
 394

  کوتاهمقاله 

  جداسازي سیتروباکتر از کشت خون بیماران بستري در بیمارستان
 ت امام خمینی کرمانشاه و تعیین پروفایل حساسی  

  ها بیوتیکی ایزوله آنتی
  

سی3جلال مردانه، 1باشی ، ساناز ده2، فرزاد علیپور1ه جاسمیده سمی  
  

  چکیده
ك و فاقد اسپور در خانواده انتروباکتریاسه است و در هوازي اختیاري، متحرّ گرم منفی بی باسیل یک ،سیتروباکتر :و هدف زمینه

این انجام هدف از  .نماید ها را ایجاد می طیف وسیعی از عفونت و طلب است فرصت ،این پاتوژن. جا حضور دارد  در همه ،طبیعت
ت امام خمینی کرمانشاه و تعیین پروفایل حساسیهاي خون بیماران بستري در بیمارستان  شناسایی سیتروباکتر در نمونه ،مطالعه

  .ها بود بیوتیکی ایزوله آنتی
در بیمارستان امام خمینی کرمانشاه انجام شد،  1391از فروردین تا اسفند  -سال در این مطالعه مقطعی که در طی یک :تحقیقروش 
هاي  در درون محیط ،هاي خون بیماران نمونه. گرفت رقرامورد مطالعه  ،انبیمارست این در بستري انبیمار نمونه خون از 2285تعداد 

و  شناسی ریختهاي  آزمایشکمک  به ،هاي ارسالی شده از نمونه هاي سیتروباکتر ایزوله مخصوص کشت خون تلقیح شدند و گونه
زمان استاندارهاي بالینی و دیفیوژن بر اساس پروتکل سا با استفاده از روش استاندارد دیسک. بیوشیمیایی مورد شناسایی قرار گرفتند

  .  شدها بررسی  ت دارویی ایزولهحساسیCLSI 2011(، (آزمایشگاهی 
. ایزوله گشتند ،مثبت بیماران بستريکشت خون  هاي نمونه 133از  سیتروباکتر%) 8/15(مورد  21 ،در طی این مطالعه :ها یافته

رین تبیش. بودند) درصد 5/71(میکاسین و آ) درصد 4/90(پنم  ایمی :ترتیب ههاي سیتروباکتر ب ایزوله بر ضدا ه بیوتیک رترین آنتیثّؤم
  .مشاهده شد%) 62(و کوتریموکسازول %) 6/66(سفتازیدیم ، %)2/76(، سیپروفلوکساسین %)2/76(مقاومت نسبت به سفالوتین 

بنابراین ضروري است که این داروها  ؛ان دادندهاي بتالاکتام نش بیوتیک مقاومت بالایی به آنتی ،سیتروباکترهاي  ایزوله :گیري نتیجه
  .درمان بیماران مورد استفاده قرار گیرند براي ،ت نشان دهندها در محیط آزمایشگاه حساسی که ایزوله ها تنها در صورتی در بیمارستان

  .بیوتیکی مقاومت آنتی ؛سیتروباکتر ؛عفونت خون ؛بیماران بستري :هاي کلیدي واژه
 400-394 ):3( 21 ؛1393. گاه علوم پزشکی بیرجندمجله علمی دانش

   23/07/1393 :پذیرش               09/02/1393: دریافت

                                                        
  ؛، ایرانتهران، بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی تهرانشناسی، دانشکده  گروه پاتوبیولوژي، بخش میکروبشناسی،  دانشجوي کارشناسی ارشد میکروب  ١
 ؛، کرمانشاه، ایرانشناسی، بیمارستان امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی کرمانشاه آزمایشگاه میکروبکارشناس آزمایشگاه،   ٢
  .، شیراز، ایرانبیمارستان نمازي، دانشگاه علوم پزشکی شیرازشناسی بالینی استاد البرزي،  مرکز تحقیقات میکروبشناسی پزشکی،  استادیار باکتري نویسنده مسؤول؛  ٣

