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Abstract

Introduction: Pseudomonas aeruginosa is an inpatient opportunistic pathogen that uses 

a variety of antibiotics, including beta-lactam, to treat infections. The aim of this study was to 

investigate the abundance of blaIMP and blaVIM genes in P. aeruginosa strains, a producer 

of metallo beta lactamases isolated from clinical samples in hospitals and medical centers in 

Tabriz.

Materials and Methods: In this cross-sectional descriptive study, 100 isolates P. aeruginosa 

isolated from different clinical samples of patients referred to hospitals and medical centers in 

Tabriz, collected and after determining phenotypic identity and antibiogram testing, phenotype 

metallo beta lactamases by CDDT method using imipenem and EDTA/Imipenem disk was 

evaluated for the bacterium P. aeruginosa.

Results: Out of a total of 100 isolates of P. aeruginosa, 87 samples resistant to imipenem 

were observed, of which 51 samples were produced by metallo beta lactamases. All metallo 

beta lactamases had 100% resistance to the antibiotic carbenicillin, meropenem, imipenem, 

ciprofloxacin, cefotaxime, tobramycin, ceftazidime, amikacin, aztronam. Using the PCR 

method, it was found that out of 51 samples producing metallo beta lactamases, 12 samples 

contained blaIMP gene and no positive sample was observed for blaVIM gene.

Discussion and Conclusion: The results show that most of the samples are drug-

resistant, although the blaIMP gene did not have a significant frequency, but the abundance of 

metallo beta lactamases indicates that more care should be taken in prescribing antibiotics for 

treatment to increase antibiotic-resistant strains. 
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چكيد ه
مقدمه: سودوموناس آئروژینوزا یک پاتوژن فرصت طلب بیمارستانی میباشد که برای درمان عفونت های ناشی از آن از آنتی 

بیوتیک های مختلفی از جمله بتالاکتام ها استفاده می شود. با استفاده از این آنتی بیوتیک ها، باکتری با مکانیسم های مختلف 
به این آنتی بیوتیک ها مقاوم می شود. هدف از این مطالعه بررسی فراوانی ژنهای blaIMP و blaVIM در سویه های سودوموناس 

آئروژینوزا تولید کننده متالوبتالاکتاماز جدا شده از نمونه های بالینی در بیمارستانها و مراکز درمانی شهر تبریز می باشد.
مواد و روش ها: در این مطالعه مقطعی-توصیفی، 100 ایزوله سودوموناس آئروژینوزا جدا شده از نمونه های بالینی مختلف 

بیماران مراجعه کننده به بیمارستان ها و مراکز درمانی شهر تبریز، جمع آوری و پس از تعیین هویت فنوتیپی و تست آنتی 
بیوگرام، به روش CDDT با استفاده از دیسک ایمی پنم و EDTA /ایمی پنم فنوتیپ متالوبتالاکتاماز ها در باکتری سودوموناس 
آئروژینوزا مورد ارزیابی قرار گرفت، سپس DNA باکتریایی استخراج و به روش PCR و با استفاده از پرایمرهای اختصاصی 

ژن ها مورد مطالعه و ارزیابی قرار گرفت.
يافته ها: از مجموع 100 ایزوله سودموناس آئروژینوزا 87 نمونه مقاوم به ایمی پنم مشاهده شد که از این تعداد 51 نمونه تولید 

کننده متالو بتالاکتاماز بودند. همه سویه های متالو بتالاکتاماز مقاومت 100 درصدی به آنتی بیوتیک های کاربنی سیلین، 
آزترونام، مروپنم، سیپروفلوکساسین، سفوتاکسیم، ایمی پنم، توبرامایسین، سفتازیدیم، آمیکاسین داشتند. با استفاده از روش 
PCR مشخص شد که از 51 نمونه تولید کننده متالوبتالاکتاماز، 12 نمونه حاوی ژن blaIMP بوده و هیچ نمونه مثبتی برای ژن 

blaVIM مشاهده نشد.

