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 ABSTRACT 
 

 Background:  Acinetobacter baumannii is one of the causes of nosocomial infections, especially in the intensive care unit. 
The emergence of multidrug-resistant strains of A. baumannii has caused many problems. One of the ways to handle the 
phenomenon of antibiotic resistance is the use of herbal medicines and their derivatives in place of or in combination with 
antibiotics. The aim of this study was to investigate the effect of inhibitory effects of berberine as a barberry derivative on 
clinical isolates of A. baumannii, resistant to ciprofloxacin and imipenem in Hamadan hospitals. 

 Materials & Methods:   In this study, 70 clinical isolates of A. baumannii. were identified and diagnosed using conventional 
microbiology. Resistance of isolates was detected against imipenem and ciprofloxacin by disk diffusion and broth microdilution 
method. Minimum inhibitory concentration (MIC) of berberine as well as its combined effect with antibiotics were performed 
using broth microdilution method. 

Results:   The results of this study showed that more than 90% of isolates are resistant to ciprofloxacin and imipenem. 
Imipenem and ciprofloxacin MICs  were dtermined from 8 to 28   and 4 to 32 μg / mL, respectively. The berberine decreased 
the imipenem and ciprofloxacin MIC from zero to two fold and zero to one-fold, respectively. 

Conclusion:  High level resistance to imipenem and ciprofloxacin among A.baumannii isolates is cause of concern. Berberin, 
in combination with imipenem and ciprofloxacin, reduces MIC to a proper level, which can be used as an effective agent to 
reduce antibiotic resistance in bacteria. 
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Introduction

Acinetobacter baumannii, is a crucial opportunistic 
bacterium and common cause of various nosocomial 
infections such as pneumonia, bacteremia, surgical 
wound infections, secondary meningitis, and urinary 
tract infections. One of the problems with A. 
baumannii is the emergence of multidrug resistance 
(MDR) strains (1). Different mechanisms cause 

antibiotic resistance of A. baumannii, including the 
production of beta-lactamase enzymes, 
aminoglycoside-modifying enzymes, and increased 
expression of efflux pumps. One way to deal with the 
antibiotic resistance in bacteria is to use medicinal 
herbs instead of antibiotics. Among the benefits of 
using medicinal herbs are fewer side effects as well as 
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reduced risk of resistance to these compounds. Many 
studies have investigated the therapeutic and useful 
effects of medicinal plants and their derivatives on 
bacteria. Berberine has antibacterial properties 
against many bacteria, including Escherichia coli, 
Brucella abortus, Staphylococcus aureus, 
Pseudomonas aeruginosa, and some fungi. Berberine, 
as a plant derivative, is a natural alkaloid found in the 
roots, and rhizomes of Barberry (Berberis vulgaris) and 
studies have shown that it has therapeutic and 
antioxidant properties (2, 3). Given the importance of 
treatment for nosocomial infections caused by A. 
baumannii, the availability of Barberry vulgaris and its 
oral and therapeutic use, this study aimed to evaluate 
the antibacterial effect of berberine on imipenem and 
ciprofloxacin- resistant isolates of A. baumannii. 

Material and Methods 

Collection of Clinical Isolates 

This research was approved by the Ethics 
Committee in Research of Hamadan University of 
Medical Sciences under the specific code of ID 
IR.UMSHA.REC.1397.238. A total of 70 clinical isolates 
of A. baumannii were collected from sputum, 
bronchoalveolar lavage, and endotracheal aspirate 
specimens of patients admitted to ICU for nine 
months in 2018, from three educational hospitals of 
Hamadan University of Medical Sciences. A. 
baumannii isolates were detected using various 
biochemical and microbiological tests (4). 

Antimicrobial Susceptibility of Acinetobacter 
baumannii Isolates to Berberine 

Berberine was prepared as berberine hydrochloride 
powder (Sigma Co., Germany). Berberine solution was 
made in a 1 mg/mL initial solution in dimethyl 
sulfoxide (DMSO). Ten microliters of this solution were 
inoculated on Blank paper disks and then placed on a 
fresh culture of A. baumannii comparable to 0.5 
McFarland standard, and incubated at 37°C for 24 h 
and the effect of berberine was investigated as growth 
inhibition zones around disks (5). 

Antimicrobial Susceptibility Testing 

Antimicrobial susceptibility of A. baumannii isolates 
to imipenem (10 µg) and ciprofloxacin (5 µg) (Mast Co, 
UK) was determined, by disk diffusion method 
according to Clinical & Laboratory Standards Institute 
(CLSI 2017). 

Determination of MICs of Berberine and Imipenem 
and Ciprofloxacin  

Minimum Inhibitory Concentration (MIC) of 
imipenem and ciprofloxacin was determined by broth 
micro-dilution method in 96-well microplates 
according to standard CLSI protocol (6). Dilution serials 

of 0.125 µg/mL to 256 µg/mL were prepared from 
berberine, imipenem, and ciprofloxacin. 100 µL of 
bacterial suspension was added to the wells. The 
microplates were then incubated at 37°C for 24 h. 
Standard strains of P. aeruginosa ATCC 27853 and E. 
coli ATCC 25922 were used as control strains. 

 

Results 

Frequency of A. baumannii Isolates 

In this study, 70 (28.1%) A. baumannii isolates were 
isolated from 249 positive cultures of respiratory tracts 
of patients in ICUs. The highest rate of isolation of A. 
baumannii was from endotracheal aspirate samples 
(57.14%, n=40) and the lowest rate was from 
Bronchoalveolar Lavage samples (17.14%, n=12). 

Ciprofloxacin and Imipenem Resistance Rates  

Antibiogram results showed that high level resistance 
to ciprofloxacin and imipenem; 97.4% and 94.7%, 
respectively. 

