
1 

 

 جميورية العراؽ
 والبحث العممي يوزارة التعميـ العال
 ديالى ةجامع

 كمية العموـ

 
 

رية ذات في العزلات الضا CTX-M-3و  CTX-M-1تحديد جينات 
 بكتريا الزائفة الزنجاريةالمقاومة المتعددة ل

 

 رسالة

 ديالىجامعة  -العموم  مقدمة إلى مجمس كمية
 ستير في عموم الحياة وهي جزء من متطمبات نيل درجة الماج
 الطالبة من قبل

 زينب محمد حميد
 
 فاشر إ

  الطائي هادي رحمن رشيدد. أ.م.
 

 م 2011                                          هـ                1438
 
 



2 

 

 بسِْمِ اللِّّ الرَّحْمـنَِ الرَّحِيمِ 

 

 ٍَ ب انَّزٌِ َٓ جَبنِسِ فًِ  ذُٕارفَسََّ نكَُىْ  لٍِمَ إِراَ  آيَُُٕاٌبَ أٌَُّ ًَ  ٌفَْسَخِ  فبَفْسَذُٕا انْ

 ُ إِراَ  اللَّّ َٔ َْشُضُٔا لٍِمَ نكَُىْ ۖ  َْشُضُٔا ا ُ  ٌشَْفعَِ  فبَ ٍَ  اللَّّ ُْكُىْ  آيَُُٕاانَّزٌِ ٍَ يِ انَّزٌِ َٔ 

ُ   دسََجَبد   انْعِهْىَ  أُٔرُٕا اللَّّ ب  َٔ ًَ ٌَ ثِ هُٕ ًَ  خَجٍِشٌ  رعَْ

 
                                                                                            

                                

 صَدَق الّلُّ العَظِيمْ                                                       
                                                     

  11الاية : المجادلة                                                        
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



3 

 

 الإْذاء

 

 إنى يٍ كهّذ اَبيهُّ نٍمذو نُب نذظخ سعبدح

َ نً طشٌك انعهى  إنى يٍ دصذَ الأشٕان عٍ دسثً نًٍٓذ

 إنى انمهت انكجٍش اثً انغبنً

 

 إنى يعُى انذت ٔانذُبٌ ٔانزفبًَ

 إنى ثسًخ انذٍبح ٔسش انٕجٕد

 ً ٔدُبَٓب ثهسى جشادً اُيً انذجٍجخإنى يٍ دعبئٓب سش َجبد

 

 إنى انًمبرهٍٍ الأثطبل ٔأسٔاح انشٓذاء الاثشاس

 انزٌٍ ثزنٕا ديبءْى انطبْشح ٔثفضهٓى َُعى ثبلأيبٌ

ذي ثًشح جُٓذي ...  اُْ

 صٌُت
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 وتقديرر شك

 بسم الله الرحمن الرحيم

لو وحده رب العالميف ,  ر والشكرُ لو إلا ىو العميـ الخبيإلله مالؾ الممؾ ومدبر الامر لا  الحمدُ  
والصلاة والسلاـ عمى سيد الخمق محمد الرسوؿ الاميف البشير النذير ونور اليداية وعمى الو واصحابو الكراـ 

 الذيف نيجوا منيجو وماتجاوزوا حده ... وبعد

الى عمادة كمية شكر لقد مفّ الله عميّ بأكماؿ ىذه الرسالة , لذا فمف دواعي الاعتراؼ بالجميل أف أتقدـ بال
 لإتاحتيـ الفرصة لإكماؿ دراستي العميا.العموـ / جامعة ديالى ورئاسة قسـ عموـ الحياة 

الذؼ شاركني رشيد الطائي  هادي رحمن أ.م.د. بفائق الشكر والتقدير إلى مشرفي الفاضلكما أتقدـ 
 .ة العمـ والمعرفة دامو الله شمعةً  تضيئ طريق طمبأومشرؼ كريـ  ,مسيرة البحث معمـ مقتدر

 عبد المطيف مولانأ.د. :بالذكر خص  أو اساتذتي في السنة التحضيرية , بالشكر والامتناف الى اتقدـ كما
لتعاونو وتسييل عممي في صالح  مثنى عبد القادر م.دو سناد طيمة مدة الدراسة ا  لما قدمو مف دعـ و 
, كما اتقدـ بالشكر  اعميّ بمعموماتي تبخللـ نبي و تي وقفت بجاال ازدهار محمد م.د. ومختبر تفاعل البممرة 

لموافقتو عمى  الدكتور عمار احمد سمطانوالإمتناف لرئيس قسـ عموـ الحياة /كمية التربية الاصمعي 
 إستخدامي أجيزة مختبر البايولوجي الجزيئي .

أ.دعبد الرزاق اضل  وما أحراني إلّا أفْ اشكر مف كاف لي في درب العمـ مرشداً ومميماً أُستاذؼ الف 
 الذؼ لـ يبخل عميّ مف كنوز العمـ التي لديو , وكاف كتابٌ مفتوحاً و زاخر العمـ و العطاء .حسن  شفيق

والى منتسبي , كما اتوجو بالشكر والتقدير الى مدير مختبر الصحة العامة السيد ىادؼ عمي حمودؼ 
عمي والاستاذ الفاضل ضمد جواد  ,  كما اتقدـ واخص بالذكر الدكتور داوود سمماف , شعبة البكتريولوجي 

 في العيادة الاستشارية , كما اتقدـ بالشكر والامتناف الى السيد مسمـ E.N.Tبالشكر الى اطباء شعبة 
اتوجو المنتسب في شعبة الاحياء المجيرية في مستشفى البتوؿ التعميمي لتقديمو يد المساعدة , كما  ثابت

متناني ا  اتقدـ بخالص شكرؼ و  واخيراً  , مع تمنياتي لو بالتوفيق  عمي غازؼ  الدراسةزميل  الى شكرلاب
ئيـ وصادؽ نصائحيـ مما رااَ  زرؼ بحسف تشجيعيـ وصائبُ أكل الذيف وقفوا الى جانبي يشدوف مف الى 

 تماـ ىذه الرسالة ومف الله التوفيق .كاف ليـ اطيب الاثر لإ
 
 زينب
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 الخلاصة:

ستشفى بعقوبة التعميمي والعيادة الإستشارية إبتداءً مف شير ايموؿ أُجريت ىذه الدراسة في م 
, وذلؾ لأىمية جراثيـ الزائفة الزنجارية المقاومة  2016الى شير نيساف سنة  2015سنة 

لمضادات البيتالاكتاـ والمسببة لأخماج سريرية مختمفة , إذ جاءت ىذه الدراسة لتسمط الضوء 
خيص العزلات الجرثومية , و الكشف عف مقاومة العزلات عمى التحرؼ عف افضل طريقة لتش

لبعض ىذه  (MIC)المحمية لبعض مضادات البيتالاكتاـ , وتحديد التركيز المثبط الادنى 
المضادات , ودراسة المحتوػ مف عوامل الضراوة في عزلات الزائفة الزنجارية و دراسة إنتشار 

 جينات مقاومة مضادات الحياة .

نموذج  مف أخماج الحروؽ والجروح وأخماج الأذُف والمجارؼ البولية  176ة جمع تضمنت الدراس 
, وتراوحت (61)  %34.66( والمرضى الإناث 115)  %65.34, إذ شكمت نسبة المرضى الذكور 

مرضى راقديف في المستشفى , و  %14.77مرضى غير راقديف و  %85.23سنة ,  10-60أعمارىـ 
ووسط الدـ الصمب ووسط السيدوموناس الصمب الصمب  وسط الماكونكي زرعت النماذج المرضية عمى

الاساس ولوحظت الصفات المظيرية لممستعمرات , وأُجريت الفحوصات الجرثومية والكيموحيوية القياسية 
ّـَ تأكيد  IMViCلتشخيص العزلات الجرثومية , إذ تضمنت فحص الاوكسيديز والكتاليز و إختبارات  , وت

, إضافة الى إجراء التشخيص الجزيئي بالكشف عف وجود الجيف VITEK 2خداـ جياز التشخيص بإست
16s rDNA .في العزلات الجرثومية بإستخداـ جياز المدور الحرارؼ 

عزلة جرثومية  مف كلا الجنسيف ومف مختمف الأعمار , اذ بمغت  نسبة العزلات   20تّـَ عزؿ 
ؾ فارؽ إحصائي معنوؼ , وبمغت نسبة تشخيص % ولـ يكف ىنا44% ومف الإناث 55مف الذكور 

, ىذا وقد كشف التشخيص الجزيئي  VITEK2 %100عزلات الزائفة الزنجارية  بإستخداـ جياز 
, , و بمغت نسبة العزلات مف أخماج  100%وبنسبة  16s rDNAلمعزلات قيد الدراسة أنيا حاممة لمجيف 

عمى التوالي  6.25%,  10.81%,  11.60%,  18.18%الحروؽ والُأذف والمجارؼ البولية والجروح 
 . P) (0.0001=وبفارؽ إحصائي معنوؼ عالي جداً 

, Kerby- Bauer أُجرؼ إختبار الحساسية لعشرة مف مضادات البيتالاكتاـ بإستخداـ طريقة 
بطريقة التراكيز  Ceftazidimeو  Cefotaximeلممضاديف  MICوحُدد التركيز المثبط الادنى 

المتضاعفة , أظيرت العزلات مقاومتيا لمضادات مجموعة السيفالوسبورينات بشكل متفاوت , المتسمسمة 
,   Ceftazidime  ,Cefotaxime  ,Cephalexin ,Cephalothinوبمغت نسبة المقاومة لممضادات 

Cefaclor 90 , %25 , %100, % %100   ,15 عمى التوالي . تراوحت قيـ المتوسط الحسابي %
 ± Cefotaxime (78 µg/mlلمضاد  MICلمتركيز المثبط الأدنى  SDلمعيارؼ الانحراؼ ا±

 عمى التوالي . Ceftazidime (74µg/ml ± 266), ومضاد (119.61
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كما أُجرؼ الكشف عف إنتاج العزلات الجرثومية لعوامل الضراوة التي شَمِمت إنزيمات البروتييز 
لاتيف  والييمولايسيف عمى وسط الدـ الصمب عمى وسط حميب الفرز  والجيلاتينيز عمى وسط الجي

% مف الدـ البشرؼ , والكشف عف تكويف الاغشية الحيوية بطريقة الصفيحة الدقيقة  5المضاؼ لو 
ّـَ الكشف عف إنتاج إنزيمات  والكشف عف وجود مضخات الدفق بطريقة عجمة العربة , ىذا وقد ت

نزيمات البيتالاكتاميز   Combined disk testمجةالبيتالاكتاميز واسعة الطيف بطريقة الأقراص المد وا 
, بمغت نسبة العزلات   EDTA Combined EDTA disk testالمعدنية بطريقة إتحاد المضاد مع 

, في حيف لـ تكف أؼًّ مف العزلات منتجة لإنزيمات  55%المُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 
متمكت 100% ظيرت البيتالاكتاميز المعدنية , كما أ مف العزلات قابميتيا عمى تكويف الاغشية الحيوية , وا 

 منيا أنظمة دفق . %95

ّـَ إستخلاص الحامض النووؼ  لمجراثيـ التي أظيرت مقاومتيا لممضاديف  DNAواخيراً , ت
Ceftazidime  ٔCefotaxime  وأُجرؼ الكشف عف الجيناتbla CTX-M-1   ,bla CTX-M-3  و

والكشف عف حجـ الجيف بواسطة الترحيل الكيربائي و بإستخداـ   PCRعل البممرة التسمسميبإستخداـ تفا
 bla CTX-M-1 ٔbla CTX-M-3مصدر الأشعة فوؽ البنفسجية , إذ بمغت نسب العزلات الحاممة لمجينات 

 عمى التوالي . %63.63ٔ  %72.7

جارية تمتمؾ عوامل ضراوة متعددة أظيرت ىذه الدراسة عدة إستنتاجات ىي  إفّ عزلات الزائفة الزن
نيا مقاومة لأغمب مضادات  منيا تكويف الاغشية الحيوية ومضخات دفق بكفاءة عالية ومتوسطة,  وا 
فّ غالبية  البيتالاكتاـ ووجود علاقة بيف إنتاج عوامل الضراوة والمقاومة المتعددة لمضادات البيتالاكتاـ, وا 

مف خلاؿ الكشف المظيرؼ عف  ESβLsيتالاكتاميز واسعة الطيف العزلات الجرثومية منتجة لإنزيمات الب
 blaىذه الانزيمات كما بيف الكشف الجيني وجود الجينات المسؤولة عف التعبير عف ىذه الإنزيمات مثل 

CTX-M-1 وbla CTX-M-3  , و كمما زادت قدرة جراثيـ الزائفة الزنجارية عمى مقاومة مضادات البيتالاكتاـ ,
, مما يدُؿ عمى وجود علاقة ESβLsة العزلات المنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف إزدادت نسب

نتاج إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف  عند جراثيـ الزائفة  ESβLsمابيف المقاومة المتعددة لممضادات وا 
 الزنجارية.
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 المقدمة :الفصل الأول

    Introductionالمقدمة 

مف الأنواع الجرثومية الممرضة   Pseudomonas aeruginosaتعد  جرثومة الزائفة الزنجارية   
, إذ تُعتبر مف المسببات الشائعة المسؤولة عف الكثير مف  الإنتيازية والخطيرة عمى الصحة العامة  لمبشر

الأخماج عند المرضى الراقديف في المستشفيات وبدرجة أقل عند مراجعي العيادات الخارجية 
(Paterson,2006)  تسبب ىذه الجراثيـ أخماج خطيرة في المضائف المصابة بالكبت المناعي وتسبب .

( , وىي إحدػ مسببات Mittal et al.,2009;Chen, 2014)عضاء الأخماج المصاحبة لعممية نقل الأ
و ذات الرئة , وتسبب أخماج الُأذف, وأخماج القناة البولية  وأخماج الجمد ,   Bacteremiaتجرثـ الدـ 

فضلًا عف كونيا العامل الرئيسي المسبب للإصابات المكتسبة في المستشفيات لاسيما ردىات الحروؽ 
(Salimi et al.,2010;Todar,2012). 

عدداً كبيراً مف عوامل الضراوة التي تجعميا مسؤولة عف العديد مف  تمتمؾ جرثومة الزائفة الزنجارية    
نتاج السموـ والإنزيمات التي تسبب تمف واسع  الإصابات في البشر, منيا تكويف الأغشية الحيوية وا 

مسبباً إنتشار ىذه الجراثيـ في انسجة الجسـ  النطاؽ في الأنسجة وبالتالي الوصوؿ الى المجرػ الدموؼ ,
(Cotar et al.,2010; Karatuna and Yagci,2010; Mohammad,2013). 

إذ تعود صعوبة ,  ظاىرة مف المقاومة لمضادات الحياة P.aeruginosaتمثل الزائفة الزنجارية 
مف الجراثيـ, , إذ تمتمؾ مقاومة  معالجة الإصابات التي تسببيا الى تأصل المقاومة الدوائية في ىذا النوع

متلاكيا عدة مجاميع مف (Breidenstein et al.,2011طبيعية منيا تغيير نفوذية الجدار الخارجي  (, وا 
. كما تنتج جراثيـ الزائفة الزنجارية العديد مف الإنزيمات المسؤولة  (Morita et al.,2012)أنظمة الدفق 

صوصاً مضادات مجموعة البيتالاكتاـ كإنزيمات البيتالاكتاميز عف تحمل العديد مف مضادات الحياة وخ
نزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف  Metallo β-Lctamases(MβLs)المعدنية   Extendedوا 

Spectrum Beta -Lactamases(ESβLs) نزيمات الصف الجزيئي لامبمر  Ampler Molecularوا 

Class (AMPC) (Gellatly and Hancock,2013;Park et al.,2014)  إذ إفَّ التعَّرض ,
المستمر والعشوائي لمضادات البيتالاكتاـ عمى الخمية الجرثومية وفي المقابل إنتاجيا المستمر لإنزيمات 

أدػ الى حدوث العديد مف الطفرات في المورثات المشفرة لإنتاجيا مما  β-lactamasesالبيتالاكتاميز 
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لإنتاج إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف التي تمنح صفة سبب في ظيور جينات مقاومة مشفرة 
المقاومة لمخمية الجرثومية تجاه الكثير مف مجاميع مضادات البيتالاكتاـ كالبنسمينات,السيفالوسبورينات 

 .(Strateva&Yordanov,2009; Rezai et al.,2014))لمعديد مف اجياليا( ومضادات الكاربابينيـ 
  لزائفة الزنجارية القدرة عمى إنتاج العديد مف انواع إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيفإذ تمتمؾ جرثومة ا

ESβLs والتي تعود لعائمة  TEMs وSHVs وPERs   ٔ VEBs  وGESs   و IBCs  والتي تعد
 . (Libisch   et al.,2008)مسؤولة عف تحمل مضادات حياة مختمفة

ّـَ إكتشاؼ عائمة  – bla CTX, إذ تّـَ عزؿ انزيـ ESβLs عة لأنماط إنزيمات التاب CTX-M وقد ت

M-1   مف جرثومة الزائفة الزنجارية المعزولة مف المرضى الراقديف في مستشفى الكاظمية التعميمي في
مف   bla CTX-M-1 , وتّـَ عزؿ الجيف   2013مدينة بغداد والمصابيف بإلتيابات الأذُف الوسطى عاـ

 .(Aude et al., 2013) بلازميدات الجرثومة 

ادؽ مف الإختبارات التقميدية  16s rDNAيُعد  تشخيص جرثومة الزائفة الزنجارية بإستعماؿ الجيف        
يعطي تشخيصاً عمى مستوػ النوع ولو تتابع ثابت لكل  16s rDNAالمستعممة مختبرياً  , إذ أفّ الجيف  

 ;Hussien et al.,2012)في التشخيص الجزيئي نوع مف الانواع الجرثومية لذلؾ لو دور ميـ جداً 

Altaai et al.,2014). 

اخيراً يمكف القوؿ إفّ جراثيـ الزائفة الزنجارية ذات الإنتاج المتعدد لإنزيمات البيتالاكتاميز 
قد تسبب فشل علاجي كبير في حاؿ عدـ الكشف المبكر عف ىذا  ESβLsوخصوصاً إنزيمات 

مات المقاومة لممضادات , وبالتالي فإفّ الكشف المبكر عف الأخماج النوع الجرثومي المنتج لإنزي
التي تسببيا ىذه السلالات الجرثومية ضرورؼ جداً مف اجل المعالجة المناسبة , ولتقميل إنتشار 

 Altun et)السلالات المقاومة منيا فضلًا عف خفض عدد الوفيات لمرضى المستشفيات . 

al.,2013). 
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 أهداف البحث:

 Pseudomonasنظراً لأىمية الدراسات الخاصة بتحديد أنواع جرثومة الزائفة الزنجارية        

aeruginosa  المقاومة لمضادات البيتالاكتاـ والمسببة لأخماج سريرية مختمفة بيف الراقديف وغير
 الراقديف في مدينة بعقوبة جاءت ىذه الدراسة لتسمط الضوء عمى ما يمي :

 فضل طريقة لتشخيص العزلات الجرثومية . التحرؼ عف ا 1.

الكشف عف مقاومة العزلات المحمية لبعض مضادات البيتالاكتاـ , وتحديد التركيز المثبط 2. 
 لبعض ىذه المضادات. (MIC)الادنى 

 دراسة المحتوػ مف عوامل الضراوة في عزلات الزائفة الزنجارية .  3.

 حياة .دراسة إنتشار جينات مقاومة مضادات ال 4.
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 الفصل الثاني: استعراض المراجع

 Leterature Review. إستعراض المراجع 2

 : Pseudomonadaceae :عائمة الزوائف1.2.

, الحشرات و مياه  النباتات تتميز افراد عائمة الزوائف بإنتشارىا في اغمب البيئات مثل التربة ,     
سالبة لمموف غراـ  صوية الشكل , مستقيمة او منحنية ,الصرؼ الصحي , وىي عبارة عف جراثيـ ع

 , ىوائية , موجبة لفحص الاوكسيديز , متحركة . 

لعائمة الزوائف  شائع نوع. يعتبر الجنس ال  180تضـ ىذه العائمة عشرة اجناس ينتمي الييا      
وتنوعاً في البيئة  تشاراً إن كثر الاجناسِ أىذا الجنس مف  ذ يعد  إ,  Pseudomonasىو جنس الزائفة 

نتشارىا بيف النباتات والحيوانات . إضافة الى لإتنتشر أنواعو في البيئات البرية والبحرية باإذ , 
لجنس الزائفة ,  لشائع النوع ا     Pseudomonas aeruginosaعتبر جرثومة الزائفة الزنجاريةت

اضية لمبشر والثديات الاخرػ يختمف ىذا النوع عف غيره مف انواع الزائفة بسبب قدرتو الامر 
(Garrity et al.,2004 ; Rehm et al.,2008 .) 

لاوؿ مرة مف قبل     Pseudomonas aeruginosaانضَجبسٌخسميت  جرثومة الزائفة       
قاـ  ث ّـ, ذ قاـ بعزليا بشكل مزرعة نقية مف جروح متقيحة إ ,1872 عاـ  Schroeter  العالـ 

تحت اسـ  الزائفة الزنجارية جراثيـقاـ بعزؿ  , إذ جراء عدة دراساتإب  Gessardالعالـ الفرنسي 
مف مرضى مصابيف بجروح جمدية كانت   Bacillus pyocyaneusعصيات القيح الازرؽ 

 جرثومة. وىذا ما يفسر تسمية (Gessard,1984)نتاج قيح ذو لوف اخضر مزرؽ إمصحوبة ب
P.aeruginosa  قيح الازرؽ في بداية اكتشافيا بعصيات ال Bacillus pyocyaneus إذ , 

 pusتعني القيح   pyoوكممة  جرثومةالى الشكل العصوؼ الذؼ تمتمكو ال  Bacillusتشير كممة 
ا تسمية ىذه مّ أ.جرثومة فتشير الى لوف الصبغة الزرقاء التي تفرزىا ىذه ال  cyaneousا كممة مّ أ

في  Pseudoفيرجع الى الاسـ   Pseudomonas aeruginosaالعصيات بالزائفة الزنجارية 
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غريقية يسمى في الإ  Aeruginosaا المقطعمّ أتعني مفردة  Monas  فّ ا  الاغريقية يعني كاذبة, و 
 . (Brooks et al.,2010)  بالزنجار )الصدأ(

 

 .General Charecters of Pلجرثومة الزائفة الزنجارية:  الصفات العامة.2.2
aeruginosa  

عصوية   Opportunisticانتيازية جرثومة عمى انيا  زائفة الزنجاريةجرثومة ال تتصف
 , سالبة لمموف غراـ مايكرومتر, 0.5-1 وعرضيا مايكرومتر 1-5الشكل يتراوح طوليا بيف

تتحرؾ بسوط  ,  Asporogenousغير مكونة للابواغ , aerobic  Obligatoryىوائػيػػػػػػػػة اجبارياً 
  Capsule وتحتوؼ عمى المحفظة طاعدة اسو  ود أقطػبػػػػي واح

(Todar,2012;Bhaws&Singh,2014). عمى شكل عصيات مفردة  جرثومةتكوف ىذه ال
اوعمى شكل تجمعات زوجية او عمى ىيئة سلاسل قصيرة وتفرز العديد مف الصبغات منيا صبغة 

ذات  Pyoverdinذات الموف الازرؽ المخضر وصبغة البايوفرديف  Pyocyaninالبايوسيانيف 
 Ultraالموف الاصفر المخضر وتظير ىذه الصبغة تألقا عند تعرضيا للاشعة فوؽ البنفسجية

violete   وتكوف ىذه الصبغات غير سامة (Jawetz et al,2001).  وتنتج بعض السلالات
 وصبغة البايوميلانيف  Pyorubinصبغات اخرػ مثل صبغة البايوروبيف الحمراء الغامقة 

Pyomelaninالسوداء (Carroll  et al,2016). 

درجة  10-44ف تنمو في مدػ حرارؼ واسع يتراوح بيف أ جرثومة الزائفة الزنجاريةتستطيع 
تنمو عمى وسط الماكونكي وتظير غير  . 2±37  ما النمو المثالي فيتـ في درجة حرارةأمئوية 

وتظير  صمبال , كذلؾ تنمو عمى وسط الدـ Non lactose fermentorاللاكتوز مخمرة لسكر
رائحة تشبو جراثيـ الزائفة الزنجارية  تنتج اغمب مستعمرات .مييمولايسيفلنتاجيا محممة لمدـ وذلؾ لإ

ما الرقـ الييدروجيني المثالي ليذه أ وىي رائحة مميزة ليذا النوع .  Ester –like odarسترالأ
 Gillespie and Hawkey,2006;Aravindhan et) 0.5±7 فيتراوح بيفالجراثيـ 

al.,2014). 

و  Oxidase  نتيجة موجبة في فحص الاوكسيديز جراثيـ الزائفة الزنجارية  تظير
واختبار استيلاؾ السترات ونتيجة سالبة لفحص الاندوؿ   Ureaseواليوريز  Catalaseالكاتاليز
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Indol   ختبار احمر المثيل ا  وmethyl red  وكذلؾVogas –proskauer جرثومة. تعمل ىذه ال 
 Forbes et al,2002 ;Collee et)اكسدة بعض السكريات مثل الكموكوز,المانتوؿ والزايموؿ  عمى

al,1996) .  

 Alginateطبقة مخاطية بسبب إنتاجيا لمادة الالجنيت  جرثومة الزائفة الزنجارية تمتمؾ

slime layer   ًمتعددة السكريات الخارجية  عف طبقةٍ  فضلاExtra Cellular 

Polysaccharide (Todar,2011)  والتي تشكل الغشاء الحيوؼ  Biofilmالزائفة  جراثيـل
يعتبر الغشاء إذ  ة , مف مضادات الحيا جراثيـتقوـ ىذه الاغشية الحيوية بحماية ال , إذ الزنجارية

ضافة الى كوف طبقة الالجنيت تعمل عمى لإ, با(Rezace et al.,2002)الحيوؼ حاجزاً فيزيائياً 
 .(Todar ,2008; Carroll et al,2016) معمةتثبيط عممية الب

ثلاث انواع مف المستعمرات , النوع الاوؿ المعػػزولة مف المػػػػػاء  جرثومة الزائفة الزنجارية تنتج
نوعيف مف عمى ا المعزولة سريرياً فتكوف مّ إ والتربة وتكوف عبارة عف مستعمرات صغيرة وخشنة ,

والثانية غالباً ما يتـ  وذات حافات مستوية ومظير مرتفع, المستعمرات الاولى تكوف كبيرة وممساء
 (.(Todar,2004 عػزلػيػا مػف المػجػارؼ البولية والتنفسية وتكوف ذات مظير مخاطي

   Epidimiology and Spread:الوبائية والانتشار.3.2

مى اسطح بشكل حر في بيئات مختمفة مثل التربة والماء وع جراثيـ الزائفة الزنجاريةتتواجد 
تعد و   (Todar,2012;Bhasin et  al.,2015) النباتات كما تتواجد عمى جمد الانساف والحيواف

لكل مف الامراض التي تسببيا ضافة الى صابات عند الانساف بالإالمسببة للإ جراثيـطر الأخمف 
ّـَ  ذإ . في المستشفياتالجراثيـ المسببة للأمراض ىـ إ  مف النباتات والحيوانات كما تعد  عزؿ ت

عف يتـ   و مف مصادر متنوعة شممت ردىات المستشفى وصالات العمميات جرثومة الزائفة الزنجارية 
وعزلت مف الصابوف والمغاسل واجيزة التنفس الإصطناعي  طريق الراقديف والعامميف فييا,
مقطر حواض السباحة وحتى مف الماء الأومف  urinary cathetersوالمطيرات والقساطر البولية 

(Schwager,2012). 

والتي قد تصل  جراثيـالإقامة في المستشفى قد يؤدؼ الى إرتفاع نسبة الإصابة بيذه ال إفّ        
 ;Pollack,2000) ساعة خصوصاً لدػ المرضى المصابيف بحروؽ شديدة 72خلاؿ  %20الى 

Ochoa et al.,2013 ). 
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و أ  Immuno suppressive agentsستخداـ العوامل المثبطة لمجياز المناعيإإف       
مف  تعد   شعاعو الإأ Antibioticsو مضادات الحياة أ Anti metabolitesيض مضادات الأ

نتشارىا  جرثومةالعوامل المساعدة في زيادة قابمية المريض للإصابة بيذه ال  . (Todar ,2004)وا 

مباشر بيف المرضى ر الشر وغيالالتماس المبانتيجة الزوائف الزنجارية  نتشارإإف عممية       
القدرة عمى البقاء في المواد المطيرة  جرثومةليذه ال فّ إستخداـ الادوات الجراحية المموثة , عمماً ا  و 

و الادوية السائمة مثل قطرات العيوف , اقنعة التخدير وارضية صالات أوالعلاجات 
 . (Qarah ,2007 ;Mitiku et al., 2014)العمميات

   Classification of P.aeruginosa  : رثومة الزائفة الزنجاريةج تصنيف. 4.2 

التي   Pseudomonadaceaeالى عائمة  P.aeruginosa جرثومة الزائفة الزنجارية تنتمي       
 Xanthomons نوع فضلًا عف جنس   76الذؼ يضـ     Pseudomonasجنس  تض ـ 

(Baho,2006; Conti et al.,2009;Todar,2012). 

