
Detection of T6SS secretory system and membrane purine involved 
in antibiotic resistance in multidrug-resistant Acinetobacter 

 baumannii isolates 
  

1,3, Seyed Abbas Mirzaei 2Abbas Doosti , 1Tohid Piri Gharaghie 

 1Department of Biology, Faculty of Basic Sciences, Shahrekord Branch, Islamic Azad University, Shahrekord, Iran.                       
 2
Biotechnology Research Center, Shahrekord Branch, Islamic Azad University, Shahrekord, Iran. 

3
Cellular and Molecular 

Research Center, Basic Health Sciences Institute, Shahrekord University of Medical Sciences, Shahrekord, Iran. 

Abstract 

Background & Objectives: Type 6 secretory system (T6SS) and the presence of a strong efflux 

pump due to membrane purine are important indicators of pathogenicity of Acinetobacter         

baumannii. This study aimed to track the secretory system of T6SS and membrane purine as well 

as the pattern of antibiotic resistance in clinical isolates.  

Materials and methods: This cross-sectional descriptive study was performed on 33 strains of A. 

baumannii isolated from clinical samples including blood, urine, respiratory trachea, and wound. 

Antibiotic susceptibility of isolates was evaluated by the disk diffusion method according to CLSI 

protocol. Also, the frequency of genes encoding the effector proteins secreted from the type 6     

secretory system and membrane purine was determined using Multiplex PCR. 

Results: 31 strains of A. baumannii were identified, using the molecular method.  A.                  

baumannii isolates showed 93.55% sensitivity to colistin sulfate. The lowest susceptibility was 

related to five classes of antibiotics: fluoroquinolones (12.9%), cephalosporins (6.45%),            

aminoglycosides (6.45%), macrolides (16.1%), and inhibitory antibiotics (12.1%). The results 

showed that in addition to the MDR phenotype (100% of isolates), 20 isolates (64.52%) had the 

XDR phenotype. The frequency of the hcp gene was confirmed in 18 isolates (58%) and ompC in 

all isolates (100%). Also, the frequency of the ompC gene in MDR and XDR isolates was 100%. 

However, the hcp gene was observed only in the XDR phenotype with 90% frequency.  

Conclusion: The results of this study showed the possible effect of the hcp gene on the             

compatibility of A. baumannii isolates with unfavorable conditions and the occurrence of           

resistance phenotype.  
Keywords: Acinetobacter baumannii, Resistance to carbapenems, T6SS secretory system,       

Membrane purine. 
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های  بیوتیکی در جدایه  و پورین غشایی موثر در مقاومت آنتی T6SSشناسایی سیستم ترشحی 

 مقاوم به چند دارواسینتوباکتر بامانی 
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 چکیده

هاای ماهام ( و وجود پمپ افلاکس قوی به واسطه پورین غشاایای، از شاا ا T6SS)   6سیستم ترشحی تیپ   سابقه و هدف:

و پورین غشایی و هامایانایان الاگاوی   T6SSمیباشند. این مطالعه با هدف ردیابی سیستم ترشحی مانی بااسینتوباکتر زایی  بیماری

  های کلنیکی انجام شد.بیوتیکی در جدایهمقاومت آنتی

های بالینی  اون، جدا شده از نمونه اسینتوباکتر بامانیسویه  33توصیفی بر روی  -این پژوهش به صورت مقطعی   ها: مواد و روش

مورد باررسای   CLSIها با روش دیسک دیفیوژن مطابق پروتکل بیوتیکی جدایهادرار، تراشه تنفسی و ز م انجام شد. حساسیت آنتی

و پورین غشایی با استفاده از  6های ترشح شده از سیستم ترشحی تیپ های کدکننده افکتور پروتینقرار گرفت. همینین فراوانی ژن

  انجام شد. Multiplex PCRآزمون 

% باه  53/99حساسیت  بامانی اسینتوباکترهای  شناسایی شد. جدایه بومانی اسینتوباکترسویه  31با استفاده از روش مولکولی،   ها: یافته

هاا    �%(، سفالوسپوریان12/5ها )�بیوتیکی فلوروکینولون  سولفات نشان دادند. کمترین میزان حساسیت مربوط به پنج کلاس آنتی�کلیستین

نتایج نشان داد که علاوه بر فنوتیپ %( بود. 12/1مهارکننده )  بیوتیک�%( و آنتی16/1%(، ماکرولیدها )9//6%(، آمینوگلیکوزیدها )9//6) 

MDR (111جدایه %� ،)( فنوتیپ  92//6جدایه ) 21ها%XDR   .فراوانی ژن دارندhcp  ( و 91جدایه ) 11در%ompC  در تاماامای

 XDRتنها در فنوتیپ  hcpژن % بود. اما XDR ،111و  MDRهای �در جدایه ompC%( تایید شد. همینین فراوانی ژن 111ها ) جدایه

 % مشاهده شد. 51با فراوانی 

با شرایط نامساعد و بروز فاناوتایاپ بامانی   اسینتوباکترهای �در سازگاری جدایه hcpنتایج این پژوهش تاثیر احتمالی ژن   گیری: نتیجه

 مقاومت را نشان داد. 

