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 هــايانساز اورژ مهــم و یکروبــیاز هفــت مقاومــت م یکــی دازولیــمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر :زمینه و هدف

 شیفــزامقاومــت بــه آن در حــال ا وعیشــ زانیــبهداشت است که م یسازمان جهان ياعلام شده از سو یکروبیمقاومت م

  جام شد.ان رانیا در زیصورت متاآنالهب دازول،یمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر وعیش نییدف تعمطالعه با ه نیاست. ا

آبــان مــاه تــا اســفندماه  یمقالات در فاصــله زمــان يکه جستجو باشدیم زیصورت متاآنالهمطالعه حاضر ب :روش بررسی

 ,Magiran, Irandoc یفارســ هايگاهیدر پا کردستان انجام شد. جستجو یتوسط پژوهشگران دانشگاه علوم پزشک 1396

Barakat  وSIDیسیانگل هايگاهی، پا PubMed، ScienceDirect ،Scopus انجام شد. با  2016تا  2007 هايدر طول سال

 DerSimonian) تصــادفی اثــرات مــدل از اســتفاده بــا هــاداده زیمطالعه، آنال نی) در اI2<%50بالا ( یتیسیتوجه به هتروژن

Laird method) براساس استان محل سکونت و سال انجام مطالعــه انجــام گرفــت.  هارگروهیدر ز لیصورت گرفت. تحل

 ,Disk diffusion, E-testموجــود،  يمتــدها تمامیمدنظر نبوده و از  یخاص یشگاهیشده، متد آزما دهیدر مطالعات برگز

MIC افــزارنرم از اســتفاده ابــ هــاداده لیــو تحل هیــدر انجام مطالعات استفاده شــد. تجز StatsDirect (StatsDirect Ltd, 

Cheshire, UK) کردستان انجام گرفته است.   یدانشگاه علوم پزشک یانجام شد. مقاله حاضر با اعتبارات پژوهش  

 يرهــاایمــال معو اع یمقاله انتخاب شد. پس از بررس 68در ابتدا  یپزشک يداده هايگاهیبراساس جستجو در پا ها:یافته

 ومیدیکلســتر یکلــ وعیش مطالعه نیشدند. در ا زیمتاآنال يبرا زیآنال که وارد مانده،یمطالعه باق 19 انیورود مطالعات در پا

-8/98(%7/98 مطالعــات نیبــ یتیسیهتروژن زانیبوده است و م %57/32 )86/21، 30/44( دازولیمقاوم به مترون لیسیفید

5/98 :95%CI( .برآورد شد  

نــد آن بالا و رو نرایدر ا دازولیمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر وعیش زانیم پژوهش نیا جیبراساس نتا: گیرينتیجه

 است. شیرو به افزا

   .شیوع ،یکروبیم مقاومت دازول،یمترونایران،  ل،یسیفید ومیدیکلستر :لیديک لماتک

 

  
، مقاومت Antimicrobial resistant (AMR)مقاومت میکروبی 

ي استفاده ها به داروهاي میکروبی بوده که نتیجهمیکروارگانیسم

  ها نسبت به امروزه مقاومت میکروارگانیسم 1.باشدها مینادرست از آن

  

ي جهانی و از سوي سازمان جهانی ها یک مشکل عمدهبیوتیکآنتی

یک تهدید  World Health Organization (WHO)بهداشت 

هاي مهم مورد یکی از میکروب 2.کننده اعلام گردیده استنگران

باشد. این باکتري گرم مثبت داراي کلستریدیوم دیفیسیل می ،اشاره

هوازي، تولید کننده سم و یکی از علل مهم اسهال اسپور، بی

  مقدمه

 
  

 

  81تا  76هاي ، صفحه2شماره  ،77دوره ، 1398 اردیبهشتی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  مقاله اصیل

 

  31/02/1398آنلاین:      23/02/1398پذیرش:      01/12/1397: ویرایش     23/11/1397دریافت:          چکیده
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بیوتیکی مرتبط با بیمارستان است. این میکروب علت ایجاد آنتی

