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 مقاله تحقیقی
 

نوگلیکوزید ها و هیدرازون  بر حداقل غلضت مهار كننده آمی كلروفنیل -3سیانید بررسی اثر ممانعت گر كربونیل
 دارویی  چندفعالیت پمپ تراوشی در ایزوله های اسینتوباكتر بومانی مقاوم  تعیین 

 
 3، فاطمه نوربخش 2*، سحر هنرمند جهرمی1 دجیران فتحی را

 

 یشواپ-اه آزاد اسلامی، ورامینپیشوا، دانشگ-میکروبیولوژی. دانشکده علوم زیستی، واحد ورامینگروه 
 

 yahoo.com2sahar_hj@آدرس الکترونیکی:  * مسئول مکاتبات:
 

 مجتمع آزمایشگاهی شهید بهشتی: محل انجام تحقیق
 

 13/6/97تاریخ پذیرش:       28/5/97تاریخ دریافت:
 

 چکیده
ی رایج از آنتی بیوتیک ها بسیارینسبت به . این باکتری مهمترین عامل عفونت های بیمارستانی است اسینتوباکتر بومانی

مکانیسم های مختلفی منجر . استبرای باکتری رمان آنتی بیوتیکی دعلت نقص  (1MDR)اروییدگانه چند و مقاومت مقاوم است
 های عفونت درمان در مهم داروهای آمینوگلیکوزیدها .هستندترین عامل و پمپ های افلاکس فعال مه دمی شون MDRبروز به 
ی بین ایزوله دمقاومت آمینوگلیکوزیدر فعالیت پمپ افلاکس ف از این تحقیق بررسی ده .می باشند بومانئی اسینتوباکتر یدج

بیمارستان میلاد ر داز نمونه های بالینی بیماران بستری  اسینتوباکتر بومانئیسویه  55. استاسینتوباکتربومانئی MDR  های
دیسک در با روش انتشار  نتی بیوتیکی سویه هاآوی مقاومت های بیوشیمیایی شناسایی شدند. الگتهران جداسازی شده و با تست

مربوط به آمیکاسین و ت ممانعت کننده ظ. حداقل غلمشخص شدند MDRو سویه های  تعیین شد CLSIمطابق با استاندارد 
بیشترین مقاومت مربوط   .تعیین گردیدهیدرازون  کلروفنیل -3سیانید ممانعت گر کربونیل جنتامایسین قبل و پس از تیمار با

و بود. مقاومت به  آمیکاسین  درصد( 62) جنتامایسیندرصد( و کمترین مقاومت برای   2/98به سفتازیدیم و سفوتاکسیم )
و  آمیکاسین به مقاوم های سویه بین از بود. MDR ،98%گزارش شد. فراوانی سویه های  درصد 62و 78 به ترتیب تامیسینجن

 دو نوع هر برای شدند. یک  سویه گزارش افلاکس پمپ فعال های سویه عنوان به سویه17و  سویه 4جنتامایسین به ترتیب 
نشان داد که پمپ افلاکس برای مقاومت به آنتی  CCCPاز طریق ممانعت گر   بررسی فعالیت افلاکس بود. فعال بیوتیک آنتی

 بیوتیک جنتامیسین نسبت به آمیکاسین فعالیت بیشتری در بین ایزوله های اسنیتوباکتر بومانئی دارد. 
 

  تراوشیپمپ ارویی، ممانعت گر، اسینتوباکتر بومانئی، مقاومت چندگانه د كلیدی: واژه های
 

 مقدمه
 عفونت در مستقیما Acinetobacterگونه های  از تعدادی

 بومانی اسینتوباکتر ها آن ترین مهم که دخیلند، انسانی های

 باکتریمی، ،تنفسی عفونت عامل باکتری این. باشد می

 عفونت درمان. (1) است ادراری دستگاه عفونت و مننژیت

                                                           
1 Multiple drug resistance  

 به آن توجه قابل مقاومت دلیل به پاتوژن این از ناشی های

و این  است دشوار بسیار ها، بیوتیک آنتی از وسیعی طیف
 مبتلا به عفونت با این باکتری بیماران میر و مرگ میزان امر 

