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ABSTRACT

Background & objectives: Bacterial antibiotic resistance is becoming a global health crisis.
The aim of this descriptive, cross-sectional study was to investigate the prevalence of
multidrug-resistant Pseudomonas aeruginosa strains in Ardabil.
Methods: During 9 months, between July 2019 and March 2020, 50 strains of Pseudomonas
aeruginosa were collected from different clinical specimens in four hospitals of Ardabil and
the prevalence of MDR, XDR and PDR strains of Pseudomonas aeruginosa were evaluated.
Antibiotic susceptibility testing was assessed using the disk diffusion method.
Results: In the present study, the prevalence of MDR, XDR and PDR strains of Pseudomonas
aeruginosa were 52%, 40% and 14%, respectively.
Conclusion: Due to high prevalence of multidrug-resistant strains of Pseudomonas
aeruginosa in Ardabil, continuous monitoring of the antibiotic resistance trend in clinical
isolates in order to select the best medication is necessary.
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مقدمه
ی یک پدیـده نـو ظهـور در جهـان    بیوتیکآنتیمقاومت 

بوده و در حال تبدیل شدن بـه یـک بحـران بهداشـت     
در کشورهاي در حال توسعه اسـت.  عمومی مخصوصاً

هـا  بیوتیـک ده بیش از حد و یا سوء مصرف آنتـی استفا
ــش ــه در بخ ــین در عرص ــانی و همچن ــاي انس ــاي ه ه

پــرورش دام و طیــور، مــواد غــذایی و کشــاورزي بــه 
کـز  معضل فعلی دامن زده است. بر اساس برآورد مر

درصــد از CDC ،(30(هـا پیشـگیري و کنتـرل بیمــاري  
هــا ورد اســتفاده در بیمارســتانهــاي مــبیوتیــکآنتــی

ــه طــور نادرســت تجــویز   غیر ــا ب ــوده و ی ضــروري ب
بیـوتیکی از  آنتـی شوند. اهمیت پیـدایش مقاومـت   می

هـاي  هـاي ناشـی از بـاکتري   ست کـه عفونـت  ایآنجای
لیون بیماري و می2باعث بیش از بیوتیکآنتیمقاوم به 

نفر در ایالات متحده و 23000نیز مرگ و میر سالانه 
]. در 1-4انـد [ نفر در کشورهاي اروپایی شده25000

، بیوتیـک آنتـی هاي گرم منفـی مقـاوم بـه    بین باکتري
ی، باســیل گــرم منفــ، یــک 1ســودوموناس آئروژینــوزا

کــی از  ي، یتخمیــر کاتــالاز و اکســیداز مثبــت و غیر   

1 Pseudomonas aeruginosa

چکیده
. هدف از ی بیوتیکی باکتریایی در حال تبدیل شدن به یک بحران بهداشت عمومی در جهان استمقاومت آنت:زمینه و هدف

مقاوم به چند دارو در اردبیل بود.سودوموناس آئروژینوزاشیوع سویه هاي مقطعی، بررسی-توصیفیاین مطالعه 
مختلـف  از نمونـه هـاي  آئروژینـوزا سودوموناسسویه 50، تعداد 1398ماه، بین تیر تا اسفند سال 9در طول روش کار:

بررسی شد. سودوموناس آئروژینوزا PDRو MDR ،XDRآوري و شیوع سویه هاي در چهار بیمارستان اردبیل جمعبالینی 
ارزیابی مقاومت آنتی بیوتیکی باکتري با استفاده از روش دیسک دیفیوژن بود.

درصد 14و 40، 52به ترتیب سودوموناس آئروژینوزا PDRوMDR ،XDR، شیوع سویه هاي در مطالعه حاضریافته ها:
بود.

