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 دهیچک

 یهها  عفونهت  باعه   که  است  یطلب گرم منف فرصت یباکتر کی ،یاکلیاشرش زمینه و هدف:

. مقاومهت  شهود  مهی  ،و ... مییبهاکتر  اسهال، ت،یمننژ ،یسم یسپت ،یازجمل  پنومون یمارستانیب عیشا

که  سهازمان    یا گونه   به   است، سلامت انسان مطرح یبرا یمشکل جد کی عنوان ب  یبیوتیک آنتی

 لیه از دلا یکه ی. درنظرگرفهت ی بیهوتیک  عنوان سال مقاومت آنتی را ب  2111سال  ،یبهداشت جهان

 زیدرولیههبهه  ه قههادربههوده کهه  ( ESBLsبتالاکتامازههها بهها طیهه  وسههیع    تولیههد ههها مقاومههت نیهها

ههای   ی شهیو  سهوی   بررسه با ههد   مطالع   . اینباشند می عیوس  یبتالاکتام با ط های بیوتیک آنتی

 و ESBL )bla TEM ،bla SHVهای بتالاکتاماز با طی  وسیع   مقاوم ب  سفوتاکسیم و ارزیابی ژن

blaCTX-M انجام شد.یاکلیاشرش های ایزول ر د 

        اردیبهشت ماه تا  ماه 5در مدت زمان  Cross sectional در این تحقیق روش بررسی:

            :شامل ابیطالب   ( قم ابن بیمارستان علی شگاهیب  آزما یارسال یها نمون  (1343شهریور ماه سال 

              ، یاکلیاشرشهای  و جداسازی سوی  ییشناساپس از  .بررسی شدند ،.خون، ادرار، زخم و ..

و روش  MIC، وژنیفید سکیمتد د وسیل  ب  آنها ESBLی و تولید بیوتیک مقاومت آنتی

Combination Disk  برطبق دستورالعمل CLSI سپس  .گردیدمشخصPCR های  برای تعیین ژن

TEM ،SHV  وblaCTX-M .انجام شد 

 زول یا MIC ،31جداشده و براساس نتایج دیسک دیفیوژن و یاکلیاشرش 161از بین  ها: یافته

%( ایزول  مقاوم ب  77  24همچنین براساس نتایج فنوتیپی،  سفوتاکسیم بودند.مقاوم ب   %(14 

 شناسایی شدند. ،ESBLسفوتاکسیم تولیدکننده 

 ها تعیین گردید. % از سوی 3و  42، 41ب  ترتیب در  bla SHVو  blaCTX-M ،bla TEM های ژن

باشد. بنابراین،  ، بالا میESBL تولیدکننده یاکلیاشرشنتایج نشان داد شیو  بالای  گیری: نتیجه

های تولیدکننده بتالاکتاماز  بیوتیک و شناسایی منبع و انتشار ایزول  مدیریت مصر  آنتی نیاز ب 

 وجود دارد. 

 باکتری ب  دارو.مقاومت  ژنتیک؛ -بتالاکتاماز؛ بتالاکتاماز؛ یاکلیاشرش ها: واژه دیکل
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 مقدمه  
بدون توج  ب   یبیوتیک آنتیی داروها روی  استفاده بی امروزه،