 درصد می 75 به کشورها از برخی در درصد و  43به  را
محیط  در بیشتر .  Acinetobacter baumannii(2،3) دانرس
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 ایجاد در پاتوژن این اول رتبه ي است. گرفته قرار توجه

 مطالعه ي و توجهاهمیت  بیمارستانی عفونتهاي

 این). 4( کندمی  گوشزد را بومانی اسینتوباکتر

 فرادا تنفسی، سیستم پوست، از را می توان میکروارگانیسم

 .)5( بیمارستانی جداسازي کرد تجهیزات نیز و بیمار

 مقاومت بومانی اسینتوباکتر است که داده نشان مطالعات

 گروه هاي بیوتیک از آنتی بسیاري به طبیعی نسبت

 ها و فلوروکینولون ها کارباپنم آمینوگلیکوزیدها، بتالاکتام،

 در بالا دلیل توانایی به چنین هم باکتري این. )6( دارد

 هاي سویه ایجاد و بیوتیکی آنتی هاي مقاومت ژن کسب

 ها را عفونت نوع این درمان  )MDR( دارو چند به مقاوم

 ).7-9( است نموده ممکن غیر گاه و پرهزینه مشکل،

 اصلی علت ،نیبوما اسینتوباکتر در دارویی چند مقاومت

 شمار به آن از ناشی بیمارستانی هاي عفونت درمان شکست

 درمان در اصلی داروهاي از آمینوگلیکوزیدها  آید. می

 هاي سال در اما .آیند می شمار به اسینتوباکتر هاي عفونت

 باکتري این در نیز ها بیوتیک آنتی این به مقاومت اخیر

 به فعال تراوشی هاي پمپ امروزه .)10( است یافته افزایش

 و ذاتی مقاومت هاي مکانیسم ترین مهم از یکی عنوان

اند.  شده مطرح ها باکتري در ها بیوتیک آنتی اکتسابی

 نقش و دارند قرار باکتري غشاء در افلاکس هاي سیستم

 دارند سمی ترکیبات دفع و سلول وستازيئموه در مهمی

)11(.   

 نظر ها از باکتري در آنتی بیوتیکی تراوشی پمپ هاي

آنها پمپ  بین از دارند. تعلق بزرگ خانواده پنج به فیلوژنی

 هاي پمپ جزء بومانی اسینتوباکتر در 2RNDخانواده  هاي

تراوشی  پمپهاي باشند. می MDR) (3 دارویی چند تراوشی

 باکتري رشد کننده مهار غلظت حداقل افزایش باعث تنها  نه

(MIC) غلظت کاهش با بلکه گردند، می آنتی بیوتیک ها 

 مقاوم موتانت سویه هایی ایجاد به منجر داخل سلول در دارو

. پمپ )12می شود ( در باکتري ها بیوتیک آنتی به

AdeABC  یکی از مهم ترین سیستم افلاکس متعلق به

. )13( باشد میآسینتوباکتر بومانی در  RNDخانواده 

 به منجر تراوشی  هاي پمپ این مطالعات نشان داده که

 جنتامایسین آمیکاسین و آنتی بیوتیک هاي MICافرایش 

 آزمایشگاه شحی در تر هاي پمپ مهار براي .)14( شود می

                                                           
2 Resistance-Nodulation-Division 
3 Multi drug Efflux pumps  

ترین مهم از یکی که می شود استفاده مهارکننده ترکیبات از

هیدرازون  کلروفنیل-3 سیانید نیل کربو ها، این مهارکننده

)CCCP(4 باشد می )جمله از کننده مهار این. )15 

 ي مهارکننده و (PMF) 5پروتون پمپ ي ها مهارکننده

 CCCPباشد.  میRND  ي خانوادهحی ترش هاي پمپ

باعث تجمع آنتی  ورا مختل نموده ترشحی  عملکرد پمپ

 در نتیجه اثر درون سلول باکتریایی می شود وبیوتیک 

از انجام  هدف .)16( ابدی افزایش میها  بخشی آنتی بیوتیک

 ي ایزوله هايداین تحقیق بررسی مقاومت آمینوگلیکوزی

ارویی و ارتباط این نوع د دمقاوم چن بومانئی, اسینتوباکتر

  مقاومت با پمپ افلاکس فعال این ایزوله ها است.