Imipenem and Ciprofloxacin MICs 

Minimum Inhibitory Concentration (MIC) was 
determined for all clinical isolates (70 isolates) resistant 
to imipenem and ciprofloxacin by broth microdilution. 
The MIC values of the strains were committed from 8 to 
28 µg/mL. Results showed 94.7% of clinical isolates were 
resistant to imipenem. MIC values of ciprofloxacin-
resistant isolates were 4 to 32 µg/mL and 97.4% of 
isolates were resistant to ciprofloxacin (Table 1). 

Antibacterial Effect of Berberine 

The antibacterial effect of berberine was evaluated by 
the disk diffusion method, and the mean inhibition zone 
around the berberine disks showed the antibacterial 
effect of berberine on A. baumannii isolates. 

MIC of Imipenem in Combination with Berberine 

The MIC of Berberine and imipenem alone and in 
combination with berberine (50% imipenem and 50% 
berberine) was performed on imipenem-resistant 
strains by broth microdilution method. The 
combination of berberine and imipenem reduced the 
MIC levels of imipenem in (60%, n=42) of isolates and 
decreased the MIC between zero to 2-fold (Table 2). 

MIC of Ciprofloxacin in Combination with Berberine 

The MIC of Berberine and ciprofloxacin alone and in 
combination (50% berberine and 50% ciprofloxacin) 
were determined by broth microdilution on 
ciprofloxacin-resistant isolates. The combination of 
berberine and ciprofloxacin decreased the MIC levels of 
ciprofloxacin in (31.4%, n=22) A. baumannii isolates and 
decreased the MIC between zero to 1-fold (Table 3). 
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Table 1. Frequency MICs (µg/mL) of imipenem and ciprofloxacin of Acinetobacter baumannii isolates 

MIC (µg/mL) 2 4 8 16 32 64 128 

Imipenem - - 5(7.14%) 2 (2.8) 35(50) 12(17.1) 16(22.8) 

Ciprofloxacin - 31 (44.2) 10 (14.2) 17(24.2) 12 (17.1) - - 

 

 

Table 2. MIC levels of imipenem in combination with berberine 

MIC 
Imipenem 
(µg/mL) 

MIC Berberine 
(µg/mL) 

MIC 
Imipenem +  
Berberine 

decrease  MIC 
Imipenem+ 
Berberine 

Frequency (% )No 

8 0. 5 1 0-1  (7.1 )5 

16 1 2 0-1  (2.8 )2 

32 1 4 0-1  (50 )35 

64 4 8 0-1  (17.1 )12 

128 8 16 0-2 16 (22.8) 

 

 

Table 3. MIC levels of ciprofloxacin in combination with berberine 

MIC ciprofloxacin 
(µg/mL) 

MIC Berberine 
(µg/mL) 

MIC Ciprofloxacin +  
Berberine 

decrease  MIC 
Ciprofloxacin+ 

Berberine 

Frequency  
(%)No 

4 2 2 0-1  (14.2 )10 

8 4 2 0-1  (24.2 )17 

16 8 8 0-1  (44.2 )31 

32 16 16 0-1  (17.44 )12 

 

 

Discussion 

In the present study, 70 (28.1%) of cultures of 
respiratory tract samples were positive for A. 
baumannii. Similarly, Ebrahimi et al. reported that A. 
baumannii isolates were the most common (35%, 
n=56) bacterial pathogen isolated from respiratory 
tract samples collected from ICUs in Arak hospitals 
(10). 

In a study by El-Saed et al., 2013 in Saudi Arabia, 457 
cultures were collected from the respiratory tract of 
ICU patients, the most common isolate was A. 
baumannii (26.5%, n=121). These results indicated a 
high prevalence of A. baumannii is in ICUs (9). 

In the present study, the results of disk diffusion and 
broth microdilution tests showed high-level resistance 
(more than 90%) to ciprofloxacin and imipenem 

antibiotics. In a study conducted in Turkey, resistance 
to piperacillin, piperacillin-tazobactam, ciprofloxacin 
and ceftazidime were 100%, 92.4%, 83.3%, and 74.2%, 
respectively, and high levels of resistance to other 
antibiotics were detected (15). Consistent with our 
study in the study of Vazirizadeh et al., the rates of 
antibiotic resistance to ciprofloxacin, and imipenem 
were 96% and 98%, respectively, in Isfahan hospitals 
(16). 

In our study, berberine was found to be active on A. 
baumannii and inhibition zone was observed around 
the disks containing berberine and berberine in 
combination with imipenem and ciprofloxacin 
reduced the MIC of these antibiotics. Consistent with 
the present study, in 2017, Aghayan et al. showed that 
palmatine and berberine had decreased the MIC and 
MBC levels of ciprofloxacin in ciprofloxacin-resistant 
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isolates of P. aeruginosa and there was no significant 
difference between the effect of palmatine and 
berberine (17). 

In a study by Musumeci et al. from Italy, the 
bactericidal effect of the methanolic extract of 
Barberry (Berberis aetnensis) on S. aureus was 
investigated. The results showed that MIC decreased 
considerably when using the combination of extract 
and antibiotic compared to ciprofloxacin alone and 
the plant extract. Barberry and ciprofloxacin 
antibiotics showed a synergistic effect (18). 

In 2014, Wojtyczka et al. in Poland reported the 
antimicrobial effect as well as the synergistic effect of 
berberine and some of antibiotics on coagulase-
negative Staphylococci including Staphylococcus 
epidermidis, Staphylococcus capitis, Staphylococcus 
gallinarum, Staphylococcus hominis and 
Staphylococcus intermedius (19). 

