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Background and Aims: Acinetobacter baumannii  is a major cause of nosocomial 
infections and is resistant to many antibiotics. Over expression of AdeABC and AdeIJK efflux 
pumps in Acinetobacter causes resistance to aminoglycosides and decreases the sensitivity of 
fluoroquinolones. The aim of this study was to investigate the phenotypic activity of the 
Acinetobacter baumanni  isolates associated with  presence of adeA, adeB, and adeI genes.  

Materials and Methods: The study was performed on 55 strains of A. baumannii isolated 
collected from specimens of patients hospitalized in Milad Hospital , Tehran. The isolates were 

diagnosed using biochemical tests and antibiotic susceptibility testing was done by disk diffusion 
method based on CLSI guidelines. Cartwheel method was used to study phenotypic activity of 
efflux pump. Multiplex PCR was used to determine the presence of genes.  

Results: The prevalence of multiple drug resistant isolates was 98%. In terms of efflux 
pump activity 3.63% isolates were strong, 67.27% moderate and 29.09% were non-active.  The 
frequency of adeA, adeB, adeI genes was 87.2%, 85.4% and 94.5%, respectively. There was 
significant association between adeA and adeB genes among isolates with actively and non-
actively efflux pump. 

 Conclusions: Determination of actively phenotype of efflux pump can determine the 
multiple drug resistance among A. baumannii isolates. The results confirms the role of main 
genes encoding AdeABC operon,adeA and adeB  in activity of A. baumannii efflux pump. 
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 اسینتوباکترهای با فعالیت فنوتیپی پمپ تراوشی جدایه adeI و adeB,adeAی هاژنارزیابی ارتباط 

 مقاوم چندگانۀ دارویی بومانی
 

 2فهیمه باغبانی آرانی ،1*سحر هنرمند جهرمی، 1نگین صدیقیان کاشی
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 از یکی دارویی چندگانۀ مقاوم هایسویه بروز. است بیمارستانی هایعفونت اصلی عامل بومانی باکتر اسینتو :زمینه و هدف

 و AdeABC تراوشی هایپمپ ازحدبیش بیان. شودمی محسوب باکتری این از ناشی هایعفونت مناسب درمان عدم دلایل

AdeIJK یبررس طالعهم نیهدف از ا .شودمی هابیوتیکآنتی از بسیاری به نسبت دارویی چندگانۀ مقاومت باعث اسینتوباکتر رد 

 است. یبومان ترنتوباکیاس ییدارو ۀمقاوم چندگان یهازولهیا یتراوش پمپ یپیفنوت تیفعال با adeA ،adeB ،adeI یهاژن ارتباط

در بخش  شدهیبستر مارانیب ینیبال یهاجداشده از نمونه یبومان نتوباکتریاس یۀسو 55 یعه رومطال :کار روش و مواد

 تیو تست حساس شدهییشناسا ییایمیوشیب یهاها با استفاده از آزمونهیجداتهران انجام گرفت.  لادیم مارستانیب ۀژیو یهامراقبت

پمپ  یپیفنوت تیفعال یبررس یبرا لیو کارتانجام شد. روش  CLSI عملالبراساس دستور و سکید در انتشاربا روش  یکیوتیبیآنت

 شد. استفاده MultiplexPCR ازها ژن بررسی حضور یبراشد.  برده کار به یتراوش

 درصد27/67 ،یقو درصد63/3 یتراوش تیبود. از نظر فعال درصد98 هاهیجدا نیب ییدارو ۀچندگان مقاومت زانیم ها:یافته

 درصد،4/85 ،درصد2/87 بیترتبه adeA، adeB، adeI یهاژن یبودند. فراوان تیفعال بدون هاهیجدا درصد09/29 ،متوسط

 هایایزوله و فعال تراوشی پمپ دارای هایایزوله بین و adeB و adeA هایژنفراوانی  بین معناداری اختلافبود.  درصد5/94

 .داشت وجود غیرفعال

 اسینتوباکتر هایایزوله بین دارویی چندگانۀ مقاومت کنندۀتعیین تواندمی اوشیتر پمپ فعال فنوتیپ تعیین :گیرینتیجه

 هایسویه تراوشی پمپ فعالیت در را adeA، adeB یعنی adeABC اپرون اصلی هایژن مطالعه نقش نتایج. باشد بومانی

 .کندیمتأیید  اسینتوباکتر

 adeA ،adeB ،adeI ،Multiplex PCR یهاژن، پمپ تراوشی، یبومان اسینتوباکتر کلمات کلیدی:

 پزشکی ایران محفوظ است. شناسیمیکروب ۀبرای مجلاین مقاله  علمی از ۀاستفادو  نشر حق چاپ، :© رایتکپی

