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الى والدي المرحوم الذي افنى حٌاته بالعطاء .. ووهن عظمه 

 كرماً فً تعلٌمً 

 الى والدتً التً ذبل رحٌقها حباً فً تربٌتً 

 الاعزاء  الى أخوانً وأخواتً

  الى زوجً الغالً 

وفرحتً فً  ،وأملً ،وتسنٌم قرة عٌنً ،الى أولادي سامر

 الدنٌا 

 لى هذه اللحظة إصل حتى الى الذٌن بذلوا كل جهد وعطاء إ

  أساتذتً الكرام امتناناً وتقدٌرا.الى 

 أهدي لهم جمٌعاً ثمرة جهدي المتواضع 

 

  الباحثة 

 الإهــــــــــــداء
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 تقدٌــــــرالشــــكر وال

الحمد لله رب العالمٌن والصلاة والسلام على أشرف المرسلٌن سٌدنا محمد وعلى 

 آله وصحبه أجمعٌن .. وبعد 

الفاضلٌن  الأمر أن أعرب عن شكري وتقدٌري وامتنانً الى أستاذي   ئبادأود فً 

والأستاذ المساعد الدكتور هادي رحمن رشٌد  ،الأستاذ الدكتور عباس عبود فرحان الدلٌمً 

ترة البحث ورفدهما لً الطائً لما قدماه لً من عون وتوجٌهات سدٌدة طوال ف

فقد أعطونً نموذجاً رائداً ٌجمع بٌن سعة المعرفة وتواضع العلم والخلق  ،بالمعلومات

 الرفٌع .

ورئاسة  ،كما أتقدم بوافر شكري وتقدٌري الى عمادة كلٌة التربٌة للعلوم الصرفة 

 قسم علوم الحٌاة لإتاحتهم الفرصة لإكمال دراستً العلٌا وما قدموه من عون ومساعدة .

 ومنتسبً ،ة كلٌة العلوم / قسم علوم الحٌاةلى عمادأتوجه بالشكر والامتنان ا

م.م و ،م.م لٌنا عبد الأمٌر سلمان و ،وأخص بالذكر منهم : م.عصام حامد حمٌد ،القسم

 أنسام داوود سلمان لما قدموه لً من دعم ومساعدة .

شكري وثنائً الى مدٌر مختبر الصحة العامة فً بعقوبة البكترٌولوجً السٌد هادي 

ومنتسبً مختبر الصحة العامة كافة وأخص بالذكر منهم الدكتور داوود  ،ي علً حمود

والكٌماوٌة زٌنب  ،والكٌماوٌة فاتن مهدي غائب  ،والبكترٌولوجً رامً حمٌد  ،سلمان 

 هاشم .

كما أتقدم بجزٌل الشكر والامتنان الى الدكتور مخلد نصٌف سعود / مدٌر ردهة 

وشكري وتقدٌري الى منتسبً مختبر الإحٌاء ،الحروق فً مستشفى بعقوبة التعلٌمً 

 ومنهم السٌدة ثرٌا كاظم .. ،المجهرٌة فً مستشفى بعقوبة التعلٌمً 

ولا ٌفوتنً أن أشكر زمٌلاتً وزملائً طلبة الدراسات العلٌا .. داعٌة الله لهم بدوام النجاح 

 والموفقٌة ..

الى أسرتً داعٌة من الباري وفً الختام لاٌسعنً إلا أن أتقدم بوافر الشكر والتقدٌر 

 ،عز وجل أن ٌمن علٌهم بالصحة والعافٌة .. وألتمس أخٌراً العذر ممن فاتنً أن أشكرهم 

 جزاهم الله عنً كل خٌر .

 الباحثة    
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 إقرار المشرفين عمى الرسالة

 Klebsiellaدراسة بكتريولوجية ووراثية لبكتريا الموسومة بـ )نشيد بأن إعداد ىذه الرسالة       

spp إيمان عباس عمي نور ) التي قدمتيا طالبة الماجستير( المعزولة من إصابات مرضية مختمفة
قد جرى تحت إشرافنا في قسم عموم الحياة / كمية التربية لمعموم الصرفة / جامعة ديالى  (الله الزنكنه

 المجيرية .وىي جزء من متطمبات نيل درجة الماجستير في عموم الحياة / الأحياء 

     

 التوقيع :                                              التوقيع :

 المشرف : د. عباس عبود فرحان الدليمي              المشرف : د.ىادي رحمن رشيد الطائي

 المقب العممي : أستاذ                                 المقب العممي : أستاذ مساعد

 لمعموم الصرفة / جامعة ديالى             كمية العموم / جامعة ديالىكمية التربية 

 1021التاريخ :     /     /                          1021التاريخ :     /     / 

 

 حىطٍت رئٍص لطى ػهىو انحٍاة

 بناءً عمى التوصيات المتوافرة نرشح ىذه الرسالة لممناقشة

 التوقيع :

 عبدالله الزبيديالأسم : د. نجم 

 المقب العممي : أستاذ مساعد 

 رئيس قسم عموم الحياة –رئيس لجنة الدراسات العميا 

 2102التاريخ :    /    / 
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 بسم الله الرحمن الرحيم   

 الخبير المغوي إقرار     

المعزولة  Klebsiella sppدراسة بكتريولوجية ووراثية لبكتريا )بـ ىذه الرسالة الموسومة  أنشيد أ
قد ( إيمان عباس عمي نور الله الزنكنه( التي قدمتيا طالبة الماجستير )من إصابات مرضية مختمفة

تمت مراجعتيا من الناحية المغوية وصُحّحَ ما ورد فييا من أخطاء لغوية وتعبيرية وبذلك أصبحت 
 الرسالة مؤىمة لممناقشة بقدر تعمق الأمر بسلامة الأسموب وصحة التعبير.

 

 

 

 

 

 التوقيع                                                                 

  

                                                              /   /2012 
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 بسم الله الرحمن الرحيم

 إقرار المقوم العممي

المعزولة  Klebsiella sppدراسة بكتريولوجية ووراثية لبكتريا أشيد أن ىذه الرسالة الموسومة بـ )

( قد إيمان عباس عمي نور الله الزنكنه( التي قدمتيا طالبة الماجستير )من إصابات مرضية مختمفة

 تمت مراجعتيا من الناحية العممية وبذلك أصبحت الرسالة مؤىمة لممناقشة .

 

 

 

 

 

 التوقيع                                                                              

  

                                                                              /   /2012 
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 إقرار لجنة المناقشة

دراسة بكتريولوجية الموسومة بـ ) نشيد نحن أعضاء لجنة المناقشة ، أننا إطمعنا عمى ىذه الرسالة       
( التي قدمتيا طالبة الماجستير المعزولة من إصابات مرضية مختمفة Klebsiella sppووراثية لبكتريا 

فيما لو علاقة بيا ونعتقد إنيا جديرة وقد ناقشنا الطالبة في محتوياتيا و  (إيمان عباس عمي نور الله الزنكنه)
 ( .    بالقبول لنيل درجة الماجستير في عموم الحياة / الأحياء المجيرية بدرجة) 

 رئيس المجنة                                   
 التوقيع :                                     
   الأسم :                                     

 المرتبة العممية :                                     
 1022التاريخ :    /    /                                     

 عضو المجنة                                                 عضو المجنة
 التوقيع :                                                     التوقيع :
 الأسم :                                                      الأسم : 

  المرتبة العممية :                                             المرتبة العممية :
 1022التاريخ :     /    /                                     1022التاريخ :    /    / 

 
 عضو المجنة المشرف                                        عضو المجنة المشرف 

 التوقيع :                                                     التوقيع :
 الأسم : د.عباس عبود فرحان الدليمي                         الأسم : د.ىادي رحمن رشيد الطائي

 المرتبة العممية : أستاذ مساعد                          المرتبة العممية : أستاذ             
 1022التاريخ :    /    /                                    1022التاريخ :    /    / 

 
 مصادقة عمادة كمية التربية لمعموم الصرفة

 التوقيع :                               
 سم : الأ                               
 المرتبة العممية :                               
 التاريخ :                              
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 ــتالخلاصـ

عينة حروق و  56عينة جروح و  70شممت  ،عينة سريرية  206تضمنت الدراسة  جمع 
عينة إدرار من مرضى يعانون من أخماج  مختمفة من مستشفيات مدينة   23عينة قشع  و 57

 . 12/1/2012الى  15/9/2011بعقوبة  لمفترة الواقعة من 

 Eosinنتائج الزرع البكتيري عمى أوساط أكار الماكونكي و اكار الدم و وسط وجد ان 
methylene blue   والتشخيص المظيري والفحوصات الكيموحيوية وتأكيد التشخيص بأستخدام

 . Klebsiella pneumoniaعزلة تعود لبكتريا  22أن  API20E، VITEKA2نظامي 

إن  ، Klebsiella pneumoniaأوضحت نتائج التحري عن بعض عوامل الضراوة لبكتريا          
بينما أظيرت جميع  ،ادرة عمى إنتاج أنزيم الييمولايسينوغير ق ،العزلات جميعيا محاطة بمحفظة

نتاج الغشاء الحيوي ) ،العزلات القابمية عمى إنتاج أنزيم اليورييز  أما إنتاجية العزلات  ،( Biofilmوا 
 % .40.9لمبكتريوسين فقد بمغت نسبتيا 

عمى   يةكما ليا القابم ،%( قدرتيا عمى إنتاج أنزيم البيتا لاكتاميز86.4عزلة ) 19وجد ان 
 Discإنتاج أنزيمات البيتا لاكتاميز الواسعة الطيف بأستخدام طريقة الأقراص المتاخمة )

Approximation  )كما تم أختبار قابميتيا  عمى إنتاج  ،%( 40.9عزلات بنسبة ) 9كانت  اذ
إذ  Imp-EDTA combination discوبأستخدام طريقة  Metallo β-Lactamaseأنزيمات 

 %(  إنتاج الأنزيم .54.5عزلة ) 12استطاعت  

لمضادات % 100وبنسبة ياً و مضاداً حي 16جميع العزلات نمط المقاومة المتعددة تجاه  نأ
في حين كانت معظم العزلات حساسة لمضادي الاميبينيم  ،والببراسيمين ،الكاربنسيمينو  ،الامبسيمين

النتائج أن ىناك أختلافاً واضحاً بينت  وتفاوتت نسبة المقاومة لباقي المضادات . ،والكمورامفينيكول
 وأستطاعت أكثر العزلات مقاومة تراكيز عالية من الأمبسيمين والببراسيمين بتراكيز ) M.I.Cفي قيم 

 32 – 4بينما كانت العزلات حساسة لمضاد الاميبينيم بتراكيز )  ،( مكغم / مميميتر 1024 – 512
 .( مكغم / مميميتر
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تم تحديد تحمل البكتريا لتراكيز مختمفة من المعادن الثقيمة وذلك بتنميتيا عمى أوساط  
من معادن )  ممي مول ( 1.5و   0.03 ، 0.03 ، 1.5 ، 3تحتوي عمى تراكيز مختمفة ) 

والزنك( عمى التوالي حيث كان أعمى تركيز تحممتو البكتريا  ،الفضةو  ،الزئبقو  ،الكوبمتو  ،النحاس
 ( ممي مول. 0.01وأقل تركيز تحممتو كان لمعدني الزئبق والفضة ) ،( ممي مول3لمعدن النحاس )

بينت نتائج المحتوى البلازميدي لمعزلات قيد الدراسة إحتواء معظم العزلات عمى حزمتين 
 بعض العزلات من اي حزم بلازميدية .وخمت  ،بلازميديتين مختمفتي الحجم 

تم إجراء الأقتران البكتيري لمجموعة من العزلات التي أبدت مقاومة عالية  لممضادات 
الحيوية والمعادن الثقيمة فضلًا عن إنتاجيا لأنزيمات البيتا لاكتاميز مع السلالة القياسية 

E.coliMM294  لسائل أو في الوسط الصمب ولم تستطع العزلات تحقيق الأقتران في الوسط ا
عزلة  18بينما أستطاعت جميع العزلات الحاوية عمى بلازميدات والبالغة  ،Seldeenبطريقة  

أعتمدت عمى النمو الكثيف  إذ Miller% عمى الوسط الصمب بطريقة 100تحقيق الأقتران بنسبة 
 والتلامس المباشر بين السلالتين الواىبة والمستممة .

البلازميدي لمخلايا الأقترانية ووجد أن اغمب البلازميدات كانت قد أنتقمت  عن المحتوىتحري 
عزلة  15من السلالة الواىبة المتمثمة بالعزلات قيد الدراسة الى السلالة القياسية وقد أستطاعت 

عزلات  9وأستطاعت  ،عزلة إقترانية من إنتاج أنزيم البيتا لاكتاميز 18%( من 83.3إقترانية )
 عزلات إقترانية 10وتمكنت  ،%( من إنتاج أنزيمات البيتا لاكتاميز الواسعة الطيف50)إقترانية 
كثر فضلًا عن ذلك قد أنتقمت مقاومة مشتركة لا ،%( من إنتاج أنزيمات الميتالوبيتا لاكتاميز(55.6

 دل عمى ان ىذه الصفات محمولة بلازميديا.يمن مضاد حيوي ومعدن ثقيل لمخلايا الاقترانية مما 
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 قائمت المختصراث الواردة في الرسالت

Abbreviation Key 

Api 20E Analytical profile index 20 Enterobacteria 
Β-lactamase Beta lactamase 

DNA Deoxy Ribo Nucleic acid 

E.coli Escherichia coli 

EDTA Ethylene Diamine Tetra Aciticacid 

ESBL Extended Spectrum Beta Lactamse 

ICU Intensive Care Unit 

K.pneumoniae Klebsiella pneumoniae 

KPC Klebsiella pneumoniae carbapenemases 

LPS Lipo Poly Saccharid 

µg Microgram 

Mg Miligram 

M.I.C Minimal Inhibitory Concentration 

MLB Metallo Beta Lactamase 

NCCLs National Committee for Clinical Lab rotary 
Standard 

Omps Outer membrane proteins 

PBPs Penicillin Binding Proteins 

PCR Polymerase Chain Reaction 

Spss Statistical package for social sings 

TBE Tris-Boric acid-EDTA 

WHO World Health Organization 
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 المصطلحاث المعربت الواردة في الرسالتقائمت 

Antagonism المٌكروبً التضاد  

Antibiotic الحٌوي المضاد  

Antimicrobial agent  ماٌكروبٌة ضد مواد  

Bacteremia  الدم تجرثم  

Bactriocidal  قاتل 

Bactriostatic  مثبط  

Biofilm الحٌوي الغشاء  

Chelating agent كلابٌة عوامل  

Detergents منظفات  

dialysis دٌلزة 

Donation هبة 

Extracellular  خلوي خارج  

Electrophoresis  كهربائً ترحٌل  

Standard deviation  المعٌاري الانحراف  
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 1    الفصل الاول: المقدمة                                                                                                         

 

 
 
 

 الفصل الأول/المقدمــــــــــــــة

 :Introductionالمقدمـــــة    . 1

( الذي يتميز بأنو Enterobacteriaceaeيعود جنس الكميبسيلا الى العائمة المعوية  )
– 6أما طوليا فيتراوح بين ) ،( مايكروميتر0.3 – 1يتراوح عرضيا بين )  ،سالب لصبغة كرام

 وأكثر أنواعيا H2Sوتمتاز ىذه البكتريا بأنيا غير محممة لمدم ولاتنتج غاز  ،( مايكروميتر0.6
ممساء عمى وسط و  مخاطية،و ليا القدرة عمى أستيلاك اليوريا، وتكون مستعمراتيا وردية المون، 

 ،السكروزو  ،الكموكوزو  ،وتحتوي عمى المحفظة ومخمرة لسكريات اللاكتوز ،الماكونكي الصمب
ومنتجة لمحامض في الكموكوز  ،قضيبية الشكلو  ،لاىوائية أختياريةو  ،غير متحركة

(Sharmeen et al.,2012( و )Todar,2007)، (Talaro, 2002.) 

 ،opportunistic  pathogensمن الممرضات الأنتيازية   Klebsiellaتعد بكتريا الـ   
 (.Umhe  et  al.,2006ومقاومة لعممية البمعمة لأحتوائيا عمى المحفظة  )

ض المكتسبة في المستشفيات تسبب ىذه البكتريا  العديد من الأمراض لا سيما الأمرا
صابات الأذن الوسطى  ،لتياب القناة البولية والقناة التنفسية وجروح العمميات والسحاياإومنيا  وا 

صابات الرئتين ) صابات الأغشية المخاطية الطرية وتنخر الأنف وا   Kumar andوا 
Talwar,2010(و  )Douglas,2008.  ) 

من عوامل الضراوة التي تشترك بامراضيتيا من  اً عدد Klebsiellaالـ تمتمك بكتريا 
وانتاج الذيفانات الداخمية مثل ضمنيا مستضدات المحفظة وعوامل الالتصاق المتمثمة بالخمل 

إذ  ،يا لممضادات الحيوية واسعة الطيفتمتاز ىذه البكتريا بمقاومتمتعدد السكريد الشحمي 
تستطيع  مقاومة مضادات البيتا لاكتام عن طريق إنتاجيا لأنزيمات البيتا لاكتاميز التي تعمل 

ومما يزيد في خطورة ىذه  ياً عمى تحطيم حمقة البيتا لاكتام وجعميا جزيئات غير فعالة حيو 
الانزيمات حصول الطفرات في الجينات المسؤولة عن تشفيرىا لتحوليا الى انزيمات واسعة 

 Nassالطيف مقاومة لمضادات البيتالاكتام الحديثة ومنيا الاجيال المتطورة لمسيفالوسبورينات )
et al ., 2003 ) (Keynamy and Rubinstlen,2007. ) 
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 Klebsiellaعلان عالمياً عن مرض  يسمى السوبر بكتريا تسببو بكتريا تم حديثاً الإ
Pneumonia ،  ثم تلا ذلك اكتشاف أصابات في اليند والباكستان والمممكة المتحدة  والولايات
بين المصدر في اليند والدول الأخرى  بالانتشارخذة وىي آ ،وكندا واليابان ،المتحدة الأمريكية

ية ؤدي الى ظيور مقاومة عديدة لممضادات الحيو توالأصابة بيذا المرض نتيجة النقل والسفر 
 .(pillai et al.,2011)ولاسيما مضادات البيتا لاكتام

من جانب اخر ونتيجة لمتطور الصناعي اليائل وتموث البيئة بمختمف المعادن الثقيمة 
قد عزلت من ىذه فالذي رافقو ظيور سلالات مطفرة حاممة لصفة المقاومة لممعادن الثقيمة 

 Sliver) السلالات بلازميدات اقترانية مشفرة لمقاومة المضادات المتعددة والمعادن الثقيمة معاً 
and Misra,1984   .) 

عناصر وراثية خارج كروموسومية   يُشفر لمقاومة المضادات الحيوية
Extracromosomal genetic elements   معمومات تحتوي  عمى إذ تمتاز بكونيا  دائرية

وراثية تنتقل من خمية بكتيرية الى أخرى عن طرق الأقتران تُدعى البلازميدات وىي تحمل جينات 
إنتاج  ،مقاومة للأيونات المعدنية السامةال ،إنتاج البكتريوسين ،تُشفر لمقاومة المضادات الحيوية
 ( .Greenwood  et  al.,2007السموم وعوامل ضراوة أخرى  )

بكتيري من أكثر الطرائق شيوعاً لأنتقال بلازميدات المقاومة وعوامل يعد الأقتران ال
ث الأقتران في دوليس بالضرورة أن يح ،وبصورة سريعة في المجاميع البكتيرية ،الضراوة

السلالات أو الأنواع القريبة فيو  يحصل بين الخلايا  المانحة والمستممة  من مختمف العوائل 
(Dionisio et al.,2002 و )( Ochman et al.,2000 ). 

 ولقمة الدراسات المتعمقة بيذه البكتريا جاءت ىذه الدراسة لتيدف الى ما يمي:

من مرضى مصابين بأخماج سريرية مختمفة والتعرف    Klebsiella sppعزل وتشخيص  -1
 عمى وبائية ىذه البكتريا المعزولة من المرضى في مدينة بعقوبة .

  . Klebsiella sppالتحري عن عوامل الضراوة المختمفة لبكتريا  - 2

 دراسة نمط المقاومة لممضادات الحيوية وتحديد نسق المقاومة السائد بين العزلات . -3
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 إيجاد العلاقة بين مقاومة البكتريا لممضادات الحيوية وتحمميا المعادن الثقيمة . - 4

 . spp Klebsiellaا دراسة النسق البلازميدي لبكتري -5

دراسة أمكانية أنتقال صفة المقاومة لممضادات الحيوية والمعادن الثقيمة بأجراء عممية  -6
 الأقتران الوراثي . 
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 الفصل الثاني/ أستعراض المراجع

 أستعراض المراجع  2.

 ( :Enterobacteriaceaeالعائمة المعوية  ) 1.2

كبيرة من البكتريا ذات صفات مشتركة منيا أنيا سالبة  اً تضم العائمة المعوية أعداد
الموطن الطبيعي ليا أمعاء الإنسان والحيوان وتتضمن العائمة  ،عصوية الشكل ،لصبغة كرام

وقسم منيا  ،وغيرىا shigella ، Salmonella ، Klebsiellaعديدة اىميا مرضية أجناس 
وأفراد ىذه العائمة تكون اما ىوائية أو لا ىوائية اختيارية ومخمرة  ،E.coliتكون فمورا طبيعية مثل 

لكربوىيدرات وتحتوي عمى تراكيب مستضدية معقدة وتنتج أنواعاً مختمفة من لمدى واسع من ا
 (.Brooks et  al.,2007السموم وعوامل الضراوة )

 : .Klebsiella spp بكتريا الكميبسيلا   2.2

من قبل مرة تم عزل ىذه البكتريا لأول وقد  ،يعود جنس الكميبسيلا الى العائمة المعوية
وعرفت مسبباً مرضياً  ،2881( من إلتياب الرئة في عام Friedlanderالعالم فريد لاندر )

للأخماج الوبائية والمتوطنة في المستشفيات خلال فترة الخمسينات من القرن الماضي 
(Podschun and Ullmann,1998)، (  م  34 - 21تنمو ىذه البكتريا في درجة حرارة ) 

لمدة نصف ساعة   ( م   55وتقتل بدرجة حرارة )  ،( م   43والدرجة المثمى لنموىا حوالي ) 
(Greenwood  et  al .,2007 .) 

تنتشر ىذه البكتريا بشكل واسع في الطبيعة وتعزل من مواطن مختمفة مثل أجزاء من 
 ،والمياه العذبة ،والمياه المالحة ،والبحيرات ،والتربة ،ومياه المجاري ،الحيواناتو  ،جسم الإنسان

 (. Kumar  et  al.,2011وعموما فيي ممرضات أنتيازية للإنسان والحيوانات ) 

 تصنيف بكتريا الكميبسيلا :  1.2.2

 صنفت بكتريا الكميبسيلا بأنظمة تصنيفية مختمفة ومن ىذه الأنظمة :            
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Cowan ، Orskov، Bascomb   إذ تسمى   ،خروتختمف التسمية من بمد لآKlebsiella 
pneumonia    في الولايات المتحدة حسب تصنيفOrskov،  وتسمى البكترياKlebsiella 
aerogenes    في بريطانيا التي تفضل تصنيفCowan،  ولكن معظم الدول الأوربية تتبع

 (. Podshun and ullnann,1998ىو السائد عمى نطاق العالم  ) إذ  Orskovتصنيف  

  أما أنظمة التصنيف الحديثة فقد أعتمدت عمى أساس التماثل في الحامض النووي
(DNA homology( )Tortora  et  al.,2004 ). 

Kingdom : Bacteria 

Phylum : Proteobacteria 

Class : Gammaproteobacteria 

Order : Enterobacteriales 

Family : Enterobacteriaceae 

Genus : Klebsiella 

 تية :يضم جنس الكميبسيلا الأنواع الآ

K.onzaenae  وK.ornithinolytica  وK.terrigena  وK.trevisanili  وK.variicola 
و  K.mobilisو  K.singaporensisو  K.oxytocaو  K.planticolaو 

K.pneumoniae K.rhinoscleromatis  وK.granulomatis  . 

 :  Epidemiology of Klebsiella وبائية بكتريا الكميبسيلا   3.2

 ،فيي تمتمك نوعين من المواطن الشائعة ،تنتشر ىذه البكتريا بشكل واسع في الطبيعة
د في المياه السطحية والمجاري والتربة وعمى سطوح الفواكو فالموطن الأول يمثل البيئة إذ تتوا

خر ىو بيئة ( والموطن الآPodschun and Ullmann,1998والحبوب والخضروات )
ىذه البكتريا بشكل  افرو توتعد الأمعاء أىم الأماكن ل ،المستشفيات والسطوح المخاطية في المبائن

أما  ،Klebsiella pneumoniaىناك ثلاثة طرق للأصابة بالـ  ،(Vincent,2004طبيعي )
أو عن طريق اليواء عبر  ،ضى والأشخاص والبيئة المحيطة بيمعن طريق التلامس بين المر 
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أو عن طريق أبتلاع البكتريا مع الأطعمة والمشروبات المموثة في المستشفى  ،رذاذ المرضى
(Doebbeling ,1993) . 

أدى الأستعمال الواسع لممضادات الحيوية واسعة الطيف بصورة غير منتظمة الى ظيور 
وقد يكون أحد الأسباب ىو  ،تممك مقاومة متعددة لممضادات  Klebsiellaسلالات من بكتريا 

 Paterson,2000; Rajeshwari et) إنتاجيا أنزيمات البيتا لاكتاميز الواسعة الطيف
al.,2010  ) 

وتسبب ىذه  ،% من الأمراض الوبائية4يلا تسبب تشير الأحصاءات أن بكتريا الكميبس
 Bacteremia ( .Nadasy  et  al,.2007   . )% من حالات تجرثم الدم 23البكتريا 

  : .Pathogenicity of Klebsiella spp  الأمراضية   4.2

إن الأمراض  ،(: ىي قدرة البكتريا عمى إحداث المرضPathogenicityمراضية )الإ
التي تسببيا ىذه البكتريا ىي الأمراض المكتسبة في المستشفيات ومنيا ألتياب القناة البولية 

( وتعد بكتريا Douglas,2008; Taloro,2008)والقناة التنفسية وجروح العمميات والسحايا 
فال والأطفال في الأط ( Septicemiaالكميبسيلا المسبب الثاني لتجرثم الدم وتعفن الدم القاتل )

والإصابة بأمراض حادة وخاصة في الأشخاص الذين يعانون من ضعف الجياز  ،حديثي الولادة
وخاصة في  ،وتضيق الأوعية الرئوية ،أمراض القمب المزمنة ،المناعي بسبب داء السكري

وأن معظم أصابات الكميبسيلا في المستشفيات  ،الأشخاص كبار السن والأطفال حديثي الولادة
 . Damian  et   al.,2009)ون عالية الوفيات إذا لم تعالج بالشكل الصحيح )تك

تسبب ىذه البكتريا أيضاً اصابات الأذن الوسطى وأصابات الأغشية المخاطية الطرية 
وتعد بكتريا الـ  ،( Kumar and Talwar, 2010وتنخر الأنف وأصابات الرئتين )

Klebsiella pneumonia    الأنتيازية التي ترافق الأشخاص الذين يعانون من من الممرضات
مرض الكبح المناعي والذين يعانون من مختمف أصابات ألتياب المجاري البولية  

(Rajeshwari  et  al., 2010 )،   راج الكبد القيحي وتسبب أيضاً خPyogenic  Liver 
abscesses، من عزلات 86-06 وأن %K.pneumoniae  رض تحتوي المسببة ليذا الم
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 K2 capsular type% منيا تحتوي عمى 23-26وأن من   K1 capsular type عمى نوع 
(Hsieh  et  al.,2012. ) 

 :  Virulence factorsعوامل الضراوة    5.2

إن عوامل  ،(: ىي مقياس قدرة البكتريا عمى إحداث المرضVirulenceالضراوة )
 ،( Damian  et  al.,2009ىي مستضدات المحفظة  )  Klebsiellaالضراوة لدى بكتريا الـ 

  Bacteriocinوالبكتريوسين  ، Lipopoly saccharides ( LPS)ومتعدد السكريد الشحمي  
(Brisse et al.,2009 )،   والغشاء الحيويBiofilm. 

 : Capsule Antigenمستضدات المحفظة    1.5.2

تصنع العديد من انواع البكتريا كميات كبيرة من مواد خارج خموية  مؤلفة من متعدد 
( وىي وحدات Slime layer( أو المادة المخاطية )Capsule)ويطمق عمييا مصطمح  السكريد 

 Brooksة طبقة وثيقة الأرتباط وتحيط بالخمية البكتيرية )أتتكاثف بييمتعدد السكريد متكررة من 
et  al.,2007. ) 

لإحداث الأمراضية  من عوامل الضراوة الأساس  Klebsiellaالمحفظة في بكتريا الـ  دتع
 ( .Damian  et  al.,2009في الإنسان )

  Streptococcusكما في بكتريا  Hyaluronic acidتحتوي المحفظة عمى حامض 
وتقوم المحفظة بدور أساس  ،Neisseria meningitisمثل بكتريا  Sialic acidأو حامض الـ 

 Clements  et  alبحماية البكتريا ضد آلية الجياز المناعي وذلك بمقاومتيا لممتمم )
.,2008.) 

ن يإلا أن النمط ،مراضية في ىذه البكتريات كل الأنماط المصمية مرتبطة بالإليس
نماط المصمية أما الأ ،ن عن أصابات القناة التنفسية في الإنسانليمسؤو   K2,K1المحفظيان

K8,K9,K10,K24   (  فيي مسؤولة عن إصابات المجاري البولية(Brooks  et  al.,2004 

لبكتريا  K1,K2أن الأنماط المصمية ( 2011وجماعتو ) Hoأكد الباحث 
K.pneumoniae   ليا دور ضار في الأصابات المكتسبة في المستشفيات خصوصاً مع
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قد وجدت لدى المرضى  يانفسمبكتريا ل  K1كما أكد أيضاً أن النمط المصمي  ،مرضى السكري
 .  Pyogenic Liver abscessالمصابين بخراج الكبد القيحي  

 :  Ability of Adhesionالقدرة عمى الإلتصاق    2.5.2

الخطوة الأولى  دتعتمد معظم البكتريا عمى قدرتيا للإلتصاق بالسطوح المخاطية وتع
ن مسببات الأمراض في البمعوم والأمعاء والجياز إوبدون عوامل الإلتصاق ف ،لحدوث الإصابة

إن عامل الضراوة الذي يساعد  ،(Virella,1997البولي ت جرف قبل أن تسبب حدوث المرض  )
( 22 - 2مايكروميتر وقطره يتراوح بين ) 26عمى الألتصاق ىو الخمل الذي يبمغ طولو 

يبمغ وزنيا  Pillinوتتألف من تحت وحدات بروتينية كروية ت دعى الواحدة منيا   ،ايكروميترم
ويكون الخمل أكثر عدداً من  ،( Ofek and Doyle,1994( كيمودالتون ) 10 - 25الجزيئي )
( تتولد من كل خمية ويكون أسمك وأقصر من 566 - 266تبمغ أعدادىا من ) إذالأسواط 
 ( .Greenwood  et  al .,2007الأسواط )

بصورة رئيسة عمى أساس قدرتو عمى تمزين خلايا  pillinجرى اثبات وجود بروتين الـ 
وصنفت خاصية التمزين والإلتصاق في الخمل والشعيرات  ،دم الحمر لمختمف أنواع الحيواناتال

ت ( لأن بقايا المانوز ىي أحد مكونا D-Mannoseوذلك بالأعتماد عمى سكر المانوز ) 
والتصنيف المعتمد ىو النمط الحساس  ،( لخلايا المضيفGlyco proteinالبروتين السكري )

والنمط المقاوم لسكر المانوز  Mannose Sensitive Haemagglutinineلسكر المانوز 
Mannose Resistance Haemagglutinine  (Wizemann  et  al.,1999 )،  وقد أكد

 الى وجود ىذين النوعين في بكتريا الكميبسيلا .  Sahly  et  al.,2008الباحث 

 وىناك نوعان شائعان من الخمل: 

  Type 1 ( common ) Pilliالنوع الأول : -2

ويوجد   Colonization Factors Antigen/type 1 – CFA/1ويسمى ىذا النوع  
ليا   K.pneumoniaeومعظم العزلات من بكتريا الـ  ،ىذا النوع في أغمب أنواع العائمة المعوية

النوع  د( ويعStruve  et al.,2005) Type 1,Type3القابمية لإنتاج نوعين من الخمل 
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 Mannose Sensitive أكثر الأنواع التي درست وينتمي الى نمط الـ   Type 1الأول
Haemagglutinine  (Stahlhut  et  al.,2009.) 

 (  (Pili Type 3ب النوع الثالث : اىلا -1

ويدعى ىذا  ،(Colonization Factors Antigens/type 3 – CFA/3ويسمى )          
 Mannose Resistantالنوع الموجود في بكتريا الكميبسيلا بالمقاوم لممانوز

Heamagglutination (Blackburn  et  al.,2010ولايشبو بقية الخمل  )لأنو يمزن خلايا  ؛
مع ا النوع لو القدرة عمى الأرتباط وقد وجد أن ىذ ،( فقطTanninالدم الحمر المعاممة بالتانين )

التي تمتمك ىذا النوع   K.pneumoniaeمختمف خلايا الإنسان وذلك لأن سلالات بكتريا الـ 
من الخمل إستطاعت أن تمتصق مع الخلايا الظيارية لمقناة التنفسية والخلايا الظيارية لمقناة 

 ( .Huang  et  al.,2009البولية  )

 :  Bacterial  Heamolysinالهيمولايسين البكتيري   3.5.2 

الغشاء الخموي لكريات الدم الحمراء  مما  يقوم بتدمير  Toxinالييمولايسين عبارة عن 
 Bacteremia  (Liaw  et  al.,2000 .)يؤدي الى تحمميا ويسبب بذلك تجرثم الدم  

يات الدم الحمر عمى قابميتو  لتحمل كر  يصنف الييمولايسين الى ثلاثة أنواع  إعتماداً 
حداث الإمراضية النوع الأول يحمل الأغشية ويطمق عمى ىذا النوع من التحمل بالتحمل الدموي  ،وا 

 ،أما النوع الثاني فيو يكون الثقوب في الغشاء الخموي ،(β – haemolysisمن نوع بيتا )
ذا النوع من التحمل بالتحمل وتظير منطقة ذات لون أخضر حول المستعمرة ويطمق عمى ى

نفسيا بالطريقة  نو يحطم جدار الخمية إأما النوع الثالث ف ،(α- Haemolysisالدموي من نوع )
وىناك بعض الأنواع لا تظير تحمل حول المستعمرات توصف  ،التي تعمل فييا المنظفات

 Han  et( و)Non – haemolytic)( )Jawetz  et  al.,1982المحممة  لمدم  بالبكتريا غير
 al.,2010.) 