 ، پورین غشایی.T6SSها، سیستم ترشحی �، مقاومت به کارباپنمبامانی اسینتوباکتر واژگان کلیدی:

   /1/11/1/1پذیرش مقاله:                                 1355/11/2ویرایش مقاله:                                 1355/9/23دریافت مقاله: 

*( آدرس برای مکاتبه: مرکز تحقیقات بیوتکنولوژی، واحد شهرکرد، دانشگااه آزاد اسالامای.     

  biotechnology.97@yahoo.comپست الکترونیک:             131-333611/1تلفن: 

 مقدمه

های گرم منفی و هاوازی اجابااری                                 کوکوباسیل           اسینتوباکترها             

هاای مار او  را تارجایاح                                      هستند که زندگی در ماحایاط                      

اسینتوباکتر بااماانای                    ترین گونه از این جنس                          (. مهم      1دهند )          می  
سمی،       های م تلفی از قبیل پنومونی، سپتی                                    است که عامل بیماری                  

های پاوساتای و ز ام،                      های دستگاه ادراری، عفونت                            عفونت     

(. مایازان اساتاقارار                        3و 2بااشاد )          مننژیت و اندوکاردیت مای                      

 ( /http://creativecommons.org/licenses/bync/4.0حقوق نویسندگان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد و تحت مجوز مالکیت  الاقااناه )
 ها منتشر شده است. هرگونه استفاده غیرتجاری فقط با استناد و ارجاع به اثر اصلی مجاز است. در فصلنامه دنیای میکرو 



 توحید پیری قراقیه و همکاران. اسینتوباکترهای و پورین غشایی در جدایه T6SSردیابی سیستم ترشحی  .1/11ها، سال چهاردهم شماره اول بهار  دنیای میکرو 

 

 

49 

در افراد بستری شده در بیمارستان به ویژه در                                            اسینتوباکتر بامانی                    

بیوتیکی وسی  و یا درمان  ادسار اان                                     هایی که درمان آنتی                      آن  

(. یکای از مشاکالات                 9و     /اند، در حال افزایش است )                            داشته     

هایی با مقاومات                     هور جدایه          اسینتوباکتر بامانی                    موجود در مورد               

هاای ما اتالا                است که باه کالاس               (   MDRچند دارویی )            

هاا، آمایاناوگالایاکاوزیادهاا و                           ها مانند بتا کتاام                     بیوتیک          آنتی    

 (.    6هستند )           ها مقاوم          فلوروکینولون            

از ماناطاقاه            /211تاا      2111ای که از سال               در بررسی دوره             

Tshwane                             ،هاای      شیوع جدایه          آفریقای جنوبی انجام شدMDR  

% در ساال          19باه      2111% در سال          99این باکتری از میانگین                       

افزایش یافته بود که به عنوان زن   طری بارای شاروع                                                   /211

هاای      جادایاه     (.      9باشد )       بیوتیکی این باکتری می                      آ رالزمان آنتی              

تقریبا در تمام نقااط                       /211مقاوم به کارباپنم این باکتری تا سال                                     

 (.      1% گزارش شد )            91تا      31جهان با فراوانی                 

های  مقااوم             ا یرا در مطالعات متعدد افزایش شیوع انواع جدایه                                              

های مقاومت این باکتری از شهرهای م تل  کشور ایاران                                                   و ژن    

در حال حا ر، تمرکز بسیااری                           (.      11و 11و 5گزارش شده است )               

بیوتیکی و اپیدمیولاوژی                        از مطالعات علمی بر روی مقاومت آنتی                                  

بوده اسات، اماا ماطاالاعاات در ماورد                               اسینتوباکتر بومانی                    

های این باکتری در مسیر پیدایش عناصر دقیق درگایار                                                 استراتژی        

هاای      در ایجاد روند و پیشرفت عفونت و همینین مکاانایاسام                                             

هاای      ( به سلاول         F مربوط به ترشح و تحویل عوامل حدت   )                                   

 .   ( 12)   میزبان در این زمینه، بسیار اند  است                                   

های ترشحی            چندین سیستم ترشحی پروتین که به عنوان سیستم                                          

شوناد، باه هاماراه                 ( تقسیم می          T6SS)       6و نوع         2، نوع       1نوع     

، در      (   ompهای غشای  ارجی )                 های دیگر مانند پروتین                      مکانیسم       

یک سیستام پاوشاشای                 T6SS(.      13این فرآیندها موثر هستند )                         

های یوکاریوتی                های تاثیرگذار سمی را به سلول                             است که پروتین             

کند و نقش محوری در پاتوژنز و رقابت                                     و پروکاریوتی منتقل می                     

یک سایاساتام          اسینتوباکتر             های      (. بیشتر گونه             /1باکتریایی دارد )                

T6SS     ها     ژن را دارند، که در اک ر جدایه                               11ای متشکل از               وشه

 ژن ثابت هستند.                  13

است که باه عاناوان                   hcpمهمترین ژن شنا ته شده این گروه                                

اساتافااده         اسینتوباکتر             در      T6SSبیومارکر برای تش ی  سیستم                           

ماقااوم، بارای             اسینتوباکترهای                (. این مکانیسم در                   19شود )     می  

هاای     و حتی گاوناه          اسینتوباکتر             های     پیشی گرفتن از سایر جدایه                        

زای بایاماارساتاانای                م تل  باکتریایی، از جمله عوامل بیماری                                     

استفااده         اشریشیا کلی، سودوموناس آ روجینوسا، کلبسیلا نمونیه                                                  

 شود.      می  

این  رفیت ممکن است مزیت رقابتی برای همزیستی ایجاد کند                                                             

های غشایی             ای از پروتین            دسته      Ompهای     همینین پروتین             (.      16)   

