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 پنومونیهکلبسیلاهای در ایزوله oqxBو   NDM-1،oqxAبررسی شیوع سه ژن 

(Klebsilla pneumoniae) های ادراریشده از نمونهجدا 
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 چکیده

بملللوتمکی در بلللا تری سنتی تلللری  عوامللل  ای لللاد    لللده مقاوملللتهلللای ترشلللمی از مه هلللا و پاکبتا  تاماز

هللای بماارسللتانی هللای ای للاد    للده مقاومللت و گدللترش عدونتهدللت د. بللا توهلله بلله شللمو  بللا ی  ن پ ومونمه لبدللمر

در  oqxBو   NDM-1 ،oqxAهللای وی ه عدونللت ادراری ناشللی از سن، هللدا از ایلل  مهالعلله بررسللی ممللزان فراوانللی  نبلله

بللا اسللتداده  DNAبللود. اسللتصراگ  PCRهای ادراری بللا اسللتداده از روش هللدا شللده از ناونلله پ ومونمه لبدللمرهای ایزوللله

ابزولللله  DNA 95بلللا اسلللتداده ار پرایارهلللای زرارلللی شلللده بلللر روی  PCRاز روش هوشللاندن ان لللام شلللد. وا للل   

هللای د ملل  م هللای  د   للده پروتئنتللایا بلله دسللت سمللده نشللان داد  لله فراوانللی  ن صللور  پللذیرفت. پ ومونمه لبدللمر

ایزولللله  75درصلللد(،  90/71ایزولللله   75ترتما بلللهNDM-1 و oqxA ،oqxBبملللوتمکی شلللام  هلللای سنتیدر مقاومت

هلای ملرتب  بلا درصلد( ارزیلابی شلدند. نتلایا ایل  تمقمل  نشلان داد  له شلمو   ن 01/11ایزولله   10درصد( و  90/71 

بموتمللی بللرای   تللر  عدونللت و بموتمللی در ایلل  مهالعلله نگللران    للده اسللت و مللدیریت ت للویز سنتیمقاومللت بلله سنتی

هللای مولکللولی مان للد های مقللاوم بلله دارو بللا اسللتداده از روشهللای مقللاوم و ش اسللایی ایزولللهشللار با تریهلللوگمری از انت

PCR .یروری است 

 NDM-1 ،oqxA ،oqxBبموتمکی، عدونت ادراری، پ ومونمه، مقاومت سنتی لبدمر ی کلیدی:هاواژه
 

 

                                                           
 ac.ir.uoz@sanein.hap دت الکترونمی نوید ده مدئو  مکاتبه:پ *
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 مقدمه
 از م دلللی گلللرم بلللا تری یلللی  لبدلللمرپ ومونمه