لا يمكن عد الييمولايسين عامل ضراوة مباشر ولكن من العوامل التي تشترك في 
الإمراضية في حالات معينة ومع ذلك فأن وجوده يعد عاملًا ميماً لتزويد البكتريا بالحديد فضلًا 
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وكذلك لو القدرة عمى تدمير الخلايا سيما كريات  ،عن قابميتو في الحث عمى إفراز الييستامين
 . (2993 ،الزعاكالدم البيضاء )

 :  Urease Enzymeأنزيم اليورييز    4.5.2

و مسبباً مرضياً وعامل ضراوة لمعديد بوصفمى أىمية اليورييز عتؤكد الدراسات الحديثة 
وينتج من قبل العديد من الأجناس البكتيرية المسببة لخمج المجاري البولية  ،من الأنواع البكترية 

 Proteus , Klebsiella , Pseudomonas   (Ahmed  et  al .,2003. )مثل 

 ،تمثل اليوريا المركب النايتروجيني الرئيس المطروح من جسم الإنسان وكذلك الحيوانات
 H2CO3وحامض الكاربونيك  ،NH4الى الأمونيا ويعمل أنزيم اليورييز عمى تحويل اليوريا 

(Tanaka  et  al.,2003. ) 

أظيرت الدراسات المتخصصة بالتنظيم الوراثي لمجاميع الجينات ذات العلاقة بإنتاج 
ان إنتاجيا يخضع لمجموعتين من الجينات تعرف الاولى بالجينات التركيبية باليورييز 

Structural genes ر عمى الاستنساخ وىنالك جين اخر يسيطTranscription   يعرف
 Urer (Mulrooney andويرمز لو  Regulatory geneبالجين التنظيمي 

Husinger,2003 .) 

ليا القابمية عمى إزالة عنصر الحديد من الجياز البولي  K.pneumoniaeإن بكتريا   
اليورييز مما يعزز بقائيا في بيئتو الحامضية وذلك من خلال إنتاجيا لأنزيم 

(Maldonado,2007     ) 

 : Bacteriocinلبكتريوسين  ا  5.5.2

ت عرف البكتريوسينات بأنيا مركبات ذات طبيعة بروتينية وتمتمك قابمية لإبادة العديد من 
لاتعد البكتريوسينات عوامل  ،(Luders  et  al.,2003أنواع البكتريا أو الحد من نموىا )

نما تزيد من   Kayaoglu andمكانية التنافس لدى السلالات المنتجة  )إضراوة مباشرة وا 
Qrsavik,2004.) 
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تدخل ىذه البروتينات الى داخل الخمية عن طريق مستقبلات خاصة وتقوم بعممية القتل 
أو تقوم بتقطيع الحامض النووي  ،عن طريق تكوين قناة ذات نفاذية للأيونات في العشاء الخموي

DNA  أو تثبيط بناء البروتينات عن طريق أنشطار الوحدة  ،في أماكن غير مخصصة
16SrRNA  ( أو تثبيط تصنيع طبقة الببتيدو كلايكان في جدار الخميةRiley,1998 .) 

K.pneumonia    (Klebocin    )يسمى البكتريوسين المنتج من قبل بكتريا الـ 
(Riley and Chavan,2007)،    إن تأثير البكتريوسين في الخمية البكتيرية الحساسة قد يكون

أو قد يكون قاتلًا )   ،(  Bacteriostatic   ( )Sarika  et  al.,2010مثبطاً لمنمو ) 
Bacteriocidal  ( )Al-Charrakha  et  al.,2011 . ) 

وت حمل عمى بلازميد مكون من جينات من عدة تشفر أنتاج البكتريوسينات جينات         
( ثم جين ي شفر  Bacteriocin geneجينات أوليا جين إنتاج البكتريوسين )  ةضمنيا ثلاث

 ،ية بالبكتريوسين المنتج من قبميا( وذلك لمنع  تأثر الخم  Immunity geneلبروتين المناعة ) 
ساعد في عممية تحرر البكتريوسين ( الذي ي شفر لبروتين محمل ي  Lysis geneثم جين التحمل )

 ( . Gillor  et  al.,2005من الخمية المنتجة )

 : Biofilmالغشاء الحيوي    6.5.2

، إما وية ويكون ىذا التجمع بأشكال عدةىو تجمع لأحياء مجيرية مع إفرازاتيا الخارج خم
مثل التصاقيا (، أو إنيا تمتصق عمى سطح ما Aggregatesة تجمعات) أبعضيا مع بعض بيي

عمى سطح بركة في فراغات دقيقة تسمى الأسطح  عمى سطح صخرة أو عمى سطح الأسنان أو
  (.Interfaces( )Donlan and Costerton,2002) البينية

( أو من Single speciesتتألف الأغشية الحيوية من نوع واحد من الأحياء المجيرية )
(، وتختمف الأحياء المجيرية ضمن الغشاء الحيوي مظيريا عن Multiple species (أنواع عدة

أفرادىا في العالق عمى الرغم من تماثميا وراثيا، وتستجيب الخلايا ضمن الغشاء الحيوي لمتدرج 
إنتشار المغذيات والنواتج الأيضية، وتوجو أيضيا تبعا لموقعيا الوظيفي ضمن مجتمع الغشاء 

 Cvitkovitch et)   (Cell–cell communication) ويالحيوي وتشترك في الإتصال الخم
al.,2003)            
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ىناك عوامل عديدة ليا تأثير بالتصاق البكتريا تتضمن سطح البكتريا البروتيني ومتعدد 
(، والتفاعلات CPSوخاصة متعدد السكريد المحفظي ) ،Polysaccharideالسكريد 

 ( .Tu Quoc  et  al .,2007)الفيزيوكيمياوية ووجود بروتينات المضيف 

توجد علاقة وثيقة بين قدرة البكتريا عمى تكوين الغشاء الحيوي وقدرتيا عمى إحداث 
المرض والتسبب بحدوث التياب مزمن ، فالبكتريا المكونة لمغشاء الحيوي ليا قابمية أكبر عمى 

الحيوية ، وتنتج  استعمار جسم المريض والاقامة فيو وتصبح اقل حساسية  لمعلاج بالمضادات
 Biofilm -Aassociated)البكتريا بروتينات مرتبطة بالغشاء الحيوي في اثناء الاصابة 

Protiens "BAP")  إن وجود ىذه البروتينات(BAP)  يسيل تكوين الغشاء الحيوي المرتبط ببقاء
لبروتينات ويقوم الجسم المصاب بالاستجابة مناعيا ليذه ا الجرثومة مدة أطول في جسم المريض،

 (Anti - BAP antibodies)فيلاحظ وجود أجسام مضادة ليذه البروتينات في مصل المريض 
(Cucarella et al., 2004) . 

إذ يمعب الخمل من نوع   ،تكوين الغشاء الحيوي  K.pneumoniaeتستطيع بكتريا الـ  
Type 3 Fimbriae   دوراً كبيراً في تكوين الغشاء الحيوي الذي يعد مشكمة حقيقية  في الأجيزة

الطبية وخاصة القثطرة البولية التي تكون سبباً لمعديد من الإصابات المكتسبة في المستشفيات 
(Schroll  et  al.,2010. ) 

 :  Antibioticsالمضادات الحيوية   6.2

( ليا القدرة عمى قتل البكتريا Bactericidalقاتمة  )ت قسم مضادات الحياة الى مضادات 
 ،وتمنع نموىا مجدداً كالبنسمينات والسيفالوسبورينات  ومضادات المجموعة الأمينوكلايكوسيدية

( التي تعمل عمى إيقاف تكاثر البكتريا Bacteriostaticومضادات مثبطة لنمو البكتريا )
 ( .Laurence  et  al .,1997كالتتراسايكمين والكمورامفينيكول )

 Broadفيناك مضادات واسعة الطيف ) ،وتختمف ىذه المضادات في طيف فعاليتيا
spectrum(  ومنيا )Gentamycin , Ampicillin وتعمل عمى البكتريا السالبة والموجبة )

 ,Erythromycin( مثل )Narrow spectrumتكون ذات طيف ضيق ) لصبغة كرام ومنيا ما
Penicillin )( وتعمل عمى نوع محدد من الأحياء المجيريةWalled,2003. )  
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 : لاكتاممضادات البيتا  1.6.2

مضادات البيتا لاكتام من المضادات الأكثر أىمية وذلك لفعاليتيا العالية ضد  دتع
وتتضمن مضادات  ،يا ومن ثم موتيامالبكتريا حيث تعمل عمى جدار الخمية البكتيرية وذلك بتحم

   Pencillins , Cephalosporins , Carbapenems , Monobactamsالبيتا لاكتام الـ 
(Guilfoile  et  al.,2007. ) 

 : Pencillinsالبنسمينات   1.1.6.2

يمكن تصنيف البنسمينات بالأعتماد عمى السمسمة الجانبية والفعالية ضد المايكروبية الى 
   ( .Mandell  et  al.,1995ما يمي )

 : Narrow spectrum pencillinsالبنسمينات محددة الطيف    1.1.1.6.2

  التي تضم البنسمينات الطبيعية والبنسمينات ضد المكورات العنقودية .

 :  Natural penicillinsالبنسمينات الطبيعية    1.1.1.1.6.2

 اً يكون الأول حساس. Penicillin Vوبنسمين في  Penicillin Gوتشمل بنسمين جي 
 ( 1622و وثباتو فييا )المرجاني ,بينما يتصف الثاني بمقاومت ،لمعصارة المعوية

 Anti Staphylo coccalالبنسمينات ضد المكورات العنقودية  2.1.1.1.6.2
penicillins : 

 , Dioloxacillin , Cloxacillinوتشمل مجموعة من المضادات الحيوية مثل          
Methicillin , Flucloxacillin     (Katzung,2001  . ) 

 : Broad spectrum penicillinsبنسمينات واسعة الطيف    2.1.1.6.2

وىي من المضادات شبو المصنعة  Amino penicillinيطمق عمييا البنسمينات الأمينية 
ضافة الى المشتقات بالإ ، Amoxicillinوالأموكزاسمين  ، Ampicillinوتشمل كل من الأمبسمين 

 .Bacmpicillin، Hetacillin ، Cyclocillin(Laurence  et al.,1997)الجديدة التي تشمل
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 :  Uraido penicillinsالبنسمينات اليوريدية    3.1.1.6.2

والببراسمين  ،( Mezlocillinوالميزلوسمين )  ،( Azlocillinتضم مضادات الأزلوسمين )
(Piperacillin( )Katzung,2001)،  وتتحطم ىذه المضادات بأنزيمات البيتا لاكتاميز المنتجة

 ( .Neu,1991من افراد العائمة المعوية والزوائف  )

 :  Carboxy penicillinsالبنسمينات الكاربوكسيمية    4.1.1.6.2

 Ticrcioullin، (Laurence  etوالتكراسمين   ،Carbencillinتضم الكاربنسمين  
al.,1997)،  ويمتاز ىذان المضادان بفعاليتيما ضد بكتريا الـE.coli    ولكن تقل ىذه الفعالية

 K.pneumonia  (Mandell etضد البكتريا المنتجة للأنزيمات المحممة ليا وخاصة بكتريا الـ  
(al.,1995. 

 :  Cephalosporins لسيفالوسبورينات  ا  2.6.2

فعالية واسعة الطيف أكثر من البنسمينات ضد البكتريا العصوية  تمتمك السيفالوسبورينات
وتستخدم في حالات الأصابة  ،ئنات الأخرى المقاومة لمبنسميناتوالكا ،السالبة لصبغة كرام

وتمتاز  ،يعانون من الحساسية من البنسمين المتكررة بالبكتريا وتستعمل كبدائل لممرضى الذين
ولكن ليس لمكائنات المنتجة لأنزيم السيفالوسبورينيز  ،يمقاومتيا لأنزيم البنسمينيز

(Atlas,1995)،  وتقسم السيفالوسبورينات إعتماداً عمى تركيبيا الكيمياوي وفعاليتيا الضد
 ( .Brooks  et  al .,2007عدة )أجيال مايكروبية الى 

 First generationالأول سيفالوسبورينات الجيل  1.2.6.2
cephalosporins  

ويتم الحصول  ،Cephalothin, Cephazolinمجموعة من المضادات مثل تشمل
أما  ،وتؤخذ ىذه المضادات عن طريق الحقن  Acetomethyl-3ضافة مركبات  إعمييا ب

 ،(1622 ،)المرجاني  Cephalexin , Cephalordinالمضادات التي تعطى فموياً فتشمل
والجمدية بالرغم من  ،والتنفسية ،المجاري البولية لتيابإوتستعمل مضادات الجيل الأول لعلاج 
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 Christopher  et( من ىذه العزلات ت ظير مقاومة ليذه المضادات )%30–20أن )
al.,1991 .) 

 Second generation  سيفالوسبورينات الجيل الثاني  2.2.6.2
cephalosporins : 

وتكون فعالة ضد  Cefoxitin, Cefotetanتضم مجموعة من المضادات مثل 
ولكنيا غير فعالة ضد بكتريا   Klebsiella , Proteusالعصويات السالبة لصبغة كرام مثل الـ 

P.aeroginose   وفعالة ضد البكتريا المنتجة لأنزيمات البيتا لاكتاميز مثلHaemophilus 
influenza   إالتي تسبب(  لتياب الأذن الوسطى والجيوب الأنفيةBrooks  et  al.,2007)، 

وتمتاز بأنيا أكثر مقاومة لأنزيم البنسمينيز وتكون ذات فعالية جيدة ضد المكورات العنقودية 
 Enterococci  (Katzung,2001.)ولكنيا غير فعالة ضد بكتريا

 Third generation  سيفالوسبورينات الجيل الثالث  3.2.6.2
cephalosporins : 

 ,Cefotaxime, Ceftazidiumتضم مجموعة من المضادات منيا مضاد
Ceftriaxone, Cefixime  (Murray  et  al.,1999)،  تمتاز سيفالوسبورينات الجيل الثالث

وفعالة ضد العصويات السالبة لصبغة كرام وتصل لمجياز   Staphylococciانيا فعالة ضد الـ 
 Brooks et) العصبي المركزي وتظير في السائل الشوكي في حالة الأصابة بالسحايا

al.,2007) .    

 Fourth generationسيفالوسبورينات الجيل الرابع    4.2.6.2
cephalosporins : 

 ,Enterobacterالذي يمتاز بفعاليتو ضد بكتريا  Cefepimeمثل مضاد
Citrobacter species والـ   ،التي تكون مقاومة لسيفالوسبورينات الجيل الثالثCefepime  

 P.aeruginosa  (Brooksضد بكتريا   Ceftazidimeيممك فعالية واسعة الطيف مقارنة بالـ 
et  al.,2007). 
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 Fifth generationسيفالوسبورينات الجيل الخامس    5.2.6.2
cephalosporins : 

المقاومة لممثسيمين  S.aureusالفعال ضد بكتريا الـ   Ceftobiproleتشمل مضاد الـ 
(MRSA )وأيضاً فعال ضد بكتريا الـStreptococcus pneumonia  المقاومة لمبنسمين، 

 ( .1622ويعطى بالحقن لعلاج أصابات الجمد والأنسجة الرخوة )المرجاني, 

 : Monobactam وباكتاممجموعة المون  1.3.6.2

وتكون   β – Lactamaseتممك ىذه المجموعة حمقة بيتا لاكتام أحاديو مقاومة لأنزيم 
ىذه المجموعة فعالة ضد العصويات السالبة لصبغة كرام ولكنيا غير فعالة ضد البكتريا الموجبة 

والمرضى الذين لدييم  ،أول أفراد ىذه المجموعة  Aztreonamويعد مضاد الـ   ،لصبغة كرام
  Aztreonamومضاد  ،بدون تفاعلات   Aztreonamحساسية من البنسمين بأمكانيم تحمل الـ

ولكن ليس لو  ،في فعاليتو ضد العصيات السالبة لصبغة كرام  Ceftazidimeشبو مضاد ي
 (.Brooks  et  al.,2007فعالية ضد البكتريا الموجبة لصبغة كرام والبكتريا اللاىوائية  )

 : Carbapenemsالكاربابنيم    2.3.6.2

ضافة الى بالإ Imipenem, Maropenemتضم مجموعة من المضادات منيا الـ 
 وتمتاز مضادات ،Faropenem (Dalhoff  et al .,2003)المجموعة الحديثة التي تشمل الـ 

  .(Ueda and Sunagawa,2003عمى البكتريا ) Bactericidalالكاربابنيم بتأثيرىا القاتل 

أول مضاد من ىذه المجموعة يمتاز بفعالية واسعة الطيف ضد   Imipenemيعد مضاد
ويستعمل  ،(Pai et al.,2001; Turnidge  et al.,2002بة لصبغة كرام )البكتريا السال

لعلاج الحالات المرضية التي تسببيا سلالات العائمة المعوية وخاصة المنتجة منيا لأنزيمات 
(ESβLs ( )Elouennass  et al,.2012 )، الدواء المختار  دويعDrug of choose 

الحادة والشديدة المتسببة عن بكتريا العائمة المعوية وذلك بسبب أستقراريتو  لعلاج الأصابات
 Jiang et( المنتجة من بعض أفراد ىذه العائمة )AMpC( و )ESβLsالعالية ضد )

al.,2012     . ) 
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نيا تمتمك آليات عدة مثل قمة نفاذية إفيما يتعمق يمقاومة البكتريا لمضادات البيتا لاكتام ف
 Outerلخارجي إذ تحتوي البكتريا السالبة لصبغة كرام عمى بروتينات الغشاء الخارجي  الغشاء ا

membrane proteins ( OMPS)    المعروف بالثقوبPorins،  ًوتمعب ىذه الثقوب دورا
عدة مؤدية الى حدوث انتخاب تغيرات وتحصل فييا  ،بالسماح لمواد معينة من النفاذ خلاليا

  OMPCل تضيق في أقطار ىذه القنوات البروتينية فتحل القنوات الصغيرة  لممواد المارة إذ يحص
ىذه القنوات الممر الرئيس لعبور السيفالوسبورينات  دوتع ،OMPF محل القنوات الكبيرة

 ( .Lee  et  al.,1992والبنسمينات ومجموعة الأمينو كلايكوسيدية ) 

( يسبب  ESβLsالمنتجة لأنزيم )  K.pneumoniaeمن سلالات  Porinsإن فقدان  
 expanded – spectrumويزيد المقاومة لمسيفالوسبورينات واسعة الطيف Cefoxitinمقاومة 

cephalosporins and Monobactam  ويقمل من حساسيتيا لمـfluoroquinolones 
(Garcia-Sureda  et  al.,2011.)  

ضادات ىو التحوير في موقع اليدف  من الآليات الميمة الأخرى لمقاومة البكتريا لمم
Alternation of target site،  وىذا يحدث في طريقين أوليما حدوث طفرة في الجين الذي

خر ىو التحوير الكيمياوي في الأنزيم الذي يعمل عميو المضاد والآ ،يعمل عمى المضاد اليدف
(Guilfoile  et  al.,2007 ) . 

البيتالاكتام أيضا عن طريق أمتلاك البكتريا أنظمة الدفق تحدث المقاومة لمضادات 
Efflux pump system   وىي عبارة عن بروتينات تنقل المضادات الحيوية من الخمية الى

حتجاز مضادات إالداخمي والفسحة البلازمية عمى  يساعد الغشاء اً خاص وتكون غشاءً  ،الخارج
ىذه الميكانيكية تمعب دورا ميما في منح المقاومة لمدى وأن  ،الحياة وقذفيا خارج الخمية البكتيرية

 Lambert etواسع من المضادات الحياتية وخاصة في البكتريا السالبة لصبغة كرام ) 
al.,2001; Mendonca,2009). 
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 : Aminoglycosidesمجموعة المضادات الأمينوكلايكوسيدية    4.6.2

 ,Gentamycin, Amikacin, Neomycinتضم مجموعة من المضادات منيا
Streptomycin  ( 1622والس مية )المرجاني , ،والتركيبية ،والدوائية ،وتتشابو بالخواص الحركية

وحال دخول ىذه المضادات الى داخل الخمية تعمل عمى تثبيط تصنيع البروتين وذلك من خلال 
 Subunit30S  (Brooks  etإرتباطو بموقع اليدف عمى الوحدة الرايبوسومية  الصغيرة  

al.,2007.) 

 : Quinolonesلكوينولونات  ا  5.6.2

المسؤول عمى جعل   DNA Gyraseتقوم مضادات ىذه المجموعة بتثبيط أنزيمات ال 
 Brooks  etالكروموسوم البكتيري فائق المف مما يؤدي الى الموت السريع ليذه البكتريا )

al.,2007)،   ومن مضادات ىذه المجموعة  الـNalidixic acid  يمثل الجيل الأول  إذ
(Katzung,2001)، Ofloxacin  ,Ciprofloxacin  يمثلان الجيل الثاني ) إذForrest et  

al.,1988)،   أما الجيل الثالث فيشملClinafloxacin , Moxifloxacin  (Murray  et 
al.,1999(  أكد الباحث .)Yedekci  et al.,2012  إن أنتشار مقاومة )Quinolones  

ن نسبة تغيير المقاومة ضد  ESβLsتزداد في السلالات المنتجة لأنزيم )     Quinolones( وا 
 % في ىذه السلالات.36 – 26تتراوح من 

نتيجة تغير في الحامض  Ciprofloxacinإن أغمب عزلات بكتريا الكمبسيلا المقاومة لمـ 
( الى الثايروسين والفنيل انمين Ser-83لمسيرين ) 84في الموقع   GyrAين الآميني في بروت

(Brisse  et  al.,2000.) 

 : Sulfonamides &Trimethoprimeالسمفوناميد والتراي مثبريم    6.6.2

بإيقاف نمو البكتريا  تقوم ىذه المضادات بتثبيط نمو البكتريا حيث تقوم مركبات السمفا
ويقوم مضاد  ،Dihydropteroate Synthetase (DHPS) من خلال تثبيط أنزيم

Trimethoprime   بتثبيط أنزيم Dihydro folate reductase (DHFR) أن ىذين  إذ
( الميم في تصنيع الحامض Folic acidالأنزيمين ضروريين في صنع حامض الفوليك  )
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ويستعمل ىذان المضادان في علاج إصابات المجاري البولية  ،البكترياالنووي في خلايا 
(Brooks  et  al.,2007  وتكون مقاومة . )trimethoprim  من خلال التحوير في الأنزيم

التي تقع أما عمى بلازميد  dfrمن خلال تشفير الجينات   Dihydrofolate reductaseاليدف 
 (.Kumar  et  al.,2011أو كروموسوم )

 : Chloramphenicol الكمورامفينيكول    7.6.2

يرتبط مع الوحدة  إذ  Bacteriostaticمن المضادات المثبطة لنمو البكتريا ديع
فيعمل عمى تثبيط البروتين وذلك بمنع أستطالت السمسمة الببتيدية وتثبيط أنزيم  s56الرايبوسومية  

Peptidyltransferase  (Brooks  et  al.,2007)،  وتكون مقاومة البكتريا لمكمورومفينيكول
ويشفر لإنتاج  Chloramphenicol Acetyl Transferase (CATs)عن طريق إنتاج أنزيم 

الموجود في بكتريا   IncC Plasmid R55 ىذا الأنزيم بلازميدات منيا البلازمد
K.pneumonia  (Cloeckaret  et  al.,2001.) 

 :Tetracyclineالتتراسايكمين    8.6.2

  Bacteriostatic من المضادات الواسعة الطيف ذات التأثير المثبط لمببكتريا  ديع
(Fluit  et  al.,2001)،  وتعمل ىذه المضادات عمى تثبيط تصنيع البروتين من خلال الأرتباط

  Aminoacyl-tRNAرتباط الـ  إفينتج عن ىذا التثبيط منع  30sبالوحدة الرايبوسومية الصغيرة 
وأن مقاومة البكتريا لمضاد  ،mRNAالى الموقع الخاص بالأرتباط عمى معقد الرايبوسوم 

Tetracycline  (  تقع تحت سيطرة بلازميد أنتقاليBrooks  et  al.,2007 ).  

 :Nitrofuantoinالنيتروفيوانتوين   9.6.2

وتضم المئات من المركبات المصنعة ولكن القميل منيا يستعمل طبياً ومنيا مركب  
Furazolidine  سيال والألتيابات الفعال ضد أغمب بكتريا العائمة المعوية ويستخدم لعلاج الإ
 ( .1622البكتيرية )المرجاني ,  المعوية المعدية
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 :  Rifampicinالريفامبسين    10.6.2

ليغمق    DNA dependent RNA polymeraseانزيم   الريفامبسين يثبط مضاد 
وتنشأ المقاومةليذا المضاد من خلال حدوث طفرات  mRNA بناء الحامض النووي الرسولي

كروموسومية ينتج عنيا تغيير في الأنزيم اليدف والذي يؤدي الى قمة ألفة الأنزيم المضاد 
(Brooks  et  al.,2007.)    

 :البكتريا لممضادات الحيويةمقاومة   7.2

 تمتمك البكتريا نوعان من المقاومة : 

   Natural or Inherent resistanceالمقاومة الطبيعية أو المورثة   – 2

بسبب عدم نفاذية   benzyl penicillinمثل مقاومة البكتريا السالبة لصبغة كرام لمركب 
 ( .Martindale , 1996جدار الخمية لممضاد )

نتقال المادة الوراثية من بكتريا إالتي تكتسب ب ، Acquired resistanceالمقاومة المكتسبة – 1
 : عدة قائوتنتقل بطر  ،الى أخرى

 عد الاقتران البكتيري من أكثر الطرق شيوعا لأنتقال بلازميداتيو  ، Conjugationالأقتران –أ 
المقاومة والضراوة وبصورة سريعة بين المجموعات البكتيرية وىو يحدث بمدى واسع من 

وخلال ىذه العممية تنتقل المادة  ،(1622المرجاني المضائف بميكانيكيات غير معروفة تماما )
وتحتوي  ،Recipient Cellالى الخلايا المستممة    Donor Cellالوراثية من الخلايا الواىبة  

يدات المنتقمة جينات المقاومة لممضادات الحيوية مما يجعل الخمية البكتيرية المستممة البلازم
 ( .Guilfole  et  al.,2007تفقد حساسيتيا لممضادات الحيوية )

من   DNA ـتنتقل المعمومات الوراثية من خلال قطعة ال ، Transformationالتحول  –ب 
السلالة المانحة الى السلالة المستممة وبالتالي ظيور صفات جديدة تتوارثيا الخلايا المستممة 

(. 1622وعكس الأقتران لاتحتاج الى تماس مباشر بين الخلايا المانحة والمستممة )المرجاني 
أنزيم الخارجي من البيئة ولكنيا تمتمك   DNA ـلتقاط الإمعظم الأجناس البكتيرية لاتستطيع 

Nuclease  ـالذي يقطع ال DNA ـومن البكتريا التي تقبل ال ،الغريبDNA    الخارجي
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Heamophilus Influenzae  ـوأنواع جنس ال Bacillus   وPneumococci 
(Greenwood,2007. ) 

بين الخلايا ويكون  DNAوىذه ثالث ميكانيكية ينتقل فييا ال  ،Transductionالتنبيغ   –ج 
حيث أن معظم العاثيات تحمل المعمومات الوراثية   Bacteriophagesعاثيات  بوساطة ال

(The phage genom( )Greenwood , 2007. ) 

جينية  وىي عناصر ، Transposable  genetic  elementالعناصر الوراثية القافزة   –د 
بكتيرية الى أخرى ليا القابمية عمى القفز من موقع الى موقع أخر لمكروموسوم ومن سلالة 

تحتوي عمى جينات مقاومة المضادات الحياتية محدثة الكثير  وىذه العناصر الجينية غالبا ما
 Guilfoileالتي تتحرك ضمنيا )   DNAمن المتغيرات )حذف أو أضافة( عمى سلاسل ال 

et al.,2007. ) 

ك حوافظ جينية وىي عناصر جينية قادرة عمى دمج أو تحري ،Integronsالانتكرونات  -ىـ 
Gene cassettes ـبعممية إعادة الاتحاد بوجود أنزيم ال  DNA Integrase وتحمل جينات

 وليذه الانتكرونات قابمية عمى القفز الى جينات جديدة أو ،مقاومة المضادات الحيوية
 (.et  al.,2007 Guilfoile  بلازميدات اقترانية لتسمح ليا بالانتشار بشكل واسع )

 :  الأنزيمات المثبطة لممضادات الحيوية  8.2

إن مقاومة البكتريا لمضادات البيتالاكتام تشكل مشكمة عالمية كبيرة وأحدى آليات 
  ،(Al-Gamy,2012المقاومة ىي إنتاج أنزيمات البيتالاكتاميز وخاصة في العائمة المعوية )

 وأنتاجيا لأنزيم  K.pneumoniae ـوتسبب المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية لبكتريا ال
(ESβLs زيادة نسبة الأصابة المكتسبة في المستشفيات وحالات تفشي وبائية في العالم وذلك )

 ( . Prospero  et  al.,2010بسبب إنتفاليا بوساطة بلازميدات المقاومة )

أول مرة   Klebsiella pneumonia Carbapenemase (KPC)لقد ش خِص أنزيم 
في شمال ولاية كارولينا ثم أخذ بالأنتشار وبصورة مثيرة لمقمق في نيويورك ثم عمى  2990عام 

( في دول أخرى  KPCوقد سجل ال )  ،طول الشواطىء الشرقية لمولايات المتحدة الأمريكية
م ال وأن المعمومات الوراثية لأنزي ،با والمممكة المتحدةو في الصين وأور  1665حيث أنتشر عام 
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(KPC( تقع عمى بلازميد أقتراني )Wendt  et  al.,2010)، ( ويمنح أنزيم الKPC لمبكتريا )
 ,Penicillin, Cephalosporinمقاومة واسعة المدى ضد المضادات الحيوية مثل

Monobactams , Carbapenems, Aminoglycosides and Fluoroquinolones  
(Munoz-price  et  al.,2010وث بِت )  مختبريا أن المضاد الحيوي الوحيد الذي يممك فعالية

  Polymyxins  (Bratu  et  al.,2005.)( ىو ال KPCعالية ضد أنزيم ال )

 :   β-Lactamase enzyme  لاكتاميزأنزيمات البيتا  9.2

الى عائمة السيرين التي تحتوي عمى الحامض  تنتمي أغمب أنزيمات البيتالاكتاميز
 وىي تشبو أنزيمات البروتينات المرتبطة بالبنسمين  ،الأميني السيرين في الموقع الفعال للأنزيم

(PBPs)،  لذا من المحتمل أن تكون أنزيمات البيتالاكتاميز مشتقة من أحد ىذه الأنزيمات
خر ينتمي لمجموعة أنزيمات البيتالاكتاميز وبعضيا الآ ،والداخمة في تصنيع الجدار الخموي

المعدنية التي تتضمن أيونات معدنية مثل الزنك الضرورية لفعاليتيا كما ىوالحال في أنزيمات 
 ،Bacillus sereus   (Livermore and Yuan,2004 )البيتالاكتاميز المنتجة من بكتريا  

نزيمات الداخمة في تصنيع طبقة وربما تكون أنزيمات البيتالاكتاميز مشتقة من أحد الأ
وتمتمك كل من البكتريا السالبة والموجبة لصبغة كرام القدرة  ،(Koch,2000الببتيدوكلايكان )

 ،عمى أنتاج ىذه الأنزيمات إذ تتحرر الأنزيمات من البكتريا الموجبة لمصبغة الى خارج الخمية
لازمية أي تكون توبت في الفسحة البرو بينما في البكتريا السالبة لصبغة كرام تنتج ىذه الأنزيما

 ( .Cell bound enzyme ( )Kfoury and Araj,2003من النوع المرتبط بالخمية ) 

  Classification of β-Lactamaseتصنيف أنزيمات البيتالاكتاميز    1.9.2

 مجاميع من أنزيمات البيتالاكتاميز : ىناك أربع

المشفرة كروموسوميا والتي تكون ضعيفة التثبيط  Cephalosporinases: المجموعة الأولى
 . Calvulenic acidبوساطة  

والتي دائما ما تثبط   A,Dالمجموعة الثانية: وفييا تنتمي أنزيمات البيتالاكتاميز الى الصنفين  
 مباشرة عمى الموقع الفعال للأنزيم بمثبطات البيتالاكتاميز .
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 ،penicillins ، cephalosporinsالذي يحمل  Metallo β- lactamaseالمجموعة الثالثة: 
carbapenems  ولايثبط بمثبطات البيتالاكتام بأستثناءEthylenediaminetetraacetic 
acid ( EDTA) ،  ومركب-chloromercuribenzoat (ρCMB) ρ   ويتطمب وجود الزنك
 أو أي معدن ثقيل.

  Calvulenic acid ـبوساطة ال الذي لايثبط Penicillinases: المجموعة الرابعة
(Mendonca, 2009.) 