بحث و نتيجه گيری: نتایج نشان می دهد که اغلب نمونه ها مقاوم به دارو هستند هرچند ژن blaIMP فراوانی چشمگیری نداشت 

اما فراوانی متالو بتالاکتاماز بیانگر آن است که در تجویز آنتی بیوتیک ها برای درمان، دقت بیشتری صورت گیرد تا سویه های 
مقاوم به آنتی بیوتیک ها افزایش نیابد.

blaVIM ژن ،blaIMP کلمات کليدی: متالوبتالاکتاماز، سودوموناس آئروژینوزا، مقاومت آنتی بیوتیکی، ژن
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مقدمه
در بین جنس سودوموناس، سودوموناس آئروژينوزا شايع ترين 
عامل عفونت بیمارستانی به ويژه در زخم های سوختگی درانسان 

می باشد )1، ۲(. سودوموناس آئرژينوزا باکتری های گرم منفی، 
هوازی و باسیلی می باشند. که دارای پیلی و تاژک قطبی هستند 
که عامل حرکت و اتصال باکتری به سلول میزبان می شوند )۳(. 
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باکتری هوازی اجباری است و به خوبی روی مجیط های  اين 
معمول باکتری شناسی رشد می کند.شناسايی اين باکتری بر پايه 
مورفولوژی گرم منفی، کاتالاز و اکسیداز مثبت، بدون اسپور و 
تاژک دار است و به دلیل تولید O-آمینواستوفنن از تريپتوفان بوی 
مطبوع میوه می دهد. توانايی رشد در دمای ۵-۴۲ درجه سانتی 
گراد را دارد، اما بهترين دما ۳۵ تا ۳۷ درجه است )۲(. کنترل 
شیوع سودوموناس آئروژينوزا اغلب مشكل است به اين دلیل که 
دارای مقاومت آنتی بیوتیكی می باشد و می تواند عاملی عمده در 
بروز مرگ و میر بیمارانی شود که دچار اختلال در سیستم دفاعی 
هستند )۳(. سودوموناس آئروژينوزا از جمله باکتری هايی است 
که دارای مقاومت ذاتی نسبت به مواد ضد میكروبی و ضد عفونی 
کننده ی متعدد می باشد )۴(. محققان طی مطالعاتی که انجام دادن 
به اين نتیجه رسیدند که علت اين مقاومت ذاتی می تواند غیر قابل 
نفوذ بودن غشای خارجی اين باکتری نسبت به آنتی بیوتیك ها 
باشد، به طوری که هیچ آنتی بیوتیكی از طريق انتقال فعال نتوانسته 
از غشای خارجی اين باکتری رد شود )۲(. مقاومت اکتسابی در 
سودوموناس آئروژينوزا از طريق مكانیسم های متعددی که شامل 
تولید آنزيم های بتالاکتامازها و کرباپنامازها )به دلیل وجود ژن 
Ampc(، افزايش بیان پمپ های ترشحی (pumps efflux) و تغییرات 

 ،۳  ،1( پذيری غشا( می باشد  نفوذ  )کاهش  در غشای خارجی 
۴(. آنتی بیوتیك های بتالاکتام گروه گسترده ای از آنتی بیوتیك ها 
هستند که در ساختمان مولكولی آنها حلقه بتالاکتام وجود دارد. از 
آنتی بیوتیك های به کاربرنده اين ترکیب می توان به پنی سیلین ها، 
 .)۵( نمود  اشاره  کارباپنم ها  و  مونوباکتام ها  سفالوسپورين ها، 
بتالاکتاماز ها خانواده ای از پروتئین ها می باشند که توسط بعضی 
باکتری ها تولید شده و باعث تخريب حلقه بتالاکتام موجود در 
آنتی بیوتیكهای گروه می شوند )۶، ۷(. طرح Ambler بتا لاکتامازها 