 :مسئول ۀنویسند

  سحر هنرمند جهرمی
 ۀ. دانشکدیولوژیکروبیگروه م ار،یاستاد

 شوا،یـ پ نیواحد ورام ،یستیعلوم ز

 شوا،یـ پ نیورام ،یدانشگاه آزاد اسلام

 رانیا

  پست الکترونیک:

 sahar_hj2@yahoo.com 

مهمقد
ی هاعفونتپاتوژن عامل  نیتریاصل ،بومانی اسینتوباکتر

ی هایماریباست و  شده شناختهبیمارستانی در سراسر جهان 

، عفونت خونی، عفونت متعددی مانند پنومونی مرتبط با ونتیلاتور

هستند  مرتبط بومانی اسینتوباکتر با ادراری زخم و عفونت مجاری

ی اسینتوباکتر بومانی مقاوم به هاهیسو. امروزه شیوع بالایی از (1)

ی رایج، گزارش شده که همین مسئله کیوتیبیآنتی هاکلاسهمۀ 

جه با مشکل موا شدتبهی مربوط با این باکتری را هاعفونتدرمان 

دلیل قابلیت اغلب به بومانی اسینتوباکتری هاهیسو .(2)کرده است 

نسبت  چندگانهاکتساب و دریافت عناصر مقاومت، دارای مقاومت 

ی اصلی بروز هاسمیمکانی مختلف هستند. هاکیوتیبیآنتبه 

نسبت به  MDRیا  (Multiple  Drug resistant (چندگانهمقاومت 

بومانی شامل بتالاکتامازها،  باکتراسینتودر  هاکیوتیبیآنت

ۀ آمینوگلیکوزیدها، نقص در نفوذپذیری غشا، ردهندییتغی هامیآنز

 .(4،3)هستند  یتراوشی هاپمپ ی هدف وهاگاهیجاتغییر در 
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باکتریایی، ترکیبات مختلف همانند  ی تراوشیهاستمیس

