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  مقاله پژوهشي
  

   و ديسك ديفيوژن آگار در تعيين حساسيت آنتي بيوتيكي E.testمقايسه دو روش 
سويه هاي اشرشيا كلي جدا شده از بيماران مبتلا به عفونت ادراري مراجعه كننده به 

  بيمارستان شريعتي تهران
    

   ****آرزو راستي، ***رصالحياندكتر اكبر مي، *دكتر حميد چوبينه،  **دكتر رضا صفدري ، * يوسف عرفاني
  ***محمد حميديان ، *****حجت يزدان بد، ***سيد محمد ميرافشار، *دكتر ناهيد عين اللهي

  ******عليرضا سلطانيان
  

  13/4/87:   ،  پذيرش    10/7/86  :دريافت 
  

  :چكيده
كلي بعنوان يكي از مهمترين عوامل عفونت عفونت ادراري يكي از شايعترين عفونت هاي باكتريايي است و اشرشيا         :هدفمقدمه و   

به دليل افزايش مقاومت باكتريها به آنتـي بيوتيكهـا روش هـاي قابـل اطمينـان بـراي تعيـين مقاومـت                  . ادراري شناخته شده است   
ك هدف از مطالعـه حاضـر مقايـسه و ارزيـابي دو روش ديـس     . دارنداي باكتريها در درمان و ارزيابي عفونت ادراري اهميت ويژه  

براي تعيين حساسيت آنتي بيـوتيكي باكتريهـاي اشرشـياكلي          ) سوئدي (E.testو روش   ) باديسكهاي ايراني و ايتاليايي   (ديفيوژن آگار   
  . باشد جدا شده از موارد عفونت ادراري مي

علوم  دانشگاه شريعتي انبيمارست در ادراري عفونت مبتلا به بيماران از جدا شده  نمونه اشرشياكلي250اين مطالعه بر روي   : كار روش
سكهاي  ايراني و ايتاليايي براي يد با به روش ديسك ديفيوژن آگار آنتي بيوتيكي  حساسيت. انجام گرفت1384پزشكي تهران در سال

ي مهاركننده رشد بـاكتر    غلظت حداقل .گرفت انجام سيپروفلوكساسين و سفتازيديم فورودانتين، جنتامايسين، باكتريم، بيوتيكهاي آنتي
(MIC) به روش E.testبر روي همان آنتي بيوتيكيها صورت پذيرفت و كليه تست ها در محيط مولر هينتون آگار انجام گرفت .  
   در مقايسه با روش ديـسك ديفيـوژن آگـار باديـسكهاي ايرانـي اخـتلاف قابـل ملاحظـه اي در تطـابق آنتـي بيوتيكهـا                             E.test :نتايج

به ترتيب   E.testي سفتازيديم و جنتامايسين در مقايسه روش ايراني و           بيوتيكها آنتيدر مورد   نشان داد بطوريكه    %) 8/37حداكثر  (
ديسكهاي ايتاليايي اختلاف كمتـري را       با در مقايسه با ديسك ديفيوژن آگار      E.testدر حالي كه    . تطابق وجود داشت  % 2/62و  % 8/76

  %).2/11حداكثر (نشان داد 
تواند بـه عنـوان يـك روش غربـال      دهد كه روش ديسك ديفيوژن آگار ايراني مي ن مطالعه نشان مينتايج حاصل از اي    :نهايي  نتيجه

حـساسيت   E.test بكار رود و از روش ديسك ديفيوژن آگار ايتاليايي و به مراتب از               E.coliاوليه براي تعيين حساسيت آنتي بيوتيكي       
وش بوده و دوز موثر آنتي بيوتيك را براي درمان و جلوگيري از              حساسترين ر   E.testپس از مقايسه هر سه روش،       . كمتري دارد 

  .نمايد بروز مقاومت آنتي بيوتيكي مشخص مي

   

  عفونت ادراري/ ديسك ديفيوژن آگار / تست اپسيلومتر / اشرشيا كلي / آنتي بيوگرام  : كليد واژه ها
   

  
  
  
  
  

  
  
  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
  دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهرانگروه علوم آزمايشگاهي عضو هيأت علمي  *