 نرمللا  فلللور ع وانبلله  لله اسللت انتروبا تریاسلله  للانواده

 . از بلللم (2 گلللردد می یافلللت گلللوارش دسلللتگاه در

  لبدلللمرپ ومونمه بلللا تری، ایللل  مصتلللل  هایگونللله

 یکللی گونلله ایلل . باشللدمی گونلله تللری مه  و تری شللاید

 (1 بماارسللللتانی  هللللایعدونت عللللل  تللللری مه  از

 دسللتگاه . عدونللت(0  وللو  عدونللت ادراری اسللت به

. اسلللت اندلللان ثانویللله در عدونلللت تری شلللاید ادراری

 پ ومونمه لبدلللمر هالللله بلللزر ، از روده هلللایبا تری

 ویللو . هدللت د ادراری دسللتگاه هللایعدونت اصلللی عاملل 

 درملللان در اصللللی مشلللک  بملللوتمکیسنتی مقاوملللت

افر لللن  هلللایپاک و بتا  تامازهلللا. اسلللت هلللاعدونت

 بملللوتمکیسنتی مقاوملللت اصللللی دفلللاعی هایمکانمدللل 

مقاوملللت  .(0 ده لللد می تشلللکم  را  لبدلللمرپ ومونمه

بملوتمکی، توانللایی یللی ممکروارگانمدل  بللرای تویلل  سنتی

بموتمللی و یللی علللت عاللده شکدللت در اثللر یللی سنتی

هللای عدللونی اسللت  لله سللبا افللزای  درمللان بمااری

 های درمللان اسللتممللر و هزی للهوشللمو  بماللاری، مر 

هللای گللرم م دللی، وی ه در با تریبتا  تامازهللا، بلله. (5 

. (1  ناونلله عللالی از تکاملل  مکانمدلل  مقاومللت هدللت د

های گذشللته اسللتداده بللم  از رللد و نادرسللت در دهلله

هللای بتا  تللام امکللان تکاملل  و انتشللار بموتمیاز سنتی

را فللراه   للرده اسللت  NDM*بتا  تامازهللایی مان للد 

بللرای اولللم  بللار در یللی سللویه  NDM ،NDM-1اولللم  

هللللدا شللللده از بماللللار سللللو دی  پ ومونمه لبدللللمر

ر دهلللی نللو تبار  لله بلله دلملل  عدونللت ادراری ده للدی

 د   للده  ه للد بدللتری شللده بللود شلل ا ته شللد.  ن

بللر روی  رومللوزوم با تریللایی شلل ا ته  NDM-1سنللزی  

شللده اسللت بللا ایلل  رللا ، ع اصللر متمللرن مان للد 

ای در گدللترش ایلل   ن دارنللد پرسللامدها نقلل  عاللده

 7) .NDM-1 اه سنزیالللی بلللا دو یلللون روی در هایگللل

                                                           
*New-delhi-methallo-B-lactamase  

فعللا   للود اسللت  لله پمونللد سممللدی رلقلله بتا  تللام را 

هلللای اصللللی بتا  تلللام شلللک د و در برابلللر  رسمی

هللای روی بللا فعللا  . یون(1   للد مقاومللت ای للاد می

   لد و  ردن یلی مولکلو  س، شلرو  بله هملدرولمز می

م  للر بلله تشللکم  پروتللون و یللون همدرو دللمد فعللا  

 شلوند  له ایل  یلون همدرو دلمد بله گلروه  ربونمل می

  للد  لله م  للر بلله همللدرولمز سن بتا  تللام راللله می

، پاللک افر للن NDM-1. عللروه بللر سنللزی  (7 شللود می

OqxAB بمللوتمکی در مقاومللت سنتی ع وان مکانمدلل بلله

هلللای پاک .(9 نقللل  مهالللی دارد  پ ومونمه لبدلللمر

بمللوتمکی افر للن از دیگللر عواملل  اصلللی مقاومللت سنتی

زور ملل ثری در ه گللام هللا هدللت د  لله بللهدر با تری

   لللد. تریلللایی فعالملللت میهلللای با درملللان عدونت

هللای پروتئم للی هدللت د  لله هللای افر للن پاکپاک

بمللوتمکی را از هللای سنتیمللواد سللای تقریبللا  تاللام  رس

   للد درون سلللو  بلله فقللای  للارگ سلللولی م تقلل  می

 24) .OqxAB  ا  م للدو ن/ م ولللون دفعللی پاللک )

 سللللویه در pOLA52 پرسللللامد روی بللللر ابتللللدا در

 51. وزن مولکلللولی (22 اشرشلللما لی ش اسلللایی شلللد 

هللا  ملللو دالتللون دارد و یابلل  انتقللا  بلله سللایر با تری

، پاللک افر للن غالللا موهللود oqxAB .(21 باشللد می

اسلللت  للله در برابلللر چ لللدی   پ ومونمه لبدلللمردر 

هللللا، بموتملللی از هالللله  م و دلللالم ،  م ولونسنتی

متللللللوپری ، هللللللا،  لرامد مکلللللل ، تریفلورو م ولون

  للد نمتروفورنتللو م  و تم دللمکلم  مقاومللت ای للاد می

 RND†بللله  لللانواده  oqxAB. پالللک افر لللن (20 

 oqxBو  oqxA. ایللل  پالللک از دو  ن (20 تعلللل  دارد 

تشکم  شلده اسلت  له هل  روی  روملوزوم و هل  روی 

هللای پرسللامد یللرار دارنللد و یابلل  انتقللا  بلله با تری

 RarAبملللان پالللک توسللل   .(25 باشلللد دیگلللر می

ع وان یلللی بللله OqxR   لللده و ع وان یلللی فعا بللله

هللدا از  . ب للابرای (21 شللود مهار   للده ت ظللم  می

†Resistant Nodulation Division  
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 NDM-1،oqxA هلایان لام مهالعله بررسلی فراوانلی  ن