در کشورهاي در  ویژهبهال در میان کودکان میلیون اسه 2سالانه حدود 

میلیون اسهال در در بزرگسالان سراسر دنیا  9/1حال توسعه و 

کشورهاي درحال توسعه، بار بیماري  در WHOبنا به اعلام  .باشدمی

ها و جمعیت عادي در حال افزایش مقاومت میکروبی در بیمارستان

جمعیت  در %3 یزانآلودگی با کلستریدیوم دیفیسیل به م 3- 5.است

   3.بزرگسالان دیده شده است

شیوع مقاومت میکروبی کلستریدیوم دیفیسیل در جهان در حال 

ي شیوع بالاي اپیدمیولوژي اخیر نشان دهنده باشد.افزایش می

 4.باشدهاي شایع میبیوتیکمقاومت کلستریدیوم دیفیسیل به آنتی

بیوتیکی آنتیشیوع مقاومت  ،براساس گزارشی از ایالت متحده

کلستریدیوم دیفیسیل از شیوع استافیلوکوك اورئوس مقاوم به 

 Methicillin resistant staphylococcus aureus (MRSA)سیلین متی

هاي بهداشتی بوده پیشی که شایعترین علت عفونت مرتبط با مراقبت

در آسیا، بررسی میزان شیوع عفونت با این  .است گرفته

   7و6طور گسترده انجام نشده است.همیکروارگانیسم ب

در ایران نیز مطالعات زیادي صورت نگرفته و اطلاعات چندانی 

این مطالعه  8.در خصوص شیوع عفونت با این میکروب وجود ندارد

با هدف برآورد شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول 

        نجام در ایران ا 2016تا  2007 يهاسال نیبصورت متاآنالیز به

  شده است.

 

  
و  یفارس هايگاهیمطالعه، پژوهش براساس جستجو در پا نیدر ا

 Magiranمورد جستجو یفارس هايگاهیانجام شد. پا یسیانگل

Irandoc, Barakat وSID  مقالات با  يجستجو يبوده و استراتژ

 ل،یسیفید ومیدیسترشامل (کل يدیاز عبارات و کلمات کل یبیترک

) یکیوتبییمقاومت آنت ،یکروبیمقاومت ضدم ،یکروبیمقاومت م

 ,PubMed مورد جستجو یسیانگل هايگاهی. پادندیاستخراج گرد

ScienceDirect, Scopus یکیالکترون هايبانک يدر جستجو .بودند 

با استفاده  يابتدا تمام مقالات را استخراج کرده و سپس مقالات تکرار

 ,™EndNote software, version X6 (Thomson Reutersافزار رماز ن

New York, NY, USA) .حذف شدند   

 وعیکه ش یسیو انگل یبه زبان فارس یمطالعات مقطع یتمام

با هر سه روش  را دازولیمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر

 تا 1395 هايسال بین (Disk diffusion, E-Test, MICِ) یشگاهیآزما

که بر  یمطالعات و کرده و منتشر شده باشند یبررس رانیدر ا 1386

 یمارستانیربیغ ،یمارستانیب تیعو براساس جم یانسان هاينمونه يرو

 وعیکه ش ی. مقالات، وارد مطالعه شدندو جامعه انجام شده باشد

را برآورد نکرده و با  دازولیمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر

نبوده،  یکه مقطع مطالعاتی ،اندموردنظر مرتبط نبودهموضوع و عنوان 

 هايداده يانجام شده، مطالعات دارا یرانسانیغ يهانمونه يبررو

لازم را کسب  تیفیکه نمره ک یو مقالات دندیحذف گرد زین يتکرار

منتخب که  یمطالعات مقطع نیاز ب از مطالعه خارج شدند. زینکردند ن

مربوط به نام  هايدادهنجام شده بود ا یانسان هاينمونه يبر رو

انتشار، سال انجام، استان مورد مطالعه، نوع مطالعه،  خیتار سنده،ینو

 لیسیفید ومیدیکلستر وعیو ش یسن نیانگیتعداد نمونه، جنس، م

 Microsoft Excel 2016 (Microsoftدر  هاداده نی. ادیگرد استخراج

Corp., Redmond, WA, USA) یینها زیالآن يثبت و برا            

 StatsDirect® statistical software, Version 3.0 (StatsDirectوارد 

Ltd, Cheshire, United Kingdom) مطالعه به منظور  نی. در ادیگرد

 ستیمطالعات از چک ل تیفیک یابیو ارز یاحتمال هايتورش یابیارز

توسط  زیلات نمقا تیفیک یابیارز مراحل تمامیاستروب استفاده شد. 

