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Abstract 

Background & Objectives: Acinetobacter baumannii is the clinically significant bacteria easily 

capable acquiring multi-resistance to antibiotics. This study aims to evaluate the pattern of         

resistance, colistin resistance gene, and the study of genetic diversity of colistin-resistant strains 

isolated from Shahid Rajaee Hospital in Shiraz.  

Materials & Methods: This descriptive cross-sectional study was conducted on A. baumannii 

strains isolated from patients admitted to the intensive care unit ICU of Shahid Rajaei Hospital in 

Shiraz. A. baumannii strains were identified and confirmed by Microgen kit and blaOXA-51 gene. 

Antibiotic susceptibility testing was then performed by disk diffusion method according to CLSI 

2020 instructions. PCR method was used to study pmrA and pmrB genes and also genetic           

diversity of A. baumannii strains was analyzed by SPSS software and NTSYS version2.10e. 

Results: Fifty strains of A. baumannii were isolated and identified. These strains had                 

multi-resistance and showed high resistance to most antibiotics. The lowest rate of resistance was 

observed to colistin and tigecycline antibiotics. In the study of colistin-resistance genes,             

colistin-susceptible and colistin-resistant strains of A. baumannii carried pmrA and pmrB genes, 

respectively. Colistin-resistant strains were placed next to colistin-sensitive strains in a node in the 

dendrogram. 

Conclusion: The results of the present study revealed the frequency of multi-resistant                   

A. baumannii strains in the hospital. These strains belonged to a common clone and seem to be 

circulating in the hospital. Infection control programs are required to be implemented in hospital 

wards.  
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 ها مجله دنیای میکروب
 0911( زمستان 94سال چهاردهم شماره چهارم )پیاپی 

 94-91صفحات 

بیوتیک کولیستین جدا شده از بیمارانِ مقاوم به آنتیاسینتوباکتر بامانی های تنوع ژنتیکی سویه

 بیمارستان ترومای شهید رجایی شیراز
 9، فرشته قندهاری3، محمد علی داورپناه*9، محبوبه مدنی0شهریار سپهوند

های عفونی و بیماری3ایران.  اصفهان، اسلامی، آزاد دانشگاه فلاورجان، واحد میکروبیولوژی، گروه2ایران.  اصفهان، اسلامی، آزاد دانشگاه فلاورجان، واحد میکروبیولوژی، گروه1

 ایران. اصفهان، اسلامی، آزاد دانشگاه فلاورجان، واحد میکروبیولوژی، گروه4تب دار، مرکز تحقیقات اچ آی وی و ایدز شیراز، دانشکده علوم پزشکی شیراز، شیراز، ایران. 

 چکیده

های مختلف مقاومت بیوتیکباشد که به راحتی در برابر آنتیهای مهم بیمارستانی میاسینتوباکتر بامانی یکی از باکتری : سابقه و هدف

بیوتیک کولیستین و همچنین  برررسری ترنرو  های مقاومت به آنتیکند. هدف از این پژوهش ارزیابی الگوی مقاومت، ژنکسب می

 باشد.های مقاوم به کولیستین میژنتیکی سویه

صورت گرفت. حسراسریرت  blaOXA-51های اسینتوباکتر بامانی توسط کیت میکروژن و ژنشناسایی و تایید سویه  : هامواد و روش

با روش واکرنرش  pmrBو  pmrAهای انجام شد. ژن  CLSI 2020بر اساس دستورالعمل  MICبیوتیکی به روش انتشار دیسک وآنتی

 NTSYSو  SPSSها با استفاده از نررم افرزاربررسی شد. آنالیز داده  rep-PCRها به روشای پلیمراز و تنو  ژنتیکی سویهزنجیره

version2.10e  .انجام شد 

ها مقاومت بالایی نشان دادند. کمترین بیوتیکهای اسینتوباکتر بامانی داری مقاومت چندگانه بودند و در برابر بیشتر آنتیسویه:  هایافته

هرای های مقاومت به کولیستین، سرویرهسیکلین مشاهده شد. در بررسی ژنهای کولیستین و تیگهبیوتیکمیزان مقاومت در برابر آنتی

های مقاوم به کولیستیرن در کرنرار بودند.سویه pmrBو   pmrAهایحساس و مقاوم اسینتوباکتر بامانی در برابر کولیستین حامل ژن

 های حساس در یک گروه در دندوگرام  قرار گرفتند.سویه

های اسینتوباکتر بامانی مقاوم به چنددارو در بیمارستان  مورد مطالعه برود نتایج تحقیق حاضر نشان دهنده فراوانی سویه:  گیرینتیجه

های کنتررل عرفرونرت در باشند. بنابراین اجرای برنامهها متعلق به یک کلون مشترک و در حال گردش و گسترش میکه این سویه

 های بیمارستان لازم و ضروری است.  بخش

 . rep-PCRاسینتوباکتر بامانی، کولیستین، تنو  ژنتیکی، :واژگان کلیدی
 

 1466011011پذیرش مقاله:                               146600036ویرایش مقاله:                                 146600022دریافت مقاله: 

 *( آدرس مکاتبه: گروه میکروبیولوژی، واحد فلاورجان، دانشگاه آزاد اسلامی، اصفهان، ایرران. 

  madani.mahb@gmail.comپست الکترونیک:                   631 30233423تلفن:  