گذشت   ی. در طول سالهااست عیشا ،و درست آن حیمصر  صح

 ن،یلیس یبتالاکتام  پن یمقاوم ب  داروها یگرم منفهای  باسیلظهور 

پنم و  مییمونوباکتام  آزترونام( و کارباپنم  ا ن،یسفالوسپور

 ؛کرده جادیرا در حوزه سلامت ا یمشکلات اساس ،مروپنم(

 یها ن یلارفتن هزک  عدم پاسخ مناسب ب  درمان و با یا گون  ب 

توان گفت  می یحت درپی داشت  است؛ مارانیب یبرارا  یمختلف

 یبرا یجد دیتهد کیها در سراسر جهان  یباکتر نیعفونت با ا

و  محسوب شده مارستانیمختل  ب یها در بخش یبستر مارانیب

ب  همراه داشت  باشد. از  زیرا ن ییبالا ریمرگ و م زانیتواند م می

  نییبا سطح پا یبیوتیک مقاومت آنتی شرفتیپ گر،یموارد د

 Low-level )بوده درمان مدت طول شیافزا ازی ناش ک  باشد می 

 شگاهیآزما در نیروت تیحساسی ها تست با است ممکن و

ی ا عمده عامل ها یباکتر نیا و یش نیهمچن. نشود نییتع مارستانیب

 منتقل مارانیب نیبی راحت   ب و بودهی مارستانیبی ها عفونت در

 عیگسترش و انتشار سر ، در سالهای اخیرعلاوه  ب .(2،1  شود می

 ,Multi Drug Resistantمقاوم ب  چند دارو   یها یباکتر

MDR) از. استمطرح   در سلامت عمومی اصلیمشکل عنوان  ، ب 

را سال  2111سال  ،(WHO) یرو سازمان بهداشت جهان نیا

 یهمگان دیتهد کی عنوان را ب  و آن دینام یبیوتیک مقاومت آنتی

 ،مختل  یها یباکتر در مقاومت نیا علت. (4،3  منتشر کرد

 دیتول ی،ا روده یگرم منف یها یدر باکتر یول ،متفاوت است

 نیا .کند میی باز مقاومت در رای اصل نقش ،بتالاکتاماز یها میآنز

ب   یباکتر کی ازرا  مقاومتژن  یراحت  بها قادرند   یسو

 یعنوان دفا  اصل ب  ها میآنز نی. ادهند انتقال گرید یها یباکتر

بتالاکتام  یها بیوتیک در برابر آنتی یگرم منف یها یباکتر

 یب  چهار دست  مولکول ،Amblerباشند. بتالاکتامازها طبق نظر  می

A ،B ،C ،D کلاس(. 5  شوند می میتقس A یبتالاکتامازها با ط  

و  بوده ESBLs  (Extened-Spectrum-β-Lactamase ای عیوس

 ESBLs .باشد می CTX-Mو  PER ،SHV ،TEM :شامل

خانواده  یها بیوتیک از آنتی یعیوس  یها را ب  ط یباکتر

( و میدیسفتاز اکسون،یسفتر م،یسفوتاکس لیاز قب  نیسفالوسپور

 . کند می مقاوم( آزترونام  مونوباکتام

 

. عمده (6  شوند می کد دیپلاسم ل یوس  ب شتریب ها میآنز نیا

ESBLs  از بتهههالاکتامازهایTEM-1  وSHV-1 شود.  مشتق می

ها در نواحی جغرافیایی مختل ،  ب  هر حال شیو  این ارگانیسم

، بیشترین شیو  را در جهان داشت ، ولی CTX-Mمتغیر است. 

ای در اروپای شرقی، آمریکای جنوبی،  اغلب همراه با شیو  منطق 

 آسیای جنوب شرقی و اخیراً در هند گزارش شده است.

وجود داشت  و در  یاکلیاشرشعمدتاً در  CTX-M میآنز

 CTX-M-15 شود. امروزه، آنزیم های ادراری نیز دیده می عفونت

 نیدر ب این آنزیم (.7در حال افزایش است  اشرشیاکلی   در سوی 

 باع  ک بوده  عیوس  یط با بتالاکتاماز نیتر عیشا ،نوزادان

باع  مقاومت  CTX-M-15 از طرفی، .شود  می آنهای آلودگ

ب    یپنومون لایکلبس و اشرشیاکلی ژهیو  ب ،ها یباکتر

 اکسون،یسفتر م،یسفوتاکس لینسل سوم از قب یها نیسفالوسپور

 CTX-M-15گردد. ژن  ها  آزترونام( می و مونوباکتام میدیسفتاز

  است شده دهید زین KPCو  NDM-1 یحاو یدهایدر پلاسم

از خانواده  یگرم منف یلیباس یباکتر ی،کلایاشرش .(11-8 

 دستگاه گوارش طبیعی از فلور یبوده ک  جزئ اس یانتروباکتر

در خارج از دستگاه گوارش،  یباکتر نی. اشود محسوب می

عفونت  ،یاز جمل  عفونت دستگاه ادرار یمختلف یها عفونت

 یها یو پنومون تیپرئتون ت،یمننژ س،یخون و سپس انیجر

مقاومت  یباکتر نیا ،(. امروزه12  کند می  جادیارا  یمارستانیب

 یبرا ژهیو  کرده است و ب دایها پ بیوتیک ب  انوا  آنتی ییبالا

(. اگرچ  13  است نیخطرآفر ،ICUدر بخش  یبستر مارانیب

 در وژنیفید سکیروش د ب سفوتاکسیم مقاومت ب   یبررس

 وجود ازی قیدق اطلاعاتی ول ،شود می انجامی نیبالی ها شگاهیآزما

مقاوم و نو  آنها  ک  از  یها بتالاکتاماز و حضور ژن یها میآنز

 وجود ندارد.  قمدارند( در  تیاهم یشناس کروبینظر علم م

متالوبتالاکتاماز  یها حضور ژن ،رانیشده در ا انجام گریمطالعات د

و  دهد نشان می نتوباکتریاس و نوزایئروژآ سودوموناسرا عمدتاً در 

بر  رانیها در ا ژن نیا یبررس ،با توج  ب  جستجو در منابع معتبر

 است شده انجام مطالع در تعداد محدودی  یاکلیاشرشی رو

 و یجهت کنترل ش WHOدستورالعمل  طبق لذا. (15،14 

مقاوم در جهان،  یها  یسو یپراکندگ تیوضع نیهمچن ،مقاومت

 شده است  یمختل  توص یها در مکان یمطالعات نیچن یبررس

 17،16) . 
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مقاوم  یاکلیاشرشی میزان شیو  مطالع  با هد  بررس نیا ،نیبنابرا 