اعتماداً عمى تسمسل القواعد النتروجينية في الحامض   P.aeruginosaجرثومةتصنف        
 P.aeruginosa  (Tripathi جرثومةوالموقع التصنيفي ل   16s rRNAالنووؼ  لاسيما تسمسل 

et al., 2013; Slonczewski and Foster,2014)   : وكما يأتي 

Kingdom:Bacteria                                                                                           

     

Phylum:Proteobacteria                                                                                    

   

Class: Gamma Proteobacteria                                                                         

    

Order:Pseudomonadales                                                                                  

  

Super Family:Ribosomal RNA I 

Family:  Pseudomonadaceae                                                                           

Genus:Pseudomonas              

Species:Pseudomonas aeruginosa 
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     P.aeruginosa Genome :الوراثي لمزائفة الزنجارية كون الم. 5.2

 سمح الذؼالتكيف التطورؼ جرثومة الزائفة الزنجارية ل وراثيال كوف يعكس حجـ وتعقيد الم      
 Spencer et)و تقاوـ تأثيرات المواد المضادة لمجراثيـ تنمو في بيئات متنوعة  بأفْ لمجرثومة 

al.,2003) . 

مميوف زوج  6.3لاسيما العزلات المرضية مف لجرثومة الزائفة الزنجارية الوراثي  كوف يتألف الم     
ات خاصيجرثومة الزائفة الزنجارية  منحيوىذا التتابع جرثومي , قاعدؼ ويعتبر اكبر تتابع وراثي 

  .(Stover et al.,2000) مقاومة العقاقير عديدة منيا

 Ernstتشترؾ عزلات الزائفة الزنجارؼ المختمفة بدرجة عالية مف التشابو في موروثاتيا الجينية ) 

et al., 2003 ). , عندما تكوف الاختلافات عائدة بشكل كبير الى مجاميع الجينات الخاصة بكل عترة
بية او متقاربة بوظائفيا برغـ الاختلاؼ في اشرطة الحامض والتي تتكوف مف مجموعة مف الجينات متشا

   .( He et al., 2004)النووؼ الديرايبوزؼ  

ف كبر حجـ الموروثات الجينية في جرثومة الزائفة الزنجارية ىو ناشىء مف التعقيد الجيني إ
 Wolfgang et al., 2003) ػػينية الكبير اكثر مما ىو بسبب الاختلافات في تنظيـ الموروثات الجػػػػػػػػػػػػػػػػػػػ

ف حجـ الموروثات الجينية في الزائفة الزنجارية ىو ناشىء مف العدد الكبير لمجينات إويمكف القوؿ   .(
الموروثات الجينية لجرثومة  الزائفة الزنجارية تمتمؾ عوائل جينية اكثر بشكل معنوؼ )  فّ إ  .وتنوع وظائفيا
مف جيف  نحدرافمما يدلل عمى انيما م ىيكمياً  موروثيف يمتمكاف تشابياً ترادفة: عبارة عف مالمجاميع ال

التباعد الذؼ تمتمكو ىو بسبب الطفرات الوراثية و الانتخاب الطبيعي او التغاير  فّ ا  سمفي واحد مشترؾ و 
ف م %50ىنالؾ حوالي  .الجيني عمى مستوػ الاباء, مقارنة بالموروثات الجينية الجرثومية الكبيرة الاخرػ 

 .(  Kapinis et al., 2006)ىذه الجينات المترادفة الاخرػ في الزائفة الزنجارية  

 Identification of P.aeruginosaجرثومة الزائفة الزنجارية:  تشخيص.6.2

 . بدأ بالتراجع وذلؾ لغياب نظاـ التشخيص الموثوؽ   جرثومة الزائفة الزنجاريةتشخيص  إفّ        
تتضمف الطرؽ التقميدية الزائفة الزنجارية  جرثومةمف الطرؽ لتشخيص  وصف العديد لذلؾ ت ّـِ

, والستراتيجيات الجزيئية غيرالمباشرة مثل  ةوتشمل التشخيص المظيرؼ والفحوصات الكيموحيوي
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 والستراتيجيات الجزيئية المباشرة مثل تقنية تفاعل البممرة التسمسمي , (MALDI-TOFMS)نظاـ 
PCR)) Polymerase Chain Reaction و Sequencing analysis.  وىنا سيتـ التركيز

  .(Eusebio,2013)لجزيئي المباشرة اعمى الطرؽ التقميدية وطرؽ التشخيص 

 

 

 Molecular Identification : التشخيص الجزيئي1.6.2.

قيقة د تقنيةٌ  جرثوميةفي الكشف عف الممرضات ال PCRتقنية تفاعل البممرة المتسمسل  تعد          
وسريعة لاسيما عندما يصعب تنمية ىذه الممرضات في المختبر او تمؾ الممرضات التي تحتاج 

 PCR بواسطة تقنية  .(Yamamoto,2002) مدة حضف طويمة لكي تنمو في الوسط الزرعي
المعزولة الزائفة الزنجارية  عف جرثومة يمكف الكشف عف العديد مف الجينات التي تستعمل لمكشف

 16s rDNA  (Wolfgang et al.,2003; Salman etات السريرية والبيئية ومنيا مف العين

al.,2013). 

ونقل  جرثوميةالى إعادة تصنيف العديد مف الاجناس ال 16s rDNA تستعماؿ تتابعاإػ دّ أ       
ستحداث مف احياء  إستعمل , إذ (Woo et al.,2008)  نواع جديدةأجناس و أجنس الى اخر وا 
الذؼ يميزىا عف باقي انواع جنسيا او الزائفة الزنجارية  جرثومة في تشخيص  16s rDNAالجيف 

 Altaai et) اً ىذا التشخيص ادؽ مف الاختبارات التقميدية المستعممة مختبري الاجناس الاخرػ ويعد  

al.,2014) 16الجيف   فّ , إذ أs rDNA  ِّيعطي تشخيصاً عمى مستوػ النوع ولو تتابع ثابت لكل 
 Molecularلذلؾ لو دور ميـ جداً في التشخيص الجزيئي  جرثوميةمف الانواع النوع 

Identification Hussien) (et al.,2012. الفائدة الميمة عند استعماؿ ىذه الطريقة  فّ إوعميو ف
بالتالي الاستعماؿ المبكر  ٔ الزائفة الزنجارية جرثومةىي التشخيص السريع عند الاصابة ب

 .(Ugur et al.,2012)المناسبة لمقضاء عمى الاصابة ومنع العدوػ  ةلمضادات الحيا

 Conventional Identification  :التشخيص التقميدي.2.6.2

التي الزائفة الزنجارية  جرثومةغالباً ما تستعمل الطرؽ التقميدية المختبرية لتشخيص عزلات      
تبارات الكيموحيوية القياسية والاخ, خصائص المستعمرات , و تشمل الفحوصات المجيرية 
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(Todar,2012) ىذا النوع مف الطرؽ بدأ يواجو العديد مف الصعوبات في التشخيص  فّ أ لاّ , إ
في  Phenotypeلاسيما التغايرات التي تحدث في النمط المظيرؼ  جرثوميةالدقيق لمعزلات ال

,  فيما بينيا تقاربة جداً المعزولة التي تحتوؼ عمى العديد مف الانواع الم جرثوميةالاجناس ال
 Ferroniet et al.,2002; Eusebio et)ضافة الى نقصاف فعالية الاختبارات الكيموحيوية بالإ

(al.,2013. 

 

   Pathogenesis of P.aeruginosa الزائفة الزنجارية:  إمراضية7.2.

تمتاز  إذند البشر , مف الجراثيـ الميددة لمصحة العامة ع جرثومة الزائفة الزنجارية تعد         
وتكوف مترممة عمى الانساف   Opportunistic pathogenبكونيا ممرضات إنتيازية 

Common human saprophyte  , صحاء الاّ شخاص الاّ صابات للأَ إتسبب  فْ أومف النادر 
 Immunoصابات خطيرة في المضائف المصابة بالكبت المناعي إتسبب  فْ أيا تستطيع نّ أ

compromised hosts نقل الاعضاء مصاحبة لصابات الوتسبب الإOrgan Transplant 

Infection(.Mittal et al.,2009;Chen, 2014.)   مسؤولة عف العديد مف الامراض التي  وتعد
الجروح والحروؽ والعيف والمجرػ االبولي والمجرػ التنفسي واخماج  خماجتصيب اجيزة الجسـ كأ

 Bacteremiaوتجرثـ الدـ   Follicullitis infectionية الاذف الوسطى والجريبات الشعر 
 يف. وتصيب المرضى المصاب( Gillespie and) Hawkey,2006الجياز العصبي  خماجوا

وىي ,  (Senturk et al.,2012) او الايدز والمرضى المصابوف بالتميف الكيسي , بالسرطاف
 خماجاو  ة تسبب التياب شغاؼ القمب ,جرثومة الزائفة الزنجاري فّ ا  حدػ مسببات ذات الرئة, و إ

 Salimi et)الجمد والانسجة الرخوة  خماجوا, المعدة والامعاء واخماج  العظاـ والمفاصل ,

al.,2010;Todar,2012).  الى جسـ المضيف تبدأ مرحمة   جرثومة الزائفة الزنجارية عند دخوؿو
في الخلايا   Bacterial attachment and Colonization جرثوميالالتصاؽ والاستعمار ال

ّـَ   Pilli بواسطة الاىلاب  مراضية ومف عوامل الضراوة ىذه نتاج عوامل الضراوة التي تسبب الإإ ث
لياؼ البروتينية ليكشف المستقبلات الذؼ يحمل الأ  protease نزيـ الحاؿ لمبروتيف تاج الإإن

بدأ مرحمة الغزو الموضعي بعدىا ت,   (Stones and Krachler ,2015) جرثوميةلمخلايا ال
Local Invasion نزيمات نتاج السموـ خارج خموية والإإنسجة الذؼ يعتمد بشكل كبير عمى للأ

نتشار الجيازؼ لممرض التي ليا القدرة عمى تحطيـ دفاعات المضيف بعد ذلؾ يحدث الإ
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Dissmenated Systemic  ا نتشار ىو مقاومتيمف خلاؿ مجرػ الدـ  ويساعدىا عمى الإ
مراض الأومف  Phagocytosis (.(Okuda et al.,2010 ولعممية البمعمة الأجساـ المضادة 

 :  جراثيـ الزائفة الزنجاريةالتي تسببيا 

   Ear Infections :ذنالأأ  أخماج 1.7.2.

  External Otitisذف الخارجية لتياب الأُ إمسؤولة عف   جرثومة الزائفة الزنجارية تعد        
وىذا يصيب بنسبة اكبر   Malignant  External Otitisذف الخارجية الخبيث لأُ لتياب اا  و 

ذف الوسطى القيحي لتياب الأُ ا  و ,  وكبار السف, مرضى السكرؼ , والمرضى المصابيف بالايدز 
 .Chronic Suppurative Otitis Media ((Parija,2012;Bush &Perez ,2014المزمف 

  Urinary Tract Infections :القناة البولية أخماج2.7.2.

 Urinaryاطر البولية سالقدرة عمى إستعمار اسطح الق جرثومة الزائفة الزنجارية تمتمؾ      

Catheters الامر الذؼ يساعد عمى  ,اطرسوذلؾ بتشكيل الاغشية الحيوية عمى اسطح ىذه الق
المجارؼ البولية. اخماج ث طر وبالتالي حدو سالى المجرػ البولي لممريض المق جرثومةإنتقاؿ ىذه ال

 المجارؼ البولية المكتسبة أخماج مف  %12مسؤولة عف  جرثومة الزائفة الزنجارية  تعد  

Nosocomial Urinary Tract Infections  , المسببة الجراثيـ تحتل المرتبة الثالثة مف بيف  إذ
 Enterococci  ت المعويةوالمكورا E.coli جرثومة الاشريكية القولونية وىي بعد خماجليذه الأ

(Coli et al.,2014). 

   Wound Infections :الجروحأخماج 3.7.2.

رتفاع نسبة الوفاة عند إسباب التي تؤدؼ الى خطر الأَ أَ ىـ و أَ الجروح مف أخماج  تعد          
نسجة الداخمية في ذػ عمى سطح الجمد بسبب عامل خارجي تصبح الأَ أالمرضى . فعند حدوث 

تماس مع الوسط الخارجي وبدوف حماية , الامر الذؼ يؤمف بيئة رطبة ودافئة وغنية بالمواد حالة ال
 جرثومةليذه ال فّ إكما  .جراثيـ الزائفة الزنجارية الغذائية , تؤدؼ الى إستعمار ىذه الانسجة مف قبل

 .(Smith et al., 2012)غشيتيا الحيوية أ القدرة عمى إستعمار اسطح الجروح بتشكيل 

   Burns Infections :الحروق  أخماج4.7.2.
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والمسببة لتجرثـ جرثومة الزائفة الزنجارية , نسبة وفيات مرضى الحروؽ المصابيف ب إفَّ        
سنة الماضية. فعند إصابة جمد المريض  25خلاؿ  %75قد ارتفعت الى   Bacteremiaالدـ

ز الجسـ عمى ارساؿ العديد والذؼ يحف,   Traumaبالرضوض بالحروؽ ينتج عف ذلؾ مايعرؼ 
بنخر  جرثومة الزائفة الزنجارية صابة . وعندما تقوـالى مكاف الأَ  عدلةمف كريات الدـ البيضاء ال

الى الوسط  جرثومةمف قبل ال DNAشرطة اؿ أضافة الى كتينات بالإطلاؽ الأإيتـ العدلات 
ل او السقالة لتشكيل الغشاء الممتيب , حيث تشكل ىذه البنى مع العدلات الميتة ما يشبو الحام

. إف ىذا الامر يمعب دوراً كبيراً في تسريع عممية تشكيل الغشاء الحيوؼ  Biofilmالحيوؼ 
 جرثومةفي مكاف الاصابة الامر الذؼ يزيد مف خطر إمراضية ىذه ال جرثومة الزائفة الزنجاريةل

(Nichols et al.,2013). 

 Virulance factors of   :الزنجاريةجرثومة الزائفة  عوامل الضراوة عند8.2.

P.aeruginosa 

الزائفة الزنجارية عدداً كبيراً مف عوامل الضراوة التي تجعميا مسؤولة عف  جرثومةتمتمؾ          
 ومف ىذه العوامل : العديد مف الاصابات التي تصيب البشر

  Biofilm Formation :الغشاء الحيوي  تكوين 1.8.2.

حياء الدقيقة تكوف مرتبطة و تجمع مف الأَ نّ أعمى   Biofilmلغشاء الحيوؼ يمكف تعريف ا     
 Sauer), البروتينات والاحماض النووية  Polysaccharidesبالسطوح بواسطة عديد السكريات 

et al., 2002).   لاستجابة لمجموعة مف العوامل منيا اغشية الحيوية نتيجة عممية تكويف الأَ  تعد
, نقص المغذيات وكذلؾ لتؤمف الحماية اللازمة لمتجمعات pHيدروجيني انخفاض الرقـ الي

 Sharma)صابة ستمرار الإالغشاء الحيوؼ صفة ميمة لإ ويعد   , مف دفاعات المضيف جرثوميةال

et al.,2014) . 

بالعديد مف الوظائف منيا مقاومة مضادات الحياة  انضائفخ انضَجبسٌخ جرثومةيقوـ الغشاء الحيوؼ ل
التي تقوـ بيا   Phagocytosisىو مسؤوؿ عف المراحل الالتيابية الاولية ومقاومة عممية البمعمة و   ,

الجذور الحرة التي تطمقيا  طردواليروب مف الاليات الدفاعية و   Neutrophils عدلةكريات الدـ البيضاء ال
لمواد التي تثبط الغشاء ومقاومة ا ,  Neutrophilsوالخلايا العدلة   Macrophagesالخلايا البمعمية 
حتفاظ بالماء والمواد الغذائية في الظروؼ مسؤولًا عف الإ كما يعد    Polysorbate 80الحيوؼ مثل مادة 
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تسبب الأغشية الحيوية إصابات مزمنة  , كونيا تُظير قابمية  .(Wei and Ma .,2013)البيئية الصعبة 
ومة عممية البمعمة ودفاعات الجسـ الُأخرػ وذلؾ لأفَّ ىذه تحمل لمضادات الحياة والمطيرات الكيميائية ومقا

 Extrapolysaccharideالتجمعات الجرثومية تحيط نفسيا بقالب صمب ولزج  مف عديد السكريات 

matrix   الذؼ يستخدـ لحمايتيا(Davies ,2002 ). 

ّـ      جراثيـ ل Quorum sensing(QS)النصاب التحسس بظاىرة دور تسميط الضوء عمى وقد ت
نظاـ  ىذه الجراثيـ طورتإذ  . (Sutherland,2001) غشية الحيويةتكويف الأفي  الزائفة الزنجارية

خرػ داخل المجتمعات تصاؿ كيميائي بيف الخلايا لتنسيق عممية التعبير الجيني والنشاطات الأُ إ
  .(Yang,2009)النصاب ب تحسسىذا النظاـ بظاىرة ال رؼّ عُ وقد  جرثوميةال

عبر جراثيـ الزائفة الزنجارية  تصاؿ بيف خلايابتنظيـ الإ QSالنصاب تحسس بتقوـ ظاىرة ال     
نتاج عوامل  كويفتمعب ىذه الظاىرة دوراً في ت , إذشارات خاصة إنتاجيا لإ الغشاء الحيوؼ وا 

فّ و  . ة, فضلًا عف تأميف المقاومة تجاه مضادات الحيا جرثومةالضراوة عند ىذه ال توقف ظاىرة  ا 
 Harjai et)و حتى إنعداميا أعف العمل يؤدؼ الى تخفيض عوامل الضراوة انزذسس ثبنُصبة 

al.,2014) 

 غشية الحيوية تشمل ارتباط الجراثيـ عمى السطح , الالتصاؽ,المراحل المتتابعة لتطور الأَ  إفّ       
مية لتكويف لأُ نفصاؿ الخلايا اا  واخيراً نضوج و , تجمع الخلايا داخل مستعمرات دقيقة  النمو,

 .(Li et al.,2007; Nakamura et al.,2008)  غشية الحيويةمستعمرات جديدة مف الأ

 Production  Protease:   نزيمات الحالة لمبروتينإنتاج ال 2.8.2.

 Elastease A Las نزيمات وىيربعة مجاميع مف ىذه الإأ جراثيـ الزائفة الزنجارية تنتج        

A)و ) Elastease B Las B))  والبروتييز القاعدؼAlkaline protease والبروتييزIV4 

Protease  , نسجة الخموية لممضيف وذلؾ مف خلاؿ قدرتيا عمى مسؤولة عف تمف الأَ  تعد   إذ
 Fibrinogenومولد الميفيف ,   collagenتفكيؾ مجموعة كبيرة مف المواد الاساس مثل الكولاجيف 

وبعض العناصر المناعية التابعة لمكونات نظاـ  Laminin و,   Transferrin والترانسفيريف ,  
 ,.Immunoglobulins   (Andrejko et alو   Complement Components المتمـ 

2013). 

  Hemolysin production  نتاج الهيمولايسين إ3.8.2.
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وجبة والسالبة لمموف غراـ الم جراثيـالييمولايسيف مف عوامل الضراوة المنتجة مف قبل ال يعد          
  .(Truan et al., 2013) جرثومة الزائفة الزنجارية  ومنيا

مراضية مف خلاؿ تحميمو لكريات الدـ الحمراء لمييمولايسيف دور كبير في تحقيق الإإفّ        
وكذلؾ يؤدؼ الى حدوث تنخرات في الجمد وبشكل عاـ  لجراثيـلممضيف وعميو يؤمف الحديد لنمو ا

 Beta-hemolysin الزائفة الزنجارية تكوف منتجة لو ومف النوع جرثومة غالبية عزلات  فّ إف

(Massimelli et al., 2005). 

 β-lactamase Enzymes in :جراثيم الزائفة الزنجارية نزيمات البيتالاكتاميز عندإ9.2. 

P.aeruginosa   

بأنيا مقاومة لمعلاج وذلؾ بسبب  يةجرثومة الزائفة الزنجار  الناجمة عف خماجتتميز الا       
اليات المقاومة المكتسبة التي  ى ّـِأ مف  فّ إ . جرثومةالمقاومة الطبيعية والمكتسبة التي تبدييا ىذه ال

 Extended  نزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيفإنتاج إىي  جراثيـ الزائفة الزنجارية تبدييا

Spectrum β - lactamase (ESβLs)  البلازميدات  واسطةمبمر المتالصف الجزيئي لأنزيمات ا  و
Plasmid Mediated Ampler Molecular Class  (AmpC) β - lactamase   نزيمات ا  و

نزيمات نواع ىذه الإأزدياد , ونتيجة لإ  Metallo β – lactamase البيتالاكتاميز المعدنية 
نتقاء ىمية وذلؾ لإبالغ الأَ  مرٌ أنيا الكشف المبكر ع ضافة الى نسبة ظيورىا في المجتمع , فأفّ بالإ

 )مر الذؼ يضمف نجاح الخطة العلاجية مضادات الحياة المناسبة لممعالجة السريرية الأ

Upadhyay et al.,2010). 

 Extended Spectrum β - lactamase:نزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف.إ1.9.2

(ESβLs) 

نزيمات البيتالاكتاميز واسعة إنتاج إىي  جرثوميةلمخمية ال حدػ اليات المقاومة الميمةإ فّ إ       
متنوعة , سريعة التطور وشكمت تيديداً لمكثير مف  نزيمات تكوف معقدة ,وىذه الإ ESβLs الطيف 

 .(Shaikh et al.,2015)المضادات الحياتية المتاحة 

وفي المقابل  جرثوميةية الالتعرض المستمر والعشوائي لمضادات البيتالاكتاـ عمى الخم فّ إ       
ػ الى حدوث العديد مف الطفرات في دّ أ lactamase  β-نزيمات البيتالاكتاميز نتاجيا المستمر لإإ

نزيمات البيتالاكتاميز إنتاج نتاجيا مما سبب في ظيور جينات مقاومة مشفرة لإالمورثات المشفرة لإ
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 جرثوميةح صفة المقاومة لمخمية الالتي تمن ,(Strateva and Yordanov,2009)  واسعة الطيف
جياليا( أتجاه الكثير مف مجاميع مضادات البيتالاكتاـ كالبنسمينات ,السيفالوسبورينات )لمعديد مف 

ا زاد مف المقاومة لمضادات البيتالاكتاـ وممّ ,  (Rezai et al.,2014)نيـ بيومضادات الكاربا
 ESβLsنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف إاج نتالمورثات المشفرة لإ فّ أخاصة الحديثة منيا ىو 

نتشار إلى إػ دّ أذ إ جرثوميةنتقاليا بيف العديد مف الانواع الإيل ا سّ تكوف محمولة عمى البلازميد ممّ 
 .Brouwer et al.,2014)صفة المقاومة 

والتي  ESβLs نزيمات إنواع أَ نتاج العديد مف إالقدرة عمى  جرثومة الزائفة الزنجارية متمؾت        
والتي تعد مسؤولة  IBCs و   GESsو  VEBs و  PERsو SHVsو TEMs تعود لعائمة 

التي ليا القدرة  OXAوكذلؾ عائمة  ,(Bebrone et al.,2013)مختمفة  ةعف تحميل مضادات حيا
 جرثومة الزائفة الزنجارية وىي شائعة وبشكل واسع في Oxacillin  العالية عمى تحميل مضاد

(Libisch et al.,2008). 

ِـّ إو           انضائفخ انضَجبسٌخ جراثيـ عند ESβLs نزيمات إماط أنخرػ مف أُ كتشاؼ عائمة قد ت

ّـَ  إذ.  CTX-M وىي عائمة  في ىولندا بمدينة  2004وؿ مرة عاـ لأ  CTX-Mإنزيـ  عزؿ ت
وفي   CTX-M-1 وكاف مف النوع  حد المرضى المصابيف بداء التميف الكيسيأامسترداـ مف قشع 

ّـَ  جراثيـ الزائفة الزنجاريةعند   CTX-M-43زيـ إنكتشاؼ إ ّـَ يضاً تأنفس العاـ  -CTXعزؿ  , وت

M-2  ساس أَ نزيمات ىذه العائمة عمى إـ . تقسَّ  2005عاـ  جرثومة الزائفة الزنجارية وؿ مرة عندلأ
-CTX-M-2 ٔ CTX   و CTX-M-1 لى خمس مجموعات ىي إمينية حماضيا الأأتشابو 

M-8  و CTX-M-9  و  CTX-M-25 94فراد كل مجموعة بنسبة تطابق أتتشارؾ  , إذ% 

Bonnet ,2004;Canton) and Coque ,2006 ) .  

التي تنشأ عف طريق حدوث الطفرات المؤدية  SHV و TEMنزيمات العائمتيف إعمى عكس      
 فإفّ  (SHV-1,TEM-1,TEM-2)نماط السمف خرػ في الأَ مينية بأُ ألى إستبداؿ حوامض إ

ّـَ  CTX-Mأنزيمات العائمة   Horizontalفقي لمجينات نتقاؿ الأُ كتسابيا بالإإ واسعة الطيف ت

Gene Transfer (HGT)  ظيرت دراسة تسمسل النيوكميوتيدات أخرػ , فقد أُ لى جرثومة إمف
مجيف ل تابعةالمحمولة عمى البلازميد وجود تطابق مع المناطق ال CTX-Mجينات النمط ل لتابعةا

في  bla KLUAوالجيف  Kluyvera Georgiana  جرثوميفي النوع ال bla KLUGالكروموسومي 
-CTXنزيمات العائمة إنتقاؿ جينات إ ىلإػ دّ أا ممّ ,  Kluyvera  ascorbata جرثوميالنوع ال
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M مف كروموسوـ الجنس  Kluyvera ئوية خرػ مثل الكمبسيلا الر جرثومية أُ نواع أَ لى بلازميدات إ
 .(Humeniuk et al., 2002; Rodriguez et al.,2004) الاشريكية القولونيةو 

وتتميز بقدرة كبيرة عمى تحميل مضادؼ , مورثات ىذه العائمة محمولة عمى البلازميدات  إفّ        
Cefotaxime   و Ceftriaxone   ولكنيا لا تستطيع تحميل مضاد Ceftazidime  

(Canton et al ., 2012; Zhao & Hu, 2013 ; Moghaddam et al., 2014). 

نزيمات البيتالاكتاميز رغـ ملاحظة إحساسة لمثبطات  CTX-Mنزيمات العائمة تكوف إ       
و أ Amoxicillin+Clavulanic acidزرؼ أمستوػ منخفض مف المقاومة تجاه المركب الت

Ticarcillin+Clavulanic acid (Bonnet,2004). 

ميني واحد في جيف أتغيير حامض  فّ ا  ميني ، و أحامض  291الى   bla CTX-M جيف يشفر        
bla CTX-M  نزيمات إنتاج نوع جديد مف إيؤدؼ الىCTX-M  يختمفً مثلاCTX-M-10   عف

CTX-M-3 نزيـ إمينية وكذلؾ يختمف حماض الأثنيف مف الأإستبداؿ إبCTX-M-3  نزيـ إعف
CTX-M-1  نزيـ إا مّ أينية ، مأحماض أ 4بتغيير مواقعCTX-M-15  يختمف عفCTX-M-3 

تشفر لمقاومة مضادات   CTX-Mنزيمات إمعظـ  فّ إذ إميني واحد فقط ، أبتغيير حامض 
Cefotaxime  ،Cefotriaxone  ولكنيا حساسة لمضادCeftazidime ىذا المضاد  فّ لأ

لسمسمة في ا C7 beta-amino thiazoloxyamino-amideالحياتي يحتوؼ عمى مركب 
نزيمات مف ىذه إنتجت الطفرات النقطية أ، مع ذلؾ   CTX-Mزيـ إنضد ً فعالاً الجانبية لو تأثيرا

ستبداؿ الحامض إعند وذلؾ   Ceftazidimeكثر قوة تجاه مضاد أالعائمة ذات فعالية 
شتقاؽ إػ الى دّ أ 240في الموقع  Glutamic acidميني بالحامض الأ  Aspartic acidمينيالأ
 Ceftazidime  (Canton etيمتمؾ القابمية عمى تحميل مضاد  CTX-Mنزيمات إجديد مف  نوع

al.,2012;Moghaddam et al .,2014) . 
 Metallo β -lactamase (MβLs)  :نزيمات البيتالاكتاميز المعدنيةإ3.9.2.