  .شناسی بالینی استاد البرزي مرکز تحقیقات میکروب -بیمارستان نمازي -زندخیابان  -شیراز: آدرس
 Jalalmardaneh@yahoo.com: پست الکترونیکی              07136474303: نمابر             07136474304: تلفن
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  مقدمه
هوازي اختیاري،  گرم منفی بی باسیلیک  ،سیتروباکتر 

اکسیداز منفی و فاقد اسپور در خانواده انتروباکتریاسه است 
مجراي  به فراوانی در آب، خاك، غذا و ،این ارگانیسم). 1(

-شود و مجراي معدي ها یافت می گوارشی حیوانات و انسان
پاتوژنی  ،سیتروباکتر. )2( کند اي انسان را کلونیزه می روده

ها در  طلب است که باعث طیف وسیعی از عفونت فرصت
ها، استخوان، پریتوئن،  مجراي ادراري، مجراي تنفسی، زخم

 ،ر بخش سلامتد). 3(گردد  ها می اندوکاردیوم، مننژ و روده
هاي سیتروباکتر و  اي در خصوص گونه هاي عمده نگرانی
ناشی از آن وجود دارد ) درصد 60تا  30( يمیر بالا و  مرگ

 ،هاي سیتروباکتر مننژیت ناشی از گونه ،در نوزادان). 5،4(
 80از  تربیششود و  میر می و  درصد مرگ30باعث ایجاد 

ر اختلالات روانی دچا ،مانند بیمارانی که زنده میدرصد 
  ). 6(گردند  می

 ،ناشی از سیتروباکتر) BSI(عفونت گردش خون 
تهدیدکننده حیات بیماران است و ممکن است با شوك 

 ،شده در مطالعات انجام). 7(سپتیک و مرگ همراه باشد 
سیلین، سفارولین و سفامندول در بین  مقاومت به آمپی

و  Ayobola). 8(هاي سیتروباکتر شایع بوده است  ایزوله
 ،هاي خون شیوع سیتروباکتر فروندي را در کشت ،همکاران

میزان مقاومت به  ،در این مطالعه. اند درصد گزارش کرده3/6
 و درصد7/66درصد، جنتامایسین 3/33کوتریموکسازول 

). 9(درصد بوده است 100و تتراسایکلین  سیلین آموکسی
در  هاي گرم منفی باکتريعفونت گردش خون ناشی از 

میر بالاتري  و  با مرگ ،ثبتهاي گرم م مقایسه با باکتري
میر در این بیماري به  و  ، مرگبا وجود درمان. همراه است

هاي  درك و فهم بهتر طیف پاتوژن. رسد درصد هم می60
بسیار حیاتی  ،در مدیریت سریع بیماران ،BSIایجادکننده 

وضعیت میزان زیادي  به ،بیوتیکی زیرا درمان آنتی ؛است
  ). 10(دهد  را تحت تأثیر قرار می BSIبیماران مبتلا به 

هاي انتروباکتریاسه و در  بیوتیکی در ایزوله مقاومت آنتی

از  ،در بسیاري از نقاط جهان ،هاي گرم منفی دیگر باکتري
و حیات بیماران در ها  عوامل مهم تهدیدکننده درمان عفونت

هاي  باکتریاسهانترو ،در سراسر جهان. ستها بیمارستان
 ،)ESBLs( الطیف وسیعهاي بتالاکتاماز  تولیدکننده آنزیم

امروزه در ). 4(ی وجود دارند عنوان یک مشکل سلامت ملّ به
توجه بیش از حد به  ،بسیاري از کشورها از جمله کشور ایران

 ،ها آفرین در بیمارستان زا و مشکل هاي بیماري باکتريدیگر 
از  ،طلب بیمارستانی اي فرصته باعث شده است که باکتري

با توجه به . چشم دور بمانند و کمتر مورد توجه قرار گیرند
هاي گردش خون ناشی از  عفونتزمینه رو در  مشکلات پیش
مقاومت با توجه به ایجاد ي دیگر از سو سیتروباکتر و

همه در ی جهانی عنوان مشکل بهداشت ملّ بیوتیکی به آنتی
حاضر با اي در حال توسعه، مطالعه کشورهدر ویژه  کشورها به