را از داخل سلول جمع کرده و به بیرون سلول  هاکیوتیبیآنت

و افزایش  هاکیوتیبیآنتو منجر به کاهش تجمع  کنندیمش تراو

 Minimum Inhibitoryمهارکنندۀ رشد ) غلظتحداقل 

Concentration هایباکترتراوشی در  یهاپمپ .(5) شوندیم( آنها 

 RND. از بین آنها پمپ اندشده لیتشکخانوادۀ بزرگ  5از 

(nodulation division Resistance)  ی تراوشی اهپمپجزء

یی سوبسترا از جاجابهی بوده که برای جزئسهچنددارویی و 

تاکنون سه نوع پمپ تراوشی  .(7،6) کنندیماستفاده  ATPانرژی

  AdeABC ،AdeIJK ،AdeFGHی هانام بهی از این گروه جزئسه

 قبلی مطالعات .(8)شناسایی شده است  بومانی اسینتوباکترا در

 درصد97 تا 53 بین AdeABC اپرون ۀکدکنند هایژن داده نشان

 این بالای بیان و (9) دارند وجود بومانی اسینتوباکتر هایایزوله

 جمله از بیوتیکآنتی چندین به نسبت مقاومت بروز باعث پمپ

 یجیتا فلوروکینولون، تتراسایکلین، ها،بتالاکتام آمینوگلیکوزیدها،

پمپ تراوشی  .(10, 6) شودمی کلرامفنیکل و ماکرولیدها ،نیکلیس

AdeABC یهاشامل ژن adeA وژنیف نیپروتئ ۀکنند)کد 

 adeC( و ییداروناقل چند نیپروتئ ۀکنند)کد adeB(، ییغشا

به  یدوجزئ یهاستمیس قیطر ازها ژن نی( است. ایخارج ی)غشا

 مقاومت اینکه به توجه . با(11) شوندیم میتنظ adeSو  adeRنام 

 تراوشی هایسیستم بالای بیان از ناشی تواندمی چنددارویی

 به آنها رسیدن مانع هابیوتیکآنتی خروج با که باشد باکتریایی

 برای مناسب هایروش کارگیریبه نیاز شود،می داخلی اهداف

 به وابسته باکتریایی چندگانۀ مقاوم هایفنوتیپ سریع تشخیص

ر که ب ییهاروش از .(12) است ضروری تراوشی هایپمپ فعالیت

به  یتراوش یهاپمپ تیمناسب فعال یسوبسترایک استفاده از  یۀپا

 لیو ـکارت  روشبه  توانیم( است، EtBr) دیبروما ومیدینام ات

(Cartwheel method )کیفلورومتر سنجش روش. کرد اشاره 

 یاز عرض غشا دیبروما ومیدیعبور ات یۀل بر پایـ و کارت

. با (14،13)است  ییایو تجمع درون سلول باکتر یتوپلاسمیس

 نیب یپمپ تراوش یهاحضور ژن زانیم ادبودنیزتوجه به 

 یبررس حاضر ۀهدف از مطالع  بومانی اسینتوباکتر یهازولهیا

 پمپ یپیفنوت تیفعال با adeA ،adeB ،adeI یهاژن ارتباط

 است. یبومان نتوباکتریاس ییدارو ۀمقاوم چندگان یهازولهیا یتراوش

 هاروشمواد و 
 ی نمونهآورمعج

سویۀ اسینتوباکتر  55روی  این مطالعۀ مقطعی ـ توصیفی

 230ی بالینی شامل تراشه و زخم هانمونهه از دشبومانی ایزوله

 صورتبهتهران  دی بیمارستان میلاهابخشر دبیمار بستری 

انجام گرفت.  1395ـ  1396 ماهنیفرورد آبان تا ر تاریخدتصادفی 

ی هامراقبتشدن در بخش ه مطالعه، بستریمعیار ورود بیماران ب

ی با رضایت بیمار و پس از تکمیل ریگنمونهبیمارستان بود.  ویژه

 شدهمطالعهی هانمونهانجام گرفت. کد اخلاق مربوط به  نامهپرسش

1397.006IR.IAU.VARAMIN.REC.  .ی بالینی بر هانمونهاست

شناسایی  نظورمبهی کشت بلاد آگار و مک کانگی آگار، هاطیمح

 24-48و بعد از  شده دادهکشت بومانیی اسینتوباکتر هاهیسو

ی بیوشیمیایی هاآزمونی گرم و زیآمرنگگذاری با ساعت گرمخانه

)شرکت  TSI یهاطیمحدر  کشت استاندارد مانند کاتالاز، اکسیداز،

اوره )شرکت مرک،  )شرکت مرک، آلمان(، MRVPمرک، آلمان(، 

 42، بایل اسکولین و رشد در دمای نیزیل ،OFی هاتستو  آلمان(

در این  گرهامداخلهداروها و یی شدند. شناسا وسیسلسدرجۀ 

 مطالعه استفاده نشد.

ی و تعیین کیوتیبیآنتتست تعیین حساسیت 

 ۀ داروییچندگانی مقاوم هاهیسو
 به بومانیاسینتوباکتر  یهاهیسو یکیوتیبیآنت حساسیت

 نسبت CLSI 2017استانداردهای  براساس و دیسک از انتشار روش

 هینتون مولر محیط رویبر از کشت استفاده با کیوتیبیآنت11 به

طب  پادتن شرکت از ی کهکیوتیبیآنت یهاسکیدشد.  تعیین آگار

 10پنم ایمی ،میکروگرم 30آمیکاسین  شامل شد، تهیه ایران()

-25/1کوتریموکسازول  ،کروگرمیم 30تتراسایکلین  ،کروگرمیم

 10جنتامایسین  ،کروگرمیم 100نیلیپراسیپ ,میکروگرم 75/23

 5سیپروفلوکسازین  ،کروگرمیم 30 میدیسفتاز، کروگرمیم

 100تازوباکتام پیپراسیلین  ،کروگرمیم 30 میسفوتاکس ،کروگرمیم

 هازولهیابیوگرام بود. نتایج آنتی کروگرمیم 10مروپنم و  کروگرمیم

از سویۀ  حساس گزارش شد.مقاوم، حد واسط و  صورتبه

سویۀ  عنوانبه( 19606ATCC(بومانی  نتوباکتریاساستاندارد 

کلاس  2یی که به بیش از هاهیسوکنترل کیفی استفاده شد. 

معرفی  MDRی هاهیسو عنوانبهمقاومت نشان دادند  کیوتیبیآنت

 شدند.

 

 کارت روش با تراوشی پمپ فعالیت فنوتیپی بررسی

 ویل

 فنوتیپی، صورتبه تراوشی یهاپمپ فعالیت سیبرر منظوربه

 نتوباکتریاس یهاهیسو داروی چند به مقاوم یهازولهیا تمامی
 ویل کارت روش با بروماید اتیدیوم حاوی آگار تکنیک با بومانی

 هایباکتردر این روش کمترین میزان فلورسنس  .شدند تحلیل
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شرکت مرک، ) دیابرومباید تعیین شود. ابتدا محلول پایه اتیدیوم 

