهنشان یهمگ که بودند ESBLS  
 (.۳2) است رانیا در

 در جهان نقاط ریسا و رانیا در یادیز مشابه هایهمطالع
 گرفته صورت ESBLS کننده دیتول کلبسیلاپنومونیه نهیزم
 است مطالعه نیا از آمده دستبه اطلاعات کننده دییأت که
 Ehlers توسط که /2۱۱ سال در یامطالعه به توانیم که
 یهاهیسو%  9۹۷8 که کرد اشاره شد انجام همکاران و

 دادند نشان را فیالطعیوس بتالاکتاماز پیفنوت لایکلبس
-عیوس بتالاکتاماز پیفنوت ییشناسا زانیم نیچنهم(. ۳۳)

 Leung توسط 2۱۱8 سال در لایکلبس یهاهیسو در فیالط
Ho زانیم نیا(. ۳9) دیگرد گزارش%  ۷۱ همکاران، و 

 به بالا مقاومت کننده هیتوج ESBLS یهاژن یبالا وعیش
 سوم نسل یهانیسفالوسپور و بتالاکتام یهاکیوتیبیآنت

 دهنده نشان ESBLS یبالا زانیم دیتول سفانهأمت که است
 دیتول کلبسیلاپنومونیه یهاهیسو که است موضوع نیا

 ریاخ دهه چند در فیالطعیوس بتالاکتاماز یهامیآنز کننده
 نظربه هاگزارش نیا بهتوجه با(. ۳2) اندبوده شیافزا به رو
  ESBLS کننده دیتول یهاهیسو وعیش زانیم که رسدیم

 سطح در بروجرد شهرستان کلبسیلاپنومونیه یهاهیسو در
 ،(۳۷) اصفهان مانند رانیا نقاط یبعض از و بوده یجهان

 که است ترشیب( ۱۳)شهرکرد ،(22)زیتبر ،(۱2) کرمانشاه
 توسط هاکیوتیبیآنت ادیز مصرف لیدلبه رودیم گمان

 پزشک نظر تحت یاختصاص یهاتست انجام عدم و مارانیب
 کننده دیتول%( 6۹۵۵) هیجدا ۵۱ تعداد مطالعه نیا در. است

ESBLS  افراد%( ۳۹۷2) هیجدا /9 تعداد نیا از که بودند 
 شده جدا مذکر افراد از%( 8۹9۵) هیجدا 9۷ تعداد و نثؤم

 یهاسوش% ۱2 که داد نشان ۳۱88 در Khorshidi. بودند

 انیم از و هستند  ESBLS کننده دیتول کلبسیلاپنومونیه
-نشان که بودند نثؤم% ۷۹9۵ و مذکر مارانیب% ۷۹۷2 هاآن

 یهاهیسو زانیم سال چند نیا یط در کهاست آن دهنده
 تیجنس لحاظ از  ESBLS کننده دیتول کلبسیلاپنومونیه

 که شد مشخص ادامه در(. ۳۵) است نکرده یچندان تفاوت
 از مشابه طوربه  ESBLS کننده دیتول یهاهیجدا% ۳۹۱6

-یم نظربه که ،شدند یآورجمع یداخل و ICU یهابخش
 به ،یماریب بودن میوخ و مارانیب مدت یطولان یبستر رسد
 یداروها با یطولان مواجهه و یتهاجم یابزارها یریکارگ

 در گذارریثأت عوامل جمله از بخش نیا در یمصرف عمده
(. 22) هستند مقاوم یهاسمیارگان نیا توجه قابل حضور

 آزمون انجام از پس که هیجدا / در مطالعه نیا در نیچنهم
 ییشناسا اشاره مورد ژن دو بودند، مثبت  ESBLS یدیأیت

  ESBLS دیتول در یگرید یهاژن رسدیم نظربه که نشدند
 .دارند نقش

 استفاده باIMP-1  و TEM ژن دو یفراوان حاضر مطالعه در
-به  ESBLS کننده دیتول یهاهیجدا در PCR آزمون از

 هایهمطالع در. دیگرد گزارش% ۹9۵/ و% 6۹8۵ بیترت
 در TEM ژن یفراوان گذشته یهاسال در شده انجام
 در که-یطوربه بوده ادیز یآمار جامعه بهتوجه با لایکلبس

 زیتبر شهر در /۳۱8 سال در همکاران و Pornour مطالعه
 وعیش زانیم۳۱8۵ سال در Zamanzad مطالعه در و

TEM دیگرد گزارش( ۱6% )۱۹۷8 و( 2۵% )9۹۵9 بیترتبه .
 و /2۱۱ سال در همکاران و Ehlers مطالعه در نیچنهم
 ژن یفراوان  2۱۳۱ سال در همکاران و Bali مطالعه در