هاي خون بیماران بستري  شناسایی سیتروباکتر در نمونههدف 
ت در بیمارستان امام خمینی کرمانشاه و تعیین پروفایل حساسی

  .طراحی و اجرا شدها  بیوتیکی ایزوله آنتی
  

  تحقیقروش 
   :جامعه مورد مطالعه

روردین از ف- سال  در این مطالعه مقطعی که در طی یک
در بیمارستان امام خمینی کرمانشاه انجام  1391تا اسفند سال 

این بیمار بستري در  2285ز نمونه خون ا 2382شد، تعداد 
آوري شد و براي  تحقیق جمعانجام در طی زمان  ،بیمارستان
گیري از  نمونه. گذاري گردید تنظیم و کد ،یک فرم ،هر نمونه

ها و کسب لعه براي آننمودن هدف مطا پس از مشخص ،افراد
صورت  ،مطالعه موردرضایت کتبی آگاهانه از هر یک از افراد 

  . گرفت
  :گیري نمونه
دیده  توسط پرسنل آموزش ،هاي خون بیماران نمونه
نمودن سطح پوست بیمار با الکل  عفونی پس از ضد ،پرستاري

. آوري شد درصد، از خون محیطی جمع2درصد و سپس ید 70
هاي  مطالعه در دوره برايتري مورد مطالعه، از هر بیمار بس
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نمونه خون محیطی گرفته  ،بیوتیک تب، قبل از دریافت آنتی
 گردیدهاي مخصوص کشت خون تلقیح  شد و در درون محیط

بررسی از نظر عوامل عفونی به آزمایشگاه  سپس برايو 
  . شدارسال 

  :شناسایی باکتري
در دماي  ،هاي کشت خون ارسالی به آزمایشگاه ظرف

در  ،1کالچر سابگراد انکوبه شدند و سپس  درجه سانتی37
هاي معمول  هاي زمانی مشخص بر روي محیط دوره

هاي بلاد آگار، شکلات آگار،  محیط :شناسی شامل میکروب
انجام ) EMB )Merck Co. Germanyو  کانکی آگار مک

گراد به  درجه سانتی37شد و پس از انکوباسیون در دماي 
روز، از نظر رشد باکتري و تشکیل کلونی بر  شبانهمدت یک 
منفی  هاي گرم باکتري. مورد بررسی قرار گرفت ،ها روي محیط

هاي مورفولوژي و بیوشیمیایی  آزمایشکمک  به ،شده ایزوله
آمیزي گرم، اکسیداز، کاتالاز، حرکت، سیترات،  رنگ :شامل
TSIپروسکوئر، اوره،  رد، ووگس ، اندول، متیل

دهیدروژناز  دکربوکسیلاز، آرژنین دکربوکسیلاز، لیزین ناورنیتی
)Merck Co. Germany ( و در صورت نیاز برخی

  . شدندشناسایی  ،هاي بیوشیمیایی خاص آزمایش
  :بیوتیکی ت آنتیتعیین حساسی آزمایش

دیفیوژن بر اساس  با استفاده از روش استاندارد دیسک
هاي بالینی و دشده توسط سازمان استاندار پروتکل ارائه
 7هاي  استفاده از دیسک و) CLSI 2011) (11(آزمایشگاهی 

پنم، سفالوتین،  ایمی :شامل) .HIMEDIA Co(بیوتیک  آنتی
کوتریموکسازول، سفتریاکسون، سفتازیدیم، سیپروفلوکساسین 

هاي جداشده  بیوتیکی گونه ت آنتیحساسی ،و جنتامایسین
هاي  باکتري بر ضدر ثّؤسیتروباکتر به داروهاي متداول م

پس از  ،در این روش. مورد مطالعه قرار گرفت ،منفی گرم
و ) TSB(براث  سوي کیس تلقیح باکتري در محیط تریپتی

ساعت و  6تا  2گراد به مدت  درجه سانتی 37انکوباسیون در 

                                                        
1 subculture 

از باکتري، فارلند  مک5/0ت ه رقّآوردن غلظت تهی دست هب
انجام و پس از  ،آگار هینتونکشت بر روي محیط مولر