، blaTEM یها ژن همچنین ارزیابی حضور ب  سفوتاکسیم،
blaSHV و blaCTX-M  بیوتیک فوق  آنتیمقاوم ب   های ایزول در

 شد.انجام 

 

 روش بررسی
       ماه 5در مدت زمان  Cross sectional قیتحقدر این 

 یها مجموع  نمون  ،(1343 ماه سال ماه تا شهریور  اردیبهشت

خون، ادرار، زخم،  :شاملبیمارستان  شگاهیب  آزما یارسال

 یبررس یاکلیاشرشباکتری حضور از نظر  ،و ... یترشحات تنفس

 یها طیمح یها رو نمون  ی مورد نظر،باکتر یجداساز یشد. برا

EMB درج   37 یدر دما و داده شده کشت یکانک و مک

 دأییتشدند. جهت  یساعت نگهدار 24ب  مدت  ،گرادیسانت

 ،TSI (Tripticle Sugar Iron agar) از داشدهج یها یباکتر

SIM، دازیگرم، کاتالاز و اکس یزیآم اندول، رنگ ترات،یس 

 استفاده شد.

 یها بیوتیک آنتیب   نسبتجداشده  یها  یسویی دارو مقاومت

 ،(TOB  نیسیتوبراما ،(AK  نیکاسیآم ،(GM  نیسیجنتاما

 سولفومتوکسازول ،(CRO) اکسونیسفتر ،(CTX  میسفوتاکس

(SXT)، دیاسیکسیک دینال (NA)، نیپروفلوکساسیس  CP)، 

(، CFM(، سفکسیم  NORنورفلوکساسین   ،(CAZ  میدیسفتاز

 ساخت شرکت پادتن طب(  (TE  نیکلیتتراس و( IMI  پنم مییا

 .دیگرد نییتع CLSIبراساس پروتکل  وژنیفید سکید روش ب 

بر  سفوتاکسیم و سفتازیدیم (MIC)ی حداقل غلظت مهارکنندگ

ی براانجام شد. مقاوم از مرحل  دیسک دیفیوژن  یها  یسو یرو

 CLSIدستورالعمل  طبق لوشنیکرودایروش م از منظور نیا

براث  نتونیمولر ه طیمح تریکرولیم 111 ،ابتدا در .گردید استفاده

    با ریختن سپس ،شد خت یر یا خان  46 تیپل یها چاهک درون

 یالیصورت سر  ب، بیوتیک در چاهک اول از آنتی تریکرولیم 111

، 8، 16، 32، 64، 128، 256های   از رقت یساز رقت( رقت 8 تا 

 . گرفتانجام  لیتر( میکروگرم برمیلی 2، 4

 

 

 

 

 

 

  یفارلند ته مکنیم  ها یباکتر انکوباسیون، از ساعت 24 پس از

 51  شد انجامی ساز قیرق، 21 ب  کی نسبت ب  سپس و گردید

( لیآب مقطر استر تریکرولیم 451فارلند در  کم 5/1از  تریکرولیم

انکوباسیون . دیگرد اضاف  ها چاهک هم  ب  ازآن تریکرولیم 11و 

 گرادیسانت درج  37 یدما در ساعت 24 مدت ب  ها تیپلمیکرو

 .شدانجام 

 مثبت، روش ESBL های شناسایی فنوتیپی باکتری برای

Combined Test های  در این روش از دیسک. ب  کار برده شد

 سفتازیدیم/کلاوونیک اسید، سفوتاکسیم وسفتازیدیم و 

سفوتاکسیم/کلاوونیک اسید، همچنین سفپودوکسیم و 

ها  استفاده گردید. ایزول  MASTسفپودوکسیم/کلاوونیک اسید  

هال  ممانعت از رشد دیسک سفالوسپورین همراه   با قطر

تنهایی، بیشتر یا  کلاوونیک اسید نسبت ب  دیسک سفالوسپورین ب 

نظر گرفت   مثبت در ESBLعنوان باکتری  متر ب  یلیم 5مساوی 

 شدند.

 Boiling از روش یاکلیاشرش یها  یسو DNA استخراجی برا

مقطر  آب تریکرولیم 211ابتدا ک   صورت بدین د،یگرد استفاده

   کشت ازی کلن 3-4 سپس خت ،یر وبیکروتیداخل م را لیاستر

ب   ها آب مقطر پخش گردید. میکروتیوب داخلساعت  باکتری  24

. گذاشت  شدند جوشدر حال   آب داخل در ق یدق 11مدت 

 عیما و فوژیسانتر 12111دور  با ق یدق 5فوق ب  مدت  ونیسوسپانس

 انتقال دیجد وبیروت( ب  میکDNA یحاو  PCRیی جهت رو

 ینگهدارسانتیگراد درج   -21 در PCRژنوم تا انجام  داده شد.

 شد.