هللدا شللده از  پ ومونمه لبدللمرهای ایزولللهدر  oqxBو  

 باشد.های ادراری میناونه

 هامواد و روش
 لله یللبر    لبدللمرپ ومونمهایزوللله  95گیری: نمونففه

 -14اند و در دملللای های ادراری هلللدا شلللدهاز ناونللله

 لللانکی سگلللار نگهلللداری شلللده بودنلللد در مملللم  می

 Merk  07سلللاعت در دملللای  10، سلالللان( بللله ملللد 

 DNAگراد  شلللت و بلللرای اسلللتصراگ درهللله سلللانتی

 استداده شد.

های ابتللدا ایزوللله: PCRو انجففام   DNAاسففتخراج

لمتلللر مملی 5رلللاوی های در لولللله پ ومونمللله لبدلللمر

سلللاعت در 21 -21بللله ملللد   LB*مملللم   شلللت 

گراد درهللله سلللانتی 07انکوبللاتور شلللمکردار در دمللای 

 DNAهللای رشللد یافتلله گرماگللذاری گردیللد. از با تری

 نوممللی بلله روش هوشللاندن اسللتصراگ گردیللد. بللدی  

لمتلللر از مملللم   شلللت رلللاوی مملی 2 للله  صلللور 

 rpmر دیمقللللله بلللللا دو2بلللللا تری را بللللله ملللللد  

دور ریصللت  مللاید سللانتریدمو  گردیللد. بعللد از 20444

ممکرولمتللر بللافر 2444رویللی رسللو، راصلل  دو بللار بللا 

PBS1x  ،،شدتشللو داده شللد. در ایلل  مررللله بلله رسللو

ممکرولمتللر س، مقهللر اسللتری  ایللافه و بلله مللد   144

گراد دا للل  درهللله سلللانتی 95دیمقللله در دملللای  24

ترموممکدللر  اپ للدورا، سلاللان( یللرار گرفللت. م للددا  بلله 

سللانتریدمو  گردیللد. rpm 20444دیمقلله بللا دور  5مللد  

بله تملو، اسلتری  م تقل  و  DNAمملو  رویلی رلاوی 

گراد درهللله سلللانتی -14بلللرای سزمایشلللا  بعلللدی در

اسلللتصراگ شلللده و  DNAنگهلللداری گردیلللد.  مدملللت 

های غلظللت بللا اسللتداده از دو روش الکتروفللورز ناونلله

DNA  درصللللد و  2 نوممللللی بللللر روی    سگللللارز

و  114در زللو  مللوگ  گمری هللذ، نللوری سنهللاانللدازه

نللانومتر بللا دسللتگاه اسللپکتروفتومتر ان للام شللد. بللر  114

مملزان  2پرایارهلای ا لر شلده در هلدو  اساس تلوالی 

بللا اسللتداده  oqxB و  NDM-1،oqxA هللایفراوانللی  ن

 ان ام پذیرفت. PCRوا     از

 

 

 توالی پرایمرهای طراحی شده  -1جدول

 