 مقدمه     

یک باسیل گرم منفی  یر تخمیری و فرصرت                                     اسینتوباکتر بامانی                    

های موضرعری           باشد که مس ول  یف وسیعی از عفونت                                 لب می      

های ز رم         و سیستمیک از جمله پنومونی، س تیسمی و عفونت                                          

کند پنومنری            ترین عفونتی که این باکتری ایجاد می                                  باشد. مهم         می  

بیمارستانی به ویژه پنومنی وابسته به دستگاه تنفسی در بیمراران                                                             

های عفونی           (. انجمن بیماری               1باشد        های مراقبت ویژه می                  بخش   

امریکا این باکتری را جز  یکی از شش مریرکرروارگرانریرسرم                                                  

 ( /http://creativecommons.org/licenses/bync/4.0حقوق نویسندگان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد و تحت مجوز مالکیت  رلاقرانره  
 ها منتشر شده است. هرگونه استفاده  یرتجاری فقط با استناد و ارجا  به اثر اصلی مجاز است. در فصلنامه دنیای میکروب
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(. به  رور کرلری                 2 طرناک بیمارستانی در ن ر گرفته است                                      

ترریرن      از ن ر پزشکی مرهرم                اسینتوباکتر بامانی                    پذیرفته شده که                

(. ایرن براکرترری بره عرنروان                        3باشد        ی اسینتوباکتر می                  گونه    

شود، بره         زایی پایین در ن ر گرفته می                          میکروارگانیسمی با بیماری                        

جز در مواردی که از بیماران دارای نق  در سیستم ایمنی و یرا                                                          

برند، جداسازی شرود.                    های دیگر رنج می               بیمارانی که از بیماری                     

زاهای بیمارستانی است کره                         ترین بیماری           این باکتری یکی از مهم                     

افراد بستری در بیمارستان نسبت به افراد  رار  از مرحریرط                                                     

(.    3براشرنرد         بیمارستان بیشتر مستعد عفونت با این باکتری می                                            

هرای     بریروتریرک      در مقاومت به انرتری                 اسینتوباکتر بامانی                    توانایی         

مختلف و زنده ماندن در شرایط سخت محیطی براعر  شرده                                                

در افررادی کره              اسینتوباکتر بامانی                    های     است که شیو  عفونت                 

اند، افرادی که  مبرترلا بره                         ا یرا تحت عمل جراحی قرار گرفته                              

های بد یم یا سو تگی هستند، بیماران دارای سیرسرترم                                                بیماری      

ایمنی ضعیف مانند سالمندان، نوزادان با وزن تولد پرایریرن و                                                        

های  ولانی مدت بسیار بالا و   طرناک                                   بیماران مبتلا به بیماری                      

برای تبرادل ژنرتریرکری                   اسینتوباکتر بامانی                    های     (. سویه       3باشد        

مناسب بوده که این تبادل ژنتیکی برای دستیابی به مواد ژنتیکری                                                            

ها مرحرترمرل          بیوتیک      های مقاومت به آنتی                   ارجی، به ویژه ژن                 

به مدت  ولانی در                 اسینتوباکتر بامانی                    های     باشد. بقای سویه                 می  

ها باع  شرده اسرت کره ایرن                        های مختلف بیمارستان                   بخش   

های مرخرترلرف           بیوتیک      میکروارگانیسم به راحتی در برابر آنتی                                    

  ، اسینتوباکتر برامرانری                  های     سال گذشته سویه                36مقاوم شود. در               

مقاومت به داروهای ضد میکروبی تازه توسعه یافته را کسرب                                                      

 Multidrug-resistant Acinetobacterکرده، کره بره عرنروان                 

baumannii           شوند. شیو  این سویه در بسریراری از                                  شنا ته می

(.        1های سراسر جرهران گرزارش شرده اسرت                                بیمارستان         

مقاوم در برابر چنددارو حداقل به سه گروه از                                            اسینتوباکتر بامانی                    

هرا،     سریرلریرن     ی پرنری     داروهای ضدمیکروبی، یعنی بره هرمره                              

ها و به آمینوگلیکوزیدها مقاومت                                ها، سفالوس ورین               فلوروکینولون            

 (.  0دهد       نشان می       

هرای مرخرترلرف             بیوتیک        در برابر آنتی             اسینتوباکتر بامانی                    امروزه        

های درمانری بررای ایرن                       که گزینه        مقاومت نشان داده به  وری                        

سیکلین آ رریرن              باکتری بسیار کم شده است .کولیستین و تیگه                                        

های مرقراوم بره چرنرددارو                                    های درمان در برابر باکتری                         گزینه     

در    اسینتوباکتر بامرانری                    (. متاسفانه امروزه مقاومت                             3باشند         می  

بیوتیک در سر تا سر دنیا از جمله در ایرران در                                             برابر این آنتی              

(. در حال حاضر دو فرضیره اصرلری در                                  حال افزایش است                  

به کولیستیرن وجرود                  اسینتوباکتر بامانی                    مورد مکانیسم مقاومت                     

دارد. اولین فرضیه از دست دادن لی وپلی ساکاریرد اسرت کره                                                      

هرا    (. آن     0پیشنهاد شد                2616توسط موفات و همکاران در سال                             

یعنی         Aهای مس ول بیوسنتز لی ید                       ابتدا متوجه  یر فعال شدن ژن                           

lpxA   ،lpxC      یاlpxD                                          شدند که نتیجه آن تولید نشدن لی روپرلری