نيف الباحثة لى المجموعة الثالثة مف تصنيف البيتالاكتاميز حسب تصإنزيمات تعود ىذه الإ      
Bush  نزيمات إفراد ىذه المجموعة في البنية التركيبية عف غيرىا مف أوزملاؤىا , تختمف
نزيمات البيتالاكتاميز المعدنية إاؿ , تتميز لاكتاميز وذلؾ لوجود عنصر الزنؾ في الموقع الفعّ االبيت

لفتيا أُ افة الى ضبالإ , )  (Mochon et al.,2011 ـبقدرتيا عمى تحميل مضادات الكاربابيني
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نزيمات بمثبطات البيتالاكتاـ الشائعة الضعيفة في تحميل مضادات المونوباكتاـ ولا تثبط ىذه الإ
 ـ نّ ا  و التازوباكتاـ و أكحامض الكلافولانؾ   المعدنية كمركب  الكلابية المخمبيةتثبيطيا بالمركبات  ما يت

EDTA    ومركبDipicolinic acid     (Saderi et al.,2008)  . تتواجد الجينات المشفرة
ىذه الجينات   فّ أف تبيف السالبة لمموف غراـ . ولكْ  جراثيـنزيمات عمى الكروموسوـ عند الليذه الإ

نزيمات البيتالاكتاميز المعدنية إمف   VIMو IMP نزيمي إنتقاؿ . فمثلًا يعتبر قادرة عمى الإ
 & Bush)اؿ رتيف مف الزنؾ في الموقع الفعّ تتميز بإحتوائيا عمى ذ, و المحمولة عمى البلازميدات 

Jacoby,2010).  

ّـَ         في   1991وؿ مرة عاـ لأ جراثيـ الزائفة الزنجارية عند MβLsنزيمات إالكشف عف  ت
وجنوب , وشماؿ امريكا , واوربا , نحاء العالـ كأسيا أنتشرت في معظـ إالياباف , ومف ذلؾ الوقت 
 نتقاؿ بواسطة البلازميدات تمتمؾنزيمات عمى الإالجينات المشفرة ليذه الإافريقيا . ونظراً الى قدرة 
 IMP,VIM ,GIM , SPM  المكتسبة وىي  MβLs نزيمات إعدداً مف جراثيـ الزائفة الزنجارية 

(Pitout et al.,2005). 

  نتغروناتعمى الإ  VIMكعائمة  MβLsنزيمات توجد الجينات المشفرة لإ فْ أيمكف        

Integrons نزيمات المنتجة لإجراثيـ الزائفة الزنجارية  , كما تمتمؾ MβLs صفة المقاومة 
 .MDR .  (Liakopoulos et al., 2013)المتعددة  الدوائية

 Antibiotics  :ةمضادات الحيا 10.2. 

متمؾ حياء , وتيضية الثانوية التي تنتجيا بعض الأَ عبارة عف النواتج الأَ  ةمضادات الحياإف        
حياء الدقيقة ية تنتج مف قبل الأو يا مواد كيماؼ بأنّ حياء الدقيقة , وتعرّ فعالية ضد مجموعة مف الأَ 
خرػ دوف التأثير عمى خلايا الجسـ , حياء الدقيقة الأُ الأَ و قتل أيط نمو ثبالمختمفة وليا القدرة عمى ت

ض ثانوية بإنخفاض أيارىا مواد بإعتب ةنتاج مضادات الحياإوتوجد في البيئة التي تشغميا ويرتبط 
النباتات تكوف مضادات ميكروبية  فّ أحياء عند عممية التبوغ كما معدلات النمو وتكونيا بعض الأَ 

  ( . 2016ستجابة لمظروؼ البيئية )الشويخ ,إ

 β-lactam antibiotics :مضادات البيتالاكتام11.2.
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والتي تشترؾ  ةكبيرة مف مضادات الحيامضادات البيتالاكتاـ عبارة عف مجموعة  فَّ إ        
 :مجاميع رئيسية وىي ةربعأ وتض ـ   Beta lactam ring بإحتوائيا عمى حمقة البيتالاكتاـ 

  Gبنسميف الطبيعية مثل  مضاداتالبأنواعيا المختمفة ك:  Penicillins البنسمينات مجموعة 1. 
(Benzyl penicillin) وبنسميف V (Phenoxy methyl penicillin)  والبنسمينات نصف

الة تكوف فعّ ,  Extended spectrum penicillins البنسمينات واسعة الطيف  المصنعة وتضـ
 Carbencillinمثل   Carboxy penicillins وتشمل مضادات   P.aeruginosa جراثيـ ضدَّ 

  Azlocillin  ,Mezlocillinوتشمل   Ureido penicillinsومجموعة   Ticarcillinو 
,Piperacillin  2016), )الشويخ . 

عتماداً عمى تركيبيا إ جياؿ وتقسـ إلى أربعة أ Cephalosporins  :السيفالوسبورينات 2.        
 .(Brooks et al,2007)الكيمياوؼ وفعاليتيا المضادة لممايكروبات 

 س
: كمضادات  First generation cephalosporins وؿيفالوسبورينات الجيل الأ

Cephalothin   ,Cephaprine  , Cefadroxil ,Cephalexin 
 (.2011)المرجاني , Cephalexinو  Cephacetrile  ,Cephalordineو

  
:  Second Generation Cephalsporinsسيفالوسبورينات الجيل الثاني 

 . Cefoxitin , Cefotetan (Katzung , 2001 )  كمضادات   
 س

  Third Generation Cephalosporins :يفالوسبورينات الجيل الثالث 
 ))  Cefotaxime , Ceftazidium , Ceftriaxone , Cefiximeات مضادك

Murray et al., 2007 . 
 س

مضاد : ك  Fourth Generation Cephalosporins يفالوسبورينات الجيل الرابع 
 Cefepime  . 

 .( 2011مرجاني , ال) Aztreonam: كمضاد  Monobactams مضادات المونوباكتاـ  3.
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 ,Imipenemا مجموعة مف المضادات مني تض ـ  Carbapenems : مضادات الكاربابينيـ  4.

Meropenem ضافة الى المجموعة الحديثة التي تشمل الػ بالإFaropenem (et al.,2003 

Dalhoff) .  

 Guilfoile et)ومةجرثخيرة مف تركيب الجدار الخموؼ لموتؤثر ىذه المضادات في الخطوة الأ       

al.,2007) وذلؾ مف  جرثومةتعمل مضادات البيتالاكتاـ عمى تثبيط تخميق الجدار الخموؼ لم, إذ
 والتي تسمى البروتينات الرابطة لمبنسميف  جرثوميةرتباط مع مواقع خاصة في الخمية الخلاؿ الإ

Penicillin binding proteins  ,مببتيد نزيـ الناقل لذ تقوـ بتثبيط عمل الإإ Transpeptidase 
التي تكوف  Peptidoglycan الذؼ لو دور في تكويف الروابط الببتيدية في طبقة الببتيدوكلايكاف 

 .(Zervosen et al.,2012)ضمف مكونات الجدار الخموؼ 

فراد مجموعة البيتالاكتاـ ذات منشأ طبيعي والبعض الاخر صناعي . وتعتبر حمقة أبعض     
تحتوؼ ىذه الحمقة , إذ ساسية ليذه المضادات الرباعية  , النواة الأ  β-lactam ring البيتالاكتاـ 

 أكثرفراد ىذه المجموعة تعتبر أربوف وذرة واحدة مف النتروجيف وبعض اعمى ثلاثة ذرات مف الك
ة البيتالاكتاـ فييا خماسية او سداسي مقةكثر مف غيرىا نتيجة كوف حأيولوجي اع بنشاط بتتطوراً وتتم

(Saradhi,2012 ) . 

  β-lactamase inhibitors :البيتالاكتاميز نزيماتإمثبطات  12.2.

ترتبط  إذ ,مف نوعيا ستراتيجية فريدة إنزيمات البيتالاكتاميز ىي إتاج عدد مف مثبطات إن فّ إ      
الواقع وىذه المثبطات في  . (Buynak,2006)نزيـ اؿ مف الإىذه المثبطات بكفاءة في الموقع الفعّ 

ولا ترتبط حتى بالبروتينات الرابطة لمبنسميف التي تمثل ىدؼ  جراثيـليست ذات تأثير عمى ال
كثر المثبطات نجاحاً ىو حامض الكلافولانؾ إفّ أ .(Drawz and Bonomo,2010) البنسمينات 

Clavulanic acid لاكتاـ ولكف بدلًا مف حمقة -, وىو عبارة عف مركب بيتاThiazolidine 
 Lorian) موجودة في البنسمينات ترتبط حمقة البيتالاكتاـ بحمقة خماسية تحوؼ الاوكسجيف ال

,2005) . 

ّـَ        خمط حامض الكلافولانؾ مع الاموكسيسميف واصبح ىذا المركب مف افضل المنجزات  ت
ّـَ اصابات العلاجية في معالجة  رسميف خمط حامض الكلافولانؾ مع التيكا الجياز التنفسي . كذلؾ ت

منتجة لانزيمات ال الجراثيـالناتجة مف المستشفيات الناجمة عف  الحادة لمعالجة الاخماج
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البيتالاكتاميز مستغميف بذلؾ زيادة نفاذية التيكارسميف وطيفو الاوسع بالمقارنة مع الاموكسيسميف 
(Lee et al.,2003). 

ستخدما في التطبيقات العلاجية أُ  إذنزيمات البيتالاكتاميز إخراف مف مثبطات آيوجد نوعاف و       
يخمط مع البيبراسميف .  Tazobactamيخمط مع الامبيسميف , والتازوباكتاـ   Sulbactamوىما 

لية حامض آلاكتاـ ويعملاف بنفس -كلا المثبطيف المذكوريف يحتوياف في تركيبيما عمى حمقة البيتاو 
 .(Payne et al.,1994)بيتالاكتاميز النزيمات إالكلافولانؾ في تثبيط 

, إذ يعمل عمى  Ceftazidimeالذؼ يستخدـ خمطاً مع مضاد  Avibactamأمّا المثبط        
وبعض   Cو إنزيمات البيتالاكتاميز صنف  ESβLsتثبيط إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 

ع فإنو يمن  Ceftazidimeو عند خمطو مع مضاد Carbapenemaseو  Oxacillinaseأنواع 
 .(CDER,2015)تحمل المضاد 

 

 

 لمضادات البيتالاكتام  P.aeruginosa جرثومة الزائفة الزنجارية:  اليات مقاومة 13.2.

  Outer Membrane Permeability  :نفوذية الغشاء الخارجي 1.13.2.

مى تغيير نفاذية بقابميتيا ع  جراثيـ الزائفة الزنجارية ومنيا مموف غراـالسالبة ل جراثيـال تتميز        
 Breidenstein et)  ةنواع مضادات الحياأالغشاء الخارجي مما يؤمف ليا مقاومة الكثير مف 

al.,2011) . ختيارية بجدارىا الخموؼ وذلؾ تغير مف النفاذية الإ فْ أ جراثيـ الزائفة الزنجاريةتستطيع
جراثيـ الزائفة تمتمؾ  إذلى حذؼ بعض بروتينات الجدار الخموؼ, إمف خلاؿ الطفرات المؤدية 

 . Porinsعدد مف القنوات التي تعرؼ بأسـ  الزنجارية

وىو  بعض جراثيـ الزائفة الزنجارية جداً )واحدة فقط( عند ةعدد قنوات البوريف العامة قميم فّ إ      
الذؼ يعتبر مف اىـ البروتينات المكونة لمجدار الخموؼ والذؼ يسمح بمرور  Opr F البروتيف 

تؤدؼ الى مقاومة  Opr F ات الكبيرة نسبياً ومف بينيا مضادات الحياة . اف فقداف قناة المركب
 جراثيـ الزائفة الزنجاريةيؤدؼ الى مقاومة ,  Opr Fفقداف  فّ إذ إالعديد مف مضادات الحياة , 
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  Ertapenemومضادات   Ampicillin –Sulbactamلمعديد مف المضادات كالمركب التاَزرؼ 
-Trimethoprim و   Levofloxacinو  Ceftazidime و  Ceftaximeو

Sulfamethoxazol (Hancock and Brinkman,2002; Tige cycline  Do tsch et 

al., 2009) 

والتي تمعب   Opr Dىي جراثيـ الزائفة الزنجارية خرػ الموجودة عند ومف قنوات البوريف الأُ        
لى مقاومة بعض مضادات الحياة , إفقدانيا يؤدؼ  فّ أذ إ.  يضاً أدوراً في مقاومة مضادات الحياة 

 جراثيـ الزائفة الزنجارية  لى مقاومةإمف الجدار الخموؼ يؤدؼ   Opr Dثبتت دراسة فقداف أ إذ
 .Impenem  (Skurnik et al., 2013)ساسيأوبشكل   Carbapenimesلمضادات 

  Efflux Systems  :المقاومة بواسطة انظمة الدفق  2.13.2.

لنظاـ  انضائفخ انضَجبسٌخ جراثيـمتلاؾ إيرجع السبب في زيادة المقاومة لمضادات الحياة ىو         
 (Lawyيعمل عمى تقميل تركيز المضاد في الخمية  ؼوالذ Efflux Systemالدفق 

,2003;Mushtaq et al ., 2004) 

-Resistance ق ومف اىميا عائمة عدة مجاميع مف انظمة الدف جراثيـ الزائفة الزنجارية تمتمؾ   

Nodulation-Devision(RND)   متعددة دوائية . تؤمف ىذه الانظمة مقاومةMDR  جراثيـ الزائفة ل
 Outerوىي عامل الغشاء الخارجي : قساـ رئيسية أ. تتألف انظمة الدفق ىذه مف ثلاثة  الزنجارية

membrane factor (OMF)  , مندمج بالغشاءال بروتيفو  Membrane fusion protein (MFP)  ,
تشكل ىذه , إذ  Cytoplasmic membrane transporter  (CMT)وناقل الغشاء السايتوبلازمي 

قساـ مجتمعة قناة تعمل عمى ثقب الغشاء بشكل كامل وتتجو نحو الجدار الخموؼ لمخمية وتسمح بضخ الأ
ومف انظمة الدفق  .(Vaez et al.,2014)ي لى الوسط الخارجإمضادات الحياة مف المحيط السايتوبلازمي 

الذؼ   Mex EF –opr Nىو نظاـ  انضائفخ انضَجبسٌخ جراثيـ خرػ المسؤولة عف المقاومة الذاتية لدػالأُ 
 Mex X Yيؤمف المقاومة لمضادات الفموروكينولونات والكمورامفينكوؿ والتريميتوبرايـ كذلؾ نظاـ الدفق 

 لى نظاـ إضافة بالإ ( Opm I,Opm B, OpmG, Opm H)لخارجي الذؼ يرتبط ببروتينات الجدار ا
Opr M    مينوكلايكوسيد مسؤولًا عف المقاومة تجاه بعض المضادات , كمضادات مجموعة الأ الذؼ يعد
ومضاد   Tige cycline ومضاد   Tetracycline ومضاد   Fluoroquinolones ومجموعة 

Erythrromycin النظاـ ٌٔعًم Mex AB-opr M  عمى مقاومة الزائفة الزنجارية لمضادات مجموعة
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 Poole,2001;Adewoye et al.,2002;Kriengkauykiat et al.,2005; Morita et)  البيتالاكتاـ

al.,2012). 
  Alteration in target site  :تغيير الموقع الهدف لعمل المضاد 3.13.2.

في   Pencillins- binding proteins (PBPs) تتوسط البروتينات الرابطة لمبنسمينات        
حدػ مكونات الجدار الخموؼ إ Peptidoglycan خيرة مف تركيب طبقة الببتيدوكلايكافالمراحل الأ

ىذه البروتينات اليدؼ الرئيس لمضادات مجموعة البيتالاكتاـ  ذ تعد  إ , جراثيـ الزائفة الزنجارية عند
يقاؼ تشكيل الجدار الخموؼ إيؤدؼ الى  PBPs تاـ مع رتباط مضادات مجموعة البيتالاكإ . إفّ 

ا يؤدؼ ممّ  PBPsوبالتالي موت الخمية , فعند حدوث الطفرات تؤدؼ الى تعديل البنية التركيبية ؿ 
وبالتالي ظيور المقاومة تجاه  ةرتباط بجزيئات مضاد الحيالفة ىذه البروتينات للإأُ نخفاض إلى إ

 Basavraj and Namdev,2012;Smith et al., 2013; Sun et)مضادات البيتالاكتاـ 

al.,2014) . نزيمات تحوير المضاد التي تسمى إبواسطة  ةكذلؾ حدوث تحوير لمضاد الحيا
Modifying enzymes   نزيماتإمثلAcetylate (AACs), Adenylate 

(ANT),Phsphorylate (APH)   ,كثر الاليات شيوعاً أَ ىـ و أَ  ذ تعد  إ(Chandra kanth et 

al., 2008)  ليتحوؿ الى  ةحداث تحوير في جزيئة مضاد الحياإنزيمات عمى تعمل ىذه الإ, إذ
ضافة مجاميع كيميائية الى المضاد إاو ,  ةرتباط بمضاد الحيافعاؿ مف خلاؿ الإ غيرالالشكل 

 .(Blair et al.,2015)وعميو لا يمكف الوصوؿ الى الموقع اليدؼ 

 Multidrug Resistant  :المتعددة عند الزائفة الزنجارية الدوائيةالمقاومة  14.2.

(MDR) P.aeruginosa  

عمى  جراثيـبقدرة ىذه ال جراثيـ الزائفة الزنجاريةل MDRتعرؼ المقاومة الدوائية المتعددة        
ساسي ىي أتابعة لثلاثة مجاميع مختمفة وبشكل  ةمقاومة ثلاثة انواع عمى الاقل مف مضادات الحيا

ضافة الى بعض المجاميع لايكوسيدات بالإكموعة  البنسمينات والسيفالوسبورينات والامينو مج
 .(Hirsch and Tam,2010) خرػ كمجموعة الكاربابينيـ والفموروكينولوناتالأُ 

ىميا عمل أَ سباب أَ لعدة  جراثيـ الزائفة الزنجاريةالمتعددة عند الدوائية تعود ظاىرة المقاومة        
تتمتع الجينات إذ ,  اصر الوراثية المتنقمة كالبلازميدات والترانسبوزونات والانتغروناتبعض العن

ليات المقاومة المتعددة تجاه العديد مف المضادات آنتغروف بقدرتيا عمى تأميف لإالمحمولة عمى ا
 خرػ الأُ ة ضافة الى مضادات الحيايكوسيدات بالإالحياتية كمضادات البيتالاكتاـ والامينوغلا
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(Odumosu et al.,2013) .جرثومة الزائفة الزنجارية  كما تعود ىذه المقاومة الى ضخامة جينوـ
وقمة  Efflux pumpsليات المقاومة كأنظمة مضخات الدفق آالعديد مف  جراثيـمتلاؾ ىذه الا  و 

 .في الجدار Porin channelsعدد قنوات البوريف 

نزيمات إىي قدرتيا عمى إنتاج  جراثيـعند ىذه الىـ اليات المقاومة أَ مف إفِّ واخيراً       
, البيتالاكتاميز التي تؤمف ليا المقاومة تجاه مضادات البنسمينات والسيفالوسبورينات 

 .(Giamarellou and Kanellakopoulou,2008)والكاربابينيمات

 ,انضائفخ انضَجبسٌخ ـ جراثيرتفاع نسبة المقاومة الدوائية لإتشير معظـ الدراسات العالمية الى        
الى مقاومة الزائفة الزنجارية لمضادات مجموعة  2008وزملاؤه عاـ  Souli شار الباحثففي اوربا أ

Carbapenem  ضافة الى الدراسة الامريكية لمباحث بالإ . %25بنسبة فاقتMorrow  وزملاؤه
شممت  ةمف مضادات الحيامقاومة لمجموعة كبيرة  الزائفة الزنجارية كانت عزلات , إذ  2013عاـ

ومف  Meropenemو Imipenemو Doripenemعدة مجاميع كالكاربابينيمات وىي مضادات 
, ومف  Ceftazidime, ومف السيفالوسبورينات كمضاد  Levofloxacinالفموروكينولونات كمضاد 

زرؼ أ, ومف البنسمينات كالمركب التTobramycinيكوسيدات كمضاد كلاالامينو 
Piperacillin/tazobactam   14.7 , %10.1,  %15.2, %21.9, %11.4وبنسبة% 

(Nathwani et al.,2014). 

حالة خمجية في  51000سنوياً حوالي  جراثيـ الزائفة الزنجاريةفي الولايات المتحدة تسبب       
ناتجة عف جرثومة الزائفة الزنجارية ذات  (%13)حالة  6000مراكز الرعاية الصحية , اكثر مف 

 إفّ  . (CDC,2013)حالة وفاة  400والتي تسبب ما يقارب  MDRالمتعددة  الدوائية المقاومة
 كدهُ أإنتشار الزائفة الزنجارية متعددة المقاومة الدوائية يميل الى زيادة الوفيات حوؿ العالـ , وىذا ما

ية مف مرضى عندما عزؿ نوع جرثومة الزائفة الزنجار ,  2010وزملاؤه عاـ  Tamالباحث الامريكي 
وكانت نسبة الوفيات  %23كانت العزلات ذات المقاومة المتعددة الدوائية  , إذ مصابيف بتجرثـ الدـ

 .(Tam et al.,2010)صابة يوـ مف الإ 30خلاؿ  40%
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 الفصل الثالث: المواد وطرائق العمل
 Materials and Methodsالمواد وطرائق العمل 3.

 المستعممة جهزة  والموادالأ1.3.
 جهزة المستعممة الأ1.1.3.
 .1.3أُستخدمت الأجيزة المبينة في الجدوؿ       

 الأجهزة المستخدة في الدراسة  :1.3جدول 

 الشركة المصنعة والمنشأ الجهاز

Autoclave          الموصدة                                Hirayama (Japan ) 

 Gel electrophoresis apparatus Helena ( USA)  جياز الترحيل الكيربائي

 Distillatar                                              Russianجياز التقطير 

 Nanodrop Thermo (U.S.A)جياز القطرة النانوية                              

 Vitek 2 Biomeriex (France)                              جراثيـجياز تشخيص ال

 Thermocyclor                             Eppendorf (German)                التسمسمي البممرة تفاعل جياز

 Microfuge                                Heraeus ( Germany)ر جياز طرد مركزؼ صغي
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 DdH2O                                 Lab.Tech (Korea)جياز ماء منزوع الايونات  

 Vortex                                           Lab.Tech (Korea)جياز مازج 

 Incubater                                                       U.S.Aحاضنة

 Water bath                                      Biomeriex (France)حماـ مائي 

 Shaking water bath Biomeriex (France)                      حماـ مائي ىزاز

 Oven                                                                         Memmert(Germany)فرف كيربائي 

 Micropipettes Dragon-med (Spain)              ماصات دقيقية بأحجاـ مختمفة  

 Light microscope                                  Nikon ( Japan)مجير ضوئي 

 UV-Transilluminator Slimline (USA)      مصدر الأشعة فوؽ البنفسجية

 pH-meter                                Radiometer ( Denemark )  مقياس الأس الييدروجيني

 Sensitive balance                           TAFESA (Germany)ميزاف حساس 

 
 المواد الكيميائية والبايولوجية2.1.3. 

 .2.3استخدمت المواد المبينة في الجدوؿ 
 المواد الكيميائية والبايولوجية المستخدمة في الدراسة :2.3جدول

 الشركة المصنعة والمنشأ المادة

 EDTA  Fluka ( Switzer land )               ميؾاثيميف ثنائي المثيل ثلاثي حامض الخ

                                    Methyl Redصبغة احمر المثيل 

          

BDH( England ) 

 Agarose                                             Sigma ( U.S.A ) أكاروز
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 Peptone                                              Oxoid ( England )ببتوف   

 Ethidium bromide                         BDH ( England )بروميد الاثيديوـ      

 Tris – base                                               BDH ( England )ترس قاعدؼ 

 Gelatine                                            BDH ( England )جيلاتيف 

 Boric acid                                  Merck ( Germany )حامض البوريؾ 

 H2SO4                                      BDH ( England ) حامض الكبريتيؾ

                                                 Skim milkالفرزحميب 

  
Al-Safii (KSA) 

 Yeast extract                                      Fluka ( Switzer land )خلاصة الخميرة 

 α-Naphthol BDH( England )نفثوؿ                                     –الفا 

 Ethanol                                         BDH( England ) %95كحوؿ اثيمي  

 Bacl2..H2O                           Oxoid ( England )لباريوـ المائي كموريد ا

 Glycerol BDH ( England )                        كميسيروؿ                  

 Potassium Hydroxide                BDH( England )ىيدروكسيد البوتاسيوـ  

 
 الاوساط الزرعية .3.1.3

 .3.3ساط الزرعية المبينة في الجدوؿ استخدمت الاو 
 الاوساط الزرعية المستخدمة في الدراسة :3.3جدول 

 الشركة المصنعة والمنشأ الوسط

 Methyl Red agar                   Oxoid (England)احمر المثيل الصمب  وسط
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 Blood agar Himedia (India)                             صمبالدـ الوسط 

 Pseudomonas agar                Himedia (India)الصمب السيدوموناس وسط

 Trypticase Soy Agar                Himedia(India)وسط الصويا الصمب 

 MacConkey agar              Himeda( India)وسط الماكونكي الصمب 

 Nutrient broth                           Oxoid (England)وسط المرؽ المغذؼ 

 Nutrient agar   Oxoid(England) الوسط المغذؼ الصمب                  

 Simmon Citrate agar Himedia(India)           الصمب وسط سايموف ستريت

 Muller-Hinton agar Oxoid (England)               الصمب مولرىنتوف وسط 

 Brain-heart infusion broth     نقيع القمب والدماغ مرؽ  وسط

    
Oxoid (England) 

 
 الكواشف والمحاليل4.1.3.

 .4.3استخدمت المحاليل والكواشف المبينة في الجدوؿ       
 

 الكواشف والمحاليل المستخدمة في الدراسة :4.3جدول

 الشركة  المجهزة والمنشأ اسم الكاشف / المحمول

 Kovac's Indole Reagent                  Himedia (India) كاشف الاندوؿ 

 Hydrogen peroxide               B.B.H(England)يذهٕل ثٍشٔكسٍذ انٍٓذسٔجٍٍ

 Gram stain Solution                  Syrbio (S.A.R) راـ غمحاليل صبغة 

 
 المستخدمة ةمضادات الحياومساحيق اقراص 5.1.3.
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 . 6.3ٔ  5.3ادات الحياة المبينة في الجدوؿأُستخدمت اقراص ومساحيق مض
 
 
 
 
 

 
 : اقراص مضادات الحياة المستخدمة في الدراسة5.3جدول 

 تركيز القرص الرمز  ةمضاد الحيا

µg/ml  

ةمضاد الحيا زالرم   تركيز القرص 

µg/ml 

Aztreonam AT 30 Cephalothin CEP 30 

Cefaclor CEC 30 Imipenem Ipm 10 

Cefotaxime CTX 30 Piperacillin Pi 100 

Ceftazidime CAZ 36 Ticarcillin TIC 75 

Cephalexin CL 30 Meropenem MEM 10 

 
 : مساحيق مضادات الحياة المستخدمة في الدراسة6.3جدول 

الحياة مضاد  الشركة المصنعة والمنشأ 

Cefotaxime Julphar (U.A.E) 

Ceftazidime Julphar (U.A.E) 

Clavulanic acid Kirklareli (Turkey) 

 
 :المستخدمة في الدراسة العدد المختبرية 6.1.3.
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 .  7.3ستخدمت في ىذه الدراسة كل مف العدد المختبرية المبينة في جدوؿ أُ  

 

 

 

 

 : العدد المختبرية المستخدمة في الدراسة 7.3جدول 

 الشركة المصنعة والمنشأ العدة
DNA- Extraction KIT Korea/Geneaid 

DNA Ladder 100bp Korea 

Pre Mix                         Bioneer / Korea 

Proteinase K Korea/Geneaid 

Vitek 2 kit Biomeriex/ France 

 
 طرائق العمل 2.3.

 تحضير المحاليل والكواشف1.2.3.
لتي  تحتاج الى تعقيـ مت تمؾ اعقّ و المحاليل والكواشف والصبغات المستخدمة في الدراسة ،  تضر حُ      

باوند/  15دقيقة وبضغط )  15لمدةْـ  121عند درجة حرارة  (Autoclave)ستخداـ جياز الموصدة إب
خرػ  التي تتعرض لمتمف بدرجات الحرارة المرتفعة مثل مضادات ( ، بينما عقمت بقية المواد الأُ 2جنإ

ا المواد الزجاجية فقد مايكرومتر ، أمّ  0.22بقطر  Milliporefilterبالترشيح بمرشحات دقيقة ة الحيا
 لمدة ساعتيف. ْـ 180 قمت بالفرف عند درجة حرارة عُ 

 Macfarland Standard  محمول ثابت العكورة القياسي1.1.2.3.
 -كما يمي: ((Bauer et al.,1996 ضر المحموؿ وفق ما جاء فيحُ       

مل مف الماء المقطر،  90في  Bacl2.H2O غـ مف كموريد الباريوـ المائي 1.175ذيب أُ  :((A محموؿ
 مل. 100 كمل الحجـ الى أُ و 
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مف الماء  يمترمم 99( الى H2SO4)مل مف حامض الكبريتيؾ المركز  1 ضافةإب ضرحُ  :(B)محموؿ  
 يمترمم 99.5الى  (A)مل مف محموؿ  0.5ضيف أُ . يمترمم100 لى إكمل الحجـ أُ  المقطر المعقـ ثّـَ 

فظت في حموؿ بقوة ووضع في أنابيب زجاجية معتمة محكمة الغطاء لمنع التبخر وحُ الم رُجِّ  (B)محموؿ 
عطاء ستعمل ىذا المحموؿ لإأستعماؿ . تمزج محتويات الأنبوبة جيداً قبل كل إستخداـ .الظلاـ لحيف الإ

10*1.5) جرثوميةعدد تقريبي لمخلايا ال
 ممميمتر(. /خمية    8

 
  Antibiotic Solutions ةمضادات الحيا محاليل2.1.2.3.