The results of this study and other studies showed 
that berberine has antibacterial properties and can be 
used as a cheap and available source for therapeutic 
use in some bacterial infections. In other words, 
berberine can be considered as a suitable alternative 
or supplement to synthetic antibiotics against A. 
baumannii isolates. 

 

Conclusion 

The findings of this study showed the antibacterial 
effects of berberine, and that it can increase the 
effectiveness of antibiotics against imipenem and 
ciprofloxacin-resistant isolates of A. baumannii. 
Berberine can be used in the future by optimizing the 
methods for the treatment of infectious diseases 
caused by A. baumannii. 
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 چکیده

 مقاله  ۀتاریخچ

 27/05/1398 :دریافت

 09/10/1398پذیرش:

 1398/ 12/ 24  : ین نلا آ   انتشار 

 موضوع: 

 مواد ضدمیکروبی 

 

 

 های ویژه است.خصوص در بخش مراقبتهای بیمارستانی بهیکی از عوامل ایجاد عفونت  سینتوباکتربومانیازمینه و اهداف:  

 های مقابله با پدیدهاز جمله راه. مشکلات زیادی را ایجاد کرده است سینتوباکتربومانیا با مقاومت چند دارویی هاییسویه ظهور

هدف از این  ها و یا در ترکیب با آنها است. بیوتیکبیوتیکی استفاده از داروهای گیاهی و مشتقات آنها به جای آنتیمقاومت آنتی

مقاوم به  نیاسینتوباکتربوماهای بالینی عنوان یکی از مشتقات زرشک، بر ایزوله بررسی تاثیر مهارکنندگی بربرین به مطالعه،

 . پنم استسیپروفلوکساسین و ایمی

  ص ی تشخ   ی شناس کروب ی متداول م   ی ها و با روش   ی آور جمع   ی بومان   نتوباکتر ی اس   ی ن ی بال   زوله ی ا   70مطالعه    ن ی درا   مواد و روش کار: 

شد.   ده ی سنج  لوشن ی براث دا  کرو ی و م  وژن ی ف ی د  سک ی به روش د  ن ی پروفلوکساس ی و س  پنم ی م ی در برابر ا  ها زوله ی داده شدند. مقاومت ا 

 شد.   ی بررس   لوشن ی براث دا   کرو ی با استفاده از روش م   ها ک ی وت ی ب ی آن با آنت   ی ب ی اثر ترک   ز ی و ن   ن ی بربر   ی حداقل غلظت مهار 

 پنم مقاوم بودند. ها نسبت به سیپروفلوکساسین و ایمی درصد ایزوله  90نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد بیش از  : ها یافته 

تعیین شد.   لیتر میکروگرم بر میلی  32تا  4سیپروفلوکساسین از   MICو  28تا  8پنم از ایمی  (MIC)حداقل غلظت مهاری  میزان 

 برابر به ترتیب کاهش داد.   1ن را به طور میانگین صفر تا دو برابر و بین صفر تا  پنم و سیپروفلوکساسی ایمی   MICبربرین،  

موجب نگرانی است.   اسینتوباکتر بومانی پنم و سیپروفلوکساسین در میان ایزوله های مقاومت سطح بالا به ایمی  گیری: نتیجه 

عنوان ماده  توان از آن به دهد که می را به میزان مناسبی کاهش می  MICپنم و سیپروفلوکساسین بربرین به صورت ترکیب با ایمی 

 ها استفاده کرد. بیوتیکی در باکتری موثری جهت کاهش مقاومت آنتی 
 

 پنم، بربرین، سیپروفلوکساسین، ایمیاسینتوباکتر بومانی  :هاواژه کلید

 
 

 دسترسی آزاد؛ کپی برداری، توزیع و نشر برای استفاده غیرتجاری با ذکر منبع آزاد است. :  مجله میکروب شناسی پزشکی ایران   ©رایت  کپی 

 مسئول: ۀنویسند

  ی شناس کروب ی گروه م  ، زاده  ی شکوه  ی ل ی ل 

دانشگاه علوم   ، ی دانشکده پزشک  ، ی پزشک 

 ران ی همدان، ا   ی پزشک 

  ایمیل: 
leilishokoohizadeh@gmail.com    

 مهمقد

پاتوژن فرصت طلب  عنوان یک باکتری  به   اسینتوباکتر بومانی

از قبیل پنومونی،  مختلفی    های بیمارستانیعفونت م، عامل ایجاد  مه

و  جراحی، مننژیت ثانویه های های زخمعفونت باکتریمی،

یکی از مشکلات موجود در مورد  .است اری رادجاری های معفونت 

 (MDR) با مقاومت چند دارویی هاییسویه اسینتو باکتر ظهور

 بیوتیکیآنتی  مقاومتمختلفی موجب های مکانیسم. (1)است 
،  لاکتامازهای بتام نزیآتولیدشود که شامل می  اسینتوباکتر بومانی

های و افزایش بیان پمپ ا مینوگلیکوزیدهآ تغییردهنده  های منزیآ

های مقابله با پدیده  ها( است. یکی از راه)افلاکس پمپ تراوشی

ی به جای آنتی بیوتیکی استفاده از داروهای گیاهمقاومت آنتی 

داروهای گیاهی کمتر  از جمله مزایای استفاده از  ها است.بیوتیک 

بودن عوارض جانبی و همچنین کاهش احتمال بروز مقاومت به  

گیاهان مطالعات زیادی اثرات درمانی و مؤثر این ترکیبات است. 