باشد. به دنبال از                   می  اسینتوباکتر بامانی                    ساکارید به  ور کامل در                        

های بیوسنرترز و               دست دادن کامل لی وپلی ساکارید، بیان سیستم                                         

های حیاتی که با تن یم ترکیب و سا تار سرطرحری                                           حمل و نقل         

(.    16کند       ت ییر می        اسینتوباکتر بامانی                    باشد در           باکتری همراه می               

های مقاوم به کولیستین کاهش بار منفری لریر روپرلری                                             در سویه       

بیوتیک کرولریرسرتریرن                           ساکارید دلیلی برای تمایل کمتر به آنتی                                     

   PmrAB(. فرضیه دوم مقاومت از  ریق سیرسرترم                                 11باشد        می  

برای اولین برار تروسرط آدامرز و                               2660باشد که در سال                می  

های     ژن     DNAها با مقایسه توالی                  (. آن     12همکاران پیشنهاد شد                      

های حساس و مرقراوم در                     بین سویه           PmrBو    PmrAکدکننده       

اسینتوباکتر بامانری                    بیوتیک کولیستین پی بردن مقاومت                                برابر آنتی          

در ارتربرا                            pmrBو     pmrAبه کولیستین با جهش در ژن                          

 (.    13باشد        می  

های فنوتی ی برای دسته بندی عوامل عفونی                                        در گذشته از ویژگی                 

های مولکولی به دلیل تکرار                           شد ولی امروزه از روش                    استفاده می          

کرنرنرد. از          پذیری، سرعت بالا و ا تصاصیت بیشتر استفاده می                                           

،               RAPD-PCR   ،ERIC-PCRهای مولرکرولری مرانرنرد                   روش   

BOX-PCR   ،REP-PCR    وMLST                      در تای ریرنر  مرقراومرت

اسرترفراده         اسینتوباکتر برامرانری                    دارویی عوامل عفونی از جمله                            

 (.  14شود         می  

های مقاومرت              بیوتیکی، ژن           در این مطالعه ما الگوی مقاومت آنتی                                  

مقراوم در بررابرر                اسینتوباکتر بامانی                    های     و تنو   ژنتیکی سویه                   

 بیوتیک کولیستین را مورد مطالعه قرار دادیم.                                          آنتی    
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 ها  مواد و رو           

این مطالعه بر اسراس                    آوری نمونه و شناسایی اولیه:                             الف( جم         

توسط کمیته              (IR.IAU.FALA.REC.1399.027)تاییدیه ا لاق              

ا لاق دانشگاه آزاد اسلامی واحد فرلاورجران انرجرام شرد.                                                

های  ون، ز م،تنفسی و ادرار بریرمراران                                    گیری از نمونه               نمونه     

هرای تررومرای            های ویژه  بیمارستران                   بستری  در بخش مراقبت                    

شهید رجایی شیراز انجام شد. کشت اولیه برر روی مرحریرط                                                  

های بلاد آگار و مک کانگی آگار انجام شد. پ  از رشرد                                                    کشت   

آمیزی گررم           های استفاده شده، رن                     باکتری بر روی محیط کشت                      

های اکسریرداز             و تست اکسیداز انجام شد. در مرحله بعد نمونه                                          

درجه سلسیوس و تسرت                     42منفی با استفاده از رشد در دمای                                

سیترات بررسی شد س   تعیین هویت با استرفراده از کریرت                                                  

 (.  11انجام شد              blaOXA-51میکروژن و بررسی ژن                  

نروار          GN-Aها به وسیله کیت میکرروژن:                        ب( شناسایی جدایه                

:   1چاهک دارد که عبارتند از: چاهک                                 GN-A 12کیت میکروژن             

: گلوکرز،          4، چاهک        H2S:     3: اورنیتین، چاهک                  2لایزین، چاهک             

،   ONPG:     3: گزیرلروز، چراهرک                0: مانیتول، چاهک                 1چاهک      

، چراهرک        VP:     16آز، چاهک          : اوره      0: ایندول، چاهک                 چاهک      

ها برای شناسرایری                   این چاهک          TDA:     12: سیترات و چاهک                 11

اسینتوباکتر  بق دستورالعمل شرکت سازنده کیت مورد استفراده                                                         

بردیرن        (www.microgenbioproducts.com)قرار گرفترنرد.              

ها انتخاب و س   کلنی در                         صورت که ابتدا یک کلنی از جدایه                              

قرطرره از           4ترا      3لیتر محلول نمکی امولسیون شرد،                                میلی      3

ها اضافه شد در ادامه با استفاده از رو ن                                         سوس انسیون به چاهک                  

  33ساعت در دمرای                24تا       1ها پر و به مدت                معدنی چاهک          

درجه سلسیوس گرماگذاری انجام شد. بعرد از گررمراگرذاری                                                    

ها افزوده و س   با استفاده از راهنمای رنگری                                            معرف به چاهک            

 و نرم افزار شناسایی  وانش و ثبت نتایج انجام شد.                                               

هرای     پ  از کشت دوباره جدایره                      ای پلیمراز:                ( واکنش زنجیره               

بر روی محیط کشت مرک                    اسینتوباکتر بامانی                    تعیین هویت شده                