در اردبیل، نظـارت مـداوم بـر    سودوموناس آئروژینوزابا توجه به شیوع بالاي سویه هاي مقاوم به چند دارو نتیجه گیري: 
براي جلوگیري از شکست روند مقاومت آنتی بیوتیکی ایزوله هاي بالینی این باکتري به منظور انتخاب بهترین گزینه دارویی 

درمان ضروري است.
، مقاومت چند دارویی، آنتی بیوتیک سودوموناس آئروژینوزاي:کلیدي هاواژه 
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ــ ــایعترین و مهمت ــاتوژنش ــب  رین پ ــت طل ــاي فرص ه
شـود.  میهاي بیمارستانی محسوبکننده عفونتایجاد

بعنوان تهدید جـدي  CDCتوسطحالیدراین باکتري
علیه بهداشت جهانی تلقی شده است که سالانه بیش از 

درصـد از کـل   8مورد عفونت ایجاد کـرده و  50000
شـود  مـی ي اکتسابی از بیمارستان را شـامل هاعفونت

هـاي بـدن   تواند تمام بافـت می. این باکتري تقریباً]1[
ــا ــترده   انس ــف گس ــا طی ــرده و ب ــوده ک اي از ن را آل

از قبیـل پنومونیـه، عفونـت    ي حاد و مزمن، هاعفونت
هاي خـون، پوسـت،   مجاري ادراري، مننژیت و عفونت

، بخصــوص در بیمــاران حســاس مثــل گــوش و چشــم
ن دچــار و بیمــارا)CF(سیســتیکمبتلایـان بــه فیبــروز  

13]. با توجـه بـه اینکـه    5-8باشد [میسوختگی مرتبط
هاي اکتسـابی از بیمارسـتان ناشـی از    از عفونتدرصد

ــویه ــدین دارو  سـ ــه چنـ ــاوم بـ ــاي مقـ )MDR(1هـ
باشــد، بررســی رونــد مــیســودوموناس آئروژینــوزا

هاي بالینی این بـاکتري  دارویی در ایزولهمقاومت چند
هـدف از ایـن   براین، بنـا ].1رسد [میضروري به نظر
هـاي مقطعی، بررسـی شـیوع سـویه   -مطالعه توصیفی

MDR ،XDR وPDR براي سودوموناس آئروژینوزا
در اردبیل بود. اولین بار

رکاروش 
ــویب ــس از تصــ ــرح در پــ ــکمطــ ــخایته ـــ ق لاـــ

ـــنشدا ـــپزشمعلوه گاــــــــ ــه شــماره کی ـ ــل ب اردبی
IR.ARUMS.REC.1398.386 ماه، بـین  9، در طول

ي مشکوك به حضـور  هانمونه، 1398یر تا اسفند سال ت
هــاي نمونـه ازسـودوموناس آئروژینــوزا هــاي سـویه 

هاي مختلف چهـار بیمارسـتان   بالینی مختلف و از بخش
آوري و به آزمایشگاه تحقیقـاتی  آموزشی اردبیل جمع

بخش میکروب شناسی دانشگاه علـوم پزشـکی اردبیـل    
 ـ   هـــايویهانتقــال داده شـــدند. بــراي تشـــخیص سـ

ــوزا ــودوموناس آئروژین ــهس ــالینی، نمون ــاي ب روي ه
ـــمحی ـــط کشــ ــابیــ ـــیتریمــست انتخ ــار ــ ید آگ

1 Multidrug-resistant P. aeruginosa

)Conda, Pronasida, Spain  کشت مجدد شـدند و (
ساعت، بـا اسـتفاده از   24هاي رشد کرده، بعد از کلنی
هاي فنوتیپی، مثـل مورفولـوژي و پیگمـان سـبز     تست

فرمانتاسـیون، و  -یداسیونکلنی، کاتالاز، اکسیداز و اکس
ي اختصاصی گونه،هانیز ژنوتیپی، با استفاده از پرایمر

F: TCCAAACAATCGTCGAAAGCو
R: CCGAAAATTCGCGCTTGAAC،

ــوان  ــوزابعن شناســایی شــدند. ســودوموناس آئروژین
ها پس از تشخیص و تایید نهایی در محیط تمامی نمونه

,TSB) (Quelabتـریپتیکیس سـوي بـراث (    Canada (
% گلیســرول جهــت انجــام تســت حساســیت 20حــاوي 