بربرین دارای اند.  ها بررسی کرده دارویی و مشتقات آنها را بر باکتری 

ها از جمله  ضدباکتریایی علیه بسیاری از باکتری  خاصیت

اشریشیاکلی، بروسلا آبورتوس، استافیلوکوکوس اورئوس، 
عنوان یک به  بربرینها است.  و برخی از قارچ  سودوموناس آئروزینوزا

که در ریشه و   طبیعی است  یک آلکالوئید  صورتبه    مشتق گیاهی،

 ی پزشکی ایرانشناسکروبیممجله 
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و  شودت می یاف( بربریس ولگاریسهای گیاه زرشک )ریزوم

مطالعات نشان داده که دارای خواص درمانی و آنتی اکسیدانی است  

این ماده  های مهم ویژگی . مطالعات نشان داده از جمله(2،3)

که موجب نفوذ  است  نآتشکیل دهنده ء بگریزی اجزاآخاصیت 

شود می ها  سلول باکتری و میتوکندری   دهای غشاءیاین مواد به لیپ 

نها و ایجاد نفوذپذیری آسبب اختلال در ساختمان در نتیجه و 

ها و دیگر این مساله موجب خروج و نشت یون گردد کهمی  بیشتر

با توجه به اهیمت  .شودمی  به خارج از سلول محتویات سلولی

، فراوانی اسینتوباکتر بومانیهای بیمارستانی ناشی از  درمان عفونت 

)زرشک( و مصرف  س ولگاریسبربریو در دسترس بودن گیاه  

خوراکی و درمانی آن و محدود بودن مطالعات در زمینه اثر بربرین 

بر این باکتری، هدف از این مطالعه بررسی اثر ضد باکتریایی بربرین  

های مقاوم بر ایزوله  بربریس ولگاریسعنوان یکی از مشتقات گیاه  به

 . است یاسینتوباکتر بومان پنم و سیپروفلوکساسین به ایمی

 

 هامواد و روش

 های بالینی آوری ایزوله جمع 

  ایزوله   70در مطالعۀ حاضر که از نوع تجربی است در مجموع  

های خلط، برونکوآلولار، لاواژ و  از نمونه  اسینتوباکتربومانی  بالینی 

ماه از   9در طی  ICUآسپیره اندوتراشیال بیماران بستری در 

از سه مرکز درمانی دانشگاه علوم   1397اردیبهشت تا دی سال 

پزشکی همدان )بیمارستان بعثت ، بیمارستان شهید بهشتی و  

  آوری شده به های جمع آوری شد. نمونه ( جمع سینا بیمارستان 

سپس  شناسی دانشکدۀ پزشکی منتقل و آزمایشگاه میکروب 

های بیوشیمیایی  با استفاده از تست  اسینتوباکتربومانی های ایزوله 

  44روی محیط مک کانکی آگار، رشد در دمای   مختلف نظیر رشد بر 

های کاتالاز، اکسیداز و  آمیزی گرم، تست درجه سلسیوس، رنگ 

  Kligler̛s Iron Agar  ، (OF)  (KIA)آز، سیمون سیترات، اوره 

Oxidative/fermentative و (SIM) Sulfide Indole Motility  

 . (4) تشخیص داده شدند 

  اسینتوباکتربومانی های ایزوله تعیین حساسیت ضد میکروبی 

 بربرین در برابر  

صورت پودر بربرین هیدروکلراید )شرکت سیگما،  بربرین به 

گرم  کشور آلمان( تهیه شد. محلول بربرین با  غلظت اولیۀ یک میلی 

 Dimethyl لیتر در حلال دی متیل سولفوکساید بر میلی 

sulfoxide (DMSO)    .میکرولیتر از این محلول بر روی    10تهیه شد

ها به  سپس این دیسک های کاغذی بلانک تلقیح شده و دیسک 

   DMSOعنوان شاهد که فقط حاوی همراه یک دیسک دیگر ) به 

با غلظت نیم مک فارلند    اسینتوباکتر بومانی است( بر روی کشت تازه  

های  روز انکوباسیون تاثیر دیسک قرار داده شد و پس از یک شبانه 

 . (5)صورت تشکیل هاله عدم رشد بررسی شد  حاوی بربرین به 

پنم و  ی ایمی ها بیوتیک آنتی ان حساسیت به تعیین میز 

 سیپروفلوکساسین 

های  میزان حساسیت ضد میکروبی و یا مقاومت ایزوله 

میکروگرم( و   10پنم ) های ایمی اسینتوباکتر بومانی به آنتی بیوتیک 

کشور    Mastمیکروگرم( تهیه شده از شرکت  5سیپروفلوکساسین ) 

  براساس پروتکل استاندارد انگلستان به روش دیسک دیفیوژن 

Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI 2017)      تعیین

 .   ( 6شد ) 

پنم و  ی ایمی بیوتیک ها و آنتی بربرین  MICمیزان  تعیین 

 سیپروفلوکساسین 

دایلوشن براث  به روش میکرو(MIC)  حداقل غلظت مهاری 

   CLSI; 2017ای براساس پروتکل استانداردخانه 96یت درمیکروپل

بدین  (. 6) تعیین شد اسینتوباکتر بومانی ی هاایزوله ۀبرای هم

محیط مولرهینتون   در ،نظر باکتریایی مورد ی هاابتدا ایزوله منظور

  nm625طول موج  در ساعت کشت داده و 24-18براث به مدت 

  میکرولیتر  10 تهیه شد، سپس  1 تا 08/0جذب  سوسپانسیونی با

هینتون   محیط مولر میکرولیتر 990به  باکتریایی سوسپانسیون از

 µg/mLتا    µg/mL  125/0   های رقت معادلسریال  .شدبراث اضافه  

پنم سیپروفلوکساسین و ایمی محلول بربرین،از  256

 از میکرولیتر 100ای تهیه شده وخانه  96 های درمیکروپلیت 

سپس آزمایشات  .شدها اضافه باکتری به چاهک سوسپانسیون 

بدون  مشابه برای کنترل مثبت )محیط کشت حاوی باکتری و

انجام  )محیط کشت بدون باکتری( نیز کنترل منفی و  بیوتیک(آنتی 

 درجه سلسیوس به مدت 37در دمای  هاشد. سپس میکروپلیت

ا سودموناس آئروژینوزهای استاندارد  . سوشانکوبه شدند ساعت    24
ATCC 27853 اشرشیاکلی و ATCC 25922  به عنوان سوش