ها با استفاده از کیت اسرترخررا                               تمام جدایه            DNAکانکی آگار،             

DNA (Bioneer, Korea)                            ای    استخرا  شدند. واکنش زنرجریرره

میکرولیتر انجام شد. ایرن واکرنرش                                 21پلیمراز با حجم نهایی                      

 (Amplicon, Denmark)میکرولیتر مستر مریرکر                      1201شامل      

میکرولیرترر از آ رازگرر                         101میکرولیتر از آ ازگر رفت و                             101

برگشت  به سفارش شرکت بس ار یا ته نو ترکیب و سرا رت                                                  

  3الگو و          DNAمیکرولیتر             Bioneer, Korea     201)توسط شرکت         

باشد. توالی آ ازگرها  و شرایرط مرورد                                    میکرولیتر آب مقطر می                    

 pmrBو    blaOXA-51 ،REP  ،pmrAهای     استفاده جهت تک یر ژن                    

نشران داده شرده اسرت.                      3برای هر جدایه در جدول شماره                               

ای پلیمراز تروسرط ژل                    الکتروفورز محصولات واکنش زنجیره                              

داک       انجام شد س   باندها به وسیلره دسرترگراه ژل                                        1آگارز       

  16جفت برازی و              1kb   ،166عک  برداری شدند. از نشانگر                            

( ترولریرد مشرتررک               GenedireXجفت بازی محصول کم انی                         

ای    تایوان و امریکا برای شناسایی محصولات واکنش زنرجریرره                                                

 (.   1و 10و 13پلیمراز استفاده شد                      

 شرایط مورد استفاده در تک یر. و آ ازگرها توالی  : 1جدول

 اندازه منبع

 باند

(bp) 

 شرایط

 PCR 

 
 پرایمر توالی

 
 پرایمر

) 16( 

  

  

  

  

   

)17( 

  

  

  

 

 

) 81) 

175 

  

 

 

 

 

145 

  

  

  

  

  

353 

94 ° C 5min 

30 Cycle 

94° C 25  sec 

57 ° C 40 sec 

72° C 50 sec 

72° C 6min  

95 ° C 3 min 

30 Cycle 

90 °C 30 sec 

45 °C 1 min 

68 °C 8 min 

65 °C 16min 

94 ° C 10min 

30 Cycle 

94° C 50  sec 

60 ° C 20 sec 

72° C 50 sec 

72° C 10min 

ATGACAAAAATCTTGATGATTGAAG
AT 

CCATCATAGGCAATCCTAAATCCA 

GAACAGCTGAGCACCCTTTAA 

ACAGGTGGAACCAGCAAATG 

  

  

IIIGCGCCGICATCAGGC 

ACGTCTTATCAGGCCTAC 

  

  

 

 TAA TGC TTT GAT CGG CCT TG 

TGG ATT GCA CTT CAT CTT GG 

  

PmrA-F 

PmrA-R 

PmrB-F 

PmrB-R 

  

   

REP1 

REP2 

  

  

  

 blaOXA-51
-F 

 blaOXA-51
-R 

  

د( سنجش حساسیت آنتی بیوتیکی به روش دیسک دیفیوژن و 
MIC  :هرا و بیوگرام ابتدا تمام سوسر رانسریرونبرای انجام آنتی

نمونه  16بیوگرام برای گذاری و س   تست آنتیها شماره پلیت

اسینتوباکتر سوس انسیون    ال  شده به صورت  زیر انجام شد.

چنرد جرهرت   را به آرامی درمک فارلند(  601 معادل با  بامانی



 شهریار س هوند و همکاران.بیوتیک کولیستین. مقاوم به آنتیاسینتوباکتر بامانی های تنو  ژنتیکی سویه .1466ها، سال چهاردهم شماره چهارم زمستان  دنیای میکروب

 