هاای     ، پروتین        OMهای     باشند. پورین            ها می     مهم از زیررده پورین                   

هستند، که یک کانال بااز                          b-barrelعر  غشایی با یک سا تار                        

دهند و امکان انتقال غیرفعال ترکایاباات                                     پر از آ  را تشکیل می                    

 (.      11و 19)   کنند    آبگریز را فراهم می                  

های حمل و نقلی هستند که نقاش ماهامای در                                     ها کانال        پورین     

(.    15های کوچک و در هموستاز باکتریایی دارند )                                       انتشار مولکول             

ها در سراسر             بیوتیک      ها واسطه انتشار منفعل آنتی                          از آنجاکه پورین               

باشند، به  ور مستقیم با ایاجااد ماقااومات                                          غشای  ارجی می             

های گرم منفی نقش دارند. به عنوان م ال                                        بیوتیکی در باکتری                   آنتی    

از باکتری گرم مانافای باه                         OmpCکانال پورینی غیرا تصاصی                         

ها شنا ته شده اسات                   ها و فلوروکینولون                 عنوان راه نفو  بتا کتام                       

هاا در        بایاوتایاک       به اناواع آناتای               OmpCکانال پورینی              .     (   21)   

،   اسینتوباکتارباوماانای                 اشریشیا کلی،              های گرم منفی مانند                     باکتری      
اک ار        .   (   22و 21مقاوم است )           سودوموناس آ روجینوسا                      و   کلبسیلا        

هاای      ( پاوریان       اسینتوباکترباماانای                 های گرم منفی )مانند                      باکتری      

هاا     کنند که بیشترین میزان بیان این پاوریان                                     چندگانه را بیان می                  

زایای       باشند که منجر به عفاونات                       می    OmpFو     OmpCمربوط به          

 (.      /2و 23گردد )       شدید می       

رسد عوامل  د میکروبی جدیدی که بتواند در مقابل                                                   به ن ر می         

این باکتری فعالیت م ثر داشته باشند در آیاناده نازدیاک در                                                      

دسترس نباشد که این مو وع اهمیت شناسایی عوامل حدت و                                                    

کاناد.          افزایش مقاومت باکتری به داروهای رایج را بیشاتار مای                                                

کدکننده سایاساتام                     ترین ژن           مطالعه حا ر با هدف ردیابی شای                               
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مقاوم به چاناد              اسینتوباکتر بامانی                    های         در جدایه          T6SSترشحی       

 .دارو انجام گرفت               

 

 ها    مواد و رو           

ماقاطاعای،          -در این مطالعه توصیفی                      های باکتریایی:                  ال ( جدایه          

های بالینی به آزمایشگاه انتقال داده شد. هر ناماوناه روی                                                      نمونه     

آگار و بلادآگار کشت داده شده و به مدت                                        کانکی     های مک          محیط    

  /2شد. پس از           گرماگذاری           درجه سلسیوس               39ساعت در           /2

ساعت، با روش مساتاقایام )رنا  آمایازی گارم( وجاود                                          

های گرم منفی اسینتوباکتر به روش میکاروساکاوپای                                              کوکوباسیل         

اسینتوبااکاتار             های م تل                تایید شد. سپس، برای تش ی  گونه                              
،   TSI   ،OF   ،MR Pآز،     ، اوره      IM ICهای بیوشیمیایی                    آزمون     

SIM                             درجه سلاسایاوس               2/و     39، کاتا ز و اکسیداز و رشد در

درجه سلسیوس در محیط پپتاون                             91ها در منفی          انجام شد. جدایه               

درصد گلیسرول بود، نگه داری شد. به من ور                                           31واتر که حاوی              

در جدایه های ماورد                   اسینتو باکتر بامانی                     های     تایید قطعی جدایه                

در ح ور زو  پرایمرهایی با ردیاابای                                    PCRمطالعه، از آزمایش                   

(. بارای         1استفاده شد )جدول                    16S-23S ribosomal DNAژن    

از هر نمونه مطابق با پروتکل کایات                                   DNAاست را          این من ور،            

  DNAجذ  نوری            )سیناکلون، ایران( انجام شد.                              DNAاست را        

است را  شده جهت تعیین کیفیت، توسط دستاگااه نااناودرا                                                    

thermo     مدلNanoDrop One C )       )واکاناش        وانده شد.              آمریکا

PCR          میکرولیتر مسترمیکاس                      12/9میکرولیتر واجد                  29در حجم

2X                         )میکرولیتر از زو  پرایمرهای                              1،   )یکتاتجهیز آزما، ایرانF     و

R     میکرولیتر از                2وDNA                       میکرولیتار             1/9مربوط به هر جدایه و

آ  مقطر استریل، تن یم شد. برنامه حرارتی مورد استفاده در این                                                             

واسارشات ساازی اولایاه                                                               مرحلاه شاامال یاک سایاکال                  

   (Primarydenaturation     )59                      دقیقاه،          9درجه سلسیوس به مدت

 Initialاولایاه سایاکال )            واسرشت سازی             چر ه تکراری               31

denaturation of the cycle          درجاه        /5دقیقه و دمای                1( به مدت

  95دقیقه در دماای                 1( به مدت          Annealingاتصال )       سلسیوس،         