را به چهار طبقه (A to D) اصلی تقسیم می کند )۸(.
طبقه B شامل متالوبتالاکتامازها هستند که برای فعالیت نیامند فلز 
روی می باشند.اين آنزيم  ها طیف سوبسترائی وسیعی دارند و قادر 
به هیدرولیز تمام بتالاکتام ها به جز منوباکتام )آزترئونام( هستند 
مهار  بتالاکتامازی  مهارکننده های  توسط  متالوبتالاکتامازها   .)9(
نمی شوند. بلكه توسط شلاته کننده های فلزی از قبیل اتیلن دی 
آمین تترا استیك اسید )EDTA( و گروه تیول مهار می شوند )1۰(. 

متالو بتالاکتاماز ها بر اساس ساختمان مولكولی به چند خانواده تقسیم 
 ،SPM ،IMP ،GIM ،SIM ،AIM ،DIM می شوند که عبارتند از: خانواده
VIM. تا کنون 1۴ نوع VIM و ۲۳ نوع IMP متفاوت شناسايی شده اند 

)۳(. در سودوموناس آئرزينوزا چهار نوع آنزيم متالوبتالاکتامازی 
SPM ،GIM ،VIM ،IMP شناسايی شده اند )1۰(. اين آنزيم  ها داخل 

اينتگرون کلاس 1 قرار گرفته و می توانند در پلاسمیدها يا کروموزوم 
ساير سويه های سودوموناس  به  انتقال  قابلیت  لذا  ادغام شوند. 
دارند )۳(. اين آنزيم ها پیوند آمیدی حلقه بتالاکتام آنتی بیوتیك 
را شكسته و آنتی بیوتیك را برای باکتری بی اثر می کنند، در نتیجه 
درمان آنتی بیوتیكی را با شكست مواجه می کنند )11(. هدف از 
اين مطالعه، جداسازی باکتری سودوموناس آئروژينوزا و شناسايی 
سويه های واجد ژن کد کننده متالوبتالاکتاماز blaIMP و blaVIM در 
نمونه های بالینی بیمارستان ها و مراکز درمانی شهر تبريز با استفاده 

از تكنیك واکنش زنجیره ای پلیمراز است.

مواد و روش ها
در اين مطالعه مقطعی-توصیفی، در طی يك سال از مهر 1۳9۷تا 
نمونه  از  آيروزينوزا  ايزوله سودوموناس  تعداد 1۰۰  مهر 1۳9۸ 
بالینی مختلف از جمله زخم، ترشحات، ادرار، خلط و خون از 
افراد مراجعه کننده به بیمارستان ها و مراکز درمانی شهر تبريز، 
همراه با اطلاعات بیمار شامل جنس، سن و بستری و سرپايی 
بودن با روش Random sampling جمع آوری و سپس با گرفتن 
رضايت نامه از هر يك از بیماران وپرکردن فرم مشخصات فردی 
و بالینی آنها نمونه گیری انجام شد و براساس کمیته ی تعهد اخلاقی 
مورد  افراد  از  يك  هر  و مشخصات  نام  بودن  مخفی  به  نسبت 
منتقل  میكروبیولوژی  تخصصی  آزمايشگاه  به  نمونه ها  آزمايش 
و اقدام به تايید تعیین هويت باکتری های عامل عفونت نموديم. 
جهت تعیین هويت فنوتیپی با استفاده از رنگ آمیزی گرم، تعیین 
شكل میكروسكوپی میكروارگانیسم، تستهای کاتالاز و اکسیداز و 
 ،H2S سايرتستهای بیوشیمیايی شامل تست سیمون سیترات، تولید
تولید ايندول و تحرک، احیای نیترات، اوره آز، تريپل شوگرآيرون 
وتست   DNAse ولیزين،  اورنیتین  دکربوکسیلاسیون  آگار، 
کلیه  اکسیداتیوفرمنتاتیوانجام گرفت سپس جهت ذخیره سازی 
 (Tryptic soy broth) TSB نمونه ها از محیط انتقالی تريپتیك سوی براث
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استفاده شد. جهت بررسی مقاومت دارويی ايزوله های تولید کننده 
متالوبتالاکتاماز با روش استاندارد Kirby Baur و از طريق استاندارد 
CLSI و تهیه ی غلظت نیم مك فارلند از باکتری و کشت بر روی 