اسلللتصراگ  DNAممکرولمتلللر از  1بلللدی  م ظلللور 

وا لل    ماسللتر مصلللو  وممکرولمتللر مللمکن 1شللده بللا 

PCR  برناملله دمللایی بللرای هللر سلله  ن در  زبلل  شللرای

در     PCRسللمک  ان للام شللد. سللپن مموللو    04

 14بله ملد   75درصد یلرار گرفتله و بلا ولتلا   1سگاروز 

                                                           
* Luria-Bertani broth 

 gel docدیمقلله الکتروفللورز شللدند و سللپن بللا دسللتگاه 

 اپ دورا، سلالان( بررسلی شلدند. انلدازه یهعلا  تک ملر 

تولملد شلر ت سلم ا لون  bP244شده بلا  الی ملار ر 

هللای سمللاری مقایدلله و مشللصب شللد. بللرای تململل  داده

 استداده شد. Excellافزار مدر ای  مهالعه از نر

 طول (5′-3′توالی پرایمر) نام پرایمر

OqxA – F 

OqxA – R 

TAACGGTCGCATTGAAGC 

GA GACGAGGTTGGTATGGAC 

21 

14 

OqxB – F 

OqxB – R 

ACGACTCGCTGTATATGC 

GCGTTAATGGAGATCAGGAA 

21 

14 

NDM-1 – F 

NDM-1 – R 

TGGCAGCACACTTCCTATCTC 

GGCAAGCTGGTTCGACAA 

12 

21 
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 NDM-1و  oqxA ،oqxBهای ژن PCRشرایط چرخه دمایی انجام واکنس  - 3جدول 

 

 نتایج
از  هللای اسللتصراگ شللده DNAروی  PCRبللا ان للام 

(، 01/11ایزوللله   10ترتما ایزوللله مللورد بررسللی بلله 95

( رلللاوی  ن 90/71ایزولللله   75( و 90/71ایزولللله   75

NDM-1 ،oqxA  وoqxB  بودنللللد. نتللللایا راصلللل  از

PCR هللللای  نNDM-1 ،oqxA  وoqxB   5در هللللدو 

نشللان داده شللده اسللت. ایلل  مهالعلله نشللان داد  لله در 

های مللورد بررسللی  ن  د   للده سنللزی  بللم  ایروللله

NDM-1  بمشللتری  فراوانللی را بلله  للود ا توللا  داده

 95 در بلم  هلا را، فراوانلی هلر یلی از  ن2است. شلک  

توللویر     1و شللک   پ ومونمه لبدللمرناونلله ایزوللله 

را نشللللان  PCRدرصللللد مموللللو    1الکتروفللللورز 

 دهد.می

 

 های مورد مطال هدرصد فراوانی ژن - 5جدول 

 ژن اندازه توالی فراوانی ت داد نمونه

95 01/11 170 NDM-1 

95 90/71 109 oqxA 

95 90/71 115 oqxB 

 

 
 های مورد مطال هدرصد فراوانی ژن - 1شکل

0

20

40

60

80

100

oqxA oqxB NDM-1

نام ژن

 مراحل دما )درجه( زمان)ثانیه( ت داد سیکل

2 Min5 ˚ C90 
Intital 

Denaturing 

04 Min2 ° C90 Denaturing 

04 s05 

˚ C50       oqxA 

° C 5/55  oqxB 

˚ C 9 /57    NDM-1 

Annealing 

04 s15 ° C71 Extension 

1 Min24 ° C71 Final Extension 
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، چاهک دوم کنترل منفی )آب مقطربدون Ladder . چاهک اول NDM-1و  oqxA ،oqxBهایبرای ژن PCRدرصد محصول 2تصویر ژل آگارز -2شکل

DNA چاهک سوم باند مربوط به ژن ،)oqxA چاهک چهارم باند مربوط به ژن ،oqxB  و چاهک پنجم باند مربوط به ژن کدکننده آنزیمNDM-1 

 