  

 مواد و روش ها

  جمع آوري نمونه ها 

وله ایز اسینتوباکتر بومانیسویه  55ر روي این مطالعه ب

ر بخش دبیماران بستري  تراشه و زخمه از نمونه هاي دش

ین دبان ماه تا فرورآ ر تاریخدتهران  دبیمارستان میلاهاي 

انجام گرفت. پس از جداسازي و خالص  1395-1396 ماه

سویه ها بر روي محیط هاي کشت بلاد آگار و مک سازي 

رم رنگ آمیزي گکانگی آگار، به منظور شناسایی سویه ها از 

 یداز،اکس آزمون هاي بیوشیمیایی استاندارد مانند کاتالاز،و 

TSI (Triple Suger Iron) ،MRVP)Methyle Red 

VogesProskauer Broth(، ،اوره آز Oxidation 

Fermentation Fluid Medium Base )OF (،بایل  ،لایزین

درجه سلیسیوس 42و رشد در استفاده گردید اسکولین 

  انجام شد.

  

ن سویه و تعییحساسیت آنتی بیوتیکی  تعیینتست 

  هاي مقاوم چند گانه دارویی

آسینتوباکتر بومانی  هاي سویه بیوتیکی آنتی حساسیت

 2016استانداردهاي اساس بر و دیسک از انتشار روش به

CLSI روي بر ازکشت استفاده با بیوتیک آنتی 11 به نسبت 

آنتی  دیسک هاي. شد تعیین آگار هینتون مولر محیط

 شامل ،شد تهیه طب پادتن شرکت از که  بیوتیکی

 ,میکروگرم 10ایمی پنم  ,میکروگرم 30آمیکاسین 

 75/23-25/1کوتریموکسازول  ,میکروگرم 30تتراسایکلین 

٤chlorophenyl hydrazone-carbonyl cyanide m ٤ 
5Proton Motif Force 



بررسی اثر ممانعت ....

ان
یر

ی ا
ست

زی
ش 

دان
ی 

ش
وه

پژ
ی 

لم
 ع

مه
لنا

ص
ف

13
96

ان
ست

زم
 -

4 
ره

ما
 ش

-1
2 

لد
ج

 

۴١ 
 

 10جنتامایسین  ,میکروگرم 100پیپراسایکلین  ,میکروگرم 

 5سیپروفلوکسازین  ,میکروگرم 30سفتازیدیوم   ,میکروگرم

پیپراسیلین  ,میکروگرم 30 سفوتاکسیم ,میکروگرم

از  .بودمیکروگرم  10میکروگرم، مروپنم  100 تازوباکتام

 )(ATCC19606 آسینتوباکتر بومانیسویه هاي استاندارد 

 که هایی سویه. داستفاده ش کیفی کنترلبه عنوان سویه 

 به بودند مقاوم بیوتیکی آنتی مختلف کلاس دو از بیش به

  د .انتخاب شدن MDR هاي سویه عنوان

  

قبل و پس از  یسینآمیکاسین و جنتام  MICتعیین 

 کلروفنیل-3 سیانید نیل کربوممانعت گر تیمار با 

  هیدرازون

هاي  نتی بیوتیکآه کنند ت مهارظحداقل غل

با روش میکرودایلوشن براث  جنتامیسین و آمیکاسین

خانه  96و در پلیت هاي  CLSI 2016براساس استاندارد 

مانعت ، مفعالیت پمپ افلاکسبررسی به منظور تعیین شد. 

با ) CCCP( هیدرازون کلروفنیل-3 سیانید گر کربونیل

به هر یک از پلیت هاي مولر  µg/ml 30غلظت نهایی 

یکاسین و آم μg /ml 1024تا  2هینتون آگار حاوي 

مهار  تظجنتامایسین اضافه گردید. یکبار دیگر حداقل غل

کننده آنتی بیوتیک ها پس از تیمار با  ممانعت گر تعیین 

برابر پس از استفاده 4حداقل به میزان  MICکاهش در شد. 