گراد به مدت  درجه سانتی 36ها در دماي  انکوباسیون محیط
  .ساعت، نتایج خوانده شد 18

  : آماري تجزیه و تحلیل
 SPSSافزار  به کمک نرم ،نتایج حاصل از مطالعه

مورد تجزیه و  ،دو آزمون کاياستفاده از با و  )19ویرایش (
  .تحلیل آماري قرار گرفت

  
  ها یافته

از نمونه خون  2285 ،سال در طی یک ،مطالعهدر این 
%) 6/5( 133آوري شد که  جمعبستري در بیمارستان  انبیمار
توزیع بیماران . از نظر کشت باکتریال مثبت بودند ،نمونه

هاي مختلف بیمارستان در  بستري مورد مطالعه در بخش
   .آورده شده است یکنمودار 

هاي مختلف  طالعه در بخشتوزیع بیماران بستري مورد م -1نمودار 
  .بیمارستان

  
موارد مثبت را به خود ) مورد 21(درصد  8/15 ،سیتروباکتر
هاي سیتروباکتر  بررسی الگوي مقاومت ایزوله. اختصاص داد

هاي  بیوتیک نشان داد که بیشترین مقاومت را نسبت به آنتی
سفتازیدیم ، %)2/76(، سیپروفلوکساسین %)2/76(سفالوتین 

  ). 1جدول ( دادندنشان %) 62(کوتریموکسازول  و %) 6/66(
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هاي سیتروباکتر جداشده  بیوتیکی گونه ت آنتیالگوي حساسی - 1جدول 
  هاي خون بیماران بستري در بیمارستان امام خمینی کرمانشاه از نمونه

 بیوتیک آنتی (%)حساس   (%)حساس  نیمه (%)مقاوم 

 پنم ایمی )4/90( 19  )8/4( 1 )8/4( 1
 سفالوتین )8/23( 5 -  )2/76( 16
 سفتریاکسون )3/52(11 -  )7/47( 10
 سفتازیدیم )4/33( 7 -  )6/66( 14
 سیپروفلوکساسین )8/23( 5 -  )2/76( 16
 آمیکاسین )5/71( 15 )5/9( 2 )19( 4
 سفکسیم )38( 8 -  )62( 13

 جنتامایسین )62( 13 )5/9( 2 )5/28( 6
 لکوتریموکسازو )38( 8 -  )62( 13

21N=  
  

  بحث
هاي  نگرانی ،هاي سیتروباکتر دارویی گونهمقاومت چند

با توجه به طیف وسیع استفاده  .جهانی را به همراه داشته است
ها به شکل خودسرانه و از سویی دیگر مصرف  بیوتیک از آنتی

کننده سیستم  کورتیکواستروئیدها و دیگر داروهاي تضعیف
اي  ژنتیکی زمینهغیرهاي ژنتیکی و  بیمارينیز ایمنی و 

ایجاد  برايیافته، شرایط  خصوص در کشورهاي توسعه هب
  ). 12(طلب فراهم است  هاي فرصت بیماري توسط ارگانیسم

نشان داد که  حاضرآمده از مطالعه  دست هنتایج ب
هاي خون مثبت  درصد کشت8/15نزدیک به  ،سیتروباکتر

دهد و  یبیماران بستري در بیمارستان را به خود اختصاص م
 و  با توجه به مرگ ،طلب این درصد براي این ارگانیسم فرصت

؛ کننده باشد تواند نگران می ،هاي ناشی از آن میر بالاي عفونت
ت نتایج پروفایل حساسی ،از سویی دیگر در مطالعه حاضر

دهد که به بسیاري از  ها نشان می بیوتیکی ایزوله آنتی
هاي  اده در بخشهاي متداول مورد استف بیوتیک آنتی

 ،ها درصد ایزوله2/76به طوري که  ؛بیمارستانی مقاوم هستند
ها  هاي نسل اول سفالوسپورین بیوتیک به برخی از آنتی