33 

، (Merck, Germany)مولرهینترون  کشت    مختلف روی محیط

ای که به صورت یکنوا ت روی مرحریرط کشت داده به گونه

کشت پخش شود. پ  از  شک شدن سطح محیط که نربرایرد 

بیروتریرک آنتیهای بیش از یک رب  ساعت  ول بکشد، دیسک

 ،مریرکرروگررم( 16میکروگرم(، تیکارسیرلریرن   1سفکسیم  

 ،مریرکرروگررم( 36سفوتاکسیم   ،میکروگرم( 36  سفتازیدیم 

میرکررگررم(،   36میکروگرم(، کوآموکسی کلاو   36آزترئونام  

، مریرکرروگررم( 16    سیکلینمیکروگرم(، تیگه 21سیلین  آم ی

، کولیستیرن     میکروگرم( 36  گرم(، آمیکاسین ومیکر 16پنم   ایمی

  مریرکرروگررم(، ریرفرامر ریرن                 16میکروگرم(، مروپنم   16  

مریرکرروگررم( شررکرت             36تتراسایکلین   و میکروگرم( 36  

  MAST توسط پن  استریل با فاصله بر روی محیط( انگلستان 

 ترا   1  مردت  به  هامولرهینتون قرار داده شدند. پلیت هایکشت

درجه سلسیوس گرماگرذاری شردنرد.  31ساعت در دمای   24

گریرری و برا های عدم رشد انردازهکش هالهس   توسط  ط

مرطرابرقرت داده      های مختلف بیوتیکجداول موجود برای آنتی

مربو  به کولیستریرن   E-test  به وسیله نوارهای MIC(.  10شد  

انجام شد. فرایند مشابهی مانند انتشار دیسک انجام و نروارهرای 

E-test)Liofilchem, Italy (   بر روی مرحریرط کشرت کولیستین

 (.26داده شد  مولرهینتون قرار 

ها  با استفاده از نررم افرزار آنالیز دادهها:   ه( تجزیه و تحلیل داده

SPSS  و  در ت فیلوژنتیکری  ترسیم  برای و همچنین  20نسخه 

مطالعره برا   های موردنمونه  الکتروفورز  از  حاصل  تصاویر  آنالیز

 (.21شد  انجام  ( NTSYS version2.10eنرم افزار   استفاده از
 

 ها یافته

 برامرانریاسینتوباکتر سویه   16  باکتری های مورد مطالعه : الف(

های تکراری و  یر مرتبط از لحاظ بالیرنری پ  از حذف جدایه

های مورد مطالعره دارای  شناسایی و تعیین هویت شدند. نمونه

براشرد        این ژن مخت  این گرونره مری ،بودند   blaOXA-51ژن

اسینتوباکرترر برومرانری از های در این مطالعه سویه (. 1 شکل 
نرمرونره  33 رون،نمونه گرردش  4:   های مختلف شامل نمونه

نمونه  ادرار از بیمراران بسرترری در  3نمونه تنفسی و  2ز م،

ترومای شهید رجایری جردا بیمارستان های ویژه بخش مراقبت

از نرمرونره  اسینتوباکتر بامانیهای شدند که بیشترین تعداد سویه

های تنفرسری جردا ها از نمونهز م جداسازی و کمترین سویه

 .(1 نمودارشدند 

   ژن  ای پرلریرمرراز بررایمحصول واکنش زنجیرره الکتروفورز نتایج :1شکل

51-OXAbla   12  و 11،  تا  1شماره  های ستون.جفت باز 313با اندازه  : 

blaOXA-51 ،166نشانگر  16: کنترل منفی و ستون  شماره  0شماره   ستون 

  جفت بازی.

 های بالینی.نمونه فراوانی: 1نمودار

 

هرای در روش انتشار دیسک سرویرهبیوتیک: ب( مقاومت آنتی

هرای بیروتریرکجدا شده نسبت به بیشتر آنتی  بامانیاسینتوباکتر 

مورد مطالعه در این تحقیق مقاومت نشان دادند، کمترین میرزان 

سیکلین مشراهرده شرد، بره مقاومت در برابر کولیستین و تیگه

  و 0بیوتیک کرولریرسرتریرن که مقاومت در برابر آنتی وری

هرا (. در بررسی مقاومت جدایه 2  بود  نمودار 22سیکلین  تیگه

 43جدایه مقاوم به کولیستین و  E-test  3به کولیستین  بر اساس 

 .بیوتیک حساس بودندجدایه در برابر این آنتی

: در   pmrBو   pmrAهای  (نتایج حاصل از زنجیره پلی مراز ژن

و    pmrAحامرل ژن  اسینتوباکتر بامانیجدایه    16این مطالعه 

ها در مقراومرت ایرن بودند. این ژن  pmrBجدایه حامل ژن  40

 (.2( شکل 22باکتری در برابر کولیستین نقش دارند  
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بیمارستران شرهریرد  اسینتوباکتر بامانیهای الگوی مقاومت  سویه : 2نمودار 

 شیراز.رجایی 

  pmrAهرایژن  ای پلیمراز بررایواکنش زنجیره  محصول  الکتروفورز : 2  شکل

و سرترون  جفت باز  131با اندازه  Apmr   : 3تا  1شماره   هایستون  .  Bpmrو 

و سرترون  جفت برازی   16نشانگر  :1، ستون شماره : کنترل منفی4شماره 

 جفت باز. 141با اندازه  pmrB: 0تا  0شماره 

در های اسینتوباکتر بامانی: ژنتیکی سویهنتایج حاصل از تنو    د(

از  اسینتوباکتر برامرانریجدایه  26بندی ژنتیکیاین روش دسته

 حضرور  از  از ا رمریرنران  شهید رجایی پر بیماران بیمارستان 

(، برا 3 شکل ای پلیمراز در واکنش زنجیره  یافته  تک یر  قطعات

آنالیز شدند. پ  از آنالیز ژل الکتروفرورز برر  rep-PCRروش 

اساس صفر  عدم وجود باند( و یک  وجود برانرد( شربراهرت 

با استفاده از ضرایب جراکرارد،  1و  6های ژنتیکی بر اساس داده

دای  و تطابق ساده محاسربره شرد. ضرریرب کروفرنرتریرک           

( بیشتر از ضرایب کوفنتیک تشرابره دایر  و 03001جاکارد  

 از  فیرلروژنری  در ت  برای ترسیمتطابق ساده بود به همین دلیل 

 rep-PCRنشانگر  از  حاصل  دندروگرام .شد  استفاده  ضریب  این

دسته درصد در  01در سطح تشابه  اسینتوباکتر بومانیجدایه   26

 A،B وC)  4 شکل قرار گرفتند). 

جردایره   روی  rep-PCRنشانگر   محصول  الکتروفورز  از  حاصل  ژل :   3شکل 

کرنرتررل   CN  وkb1نشانگر   L(  ستون 26تا  1های  جدایهاسینتوباکتر بامانی 

 منفی(.