محیط مولر هینتون آگار، مقاومت سويه های جداسازی شده نسبت 
آمیكاسین، سفپیم،  آزترونام، سفترياکسون،  بیوتیك های  آنتی  به 
جنتامايسین، سیپروفلوکساسین، ايمی پنم، پیپراسیلین تازوباکتام، 
کاربنی سیلین، مروپنم، سفوتاکسیم، توبرامايسین و سفتازيديم تهیه 
شده از شرکت پادتن طب درسطح پلیت با رعايت استاندارد، تست 
 ATCC آنتی بیوگرام انجام گرديد. از سويه سودوموناس آيروزينوزا
۲۷۸۵۳ به عنوان کنترل استفاده شد. جهت جداسازی سويه های 
تولید کننده متالوبتالاکتاماز، از روش CDDT با استفاده از ديسك 
ايمی پنم و EDTA /ايمی پنم استفاده شد. برای انجام اين آزمايش 
 EDTA نیم مولار با حل کردن 1.1۸۶ گرم پودر EDTA ابتدا محلول
 NaOH آن را با استفاده از PH در 1۰۰۰میلی لیتر آب مقطرتهیه و
روی ۸ تنظیم وتوسط اتوکلاو استريل شد. سپس حجمی از محلول 
که حاوی۷۵۰ میكروگرم EDTA بود به ديسك های ايمی پنم اضافه 
ودر انكوباتور خشك و در مرحله بعد سويه های مقاوم به ايمی پنم 
بر روی پلیت حاوی مولر هینتون تلقیح گرديد.درادامه يك عدد 
 EDTA ديسك ايمی پنم 1۰ میكروگرمی که حاوی۷۵۰ میكروگرم
بود با فاصله مناسب درسطح پلیت قرار گرفت وبه مدت ۲۴ساعت 
در ۳۵ درجه انكوبه شد. افزايش قطر هاله عدم رشد به میزان بیشتر 
يا مساوی ۷ میلی متردر اطراف ديسك ايمی پنم حاوی EDTA نسبت 
به ديسك ايمی پنم به تنهايی نشان دهنده تولید آنزيم متالوبتالاکتاماز 
 DNA توسط باکتری مورد نظر می باشد. در اين بررسی استخراج
باکتری با استفاده از کیت استخراج )Invitek Stratec Business ساخت 
کشور کانادا( انجام شد. سپس روی DNA استخراج شده آزمايش 
PCR برای ژن های blaIMP و blaVIM انجام شد. در اين تحقیق از 

دو جفت پرايمر آغازگر برای ژنهای blaIMP و blaVIM استفاده شد 
 PCR جدول1( که هر کدام به صورت جداگانه در يك واکنش(

به کار برده شدند.
واکنش PCR با حجم نهايی ۲۵ میكرولیتر شامل ۲/۵ پیكومول از 
هر پرايمر، ۰/۷۵ میلی مول dNTP، ۳ میكرولیتر DNA الگو، 1/۵ 
میلی مول MgCl2، ۲/۵ میكرولیتر بافر، 1۸/1 میكرولیتر آب مقطر و 
۰/۲ واحد آنزيم Taq Polymerase انجام گرديد )کلیه مواد مصرفی 

ساخت شرکت سیناژن ايران بود(. برنامه دستگاه ترمال سايكلر 
حاوی ۵ دقیقه واسرشت شدن ابتدايی در دمای 9۴ درجه سانتی 
گراد و ۳۰ سیكل با شرايط دمايی ۳۰ ثانیه واسرشت شدن در دمای 
9۴ درجه سانتی گراد، اتصال در دمای ۵۶ درجه سانتی گراد برای 
VIM و ۴۵ درجه سانتی گراد برای IMP به مدت ۴۵ ثانیه، طويل 