   پزشكي تهراندانشكده پيراپزشكي دانشگاه علومگروه مدارك پزشكي استاديار  **
  دانشكدة پزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهران گروه ميكروبيولوژيهيأت علمي عضو  ***

  )arasti@tums.ac.ir (دانشكدة پرستاري و مامايي دانشگاه علوم پزشكي تهرانگروه داخلي جراحي مربي  ****
  انبيمارستان شريعتي دانشگاه علوم پزشكي تهرميكروبيولوژي كارشناس ارشد  *****

  دانشكده بهداشت دانشگاه علوم پزشكي همدان گروه آمارمربي  ******
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  :مقدمه 
اي جدا شـده    شيوع مقاومت آنتي بيوتيكي در باكتريه           

از عفونت هاي بيمارستاني و بيماران رو به افزايش اسـت و            
اين موضوع براي جلوگيري از ظهور و گسترش گونه هـاي           

باكتريهـاي گـرم منفـي عوامـل        . باشد مقاوم بسيار مهم مي   
اتيولوژيك عفونت هايي مثل عفونـت هـاي ادراري، داخـل           

  اً باشـند ،اكثـر    شكمي، باكتريمي و عفونت هـاي ديگـر مـي         
، كلبسيلا،  (E.coli)اشرشياكلي  : گونه هاي جدا شده شامل    
  در درمــان ). 1(باشــند  مــي... پروتئــوس، انتروبــاكتر و  

عفونت هـاي جـدي مثـل سـپتي سـمي و انـدوكارديت از               
تركيبات مختلف آنتي بيوتيك به منظور دستيابي به اثرات         
وسيع الطيف براي افزايش اثر آنتـي بيوتيـك هـا در بـدن              

شود كه منجر به افـزايش مقاومـت نـسبت بـه             ه مي استفاد
يكي از عفونت هاي مهم كه      ). 2 (گردد آنتي بيوتيك ها مي   

باشد   مي (UTI)شيوع بالايي در جامعه دارد عفونت ادراري        
 به عنوان يك عامل پر هزينه در علوم پزشكي محسوب           كه
گـردد و شـايعترين علـت عفونـت ادراري اشرشـياكلي             مي

(E.coli) از آنجا كه روش ديسك ديفيوژن آگار     ). 3،4( است
براي بررسي حساسيت ميكروبي يك روش مناسـب جهـت      

باشد لـذا لازم اسـت ميكروارگانيـسم هـاي           غربال اوليه مي  
  )5( مـــشخص شـــوند MICمقـــاوم توســـط يـــك روش 

E.test (Epsilometer test)   يك روش جديدي بـراي ايـن 
  ). 6(منظور است

ي ادراري در اثر باكتريهاي گـرم       از آنجا كه عفونت ها          
ادراري  هاي درصد بالايي از عفونت    و منفي بسيار شايع بوده   

باشد و با توجـه بـه اينكـه اخيـراً درصـد               مي E.coliدر اثر   
مقاومت هاي گزارش شده به ديسك هاي آنتي بيوتيك رو          
به افزايش است لذا اهميت انتخاب داروي مـؤثر و مناسـب            

  . )7،8 (گردد كار ميپس از تشخيص صحيح  آش
اندازه گيري حساسيت ضد ميكروبي بر دو        رايج در  روش    

 E.testاسـاس   . انتشار) 2رقيق سازي   ) 1: پايه استوار است  
مانند  E.test. باشد انتشار مي  و سازي رقيق روش دو از مركب
 بطور MIC (Minimum Inhibitory concentration)روش 

 به صورت كمي براي ما      مستقيم حساسيت ضد ميكروبي را    
از  E.test بـه روش     MICنمايـد و از آنجـا كـه          مشخص مي 

پيش تعريف شده و شيب آنتي بيوتيكي به صورت مداوم و           
تواند بـه صـورت دقيـق تـر از روش            پيوسته وجود دارد مي   

MICباشد  .  
  ار استـروش ديسك ديفيوژن آگار كه بر اساس انتش      

  
آنتـي بيوتيـك را مـشخص       حساس بودن يا نبودن به       فقط
عـلاوه بـر مـشخص       E.testنمايـد در حاليكـه در روش         مي

