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  ةالخلاص

المعزولة  Klebsiella pneumoniae تحدید بعض جینات الضراوة في بكتیریالھذه الدراسة  أجریت

عینة سریریة من مرضى مستشفیي بعقوبة والبتول التعلیمیین  570سریریاً في بعقوبة جُمعت 

كانون الثاني  20إلى  2023أیلول  12من  المدةخلال  في دیالى محافظة ومختبرات خارجیة في

من مصادر شلمت ( الجروح، الأدرار،  pneumoniae  K .من بكتیربا  عزلة 50عُزلت اذ  ،2024

باستخدام أوساط  بعد زرع العینات و %) 8.7(  وبنسبة ق ، الدم ) القشع ،مسحات من المھبل ، الحرو

   )Eosin Methylene Blue Agar )EMBوسط أیوسین أزرق المثیل وأكار الدم و  أكار الماكونكي

  .المظھریة والمجھریة والكیموحیویة تم تأكید التشخیص بالطرق 

  K.pneumoniae بكتریا لعزلات أجریت اختبارات الحساسیة للمضادات الحیویة على جمیع   

أظھرت  اذ)،Kirby-Bauerمضاداً حیویاً باستخدام طریقة الأقراص (12) ) اتجاه (50عددھا ( والبالغ

  CTXو   AM : العزلات البكتیریة قید الدراسة مقاومة متفاوتة للمضادات التي تم اختیارھا كما یلي 

 74 ،(%TE(ATM 37و CIP%)، FEP 50 )100 ، (%AK 47 94%)AMC، ( 44)88و

35)70 ،(%LEV 28)56 ،(%CN وSTX 17)34 ، (%IMI 14)28.(% 

أبѧدت   ;%)100الخمسѧین وبنسѧبة ( K. pneumoniae عزلاتالأظھرت الدراسة الحالیة أن جمیع   

) مضѧادًا 12-11عزلѧة ( 15قاومѧت  الѧى ذلѧك. بالأضѧافة  (MDR) مقاومѧة متعѧددة للمضѧادات الحیویѧة

كشѧѧف التحلیѧل التجمیعѧѧي لنتѧائج الفحѧѧص ،   (XDR) قممѧا یشѧѧیر إلѧى مقاومѧѧة واسѧعة النطѧاحیویѧًا، 

    المختلفة  K. pneumoniae المظھري لحساسیة المضادات الحیویة عن تنوع كبیر في مقاومة عزلات

 .  مما یدل على انتشار سلالات مرضیة متعددة 

شملت المحفظة   K. pneumoniaeالدراسة الحالیة  كشفت عن بعض عوامل الضراوة في  بكتیریا 

 ، وإنزیمات البیتا لاكتامیز واسعة الطیف(MBL) ةز المعدنیلاكتامی وإنزیمات البیتا الھیمولاسین،
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(ESBL)وإنزیم ، AmpC أظھرت نتائج الدراسة الحالیة أن جمیع  ،، وتكوین الغشاء الحیوي

عزلة  كانت ذات محفظة وبنسبة وصلت  50والبالغ عددھا   K. pneumoniaeالبكتیریا العزلات

% من 50أظھرت الدراسة أن و ، %0%)، بینما لم تنُتج أي منھا إنزیم الھیمولاسین وبنسبة 100(

) 11/50% (22، و ESBL إنزیمات) 26/50% (52، و MBL ) أنتجت إنزیمات25/50العزلات (

أنتجت غشاءً حیویاً، بتقییمھا بطریقة صفیحة المعایرة الدقیقة  (50/50) جمیع عزلات و AmpC إنزیم

) 22(% من العزلات، ومتوسطاً في52 ) عزلة وبنسبة26( نانومتر، وكان إنتاجھ قویاً في 630عند 

      .%4) ونسبة 2( %، وضعیفاً في44  وبنسبة 

 ,  fimH wcaA  , wabGتضمنت (  جینات ضراوة خمسة منعن  الحالیة دراسةالكشفت و    

mrkD magA  ,   (   بكتریا عزلة من 24في K . pneumoniae  من مصادر سریریة مختلفة حیث