 ند. کنترل مورد استفاده قرارگرفت

 وتحلیل آماری تجزیه 

  16نسخه شماره    SPSSافزار  ها از نرموتحلیل دادهبرای تجزیه

(SPSS Inc., Chicago, Ill., USA استفاده شد. و با استفاده از )

وتحلیل شدند. سطح معناداری تجزیه روش کای اسکوئر، نتایج 

 در نظر گرفته شد.  05/0آزمون 
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 یافته ها

 اسینتوباکتربومانی های بالینی  فراوانی ایزوله 

کشت مثبت که از مجاری تنفسی    249در این مطالعه از میان  

های آموزشی شهر همدان  بیمارستان   ICUبیماران بستری در بخش  

  جداسازی شد اسینتوباکتر بومانی  ایزوله    70(  % 28/ 1آوری شد ) جمع 

از   اسینتوباکتر بومانی های که بیشترین میزان جداسازی ایزوله 

لاواژ  و کمترین میزان از   ( 57/ 14)  40آسپیره اندوتراشیال 

 . ( بود % 17/ 14)   12برنکوالوئولار  

های اسینتو باکتر  میزان مقاومت آنتی بیوتیکی ایزوله 

 پنم بومانی به سیپروفلوکساسین و ایمی 

ایزوله    70نتایج آنتی بیوگرام به روش دیسک دیفیوژن بر روی  

یوتیکی  ب بالینی اسینتوباکتر بومانی نشان داد که میزان مقاومت آنتی 

 است.   % 94/ 7،  % 97/ 4پنم به ترتیب  به سیپروفلوکساسین و ایمی 

 روفلوکساسین پ پنم و سی ایمی  MICتعیین میزان 

 های اسینتوباکتر بومانی ایزوله 

  70)   های بالینی برای همه ایزوله (  MIC)  حداقل غلظت مهاری 

به روش  و سیپروفلوکساسین    پنم های مقاوم به ایمی در ایزوله (  ایزوله 

تا   8 ها، ایزوله   MICتعیین شد. دامنۀ مقادیر  میکرودایلوشن براث 

به دست  . نتایج ( 1)جدول  لیترتعیین شد میکروگرم بر میلی   28

های بالینی نسبت به  از ایزوله   درصد  94/ 7آمده نشان داد که 

نشان  نسبت به سیپروفلوکساسین    MICنتایج    پنم مقاوم بودند. ایمی 

 32تا    4  ها، سیپروفلوکساسین ایزوله    MICکه دامنه مقادیر دهد  می 

درصد ایزوله نسبت به   97/ 4 و  بوده است لیتر میکروگرم بر میلی 

 (. 1سیپروفلوکساسین مقاوم بودند )جدول  

 اثر ضدباکتریایی بربرین 

نسبت   اسینتوباکتر بومانی های بالینی میزان حساسیت ایزوله 

به بربرین به روش دیسک دیفیوژن  مورد بررسی قرار گرفت و  

میانگین هاله عدم رشد باکتری ها در اطراف دیسک بربرین حاکی  

 از اثر ضد باکتریای بربرین بود.  

 بربرین  پنم به صورت ترکیب با  ایمی   MICمیزان  

تنهایی و  پنم، به بربرین و ایمی  MIC)حداقل غلظت مهاری ) 

به روش    CLSIرکیب با هم بر اساس پروتکل استاندارد صورت ت به 

  70خانه ای بر روی  96های میکروبراث دایلوشن در میکروپلیت 

  µg/mLهای رقت معادل پنم انجام شد. سریال ایزوله مقاوم به ایمی 

  % 50پنم به صورت ) و ایمی  بربرین از  µg/mL  128تا  0/ 065

 ای تهیه شد. خانه  96ای ه بربرین( در میکروپلیت  % 50پنم و ایمی 

پنم باعث شد که میزان  اضافه کردن بربرین به صورت ترکیب با ایمی 

MIC  کاهش یابد و میزان کاهش   ایزوله  42%(  60پنم در ) ایمی

MIC    ( 2برابر مشاهده شد )جدول    2بین صفر تا  . 

 سیپروفلوکساسین به صورت ترکیب با بربرین    MICمیزان  

بربرین و سیپروفلوکساسین،   MIC)حداقل غلظت مهاری ) 

  CLSIصورت ترکیب با هم بر اساس پروتکل استاندارد تنهایی و به به 

ای بر روی  خانه  96های به روش میکرودایلوشن براث در میکروپلیت 

های رقت  ریال ایزوله مقاوم به سیپروفلوکساسین انجام شد. س  70

از بربرین و سیپروفلوکساسین    µg/mL   128تا   µg/mL  065 /0معادل  

های  سیپروفلوکساسین( در میکروپلیت   % 50بربرین و    % 50به صورت ) 

ای تهیه شد. اضافه کردن بربرین به صورت ترکیب با  خانه  96

نسبت به   MICسیپروفلوکساسین باعث شد که میزان 

(، کاهش یابد و میزان کاهش  % 31/ 4)   ایزوله   22سیپروفلوکساسین در  

MIC    ( 3برابر مشاهده شد )جدول    1بین صفر تا 
 

 