 و blaTEM ،blaSHVی ها ژن ییشناسا یبرا PCR روش

blaCTX-M با استفاده از  شده زول یا یاکلیاشرش یها  یسو در

ی اختصاص یمرهایو پرا 1 شماره شده در جدولذکر طیشرا

ها انجام گرفت  جدول  ژن نیا کره( Bioneer ساخت شرکت 

 (.2 شماره
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 blaCTX-Mو  blaTEM ،blaSHVیها ژنبرای تکثیر  PCR: شرایط 1جدول شماره 

 زمان )دقیقه( دما )درجه سانتیگراد( مراحل واکنش

Initial denaturation 44 5 

Denaturation 44 1 

Anealing 55 1 

Extension 72 1 

Final extension 72 5 

Cycle total 36 - 

 

 PCRمورد استفاده در انجام  یمرهایپرا: 2شماره  جدول

 توالی پرایمر هدف ژن سایز قطعه رفرنس

16 392bp CTX-M-F CTX-M-R 5'-GCGATGGGCAGTACCAGTAA-3' 

5'-TTACCCAGCGTCAGATTCCG-3' 

17 864bp SHV-F SHV-R 5′-TTAGCGTTCCCAGTGCTC-3' 

5′-GGTTATGCGTTATATTCGCC-3' 

17 972bp TEM-F TEM-R 5′-TCGGGGAAATGTGCGCG-3' 

5′-TGCTTAATCAGTGAGGCACC-3' 

 1 شده و استخراج DNAاز  میکرولیتر PCR ،5 انجام یبرا 

 PCR Master پیکومولارب  11با غلظت  مریپرا هر از میکرولیتر

Mix  میکرولیتر 25یی با حجم نها )ایران-سیناکلون شرکت 

 .(3شد  جدول شماره اضاف  

 از ی وهفهرل منههتهنکه وانههعن  ه، بE.coliATCC 29522  هیوهاز س

 و K. pneumonia ATCC 700603، K. pneumonia K5های  سوی 

K. Pneumonia 7881،  عنوان کنترل مثبت استفاده گردید ب .

ی زیآم رنگ از پس و گرفت انجام% 1 ژل در ها نمون  الکتروفورز

           Gel docبا دستگاه  و وجود باند جینتا د،یبروما ومیدیات با

 Bio-RADنور ( با UV دیمشاهد گرد . 

 PCR: حجم مقادیر استفاده شده در واکنش 3جدول شماره  

 کنترل منفی کنترل مثبت و نمونه ها مواد 

 میکرولیتر 5/12 میکرولیتر PCR 5/12مخلوطی از مواد 

 میکرولیتر 1 میکرولیتر F 1پرایمر 

 میکرولیتر 1 میکرولیتر R 1 پرایمر

DNA 5 میکرولیتر  

 میکرولیتر 5/11 میکرولیتر 5/5 آب

 میکرولیتر 25 میکرولیتر 25 کل

 ها یافته 
 161، 1343سال  اردیبهشت ماه تا شهریور ماهدر این مطالع  از 

 وژن  از نظر هد دیسک دیفیهجدا شد. براساس متاشرشیاکلی   سوی 

 ت در برابر هاومهرین مقهها(، بیشت وتیکهبی ت ب  آنتیهاومهفراوانی مق

ک  هیچ مقاومتی نسبت ب   سفوتاکسیم و سفتازیدیم بود، درحالی

 (.1آمیکاسین و توبرامایسین مشاهده نشد  نمودار شماره 

  
 بیوتیکی براساس روش دیسک دیفیوژن. های آنتی فراوانی مقاومت به دیسک: 1نمودار شماره 
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نسبت ب  سفوتاکسیم  (MIC  MIC≥32نتایج دیسک دیفیوژن و  

مقاوم  بیوتیک ها، ب  این آنتی %( از سوی 14مورد   31داد نشان 

 هستند.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

%( از 77ایزول    ESBL ،24براساس نتایج تست تأیید فنوتیپی 

 5هال  بیشتر یا مساوی   های مقاوم ب  سفوتاکسیم، دارای قطر سوی 

سفالوسپورین همراه با کلاوونیک متر در مجاورت دیسک  میلی

 (.1اسید بودند  شکل شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
 شود. مثبت درنظر گرفته می  ESBLعنوان به متر، میلی 9هاله برابر یا بیشتر از   . قطرESBLبررسی فنوتیپی  Combined Test: روش 1شکل شماره 

های مقاوم ب  سفوتاکسیم و سفتازیدیم،  ، سوی PCRطبق نتایج  

 13 در bla TEM%(، 41سهههوی    28در  bla CTX-Mهای  ژن

 ای هه  هویه%( از س3ورد  ها یک مهههدر تن blaSHV%( و 42ورد  هم
 

(. قسمتی از نتایج ژل الکتروفورز در 1-3مقاوم تعیین شدند  شکل 

 نمایش داده شده است.  2-4های  شکل
 

 
 کنترل مثبت،  1، ستون 100bpمارکر  bla CTX-M:Mژن   PCR: الکتروفورز ژل آگارز محصول2شکل شماره 

 .کنترل منفی 9های مثبت و ستون  نمونه 4و  3، 2های  ستون

 