درجاه        92( در دماای           extension، گسترش )         درجه سلسیوس           

 Finalدقیاقاه و گساتارش ناهاایای )                       1سلسیوس به مدت               

extension     )92                      دقیقه باود. وجاود                   9درجه سلسیوس به مدت

بازی تک یر یافته در این واکناش نشااناگار                                        جفت     211قطعات       

(. از       1های مورد مطالعه بود )                         بومانی در کلنی              اسینتوباکتر             وجود      

به عنوان کنترل ما ابات                       Acinetobacter ATCC19606جدایه       

 (.  29استفاده شد )            

بیوتیکی و فنوتیپ مقاومت در                                 ( آزمون تعیین حساسیت آنتی                          
هاا    آزمون حساسیت  د میکروبی برای همه جادایاه                                      ها:     جدایه     

 CLSI       (Clinical and Laboratory Standard بق معیارهای              

Institute     )M45, 3rd ed.2016                            با استفاده از روش اناتاشاار

ها، سه تا پنج کالانای                    دیسک انجام شد. از کشت  ال  باکتری                                 

لیتر نرمال سالین استریل                         میلی      9ای حاوی         انت ا  شده و به لوله                    

تاا      شاد  درجه سلسیوس گرماگذاری                         39منتقل شد و در دمای                    

فارلند بارساد. یاک                 مک  زمانی که کدورت سوسپانسیون به نیم                                

سوا  پنبه استریل را به سوسپانسیون باکتری آغشتاه کارده و                                                       

ها در کل سطح ماحایاط ماولار                        برای توزی  یکنوا ت باکتری                         

دقیقه در            3-9هینتون استفاده شد. پلیت تلقیح شده برای مدت                                            

هاای     دمای اتاق باقی ماند، تا  شاک شاود. ساپاس دیساک                                         

(   10  g)   (     IMI)   پنم   بیوتیکی شامل: ایمی                  آنتی    های م تل              کلاس   

کلاس کارباپنم، سیپروفلاوکسااسایان                                      ( از      Ert   ( )5  gو ارتاپنم )           

   (CIP     )   (5  g          از کلاس )                               ( فلوروکینولون ها، اریترومایسایانE           )

   (15  g                   از کلاس ماکرولیدها )            ( آمیکاسایان ،AK     )   (10  g      از )

(   SXTآمینوگلیکوزیدها، تری منوپریم سولفامتوکسازول )                                             کلاس     

   (10  g  ،)            پیپراسیلین-            ( تازوباکتامPip-Taz   ( )10  g   )          از کالاس

( از کالاس          30  g)   (      CAسفتازولین)          ،   سیلین   مهارکننده                 پنی   

( از کالاس          5  g)   (     CO)   سولافاات      ها و کلیستین            سفالوسپورین           

بر روی سطح پلیت قارار داده                             (   MAST, Englandها )    کلیستین       

به عنوان کناتارل                     ATCC19606اسینتو باکتر بامانی                   باکتری        شد.     

  3هایی که حداقال باه                  م بت استفاده شد. در این آزمون جدایه                                   

و     MDRبیوتیکی مقاوم بودند به عنوان فناوتایاپ                                     کلاس آنتی        

بیوتیاکای باه              کلاس آنتی          3هایی که علاوه بر مقاومت به                           جدایه     

  XRDها مقاوم بودند، به عاناوان فاناوتایاپ                                 یکی از کارباپنم               
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 شناسایی شدند.               

های دارای فنوتایاپ                  در جدایه          ompCو     hcpهای          ( ردیابی ژن            

و     hcpهای         برای ردیابی ژن              :     Multiplex PCRمقاومت به روش               

ompC                                                به روش          1از زو  پرایمرهای نشان داده شده در جدول

PCR                                    استفاده شد. برای این من ور اباتاداDNA            ژناومای از

جدا شده در مرحله قبل با استفااده                                 اسینتوباکتر بامانی                    های         جدایه     

 از کیت یکتاتجهیز آزما )ایران( است را  شد.                                           

ای                            چانادگااناه         PCRهای مذکاور واکاناش                     برای ردیابی ژن              

   (Multiplex PCR          در حجم )میکرولیتار             31میکرولیتر واجد                  91

مایاکارولایاتار از زو                     1،   مسترمیکس )یکتاتجهیزآزما، ایران(                               

  DNAمیکرولایاتار از                2)مربوط به هر ژن(،                     Rو     Fپرایمرهای         

میکرولیتر آ  مقطر استریل تن یم شد.                                      /1مربوط به هر نمونه و                     

برنامه حرارتی مورد استفاده برای تک یر قطعات ژنی فوق شامال                                                          

سایاکال        33دقیقه،          6درجه سلسیوس به مدت                      59یک سیکل         

درجاه باه           91ثانیه،          11درجه سلسیوس به مدت                      59تکراری        

ثانایاه و یاک              59درجه سلسیوس به مدت                      92ثانیه،          91مدت     

و     26دقیقه بود )             11درجه سلسیوس به مدت                      92سیکل انتهایی              

(. برای تک یر قطعات ژنی ماورد ماطاالاعاه از دساتاگااه                                               29

ترموسایکلر استفاده شد. به من ور ردیابی قطعه ژنی تک یر یافتاه                                                             

روی ژل آگاروز استفااده                         PCRاز الکتروفورز محصول                       PCRدر    

مربوط به هر               PCRمیکرولیتر از محصول                      19شد. در این مرحله                  

  DNAجافات باازی            111مرحله از آزمایش در ح ور مارکر                               

درصد آگاروز واجد اتایادیاوم                            1لیتوانی( روی ژل                   -)فرمنتاس        

دقایاقاه         39ولت به مدت در حدود                      51بروماید در ولتاژ ثابت                       

الکتروفورز شد و پس از مشاهده ژل به دست آمده با دساتاگااه                                                       

انگلستان( تصویر به دست آماده                              U itech) U ترانس لومیناتور               

 ثبت شد.       