حسب ما  يمترممغـ/مم 10( بتركيز نيائي مقداره Stock solutions)ضرت محاليل خزينة حُ          
 Ceftazidime  , ٔ Cefotaxime ٔClavulanic ة( لكل مف مضادات الحياCLSI,2012ورد في )

acid . 
ّـَ   يمترمم90 غـ مف المضاد في  1بإذابة  قمت ، عُ  يمترمم100 مل الحجـ الى كأُ  مف الماء المقطر  ث

فظت في الثلاجة مايكرومتر وحُ  0.22ىذه المحاليل بالترشيح بوساطة مرشحات دقيقة ذات ثقوب بقطر 
     ستخداـ . لحيف الإ

 Gel Electrophoresis Solutionsمحاليل الترحيل الكهربائي 3.1.2.3.
  (Russel and Sambrook,2001)  )ضرت محاليل الترحيل الكيربائي وحسب ما ورد في حُ     

  وكما يأتي :
    Ethidium Bromide Stock Solutionمحمول خزين بروميد الثيديوم 1.3.1.2.3.  

ّـَ  9غـ مف صبغة بروميد الإثيديوـ في  0.05حُضر بإذابة        كمل الحجـ أُ  مل مف الماء المقطر ث
 مل . \ممغـ  5ي مل بالماء المقطر لمحصوؿ عمى تركيز نيائ 10إلى 

 (TBE10x)  (Tris- Boric acid – EDTA)محمول 2.3.1.2.3.

 0.002مولار مف حامض البوريؾ  و  0.089، و  Tris-baseمولار مف  0.089يتكوف المحموؿ مف 
كمل وأُ   8س الييدروجيني إلى دؿ الأُ ممي لتر مف الماء المقطر ، وعُ  800في  Na2-EDTAمولار مف 
 .ستعماؿالإ لحيف ◦ـ 4قـ بالموصدة ، وحفع في مي لتر ، وعُ م 1000الحجـ إلى 

 (( EDTA Ethylen diamine  tetra acetic acidمحمول 3.3.1.2.3.
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مميمتر مف الماء المقطر  100الى  EDTAغـ مف مادة الػ  18.6ضافة إضر ىذا المحموؿ بحُ        
 ، وعقـ بالمؤصدة )  NaOHالصوديوـ ستعماؿ ىيدروكسيد إب 8المعقـ، وضبط الاس الييدروجيني الى 

Bhalerao et al.,2010). 

 

 

 

 :جرثومةالكواشف المستخدمة في تشخيص ال2.2.3.
 Catalase Reagent  نزيم الكاتاليزإكاشف 1.2.2.3.

مل مف الماء المقطر  9مع  %(30)مل مف بيروكسيد الييدروجيف المركز  1ضر مف خمط حُ      
ستعمل لمكشف إسيد الييدروجيف، وحفع في الثلاجة في عبوة داكنة ، بيروك %3لمحصوؿ عمى تركيز 
 (.Collee et al., 1996نزيـ الكاتاليز ) إنتاج إقيد الدراسة عمى  جرثوميةعف قابمية العزلات ال

 Methyl red test كاشف احمر المثيل 2.2.2.3.
مميمتر مف    300في   غراـ مف صبغة أحمر المثيل 0.1كاشف احمر المثيل بإذابة  حُضر      

إستُعمل وقد مميمتر بإستخداـ الماء المقطر ،  500وأُكمل الحجـ إلى  %95كحوؿ اثيمي تركيزه 
 .(Harly& Prescott ,2002)عمى التحمل الكمي لسكر الكموكوز جرثومةلمكشف عف قدرة ال

 Voges-Proskauer reagentكاشف فوكس بروسكاور 3.2.2.3.
 عف التحمل الجزئي لمسكريات ، وحُضر مف جزئيف :ف لمكشستخدـ الكاشف أُ  

-A  نفثوؿ  –كاشف ألفاα- naphthol  غراـ مف المادة  6: أُذيبα- naphthol  مميمتر كحوؿ  90في
ّـَ  %95اثيمي   مميمتر . 100أُكمل الحجـ إلى  ومزج جيداً، ث

-B  مميمتر الماء المقطر،  100غراـ مف المادة في  16كاشف ىيدروكسيد البوتاسيوـ . حُضر بإذابة
 . (Brown,2005لحيف الإستخداـ ) °ـ 4حُفظت الكواشف في درجة حرارة 

 Oxidase reagent  كاشف الاوكسيديز 4.2.2.3.

 N-N-N-N- Tetraغراـ مف مادة  0.1ستخداـ و ذلؾ بإذابة  عند الإ حُضر الكاشف انياً    

methyl para phenylene diamine dihydro chloride   ًمميمتر مف الماء المقطر في   10ف
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،   Brown) عمى  إنتاج أنزيـ الاوكسيديز جراثيـقنينة غامقة ومعتمة ، إستُعمل لمكشف عف قابمية ال

2005 . ) 
 Culture Media  الاوساط الزرعية4.3.
ة عمى وفقاً لتعميمات الشركة المصنعة والمثبت 3.3المبينة في الجدوؿ وساط الزرعيةضرت الأحُ      

ّـَ  7ني الى يس الييدروجالعبوات وضبط الأُ  ° ـ121 بدرجة حرارة  (Autoclave)عقمت بالموصدة  ث
ّـَ  15( لمدة 2جباوند/ ان 15وضغط )  24ولمدة ° ـ37 طباؽ عند درجة حرارة ضنت الأحُ  دقيقة ، ومف ث

  تعماؿ.سلحيف الإ° ـ4 ساعة لمتأكد مف عدـ تموثيا بعدىا حفظت في الثلاجة عند حرارة 
 

  Blood agar base  media الصمب الأساس وسط الدم1.4.3.
ركت حسب التعميمات المذكورة عمى العبوة وعقمت بالموصدة، بعدىا تُ  صمبالدـ ال وسطحضر      
ّـَ ° ـ45-50 رد بدرجة حرارة لتبّ   بَّ زج جيداً بعدىا صُ ، ومُ  %5بنسبة  ABصنف الدـ  اليو ضيفأُ  ث

،  ستعماؿلحيف الإ° ـ4 ، حفع بدرجة  رؾ ليتصمب بدرجة حرارة الغرفةمة ، وتُ طباؽ معقأالوسط في 
 . اءالحاؿ لكريات الدـ الحمر  Hemolysinلمييمولايسيف المنتجة  جراثيـولي لمستخدـ لمعزؿ الأأُ 

    Pepton water وسط ماء الببتون 2.4.3.
مف الماء المقطر  وديوـ في لترـ مف كموريد الصراغ 5ـ مف الببتوف و راغ 10ضر بإذابة حُ      

عف كشف ستخدـ ىذا الوسط في ال، أُ  7.4س الييدروجيني الى قـ بالموصدة بعد ضبط الأُ المعقـ ، عُ 
 .(Koneman et al.,1992)ندوؿ إنتاج الأ

 Skim milk Agar medium الصمب الفرز وسط حميب3.4.3.  
قـ مف الماء المقطر وعُ  يمترمم 87.5فً Nutrient agar  الصمب المغذؼالوسط ضر بإذابة حُ      

مف الحميب المعقـ الخالي مف  يمترمم 12.5ليو إضيف أُ ،   ْـ50رد الى قـ وبُ عُ  فْ أ بالموصدة وبعدَ 
ستخدـ ىذا الوسط ستعماؿ ، أُ فع لحيف الإفي أطباؽ وحُ  بَّ صُ  الدسـ بظروؼ معقمة ومزج جيداً ثّـَ 

 .Cruickshant et  al.,1975)) قيد الدراسة جرثوميةال نزيـ البروتييز لمعزلاتإعف إنتاج كشف لم
  Gelatene media وسط الجيلاتين4.4.3.
جيلاتيف وعقـ بالموصدة   %2ضيف لو أُ و   Nutrient broth   ستخدـ وسط المرؽ المغذؼأُ       
 .ستعماؿفع في الثلاجة لحيف الإختبار وحُ إنابيب أفي  بَّ دقيقة وصُ 15 لمدة  وْ 121بدرجة 

(Atlas,1995)  

 MR-VP Brothفوكس بروسكاور السائل  –وسط المثيل الاحمر 5.4.3. 
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مف الماء  يمترمم 100ـ مف فوسفات البوتاسيوـ في راغ 5ـ مف الببتوف و راغ 0.5ضر بإذابة حُ      
ليو إضيف بوبة ، بعد التبريد أُ نللا يمترمم 5ختبار بواقع إالمقطر عقـ بالموصدة بعد توزيعو في أنابيب 

% مف محموؿ سكر الكموكوز المعقـ بالترشيح بحيث أصبح التركيز النيائي لمكموكوز في الوسط 10
 (.,Harley and Prescott 2002)فوكس بروسكاور  -ختبار احمر المثيلإستخدـ في % وأُ 0.5
 Trypticase Soy Agar (TSA) الصمب صوياالوسط  6.4.3.     

مف الماء المقطر حسب تعميمات  يمترمم 500في   TSAف ـ مراغ 19ذابة إحُضر ىذا الوسط ب
صدة  )القصاب والخفاجي و بالم قّـَ مف خلاصة الخميرة  وعُ  %1الشركة المصنعة، وأُضيفت أليو 

1992.) 
 Collection of Samplesجمع العينات  5.3.
 16 عينة مف مسحات الحروؽ ، و 11عينة مف حالات مرضية مختمفة وتضمنت  176معت جُ      

 Disposable Cotton، بإستعماؿ  ذفعينة مف مسحات الأُ   112عينة مف مسحات الجروح و

Swabs  ّـَ  درارقناني بلاستيكية معقمة لجمع عينات الإ بإستعماؿ درارإعينة  37و جمع  الوسطي ، ت
 لغايةو  2015لمفترة مف شير ايموؿ سنة ستشارية العينات مف مستشفى بعقوبة التعميمي  والعيادة الإ

فيما لو كاف راقداً في المستشفى او  سجمت المعمومات المتعمقة بالمريض. 2016 كانوف الثاني سنة 
رعت النماذج ، زُ  1وكما في الاستمارة المبينة في الممحق  العينة مصدرو والعمر والجنس مراجع 

 مباشرة بعد أخذ العينة لغرض التشخيص.
  Samples cultureزرع العينات 6.3. 
درار( الإعينات ذف، رعت العينات ) مسحات الحروؽ ، ومسحات الجروح ، ومسحات الأُ زُ       

ووسط ماكونكي ، وتـ تنقية العزلات عمى وسط  الصمب مباشرة بعد الجمع عمى وسط الدـ
Pseudomonas agar   ُجرؼ بعدىا ، أُ  ساعة 24لمدة ° ـ37 طباؽ ىوائياً بدرجة كافة الأ ضنتْ وح

 المعنية بالدراسة.  جراثيـ لم والجزيئية  والكيموحيويةمظيرية ات التشخيصية العدد مف الفحوص
دامة العزلات ال7.3.    جرثوميةحفظ وا 
الوسط المغذؼ مف  Slantبعد تشخيصيا عمى أوساط زرعية مائمة  جرثوميةفظت العزلات الحُ           

نقيع القمب والدماغ  مرؽ ستخدـ أُ و  . دامة بشكل دورؼ شيرياً وأستمرت عممية الإ° ـ4 في درجة الصمب 
broth Brain heart infusion  ّـَ  %15ليو كميسيروؿ بنسبة إالمضاؼ  لحفع العزلات مدة طويمة ، وت

 (Fugelsang and Edwards,2007 ) . ستعماؿلحيف الإ° ـ20- حفظيا في درجة 
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  جرثوميةتشخيص العزلات ال8.3.
 الفحوصات المظهرية 1.8.3.
خصت إذ شُ , ( Baron et al.,2007عتماداً عمى ما ورد في )إ  جرثوميةخصت العزلات الشُ        

  الصمب عتماداً عمى قدرتيا عمى النمو عمى وسط السيدوموناس الاساسإ المستعمرات مبدئياً 

Pseudomonas base agar  , ُرعت عمى وسط الماكونكي وكذلؾ زMacConky  الصمب الدـ وسطو 
Blood agar  صفاتيا الزرعية التي تضمنت شكل المستعمرات، ولونيا. لتشخيص 

 
 

 Biochemical tests الفحوصات  الكيموحيوية2.8.3.
  Catalase test ليزتانزيم الكإإختبار 1.2.8.3.

ضيف الييا الى شريحة زجاجية نظيفة بواسطة عيداف خشبية  وأُ  جرثوميقل جزء مف المزروع النُ         
يعد ظيور فقاعات غاز الاوكسجيف دليل و ،  (H2O2)يروكسيد الييدروجيف كاشف ب بضع قطرات مف

 (.Tadesse and Alem,2006يجابية الفحص )إعمى 
 Oxidase test  نزيم الاوكسيديزإإختبار 2.2.8.3.
حدػ المستعمرات النامية عمى وسط  الماكونكي الى ورقة إوكسيديز وذلؾ بنقل جرؼ فحص الأأُ       

فوؽ المستعمرة ومزجيا مع المحضر انياً قطرات مف كاشف الاوكسيديز  2-3ترشيح ثـ وضع 
ثانية يدؿ عمى  20-30ظيور الموف البنفسجي خلاؿ  فّ إالمستعمرة بواسطة عيداف خشبية معقمة , 

 .Tadesse and Alem,2006)ختبار )يجابية الإإ
  Indole testندول إختبار الأ 3.2.8.3.
الاندوؿ ، الذؼ يعد أحد نواتج أيض الحامض الاميني التربتوفاف ستخدـ لمكشف عف وجود أُ      

قح وسط ماء الببتوف السائل ، إذ لُ Tryptophanase  نزيـ التربتوفانيزلإ جرثومةنتيجةً لامتلاؾ ال
ّـَ  24لمدة ° ـ 37ضف الوسط بدرجة بمزروع العزلة قيد الدراسة ، حُ  قطرات مف  5ضيف أُ  ساعة ، ث

ختبار، تعد النتيجة موجبة عند نبوبة الإعمى السطح الداخمي لأ  Kovac's reagentكاشف كوفاكس 
 .(Koneman et al.,1992) حمقة حمراء اعمى الوسط ظيور

 Citrate Utilization test  ستهلاك الستراتإإختبار 4.2.8.3.
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،  عةسا 24لمدة ° ـ37، حضف بدرجة حرارة  ستريت -رعت العزلات عمى مائل وسط سايموف زُ       
 ستيلاؾ السترات. عند تحوؿ لوف الوسط مف الاخضر الى الازرؽ لإ  النتيجة موجبة تعد  

 Methyl – Red test      المثيل الاحمرفحص 5.2.8.3.

منماة على وسط مانكوكً  بمستعمرات مفردة(MR-VP) نابيب الحاوية عمى وسط الألُقحت     

كل حمر الى قطرات مف كاشف المثيل الأ  5 ضاؼت , ساعة 24ْـ مدة   37بدرجة حرارة  حُضنتو 
 .   دلالة عمى النتيجة الموجبةالغامق حمر عد ظيور الموف الاانبوبة ورجت بيدوء, ي

 test Voges-Proskauer   إختبار فوكس بروسكاور 6.2.8.3. 

و  منماة على وسط مانكوكً  بمستعمرات مفردة MR-VPلُقحت الأنابيب الحاوية عمى وسط     
مف  قطرات 6ساعة ، وبعد إنتياء مدة  الحضانة أُضيف 24-48  لمدة ºـ 37حضنت بدرجة حرارة 

 البوتاسيوـ ومزج الخميط جيداً ، دؿَّ ىيدروكسيد  (B)مف كاشف  قطرتيفالفا نفثوؿ و  (A)كاشف 
 .ختباريجابية الإإدقيقة عمى  20ظيور الموف الوردؼ مباشرة او بعد ترؾ الانابيب لمدة 

   VITEK 2 Compactالتشخيص بجهاز3.8.3.
لعمل الإختبارات الكيموحيوية  Bio Merieuxجيز مف قبل شركة المُ  VITEK 2 جياز ستعمل أُ    

ستعمل  ختبارات الكيموحيوية التي  تُ ختبار مف  الإإ 48ذ يتضمف  ىذا  الجياز إلمعزلات الجرثومية , 
كذلؾ  يمكف   %99 يص  بيذا  الجياز إلى  بحيث  تصل  درجة  دقة التشخ جراثيـفي  تشخيص  ال

 Pincus) . (2011, بيذا  الجيازاة إجراء  فحص الحساسية  لمضادات  الحي
 : المواد المستعممة1.3.8.3.

• VITEK 2 Cassete 
 محموؿ ممحي فسمجي •
 وسط الماكونكي الصمب •
 لغرض حمل الانابيب Polystyreneقطعة بلاستيكية مف مادة  •
• VITEK 2  GN  Card 

VITEK  2   DENSICHEK • 
 مازج•     
 مسحة  معقمة •

Power  Adapter • VITEK  2  DENSICHEK . 
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 طريقة  العمل 2.3.8.3.
 :  Suspension Preparation تحضير العالق الجرثومي •

وحضنت ,  التخطيط ةبطريقالصمب المراد  فحصيا  عمى  وسط  الماكونكي  جراثيـعت الرِ زُ 1- 
. 37  حرارة ساعة  وبدرجة 24مدة  طباؽ لالا  ْـ

 .ةالمناسب  VITEK 2  بطاقة ختيارإغراـ  لمعينة  لغرض  مموف  جرؼ  فحصأُ 2- 
 :تمقح البطاقة حسب الخطوات التالية:  :Inoculation of the card تمقيح البطاقة •

ورة  بحيث تكوف  العكVITEK  2  DENSICHEK قيست   عكورة المستعمرة   بجياز  .1
0.5 – 0.63 . 

ِـّ و  Casstteقل العالق والبطاقة الى حامل الجياز نُ   .2 ماكف المخصصة وضعيما في الأت
ّـَ   ّـليما, ثُ  دخل رمز البطاقة بوساطة أُ و  ,نبوب الناقل الأُ  ربط البطاقة والعالق بوساطة ت

 الماسح الضوئي.

عممية  فّ إإذ  ,Vacuum chamber جرة خاصة مفرغة مف اليواءيوضع الحامل في حُ   .3
نبوب الناقل فضلًا عف تفريغ اليواء تعمل عمى نقل المايكروبات الى البطاقة بواسطة الأُ 

 توزيعيا في الحفر الموجودة فييا.

نبوب الناقل الياً مف قبل لأُ قطع ايُ  :Card Sealing and Incubation ختم البطاقة وحضنها •
 ـ  (15)الجياز خلاؿ مدة    ّـرب, ثُ غلاؽ منفذ الانبوب الناقل لمنع أؼ تسّ إ حكاـ إقة أؼ ختـ البطا دقيقة ويت

ذ تستوعب إ,  درجة مئوية (1.0±35.5) وتحضف البطاقات بدرجة,  incubator تنقل الى الحاضنة 
 .(بطاقة 60-30)الحاضنة 
يعمل نظاـ التشخيص البصرؼ في الجياز عمى  : Optical System نظام التشخيص البصري  •

الحزـ الضوئية تجاه البطاقة لمتعرؼ عمى الأطواؿ الموجية لمتفاعلات وترجمتيا مف خلاؿ  تسقيط عدد مف
 التغيرات المونية والعكورة فضلًا عف النواتج الايضية.

 Test Reaction results & Analytical ختبار وتقنيات التحميلنتائج ال •

Techniques : لنتائج المخزونة بالجياز والتي تضـ يعمل الجياز عمى حساب النتائج ومقارنتيا با
ولعدد كبير مف السلالات النامية في ظروؼ ,  (2)كما في الممحق  ختبارات العديد مف قياسات الإ

وتشير  (-, )+( , ) -+,  ختبارات بشكلمختمفة والمعزولة مف أماكف متنوعة, يظير الجياز نتائج الإ
 ختبار ضعيف.لإا نتيجة بيف الاقواس أفّ ال
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 ـ  : Identification Level  جراثيمديد مستوى تشخيص التح • مف  جراثيـتحديد مستوػ تشخيص ال يت
حتمالية ومستوػ الثقة, إختبارات وتقارف بالصفات التصنيفية لمجياز فيعطى لمكائف نسبة إخلاؿ خارطة 

 .(Pincus,2011) فيي عند مستوػ الثقة ممتاز (96-99%)حتمالية نسبة الإكانت ذا إفمثلًا 
 Detection of Virulance الزوائف الزنجاريةجراثيم عن عوامل الضراوة  في  لكشفا9.3.

Factors of Pseudomonas aeruginosa 

  Detection of Haemolysin Production عن إنتاج الهيمولايسين  لكشفا  1.9.3.
بزرع ىذه  جرثوميج الييمولايسيف القيد الدراسة عمى إنتاجرثومية الكشف عف قابمية العزلات ال ت ّـِ       

 ساعة 24ولمدة ° ـ37 ضنت  الاطباؽ بعد التمقيح في درجة حرارة ، حُ  الصمب العزلات عمى وسط الدـ
المنتجة لمييمولايسيف  جراثيـ. وشوىدت مناطق التحمل متمثمة بمناطق شفافة تحيط بمستعمرات ال

(Kayser et al.,2005.) 
 Detection of Protease productionز يم البروتيينز إنتاج إ الكشف عن2.9.3.

عمل حفر دائرية منتظمة  ، إذ تّـَ  جرثوميةبالمستعمرات ال Skimmed milk agarح وسط قّ لُ           
لمدة ° ـ37ضنت الاطباؽ بدرجة في ىذه الحفر، وحُ  3.4.3 جرثومي المحضر في الفقرةوحقف العالق ال

فّ ،  ساعة 24  . (Benson,2002) ختباريجابية الإإعمى  ة حوؿ الحفر دليلظيور ىالة شفافوا 
 Detection of Gelatenase productionنزيم الجيلاتينيز إنتاج إعن  كشفال3.9.3.
مستعمرات لمعزلات النامية في الانابيب الحاوية عمى الوسط المحضر في الفقرة  4-3قحتلُ        

نابيب في ساعة وبعد الحضف وضعت الأ  24-48لمدة   ْـ 37نابيب بدرجة لأنت اضحُ  ث ّـِ,  (4.4.3)
نبوب دليل عمى الكشف أُ ملاحظة السيولة في كل  فِّ إدقيقة .  30-60و في حماـ مائي لمدة أالثلاجة 
      .(Atlas et al,1995)نزيـ الجيلاتينيز لإ جراثيـنتاج الإؼ أالموجب 
                     Antibiotic suscepitibility testةفحص الحساسية لمضادات الحيا10.3.
عتماد عمى لإبا (5.3)الحياة المذكورة في جدوؿ لمضادات جراثيـ ختبار حساسية الإجرؼ أُ       

  بحسب ماورد فيالصمب ىنتوف -عمى وسط مولر Kerby- Bauer methodطريقة 
(CLSI,2014) : وكالاتي 

ساعة  24اسة  بنقل مستعمرة مفردة بعمر قيد الدر  جرثوميةمف العزلات ال جرثوميضر عالق حُ  .1
ثـ  قورنت مف المحموؿ الممحي الفسمجي  رمميمت 5 الى الصمبمنماة عمى وسط الماكونكي 

 لمخلايا مقداره ً تقريبيا ًاعطي عدديُ  عكورة العالق مع عكورة محموؿ ثابت العكرة القياسي الذؼ
10

8
 خمية / مميمتر .   1.5×
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طباؽ أالى سطح  جرثوميمميمتر مف العالق ال 0.1نشر مقدار بوساطة مسحة قطنية معقمة  .2
  .دقائق 5ركت لتجف بدرجة حرارة الغرفة لمدة تُ  ث ّـ, الصمب ىنتوف -حاوية عمى وسط مولر

قراص أ 5-6طباؽ بواقع بممقط معقـ الى الأ Antibiotic disk  ةقراص مضادات الحياأقمت نُ  .3
 ساعة . 24 -18لمدة   ْـ 37رة طباؽ بدرجة حراضنت الألمطبق الواحد ، حُ 

جراثيـ عتبرت الأُ قراص مضادات الحياة و أت النتائج بملاحظة مناطق التثبيط المتكونة حوؿ ئر قُ  .4
   ,(CLSIاو مقاومة حسب المواصفات القياسية الواردة في , او متوسطة , حساسة 

2014,NCCLS,2002.)  
                                                 Minimal - Inhibitory Concentrationقياس التركيز المثبط الادنى . 11.3

وفقاً لممعايير القياسية  جرثوميةلكل العزلات ال (MIC)حُدد التركيز المثبط الادنى 
 (CLSI,2014)ؿ

--512 256 128--64-32-16-4-8ف ة متضاعفة تراوحت بيمضرت تراكيز متسمسحُ  .1

بإضافة نسب  Cefotaxime  ،Ceftazidimeمايكروغراـ/ مل لمضادات  1024
الى وسط  (2.1.2.3)مختمفة مف ىذه المضادات مف محاليميا الخزينة المحضرة في الفقرة 

 ° .ـ45 المعقـ والمبرد الى  ىنتوف  -مولر
وتمت مقارنة عكورتو مع عكورة المحموؿ  جرثوميةلكل عزلة  جرثوميالعالق ال ضرحُ  .2

 . Mc Farland القياسي 
 التقطير قحت بطريقةايكرولتر مف التخفيف أعلاه بوساطة ماصة دقيقة ، ولُ م 5حب سُ  .3

Spotted    واحدة عمى أوساط المضادات . عمى شكل قطرة 
ررت العممية لممزارع كافة بالتسمسل مكرريف لمتركيز الواحد، وتركت الاطباؽ لفترة في كُ  .4

ضنت الاطباؽ بدرجة حرارة درجة حرارة الغرفة لحيف جفاؼ القطرات قبل قمب الاطباؽ ، ح
 ساعة .  24لمدة ° ـ37 

-24بعد حضانة  جرثوميقل تركيز يمنع ظيور النمو الأدنى بأنو لأسب التركيز المثبط احُ  .5

 . ْـ 37ساعة بدرجة حرارة  18
ويمثل أقل تركيز يمكف أف يصمو  Break pointمقارنة النتائج مع نقطة التوقف ّـَ ت  .6

 (. (CLSI,2012bفعالية وبعده يصبح مقاوماً  المضاد في المصل ليعطي أعمى
 Efflex Pumps ختبار الكشف المظهري عن مضخات الدفقإ12.3.
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 EtBr-agar العربة ستخداـ طريقة عجمةإختبار بجرؼ ىذا الإأُ  إذختبرت العزلات قيد الدراسة أُ        

Cart Wheel Method ( بحسب ما جاء فيMartins et al ., 2011وكما ي )أتي: 
 10،20،25،100،200،250تتراوح بيف مف صبغة بروميد الاثيديوـ حجاـ مختمفة أ أُضيفت .1

 °.ـ 45المعقـ والمبرد الى  (TSA) Trypticase Soy Agarالى وسط  لترمايكرو 
ساعة بإستعماؿ  24المنماة عمى وسط نقيع القمب والدماغ بعمر العوالق الجرثومية ضرت حُ  .2

وقورنت عكورتو مع محموؿ ثابت العكورة القياسي محموؿ الممح الفسمجي المعقـ 
Macfarland. 

الصويا  قحت بو عمى وسطمايكرولتر مف العالق أعلاه بوساطة ماصة دقيقة ، ولُ  5حب سُ  .3
ركت ثيديوـ وتُ المحتوؼ عمى صبغة برميد الإ (6.5.3)المحضر في الفقرة  TSA الصمب

ضنت طباؽ ، حُ قطرات قبل قمب الأطباؽ لفترة في درجة حرارة الغرفة لحيف جفاؼ الالأ
 ساعة  . 24لمدة   ْـ37 طباؽ بدرجة حرارة الأ

 ةلملاحظة شد U.V. lightستعماؿ مصدر الاشعة فوؽ البنفسجية إطباؽ بحصت الأفُ  .4
مف الصبغة تمتمؾ  قميمةالتي تعطي تألقاً في التراكيز ال جرثوميةالتألق، فالمستعمرات ال

 مف الصبغة. عاليةالمستعمرات التي تتألق بالتراكيز المقارنة ب كفاءةعمى أ مضخات دفق 
 Detection of biofilm formation byغشية الحيوية الأتكوين عن  كشفال13.3.