 تیفیک یابیارز يطور مستقل انجام شد. براهدو پژوهشگر ب

 ستیاز چک ل زیو متاآنال افتهیساختار يمطالعات مرور یدهگزارش

)2009( PRISMA 9.استفاده شد  

 صورتهکه ب باشدیم وعیش ،یبررس نیمورد مطالعه در ا شاخص

P نانی(نسبت) با دامنه اطم (CI) 95% یجهت بررس. دیمحاسبه گرد 

کمتر از  يدر سطح خطا Q از آزمون(Heterogeneity)  عدم تجانس

. با توجه به دیبرآورده گرد I² آن با شاخص تیاستفاده شد و کم 10%

 یناهمگن یمطالعه، جهت بررس نیا در (I²>%50) بالا یتیسیهتروژن

 تصادفی اثرات مدل از استفاده با هاداده زیآنال مطالعات،

(DerSimonian Laird method) هارگروهیدر ز لیشد. تحل یبررس 

براساس استان محل سکونت و سال انجام مطالعه صورت گرفت. 

در ) =05/0α( يدارادوطرفه، سطح معن يآمار هايدر تست نیهمچن

از مقالات مورد نظر، با  هادادهپس از استخراج  10.گرفته شد نظر

  .انجام گرفت آن يبررو زی، متاآنالStatsDirect افزاراستفاده از نرم

  بررسیروش 
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 68 ،پزشکی يدادههاي در این مطالعه براساس جستجو در پایگاه

العه مقاله به علت تکرار عناوین مشابه، از مط 11مقاله یافت شد. 

بودن  مطالعه به علت نامرتبط 6مقاله باقیمانده  57خارج شدند. از 

 با ع مورد نظر از مطالعه خارج شدند. سپسها با موضوعنوان مقاله

وع مقاله مرتبط با موض 51 ي عنوان و خلاصه مقالات،بررسی اولیه

 مورد نیاز، خارج هايدادهدلیل دارا نبودن همطالعه ب 13که  انتخاب شد

 19و  مقاله مورد بررسی قرار گرفت 38نهایت متن کامل شدند. در 

مطالعه  19حذف و در پایان مقاله که معیارهاي ورود نداشتند 

ور کش ي این مطالعات درمانده وارد مرحله متاآنالیز شدند. همهباقی

  ازول،دـیایران انجام شده و شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترون

 ایجان شرقی،ـهاي تهران، چهارمحال و بختیاري، آذربمربوط به استان

نه در این مطالعات از ). حجم نمو1اراك، اصفهان بوده است (جدول 

نفر متفاوت بوده است. نتایج حاصل از تجزیه و تحلیل  2517تا  37

این مطالعات نشان داده است که شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به 

) میزان 1بوده است. (نمودار  57/32)CI%95: 86/21- 30/44( میزان،

که با توجه بوده است  %7/98 هاي میزان شیوع،هتروژنیسیتی در اندازه

عنوان ، این میزان در مطالعات به)Cochrane )2008بندي به تقسیم

از مدل  آتیهاي جهت بررسی 11.شودبندي میناهمگنی زیاد طبقه

اثرات تصادفی استفاده شد. تجزیه و تحلیل براساس زیرگروه جمعیت 

 12/23-11/48( براساس سال انتشار مقاله نشان داد که شیوع کلی

:95%CI(50/35% 2016 محاسبه گردید. بیشترین شیوع در سال 

)19/60 -22/50 :95%CI(25/55% 2009 الـوع در سـرین شیــو کمت   

  
  1386- 1395هاي مطالعات شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول در ایران : ویژگی1جدول 

 حجم نمونه  )(%) شیوعCI%95( سال انجام  استان  شماره مقاله

 942 6)4- 7( 2002- 2006 نتهرا  1

 250 45)92/38- 95/51( 2006- 2007 تهران  2

 100 52)77/41- 09/62( 2013- 2014 چهارمحال و بختیاري  3

 108 74/15)9- 24( 2010- 2011 تهران  4

 70 8)3- 72/17( 2009- 2010 آذربایجان شرقی  5

 2517 49)65/47- 59/51(  - تهران  6

 98 98)04/30- 18/50( 2010 تهران  7

 135 51)09/43- 05/60( 2009- 2010 آذربایجان شرقی  8

 136 2)0- 6( 2011- 2012 تهران  9

 390 19)43/15- 49/23( 2010- 2011 تهران  10

 52 73)97/58- 43/84( 2008- 2009 تهران  11

 100 52)77/41- 09/62( 2011 تهران  12

 195 14)07/20- 9( 2013 مرکزي  13

 100 86)62/77- 12/92(  - تهران  14

 100 18)03/11- 94/26( 2009- 2010 تبریز  15

 162 )0722/16- 41/29( 2009 اصفهان  16

 37 21)9- 21/38(  - تهران  17

 162 22)07/16- 041/29( 2009- 2010 اصفهان  18

 400 55)86/21- 19/60( 2015 تهران  19

   )30/44 -86/21(32 6054 

  هایافته
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  1386- 1395هاي سال بینیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول در ایران : انباشت شیوع کلسترید1نمودار 