شدید اخص وجود فعالیت به عنوان ش CCCPاز ممانعت گر 

بار  3مایش ها با در نظر گرفته شد. تمامی آز تراوشیپمپ 

و فاقد  CCCPیک پلیت حاوي ممانعت گر  تکرار انجام شد.

آنتی بیوتیک به عنوان کنترل استفاده شد. از سویه 

) به عنوان (ATCC19606 آسینتوباکتر بومانیاستاندارد 

    .سویه کنترل کیفی استفاده شد

  

  آنالیز آماري 

 نسخه SPSSآنالیز آماري داده ها با استفاده از نرم افزار 

 تراوشیفعالیت پمپ انجام شد. جهت بررسی ارتباط  21

 ايه با نوع آنتی بیوتیک اسینتوباکتر بومانیسویه هاي 

ه دجنتامیسین و آمیکاسین از آزمون اماري مربع کاي استفا

  . دظر گرفته شر ند 05/0اري کمتر از د. سطح معنا دش

  

  نتایج

نمونه  53 ه،دشناسایی ش باکتر بومانیاسینتو سویه 55از 

ا دج نمونه از سایر بخش ها 2از بخش مراقبت هاي ویژه و 

نمونه تراشه  ) سویه ها مربوط بهدرصد 89( 49 .دندسازي ش

ا د) سویه ها از نمونه زخم جدرصد 9/10( 6و  دنبیمارن بود

مردان بالینی نمونه )سویه از درصد 4/45 ( 25 .دندسازي ش

زنان  جدا  ) سویه ها از نمونه بالینی درصد 4/54( 30و 

  شدند.

  

اي سویه ه تعیین حساسیت آنتی بیوتیکینتایج 

  یبومان اسینتوباکتر

 فراوانی درصد 1 ا توجه به نتایج به دست آمده از جدولب

 سبتن سینتوباکتر بومانیا هاي سویه بیوتیکی آنتی مقاومت

 ،وپنممر ،سفوتاکسیم ،به آنتی بیوتیک هاي سفتازیدیم

 ،پیپراسیلین ،ایمی پنم ،سیپروفلوکساسین

یلین پیپراس ،تتراسایکلین ،آمیکاسین ،کورتیموکسازول

 2/98, درصد 2/98شامل  ترتیب بهجنتامایسین  ،تازوباکتام

 ،درصد 93 ،درصد 5/94 ،درصد 5/94 ،درصد 4/96 ،درصد

 درصد 62 ،درصد 71 درصد، 5/74 درصد، 78 درصد، 87

) چپ به راست از ترتیب (به ها بیوتیک آنتی به مقاومت

 3سویه هاي اسینتوباکتر بومانئی به درصد  98 .شد گزارش

ویه و به عنوان س دندادکلاس آنتی بیوتیکی مقاومت نشان 

  .دندانتخاب ش MDRهاي 

  

نتی بیوتیک هاي جنتامایسین و آ MICنتایج 

آمیکاسین در سویه هاي آسینتوباکتر بومانی قبل و 

  پس از تیمار با ممانعت گر 

و MIC ≤ 16 μg/mL، مقایر CLSIبر اساس استاندارد 

MIC ≤ 64 μg/m نتی بیوتیک هاي آبه عنوان مقاومت به

ر اسینتوباکتجنتامیسین و آمیکاسین براي ایزوله هاي 

 MICدر نظر گرفته شد. در مطالعه حاضر میزان  بومانی

و μg/mL 1024و  4نتی بیوتیک جنتامیسین بین آبراي 

 1024و  16براي آنتی بیوتیک آمیکاسین بین 

μg/mL گزارش شد. اغلب سویه هاMIC  512بالاي μg/mL 

براي هر دو آنتی بیوتیک داشتند که نشان از مقاومت بالاي 

 ت به آنتی بیوتیک هاي موردسویه هاي اسینتوباکتر نسب

  مطالعه بود.