P.aeruginosa (Almeida et al.,2013) 
 وكالاتي:  Micro Titer Plate (MTP)أُستخدمتْ طريقة صفيحة المعايرة الدقيقة  

-24لمدة   Nutrient broth قيد الدراسة عمى المرؽ المغذؼ  يةجرثومتنمية العزلات ال ت ّـِ .1

 تحت الظروؼ اليوائية.  ْـ37ساعة عند درجة حرارة  18
ّـَ ,   Nutrient brothالى وسط  جرثوميةمف المستعمرات ال 2-4نقمت  .2 مع  مقارنة عكورتوُ  ث

 . Mc Farlandعكورة المحموؿ القياسي 
لكل  لجرثوميمايكرولتر مف العالق ا  150نقل  Micro pipette بواسطة ماصة دقيقة  .3

حفرة ,  96مكونة مف  Polystyrene العزلات الى حفر صفيحة مسطحة مصنوعة مف مادة 
  Nutrient brothالمرؽ المغذؼ مف ضيف أُ ثلاث مكررات , كما جرثومية عمل لكل عزلة 

ّـَ ,  عتبرت حفر سيطرة سالبةأُ و  إلى عدة حفر وتُركت بدوف تمقيح جرثومي  ّـَ  ث تغطية  ت
 . ساعة 24لمدة  Incubator  في الحاضنة نتْ ضالصفيحة وح
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ّـَ  فرغتْ أُ زيل غطاء الصفيحة و أُ بعد الحضف  .4 الخلايا  زيمتْ أُ  الحفر مف المزارع السائمة برفق, ث
 مرات بالماء المقطر. 2-3غير الممتصقة بغسل الحفر 

  مايكرولتر مف كحوؿ المثيل 200ضافة إبتت الخلايا الممتصقة بجدراف الحفر بثُ  .5

Methanol  دقائق .  10لمدة 
بتركيز  Crystal Violetمايكرولتر مف صبغة 200 ضافة إغشية الحيوية بالأ بغتْ صُ  .6

 دقيقة. 15لكل حفرة لمدة  0.5%
 مرات . 2-3زيمت الصبغة الزائدة بالغسل بالماء المقطر أُ نتياء تفاعل التصبيغ , إبعد  .7
 10 ل حفرة ولمدة لكُ  Ethanol ثيمي مف الكحوؿ الأ  %95 مف مايكرولتر  200ضيف أُ  .8

 .(Tang et al .,2011)زالة الصبغة الممتصقة في الخلايا إدقائق وذلؾ لغرض 
 نانومتر 630بواسطة جياز قارغ الاليزا عند طوؿ موجي الإمتصاصية لجميع الحفر سبت حُ  .9

متصاصية لمحفر ة مقدار الإتمت مقارن, إذ  (Tang et al.,2011)وذلؾ حسب ماجاء في 
 متصاصية مع حفر السيطرة وكما يمي :المزروعة مع مقدار الإ

2*Ac≤A  ,)اغشٍخ دٌٍٕخ لٌٕخ(Ac≤A≤2*Ac ,)اغشٍخ دٌٍٕخ يزٕسطخ( A≤Ac  غٍش يكَٕخ(

 ٌَّ  رًثم دفش انسٍطشح . Acرًثم انذفش انًضسٔعخ ٔ  Aنلاغشٍخ انذٌٍٕخ( , إر  إ

 

 -Extended Spectrum β ت البيتالاكتاميز واسعة الطيفنزيماإ كشف عن إنتاجال14.3.

Lactamase (ESβLs)   
نزيمات إعف  مكشفل Combined disk Test (CDT)قراص المدمجة ستخداـ طريقة الأإ ت ّـِ       

، وىي مف الطرائق السيمة  (CLSI ,2011)البيتالاكتاميز واسعة الطيف وذلؾ بحسب ما جاء في 
، كذلؾ يمكف قراءة النتائج بشكل مباشر  %100الى  %96 دقة النتائج فييا مفذ تصل , إوالدقيقة 

((Thirapanmethee,2012 : وكالاتي- 
ختبار ليا بنقل مستعمرة مفردة جراء الإإالمراد  جرثوميةمف العزلات ال جرثوميضر عالق حُ  .1

الممحي  مف المحموؿ  مميمتر 5 الصمب الىالمرؽ المغذؼ ساعة منماة عمى وسط  24بعمر 
ً يعطي عددا عكورة العالق مع عكورة محموؿ ثابت العكرة القياسي الذؼ ورنتْ قُ   ث ّـالفسمجي 

10 لمخلايا مقداره ً تقريبيا
8

 خمية / مميمتر .  1.5×
طباؽ أبوساطة مسحة قطنية معقمة الى سطح  جرثوميمميمتر مف العالق ال 0.1شر مقدار نُ  .2

 . دقائق 5ركت لتجف بدرجة حرارة الغرفة لمدة تُ   ّـثُ  الصمب ف و ىنت-حاوية    عمى وسط مولر
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ح  ممقّ في وسط الطبق الزرعي الُ   Ceftazidime (30µg)  ةع قرصيف مف مضاد الحياوضُ  .3
 .سـ  3تكوف المسافة بينيما  عمى أفْ 

 حضر في الفقرةالمُ  Clavulanic acidمايكرولتر مف المحموؿ الخزيف لمضاد  5وضع  .4
 . Ceftazidimeف أقراص الػ  الى واحد م( 2.1.2.3)

 ساعة . 18-24ولمدة   ◦ـ37 ضنت الاطباؽ عند درجة حرارة حُ  .5
 مضاد مميمتر حوؿ قرص 5زيادة منطقة التثبيط عمى  ف حدوثإبعد ملاحظة مناطق التثبيط ف .6

Ceftazidime  معClavulanic acid مقارنة مع قرص Ceftazidime   ّالنتيجة  لوحده تعد
 .  ESβLsنزيـ د منتجة لإعّ تُ  يـجراثال فّ ا  موجبة و 

–Metallo βنزيمات البيتالاكتاميز المعدنية إنتاج عمى إ لجرثومةعن قابمية ا كشفال15.3.

lactamase MβL  تحاد المضاد معإستخدام طريقة إب EDTA  Combined EDTA disk 

test (CEDT) 
ليا بنقل مستعمرة مفردة ختبار جراء الإإة المراد جرثوميمف العزلات ال جرثوميضر عالق حُ  .1

مف المحموؿ  مميمتر 5 ساعة منماة عمى وسط نقيع القمب والدماغ الصمب الى 24بعمر 
ّـَ الممحي الفسمجي   قورنت عكورة العالق مع عكورة محموؿ ثابت العكورة القياسي الذؼ  ث

10يعطي عدد تقريبي لمخلايا مقداره 
8

 .(CLSI ,2011)خمية / مميمتر . كمافي طريقة  5×
بوساطة مسحة قطنية معقمة الى سطح اطباؽ  جرثوميمميمتر مف العالق ال 0.1شر مقدار نُ  .2

ّـَ الصمب ىنتوف -حاوية عمى وسط  مولر   دقائق. 5ركت لتجف بدرجة حرارة الغرفة لمدة تُ  ث
مقح في وسط الطبق الزرعي المُ   Imipenem (10µg)  ةوضع قرصيف مف مضاد الحيا .3

 .mm 20بينيما تكوف المسافة  عمى أفْ 
ّـَ  .4 أحد قرصي الى  (7.1.2.3) المُحضر في الفقرة EDTAمايكرولتر مف محموؿ   5وضع  ت

   .Imipenem مضاد
 ساعة . 24-18ْـ لمدة  37حُضنت الأطباؽ عند درجة حرارة  .5
مميمتر حوؿ قرص اؿ  7زيادة منطقة التثبيط عمى  ملاحظة مناطق التثبيط فأفَّ  بعدَ  .6

Imipenem  معEDTA ارنة مع قرصمقImipenem   ّلوحده تعد نتيجة موجبة وأف 
 MβL   .(Bhalerao et al.,2010; Bashir et al  نزيـتعد منتجة لإ جراثيـال

.,2011;Anoar et al.,2014a)  
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 P.aeruginosa DNA لجراثيم  الزائفة الزنجارية       DNA الحامض النووي  ستخلاصإ16.3.

extraction 

يـ  حسب الطريقة الموصوفة مف الشركة المصنعة لعدة الإستخلاص و الجراث DNAإستخمص  
 كما التالي:

 Brian heartعمى وسط ساعة  24المنماة بعمر  جرثوميةمف مزروع العزلات ال يمترمم 1نقل  .1

infusion broth   بجياز الطرد  جرثوميةورسبت الخلايا ال( مل (1.5بندروؼ أنابيب أالى
دورة /دقيقة وسحب العالق بواسطة ماصة   14000-16000عة  المركزؼ لمدة دقيقة وبسر 

 وترؾ الراسب .
 ثواف . 5ومزجت المحتويات جيداً بواسطة المازج لمدة   GTمايكرولتر مف دارػء180 ضيف أُ  .2
ّـَ   Proteinase Kمايكرولتر مف  20نبوبة  ضيف لمحتويات الأُ أُ  .3 نابيب في حماـ ضنت الأحُ  ث

 دقائق. 3دقائق مع التأكد مف تحريؾ المحتويات كل  10لمدة   ْـ 60مائي ىزاز بدرجة حرارة 
 10ومزجت المحتويات جيداً بواسطة المازج لمدة   GBمف دارػءايكرولتر م  200ضيف أُ  .4

نابيب ثلاث مرات رج الأوتُ دقائق بحماـ مائي  10 لمدة   ْـ 70نابيب بدرجة ضنت الأحُ ثواني .
 يصبح المحموؿ رائق. فْ ألى إ دقائق (  3كل في أثناء فترة الحضف) 

ّـَ Absolute ethanol  %99  أيثانوؿ مطمق مايكرولتر 200ضيف أُ  .5  مط المزيج بقوة.  خُ  ث
ّـَ  .6  جميع الخميط . مل ونقل لوُ  2سعة  Collection tubeنبوبة الجمع أُ في  GDوضع عامود  ت
 تقمبعدىا نُ  دورة /دقيقة 14000-16000 نابيب مركزياً لمدة دقيقتيف بسرعةردت الأطُ  .7

 .نابيب جديدة (أنابيب الجمع وتنقل الفلاتر الى أىممت أُ جمع جديدة )  نبوبةأُ  المحتويات الى
 .GDالى عمود  W1مايكروليتر مف دارػء 400ضيفت أُ  .8
ّـَ 30   دقيقة لمدةدورة /16000  نابيب مركزياً بسرعة ردت الأطُ  .9 في  GDوضع عمود  ثانية ث

 .نابيب جديدة (أب الجمع وتنقل الى نابيأيمل أنبوبة الجمع.) تُ 
رجاعو الى إ)بعد GD الى عمود  Wash bufferمايكرولتر مف دارػء  600ضيف أُ  .10
 نابيب الجمع( .أ
 . ثانية 30دقيقة لمدة دورة /  16000جرؼ الطرد المركزؼ أُ  .11
 ./ دقيقة لتجفيف العمود ةدور  16000عيد الطرد المركزؼ لمدة ثلاث دقائق بسرعة أُ  .12
 . مل 1.5الى أنبوبة ابندروؼ نظيفة  GDلعمود قل انُ  .13
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المسخف مسبقاً ) يضاؼ لمركز الانبوبة (  Elutionمايكولتر مف دارػء 100 ضيف أُ  .14
ّـَ  ذابة ,دقائق للإ 5   ترؾ ويُ  /  دورة 16000ثانية بسرعة  30نابيب مركزياً لمدة ردت الأطُ  ث

 . دقيقة
 .  ْـ 20- درجة حرارة في يحفع بعد ذلؾ .15
   Estimation DNA Concentration and Purityونقاوته DNAتركيز  تقدير. 17.3
ّـَ      المستخمص إلى  DNAمايكرولتر مف   1وذلؾ بإضافة  DNAقياس تركيز الحامض النووؼ  ت
 DNAلتقدير تركيز الحامض النووؼ    Nanodrop Spectrophotometerز القطرة النانويةجيا

عند الطوليف الموجييف  (OD), وقدرّت النقاوة مف خلاؿ الإمتصاصيةng/µl))النانوغراـ/مايكرولتر 
, لتحديد في ما إذا كانت العينة مموثة بالبروتينات او بالحامض النووؼ نانومتر 280 / 260

فّ الإمتصاصية المقبولة عمى  RNAالرايبوسومي   DNAلتركيز الحامض النووؼ  260/280, وا 
 .(Russel and Sambrook,2001)نانومتر 1.8-2النقي تكوف 

               Polymerase Chain Reaction (PCR)تفاعل البممرة المتسمسل    18.3. 
ّـ إجراء التشخيص الجزيئي لمعزلات الجرثومية الداخمة في الدراسة  مف خلاؿ الكشف عف      ت
ّـَ و  PCRبإستخداـ تفاعل البممرة المتسمسل  16s rDNAالجيف   blaCTX-M-1ت الكشف عف الجينا ت

 تباع الخطوات الاتية :إوب β-Lactam الػػ العزلات المقاومة لمضادات مجموعة في  blaCTX-M-3 و
 PCR Master mixture preparation إنزيم البممرة تحضير مزيج سمسمة تفاعل 1.18.3.

 Korea   /Bioneerحسب ما جاء في تعميمات الشركة المصنعة  PCRانـ ضر مزيج حُ      
 الخطوات الآتية :وب
 16s rDNA و  blaCTX-M-3 و blaCTX-M-1 البوادغ النوعية المُستيدفة لجينات حُضرت .1

 ddH2O  ماء مزاؿ الايوناتبإستعماؿ    P.aeruginosa جرثومة الزائفة الزنجاريةل
 Ghane and Azmi) في كروفقاً  لما ذُ  مايكرولتر \بيكوموؿ  100 لمحصوؿ عمى تركيز 

,2014;Tavajjohi et al.,2011)  ّـَ و  ، 10.3 في جدوؿ موضح كماو تحضير محمػػوؿ  ت
مايكرولتر مف المحموؿ الخزيف لكل بادغ   10كل بػػادغ وبشكل منفصل ، وذلؾ بأخػػذ

ضافتو إلى   1pg/µlلمحصوؿ عمى تركيز نيائي ومُزج جيداً  ddH2Oمايكرولتر مف  90وا 
الإستعماؿ في حيف حُفظت المحاليل الخزينة في الثلاجة لحيف  المتبقي مف البوادغ وحُفع
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مع مُراعاة مزج المحموؿ بعد إخراجو مف الثلاجة بإستعماؿ المازج  20-لمبوادغ في درجة 
 .لمُجانستو قبل الإستعماؿ 

ّـَ   PCR PreMix أُذيب .2 المازج وضعو في جياز  بتعريضو لدرجة حرارة الغرفة ، ث
 الأنبوب.لكي تتجمع المكونات في قعر الميكانيكي 

بإضافة الحجوـ والتراكيز المطموبة مف  10.3كما موضح في الجدوؿ و مزيج التفاعل  عدَّ أُ  .3
 . C1V1= C2V2انمبنت  ثئسزخذاو انًعبدنخ   DNAالبوادغ و الحامض النووؼ 

جراثيم الزائفة ل  blaCTX-M-3 و blaCTX-M-1 البوادئ النوعية لجيناتتتابعات  :9.3جدول 
 وحجم الناتج لكل بادئ P.aeruginosa الزنجارية 

F   = Forward           / R   = Revers 

 
 blaCTX-M-3 و blaCTX-M-1 اثُانجيالمكونات اللازمة لمتفاعل التضاعفي لكل من  :10.3جدول

 16s rDNAو

 المكونات ت
المضاف لخميط التفاعل  حجمال

والتركيز النهائي لمبوادئ والدنا 
 القالب 

1 PCR PreMix 5µl 

  pg/ µl-l µ2 1 البادغ الأمامي 2

 تتابع البادئ البادئ ت
 `5ــــــــ`3

عدد 
القواعد

bp 

حجم 
الناتج 

bp 

 المصدر

1 
blaCTX-

M-1 

F/5-GCGATGTGCAGCACCAGTAA -3 20 
605 

 

Tavajjoh

i et 

al.,2011 

R/ 5-GGTTGAGGCTGGGTGAAGTA -3 20 

2 
blaCTX-

M-3 

5-GGTTAAAAAATCACTGCG -3   /F 18 873 

 3 5-TTACAAACCGTCGGTGA- /R 17 

3 
16s 

rDNA 

F/5-CAACGAGCGCAACCCT -3 16 

375 

Ghani 

and 

Azimi R/5-GGTTACCTTGTTACGACTT-3 19 

R/5-AATTTGGGCTTAGGGCAGAA-3 20 



53 

 

 l -1 pg/µl µ2 البادغ الخمفي 3

 l µ5ـ DNA 0.45 ng/µlقالب  4

5 ddH2O lµ6 

 lµ20 الحجـ النيائي

 
ّـَ . 4    ثواف 5مدة ل لمازج الميكانيكيمكونات المزيج في جياز امزج  ت

 PCR The cycling reactions program    رمجة جهاز . ب2.18.3
ّـَ        16s rDNAو  blaCTX-M-1 ٔ blaCTX-M-3 ات عف الجين كشفإجراء خطوات التضاعف لم ت

ّـَ   (Gniadkowski et al.,1998; Lalzmapuia &Dutta,2013) ما جاء فيحسب ب تمت  ث
  .11.3كما موضح في الجدوؿ   PCRبرمجة جياز 

 P.C.R: برمجـة جهـاز  11.3جدول
Final 

Extension 

Extension Annealing Denaturation No of 

cycle 

Initial          

denaturation 

Gene 

5min. at72c 30s at 72c 30s at 57c 30s at 94c 30 7min. at 94c blaCTX-M-1 

3min.at 72c 30s at 72c 30s at 55c 30s at 95c 30 3min. at 95c blaCTX-M-3 

3min. at72c 45s at 72c 40s at 56c 45s at 95c 30 5min. at 95c 16s rDNA  

  لترحيل الكيربائي .غرض إجراء امايكرولتر مف ناتج التضاعف ل 10نُقل بعد ذلؾ 
 ْـ . 20 -التضاعف في درجة  حُفع المتبقي مف نواتج 

 Gel Electrophoresis   الترحيل الكهربائي في الهلام19.3.
 x 10مل مف محموؿ  100 اروز فيكغـ مف الأ 1باذابة   % 1اروز بتركيز كحُضر ىلاـ الأ      

TBE    1مرات لمحصوؿ عمى 10بعد تخفيفوx TBE، إلى درجة الغمياف وتُرؾ ليبرد  اروزكسُخف الأ
مل   \مايكروغراـ  0.5ضيفت إليو صبغة بروميد الإثيديوـ بتركيز نيائي ۥْـ ، ثـ أ45درجة حرارة  إلى

اروز جيدا . تـ إعداد صفيحة لإسناد كبإستعماؿ المحموؿ الخزيف المحضر ليذه الصبغة بعدىا مُزج الأ
لتكويف الحفر   Comb بإحاطة حافاتيا بشريط لاصق وبشكل جيد ، ثـ ثُبت المشط   Tray اروز كالأ

Wells اروز بشكل ىادػء ومستمر لتجنب حدوث فقاعات ىوائية كالمُعدة لتحميل العينات ثـ صُبّ الأ
، بعدىا تُرؾ اليلاـ ليتصمب بدرجة حرارة الغرفة ، رُفِع المشط بيدوء ونُزِع الشريط اللاصق . بعدىا نُقِل 
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 10 ثـ حُمل 1x TBEب يغطي اليلاـ مفاليلاـ مع القالب إلى حوض الترحيل الحاوؼ عمى حجـ مناس
. بعدىا تـ إجراء  Micropipette العينات المُعدة لمترحيل بإستعماؿ ماصة دقيقة  مايكرولتر مف 

حتى وصوؿ العينات دقيقة  30ساعة و  سـ لمدة \فولت  75عممية الترحيل الكيربائي بفرؽ جيد مقداره 
عممية الترحيل نُقِل القػػػػػػػالب لفحص اليػػػػػػػلاـ بتعريضو إلى إلى ما قبل نياية اليلاـ ، بعد الإنتياء مف 

نانومتر   320طوؿ موجي عندUV-Transilluminator مصػػػػػػػػػدر للأشعػػػػػة فػػػػػػػوؽ البنفسجيػػػػػػػة 
(Russell and Sambrook,2001). 

 Statiatical analysis :حصائي التحميل ال20.3.

 Statistical package)جزًبعٍخ لإدصبئٍخ نهعهٕو اانذضيخ الإ سزخذاو ثشَبيجئدصبئً ثذهٍم الإانز يجشأُ          

for social sciencesٔصفٓب ثصٍغخ  فًٍب ٌزعهك ثبنًزغٍشاد راد انصٍغخ انٕصفٍخ فمذ رىَّ  22صذاس سلى ( ري الإ

-tكًب رىَّ إسزخذاو    Chi-Squareزجبس خإسزخذاو ئثثٍٍ انجٍبَبد انٕصفٍخ  انعذد ٔانُسجخ انًئٌٕخ ٔرًذ انًمبسَخ 

test   نهًمبسَخ ثٍٍ انجٍبَبد انعذدٌخ ٔأعُزجشد  كم لًٍخP value    ٍيعٌُٕخ   > 0.05ألم ي

 .( (Levesque,2007إدصبئٍب  

 
 
 
 
 
 

 الفصل الرابع: النتائج والمناقشة
 Results and Discussionالنتائج والمناقشة   4

 Isolation and Identification of  P.aeruginosa  زنجاريةالزائفة الوصيف عزل وت1.4.
    Isolationالعزل 1.1.4.
ّـَ  مف مصادر سريرية مختمفة جمعت عينة  176مف مجموع  %11.36))عزلة جرثومية  20عزؿ  ت

مف مستشفى بعقوبة و العينات ( ، جمعت االمسحات وعينات الادرار)مسحات الاذف و الجروح والحروؽ 
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,  2016وحتى شير كانوف الثاني لسنة  2015ابتداءً مف شير ايموؿ لسنة والعيادة الاستشارية  يلتعميما
 مختمف الاعمار.كلا الجنسيف ومف مف مرضى راقديف وغير راقديف في المستشفى ومف 

النسب المئوية لمعينات السريرية الداخمة في ىذه الدراسة وعلاقتيا  بالمرضى  1.4 الجدوؿ رقـ ظيريُ 
وبشكل عاـ كانت نسبة النماذج المرضية المجموعة مف , راقديف وغير الراقديف واجناسيـ واعمارىـ ال

, اذ بمغت نسبة العينات مف المرضى  المرضى غير الراقديف اعمى مف تمؾ المجموعة مف المرضى الراقديف
سب النماذج فيما يتعمق بن. %14.77ونسبة العينات مف المرضى الراقديف  %85.23غير الراقديف 

عينة مقارنة بالاناث  115المرضية وتوزيعيا حسب الجنس فقد كانت اعمى لدػ الذكور اذ بمغ عدد العينات 
 .(Vs 34.66%, P=0.004 %65.34) عينة وبفارؽ احصائي معنوؼ  61اذ بمغ عدد العينات المجموعة 

عينة تمييا نماذج الادرار  112ا وكانت مسحات الاذف ىي الاعمى بيف كل مف الذكور والاناث اذ بمغ عددى
عينة واقميا عينات  16ثـ تمييا عينات الجروح اذ بمغ عددىا  , نموذج 37 النماذج المجموعة عدد كافاذ 

 مف الاناث والذكور عمى حد سواء. 11 العينات عدد, اذ بمغ الحروؽ 
وغير الراقدين , وحسب النسب المئوية لتوزيع العينات السريرية حسب المرضى الراقدين  :1.4جدول 
 اجناسهم .

المرضى  نوع العينة
 الراقدين)%(

المرضى غير 
 الراقدين)%(

 عدد الاناث)%( عدد الذكور)%(

 (29.73)11 (70.27)26 (100)37 0 الادرار

 (38.40)43 (61.60)69 (100)112 0 الاذن

 (25)4 (75)12 (6.25)1 (93.75)15 الجروح

 (27.27)3 (72.73)8 0 (100)11 الحروق 

 (34.66)61 (65.34)115 (85.23)150 (14.77)26 المجموع)%(

P value 0.001(S) 0.004 

Chi-square 87.361 16.588 

 
 Bacterial  Identificationالجرثومي    تشخيصال2.1.4.

 :   Colonies Morphologyالصفات المظهرية1.2.1.4.
مستعمرات كبيرة , محدبة  الصمب ط الماكونكيعند تنميتيا عمى وسقيد الدراسة اظيرت العزلات 

رائحة مميزة وكانت غير مخمرة لسكر اللاكتوز ذات و ,  بعضيا اظيرت لزوجة,  غير منتظمةذات حافات 
كذلؾ  . بشكل كامل بشكل مستعمرات رمادية الموف محممة لمدـ الصمب في حيف ظيرت عمى وسط الدـ
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 Nutrient agar بعد تنميتيا عمى الوسط المغذؼ الصمب  ْـ 42 حرارةدرجة قابميتياعمى النمو في اظيرت 
عف بقية  P.aeruginosaتعد صفة تميز النوع   ْـ42 ة النمو بدرجة حرارة مياف قاب ، إذ
ولتأكيد التشخيص تمت تنمية العزلات عمى وسط  .Pseodomonas  (Carroll et al.,2016)انواع

وكانت النتيجة  Selctiveوىو وسط انتقائي  Pseudomonas base agarالصمب  السيدوموناس الاساس
دليل عمى اف العزلات المشخصة كانت تعود  رائحة مميزةذات  و ظيور مستعمرات ذات لوف اخضر براؽ

 الزنجارية.الزائفة الى جراثيـ 
        Biochemical Testsالفحوصات الكيموحيوية:2.2.1.4.

 التيالزائفة الزنجارية و راثيـ فحوصات الكيموحيوية لجنتائج ال (2.4) الجدوؿ رقـ نلاحع في    
, اذ اعطت جميع العزلات الداخمة في الدراسة والبالغ  ( (Macfaddin,2000اجريػػت بالاعػػػتمػػاد عػمػػى 

 Citrateالستريت اختبار استيلاؾ عزلة نتائج موجبة لكل مف فحص الاوكسيديز والكتاليز و  20عددىا 

Utilization) (test , في حيف اعطت نتائج سالبة مع فحص فوكس بروسكاور Voges-Proskauer 

(VP)  واحمر المثيل(MR) methyl red  الاندوؿ انتاج وفحصIndole.  
 P. aerogenosa عزلات جرثومةالفحوصات الكيموحيوية ل: 2.4 جدول

 

عسلاث 

P.aeruginosa 

 

Biochemical tests 

Oxidase Catalase Indol MR VP Citrate 

+ + - - - + 

 = الاختبار سالب  -+ = الاختبار موجب       

 

 

 

  VITEK 2 Compact GN   الفحوصات الكيموحيوية بإستخدام جهاز3.2.1.4.     

مف  ViTEK2 Compact GNاستخداـ جياز أُجرؼ الفحص التأكيدؼ لمعزلات الجرثومية ب   
بحيث   الذؼ يعطي نتائج تشخيصيةفى البتوؿ التعميمي الفرنسية والموجود في مستش Biomeriuxشركة 
 . Pincus) (2011, %99 دقة التشخيص  بيذا  الجياز إلى    نسبةتصل  
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في جهاز عزلات الزائفة الزنجارية الاختبارات الكيموحيوية لتشخيص نتائج  :3.4جدول
ViTEK2 

 يجةالنت نوع الاختبار النتيجة نوع الأختبار النتيجة نوع الأختبار
APPA - SAC - BXYL - 

ADO - Dtag - BAlap + 

PyrA - Dtre - ProA + 

IARL - CIT + LIP + 

Dcel - MNT + PLE _ 

BGAL - 5KG - TyrA + 

H2S - ILATK + URE + 

BNAG - AGLU - CMT + 

AGLTp - SUCT + BGUR - 

Dglu + NAGA - O129 + 

GGT + AGAL - GGAA - 

OFF - PHOS - IMLTa + 

BGLU - GiyA - ELLM - 

Dmal - ODC - ILATa + 

Dman - LDC - Dsor - 

Dmne + IHISa -   

 الاختبار سالب -+ الاختبار موجب            
 

وبعد التشخيص تـ التأكد مف اف جميع العزلات الجرثومية الداخمة في الدراسة تابعة لمنوع  
P.aeruginosa  2, ممحق رقـ 3.4ة المبينة في الجدوؿ رقـ , وحسب الفحوصات الكيموحيوي. 

 

 

 16s rDNA  Molecular Identification by: الجينالتشخيص الجزيئي بأستخدام 3.2.1.4.

16s rDNA gene   

العزلات الداخمة في الدراسة وكانت جميعيا في   16s rDNA جيفعف وجود البينت نتائج الكشف 
 375انو يمتمؾ حجـ  16s rDNAتفاعل البممرة التسمسمي لجيف , اذ بينت نتائج  (%100) جيفحاممة لم
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ذؼ الحزـ المعروفة الأحجاـ  DNA Ladder الحزـ المتضاعفة مع الدليل الحجميزوج قاعدؼ عند مقارنة 
وذلؾ  أحجاـ الحزـ مماثمة لمحجـ المتوقع لوحع اف   Bioneer \ Koreaالمجيز مف قبل شركةو   الجزيئية

 .( 1.4)كما في الشكل    (Azimi and Ghani,2014)نتائج التي توصل الييا عند مقارنتو مع ال

 
في عزلات جراثيم الزائفة الزنجارية بإستعمال هلام  16s rDNA: الترحيل الكهربائي لجين 1.4شكل 

 DNAوبإستعمال   Ethidium bromideمن صبغة   0.5µg/mlالحاوي عمى  %1الاكاروز بتركيز
Ladder (2000 bp-100bp)  فولت/سم لمدة ساعة وثلاثون دقيقة. 75وبفرق جهد 

و التشخيص الجزيئي  وبالاعتماد عمى الصفات المظيرية والزرعية والاختبارات الكيموحيوية
 Macfaddin,2000; Forbes et al.,2007; Ghani ووفقاً لما ورد في, 16s rDNAبإستخداـ الجيف 

and) Azimi, 2014; Carroll et al.,2016) ,     اظيرت النتائج اف جميع العزلات المشخصة تابعة لنوع
aeruginosa  P.  . 