شدن در دمای ۷۲ درجه سانتی گراد به مدت ۵۰ ثانیه و در نهايت 
طويل شدن نهايی در دمای ۷۲ درجه سانتی گراد به مدت ۶ دقیقه 
انجام شد. سپس محصول PCR در روی ژل آگارز 1 درصد با 
الكتروفورز ارزيابی و ژل حاوی محصولات PCR را پس از اتمام 
مدت زمان الكتروفورز به مدت 1۵ الی ۲۰ دقیقه در تانك حاوی 
اتیديوم برومايد قرار داده و سپس زير نور U.V باندها مشاهده 
و در نهايت عكس برداری و پرينت شد. از سويه سودوموناس 
آيروژينوزای تولید کننده متالوبتالاکتاماز دارای ژن VIM و IMP به 
عنوان کنترل مثبت )اهدايی دانشگاه علوم پزشكی تبريز( استفاده 
شد. به منظور تجزيه و تحلیل آماری داده ها از نسخه بیستم نرم افزار 
SPSS و آزمون مجذور کای استفاده شد. مرز معنی داری روی 

P< ۰/۰۵ قرار داده شد.

يافته ها
از مجموع 1۰۰ ايزوله سودوموناس آئروژينوزا، ۴۲ نمونه از زخم، 
۲1 نمونه از ترشحات، 19 نمونه از ادرار، 11 نمونه از خلط، ۷ 
بستری و  از بخش  ايزوله  از خون جداسازی شدند. ۶۲  نمونه 
۳۸ ايزوله از بخش سرپايی جداسازی شدند.۵1 درصد از نمونه 
مربوط به مردان و ۴9 درصد مربوط به زنان می باشد. میانگین سنی 
بیماران۲۸±۴۴/۷ از حداقل يك سال تا حداکثر ۶۸ سال متغییر بود. 
اختلاف آماری معنی دار از نظر توزيع ايزوله سودوموناس آئروژنوزا 

 5' - 3'توالی پرایمر منبع 
 طول ژن 

(bp) 
 نام ژن

(12) 
F- GAAGGCGTTTATGTTCAT AC 
R- GTATGTTTCAAGAGTGAT GC 

587 IMP 

(12) 
F- GTTTGGTCGCATATCGCA AC 
R- AATGCGCAGCACCAGGAT AG 

382 VIM 

 

جدول 1- آغازگرهای استفاده شده در اين مطالعه
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بین گروه های سنی مشاهده نشد )P> ۰/۰۵(.اختلاف آماری معنی دار 
از نظر توزيع سودوموناس آئروژنوزا بین دو گروه مرد و زن مشاهده 
نشد )P> ۰/۰۵(. نتايج مقاومت آنتی بیوتیكی نمونه ها با روش ديسك 
ديفیوژن نشان داد که ۸۷ سويه به ايمی پنم، ۸۲ سويه به پیپراسیلین 
تازوباکتام، ۸۲ سويه به آمیكاسین، ۷۵ سويه به سفترياکسون، ۷۳ 
سويه به سفپیم، ۷۲ سويه به سفتازيديم، ۶۷ سويه به مروپنم، ۶۵ سويه 
به سیپروفلوکساسین، ۶۲ سويه سفوتاکسیم، ۵۸ سويه به آزترونام، 
۵۰ سويه به جنتامايسین، ۴9 سويه به کاربنی سیلین و ۴1 سويه به 
توبرامايسین مقاوم هستند. از 1۰۰ ايزوله سودموناس آئروژينوزا 
۸۷ نمونه مقاوم به ايمی پنم مشاهده شد که از اين تعداد ۵1 نمونه 
تولید کننده متالوبتالاکتاماز بودند. همه سويه های متالوبتالاکتاماز 
مقاومت 1۰۰ درصدی به آنتی بیوتیك های کاربنی سیلین، مروپنم، 
ايمی پنم، سیپروفلوکساسین، سفوتاکسیم، توبرامايسین، سفتازيديم، 
آمیكاسین، آزترونام و مقاومت ۳۳/۳ درصدی به جنتامايسین داشتند. 
با استفاده از روش PCR مشخص شد که از ۵1 نمونه تولید کننده 
متالوبتالاکتاماز، 1۲ نمونه حاوی ژن blaIMP بوده ولی هیچ نمونه 

مثبتی برای ژن blaVIM مشاهده نشد )شكل 1(.