 و  جراکرارد  تشرابره  ضریب  با  rep-PCR آزمایش از حاصل دندوگرام :4شکل 

 درصد.  Cut off 91 و UPGMA روش

 بحث

مقراوم  اسینتوباکتر بامانیهای بیمارستانی ناشی از امروزه عفونت

های بهداشتری در به چند دارو به یک مشکل جدی در  مراقبت

های ناشی از این باکرترری دنیا  تبدیل شده است. درمان عفونت

نریرز مشرکرل مانند ترکیه، ایران، هرنرد در کشورهای آسیایی 

هرا از بیمرارسرترانهای ویژه در بخش مراقبتبیماران باشد.  می

آنجایی که به لحاظ سلامتی شرایط مطلوبی ندارند بیرشرترر در 

حاضرر زا  قرار دارند. در مطالعه های این بیماریمعرض عفونت

از بیماران بسرترری در برخرش  اسینتو باکتر بامانیهای سویه

های ویژه بیمارستان شهید رجایی شهر شیراز جدا سازی مراقبت

اسینرترو در مطالعه شیخ بایگلو و همکارانش میزان شیو  شدند. 
های ویژه بیمارستان سو ترگری را در بخش مراقبت باکتر بامانی

درصرد گرزارش  6 های نامربو  اصفهان پ  از حذف نمونه

(. در مطالعه دیگری که توسط ضی می و همکارانش 23کردند  

را از بریرمراران دارای  اسینتوباکتر بامانیسویه  166انجام شد 
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هرای ویرژه نق  در سیستم ایمنی بستری در بخش مرراقربرت