 گیریو نتیجه بحث
های ا مللر، اسللتداده نادرسللت و متاسللدانه در دهلله

هلللا و ها  لللم  عوامللل  بموتمیبلللم  از انلللدازه سنتی

هللای مقللاوم بلله اهتاللاعی و ایتوللادی، گدللترش با تری

اثللر بموتمللی را تدللرید  للرده و درمللان دارویللی را بیسنتی

 744444 للرده اسللت. در رللا  رایللر، سللا نه رللدای  

ملت یلد ممکروبلی ندر در سراسلر ههلان بله دلمل  مقاو

هللای ده للد. بللدون درمانهللان  للود را از دسللت می

( WHOهدیلللد و بهتلللر، سلللازمان بهداشلللت ههلللانی 

 24بلله  1454  للد ایلل  تعللداد تللا سللا  بم للی میپم 

ده ده یللی مململلون ندللر افللزای  یابللد و ایلل  نشللان

باشلللد نگرانللی بهداشلللتی و اهاملللت ایلل  مویلللو  می

معالللو   بمالللاران بدلللتری در پ ومونمه  لبدلللمر. (27 

هلللای   لللد و باعلللش عدونتبماارسلللتان را درگملللر می

ای مان للد عدونللت دسللتگاه ادراری، عدونللت  للارگ روده

. (21 شلللود سلللای( و اا  الریللله می لللون   سپتی

دسللتگاه  پ ومونمه لبدللمرمصللازن اصلللی بللرای انتقللا  

گللوارش و دسللت پرسلل   بماارسللتان اسللت. بلله دلملل  

انتشللار سللرید در ممللم  بماارسللتان، ایلل  بللا تری 

. (1 هللای بماارسللتانی دارد تاایلل  بلله ای للاد بمااری

 NDM-1ولمد   للللللده م دللللللی تهللللللای گرمبا تری

بموتمللی بتا  تللام، از هاللله توان للد بلله هللر سنتیمی

 اربلللاپ    للله یکلللی از س لللری   هلللو  درملللان 

هللای مقللاوم بلله چ للد دارو بمللوتمکی علملله با تریسنتی

 (. گدلللترش ههلللانی  ن 29اسلللت، مقلللاوم باشللل د  

blaNDM-1هللای با تریللایی مقللاوم بلله در ممللان پاتو ن

ن اسلت  له هاله بمالاران چ د دارو تهدیدی بلرای اندلا

دهللد ه للوز هللم  سراسللر ههللان را تمللت تللأثمر یللرار می

هللای تولمللد شللده وا دلل ی بللرای هلللوگمری از عدونت

هلللای دارای  ارباپ الللاز وهلللود نلللدارد توسللل  با تری

م ب للابرای ، بررسللی ف وتمللک و  نوتمللک الگللوی مقللاو

NDM-1  پاللک  .(14 در سراسللر ههللان یللروری اسللت

تشلللللکم   oqxBو  oqxAاز دو  ن  oqxABافر لللللن 

شلللده اسلللت  للله هللل  روی  روملللوزوم و هللل  روی 

هللای پرسللامد یللرار دارنللد و یابلل  انتقللا  بلله با تری

هللا عاملل  ای للاد مقاومللت در ایلل  پاک .باشللددیگللر می

هللللا و بموسللللایدهایی از یبملللل  فلورو م ولونبرابللللر 

تریکلوسللان،  لروهگزیللدی  و اتمللدیوم برومایللد هدللت د 

 NDM-1نتللایا ایلل  مهالعلله نشللان داد  لله  ن  .(25 

های درصلد بمشلتری  فراونلی را در بلم  ایزولله 01/11بلا

هللای دارد و فراوانللی  نللی بللرای  ن پ ومونمه لبدللمر

oqxA و oqxB 90/71  درصللد مشللاهده گردیللد. هادللو

و  Thapaای بلللا نتلللایا مهالعللله رایلللر در مهالعللله

ایزوللله  51در نپللا  بللر روی  1412هاکللاران در سللا 

درصللد  NDM-1 bla 14 ، شللمو   نپ ومونمه لبدللمر

زاده و ای  للله زاللللادر مهالعللله .(12 گلللزارش شلللد 

 ایزولللللله 54بلللللر روی  1412هاکلللللاران در سلللللا  

ان لللام  هامقلللاوم بللله سدالوسلللپوری  پ ومونمه لبدلللمر
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و  71ترتما بلله oqxBو  oqxAهللای فراوانللی  ندادنللد، 