درجه سـانتیگراد نگهـداري   -20ی در دماي بیوتیکآنتی
CLSIشدند. بر طبـق دسـتورالعمل   روش ، از20182

ی بیـوتیک آنتـی دیسک دیفیوژن براي تعیـین حساسـیت   
استفاده شد. براي سودوموناس آئروژینوزاهاي سویه

وسپانسـیونی از  ی، سبیـوتیک آنتـی انجام تست حساسیت 
108×1.5اکتري با کدورت نیم مک فارلنـد ( ب cfu/ml(

آماده و با استفاده از سواب بصورت چمنی در محـیط  
,Conda, Pronasidaکشــت مــولر هینتــون آگــار (

Spain(هاي مختلف کشت داده شد. در نهایت، دیسک
روي سطح محیط قرار داده شدند و بعـد  بیوتیکآنتی

درجــه 37نکوباســیون در دمــاي ســاعت ا18تــا 16از 
هاي له عدم رشد ارزیابی شد. کلاسهاسانتیگراد، قطر

CLSIتوسـط  ی تسـت شـده، کـه   بیـوتیک آنتیمختلف 

پیشـنهاد براي سنجش حساسیت دارویـی ایـن بـاکتري   
100هـا (پیپراسـیلین   اند، عبارتند از: پنـی سـیلین  شده

μg تـا لاکتام/مهارکننـده ب -بتـا بیوتیـک آنتی)، ترکیب-
ــیلین/ ــاز (پیپراســ ــاملاکتامــ و 100/10μgتازوباکتــ

هـا  )، سفالوسـپورین 75/10μgکلاوولانـات ن/تیکارسیلی
هــا )، منوباکتــام 30μgو ســفپیم  30μg(ســفتازیدیم  

، مـروپنم  10μg(ایمیپنم ها)، کارباپنم30μg(آزترئونام 
10μg 10و دوریپـــــنمμgــا)، آمینوگلیکوزیـــــد هـــ

و توبرامایســین 30μg، آمیکاســین10μg(جنتامایســین 

2 The Clinical and Laboratory Standards Institute
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10μg5هــا (سیپروفلوکساســین ) و فلوروکینولــونμg ،
، 10μgنورفلوکساســــــــین ، 5μgافلوکساســــــــین 

) (پـادتن  5μgلووفلوکساسین و 10μgلومفلوکساسین 
طب، ایران). تعاریف مختلفـی بـراي توصـیف الگوهـاي     

هـا در  در بـاکتري 2PDRوMDR،1XDRمقاومـت  
از تعـاریف  ایـن مطالعـه   منابع پزشکی وجـود دارد. در  

و نیز مرکز اروپایی پیشـگیري  CDCارائه شده توسط 
ــرل  ــاريو کنت ــابیم ــته )ECDC(ه ــراي دس ــدي ب بن

ي هـا بعنوان سویهسودوموناس آئروژینوزا ي هاسویه
MDR ،XDR وPDR  ،اسـتفاده شــد. بـر ایــن اســاس
حساسغیرسودوموناس آئروژینوزا MDRي هاسویه

ی یـا  بیوتیکآنتیکلاس 3در یکبیوتآنتیبه حداقل یک 
بـه حـداقل یـک    حسـاس غیرXDRهـاي  بیشتر، سویه

2ی بجـز  بیـوتیک آنتـی هاي در همه کلاسبیوتیکآنتی
به همه حساسغیرPDRهاي کلاس و یا کمتر و سویه

ی تعریـف  بیوتیکآنتیهاي ها در همه کلاسبیوتیکآنتی
ســـودوموناس  ]. از ســـویه اســـتاندارد 9شـــدند [
ــ ــت   ATTC 27853وزاآئروژین ــرل کیفی ــراي کنت ب

ها با استفاده ی استفاده شد. دادهبیوتیکآنتیهاي دیسک
تجزیــه و GraphPad InStatنــرم افــزار 3از نســخه 
ند.تحلیل شد