 ) %0و  ، %14.%، 537.% ، 38.%،  58. 3 كان تردد ھذه الجینات بین العزلات قید الدراسة (

    تسھیل الألتصاق من خلال  والأصابةھذه الجینات في تكوین الأغشیة الحیویة  ذ تساھم ءعلى التوالي ، ا

وأظھرت نتائج الكشف عن جینات النظام الثاني للسم .السطحي وتشكیل المستعمرات الدقیقة والانتشار

    وبنسب  mqsRو  mqsAعن وجود مورثات ھذا النظام  K . pneumoniaeمضاد السم في بكتریا  –

  % على التوالي ،  6.41% و62.5بلغت 

المحلیة ، تنوعا  K . pneumoniaأظھر مخطط التحلیل التجمیعي للعلاقات الوراثیة بین العزلات     

وراثیا كبیرا بین العزلات قید الدراسة وقد یعود ذلك لتنوع مصادر عزل البكتریا وقدرتھا على التسبب 

-ERIC باستخدام K. pneumoniae عزلة من 24كشف التنمیط الجزیئي لـ  ، و بالعدوى المتنوعة

PCR   نمطاً وراثیاً مختلفاً، تشمل أربع سلالات وسبع عزلات منفردة. احتوت أكبر سلالة على  11عن

عشر عزلات مصدرھا التھابات المسالك البولیة والحروق والدم. بینما توزعت العزلات المنفردة على 

  عزلاتكشف التحلیل الشجري عن تباین في ، و) 1)، والمھبل (1)، والدم (2لجروح ()، وا3القشع (

K. pneumoniae إذ تراوحت نسبة التشابھ بین العزلات المفردة  ، والعشرین المدروسة ةالأربع
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الدراسة أظھرت ، و% 100-50%، بینما أظھرت عشرون عزلة تشابھاً بنسبة  40-0والنسائل بین 

وبنسب  ،ERIC-PCR ارتباط بین شدة تكوین الأغشیة الحیویة والأنماط الوراثیة لـ وجودالحالیة 

ونسبھا المئویة  K. pneumoniae  عزلاتذلك على الأرجح إلى اختلاف مصادرویعُزى  متفاوتة

  . بالإضافة إلى تفاوت قدرتھا على إنتاج الغشاء الحیوي

   

 

   

 



 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الفصل الاول

المقدمة



1 
                                                                                                                المقدمة   الفصل الاول :    

 

 
 

    Introduction المقدمة-1

وتعود الى العائلة المعویة  ،Klebsiellaأھم أنواع جنس   Klebsiella pneumoniaeتعُد بكتیریا  

Enterobacteriaceae ، أنواع البكتریا السالبة لصبغة كرام التي تسبب اصابات خطیرة  أھممن د تعو

 Nosocomal المستشفى ذاكانت مكتسبة عن طریق افي المجتمع اضافة الى معدلات الوفیات العالیة 

infection    )Martin وBachman  ،(2018   تعد بكتیریا  وK. pneumoniae   من الممرضات

، حیث  من النبت الطبیعي في الامعاء الا أنھا تتحول الى مرضیة احیث أنھا تكون جزء الانتھازیة،

تغتنم فرصة ضعف الجسم في بعض الحالات الخاصة أثناء الإصابة مع أمراض أخرى كذلك الحال 

 واخرون  Wyresشخاص ذوي المناعة المنخفضة (طفال وكبارالسن و الأوالأبالنسبة لحدیثي الولادة 

لك البولیة، أو تتسبب الكلبسیلا الرئویة بالالتھاب الرئوي، كما أنھا قد تسبب عدوى المساو  )2020 ،

في الدم  وربما تنتشر  ، التھاب السحایا البكتیري، أو التھاب باطن المقلة، وكذلك خراج الكبد القیحي

تعد أیضاً من ) و  Kirsten ،2022(حروق والجروح وكذلك تسبب التھابات ال  مسببة تجرثم الدم 