بحث
مبارزه با سودوموناس آئرژينوزا به دلیل مقاومت ذاتی آن نسبت 
به عوامل ضد میكروبی متعدد مشكل است. اين مقاومت از طريق 
تولید  با  باکتری ها   .)۳( می گیرد  متعددی صورت  مكانیسم های 
آنزيم های بتالاکتامازی نسبت به آنتی بیوتیك های بتالاکتام مقاوم 
می شوند )۵(. از جمله آنزيم های بتالاکتامازی، متالوبتالاکتامازها 
هستند که باعث مقاومت به اکثر آنتی بیوتیك های بتالاکتام به جز 
انتشار سريع باکتری هايی که قادر  انتقال و  منوباکتام ها می شود. 
به تولید اين آنزيم ها هستند، باعث بالا رفتن میزان عفونت های 
سودوموناس  که  شده است  دنیا  سراسر  در  مربوط  بیمارستانی 
آئرزينوزا  از جمله اين باکتری ها است )1۳(. سودوموناس آئروژينوزا 
و  اورئوس  استافیلوکوکوس  از  بعد  بیمارستانی  عفونت های  در 
اشريشیاکلی به عنوان سومین عامل به شمار می رود )۲، 1۴(. در 
مطالعه حاضر تعداد 1۰۰ سويه سودوموناس آئروژينوزا جدا شده از 
زخم، ترشحات، ادرار، خلط و خون بیماران، ۸۷ نمونه مقاوم به ايمی 
پنم مشاهده شد که از اين تعداد ۵1 نمونه تولید کننده متالوبتالاکتاماز 
بودند. همه سويه های متالو بتالاکتاماز مقاومت 1۰۰ درصدی به آنتی 
بیوتیك های کاربنی سیلین، مروپنم، ايمی پنم، سیپروفلوکساسین، 
سفوتاکسیم، توبرامايسین، سفتازيديم، آمیكاسین، آزترونام داشتند. 
کم ترين مقاومت نسبت به جنتامايسین با مقاومت ۳۳/۳ درصدی 
بود. از ۵1 نمونه تولید کننده متالوبتالاکتاماز، 1۲ نمونه حاوی ژن 
blaIMP بوده ولی هیچ نمونه مثبتی برای ژن blaVIM مشاهده نشد. 

در مطالعه ای که فاضلی و همكارانش در سال ۲۰1۰ در شهر اصفهان 
انجام دادند 9۴% از ايزوله های سودوموناس آئروژينوزا به آنتی 
بیوتیك های ايمی پنم، پیپراسیلین و سیپروفلوکساسین مقاوم بودند 
و تمامی سويه ها نیز به آنتی بیوتیك های سفتازيديم و تیكارسیلین 
مقاومت 1۰۰% نشان دادند )1۵(. طی مطالعه ای که رنجبر و همكاران 
در سال ۲۰11 بر روی سويه های سودوموناس آئروژينوزا جدا شده 
از بیماران مرکز سوختگی تهران انجام دادند به اين نتیجه رسیدند 
که همه سويه ها به چند دارو مقاوم بودند. درصد مقاومت به آنتی 
بیوتیك های آزمايش شده بصورت ايمی پنم 9۷/۵%، آمیكاسین 
9۰%، پیپراسیلین ۸۷/۵%، سفتیزوکسیم ۷۲/۷%، جنتامايسین %۶۸/۵، 
سیپروفلوکساسین ۶۵%، سفرياکسون ۶۰% و سفتازيديم %۵۷/۵ 
می باشد )1۶(. نتايج پژوهش ها نشان داده که بین مصرف داروهای 