هایافته
مقطعی که در یک بازه زمانی -در این مطالعه توصیفی

سـودوموناس  ایزوله 50ماهه انجام پذیرفت، تعداد 9
هــاي ادرار، خـون، خلـط و زخــم   نمونـه از آئروژینـوزا 

ها به چندین جداسازي و مقاومت همزمان این باکتري
بر اساس نتایج مورد ارزیابی قرار گرفت.بیوتیکآنتی

هـاي  دیسک دیفیـوژن، در ایـن مطالعـه شـیوع سـویه     
MDR ،XDR وPDR ســــودوموناس آئروژینــــوزا

اي ه ـبود. فراوانی سویهدرصد14و 40، 52ترتیب به
MDR ،XDR وPDRــوزا ــودوموناس آئروژین در س
هـا بـود.   %) بالاتر از سایر نمونه6/66هاي ادرار (نمونه

1 Extremely Drug-resistant P. aeruginosa
2 Pandrug-resistant P. aeruginosa

، درصـد 6/16هاي مقاوم در نمونه خلط فراوانی سویه
بـود.  درصد3/8و نمونه زخم درصد3/8نمونه خون 

هـاي  هـاي مقـاوم در بخـش   همچنین شیوع این سـویه 
بــدین ترتیــب بــود: هــاي اردبیــل مختلــف بیمارســتان

ــژه مراقبــت ــی درصــد40هــاي وی ، درصــد28، داخل
. درصـد 4و قلب درصد8، اطفال درصد20اورژانس 

سـودوموناس  PDRو MDR ،XDRي هاشیوع سویه
بیشـتر  7/51±1/5در زنان با میانگین سنی آئروژینوزا

% در 56بـود ( 1/52±3/7از مردان بـا میـانگین سـنی    
داري بـین شـیوع   تفاوت معنـی %). با این حال،44بل مقا

در زنـان و  سودوموناس آئروژینوزاهاي مقاوم سویه
).=21/0pنشد (مردان مشاهده 

بحث
هاي مقاوم بـه دارو، درمـان   رگانیسمو گسترش اتکثیر

کنـد. در  مـی هزینه و گاهی فاقد اثـر را پرمخاطره، پر
هـاي  عفونـت هاي حسـاس بـه دارو،  مقایسه با عفونت

شدن در بیمارستان، مـرگ  مان بستريمقاوم مدت ز
]. درمـان  10کننـد [ مـی ها را دو برابـر و میر و هزینه

بـه دلیـل   نیـز سـودوموناس آئروژینـوزا  هاي عفونت
توانایی ذاتی، اکتسابی و انطبـاقی بـاکتري در مقاومـت    

ی به سـختی  بیوتیکآنتیهاي در برابر بسیاري از کلاس
هـاي  ده از درمـان قابل انجام است. حتی با وجود استفا

ترکیبی، میزان مقاومت دارویی ایـن بـاکتري در حـال    
هـاي  ]. در ایـن میـان، شـیوع سـویه    11افزایش اسـت [ 

توانـد  مـی ،PDRو MDR ،XDRمقاوم به چند دارو، 
تر کند. بر اساس یک مطالعـه  وضعیت درمان را مشکل

ــویه    ــیوع سـ ــط شـ ــالیز، متوسـ ــاي متاآنـ MDRهـ

باشد میدرصد58یران در اسودوموناس آئروژینوزا
]. مطالعه حاضر اولین گزارش ارائه شـده دربـاره   12[

سودوموناس آئروژینـوزا چند دارویی شیوع مقاومت 
در MDRهاي سویهباشد. میزان شیوع میدر اردبیل

بـر اسـاس مطالعـات    .]12[بود درصد52این مطالعه 
انجام شده توسط خسـروي، فرشـادزاده و فـرج زاده    

ــیوع  ــیخ، شـ ــویهشـ ــايسـ ــودوموناس MDRهـ سـ
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4/44و 1/95، 100در اهــواز بــه ترتیــب آئروژینــوزا 
. صـفایی و همکـاران   ]12برآورد شـده اسـت [  درصد

در سودوموناس آئروژینـوزا  MDRهايشیوع سویه
گزارش درصد5/32و 38، 5/95اصفهان را به ترتیب 