 :فعالية أنزيمات البيتالاكتاميز  2.9.2

مراحل وىناك  ،Transpeptidaseلأنزيم  اً يكون عمل أنزيمات البيتالاكتاميز مشابي
الى أنزيمات  endo Transpeptidase( إذ تحولت من PBPsعدة في تطور انزيمات )

 d,d-carboxy وكذلك تعرف ىذه الأنزيمات ،بتغير في موقع اليدف البيتالاكتاميز
peptidase   أوHydrolyaces ،   وتشير الدراسات التطورية للأحماض الأمينية الى أن

وكذلك تشير الدراسات الى أن أنزيمات  ،واحد PBPتنحدر من جميعيا أنزيمات البيتالاكتاميز 
 ( . 1622)المرجاني ,   Flemingل وقت العالم  البيتالاكتاميز موجودة في البكتريا قب

  العوامل الوراثية المسيطرة في إنتاج البيتالاكتاميز   10.2

 -Chromosomal βأنزيمات البيتالاكتاميز الكروموسومية    1.10.2
Lactamase  

 تنتج معظم أنواع البكتريا الموجبة والسالبة لصبغة كرام أنزيمات يشفر عنيا كروموسوميا
 والتي تقسم الى نوعبن:

( وىذه الأنزيمات تصنع بشكل منتظم ومستمر Constitutiveالأول: أنزيمات منتظمة التكوين )
وتكون الكمية المنتجة أما قميمة أو عالية جدا وتنتج  ،من دون الحاجة الى تحفيز المادة الأساس

  E.coli, Salmonella ،Shigellaىذا النوع من الأنزيمات الكثير من الأجناس البكتيرية مثل 
 (Arakawa  et  al.,1984  . ) 
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 high( وتسمى أنزيمات عالية التحفيز  Inducer: فيي أنزيمات محفزة بوجود محفز )الثاني
inducible enzyme ،  وذلك لتحوليا من قميمة الى عالية الأنتاج الأنزيمي  ويخضع أنتاج ىذا

 ينظم عمميا جين كابح وجينات تنظيمية  Structural gensالنوع من الأنزيمات لجينات تركيبية
Regulatory gens ،  وأن حدوث طفرة وراثية في الجينات التنظيمية أو الجين الكابح المنظم

 ( .Benett and Chapro,1993يؤدي الى زيادة أنتاج ىذا النوع من الأنزيمات )

 – β-Lactamase – plasmid أنزيمات البيتالاكتاميز البلازميدية 2.10.2
mediated: 

 ا من الناحية السريرية البلازميدات الحاممةيعدة من البلازميدات أىمأنواع ىنالك 
 ويمكن تقسيميا الى مجموعتين:  ،لجينات مقاومة المضادات الحيوية وجينات الضراوة 

نتقال ( وتمتاز بقابميتيا عمى الأConjugative plasmidsقترانية )البلازميدات الإ
والنوع الثاني يسمى   ،الذاتي لأحتوائيا عمى نوعين من الجينات تساعد الأولى في عممية الأتصال

Tra gens   ويساعد البلازميدات عمى الأنتقال من الخمية الواىبة )الذكرية( الى الخمية المستممة
 ،Nonconjugative plasmidsوالبلازميدات غير الأقترانية   ،)الأنثوية( عبر الجسور الرابطة

قترانية أخرى عندما إطة بلازميدات اوىي غير قابمة للأنتقال ولكنيا يمكن أن تكون محركة بوس
 Tortora  et al.,2007; Ryan( فعالة )Mobilizing regionتكون منطقة التعبئة ليا )

and Ray,2004 . ) 

 :والأنتكروناتأنزيمات البيتالاكتاميز التي تتوسطها الترانزبوسونات  3.10.2

خر ومن بلازميد الى كروموسوم وبالعكس تحدث آنتقل الترانسبوزون من بلازميد الى ي
وىي   Target sequenceطفرة بعد إنغرازىا في موقع وتسمسلات تسمى التسمسلات اليدف

مكانية التكيف في بيئات معينة مثل المستشفيات وتصبح البكتريا مقاومة نتيجة إتزود البكتريا ب
 (.Prescott  et  al.,2005أنتقال جين المقاومة ألييا بعممية القفز )

( جين Cassetteريز مع كاسيتات )جيتألف الأنتكرون من جين يشفر لأنزيم الأنتي
 Recchia andي تحتوي بصورة شائعة عمى جينات مقاومة المضادات الحيوية )تمجاور ال
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Hall,1995)،  ون يسمح ليا بالحركة مابين البلازميدات إن وجود ىذه الجينات عمى الأنتكر
 ( .Jacoby and Munoz-price,2005والكروموسوم  )

-Extended spectrum βأنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف   11.2
Lactamase  ( ESβLs)  

ىي أنزيمات ليا القابمية عمى تحميل البنسمينات والجيل الأول والثاني والثالث والرابع من  
Cephalosporins, Monobactam, Aztreonan،  أماCephamycins   مثلCefoxitin 

لاتتأثر بيذه الأنزيمات  Meropenen, Imipenem ـمثل ال  Carbapenemsـوال 
(Paterson  et  al.,2005. ) 

ن البلازميدات المسؤولة عن إنتاج الأنزيمات الواسعة الطيف تشفر لمقاومة المضادات إ
لذلك فأن العزلات المنتجة ليذه الأنزيمات تكون مقاومة لمجاميع متعددة من المضادات  ،الحيوية

 ( . Elkholy  et  al.,2011الحيوية  )

للأنزيمات واسعة  K.pneumoniaفي دراسة أجريت باليند أثبتت أن أنتاج بكتريا 
ن وأكتشف أ ،(Sarojamma and Ramakrishna , 2011% )86 – 8الطيف يتراوح من 

إذ وجد  ،تقع تحت سيطرة جينات قافزة أو أنتكرونات ESBLsىناك قسم من أنزيمات 
   K.pneumoniaفي بكتريا  CTX-M14يحمل جينات مشفرة لأنزيم   Tn2680ترانسبوزون

 E.coliواسعة الطيف في بكتريا  CTX-M9ووجد أيضا أنتكرون مسؤول عن إنتاج أنزيمات 
الطيف المشفر لو جينات محمولة عمى الأنتكرون  الواسع OXA-28كما تم عزل أنزيم 

(Jacoby and Munoz-Price,2005 .) 

شائعة الوجود في العائمة    Aإن الأنزيمات الواسعة الطيف التي يتوسطيا البلازميد نوع   
المسببة لذات الرئة والأصابات المكتسبة في المستشفيات  K.pneumoniaالمعوية وخاصة 

 .( Ӧzcelik  et  al.,2008مشكمة علاجية كبيرة ) دوالتي تع
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  Metallo – β- Lactamase المعدنية  لاكتاميزبيتاانزيمات ال 12.2 

 ،Imipenemصنف من المضادات الحيوية  تتألف من    Carbapenemالكاربابنيم  
meropenem ، Ertapenem ،Doripenem الملاذ الأمن والمؤثر لمعلاج من  دالتي تع

ومقاومة  ،طة البكتريا السالبة لصبغة كرام ذات المقاومة المتعددةاالإصابات التي تحدث بوس
والوصف الحديث   Carbapenemasesالبكتريا لمكاربابنيم تحدث بعدة آليات منيا إنتاج أنزيم 

وجد عمى عناصر الذي ي Newdelhimetallo-β- Lactamase (NDM-1)لو ىو أنزيم 
 (.Wayne,2010جينية متحركة والتي تمنح المقاومة لكل مضادات البيتالاكتام )

 

 

 Imipenem and Meropenem  (Wang and( : التركيب الكيميائي  لمـ2 - 1شكل )
Chou,2011) 

 ليا القابمية عمى الإنتقال   DNA ـوىذه العناصر الجينية المتحركة عبارة عن خيط من ال
من بكتريا الى أخرى بواسطة بلازميد أو ترانسبوزون وعادة ماتمنح ىذه الجينات المقاومة لكل من 
Fluoroquinolones, Aminoglycosides, Trimethoprim-Sulfamethoxazole 

(Pillai  et  al.,2011.) 

لمريض  راقد في مستشفى في  1669في كانون الأول   NDM-1أول وصف لأنزيم 
ثم حدد ىذا الانزيم في الباكستان والمممكة المتحدة  ، K.pneumoniaاب ببكتريا نيودليي مص

وىذا الأنزيم يمنح البكتريا مدى واسع من المقاومة لكل مضادات  ،والولايات المتحدة وكندا
 ( .Wang and Chou,2011البيتالاكتام )



 16                                                                                             استعراض المراجع : الفصل الثاني

 

 
 

 Carbapenemase-Beta Lactamse: ىو أنزيم  NDM-1ما ىو أنزيم 
enzyme   طة أنزيم  اسيشفر بوbla NDM-1 or NDM-1 gene  109وىذا الجين يشفر لـ 

والـ   Clavulonic acidويحمل ىذا الأنزيم مضادات البيتالاكتام ومقاوم ،حامض أميني
Salbactum ( ومعظم مثبطات البيتالاكتامAbdulghafur,2010)،  وبصورة عامة يقسم ال

Carbpenemases  الى أربعة أص( نافPoirel  et  al.,2007:) 

   penicillinases: أنزيم   Aصنف 

   Metallolactamases: أنزيم    Bصنف  

  Cephalosporinase or ampC: أنزيم    Cصنف  

   Oxacillinases: أنزيم    Dصنف  

أنو يتطمب الزنك عمى  ،أن الصفات المميزة ليذا الصنف إذ Bلصنف  NDM-1ينتمي    
  Metallo β- Lactamase  (Charan  etموقعو الفعال ومن ىنا جاءت تسميتو بالـ 

al.,2012),   يترافق الجين bla NDM-1 gene  مع بقية الجينات المسؤولة عن مقاومة
 Erythromycin, Ciprofloxacillin, Rifampicin, andالمضادات الحيوية مثل

Cphloramphenicol  وكذلك يترافق مع أنزيمات البيتالاكتاميز الواسعة الطيف صنفCMy-
كل ىذه المرافقات الجينية تجعل من  ،وكذلك مع العناصر الجينية التي تشفر لمضخات الدفق 4
كثير الخطورة بسبب المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية  bla NDM-1 ـال
(Moellering,2010.) 

  : لاقتها بالأحياء المجهريةالمعادن الثقيمة وع  13.2

تتطمب خلايا البكتريا تراكيب قميمة من المعادن الثقيمة لأنيا ضرورية لمتفاعلات 
وتستعمل الخلايا  ،التراكيز العالية من المعادن يكون ليا تأثير سام عمى الخلايا إذ ،الكيموحيوية

والنيكل( في تفاعلات الأكسدة  ،النحاسو  ،البكتيرية تراكيز منخفضة من المعادن )الحديد
نيا تستعمل لأستقرار القوة إوبقية المعادن الثقيمة مثل )المغنسيوم والزنك( ف ،ختزال والإ
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المرتبط بالبروتين وتحمل أكثر المعادن الثقيمة   DNAا ضرورية لمـ واني ، الكيروستاتيكية لمخمية
 ( .Burnley,2000الشحنة السالبة )

سامة وقاتمة للأحياء  دالثقيمة ليس ليا فعالية بايولوجية بل تع ىناك قسم من المعادن
ن كانت بتراكيز ضئيمة مثل الفضة والرصاص( و  ،الكادميومو  ،)الزئبق المجيرية وا 

(White,1998.) 

تأتي س مية المعادن نتيجة تكوين أواصر تستقر في الموقع الفعال والأساس للأنزيم مثل  
أو تكوين أواصر في الموقع الفعال  ،(Hobman,2000) (Sulphyhydryl groupمجموعة )

للأنزيم مثل )الحديد والنحاس( وىما عوامل مؤكسدة ومختزلة من خلال تكوين جذور وسطية حرة 
( ذو الس مية العالية في OHتتفاعل مع مكونات الخمية وتتمفيا أو تكوين جذر الييدروكسيد )

 (.Gutteridge and Halliwell,1990السايتوبلازم )

إن آلية تحمل الكائن المجيري لممعادن تتضمن إبعاد المعادن بوساطة الحواجز النفاذية 
إزالة  ،مضخات الدفق ،أغشية النقل الفعال ،ز المواد الداخل أو الخارج خمويةمن خلال حج

والجينات المسؤولة عن كل ىذه  ،إختزال حساسية الخمية اليدف لأيون المعدن ،السموم الأنزيمية 
مع أن بعض المعادن السامة قد  ،العمميات ي شفر ليا أما بوساطة كروموسومات أو بلازميدات

 .,Bruins  et  alالنيكل ) ،الزنك ،النحاس ،تكون مغذيات دقيقة وأساسية لمبكتريا مثل الكوبمت
2000.) 

 (: Dioro  et  al.,1995مباديء أساسية لمقاومة البكتريا لممعادن الثقيمة ) ةىناك ثلاث

الأول: مقاومة مسؤولة عنيا محددات محمولة عمى بلازميدات ذات خاصية مشابو لتمك 
 الموجودة في مقاومة المضادات الحيوية.. 

 .. ون المقاومة عن طريق البلازميداتتك E.coliالثاني: فقد وجد أن بعض البكتريا مثل 

 ة بلازميديا.الثالث: ىناك محددات كروموسومية مشابو لتمك المحددات المحمول

( أي إزالة الس مية من أكثر ميكانيكيات مقاومة البكتريا  Effluxتعتبر أنظمة الدفق ) 
 (.(2 – 2شكل،( Burnely,2000لممعادن الثقيمة ) 
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( لممعادن الكوبمت والكادميوم والزنك  Efflux(: أنظمة الدفق )2-2شكل )
(Burnely,2000). 

البكتريا والخمائر والأوالي الفئة الأكثر تعرضا لممعادن  دومن بين الأحياء المجيرية تع
وتكتسب الأحياء المجيرية عدة ميكانيكيات لمتكيف مع وجود المعادن  ،الثقيمة الموجودة في البيئة

أكسدة و  ،الترسيب الخارج خمويو  ،تراكم المعادن وقذفياو  ،الثقيمة السامة منيا إمتصاص المعادن
 ( .Rajbanshi,2008اقل س مية )إختزال المعادن الى شكل 

 reaction oxygenمع الأوكسجين  اً قوي اً نوعي إن المعادن الثقيمة كثيرا ما تولد تفاعلاً 
species  (ROS)  وتسبب بطريقة مباشرة أو غير مباشرة حدوث طفرات جينية لخلايا الكائنات
 Egbebi andن وجود ىذه المعادن قد يكون ضارا لمخلايا )إلذلك ف ،المجيرية

Famurewa,2011 . ) 

الزئبق من العناصر الثقيمة وتكون مقاومتو بوساطة جينات محمولة عمى البلازميد  ديع
( فينتج زئبق Hg – Cويتم تحويمو الى مركبات غير سامة بتأثير أنزيم يعمل عمى كسر الأصرة )

  mer Operon  (Jaysankar  etوي شفر لمقاومة الزئبق   ،(Silver,1996غير عضوي )
al.,2008 .) 
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معدن الفضة من المعادن ذات الس مية القاتمة لمخمية البكتيرية الحساسة من خلال التأثير  ديع 
وترتبط الفضة بمركبات الخمية  ،( Haefli  et  al.,1984 عمى مكونات سطح الخمية )

 (. Brooks et al.,2007مما يؤدي الى تثبيط في فعالية البكتريا )    DNAمثل ال 

أنو بأمكان أستخدام أيون الفضة الذي لو تأثير   Lara  et  al ,. 2010أشار الباحث
واسع الطيف ضد أنواع البكتريا ذات المقاومة المتعددة لممضادات في منتجات الأدوية وفي 

 الأجيزة الطبية لمنع أنتشار ىذه الممرضات في مختمف البيئات السريرية.

س ميتو عمى الاحياء المجيرية تكون من خلال دورة الأكسدة ن إفيما يخص النحاس ف
التي تؤدي الى أنتاج عالي من الجذور الييدروكسيمية الحرة التي   Cu+1 , Cu+2والأختزال بين 

 Borkow andوبقية الجزيئات الحيوية ) DNAتحطم الدىون والبروتينات والـ 
Gabbay,2005)،  2-3شكل).) 

 

 ( Borkow and Gabbay,2005النحاس لخلايا الأحياء المجهرية ) (:  سُمية2-3شكل )

   K.pneumonia( أن بكتريا Castillo –Zacarias et al.,2011لقد أشار الباحث )
مياه صناعية مموثة بمعادن ليما القابمية عمى إزالة المعادن من   P.aeruginosaوبكتريا 
   K.pneumonia% في بكتريا03 – 13 الكادميوم بنسبةو  ،الخارصينو  ،الرصاصو  ،الزئبق

خاصية فريدة ليذه الأنواع البكتيرية  دوىذه تع P.aeruginosa% في بكتريا 03 – 14وبنسبة 
 في تطبيقات المعالجة البايولوجية.
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ذات التحمل   K.pneumonia( أن بكترياShamim  et  al.,2012أشارت الباحثة )
% من نفايات صناعية سائمة 81مى إزالة المعدن بنسبة العالي لمعدن الكادميوم ليا القابمية ع

 ولذلك يمكن أستعماليا في معالجة مياه الصرف الصحي المموث لممعادن الثقيمة.

 Plasmids and bacterialالبلازميدات والأقتران البكتيري  14.2
conjugation  

 Extracromosomalعناصر وراثية خارج كروموسومية  ت عرف البلازميدات بأنيا
genetic elements   تمتاز بكونيا دائرية وتحتوي عمى معمومات وراثية تنتقل من خمية بكتيرية

لمعمومات جينية مختمفة منيا المقاومة  البلازميداتوتشفر  ،الى أخرى عن طرق الأقتران
نتاج البكتريوسينو  ،لممضادات الحيوية نتاج السموم و  ،المقاومة للأيونات المعدنية السامةو  ،ا  ا 

 ( .Greenwood  et  al.,2007وعوامل ضراوة أخرى  )

( إن صفة إنتاج المحفظة في بكتريا  Pinsky et al.,2009قد أشار الباحث )
K.pneumonia   .تكون الجينات المسؤولة عنيا محمولة عمى بلازميد 

   Transposonيكون دور البلازميدات أكثر أىمية عندما تحمل عناصر وراثية قافزة 
خر ومن بلازميد الى كروموسوم  دون آت شفر لممقاومة والتي يمكن أن تنتقل من بلازميد الى 

 DNA  (Riley and Wertz,2001.)الأعتماد عمى تماثل سلاسل

 ،تستطيع بعض البلازميدات أن تنتقل من خمية بكتيرية الى أخرى بالأعتماد عمى نفسيا
ذا كان البلازم ،ى من الأنتقال إلا بمساعدة بلازميدات أخرىبينما لاتستطيع بلازميدات أخر  د يوا 

 ،Conjugative plasmidد إقتراني )ييحمل جينات مسؤولة عن تكوين جسر الأقترن فيو بلازم
( Non – conjugative plasmidأما البلازميد الذي لايحمل ىذه الجينات فيو غير إقتراني  )

 .)1622 ،الخلايا المستممة  )المرجاني وبالتالي لايستطيع الأنتقال الى 
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لمبلازميدات القابمية عمى التضاعف الذاتي بدون الأعتماد عمى كروموسوم المضيف 
نو مستقر وراثيا ويحتوي إويتميز البلازميد ب Repliconالتضاعف ت دعى  ألإحتوائيا عمى منش
تكون طبيعية في وظائفيا  والبكتريا الفاقدة لمبلازميد ،( جين2–466عمى جينات من )

(Prescott  et  al.,2005. ) 

تتطمب عممية إنتقال الجينات المحمولة عمى البلازميدات وجود تماس مباشر بين   
تبدأ عممية  ،د والخمية المستممة التي لاتحمموالخميتين وىما الخمية الواىبة التي تحمل البلازمي

داب الجنسية التي تمتد من سطح الخمية الواىبة لمتفاعل الأقتران بأن ي شفر البلازميد لتكوين الأى
( عمى سطح الخمية المستممة وعندئذ يتكون جسر الأقتران Receptorمع المستقبل )

(conjugal bridge بين الخميتين لت شفر بعدىا الجينات )Tra-genes    لأنزيم Nuclease 
( بعدىا Origen transferلأنتقال )ليقطع أحد شريطي الدنا لمبلازميد في موقع يسمى أصل ا

وبعد إنتياء الأقتران  ،تبدأ النياية الحرة لشريط البلازميد المقطوع بالعبور خلال جسر الأقتران
ينكسر الجسر الأقتراني ويصبح في كل خمية من الخميتين شريط واحد من الدنا الذي يستنسخ 

 Volk andالمتواجد في كمتا الخميتين )  DNA polymeraseلبناء متمم لو بمساعدة أنزيم 
Benjamin,1986 .) 

مع خلايا إن السلالات المستقبمة تتحول الى سلالات واىبة وليا القابمية عمى الأقتران 
ن البلازميدات تنتشر بسيولة خلال مجتمعات البكتريا مسببة إأخرى وفي ىذه الطريقة ف

 (.Greenwood  et al;.,2007الإمراضية  )

( إن ىناك بلازميد عالي الأقتران نوع  Harajly  et al.,2010شار الباحث )وقد أ
blactx-m  ( ي شفر للأنزيمات الواسعة الطيفESβLs ينتشر بسرعة بين السلالات المعزولة )

يطاليامن العائمة المعوية في كل من كندا وال يحمل مقاومة عالية  ،يونان والمممكة المتحدة وا 
 ,Aminoglycosides, Fluoroquinolones لتي تتضمنلممضادات الحيوية ا

Chloranphenicols , Tetracyclin  . 
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 الفصل الثالث/المواد وطرائق العمل

 المواد وطرائق العمل  3.

  الأجهزة والمواد  1.3

  الأجهزة المستعممة  1.1.3

 الاجهزة المدرجة في القائمة أدناه ;في هذه الدراسة أُستعممت 

 المنشأ و المصنعة الشركة الجهاز أسم
 Incubator                            Mennert ( Germany) حاضنة

 Oven Mennert ( Germany)     فرن كهربائً                 
 Water bath Mennert ( Germany)           حمام مائً                

 Millipore filter unit             Gallen kamp ( England) وحدة ترشٌح دقٌقة         
 Autoclave Hirayama ( Japan)                             مؤصدة     

 Light microscope                               Olympus ( Japan) مجهر ضوئً    
  Vortex Griffin ( England)                               مازج      

 Distillatar Gallen kamp ( England)                           التقطٌر جهاز
 Shaking water bath                         Gallen kamp ( England)    هزاز مائً حمام

 Sensitive balance                                 Mettler ( Switzerland)   حساس مٌزان
 Centrifuge Gallen kamp ( England)                      مركزي نبذ جهاز
 Microfuge Heraeus ( Germany)                        صغٌر نبذ جهاز
 Refrigerator Qean ( Egypt)                                     ثلاجة

 PH-meter Radiometer ( Denmark)        الهٌدروجٌنً الآس مقٌاس
 Micropipettes                   Brand ( Germany)  مختلفة بأحجام دقٌقة ماصات
 UV- trans illuminator             Herolab ( Germany)  البنفسجٌة فوق الأشعة مصدر
 Gel Electrophoresis Apparatus Helena ( USA)  كهربائً ترحٌل جهاز

 Digital camera                                        Sony ( Japan)  رقمٌة كامٌرا
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 :والباٌولوجٌة الكٌمٌاوٌة المواد    2.1.3

 -استعملت فً هذه الدراسة كل من المواد الكٌمٌائٌة والبٌولوجٌة الاتٌة:          

 والمنشأ المصنعة الشركة المادة
 Sulfuric Acid BDH ( England)                               الكبرٌتٌك حامض
 Barium chloride BDH ( England)                                 البارٌوم كلورٌد
 Potassium cyanide Merk ( Germany)                              البوتاسٌوم سٌانٌد

 Glycerol BDH ( England)                                   كلٌسٌرول
 KH2PO4 BDH ( England) الهٌدروجٌن ثنائٌة البوتاسٌوم فوسفات
 Na2HPO4 BDH ( England) الهٌدروجٌن أحادٌة الصودٌوم فوسفات
 الهٌدروجٌن احادٌة الصودٌوم فوسفات
  المائٌة

Na2HPO4.2H2O BDH ( England) 

 Starch BDH ( England)                                                  نشأ
 Iodine BDH ( England)                                                   الٌود
 Potassium Iodide BDH ( England)                                   البوتاسٌوم ٌودٌد

 α-Naphthol BDH ( England)                                      نفثول – الفا
 Crystal violet stain BDH ( England)                           البنفسجً البلور صبغة
 Nigrosine stain BDH ( England)        النكروسٌن صبغة
 Congo red stain BDH ( England)                             الحمراء الكونكو صبغة
 Safranine stain BDH ( England)                    السفرانٌن صبغة

 Agarose BDH ( England)                                                  أكاروز
    Ethylene Diamine Tetra  اسٌد تترااسٌتك أمٌن داي اثٌلٌن

Acetic Acid 
BDH ( England) 

 Glucose BDH ( England)                                                كلوكوز
 Sucrose Merk ( Germany)                                                 سكروز
 Sodium Chloride Fluka (Switzerland)                            الصودٌوم كلورٌد
 Peptone BDH ( England)                                                  ببتون

 Penicillin G                                                Sundox (Australia ) جً بنسللٌن
 Yeast Extract Fluka (Switzerland)                                   الخمٌرة خلاصة

 Glycerol BDH ( England)                                  كلٌسٌرول
 Potassium Hydroxide BDH ( England)                    البوتاسٌوم هٌدروكسٌد

 Isomyl Alcohol                                            BDH ( England)  اٌزومٌلً كحول
 HCl BDH ( England)                        الهٌدروكلورٌك حامض
 Trypton BDH ( England)                                        تربتون

 Hydrogen peroxide Oxoid ( England)                        الهٌدروجٌن بٌروكسٌد

 Ethanol BDH ( England)                                  %99 اثٌلً كحول
 Potassium Phosphate                       BDH ( England)  البوتاسٌوم فوسفات
 Ethidium Bromide                                   BDH ( England)  الاثٌدٌوم برومٌد
 Boric Acid                                                  Merk ( Germany)  البورٌك حامض

 Dextrose BDH ( England)                                دكستروز
 Trise-Base BDH ( England)                                     قاعدي ترس
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 : المستخدمة الزرعٌة الأوساط  3.1.3

  -استعملت فً هذه الدراسة كل من الاوساط الزرعٌة الاتٌة: 

 والمنشأ المجهزة الشركة الوسط
 Eosin Methylene Blue (EMB) Oxoid ( England)   الازرق مثلٌن الاٌوسٌن وسط

 Yeast Extract Agar            Himedia ( India)  الخمٌرة مستخلص

 Agar-Agar                               Oxoid ( England)  اكار – اكار
 Trypticase Soy Agar                  Oxoid ( England)  الصوٌا اكار وسط
 Kligler Iron Agar                    Himedia ( India)  اكار كلكلر
 Nutrient Agar                         Himedia ( India)  المغذي اكار وسط
 Brain-Heart infusion Broth          Oxoid ( England)  والدماغ القلب نقٌع مرق
 Brain-Heart infusion Agar    Oxoid ( England)  والدماغ القلب نقٌع اكار

 Urea Agar                       Himedia ( India)  اكار الٌورٌا وسط
 Simmon Citrate Agar           Oxoid ( England)  الساٌمون تسترا وسط
 Blood Agar Base                       Oxoid ( England)  الاساس الدم اكار
 MacConkey Agar                          Oxoid ( England)  الماكونكً اكار
 Muller-Hinton Agar                     Oxoid ( England)  هٌنتون موللر اكار

 MR/VP            Methyle Red/ Vogas Proskaur Oxoid ( England)         وسط

 

 : الحٌوٌة المضادات 4.1.3

 التثبٌط منطقة وأقطار المستخدمة Antibiotic Diskوٌة الحٌ مضاداتال صأقرا:  1.4.1.3

 ( NCCLS، 2007  ) القٌاسٌة

 الحٌوي المضاد

 
 الرمز

 تركٌز
 القرص
µg/ml 

 المنشا
 مقاومة

R 
 متوسطة

I 
 حساسة

S 

Ampicillin AMP 30 Oxoid ( England) 11 13-12 14 

Carbencillin Cb 100 Oxoid ( England) 13 16-14 17 

Piperacillin PRL 100 Oxoid ( England) 14 17-15 18 

Cephalexin CL 30 Bioanalyse (Turkey ) 14 17-15 18 

Cefotaxime CTX 30 Oxoid ( England) 14 22-15 23 

Aztreonam ATM 30 Bioanalyse (Turkey ) 15 16-21 22 

Cefixime Ce 5 Bioanalyse (Turkey ) 21 27-23 22 

Imipenem IMP 10 Bioanalyse (Turkey ) 13 15-14 16 

Augmentin AMC 10 Bioanalyse (Turkey ) 13 17-14 18 

Amikacin Ak 30 Bioanalyse (Turkey ) 14 16-15 17 

Gentamycin GEN 10 Oxoid ( England) 12 14-13 15 

Ciprofloxacin CIP 5 Bioanalyse (Turkey ) 15 20-16 21 

Chloramphenicol C 30 Bioanalyse (Turkey ) 12 17-13 18 

Tetracycline T 30 Oxoid ( England) 14 14-12 19 

Trimethoprime TMP 5 Bioanalyse (Turkey ) 10 15-11 16 

Nitrofurantion F 300 Bioanalyse (Turkey ) 14 16-15 17 
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 : الحٌوٌة المضادات مساحٌق  2.4.1.3

 المنشأ المضاد
 العراق/  الرازي أبحاث مركز Ampicillin امبسٌلٌن 
 العراق/  سامراء أدوٌة معمل Piperacillin ببراسٌلٌن 
 العراق/  سامراء أدوٌة معمل Cephalexin سٌفالكسٌن 
 العراق/  سامراء أدوٌة معمل Cefotaxime  مسٌفوتاكسٌ

 العراق/  سامراء أدوٌة معمل Cefteriaxone سفترٌوكسون
 الاردن/  الادوٌة لتصنٌع العربٌة الشركة Imipenem امٌبنٌم 

 الاردن/  الادوٌة لتصنٌع العربٌة الشركة Aztreonam ازترٌونام 
 العربٌة الامارات/  الادوٌة لأنتاج ظفار شركة Amikacin اماٌكاسٌن
 العربٌة الامارات/  الادوٌة لأنتاج ظفار شركة Augmentin اوكمنتٌن 

 الاردن/  الدواء دار Ciprofloxacin سبروفلوكساسٌن 
 العراق/  سامراء أدوٌة معمل Chloramphenicol كلورامفنٌكول
 الاردن/  الادوٌة لتصنٌع العربٌة الشركة Trimethoprime تراٌمثبرٌم

  

 : الثقٌلة المعادن أملاح  3.4.1.3

 والمنشا المجهزة الشركة الكٌمائٌة الصٌغة المعدن ملح
 CuCl2.2H2O BDH ( England) النحاس كلورٌد
 CoCl2.CH2O BDH ( England) الكوبلت كلورٌد
 HgCl2 BDH ( England) الزئبق كلورٌد
 ZnCl2 BDH ( England) الزنك كلورٌد
 AgCl2 BDH ( England) الفضة كلورٌد

 

 :العدد التشخٌصٌة  5.1.3

  api 20E Kit  التشخٌص عدة  1.5.1.3

  الكٌموحٌوٌة الفحوصات من مجموعة وتضم  Bio Meriux   الشركة من مجهزة

  دٌالى/  دم مصرف من مجهز  AB صنف بشري دم   2.5.1.3

 DNA purification Kit / Promega  الدنا أستخلاص عدة  3.5.1.3
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    SSttaannddaarrdd  SSttrraaiinn  القياسيةالقياسية  السلالةالسلالة    4.5.1.3

end AI -    :الداخمية الدناز أنزيمات مف خالية (endonuclease)، HsdR-  :التقييد أنظمة مف خالية 

(Restriction negative)، HsdM+ :التحوير أنظمة وجود، Lac+ :اللاكتوز سكر تخمير عمى القدرة، Thi- :

  لمريفامبسيفلمريفامبسيف  المقاومةالمقاومة::RiFr ،الثايميف إلى الحاجة

  الاختبارالاختبار  تحتتحت  المرضيةالمرضية  البكترياالبكتريا  انواعانواع  5.5.1.3

  المصدرالمصدر  العزلالعزل  مكانمكان  المرضيةالمرضية  البكترياالبكتريا  اسماسم

EE..ccoollii  بعقوبةبعقوبة  مستشفىمستشفى  مختبرمختبر  ادرارادرار  

  العاـالعاـ  التعميميالتعميمي
Pseudomonas aeruginosa  حروقحروق  

S.aureus  قشعقشع  

 

 : العمل طرائق  2.3

 : وانصبغبت وانكىاشف انًحبنيم تحضير  1.2.3

حُضرت عدد مف المحاليؿ والكواشؼ والصبغات, وعُقمت تمؾ التي تحتاج الى تعقيـ 
 51دقيقة وضغط 15ولمدة   ـ 121( بدرجة حرارة Autoclaveبأستخداـ جياز المؤصدة )

 0.22( بقطر Millipore Filterفيما أستخدمت طريقة الترشيح بالمرشحات الدقيقة ) ، 2باوند/انج
مايكروميتر لممحاليؿ التي تتمؼ بدرجات الحرارة العالية مثؿ محاليؿ السكريات ومحاليؿ 

 لمدة ساعتيف.  ـ  180أما المواد الزجاجية فقد عُقمت بالفرف عند درجة حرارة  ،المضادات الحيوية
 ; Normal Salineالمحمول الممحي الفسمجي     1.1.2.3

( بأذابة Forbes et al ., 2002حُضر المحموؿ الممحي الفسمجي حسب ما جاء في )
عُقـ  ،مؿ 100ثـ أكمؿ الحجـ الى  ،مؿ ماء مقطر 90ي فغـ مف كموريد الصوديوـ  0.85

 لحيف الأستعماؿ.  ـ  4وحُفظ بدرجة حرارة  ،بالمؤصدة
 

 المصدر الوراثي التركيب السلالة

E.coli MM294 End-AI.HsdR-.HsdM+.Lac+. Thi-.RiFr الإحيائية والتقنية الوراثية اليندسة معيد 
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 ; Macfarland  Standardمحمول ثابت العكورة القياسي     2.1.2.3
  -( كما يمي: Bauer et al.,1996حُضر المحموؿ وفؽ ما جاء في ) 

وأكمؿ الحجـ  ،مؿ مف الماء المقطر 90غـ مف كموريد الباريوـ في  1.175أذيب  –أ  –محموؿ 
 مؿ .  100الى 

مؿ مف  1ضافة إ( بH2SO4% مف حامض الكبريتيؾ المركز )1حُضر  –ب –محموؿ 
مف  0.5أُضيؼ  ،مؿ 100ثـ أكمؿ الحجـ الى  ،مؿ مف الماء المقطر المعقـ 90الحامض الى 

مؿ محموؿ )ب( رج المحموؿ بقوة ووضع في أنابيب زجاجية محكمة  99.5محموؿ )أ( الى 
الغطاء لمنع التبخر وحفظت في الظلاـ لحيف الأستعماؿ. تمزج محتويات الأنبوبة جيداً قبؿ كؿ 

 أستعماؿ .
 ;  محاليل المضادات الحيوية  3.1.2.3

/ مؿ ممغـ 10( بتركيز نيائي مقداره  Stock Solutionsحُضرت محاليؿ خزينة ) 
 :( لكؿNCCLS,2002حسب ما ورد في )

Ampicillin,Piperacillin, Cephalexin, Cefotaxime, Ceftriaxone, Imipenem, 
Amikacin, Augmentin, Chloramphenicol,  ,Ciprofloxacin , Aztreonam  ,

Trimethoprime 
ثـ أكمؿ الحجـ الى  ،( مؿ مف الماء المقطر90( غـ مف المضاد في )1بأذابة )         

غـ في كمية مف الاسيتوف ويكمؿ  0.1يذوب منو  Trimethoprimeأما مضاد  ،( مؿ100)
وبالنسبة الى  ،(2000 ،ممغـ/ مؿ )الجيلاوي 5مؿ لمحصوؿ عمى تركيز نيائي  20الحجـ الى 

غـ في كمية مف الاسيتوف ويكمؿ الحجـ الى  0.25يذوب منو  Chloramphenicol مضاد
عُقمت ىذه  ،(Miniatis et al., 1982ممغـ/ مؿ ) 2.5لمحصوؿ عمى تركيز نيائي مؿ  100

 المحاليؿ بالترشيح بوساطة مرشحات دقيقة وحفظت بالثلاجة لحيف الأستخداـ .