 تریلیلیمبر  گرمیلیم 50غلظت آب مقطر و به  آلمان( در

نگهداری شد. کشت  درجۀ سلسیوس 4و در دمای  شدههیته

محیط  تریلیلیم 5در  بومانیی اسینتوباکتر هاهیسوی از روزشبانه

به  PBSبا  آن غلظتساعت  24کشت مایع تهیه شد و پس از 

های حاوی محیط شد. پلیتمک فارلند رسانده  5/0 استاندارد

ی هاغلظتشرکت مرک، آلمان( همراه با آگار )کشت نوترینت 

بر لیتر آماده شد و در  گرمیلیم 5/2تا  25/0اتیدیوم بروماید از 

ها فاقد اتیدیدوم بروماید بود. مقابل نور محافظت شد. یکی از پلیت

اوی ح آگار نوترینت هایپلیت روی دارو، چند به مقاوم یهاهیسو

 مرکز از خط یک صورتبه بروماید اتیدیوم متفاوت یهاغلظت

 نوع به وابسته ها. غلظتشدند داده آن کشت سمت کناربه محیط

 کنندۀممانعت هستند. کمترین غلظت دادنیرییتغ  و بوده باکتری

 24 مدتبه هاپلیت شد. گرفته نظر در لیتر در گرمیلیم2 نیز رشد

 هر شدند. گذاریگرمخانه لسیوسس درجۀ 37 در دمای ساعت

 تواندیم بروماید، اتیدیوم حاوی یک غلظت از آگار نوترینت پلیت

 با جدایه هر فلوروسنت میزان باشد. باکتری جدایۀ 12 شامل

 تا شد یریگاندازهایران(  ساخت کیاژن داک )شرکت ژل دستگاه

شود.  مشخص باکتری بر مؤثر بروماید اتیدیوم غلظت کمترین

یی هستند که بیشترین میزان هاهیسول مثبت شامل کنتر

هستند( و  رفعالیغفلورسنس را دارند )از نظر فعالیت تراوشی 

 دهندینمیی که هیچ فلورسنتی نشان هاهیسوکنترل منفی شامل 

 اورئوس لوکوکوسیاستاف)از نظر فعالیت تراوشی مثبت هستند(. 

25922ATCC شی استفاده سویۀ کنترل منفی پمپ تراو عنوانبه

  .(16،15)شد 

 adeI و adeA، adeBی هاژنتکثیر 

 یاسینتوباکتر بومانهای ایهدج ۀهم DNAمنظور استخراج به
 ، ایران(شرکت سیناژن) منفیباکتری گرم  DNAاز کیت استخراج 

با روش  شدهاستخراج DNAکمیت و کیفیت  استفاده شد.

 یهافراوانی ژن تکثیر و بررسی برایاسپکتوفتومتری بررسی شد و 

adeA  وadeB  وadeI یبرگشتورفت از پرایمرهای اختصاصی 

ژن  نشان داده شده است. تکثیر 1ول در جدکه  استفاده شد

SrRNA16 ینتوباکتراس هاییهسو ییدو تأ یعنوان کنترل داخلبه 

 25ر حجم نهایی د Multiplex PCR. واکنش استفاده شد بومانی

، ()شرکت سیناکلون، ایران PCR (10×)بافر  X1میکرولیتر شامل 

 )شرکت سینا کلون، dNTP مولارمیلی 2MgCl  ،3/0 مولارمیلی 2

)شرکت سینا  TaqDNA polymeraseآنزیم  واحد 5/1ایران(، 

گرم نانو 100و  مرهایپراپیکومول از هریک از  20، کلون، ایران(

DNA مایی و زمانید ۀبرنامانجام گرفت.  باکتریایی PCR مل شا

 ۀدقیقه، مرحل 5مدت به سلسیوس ۀدرج 94واسرشت اولیه  ۀمرحل

 50اتصال  ۀثانیه، مرحل 55مدت به سلسیوس ۀدرج 94واسرشت 

 سلسیوس ۀدرج 72بسط  ۀمرحل ،ثانیه55مدت به سلسیوس ۀدرج

 ۀدرج 72بسط نهایی  ۀسیکل و مرحل 32در قیقه د 1مدت به

 PCRت محصولابررسی  برای دقیقه بود. 5مدت به سلسیوس

انتقال داده شده و بعد از  درصد1ها روی ژل آگارز نمونه

 شد. بررسی در دستگاه ژل داک یزیآمرنگ

 
 

 مطالعه این در کاررفتهبه پرایمرهای توالی .1 جدول

 (5_'3'توالی پرایمر ) نام پرایمر
طول محصول 

PCR 
 منبع

16SrRNA-F 5'-GAC GTA CTC GCA GAA GC-3' 426bp 17 

16SrRNA-R 5'-TTA GTC TTG CGA CCG TAC TC-3' 426bp 17 

adeA-F 5'ATC TTC CTG CAC GTG TAC AT-3' 513bp 18 

adeA-R 5'-GGC GTT CAT CAC TAA CC-3' 513bp 18 

adeB-F 5'-GTA TGA ATT GAT GCT GC-3' 979bp 18 

adeB-R 5'-CAC TCG TAG CCA ATA CC-3' 979bp 18 

adeI-F 5'-ATC GG CTT GTT GGT TGT AG-3' 541bp 19 

adeI-R 5'-AAG CAC CAG CCG TTA CTG AA-3' 541bp 19 
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 آنالیز آماری
 21 ۀنسخ SPSS افزارنرماز  هادادهآماری  زیآنال برای

بین  برای بررسی ارتباط (χ2 test. آزمون مربع کای )ده شداستفا

 و adeA، adeB یهاژنفراوانی  فعالیت فنوتیپی پمپ تراوشی با

adeI ر نظر گرفتهد 05/0ی کمتر از معنادار. سطح ده شداستفا 

 .دش

 هاافتهی
ز نمونه ا 53، شدهییشناسابومانی نتوباکتریاسسویۀ  55از 

ی جداساز هابخشنمونه از سایر  2ی ویژه و هامراقبتبخش 

ودند بمربوط به نمونه تراشۀ بیماران  هاهیسودرصد( 89) 49 .شدند

 25ی شدند. جداسازاز نمونه زخم  هاهیسودرصد( 9/10) 6و 

 (درصد4/54) 03از نمونۀ بالینی مردان و  هی( سودرصد4/45)