های حاصل از نتایج  این مطالعه                                   داده    د( تجزیه و تحلیل آماری :                          

های آمااری ماربا                     و مدل          SPSSبا  نس ه شانزدهم نرم افزار                              

 درصد تحلیل شد.                59کای و دقیق فیشر در سطح ا مینان                                

 

 ها  یا ته     

 جدایه( که                         3/های گرم منفی )                باکتری      ها:     ال ( شناسایی جدایه                  

دارای واکنش  کتوز منفی، غیر متحر ، اکسیداز منفی، کاتاا ز                                                         

آز م بت، سیترات م بات،                       م بت، اندول منفی، پیگمان منفی، اوره                                   

MR          منفی و P                           های مشکاو  باه              منفی بودند به عنوان جدایه

 جداسازی شد.             اسینتوباکتر بامانی                    

باه مانا اور          اسینتوباکتر بااماانای                    های یاد شده به                تمام جدایه          

مورد سنجش قرار گرفتند. جذ                                PCRتش ی  دقیق به روش                 

دارای  لو  قابال                   1/9با ی        211/261با نسبت           DNAنوری      

  31نشان داد کاه               1بود.  نتایج شکل                   DNAقبول از ن ر کیفیت                   

جفت بازی را تشکیل دادند کاه باه عاناوان                                       211جدایه باند            

 شناسایی شدند.               اسینتوباکتر بامانی                    های     جدایه     

های بیاوشایامایاایای                با آزمون          PCRبا وجود اینکه نتایج روش                         

متفاوت بود، اما تجزیه و تحلیل آماری نتایج نشانگر عدم وجود                                                           

 داری بود.             ا تلاف آماری معنا                

 توالی آغازگرهای مورد استفاده در این پژوهش :1جدول 

 
  نام ژن

 
 توالی

اندازه 
 محصول

 (bp)  

دمای 
 اتصال

 (c)  

hcp  F: 5’- ATGAAGGACATCTACGTGGAAT -3’ 

R: 5’- GCTGCGTAGCTGGCGGTAT -3’  

501 58 

ompC  F: 5’- ATGAGCATGAGCTACGACATGG -3’ 

R: 5’- GAACTGGTACACCAGTCCCACG -3’  

540 58 

16S-23S 

ribosomal 

DNA  

 
F: 5’- CATTATCACGGTAATTAGTG -3’ 
R: 5’- AGAGCACTGTGCACTTAAG -3’  

 

208 

 

59 

و   PCRباه روش اسینتوباکتر بامانی های شناسایی مولکولی جدایه :1شکل 

جدایه باند  31مطابق با نتایج، .   16S-23S ribosomal DNAپرایمر ا تصاصی 

بود، را نشاان داد. اسینتوباکتر بامانی های جفت بازی که نشانگر جدایه 211

M مارکر : نشان دهندهDNA Ladder 100bp  .کاناتارل  21جدایه شماره   بود

  ( بود.ATCC19606م بت )
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آزمون حساسیات در                 بیوتیکی:               ( تعیین الگوی حساسیت آنتی                          

هاای ما اتالا            هاای کالاس           بیوتیاک          ترین آنتی             ح ور شای          

 (.  2بیوتیکی به روش انتشار دیسک انجام شد )جدول                                             آنتی    

درصاد          111گاردد،       ملاح اه مای          2گونه که در جدول                 همان    

را نشان دادند که بیان کاناناده شایاوع                                    MDRها فنوتیپ               جدایه     

باشد. اماا           می  اسینتوباکتر بامانی                    گسترده مقاومت چند دارویی در                             

ها حساسیت نشاان                %( نسبت به کارباپنم                     1//39جدایه )         11تنها      

%( علاوه بر فنوتیپ                     92//6جدایه )         21دادند. نتایج نشان داد که                          

MDR          فنوتیپ ،XDR                  .را نشان دادند 

، تجزیه و تحلیل آماری ا لاعات مارباوط باه                                       2مطابق با شکل              

جدول با  نشانگر وجود ا تلاف آماری معنادار بایان تاماام                                                   

باشد.       بیوتیکی کلیستین می                  بیوتیکی با کلاس آنتی                       های آنتی        کلاس   

% باه        53/99حسااسایات        اسینتوباکتر بااماانای                    های         جدایه     

بیوتیکی             . پنج کلاس آنتی              (P 0.01)سولفات نشان دادند                     کلیستین       

ها، آمینوگلیکوزیدها، ماکرولیدها                                 ها، سفالوسپورین               فلوروکینولون            

بیوتیک و مهارکننده کمترین میزان حساسیت را عالایاه                                                و آنتی      

 ایجاد کردند.              اسینتوباکتر بامانی                    

 

 /جدایه
symbol 

 
 فلوروکینولون

 
 ماکرولید

 
 کارباپنم

 
 آمینوگلیکوزید

 
 بیوتیک   مهارکنندهآنتی

 
 سفالوسپورین

 
 کلیستین

 