 ;محاليل المعادن الثقيمة  4.1.2.3
 ,3.4.1.3 أُستعممت المعادف الثقيمة عمى شكؿ أملاح حسب ما ورد في قائمة

 -تية:تراكيز المعادف الثقيمة مف أملاحيا وفؽ الطريقة الآوأُستخرجت 
( مثالا لأستخراج معدف الكوبمت مف كموريد .COCl2.6H2Oأُستعمؿ كموريد الكوبمت )

 ( .Sakoog et al.,1988الكوبمت ) 
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 إيجاد النسبة المئوية لمعنصر في المركب: -1
 غـ / موؿ  237.9الوزف الجزيئي لممركب = 

 غـ / موؿ  59الوزف الذري لمكوبمت = 
           

 =نهكوثهذ انمئوٌخ انىسجخ
 نهعىصز انذري انوسن

X 011 
 نهكوثهذ انجشٌئً انوسن

             

= 
59 

X  011  = 24.8 % 
237.9 

  

 :  انثقٍم انمعذن فً انمولاد عذد إٌجبد -2

 نهعىصز انذري انوسن/  انمئوٌخ انىسجخ=  انمزكت فً نهعىصز انمولاد عذد

= 
24.8 

 انكوثهذ مه مول =0.42
59 

  

  -( : انمول فً انغزامبد عذد أي)  انمطهوة انعىصز وسن إٌجبد -3

 نهًُىرج انجسيئي انىزٌ انًىلات عذد
 

0.42 237.9 

0 X 
 

X = 
237.9 

 (مول مهً  0111 ) مول/  غم 566.42=  
0.42 

 

  انزخفٍف قبوون ثأسزعمبل مول مهً(  011)  رزكٍش حُضز

 (  2ح)  انحجم X(  2د)  انززكٍش( =  0ح) انحجم X(  0د)  انززكٍش

0111 X 011=  0حX 51   

 =0ح
100 X 51 

 مول مه0111ً رزكٍشي انذي انمحهول مه مول مهً 5= 
1000 

 . مهٍهزز  51  انى انحجم وٌكمم
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 50حجـ مقداره ممي موؿ وب 100بذلؾ تـ الحصوؿ عمى محموؿ خزيف مف المعدف بتركيز 
الدراسة بأستعماؿ قانوف  ومف ىذا المحموؿ الخزيف حُضرت التراكيز المطموبة في ،مميمتر

 .التخفيؼ

 . 2ح 2X= ت 1ح 1Xت

 وبالطريقة ذاتيا حُضرت المحاليؿ الخزينة لسائر املاح المعادف الثقيمة . 

 .لاكتاميزمحاليل الكشف عن أنزيم البيتا  5.1.2.3

 Rapidحُضرت محاليؿ الكشؼ عف أنزيـ البيتا لاكتاميز بطريقة اليود السريعة
Iodometric Method ( وذلؾ حسب ما ورد فيWHO , 1978:والمحاليؿ ىي )-  

 ;  Starch Solutionمحمول النشأ    1.5.1.2.3

 ،مؿ مف الماء المقطر 10غـ مف مادة النشأ في  0.1ذابة إحُضر آنياً عند الأستعماؿ ب
 ،دقائؽ وذلؾ لمتأكد مف ذوباف النشأ 10لمدة   ـ 100نقمت القنينة الى حماـ مائي بدرجة حرارة 

 . ـ  4حُفظ المحموؿ في درجة 

 ;Iodine Solutionمحمول اليود    2.5.1.2.3

مؿ مف ماء  90غـ مف يوديد البوتاسيوـ في  5.32و  ،غـ مف اليود 2.3ذابة إحُضر ب
 .  ـ  4وؿ في قنينة معتمة ومعقمة بدرجة مؿ وحثفظ المحم 100مقطر بعدىا أكمؿ الحجـ الى 

 ;Penicillin G Solutionمحمول البنسممين ج    3.5.1.2.3

 الفوسفات المتكوف مف محموليف ىما:  ئذابة البنسمميف ج في دار إحُضر ب

( في  KH2PO4غـ مف فوسفات البوتاسيوـ ثنائية الييدروجيف ) 0.907أُذيب  –أ  –المحموؿ 
 مؿ.  100أكمؿ بعدىا الحجـ الى  ،كمية مف الماء المقطر

غـ مف  1.19و ،غـ مف فوسفات الصوديوـ أحادية الييدروجيف 0.946أُذيب  –ب  –المحموؿ 
أكمؿ بعدىا الحجـ  ،فوسفات الصوديوـ أحادية الييدروجيف )المائية( في كمية مف الماء المقطر
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مؿ مف محموؿ  12.4 ،مؿ مف محموؿ أ 87.6موؿ و بعد ذلؾ أخذ  100بالماء المقطر الى 
 0.5693بعد تحميؿ ىذا الدارىء ذُوب فيو  6.0الرقـ الييدروجيني الى  خمطا معاً وضبط  ،ب

عُقـ بالترشيح ووزع في عبوات صغيرة وحفظ عند درجة  ،(Penicillin Gمف بنسمميف ج )غـ 
 لحيف الأستعماؿ .   ـ  20-حرارة 

 ; محاليل عزل الدنا البلازميدي  6.1.2.3

  Promega (USA)أُستخدمت محاليؿ عزؿ الدنا البلازميدي المجيزة مف قبؿ الشركة  
  -:تيةوتضـ المحاليؿ الآ

1-Cell LYSIS Buffer (CLC) 
2-Neutralization Solution (NSC) 
3-Endotoxin Removal Wash (ERB) 
4-Column Wash Solution (CWC) 
5-Elution BUFFER (EBB)  

Kit name : Pure yield TM Plasmid Miniprep System .  

 Gel Electrophoresis Solutionsمحاليل الترحيل الكهربائي   7.1.2.3

   دارىء الترس بوريتTBE : 

مولار مف  0.089 ،(Tris-baseمولار ترس قاعدي  ) 0.089حُضر بتركيز نيائي    
لتر مف  1أكمؿ الحجـ الى   EDTAمولا مف مادة   0.002و ،(Boric Acidحامض البوريؾ )

 . وعُقـ بالمؤصدة  8ضُبط الآس الييدروجيني الى  ،الماء المقطر

   صبغة بروميد الأثيديوـEthidium Bromide :  

ممغـ مف صبغة بروميد الأثيديوـ في  5بإذابة  ،ممغـ / مؿ 5حُضر محموؿ خزيف تركيزه 
وخفؼ عند الأستعماؿ لمحصوؿ عمى تركيز نيائي مقداره   ،مؿ مف الماء المقطر المعقـ 1

 % مكغـ / مؿ. 0.5
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   دارىء التحميؿLoading Buffer : 

% ماء TBE،  20%  50 ،كميسيروؿ %30( مف kdurna,1990بطريقة  )حُضر 
 % صبغة بروموفينوؿ الأزرؽ. 0.25 ،مقطر

  VITEK 2محمول  ممحي مستعمل في  جهاز    8.1.2.3
مميمتر مف  الماء   95غراـ مف كموريد الصوديوـ في   0.5حضر ىذا المحموؿ بإذابة

 مميمتر.  100وأكمؿ الحجـ إلى    7إلى   pHالمقطر ثـ عدؿ 

  M EDTA (0.5)محمول    9.1.2.3
لتر مف الماء المقطر  1الى  EDTAغـ مف مادة الػ 186.1يحضر ىذا المحموؿ باضافة 

، وعقـ  NaOHباستعماؿ ىيدروكسيد الصوديوـ  8المعقـ، وضبط الاس الييدروجيني الى 
 (Bhalerao et al ., 2010بالمؤصدة )

 ;الكواشف المستخدمة في تشخيص البكتريا   2.2.3

 ; Catalase Reagentكاشف الكاتاليز    1.2.2.3

مؿ مف الماء  9مع  %30مؿ مف بيروكسيد الييدروجيف المركز  1 مزجحُضر مف 
 ،وحفظ في الثلاجة في عبوة داكنة ،% بيروكسيد الييدروجيف3المقطر لمحصوؿ عمى تركيز 

 Collee etأستعمؿ لمكشؼ عف قابمية العزلات البكتيرية قيد الدراسة عمى إنتاج أنزيـ الكاتاليز )
al.,1996. ) 

 ;  Oxidase Reagentكاشف الأوكسيديز     2.2.2.3

غـ مف رباعي المثيؿ  بارافنيميف  ثنائي الآميف ىيدروكموريد    1حُضر آنياً بأذابة 
Tetramethyl-P-phenylen diamindihydrochlorid   مؿ مف الماء المقطر  90في

أستخدـ ىذا الكاشؼ لمكشؼ عف إنتاج أنزيـ  ،مؿ 100ومف ثـ أكمؿ الحجـ الى  ،المعقـ
 ( .Koneman et al.,1992الأوكسيديز مف قبؿ البكتريا  )
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 ; Reagent   Kovac,sكاشف كوفاكس   3.2.2.3

  Para-dimethyl amino benzaldehydeغـ مف مادة   5ذابة إحُضر الكاشؼ ب
مؿ مف حامض الييدروكموريؾ المركز ببطيء  25ثـ أُضيؼ  ،مؿ مف كحوؿ أيزو أميمي 75في 

ورج بمطؼ قبؿ  ،ليصبح لوف الكاشؼ أصفر شاحباً. خُزف المحموؿ في الثلاجة في قنينة معتمة
  .(Baron and Finegold, 1990أستخدـ لمكشؼ عف حمقة الأندوؿ  ) ،الأستعماؿ

 ; (Methyl red reagentكاشف أحمر المثيل )  4.2.2.3

% كحوؿ 95مؿ مف  300صبغة أحمر المثيؿ في  مف غـ  0.1حُضر الكاشؼ بأذابة 
أستخدـ لمكشؼ عف التحمؿ الكمي  ،مؿ بأستخداـ الماء المقطر 500وأكمؿ الحجـ الى  ،أثيمي

 (.Collee et al., 1996لسكر الكموكوز  )

 (  Voges-Proskauer reagent)كاشف فوكس بروسكار    5.2.2.3

 -حُضر الكاشؼ مف:

% ثـ أكمؿ الحجـ 99مؿ كحوؿ أثيمي  90غـ مف المادة في  5نفثوؿ: أٌذيب  –كاشؼ ألفا  -أ
 مؿ.  100الى 

مؿ ماء مقطر ثـ  90غـ مف المادة في  40البوتاسيوـ: حُضر بأذابة كاشؼ ىيدروكسيد  -ب
 Collee etأستخدـ لمكشؼ عف التحمؿ الجزئي لسكر الكموكوز ) ،مؿ 100أكمؿ الحجـ الى 

al.,1996. )  

 ;الصبغات 3.2.3

  صبغة كرام; 1.3.2.3

 Crystale Violetوتكونت مف صبغة  1999وجماعتو  Baronحُضرت كما ورد في  
 .وكحوؿ الإيثانوؿ وصبغة السفرانيفمحموؿ اليود  و 
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 ;  Nigrosinصبغة النكروسين   2.3.2.3

 ( كما يأتي: Atlas et al.,1995حُضرت الصبغة وفؽ )

مميمتر مف الماء المقطر ووضع في حماـ مائي  100النكروسيف في غـ مف  7أذيب 
مميمتر مف الفورماليف ورشح خلاؿ طبقتيف مف ورؽ  0.5مغمي ثـ برد المحموؿ وأضيؼ اليو 

 .Whattman’s filter paper No.1الترشيح 

 ;  Culture mediaالأوساط الزرعية    4.2.3

حُضرت الأوساط الزرعية حسب تعميمات الشركة المصنعة والمثبتة عمى العبوات  
 15وضغط   ـ  121ثـ عقمت بالمؤصدة   بدرجة حرارة  7وضبط الآس الييدروجيني  الى 

ساعة  24لمدة   ـ  37ومف ثـ حضنت الأطباؽ في درجة حرارة  ،دقيقة 15لمدة   2باوند/انج
فيما حضرت الأوساط  ،لحيف الأستعماؿ  ـ  4درجة حرارة  لمتأكد مف عدـ تموثيا وحُفظت في

  -التالية كما يأتي:

 ;Blood Base agarوسط أكار الدم  1.4.2.3

الى وسط أكار الدـ  %5بنسبة  ABضافة دـ الإنساف صنؼ إحُضر ىذا الوسط ب
ثـ صب في   ـ  50الأساس المحضر وفؽ تعميمات الشركة والمعقـ بعد تبريده الى درجة حرارة 

 .( Forbes et al., 2002أطباؽ معقمة وترؾ ليتصمب )

 ;Urea base agarوسط أكار اليوريا  2.4.2.3

غـ مف  40ذابة إحضر حسب تعميمات الشركة المنتجة والمثبتو عمى العبوة وذلؾ ب
% وعقـ المحموؿ 40مؿ مف الماء المقطر لمحصوؿ عمى تركيز نيائي  100مسحوؽ اليوريا في 

مؿ مف محموؿ اليوريا  5. تـ أخذ  ـ  4وحفظ في درجة حرارة  ةبالترشيح بوساطة المرشحات الدقيق
وزع الوسط  الزرعي عمى   ـ 45 مؿ مف وسط آكار اليوريا الاساس المعقـ والمبرد لدرجة 95الى 

بشكؿ مائؿ لمحصوؿ عمى سطح مائؿ  لتبردمؿ لكؿ انبوبة، وتركت  5انابيب معقمة بمقدار 
(Slantوحفظت في درجة حرارة ) ـ 4  ( لحيف الاستعماؿMacFaddin,1979. ) 
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 : وسط نقيع القمب والدماغ السائل  3.4.2.3
 ـ    121حضر حسب تعميمات الشركة المجيزة وعقـ بالموصدة عند درجة حرارة

 دقيقة.  15لمدة  2باوند/ انج  15وضغط

  :    وسط نقيع القمب والدماغ الصمب  4.4.2.3
 ـ  121حضر حسب تعميمات الشركة المجيزة وعقـ بالموصدة عند درجة حرارة

 دقيقة.  15لمدة  2باوند/ انج  15وضغط

حسب ماجاء  (;Luria Bertonia mediumوسط الاقتران البكتيري ) 5.4.2.3
 ( Maniatis et al.,1982في )

غـ مف  0.5وغـ مف مستخمص الخميرة  0.5غـ مف الببتوف مع  1 حضر الوسط بإذابة
عد ضبط الاس الييدروجيني مؿ مف الماء المقطر، عقـ بالمؤصدة ب 100كموريد الصوديوـ في 

 .7الى 

 ; MR-VP Brothفوكس بروسكاور السائل   –وسط المثيل الأحمر   6.4.2.3

غـ مف  7( وذلؾ بإذابة Harley and Prescott ,1996حُضر وفقا لما ورد في .)
لتر مف  1غـ مف دكستروز في 5غـ مف فوسفات البوتاسيوـ أحادية الييدروجيف و  5الببتوف و

 . 7الماء المقطر, ثـ عقـ بالموصدة بعد ضبط الاس الييدروجيني عند 

 ;وسط الحركة  7.4.2.3

غـ مف  10( وذلؾ بأذابة Harley and Prescott ,1996حُضر وفقا لما ورد في .)
لتر مف الماء المقطر، ثـ عقـ 1اكار في -غراـ اكار 5 مف كموريد الصديوـ و غراـ5تربتوف و

 . 7.2بالموصدة بعد ضبط الاس الييدروجيني عند 

 ;  Congo- red agarالأكار  احمر الكونكو المتصمب بمادة وسط   8.4.2.3

غـ  50و  Brain – Heart Infusion Brothغـ مف وسط المرؽ المغذي  37أُذُيب 
 ،الماء المقطر, وعُقـ الوسط بالمؤصدة مؿ مف 900مف وسط أكار أكار في  غـ  10سكروز و 
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مؿ مف الماء المقطر وعُقمت  100في  غـ منيا 0.8أما صبغة الكونكو ريد فقد أُذُيب 
ىذا  ،وصبت في أطباؽ معقمة  ـ  55وبعدىا أُضيفت الى الوسط بعد تبريده الى  ،بالمؤصدة

 ،(Slime Layerمكشؼ عف قابمية البكتريا في إنتاج الطبقة المخاطية )الوسط يستخدـ ل
(Freeman et al., 1989. )  

  ;((KCNوسط سيانيد البوتاسيوم    9.4.2.3

غـ مف فوسفات  0.23غـ مف كموريد الصوديوـ و 5غـ مف البيبتوف و 3 أُذيب
  غـ مف فوسفات الصوديوـ احادية الييدروجيف المائية  5.64البوتاسيوـ ثنائية الييدروجيف و

مؿ مف محموؿ  15دقيقة وأضيؼ  15لمدة   ـ 121بالماء المقطر وعقـ الوسط بدرجة حرارة  
لتر مف الوسط الأساس المعقـ ثـ وزع في أنابيب معقمة    1% الى  0.5سيانيد البوتاسيوـ 

(Collee et al.,1996.) 

 ;Trypticase Soy Agar(TSA)وسط تربتيكيز صويا أكار    10.4.2.3

مؿ مف الماء المقطر حسب  500في   TSAغـ مف  19حُضر ىذا الوسط بأذابة 
أستخدـ  ،% مف خلاصة الخميرة  وعقـ بالمؤصدة3وأُضيفت أليو  ،تعميمات الشركة المصنعة

 (1992 اب والخفاجيىذا الوسط لمتحري عف قابمية البكتريا لأنتاج البكتريوسيف  )القص

 ;نلاتييوسط أنزيم تميع الج 11.4.2.3

مميمتر مف المرؽ المغذي المحضر  100غـ مف الجلاتيف في  12حُضر الوسط بإذابة 
مميمتر لكؿ انبوب. ثـ  5وبعدىا وزع في أنابيب زجاجية بواقع  ،حسب تعميمات الشركة المجيزة

 . عُقـ بالمؤصدة وحفظ في الثلاجة لحيف الأستعماؿ

 شهر(; 23 – 9وسط حفظ العزلات )حفظ طويل الأمد   12.4.2.3

ووزع  ،مؿ مف نقيع الدماغ والقمب 85 لىمؿ مف الكميسروؿ إ 15حُضر الوسط بإضافة 
ثـ لقح  ،ترؾ ليبرد في درجة حرارة الغرفة،في قناني صغيرة ذات غطاء محكـ وعقـ بالموصدة

 ،(Loop)بمستعمرات نقية مف البكتريا النامية عمى الوسط الاكار المغذي  باستخداـ الناقؿ 
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  ـ 37ساعة في درجة حرارة  24بعد حضانتيا لمدة   ـ  -20وحفظت القناني في درجة حرارة 
 ( .Ausubel  el al., 1987استخدمت ىذه الطريقة في الحفظ الدائـ )

 أشهر(; 5العزلات البكتيرية )حفظ متوسط الأمد وسط إدامة  13.4.2.3

لقحت الانابيب الحاوية عمى وسط الآكار المغذي المائؿ بالعزلات البكتيرية ثـ حضنت 
لحيف الاستخداـ، وتمت   ـ  4 ساعة بعدىا حفظت في درجة حرارة 24لمدة   ـ  37في درجة حرارة 

عمى الوسط المغذي السائؿ، ثـ اعادة  عممية ادامة العزلات بشكؿ دوري شيرياً وذلؾ بتنشيطيا
 زراعتيا عمى وسط مائؿ جديد لضماف بقاء العزلات بشكؿ نشط طيمة مدة الدراسة. 

 ;  جمع العينات  3.3

عينة مف مسحات  56عينة مف حالات مرضية مختمفة وتضمنت  206تـ جمع 
تـ جمع  ،عينة مف الأدرار 23عينة مف القشع و 57 ،عينة مف مسحات الجروح 70 ،الحروؽ

 ئمستشفى الطوار و  ،والعيادة الأستشارية الخارجية ،مستشفى بعقوبة التعميميمراجعي العينات مف 
(. زرعت العينات 12/1/2012ولغاية  – 15/9/2011لمفترة الواقعة بيف ) ،الجراحية في بعقوبة

ساعة.  24 –18ولمدة   ـ  37بدرجت حرارة وحضنت  ،عمى وسطي أكار الدـ وأكار المكونكي
تـ تشخيص المستعمرات مظيرياً وتـ التركيز عمى المستعمرات المخمرة لسكر اللاكتوز المخاطية 

عف بكتريا الػ  Klebsiellaالصمب لتفريؽ الػ  EMBعمى وسط المكونكي ثـ نقمت الى وسط 
E.coli . ذات البريؽ المعدني 

  البكتيرية ;تشخيص العزلات   4.3

 ;  التشخيص المظهري  1.4.3

شخصت العزلات البكتيرية مف خلاؿ دراسة الصفات الزرعية العامة لممستعمرات النامية 
وبعدىا تمت دراسة أشكاؿ المستعمرات الظاىرة وحددت  ،عمى وسط أكار المكونكي وأكار الدـ

الصفات العامة الأخرى مثؿ فضلًا عف ملاحظة  ،والحجـ ،والشكؿ ،والموف ،عمى أساس القواـ
 Bergey)كذلؾ وجود تحمؿ لمدـ عمى وسط أكار الدـ مف عدمو  ،تخمر اللاكتوز مف عدمو

and John,1994.) 
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 ;  الصفات المجهرية   2.4.3

أجري الفحص المجيري لمخلايا البكتيرية مف خلاؿ تصبيغيا بصبغة كراـ المحضرة في 
ودرست أشكاؿ الخلايا بعد  ،وفحصت تحت العدسة الزيتية لممجير الضوئي 2-2-3-1الفقرة 

 صبغيا مف خلاؿ تفاعؿ الخلايا مع الصبغة . وملاحظة شكؿ الخمية وتجمعيا.

 ;  الفحوصات الكيموحيوية  3.4.3

 : Oxidase testاختبار إنتاج أنزيم الاوكسيديز  -2

ساعة الى  24-18المغذي بعمر  نقمت مستعمرة واحدة نقية منماة عمى وسط الاكار
ورقة ترشيح مبممة مسبقاً بكاشؼ أنزيـ الاوكسيديز، بوساطة عيداف خشبية معقمة. اف تحوؿ لوف 

 ,.Baron et alالمستعمرة الى الموف البنفسجي الغامؽ مباشرة دليؿ عمى إيجابية الاختبار )
1999.) 

 : Catalase test اختبار إنتاج أنزيم الكاتاليز -3

أستخدـ ىذا الأختبار لمكشؼ عف قدرة البكتريا عمى أنتاج أنزيـ الكاتاليز الذي يحمؿ          
بيروكسيد الييدروجيف الى ماء ويتحرر غاز الأوكسجيف بشكؿ فقاعات ىوائية إذ نقؿ  جزء مف 

عمى شريحة زجاجية، وأضيؼ إلييا قطرة مف عيداف خشبية معقمة بوساطة النمو البكتيري 
 Koneman etروكسيد الييدروجيف، اف ظيور الفقاعات دليؿ عمى إيجابية الاختبار )كاشؼ بي

al ., 1992 .) 

 : Motility test اختبار الحركة -4

بطريقة الطعف عمى اف تكوف مسافة  ،لقحت الأنابيب الحاوية عمى وسط اختبار الحركة
( سـ مع مراعاة عدـ دخوؿ الطعنة الى قعر الانبوب، حضنت الانابيب 3الطعنة مايقارب )

ساعة. اف ظيور تضبب حوؿ الطعنة دؿ عمى ايجابية الاختبار، اي أف  24لمدة   ـ 37بدرجة 
 البكتريا ليا القابمية عمى الحركة. 
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 : Indol test اختبار الاندول -5

أستخدـ لمكشؼ عف وجود الأندوؿ الذي يعد أحد نواتج ايض الحامض الأميني 
إذ لقح وسط ماء  (Tryptophanase)التربتوفاف نتيجة لأمتلاؾ البكتريا لأنزيـ التربتوفانيز 

لمدة   ـ 37د تشخيصيا. حضنت الانابيب بدرجة الببتوف السائؿ, بمستعمرة مفردة مف العزلة المرا
. اف تكوّف الحمقة الحمراء Kovac's reagentقطرات مف كاشؼ  5بعدىا . أضيؼ ساعة 24

 . (Bergey and John,1994) يدؿ عمى إيجابية الاختبار

 : Methyl red testاختبار احمر المثيل  -6

أستخدـ ىذا الأختبار لمكشؼ عف قدرة البكتريا عمى أنتاج حامض اللاكتيؾ أو حامض 
، وحضنت  MR-VPإذ لقحت الأنابيب الحاوية عمى وسط  ،الفورميؾ نتيجة ايض الكموكوز

ساعة ، وبعد انتياء مدة الحضانة أضيؼ كاشؼ أحمر  72-48لمدة   ـ 37 الانابيب بدرجة
 Bergey andالمثيؿ. تغير لوف الوسط الى الأحمر دؿ عمى إيجابية الاختبار )

John,1994). 

  Voges-Proskauer test اختبار الفوكس بروسكور -7

أستخدـ ىذا الأختبار لمكشؼ عف قدرة البكتريا عمى أنتاج استيؿ مثيؿ كاربينوؿ 
لمدة   ـ 37، وحضنت الانابيب بدرجة MR-VP( إذ لقحت الانابيب الحاوية عمى وسط اسيتوف)

مؿ مف  0.6لييا إنظيفة أُضيؼ  مؿ مف العالؽ الى أنبوبة أختبار 1ساعة، نقؿ  48-72
% 40مؿ مف محموؿ ىيدروكسيد البوتاسيوـ  0.2( متبوعاً VP1محموؿ ألفا نفثوؿ  )كاشؼ  

تعد النتيجة موجبة عند ظيور الموف الأحمر بعد حوالي  ،( مع رج الأنبوبة بمطؼVP2)كاشؼ 
 ( Bergey and John,1994دقيقة ) 15

 : Citrate utilization testاختبار استهلاك السترات  -8

سايموف المائؿ بالتخطيط، حضنت بدرجة  لقحت الأنابيب الحاوية عمى وسط سترات
ساعة. لوحظ تحوؿ لوف الوسط مف الأخضر الى الازرؽ في العزلات الموجبة  24ولمدة   ـ 37
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، وبقاء الموف الاخضر في السالبة منيا  اً وحيد اً كاربوني اً مصدر بوصفو المستيمكة لمسترات 
(Bergey and John,1994.) 

 :Urease testاليوريز اختبار إنتاج أنزيم  -9

لقحت الانابيب الحاوية عمى وسط اكار اليوريا  بطريقة التخطيط عمى المائؿ ثـ حضنت 
 Colleeساعة. دؿ تحوؿ لوف الوسط الى الوردي عمى إيجابية الاختبار) 24لمدة   ـ 37بدرجة 

et al.,1996 .) 

 :KCN  growth أختبار النمو في وسط سيانيد البوتاسيوم -:

 48لمدة   ـ  37وحضف بدرجة حرارة  2-2-4-7لُقح الوسط المحضر في الفقرة           
 (.Collee et al.,1996ظيور العكورة دليؿ عمى إيجابية الأختبار ) ،ساعة

 : Gelatinase Laquification testلاتين يأختبار أنزيم تميع الج -21

بالعزلات المراد  3-2-4-11وسط الجيلاتيف المحضر في الفقرة لقحت أنابيب 
ساعة، وضعت بعدىا الانابيب في الثلاجة لمدة  72-2لمدة   ـ 37تشخيصيا ثـ حضنت بدرجة 

 دقيقة، اذ يدؿ تصمب الوسط بعد وضعو في الثلاجة عمى أفّ العزلات سالبة لمفحص. 30

 ; APi 20 E  Kitتشخيص البكتريا بأستخدام عدة التشخيص    4.4.3

( ولجميع biomerieuxالمبينة مف الشركة المجيزة لمعدة التشخيصية )أُتبعت الطريقة 
 العزلات كما يأتي: 

   تحضير الشريطPreparation of the Strip : 

( لجعؿ Tray( الموجودة في حاوية الشريط )Wellsمميمترات مف الماء في الحفر ) 5تـ وضع 
 الظروؼ رطبة ثـ وضع الشريط داخؿ الحاوية.

   تحضير المقاح البكتيريPreparation of bacterial inoculum: 
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مميمتر  5في وسط أكار ماكونكي الى أنبوبة أختبارحاوية  نُقمت مستعمرة مفردة نقية نامية 
وبعد المزج الجيد بأستعماؿ المازج  2-2-1-1مف محموؿ الممح الفسمجي المحضر في الفقرة 

 .2-2-1-2المحضر في الفقرة  0.5رنت عكورتو بعكورة أنبوبة مكفرلاند و قُ 

   تمقيح الشرائطInoculation of the Strips: 

لموجود عمى بأستعماؿ ماصة باستور معقمة أُضيؼ العالؽ البكتيري عمى حافة الأنبوب ا
والجزء  (Tubeمع تجنب حدوث فقاعات في أثناء الأضافة( الجزء السفمي )الشرائط وممىء )

بالنسبة لأختبارات السترات والفوكس بروسكور والجلاتيف  ،( منوCupuleالعموي )
(GEL,VP,CIT وأضيؼ الزيت )( أما بقية الأنابيب فممىء الجزء السفمي )الأنبوب فقط
(Mineral Oil في الجزء العموي بالنسبة لأختبارات الأرجنيف واللايسيف والأورنثيف وأنتاج )

( Lid( أغمقت الحاوية بالغطاء )ADH,LDC,ODC,H2S,UREوجيف واليورياز )كبريتيد الييدر 
 ساعة . 24-18ولمدة   ـ  37الخاصة بيا وحضنت بدرجة 

 : قراءة النتائج 

 بعد أنتياء مدة الحضف أُضيفت الكواشؼ المجيزة مع العدة التشخيصية وكما يأتي:

 ( وقرأت النتيجة مباشرة.IND( الى أنبوب الأندوؿ )JAMESقطرة مف كاشؼ الأندوؿ ) -أ

وقرأت  TDA% كموريد الحديديؾ الى أنبوب التربتوفاف دي اميناز 10قطرة مف كاشؼ مف  -ب
 النتيجة مباشرة .