 جدا شدند. نمونه بالینی زنان از هاهیسو

ی هازولهیابرای  یسکدر دنتایج حاصل از روش انتشار 

 یبومان نتوباکتریاس

 فراوانی ، درصد1از نمودار  آمدهدستبهبا توجه به نتایج 

نسبت به  بومانیاسینتوباکتر  یهاهیسو یکیوتیبیآنت مقاومت

 ،مروپنم ،سفوتاکسیم ،ی سفتازیدیمهاکیوتیبیآنت

 ،موکسازولیکوتر ،پیپراسیلین ،پنمایمی ،سیپروفلوکساسین

جنتامایسین  ،پیپراسیلین تازوباکتام ،تتراسایکلین ،آمیکاسین

 درصد،5/94، درصد4/96، درصد2/98درصد، 2/98شامل  ترتیببه

درصد، 5/74 درصد،78درصد، 87 درصد،39 درصد،5/94

شد.  گزارش هاکیوتیبیتآن به درصد مقاومت62درصد، 71

ی کیوتیبیآنتکلاس  3به بومانی  نتوباکتریاسی هاهیسودرصد 98

 انتخاب شدند. MDRی هاهیسو عنوانبهمقاومت نشان دادند و 

 

 هاکیوتیبیآنتنسبت به  بومانی اسینتوباکتر یهاهیسوالگوی مقاومت  .1نمودار 

 

ی اههیسونتایج تشخیص فنوتیپ فعال پمپ تراوشی 

 به روش کارت ویلبومانی  اسینتوباکتر

، نتوباکتریاسی هاهیسوبرای تشخیص فعالیت پمپ تراوشی 

با تکنیک آگار حاوی اتیدیوم بروماید و  موردمطالعهی هازولهیاهمۀ 

 که ییهاهیسو .کارت ویل کشت داده شد ی یاادندهچرخروش 

 تفلورسن خاصیت در آن که برومایدی اتیدیوم غلظت کمترین

 که ییهاهیسو و تراوشی فاقد فعالیت بود، 25/0 دادندیم نشان

فعالیت  دارای نبود، 25/0 آنها بروماید اتیدیوم غلظت کمترین

 اتیدیوم یهاغلظت از کیچیه در که ییهاهیسو .بودند تراوشی

 شدید ی فعالهاهیسو عنوانبه نداشتند، فلورسنت خاصیت بروماید

 (.1شکل ( )16شدند ) گرفته نظر در تراوشی پمپ

 فعالیت نظر از نتوباکتریاس هایجدایه بیننتایج نشان داد که 

 هیسو 16ترتیب، بهبه روش کارت ویل  تراوشی پمپ

( درصد63/3) یسویه افلاکس قو 2 ( افلاکس منفی،درصد09/29)

که در  ( دارای افلاکس متوسط بودنددرصد27/67) هیسو 37و 

 .نشان داده شده است 2نمودار 
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عنوان به 9 ۀشمار ۀ: سوییبومان ینتوباکتراسمختلف  یهاهی( و سوسپانسیون سو25/0-5/2) دیاتیدیوم بروما یهاهای حاوی غلظتتصاویر فلورسنت پلیت .1شکل 

 شدند. در نظر گرفته رفعالیغ ۀعنوان سویها فلورسنت نشان دادند و بهغلظت ۀدر هم 9 ۀشمار ۀجز سویبه هاهیسو ۀهم ؛فعال انتخاب شد ۀسوی

 

 

 روش کارت ویلبهبومانی  اسینتوباکتر MDR یهاهیسوافلاکس  ایمیزان فعالیت پمپ تراوشی  .2نمودار 

 

  

 



1397دی  - آذر▐ 5 ۀشمار 12 سال▐شناسی پزشکی ایران میکروب ۀمجل  

307 

 

 adeI و adeA، adeBی هاژننتایج بررسی حضور 

 ۀهم یبرا adeIو  adeBو  adeA یهاپس از تکثیر ژن

 صورت باندهاییبه PCR، محصولات اسینتوباکتر بومانی یهاهیسو

جفت باز برای ژن  979و  adeAجفت باز برای ژن  513 ۀاندازبه

adeB ژن یبرا باز جفت 541 و adeI  درصد 1روی ژل آگاروز

باند با اندازۀ  صورتبه SrRNA16محصول تکثیر ژن  مشاهده شد.