500 bp 

392bp 

 M          1          2            3            4          5 
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کنترل منفی،  1، ستون 100bpمارکر  bla SHV :Mژن  PCR: الکتروفورز ژل آگارز محصول3شکل شماره 

 .نمونه مثبت 8های منفی و ستون  نمونه  2-8های  ستون

 

 

  
کنترل منفی،  1، ستون 100bpمارکر  bla TEM :Mژن   PCR: الکتروفورز ژل آگارز محصول4شکل شماره 

 .به ترتیب نمونه مثبت، نمونه منفی و کنترل مثبت 4و  3، 2های  ستون

 

 M       1       2       3      4      5      6      7      8       9 

500 bp 

864 bp 

      M        1        2         3        4   

500 bp 

972 bp 
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 بحث 
پنم، مروپنم،  ایمی  ها امروزه، افزایش مقاومت نسبت ب  کارباپنم

 ها، ها در بین باکتری و سفالوسپورین( پنم ارتاپنم و دوری

 شرشیاکلی،ا(. 18  ، رو ب  افزایش است خصوص گرم منفی ب 

ها بوده و علاوه بر  در اغلب بیمارستان سمی ترین عامل سپتی شایع

توجهی از موارد پنومونی بیمارستانی  آن، عامل درصد قابل

باشد. همچنین این ارگانیسم از علل مهم مننژیت در نوزادن،  می

همولیتیک ب  شمار  های ادراری، اسهال و سندرم اورمی عفونت

کننده بتالاکتاماز  تولید شرشیاکلیهای ا میان، سوی رود. در این  می

های  در عفونت  عنوان عامل مهمی (، ب ESBLبا طی  وسیع  

های  (. ب  دلیل مقاومت بالای باکتری4،13بیمارستانی مطرح است  

و   سمی های شدید از قبیل سپتی ها و ایجاد عفونت مولد این آنزیم

ها نسبت ب   ور این سوی پنومونی، خطر مرگ و میر ناشی از حض

ها بیشتر است.  پنم در عفونت های مقاوم ب  ایمی سایر باکتری

موقع متالوبتالاکتامازها و بتالاکتامازها با  شناسایی و تشخیص ب 

ها،  های مقاوم ب  کارباپنم و سفالوسپورین طی  وسیع در باکتری

منظور کمک ب  پزشکان در  هم از لحاظ اپیدمیولوژیک و هم ب 

انتخاب داروی مناسب برای درمان موفق بیماران و نیز کنترل 

هایی  های مقاوم ب  داروها و جلوگیری از انتشار چنین عفونت سوی 

 رسد.  نظر می در بیمارستان، ضروری ب 

و  TEM-1 ،TEM-2های گرم منفی از  در باکتری ESBLsبیشتر 

SHV-2 سیلین،  منشأ گرفت  و باع  مقاومت ب  آمپی

ها، همچنین ب   سیلین سیلین، و دیگر پنی آموکسی

شود. وقتی  های آخر می های نسل اول و ن  نسل سفالوسپورین

اتفاق  SHV-2و  TEM-1 ،TEM-2های کدکننده  موتاسیون در ژن

شود ک  قادرند  افتد؛ بتالاکتامازهای جدیدی تولید می می

 ESBLsد. های نسل سوم و آزترونام را هیدرولیز کنن سفالوسپورین

ها  مانند  طور تیپیک علی  سفامایسین ب  SHVو  TEMتیپ 

پنم،  ها  مثل ایمی سفوتتان، سفوکسیتین و سفمتازول( یا کارباپنم

وسیل   توانند ب  طور عمده می ارتاپنم و مروپنم( مؤثر نبوده و ب 

های بتالاکتاماز  مانند کلاوولانات، سولباکتام و یا  مهارکننده

ممکن است  آ  انتروباکتریاس مهار شوند. در میان تازوباکتام( 

ESBLs های  وجود داشت  باشند ک  با تیپTEM  وSHV  مرتبط

 هستند. CTX-Mو  OXAهای  شامل تیپ ESBLs این نباشند.

 

CTX-M  عمدتاً سفوتاکسیم را مؤثرتر از سفتازیدیم هیدرولیز

کلبسیلا  و اشرشیاکلی ک  در ESBLsکند. برخلا  بیشتر  می
تیپ  ESBLsشود،  آ دیده می  و دیگر انتروباکتریاس  پنومونی 

OXA  ندرت در  و ب سودوموناس آئروژینوزا عمدتاً در

 (.11  شود یافت می آ  انتروباکتریاس 

 31سفوتاکسیم، مقاوم ب  های  در مطالع  حاضر درصد باکتری

% 41 ،ها در ایزول  CTX-M%( بود ک  از این میان، شیو  14مورد  

تعیین گردید. در مطالع  حاضر شیو  بالای این ژن نسبت ب  سایر 

 ، با دیگر مطالعات همخوانی داشت.MBLهای  ژن

های  در سوی  MBLدر تحقیق مؤیدنیا و همکاران، اگرچ  شیو  

 اشرشیاکلیدر  ESBLبیمارستانی بسیار پایین بود، ولی شیو  

های  %( و در نمون 7/41 مورد  311جداشده از بیماران بستری، 

 (.21  % گزارش گردید25 خارج از بیمارستان،

( در مطالع  خود با بررسی 2114خوشوقت و همکاران نیز  سال 

ESBL  وMBL های  در باکتریEntero agg E.coli شیو ، 

blaCTX-M  همچنین در 14  گزارش کردند (14/12%  1/63را .)