 فنوتیپ

CIP (mm) E (mm) IMI 
(mm) 

Ert 
(mm) 

AK (mm) SXT 
(mm) 

Pip-Taz 
(mm) 

CAZ (mm) CL (mm) 

1 R(12) S (15) S(23) I (19) R(9) S(16) R(13) R(11) S(6) MDR 

2 R(9) R(9) R(15) R(9) R(9) S(18) I(18) R(13) S(7) MDR, XDR 

3 R(7) R(12) S(23) S(24) R(11) R(7) R(15) R(10) S(6) MDR 

4 R(12) R(9) S(28) S(22) I(13) S(18) R(15) I (16) S(8) MDR 

5 R(10) R(7) R(15) R(13) R(7) S(17) R(13) R(12) S(5) MDR, XDR 

6 R(8) R(11) S(24) S(25) R(6) R(9) R(16) R(9) S(7) MDR 

7 R(11) R(6) S(23) S(27) R(7) R(5) R(12) R(7) S(7) MDR 

8 R(13) R(6) R(13) R(12) R(9) R(6) R(14) R(10) I(3) MDR, XDR 

9 R(10) R(10) R(9) R(14) R(5) R(5) R(8) R(12) R(2) MDR, XDR 

10 R(12) R(9) S(26) S (23) R(7) R(7) R(15) R(14) S(7) MDR 

11 R(14) R(8) R(13) R(10) R(8) R(10) R(16) R(11) S(5) MDR, XDR 

12 S(17) S(16) I (19) R(12) S(16) R(8) I(19) I(16) S(6) MDR, XDR 

13 S(19) R(12) R(14) R(14) I(12) I(12) S(23) I(15) S(7) MDR, XDR 

14 R(14) S (15) S(26) S(23) R(8) R(7) R(13) S (19) S(8) MDR 

15 R(13) R(6) R(17) R(11) R(7) R(9) R(15) R(14) S(7) MDR, XDR 

16 R(10) R(6) R(10) R(12) R(5) R(9) R(11) R(13) S(4) MDR, XDR 

17 R(7) R(12) R(13) R(7) R(11) R(7) R(15) R(10) S(6) MDR, XDR 

18 R(12) R(9) R(17) R(10) I(13) S(18) R(15) I (16) S(8) MDR, XDR 

19 R(10) R(7) S(25) S(22) R(7) S(17) R(13) R(12) S(5) MDR 

20 R(8) R(11) R(16) R(10) R(6) R(9) R(16) R(9) R(2) MDR, XDR 

21 R(11) R(6) R(12) R(10) R(7) R(5) R(12) R(7) S(7) MDR, XDR 

22 R(13) R(6) R(13) R(12) R(9) R(6) R(14) R(10) S(8) MDR, XDR 

23 R(10) R(10) R(9) R(14) R(5) R(5) R(8) R(12) S(3) MDR, XDR 

24 R(12) R(9) S(24) S (20) R(7) R(7) R(15) R(14) S(7) MDR 

25 R(14) R(8) I (19) R(10) R(8) R(10) R(16) R(11) S(5) MDR, XDR 

26 S(17) S(16) R(16) R(12) S(16) R(8) I(19) I(16) S(6) MDR, XDR 

27 S(19) R(12) S(26) S(23) I(12) I(12) S(23) I(15) S(7) MDR 

28 R(14) S (15) R(12) R(8) R(8) R(7) R(13) S (19) S(8) MDR, XDR 

29 R(13) R(6) S(23) S(22) R(7) R(9) R(15) R(14) S(7) MDR 

30 R(10) R(6) R(10) R(12) R(5) R(9) R(11) R(13) S(4) MDR, XDR 

31 R(10) R(10) R(9) I (19) R(5) R(5) R(8) R(12) I(3) MDR, XDR 

   %93.55 %6.45 %6.45 %19.35 %6.45 %32.25 %35.48 %16.1 %12.9 حساسیت

 بیوتیکیبیوتیکی و فنوتیپ مقاومت آنتی تعیین الگوی حساسیت آنتی: 2جدول

باه  اسینتوبااکاتار باامااناینتایج مربوط به درصد حساسیت (  A)   : 2شکل 

% 1/بیوتیکی حساسیت زیار کلاس آنتی 9بیوتیکی: های م تل  آنتی کلاس

هاای در جادایاه  XDRو   MDR( درصد شیوع فناوتایاپ Bایجاد کردند.)

بااشاد. مای  XDR% فنوتیپ 61نشان دهنده فراوانی با ی  اسینتوباکتر بومانی
*P 0.05 , **P 0.01  



 توحید پیری قراقیه و همکاران. اسینتوباکترهای و پورین غشایی در جدایه T6SSردیابی سیستم ترشحی  .1/11ها، سال چهاردهم شماره اول بهار  دنیای میکرو 

 

 

53 

بایاوتایاک            %( نسابات باه آناتای                 9//6جدایه )         2از  رفی         

سولفات به عنوان آ رین سد دفاعی دارویای ماقااوم                                               کلیستین       

بیوتیکی فعلی              های آنتی          بودند که نشان دهنده عدم کارآیی درمان                                    

 باشد.     می  

دهد که مقاومت فراگیر این باکتری نسبت باه                                         این نتایج نشان می                 