شدن حساسيت يا مقاومت آنتي بيوتيكي به دليل استفاده         
از شيب مصنوعي غلظت آنتي بيوتيك بر سطح نوار، ميزان          

  . توان بدست آورد موثر آنتي بيوتيك را مي
در  هويژ به كمي روش دقيق، حساس و    E.testاز آنجا كه       
 .)9(ديسك هاي آنتي بيوتيك مي باشد      به هاي مقاوم  نمونه

لذا در اين مطالعه جهت تعيين حساسيت آنتـي بيـوتيكي           
جــدا شــده از عفونــت هــاي ادراري  E.coliبــاكتري هــاي 

به مقايسه و بررسـي دو      تهران  بيماران بيمارستان شريعتي    
  .پرداختيم E.testروش ديسك ديفيوژن آگار و 

  :روش كار
اين مطالعه از نوع بررسي روش ها بـوده كـه در طـول                   

 در مركـز تحقيقـات ميكروبـشناسي دانـشكده          1384سال  
 نفر  250 جمعيت مورد مطالعه     .انجام گرفت تهران  پزشكي  

از بيماران مبتلا به عفونت ادراري بودند كه آزمايش كشت          
ادرار داده و نتيجه آزمايش از نظر عفونت ادراري با باكتري           

E.coli  براي ايـن بيمـاران بـا اسـتفاده از آنتـي           . مثبت بود 
بيوتيـــك هـــاي بـــاكتريم، جنتامايـــسين، فـــورودانتين، 

به ترتيب با غلظـت هـاي       ( سيپروفلوكساسين و سفتازيديم  
آنتـي بيـوگرام بـه      )  ميكرو گرم     30 ،   5 ،   300 ،   10 ،   25

) ايراني و ايتاليـايي     (روش اول يعني ديسك ديفيوژن آگار       
رايـن روش كـه روش معمـولي و رايـج اسـت             د.انجام شـد  

باكتري مورد نظر را انتخاب و پس از تهيـه سوسپانـسيون             
باكتريايي به روش نيم مك فارلند آن را بر روي پليت مولر            

هاي آنتي بيوتيك  ديسك سپس و نموده منتقل آگار هينتون
را ) .Liofilchem  S.R.L(و ايتاليـايي  ) پادتن طـب (ايراني 

له پنس استريل بر سطح پليت قـرار داده و          به ترتيب بوسي  
 درجـه مقاومـت يـا       37 سـاعت انكوباسـيون در       24پس از   

حساسيت را بر اسـاس انـدازه گيـري منطقـه عـدم رشـد                
 با  E.testروش دوم انجام آزمايش به روش       . بررسي نموديم 

آنتي بيوتيكهاي مـذكور بـود، در ايـن روش پـس از تهيـه               
نيم مك فارلند آن را روي سوسپانسيون باكتريايي به روش   

پليت مولر هينتون آگار منتقـل نمـوده و سـپس نوارهـاي             
E.test     را كه هر كدام معرف يك نوع آنتي بيوتيك بـود بـر 

 37 ساعت انكوباسـيون در  24روي آگار قرار داده و پس از       
درجه منطقه عدم رشدي بصورت مثلثي شكل ايجـاد شـد           

توسط شركت   شده هارائ جدول به مراجعه با سپس و )1شكل(
   E.test (AB.BioDisk, Solna Sweden)سازنده نوارهاي 
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 به آنتي بيوتيك هـاي مـذكور   E.coliحساسيت باكتريهاي  
در هر روش  وضعيت حساسيت، مقاومـت و         . تعيين گرديد 

 نـسبت بـه آنتـي بيوتيكهـاي         E.coliحد واسط باكتريهاي    
  .دندمذكور مشخص گرديد و نتايج حاصله با هم مقايسه ش

  

  
  

ايجاد منطقه عدم رشد مثلثي شكل به علت افزايش  :1شكل 
  E.testغلظت آنتي بيوتيك اطراف نوار 

  
  :نتايج 
 بـه  حـساسيت  نـي ابراساس هدف مورد نظر ابتـدا فراو            

  )3 تـا    1جدول  (آنتي بيوتيك ها محاسبه و مقايسه گرديد        
  آنتي بيوتيك هاي بـاكتريم ،  MICلازم به ذكر است كه( 