( ثـ قطرة مف كاشؼ )40( مف )VP1) قطرة مف كاشؼ -جػ  ( VP2% ىيدروكسيد البوتاسيوـ
 (.3-1حسب الجدوؿ ) ( وقرأت النتيجة خلاؿ دقائؽVPنفثوؿ( الى أنبوب  ) –% ألفا 6)
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 : APi 20 E  َظبو بأستعًبل انكيًىحيىية الأختببرات( 3-1) انجذول

 انًىجبة انُتيجة انسبنبة انُتيجة انريس الأختببر

 أصفر انهىٌ عذيى ONPG انكتىسبيذيس بيتب أَسيى أَتبج-1

 برتقبني/ أحًر أصفر ADH الأرجُيٍ تحهم-2

 برتقبني/ أحًر أصفر LDC انلايسيٍ تحهم-3

 برتقبني/ أحًر أصفر ODC الأورَيثيٍ-4

 أزرق/ أخضر أصفر CIT انسترات أستهلاك-5

 اسىد راسب انهىٌ عذيى H2S انهيذروجيٍ كبريتيذ غبز أَتبج-6

 برتقبني/ أحًر أصفر URE انيىريس أَسيى أَتبج-7

 غبيك بُي أصفر TDA تربتىفبَذيبايُيس أَسيى أَتبج-8

 حًراء حهقة صفراء حهقة IND الأَذول أَتبج-9

 أحًر/ وردي انهىٌ عذيى VP الأسيتىٌ أَتبج-11

 سىداء صبغة أَتشبر انصبغة أَتشبر عذو GEL انجلاتيٍ يحهم أَسيى أَتبج-11

 أصفر أزرق GLU انكهىكىز سكر تخًر-12

 أصفر أزرق MAN انًبَيتىل تخًر-13

 أصفر أزرق INO الإيُىسيتىل تخًر-14

 أصفر أزرق SOR انسىربيتىل تخًر-15

 أصفر أزرق RHA انراييُىز تخًر-16

 أصفر أزرق SAC انسكروز تخًر-17

 أصفر أزرق MEL ييهيببيىز-18

 أصفر أزرق AMY أيكذانيٍ-19

 أصفر أزرق ARA الأرابيُىز-21
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 ;     VITEK 2تشخيص  البكتريا  بنظام  5.4.3
بتشخيص البكتريا  بدرجة   Bio Merieux)استعمؿ  ىذا  الجياز المجيز مف شركة ) 

اختبارا  مف  الاختبارات الكيموحيوية التي   64عالية  جدا  مف الدقة اذ يتضمف  ىذا  الجياز 
 %98تستعمؿ  في  تشخيص  البكتريا بحيث  تصؿ  درجة  دقة التشخيص  بيذا  الجياز إلى  

 بيذا  الجياز.كذلؾ   يمكف  إجراء  فحص الحساسية  لمضادات  الحيوية 
  المواد المستعممة 

-1  VITEK  2  Cassette 

 (3-2-1-8) فقزح  فً محضز معقم  مهحً محهول  -2

 ( انمغذي  الاكبر  ووسظ انقهت  وقٍع  وسظ و مبكووكً  وسظ) سرعٍخ  أوسبط -3

 الأوبثٍت  حمم  نغزض(Polystyrene) رسمى ثلاسزٍكٍخ  قطعخ  -4

5 -  VITEK 2  GN  Card 

6 -  VITEK  2  DENSICHEK 

7 -   Vortex 

 معقمخ  مسحخ   - 8

9 -   Power  Adapter VITEK  2  DENSICHEK 

  انعًم  طريقة

الماكونكي  او  الاكار  المغذي  اكار زرعت  البكتريا  المراد  فحصيا  عمى  وسط   -1
 وبطريقو التخطيط .  ـ  37ساعة  وبدرجة   24وحضنت مدة  

 المناسب. VITEK 2  Cassetteاجري  فحص صبغة  غراـ  لمعينة  لغرض  اختيار   -2
مميمتر  مف  المحموؿ     3تـ  انتقاء  مستعمرة  مفردة  نقية  مف  البكتريا وتخفيفيا في- 3

 الممحي الموضوع في  أنبوبة معقمة  ومحمولة بحامؿ  خاص.
بحيث تكوف  العكورة  VITEK  2  DENSICHEK قيست   عكورة المستعمرة   بجياز   -4

0.5 – 0.63 . 
الخاص بالبكتريا السالبة  VITEK 2 Cassette وضع  العالؽ الموجود في الانبوبة في  -5

 لصبغة  غراـ.
 64إلى الجياز  لغرض  تشخيص  البكتريا عف  طريؽ  VITEK 2 Cassetteثـ نقؿ   -6

 (.3-2فحصا  كيموحيويا  )جدوؿ 
 (.3-2)جدوؿ  ،ساعة مف  وضع  العينة  في  الجياز   24بعد ظيرت  النتيجة -7
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 VITEK  جهبز بهب يقىو  انتي انكيًىحيىية  انفحىصبت3-2) ) انجذول

 انمزكت  رزكٍش انمخزصز الاخزجبر اسم انحفزح  رقم

2 Ala –Phe-Pro-ARYLAMIDASE APPA 0.0384 MG 

3 ADONITOL ADO 0.1875 mg 

4 L-Pyrrolydonyl –ARYLAMIDASE PyrA 0.018  mg 

5 L-ARABITOL IARL 0.3 mg 

7 D-CELLOBIOSE dCEL 0.3  mg 

9 BETA –GALACTOSIDASE BGAL 0.036 mg 

10 H2S  PRODUCTION H2S 0.0024  mg 

11 BETA  -N –ACETYL  -GLUCOSAMINDASE BNAG 0.0408 mg 

12 Glutamyl Arylamidase  pNA AGLTp 0.0324  mg 

13 D-GLUCOSE Dglu 0.3  mg 

14 GAMMA  -GLUTAMYL  -TRANSFERASE GGT 0.0223  mg 

15 FERMENTATION  /GLUCOSE OFF 0.45  mg 

17 BETA  -GLUCOSIDASE BGLU 0.036  mg 

18 D –MALTOSE dMAL 0.3  mg 

19 D-MANNITOL Dman 0.1875  mg 

20 D-MANNOSE Dmne 0.3  mg 

21 BETA –XYLOSIDASE BXYL 0.0324  mg 

22 BETA-Alanine  aryamidase  Pna BAlap 0.0174  mg 

23 L-Proline  ARYLAMIDASE ProA 0.0234  mg 

26 LIPASE LIP 0.0192  mg 

27 PALATINOSE PLE 0.3  mg 

29 Tyrosine  ARYLAMIDASE TyrA 0.0276  mg 

31 UREASE URE 0.15  mg 

32 D-SORBITOL dSOR 0.1875  mg 

33 SACCHAROSE  /SUCROSE SAC 0.3  mg 

34 D-TAGATOSE dTAG 0.3  mg 

35 D-TREHALOSE dTRE 0.3  mg 

36 CITRATE (SODIUM) GIT 0.054  mg 

37 MALONATE MNT 0.15  mg 

39 5-KETO –D –GLUCONATE 5RG 0.3 mg 

40 L-LACTATE  alkalipisation ILATK 0.15  mg 
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41 ALPHA –GLUCOSIDASE AGLU 0.036  mg 

42 SUCCINATE  alkalipisation SUCT 0.15  mg 

43 Beta –N-ACETYL –GALACTOSAMINIDASE NAGA 0.0306  mg 

44 ALPHA-GALACTOSIDASE AGAL 0.036  mg 

45 PHOSPHATASE PHOS 0.0504  mg 

46 Glycine  ARYLAMIDASE GlyA 0.012  mg 

47 ORNITHINE  DECARBOXYLASE ODC 0.3  mg 

48 LYSINE DECARBOXYLASE LDC 0.15  mg 

52 DECARBOXYLASE  BASE ODEC NA 

53 L-HISTIDINE  assimilation IHISa 0.087  mg 

56 COURMARATE CMT 0.126  mg 

57 BETA –GLUCORONIDASE BGUR 0.0378  mg 

58 O/129  RESISTANCE  (comp. vibrio.) O129 R 0.0105  mg 

59 GLU-GLY-Arg-ARYLAMIDASE GGAA 0.0576  mg 

61 L-MALATE  assimilation IMLTa 0.042  mg 

62 ELLMAN ELLM 0.03  mg 

64 L-LACTATE  assimilation ILATa 0.186  mg 

 

    Klebseilla pneumoniaالتحري عن بعض عوامل الضراوة في بكتريا    5.3

 ;(Capsul) وجود المحفظة التحري عن  1.5.3

 Atlas( وحسب ماجػػاء فػػي Negative stainingاستخدمت طريقة التصبيػغ السالػػب )
et al.,1995) .) 

ساعة مع قطرة  24مزجت كمية صغيرة مف النمو البكتيري المأخوذ مف مستعمرة عمرىا 
بعمؿ مسحة (. نشرت عمى شريحة Stickبعود خشبي ) 3-2-2-3مف صبغة النكروسيف فقرة 

بحافة شريحة زجاجية أخرى، وتركت الشريحة تجؼ في اليواء، وفحصت تحت المجير. تظير 
المحفظة بشكؿ ىالة بيضاء )غير مصطبغة( محيطة بالخمية البكتيرية في حاؿ كوف البكتريا 

 مكونة ليا.
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 ; Haemolysin testاختبار الانزيم الحال لمدم   2.5.3

مراد اختبار قابميتيا عمى إنتاج انزيـ الييمولايسيف عمى وسط زرعت العزلات البكتيرية ال
ساعة. دؿّ ظيور منطقة تحمؿ  24مدة   ـ  37، ثـ حضنت بدرجة 1-4-2-3اكار الدـ فقرة 

 (.Atlas et al., 1995شفافة تحت وحوؿ المستعمرات عمى النتيجة الموجبة للاختبار  )

 ; Urease testالتحري عن أنزيم اليوريز     3.5.3

بالمزروع البكتيري ثـ حضف بدرجة  3-2-4-2لُقح وسط اليوريا المحضر في الفقرة 
ساعة  أف تحوؿ لوف الوسط الى الموف الوردي دليؿ عمى إيجابية الأختبار  48-24لمدة   ـ 37

(Atlas et al., 1995.) 

 ; Bacteriocinالتحري عن قابمية البكتريا عمى إنتاج البكتريوسين     4.5.3

: حسب الطريقة المذكورة في )القصاب Cup discأُستخدمت طريقة اقراص الاكار 
 ( وكالآتي:1992والخفاجي، 

ساعة  24زرعت البكتريا  المنماة مسبقا في وسط مرؽ نقيع القمب والدماغ وبعمر 
، ثـ حضنت الاطباؽ في 3-2-4-10المحضر في الفقرة  TSAبطريقة النشر عمػى وسط اكار 

ساعة. وبعد الحضف عممت اقراص في ىذا الوسط ووضعت عمى  24لمدة   ـ  37 درجة حرارة 
مؿ مف مزروع كؿ مف عزلات الاختبار  0.1سطح الاكار المغذي والمنشور عميو بالناشرمقدار

خمية / مميمتر بعػد مقارنتيا مػع  108البكتيرية المذكورة بعػد اف ثبت عدد الخلايا المزروعة بمقػدار 
ساعػة،  24لمػدة   ـ 37ند القياسي المحضر ثػـ حضنت الاطباؽ بػدرجة حرارة محمػوؿ ماكفرلا

 بعدىػا قيس قطر منطقػة التثبيط حػوؿ الاقراص .

لمتحري عن قابمية البكتريا في   Congo-red methodالكونكو احمر طريقة   5.5.3
 ;and Biofilm formation    Slime layerإنتاج الطبقة المخاطية

مستعمرة  مفردة نقية نامية عمى وسط  أكار المكونكي الى أنبوبة أختبار حاوية نُقمت 
وبعد المزج الجيد  1.1.2.3مميمتر مف محموؿ الممح الفسمجي المحضر في الفقرة  5عمى 

المحضر في الفقرة  Macfarland No. 0.5 بأستعماؿ المازج قُرنت عكورتو بعكورة أنبوبة
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وحُضنت الأطباؽ في درجة  8.4.2.2ريد المحضر في الفقرة ولُقح وسط الكونكو  2.1.2.3
النتيجة الموجبة حينما تظير المستعمرات سوداء الموف مع  ،ساعة 48-24لمدة   ـ 37حرارة 

أما النتيجة غير المحددة   ،أما النتيجة السالبة فتبقى المستعمرات وردية الموف ،كثافة بمورية جافة
 Freeman et al .,1989فتظير المستعمرات سوداء الموف بدوف وجود الكثافة البمورية الجافة )

; Mathur et al .,2006). 

 ; Antibiotic sucepitipility testفحص الحساسية لممضادات الحيوية   6.3

القياسية لأختبار حساسية البكتريا لممضادات   Bauer and Kerbyأُستخدمت طريقة  
 ( وكالأتي:Vandepitte et al.,1991الحيوية  )

  24مستعمرات مف مزارع بكتيرية نقية بعمر  3-2مؿ مف وسط المرؽ المغذي بػ  5لُقح 
 ساعة .

  ساعة . 24لمدة   ـ 37رُجت الأنابيب جيداً وحضنت بالحاضنة بػ 

 حموؿ ثابت العكرة القياسي لأعطاء عدد تقريبي مساوٍ قُورنت عكورة النمو بعكورة الم 
810x1.5 .  خمية/ مؿ 

  تُرؾ الطبؽ لمدة  ،ونُشر عمى وسط أكار مولر ىنتوف ،مؿ مف العالؽ البكتيري 0.1نُقؿ
 دقائؽ بدرجة حرارة الغرفة لحيف جفاؼ المزروع . 5

 معقـ بمعدؿ  نُقمت أقراص المضادات الحيوية الى سطح الوسط الزرعي بوساطة ممقط
 أقراص لكؿ طبؽ . 6-7

  ساعة قُيست بعدىا أقطار مناطؽ التثبيط  24-18لمدة   ـ 37حُضنت الأطباؽ بدرجة
( حسب I( أو متوسطة )R( أو مقاومة )Sعُدت البكتريا حساسة )ٍ  ،حوؿ كؿ قرص

 . NCCLS (2007)المواصفات القياسية الواردة في  
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 :  β-Lastamase production لاكتاميزالتحري عن إنتاج أنزيم البيتا  7.3

 ; تحضير العالق البكتيري  1.7.3

 150مؿ مف محموؿ الممح الفسمجي بػ  5لُقحت أنابيب أختبار تحوي كؿ منيا عمى 
ساعة لمعزلات قيد  18مايكروليتر مف مزارع بكتيرية منماة في وسط نقيع الدماغ والقمب بعمر 

 ،/ مؿخمية 810مُزجت بمازج وبذلؾ تـ تحضير عالؽ بكتيري بتركيز تقيريبي لمخلايا  ،الدراسة
وذلؾ بعد مقارنة عكورة النمو المتكوف مع عكورة محموؿ ثابت العكورة القياسي المحضر في 

 .2.1.2.3الفقرة 

 :(Rapid Iodometricأستخدام طريقة اليود القياسية السريعة )  2.7.3

( لمتحري عف  قابمية العزلات قيد الدراسة عمى إنتاج أنزيـ WHO,1978حسب ما ورد في )
 البيتا لاكتاميز كما يأتي : 

  ساعة.  24حُضرت مزارع لمعزلات البكترية بعمر 

  100نُقمت المستعمرات البكتيرية بوساطة العروة الى أنابيب ابندروؼ الحاوية عمى 
دقيقة  30وحُضنت الأنابيب لمدة  3.5.1.2.2حسب فقرة مايكروليتر مف البنسمميف ج 

 .  ـ  37عند درجة حرارة 

  ومُزج جيدا  3-2-1-5-1مايكروليتر مف محموؿ النشأ فقرة  50أُضيفت الى كؿ أنبوبة
 مع محتويات الأنبوبة .

  حيث تحوؿ لوف المحموؿ  3-2-1-5-2مايكروليتر مف محموؿ اليود فقرة   20أُضيؼ
 1مُزجت محتويات الأنابيب جيدا لمدة  ،مع النشأالى أزرؽ غامؽ نتيجة تفاعؿ اليود 

 . دقيقة 

  أُحتسبت النتيجة موجبة عند حصوؿ تغير لوني سريع مف الأزرؽ الى الأبيض خلاؿ
 دقيقة واحدة فقط مف أضافة الكاشؼ )اليود( .

 دقائؽ(. 5أكثر مف لفحص بظيور نتيجة موجبة متأخرة )أُعيد ا 
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 Extended (ESβLsلاكتاميز واسعة الطيف )التحري عن أنزيمات البيتا    8.3

β- Lactamase: 

لمتحري عف أنزيمات البيتا   Disc approximationأُستخدمت طريقة الأقراص المتاخمة
 ( وكالأتي:Jarlier et al.,1988)  لاكتاميز واسعة الطيؼ وذلؾ حسب ما جاء في

ونشر المزروع بوساطة 2-7-1 حُضر العالؽ البكتيري لمعزلات قيد الدراسة وفؽ الفقرة  -1
 ،المعقمة عمى أطباؽ حاوية عمى وسط مولر ىنتوف بصورة كاممة  Swabالمسحة القطنية 

 دقائؽ لتجؼ . 10وتركت الأطباؽ لمدة 

 ((Amoxicillin/Clavulanic acid 30µg/Diskوُضع قرص يحتوي عمى خميط مف الػ  -2
 ،Cefotaxime ،لمضادات الحيويةثـ رُتبت أقراص ا ،في وسط الطبؽ الزرعي الممقح

Ceftazidim, Pipracillin   سـ مف مركز قرص خميط المضاد/ المثبط . 3عمى بعد 

 ساعة. 24-18ولمدة    ـ  37حُضنت الأطباؽ عند درجة حرارة  -3

ف حدوث أتساع في منطقة التثبيط بيف القرص المركزي وواحد إبعد ملاحظة مناطؽ التثبيط ف -4
 الأقراص المذكورة دليؿ عمى النتيجة الموجة أي أنتاج العزلة للأنزيـ .أو أكثر مف 

 Metallo المعدنية بيتا لاكتاميزال اتالتحري عن قابمية البكتريا لإنتاج أنزيم 9.3
– beta lactamase   بأستخدام طريقة أتحاد المضاد الحيويImipenem 

(IPM)-EDTA: 

ونشر المزروع بوساطة  1.7.3حُضر العالؽ البكتيري لمعزلات قيد الدراسة وفؽ الفقرة  -1
 ،المعقمة عمى أطباؽ حاوية عمى وسط مولر ىنتوف بصورة كاممة  Swabالمسحة القطنية  

 دقائؽ لتجؼ . 10وتركت الأطباؽ لمدة 

لزرعي الممقح في وسط الطبؽ ا  Imipenem (10µg)وضع قرصيف مف المضاد الحيوي   -2
 سـ . 3عمى أف تكوف المسافة بينيما 
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الى واحد مف  9.1.2.3المحضر في الفقرة   EDTAمايكروليتر مف محموؿ   10تـ وضع  -3
 .  Imipenemأقراص الػ  

 ساعة . 18-16لمدة   ـ  37حُضنت الأطباؽ عند درجة حرارة  -4

مميمتر حوؿ قرص اؿ  7بعد ملاحظة مناطؽ التثبيط فأف زيادة منطقة التثبيط عمى  -5
Imipenem  معEDTA مقارنة مع قرصImipenem  النتيجة موجبة وأف البكتريا  دلوحده تع

 Metallo-beta lactamase MBL  (Bhalerao, etمنتجة لأنزيـ الميتالو بيتالاكتاميز  دتع
al.,2010.) 

 :عادن الثقيمةقاومة لمملماتحديد العزلات   10.3

( لتحديد حساسية Two fold dilution* اتبعت طريقة التخافيؼ المتضاعفة بالاكار )
(. الزئبؽ، الفضةالزنؾ،  معادف ثقيمة شممت املاح )النحاس، الكوبمت، 5العزلات قيد الدراسة لػ 

ممي  4.5ممي موؿ الى  0.005يف حضرت تراكيز مختمفة مف أملاح المعادف الثقيمة تراوحت ب
 (. Bhattacherjee et al., 1988) موؿ لكؿ معدف وفؽ مااشار اليو 

 * أضيفت نسب مختمفة مف ىذه المعادف الثقيمة مف محاليميا الخزينة المحضرة في الفقرة 
ثـ صب الوسط في أطباؽ معقمة   ـ  50الى وسط مولر ىنتوف المعقـ والمبرد الى  4.1.2.3

 وترؾ ليتصمب في درجة حرارة الغرفة. 

ايكروليتر م 5تـ سحب ،1.7.3* حُضر العالؽ البكتيري لمعزلات قيد الدراسة وفؽ الفقرة  
 طة ماصة دقيقة ولقحت كقطرة واحدة عمى أوساط المعادف الثقيمة.اسمف العالؽ البكتيري بو 

وتركت الأطباؽ لفترة  ،* كررت العممية لممزارع كافة بالتسمسؿ مكرريف لمتركيز الواحد         
 في درجة حرارة الغرفة لحيف جفاؼ القطرات قبؿ قمب الأطباؽ .

 ساعة . 24-18لمدة   ـ  37* حُضنت الأطباؽ عند درجة حرارة         

 دنيا لممعادف الثقيمة. * قرأت النتائج لتحديد قيمة التراكيز المثبطة ال 

 عمى انو اقؿ تركيز مف المعدف الثقيؿ الذي منع ظيور نمو واضح. MICحسبت قيمة الػ
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 :Minimal Inhibitory Concentration الأدنى قياس التركيز المثبط 11.3

أُستخدمت طريقة التخافيؼ المضاعفة المتسمسمة  لحساب التركيز المثبط الأدنى لعدد مف 
 وكما يمي:  Stock and Ridg way 1987المضادات الحياتية أعتماداً عمى ما ورد في  

  مؿ لكؿ مف مكغـ 1024-0.5حُضرت تراكيز متسمسمة متضاعفة تراوحت بيف /
 ية: تالمضادات الحيوية الآ

Ampicillin, Piperacillin, Cephalexin, Cefotaxzime, Imipenem,  Augmentin, 
Chloramphenicol, Ciprofloxacin ,Carbencillin ,Amikacin ,Trimethoprime 

,Aztreonam   3-2-1-3بأضافة نسب مختمفة مف ىذه المضادات مف محاليميا الخزينة فقرة 
 .  ـ  45مبرد الى الى وسط أكار مولر ىنتوف المعقـ وال

  ساعة  24لمزارع البكتريا بعمر  2-10حُضرت التخافيؼ العشرية وأختير التخفيؼ
 .2-1-1-3بأستعماؿ المحموؿ الفسمجي المعقـ المحضر في الفقرة 

  ولقحت  ،مايكرو ليتر مف التخفيؼ أعلاه بوساطة ماصة دقيقة كؿ عمى حدة 5سحب
 كقطرة واحدة عمى أوساط المضادات.

  العممية لممزارع كافة بالتسمسؿ مكرريف لمتركيز الواحد وتركت الأطباؽ لفترة في كررت
درجة حرارة الغرفة لحيف جفاؼ القطرات قبؿ قمب الأطباؽ و حُضنت الأطباؽ بدرجة 

 ساعة . 24لمدة   ـ  37حرارة 

  أحتسب تركيز المثبط الأدنى بأنو أقؿ تركيز يمنع ظيور النمو البكتيري بعد حضانة
 .  ـ  37ساعة بدرجة حرارة  18-24

ويمثؿ أقؿ تركيز يمكف أف يصمو   Break Pointتـ مقارنة النتائج مع نقطة التوقؼ
  المضاد في المصؿ ليعطى أعمى فعالية .
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   ;  أستخلاص الدنا البلازميدي  12.3

المجيزة  ية إعتماداً عمى تعميمات الشركة تتباع الخطوات الآإتـ أستخلاص الدنا البلازميدي ب
(Promega  U.S.A:) 

 مؿ. 1,5ساعة الى أنبوبة ابندروؼ  18مايكروليتر مف المزروع البكتيري بعمر  600نقؿ  -1

مايكروليتر مف الدارىء المحمؿ لمخلايا, ومزج الخميط عف طريؽ قمب الأنبوبة  100أضيؼ  -2
 مرات . 6

 cold Neutralization  ـ  8 - 4مايكروليتر مف محموؿ التعادؿ المبرد  350أضيؼ  -3
Solution    عدة.مرات ومزجت المحتويات بالقمب 

 دقائؽ . 3دورة/ الدقيقة لمدة  13000نبذ المزيج بوساطة المنبذة الصغيرة بسرعة  -4

وأىممت  Pure yield minicolumnمايكروليتر الى عمود التنقية   900نقؿ الراشح تقريباً  -5
 الحبيبة المزجة المتكونة.

 13000ونبذ المزيج بسرعة  Collection tubeع عمود التنقية داخؿ أنبوبة الجمع  وض -6
 ثانية. 15دورة / دقيقة لمدة 

 تـ أزالة الراسب المتكوف في أنبوبة الجمع وأرجاع عمود التنقية داخميا. -7

الى عمود التنقية  Wash  Endotoxin Removalمايكروليتر مف محموؿ 200أضيؼ  -8
 ثانية . 15دورة/ دقيقة لمدة  13000بسرعة  ونبذ المزيج

   الى عمود التنقية  Column Wash Solutionمايكروليتر مف محموؿ  400اضيؼ  -9
 ثانية . 30دورة / دقيقة بالمنبذة الصغيرة لمدة  13000ونبذ المزيج بسرعة 

مايكروليتر مف محموؿ   30مؿ ثـ اضيؼ  1,5نقؿ عمود التنقية الى أنبوبة أبنديروؼ سعة  -10
Elution Buffer   دقيقة بدرجة حرارة  1مباشرة الى أنبوبة عمود التنقية وترؾ المزيج لمدة

 الغرفة 
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 ثـ غمقت أنبوبة أبنديروؼ الصغيرة ،ثانية 15طة المنيذة الصغيرة لمدة انبذ المزيج بوس -11
 ـ  20 -بإحكاـ وحفظ المستخمص بدرجة  

 وقد اصبح جاىزاً لمترحيؿ الكيربائي .   

 Gelالترحيل الكهربائي لمدنا البلازميدي في هلام الأكاروز  13.3
Electrophoresis      

 أجريت عممية الترحيؿ الكيربائي لفصؿ خميط الدنا المستخمص وفحصو:

وترؾ اليلاـ ليبرد وتصؿ   TBEمؿ مف دارىء  100غـ مف الأكاروز في  0.7تـ إذابة -1
 ـ  50حرارتو 

مكغـ/ مؿ ومزج  5مايكروليتر مف محموؿ بروميد الايثيديوـ بتركيز  5أضيؼ   
 جيداً.

وثبت مشط  حاطة حافتي القالب بالشريط اللاصؽ إ( وذلؾ بTrayحضر قالب صب اليلاـ  )-2
ثـ صب اليلاـ داخؿ القالب  ،سـ مف أحدى حافتي القالب 1بعد ( عمى Combتكويف الحفر )

دقيقة وفيما بعد رفع المشط والشريط  30الموضوع في وضع أفقي تماماً وترؾ ليتصمب لمدة 
بحيث    TBEاللاصؽ برفؽ ووضع القالب داخؿ حوض الترحيؿ الكيربائي المحتوي عمى دارىء

 يغمر ىلاـ الأكاروز .

مايكروليتر مف محموؿ الدنا  10عينات الدنا في حفر اليلاـ بعد مزج  أجريت عممية تحميؿ-3
 ( .Loading Bufferمايكروليتر مف دارىء التحميؿ  ) 3مع 

 90 ممي أمبير لمدة  20فولت وبمعدؿ مرور لمتيار  75رُحمت كيربائياً تحت فرؽ جيد -4
 .دقيقة

 336موجي مقداره  بطوؿ  UV- Transilluminatorتـ فحص اليلاـ بوساطة جياز-5
 (.Oconnell,1984نانوميتر ثـ صور بوساطة الكاميرا  )

    ::    عممية الاقتران البكتيريعممية الاقتران البكتيري  14.3

 وفؽ الخطوات الآتية:  O'connel (1984)أجريت عممية الاقتراف البكتيري بطريقة       
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  لقحت مستعمرات مفردة لكؿ مف الخلايا المستممة المتمثمة بالسلالة القياسية
(E.coliMM294) 5ة بالعزلات قيد الدراسة بػػػالمقاومة لمريفامبسيف والخلايا الواىبة المتمثم 

مميمتر وحضنت بعد ذلؾ في  50في دورؽ زجاجي حجـ  (LB)مميمتر مف وسط مرؽ 
 ساعة.  24لمدة   ـ  37حاضنة ىزازة بدرجة 

  ار معقمة وحضنت مميمتر مف كؿ مف الخلايا الواىبة والمستممة في أنابيب اختب 1مزج
 ساعة مف غير تحريؾ.  24لمدة   ـ  37بدرجة حرارة 

  دقيقة لفصؿ الخلايا الواىبة عف  2-1رج المزيج بوساطة المازج الدوّار بشكؿ جيد لمدة
 المستممة. 

  مايكروليتر مف  100نشر610- حضرت سمسمة مف تخافيؼ عشرية لممعمؽ البكتيري لغاية
ىما مضادي  (Markers-2)إنتقائية حاوية عمى معمميفالتخافيؼ المذكورة عمى أوساط 

 مايكروغراـ/مميمتر لكمييما.  100الريفامبسيف والامبسميف بتركيز نيائي مقداره 
  وي ػػعمى أوساط تح 710-، 810-مايكروليتر مف مزيج الاقتراف وبتخفيؼ  100نشر

ستممة في مزيج مضاد الريفامبسيف بالتركيز سالؼ الذكر فقط لحساب عدد الخلايا الم
 الاقتراف. 

  مايكروليتر مف المزارع الاصمية لكؿ مف الخلايا الواىبة والمستممة عمى  100نشر
ساعة لحساب عدد الخلايا  24لمدة   ـ  37الأوساط الانتقائية اعلاه وحضنت بدرجة 

 الطافرة تمقائياً. 
 :حسب تردد الاقتراف مف المعادلة الآتية 

 

 تردد الاقتراف =
 (Transconjugant cells)عدد الخلايا الاقترانية 

 (Recipient cells)عدد الخلايا المستممة 
 Seldeenطريقة الأقتران البكتيري في الوسط الصمب حسب طريقة   15.3 

1999: 
 ا الواىبة والخلايا المستممة كؿّ بمستعمرة واحدة مف الخلاي L.Bمؿ مف وسط مرؽ  5لُقح  – 1

 ساعة . 24لمدة   ـ  37ثـ حُضنت المزارع في حاضنة ىزازة بدرجة  ،عمى حدة
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مؿ مف  0.1مؿ مف الخلايا المستممة ثـ نشر  0.5مؿ مف الخلايا الواىبة مع  0.5مُزج  -2
 .Trypticase Soya Agarالمزيج عمى سطح اكار 

 ـ  37حضنت الأطباؽ بدرجة  -3
 ساعة لمسماح لمخلايا البكتيرية بالأقتراف . 24لمدة   

تـ أخذ كمية مناسبة مف النمو المختمط بوساطة ناقؿ معقـ وأُعيد تعميقيا ثـ زُرعت بالتخطيط  -4
مايكروغراـ/  100عمى وسط يحوي عمى مضادي الأمبسيميف والريفامبسيف وبتركيز نيائي 

 مميمتر لكيمييما.

 قترانية مف عدمو.ساعة لملاحظة نمو الخلايا الإ 24لمدة   ـ  37حُضنت الأطباؽ بدرجة -5

 ;Miller 1972الوسط الصمب حسب طريقة  فيري يالاقتران البكت  ;16.3

التي  ةقيالوسط الصمب بالاعتماد عمى الطر  فيأجريت عممية الاقتراف البكتيري 
 ي:تكالاMiller   (1972)ذكرىا

في احد جيات الطبؽ الحاوي عمى وسط  (K.pneumoniae)نميت الخلايا الواىبة  .1
نقيع القمب والدماغ الصمب الخالي مف أي مضاد وفي الجية المقابمة نميت البكتريا 

الخالية مف أي بلازميد وفي وسط الطبؽ مزجت الخلايا   E. coli  MM294المستممة 
 ساعة. 24 ـ لمدة  37درجة حرارة عند المستممة والواىبة وحضنت 

مؿ منو  0.1شر الخلايا الواىبة والمستممة في محموؿ التخفيؼ الفسمجي ثـ نعمؽ مزيج   .2
عمى الوسط الانتقائي الحاوي عمى مضاديف )الامبسيميف و الريفامبسيف بتركيز نيائي 

/ مؿ ولكؿ منيما( احدىما المضاد المميز لمسلالة المستممة والأخر رو غراـمايك 100
عند نمية الخلايا المقترنة فقط وحضنت الأطباؽ مميز لمبلازميد المراد نقمو لغرض ت

 ساعة.24لمدة   ـ  37  حرارة درجة

 ; خضعت جميع الخلايا الأقترانية الى إجراء الدراسات التالية

: تـ التحري عف المحتوى البلازميدي لمخلايا الأقترانية لمعرفة نمط إنتقاؿ البلازميدات 1.16.3
 المستممة .مف الخلايا الواىبة الى الخلايا 
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وأنزيمات البيتا لاكتاميز  ،قترانية لأنزيـ البيتا لاكتاميز: تـ التحري عف إنتاج الخلايا الإ2.16.3
 وأنزيمات الميتالوبيتا لاكتاميز . ،الواسعة الطيؼ

 : اختبارات النقؿ المتزامف لممضادات الحيوية .3.16.3

 لمعادف الثقيمة .: اختبارات النقؿ المتزامف لممضادات الحيوية وا4.16.3

 . SPSSالتحميل الأحصائي بأستخدام نظام :  17.3
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 الفصل الرابع / النتائج والمناقشة

 النتائج والمناقشة   4.