م ها به نسل سو درصد سویه6/66و ) سفالوتین(
دارویی  مقاومت چند. مقاوم بودند) سفتازیدیم(ها  سفالوسپورین

 يخودسرانه یا نابجا با تجویز ،هاي سیتروباکتر در بین گونه
مرتبط است  ،ها قبل از آغاز باکتریمی م سفالوسپوریننسل سو

بررسی شیوع به و همکاران که  Qureshiدر مطالعه ). 1(
 ،ندکشت خون مثبت پرداخت 75تلف در هاي مخ ارگانیسم

و است شده   ایزوله ،ها درصد کشت3/5از  ،سیتروباکتر
آمیکاسین بوده  ،ارگانیسماین  بر ضدبیوتیک  رترین آنتیثّؤم

دهد که میزان  ما نشان میمطالعه است که در مقایسه با نتایج 
باکتریمی ناشی از سیتروباکتر در کشور ما بسیار بالاتر است 

شناسی  هاي میکروب ه آزمایشگاهتوج بنابراین و) درصد 8/15(
در مطالعه ). 13(و پزشکان به این ارگانیسم ضروري است 

Zenebe هاي خون  وپی بر روي کشتاران در اتیو همک
اند  عنوان سیتروباکتر گزارش شده ها به ایزولهدرصد 3/4 ،مثبت

تر  ه ما بسیار پایینعاین شیوع در مقایسه با مطال که) 14(
توانند از  می ،بیوتیکی هاي داراي مقاومت آنتی باکتري. است

طریق بیماران در جامعه گسترش یابند و ممکن است بسیاري 
 ،ها بیوتیک استفاده بجا یا نابجا از آنتی دلیل بهز افراد سالم ا

عمل  ESBLهاي تولیدکننده  عنوان مخزن این ارگانیسم به
  . کنند

ها  درصد ایزوله6/9 ،از طرف دیگر در مطالعه ما
اس حس ها نیمه درصد آن8/4ها مقاوم و  درصد ایزوله8/4(

پنم  ایمی ،یعنی ؛ها هاي گروه کارباپنم بیوتیک به آنتی ،)بودند
 باید توجه داشت که. ف جواب دادندجواب نداده و یا ضعی

هاي  بیوتیک آنتی ،پنم و مروپنم ایمی :ها نظیر کارباپنم
هاي شدید ناشی از  اول درمانی براي عفونت پیشنهادي خطّ

 ESBLsهاي  هاي انتروباکتریاسه تولیدکننده آنزیم سویه
دلیل  به ،هاي مقاوم به کارباپنم ظهور انتروباکتریاسه. باشند می

کننده است  میکروبی نگران شدن انتخاب درمان ضدمحدود
هاي  امکان مسافرت :هاي مختلفی شامل عامل ).15(

منظور توریسم پزشکی و مهاجرت و محصولات  المللی به بین
هاي گرم منفی  نمودن باکتريول واردؤمس ،غذایی وارداتی

ور منبع به کشورهاي دیگر از کش تولیدکننده کارباپنماز
  ).16(باشند  می
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Kumarasamy در گزارش خود در سال ، و همکاران
بیوتیکی جدید در  نتایج بررسی مکانیسم مقاومت آنتی ،2010

هاي ملکولی، بیولوژیکی و  هند، پاکستان و انگلیس و جنبه
در طی این . ندا اپیدمیولوژیکی این مقاومت را انتشار داده

 ،ق به خانواده انتروباکتریاسهگونه باکتري متعلّ 3521 ،مطالعه
ها مورد از آن 44 ، تعدادکه از این بین اند مورد آنالیز قرار گرفته

مورد  7پنومونیه،  مورد کلبسیلا 14ورد اشریشیاکلی، م 19(
مورد  1هاي پروتئوس،  مورد گونه 2آ،  انتروباکتر کلوآکه

تولیدکننده ) توکا مورد کلبسیلا اکسی 1سیتروباکتر فروندي و 
NDM-1 17-19( اند بوده .(  

از آنجایی که بسیاري از کشورهاي جهان از جمله 
 ،ویژه کشورهاي در حال توسعه یافته و به کشورهاي توسعه