 سفتازيديم و فلوكساسين جنتامايسين، فورودانتين ، سيپرو   

  ،002/0-32 بــه ترتيــب عبــارت اســت از E.test در روش
256- 016/0، 512- 032/0   ، 32-002/0   ، 256- 016/0 

  ). ميكرو گرم در ميلي ليترمي باشد
بيشترين حساسيت مربوط به آنتي بيوتيك فورودانتين بود        

، ديــسك ديفيــوژن آگــار  E.testكــه بــه ترتيــب در روش 
ــد از  ــي عبارتن ــايي و ايران   و % 3/68و % 92، % 6/91: ايتالي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
كمترين حساسيت به ترتيب در سه روش مـذكور عبارتنـد    

بيشترين مقاومت در هر سه روش      %. 1/39و  % 40،  %40: از
باشد كه بـه ترتيـب در        مربوط به آنتي بيوتيك باكتريم مي     

ــسك د E.testروش  ــي  ، ودي ــايي و ايران ــوژن آگارايتالي يفي
  %. 1/60و % 60، %6/56: عبارت بودند از

لذا با توجه به اختلاف قابل ملاحظه حساسيت هـا در                 
ديسك هاي ايرانـي و روش هـاي خـارجي درصـد تـوافقي       

(Overall agreement)   ــي و در مــورد ديــسك هــاي ايران
  : خارجي  محاسبه گرديد كه نتايج به شرح زير بود 

در مورد ديسك باكتريم بين روش هاي خارجي مطابقت          -
در . باشد مي% 6بيشتري وجود دارد و اختلاف بدست آمده        

صورتي كه اختلاف بدست آمده در روش ايراني به ترتيـب           
  . باشد مي% 4/12و % 6/9با روش ايتاليايي و سوئدي 

% 7در مورد ديسك جنتامايسين بين روش هاي خارجي          -
شود در حالي كه ديسك جنتامايسين       ه مي اختلاف مشاهد 

و % 6/31ايراني به ترتيب با روش هاي ايتاليايي و سـوئدي           
 . اختلاف داشت% 8/37
% 6در مورد ديسك فورودانتين بين روش هاي خـارجي           -

اختلاف مشاهده شد در صـورتي كـه ديـسك فـورودانتين            
 E.testايراني به ترتيب با روش هـاي ايتاليـايي و سـوئدي             

 . اختلاف داشت% 6/32و % 2/29
مورد ديسك سيپروفلوكساسين اختلاف مشاهده شده       در -

در صــورتي كــه . باشــد مــي% 8/4در روش هــاي خــارجي 
ديسك سيپروفلوكساسين ايراني با روش هـاي ايتاليـايي و          

 . اختلاف داشت% 6/11 و E.test  (8/85(سوئدي 
در مورد ديسك سـفتازيديم اخـتلاف مـشاهده شـده در             -
بـوده در صـورتي كـه ديـسك         % 2/11وش هاي خـارجي     ر

ســفتازيديم ايرانــي بــه ترتيــب بــا روش هــاي ايتاليــايي و 
  .اختلاف نشان داد% 2/23و E.test  (2/17%(سوئدي 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  رصد توافقيسوئدي و محاسبه د E.test و روش ديسك ديفيوژن آگاربا ديسك هاي ايتاليايي مقايسه :1جدول 
  E.test با ديسك هاي ايتاليايي ديسك ديفيوژن آگار    سوئدي      

  آنتي بيوتيك  I  R  S    I R  S    وافقدرصد ت
94  )4/0 (1 )6/56 (149 )40 (100  -  )60 (150 )40 (100 SXT 

2/93  )6/7 (19 )4/20 (51 )72 (180  )2/3 (8 )8//22 (57 )74 (185 GM 
94  )4/4 (11 )4 (10 )6/91 (229  )6/1 (4 )4/6 (16 )92 (230 FM 

2/95  )8/0 (2 )8/43 (109 )4/55 (138  )6/1 (4 )6/43 (109 )8/54 (137 Cip 
8/88  )8/4 (12 )4/28 (18 )8/66 (167  )8/0 (2 )2/33 (83 )66 (165 CAZ 