  
)37/16 -32/12 :95%CI(26/14% و هتروژنیسیتی بین مطالعات 

)8/98%I2= ،001/0P<( د. در ارزیابی کمی سوگرایی ـردیـزارش گـگ

محاسبه گردید. براساس  =0P= ،1/0Z=(Beg test( انتشار از آزمون

 90/14-57/35( ی،ـوع کلـزان شیـی میـناـاست تجزیه و تحلیل

:95%CI(49/24% محاسبه گردید. بیشترین شیوع، دراستان  ودهـب

بوده و  CI(52%%95: 77/41-09/62( و بختیاري، به میزان، چهارمحال

 14/12- 01/14( تهران به میزان،کمترین شیوع، در استان 

:95%CI(06/13% بوده و هتروژنیسیتی بین مطالعات )8/96%I2= ،

001/0P< (.گزارش گردید 

  

  
  وع بالاي کلستریدیوم ـی و شیـزایاريـت بیمـه اهمیـه بـا توجـب

هاي دنیا، یکی از مهمترین نگرانی دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول در

ي مقاومت نسبت درمانی هر کشور، مقابله با پدیده- سیستم بهداشتی

این مطالعه با هدف تعیین شیوع  12.ی در جامعه استبه عوامل میکروب

کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول در ایران انجام شد که 

متفاوت بوده  %86تا  2نشان داد این میزان در ایران بسیار متغیر و از 

شیوع  نسبت کمی در ارتباط بابهدر قاره آسیا مطالعات  14و13.است

در  اوم به مترونیدازول انجام شده است وکلستریدیوم دیفیسیل مق

ایران مطالعه متاآنالیزي که میزان این شیوع را نشان دهد صورت 

شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول در  8.نگرفته است

مریکا آمناطق مختلف دنیا متفاوت است. مطالعات مختلف در اروپا و 

حاکی از افزایش شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول 

باشد. در ایالات متحده آمریکا اسهال مرتبط با کلستریدیوم می

شرق و  يباشد. در کشورهاي منطقهمی %53تا  26دیفیسیل به میزان 

  بحث

 
  

Proportion meta-analysis plot [random effects]

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

combined 0.326 (0.219, 0.443)

Samaneh Kouzegaran 2016 0.553 (0.502, 0.602)

MR Zolfaghari 2012 0.222 (0.161, 0.294)

Franak  Alinejad 2015 0.216 (0.098, 0.382)

Mohammad Reza Nasri 2011 0.222 (0.161, 0.294)

Mohammad  tagh Akhi 2011 0.180 (0.110, 0.269)

Frahnaz Shyganmehr 2012 0.860 (0.776, 0.921)

Nader zarrin far 2014 0.144 (0.098, 0.201)

Farahnaz-Sadat Shayganmehr 2015 0.520 (0.418, 0.621)

Shanaz armin 2013 0.731 (0.590, 0.844)

Mahdi Godarzi 2013 0.192 (0.154, 0.235)

Abbasali Amani Foladi 2014 0.022 (0.005, 0.063)

Mohammataghi Akhi 2011 0.519 (0.431, 0.605)

Omid Azizi 2013 0.398 (0.300, 0.502)

Mohammadhosein salari 2014 0.496 (0.477, 0.516)

Mohammataghi Akhi 2011 0.086 (0.032, 0.177)

Mahdi Godarzi 2012 0.157 (0.094, 0.240)

Abolfazl Khoshdel 2015 0.520 (0.418, 0.621)

Shanaz armin 2009 0.452 (0.389, 0.516)

Norakhoda Sadeghifard 2009 0.061 (0.046, 0.078)

proportion (95% confidence interval)
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جنوب آسیا میزان شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول 

 ، تایلند%5/0 ، تایوان7/1- %7/2 ، کره جنوبی بین%1/17 (چین متغیر

ایران  8.است )%6/43 نیپیلیفو  %6/12 ، هند%2/3 سنگاپور ،8/4%

مدیترانه شرقی داراي  ينسبت به کشورهاي همجوار واقع در منطقه

و  %5/10 ، کویت5/9- %6/4 (عربستان صعودي شیوع بالاتري است

 15.باشد)می %7/13 اردن

تیجه مطالعه حاضر با نتایج مطالعات دیگر حاکی از مقایسه ن

شیوع بالاي کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به دیفیسیل در کشور است. 