مف جميع النماذج المرضية , اذ بمغت نسبة  %11.36بمغت النسبة الكمية لعزلات الزائفة الزنجارية 
 .%45ومف الاناث %55 عزؿ جراثيـ الزائفة الزنجارية مف الذكور 

 Wangمييا في الدراسة الحالية مقاربة لما توصل اليو الباحث ع ناتعد نسبة العزلات التي حصم     
 Wang)%23.7عزؿ الزائفة الزنجارية مف العديد مف العينات السريرية بنسبة قاـ ب , اذ 2014وزملاؤه عاـ 

 et al.,2014,)  الباحثة دراسة واقل مف النسبة الناتجة مفAl-Niaame  التي  2013وزملاؤىا عاـ
 -Al%35.29, اذ كانت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المعزولة مف العينات المرضية  في العراؽاجريت 

Niaame) et al.,2013 )  ربما يعود ذلؾ لعدة اسباب منيا عدد انواع العينات المرضية الداخمة في ,
 الدراسة واختلاؼ التقنيات المختبرية المستخدمة في العزؿ والتشخيص الجرثومي.
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وزملاؤه اذ بمغت نسب عزؿ الزائفة الزنجارية مف  Shinyلدراسة الحالية مع نتائج تشابيت نتائج ا
كما توافقت نتائج الدراسة الحالية مع . (Shiny et al.,2016) %42.25ومف الاناث  %57.75الذكور

كانت نسبة الذكور المصابيف , اذ 2007عاـ  Singhو Rajaدراسة اجريت في ماليزيا مف قبل الباحثيف 
قد .  (Raja & Singh,2007) %38.42اما الاناث فكانت بنسبة  ,61.58  اثيـ الزائفة الزنجاريةبجر 
 Fatima)ىذه النتيجة موحدة في جميع الدراسات المماثمة التي اجريت في مناطق مختمفة مف العالـ  كوف ت

et al.,2012; Ahmadi et al.,2016)  اعمىلزنجارية بشكل سبب اصابة الذكور بجراثيـ الزائفة ا, اذ اف 
, فضلا لاصابات مختمفة منيا الجروح والحروؽ  والتي غالبا ما تعرضيـالذكور ميف بحكـ ىو مف الاناث 

عف تعرضيـ لمتموث بيذه الجراثيـ نظرا لقضائيـ اوقاتا اطوؿ خارج المنزؿ , وربما السباحة بمياه البرؾ او 
ف , اذ اظيرت الدراسة الحالية اف اعمى نسبة عزؿ لجراثيـ الانيار المموثة والتي قد تؤدؼ الى التياب الاذ

 الزائفة الزنجارية كاف مف مسحات الاذف.
تشخيص مرضِ لعصيات الجراثيـ السالبة لمموف غراـ , كما   VITEK 2 Compactيظير نظاـ 

ت مف العزلا %100اف  VITEK 2لوحع في الدراسة الحالية , اذ اظيرت نتائج التشخيص بواسطة نظاـ 
. بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المشخصة  P.aeruginosaالمشخصة تابعة لنوع الزائفة الزنجارية 

 Jaafar) %90.7 2014واخروف عاـ  Jaafarفي دراسة الباحثة العراقية  Vitek 2 GNبواسطة جياز 

et al.,2014)  وبمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المشخصة بواسطة جياز ,Vitek 2  في دراسة
Lester  90.1  2009واخروف عاـ%  (Lester et al.,2009).  
سريعة واقل جيد مف الاختبارات الكيموحيوية  VITEK 2تُعد طريقة التشخيص في جياز  
 . (Alhasan,2012)الشائعة 

 Abdullahمع نتائج دراسة  16s rDNAتوافقت نتائج التشخيص الجزيئي بأستخداـ الجيف 
 16s rDNA  ,100%, اذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية الحاممة لمجيف  2016ـ عا Mahdiو

(Abdullah and Mahdi,2016) خالفت نتائج ىذه الدراسة نتائج  دراسة .Ghane وAzimi   عاـ
 16s rDNA  25%   (Azimi andبمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية الحاممة لمجيف  2014

Ghani,2014). ىذه النتيجة مع ما توصل اليو الباحث  شابيتكما تHossein  اذ ,  2012واخروف عاـ
كما توافقت  .16s rDNA  (Hussein et al.,2012) جيفكانت جميع عزلات الزائفة الزنجارية حاممة لم

ف في دراسة اجريت في العراؽ وكانت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية الحاممة لمجي Jaafarمع دراسة الباحثة 
16s rDNA  100زوج قاعدؼ  952بحجـ% (Jaafar et al.,2014). 
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, مف الطرؽ السريعة  16s rDNAتعد طريقة تشخيص جرثومة الزائفة الزنجارية بأستعماؿ الجيف 
والمفيدة والاكثر دقة والموثوؽ بيا لتشخيص الزائفة الزنجارية , وىذا الجيف يعد مف الجينات الميمة , اذ مف 

 P.aeruginosaديد العامل الوراثي لمجرثومة والتي يمكف تمييز الجيف الخاص بجرثومة خلالو يمكف تح
الرايبوسومي   16sوذلؾ بالاعتماد عمى  .Pseudomonas sppعف الانواع الاخرػ مف الجرثومة 

 .DNA (Abdullah and Mahdi,2016)لمحامض النووؼ 
 توزيع العزلات حسب موضع الاصابة : 3.1.4.

Distribution of isolates according to source of infection  

التي اذ بمغ عدد العزلات , عدد العزلات ونسبيا حسب موضع الاصابة   4.4يبيف الجدوؿ رقـ
 كانت العزلاتبينما , %11.60 وبنسبةمسحة  112مف مجموع  جرثوميةعزلة  13مف الاذف حصمنا عمييا 

, اما عزلات الحروؽ  %10.81وبنسبة نموذج  37مف مجموع  عزلات 4مف الادرار  التي حصمنا عمييا 
مف الجروح  التي حصمنا عميياكانت العزلات , و %18.18 وبنسبةمسحة  11مف مجموع  2فقد بمغ عددىا 

وكاف ,  %6.25وبنسبة مسحة  16 مف مجموع  عزلة واحدةاذ بمغ عددىا , الاقل مف بيف العزلات السريرية 
 .(P=0.0001) ؼ عالي جدا بيف مصادر العزؿىناؾ فارؽ احصائي معنو 

 

 

 

 

 عدد العزلات ونسبها حسب مواضع الاصابة : 4.4جدول 
 النسبة المئوية عدد العزلات عدد العينات نوع العينة

 %10.81 4 37 الادرار

 %11.60 13 112 الاذن

 %6.25 1 16 الجروح

 %18.18 2 11 الحروق 
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 %11.36 20 176 المجموع

P value 0.0001[S] 

 

 في بعقوبة عاـ تيااجر  تيا التيدراسة الباحثة السعدؼ في دراسنتائج ىذه الدراسة مع نتائج توافقت  
% )السعدؼ 14.6نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المعزولة مف مسحات الحروؽ بمغت اذ ,  2011

اشارا , اذ  2014عاـ  Alharbiو  Zayedوتعد نسبة قميمة مقابل مع ما توصل اليو الباحثيف  .(2011,
في دراستيما الى اف نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المعزولة مف مرضى الحروؽ شكمت 

36.14%(Alharbi & Zayed ,2014)  ,وتعد نسبة اعمى بكثير مف النسبة التي حصمت عميو الباحثة 
 %2.5الحروؽ اذ كانت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المعزولة مف مرضى ,  2012سنة الطائي 

 .(2012,الطائي)

عينات الحروؽ في الدراسة الحالية الى تمف الخلايا الجمدية عند  العزؿ مف يعود سبب ارتفاع نسبة
تعرضيا للاصابة بالحرؽ, بالاضافة الى المساحة الكبيرة الناتجة عف ىذه الاصابة , يؤمف لجرثومة الزائفة 

نسجة وتشكيل الاغشية الحيوية عمى كامل مساحة السطح ستعمار ىذه الاالزنجارية البيئة الملائمة لإ
, كما تمعب ة زدياد فترة الاصابة بيذا النوع الجرثومي وصعوبة علاجو بمضادات الحياإالمصاب , وبالتالي 

الاقامة في المستشفيات وخصوصاً الطويمة منيا دوراً كبيراً في الاصابة بيذه الجراثيـ 
(Morray,2007;Nichols et al.,2013) , فضلًا عف تموث ردىات الحروؽ بيذه الجراثيـ وغرؼ

 Song et)اذ تعتبر البيئة الرطبة عامل ميـ في نمو وتكاثر الزوائف الزنجارية الحمامات وغيرىا 

al.,2001)  , إضافة الى كوف جراثيـ الزوائف الزنجارية معروفة بكونيا مقاومة لممضادات المايكروبية ,
لجرثومة الغذائية القميمة والدليل عمى ذلؾ قابميتيا عمى النمو في الماء المقطر اضافة الى متطمبات ا

وتحمميا لمظروؼ الفيزيائية المختمفة , جميعيا تساىـ في نجاح انتشار ىذه الجراثيـ في البيئة ودورىا الفعاؿ  
الحروؽ جرت دراسات عديدة حوؿ تموث ردىات   . (Parsnjoth and Dheepa,2010)ككائف انتيازؼ 

ى بجراثيـ الزائفة الزنجارية , اذ تعتبر ىذه الجراثيـ الخطر الاوؿ عمى المرضى في العراؽ وفي محافظة ديال
المصابيف بالحروؽ , اذ إحتمت جراثيـ الزائفة الزنجارية المرتبة الاولى مف بيف الجراثيـ التي قاـ بعزليا كل 

دىات الحروؽ . عمى ما يبدو إفِّ ىذه ( مف ر Ahmed et al.,2014, 2011مف )محسف واخروف ,
لاصابة الانسجة المحروقة  , اذ اف الاوعية الدموية في البشرة  High affinityالجرثومة ليا أُلفة عالية 
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المصابة بحروؽ متوسطة وشديدة قد تعرضت لمتمف او التحطـ بالتالي فأف العوامل المناعية في الجسـ مثل 
 .(Church et al.,2006)مكنيا اف تصل الى المواقع المصابة لا ي T cellsالخلايا التائية 

الاذف في الدراسة الحالية مع ماجاء بو  خماجعمييا مف ا ناتتوافق نسبة العزلات التي حصم
Abdullah  الاذف  خماجمف حالات ا %12اذ كانت نسبة العزؿ في دراستيـ ,  2010وزملاؤه عاـ

لـ تتوافق نسبة عزؿ جراثيـ الزائفة الزنجارية مع دراسة ما بين . (Abdullah et al.,2010)ى الوسط
وىي ايضاً بالدرجة الثانية % 25.3السعدؼ عمى نسبة  تاذ حصم , 2011) , النيساني ؛ 2011سعدؼ,ال)

 .% 38.7بيف نسب الاصابة لمعينات السريرية المختمفة اما النيساني فحصمت عمى نسبة 

اف تصل الى القناة الاذنية عف طريق البمل بالماء المموث بيذه تستطيع جرثومة الزائفة الزنجارية 
تعتبر معظـ البيئات المائية غير المعقمة خزانات لجراثيـ الزائفة  اذ الجراثيـ وخصوصاً في بيئة المستشفى ,

ىذه الجراثيـ  فِّ إ فضلًا عف الاذف الوسطى . خمجالزنجارية الامر الذؼ ينتج عنو اصابة الاذف وخاصة 
الماء وتستطيع البقاء لفترة طويمة بكامل نشاطيا  صنابيردرة عمى تشكيل الاغشية الحيوية بداخل انابيب و قا

الامر الذؼ يمعب دوراً في إنتقاؿ جراثيـ الزائفة الزنجارية مع الماء الى العينات السريرية التي يستخدـ فييا 
قد يمجأ بعض الناس لمسباحة  كما .(Kenneth,2004;Rossolini and Mantengoli,2005)الماء 

في الانيار والبحيرات والبرؾ المائية المموثة وخاصة اياـ الصيف القائض في ظل شحة مياه الإسالة 
للإستحماـ وىذه تشكل مصدراً إضافياً لحدوث اخماج الاذف الوسطى بيذه الجراثيـ. كما إفّ تمزؽ غشاء 

حربية والمتفجرات قد يمعب دوراً ميماً لإصابة الاذف الطبمة في الاذف الوسطى نتيجة عصف المقذوفات ال
بيذه الجراثيـ, كما إفِّ قمة التوعية الصحية في مجتمعنا حوؿ الطريقة الصحيحة لتنظيف الاذف , فغالباً يتـ 

حداثيا للأخماج )  Song etتنظيف الاذف بأشياء صمبة او غير نظيفة مما يؤدؼ الى دخوؿ ىذه الجراثيـ وا 

al.,2016;Roser et al.,2014;Hasan and Al-Sahaf,1986.) 

درار في الدراسة الحالية مع دراسة بلاؿ التي توافقت نسبة العزلات التي جمعت مف نماذج الإ
 حافظةلمعزلات السريرية لمزوائف الزنجارية في م β-lactamaseلمتحرؼ عف انزيمات  2010اجرتيا عاـ 

نسبة الدراسة الحالية اعمى مف النسبة وكانت ,   %9.9درار عينات الاالعزؿ مف اذ كانت نسبة , النجف 
كانت نسبة  , اذفي دراسة اجريت في العراؽ  2014عاـ  Kireҫceو Kareemالتي توصل الييا الباحثيف 

  .(Kirҫce and Kareem,2014) 5.66%عزلات الزائفة الزنجارية المعزولة مف الادرار 
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ية احدػ المسببات المرضية الشائعة في خمج المجارؼ البولية لاسيما بعد تعد جرثومة الزائفة الزنجار        
البولي مف  مجرػ تصل جراثيـ الزائفة الزنجارية الى ال. (Sleigh and Timbury,1998)التدخل الجراحي 

, لاسيما إفِّ معظـ ىؤلاء المرضى ىـ  ةالبولي مجارؼ خلاؿ عوامل محدودة كالقساطر البولية عند مرضى ال
تتميز ىذه الجراثيـ بقدرتيا عمى اذ , كبار السف او ممف يعانوف مف الكبت المناعي لأؼ سبب كاف  مف
جراء القسطرة تنتقل جراثيـ الزائفة إسطح القساطر البولية وتشكيل الاغشية الحيوية وبالتالي عند أستعمار إ

قاومتيا لمعديد مف المضادات صابات المجارؼ البولية ومإالزنجارية الى الجياز البولي لممريض مسببة 
 Thic biofilm( )Brook et) الجرثومية مف خلاؿ تواجدىا ضمف  الغشاء الحيوؼ الكثيف

al.,2007;Goering et al., 2008 ; Cole et al., 2014).  

مقاربة لمنسبة التي في الدراسة الحالية  الزائفة الزنجارية مف الجروح  اثيـوكانت نسبة عزلات جر 
اذ كانت نسبة عزؿ الزائفة  ,2014   في دراستيا عاـ Mohammedيا الباحثة العراقية حصمت عمي

واقل بكثير مف النسبة التي حصل عمييا (,  Mohammed  ,2014) 9.18%الزنجارية مف الجروح 
كانت نسبة جراثيـ الزائفة الزنجارية  , اذفي دراسة اجريت في اثيوبيا  2014عاـ   Mitikuالباحث 
إفّ التبايف في نسب عزؿ جراثيـ الزائفة الزنجارية .(Mitiku et al.,2014)  %47.5ة مف الجروحالمعزول

مف الجروح ربما يعود الى مدػ إنتشار جراثيـ الزائفة الزنجارية في بيئة الدراسة وكذلؾ طبيعة المرضى 
 وطبيعة العلاج المتبع في تمؾ البلاد., الداخميف في الدراسة 

فّ تموث الجروح امر تعتبر الجروح  منفذاً ميماً مف منافذ دخوؿ الجرثومة الى داخل الجسـ لاسيما وا 
, فضلًا  (Bhasin et al.,2015)شائع في بيئتنا نظراً لقدرة ىذه الجرثومة عمى العيش في التربة والمياه 

اً ما يكوف عف إفّ معظـ المصابوف بالجروح ىو ناتج عف الانفجارات والعمميات العسكرية والتي غالب
  المصابيف مف المدنييف الذيف يسعفوف مف قبل المواطنيف وبسياراتيـ الخاصة.

 

 Sensitivity Test of:ةمضادات الحيال جرثومة الزائفة الزنجارية ختبار حساسيةإ 2.4.

P.aeruginosa to Antibiotics 

مف  ةرة مضادات حيالجميع العزلات قيد الدراسة لعش Kirby – Bauerستخدمت طريقة الاقراص أُ 
المختمفة لمعرفة نوع  خماجمجموعة البيتالاكتاـ معظميا مف الانواع الشائعة الاستخداـ في القطر لعلاج الا

الاستجابة مف خلاؿ قياس قطر منطقة التثبيط حوؿ قرص مضاد الحياة المستخدـ و قورنت النتائج حسب 
 . (NCCLS,2002) CLSI;2014, ماورد في
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اذ بمغت نسبة  دراسة ,المستخدمة في ال ةنتائج الاختبار لمضادات الحيا  2.4 ـرق شكليبيف ال
وبفارؽ  %10وعزلتيف حساستيف  Ceftazidime 90% (CAZ)  لمضاد مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية

في وزملاؤه  Shaikhالباحث نتيجة تتوافق ىذه النتيجة مع .  (P=0.001) جدا  عاليمعنوؼ احصائي 
,  CAZلمضاد مقاومة العزلات الزائفة الزنجارية بمغت نسبة  , اذ 2015 عاـريت في اليند دراسة أُج

91.49% Shaikh) (et al.,2015 . , كما تتفق مع دراسة الباحثGoudarzi  في دراسة أُجريت في
% 98.6في دراستو  CAZ رية المقاومة لمضادانسبة عزلات الزائفة الزنج بمغتاذ ,  2014عاـ ايراف 

.(Goudarzi et al.,2014)  كما تشابيت مع دراسة الباحث(Mahmoud et al.,2013)  , في مصر
 . CAZ 91%اذ بمغت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد 

 Cefotaxime  (CTX) بمغت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية الداخمة في الدراسة لمضاد
و نسبة العزلات الحساسة لممضاد بمغت  ,%70 لحساسية لممضاد واف نسبة العزلات متوسطة ا , 25%
 Brownو Izunduتوافقت ىذه النسبة مع دراسة  .(P=0.001)وبفارؽ احصائي معنوؼ عالي جدا  5%
    & CTX  25.5 %(Izunduاذ كانت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد,  2004عاـ 

Brown,2004) الباحث  نتائج نتائج , خالفت ىذه الShaikh  اذ كانت نسبة ,  2015وزملاؤه عاـ
 . (Shaikh et al.,2015)%91.49 مقاومة عزلات الزائفة لممضاد 

جميع  فّ إ  Cephalexin (CL)ختبار حساسية العزلات الداخمة في الدراسة لمضادإاظيرت نتائج 
 2011مت اليو الباحثة السعدؼ عاـ , وىذه النتائج متفقة مع ما توص%100العزلات كانت مقاومة لممضاد 

 Abdullah et) %100 ، إذ كانت عزلاتيـ مقاومة ليذا المضاد وبنسبة 2010وزملاؤه عاـ Abdullahو 

al.,2010 , 2011؛ انسعذي   .) 

، وىذه النتائج متفقة مع ما  CEP) ) Cephalothin 100%نسبة مقاومة العزلات لمضاد  بمغت
 كما توافقت نسبة الدراسة مع ما توصل اليو ،( 2010)الصفار ,  2010عاـ  رتوصمت اليو الباحثة الصفا

Al-shaibani  وIssa  و 2004عاـHashim  إذ كانت عزلات الزائفة الزنجارية مقاومة ,  2005عاـ
    (Issa and Al-Shaibani,2004;Hashim ,2005).  %100ليذا المضاد وبنسبة

واف نسبة العزلات متوسطة ,  Cefaclor  15%( CEC)بمغت نسبة العزلات المقاومة لمضاد
خالفت ىذه  . %55اما العزلات الحساسة لممضاد فقد بمغت نسبتيا  ,  %30الحساسية لممضاد بمغت 
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اذ كانت نسبة مقاومة عزلات ,  2004عاـ  Brownو Izunduما جاء في دراسة  نتائجال
P.aeruginosa  100% (Izundu& Brown,2004). 

عدـ ظيور اؼ عزلة مقاومة ليذا  Imipenem  (IPM)ائج إختبار الحساسية لمضاد بينت نت
اذ كانت نسبة عزلات الزائفة ,  2009الشويخ واخروف عاـ نتائج ىذه الدراسة مع  نتائج  . توافقتالمضاد 

 Haenni تفقت ىذه الدراسة مع دراسةإ , ( 2009, الشويخ واخروف ) IPM 0%الزنجارية المقاومة لمضاد 
 IPM 0% (Haenni etذ بمغت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد , إ2015واخروف عاـ 

al.,2015). 

ؼ عزلة مقاومة أعف عدـ ظيور  Meropenem(MEM) ختبار الحساسية لمضادإبينت نتائج 
  MEM ضادوبمغت نسبة حساسية عزلات الزائفة الزنجارية لم, لممضاد مف العزلات الداخمة في الدراسة 

ذ لـ تظير العزلات الداخمة في إ ,   2015واخروف عاـ Ansariتوافقت ىذه الدراسة مع دراسة ,  100%
وزملاؤه عاـ  Essawi توافقت الدراسة الحالية مع دراسةما ك . Meropenemؼ مقاومة لمضاد أدراستيا 

 MEM 89.9%(Essawiد عزلات الزائفة الزنجارية لمضا حساسيةذ كانت نسبة , إفي فمسطيف  2013

et al.,2013;Ansari et al.,2015)   وبفارؽ احصائي معنوؼ عالي جدا(P=0.001). 

عزلة واحدة مقاومة  ىي ظيور Aztreonam (AT)نتائج اختبار حساسية العزلات لمضاد كانت 
 عزلات حساسيتيا لممضاد 8اظيرت و ,  %55عزلة متوسطة الحساسية لممضاد  11و ,  %5لممضاد 

خالفت نتائج ىذه الدراسة  نتائج دراسة  . (P=0.19) ولـ يكف ىناؾ فارؽ إحصائي معنوؼ  %40 نسبةوب
, إذ كانت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد  2015واخروف عاـ  Almarjaniالباحث 

Aztreonam 18.5% وبمغت نسبة العزلات المقاومة لممضاد في دراسة , Goli  2016واخروف عاـ 
60% (Almarjani et al.,2015; Goli et al.,2016) . 

نتيجة ىذه توافقت  .TI))Ticarcillin  25%بمغت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد 
ذ كانت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية لمضاد إ ,  2013وزملاؤه عاـ   Essawiمع دراسة الدراسة 

TI  22.5%(Essawi et al.,2013) ,  مف العزلات الداخمة في الدراسة الحالية كانت  %45 فّ ا  و
  وبفارؽ احصائي معنوؼ  TIمف العزلات كانت حساسة لمضاد  %30متوسطة الحساسية لممضاد و

(P=0.03) . 
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نسبة  فِّ ا  و ,  Piperacillin(PI)  20% بمغت نسبة العزلات الداخمة في الدراسة المقاومة لمضاد 
مف عزلات الدراسة  %20 ظيرتأو  , الحالية كانت متوسطة الحساسية لممضاد مف عزلات الدراسة 60%

توافقت ىذه النسبة مع . (P=0.04)وبفارؽ احصائي معنوؼ  Piperacillinالحالية حساسيتيا لمضاد 
المقاومة لمضاد  P.aeruginosaذ كانت نسبة عزلات , إ 2015واخروف عاـ  Ansariدراسة 

Piperacillin 16.1% (Ansari et al.,2015) تتفق ىذه النتيجة مع ما توصل اليو  . كماAbdullah 
 %24.ذ بمغت نسبة مقاومة ىذا المضاد , إ 2010وزملاؤه عاـ 

 

 : انُست انًئٌٕخ نهعضلاد انجشثٕيٍخ انًمبٔيخ نًضبداد انجٍزبلاكزبو لٍذ انذساسخ   2.4شكم

CAZ=Ceftazidime,CTX=Cefotaxime,CL=Cephalexin,CEP=Cephalothin,C

EC=Cefaclor,IPM=Imipenem,MEM=Meropenem,AT=Aztreonam,TI=Ticarcillin,

PI=Piperacillin 

نلاحع في ىذه الدراسة إرتفاع نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية تجاه مضادات 
 Cephalexinو Cefaclorو Cephalothinو Ceftazidimeالسيفالوسبورينات والبنسمينات مثل مضاد

نزيمات البيتالاكتاميز إنتاج إيعود ذلؾ الى قدرة الزائفة الزنجارية عمى ,   Ticarcillinو Piperacillinو
تي تعمل عمى تحميل البنسمينات والسيفالوسبورينات لوا ESβLsزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف إنك

ا عمى الكروموسومات او عمى البلازميدات في العديد مف والتي تكوف جيناتيا محمولة إمبشكل خاص , 
ضافة الى تعديل بنية بالإأنواع الجراثيـ والذؼ يؤدؼ إلى مقاومة متعددة لمضادات الحياة المختمفة , 

 Ullah et)ساس لمضادات البيتالاكتاـ عد اليدؼ الأوالتي تُ  PBPsالبروتينات الرابطة لمبنسميف 
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al.,2009;Ocampo-Sosa et  al.,2012;Abdullah and Mahdi,2016)  كما قد يعود سبب ,
مقاومة الزائفة الزنجارية لمعديد مف أجياؿ مجموعة السيفالوسبورينات الى إنتاج الجرثومة لإنزيمات 

Cephalsporinase  والتي تكوف مف أىـ أنواع إنزيماتβ-lacamase  التي تشفر ليا جينات محمولة
-PSE-1  ,PSE-4  ,CARB-3  ,CARBى أنواع أُخرػ مف الإنزيمات منيا عمى الكروموسوـ إضافة ال

 Pencillinsالتي وجدت في جراثيـ الزوائف الزنجارية والتي تكوف مسؤولة عف مقاومة مضادات  4
و مضادات الجيل الاوؿ والثاني والثالث مف  Aztreonam   ,Carbapenemsومضادات 

Cephalosporins (Bonomo and Szabo,2006;Basak et al.,2009;Basak et al.,2012)  ,
كما إفّ الإستخداـ الواسع والعشوائي ليذه المضادات مف قبل المرضى )في عدة حالات( , قد يؤدؼ الى 
نشوء المقاومة وذلؾ لتوفرىا وسيولة تعاطييا)عف طريق الفـ( ورخص ثمنيا , إذ إفّ إرتفاع نسب مقاومة 

الحياة ىي مشكمة مف صنع الإنساف وىي عالمية الإنتشار ولكنيا تتجمى الجراثيـ بصورة عامة لمضادات 
 .  Martinez et) (al.,2002بشكل واضح في بمداف العالـ النامية مقارنة بالبمداف المتقدمة

مضادات مجموعة الكاربابينيـ مثل لرتفاع نسبة حساسية العزلات الداخمة في الدراسة إقد يعود سبب 
ف ذ بيّ إ , MβLsنزيمات البيتالاكتاميز المعدنية نتاجيا لإإالى عدـ  Imipenemو Meropenemمضاد 

, إذ  MβLsنزيمات مف العزلات الداخمة في الدراسة لإ نتاج اؼًّ إعدـ   MβLsنزيمات الكشف المظيرؼ لإ
 (Bush and Jacoby,2010تعمل إنزيمات البيتالاكتاميز المعدنية عمى تحميل مضادات ىذه المجموعة 

). 

  Multiple Antibiotic Resistance             ةالمقاومة المتعددة لمضادات الحيا3.4.

تراوحت المقاومة  الزنجارية مقاومة متعددة لمضادات البيتالاكتاـ , جميع عزلات جراثيـ الزائفة بدتْ أ       
جارية متعددة المقاومة ذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزن, إ 5.4مف  ثلاث الى سبع مضادات وحسب الجدوؿ 

ذ , إ 2013عاـ  Mahmoudتشابيت ىذه النتيجة مع دراسة  .  %55 ةوالمقاومة لثلاثة مضادات حيا
. (Mahmoud,2013)  %52كانت نسبة مقاومة عزلات الزائفة الزنجارية المقاومة لثلاث مضادات 

انت نسبة العزلات المقاومة ذ ك, إ 2014عاـ  Goudarziخالفت ىذه النسبة ما جاء في دراسة الباحث 
 .(Goudarzi et al.,2014)%12.3 ةلثلاث مضادات حيا

توافقت  . %25 ةربع مضادات حيابمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية متعددة المقاومة والمقاومة لأ
ارية كانت نسبة عزلات الزائفة الزنج إذ ,2005 وزملاؤه عاـ  Moniriدراسة الباحث نتيجة مع  ىذه النتيجة
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بمغت نسبة عزلات الزائفة  .(Moniri et al.,2005) %27.5ربع مضادات ذات المقاومة المتعددة لأ
 Goudarziدراسة الباحث نتيجة مع  . تقاربت ىذه النتيجة%10  ةالزنجارية المقاومة لخمس مضادات حيا

 Goudarzi et) %17.8كانت نسبة العزلات ذات المقاومة لخمس مضادات , إذ  2014وزملاؤه عاـ 

al.,2014)  ةة لست مضادات حيام. بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية ذات المقاومة المتعددة والمقاو . 
عزلات  أظيرتذ إ,  2007وزملاؤه عاـ  Lodiseالباحث دراسة نتيجة شابيت نتيجة ىذه الدراسة  5%

 .(Lodise et al.,2007) %4.9سبة وبن ةمقاومة متعددة لست مضادات حيافي دراستو الزائفة الزنجارية 
حصمت عمييا الباحثة السعدؼ  , وىي نسبة مقاربة لمنسبة التي  %5بمغت نسبة المقاومة لسبعة مضادات 

 (2011السعدؼ ,%)2.6 اةذ كانت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المقاومة لسبع مضادات حي, إ 2011عاـ 
عدد العزلات متعددة المقاومة لمضادات ل (P=0.001) عالي جداً  حصائي معنوؼ إفارؽ ىناؾ وكاف  .