تمام آنتی بیوتیک ها است، و باید مطالاعاات  زم در ماورد                                                     

های حدت ایان بااکاتاری جاهات ارایاه                              شناسایی مکانیسم               

 راهکارهای دیگر مبارزه مانند واکسیناسیون، انجام شود.                                                     

هاای دارای           در جادایاه           ompCو    hcpهای        ( نتایج ردیابی ژن                  
هاای     های کدکناناده ماکاانایاسام                       ح ور ژن       فنوتیپ مقاومت:                

    بیوتیک          و پورین غشایی موثر در مقاومت به آنتی                                       T6SSترشحی     

ای بررسی شدند. همان گاوناه کاه در                                چندگانه         PCRبه روش        

جادایاه                     11در        hcpقابل مشاهده است، ح ور ژن                            3شکل     

%( تایید شد. تحلیل آمااری                          111جدایه )         31در       ompC%( و    91)   

ا لاعات فوق، نشانگر وجود ا تلاف آماری ماعاناادار بایان                                                 

باود        ompC (100%)و    hcp  (58%)    هاای       فراوانی ح ور ژن               

(P 0.01) . 

جاادایااه           31در   ompCو   hcpهااای بااررسای ح ااور ژن  : 3شاکاال 

باود.   hcp% ژن 91و   ompC% ژن 111نشان دهنده شیوع  اسینتوباکتر بومانی

 ( کنترل منفی.1معنادار بود. شماره ) P 0.01**نتایج در سطح 

M مارکر :DNA Ladder 100bp  

هاای در جادایاههای تارشاحای  مکانیسمهای کدکننده   توزی  ژن:  3جدول

 اسینتوباکتر بومانی

  کل نمونه  ompC  Hcp   نوتیپ / ژن

MDR  )100(% 31 )58(%18   31 

XDR  )100(%20   )90(%18   20 

  MDRهاایدر بررسی فراوانی و ارتباط آماری بایان جادایاه

مش   شد که رابطه مستاقایام    hcpو   ompCبا ژن   XDRو

  های مذکور وجود دارد. هامایانایانو ژن MDRبین فنوتیپ 

هاای در جادایاه XDRو فنوتیپ  hcpمش   شد که بین ژن 

% 51ای همبستگی وجود دارد، باه گاوناهاسینتوباکتر بامانی 

ها مقاوم بودناد. بودند به کارباپنم  hcpهایی که دارای ژن  جدایه

در ساازگااری   hcpاین نتایج نشان دهنده تاثیر احتمالای ژن 

با شرایط نامساعد و بروز فنوتیاپ اسینتوباکتر بامانی های جدایه

 باشد. مقاومت می
 

 بحث 

های موثار   های مقاومت باکتریایی و ژنامروزه گسترش مکانیسم

بیوتیکی چندگانه به   های آنتی  ها با ایجاد مقاومتدر این مکانیسم

اسینتو بااکاتارهاا های حاصل از   مشکل مهمی در درمان عفونت
(. مطالعات ما اتالا  نشاان داده کاه      21تبدیل شده است )

هاای باتاا کاتاام و   بیوتایاک  به بیشتر آنتیباکتر بامانی اسینتو 

ها مقاوم بوده و مقاومت آن به آمینوگلیکوزیدها نیز در   کینولون

(. مطالعه حا ر با هدف تعیین الاگاوی 25حال افزایش است )

با دو روش اسینتوباکتر بامانی های  بیوتیکی جدایه مقاومت آنتی

هاای های کدکننده مکانایاسام  بیوگرام و ردیابی ژنمعمول آنتی

( انجام گرفت و مش   شاد PCRموثر در مقاومت )به روش 

بیوتایاکای   های مورد بررسی دارای مقاومت آنتی  که تمام جدایه

هاا، بیوتیکی فلوروکینولون  های آنتیاند و به کلاس  چندگانه بوده

بیوتیک و ها، آمینوگلیکوزیدها، ماکرولیدها و آنتیسفالوسپورین

هاا نسابات باه   % آن/5مهارکننده مقاوم هستند؛ اما تقریاباا 

سولفات حساس بودند که در مطالعه انجاام بیوتیک کلیستین آنتی

( این امر به اثباات 2121و همکاران ) (Sacco)شده توسط ساکا 

باه اسایاناتاوبااکاتار های   ها نیز حساسیت جدایه  رسیده و آن

هاای     در جادایاه           ompC، فراوانی ژن            3مطابق با نتایج جدول                     

MDR   وXDR             باود. اماا ژن             111برابر با %hcp            تاناهاا در

% مشااهاده شاد.              51با فراوانای             XDRهای با فنوتیپ                 جدایه     

نسبت به شیوع                XRDهای     در جدایه           hcpدرصدی ژن          51شیوع    

نشان دهنده تاثیر احتمالی این ژن در                                      MDRهای     % در جدایه          91

 باشد.       می  اسینتوباکتر بومانی                    در      XDRبروز فنوتیپ             
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ای کاه   (. در مطاالاعاه31اند )  سولفات را گزارش کرده کلیستین 

و  (Esmaeilzadeh Ashini)زاده آشایانای توسط اسماعایال

( انجام گرفت مش   شد کاه بایاشاتاریان 2111همکاران )

مارباوط باه اسینتوباکتر بااماانای های مقاومت در بین جدایه

هاا باود. بیوتیک سیپروفلوکساسین از گروه فلوروکینولاون آنتی

های د یل در مکانیسم ماقااومات در ایان همینین شیوع ژن

ای کاه تاوساط   (. مطالاعاه31بررسی در حال افزایش بودند )