 MICایزوله با  19ایزوله مقاوم به جنتامیسین ،  47از 

1024   μg/mL  ر دپس از تیمار با ممانعت گر کاهشی
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ایزوله  8. داشتندنتی بیوتیک جنتامیسین نآ MICمیزان 

اسینتوباکتر ایزوله  17 .دندادنشان  MICبرابري 2کاهش  

). 2 جدول( داشتند MICبرابري  4کاهش بیشتر از  بومانی

پس  MICاشت و دبرابري  256سویه کاهش  1از بین آنها 

 4( حساسیت دبه ح μg/mL 1024از ممانعت گر از 

μg/mLاز بین ایزوله هاي مقاوم به  .ده بود) رسی

 اراي فعالیتددرصد) از نظر فنوتیپی 1/36( 17ن جنتامیسی

  . دندپمپ تراوشی بو دیدش

 MICایزوله با  26ایزوله مقاوم به آمیکاسین،  50از 

1024   μg/mL  ر دپس از تیمار با ممانعت گر کاهشی

ویه با . یک سداشتندنتی بیوتیک آمیکاسین نآ MICمیزان 

MIC512 μg/mL  برابري  4، کاهشMIC ایزوله  4اشت. د

 داشتند MICبرابري  4کاهش بیشتر از  اسینتوباکتر بومانی

برابري  128و  64 سویه کاهش 2). از بین آنها 2 جدول(

 1024آمیکاسین پس از ممانعت گر از  MICاشته و د

μg/mL 16( حساسیت دبه حμg/mL≤از بین  .ده بود) رسی

درصد) از نظر فنوتیپی  8(4ایزوله هاي مقاوم به آمیکاسین 

. آنالیز آماري دندپمپ تراوشی بو دیداراي فعالیت شد

نتی بیوتیک آ MICاري را بین میزان کاهش داختلاف معنا 

جنتامیسین و آنتی بیوتیک آمیکاسین پس از تیمار با 

سویه  تنها یک .)P<0.001( دادنشان  CCCPممانعت گر 

براي هر دو نوع آنتی بیوتیک جنتامیسین و آمیکاسین پس 

و بیشتر داشته و به عنوان  برابر MIC 4از ممانعت گر کاهش

براي هر دو نوع آنتی بیوتیک وشی تراسویه فعال پمپ 

  شد. گزارشآمینوگلیکوزیدي 

  

  .ه از نمونه هاي بالینیدا شدجالگوي مقاومت آنتی بیوتیکی سویه هاي اسینتوباکتر بومانئی  - 1 ولدج

  مقاوم  نام آنتی بیوتیک

  (%)تعداد 

  نیمه حساس

  (%)تعداد 

  حساس

  (%)تعداد 

  )8/1( 1  0  )2/98(54  سفتازیدیم

  0  )8/1(1  )2/98(54  سفوتاکسیم

  )6/3( 2  0  )4/96(53  مروپنم

  )5/5(3  0  )5/94(52  سیپروفلوکساسین

  )5/5(3  0  )5/94(52  ایمی پنم

  )5/3( 2  )5/3( 2  )93(51  پیپراسیلین

  )9( 5  )4( 2  )87(48  کوتریموکسازول

  )11( 6  )11( 6  )78(43  آمیکاسین

  )20( 11  )5/5( 3  )5/74(41  تتراسایکلین

  )11(6  10)18(  )71(39  پیپراسیلین تازوباکتام

  )4/34( 19  )6/3(2  62)34(  جنتامایسین

  