 ،M: DNA Ladder ،blaIMP برای ژن PCR شکل 1- الکتروفورز محصولات
blaIMP کنترل مثبت، 1-2: نمونه های دارای ژن :PC ،کنترل منفی :NC
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ضد سودوموناسی )آمیكاسین، سیپروفلوکساسین، سفتازيديم و 
ايمیپنم و...( وگسترش سويه های مقاوم سودوموناس آئروژينوزا 
رابطه معناداری وجود داشته است )1۷(. صالحی و همكارانش در 
سال 1۳9۲ میزان مقاومت سودوموناس آئروژينوزا را به نالیديسكیك 
اسید و سفتازيديم به ترتیب ۸۶/۵۴% و ۷9/۸1% گزارش دادند 
)1۸(. میهنی و همكارانش بیشترين مقاومت را به سفتازيديم %۷1 
گزارش دادند )19(. صدرالدين امین و همكارانش در سال ۲۰1۶، 
1۰۰ ايزوله سودوموناس آئروژينوزا، 9۵ سويه مقاوم به ايمی پنم 
و مروپنم شناسايی کردند که در اين میان، ۸1 سويه تولیدکننده 
متالوبتالاکتاماز بودند. 1۳ سويه سودوموناس آئروژينوزا دارای ژن 
blaIMP بودند ولی هیچ يك از ايزوله ها ژن blaVIM را نداشتند )۲۰(. 

فلاح و همكارانش در سال ۲۰1۳، نشان دادند که از 1۰۰ سويه 
سودوموناس آئروژينوزا جداشده، ۸۳ ايزوله مقاوم به ايمی پنم بودند. 
با استفاده از روش CDDT، ۴۸ ايزوله دارای متالوبتالاکتاماز تشخیص 
داده شدند، که از اين تعداد، ۶ ايزوله حاوی ژنblaIMP و همگی 
فاقد ژن blaVIM بودند )۲1(. که با يافته های مطالعه حاضر مطابقت 
دارد. ماسپی و همكارانش با بررسی فراوانی ژن  های متالوبتالاکتاماز 
blaIMP و blaVIM در سويه   های ادراری سودوموناس  آئروژينوزا جدا 

شده در ايلام نشان دادند که 1۷ سويه به روش ديسك ديفیوژن به 
سفتازيديم مقاوم بودند که با روش ترکیبی تمامی اين سويه  ها به 
عنوان تولیدکننده MBL تشخیص داده شدند. از اين تعداد ۶ سويه 
با روشPCR، حاوی ژن blaVIM بود و هیچ کدام از سويه   ها دارای 
ژن blaIMP نبودند. تمامی سويه  ها دارای ژن VIM به آنتی  بیوتیك 
 های مورد مطالعه جز پیپراسیلین تازوباکتام مقاوم بودند )۲۲(. اين 
نتايج با يافته های مطالعه حاضر مغايرت داشت. Pitout و همكارانش 
طی مطالعه ای در سال های ۲۰۰۲ تا ۲۰۰۶ نشان دادند که ۳9 % از 
ايزوله های سودوموناس آئروژينوزای مولد متالوبتالاکتاماز بودند و 
از اين تعداد ۵۶% ژن VIM و ۴% ژن IMP مشاهده شد )۲۳(. رضايی 
يزدی و همكاران طی مطالعه ای در سال ۲۰۰۷ تحت عنوان به اين 
نتیجه رسیدند که تعداد ژن VIM نسبت به ساير ژنها غالب است 
که نتايج مغاير با مطالعه ی حاضر می باشد )۲۴(. شاه چراغی و 
باکتری های  همكارانش در سال ۲۰۰۷ نشاندادند که که مشكل 
مقاوم به آنتی بیوتیك های جديد از جمله سفازيديم و کرباپنم در 
کشور يك مشكل جدی و عمده در بیماران مبتلا به عفونت های 