 بر اساس تعداد و درصد  یبومان  نتوباکتریاس یهازوله ی ا نیپروفلوکساسیوس پنمی م یا MIC (μg/mL)  یفراوان عی توز. 1جدول 

 2 4 8 16 32 64 128 بیوتیکآنتی

 -  -  5(7/ 14) 2(2/ 8) 35( 50) 12( 17/ 1) 16(22/ 8) پنمایمی 

 -  31( 44/ 2) 10( 14/ 2) 17( 24/ 2) 12( 17/ 1) -  -  سیپروفلوکساسین 

 

 

 

 

 

 پنم به صورت ترکیب با بربرینایمی   MICمیزان   . 2جدول 
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MIC   پنمایمی 

 لیتر()میکروگرم بر میلی 
MIC 
 بربرین 

MIC  پنمایمی+ 

 بربرین 

پنم+  ایمی  MICکاهش  

 بربرین 
 فراوانی )درصد( 

8 5 /0 1 1-0 (15  /7 )5 

16 1 2 1-0 (85 /2 )2 

32 1 4 1-0 (50)35 

64 4 8 1-0 (15 /17 )12 

128 8 16 2-0 (85 /22 )16 

 

 سیپروفلوکساسین به صورت ترکیب با بربرین   MICمیزان   . 3جدول 

MIC سپیروفلوکساسین 

 )میکروگرم/میلی لیتر( 
MIC  بربرین 

MIC   +سپیروفلوکساسین

 بربرین 

  MICکاهش  

 سپیروفلوکساسین+ بربرین 
 فراوانی )درصد( 

4 4 2 1-0 (2 /14)10 

8 4 4 1-0 (2 /24)17 

16 8 8 1-0 (2 /44)31 

32 16 16 1-0 (44 /17)12 

 

 بحث 

های  عنوان یکی از مهمترین باکتری به  بومانی  اسینتوباکتر 

شود، که توانایی  های بیمارستانی محسوب می عفونت  ایجادکننده 

عفونت   های بیمارستانی نظیر باکتریمی، عفونت  ایجاد طیف وسیعی از 

بیماران بستری در بیمارستان را   مجاری ادراری و مننژیت ثانویه در 

پنومونی بیمارستانی   ولی اهمیت زیاد این باکتری در ایجاد  ، (7)دارد  

دستگاه تنفس فوقانی بیماران بستری   شده در  ویژه پنومونی ایجاد به 

های  یکی از ویژگی  . (8)های مراقبت ویژه است شده در بخش 

نسبت به  کتسابی  ا  این باکتری توانایی مقاومت ذاتی و  به فرد  منحصر 

محیط   استفاده در  های مورد بیوتیک ای از آنتی طیف گسترده 

افزون مقاومت داروئی نسبت به   بیمارستان است، که افزایش روز 

. درحال حاضر شاهد  ت پی داشته اس  های مختلف در بیوتیک آنتی 

هایی از این ارگانیسم با الگوی مقاومت داروئی چندگانه  حضور سویه 

(MDR) ،  داروئی گسترده  مقاومت(XDR)  نیز مقاومت داروئی به   و

این امر در حال حاضر نیز   را شاهد هستیم. (PDR)  همۀ داروها 

مشکلات فراوانی را برای پزشکان در درمان بیماران آلوده به این  

از میان    در مطالعۀ حاضر،    . (9)ارگانیسم های مقاوم ایجاد کرده است  

یماران بستری در بخش  کشت مثبت که از مجاری تنفسی ب  249

ICU  اسینتوباکتر بومانی  ایزوله  70( % 28/ 1آوری شد ) جمع
جداسازی شد. که با مطالعات انجام شده قبلی مشابه بود. در این  

جدا شده از مجاری   ایزوله اسینتو باکتر بومانی  70مطالعه از میان 

ایزوله از خلط،   ICU ( ،8 /32 % )23تنفسی بیماران بستری در بخش 

ایزوله   40( % 57/ 14واژ برونکوآلوئولار و  ) ایزوله از لا  12( % 17/ 14) 

ای  از آسپیره آندوتراشیال جدا شده است. در همین راستا، در مطالعه 

در ایران بر روی   2015و همکاران در سال  Ebrahimi که توسط 

کشت مثبت که از مجاری تنفسی بیماران بستری در بخش   161

ICU   اسینتوباکتر بومانی ترین باکتری جدا شده  آوری شد شایع جمع  

ای که توسط  در مطالعه    . (10)( ایزوله گزارش شده است  % 35)   56با  

El-Saed     کشت    457در عربستان بر روی    2013و همکاران در سال

  ICUمثبت که از مجاری تنفسی بیماران بستری در بخش 

توباکتر  اسین ترین باکتری جدا شده آوری شد، انجام شد شایع جمع 
دهد  ( ایزوله است که این نتایج نشان می % 26/ 5)  121با  بومانی 

ها در حد بالایی  بیمارستان   ICUدر بخش    اسینتوباکتر بومانی شیوع  

در همدان   2014و همکاران در سال  Safari . در مطالعۀ (11)است 

جدا شده از مجاری تنفسی بیماران    اسینتو باکتر بومانی ایزوله    100

ترین مکان  شایع که  آوری شده بود جمع  ICUبخش  بستری در 

.  (12)بوده است  % 74ها از آسپیره آندوتراشیال جداسازی ایزوله 

  101تهران،    2011و همکاران در سال     Vahdaniهمچنین در مطالعۀ 

جدا شده از مجاری تنفسی بیماران بستری    اسینتوباکتر بومانی ایزوله  

آوری شده بود،  در بخش مراقبت های ویژه و بخش های جراحی جمع 

(  % 31/ 3ها از آسپیره آندوتراشیال ) ترین مکان جداسازی ایزوله شایع 
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در بیشتر نقاط   اسینتوباکتر بومانی های مقاوم . شیوع ایزوله (13)بود 