 : Klebsiella  sppعزل وتشخيص  بكتريا    1.4

 :الفحص المجهري  1.1.4

مختمفة مف كلا   بكتيرية تـ عزليا مف أشخاص  مصابيف بأخماجعينة    206 جُمعت
عزلة ذات  22وأظير الفحص المجيري أف  ،الجنسيف وبأعمار مختمفة مف مستشفيات  بعقوبة

ولتمييزىا  ،أو سلاسؿ قصيرة ،وتوجد بشكؿ مفرد أو بييئة أزواج ،شكؿ عصوي محاطة بمحفظة
 ختبارت الكيموحيوية .والإ، أعتمدت الصفات الزرعية  ةباقيالالأنواع عف  

 لأختبارات الكيموحيوية لمبكتريا:ا  2.1.4

  klebsiella sppأجريت الأختبارات الكيموحيوية عمى العزلات المحمية العائدة لجنس 
بالأعتماد عمى صفاتيا المظيرية والمجيرية والأختبارات  K.pneumoniaشُخصت  وقد

 (.4-3) الكيموحيوية كما في الجدوؿ

 بكتريا لتشخٍص والمجهرية والزرعية الكيموحيوية الأختبارات(: 4-3) الجدول

K.pneumoniae  

 K.pneumoniae الأختبارات

Gram stain - 

Motility  test - 

Oxidase  test - 

Catalase  test + 

Indol production  test - 

Methyl red test - 

Voges proskauer test + 

Citrate utilization test + 

H2S production test - 

Urea hydrolysis (urease test) + 

Gelatin laquification test - 

Lactose fermentation test + 

Growth in KCN media + 
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وكانت النتائج سالبة لأختبار الاندوؿ  IMVICلتأكيد تشخيص العزلات تـ إجراء فحص   
ستيلاؾ السترات .وسالبة لأحمر المثيؿ وموجبة لكؿ مف إختبار الفوكس بروسكاور   وا 

وفقاً لما ورد في  ،وبالأعتماد عمى نتائج الأختبارات المجيرية والزرعية والكيموحيوية          
( إف العزلات ىي مف نوع Kumar et al.,2011; Sharmeen et al.,2012المصادر )

K.pneumoniae    ولمتأكد مف التشخيص تـ إستخداـ عدة التشخيصapi-20E   التي تمتاز
 (.4-4بالسيولة والسرعة لتأكيد نتائج التشخيص الكيموحيوي شكؿ)

  Api20NE بنظام K.pneumoniae بكتريا تشخيص نتيجة( : 4-4)  شكل

 : ViTEk2بجهاز   K.pneumoniaeتشخيص بكتريا   3.1.4

ولغرض التأكد النيائي مف  لغرض تشخيص بكتريا الكميبسيلا  ViTEk2أستعمؿ جياز  
وبعد التشخيص كاف عدد عزلات بكتريا  ،%98صحة تشخيص البكتريا بدقة تصؿ الى 

K.pneumoniae    الجياز تشخيص عزلتيف  عزلة إذ لـ يعط   24عزلة بعد أف كانت   22ىي
 . (4,5) فقد تكوف المستعمرات غير نقية ممحؽ ،api-20Eمشخصة سابقاً بوساطة أشرطة 
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 جهاز بوساطة  K.pneumoniaeالاختبارات الكٍموحٍوٌة لتشخٍص بكترٌا(:  4-4) جدول

ViTEk2  

 نوع الأختبار
 النتٌجة

K.pneumoniae 
 نوع الأختبار

 النتٌجة

K.pneumoniae 

APPA -   SAC + 

ADO + dTAG - 

PYrA v dTRE + 

IARL + CIT + 

dCEL + MNT + 

BJAL + 5KG - 

H2S - ILATK + 

BNAG - AGLU - 

AGLTp - SUCT + 

dGLU + NAGA - 

GGT - AGAL + 

OFF + PHOS + 

BGLU + GIyA - 

dMAL + ODC + 

dMAN + LDC + 

dMNE + IHISa - 

BXYL + CMT + 

BAIap + BGLUR + 

ProA - O129R + 

LIP - GGAA - 

PLE + IMLTa - 

TYrA + ELLM - 

URE + ILATa - 

dSOR +   

 

   %100_  95% موجب الاختبار*     +   

 %5 إلى النسبة تصل وقد سالب الاختبار_            

 V    94_  %6  متغاير اختبار%   

 (3-2) الجدوؿ في موجود المصطمحات تعريؼ*
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 :توزيع العزلات حسب موضع الإصابة   4.1.4

تشخيصيا مواضع الإصابة بعد أف تـ  عزلة حسب  22صُنفت العزلات والبالغ عددىا  
(  إف النسبة الأكبر لمعزلات الموجبة كانت  5– 4ويلاحظ مف الجدوؿ ) ،بالطرؽ السالفة الذكر

 %(.4.3النسبة الأقؿ كانت ضمف عينات الجروح ) أما% (, 21.7ضمف عينات الإدرار )

 . الإصابة مواقع حسب ونسبها العزلات عدد(:  4-5) الجدول

 المئوية النسبة الموجبة العزلات العزلات عدد العزلة نوع

 %3.17 5 32 الإدرار

 %719. 7. 56  الحروق
 %7 4 57  القشع

 %412 2 77  الجروح
 %717. 33 376  المجموع

 

 5في عينات الإدرار )  K.pneumoniaeأظيرت النتائج  إف عدد عزلات بكتريا  
 إذ(  2012 (الزبيدي إليو %( وجاءت ىذه النتائج متوافقة مع ما توصؿ 21.7وبنسبة  ،عزلات

 %(. 21.8في عينات الإدرار )   K.pneumoniaeكانت نسبة 

%( وكانت 17.9أما بالنسبة لمسحات الحروؽ فقد بمغت نسبة العزلات قيد الدراسة ) 
أجراىا الباحثاف مقاربة لنتائج دراسة محمية حديثة أجريت في مستشفى السميمانية لمحروؽ 

(Qader and Muhamad,2010 )بمغت نسبة بكتريا  إذK.pneumoniae  (15 وتعد )%
لمدراسة المشار   Pseudomonasىذه البكتريا اكبر ثاني مسبب لالتياب الحروؽ بعد بكتريا 

%( 7قيد الدراسة  )  K.pneumoniaeوبالنسبة لعينات القشع فقد بمغت نسبة عزلات  ،ألييا
كانت   K.pneumoniaeأف أعمى نسبة مف   إذ( 2009ب )حبيإليو وىي مقاربة مع ماتوصؿ 

  %( .12في عينات القشع إذ بمغت )

حبيب إليو %( وىي تتفؽ مع ما توصؿ 4.3بالنسبة لعينات الجروح فقد بمغت نسبتيا )  
في دراسة محمية أجراىا  ،%(4في الجروح )  K.pneumoniaeوجد اف نسبة   إذ( 2009)
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(AL-Charrakhb et al.,2011  عمى عزلات العائمة المعوية كانت عزلات )
K.pneumoniae  ( 24ىي السائدة في عينات الجروح بنسبة. )%  

   : Virulence Factorsالتحري عن عوامل الضراوة    2.4

شممت الدراسة الحالية التحري عف عدد مف عوامؿ الضراوة المرتبطة بأمراضية بكتريا   
K.pneumoniae . 

  : ( (Capsuleلمحفظة  ا  1.2.4

حتواء العزلات قيد الدراسة عمى المحفظة بوساطة الفحص المجيري إلقد تـ التحري عف  
وبيف الفحص  ،إذ ظيرت الخلايا بشكؿ عصيات محاطة بيالة ،وبأستخداـ صبغة النكروسيف

   .المختبري أف جميع العزلات تحتوي عمى المحفظة 

الموجود في محفظة   K1أف النمط المصمي   wu  et  al.,2009لاحظ الباحث  
K.pneumoniae  ( 23.4-14مسؤوؿ عف الأصابات المكتسبة في المستشفيات بنسبة )%

يمنح صفة البقاء لمبكتريا وعلامة ميمة لحدوث مرض   K1ولاحظ أيضا أف النمط المصمي 
 .%(63.4بنسبة )   K.pneumoniaخراج الكبد المتسبب عف  

   : (Hemolysin  production )هيمولايسين   إنتاج ال  2.2.4

لقد تـ التحري عمى قابمية العزلات قيد الدراسة عمى إنتاج الييمولايسيف وأظيرت النتائج  
ليس ليا قابمية عمى إنتاج الييمولايسيف عمى وسط أكار   K.pneumoniaeأف جميع عزلات 

 .الدـ 

مف عوامؿ الضراوة الميمة لمجموعة واسعة مف البكتريا السالبة  الييمولايسيف دويع 
عدة لعدـ قدرة احتمالات وقد تكوف ىناؾ  ،والموجبة لصبغة كراـ ويساىـ في حدوث الأمراضية

 4يتكوف مف  منيا أف فعالية الييمولايسيف يحمكيا اوبيروف ،لبكتريا عمى إنتاج الييمولايسيفاىذه 
وقد يوجد بينيا جيف واحد  ،جينات تشترؾ ىذه الجينات معا في التعبير عف إنتاج الييمولايسيف
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غير فاعؿ في التعبير عف ىذا الإنتاج مما يؤدي بالتالي الى عدـ قدرة البكتريا عمى إنتاج 
 ( .1994 ،الييمولايسيف )الزعاؾ

في سلالة    hnsف حدوث طفرة في الجيف  أ  Sukhan  et al.,2010أثبت الباحث           
K.pneumoniae   . أظيرت قابمبة البكتريا عمى إظيار فعالية لأنتاج الييمولايسيف 

  :  (Urease production)ز  يإنتاج أنزيم اليوري  3.2.4

وأوضحت النتائج أف جميع عزلات   ،يزية البكتريا لإنتاج أنزيـ اليور يتـ التحري عمى قابم 
K.pneumoniae  وتأتي أىمية ىذا الأنزيـ مف قابميتو عمى  ،ليا القابمية عمى إنتاج ىذه الأنزيـ

أنزيـ بموري  يحتوي عمى  وىو  H2Co3وحامض الكاربونيؾ    NH4تحميؿ اليوريا الى الأمونيا  
ويسبب تكويف الحصى في  ،ويمثؿ عامؿ ضراوة لمعديد مف الأحياء المجيرية الممرضة ،النيكؿ
 Ammoniaenدماغيا بسبب الأمونيا يُدعى  ويسبب أعتلالاً  ،وألتياب حويض الكمى ،الكمى

Cephalopathy ، ( وغيبوبة الكبدCartera  et  al.,2009. ) 

( إف تكويف أنزيـ اليوريز في بكتريا Liu and Bander,2007أكد الباحثاف ) 
K.pneumoniae وأف تكويف ىذا الأنزيـ أعمى  ،يقع عمى كروموسوـروف يمسؤوؿ عنو اوب

وىذا يعني أف محدودية كمية  ،مرة تحت ظروؼ محددة النتروجيف اكثر مف وفرتو 75بحوالي 
  يز .يالنتروجيف تزيد مف التعبير عف فعالية انتاج أنزيـ اليور 

  : ( (Bacteriocin productionإنتاج البكتريوسين    4.2.4

عزلات منتجة  9العزلات البكتيرية المنتجة لمبكتريوسيف أف ىناؾ أظيرت نتائج  
          ،وكانت العزلات مف مصادر متعددة, (4-5شكؿ ) (4-6جدوؿ)  %(40.9لمبكتريوسيف بنسبة )
  Klebsiella( حوؿ إنتاج بكتريا 2012مع دراسة أجراىا الزبيدي )متقاربة جاءت ىذه النتائج 

 . %(30.43لمبكتريوسيف )  K.pneumoniaeاذ بمغت نسبة إنتاج  لمبكتريوسيف

واف نتائج ىذه الدراسة لاتعني أف بقية عزلات البكتريا غير منتجة لمبكتريوسيف فقد أشار  
(Cursino  et al.,2002 أف حدوث تحوير بالمستقبلات الخاصة لمكولسيف نتيجة حدوث )

   طفرات تؤدي الى تكويف عزلات مقاومة.
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في الوسط يثبط فعؿ  Cidrophoraseأف وجود   Housden et al.,2005أشار  
وبذلؾ تمنعو  ،رتباط بالمستقبلات عمى سطح الخمية الحساسةالكولسيف مف خلاؿ تنافسيا معو للإ

  مف إظيار فعاليتو. 

 إذ%( 1خميرة بنسبة )إليو مضافا  TSAأُستخدمت في الدراسة الحالية الوسط الصمب   
 .د مف إنتاج البكتريوسيفضافة خلاصة الخميرة يزيإأف  Riley et al.,2003احثأشار الب

أف الوسط الصمب افضؿ الأوساط لإنتاج  Al-Charrakha et al.,2011أشار الباحث        
وذلؾ بسبب وجود مستقبلات لمخمية البكتيرية في الوسط الصمب وعدـ وجودىا في  ،البكتريوسيف

البكتريوسينات عوامؿ ضراوة مباشرة وأنما تدعـ نمو البكتريا وتكاثرىا في الوسط السائؿ . ولاتعد 
 ( .Riley,1998البيئات التي تتواجد فييا كالأمعاء مثلا ) 
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 إنتاج علىالمعزولة محلٌاً   K.pneumoniae بكترٌا عزلات قابلبة (: 4 - 6) جدول

  البكترٌوسٌن

ملم/  التثبٌط قطر العزلة رقم المصدر   

 7 حروق ملم  8

 2. إدرار ملم  35
 6. إدرار -

 7. قشع ملم  37

 8. قشع ملم  8.
 32 حروق -
 36 حروق -
 38 حروق -

 39 حروق ملم  5.

 46 إدرار ملم  37
 47 قشع -
 .7. حروق -

 77. حروق ملم  8.
 78. حروق -
 ... حروق -

 3.. قشع ملم  35

 4.. إدرار ملم  36
 7.. جروح -
 37. حروق -
 36. إدرار -
 37. جروح -
 38. جروح -

 

  البكترٌوسٌن إنتاج على العزلات لقابلٌة الأحصائً التحلٌل :( 4-7) جدول

 N Minimum Maximum Mean Std. Deviation 

urin 3 20.00 26.00 23.6667 3.21455 

Burn 3 8.00 18.00 13.6667 5.13160 

Seputum 3 18.00 25.00 21.0000 3.60555 
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  K.pneumoniae  المحلٌة للعزلة البكترٌوسٌن إنتاج عن التحري أختبار( :  4-5)  شكل

A,B,C and D= Positive results      E= control negative 

 :(Biofilm production)إنتاج الغشاء الحيوي     5.2.4

 ،%100ليا القابمية عمى إنتاج الغشاء الحيوي وبنسبة  جميع العزلاتلنتائج أف أظيرت ا 
ظيرت جميع المستعمرات سوداء الموف مع كثافة بمورية جافة وىذه ىي النتيجة الموجبة )شكؿ  إذ

( إذ بمغت نسبة إنتاج 2008الخفاجي )إليو وجاءت ىذه النسبة متوافقة مع ما توصمت  ،( 6-4
K.pneumoniae  إليو ولـ تتفؽ مع ما توصمت  ،%97.3لمغشاء الحيوي وبكميات كبيرة

وأيضا  ،%52( إذ بمغت نسبة عزلاتيا المنتجة لمغشاء الحيوي وبكميات كبيرة 2005البمداوي ) 
( وبأستعماؿ Montanaro  et  al.,1999)إليو جاءت ىذه النسبة متقاربة نسبيا مع ما توصؿ 

طريقة أحمر  دوتع ،%83نسبة إنتاج عزلاتو لمغشاء الحيوي بمغت  إذطريقة أحمر الكونغو 
يا لاتتأثر بكثافة بوصفؽ المفضمة لمكشؼ عف إنتاج البكتريا لمطبقة المزجة ائالكونغو مف الطر 

المزروع البكتيري وأكثر حساسية لأستعماؿ صبغة أحمر الكونغو المسؤولة عف تصبيغ طبقة 
 .(Freeman  et  al.,1989الأساس لمغشاء الحيوي ) متعدد السكريد التي تعد بمثابة المادة
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ىناؾ عدة عوامؿ بيئية ممكف أف تؤثر عمى إنتاج الطبقة المخاطية لمبكتريا بأستعماؿ  
وظروؼ أخرى ممكف أف تعطي نتائج مغايرة  ،درجة الحرارة ،ىذه الطريقة منيا الأوكسجيف

(Gӧtz,2002) .  

إف البكتريا التي تنمو في الغشاء الحيوي تكوف متحممة لمعديد مف المضادات الحيوية        
ولظروؼ بيئية مختمفة  Phagocytosisوالبمعمة  Opsonizationومقاومة لكؿ مف الأستساغة 

 ( .Bordi and Bentzmann,2011وأيضا مقاومة لضغوط إنتقائية )

ي في أجيزة القثطرة البولية يكوف قويا واف لمغشاء الحيو  K.pneumoniaeإف إنتاج        
مرة  1000الاحياء المجيرية التي تكوف الغشاء الحيوي تزيد مقاومتيا لممضادات الحيوية حوالي 

وأف البكتريا المنتجة لمغشاء الحيوي مسؤولة عف الإصابات والأمراض  ،تكونو أكثر مف التي لا
ختراؽ المضاد الحيوي لمغشاء الحيوي التي مف الصعب معالجتيا بسبب صعوبة وتقييد أ

(Hassan et  al.,2011. ) 

 

 

  K.pneumoniae   المحلٌة للعزلة الحٌوي الغشاء إنتاج عن التحري اختبار ( :  4-6)  شكل
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  الدراسة قٌد العزلات فً الموجودة الضراوة عوامل( :  4-8)  جدول

 العزلة رقم
 وجود

 المحفظة
 إنتاج

 الهٌمولاٌسٌن
 الٌورٌز إنتاج

 إنتاج

 البكترٌوسٌن
 الغشاء إنتاج

 الحٌوي
K.pn7 + - + + + 
K.pn.2 + - + + + 

K.pn.6 + - + - + 

K.pn.7 + - + + + 
K.pn.8 + - + + + 

K.pn32 + - + - + 
K.pn36 + - + - + 

K.pn38 + - + - + 
K.pn39 + - + + + 

K.pn46 + - + + + 

K.pn47 + - + - + 
K.pn.7. + - + - + 

K.pn.77 + - + + + 
K.pn.78 + - + - + 

K.pn... + - + - + 
K.pn..3 + - + + + 

K.pn..4 + - + + + 

K.pn..7 + - + - + 
K.pn.37 + - + - + 

K.pn.36 + - + - + 
K.pn.37 + - + - + 

K.pn.38 + - + - + 

 

-Detection of βلاكتامٌز التحري عن إنتاج أنزٌمات البٌتا  3.4

Lactamase production : 

( عزلة مف بكتريا 22( عزلة مف مجموع )19اظيرت نتائج ىذه الدراسة أف ) 
K.pneumoniae  ( 86.4أعطت النتيجة موجبة لمفحص وبنسبة )% وىناؾ  ،(4-7)شكؿ

يعمؿ  إذ ،دقيقة 2أختلاؼ واضح في وقت إعطاء النتيجة الموجبة تراوح مف عدة ثواني الى 
أنزيـ البيتا لاكتاميز بأختزاؿ اليود الى ايوديد ويكوف الأخير فاقداً لقابمية التفاعؿ مع النشأ وتكويف 

ويمكف تفسير ىذا الأختلاؼ في الوقت عمى  ،الى الموف الابيض معقد بنفسجي يتحوؿ مباشرة
 Perezشار الباحثاففقد ا ،تالاكتاميز المنتج في الفسحة البروتوبلازميةيأساس تركيز أنزيـ الب
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and Hanson,2002   الى أف إختزاؿ اليود الى اليوديد يعتمد عمى تركيز أنزيـ البنسمينيز
 المنتج في الفسحة البروتوبلازمية بالأضافة الى الحرارة والآس الييدروجيني .   

 ،كمما كاف الوقت اللازـ لظيور النتيجة الموجبة أقؿ ،كمما كاف تركيز الأنزيـ أكثر 
ويرجع الأمر في ذلؾ الى الجينات المشفرة ليذه الأنزيمات كانت بلازميدية أـ  ،والعكس صحيح
  (. Phillippon  et al.,2002كروموسومية ) 

إف وجود بعض العزلات التي أعطت نتيجة سالبة لفحص البيتالاكتاميز ومقاومتيا  
بيتالاكتاميز مثؿ تغيير بروتينات لمضاد واحد أو أكثر يدؿ عمى وجود آليات مقاومة أخرى غير ال

أو أمتلاؾ  ،(Poirel  et al.,2000خطوة لتغيير موقع اليدؼ )بوصفيا  الغشاء الخارجي 
إف إنتاج أنزيمات البيتالاكتاميز ليست الآلية  ( بأعتبارRice  et  al.,2000حاجز النفاذية ) 

دراسة مع دراسة قاـ بيا )الطائي وتتفؽ نتيجة ىذه ال ،الوحيدة في مقاومة مضادات البيتالاكتاـ
بمغت نسبة إنتاج البكتريا  إذ ،لأنزيمات البيتالاكتاميز  K.pneumoniae( عمى إنتاج 2006

بمغت نسبة  إذ( 2007في حيف لـ تتفؽ مع دراسة قاـ بيا )السعدوف  ،%(83.3ليذا الانزيـ )
 .%( 50ليذا الأنزيـ )    K.pneumoniaeإنتاج 

 

 . البٌتالاكتامٌز لأنزٌم المنتجة وغٌر المنتجة للعزلات المئوٌة النسب ( :  4-7)  شكل

 

 الموجبة
86% 

 السالبة
14% 
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 Detection ofالتحري عن أنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف   4.4
Extended Spectrum β-Lactamase Enzyme  : 

المنتجة للأنزيمات   K.pneumoniaeأظيرت نتائج ىذه الدراسة أف عدد عزلات 
 9 ،4 -8)شكؿ %( 40.9( عزلة وبنسبة )22( عزلات مف مجموع )9الواسعة الطيؼ كانت )

( عمى Shakib  et  al.,2012وجاءت ىذه النسبة مقاربة مع دراسة أجراىا الباحثوف )  ،(4 -
  ،%(42.3إذ بمغت نسبة إنتاجيا حوالي ) ،المنتجة ليذه الأنزيمات  K.pneumoniaeعزلات 

 Aruna andلـ تتفؽ نتائج ىذه الدراسة مع دراسة اجراىا الباحثاف و  
Mobashshera,2012  في حيف أف  ،%(27.5بمغت نسبة إنتاج البكتريا ليذا الأنزيـ ) إذ

بمغت  إذ Ghafourian et al.,2011نتائج ىذه الدراسة كانت قريبة لدراسة أجراىا الباحثوف 
 Sarojamma andأكد الباحثاف  ,%(37ليذه الأنزيمات ) K.pneumoniaeنسبة إنتاج 

Ramakrishna,2011  نتشار السلالات البكتيرية المنتجة للأنزيمات الواسعة الطيؼ في إإف
معدؿ النقؿ و  ،يعتمد عمى عوامؿ مختمفة منيا طريقة أستعماؿ المضادات الحيوية فىأي مستش

نوع التعقيـ المستخدـ في و  ،قديف في المستشفياتلمسلالات المنتجة بيف الأشخاص العامميف والرا
 . وحدات المستشفى وخاصة في وحدات العناية المركزة 

                 

 

 البٌتالاكتامٌز لأنزٌمات المنتجة وغٌر المنتجة للعزلات المئوٌة النسبة( :  4-8)  شكل      

      . الطٌف الواسعة

 الموجبة
41% 

 السالبة
59% 
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  K.pneumoniae المحلٌة للعزلة الطٌف واسعة البٌتالاكتامٌز أنزٌمات إنتاج( :  4-9) شكل

  السيفوتاكسيم مضاد -2                    كلافيولنيك/  الاموكساسلين مضاد -.

         الببراسلين مضاد – 4                                       السيفتازديم مضاد -3

 Detaction of Metalloالمعدنيةبيتالاكتاميز الالتحري عن إنتاج أنزيمات  5.4
β-Lactamase Production  : 

( 22عزلة مف عزلات البكتريا قيد الدراسة والبالغة ) 12أظيرت نتائج ىذه الدراسة إف  
وجاءت ىذه  ،(4-10( و )شكؿ 4-9)جدوؿ % 54.5عزلة قد أنتجت ىذا الأنزيـ وبنسبة 
بمغت نسبة إنتاج  إذ Charan et al.,2012إليو النسبة متقاربة مع ما توصؿ 

K.pneumoniae  وأيضا ىذه النسبة متقاربة نسبيا مع دراسة 50- 71.9ليذا الانزيـ مف %
%  وىذا يعني 40بمغت نسبة إنتاج البكتريا ليذا الانزيـ  إذ PatelG  et  al.,2008قاـ بيا 

ـ يجعؿ البكتريا مقاومة لمدى واسع مف مضادات البيتالاكتاـ وذلؾ بجعؿ ىذه أف ىذا الأنزي
   ( .Wang  et  al.,2011وذلؾ بتحميؿ ىذه المضادات )  المضادات غير فعالة
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(  MBLs)  وجدوا اف انزيمات Mochen  et  al.,2011في دراسة أجراىا الباحثوف        ,
  Mulveyووجد الباحثوف  ،Aztreonamالبيتالاكتاـ عدا مضاد تمنح المقاومة لكؿ مضادات 

et  al.,2011  أف حساسية البكتريا المنتجة ليذا الانزيـ لمضادAztreonam  يكوف بسبب عدـ
 عمى تحميؿ ىذا الدواء . Bقابمية الأنزيـ صنؼ 

 ،Colistenف يأف أستخداـ إتحاد المضاد Charan  et  al.,2012أشار الباحثوف  
Tigecycline   معMeropenem أو  ،علاجا ناجحا ضد السلالات المنتجة ليذا الانزيـ ديع

بشرط أف يكوف مقاوما لمتحمؿ مف   Monobactamأو أي مضاد لمػ   Aztreonamالأتحاد مع 
 . NXL104ىي   MBLأما مثبطات أنزيمات الػ ،Metallo lactamasesقبؿ أنزيـ 

 . لبٌتالاكتامٌز المعدنٌةا أنزٌم إنتاج على  K.pneumoniae عزلات قابلٌة( : 4 – 9) جدول

ملم/  التثبٌط قطر العزلة رقم المصدر   
 8 حروق  - 

ملم  23  24 إدرار 
 27 إدرار -

ملم  25  28 قشع 
 29 قشع -

ملم  23  34 حروق 
 37 حروق -

ملم  25  39 حروق 
 :3 حروق -
ملم  26  57 إدرار 

 58 قشع -
ملم  21  212 حروق 

ملم  23  218 حروق 
 219 حروق -
 222 حروق -

ملم  26  223 قشع 
ملم  25  225 إدرار 

ملم 25  228 جروح 
 231 حروق -

ملم  23  237 إدرار 

ملم 24  238 جروح 
 239 جروح -
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 اتأنزٌم إنتاج على K.pneumoniae بكترٌا لقابلٌة الأحصائً التحلٌل( :  4 – 10) جدول

 . المعدنٌة بٌتالاكتامٌزال

 N Minimum Maximum Mean Std. Deviation 

urine 4 .3177 .5177 .2135 ±1.299 

Burn 4 10.00 14.00 12.00 ±1.414 

Wound 2 13.00 14.00 13.50 ±0.50 

Sputum 2 14.00 15.00 14.50 ±0.50 

      

 

     

 

 

 

 

 

2                    1                                        

           

 

 

 

 

 

 المحلٌة للعزلة المعدنٌة بٌتالاكتامٌزال اتأنزٌم لإنتاج الموجبة النتٌجة(:  4-10) شكل

K.pneumoniae 

.- Imipenem                                 3- Imipenem  and EDTA  
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 : Bauer-Kirbyمقاومة البكتريا لمضادات الحيوية  بطريقة الأقراص    6.4

مف مضادات الحياة المتنوعة  اً مضاد 16حُددت مقاومة العزلات قيد الدراسة إتجاه  
وقد أستعممت  ،NCCLs,2007وأعتمد عمى قياس قطر منطقة التثبيط ومقارنتيا مع ما ورد في 

 ،ومضادات الكوينولونات ،ومضادات الامينوكلايكوسيدات ،مجموعة مف مضادات البيتالاكتاـ
 (.3)ممحؽ   ،4-11)شكؿ  (بالأضافة الى مضادات أخرى

والكاربنسميف  ،أظيرت جميع العزلات قيد الدراسة مقاومة كاممة لمضاد الامبسيميف  
كانت مقاومة  أف عزلاتيا إذ( 2008وجاءت ىذه النتائج متوافقة مع الخفاجي ) ،%100وبنسبة 

 Sikarwar and)إليو وتتفؽ ىذه النسبة مع ما توصؿ  ،%100لممضاديف المذكوريف وبنسبة 
Batra,2011 ) كانت جميع عزلات إذK.pneumoniae   100مقاومة لمكاربنسيميف بنسبة%. 

( والذي يعود Pipracillinلمضاد الببراسميف)اظيرت العزلات قيد الدراسة مقاومة عالية  
إليو وجاءت ىذه النتائج متوافقة مع ما توصؿ  ،%100ة البنسمينات اليوريدية وبنسبة عمجمو الى 

ولاتتفؽ مع النعيمي  ،%97.2أف مقاومة عزلاتو ليذا المضاد بمغت  إذ( 2007السعدوف )
  %.50التي كانت عزلاتيا مقاومة ليذا المضاد بنسبة  ،(2002)

سيفالوسبورينات مف  وىو Cephalexinقيد الدراسة اتجاه  بمغت نسبة مقاومة العزلات 
بمغت نسبة  إذ( 2007السعدوف )إليو وىذه النتائج مقاربة لما توصؿ  %90.9 الجيؿ الأوؿ

( الذي وجد أف عزلاتيا 2000تتفؽ ىذه النتائج مع شغيث ) ولا ،%83.3مقاومة ليذا المضاد 
 % .80-56مقاومة ليذا المضاد بنسبة 

مقاومة البكتريا ليذا وجد اف  Cefotaximeمضاد سيفالوسبورينات الجيؿ الثالث مف  
( إذ كانت 2002النعيمي )إليو وتختمؼ ىذه النتائج مع ما توصمت  ،%81.8المضاد بنسبة 

 Sikarwar)إليو توصؿ  وتتفؽ ىذه النتائج مع ما ،%17,6مقاومة ليذا المضاد بنسبة العزلات 
and Batra,2011 )غت نسبة مقاومة بم إذK.pneumoniae   ويعود 76ليذا المضاد .%

وتمتمؾ بكتريا  ،ىذا المضاد الى الأستعماؿ الواسع ليذا المضاد الأختلاؼ في مقاومة 
Klebsiella  بلازميد كبير الحجـ يمنحيا المقاومة لمضادCefotaxime (Li and 
Lim,2000ولا سيما الجيؿ الثالث نتيجة لإنتاج  ( . وقد تحدث المقاومة لمسيفالوسبورينات
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الكروموسومي الذي ينتمي الى أنزيمات  Cephalosporinaseالبكتريا الفائؽ لأنزيـ 
 ( .Nishida  et  al.,1999البيتالاكتاميز المجموعة الاولى )

% وجاءت ىذه النسبة Cefixime 59.1لمضاد كانت مقاومة العزلات قيد الدراسة   
 %.53.4كانت نسبة مقاومة العزلات ليذا المضاد  إذ( 2003لييا الملا )إقريبة لما توصمت 

ىذه النسبة و % Aztreonam  45.5لمضاد  بمغت نسبة مقاومة العزلات قيد الدراسة 
 ،%50كانت مقاومة عزلاتو ليذا المضاد  إذ( 2007السعدوف )إليو متقاربة مع ما توصؿ 

بمغت  إذ( Sarogamma and Ramakrishna,2011ولاتتفؽ ىذه النسبة مع دراسة قاـ بيا )
 %. 70نسبة مقاومة عزلاتو ليذا المضاد 

الذي ينتمي لمجموعة البيتالاكتاـ فيو مقاوـ لمعظـ أنزيمات  Imipenemأما مضاد  
لذا  ،عندما يعطى لوحده Dehydropeptidaseلكنو يتحطـ بالأنزيـ الكموي  ،البيتالاكتاميز

 ( .2011.المرجاني ) Cilastatinيعطى مع مركب 

مف نتائج فحص الحساسية ليذا المضاد كانت نسبة حساسية العزلات قيد الدراسة  
( حوؿ Benenson  et  al.,2011%, وتتفؽ ىذه النتائج مع دراسة قاـ بيا الباحثوف )100

بمغت نسبة حساسية البكتريا  إذليذا المضاد   K.pneumoniaeحساسية العائمة المعوية ومنيا 
 Ghafourian  etوتتفؽ ىذه النتائج أيضا مع الدراسة التي قاـ بيا الباحثوف )  ،100%

al.,2011 )أثبت أف جميع عزلات  إذK.pneumoniae  المنتجة لأنزيـESBLs   والغير
مة في % . إف حدوث التغيرات الحاص100وبنسبة    Imipenemمنتجة ليذا الانزيـ حساسة لمػ 

 K.pneumoniaeيمنح بكتريا  OMPK36الفتحات البروتينية في الغشاء الخارجي منيا فقداف 
 . ( Jiang  et  al.,2012المقاومة ليذا المضاد )

, ،Augmentinاتجاه مضاد  %90.9لوحظ اف العزلات قيد الدراسة مقاومة بنسبة   
 % . 35العزلات مقاومة بنسبة كانت إذ لاتتفؽ ىذه النسبة  مع ما وجدتو النعيمي 

لمضادات البيتالاكتاـ يكوف بسبب  K.pneumoniaeإف مقاومة العائمة المعوية ومنيا  
منيا تقميؿ نفاذية المضاد  عدة قابميتيا عمى إنتاج أنزيمات البيتالاكتاميز وتكوف مقاومتيا بآليات
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والأخرى تقميؿ الألفة الى  ،البيتالاكتاميزوأيضا تحميؿ المضاد بوساطة أنزيـ  ،الى داخؿ الخمية
 .  Penicillin-Binding Proteins (PBP) (Al-Charrakhb et  al.,2011)أنزيـ 

 ,Gentamycin, Amikacinبالنسبة لمضادات الامينوكلايكوسيدات التي تشمؿ ) 
Streptomycin, Tobramycin تثبيط ( ذات التأثير القاتؿ عمى البكتريا وذلؾ عف طريؽ

 (. Brooks  et  al.,2007تصنيع البروتيف في الخمية )

وتتفؽ مع  ،Amikacin 81.8%مضاد  اتجاه بمغت حساسية العزلات قيد الدراسة 
إليو ولاتتفؽ ىذه النتائج مع ما توصؿ  ،%85حساسية ليذا المضاد ال( إذ بمغت 2002النعيمي )

كانت نسبة حساسية  إذ( Sarojamma and Ramakrishna,2011الباحثاف )
K.pneumoniae   ويرجع سبب حساسية العزلات ليذا المضاد بسبب  ،%56ليذا المضاد

رتفاع سميتو لمجسـ إذ إوالمتمثمة ب  Narrow Therapeutic Indexدليمو العلاجي الضيؽ 
تؤدي تراكيز قميمة منو الى تأثيرات عكسية سامة عمى عكس المضادات واسعة الطيؼ العلاجي 

السيفالوسبورينات والتي تتميز بعدـ سميتيا لمجسـ حتى في تراكيزىا العالية ) مثؿ 
Barnhart,2002 .) 