منظور  دسترسی به هاي کامل و قابل هنوز دستورالعمل
هاي  دارو و مکانیسمهاي مقاوم به چند شناسایی باکتري

رو تدوین  از این ،اند جدید طراحی نکرده بیوتیکی مقاومت آنتی
ها در  منظور جلوگیري از گسترش این باکتري راهکارهایی به

بیمارستان و در جامعه و همچنین عدم مصرف کلینیکی 
 برايدرمانی  عنوان آخرین خطّ هایی که به بیوتیک آنتی

تواند در مقابله با  شوند، می هاي باکتریایی استفاده می عفونت
از سوي  .هاي خطرناك مفید باشند ناشی از این سویهخطرات 

غذایی  هاي جداشونده از مواد بر روي ارگانیسم همطالع ،دیگر
 طریق موادها، از  ؛ زیرا بسیاري از این سویهنیز ضروري است

 مقاوم،هاي  وارد محیط بیمارستان شده و با کسب ژن ،غذایی
  ). 20(وند ش میه پاتوژن تبدیل هاي بالقو به ارگانیسم

  
  گیري نتیجه

دهد که مقاومت به کلاس  نشان می آمده دست بهنتایج 
 ،هاي سیتروباکتر در بین ایزوله بیوتیکی بتالاکتام آنتی

هاي  با توجه به رشد بسیار سریع مقاومت. کننده است نگران
ویژه در  رویه از این داروها به دلیل استفاده بی به ،بیوتیکی آنتی

نیاز به ارزیابی الگوي مقاومت  ،توسعهکشورهاي در حال 
هاي مرتبط با  ویژه گونه زا و به هاي بیماري ارگانیسم

هاي  هاي اکتسابی از بیمارستان و شناسایی ارگانیسم عفونت
انتخاب رژیم درمانی صحیح نیز دارویی و  داراي مقاومت چند

  .است ضروري ،بر این اساس
  

  تقدیر و تشکر
دریغ پرسنل آزمایشگاه  یاز همکاري ب ،وسیله بدین

کمال تشکر و قدردانی را  ،بیمارستان امام خمینی کرمانشاه
  .داریم
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Abstract                  Short Communication 
 
 

Isolation of Citrobacter spp. from Blood Specimens in 
Patients Hospitalized in Kermanshah Imam Khomeini 

hospital .. and determination of the of  isolates sensitivity to 
antibiotics 

Seyedeh Somayeh Jasemi1, Farzad Alipoor2, Sanaz Dehbashi1, Jalal Mardaneh3  

 

Background and Aim: Citrobacter is a gram-negative, nonsporeforming, facultative anaerobic and motile 
bacillus within the family of Enterobacteriaceae and is ubiquitous in nature. This opportunistic pathogen 
causes a wide spectrum of infections. The aim of the present study was to examine the isolation of 
Citrobacter spp. from blood specimens in patients hospitalized in Kermanshah Imam Khomeini hospital and 
to determine the isolates sensitivity to antibiotics. 

Materials and Methods: This cross- sectional study was carried out on 2285 blood specimens collected 
from hospitalized patients between March 2012 and February 2012. In the beginning, the blood samples 
were inoculated in blood culture tubes media. The Citrobacter spp. isolates were identified and their 
identification was confirmed by means of morphological and biochemical laboratory tests. Drug sensitivity 
test was carried out according to CLSI (2011) recommendations through using the standard disc diffusion 
method. 

Results: In this study Citrobacter spp. were isolated from 21 (15.8%) of 133 culture positive blood 
specimens collected from the hospitalized patients. The most effective antimicrobial agents against 
Citrobacter isolates were imipenem (90.4%), and amikacin (71.5%), respectively. The most frequent 
resistance observed was to cephalothin (76.2%), ciprofloxacin (76.2%), ceftazidime (66.6%) and co-
trimoxazole (62%). 

Conclusion: Citrobacter isolates showed high resistance to betalactam antibiotics. Therefore, it is necessary 
that these drugs should only be administered to patients whose diagnostic isolates reveal sensitivity in vitro. 
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