( به من ور بررسای 2121و همکاران )  (Lavrinenko) وریننکو

اناجاام اسینتوباکتر بامانی های   های اپیدمیولوژیک جدایه  ویژگی

ماورد اسینتوباکتر بامانی های % جدایه91گرفت، نشان داد که از 

بررسی، به کارباپنم مقاوم بودند که با ناتاایاج ایان پاژوهاش 

ای کاه تاوساط ماحاماودی   (. در مطالعاه32مطابقت دارد )

(Mahmoudi) ( باه مانا اور باررسای 2121و همکااران )

با ماقااومات دارویای اسینتوباکتر بامانی های ناشی از   عفونت

درصاد  51چندگانه در ایران انجام گرفت مش   شد کاه 

(. 33باشند )  پنم و سیپروفلوکساسین مقاوم میها به ایمی  جدایه

( شایاوع 2121و همکاران ) (Kostyanev)در مطالعه کاستیانی 

 (.  /3گزارش شد )اسینتوباکتر بامانی مقاومت به کارباپنم در 

زاده (، شاماسای2119و همکاران )  (Armin)مطالعات آرمین

(Shamsizadeh) ( و وهاابای2119و همکاران )( ahhabi)   و

( نشان دهنده افزایش شایاوع ماقااومات باه 2121همکاران )

در  2121تاا  2119از سال   XDRها و بروز فنوتیپکارباپنم

 /3(. در مطالعه حا ر نیز تاناهاا 39و 36و 39باشد )ایران می

ها حساس بودند بیوتیکی کارباپنمها به کلاس آنتی  درصد جدایه

هاای که در این مورد نتایج پژوهش حا ر با نتایاج پاژوهاش

    XDRهاای پیشین مطابقت دارد و بیان کننده شیاوع جادایاه

دهد که با توجاه باه  اهاور و باشد. این شواهد نشان میمی

در   XDRهاایبیوتایاکای جادایاههای آنتی گسترش مقاومت

اند. در مطالعه پیاش های ا یر در ایران بسیار گسترش یافته سال

هاای نسبت به کلاساسینتوباکتر بومانی های رو، مقاومت جدایه

بیوتیکی بررسی شد و بیشترین مقاومت با پراکناش م تل  آنتی

های سفالوسپورین و آمینوگلیکاوزیادهاا درصدی به کلاس 53

مربوط بود. در مقابل کمترن مقاومت نسبت به کلیاساتایان باا 

بیوتیاک درصدی مشاهده شد. در این پژوهش آنتی 6/9پراکنش 

باکتریال بهتری نسبت باه ساایار سولفات فعالیت آنتی کلسیتین

ها از  ود نشان داد؛ هر چند  ود نیز با ماقااومات بیوتیک آنتی

بایاوتایاک سولفات آ رین آنتایباشد. کلیستین% مواجه می6/9

اسینتوباکاتار بااماانای  های ناشی از موجود برای درمان عفونت

مقاوم به چند دارو است که در دهه گذشته مورد توجه بسیااری 

بیوتیک همواره یک گزینه بسیار مهام قرار گرفته است. این آنتی

ها باوده مقاوم در برابر کارباپنماسینتوباکتر بومانی درمانی برای 

اسینتوباکتر باماانای  است که با توجه به نتایج این مطالعه باکتری 

باشد. با افزایش  هور مقاومت در برابار در حال تطابق با آن می

های درمانی در برابر این پااتاوژن ماحادودتار   کلسیتین، گزینه

باکتریال جدید و یاا شود. از این رو استفاده از ترکیبات آنتیمی

های مبارزه متفاوت مانند استفاده از واکسایانااسایاون، مکانیسم

های ترشاحای های مکانیسمشناسایی عوامل حدت وردیابی ژن

موثر در مقاومت حایز اهمیت است. در این مطالاعاه ردیاابای 

های ترشحی د یل در مقاومت انجاام های کدکننده مکانیسم  ژن

% در 91% و 111به ترتیب فراوانی    hcpو    ompCهای  شد. ژن

ردیاابای    ترین ژن شای  hcpداشتند. ژن  MDRهای بین جدایه

% 51و فراوانی   XDRهای مورد مطالعه با فنوتیپ شده در جدایه

را   hcp( سا تار کریستالی 2119و همکاران ) (Ruiz)بود. روییز 

هاای در جادایاه I ای از نوع سیستم تارشاح به عنوان م لفه

بررسی کردند. سا تار ایان پاروتایان یاک اسینتوباکتر بامانی 

بوده  و در یک  ارف آن  βسا تار باریک متشکل از دو ورق 

برای تشاکایال   hcpکوتاه وجود دارد. شش مولکول-αمارپیچ 

گیرند. سا تاار ارا اه یک هگزامر در سا تار کریستالی قرار می

شده در مطالعه این گروه اولین مورد برای تشکیل با اشای از 

اسات. اسینتوباکتر باماانای از  T6SSپروتین عملکردی سیستم 

عملکرد این سیستم ترشحی نتایج این گروه به در  مکانیسم و 

در این پاتوژن بیمارستانی فرصت  لب کمک کرده و به باروز 

(. تجازیاه و 31توسط این مکانیسم اشاره دارد ) XDRفنوتیپ 

اسیاناتاوبااکاتار های تحلیل فیلوژنتیک و اپیدمیولوژیکی جدایه
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