 ة .الحيا

 : المقاومة المتعددة لمضادات الحياة التي اظهرتها العزلات قيد الدراسة5.4جدول 

 يصذر انعسنت عذد انعسلاث )%( عذد انًضاداث انتي لاويتها انعسلاث

 يسذبد الارٌ (5%)1 7

 يسذبد الارٌ (5%)1 6

 ٌ ٔعٍُبد الادساسيسذبد الار (10%)2 5

 يسذبد الارٌ ٔانجشٔح (25%)5 4

 يسذبد الارٌ ٔانذشٔق ٔعٍُبد الادساس (55%)11 3

P value 0.001[S] 

 
إفّ أحد الخصائص المقمقة لمزائفة الزنجارية ىي حساسيتيا الواطئة لمضادات الحياة والتي تعزػ 

لمقاومة بعد العلاج الغير ناجح , بالإضافة الى المقاومة الطبيعية لمدػ واسع مف المضادات وقد تكتسب ا
والتي تؤمف مقاومة واسعة الطيف تجاه  ESβLsالى إمتلاكيا إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 

, ومضادات  (Ceftazidime,Cefotaxime,Cetriaxone)مضادات السيفالوسبورينات )الجيل الثالث( 
 .(Lee et al.,2005),   (Aztreonam)مجموعة المونوباكتاـ 

طورتْ جرثومة الزائفة الزنجارية  المتعددة المقاومة لمضادات الحياة العديد مف ميكانيكيات المقاومة       
مثل المقاومة بواسطة أنظمة الدفق , إنتاج إنزيمات البيتالاكتاميز , الإنزيمات المحورة لمضادات مجموعة 

رجية و تحوير الموقع اليدؼ لعمل المضاد والطفرات الإمينوكلايكوسيدات وتقميل نفاذية الغشاء الخا
فّ أحد أسباب المقاومة المتعددة , و al.,2011) (Allen et al.,2010;Bredenstein et الكروموسومية  ا 
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والتي يشفر ليا  Cephalosporinaseلمضادات الحياة مف قبل الزائفة الزنجارية ىو إمتلاكيا إنزيمات 
ومات , وقد تكوف ىذه الجينات متنقمة عبر عناصر قافزة او عبر جينات محمولة عمى الكروموس

ف ليذه البلازميدات القدرة عمى نقل نسخ مطابقة ليا الى الجراثيـ الاخرػ   البلازميدات ,  Ramphal)وا 

and Ambrose,2006; Al-Marjani et al.,2008). 
 Determination of Minimal Inhibitory :التركيز المثبط الأدنىتحديد  4.4.

Concentration             

 Minimalختبار تحديد التركيز المثبط الادنى خضعت جميع العزلات الداخمة في الدراسة  لإأُ       

inhibitory concentration ف ىما لمضادي Cefotaxime و Ceftazidime  . ُددَ وحMIC   بطريقة
ختبار، كوف مكونات الوسط جراء ىذا الإلإ الصمب التراكيز المتسمسمة المتضاعفة في وسط مولر ىنتوف 
مولر  وسطلذلؾ يفضل إستخداـ , المحسوبة  MICالمستعمل تعد مف العوامل المؤثرة عمى نتائج  قيـ 

، ونسب قميمة مف أيونات الكالسيوـ لإالصمب ىنتوف  حتوائو عمى كمية قميمة مف كموريد الصوديوـ
العزلات كونيا حساسة او مقاومة  ددت نتائج ىذهِ كذلؾ حُ  ، (Stocks & Ridgway,1987والمغنيسيوـ )

ستجابة وتعرؼ كأساس لحساب الإ (CLSI,2014) ثبتة فيالمُ  Break Pointعمى نقطة التوقف ً عتماداإ 
، يعد الكائف  عمى حد لممعالجةأ المضاد في المصل بحيث يوفر  ف يصموُ أبإنيا التركيز الامثل الذؼ يمكف 

 .المحسوبة أقل مف نقطة التوقف MICعندما تكوف مقادير  Susceptibleمستجيباً 

 Cefotaximeقيـ التراكيز المثبطة الدنيا لمضاد  فّ ى إال  6.4 ظيرت النتائج المبينة في جدوؿأ          
بالإعتماد عمى   %40إذ بمغت نسبة العزلات المقاومة لممضاد  مايكروغراـ/مل، 8-512تراوحت بيف 

(NCCLS,2002)  ,ما بالنسبة لمضاد أCeftazidime   فقد تراوحت قيـMIC  8-1024لو 
 . (CLSI,2014)بالإعتماد عمى   %15إذ بمغت نسبة العزلات المقاومة لممضاد مايكروغراـ/مل ،

 Cefotaxime  ,Ceftazidimeقيم التركيز المثبط الادنى لمضادات  : 6.4جدول 
 

 يم ( / َمطت انتىلف ) يايكروغراو / اةيضاد انحي

 CTX َىع انعسنت ث
≥8 

CAZ 
≥8 

1 Pu 512 1024 

2 Pe 128 128 

3 Pe 64 16 

4 Pw 64 16 

5 Pe 256 16 

6 Pe 128 128 

7 Pe 128 16 
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8 Pe 16 8 

9 Pe 16 8 

10 Pb 16 8 

11 Pe 16 8 

12 Pe 32 16 

13 Pu 32 16 

14 Pe 8 8 

15 Pb 64 16 

16 Pe 64 16 

17 Pe 16 8 

18 Pu 16 8 

19 Pu 16 8 

20 Pe 16 8 

Mean 78.00 74.00 

SD 119.61 226 

P value 0.009[S] 0.16[NS] 

     Pu=  , عزلات الادرارPe=  , عزلات الاذفPw=  , عزلات الجروحPb=  عزلات الحروؽ 

 MICيـ ذ تراوحت ق, إ 2011السعدؼ عاـ  ةىذه الدراسة مع ما توصمت اليو الباحثنتائج تقاربت        
 مايكروغراـ/مل Cefotaxime 1024-16لمضاد  , ومايكروغراـ/مل Ceftazidime  512-8لمضاد

لمضاد  MICإذ تراوحت نسب , ( (Abdullah,2010كما قاربت دراسة  (.2011)السعدؼ , 
Cefotaxime   1024-8 مايكروغراـ/مل. خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج دراسةFathel  2013عاـ 

 .   ((Fadhel,2013 مايكروغراـ/مل  CAZ 64-1و  CTXلمضاد  MICتراوحت قيـ  , إذ

في ىذه الدراسة عف الدراسات السابقة قد يكوف  MICإفّ سبب إختلاؼ قيـ التركيز المثبط الادنى       
قاومة كمية المقاح الجرثومي المُستخدـ او عدد نسخ البلازميد داخل الخمية الجرثومية , أدػ الى نشوء الم

المتعددة لمضادات الحياة . كذلؾ قد يكوف السبب ىو إختلاؼ اليات المقاومة التي إستخدمتيا العزلات 
نتاج إنزيمات البيتالاكتاميز   Cheng et)الجرثومية مثل مضخات الدفق , طبيعة الغشاء الخارجي وا 

al.,1998;Al khazali,2002)  .تخدمة في ىذه الدراسة  كما قد يكوف لمصدر العزلات الجرثومية المس
دور في إختلاؼ نتائج الدراسة الحالية عف الدراسات السابقة . إفّ مف مزايا ىذه الطريقة ىو الحصوؿ عمى 

 Carroll et)نتيجة كمية ,  وتبّيف  الكمية الضرورية لممضاد اللازـ لتثبيط نمو الأحياء المجيرية 
al.,2016) . 

 Virulance Factors of P.aeruginosa اريةعوامل الضراوة  لمزائفة الزنج5.4. 

 Hemolysin Productionانتاج الهيمولايسين:             1.5.4.
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نتاجيا لمييمولايسيف وذلؾ مف خلاؿ تنميتيا عمى عف إختبرت قابمية العزلات الداخمة في الدراسة أُ        
لعزلات الداخمة في الدراسة نتائج عطت جميع اأ ذ إ,  مف الدـ البشرؼ  %5المضاؼ لو  الصمب وسط  الدـ

. توافقت ىذه  عمى الوسط ظير التحمل الكامل لمدـ , إذβ-hemolysinموجبة لمييمولايسيف نوع بيتا 
. (  (Al-Musawi,2014  2014عاـ Al-Musawi النتيجة مع النتيجة التي حصمت عمييا الباحثة

, إذ بمغت نسبة عزلات الزائفة  2016عاـ وزملاؤه  Shinyالباحث  دساسختقاربت نتيجة ىذه الدراسة 
دراسة السعدؼ عاـ  . وانخفضت نتائج(Shiny et al.,2016) %93.33الزنجارية المنتجة لمييمولايسيف 

 .( 2011% )السعدؼ,89.3نتاج عزلات الزائفة الزنجارية لمييمولايسيف إذ كانت نسبة , إ2011

 formation  Biofilm :ةالحيوي غشيةالأ تكوين2.5.4.    

في الكشف  Micro Titer Plate method (MTP)الدقيقة المعايرة ستخدمت طريقة صفيحة أُ  
ظيرت النتائج المبينة في أ , إذ غشية الحيويةللأ P.aeruginosa عزلات الزائفة الزنجارية تكويفعف 

 فِّ الحيوية , إفي الكشف عف تكويف الأغشية  (Tang et al.,2011)وبالإعتماد عمى دراسة  7.4 الجدوؿ
 , إذ تراوحت قيـ الامتصاصية بيفجميع العزلات الداخمة في الدراسة تمتمؾ خاصية تكويف الغشاء الحيوؼ 

غشية الحيوية بشكل مف العزلات الداخمة في الدراسة تمتمؾ خاصية تكويف الأ %25 فّ ا  و ,  0.22-0.073
فِّ و ,  0.098-0.22وبقيـ إمتصاصية تراوحت بيف قوؼ  غشية الحيوية الأ كونتمف العزلات  %75نسبة ا 
 .0.069-0.089متوسط وبقيـ إمتصاصية تراوحت بيف بشكل 

 للأغشية الحيوية P.aeruginosa: قابمية تكوين الزائفة الزنجارية 7.4جدول 

عُذ  A يتصاصيت نهحفر انًسروعتليًت الإ يصذر انعسنت

 630nm =طىل يىجي
فر غشيت انحيىيت يمارَت بحَتاج الأإيستىي 

 Acانسيطرة 
Pu 0.085 متوسط 

Pe 0.085 متوسط 

Pe 0.14 لوي 

Pw 0.071 متوسط 

Pe 0.080 متوسط 

Pe 0.22 لوي 
Pe 0.075 متوسط 

Pe 0.079 متوسط 

Pe 0.084 متوسط 

Pb 0.13 لوي 
Pe 0.081 متوسط 

Pe 0.08 متوسط 

Pu 0.073 متوسط 

Pe 0.088 متوسط 

Pb 0.089 متوسط 
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Pe 0.084 وسطمت 

Pu 0.098 لوي 
Pu 0.087 متوسط 

Pe 0.13 لوي 

 Ac=0.049 = 25لٕي% 
 %75يزٕسظ = 

P value=0.007[S] 
 

Pu , عزلات الادرار =Pe , عزلات الاذف =Pw , عزلات الجروح =Pb عزلات الحروؽ = 

AC                                                                  دفش انسٍطشح =A =انذفش انًضسٔعخ 

ذ كانت جميع إ ,  2008عاـ Moteebتوافقت ىذه النتيجة مع ما جاء في دراسة الباحثة العراقية 
, وتقاربت نتائج الدراسة الحالية (Moteeb et al.,2008)الحيوية  غشيةللإ كونةجارية مزنعزلات الزائفة ال

 ) 0.094-0.142متصاصية  , إذ تراوحت قيـ الإ2013واخروف عاـ  Sanchezمع نتائج الباحث 

Sanchez et al.,2013 .) خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج الباحثةAl-Musawi  ذ , إ 2014عاـ
بينما بمغت نسبة عزلات  , %45  غشية الحيوية وبشكل قوؼ للأ كونةكانت عزلات الزائفة الزنجارية الم

, وكانت نسبة العزلات غير المكونة  %48.3 وسطمت بشكل ةغشية الحيويالأ كونتالزائفة الزنجارية التي 
 Jakribettuكما خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج  . (Al-Musawi,2014) %6.6للأغشية الحيوية 

, والعزلات %54.5, إذ بمغت نسبة العزلات المكونة للأغشية الحيوية بشكل قوؼ  2013واخروف عاـ 
, بينما بمغت نسبة العزلات الغير مكونة %36.4 مغت نسبتيا المكونة للأغشية الحيوية بشكل متوسط ب

 .  (Jakribettu et al .,2013) %9.1للأغشية الحيوية 

قد يكوف سبب إختلاؼ نتائج الدراسة الحالية عف الدراسات السابقة الى إختلاؼ مكونات الوسط 
ساعة( , اذ  24الحضف ), تركيز المزرعة الجرثومية , او إختلاؼ فترة  LBاو  TSAكأستخداـ وسط 

تزداد الكثافة الخموية في الغشاء الحيوؼ كمما ازدادت فترة الحضف , كما لتركيز الصبغة المستخدمة دور في 
 %1يعطي نتائج أفضل بالمقارنة عند إستخداـ الصبغة بتركيز  %0.5إختلاؼ النتائج , إذ إفّ التركيز 

Agarwal) (et al.,2011النتائج ىو إختلاؼ الصفيحة المستخدمة, إذ تعتبر  , او قد يكوف سبب إختلاؼ
أكثر كفاءة في إلتصاؽ الاغشية الحيوية مقارنة بالصفائح  Polystyreneالصفيحة المصنوعة مف مادة 

 Sinde and Carballo,2000;Djordjevic) المصنوعة مف مواد اخرػ كالزجاج او الستيل او الكرانيت

et al.,2002). 
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ت السريرية عمى تكويف الأغشية الحيوية مرتبطة بقدرة ىذه الأحياء عمى العيش في إفَّ قابمية العزلا
بيئات المستشفيات , الأدوات الطبية المستخدمة بالإضافة الى قابميتيا عمى العيش في داخل الجروح 

(Donlan and Costerton ,2002; Smith et al.,2012).  

خمة في الدراسة , المتعددة المقاومة لمضادات الحياة مع في مقارنة عزلات الزائفة الزنجارية الدا 
غشية الحيوية للأالمكونة  الجرثومية العزلاتنسبة ىناؾ علاقة بيف  فَّ تكوينيا للإغشية الحيوية , تبيّفَ إ
إذ أظيرت جميع العزلات المكونة للأغشية الحيوية , مقاومة متعددة  , والمقاومة المتعددة لمضادات الحياة

ات الحياة خاصة  مضادات السيفالوسبورينات , إذ بمغت أعمى نسب المقاومة , وىذه النتيجة تتفق لمضاد
, إذ أبدت عزلات الزائفة الزنجارية المكونة للأغشية  2013واخروف عاـ  Sanchezمع نتيجة دراسة 

 .(Sanchez et al.,2013)الحيوية  مقاومة متعددة لمضادات السيفالوسبورينات 

مقاومة مضادات الحياة في الجراثيـ المكونة للاغشية الحيوية الى عدة اسباب منيا تأخر قد تعود 
إختراؽ العامل المضاد لمجراثيـ لقالب الغشاء الحيوؼ , و تغيّر معدؿ نمو الخلايا المكونة للاغشية الحيوية 

 (Donlan and Costerton,2002), و حدوث بعض التغيرات الفسمجية بسبب نمط نمو الغشاء الحيوؼ 
 . 

تُعتبر مقاومة المضادات المايكروبية خاصية متأصمة بالنسبة لمجراثيـ المكونة للأغشية الحيوية , 
كما بيّنت العديد مف الدراسات إفَّ تكويف الأغشية الحيوية مُرتبط بشكل كبير مع المقاومة المتعددة 

يمنح ىذا الإتصاؿ الخموؼ الجراثيـ قابمية  لمضادات الحياة  بسبب قرب الخلايا الجرثومية مف بعضيا , إذ
 ;Rajamohan et al.,2009; Sanchez et al.,2013)إنتقاؿ البلازميدات الفعاؿ مف خمية الى أُخرػ 

Gupta et al.,2016). 

 Efflux pumpsمضخات الدفق: 3.5.4.

صبغة  , إذ أُستخدمت EtBr-agar Cart Wheel Method عربةستخدمت طريقة عجمة الأُ  
Ethidium bromide تتجمع ىذه الصبغة داخل الخمية  لمكشف عف مضخات الدفق المقاومة لمعقاقير ولا

لمضخات  ف إمتلاكياالداخمة في الدراسة ع جرثوميةختبرت العزلات الأُ . (Patel et al.,2010) جرثوميةال
,  مضخات الدفق لمكشف المظيرؼ عف U.V. lightشعة فوؽ البنفسجية مصدر للأ إذ أستُخدـ , الدفق

فَّ , و %85بمغت نسبة العزلات التي تمتمؾ مضخات دفق وبكفاءة عالية  كانت  يٍ انعضلاد %10 نسبةا 
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وكما مضخات دفق لـ تكف تمتمؾ مف العزلات   %5إفّ  تمتمؾ مضخات الدفق وبكفاءة متوسطة , في حيف
 .3.4و الشكل  8.4مبيف في الجدوؿ

 Effluxالزائفة الزنجارية المنتجة والغير منتجة لمضخات الدفق :  النسب المئوية لجراثيم 8.4جدول 
pumps  

 كفاءة يضخاث انذفك عذد انعسلاث انًُتجت نًضخاث انذفك)%(

 High efflux pumpsكفاءة عالٌة  (85%) 17
 Intermediate efflux pumpsكفاءة متوسطة  (10%)  2
 Low efflux pumpsلا تمتلك مضخات دفك  (5%) 1

P value = 0.001[S] 

 

: الكشف المظهري عن مضخات الدفق في جراثيم الزائفة الزنجارية بعد التنمية عمى وسط 3.4شكل
TSA  الحاوي عمى صبغةEthidium bromide  ساعة 24مْ لمدة 37بدرجة حرارة 

دراسة  نتائج  مضخات دفق بكفاءة عالية قريبة مف تمتمؾالتي  الجرثومية نسبة العزلات فَّ إ       
ALMarjani  انضائفخ انضَجبسٌخ في الكشف عف مضخات الدفق في عزلات 2015في بغداد عاـ 

P.aeruginosa  76.6النسبة , إذ بمغت% (ALMarjani et al.,2015).  خالفت نتائج الدراسة الحالية
ت الدفق , إذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المنتجة لمضخا 2016واخروف عاـ  Sureshدراسة 

 Suresh et) %52.17, وبمغت نسبة العزلات غير المنتجة لمضخات الدفق  %47.82بكفاءة عالية 

al.,2016) قد يكوف تفسير إختلاؼ نتائج الدراسة الحالية عف نتائج دراسة .Suresh  إلى إختلاؼ عدد ,
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كيز الصبغة المُستخدمة , العزلات الجرثومية التي أُجريت عمييا الدراسة , حجـ العالق الجرثومي , ترا
  إضافة الى الطوؿ الموجي المُستخدـ في الكشف عف التعبير عف مضخات الدفق .

نتاج العزلات الداخمة في الدراسة لمضخات الدفق والمقاومة إوجود علاقة بيف  9.4الجدوؿ  يبيّف      
في الدراسة لمضخات الدفق كمما  نتاج العزلات الداخمةإرتفعت نسبة إذ كمما إالمتعددة لمضادات الحياة , 

 . رتفع عدد المضادات التي قاومتيا العزلاتإ

 

 

 نتاجها لمضخات الدفق إ: العلاقة بين المقاومة المتعددة في عزلات الزائفة الزنجارية ونسب  9.4جدول 

عذد انعسلاث انًُتجت  عذد انعسلاث

 يُها نًضخاث انذفك

َسبت انعسلاث انًُتجت نًضخاث 

انعسلاث يتعذدة انذفك في 

 انًماويت

عذد انًضاداث انتي لاويتها 

  MDRانعسلاث

11 10 90% 3 

5 5 100% 4 

2 2 100% 5 

1 1 100% 6 

1 1 100% 7 

P value 0.936[NS] 

 Suresh et) راـ لمعقاقيرغنظمة الدفق دوراً ميماً في تطور مقاومة الجراثيـ السالبة لمموف أتمعب 

al.,2016  ,)وبذلؾ تمكف الأحياء  خارج الخمية الجرثومية ةنظمة الدفق عمى دفع مضاد الحياأذ تعمل إ ,
 . (Pearson et al.,1999; Kardy,2003) الدقيقة مف تنظيـ بيئتيا الداخمية

دراسات عديدة قد سمطت الضوء عمى مساىمة مضخات الدفق في المقاومة المتعددة لمضادات 
, إفَّ التعبير الجيني عف  ;Sato et al.,2013) (Kosmidis et al.,2012الحياة مف قبل الجراثيـ 

,  وتختمف الية  (Grkovic et al.,2001)مضخات الدفق المقاومة لمضادات الحياة يكوف عالي التنظيـ 
عمل مضخات الدفق عف اليات المقاومة الجرثومية الُأخرػ )كإنتاج إنزيمات البيتالاكتاميز( , إذ يكوف 

ف مجموعة مف مضادات الحياة , أؼ مضخة دفق واحدة بإمكانيا طرد مدػ واسع مف العمل عمى أكثر م
 . (Vila and Martinez,2008; Olivares et al.,2013)مضادات الحياة ومف مجاميع مختمفة 

                                                     Production of proteaseنزيم البروتييز:إإنتاج  4.4.4.
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 الفرزستخداـ وسط حميب إنزيمات البروتييز بإعمى إنتاج  P.aeruginosaختبرت قابمية جميع عزلات أُ    
(Skimmed Milk )عطت نتائج أ  (%25)عزلات  5نتائج موجبة مقابل  (%75)عزلة  15عطت أ ذ , إ

 P)بينيما  جداً  عالي حصائي وجود فارؽ احصائي معنوؼ لإظير التحميل اأنتاجيا لمبروتييز وعميو سالبة لإ

-Al)في الدراسة الحالية  ما جاء في دراسة  تقاربت نسبة العزلات المنتجة لمبروتييز . (0.007 =

Tikrity,2009)   مف عزلات الزوائف الزنجارية ليا القابمية عمى إنتاج 86.1 فَّ إالذؼ أشار الى %
,إذ كانت نسبة  2016وزملاؤه عاـ  Shinyخالفت نتائج ىذه الدراسة نتائج الباحث  . البروتييز القاعدؼ

. خالفت نتائج الدراسة  (Shiny et al.,2016) %93.33عزلات الزائفة الزنجارية المنتجة لمبروتييز 
في دراسة أجراىا في بعقوبة , إذ كانت نسبة عزلات الزائفة  2012عاـ  Saleemالحالية نتائج الباحث 
 . (Saleem,2012) %100الزنجارية لمبروتييز 

نتاج عزلات الزائفة الزنجارية لمبروتييز والمقاومة إوجود علاقة بيف  10.4يبيف الجدوؿ رقـ   
زدادت عدد إ نتاج العزلات الداخمة في الدراسة لمبروتييز ,إذ كمما زادت نسبة إ,  ةالمتعددة لمضادات الحيا

 .التي قاومتيا العزلات  ةمضادات الحيا

 عزلات المنتجة لنزيم البروتييز والمقاومة المتعددة لمضادات الحياة: العلاقة بين نسبة ال10.4جدول 

عذد انعسلاث انًُتجت يُها  عذد انعسلاث

 نهبروتييس

َسبت انعسلاث انًُتجت نهبروتييس في 

 انعسلاث يتعذدة انًماويت

 انًماويت انًتعذدة 

11 7 63.63% MDR(3) 

5 4 80% MDR(4) 

2 2 100% MDR(5) 

1 1 100% MDR(6) 

1 1 100% MDR(7) 

P value 0.019[NS] 

 

قد يكوف سبب العلاقة بيف زيادة إنتاج إنزيـ البروتييز وزيادة المقاومة لمضادات الحياة ىو ظاىرة   
التجمع الخموؼ وميكانيكية التحسس بالنصاب , ومف خلاؿ ىذه العممية فإفَّ الخمية الجرثومية تقوـ بتنظيـ 

نتاج العديد مف عوامل الضراوة ومف ىذه العوامل إنتاج إنزيـ العديد مف الفعاليات مني ا الإقتراف البلازميدؼ وا 
 (Daviesالبروتييز القاعدؼ وتكويف الأغشية الحيوية بالتالي تسبب مقاومة الجراثيـ لمضادات الحياة 

,2002; Antunes et al.,2010;Jimenez et al.,2012.) 

                                                    Gelatinase production:إنتاج إنزيم الجيلاتينيز5.4.4.
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ذ بمغت نسبة العزلات المنتجة إ ,نتاجيا لمجيلاتينيزإ فختبرت قابمية عزلات الزائفة الزنجارية عأُ 
معنوؼ إحصائي عطت نتائج سالبة ولـ يكف ىناؾ فارؽ أ مف العزلات  %55ل مقاب %45لمجيلاتينيز 
(P=0.37)  وقد خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج دراسة .Shiny   وزملاؤه , إذ كانت نسبة عزلات

كما خالفت نتائج الدراسة الحالية  .(Shiny et al.,2016) %73.33الزائفة الزنجارية المنتجة لمجيلاتينيز 
ية المنتجة , إذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجار  (AL-Salihi and Hassan,2015)نتائج دراسة 
 . %97.14لمجيلاتينيز 

تاج عزلات الزائفة الزنجارية لمجيلاتينيز والمقاومة إنف وجود علاقة بيّ  11.4 يف الجدوؿ  رقـيبّ 
زدادت عدد إنتاج العزلات الداخمة في الدراسة لمجيلاتينيز ,إذ كمما زادت نسبة إ,  ةالمتعددة لمضادات الحيا

 ت .التي قاومتيا العزلا ةمضادات الحيا

المنتجة لمجيلاتينيز والمقاومة المتعددة عزلات الزائفة الزنجارية نسبة : العلاقة بين 11.4 جدول
 لمضادات الحياة

عذد انعسلاث انًُتجت  عذد انعسلاث

 نهجيلاتيُيس

َسبت انعسلاث انًُتجت نهجيلاتيُيس في 

 نعسلاث يتعذدة انًماويتا

 انًماويت انًتعذدة

11 5 45.45% MDR(3) 

5 4 80% MDR(4) 

1 1 100% MDR(6) 

1 1 100% MDR(7) 

P value < 0.001[S] 

 
 Extended Spectrum β- Lactamase  Enzyme الطيف:  نزيمات البيتالاكتاميز واسعة. إ6.4

(ESβLs)  
نزيمات إالكشف عف في  Combined disk Test (CDT)دمجة قراص المُ ستخدمت طريقة الأأُ 

عزلة مف العزلات الداخمة في  11 فَّ إلاختبار إظيرت نتائج أ , إذ ESβLsالطيف  البيتالاكتاميز واسعة
ولـ يكف ىناؾ فارؽ احصائي معنوؼ, وكما مبيف في الجدوؿ  %55نزيـ وبنسبة نتجة للإالدراسة كانت مُ 

 .4.4والشكل  12.4
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تالاكتاميز واسعة الطيف :عزلات الزائفة الزنجارية المنتجة وغير المنتجة لنزيمات البي12.4جدول 

ESβLs  
عذد انعسلاث انجرثىييت انًُتجت لاَسيًاث  يصذر انعسنت

 )%( ESβLsانبيتالاكتاييس واسعت انطيف 
غير انًُتجت  عذد انعسلاث انجرثىييت يصذر انعسنت

لاَسيًاث انبيتالاكتاييس واسعت انطيف 

ESβLs )%( 
يسحاث انحروق , 

انجروح ويسحاث الارٌ 

 دراروعيُاث الا

مسحات الحروق ومسحات  (55%) 11

 الاذن وعٌنات الادرار
9(45%) 

P value 0.655[NS] 

 

 

: الكشف عن إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف في جراثيم الزائفة الزنجارية بعد التنمية  4-4شكل
، المضاف  Ceftazidime (30µg)عمى وسط مولر هنتون الصمب الحاوي عمى قرصين لمضاد 

 ساعة . 24-18لمدة  °م37عمى درجة حرارة  Clavulanic acidيايكرونتر يٍ يثبظ   5حدهما لأ

, إذ بمغت  2014وزملاؤه عاـ  Alikhanدراسة الباحث  نتائج مع نتائج الدراسة الحالية تتوافق
كذلؾ . ESβLs 58.25 %(Alikhan et al.,2014) نسبة عزلات الزائف الزنجارية المنتجة لإنزيمات 

 , إذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المنتجة لإنزيمات2016وزملاؤه عاـ  Shinyافقت مع دراسة تو 

ESβLs 59% (Shiny et al.,2016) وقد خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج دراسة الباحثة .(Wassef 
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et al.,2015) ت البيتالاكتاميز واسعة في مصر, إذ بمغت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المنتجة لإنزيما
في دراسة أُجريت في الباكستاف , إذ بمغت  (Ullah et al.,2009).خالفت نتائج الباحثة  %5.3الطيف 

 . %35.85نسبة عزلات الزائفة الزنجارية المُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 

ارية المُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة قد يعود السبب في الإنتشار الكبير لجراثيـ الزائفة الزنج     
الطيف إلى الإستخداـ الكبير وغير الضرورؼ لسيفالوسبورينات الجيل الاوؿ والثاني والثالث  في حالات 
عديدة  في المعالجة المختمفة بسبب توفر ورخص ثمف ىذه المضادات , والإستخداـ الخاطئ ليذه 

ف وصفات مف قبل الصيادلة , أدػ الى موت العترات الحساسة المضادات مف قبل المرضى وبيعيا بدو 
فاسحة المجاؿ لمعترات المقاومة لمتكاثر والإنتشار خاصة في بيئات المستشفيات . ايضاً الإفتقار الى 
البحوث العممية  حوؿ مدػ إنتشار ىذه العترات الجرثومية المُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 

غمب المضادات وندرت مضادات الحياة البديمة , كميا أسباب ساىمت في إنتشار العترات المقاومة لأ
 المُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف والمقاومة لأغمب المضادات . 