  بحث

) یک فرم شایع از مقاومت MDRمقاومت چند دارویی (

کلینیکی می باشد و به عنوان توانایی زنده ماندن یک 

در دزهاي کشنده از داروهاي ارگانیسم ایجاد کننده بیماري 

مختلف یا مواد شیمیایی متنوع تعریف می شود که قادر 

آسینتوباکتر . )9( هستند سلول هاي غیر مقاوم را نابود کنند

 آنتی هاي مقاومت ژن کسب در بالا توانایی دلیل به بومانی

از اهمیت ویژه  دارو چند به مقاوم هاي سویه ایجاد و بیوتیکی

 در دارویی چند مقاومت .)12, 11( ار استداي برخور

 عفونتهاي درمان شکست اصلی علت بومانیاسینتوباکتر

سیستم  که نقشی .آید می شمار به آن از ناشی بیمارستانی

 باکتري هاي در آنتی بیوتیکی مقاومت در افلاکس هاي

MDR راخی سالهاي در که است مهمی موضوع میکنند ایفا 

 این در. )17( است گرفته قرار بحث مورد وسیعی بطور

ه جداشده از نمون آسینتوباکتر بومانیسویه ي  55 از تحقیق

 دلایمارستان میر بخش هاي بدهاي بالینی بیماران بستري 

آنتی  مقاومت .شد ) درصد گزارشMDR )98 سویه 53،

مورد مطالعه به ترتیب نسبت به  نمونه هاي در بیوتیکی
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درصد، مروپنم  2/98درصد، سفوتاکسیم  2/98سفتازیدیم 