مطالعات تعدادي از محققین در تهـران  .]12اند [کرده
سـودوموناس  MDRيهـا ه شـیوع سـویه  نشـان داد 

%)، 100باشـد: گـودرزي (  میبدین ترتیبآئروژینوزا
)، %1/93()، قنبــرزاده%3/93%)، کشــفی (100جعفــري (
ــالبی ( ــی (89ط ــی (%1/74%)، معظم ) و %8/53)، اعظم

ــلیمی ( ــویه ]12[) %6/32س ــیوع س ــاي. ش MDRه

در ارومیه بر اساس گزارش سودوموناس آئروژینوزا
درصـد 3/56و درصـد 58و یوسفی به ترتیب جازانی 

ــی ایــن نــوع مقاومــت در  ]12[بــود  . همچنــین فراوان
ــز   ــهرهاي تبریـ ــان 68شـ ــدان 65، زنجـ ، 4/16، زاهـ

. ]12[باشــد مــیدرصــد3/45و گــیلان 7/88همــدان
علاوه بر داشتن فاکتورهـاي  سودوموناس آئروژینوزا

هاي مختلف مقاومت ویرولانس متعدد، داراي مکانیسم
ها (مقاومـت  ها مثل بیان ایفلاکس پمپبیوتیکآنتیه ب

ذاتی)، نفوذناپذیري غشـاي خـارجی (مقاومـت ذاتـی)،     
ــزیم ــور آن ــاحض ــاي بت ــی)،  -ه ــت ذات ــاز (مقاوم لاکتام

هـا (مقاومـت   بیوتیـک آنتیموتاسیون در جایگاه هدف 
هاي مقاومت (مقاومت اکتسابی)، اکتسابی)، اکتساب ژن

هاي غشـا (مقاومـت انطبـاقی) و تشـکیل     تغییر پروتئین
باشـد. هـر یـک از ایـن     میبیوفیلم (مقاومت انطباقی)

تواننـد یکـی از دلایـل شـیوع     میهاي مقاومتمکانیسم
ــویه ــالاي سـ ــاي بـ ــودوموناس XDRو MDRهـ سـ

بــا ایــن حــال، .]11,1[ل باشــند در اردبیــآئروژینــوزا
هـاي  بیوتیـک آنتـی هاي مقاومـت بـاکتري بـه    مکانیسم

فاکتورهاي اند. البتهمختلف در این شهر بررسی نشده
دیگري که منجر به افزایش مقاومت باکتري در برابـر  

شوند عبارتند از: استفاده بیش از حد و بیوتیک میآنتی
دارو، دوز همچنــین اســتفاده نامناســب (انتخــاب نــوع 

دارو، پایبنــدي بیمــار بــه مصــرف صــحیح دارو) از     
ها در موارد انسانی، دامی و صنایع غـذایی  بیوتیکآنتی

در ایـن مطالعـه   XDRهـاي  . از طرف دیگر، سویه]1[

%) از مطالعات گـزارش شـده توسـط صـادري در     40(
ــالاتر و از 33تهــران ( گــزارش نصــیر مقــدس در %) ب

ــایین  ــفهان پـ ــر (اصـ ــو85تـ ــه .]14,13[د %) بـ نکتـ
PDRسـویه  7دهنده در این مطالعه شناسایی هشدار

هـاي اردبیـل   از بیمارسـتان سودوموناس آئروژینـوزا  
هـاي  ها از بخـش مراقبـت  درصد از این سویه40بود. 