ای  لله توسلل  در مهالعلله .(11  درصللد گللزارش شللد 11

 252بلللر روی  1414لهمدلللی و هاکلللاران در سلللا  

 PCRصللور  گرفللت نتللایا  پ ومونمه لبدللمرایزوللله 

ها درصللد ایزوللله blaNDM-1 ،1/91نشللان داد  لله  ن 

ای دیگلللر  للله در مهالعللله .(10 دهلللد را تشلللکم  می

 70بللر روی  1414و هاکللاران در سللا   Shinuتوسلل  

  PCRان للام گرفللت، نتللایا پ ومونمه لبدللمرایزوللله 

 11/19  11درصللللد( و  41/10  51نشللللان داد  لللله 

بلله ترتمللا دارای  پ ومونمه لبدللمرهای درصللد( ایزوللله

ای  لله . در مهالعلله(10 بودنللد  oqxBو  oqxAهللای  ن

بلللر روی 2091توسللل  زملللردی و هاکلللاران در سلللا  

هللای شللمو   ن ان للام شللد، پ ومونمه لبدللمرسللویه 244

oqxA  وoqxB ترتما های مقلللاوم بلللهدر بلللم  سلللویه

،  لله نتللایا ایلل  (0 درصللد ارزیللابی شللد  2/71و  71/19

ی رایلللر هاصلللوانی دارد. در مهالعللله بلللا مهالعللله

هاکلللاران در سلللا   و Politiای  للله توسللل  مهالعللله

ان لللام  پ ومونمه لبدلللمرایزولللله  014بلللر روی  1429

را در  blaNDM-1وهللللود  ن  PCRگرفللللت، نتللللایا 

تأیمللد  للرد  پ ومونمه لبدللمردرصللد( ایزوللله  72  002

شللتر از های مهالعلله رایللر بم. عللروه بللر سن یافتلله(17 

نتایا بله دسلت سملده از مهالعلا  ده اکلی و هاکلاران 

در ایللللران و  1414و رشللللمد و هاکللللاران در سللللا  

ایزوللللله  74و  244ترتما روی پا دللللتان  لللله بلللله

. علللت (11، 15  باشللدان للام شللد می پ ومونمه لبدللمر

توانللد های دیگللر میتدللاو  مهالعلله رایللر بللا مهالعلله

هللای مصتللل  و تدللاو  ممللزان مقاومللت اسللتداده از روش

در نقللا  مصتللل  ههللان باشللد. نتللایا ایلل  مهالعلله بللا 

یا مهالعلله نتللا مهالعلله رایللر تقریبللا  هاصللوانی دارد.

هللای مقللاوم در رایللر رللا ی از شللمو  بللا ی با تری

های مقلللاوم هامعللله اسلللت للللذا ش اسلللایی سلللویه

ها ههللللت ت للللویز در سزمایشللللگاه پ ومونمه لبدللللمر

هلللللای م اسلللللا و الگلللللوی مقاوملللللت بموتمیسنتی

بموتمکی سنهلا بله افلزای  سلرعت در شلرو  درملان سنتی

  لد، تر بمالاران  الی میو در نتم ه بله بهبلود سلرید

هلللایی بموتمیها  لللم  مملللدود  لللردن ت لللویز سنتی

هلللا در هللللوگمری از ها و  ارباپ  مان لللد سدالوسلللپوری 

 دیمل  تشلصمب های مقلاوم یلروری اسلت.سویهانتشار 

مولکللولی مان للد وا لل    هللایروش بللا مقاومللت هللای ن

 مقللاوم هایسللویه انتشللار   تللر  مللراز بللرایزن مللره پلی

 .است یروری

 منب  مالی

ای را از تمقمقللا  م  للر بلله ایلل  نتللایا بودهللله

-IR نامله گرنلت شلااره دانشگاه زابل  بلر اسلاس توافل 

UOZ-GR- 9452 افت  رده استرید. 
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Summary 

 

Beta-lactamases and secretory pumps are the most important factors causing antibiotic resistance in Klebsiella 

pneumoniae bacteria due to the high prevalence of genes causing resistance and the spread of hospital infections, 

especially urinary tract infections caused by them, in In this study, Klebsiella pneumoniae isolates, isolated from 

urine samples were examined for the frequency of NDM-1, oqxA and oqxB genes using PCR technique.  DNA 

extraction was extracted by boiling method. PCR was done on 95 isolates of Klebsiella pneumoniae using the 

primers designed in this study. The showed that the prevalence of genes encoding antibiotic resistance including 

oqxA, oqxB and NDM-1 genes in 75 isolates (% 78.94), 75 isolates (78.94%) and 84 isolates (88.42%) respec-

tively were evaluated. Prevalence of antibiotic resistance genes in this study is worrying and management of 

antibiotic prescription is necessary to control infection and prevent the spread of resistant bacteria and identify 

drug resistant isolates using molecular methods such as PCR. 

 

Key words: Klebsiella pneumoniae, antibiotic resistance, urinary tract infection, NDM-1, oqxA, oqxB 

 

 

 