دهد، مقاومت نه تنها  ات نشان می دنیا رو به افزایش است و این مطالع 

ها وجود دارد، همچنین به دیگر خانواده  ها و کارباپنم به بتالاکتام 

ها نیز گسترش پیدا  دارویی شامل آمینوگلیکوزیدها و فلوروکینولون 

ها شده است  کرده است که موجب محدودیت درمانی در این ایزوله 

مت میکروبی به  . در مطالعۀ حاضر نتایج حاصل از تست مقاو (14)

دهد که  روش دیسک دیفیوژن و میکرودایلوشن براث نشان می 

  90پنم بالای های سیپروفلوکساسین و ایمی بیوتیک مقاومت به آنتی 

  ی ها ای در ترکیه، در ایزوله درصد است. بر همین اساس، در مطالعه 
  - ن ی ل ی پراس ی پ   ن، ی ل ی پراس ی مقاومت نسبت به پ   زان ی م   ، ی بومان   نتوباکتر ی اس 

درصد،   100 ب ی به ترت  م ی د ی و سفتاز  ن ی پروفلوکساس ی تازوباکتام، س 

درصد بوده است و مقاومت سطح   74/ 2درصد و  83/ 3درصد،  92/ 4

  ۀ مطالع با    همسو .  (15)   اند داشته ها    ک ی وت ی ب   ی آنت   ر ی نسبت به سا   یی بالا 

شهر   ی ها  مارستان ی همکاران در ب  و  Vazirizadehدر مطالعه  ما 

و   ن ی پروفلوکساس ی نسبت به س  ی ک ی وت ی ب ی آنت مقاومت  زان ی اصفهان، م 

 . (16)گزارش کردند    % 98% و    96  ب ی را به ترت   پنم ی م ی ا 

و محدود    اسینتو باکتر بومانی باتوجه به اهمیت بالینی باکتری  

بودن مطالعات در زمینه اثر بربرین بر این باکتری، هدف از این  

پنم و  مطالعه علاوه بر بررسی میزان مقاومت به ایمی 

های اسینتوباکتر بومانی جدا شده از  سیپروفلوکساسین در ایزوله 

ICU   عنوان یک مشتق گیاهی در  بررسی اثر ضد باکتریایی بربرین به

اسینتو  پنم و سیپروفلوکساسین  اوم به ایمی های مق دسترس بر سویه 
بود. در مطالعۀ حاضر مشخص شد که بربرین بر باکتری    باکتر بومانی 

موثر بوده و باعث تشکیل هاله عدم رشد در   اسینتو باکتر بومانی 

شود و از طرفی بربرین در ترکیب با  اطراف دیسک حاوی بربرین می 

این    MICیزان پنم و سیپروفلوکساسین باعث کاهش م ایمی 

دهد که  ها شد. نتایج حاصل از این مطالعه نشان می بیوتیک آنتی 

پنم باعث شد که میزان  اضافه کردن بربرین به صورت ترکیب با ایمی 

MIC  ها، و نسبت به  ایزوله  % 50پنم در نسبت به ایمی

کاهش یابد و میزان   ها درصد ایزوله  45سپیروفلوکساسین در حدود 

همچنین بر اساس   . ر تا یک برابر بوده است بین صف  MICکاهش 

پنم  نتایج حاصل از این مطالعه، بربرین به صورت ترکیب با ایمی 

MIC  فولد )برابر( به صورت ترکیب با سپیروفلوکساسین   0- 2را

MIC    در سال  فولد )برابر( کاهش داد. همسو با مطالعۀ حاضر،    0- 1را

2017Aghayan   و  ن ی بربر  ی کروب ی م و همکاران در تهران اثر ضد  

  ی ها پمپ  ی ها عنوان مهار کننده )مشتقات زرشک( را به  ن ی ت ی پالم 

جدا   ی نوزا ی سودوموناس آئروژ  ی بر رو  ن ی پروفلوکساس ی س  فلاکس ی ا 

  ی الگوها  ن یی کردند. پس از تع  ی بررس  ی سوختگ  ماران ی شده از ب 

  ن ی و همچن  وژن ی ف ی د  سک ی ها به روش د زوله ی ا  ی ک ی وت ی ب ی مقاومت آنت 

( و  MBCحداقل غلظت کشنده )  ، ( MIC)  ی حداقل غلظت مهار 

را در    ن ی پروفلوکساس ی و س   ن ی ت ی ، پالم ن ی بربر   ی ست ی نرژ ی اثر س   ن ی همچن 

به روش    نوزا ی سودوموناس آئروژ   ن ی پروفلوکساس ی مقاوم به س   ی ها ایزوله 

و   ن ی ت ی داد که پالم  نشان  ج ی کردند. نتا  ی بررس  لوشن ی دا  کروبراث ی م 

اند و  راکاهش داده  ن ی پروفلوکساس ی س  MBCو  MIC زان ی م  ن ی بربر 

در   . (17)وجود ندارد  ن ی و بربر  ن ی ت ی اثر پالم  ن ی ب  ی تفاوت معنادار 

  ا ی تال ی و همکاران در ا   Musumeciتوسط    2003که در سال    ی ا مطالعه 

 Berberisزرشک )  اه ی گ  ی متانول  ۀ عصار  ی کش ی انجام شد، اثر باکتر 

aetnensis ن ی شد. در ا  ی بررس  اورئوس  لوکوکوس ی استاف  ی ( بر باکتر  

بر   ن ی پروفلوکساس ی با س  ب ی عصاره را در ترک  ن ی ا  ر ی مطالعه تاث 

کردند    ی بررس   لوشن ی براث دا   کرو ی اورئوس به روش م   لوکوکوس ی استاف 

  ب ی در زمان استفاده از ترک   MIC  زان ی مطالعه نشان داد که م   ج ی که نتا 

  ن ی فلوکساس   پرو ی س   تنها از   ۀ با استفاد   سه ی در مقا   ک ی وت ی ب ی عصاره و آنت 