S :     حساسR :    مقاومI :     مقادير ذكر شده در ستون هاي (حد واسطI , S , R   به ترتيب از چپ به راست تعداد و درصد مي باشد( SXT :  ، باكتريمGM : 
  سفتازيديم : CAZسيپروفلوكساسين ،  : Cipفورودانتين ، : FMجنتامايسين ، 

 اعداد داخل پرانتز  درصد مي باشند -



  و همكارانيوسف عرفاني                                                                                 و ديسك ديفيوژن آگار                             test.Eمقايسه 
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  :بحث
      E.coli   ــل ــاكتري عام ــايعترين ب ــسوب UTI  ش  مح
  مـسئله گردد كه ساير مطالعات نيز تأييـد كننـده ايـن             مي

نـشان دادكـه بيـشترين       مـا  هـاي  يافتـه ). 3-5(مي باشـند  
حساسيت مربوط به آنتي بيوتيك فورودانتين است كـه در          

جـام گرفتـه   مطالعه اي كه توسـط نوميـا و گلـدريچ نيـز ان           
فورودانتين از بين آنتي بيوتيك هاي مورد اسـتفاده عـلاوه           
بر حساسيت بيشتر، در درمان عفونت هـاي ادراري تجـويز           

 همچنين از بين آنتي بيوتيكهـايي كـه در          .)10(شده است 
اين مطالعه، در سه روش مورد استفاده قرار داديم بـاكتريم        

نجـام شـده    مقاومترين آنتي بيوتيك بوده كـه بـا مطالعـه ا          
  ). 11( مطابقت دارد نير توسط ماركوس

 بعنوان روش حساس و دقيـق در        E.testانتخاب روش         
تعيين حساسيت باكتريها به آنتـي بيوتيكهـا در مطالعـات           

  ). 5 ، 6(قبلي نيز مورد تأييد قرار گرفته است 
در اين مطالعه بـراي اولـين بـار مقايـسه روش هـاي                    

E.test   سك ديفيوژن آگارباديسكهاي ايتاليايي     سوئدي و دي
بـا توجـه بـه نتـايج حاضـر بيـشترين            . ايراني انجام گرفـت   

مقاومت درهر سه روش مربوط به باكتريم بوده كـه درصـد    
از دو روش ديگر     كمتر %)E.test )6/56آمده در روش   بدست

 E.test و دقت بيشتر حساسيت دهنده نشان باشد كه اين مي
  . باشد ريها به آنتي بيوتيك ها ميدر تعيين مقاومت باكت

بيشترين حـساسيت بدسـت آمـده در هـر سـه روش                   
باشد كه به ترتيب در روش هـاي         مربوط به فورودانتين مي   

E.test و% 92، % 6/91 : نـــد از، ايتاليايي و ايراني عبارت  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
روش هـاي    شـود كـه بـين حـساسيت         ملاحظه مي  3/68%

 درصد اخـتلاف وجـود دارد كـه    23 تا 22رجي  ايراني و خا  
باشد كه ديـسك هـاي فـورودانتين ايرانـي           نشانگر اين مي  

  .حساسيت روش هاي خارجي را ندارند
با محاسبه ميزان درصد توافقي در تمام آنتي بيوتيكها               

شود كه با توجه به نتـايج بدسـت    در سه روش ملاحظه مي  
 E.testايرانـي و    آمده، بـين روش ديـسك ديفيـوژن آگـار           

سوئدي عدم همخواني وجود داشته و اين اختلاف ها قابـل           
، %) 4/12(بــاكتريم : ه و بــه ترتيــب عبارتنــد ازدتوجــه بــو

ــسين  ــورودانتين %) 8/37(جنتامايـــــ  ،%)6/31(، فـــــ
 حـالي  در%). 2/23(سفتازيديم و%) 6/11(سيپروفلوكساسين

در مقايــسه روش ديــسك ديفيــوژن آگــار ايتاليــايي و  كــه
E.test    شود و اخـتلاف بدسـت       همخواني بيشتري ديده مي

، %)6(بـاكتريم  : آمده در مورد آنتي بيوتيك هـا عبارتنـد از   
، سيپروفلوكـساسين   %)6(، فورودانتين   %)8/6(جنتامايسين  