(. هری  و همکرارانرش 24بیمارستان زنجان جداسازی کردند  

هرای ویرژه  در مطالعه بر روی بیماران بستری در بخش مراقبت

گرزارش  2613تا  2611مرکز پزشکی دانشگاه مریلند از سال 

هرای ویرژه در بخش مراقبتبیمار به دنبال ماندن   00کردند که 

(. بره نر رر 21شده بودند   اسینتوباکتر بامانیآلوده به عفونت 

 وانی دارد و مطالعه حاضر همرسد مطالعات انجام شده با  می

یرکری از  بامانیاسینتوباکتر باشند که  نشان دهنده این مهم می

هرای ویرژه های شای  در برخرش مرراقربرتمیکروارگانیسم

 ها است. بیمارستان

ت، هایی از قبریرل آنردوکراردیرباع  عفونت اسینتوباکتر بامانی

الریه  عفونت ادراری و ذات ،فونت پوست و بافت نرم، مننژیتع

هرای توان از نرمرونرهشود و به همین دلیل این باکتری را میمی

هرا از مختلف جداسازی کرد. در مطالعه حاضر بیشترین جدایه

در آمردنرد. ها از نمونه تنفسی به دست ز م و کمترین جدایه

 اسینتوباکتر بامانی   2610مطالعه نامیگاندا و همکارانش در سال 

های ز م بریرمراران بسرترری در  درصد از نمونه  3101از  را

بیمارستان که تحت عمل جراحی قرار گرفته بودند جدا کردنرد، 

های  رون و  را از نمونه  بامانیاسینتوباکتر های  همچنین سویه

مریرزان                . درصرد جردا کرردنرد 11030کاتترر برا مرقردار 

و  نرامریرگرانرداهای ز م تروسرط   ( از نمونه3201مشابهی  

(. نتایج مطالعه ما با مطالعات انرجرام 20  همکاران به دست آمد 

از   برامرانریاسینتوباکرترر دهند که نشان می وانی دارد شده هم

هرا بره وفرور های ز م در کنار سایر میکروارگانریرسرم نمونه

یرک   برامرانریاسینتوباکتر شود. با توجه به اینکه جداسازی می

به راحرتری دیده های آسیب  لب است در بافتباکتری فرصت

ای از بیماران مراجعه آنجایی که عدهشود. از موجب عفونت می

کننده به بیمارستان شهید رجایی به دلیل صردمرات نراشری از 

مسرترعرد بیشتر گیرند لذا تصادفات تحت عمل جراحی قرار می

بریروتریرکری  آنتیباشند. مقاومت می بامانیاسینتوباکتر عفونت با 

که نه تنها باشد جهانی میترین تهدیدهای سلامت  یکی از بزرگ

دستاوردهای دستیابی به اهداف توسعه هزاره برلرکره اهرداف 

(. مرقراومرت 23انردازد   توسعه پایدار را نیز به  رطرر مری

بیوتیکی معمولاً با عوارض قابل توجه از جمله مرگ و میر،  آنتی

 ولانی شدن بیماری و کاهش کارایی پرسنل درمران هرمرراه     

های بیمارستانی ناشری از امروزه درمان عفونت.  ( 31و 2است  

ها، مشکرلات بیوتیکها، به دلیل مقاومت به آنتیمیکروارگانیسم

بزرگی را برای بیماران و بخش درمان به وجود آورده است. در 

بر ی از کشورها این شرایط به دلیل عدم کرنرتررل عرفرونرت، 

ها و فقدان ن ارت برحررانری بیوتیکاستفاده بیش از حد از آنتی

مرهرم زاهرای یکی از بیمراری  اسینتوباکتر بامانی(.  32باشد  می

های آن به دلیل مقاومت به باشد که کنترل عفونتبیمارستانی می

به همین دلیرل درمران است و های مختلف مشکل بیوتیکآنتی

دارویی بیمارانی که وضعیت بحرانی دارند و به ویژه  بیمرارانری 

های ویژه هستند را با دشرواری روبره رو که در بخش مراقبت

هرا بیوتیرکدر برابر بیشتر آنتی اسینتوباکتر بامانیکند. امروزه  می

های درمانی اندکی برای آن باقی مانرده مقاوم شده است و گزینه

کره   براشردبیوتیک کولیستین میها آنتییکی از این گزینه . است

آ رین  ط درمان برای این باکتری است و ما در مطالعه حاضر 

در  اسینتوباکتر برامرانریآن را بررسی کردیم. در مطالعه حاضر 

بود به  روری کره در بررابرر  مقاوم ها بیوتیکبرابر بیشتر آنتی

درصرد،    درصد، سفتازیدیم 166 ، تیکارسیلین 04سفکسیم 

درصد، آموکسی سیلین0 166درصد، آزترئونام  166سفوتاکسیم 

 166مروپنرم   ،درصد 166درصد، آم ی سیلین  04کلاوولانیک 

 ،درصرد   ایرمری پرنرم ، درصرد 04ریفام ریرن ، درصد

 22سیکلریرن تیگه، درصد  3آمیکاسین درصد،  4 تتراسایکلین

در مریررزایری  .درصد مقاومت نشان داد 0درصد و کولیستین 

توبررامرایسریرن و   بامانی را بهاسینتوباکتر مقاومت مطالعه  ود 

و   درصرد 0000سرفرترازیردیرم ، درصرد  03 ایمی پنم هر دو

(.  ربرق 33گزارش کرردنرد  درصد  0304سی روفلوکساسین 

بره   بامرانریاسینتوباکتر های  درصد از سویه 36حاتمی های   یافته

و درصرد  16توبرامایسین و سفتازیدیم مقاوم بودند، همچنین 

پرنرم ها به ترتیب در برابر آمیکاسین و ایمریسویهدرصد از  6 

نتایج سایر مطالعات انجام شده هرمرراه برا (.  34مقاوم بودند  

در  اسینتوباکتر بامانیمقاومت مطالعه حاضر نشان دهنده افزایش 

. باشردآمیکاسین میهای سفتازیدیم، ایمی پنم، بیوتیکبرابر آنتی
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اسینتوباکتر بامانی های مقاومت مطالعات اندکی بر روی مکانیسم
در حال حراضرر در   بیوتیک کولیستین وجود دارد.در برابر آنتی