وتتفؽ مع  ،%63.6لمعزلات قيد الدراسة  Gentamycinمضاد لبمغت نسبة المقاومة  
%, وتتفؽ مع ما 67.5بمغت نسبة المقاومة ليذا المضاد  إذ( 2008الخفاجي )إليو ما توصمت 

بمغت نسبة مقاومة إذ ( Sarojamma and Ramakrishna,2011توصؿ لو الباحثاف )
K.pneumoniae   60ليذا المضاد حوالي.% 

عاؿ  إف مقاومة العزلات البكتيرية للأمينوكلايكوسيدات تشير الى أف العزلات ذات مستو   
 (.Barnhart,2002ليذه المجموعة )   High-Level Resistanceمف المقاومة 

عمى البكتريا مف خلاؿ تثبيط  ي يكوف تأثيرىا قاتلاً تأما بالنسبة لمضادات الكينولونات ال 
وتشمؿ مضادات  DNA gyraseوذلؾ عف طريؽ إيقاؼ أنزيـ  DNAتصنيع الػ 

Norfloxacin, Ciprofloxacin, and Nalidixic acid  (Brooks  et  al.,2007 .) 
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% وتتفؽ Ciprofloxacin  72.7بمغت نسبة حساسية العزلات قيد الدراسة لمضاد الػ  
( إذ بمغت نسبة حساسية Yedekci  et al.,2012الباحثوف )إليو مع ما توصؿ  ىذه النسبة

 % .66.6عزلاتو ليذا المضاد 

ة مضخات الدفؽ لمضادات الكينولونات تكوف بوساط Klebsiellaإف مقاومة بكتريا  
جيف أو أوبيروف في  38التي تسبب مقاومة متعددة لممضادات الحيوية والتي تنظـ بوساطة 

مف ىذه الجينات مسؤولة مباشرة عف تطوير المقاومة لممضادات الحيوية ومنيا  19 ،البكتريا
  Yedekci  etالكوينولونات وذلؾ عف طريؽ تغيير في الجزيئة اليدؼ وتقميؿ النفاذية )

al.,2012.) 

فقد بمغت نسبة حساسية العزلات قيد الدراسة  Chloramphenicolأما بالنسبة لمضاد  
بمغت نسبة  إذ( 2007السعدوف )إليو % وتقترب ىذه النتائج مع ما توصؿ 90.9ليذا المضاد 

 Sikarwar and)إليو ولاتتفؽ مع ما توصؿ  ،%83.3حساسية عزلاتو ليذا المضاد 
Batra,2011  )المقاومة لمضاد  40مغت نسبة حساسية عزلاتيـ ليذا المضاد حوالي ب إذ %

Chloramphenicol  فراز أنزيـ إيكوف بوساطةChloramphenicol acetyl transferase 
 ( .Brooks  et  al.,2007الذي يكوف تحت سيطرة بلازميد )

قيد الدراسة ليذا المضاد  كانت نسبة مقاومة العزلات ،Tetracyclineأما مضاد  
 Sarojamma andالباحثاف )إليو وتتفؽ ىذه النسبة مع ما توصؿ  ،77.3%

Ramakrishna,2011 )84بمغت نسبة المقاومة ليذا المضاد  إذ. % 

 ،%68.2بمغت نسبة مقاومة العزلات ليذا المضاد  Trimethoprimمضاد بالنسبة ل 
مسؤوؿ عف مقاومة بكتريا  class 1أف أنتكروف  Kumar  et al.,2011وقد أشار الباحثوف 
K.pneumoniae  لمػTrimethoprim،  وقد أكد الباحثوفShen et al.,2001  أف بكتريا

  والترايميثبريـ . ،والتتراسايكميف ،الكميبسيلا تظير مقاومة مشتركة لمضادات الأمينوكلايكوسيدات

فقد بمغت نسبة مقاومة العزلات قيد الدراسة ليذا المضاد  NitroFurantionأما مضاد    
 ،%55كانت عزلاتيا مقاومة ليذا المضاد بنسبة  إذ( 2003% وتتفؽ ىذه النتائج مع الملا )50

 %.24.3بمغت نسبة المقاومة إذ ( 2008ولاتتفؽ مع الخفاجي )
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أكتسابيا لمبلازميدات ذات ف مقاومة بكتريا الفمورا الطبيعية في الامعاء جاءت نتيجة إ 
المقاومة المتعددة مف البكتريا المجاورة ليا في الامعاء عف طريؽ عمميات الاقتراف البكتيري 

 ( . Martinez-Martinez et al.,1998والتحويؿ الوراثي والتوصيؿ )

 

 الحٌوٌة للمضادات  K.pneumoniae بكترٌا لمقاومة المئوٌة النسب( :  4-11) شكل

  المختلفة

 Multiple Antibioticالمقاومة المتعددة لممضادات الحيوية    7.4
Resistance : 

أصبح إنتشار الجينات التي تحمؿ المقاومة لممضادات الحيوية مشكمة تيدد الصحة  
 Bistue etالعالمية وتساىـ البلازميدات في إنتشار ىذه المقاومة بوساطة البكتريا الممرضة )

al.,2008.) 

تحمؿ جميعيا المحمية  K.pneumoniaeأظيرت نتائج الدراسة الحالية أف عزلات  
كانت أكثر العزلات  Kpn46صفة المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية وتشير النتائج أف العزلة 

أما العزلة  ،(4-11)جدوؿ  اً حيوي اً مضاد 15مقاومة لممضادات الحيوية إذ أستطاعت مقاومة 
Kpn101 مضادات حيوية  6إذ أستطاعت مقاومة  الأكثر حساسية بيف العزلات  ىي العزلة
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أف أكبر مقاومة لعزلات بكتريا  إذ( 2007السعدوف )إليو وتتفؽ ىذه النتائج مع ما توصؿ  ،فقط
في  ،مضاداً حيويا 22أستطاعت مقاومة  إذ K.pneumoniaeالكميبسيلا كانت مف نصيب 

 مضادات حيوية . 6حيف كانت أقؿ مقاومة ليذه البكتريا ىي 

( في دراسة عمى البكتريا ذاتيا المعزولة مف الأخماج 2008كما أوضحت الخفاجي ) 
المصاحبة لممثبتات الخارجية المستعممة في جراحة العظاـ والكسور تممؾ صفة المقاومة المتعددة 

مضادات حيوية  6% لمجموع 100مقاومة في عزلاتيا إذ أف أعمى نسبة لم ،لممضادات الحيوية
  %.24وأف أقؿ نسبة لممقاومة كانت 

 Klebsiella عزلات أظهرتها التً الحٌوٌة للمضادات المتعددة المقاومة:  4 – 11 جدول

pneumonia  

 التً المضادات عدد

 العزلات قاومتها
 العزلات أرقام العزلات عدد

7 2 Kpn101 

8 5 Kpn (7,17,47,18) 

9 4 Kpn (23,28,107) 

: 4 Kpn (26,29,108) 

21 3 Kpn (120,127) 

22 6 Kpn (13,16,111,117,128) 

24 2 Kpn112 

25 3 Kpn (114,126) 

26 2 Kpn46 

 

قيد الدراسة الى مجموعتيف عمى أساس عدد  K.pneumoniaeتـ تقسيـ عزلات  
 ةحيوي ات( مضاد10 -6( إذ وضعت العزلات المقاومة )4-12المضادات التي قاومتيا )جدوؿ 

( مضاد حيوي في المجموعة الثانية 15 -11أما العزلات المقاومة ) ،في المجموعة الأولى
عزلة بكتيرية مف  13إحتوت عمى  إذوكانت المجموعة الأولى ىي المجموعة السائدة في الدراسة 

ؿ نسبة مقاومة متعددة لممضادات الحيوية بينما كانت أق ،%(59.1عزلة وبنسبة ) 22مجموع 
 %( مف العزلات الكمية.40.9ضمف الدراسة الحالية أظيرتيا المجموعة الثانية وبنسبة )
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 مجموعتبن الى Klebsiella pneumonia  لبكترٌا المحلٌة العزلات تقسٌم:  4 – 12 جدول

 .قاومتها التً المضادات عدد أساس على

 المجموعة
 التً المضادات عدد

 قاومتها
 )%( المئوٌة النسبة المقاومة العزلات عدد

2 7 – 21 24 6:92 

3 22 – 26 : 519: 
 211 33  المجموع

 

 للمضادات  K.pneumoniae لبكترٌا المتعددة للمقاومة السائد النسق  8.4

 : الحٌوٌة

أظيرت نتائج الدراسة الحالية أف نسؽ المقاومة السائد لممقاومة المتعددة لممضادات  
وبعد تحميؿ المعمومات الخاصة بمقاومة  ،(4 – 12الحيوية يقع ضمف المجموعة الثانية ) جدوؿ 

 كؿ عزلة لممضادات الحيوية المستخدمة في ىذه الدراسة تبيف أف نسؽ المقاومة السائد لعزلات
 ( وكما يأتي:4 – 13مضاد )جدوؿ  11البكتريا قيد الدراسة ىو 

Amp – Cb – PRL – Amc – CL – Ce – TE – TMP – CN – CFm – FT 

لمضاد واحد  اً مقاوم اً (  أف ىناؾ جين4 – 13يتضح مف النتائج المسجمة في )الجدوؿ  
ضمف  12,13,14لدرجات المقاومة  ATM,CF,AKيضاؼ الى نسؽ المقاومة لممضادات 

 المجموعة الثانية عمى التوالي.

  . الحٌوٌة للمضادات المتعددة للمقاومة السائد النسق:  4 – 13 جدول

 تعدد درجة

 المقاومة
 المضادات نوع

22 Amp – Cb – PRL – Amc – CL – Ce – TE – TMP – CN – CFm – FT 
 

23 Amp – Cb – PRL – Amc – CL – Ce – TE – TMP – CN – CFm – FT- ATM 
 

24 Amp – Cb – PRL – Amc – CL – Ce – TE – TMP – CN – CFm – FT – ATM - CF 
 

25 Amp – Cb – PRL – Amc – CL – Ce – TE – TMP – CN – CFm – FT – ATM – CF - AK 
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 تحديد التراكيز المثبطة الدنيا لعدد من المضادات الحيوية :   9.4

( الى أف العزلات جميعيا (4 – 14تشير نتائج الدراسة الحالية وكما موضح في الجدوؿ  
ليذيف  M.I.Cوتراوحت قيـ  Ampicillin, Pipracillinأبدت مقاومة لكؿ مف المضادات 

-Garciaليو )إوىذه النتائج تتفؽ مع ماتوصؿ  ،/ مميميترمكغـ ( 512 -1024المضاديف )
Sureda et al.,2011  )كانت عزلاتو مقاومة لمػ  إذPipracillin  وتتفؽ ىذا  ،%100بنسبة

 , Ampicillinبمغت نسبة المقاومة لمػ إذ (  Al-Gamy,2012)إليو النتائج أيضا مع ما توصؿ 
Pipracillin 100. % 

/ مميميتر, وتتفؽ ىذه ( مكغـ(Cephalexin 64 -1024لمضاد  M.I.Cتراوحت قيـ  
-32≤لعزلاتو بيف  M.I.Cتراوحت قيـ إذ ( 2007السعدوف )إليو النتائج مع ما توصؿ 

  Kumar etالباحثوف )إليو ولـ تتفؽ ىذه النتائج مع ما توصؿ  ،( مكغـ / مميميتر (1024≤
al.,2011  ) تراوحت قيـ إذM.I.C  مكغـ/ مميميتر. 8ليذا المضاد 

ولاتتفؽ ىذه  ،مكغـ/مميميتر Cefotaxim (256-16)لمضاد   M.I.Cتراوحت قيـ 
 (32< – 0.5ليذا المضاد ) M.I.Cبمغت قيـ إذ (  (Al-Gamy,2012النتائج مع 
 .مكغـ/مميميتر

ىذه وتتفؽ  ،( مكغـ / مميميتر8-128بيف ) Ceftriaxoneلمضاد  M.I.Cبمغت قيـ  
ليذا المضاد  M.I.Cبمغت قيـ إذ (  (Wang  et  al.,2009إليو جزئيا مع ما توصؿ النتائج 
 . مكغـ/مميميتر 256<

يعزى سبب المقاومة لمضادات السيفالوسبورينات الى الضغط المستمر لأستعماؿ  
المضادات والذي ينتج عنو تطور صفة المقاومة وخاصة عف طريؽ موقع اليدؼ أو عف طريؽ 

 (. (Ruiz,2003وكؿ ىذه الميكانيكيات يشفر ليا كروموسوميا  ،أنظمة الدفؽ

وتتفؽ نتائج ىذه  ،( مكغـ/ مميميتر4-32بيف ) Imipenemلمضاد  M.I.Cبمغت قيـ  
وتتفؽ ىذه  ،((M.I.C  2 - ≥16بمغت قيـ إذ ( Wendt  et al.,2010الدراسة جزئيا مع )

ليذا المضاد  M.I.Cبمغت قيـ إذ ( Jiang  et al.,2012)الباحثوف إليو النتائج مع ما توصؿ 
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 Meropenem andالى أف مضادات الكاربابنيـ ) اوقد أشارو  ،( مكغـ / مميميتر32-4)
Imipenem( ىي الدواء المختار )Drug of Choice لعلاج الأصابات الحادة المتسببة عف )

 . ( ESBLs,AMPCالعائمة المعوية وذلؾ بسبب أستقرارية ىذه المضادات العالية ضد أنزيمات )

أتفقت و  ،مكغـ/ مميميتر( 8-256)بيف   Aztreonamمضاد ل M.I.Cتراوحت قيـ الػ  
 - 32) ليذا المضاد M.I.Cبمغت قيـ إذ ( Wang  et al.,2009ىذه النتائج جزئيا مع )

/ مكغـAmikacin (128-16 )مضاد ل   M.I.Cقيـ بينما كانت . مكغـ /مميميتر (256≤
   M.I.Cتراوحت قيـ  اذ( 2Al-Gamy,201)إليو مميميتر وتتفؽ ىذه النتائج مع ما توصؿ 

  Jaing)إليو و تتفؽ ىذه النتائج أيضا مع ما توصؿ  ،( مكغـ/ مميميتر4-128)ليذا المضاد 
et al.,2012  ) تراوحت قيـ إذM.I.C  ( مكغـ /مميميتر. 256< -4مف ) ليذا المضاد 

كانت إذ مكغـ/مميميتر ( 32-1024بيف ) Augmentinلمضاد  M.I.Cبمغت قيـ   
فييا مساوية لنقطة  M.I.Cعزلات كانت قيـ  3مقاومة ليذا المضاد بأستثناء  جميع العزلات

أظيرت جميع عزلات إذ ( Jaing  et al.,2012)إليو التوقؼ, وتتفؽ ىذه النتائج مع ما توصؿ 
K.pneumoniae   100مقاومة ليذا المضاد بنسبة.% 

وتتفؽ ىذه  ،مميميتر( مكغـ/ 4-64بيف )  Ciprofloxacinمضاد ل M.I.Cبمغت قيـ  
 ،( مكغـ/ مميميتر64 –2ليذا المضاد ) M.I.Cبمغت قيـ  اذ( 2007النتائج مع السعدوف )

ليذا المضاد  M.I.Cبمغت قيـ إذ ( Kumar,2011)إليو وتتفؽ ىذه النتائج جزئيا مع ما توصؿ 
 / مميميتر.مكغـ( 32)

كانت إذ / مميميتر  ( مكغـ4 –32)  Chloramphenicolمضاد ل  M.I.Cقيـ وجد اف  
-Alمع )جزئيا وتتفؽ ىذه النتائج   ،أغمب العزلات  قيد الدراسة حساسة ليذا المضاد

Gamy,2012 )بمغت قيـ  اذM.I.C ( مكغـ/ مميميتر. ويسبب 128<ليذا المضاد )
وليذه الأسباب فأف  ،الكمورامفينيكوؿ أضطرابات في كريات الدـ الحمر الناضجة ومرض فقر الدـ

 (. Brooks  et al.,2007اؿ ىذا المضاد يكوف مقيدا في العلاج )أستعم

( 32-1024ليذا المضاد بيف ) M.I.Cفقد تراوحت قيـ  Trimethoprimأما مضاد  
( مكغـ/ 8-1024عزلاتو بيف ) M.I.Cتراوحت قيـ  اذ( 2007وتتفؽ ىذه النتائج مع السعدوف )
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لعزلاتو بيف    M.I.Cتراوحت قيـ  اذ( Al-Gamy,2012ولـ تتفؽ ىذه النتائج مع ) ،مميميتر
   ( مكغـ/ مميميتر. 64< - 32)

(  Drug of Choice)  الحٌوٌة المضادات لبعض الأدنى المثبط التركٌز قٌم ( :4-14) جدول

 Klebsiella pneumonia بكترٌا عن المتسببة الألتهابات علاج فً

(ملٌلٌتر/  ماٌكروغرام)  التوقف نقطــــــــة/  الحٌوي المضــــاد   
TMP AK. CF C AMC IMP ATM CRO Ce CL PRL  AMP رقم 

 32 128 32 64 64 32 16 32 32 4 64 16 العزلة

239 43 43 5 623 9 16 239 27 367 2135 2135 8 

623 239 75 43 239 32 367 75 256 623 2135 2135 24 

239 43 43 9 623 5 27 239 27 623 623 2135 27 

623 64 9 9 623 5 27 43 75 64 623 2135 28 

623 27 43 9 623 9 32 43 27 64 623 2135 29 

239 43 27 27 43 27 32 239 27 623 2135 2135 34 

43 27 9 9 43 27 27 43 367 623 623 2135 37 

623 27 27 27 75 9 27 43 27 75 623 2135 39 

239 43 43 9 623 5 367 43 75 75 512 2135 3: 

367 239 75 27 2135 32 367 239 256 2135 2135 2135 57 

367 43 27 9 623 27 367 27 367 239 623 2135 58 

239 27 27 9 75 5 9 9 27 367 623 2135 212 

623 43 27 9 623 9 9 9 239 2135 623 2135 218 

623 27 9 5 239 27 9 9 239 367 623 2135 219 

239 27 9 5 623 5 27 27 367 367 512 2135 222 

623 239 43 27 2135 43 27 239 256 2135 2135 2135 223 

2135 228 75 43 623 32 367 239 367 623 2135 2135 225 

2135 75 27 27 75 32 64 8 74 239 623 2135 228 

239 64 27 43 239 5 9 239 27 239 623 2135 231 

623 75 43 9 75 27 27 43 239 367 512 2135 237 

623 43 27 27 623 5 27 43 27 2135 623 2135 238 

239 75 75 43 623 16 8 75 16 623 2135 2135 239 

*AMP.: Ampicillin        PRL.: Piperacillin       CL.: Cephalexin      Ce.: Cefotaxime     

CRO.: Ceftriaxone     ATM.: Aztreonam      IMP.: Imipenem     AMC.: Augmentin          

    C.: Chloramphenicol   CF.: Ciprofloxacin     AK.: Amikacin        TMP.: Trimethoprim  
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 : الثقٌلة المعادن لبعض  K.pneumoniae بكترٌا تحمل  10.4

لممعادف الثقيمة جدوؿ   K.pneumoniaeلقد أظيرت نتائج الدراسة الحالية مدى تحمؿ  
( وبتراكيز الكوبمتو  ،النحاسو  ،الفضةو  ،الزئبؽو  ،قد أستخدمت المعادف )الزنؾ  ،(15-4)

 .مختمفة

ممي موؿ مف  1.5عزلة ليا القابمية عمى تحمؿ  22عزلة مف مجموع  11أظيرت  
نما بي ،(4-11% )شكؿ 50معدف الكوبمت وىو أعمى تركيز أستطاعت البكتريا تحممو وبنسبة 

عزلات  8وتحممت  ،%13.6ممي موؿ وبنسبة  0.5عزلات أقؿ تركيز ليذا المعدف  3تحممت 
 %.36.4ممي موؿ ليذا المعدف وبنسبة   1تركيز 

ممي  3أما بالنسبة لمعدف النحاس فقد كاف أعمى تركيز تحممتو العزلات قيد الدراسة ىو  
 4اما أقؿ تركيز تحممتو  ،(4-11% )شكؿ 50عزلة ىذا التركيز وبنسبة  11تحممت إذ  ،موؿ

أما باقي العزلات فقد تحممت تراكيز  ،% 18.2ممي موؿ وبنسبة  0.5عزلات ليذا المعدف ىو 
أي  يرتبط النحاس بمواقع خاصة عمىو ,  ممي موؿ ليذا المعدف  1,2,2.5لمنحاس تراوحت بيف 

فاعلات يحرر منيا جذور حامض آميني لمكائف المجيري ويعيد دورة الأكسدة والأختزاؿ ويولد ت
اليايدروكسيد الحرة قرب مواقع الأرتباط ىذه مما يسبب أضرار متعددة لمحامض الاميني 

(Borkow and Gabbay,2005.) 

عزلة مف تحمؿ أعمى  22عزلات مف مجموع  7بالنظر الى نتائج الفضة فقد تمكنت  
 8ينما أقؿ تركيز تحممتو ب ،(4-11% )شكؿ 31.8ممي موؿ وبنسبة  0.03تركيز ليذا المعدف 

 0.02الباقية تركيز  7بينما تحممت العزلات الػ  ،%36.4ممي موؿ وبنسبة  0.01عزلات كاف 
إف مقاومة البكتريا لأيوف الفضة سُجمت بشكؿ دوري  ,% ليذا المعدف31.8ممي موؿ وبنسبة 

عندما تكوف نسبة سُمية الفضة  ،ردىات الجروح والحروؽ ،مف مصادر مختمفو مثؿ المستشفيات
 (.Gupta,2001متوقعة لممقاومة )

معدف الزئبؽ وبنسبة مف  ممي موؿ 0.03عزلات مف تحمؿ أعمى تركيز  6تمكنت  
 %.36.4ممي موؿ وبنسبة  0.01كاف  عزلات 8(, وأقؿ تركيز تحممتو  4-12% )شكؿ 27.3
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في كؿ مف البكتريا السالبة  إف مقاومة الزئبؽ تنجز بوساطة إزالة السموـ الأنزيمي 
ىناؾ مجموعة مف الجينات تُشفر لإنتاج الفسحة البلازمية المرتبطة  ،والموجبة لصبغة كراـ

وتقوـ الفسحة البلازمية المرتبطة بالبروتيف بجمع  ،بالبروتيف والغشاء المرتبط  بنقؿ البروتيف
Hg+2  بكيميائية الأكسدة والأختزاؿ  مف البيئة المحيطة ثـ تنقمو الى السايتوبلازـ ليتعادؿ

(Bruins  et al.,2000 ) , عزلة مف العزلات قيد الدراسة مف  13اف نتائج معدف الزنؾ تشير و
وأقؿ تركيز  ،(4-11% )شكؿ 59.1ممي موؿ وبنسبة  1.5تحمؿ أعمى تركيز ليذا المعدف 

تبقية مف تحمؿ عزلات الم 5بينما تمكنت  ،%18.2ممي موؿ وبنسبة  0.5عزلات ىو  4تحممتو 
 %.22.7ممي موؿ مف ىذا المعدف وبنسبة  1

 المعادن بعض لتراكٌز Klebsiella pneumonia بكترٌا تحمل( :  4-15) جدول        

 . مول ملً/  الثقٌلة

ZN HG AG CU CO العٌنة رقم 

0.5 0.02 0.03 3 1 7 

296 0.01 0.01 3 1 13 
1 0.02 0.02 4 2 16 

1.5 0.03 0.01 2.5 296 17 

296 0.02 0.02 2.5 1 18 
1 0.01 0.01 4 1 23 

296 0.01 0.02 2 0.5 26 
0.5 0.02 0.02 1 296 28 

0.5 0.04 0.04 4 1 29 

1.5 0.03 0.03 3 1.5 46 

1 0.02 0.02 0.5 1.5 47 

296 0.01 0.03 0.5 1 101 
1 0.02 0.01 0.5 296 107 

0.5 0.01 0.01 1.5 296 108 
1.5 0.01 0.01 1.5 1 111 

1.5 0.03 0.03 3 296 112 

1.5 0.03 0.03 4 1.5 114 
2,6 0.04 0.04 4 1.5 117 

1 0.01 0.03 2 0.5 120 
1.5 0.01 0.02 3 1 126 

296 0.02 0.01 3 0.5 127 
296 0.03 0.01 0.5 1.5 128 

 Znالزنك:           Hgالزئبق:          Agة:الفض            cuالنحاس: coالكوبلت:    
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Zinc Cobalt Copper Silver Mercury
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إف مقاومة البكتريا لممعادف الثقيمة قد تكوف نتيجة لوجود البلازميد الذي يتوسط مقاومة        
صابات المكتسبة بلازميدات أقترانية بعض عزلات العائمة المعوية مف الإوقد سجمت في  ،المعادف

 (. Egbebi and Famurewa,2011تُشفر لمقاومة مختمؼ المعادف الثقيمة ) 

 

 

 

 

      

  

         

 من لمجموعة Klebsiella pneumonia بكترٌا لمقاومة المئوٌة النسب( : 4-12) شكل 

 الثقٌلة المعادن

 :الثقٌلة والمعادن الحٌوٌة للمضادات العزلات مقاومة بٌن العلاقة  11.4

مختمفة لممضادات الحيوية والمعادف الثقيمة  أظيرت العزلات قيد الدراسة أستجابات 
 Kpn46مثلا أستطاعت العزلة ف ،ياأو جميع يابعض ممضاداتلتراوحت بيف المقاومة والحساسة 

معادف ثقيمة  5وتحمؿ  ،(%93.8مضاد حيوي وبنسبة ) 15المعزولة مف الادرار مف مقاومة 
(Zn,Hg,Ag,Cu,Co )، ( 100وبنسبة)%، العزلة  تبينما تمكنKpn101  والمعزولة مف

  معدف ثقيؿ وبنسبة 1وتحمؿ  ،(%37.5مضادات حيوية وبنسبة ) 6الحروؽ  مف مقاومة 
ف العزلات المأخوذة مف الادرار ىي الاكثر مقاومة لممضادات إ (.4 – 16)جدوؿ  ،(20%)

أف ىناؾ خطورة عالمية  Kumar et al.,2011وقد أشار الباحثوف  ،الحيوية والمعادف الثقيمة
ذات المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية التي تسبب الاصابات  K.pneumoniaeلعزلات 

المكتسبة واصابات الجياز البولي وأف وبائية ىذه البكتريا تحدث بسبب جينات خاصة لمقاومة 
عدؿ مقاومة المضادات الحيوية. أما بالنسبة لمعزلات المأخوذة مف الحروؽ فقد سجمت أدنى م

%
مة

او
مق

ال
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لممضادات الحيوية والمعادف الثقيمة. مف خلاؿ نتائج الدراسة الحالية تبيف إف نجاح وسائؿ 
السيطرة عمى الأصابات في وحدات الحروؽ مثؿ التدريب الجيد لمعامميف الصحييف في ىذه 

ومنع أنتشار الممرضات البكتيرية في ىذه الوحدات مف خلاؿ المتابعة والتحري  ،الوحدات
متابعة طرؽ العلاج المتبعة في ىذه و  ،مستمر عف طريؽ أخذ العينات منيا وبشكؿ دوريال

الوحدات ونتائجيا وتأثيراتيا, أدت مجتمعة الى أف تكوف مقاومة البكتريا في ىذه الوحدات في 
 والجروح . ،والقشع ،أدنى معدؿ قياسا الى مقاومة البكتريا في الادرار

 الحٌاتٌة المضادات من لبعض الدراسة قٌد العزلات لمقاومة ٌةالمئو النسب(:  4 – 16) جدول

  الثقٌلة والمعادن

 
 العزلة رقم

 
 العزل مكان

 عدد

 المضادات

التً قاومتها 
 العزلات

% 

 المعادن عدد

التً  الثقٌلة
قاومتها 
 العزلات

% 

Kpn13 51 3 68.8 21 الادرار 

Kpn16 51 3 7999 11 الادرار 
Kpn46 211 6 499: 26 الادرار 

Kpn114 211 6 9896 25 الادرار 
Kpn126 51 3 9896 25 الادرار 

Kpn17 51 3 5499 8 القشع 

Kpn18 31 2 43.8 7 القشع 
Kpn47 31 2 5499 8 القشع 

Kpn112 211 6 9294 24 القشع 
Kpm7 51 3 5499 8 الحروق 

Kpn23 31 2 61 9 الحروق 

Kpn26 31 2 6794 : الحروق 
Kpn28 31 2 61 9 الحروق 

Kpn29 71 4 6794 : الحروق 
Kpn101 31 2 4896 7 الحروق 

Kpn107 31 2  61 9 الحروق 
Kpn108 31 2 6994 : الحروق 

Kpn111 51 3 6794 8 الحروق 

Kpn120 31 2 7396 21 الحروق 
Kpn117 211 6 68.8 21 الجروح 

Kpn127 51 3 7396 21 الجروح 
Kpn128 71 4 7999 22 الجروح 
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إف الأحياء المجيرية المقاومة لممضادات الحيوية والمتحممة لممعادف الثقيمة يكوف  
لذلؾ فأف  ،محمولتيف عمى البلازميدغالباً ما تكوف وأف ىاتيف الصفتيف  ،إنتشارىا بشكؿ سريع

أكثر مف تمؾ التي تحدث  Rىذه الأحياء تتكيؼ لمظروؼ بشكؿ سريع بسبب إنتشار عوامؿ 
بوساطة الطفرات مما يؤدي الى زيادة سريعة جدا في أعدادىا وبالتالي تؤدي الى مشاكؿ خطيرة 

 (. Bhattacherjee  et  al.,1988عمى الصحة العامة ) 

إف الجينات المسؤولة عف مقاومة المعادف  Knapp  et al.,2011أشار الباحثوف  
 ،وتكوف ىذه الجينات متنقمة ،مرتبطة مع تمؾ الجينات المسؤولة عف مقاومة المضادات الحيوية

وتُشفر ىذه الجينات كذلؾ لميكانيكية إزالة السموـ مثؿ مضخات الدفؽ والتي بدورىا تختزؿ 
أو قد تتضمف المقاومة جينات  ،حيويةالتراكيز الداخؿ خموية لكؿ مف المعادف والمضادات ال

 منفصمة تندمج مع بعضيا وتكوف عناصر جينية واحدة مسؤولة عف تمؾ المقاومة .

 الثقٌلة والمعادن الحٌوٌة المضادات مقاومة بٌن للعلاقة الأحصائً التحلٌل(:  4 – 17)  جدول

  الدراسة قٌد   Klebsiella pneumonia لعزلات

 الانحراف

 ( St)المعٍاري
 عذد أعلى (m)الوسٍط

 المقاومة
 عذد أدنى

 المقاومة
 مقاومة نوع

 البكترٌا
 عذد

 العزلات
 نوع

 العزلات

 المضادات 11 15 24 1.7±

 الحٍوٌة
 
5 

 
 الادرار

 الثقٍلة المعادن 2 5 3.2 296±

 المضادات 8 13 8.5 2.6±

 الحٍوٌة
 
4 

 

 
 القشع

 الثقٍلة المعادن 1 5 2.3 1.6±

 المضادات 7 21 992 292±

 الحٍوٌة
 
10 
 

 
 الحروق

 الثقٍلة المعادن 1 3 1.4 0.7±

 المضادات 21 22 2198 196±

 الحٍوٌة
 
3 

 
 الجروح

 الثقٍلة المعادن 2 5 3.3 293±
 

  K.pneumoniae لبكترٌا البلازمٌدي النسق  12.4

قيد الدراسة سيما تمؾ التي أظيرت  تـ التحري عف المحتوى البلازميدي لمعزلاتوقد  
 Pure Yieldمقاومة متعددة لممضادات الحيوية وعدد مف أملاح المعادف الثقيمة وذلؾ بأستخداـ 

Plasmid Miniprep Kit  المجيز مف قبؿ شركةPromega (U.S.A)،  وبعد عزؿ الدنا
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أظيرت نتائج الدراسة الحالية أحتواء  البلازميدي وترحيؿ الدنا المستخمص عمى ىلاـ الأكاروز
أحتوت ىذه العزلات إذ حزمة مف البلازميد تختمؼ في الحجـ  2جميع العزلات قيد الدراسة عمى 

عزلات مف أي حزـ بلازميدية عمى الرغـ  4فيما خمت  ،(4-13)شكؿ  Mega Plasmidعمى 
لمعادف الثقيمة فضلًا عف مف أحتوائيا عمى مقاومة متعددة لممضادات الحيوية وبعض املاح ا

ويمكف أف يعود سبب المقاومة ليذه العزلات الى كوف صفة  ،إنتاجيا لأنزيمات البيتالاكتاميز
نتاج الأنزيـ فييا محموؿ عمى الكروموسوـ أو   .ؽ المقاومة الأخرىائأحدى طر المقاومة وا 

فيناؾ نمط  ، ةلاتوجد علاقة بيف المحتوى البلازميدي ونمط المقاومة لممضادات الحيوي 
جينات كروموسومية ولاعلاقة ليا و  ،عاثياتو  ،مقاومة يمكف أف يُشفر بوساطة ترانسبوزوف

 ( .Karbasizaed  et  al.,2003بالبلازميدات )

( بأف جميع عزلات Wei et al.,2005تتفؽ ىذه النتائج مع ما وجده ) 
K.pneumoniae وتتفؽ أيضا مع  ، الوزف الجزيئي تيمختمفتيف بلازميدي تيفتحتوي عمى حزم

ذات حجوـ مختمفة  K.pneumoniae( بأف عزلات Al-Charrakhc et al.,2011ما وجده )
الذي يُشفر لممقاومة المتعددة لممضادات الحيوية  Mega Plasmidوبعض منيا يحتوي عمى 

 والمعادف الثقيمة .