رویه علت تجویز بیهتواند باین افزایش در مناطق مختلف ایران می

ها، فقدان تجهیزات و امکانات تشخیصی مناسب باشد. بیوتیکآنتی

ات دیگر نیز داراي محدودیت است. از ي مطالعاین مطالعه مانند همه

توان به ذکر سه نکته اشاره کرد. اول می پژوهشهاي این محدودیت

هاي کشور مطالعه استان تمامیهاي مورد نظر و ي سالاینکه در همه

در خصوص میزان شیوع کلستریدیوم دیفیسیل مقاوم به مترونیدازول، 

در پنج استان مورد  توان از شیوع موجودانجام نشده است اما می

دست آورد. شیوع مورد اشاره در همطالعه، یک برآورد کلی در کشور ب

این مقاله مربوط به سویه و گروه خاصی نبوده است و در مطالعات 

متاآنالیز همیشه امکان از دست دادن تعدادي مقاله وجود دارد و 

ن شیوع نتایج مطالعات نشان داد که میزا .بینی کردبایستی آن را پیش

سال محاسبه گردید که  10به بیشترین میزان در این  2016در سال 

 باشد.هاي اخیر میها در دههبیوتیکحاکی از افزایش مقاومت به آنتی

نشان داد که میزان شیوع کلستریدیوم دیفیسیل در  پژوهشنتایج این 

  ایران داراي سیر صعودي است.

نامه تحت عنوان انیااز) پ ی(بخش مقاله حاصل نیا: سپاسگزاري

مقاوم به  اورئوس لوکوکوسیاستاف یکروبیمقاومت م وعیش"

 اگنورهیسرینا دازول،یمقاوم به مترون لیسیفید ومیدیکلستر ن،یلسییمت

 گلایش پنم،یمیمقاوم به ا نوزایپسودوموناس آئروژ ن،یلسییمقاوم به پن

مقاوم به  یپنومون لایسکلب ن،یپروفلوکساسیمقاوم به س

مطالعه  کی ،رانیدر ا میمقاوم به سفپ یاکلیشیاشر ن،یروفلوکساسپیس

در  يولوژیدمیارشد اپ ی) در مقطع کارشناس2007-2016( زیمتاآنال

دانشگاه علوم  تیباشد که با حمایم 1395,359و کد  95- 97سال 

   سنندج اجرا شده است. یدرمان یو خدمات بهداشت یپزشک
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Background: Metronidazole resistant clostridium difficile is one of significant 

pathogens in Iran. It is one of the WHO-declared microbial resistance emergencies. 

Prevalence of metronidazole resistant clostridium difficile is rising. The aim of this 

study was to detect prevalence of metronidazole-resistant clostridium difficile using 

meta-analysis in Iran. 

Methods: This study was conducted as a meta-analysis. Articles and derivatives were 

reviewed by two researchers. Initially, each of the researchers searched the databases 

separately and used all available Persian and English articles in Kurdistan University of 

Medical Sciences, Iran, from October 2017 to February 2018. Persian databases 

(including Magiran, Irandoc, Barakat and SID) and international databases (including 

PubMed, Sciencedirect, and Scopus) were searched during this period (2007-2016) with 

a combination of phrases and keywords. The list of references to these studies has also 

been evaluated and relevant articles have been included in the study. First, all the 

articles were extracted and then duplicated articles were deleted using the EndNote 

software, version X6 (Thomson Reuters™, New York, NY, USA) through the search 

for electronic banks. Such that the high heterogeneity (50%<I2) data was analyzed 

using the DerSimonian Laird method. Data were categorized into subgroups based on 

province and year of study. In the selected studies, a specific laboratory method was not 

considered. All the methods used in the studies were used (Disk diffusion, E-test and 

MIC). Data analysis was performed using StatsDirect® software, Version 3.0 

(StatsDirect Ltd, Cheshire, UK). 

Results: From the search of medical databases at first, 68 articles were selected. In 

total, 19 remaining studies entered the meta-analysis phase. In this study, the overall 

prevalence of clostridium difficile is 32.57% (CI95%: 21.86-44.30); in 2016 it was 

55.25% (CI95%: 50.22-60.19) and in 2009 was14.26% (CI95%: 12.32-16.37). The 

heterogeneity was estimated to be 98.7% (CI95%: 98.5-98.8). 

Conclusion: Based on the results of this study, the prevalence of metronidazole 

resistant clostridium difficile in Iran is high and increasing. 

 

Keywords: clostridium difficile, Iran, metronidazole, microbial drug resistance, 
prevalence. 
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