این رابطه دو فرضیه برای مکانیسم مقاومت این پاتوژن در برابر 

بیوتیک کولیستین وجود دارد. اولین فرضریره جرهرش در آنتی

باکتری د رالرت دارنرد    Aباشد که در سا ت لی یدهایی می ژن

باشند. جهش در ایرن  می   lpxDیا    lpxA،lpxCها شامل این ژن

هرای در باکتری سا ته نشود. سرویره   LPSشود ها باع  میژن

در برابر کولیستین مقاوم هستند. دومریرن فررضریره   LPSفاقد 

اسرت. مرقراومرت   pmrABمقاومت از  ریق سیستم دو جزیی 

دارد نیاز به دو رویداد ژنتیکی مجزا  اسینتوباکتر بامانیهای سویه

بریران ب(     PmrBحداقل ت ییر یک اسید آمریرنره در الف( 

(. در مطالعه ما بعد از مشخ  شردن pmrB    31و    pmrAبالای

هرای  ژن، وجود اسینتوباکتر بامانیهای الگوی مقاومت در سویه

pmrA  وpmrB مرورد ای پلیمراز واکنش زنجیره  وسیله روش به

 ( جدایه حامل 166    16که مشاهده کردیم ارزیابی قرار گرفت 

 بودند. pmrB ( جدایه حامل ژن  02  40و  pmrAژن 

داشرترن  اسینتوباکتر بامانیبرای کنترل و ن ارت موثر بر عفونت 

ا لاعات دقیق در مورد تنو  ژنتیکی و تای ین  ایرن براکرترری 

های تیپ بندی به  ور عمده بره باشد. روشامری ضروری می

برنردی شرونرد. تریرپدو گروه فنوتی ی و و ژنوتی ی تقسیم می

های  اصی را در راسرترای فنوتی ی محصول بیان یک ژن یا ژن

دهند کره تر ریریرر اپیدمیولوژیک مورد بررسی قرار میاهداف 

پذیری بالایی دارند. تیپ بندی ژنوتی ی برر اسراس سرا رترار 

باشد و کمتر تحت تاثیرر عروامرل ها میژنتیکی میکروارگانیسم

، PFGEها شرامرل گیرد. تعداد زیادی از روشقرار میمحیطی 

AFLPالکتروفرورز،   آنزیم  پروفایلین ، مولتی لوکوس  ، پلاسمید

repدر   برای بررسی تنو  ژنتیکریها ، ریبوتای ین  و سایر روش

 REP-PCRهرا شود.در بین ایرن روشزاها استفاده میبیماری

های مخصرو  و در آزمایشگاهتر است تر، ارزانتر و دقیقسری 

مرطرالرعره (. در 33و 30باشد  میاین کار به راحتی قابل انجام 

مرقراوم و  اسینتوباکتر بامانریهای حاضر ما تنو  ژنتیکی سویه

بیوتیک کولیستین را برررسری و بررای  حساس در برابر آنتی

دایر ، ها سه ضریب تشابره ضریب تشابه  درصد شباهت( آن

جاکارد و تطابق ساده را با هم مقایسه کردیم. با توجه به اینرکره 

جاکارد بزرگتر از ضرایب دیگر بود مرا از آن کوفنتیک   ضریب

استفاده کردیم زیرا هر چه ضریب کوفنتیک عدد بزرگتری باشد 

در (.  33شرود  ها در سطح بالاتری انرجرام مریمقایسه سویه

ها بره سره گرروه   سویه01دندوگرام حاصل در سطح تشابه 

 26جدایه از  10شامل    Bو    A. گروه  (Cو  A,Bتقسیم شدند  

دهد متعلق به یک کلرون بررسی بودند که نشان میمورد جدایه 

شامل یک جدایه بود که دورتر از  Cباشند و گروره مشترک می

  Aقرار گرفت که  ود به کلنی جدا از کلون گروه  Bو  Aگروه 

های مقراوم بره تعلق دارد. در ارتبا  با تنو  ژنتیکی سویه Bو 

کولیستین تا به حال تحقیقی انجام نشده است فقط تحقریرقرات 

های مقاوم به کراربراپرنرم کمی روی بررسی تنو  ژنتیکی سویه

 روی  برر  کرهماداگاسکار   در  تحقیقی  در  (.  3است  انجام شده 

جدا شده از دو دارو   چند  به  مقاوم  بامانی  اسینتوباکتر  های جدایه

 در پرنرج  کاربراپرنرم  به  مقاوم  های جدایه  بیمارستان انجام شد،

 بیرشرترریرنبا   Aشدند که ژنوتایپ   بندیگروه  مختلف  ژنوتایپ

 در  فقرط Bولی ژنوتایپ  شد شناسایی بیمارستان دو بین  فراوانی

 کره  رسریردنرد  نتیجره  این  ها بهآن .داشت  وجود  بیمارستان  یک

 بیمارسرتران  دو  این  بین Aگروه   دربامانی   اسینتوباکتر  های سویه

اسینتو باکتر بامرانری سویه  3. در تحقیق ما ( 30اند    یافته  انتشار
مقاوم به کولیستین از بیمارستان شهید رجایی جداسرازی شرد. 

که در در ت فیلوژنی در  12و  11،  16های شماره شامل سویه

ها حساس به کولیستین قرار گرفرت، در کنار سایر سویه Aگروه 

های حساس به کولیرسرتریرن قررار سویه Cو   Bهای در گروه

های مقاوم به کولیستین در کرنرار سرایرر . وجود سویهگرفتند

ها متعلق بره  ها نشان دهنده این موضو  است که این سویه سویه

باشند که در بیمارستان شرهریرد رجرایری یک کلون مشترک می

 شیراز در حال گردش و گسترش هستند.

 گیرینتیجه

یرکری از  اسریرنرترو براکرترر برامرانریاین مطالعه نشان داد 

ی هرای ویرژهشای  در برخرش مرراقربرتهای  میکروارگانیسم

دسرت باشد که ممکن است از  ریق بیمارستان مورد مطالعه می

های دیگر براعر  کارکنان این بخش یا انتقال بیمار از بیمارستان
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گسترش این باکتری بین بیمارها شود . رربرالرگرری در ایرن 

ها به لحاظ سلامت در ها به دلیل اینکه بیماران این بخش بخش

. نتایج این مطالعه نشران باشند ضروری استشرایط مناسبی نمی

مرقراوم بره چرنرد  اسینتوباکتر بامانیهای دهنده حضور سویه

بیوتیک در بیمارستان ترومای شهید رجایی شرهرر شریرراز  آنتی

تواند موجب مشکرلات جردی بررای درمران باشد که می می

بریروتریرک در مقاوم به چند آنتری اسینتوباکتر بامانیهای  سویه

سیستم درمان شود. نتایج ما بیانگر ایرن مسر رلره اسرت کره 

سریرکرلریرن بررای درمران های کولیستین و تیگرهبیوتیک آنتی

باشند ولری های مناسبی میگزینه اسینتوباکتر بومانیهای  عفونت

افزایش ها نیز در حال بیوتیکمتاسفانه مقاومت در برابر این آنتی

بیوتیک کولیستین در مطالعه ما کرم مقاومت در برابر آنتی . است

از آنجایی که کولیستین آ رین گزیرنره بررای درمران ولی بود 

باشد کمترین مقاومت در برابر آن به عنوان می اسینتوباکتر بامانی

باید در ایرن براره شود که گرفته میشکست در درمان در ن ر 

هرای عمل آید. با توجه به اینکه جدایرهتدابیر درمانی مناسب به 

های مختلف به وسیرلره مورد مطالعه در گروه اسینتوباکتر بامانی

rep-PCR   در کنار هم  قرار گرفتند نشان دهرنرده ایرن مرهرم

ابزاری قدرتمند بررای دسرتره برنردی   rep-PCRباشد که  می

 بیوتیک است.مقاوم به چند آنتی اسینتوباکتر بامانیهای  سویه
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