إفَّ نسبة إنتاج عزلات الزائفة الزنجارية لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف في الدراسة الحالية        
في  (Ullah et al.,2009)في مصر و  (Wassef et al.,2015)تفعت كثيراً عف نتائج دراسة إر 

الباكستاف , وقد يكوف السبب في ذلؾ  إختلاؼ الظروؼ البيئية وبالتالي إختلاؼ إنتشار جراثيـ الزائفة 
تبرية الخاصة بالكشف الزنجارية , إختلاؼ عتر الزائفة الزنجارية المعزولة في أماكف الدراسة والتقنيات المخ

 عف الإنزيـ .

نزيمات نتاج عزلات الزائفة الزنجارية الداخمة في الدراسة لإإوجود علاقة بيف  13.4يف الجدوؿ يبّ       
 ة .والمقاومة المتعددة لمضادات الحيا ESβLsالبيتالاكتاميز واسعة الطيف 
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جة لنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف العلاقة بين عزلات الزائفة الزنجارية المنت: 13.4ل جدو
ESβLs  والمقاومة المتعددة لمضادات الحياةMDR 

َسيًاث عذد انعسلاث انًُتجت يُها لإ عذد انعسلاث

ESβLs 
 ESβLsَسيًاث َسبت انعسلاث انًُتجت لإ

 في انعسلاث يتعذدة انًماويت %

  MDRانًماويت انًتعذدة

11 6 54.5 MDR(3) 

5 3 60 MDR(4) 

1 1 100 MDR(6) 

1 1 100 MDR(7) 

P value < 0.001[S] 

 
نلاحع مما سبق , إنوُ كمما زادت قدرة جراثيـ الزائفة الزنجارية عمى مقاومة مضادات الحياة , 

, مما يدُؿ عمى وجود علاقة ESβLsإزدادت نسبة العزلات المنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 
نتاج إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف مابيف المقاومة المتع عند جراثيـ الزائفة  ESβLsددة لممضادات وا 

الزنجارية , ويمكف تفسير ىذه النتائج بأفَّ العناصر الوراثية الإنتقالية الموجودة عند جراثيـ الزائفة الزنجارية 
جراثيـ تجاه عدد مف مجاميع تمعب دوراً كبيراً في نقل العديد مف الجينات المسؤولة عف مقاومة ىذه ال

, إذ تمعب دوراً كبيراً في إكساب جراثيـ الزائفة  Integronsمضادات الحياة  وخصوصاً الأنتغرونات 
, إذ غالباً ما تترافق مع العناصر الوراثية المنقولة  MDRالزنجارية صفة المقاومة المتعددة 

وزملاؤىا  Budakالباحثة ففي دراسة أجرتيا  , (Odumosu) et al.,2013كالترانسبوزونات والبلازميدات
الزائفة الزنجارية المعزولة مف بعض  ـيثرانتغرونات مف خلايا جستطاعت عزؿ الأإ في تركيا, إذ 2012عاـ 

 blaPER-1  النوع ESβLsجينات المشفرة لإنتاج إنزيمات ملنتغرونات حاممة العينات السريرية , وكانت الأ

العزلات صفة المقاومة المتعددة تجاه  ليذهِ  مفّ أمر الذؼ ات البيتالاكتاـ الأالمسؤولة عف مقاومة مضاد
 .(Budak et al.,2012)مضادات البيتالاكتاـ 

   Metallo β-Lactamase Enzyms ( MβLs )نزيمات البيتالاكتاميز المعدنية إ7.4.

لمكشف عف  EDTA  Combined EDTA disk test (CEDT)تحاد المضاد مع إ ستخدمت طريقةأُ   
نت نتائج . بيّ عمى إنتاج إنزيمات البيتالاكتاميز المعدنية قابمية عزلات الزائفة الزنجارية الداخمة في الدراسة 

 . (%100)نزيـ جميع العزلات الداخمة في الدراسة غير منتجة للإ فَّ إالدراسة الحالية 

نتاج عزلات إذ كانت نسبة , إ  2008ـوزملاؤه عا Saderi خالفت نتائج الدراسة الحالية نتائج        
ما أ. MβLs 38.28%(Saderi et al.,2008)  نزيمات البيتالاكتاميز المعدنيةجراثيـ الزائفة الزنجارية لإ

 MβLs  نزيماتنتاج عزلات الزائفة الزنجارية لإإكانت نسبة  2010وزملاؤه عاـ  Yousefiفي دراسة 
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37.50%  (Yousefi et al.,2010)  ,نزيماتنتاج عزلات الزائفة الزنجارية لإإنسبة  وكانت  MβLs 
 .(Oie et al.,2009)كوريا واخروف في   Oieدراسة الباحث في % 10.8

 bla CTX-M-3 و  bla CTX-M-1 اتالكشف عن وجود الجين .8.4

 Nanodropجياز  ـداستخالجرثومي بإ DNAلحامض النووؼ ستخلاص اإالكشف عف نواتج  ت ّـ

تتراوح  DNAحامض النووؼ الجرثومي المستخمص ونقاوتو لبعض العزلات , إذ كانت نقاوة ال تركيز لتحديد
بعض عزلات الزائفة الزنجارية التي أظيرت مقاومة  أُختبرت, ثى  7ٔكًب يجٍٍ فً يهذك   1.6-2.2بيف  

المظيرؼ عف  متعددة لمضادات البيتالاكتاـ والمُنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف في الكشف
ستخداـ تقنية تفاعل البممرة التسمسمي إب , bla CTX-M-1  ,bla CTX-M-3 إحتوائيا عمى جيناتعف  الإنزيـ
PCR . 

ّـَ  مف العزلات (  (%55عزلة  11 في bla CTX-M-3  الجيف و CTX-M-1 blaالكشف عف الجيف  ت
 %72.7وبنسبة  bla CTX-M-1 ممة لمجيفعزلات كانت حا 8 فَّ إكانت نتائج الكشف  , إذالداخمة في الدراسة

إنو  bla CTX-M-1  لجيف, إذ بينّت نتائج تفاعل البممرة المتسمسل  (P=0.05)حصائي معنوؼ إوبفارؽ 
وبيّنت .  DNA Ladderزوج قاعدؼ عند مقارنة الحزـ المتضاعفة مع الدليل الحجمي  605يمتمؾ حجـ 

, وبيّنت نتائج  %63.63لات كانت حاممة لمجيف وبنسبة عز  7 فَّ إ bla CTX-M-3عف الجيف نتائج الكشف 
زوج قاعدؼ عند مقارنة الحزـ  873إنو يمتمؾ حجـ  bla CTX-M-3تفاعل البممرة المتُسمسل لمجيف 
 .6.4و 5.4 . الشكل  DNAالمتضاعفة مع الدليل الحجمي 
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بواسطة هلام انسائفت انسَجاريت نجراثيى   blaCTX-M-1 الترحيل الكهربائي لجين :  5.4شكل 
وبإستعمال    Ethidium bromideمن صبغة 0.5µg/ML الحاوي عمى %1 الاكاروز بتركيز

DNA ladder (100bp-2000bp)  ، دقيقة , إذ تأبّين   30فولت/سم  لمدة ساعة و 75وبفرق جهد
حتوي تفلا  7 ,2,  1قمر  اتما المسار أ,  blaCTX-M- 1 وجود الجين 3,4,5,6,12,13,15,16المسارات 

 عمى الجين.

 

بواسطة هلام نجراثيى انسائفت انسَجاريت   blaCTX-M-3 الترحيل الكهربائي لجين  :6.4شكل 
وبإستعمال    Ethidium bromideمن صبغة 0.5µg/ML % الحاوي عمى1 الأكاروز بتركيز

DNA ladder (100bp-2000bp)  ، إذ تأبّين  دقيقة  30فولت/سم لمدة ساعة و 75وبفرق جهد ,
فلا تحتوي عمى  6,7,12,13, أما المسارات blaCTX-M-3 وجود الجين  1,2,3,4,5,15,16المسارات 
 الجين .

 ذ كانت نسبة جراثيـ, إ 2011عاـ Al-kaabiدراسة الباحث العراقي  نتائج معالنتائج توافقت ىذه 

, كما توافقت bla CTX-M-1 83.33 %(Al-kaabi et al.,2011)الحاوية عمى الجيف  الزائفة الزنجارية
 bla CTX-M-1في الكشف عف جيف  2013واخروف عاـ  Audaالباحثة العراقية  دراسةالدراسة الحالية مع 

 bla CTX-M-1جيفذ كانت نسبة عزلات الزائفة الزنجارية الحاوية عمى ال, إغراـ  مموف السالبة ل جراثيـ ال في

 86.7 %(Auda et al.,2013)ىذه الدراسة ما توصل اليو نتائج ت . خالفChen  2015وزملاؤه عاـ 
 .(Chen et al.,2015) %12.9في عزلات الزائفة الزنجارية  bla CTX-M-3ذ كانت نسبة وجود الجيف ,إ

مف عناصر وراثية عالية  CTX-Mإفَّ سبب إنتشار ىذا النوع مف الجينات يعود الى إنحدار 
 Cantόn and)نسبوزونات بالإضافة الى إنحدارىا مف نسل ناجح التعبئة مثل البلازميدات والترا

(Conque,2006;Rogers et al.,2011;Woodforg et al.,2011)  أما السبب الثاني فيعود الى ,
خصوصاً المقاومة لمجموعة  CTX-Mظاىرة زيادة المقاومة في الكائنات الحاممة لجينات 
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 ;Delmas et al.,2008 تي قد تسّيل مف عمميات الإنتشار )الأمينوكلايكوسيدات والفموروكينولونات ال

Morosini et al.,2010; Cantόn and Ruiz-Garbajosa,2011.) 

في العزلات  bla CTX-M-3و   bla CTX-M-1نسبة وجود الجيف  العلاقة بيفَ  14.4 يف الجدوؿيبّ        
لـ يكف ىناؾ فارؽ إحصائي معنوؼ بيف العزلات , و  ةالداخمة في الدراسة ومقاومتيا المتعددة لمضادات الحيا

 . bla CTX-Mالحاممة لجينات 

 bla: العلاقة بين المقاومة المتعددة في عزلات الزائفة الزنجارية ونسب وجود الجينات 14.4جدول 

CTX-M 
عذد انًضاداث انتي لاويتها  عذد انعسلاث انجرثىييت

 انعسلاث

عذد انعسلاث انحايهت نهجيُاث 

bla CTX-M 
َسبت انعسلاث انحايهت نهجيُاث 

bla CTX-M 
4 3 4 100% 

3 4 2 75% 

1 6 1 100% 

1 7 1 100% 

P value 0.571[NS] 

 
في جراثيـ الزائفة الزنجارية قد يفسر المقاومة المتعددة  bla CTX-M-3  و  bla CTX-M-1 إفَّ وجود الجينات 

 Cefotaxime يُشفر لمقاومة مضادات  bla CTX-M لمضادات البيتالاكتاـ , إذ إفَّ الجيف 
فَّ ىذا الجيف يُشفر ايضاً لمقاومة مضادات  Ceftazidimeو التي تعود لمضادات السيفالوسبورينات وا 

 Delmas et al.,2008;Canton et al.,2012)) البنسمينات و المونوباكتاـ 
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 الاستُتاجاث وانتىصياث

 :Conclusionsالستنتاجات 

تبيّف عزلات الزائفة الزنجارية أنّيا تمتمؾ عوامل ضراوة متعددة منيا تكويف الاغشية الحيوية وبكفاءة 1-
فّ عزلات الزائفة  عالية ومتوسطة كما إف اغمبيا تمتمؾ مضخات دفق عالية الكفاءة ومتوسطة الكفاءة , وا 

علاقة بيف إنتاج عوامل الضراوة و الزنجارية مقاومة لأغمب مضادات مجموعة السيفالوسبورينات ووجود 
 مقاومة مضادات مجموعة البيتالاكتاـ .

( في المستشفيات, كانت Imipenem ٔMeropenemنتيجة لتقييد إستعماؿ مضادات الكاربابينيـ )2-
 جميع العزلات الجرثومية حساسة ليذيف المضاديف وىذا الامر جيد لوجود مضادات مقاومة ليذه الجراثيـ .

وذلؾ مف  ESβLsلبية العزلات الجرثومية كانت منتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف إفّ غا3-
خلاؿ الكشف المظيرؼ لمجراثيـ كما بيّف الكشف الجيني ليذه الإنزيمات وجود الجينات المسؤولة عف 

 . bla CTX-M-3و bla CTX-M-1التعبير عف ىذه الإنزيمات مثل 

زائفة الزنجارية عمى مقاومة مضادات البيتالاكتاـ , إزدادت نسبة العزلات كمما زادت قدرة جراثيـ ال4-
, مما يدُؿ عمى وجود علاقة مابيف المقاومة المتعددة ESβLsالمنتجة لإنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف 

نتاج إنزيمات البيتالاكتاميز واسعة الطيف   عند جراثيـ الزائفة الزنجارية. ESβLsلممضادات وا 

   Recommendations: لتوصياتا
إجراء دراسات دورية كل سنتيف لمعرفة تطور مقاومة الزائفة الزنجارية لمضادات الحياة الحديثة 1-

 وبالتعاوف مع برنامج السيطرة عمى عدوػ المستشفيات .
زائفة إجراء دراسة جزيئية لمجزر الإمراضية المسؤولة عف إنتاج السموـ الميكروبية لعزلات جراثيـ ال2-

 الزنجارية .
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 الفصل الخامس: المصادر

 المصادر العربية: 1.5.

( , التحرؼ عف إنزيمات البيتا لاكتاميز في العزلات السريرية في بكتريا 2010، الياـ جواد كاظـ, )بلال
 رسالة ماجستير, كمية التربية لمبنات, جامعة الكوفة. -الزوائف الزنجارية في مدينة النجف

المعزولة    P.aeruginosa( , دراسة بكتريولوجية لبكتريا 2011لينا عبد الأمير سمماف, )،  السعدي
 -كمية التربية لمعموـ الصرفة -مف مصادر سريرية مختمفة في مدينة بعقوبة وضواحييا , رسالة ماجستير

 جامعة ديالى.

الطبعة الاولى , عماف ػػػػ دار (, المضادات الحيوية واستعمالاتيا، 2016, رنا مجاىد عبدالله , )الشويخ 
 .39-13دجمة لمنشر والتوزيع . 

 Pseudomonasمف بكتريا  proteaseإنتاج وتوصيف  ,(2006رنا مجاىد عبدالله ,) الشويخ ،
aeruginosa  ِكهٍخ  .انًعضٔنخ يٍ دبلاد يشضٍخ ٔعلالزّ ثجعض يضبداد انذٍبح , أطشٔدخ دكزٕسا

 . , انجبيعخ انًسزُصشٌخ انعهٕو

( , تأثير مستخمصات قشور البرتقاؿ عمى نشاط  بكتريا 2010بتوؿ عبد الأمير باقر , ) الصفار ، 
Pseudomonas aeruginosa  المقاومة لممضادات الحيوية والمعزولة مف التيابات جروح الحروؽ

 ة .وجروح ما بعد العمميات في مدينة بغداد ، رسالة ماجستير ، كمية العموـ ، الجامعة المستنصري

المقاومة  Pseudomonas aeruginosa (, دراسة وراثية لبكتريا 2012, ) الاء محمد محمودالطائي , 
 , رسالة ماجستير.كمية العموـ , الجامعة المستنصرية. Ciprofloxacinلمضاد 

, تأثير الظروؼ المختمفة عمى الفعالية  (1992)، عبد الجبارعمر و الخفاجي ، زىرة محمود ,  القصاب
لتثبيطية لمعصيات المبنية المعوية أتجاه البكتريا المعوية المسببة للأسياؿ . كمية العموـ الزراعية . مجمد ا
 . 18-26(:7( . العدد )123)

(, عزؿ وتشخيص البكتريا 2011,) مسمـ عيداف , الشمرتي, محمد جاسـ محمد وعمي , زىرة محسفمحسن , 
 , المجمة العممية الاكاديمية العراقية .المموثة لردىات الحروؽ في محافظة النجف 
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( ,المضادات الحيوية المقاومة الحيوية البكتيرية لممضادات الحيوية , عماف  2011محمد فرج , ) المرجاني ،
 دار دجمة . -

(.دساسخ رشخٍصٍخ ٔإيشاضٍخ نجشثٕيخ 2004, كٕكت ادسٌس يذًٕد دسٍٍ .) انًشهذاَي

Pseudomonas aeruginosa  مف المصادر المختمفة في مدينة الموصل .اطروحة دكتوراه المعزولة
 فمسفة . كمية العموـ . جامعة الموصل .

   P.aeruginosa( . دراسة بعض عوامل ضراوة بكتريا 2011عمياء لطيف سمماف.) النيساني ،

 كهٍخ انعهٕو. جبيعخ ركشٌذ. -ثبسزخذاو ثعض انًؤششاد انٕساثٍخ. سسبنخ يبجسزٍش
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 VITEK 2الفحوصات  الكيموحيوية التي  يقوم بها جهاز : 2ممحق 

رقـ  
 الحفرة

 تركيز  المركب المختصر اسـ الاختبار

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 
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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 

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 

579 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 

 

 

 

 VITEK 2: َتيجت انتشخيص انجرثىيي بىاسطت جهاز 3يهحك 

bioMerieux Customer 
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System#:11612                                                                                                             Printed Jan 

14,2016 

Patient Name:178                                                                                                     Printed by Lab Admin 

Isolate Group:178-1                                                                                                          Patient ID:44 

Card Type GN Testing Instrument:0000148FF4B8(10140) 

 

Bionumber:0043053003500240 

Organism Quantity: 

Oksidaz(+) Kural 31 Comments: 

 

 

 

Expires: Jan 5,2016  

12:00 AST 

Lot 

Number: 241330940 

Card:     GN Identification Information 

Analysis 

Time:    4.75 hours 

Status:  Final Completed:Jan 

10,2016 14:51 ADS 

 99% Probability            Pseudomonas aeruginosa 

Bionumber:  0043053003500240             Confidence:Excellent 

                                                                                       Identification 

Slected Organism 

  SRF 

Organism        

Analysis Organisms and Tests to Separate: 

Analysis Messages: 

Contraindicating Typical Biopattern (s) 

 

Biochemical Details 

- BGAL 9 - Dcel 7 - IARL 5 - PyrA 4 - ADO 3 - APPA 2 

- OFF 15 + GGT 14 + dGLU 13 + AGLTp 12 - BNAG 11 - H2S 10 

+ BAlap 22 - BXYL 21 + dMNE 20 - dMAN 19 - dMAL 18 - BGLU 17 

- dSOR 32 - URE 31 - TyrA 29 - PLE 27 + LIP 26 + ProA 23 

- 5KG 39 + MNT 37 + CIT 36 - dTRE 35 - dTAG 34 - SAC 33 

- PHOS 45 - AGAL 44 - NAGA 43 + SUCT 42 - AGLU 41 + ILATk 40 

- BGUR 57 + CMT 56 - IHISa 53 - LDC 48 - ODC 47 - GlyA 46 

   - ILATa 64 - ELLM 62 + IMLTA 61 - GGAA 59 - O129R 58 

 

Installed VITEK 2 Systems Version:07.01                                            Therapeutic Interpretation Guideline: 

MIC Interpretation Guideline:                                                                AES Parameter Last Modified: 

AES Parameter Set Name :                                                                                                                    Page 1 of 1 

 

 : نتائج اختبار حساسية العزلات لمضادات الحياة 4ممحق 
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نوع 
 العزلة

 عزلات الجرثومية لممضادات الحياتيةحساسية ال
CAZ CTX CL CEP CEC IPM MEM AT TI PI 

Pu R R R R S S S S I I 

Pe R I R R R S S I R R 

Pe R S R R I S S I I I 

Pw R R R R S S S S I I 

Pe R R R R R S I R R I 

Pe S R R R S S S S I S 

Pe R I R R I S S S R S 

Pe R R R R S S S I I S 

Pe R I R R S S S I R R 

Pu R I R R I S S S I I 

Pe R I R R I S S I I I 

Pe R I R R S S S S I I 

Pu R I R R S S S S S I 

Pe R I R R S S S I S I 

Pb S I R R I S S I R S 

Pe R I R R S S S I S R 

Pe R I R R S S S S S I 

Pu R I R R R S S I I R 

Pu R I R R I S S I S I 

Pe R I R R S S S I S I 

 

 

 

 

 

 

 

 

 : اعداد ونسب العزلات الحساسة والمقاومة  لمضادات الحياة 5ممحق 

 عدد العزلات )%( مضادات الحياة
 P value حساسة متوسطة الحساسية مقاومة

CAZ 18(90) 0(0) 2(10) 0.001 
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CTX 5(25) 14(70) 1(5) 0.001 

CL 20(100) 0(0) 0(0) 1.00 

CEP 20(100) 0(0) 0(0) 1.00 

CEC 3(15) 6(30) 11(55) 0.086 

IPM 0(0) 0(0) 20(100) 1.00 

MEM 0(0) 1(5) 19(95) 0.001 

AT 1(5) 11(55) 8(40) 0.019 

TI 5(25) 9(45) 6(30) 0.031 

PI 4(20) 12(60) 4(20) 0.041 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 فة الزنجارية: عوامل الضراوة  لجراثيم الزائ6ممحق 

رقـ 
 العزلة

نوع 
 العزلة

Virulance factors 

Gelatinase Protease Efflux 

pumps 

Biofilm Hemolysin 

1 Pu + - High Weak + 
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2 Pe _ + High Weak + 

3 Pe + + Intermediate Strong + 

4 Pw + + High Weak + 

5 Pe - + High Weak + 

6 Pe + + High Strong + 

7 Pe + + High Weak + 

8 Pe + + High Weak + 

9 Pe - + High Weak + 

10 Pu + - High Strong + 

11 Pe + + High Weak + 

12 Pe - - High Weak + 

13 Pu - + High Weak + 

14 Pe - + High Weak + 

15 Pb - + High Weak + 

16 Pe - + High Weak + 

17 Pe - - Intermediate Weak + 

18 Pu - + Low Strong + 

19 Pu - + High Weak + 

20 Pe + - High Strong + 

% 45%(+) 

55%(-) 

75%(+) 

25%(-) 

85%(High) 

10%(Int.) 

5%(Low) 

25%(Strong) 

75%(Weak) 

100%(+) 

 Nanodropوقيم الامتصاصية في جهاز  DNA: تراكيز الحامض النووي 7ممحق 

spectrophotometer 

 /lµngانزشكٍض  260/280الايزصبصٍخ  سلى انعٍُخ

1 1 1.5 

2 1.01 2 

3 1.15 2.5 

4 1.61 1.8 

5 1.22 1.3 

6 2.1 2.8 

7 2.4 1.4 

8 2.08 1.6 
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9 2.2 1.55 

10 1.65 1.9 

11 1.5 2.2 

12 2 1.67 

13 2.3 2.23 

14 1.7 2.2 

15 1.8 2.5 

16 1.3 1.6 

17 2.2 2.23 

18 2 2.6 

19 1.9 1.9 

20 1.08 1.2 
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Summary 

This study was conducted in Baquba General Teaching Hospital and 

Outpatients' Clinic for the period starting from  September 2015 to April 2016. 

This study was suggested due to the important role of P. aeruginosa in a wide 

spectrum of clinical infections beside its increasing resistance against the 

commonly used antibiotic, therefore this study was aimed to highlights to find 

out the most precise laboratory procedure for bacterial diagnosis, figure out the 

antimicrobial resistance of locally isolated bacterial strains toward certain β-

lactame antibiotics, determine the minimum inhibitory concentration (MIC) for 

some of these antibiotics, detection and study the virulence factors of 

Pseudomonas aeruginosa, and study the existence of antibiotic resistant genes. 

the isolation and identification procedures and to figure out the extent of 

antibiotic resistance against the β-lactams through detection of certain genes that 

may encode for production of β-lactams destroying enzymes. The study was also 

arranged to explore the association between the production of virulence factors 

and the development of antibiotic resistance of P. aeruginosa. 

One hundred seventy six clinical specimens were included in this study. 

These were collected from different clinical sources including burns, wounds, 

ear and urinary tract infections. 65.34% (115) of the patients were males and  

34.66% (61) were females. The age range of the patients was 10-60 years. 

14.77% were inpatients and 85.23% were outpatients. All clinical specimens 

were initially cultured on blood agar, MacConkey agar and the basic 

Pseudomonas agar plates. The colony morphology was thoroughly investigated. 

Others bactereiological and biochemical tests were done according to standard 

procedures which include catalase, oxidase and IMViC tests. Final diagnosis and 

confirmation of the isolated was achieved by using the VITEK 2 (Biomeriex- 

France) plus the detection of 16s rDNA gene, by commercial polymerase chain 

reaction. 

 Twenty isolates of P. aeruginosa were recovered, 55% were from males 

and 45% from female of different ages. The bacterial diagnosis of all these 

isolates (100%) were confirmed by VITEK2, beside its possession of the 16s 

rDNA gene as determined by molecular detection. The isolation rate from burn, 

ear, urinary tract, and wound infections were 18.18%, 11.60%, 10.81%, and 

6.25% respectively with significantly statistical difference (P= 0.0001). 

The antibiotic susceptibility patterns for 10 β-lactams were carried out 

using the Kerby-Bauer technique, and the minimum inhibitory concentrations 

(MIC) of the Cefotaxime and Ceftrazidime were determined by serial double 

dilutions technique. The antibiotic resistance of  P. aeruginosa isolates to 

cephalosporines was appeared to be variable, so that the resistant rate to 

Ceftazidime, Cefatoxime, Cephalexin, Cephalothin and Cefaclor were 90%, 
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25%, 100%, 100%, and 15% respectively. The mean ± SD of MIC for 

Cefatoxime was (78±119.6), and for Ceftazidime was (74±266.0). 

 Additionally, all P. aeruginosa isolates were investigated for the 

production of virulence factors which include production of proteinases on 

skimmed milk medium, production of gelatinase on gelatin medium, and 

production of hemolysin on blood agar supplemented with 5% of human blood, 

the ability for the biofilms formation using the microtiter plate method, and the 

detection of efflux pumps by cart wheel technique (ET-BR). Furthermore, the 

detection of the detection of broad spectrum β-lactamases was performed by 

compact  CD method, and the detection of metallo β-lactamases Combined 

EDTA disk test  (CMDT) , 55% of the isolates were appeared to have the ability 

for broad spectrum β-lactamases, while none of the isolates produce the metallio 

β-lactamases. Furthermore, 100% of the isolates were biofilms former, and 95% 

of the isolates possess the efflux pumps.  

 Finally, the DNA of the P. aeruginosa isolates which appeared to be 

resistant to both Cefotaxime and Ceftrazidime was extracted and the presence of 

blaCTX-M-1, and blaCTX-M-3  genes was detected using polymerase chain reaction 

(PCR) and the size of the genes were determined using an ultraviolet light 

source. The isolates possession rate for bla CTX-M-1 and blaCTX-M-3 were 72.7% 

and 63.63% respectively. 

The present study has yielded several outcomes; of these are, the P. 

aeruginosa isolates has multiple virulence factors including biofilms formation, 

high and intermediate efficient efflux pumps. Moreover, the majority of these 

isolated were resistant to most β-lactam antibiotics which was directly 

proportionate with the number of virulence factors.  Additionally the majority of 

these isolates were extended β-lactamase producers (ESβLs) as detected by 

phenotypic assays. Furthermore, the molecular detection revealed the presence 

of specific genes coding for expressing of these enzymes, e.g. bla CTX-M - 1 and 

bla CTX-M - 3. There was a direct relationship between the production of  ESβLs 

and the resistance to the β-lactam antibiotics, suggesting the existence of a 

relationship between multiple antibiotic resistance and the production of ESβLs 

by P. aeruginosa isolates. 
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