ایمی پنم درصد،  5/94سیپروفلوکساسین  ،درصد 4/96

 87درصد، کوتریموکسازول  93، پیپراسیلین درصد 5/94

درصد،  75/ 8درصد، تتراسایکلین  9/90درصد، آمیکاسین 

درصد  4/84جنتامایسین  ،درصد 71پیپراسیلین تازوباکتام 

 176از مجموع  2012گزارش شد. کاي و همکاران در سال 

گزارش داده بودند MDR ایزوله را128ایزوله آسینتوباکتر ،

 درصد  به مروپنم مقاوم بوده95درصد به ایمی پنم و  90که

درصد نسبت به سیپروفلوکساسین مقاومت  15اما تنها 

در  2012مکاران در سال و ه  Karbasi.)18( داشتند

ایزوله آسینتوباکتر 50بررسی الگوي مقاومت آنتی بیوتیکی 

بومانی جدا شده از بخش هاي مراقبت هاي ویژه در شهر 

ایزوله ها داراي مقاومت آنتی %85اصفهان نشان دادند که 

 در و همکارانش  Bayugo.)19( بیوتیکی چند گانه هستند

 )21( 2003و همکارانش در سال  Joshi  ، )20(2002 سال

بیوتیکی ایزوله هاي  آنتی ي چندگانه نشان دادند مقاومت

باشد و میزان  می افزایش حال در آسینتوباکتر بومانی

درصد  75درصد تا  45مقاومت نسبت به آنتی بیوتیک ها را 

درصد از ایزوله هاي  70گزارش نمودند و گزارش دادند 

را نشان می دهند.  MDRفنوتیپ  آسینتوباکتر بومانی

بر  2015 سال در همکاران و Bhatt  توسط که اي مطالعه

 بیماران جدا شده  از اسینتوباکتر بومانیروي ایزوله هاي 

 یسین را جنتاما به مقاومت گرفت انجام هند سوختگی در

 درصد، 75 یسین توبراما ، درصد 79 درصد، سفتازیدیم84

درصد،  4/71درصد، سیپروفلوکساسین  2/73آمیکاسین 

 همکاران و Vahdani .)22( درصد نشان داد 61ایمی پنم 

 اسینتوباکتربومانی ایزوله هاي مقاومت 2012 سال در

درصد،  99مروپنم  به آنتی بیوتیک هاي نسبت

 گزارش درصد 98لووفلوکساسین،  و سیپروفلوکساسین

ها  باکتري مقاومت در مکانیسم هاي از . یکی)23( دادند

 عدف باعث گونه پمپ ها این. است هاي تراوشی پمپ حضور

 شامل آنتی بیوتیک ها، مواد از اي گسترده طیف تراوش و

 د؛گردن ها می دترژنت و ها رنگ آنتی سپتیک، ترکیبات

 ارندد به سزایی نقش دارویی چند مقاومت ایجاد در بنابراین

 به منجر تراوشی هاي پمپ. مطالعات نشان داده که )24(

 افلوکساسین، آنتی بیوتیک هاي   MICافرایش 

 می اسینتوباکتر بومانیر د جنتامایسین و سیپروفلوکساسین

 MIC میزان در افزایش روي بر زیادي مطالعات .)25( شود

 ي پمپ هاي ها ژن بیان وقوع از پس ها بیوتیک آنتی

 صورت بیوتیک نتیآ مختلف هاي کلاس براي تراوشی

 مپپ این دارویی توسط چندگانه مقاومت بروز و است گرفته

 هرساند اثبات به اسینتوباکتر بومانی هاي سویه در را ها

 جهت بررسی CCCP گر ممانعت تحقیق این . در)26( است

 یآسینتوباکتر بومان تراوشی فنوتیپی پمپ هاي فعالیت

 بیوتیک آنتی MIC طوریکه به. گرفت استفاده قرار مورد

مورد  MDR هاي سویه در آمیکاسین و جنتامایسین هاي

 وردم گر ممانعت تاثیر از پس یکبار و قبل یکبار مطالعه

 گر ممانعت تاثیر از پس که هایی سویه. گرفت قرار مقایسه

 تراوشی پمپ قوي فعالیت داراي داشتند کاهش برابر 4 تا

 این در .بودند نظر مورد بیوتیک نتیآ راندن خارج براي

 که بعنوان انتخابی آنتی بیوتیک هاي MIC مقدار مطالعه،

یعنی  شوند می شناخته تراوشی پمپ سوبستراهاي

 این ستا ممکن که بود بالا بسیار جنتامایسین آمیکاسین و

 در .باشد انها بین در تراوشی فعال فعالیت پمپ بخاطر امر

 MICدادند افزایش  نشان همکاران و Hornsey 2010سال 

 adeABCپمپ تراوشی  بیان افزایش با تایگی سایکلین،

 Nikasak توسط که اي مطالعه . طی)27(مرتبط است 

 هاي سویه پمپ تراوشی شد، فعالیت انجام 2013 درسال

 و (A.baumannii , MDR , AB07, AB62 AB10باکتري 

AB2( و) AB50 گر از ممانعت استفاده با را )حساس سویه 

CCCP 30 غلظت با μM تعیین و MIC بیوتیک آنتی 

 در که کردند و مشاهده کردند بررسی سیپروفلوکساسین

 سویه در ولی برابر 16 تا MIC کاهش مقاوم هاي سویه بین

 و همکاران در  Adabi.)28( مشاهده نشد کاهشی حساس

درصد ایزوله هاي  8دریافتند که،  2015 سال در تهران

 MICبرابري  4کاهش  CCCPدر حضور  اسینتوباکتر بومانی

 . )29( آنتی بیوتیک سیپروفلوکساسین  را نشان می دهند

Ardebili  و همکاران دریافتند که تمام سویه هاي

 MICآسینتوباکتر به سیپروفلوکساسین مقاوم بودند و 

میکروگرم در میلی  128تا  4 سیپروفلوکساسین سویه ها

اسیت حس تر یا بیشتر بود. علاوه بر این، آنها نشان دادندلی

 CCCP سویه ها به سیپروفلوکساسین در حضور مهار کننده 

از  ٪1/86ش یافته؛ به طوري که برايپمپ تراوشی افزای

 را نشان می دهد MICبرابري  64تا  2سویه ها کاهش 

 سال در همکاران و Abdi توسط که اي مطالعه ). در30(

سویه  MIC در ملاحظه قابل کاهش یک شد، انجام 2006

 )EPI ) CCCPاز استفاده با آنتی بیوتیک به مقاوم هاي

 که آن بود از حاکی نیز مطالعه این مشاهدات. دادند نشان
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 پمپ بواسطه MDR بالینی جدایه هاي در دارویی مقاومت

 به را تجمع یافته داروي که میشود انجام فعال افلاکس

 MARTINS مطالعه طی .)31( می نمایند منتقل بیرون

 هاي باکتري استاندارد هاي سویه روي بر که 2011 سال

Escherichia coli، Enterobacter aerogenes  و 

Salmonella هداستفا صورت گرفت فعالیت پمپ افلاکس با 

 )، thioridazine (TZ) مانند مختلفی هاي گر ممانعت از

CPZ)  chlorpromazine   و PAN ( phenylarginine β-

naphthylamid تغییرات بررسی با همراه MIC آنتی 

 شد تعیین سیپروفلوکساسین و هاي تتراساسیکلین بیوتیک

 از استفاده با ها سویه برخی براي که داد نشان نتایج و

 برابر 4 تا نظر مورد هاي بیوتیک آنتی کاهش ممانعت گر،

در  افلاکس پمپ فعالیت نشانه که شود می مشاهده وبیشتر

  ).32( است ها سویه این

  