سـت کـه در   ااین درحالی.ویژه جداسازي شده بودند
مطالعات انجام شده توسط صادري در تهران و نصیر

ــفهان ــدس در اصـ ــیوع مقـ ــودوموناس PDRشـ سـ
بـر اسـاس   .]14,13[مشاهده نشده اسـت  آئروژینوزا 

هاي آینده اگر اقدامی براي رفـع  ها، در دههبینیپیش
مشکل ظهور روزافـزون مقاومـت دارویـی میکروبـی     

هاي صورت نگیرد، میزان مرگ و میر ناشی از عفونت
هاي مقاوم بـه دارو، بـیش از هـر    مرتبط با این باکتري

میلیون نفر 10حاد یا مزمن دیگري، سالیانه به بیماري
بـودن  . با توجه به بالا]15[خواهد رسید 2050تا سال 

ــد دارو و از    ــه چن ــاکتري ب ــن ب ــان ای ــت همزم مقاوم
که تعداد کمـی داروي جدیـد بـراي مقابلـه بـا      آنجائی
در دسـترس سـودوموناس آئروژینـوزا   هـاي  عفونت

ــی ــتفاده   مـ ــه اسـ ــاري بـ ــت اجبـ ــد، بازگشـ از باشـ
هـا، کـه بـدلیل    هایی ماننـد پلـی میکسـین   بیوتیکآنتی

شـوند، دور از  داشتن عوارض جانبی سمی توصیه نمـی 
، بر اسـاس دسـتورالعمل   . اخیراً]11[ذهن نخواهد بود 

CLSI (2018)   کاربرد روش دیسک دیفیـوژن بـراي ،
به سودوموناس آئروژینوزاي هاتعیین حساسیت سویه

ــی ــکآنت ــاي لیپوپپتیـ ـبیوتی ــین  ه ــی میکس و Bدي (پل
. لکن، بـر اسـاس روش   ]16[شود کلیستین) توصیه نمی

هـاي  دیسک دیفیوژن، در ایـن مطالعـه، تمـامی سـویه    
PDR ها حساس بودند. ایـن نشـان  بیوتیکآنتیبه این

جایگزین مناسبی ها احتمالاًبیوتیکآنتیدهد که این می
PDRهـاي  هـاي ناشـی از سـویه   براي درمان عفونـت 

ــودوم ــوزاس ــدم  وناس آئروژین ــت، ع ــند. در نهای باش
ی بیــــوتیکآنتــــیهــــاي دسترســــی بــــه دیســــک

ــفتولوزان/تازوباکتام و   ــفتازیدیم/آویباکتام، ســـ ســـ
، از جملـه  CLSIگاتیفلوکساسین، توصیه شـده توسـط   
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هاي مطالعه حاضر بود که ممکـن  مهمترین محدودیت
سـودوموناس  ي مقاوم هااست روي نتایج شیوع سویه

تاثیرگذار باشد.آئروژینوزا 

نتیجه گیري
و MDR ،XDRهـاي  سـویه با توجه بـه شـیوع بـالاي   

PDR ،اقــداماتی کــه بــراي کــاهش رونــد در اردبیــل
پیشـنهاد سـودوموناس آئروژینـوزا  مقاومت دارویـی 

هـا  بیوتیـک آنتیشوند عبارتند از: توقف استفاده از می
ــاب از در مــزارع، دامــداري هــا و صــنایع غــذایی، اجتن

هـا، تجـویز   بیوتیـک آنتـی نابجا یـا خودسـرانه   مصرف
هـاي حساسـیت   ها بر اساس تستبیوتیکآنتیمناسب 

هاي مقاومت بـاکتري بـه   دارویی و نیز تعیین مکانیسم

اندازي یک داروهاي مختلف، و در نهایت، طراحی و راه
پایگاه جامع اطلاعات مقاومت دارویی به منظور پـایش  

هـاي بـالینی   ی ایزولهتیکبیوآنتیمستمر روند مقاومت 
، PDRو MDR ،XDRهـاي  باکتري، بخصـوص سـویه  

در شهرهاي مختلف استان.

نی رداقدو تشکر 
علی سیدکارشناسی ارشد نامه ن پایااز ین مقاله منتج ا

باشــد. نویســندگان مــی)2877بازقنــدي (کــد ســند: 
ن کنارکامراتب تشکر و قـدردانی خـود را از همکـاري    

ــرم آز ــتان همایشگامحت ــه بیمارس ــت  در کلی ــاي تح ه
.دارندمیاردبیل اعلامپزشکی م علوه نشگاپوشش دا
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