( ک  با هد  بررسی 2114مطالع  گودرزی و همکاران  سال 

جداشده  اشرشیاکلیهای  ایزول  135در  blaCTX-M راوانی ژنف

 %(،5/55سوی    75های ادراری در تهران انجام شد،  از عفونت

ESBL  ،حامل ژن 3/43ایزول    71مثبت و از این میان )%

blaCTX-M  حاضر شیو   در مطالع  (.21بودTEM  وSHV ،

%( 42  13داشت ک  ب  ترتیب در  CTXفراوانی کمتری نسبت ب  

%( سوی  مقاوم ب  سفوتاکسیم تعیین شدند. این نتیج  نیز با 3  1و 

( همخوانی داشت. در این تحقیق ک  2111 سال  Sanaمطالع  

در  ESBLتولیدکننده  شرشیاکلیسوی  ا 73بر روی   Sanaتوسط

در  OXAسوی ، ژن  72در  CTX-Mهای  انجام شد، ژن شمال لبنان

سوی  تعیین  3در  SHVسوی  و ژن  16در  TEMسوی ، ژن  33

(. در تحقیق ریاحی و همکاران نیز با بررسی شیو  22  گردید

کلبسیلا و شرشیاکلی های ا در بین سوی  SHVو  TEMهای  ژن
 های % از سوی 4/43تولیدکننده مشخص گردید حدود  پنومونی 

 SHV و TEMباشند و فراوانی  می ESBLتولیدکننده  اشرشیاکلی،

همچنین  (.23  شد نیی% تع4/14% و 6/21در میان آنها ب  ترتیب 

      پنومونی  کلبسیلاهای  وهمکاران ک  ایزول  Martinezدر تحقیق 

 را CTX-Mتولیدکننده  (وردهم 112  لیهاکهرشیهاش  و (وردهم 21 
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 در ESBLهای ادراری در کلمبیا بررسی کردند، تولید  از عفونت 

تعیین شد ک  از این میان، ساب  اشرشیاکلی  سوی  %(7/11  12

در  .(24  سوی  مشخص گردید 7 در CTX-M-1 گروه فنوتیپی

نیز در هند بر روی شیو   (2112و همکاران  سال  Haqueتحقیق 

 ایزول ، 3مشخص گردید فقط  ESBLتولیدکننده  اشرشیاکلی

bla-CTX-15  آنزیم  ،سوی  2وbla-TEM-1 7  کنند را تولید می.) 

          ، دارایTEMهای مثبت  در مطالع  حاضر نیز هم  سوی 

CTX-M  ژنعلاوه، تنها یک سوی  حامل هر س   بودند. ب          

bla TEM/SHV/CTX-M .بود 
 

 گیری نتیجه
ههای   توان نتیج  گرفت شیو  باکتری از مطالع  بالا می ،در مجمو 

توانهد زنهگ    باشد ک  این امر می ، بالا میESBLمقاوم تولیدکننده 

مورد پزشکان و عدم استفاده مناسهب بیمهار از    خطری بر تجویز بی

رسانی بیشهتر   رسد با اطلا  نظر می ب  ها باشد. بنابراین، سفالوسپورین

های  توان از پیشروی مقاومت و گسترش سوی  می ،و آگاهی عموم

شود سایر  پیشنهاد می ،جلوگیری کرد. در پایان ESBLتولیدکننده 

بررسی قرار  نیز مورد ها های دخیل در مقاومت ب  سفالوسپورین ژن

 گیرد.
 
 

References: 
 

1. Tenover FC, Weigel LM, Appelbaum PC, McDugal LK, Chaitrams J, McAllister S, et al. Vancomycin-resistant 

Staphylococcus aureus isolate from a patient in Pennsylvania. Antimicrob Agents Chemother 2004;48(1):275-80. 

 

2. Jacoby GA, Munoz-Price LS. Mechanisms of disease:The new β-lactamases. N Engl J Med 2005;352:380-91. 

 

3. Lye DC, Kwa AL, Chlebicki P. World health day 2011: Antimicrobial resistance and practical solutions. Ann Acad 

Med Singapore 2011;40(4):156-2. 

 

4. Diene SM, Bruder N, Raoult D, Rolain JM. Real-time pcr assay allows detection of the new delhi metallo-β-lactamase 

(ndm-1)-encoding gene in france. Int J Antimicrob Agents 2011;37(6):544-6. 

 

5. Bush K, Jacoby GA. Updated functional classification of beta- lactamases. Antimicrob Agents Chemother 

2010;54(3):969-76. 