  .ر سویه هاي اسینتوباکتر بومانیدمیکاسین جنتامیسین و آبر آنتی بیوتیک هاي  CCCPاثر ممانعت گر  - 2 جدول

جنتامیسین پس از  MIC  MICمیزان کاهش 

  CCCPتیمار با 

MIC  جنتامیسین  

 CCCPقبل از تیمار با 

  تعداد ایزوله ها

-  16  16  1  

  4  32  4-8  برابر8تا 4

-  256  256  1  

  1  512  256  برابر2

  40  1024  8-1024  برابر 256-2

آمیکاسین پس از  MIC  MICمیزان کاهش 

  CCCPتیمار با 

MIC  آمیکاسین قبل از

 CCCPتیمار با 

  تعداد ایزوله ها

-  64  64  1  

  3  128  64-128  برابر2

-  256  256  5  

  9  512  128-512  برابر4تا 2

  32  1024  8-1024  برابر128-2

  

  نتیجه گیري کلی

 آنتی بیوتیک MIC تحقیق مقایسه این در کلی طور به

آسینتوباکتر  هاي سویه بین وجنتامایسین هاي آمیکاسین

 از بعد و قبل تراوشیپمپ  قوي فعالیت داراي یبومان

 باکتري این که داد نشان CCCP گر ممانعت از استفاده

 نتیآ راندن خارج براي تراوشیهاي  پمپ از استفاده توانایی

 هظملاح قابل کاهش نتیجه در و دارد را مذکور هاي بیوتیک

 براي ها بیوتیک نتیآ MIC میزان در برخی موارد در اي

 به منجر مواري در که حدي تا داده رخ ها سویه برخی

 شده خاص بیوتیک نتیآ آن به مقاوم سویه حساس شدن

زان می یآسینتوباکتر بومانسویه هاي  MICعلاوه  به  .است

مقاومت بالایی را به آنتی بیوتیک جنتامایسین نسبت به 

سویه کاهش  4در آمیکاسین تنها  .آمیکاسین نشان می دهد

سویه  17برابري و بیشتر داشتند اما در جنتامایسین  4

آنتی  2هر  برايبرابري و بیشتر داشته است  4کاهش 

 زا بیوتیک آمیکاسین و جنتامایسین در یک سویه پس

 به و است داشته بیشتر و برابر MIC 4کاهش گر عتممان

 آنتی نوع دو هر براي افلاکس پمپ فعال سویه عنوان

مکانیسم هاي   .دش معرفی آمینوگلیکوزیدي بیوتیک

 در میان باکتري ها به میزان بسیاري وجودتراوشی که 

یر حساسیت و مقاومت در تعیین مقاد، نقش اساسی دارند

 ناختش . بنابراین دارندبه ترکیبات آنتی بیوتیکی مختلف 

ر د چند دارویی تراوشی هاي پمپ  و عملکرد بیان نحوه

که امروزه مشکلات  یاسینتوباکتر بومان باکتري ها به ویژه 

 طراحی منظور بهدرمانی زیادي را به همراه دارد، 

 و تداوم در ها پمپنقش  درك و درمانی نوین راهکارهاي

. از طرفی باشد می برخوردار اي ویژه اهمیت از باکتري بقاء

یین از طریق تع تراوشیتعیین فعالیت ژنوتیپی پمپ هاي 

میزان بیان ژنهاي کد کننده پمپ هاي تراوشی در باکتري 

  ها نیز باید مورد توجه قرار گیرد.
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  تقدیر و تشکر

 مجتمع کارشناس امید حسینی آقاي جناب همکاري از

 حقیقت این انجام که در شهید بهشتی آزمایشگاهی دانشگاه

 زا میکروبیولوژي ارشد کارشناسی دانشجوي نامه پایان که

 و تشکر است، پیشوا ورامین واحد اسلامی آزاد دانشگاه
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