ناشی از سودوموناس آئروژينوزا می باشد و بايستی در مصرف اين 
آنتی بیوتیك ها دقت کافی صورت پذيرد همچنین میزان شیوع ژن 
blaVIM را ۳ %گزارش کردند )Luzzaro .)۲۵ و همكارانش در سال 

۲۰۰۴ )۲۶( و خسروی و همكارانش در سال ۲۰۰۷ میزان حضور 
ژن متالوبتالاکتامازی blaVIM در نمونه های سودوموناس آئروژينوزا 
را به ترتیب ۷ % و ۸ %گزارش کردند )۲۷(. طی مطالعه ای که فرج 
زاده و همكاران در سال ۲۰1۳ تا ۲۰1۴ تحت عنوان » شناسايی 
ژن های blaVIM ،blaIMP ،blaDIM ،blaNDM و blaCTX-M-15 در بین 
ژنهای سودوموناس آئروژينوزا و اسینتوباکتر بومانی از دو بیمارستان 
تهران، ايران » انجام دادند به اين نتیجه رسیدند که ۴ مورد )1۶/۶ 
درصد( از ايزوله های سودوموناس آئروژينوزا برای تولید  MBLها 
مثبت بودند.در میان ۲۴ ايزوله سودوموناس آئروژينوزا شیوع ژن 
blaCTX-M-15 11 )۴۵/۸۳%( و برای IMP-1، ۳ )1۲/۵%( بود. ژن 

blaDIM ،blaVIM ،blaNDM در جدايه ها مشاهده نشد )۲۸(. اختلافات 

نتايج با يافته های حاضر را می توان در حجم نمونه و نحوه نمونه گیری 
و فصول سال توجیه نمود. سودوموناس آئروژينوزا به سبب ماهیت 
ژنتیكی، پذيرنده انواع ژنها از طريق پلاسمید و ترانسپوزونها است، 
شايد به همین دلیل اين باکتری می تواند به سرعت نسبت به انواع 

آنتی بیوتیك ها مقاوم شود )۲9(.

نتيجه گيری
با بررسی حساسیت باکتری نسبت به آنتی بیوتیك های مختلف 
می توان متوجه شد که به سختی می توان آنتی بیوتیكی را بدون 
دغدغه مقاومت پیدا کرد. اگرچه بعضی از آنتی بیوتیك ها هنوز تاثیر 
نسبتاً خوبی بر سودوموناس آئروژينوزا دارند؛ ولی برخی ديگر عملًا 
بی تاثیر هستند يا تاثیر خیلی کم دارند. تولید متالوبتالاکتاماز يكی از 
مكانیسم های مهم در مقاومت نسبت به آنتی بیوتیك های کارباپنم 
است.و با توجه به افزايش روز افزون سويه های مولد متالوبالاکتاماز 
نگرانی های شكست درمانی برای اين سويه ها افزايش يافته است. 
هرچند قسمتی از مقاومت دارويی باکتری ها مربوط به تغییرات 
ژنتیكی خود باکتری ها در طول زمان است ولی استفاده ی گسترده 
و بی رويه از آنتی بیوتیك ها باعث ايجاد اين مقاومت دارويی شده 
از  بايد  گونه ها  اين  از گسترش  است.بنابراين جهت جلوگیری 
مصرف بی رويه آنتی بیوتیك ها خودداری نمود. پس با توجه به اين 
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که فراوانی سويه های بیمارستانی تولیدکننده متالوبتالاکتاماز رو به 
افزايش است علاوه بر دقت در تجويز آنتی بیوتیك و جلوگیری 
از مصرف بی رويه ی آن، شناسايی و بررسی سويه های مقاوم به 

آنتی بیوتیك ها و سويه های مولد متالوبتالاکتاماز در میان ايزوله های 
سودوموناس آئروژينوزا ضرورت دارد.
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