 

6. Taherpour A, Hashemi A. Detection of  OqxAB efflux pumps, OmpK35 and OmpK36 porins in extended-spectrum-β-

lactamase-producing Klebsiella pneumoniae isolates from Iran. Hippokratia 2013;17(4):355-8. 

 

7. Haque SF, Ali SZ, TP M, Khan AU. Prevalence of plasmid mediated blaTEM-1 and blaCTX-M-15 type extended 

spectrum beta-lactamases in patients with sepsis. Asian Pac J Trop Med 2012;5(2):98-102.  

 

8. Ruiz de Alegría C, Rodríguez-Baño J, Cano ME, Hernández-Bello JR, Calvo J, Román E, et al. Klebsiella pneumoniae 

strains producing extended-spectrum beta-lactamases in Spain: Microbiological and clinical features. J Clin Microbiol 

2011;49(3):1134-6.  

 

9. Fallah F, Taherpour A, Vala MH, Hashemi A. Global Spread of New Delhi mettallo-beta-lactamase-1 (NDM-1). Arch 

Clin Infect Dis 2012;6(4):171-7. 

 

10.  Virgincar N, Iyea S, Stacey A, Maharjan S, Pike R, Perry C, et al. Klebsiella pneumoniae producing KPC 

carbapenemase in a district general hospital in the UK. J Hosp Infect 2011;78(4):293-6. 

 

11.  Paterson DL. Resistance in Gram-negative bacteria: Enterobacteriaceae. Am J Med 2006;119:S20–S8.  

 

12. Vidal JE, Canizález-Román A, Gutiérrez-Jiménez J, Navarro-García F. Molecular pathogenesis, epidemiology and 

diagnosis of enteropathogenic Escherichia coli. Salud Publica Mex 2007;49(5):376-86. 

 

13.  Brusselaers N, Vogelaers D, Blot S. The rising problem of antimicrobial resistance in the intensive care unit. Ann 

Intensive Care 2011;1-7. 

 

 

 

 

03 
 1345 فروردین، اول، شماره دهممجل  دانشگاه علوم پزشکی قم/ دوره 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21677999
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21497063
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21497063
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Bush%20K%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Jacoby%20GA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=updated%20functional%20classification%20on%20lactamase
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21191059
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21191059
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pike%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21641083
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Perry%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21641083
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Vidal%20JE%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Caniz%C3%A1lez-Rom%C3%A1n%20A%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Guti%C3%A9rrez-Jim%C3%A9nez%20J%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Navarro-Garc%C3%ADa%20F%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17952245
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22112929


 

 

 و همکاران سعید شمس                            ...شده از جدا یاکلیاشرش یها  یههدر سو (blaCTX-Mو  blaTEM ،blaSHV  با طی  وسیع بتالاکتاماز یها ژن تعیین

 

 14.  Khoshvaght H, Haghi F, Zeighami H. Extended spectrum betalactamase producing enteroaggregative Escherichia coli 

from young children in Iran. Gastroenterol Hepatol Bed Bench 2014;7(2):131-6. 

 

15.  Mansouri S, Kalantar Neyestanaki D, Shokoohi M, Halimi S, Beigverdi R, et al. Characterization of AmpC, CTX-M 

and MBLs Types of β-lactamases in clinical isolates of Klebsiella pneumoniae and Escherichia coli producing 

extended spectrum β-lactamases in Kerman, Iran. Jundishapur J Microbiol 2014;7(2):e8756.  

 

16.  Hashemi A, Fallah F, Erfanimanesh S, Hamedani P, Alimehr S, Goudarzi H. Detection of β-Lactamases and Outer 

membrane porins among Klebsiella pneumoniae strains isolated in Iran. Scientifica (Cairo) 2014;2014:726179. 

 

17.  Goudarzi H, Aghamohamma S, Hashemi A, Nikmanesh B, Noori M. Distribution of blaTEM, blaSHV and blaCTX-M 

Genes among Escherichia coli isolates causing urinary tract infection in children. Arch Clin Infect Dis 2013;8:e16207.  

 

18.  Altoparlak U, Aktas F, Celebi D, Ozkurt Z, Akcay MN. Prevalence of metallo-β- lactamase among Pseudomonas 

aeruginosa and Acinetobacter baumannii isolated from burn wounds and invitro activites of antibiotic combinations 

against these isolates. Burns 2005;31(6):707-10. 

 

19.  Scoulica EV, Neonakis IK, Gikas AI, Tselentis YJ. Spread of blaVIM-1-producing E. coli in a university hospital in 

Greece. Genetic analysis of the integron carrying the blaVIM-1 metallo-_-lactamase gene. Diagn Microbiol Infect Dis 

2004;48(3):167–72.  

 

20.  Moayednia R, Shokri D, Mobasherizadeh S, Baradaran A, Fatemi SM, Merikhi A. Frequency assessment of β-

lactamase enzymes in Escherichia coliand Klebsiella isolates in patients with urinary tract infection. J Res Med Sci 

2014;19:S41–S45. 