 .(2)شکل جفت باز مشخص شد  426

ی هاژنمیزان فراوانی  PCR Multiplexاز  نتایج حاصل

در  adeAنشان داد که ژن  را به این صورت پ تراوشیکنندۀ پمکد

( و درصد4/85جدایه ) 47در  adeB( ژن درصد2/87سویه ) 48

 دارد. وجود( درصد5/94جدایه ) 52در  AdeIJKپرون از ا adeIژن 

نشان داد که ترکیب ژنی  هاژن زمانهمطرفی بررسی فراوان  از

adeA-adeB  درصد(، 72/72) بومانیجدایۀ اسینتوباکتر  40در

adeA-adeI  درصد(،  81/81) هیجدا 45درadeB-adeI  47در 

در  adeA-adeB-adeIی سه ژن زمانهمدرصد( و 45/85)جدایه 

 ها گزارش شد.درصد جدایه72/72

 
 adeA، adeB  یهاژنمنظور بررسی حضور . تصویر الکتروفورز به2شکل 

 16SrRNA و adeI و

 adeI (bp 541.)ژن  مربوط به ی باندحاو 1-3ی شمارۀ هاچاهک

ی هاچاهکadeB (bp 979 .)ی باند مربوط به ژن حاو 4-6ی شمارۀ هاچاهک

حاوی  هاچاهک(. همۀ bp 513)  adeAژن  ی باند مربوط بهحاو 7-9شمارۀ 

 (bp50سایز مارکر ) 16SrRNA .Mباند مربوط به ژن 

 با adeI و adeA، adeB یهاژنارتباط فراوانی 

 بومانیاسینتوباکتر  یهاهیسوپ تراوشی در پم فعالیت

 adeA ،adeB  پمپ تراوشی یهاژننتایج بررسی فراوانی 
براساس فعالیت پمپ بومانی اسینتوباکتر یهاهیسودر  adeIو 

 یتراوش پمپسویه با فعالیت متوسط  37از  نشان داد کهتراوشی 

 (درصد18/89) adeA، 33 ژن دارای سویه( درصد78/83) 31

دارای ژن  هی( سودرصد89/91) 34 و ،adeB ژن دارای هیسو

adeI با حضور  یمتوسط پمپ تراوشبین فنوتیپ فعال  .هستند

نشد ه دی مشاهمعنادارارتباط adeI و  adeA، adeBی هاژن

(05/0P> .) سویه  1 فقطپمپ تراوشی،  رفعالیغ ۀسوی 18از

( دارای درصد66/16سویه ) adeA ،3 ( دارای ژندرصد55/5)

بودند.  adeI( دارای ژن درصد100) هاهیسو ۀو هم  adeBژن

در  adeBو  adeA یهاژنبین وجود  یمعناداراختلاف 

وجود  رفعالیغ یهازولهیافعال از نظر پمپ تراوشی و  یهازولهیا

 .(=002/0Pداشت )

 گیرینتیجهو  بحث
ی که یکی از عوامل کیوتیبیآنتۀ چندگانگسترش مقاومت 

بومانی  اسینتوباکتری ناشی از باکتری هانتعفورمان داصلی نقص 

محسوب  هامارستانیبرمانی و داست. مشکل اساسی مراکز 

دلیل سرعت سریع مقاومت، افزایش به بومانی اسینتوباکتر. شودیم

 عنوانبهۀ دارویی چندگانی مقاوم هاهیسوشیوع و انتشار جهانی 

تراوشی ی هاپمپیک زنگ خطر شناخته شده است. امروزه نقش 

 .(18،17)شده است  دییتأر بروز چنین مقاومتی بسیار مطالعه و د

 یکیوتیبیالگوی مقاومت آنتتعیین نتایج  در تحقیق حاضر

جداشده از بیماران بستری در  یبوماننتوباکتریاس یهاهیسو

مقاومت  نیشتریبیمارستان میلاد تهران نشان داد که ب

ترتیب مربوط به کتر بومانی بهسینتوباا یهازولهیدر ا یکیوتیبیآنت

 مروپنم، (درصد2/98سفتازیدیم و سفوتاکسیم ) یهاکیوتیبیآنت

( و درصد5/94پنم )( ،سیپروفلوکساسین و ایمیدرصد4/96)

در  ( بود.درصد62مربوط به جنتا مایسین ) مقاومتکمترین میزان 

 (2010) و همکاران Rahbar از سویگرفته صورت ۀمطالع

 یهاکیوتیبیبه اغلب آنت بومانی نتوباکتریسای هازولهیا

درصد(، جنتامایسین 9/90سفوتاکسیم ) از جمله شده،مطالعه

درصد( 2/85درصد( و آمیکاسین )9/90درصد(، پیپراسیلین )2/85)

در ایران مطالعات نشان داده که مقاومت  .(19) دنمقاومت نشان داد

در حال  روزبهروز بومانی نتوباکتریاسی هاهیسوی کیوتیبیآنت

و همکاران  Moradiی که در مطالعۀ سامانمند طوربهافزایش است؛ 

پنم که ی مروپنم و ایمیهاکیوتیبیآنت(، میزان مقاومت به 2015)

درصد بود، به 1/51درصد و 3/64  ،2001 ـ 2007های بین سال

افزایش  2012 ـ 2013ی هاسالدرصد بین 5/76درصد و 5/81

صورت  2017. در مطالعۀ حاضر نیز که در سال (20)یافته است 
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که  استدرصد 90حدود  کیوتیبیآنتپذیرفته، مقاومت به این دو 