المبكرة، والإنتان الولیدي، وإذا لم تعالج أسباب عدوى المسالك البولیة عند الحوامل مما یسبب الولادة 

،  (Christine البكتیریا فقد تسبب تأخر نمو الجنین داخل الرحم، ونقص وزن الرضیع عند الولادة

البلعوم الأنفي والجھاز الھضمي  تستعمر K.pneumoniae  ; أكدت أن  وفي دراسة حدیثة،  )2022

دون انتشارھا إلى أنسجة أخرى، وأن استعمار الجھاز الھضمي  من بطریقة غیر مصحوبة بأعراض

       ). 2023،وآخرون  Gonzalezشرط أساسي للإصابة (

المقاومة للمضادات الحیویة مشكلة عالمیة مھمة في  K. pneomonniaeیعتبر ظھور عزلات    

 المرضى عند الاصابةلأنھا تعزز الاحتمالیة أن المضادات الحیویة قد تفشل في علاج ، الطب البشري 

وذلك لصعوبة علاج الالتھابات الناجمة عن البكتیریا المقاومة  ،المكتسبة من المجتمع والمستشفیات 

) ، أصبحت ھذه البكتریا تمتلك مقاومة عالیة للمضادات 2022 وآخرون  Kalelkarللأدویة المتعددة (

إذ وجد أن ھذه البكتریا تنتج ، كتسابھا لبلازمیدات المقاومة االحیویة المستخدمة في العلاج نتیجة 

 ).2021، وآخرون Khalifaالمحیطة ونوع المضاد الحیویة المستخدم ( البیئةحسب بأنزیمات مختلفة 

) التي تجعلھا virulence factorsالعدید من عوامل الضراوة ( K.pneumoniaeوتمتلك بكتریا 

المھمة حد عوامل الضراوة أ) Capsuleوتعد المحفظة(  ،ومن ثم إحداث الإصابة   قادرة غزو الجسم

-Extended-spectrumbetaوأنزیمات الیتا لاكتام واسعة الطیف  بالأضافة الى الھیمولاسین

lactamase  )ESBLوانزیمات ،( البتالاكتام المعدنیةMetallo-β-lactamases     )MBL (
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) بالاضافة الى الغشاء  Ampicillinase Class C Beta Lactamas ِ)Amp C أنزیمات و

حیث یساعد البكتریا على الألتصاق ، الذي یعد من عوامل الضراوة المھمة   Biofilmالحیوي

 (أستشعار النصاب والذي یسمى ،والاستجابةستعمار وغزو الجسم بمساعدة نظام التنبیھ والا

Quorum sensing ) (Al-Timimi  ،2021.( 

 virulenceیتم التعبیر عن عوامل الضراوة من خلال جینات متخصصة تسمى جینات الضراوة    

genes) ( ،  ) ومنھاfim H   ، mrk D ، wabG ،wcaA  ، magA ،mqsA  ،mqsR ( ولكل

واحد منھا دوره في أظھار الصفات التي تجعل البكتریا ذات مستوى عالي من الأمراضیة وأحدث 

الحیویة مثل  الاصابة قي المجتمع أو في المستشفى بالاضافة الى دورھا الكبیر في مقاومة المضادات 

الغشاء الحیوي  وبالاضافة الى جینات الخمل  K.pneumoniae في   المحفظةالجینات التي تشفرالى 

)Hosseini  یمكن الاعتماد في دراسة جینات الضراوة على تفاعل البولیمیراز  و ،)2023، وآخرون

المستخدم في  مض النووي ابشكل كبیرحیث تعتمد ھذه الطریقة على جودة وكمیة الح  PCRالمتسلسل  

ت واحد في عدد محدود تشخیص جینات الضراوة المشفرة بالكروموسومات والبلازمید الكبیرة في وق

 ) .   2020 وآخرون Hellerمن الخلایا المستھدفة ، أذ تمتازھذه التقنیة بالدقة والسرعة ( 