TEM (. ۷،۳۳) دیگرد گزارش درصد 9۹۵9 و 29 بیترتبه
 لایکلبس زولهیا 6۷ از همکاران و Akpaka مطالعه در

 ژن یحاو% Multiplex PCR ۱۹89 روش با شده یبررس
TEM تفاوت لیدلبه تواند یم وعیش اختلاف نیا(. ۳) بودند 

 .باشد مختلف مناطق در یباکتر نیا ییزایماریب در

 شد گزارش IMP-1  /۹9۵% ژن یفراوان حاضر مطالعه در
 در همکاران وazizi  توسط که یپژوهش با سهیمقا در که

 سودوموناس یهازولهیا هیسو ۳۱۱ یرو بر ۳۱/6 سال
 مارستانیب ینیبال یهانمونه از شده جدا ینوزوایآئروژ

 یفراوان نیترشیب شد انجام قم شهرستان یبهشت دیشه
 نیترکم و درصد 2۷ زانیم به IMP-1 ژن بهمتعلق یژن
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 درصد ۷۹۳2 زانیم به VIM-1 ژن به مربوط یفراوان
 (. ۳۱)شد مشاهده

 ونان،ی مانند جهان نقاط ریسا شده انجام مشابه هایهمطالع
 دهندیم گزارش را یمتفاوت جینتا لیبرز و کا،یآمر آلمان،

 کلبسیلاپنومونیه یهاهیجدا از کدامچیه در IMP-1 ژن
 هایبررس نیا جینتا(. ۳۱،8،۵) دینگرد مشاهده یبررس مورد

 دهنده نشان حاضر مطالعه با سهیمقا در IMP-1 ژن یبرا
 یهاهیجدا انیم در ژن نیا انتشار یبالا وعیش

 نیا برعلاوه است یبررس مورد منطقه در کلبسیلاپنومونیه
 در IMP-1 یهاژن یفراوان که است یضرور نکته نیا ذکر
 یایآس یکشورها در ترشیب کیاندم صورتبه ایآس قاره
 در تنوع نیا(. 2۱) است شده گزارش هندوستان و یشرق

 مواد و یطیمح طیشرا بر بنا یامنطقه هر در تواندیم وعیش
-ژن انیب در است یاتیح کلبسیلاپنومونیه یبرا که ییغذا
 و فیالطعیوس یبتالاکتامازها با مرتبط یمقاومت یها

 نیا زمانهم حضور اما کند عمل متفاوت متالوبتاکتامازها
 مارانیب نیب در را یادیز خطرات تواندیم بتالاکتاماز دو

 نیا زمانهم حضور از اطلاع بدون که باشد داشته یبستر
 .شودیم کیوتیبیآنت زیتجو به اقدام هاآن یبرا ژن دو

 یریگجهینت
 ESBLs تولیـد و بیـوتیکیآنتـی مقاومت بالای شیوع

 غربـالگری بـه نیـاز دهنـدهنـشان مطالعه، مورد درمنطقه
 و آزمایـشگاه توسـط ESBLs نظـر از کلینیکـی هاینمونه

-ممانعـت قـدرت بـا مناسـب هـایبیوتیکآنتـی از استفاده
 با ترکیـب صورتبه هابیوتیکآنتی و بتالاکتامازی کنندگی

 با اخیر هایسال طی. است پزشکان توسط کلاولانیک
 مواجـه هـابیوتیـکآنتـی بـه مقـاوم هایسویه افزایش

-هزینـه و درمـانی مـشکلات افـزایش به منجر که میبود
 محیط صحیح استریلیزاسیون. شودمی درمانی های

 - بهداشــتی پرسـنل توسط بهداشت رعایت بیمارستانی،
-بیوتیکآنتی مــصرف بــرای صــحیح الگــوی درمــانی،

-بیوتیکآنتی بـا نـاقص هایدرمان یا و خوددرمانی عدم ها،
-وسیع هایسفالوسپورین از استفاده نمودن محدود ها،

 هایمقاومت میـزان بـا ارتبـاط در پزشکان وآگاهی الطیـف
 تواننــدمــی که هستند کارهاییراه جمله از بیوتیکیآنتی

 از ناشی هــایعفونــت از گیریپیــش و کنتــرل بــرای
 .ندشو گرفتـه کـاربـه ESBLs تولیدکننـده هایارگانیسم

  منافع تضاد
 .ندارد وجود حاضر قیتحق در یمنافع تضاد گونهچیه

 یسپاسگزار
 یولوژیب یقاتیتحق شگاهیآزما کارشناسان از سندگانینو

 کمال بروجرد واحد یاسلام آزاد دانشگاه یمولکول یسلول
-داده حاصل شده انجام پژوهش. دارند را یقدردان و تشکر
 مصوب کد با گودرزی لیلا خانم نامهپایان های

 .است ۳۳2۱۱۷۳۱/6۳۱۱۱
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