های بیوتیکی بر افزایش میزان مصرف آنتیدییتأخود 

این  در برابرآمینوگلیکوزیدی و رشد میزان مقاوت باکتری 

 MDRی هاهیسودر ایران است. همچنین شیوع  هاکیوتیبیآنت

به  2001 - 2007ی هاسالدرصد بین 50از  بومانینتوباکتر اسی

افزایش یافته است  2010 - 2011ی هاسالدرصد در 74

(20). Safari  ی هاهیمیزان مقاومت سو (2015)و همکاران

در برابر ی همدان را هامارستانیبشده از ایزولهبومانی نتوباکتریاس

 آمیکاسین، لوکساسین،سیپروف مروپنم، پنم،ایمیی هاکیوتیبیآنت

 ،درصد85 ترتیببهرا پیپراسیلین تازوباکتام و سفوتاکسیم 

گزارش دادند  درصد98 و درصد95 ،درصد84 ،درصد97 ،درصد94

 ینسبت به آنت ییبالا یفراوان زانیمدر مطالعۀ حاضر،  .(21)

که نشان از افزایش  پنم گزارش شدیمیمروپنم و ا یها کیوتیب

ی هاهیسواز طرفی فراوانی ی مقاوم کارباپنم دارد. هاهیسوشیوع 

MDR درصد گزارش 98در این مطالعه، بالا و بومانی نتوباکتریاس

شد که نسبت به مطالعات گذشته افزایش چشمگیری داشته است. 

 هایباکترمقاومت وابسته به پمپ تراوشی که در بسیاری از 

مقاومت ذاتی و اکتسابی  یهاسمیمکان نیترمهم، از شناخته شده

 ازحدشیب. بیان (22) است هایدر باکتر هاکیتویبیآنت

 پرونمانند ا، RNDی تراوشی از نوع کروموزومی خانواده هاستمیس
adeABC  همراه با سوبستراهای اختصاصی عامل مهمی در

روش کارت ویل  .(8)مقاوم چندگانه هستند  نتوباکتریاسپیدایش 

 MDRیایی ی باکترهاهیسوـ اتیدیوم بروماید برای تشخیص سریع 

در . (23)وابسته به پمپ تراوشی یک روش ساده و مناسب است 

ۀ حاضر روش کارت ویل برای تعیین فعالیت فنوتیپی پمپ مطالع

ترتیب، بهاستفاده شد. بومانیی اسینتوباکتر هازولهیاتراوشی در 

که کمترین غلظتی را که در آن ( درصد 09/29) سویه16

که در سویه  2 فلاکس منفی،ابود.  25/0فلورسنت نشان دادند 

 افلاکس قویی از اتیدیدوم بروماید فلورسنت نشدند غلظتهیچ 

( دارای افلاکس متوسط درصد27/67) سویه 37( و درصد63/3)

درصدی پمپ تراوشی بین 70فعالیت فنوتیپی  درواقع. بودند

با شیوع  MDRی هاهیسونشانگر بروز بومانیی اسینتوباکتر هازولهیا

( با مطالعه 2011و همکاران ) Martins ین باکتری است.بالا در ا

و  بومانی نتوباکتریاسی گرم منفی مانند هایباکترروی گروهی از 

نشان دادند  اورئوس لوکوکوسیاستافی گرم مثبتی مانند هایباکتر

که روش کارت ویل ـ اتیدیوم بروماید، روش مناسب برای تعیین 

گرم مثبت و گرم منفی است.  یهایباکترفعالیت پمپ تراوشی در 

این متد از نظر روشِ کار، ساده بوده و زمان انجام آن و رسیدن به 

ی تعداد زیادی از جداسازبرای  تواندیمنتایج کوتاه است و 

های باکتریای مقاوم دارای پمپ تراوشی به کار برده شود. جدایه

 های باکتریایی گرم مثبت و گرم منفیبنابراین تشخیص جدایه

ی تراوشی هاپمپ. (24) کندیم ترآسانرا  MDRدارای فنوتیپ 

که در غشای خارجی باکتری گرم  AdeIJKو  AdeABCی جزئسه

ی کدکنندۀ آنها هاژنقرار دارند و توسط بومانی نتوباکتریاسمنفی 

ۀ چندگان، نقش مهمی در ایجاد مقاومت شوندیمبیان 

ر این تحقیق فراوانی د. (26،25)ی در باکتری دارند کیوتیبیآنت

پرون از ا adeIو ژن  AdeABCپرون ا از adeBو  adeAی هاژن

AdeIJK  درصد 2/87مطالعه شد.  بومانی نتوباکتریاسی هاهیسودر

 adeIدرصد ژن 5/94و  adeBدرصد ژن adeA ،4/85ژن  هاهیسو

ۀ زولیا 100( گزارش دادند که 2016و همکاران ) Jasimداشتند. 