بنابراين با در نظـر گـرفتن       %) 2/11(و سفتازيديم   %) 8/4(
 غلظت يكسان دارويي در ديسكهاي ايراني و ايتاليايي و بـا          

توجه به همخواني بيشتر نتـايج بدسـت امـده در مقايـسه             
 توصـيه مـي گـردد كيفيـت         E.testديسكهاي ايتاليايي بـا     

  . ديسكهاي ايراني در توليد افزايش يابد 
  :نتيجه نهايي 

شود كه   چنين استنتاج ميمطالعهاز اين   حاصل از نتايج     
 حساس ترين و دقيق تـرين       E.testاز بين سه روش مذكور،    

   بيوتيــك را بــراي آنتــي ش بــوده و همچنــين دوز مــؤثررو
  صـدرمان و جلوگيري از بروز مقاومت آنتي بيوتيكي مشخ

  و محاسبه درصد توافقي ديسك ديفيوژن آگار با ديسك هاي ايراني و ايتاليايي  مقايسه روش :2جدول 
       ديسك ديفيوژن آگاربا ديسك هاي ايتاليايي    ايرانيديسك هاي با   ديسك ديفيوژن آگار  

  آنتي بيوتيك  I  R  S   I R  S   وافقدرصد ت
4/90  )8/0 (2 )1/60 (151 )1/39 (97  -  )60 (150 )40 (100 SXT 
4/68  )3/19 (48 )5/32 (81 )2/48 (121  )2/3 (8 )8//22 (57 )74 (185 GM 
8/70  )2/15 (38 )5/16 (41 )3/68 (171  )6/1 (4 )4/6 (16 )92 (230 FM 
2/91  )4/2 (6 )8/45 (114 )8/51 (130  )6/1 (4 )6/43 (109 )8/54 (137 Cip 
8/82  )8/4 (12 )7/36 (92 )5/58 (146  )8/0 (2 )2/33 (83 )66 (165 CAZ 

  سوئدي و محاسبه درصد توافقي E.test و روش ديسك ديفيوژن آگار با ديسك هاي ايراني مقايسه :3جدول 
  E.test نيايرابا ديسك هاي  ديسك ديفيوژن آگار    سوئدي      

  آنتي بيوتيك  I  R  S   I R  S   وافقدرصد ت
6/87  )4/0 (1 )6/56 (149 )40 (100  )8/0 (2 )1/60 (151 )1/39 (97 SXT 
2/62  )6/7 (19 )4/20 (51 )72 (180  )3/19 (48)5/32 (81 )2/48 (121 GM 
4/68  )4/4 (11 )4 (10  )6/91 (229  )2/15 (38)5/16 (41 )3/68 (171 FM 
4/88  )8/0 (2 )8/43 (109 )4/55 (138  )4/2 (6 )8/45 (114 )8/51 (130 Cip 
8/76  )8/4 (12 )4/28 (71 )8/66 (167  )8/4 (12 )7/36 (92 )5/58 (146 CAZ 
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نمايد و روش ديسك ديفيوژن آگار ايتاليايي حساس تر          مي
از روش ايراني مي باشد و توصيه ميگردد كه روش ديسك           
ديفيوژن آگار با ديسكهاي انتي بيوتيكي موجـود در ايـران           

اي حساسيت كافي بـراي نـشان دادن باكتريهـاي          چون دار 
 بعنوان يك روش غربال اوليـه بـراي تعيـين           ندمقاوم نيست 

 بكـار رود و همچنـين بـه         E.coliحساسيت آنتي بيوتيكي    
ــاد ، روش  ــه زيـ ــورد E.testدليـــل هزينـ ــداقل در مـ    حـ

  .باكتري هاي مقاوم  به انتي بيوتيكها بكار رود 
   :سپاسگزاري

زم اسـت از زحمـات كليـة كـساني كـه در             در پايان لا        
انجام اين طرح پژوهشي ما را ياري كردنـد، پرسـنل گـروه             
ــشگاه    ــشكدة پزشــكي و پرســنل آزماي ــشناسي دان ميكروب
ميكروبشناسي بيمارستان شريعتي خـصوصاً خـانم قلاونـد         
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