یعѧѧد تحدیѧѧد نѧѧوع البكتیریѧѧا الممرضѧѧة علѧѧى مسѧѧتوى السѧѧلالة أمѧѧرا مھѧѧم للتشѧѧخیص والعѧѧلاج المناسѧѧب   

بالنسѧبة للبكتیریѧا التѧي تظھرمسѧتویات عالیѧة مѧن مقاومѧة  لاسѧیما والمراقبة الوبائیة للعدوى البكتیریة ،

أو الملوثات للأغذیة ومیاه  الأمراض  للحد من تفشي المضادات الحیویة أو مستوى عالي من الضراوة 

ھو عملیة تمییزأنماط عѧزلات بكتیریѧة مختلفѧة ترجѧع لѧنفس النѧوع  Typingالشرب ،ویقصد بالتنمیط 

)Agarwal  وGupta،2021(و ،ѧѧѧاھنѧѧѧي ومنھѧѧѧѧیط الجینѧѧѧѧرق للتنمѧѧѧѧدة طѧѧѧѧاك عEnterobacterial 

Repetitive Intergenic Consensus ERIC-PCR) اѧي للبكتیریѧیط الجینѧتخدم للتنمѧث  ،) تسѧحی

تعتمѧѧد علѧѧى تحلیѧѧل تسلسѧѧل الجینѧѧات المتكѧѧررة والعشѧѧوائیة بѧѧین الجینѧѧات، ممѧѧا یسѧѧمح بتحدیѧѧد التنѧѧوع 

                        ) . 2023 وآخرون (Tahaتلفة البیولوجي وتحدید العلاقات بین العزلات المخ

وھي   تسبب مشاكل صحیة خطیرة في مدینة بعقوبة  في محافظة دیالى K. pneumoniaeبكتریا     

وجودھا مرتبط في حالات العدوى الشدیدة في المستشفیات والمكتسبة من  نلاحظ مركز المحافظة

) والمقاومة Multi drug resistant  )MDRبكتریا متعددة المقاومة للادویة  انتجتالمجتمع ما 

ما قد یسبب مشاكل صحیة  Extensively drug- resistant   (XDR)للأدویة على نطاق واسع 

 .Kولأھمیة ، كبیرة للمجتمع في حالة انتشار السلالات الجدیدة المقاومة ونظرا" لظھورسلالات 
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pneumoniae الكثیر من الامراض و زیادة مقاومتھا للمضادات الحیویة وامتلاكھا العدید  في إحداث

من عوامل الضراوة والبلازمیدات التي تساعدھا على الانتشار والتكییف مع الظروف البیئیة الجدیدة لذا 

 جاءت ھذه الدراسة لتھدف الى :

المحلیة  بین العزلاتK. pneumoniae نتشار بعض جینات الضراوة في بكتریا  االتحري عن   

لبعض المضادات الحیویة المستخدمة من خلال الخطوات  في مدینة بعقوبة ودراسة مقاومتھاالسریریة 

              :   الاتیة 

 القشع ،ودرار، لأوعزلھا من عینات سریریة مختلفة (اK. pneumoniae الكشف عن بكتریا  1- 

 .    الدم ) وتشخیصھا مظھریا  و المھبل ،والجروح ، و الحروق ،و

  ختبار الحساسیة لمجامیع المضادات الحیویة الشائعة الإستخدام وتحدید البكتریا المقاومةاإجراء  -2

 .  (MDR)للأدویة المتعددة 

     ) ، MBLانزیم ( والھیمولاسین ،  و الكشف المظھري عن بعض عوامل الضراوة ( المحفظة ، -3

 تكوین الغشاء الحیوي ). و) ،Amp Cأنزیم ( و) ، ESBLأنزیمات البیتا لاكتام واسعة الطیف ( و

  ). fim H   ،mrk D ، wabG،wcaA ،magAالكشف عن بعض جینات الضراوة ( -4

 .)  mqsR و mqsA (  الثاني  الكشف عن جینات  نظام السم _ مضاد السم النوع -5

 حالیة .للسلالات البكتریا قید للدراسة ال ERIC- PCR geneالتنمیط الجزیئي باستخدام تقنیة  -6