و  adeAی هاژنبودند و  adeBشده، دارای ژن العهمط نتوباکتریاس

adeC یافت  هازولهیادرصد بین 3/83و  4/77، هریک با فراوانی

( 2014و همکاران ) Gaponi Nejadمطالعۀ پیشین  .(27)شدند 

مقاوم بومانی  نتوباکتریاسای ایزوله56نشان داد که در یک جمعیت 

ترتیب به adeCو  adeA، adeBی هاژنبه چند دارو، فراوانی 

. مطالعۀ دیگری از (28)درصد است 5/96درصد و 100درصد، 100

 نتوباکتریاسایزولۀ  60( روی 2015و همکاران ) Gholami سوی

 و adeAی هاژنی سوختگی، فراوانی هابخشاز  جداشدهبومانی

adeB  درصد و فراوانی ژن 100راadeC  درصد گزارش داد 85را

ی هازولهیا( اغلب 2013همکاران )و  Korطی مطالعۀ  .(29)

 و adeAی هاژنی مالزی حاوی هامارستانیب بومانی نتوباکتریاس

adeIJ  ژن  نیترفراواندر آن مطالعه نیز  .(30)بودندadeA  .بود

سایر مطالعات که در آنها نیز شیوع بالایی از  جینتااین نتایج با 

AdeABC  ابه است. ی اسینتوباکتر گزارش شده، مشهاهیسوبین

، بالا Korدر مطالعۀ  زین adeJو  adeIی هاژنهمچنین فراوانی 

در  adAو  adIی هاژنشیوع  علت فراوانی .(30)گزارش داده شد 

ی تراوشی هاستمیس زمانهمحضور  توانیمتحقیق حاضر را 

کرد. این  بیان بومانی نتوباکتریاسدر  هاژنکدکننده از طریق این 

هر دو گروه پمپ تراوشی  زمانهمری که حضور نتیجه با نتایج دیگ

در اغلب بیوتیکی و نقش آنها در مقاومت آتی RND خانواده

را گزارش داده است، شباهت دارد  بومانیی اسینتوباکتر هازولهیا

جدایه با فعالیت متوسط پمپ  37از در مطالعۀ حاضر،  .(31)

 هیداج adeA ،33ژن  دارای( درصد78/83) جدایه 31 تراوشی،

ی دارادرصد( 89/91) جدایه 34 و adeB ژن یدارا( درصد18/89)

بودند. بین فنوتیپ با فعالیت متوسط پمپ تراوشی با  adeIژن 

ی مشاهده نشد معنادارارتباط  adeIو  adeA ،adeBی هاژنحضور 
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(05/0>P از .)جدایه 1پمپ تراوشی، فقط  رفعالیغسویۀ  18 
درصد( دارای 66/16) ایهجد adeA ،3درصد( دارای ژن 55/5)

بودند.  adeI درصد( دارای ژن100ها )و همۀ جدایه adeB ژن

ی هازولهیادر  adeBو  adeAی هاژنی بین وجود معناداراختلاف 

وجود داشت  رفعالیغی هازولهیافعال از نظر پمپ تراوشی و 

(002/0=P این امر .)پرون ۀ حضور و اهمیت ادهندنشان

AdeABCD  اسینتوباکتری تراوشی در هامپپدر فعالیت 

 adeAپرون یعنی ی کدکنندۀ این اهاژناست؛ زیرا در نبود بومانی

شده، فعالیت تراوشی مطالعهبومانی اسینتوباکتری هاهیسو adeBو 

ی کدکنندۀ هاژننداشتند. در این تحقیق تعیین بیان و میزان بیان 

رفته است که بیوتیکی انجام نگپمپ افلاکس در بروز مقاومت آنتی

 در مطالعات آینده باید توجه بیشتری به آن شود. 

 تواندیمن فنوتیپ فعال پمپ تراوشی یکلی تعی طوربه

 اسینتوباکتری هازولهیاۀ مقاومت چندگانۀ دارویی، بین کنندنییتع

ی هاپمپی کدکنندۀ هاژنباشد. از طرفی شیوع بالای بومانی 

از عوامل مهم انتشار مقاومت یکی بومانی  اسینتوباکترتراوشی در 

در نقاط مختلف جغرافیایی است که  هازولهیای بین کیوتیبیآنت

ی هاژنباید در کانون توجه قرار گیرد. تعیین میزان بیان این 

ی فعال از نظر فنوتیپی هازولهیای تراوشی در بین هاپمپکدکنندۀ 

ا ی تراوشی بهاپمپنیز حائز اهمیت است و نقش سینرژی بین 

ی برای رسیدن به این کیوتیبیآنتی مقاومت هاسمیمکانسایر 

نباید بومانی  نتوباکتریاسی هازولهیامیزان بالای مقاومت در بین 

 نادیده گرفته شود و به مطالعات بیشتری در این زمینه نیاز است.

 سپاسگزاری
 آزمایشگاه محترم کارشناسان و مسئول از لهیوسنیبد

 جناب و ـ پیشوا ورامین واحد اسلامی آزاد هدانشگا میکروبیولوژی

 دانشگاه تحقیقاتی جامع آزمایشگاه کارشناس حسینی امید آقای

 و تقدیر کردند، یاری پژوهش این اجرای در را ما که بهشتی شهید

 .شودیم تشکر

 تعارض منافع
 بین نویسندگان تعارض در منافع گزارش نشده است.
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