زرشک و   اه ی گ  ۀ کاهش داشته است و عصار  ی ر ی طور چشمگ به 

 . (18)   بودند   ی ست ژی نر ی اثر س   ی دارا   ن ی پروفلوکساس ی س   ک ی وت ی ب ی آنت 

اثر ضد   لهستان، همکاران در و   Wojtyczka ، 2014درسال 

از   ی و تعداد  ن ی بربر  ی ست ی نرژ ی اثر س  ن ی و همچن  ی کروب ی م 

را به   ی کواگولاز منف  وس لوکوک ی استاف  ی ها ها بر گونه ک ی وت ی ب ی آنت 

  ن ی بربر  ، کردند که مشخص شد  ی بررس  لوشن ی براث دا  کرو ی روش م 

  لوکوکوس ی استاف  ی ها گونه  ه ی عل  ی ر ی چشمگ  ی کروب ی اثر ضد م  ی دارا 
  وم، ی نار ی ، گال س ی ت ی ، کاپ س ی د ی درم ی اپ  لوکوکوس ی استاف  کوس، ی ت ی همول 
تا   16 ن ی بربر  ی است. حداقل غلظت مهار  وس ی و انترمد  س ی ن ی هوم 

مشخص شد که   ن ی شد. همچن  ن یی تع  تر ی ل ی ل ی بر م  کروگرم ی م  512

،  ن ی ت ی سفوکس  ی ها ک ی وت ی ب ی با آنت  ی ست ی نرژ ی اثر س  ی دارا  ن ی بربر 

 . (19)است    د ی نزولا ی و ل   ن ی س ی ما   ترو ی ار 

 بربرین، کمترین  باکتریال  آنتی  های بررسی  هم چنین در 

   ها شد در محدوده باعث مهار رشد باکتری از بربرین که  غلظتی 

 لیترتعیین شد که بیشترین فراوانی میکروگرم بر میلی 10تا  0/ 625

MIC در غلظت µg/ml5 /2    بوده است.  درصد    56با 

هایی نیز وجود داشت از جمله اینکه  در این مطالعه محدودیت 

شد و  اسانس و عصاره گیاه مورد مطالعه نیز بایستی بررسی می 

ن تاثیر این عوامل بر بیان فاکتورهای ویرولانس و ژن های  همچنی 

 Real-timeهای مولکولی از قبیل مقاومتی اسینتوباکتر بومانی با روش 

PCR   های شدید  گرفت، که با توجه به محدودیت مورد ارزیابی قرار می

 های دانشجویی امکان دستیابی به چنین اهدافی فراهم نشد.  مالی طرح 
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مطالعات مختلف که با استفاده از ماده بربرین و نتایج 

های متفاوتی انجام شد  های مخلتف بر روی باکتری بیوتیک آنتی 

 تواندمی  و است  باکتریایی ضد خاصیت دارای  داد که بربرین نشان

 در درمانی استفادۀ دسترس برای  در و ارزان منبع یک عنوانبه

 به عبارتی بگیرند.  قرار دهاستفا باکتریایی مورد های عفونت  از برخی

 برای  مناسب جایگزین و یا مکمل عنوانتوان از بربرین به می 

 آزمایش مورد های ایزوله با مقابله جهت های صناعیبیوتیک آنتی 

 نیاز است بیشتری  مطالعات  خصوص این در البته،  .نظر گرفت در

 .کرد بررسی تردقیق بربرین را ضد میکروبی  اثرات بتوان تا

 گیری نتیجه 

های این مطالعه مشخص نمود که بربرین دارای اثرات  یافته 

باکتریایی در شرایط آزمایشگاهی است. مقایسه نتایج به دست آمده  

در این مطالعه با دیگر مطالعات نشان داد که بربرین دارای خاصیت  

ها بر  بیوتیک تواند باعث افزایش تاثیر آنتی ضد باکتریایی بوده و می 

های مقاوم شود. بر این اساس، تحقیقات بر روی بربرین ارزش  باکتری 

سازی  توان در آینده با بهینه تحقیقی و صنعتی زیادی دارد و می 

های ناشی از  های استفاده از بربرین برای درمان بیماری روش 

 استفاده نمود.   اسینتوباکتر بومانی های  های ناشی از سویه عفونت 

 سپاسگزاری 

  برگرفته از یک طرح تحقیقاتی دانشجویی به شماره این مقاله  
مصوب در کمیته تحقیقات دانشجویی دانشگاه علوم    9704192213

درکمیته اخلاق در   ق ی تحق  ن ی ا طور همین  پزشکی همدان است. 

اختصاصی   ۀ همدان با شناس  ی پزشک پژوهش دانشگاه علوم 

IR.UMSHA.REC.1397.238  .نویسندگان این مقاله   تصویب شد

دلیل حمایت  معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی همدان به از 

های  های ویژه بیمارستان مراقبت  مالی و همچنین از کارکنان بخش 

 بعثت، سینا و شهید بهشتی همدان کمال تشکر و قدردانی را دارند. 

 تعارض در منافع 

 منافعی  تضاد  گونه هیچ  نویسندگان  حاضر،  مطالعۀ  انجام  در 

 .اند نداشته 
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