أستخداـ النسؽ البلازميدي ( الى أمكانية 1989وزملاؤه )   Lipumaأشار الباحث  
إضافة الى نسؽ المقاومة لممضادات الحيوية في تحديد مدى التقارب بيف السلالات البكتيرية 

 وبالتالي معرفة وبائيتيا.

 :البكتٌري الأقتران  13.4

A: الاقتران فً الوسط السائل: 

البلازميدات وذلؾ لموقوؼ عمى الدور الذي تؤديو ، أُجريت عممية الأفتراف البكتيري 
)خاصة الأقترانية منيا( في إمكانية نقؿ صفة المقاومة لممضادات الحيوية والتحمؿ لعدد مف 

ضافة الى نقؿ صفة إنتاج أنزيـ البيتا لاكتاميز وقد بالإ ،املاح المعادف الثقيمة المستعممة
 – 2معمميف  أستخدمت طريقة التخافيؼ العُشرية ونميت العزلات عمى أوساط إنتقائية حاوية عمى

Markers ولـ تنجح العزلات قيد الدراسة في تحقيؽ ، ىما مضادي الريفامبسيف والأمبسيميف
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كررت ىذه التجربة ثلاث مرات وعمى الرغـ مف ذلؾ لـ يتـ الحصوؿ عمى  ، عممية الأقتراف
مستعمرات مقترنة بالرغـ مف إحتواء العزلات عمى بلازميدات كانت تُشفر لمقاومة المضادات 

وربما تكوف البلازميدات ذات طبيعة أقترانية لكنيا فشمت   الحيوية وبعض المعادف الثقيمة .
  بالأقتراف بسبب قمة التماس بيف الخلايا الواىبة والمستممة في الوسط السائؿ. 

B:   طريقة( الأقتران البكتيري في الوسط الصمبSeldeen,K.1999) : 

تـ تنمية  ،قيد الدراسة في تحقيؽ الأقتراف في الوسط السائؿ بعد أف فشمت العزلات 
لإجراء عممية الأقتراف البكتيري  Trypticase Soya Agarالعزلات عمى الوسط الصمب 
ونميت العزلات بعد ذلؾ عمى وسط إنتقائي يحوي مضادي ، والحصوؿ عمى خلابا اقترانية

قتراف وكررت ىذه التجربة ثلاث مرات في تحقيؽ الإ ولـ تنجح العزلات، الأمبسيميف والريفامبسيف
وربما يكوف السبب ايضا لقمة التماس  وعمى الرغـ مف ذلؾ لـ يتـ الحصوؿ عمى خلايا اقترانية.

 .بيف الخلايا الواىبة والمستممة في التخافيؼ العشرية

C : طريقة( الأقتران البكتيري في الوسط الصمبMiller,1972) : 

ىذه الطريقة بعد أف فشمت العزلات قيد الدراسة في تحقيؽ الأقتراف بالطرؽ  لقد أُختيرت 
تـ إذ  ، السالفة الذكر وتعتمد ىذه الطريقة عمى التماس المباشر بيف الخميتيف الواىبة والمستممة

الى وسط  يحتوي عمى مباشرة نقؿ المستعمرات النامية  مف وسط نقيع القمب والدماغ الصمب 
ميف والريفامبسيف لمنع ظيور العزلات الواىبة والسماح لمعزلات المستممة بالنمو مضادي الأمبسي

 إذا تمكنت مف التعبير عف عامؿ المقاومة الذي جرى إنتخابو .

عزلة وبنسبة 18عممية أقتراف مف أصؿ  18أظيرت نتائج الدراسة الحالية نجاح  
لايا الأصمية والأقترانية وقد أنتقمت % وكاف ىناؾ تشابياً في نسؽ البلازميدات العائدة لمخ100

( الى الخلايا الأقترانية Kpn46, Kpn112جميع البلازميدات مف الخلايا الأصمية لمعزلات )
وجود اف   Frifelder(1987)(. اشار4-13والواضح محتواىا البلازميدي في الشكؿ )

الاقترانية بشرط احتواء الاخيرة عمى البلازميدات المنتقمة ذاتيا يسيؿ انتقاؿ البلازميدات غير 
ويطمؽ عمى ىذه العممية ، الجينات المشفرة للانزيمات المتخصصة بعمؿ قطع في احد الشريطيف
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وىدا ما يفسر انتقاؿ جميع البلازميدات الكبيرة منيا والصغيرة مف  ،((Mobilizationبالتحريؾ
 الخلايا الواىبة الى الخلايا المستممة.  

 

 

     

       Plasmid band  

 

 

 

 

 

 

 

 

 والمستلمة( K.pneumoniae) الواهبة للخلاٌا البلازمٌدي المحتوى(: 4-13) شكل

(E.coliMM294) 90فولت / سم  لمدة  75  ،%0.7تركٌز الهلام  ، المقترنة والخلاٌا  

 . دقٌقة 

K1  :للعزلة البلازميدي المحتوى يمثل Kpn46  

K1p  :المقترنة للعزلة البلازميدي المحتوى يمثل Kpn46 القياسية السلالة مع  

K3  :للعزلة البلازميدي المحتوى يمثل Kpn112  

K3p1  :المقترنة للعزلة البلازميدي المحتوى يمثل Kpn112 القياسية السلالة مع  

E  :القياسية للسلالة البلازميدي المحتوى E.coli MM294 

M  ( 1000: يمثل الدليل الحجمي bp . ) 
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إذ التماس المباشر بيف الخميتيف الواىبة والمستممة الى قد يُعزى سبب نجاح ىذه الطريقة  
أو أحتماؿ كوف احدى نوعي البلازميدات في الخلايا  ، تمت ىذه الطريقة بدوف عمؿ أي تخافيؼ

قترانية في إالواىبة غير أقترانية ولكنيا متحركة فأنتقمت الى الخلايا الواىبة بوجود بلازميدات 
أو قد تكوف البلازميدات غير أقترانية وغير متحركة ، Donationبعممية تسمى  يانفسالخمية 
وىنا لاتستطيع الأنتقاؿ إلا بوجود بلازميدات تتحد معيا بعممية تدعى  ونفسالوقت 

Conduction (.2011 ، )المرجاني 

  إنتقال صفة إنتاج أنزيمات البيتا لاكتاميز :  15.4

تـ التحري عف إنتقاؿ صفة إنتاج أنزيـ البيتا لاكتاميز في الخلايا الأقترانية وظيرت  
 (.4 –18)جدوؿ، %(83.3عزلة إقترانية وبنسبة ) 18عزلة مف  15صفة إنتاج ىذا الأنزيـ في 

الباحثوف إليو وىذا يؤكد أف صفة إنتاج ىذا الأنزيـ محمولة بلازميديا وتتفؽ مع ما أشار  
(Poirel et al., 2000 بأف أغمب أنزيمات البيتا لاكتاميز المكتشفة حديثاً تقع تحت سيطرة )

ؤوليتيا لمقاومة المعادف بلازميدات إقترانية كبيرة الحجـ تُشفر لممقاومة المتعددة فضلًا عف مس
 9إذ أستطاعت  ، تـ إجراء فحص التحري عمى أنزيمات البيتا لاكتاميز الواسعة الطيؼ. الثقيمة
% مف إنتاج ىذا الأنزيـ  مما يشير الى أف صفة إنتاج ىذا الأنزيـ قد تكوف 50وبنسبة  عزلات

 بلازميدية أو قد تكوف محمولة عمى الكروموسوـ .

إذ  Metallo β-Lactamaseتـ التحري عف إنتاج الخلايا الأقترانية لأنزيمات  
الى أف صفة إنتاج ىذا % مف إنتاج ىذا الأنزيـ مما يشير 55.6عزلات وبنسبة  10أستطاعت 

 الأنزيـ قد تكوف بلازميدية أو قد تكوف محمولة عمى جينات كروموسومية.

 :مضادات الحيوية والمعادن الثقيمةإنتقال صفة مقاومة ال    16.4

صفة مقاومة أغمب المضادات الحيوية والمعادف الثقيمة  أظيرت نتائج ىذه الدراسة إنتقاؿ 
مف الخلايا الواىبة التي تممؾ صفة المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية والمعادف الثقيمة 
المستخدمة قيد الدراسة الى الخلايا المستممة المتمثمة بالسلالة القياسية والحساسة لأغمب 

 (.4 – 18)جدوؿ  ، يف المقاومة لوالمضادات الحيوية عدا مضاد الريفامبس
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 الثقٌلة والمعادن الحٌوٌة المضادات مقاومة عن المسؤولة المحددات إنتقال:  4-18 جدول

  البكتٌري الأقتران طرٌق عن لاكتامٌز البٌتا وأنزٌمات

 المستلمة للخلاٌا المقاومة مظاهر الواهبة للخلاٌا المقاومة مظاهر العزلة رقم
Kpn7  AMP.,Cb.,PRL.,Ce.,AMC.,TMP.,FT., 

βLac
-

 ، (Cu,Ag) 
AMP.,Cb.,PRL.,Ce.,FT 

βLac
-
 , (Cu) 

Kpn13 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,CN.,TE.,FT.,TM
P 

βLac
+
, (Zn,Cu) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,TE.,TM
P 

βLac
+
, (Zn) 

Kpn16 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,ATM.,AMC.,CN.,TE.,TMP.,F
T 

βLac
+
, (Zn,Co) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,ATM.,AMC.,TMP.,F
T 

βLac
-
, (Zn,Co) 

Kpn17 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,CFM.,CN.,TMP 
βLac

+
, (Zn,Co) 

AMP.,Cb.,PRL.,CFM.,CN 
βLac

-
, (Zn,Co) 

Kpn18  AMP.,Cb.,PRL.,Ce.,AMC.,CN,cl 
  βLac

+
, (Zn) 

AMP.,Cb.,PRL.,AMC.,CN,cl 
βLac

+
, (Zn) 

Kpn26 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,AMC.,TE 
βLac

+
, (Zn) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,ATM.,AMC. 
βLac

-
, (Zn) 

Kpn28 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,AMC.,TE., 
TMP 

βLac
+
, (Co) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,AMC., 
TMP 

βLac
+
, (Co) 

Kpn29 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,CFM.,ATM.,CN.,FT.,AMC 
βLac

+
, (Cu,Ag,Hg) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,CFM.,AMC 
(Cu)   βLac

+
, 

Kpn46 AMP.,Cb.,PRl.,CL.,Ce.,Cfm.,ATM.,AMC.,AK.,CN.,Cf
.,C.,TE.,TMP.,FT 

βLac
+
, (Zn,Cu,Co,Ag,Hg) 

AMP.,Cb.,PRl.,CL.,Ce.,Cfm.,ATM.,AMC.,Cf.
,C.,TE.,TMP.,FT 

βLac
+
, (Zn,Cu.,Ag,Hg) 

Kpn108 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,CN., 
AMC.,TE., 
βLac

+
, (Co) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM., 
AMC., 

βLac
+
, (Co) 

Kpn111 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,ATM.,AMC.,CN.,Cf.,TE.,TM
P 

βLac
+
, (Zn) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,AMC.,CN.,TMP 
βLac

-
, (Zn) 

Kpn112 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,CN.,TE.,TMP.,A
MC.,C.,Cf 

βLac
+
, (Cu,Co,Zn,Ag,Hg) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,CN.,TE.,
TMP.,AMC.,Cf 

βLac
+
, (,Co,Zn,Ag,Hg) 

Kpn114 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,CN.,TE.,TMP.,A
MC.,FT.,Cf.,AK 

βLac
+
, (Cu,Co,Zn,Ag,Hg) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CFM.,ATM.,TMP.,A
MC.,Cf. 

βLac
+
, (Cu,Co,Zn) 

Kpn117 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CN.,TE., 
TMP.,AMC.,FT.,Cf 

βLac
+
, (Cu,Co,Zn,Ag,Hg) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,CN., 
FT 

βLac
+
, (Cu,Co,Zn,Ag) 

Kpn120 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,AMC.,TE., 
TMP.,FT.,ATM 

βLac
+
, (Ag) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,AMC.,TE., 
TMP.,ATM 
βLac

+
, (Ag) 

Kpn126 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,Cfm.,ATM.,AMC.,AK.,CN.,C
f.,TE.,TMP.,FT 
βLac

+
, (Zn,Cu) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,Cfm.,AMC.,TE.,TMP 
βLac

+
, (Zn,Cu) 

Kpn127 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,AMC.,CN.,TE.,TMP.,Cfm 
βLac

+
, (Zn,Cu) 

AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,TMP 
βLac

+
, (Zn,Cu) 
 

Kpn128 AMP.,Cb.,PRL.,CL.,Ce.,.,ATM.,CN.,TMP.,AMC.,FT.,
AK 

βLac
+
, (Co,Zn,Hg) 

AMP.,Cb.,PRL.,Ce.,.,ATM.,AMC. 
βLac

+
, (Co,Zn) 
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إف عدـ إنتقاؿ بعض المحددات المسؤولة عف المقاومة الى البكتريا المستممة قد يعزى  
تمتمؾ بلازميدات  أو أف بعض العزلات ، لكوف تمؾ المحددات قد تكوف محمولة عمى كروموسوـ

إقترانية فقدت الجينات الخاصة بالأنتقاؿ نتيجة حصوؿ طفرات وراثية تفقد البلازميد الموقع 
 ,Frifelderالمحدد لعمؿ الأنزيمات القاطعة مما يؤدي الى فشمو في تحفيز الدنا للأنتقاؿ )

1987 .) 

لمقاومة المضادات الحيوية كانت  إف أعمى نسبة إنتقاؿ( 4 – 19يلاحظ مف الجدوؿ ) 
في حيف كانت أقؿ نسبة مقاومة كانت ، %100والببراسيميف بنسبة  ، الكاربنسميفو ، للأمبسيميف

( الى Al-Charrakhc et al.,2011)إليو وتتفؽ مع ما أشار  ، %35.7لمجنتامايسيف وبنسبة 
ف واضحاً وعزى سبب ذلؾ الى أف أف انتقاؿ صفة مقاومة الجنتامايسيف في الخلايا المقترنة لـ يك

وكانت أعمى نسبة إنتقاؿ لممعادف الثقيمة ، مقاومة ىذا المضاد قد تكوف كروموسومية الموقع
وأقؿ نسبة إنتقاؿ كانت لمعدف الزئبؽ وبنسة ، %100بمغت نسبة الأنتقاؿ إذ لمعدف الزنؾ 

( الى اف بعض انواع المقاومة Rouch et al., 1995)إليو %. وتتفؽ مع ما أشار 16.6
 .لممعادف الثقيمة مثؿ الزئبؽ تكوف محمولة عمى جينات كروموسومية

( اف الجينات المسؤولة عف مقاومة المعادف الثقيمة تكوف Baron et  al.,1999لاحظ ) 
وأف ىذه البلازميدات في بعض الحالات تحمؿ جينات  ، محمولة عمى بلازميدات أو جينات قافزة

ة لبعض المضادات كالبنسيميف والكاربنسيميف والببراسيميف والتي ليا القدرة عمى الأنتقاؿ مف مقاوم
 ( .Transduction( أو التنبيغ )Conjucationخمية الى أخرى بوساطة الأقتراف البكتيري )
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 عملٌة خلال الثقٌلة والمعادن وٌةالحٌ للمضادات المقاومة إنتقال نسبة ٌبٌن : 4-19 جدول

   البكتٌري الأقتران

 لمقاومة المظهرٌة الصفة

 والمعادن البكتٌرٌة المضادات

 الثقٌلة

 الواهبة الخلاٌا عدد

 للصفة الحاملة
 الى الصفة إنتقال

 المستلمة الخلاٌا
 للأنتقال المئوٌة النسبة

Ampicillin 29 29 211% 
Carbencillin 29 29 211% 
Piperacillin 29 29 211% 
Cephalexin 29 28 :595% 
Cefotaxime 27 25 9896% 
Cefexime 22 : 9293% 

Aztreonam : 7 7798% 
Augmentin 27 24 9294% 

 Amikacin 5 1 1ا
Gentamycin 25 6 4698% 

Ciprofloxacin 7 4 61% 
Chloramphenicol 3 2 61% 

Tetracyclin 24 6 4996% 
Trimethoprim 25 22 8997% 
Nitrofurantion 21 6 61% 

Cobalt  21 : :1% 
Copper  9 7 87.5% 
Mercury  7 2 2798% 

Silver  8 6 8295% 
Zinc  24 24 211% 
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 ( : إستمارة إستبيان المعمومات الخاصة بالمرضى .1ممحق )

 رقم العزلة . -1

 أسم المريض: -2

 العمر: -3

 الجنس: -4

 نوع الإصابة: -5

 تاريخ أخذ العينة: -6

 :الإصابةالدواء المستخدم خلال  -7
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( : أماكن عزل العينات من مستشفيات : بعقوبة العام , الطواريء الجراحية , 2ممحق )
 والأستشارية .

 ( 206عـــــدد العينـــات )
 المجموع الجراحية الطوارئ  الاستشارية م. بعقوبة العام  نوع العينة

 70 40 - 30 الجروح
 56 - - 56 الحروق
 57 7 30 20 القشع
 23 10 - 13 الإدرار

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



                                                                                                           ملاحق                       ال
 

 المستعمل لتشخيص البكتريا  VITEK  2جهاز  (4) ممحق

  

 اختبار كيموحيوي  64والمكون من  VITEK  2( أشرطة التشخيص بجهاز 5ممحق )

 

 



 501                                                                                           الاستنتاجات والتوصيات               

 

 الاستنتاجات

 : الاستنتاجات

 ، المجاري البولية لالتياباتمن المسببات الميمة  Klebsiella pneumoniaبكتريا  دتع -1
 ىءوالطوار  ،التنفسية الحادة في مستشفى بعقوبة العام الالتياباتو الحروق، و ، أخماج الجروحو 

 في مدينة بعقوبة . والاستشارية، الجراحية 

القابمية عل إنتاج و ، عمى عدد من عوامل الضراوة مثل المحفظة ياجميعالعزلات  احتوت -2
 %.111والغشاء الحيوي وبنسبة  أنزيم اليوريز، 

لات عمى وأحتواء بعض العز  ، احتواء معظم العزلات عمى أنزيمات البيتا لاكتاميز الأعتيادية -3
 أنزيمات البيتا لاكتاميز واسعة الطيف وأنزيمات الميتالو بيتا لاكتاميز .

لوحظ أن المقاومة المتعددة لممضادات الحيوية كانت شائعة بين العزلات المحمية من بكتريا  -4
K.pneumoniae قيد الدراسة. 

ىما أكثر المضادات الحيوية  التي Imipenem  ، Chloramphenicolن مضاديإ -5
 أظيرت جميع العزلات قيد الدراسة الحساسية ليما.

 أظيرت العزلات قيد الدراسة تحمل لممعادن الثقيمة وبتراكيز مختمفة . -6

وجود علاقة بين قابمية تحمل العزلات قيد الدراسة لممعادن الثقيمة مع مقاومة تمك العزلات  -7
 ية .و لممضادات الحي

 ، والبيتالاكتاميز الواسعة الطيف ، لمحددات الوراثية المشفرة لإنتاج أنزيمات البيتالاكتاميزا-8
كون محمولة عمى جينات الميتالوبيتالاكتاميز قد تكون بلازميدية أو قد ت وأنزيمات

 .كروموسومية

من  K.pneumoniaeطريقة الأقتران بالوسط الصمب وبدون عمل تخافيف لبكتريا تعد  -9
 ق الأقتران ليذه البكتريا .ائأفضل طر 



 501                                                                                           الاستنتاجات والتوصيات               

 

 التوصيــــــات

من وحدات العناية المركزة وأجيزة   K.pneumoniaeضرورة إجراء دراسة لعزل بكتريا  -1
وغيرىا من الأجيزة الطبية لمعرفة مدى إنتشار ووبائية ، وأجيزة الغسيل الكموي ، القثطرة البولبة

 . ميياوع ىذه البكترية في أسطح ىذه الأجيزة

دراسة إنتشار أنزيمات الميتالوبيتالاكتاميز في الأنواع البكتيرية المختمفة وتحديد النسق  -2
 التقطيعي لمبلازميدات المشفرة ليا .

إجراء دراسات موسعة عن عوامل الضراوة الميمة ليذه البكتريا من الناحية الوراثية بأستخدام  -3
 لتحديد وبائية ىذه البكتريا . PCR (Polymerase Chain Reaction)تقنية 

فعال  اً علاجبوصفو  وموأمكانية أستخدا  Imipenemإجراء دراسات موسعة عمى مضاد  -4
 . K.pneumoniaeلعلاج الأصابات الناتجة عن بكتريا  اً ومختار 

لإنجاح عممية الإقتران البكتيري يوصى بأستخدام مركبات كيميائية ذات خصوصية عالية  – 5
من المعوقات الرئيسة لحصول عممية  دالتي تع K.pneumoniaeحفظة من بكتريا لإزالة الم

 الإقتران مع الأجناس البكتيرية الأخرى .
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 قيد الدراسة لبعض المضادات الحيوية  K.pneumoniaالنسبة المئوية لمقاومة عزلات ( 3ملحق )

النسبة 
المئوية 
للعزلات 
 المقاومة

% 

عدد   
المضادات  

  التي   
قاومتها 
 العزلات

 

 
 
FT 

 
 

TMP 

 
 
TE 

 
 
C 

 
 
CF 

 
 
CN 

 
 
AK 

 
 

AMC 

 
 

IMP 

 
 

ATM 

 
 

CFM 

 
 
Ce 

 
 
CL 

 
 
PRL 

 
 
Cb 

 
 

AMP 
 
 

 
 
رقم 
 العزلة

 

43.8% R=7 
S=9 

R R S S S S S R S S S R S R R R Kpn7 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S S R S S S R R R R R R R Kpn13 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S S R S R S R S R R R R R Kpn16 

43.8% R=7 
S=9 

S R S S S R S S S S R S R R R R Kpn17 

43.8% R=7 
S=9 

S S S S S R S R S S S R R R R R Kpn18 

50% R=8 
S=8 

S R R S S S S R S S R S R R R R Kpn23 

56.3% R=9 
S=7 

S S R S S S S R S R R R R R R R Kpn26 

50% R=8 
S=8 

S R R S S S S R S S S R R R R R Kpn28 

56.3% R=9 
S=7 

R S S S S R S R S R R S R R R R Kpn29 

93.8% R=15 
S=1 

R R R R R R R R S R R R R R R R Kpn46 

43.8% R=7 
S=9 

S S R S S S S R S S S R R R R R Kpn47 

37.5% R=6 
S=10 

S S R S S S S R S S R S S R R R Kpn101 

50% R=8 
S=8 

R S R S S S S R S S S R R R R R Kpn107 

56.3% R=9 
S=7 

S S R S S R S R S S R R R R R R Kpn108 
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68.8% R=11 
S=5 

S R R S R R S R S R S R R R R R 
 
 

Kpn111 

81.3% R=13 
S=3 

S R R R R R S R S R R R R R R R Kpn112 

87.5% R=14 
S=2 

R R R S R R R R S R R R R R R R Kpn114 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S R R S R S S S R R R R R Kpn117 

62.5% R=10 
S=6 

R R R S S S S R S R S R R R R R Kpn120 

87.5% R=14 
S=2 

R R R S R R R R S R R R R R R R Kpn126 

62.5% R=10 
S=6 

S R R S S R S R S S R R R R R R Kpn127 

68.8% R=11 
S=5 

R R S S S R R R S S R R R R R R Kpn128 

 

S: Sensitive                                                                            R: Resistance                                                                     
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 قيد الدراسة لبعض المضادات الحيوية  K.pneumoniaالنسبة المئوية لمقاومة عزلات ( 3ملحق )

النسبة 
المئوية 
للعزلات 
 المقاومة

% 

عدد   
المضادات  

  التي   
قاومتها 
 العزلات

 

 
 
FT 

 
 

TMP 

 
 
TE 

 
 
C 

 
 
CF 

 
 
CN 

 
 
AK 

 
 

AMC 

 
 

IMP 

 
 

ATM 

 
 

CFM 

 
 
Ce 

 
 
CL 

 
 
PRL 

 
 
Cb 

 
 

AMP 
 
 

 
 
رقم 
 العزلة

 

43.8% R=7 
S=9 

R R S S S S S R S S S R S R R R Kpn7 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S S R S S S R R R R R R R Kpn13 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S S R S R S R S R R R R R Kpn16 

43.8% R=7 
S=9 

S R S S S R S S S S R S R R R R Kpn17 

43.8% R=7 
S=9 

S S S S S R S R S S S R R R R R Kpn18 

50% R=8 
S=8 

S R R S S S S R S S R S R R R R Kpn23 

56.3% R=9 
S=7 

S S R S S S S R S R R R R R R R Kpn26 

50% R=8 
S=8 

S R R S S S S R S S S R R R R R Kpn28 

56.3% R=9 
S=7 

R S S S S R S R S R R S R R R R Kpn29 

93.8% R=15 
S=1 

R R R R R R R R S R R R R R R R Kpn46 

43.8% R=7 
S=9 

S S R S S S S R S S S R R R R R Kpn47 

37.5% R=6 
S=10 

S S R S S S S R S S R S S R R R Kpn101 

50% R=8 
S=8 

R S R S S S S R S S S R R R R R Kpn107 

56.3% R=9 
S=7 

S S R S S R S R S S R R R R R R Kpn108 



                                                                                                                                                                                                                                    ملاحق      ال
 

68.8% R=11 
S=5 

S R R S R R S R S R S R R R R R 
 
 

Kpn111 

81.3% R=13 
S=3 

S R R R R R S R S R R R R R R R Kpn112 

87.5% R=14 
S=2 

R R R S R R R R S R R R R R R R Kpn114 

68.8% R=11 
S=5 

R R R S R R S R S S S R R R R R Kpn117 

62.5% R=10 
S=6 

R R R S S S S R S R S R R R R R Kpn120 

87.5% R=14 
S=2 

R R R S R R R R S R R R R R R R Kpn126 

62.5% R=10 
S=6 

S R R S S R S R S S R R R R R R Kpn127 

68.8% R=11 
S=5 

R R S S S R R R S S R R R R R R Kpn128 

 

S: Sensitive                                                                            R: Resistance                                                                     
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 المصــادر العربيـــة

 القرآن الكريم  -

(.    سممممت    ومممماة امباامممممت   م   يمممما   يا  يممممت 2005، ميسممممم سممممامك يممممم     مممم يم  البمــــدا   -1
 لممممما     م يلممممت اممممما       ميممممج   مممم  خلك ا  خمممما جك   مسمممم  ملت  ممممك ج   ممممت     ممممام    مخمجممممت

 ا   سا .  سا ت ماجس ي .  ليت    لام/جام ت مغ   .
( .    سمممت ا   يمممت  ومممةت   لكاجمممت  مممك م   يممما    ليمسممميلت 2000 ممممام يمممم      ، الجـــي    -2

Klebsiella pneumonia جام ت مغ    . / ليت    لام ، . أط ا ت    ا  ه 
 Klebsiella( .   مماي    غ مماح    يمماط ماسمماطت 2000ممم اح  ميمم  مط مم   ، الخفــاج  -3

pneumonia  ملا مممت  لم م ممماج   خا جيممممت امباام مممو  لم ممما  ج    يمممما .  سممما ت ماجسمممم ي    ،
 . ليت    لام / جام ت مغ   

إن اج   م   ياسي  م  (.  ا    ملاكمي  ج  ك 2012م م  مي ط يم    م س    ،  الزبيد  -4
  م كا ممت ممم  يينمماج سمم ي يت . م يمم    ين سممت   ا   يممت ا   بنيمماج   Klebsiella sppم   يمما 

  لأ يا يت/ جام ت مغ   . 
 (،   مايا اجك   جكي ك     ا    م   يا،   طم ت  لأا ى، جام ت مغ   .1994، يلك  الزعاك -5
(.    ست ا   يت اجكي يت    كلاج م ليت م  يت م  2007، ولاح مي ط  س .  لسعد نا -6

   β-Lactamase  مباامت  لم ا      بيلت ا  من جت لأنكيم    Klebsiella sppم   يا 
  ليت    لام،   جام ت   مس نو يت .  . سا ت ماجس ي ،

( .  مث ي     م اا   مخ لةمت 1992كىم   م مما  .  ، يم    جمما يم  ا   خةماجك ،  لقصابا -7
يلممى   ة ا يممت     ميطيممت  ل وممياج   لمنيممت   م ايممت أ جمماه   م   يمما   م ايممت   مسممممت   سمميا  . 

 . 18-26(:7( .        123 ليت    لام   ك  ييت . مجل   
  منم   ما سمطت ( .  نبيمت ا اوميا  نمكيم   مي الا  ماميك 2006كىيم  يلمك  مةية   ، الطائ  -8 

.  سمما ت ماجسمم ي ، م يمم    ين سممت   ا   يممت ا    بنيمماج  Klebsiella pneumoniaeم   يمما 
 جام ت مغ   .  لا يا يت،

( .   م مممممما  ج    يايممممممت   مباامممممممت    يايممممممت   م  ي يممممممت 2011، م ممممممم   مممممم ج .  المرجــــــا    -9
  لم ا  ج    يايت. يما :      جلت .

 ممممث ي  م  ممممماج   سا سمممميلاج  ممممك جمممم   يم    لمسمممميلا  .(2003 ،  مممما ح م ممممم  ناومممم  المــــ  -10
   م كا ت م  إواماج س ي يت مخ لةت،  سا ت ماجس ي ،  ليت    لام/  جام ت   مس نو يت. 
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(،  لأخممممماج   ما يممممت ينمممم    نسمممماح    ا ممممم ،  سمممما ت 2002 م يمممما  م ممممم  ك ىمممم   ، ال عيمــــ  -11
 ماجس ي ،  ليت    لام/  جام ت   مس نو يت.

(.    سممممممت ا   يممممممت  لم   ياسممممممي    منمممممم   ممممممم  م   يمممممما 2009يمممممملاح سمممممما م  مممممممك   ، حبيــــــب -12
Klebsiella spp  م كا مممممت مممممم  موممممما   سممممم ي يت مخ لةمممممت .  ليمممممت    لمممممام/   جام مممممت  

   مس نو يت.
  م كا ممت ممم     ياممماج  (،  ن  مما  ا مم  ا  م   يمما    لمسمميلا2000،  اطمممت  سمم   شــثي  -13

  مجمما ط   ما يممت  ممك  ونسمما  ا   سممت م  ا ىمما   ملاكميمم ط،  سمما ت ماجسمم ي  أ يمماح مجي يممت، 
  ليت    لام/  جام ت   مس نو يت. 
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SUMMARY 

      This study included collection of 206 clinical sample, are as follows, 70 

sample injuries , 56 sample burns , 57 sample sputum and 23 sample urine ,  

from patients suffering  various infections in hospitals of Baquba City for the 

period from 15/9/2011  to  12/1/2012. 

      The results of bacterial culture on media of  MacConkey Agar ,  blood Agar, 

media of  Eosin methylene blue, diagnostic phenotypic , biochemical tests and 

confirm the diagnosis using regular API20E, VITEKA2  that 22 isolates are 

belonging to bacteria of Klebsiella pneumonia  

     The results of the investigation of some virulence factors of  Klebsiella 

pneumonia, that all isolates are surrounded by capsule , and uncapable of 

producing the hemolysine enzyme , while showed all isolates the ability to 

produce the urease enzyme, and production of Biofilm, while productivity 

isolates of Bacteriocin  has amounted to 40.9%. 

      19 isolates (86.4%) showed ability to produce β-Lactamase enzyme , also 

have the ability to produce the Extendended spectrum β-Lactamase enzyme by 

using Disc Approximation , where was 9 isolates  (40.9%), testing has been its 

ability to produce enzymes Metalloβ-Lactamase and using the Imp-EDTA 

combination disc as managed 12 isolates (54.5%) production of the enzyme. 

      All isolates showed pattern of multiple drug resistance towards 16 anti 

biotics  , as were all isolates (100%) were resistance to antibiotics Ampicillin , 

Carbencillin , and Pipracillin, while most of the isolates were sensitive to  

Imipenem and chloramphenicol, and varied resistance ratio for the rest of 

antibiotics. 

      The results showed that there is a clear difference in MIC values and most 

isolates were able to resist  high concentrations for Ampicillin and Carbancillin 

in  concentrations (512 - 1024) µg / ml, while isolates were sensitive to  

Imipenem in concentrations (4 - 32) µg / ml. 

      Detection  tolerate of  bacteria  to different concentrations of heavy metals 

and that their growing them on media containing different concentrations (3, 

1.5, 0.03, 0.03 and 1.5) mmol.  of metals (copper, cobalt, mercury, silver, and 

zinc) respectively  where  the highest concentration tolerance the bacteria to 

copper(3) mmol. , and the lowest concentration tolerance to metallic mercury 

and silver (0.01)  



      The results show that plasmid profile   of the most isolates under study 

contain  two plasmid band  in different size, while some isolates were 

plasmidless .  

       In the current study was conducted the bacterial conjugation for  a group of  

bacterial isolates that have shown high resistance to antibiotics and heavy 

metals as well as the production of enzymes β-Lactamase  with the standard  

strain E.coliMM294, and the Isolates were unable to achieve the conjugation  in 

the liquid media or solid agar by Seldeen method, while 18 isolates which 

contain plasmids were able to  achieve conjugation (100%)  on solid agar by  

Miller method where depended on heavy growth and direct contact between the 

donor and recipient strains . 

      The current study found by investigation the plasmid profile  for conjugated 

cells  that the most of the plasmids had transferred  from donor strain  which 

represent by the isolates  under study to standard strain , where  15 trans 

conjugated isolates  (83.3%) from 18 isolate  can produce β-Lactamase enzyme  

, while 9 trans conjugated isolate  (50%) can produce extended spectrum β-

Lactamase enzyme , and 10  trans conjugated isolate  55.6)%)  can produce 

Metallo  β-Lactamase enzyme , in addition to the multi drug resistance and the 

heavy metal tolerance were transferred to the trans conjugated cells ,  a 

condition implying that they are plasmid mediated.   
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