 

21.  Goudarzi M, Sabzehali F, Tayebi Z, Azad M, Boromandi S, Hashemi A, et al. Prevalence of  bla CTX-M Gene in 

Multi-Resistant Escherichia coli Isolated from Urinary Tract Infections, Tehran, Iran. Novelty Biomedi 2014:2(4):107-

13. 

 

22.  Sana T, Rami K, Racha B, Fouad D, Marcel A, Hassan M, et al. Detection of genes TEM, OXA, SHV and CTX-M in 

73 clinical isolates of Escherichia coli producers of extended spectrum Beta-lactamases and determination of their 

susceptibility to antibiotics. Med Pub J 2011;1(1):1-5. 

 

23.  Riyahi Zaniani F, Meshkat Z, Naderi Nasab M, Khaje-Karamadini M, Ghazvini K, Rezaee A, et al. The prevalence of 

TEM and SHV genes among extended-spectrum Beta-lactamases Producing Escherichia Coli and Klebsiella 

Pneumoniae. Iran J Basic Med Sci 2012;15(1):654-60. 

 

24.  Martinez P, Garzon D, Mattar S. CTX-M-producing Escherichia coli and Klebsiella pneumonia isolated from 

community-acquired urinary tract infections in Valledupar, Colombia. Brazl J Infect Dis 2012;16(5):420–5.  

 1345 فروردین، اول، شماره دهممجل  دانشگاه علوم پزشکی قم/ دوره  03

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hashemi%20A%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fallah%20F%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Erfanimanesh%20S%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hamedani%20P%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Alimehr%20S%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Goudarzi%20H%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moayednia%20R%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shokri%20D%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mobasherizadeh%20S%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Baradaran%20A%5Bauth%5D


 

 

Qom University of Medical Sciences Journal                                             Vol.10, No.1, March 2016 

 

 

 

 

39 
Vol.10, No.1, March 2016 

Determination of Extended-spectrum Beta-lactamase Genes (blaTEM, 

blaSHV, blaCTX-M) in Escherichia coli Strains Isolated from Clinical 

Specimenes in Ali-Ibne Abi Talib Hospital in Qom, Iran 
 

Saeed Shams
1*

, Ali Hashemi
2
, Somayeh Kermani

1
, Mohammad Esmkhani

3
, Samira Tarashi

4 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 
 

 

1
Cellular & Molecular 

Research Center, Qom 

University of Medical 

Sciences, Qom, Iran. 

 
2
Department of 

Microbiology, Shahid 

Beheshti University of 

Medical Sciences, Tehran, 

Iran. 

 
3
Ali-Ibne Abitaleb Hospital, 

Qom, Iran. 

 
4
Shahid Beheshti University 

of Medical Sciences, Tehran, 

Iran. 

 

 

 

 

 

 

 
*
Corresponding Author:  

Saeed Shams, Cellular & 

Molecular Research Center, 

Qom University of Medical 

Sciences, Qom, Iran. 

 

 

Email: 

sshamsmed@gmail.com 

 

 

Received: 20 Apr, 2015 

 

 

Accepted: 31 Aug, 2015 

 

Abstract 

 

Background and Objectives: Escherichia coli (E.coli) is an 

opportunistic Gram-negative bacterium, which causes common 

nosocomial infections, including pneumonia, septicemia, meningitis, 

diarrhea, bacteremia, etc. Antibiotic resistance is a serious problem for 

human health, so that the World Health Organization in called the year 

2011 as the year of antibiotic resistance. One of the reasons of these 

resistances is production of broad-spectrum β-lactamases (ESBLs), 

which are able to hydrolyze broad-spectrum β-lactam antibiotics. This 

study was performed aiming at determining the prevalence of 

cefotaxime-resistant strains and evaluating the ESBL genes (bla TEM, 

bla SHV and blaCTX-M) in E. coli isolates.  

 

Methods: In this cross-sectional study during a 5-month period (April 

to September 2014), specimens sent to the laboratory of Ali-Ibne Abi 

Talib Hospital of Qom, such as blood, urine, wound, etc., were 

examined. After identification and isolation of E.coli strains, their 

antibiotic resistance and ESBL production were determined by disk 

diffusion method, MIC, and combination disk method according to 

CLSI guidline. Then, detection of blaCTX-M, SHV, and TEM genes was 

performed using PCR. 

 

Results: Of 160 isolated E. coli and based on the results of disk 

diffusion and MIC, 31 (19%) isolates were resistant to cefotaxime. 

Also, based on the phenotypic results, 24 (77%) cefotaxime-resistant 

ESBL-producing strains, were idetified. The blaCTX-M, blaTEM, and 

blaSHV genes were determined in 90%, 42%, and 3% of the strains, 

respectively. 

 

Conclusion: The results revealed that prevalence of ESBL-producing 

E .coli is high. Therefore, there is a need to manage the use of 

antibiotics and identify the source and distribution of β-lactamase-

producing isolates. 
 

Keywords: Escherichia coli; Beta-Lactamases; Beta-Lactamases-

Genetics; Drug Resistance, Microbial. 
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