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Background A. cinetobacter baumannii is an important agent of nosocomial infections. There are several 
reports on the presence of disinfectants-resistant A. cinetobacter baumannii developed by qacE and 
qacEΔ1 genes in medical centers. 
Objective The current study aimed to assess the relevant antimicrobial susceptibility and to determine 
the frequency of genes encoding resistance to disinfectants in A. baumannii isolates.
Methods In the current cross-sectional study, 141 A. baumannii were collected from hospitals in Qaz-
vin Province, Iran. All bacterial isolates were identified using standard laboratory methods and by the 
presence of the blaOXA-51-like gene. The antimicrobial susceptibility was determined by the standard Kirby- 
Bauer Test. Furthermore, the presence of qacE and qacEΔ1 genes was investigated using polymerase 
chain reaction and sequencing techniques.
Findings In total, 133 (94.32%) isolates suggested a Multidrug Resistance (MDR) pattern; 84 (59%) and 
24 (17%) isolates harbored qacEΔ1 and qacE genes, respectively. There was a significant association 
between the presence of resistance genes and MDR patterns (P=0.001).
Conclusion The obtained results indicated a significant rate of resistance against disinfectants in A. ci-
netobacter baumannii isolates among the studied hospitals; thus, more attention should be paid to the 
infection control committees of medical centers.
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Extended Abstract

1. Introduction

cinetobacter baumannii is one of the major 
causes of hospital infections. The important 
feature of this organism is its intrinsic drug 
resistance or high tendency to obtain vari-
ous resistance factors against the antibiotics 

used in the hospital [4]. According to studies, the resistance 

of this organism to antimicrobials and antiseptic agents is 
increasing as we see the emergence of A. cinetobacter spe-
cies with multidrug resistance (MDR) patterns in health 
care centers which simultaneously exhibit resistance to at 
least three important antibiotic classes of β-lactam, amino-
glycoside, and fluoroquinolone [2, 3].

The effective use of disinfectants, such as the quaternary 
ammonium compounds is a major contributor to the pre-
vention of hospital infections. These compounds are salts 
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containing nitrogen atom and four free radicals with an-
timicrobial activity and can lose their activity in pH<3 
[5]. In recent years, there have been numerous reports 
of the presence of A. baumannii isolates resistant to com-
mon disinfectants in treatment centers, which is determined 
by qacE and qacEΔ1 genes. The qacEΔ1 gene is a mutant 
version of the qacE gene that is widely distributed through-
out Gram-negative bacteria as it is located on 3’-conserved 
area of the class 1 integrons and acts as one of the genes that 
cause multiple drug resistance [9, 10].

About half of the class 1 integrons contain a gene resis-
tant to quaternary ammonium compounds as a factor in-
volved in resistance to disinfectants [7, 8]. This study, while 
analyzing the antibiotic susceptibility pattern, investigates 
the frequency of qacE and qacEΔ1 genes as disinfectant 
resistance genes in A. baumannii isolates collected from 
hospitalized patients in different departments of hospitals 
in Qazvin, Iran.

2. Materials and Methods

This descriptive study with the cross-sectional design was 
conducted during 2016-2017. A total of 141 A. baumannii 
isolates were collected from patients hospitalized in dif-
ferent hospitals in Qazvin. All isolates were identified by 
standard biochemical and microbiological tests. Identifica-
tion of A. baumannii was confirmed by amplification of the 
blaOXA-51-like gene using Polymerase Chain Reaction (PCR).

The antibiotic susceptibility patterns of all isolates 
were analyzed by using Kirby-Bauer test based on the 
instructions of Clinical Laboratory Standards Institute 
(CLSI) and using the antibiotics of amoxicillin-clavu-
lanic acid, ceftazidime, gentamicin, amikacin, imipe-
nem, cefotaxime, ciprofloxacin, and tetracycline antibi-
otics [13]. We used A. baumannii strain ATCC 19606 to 
control the susceptibility test.

For examining the presence of qacE and qacEΔ1 genes 
using PCR method, first, the DNA was extracted using the 
relevant kits based on instructions in a final volume of 20 
mL. To identify sequences of isolated genes to confirm their 
presence, PCR products were sent to Macrogen, Inc. (Seoul, 
Korea). Then, a possible relationship between the presence 
of resistance genes and MDR patterns was evaluated using 
the Chi-squared Test at a significance level of 0.05.

3. Results

The antibiotic susceptibility test results showed that most 
of the isolates were resistant to amoxicillin-clavulanic acid 
(n=127, 89.2%) followed by gentamicin and cefotaxime 

(n=126, 88.3%). Moreover, most of them were susceptible 
to amikacin (n=17, 12.6%) and ceftazidime (n=11, 8.3%). 
In total, 133 (94.32%) isolates were resistant simultaneous-
ly to the three antibiotic classes. Also, their MDR pattern 
showed that out of 133 isolates, 84 (59%) harbored qacEΔ1 
and 24 (17%) qacE genes, while 49 (40%) and 109 (82%) 
isolates did not harbor qacEΔ1 and qacE genes, respective-
ly. There was a significant association between the presence 
of resistance genes and MDR patterns (P=0.001).

4. Conclusion

Based on the results, 94.32% of A. baumannii isolates 
showed MDR patterns. It seems that the inappropriate and 
excessive use of broad-spectrum antibiotics and the lack 
of proper infection control strategy are the main reasons 
for the emergence of MDR isolates in different healthcare 
centers [15]. The highest drug resistance was reported for 
amoxicillin-clavulanic acid, cefotaxime, and gentamicin 
antibiotics, respectively, while amikacin and ceftazidime 
were the most effective drugs against A. baumannii isolates. 
Moreover, qacE and qacEΔ1 genes were highly present 
in A. baumannii isolates of the studied treatment centers. 
Obviously, these microorganisms contribute to the devel-
opment of various infections and the increase in mortal-
ity rates, especially in hospitalized patients. Therefore, the 
identification of these isolates is of particular importance.

To control the resistance of this bacterium to the antiseptic 
compounds, we recommend the proper use of these disin-
fectants in the standard concentrations by the authorities 
and manufacturing companies.
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بومانی  اسینتوباکتر  ایزوله‌های  در  ضد‌عفونی‌کننده  عوامل  به  نسبت  مقاومت  مولکولی  بررسی 
جمع‌آوری‌شده از بیمارستان‌های شهر قزوین )1396(

زمینه اسینتوباکتر بومانی یکی از عوامل مهم ایجادکننده عفونت‌های بیمارستانی است. در سال‌هاي اخیر، گزارشات فراوانی مبنی بر حضور 
 qacEΔ1 و qacE ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی مقاوم در برابر مواد ضدعفونی‌کننده در مراکز درمانی داده شده است که با ژن‌های

صورت می‌گیرد.
هدف مطالعه حاضر ضمن بررسی الگوی حساسيت آنتی‌بيوتيکی، به تعیین فراوانی ژن‌های کد‌کننده مقاومت نسبت به ترکیبات 

ضدعفونی‌کننده در جدایه‌های بالینی اسینتوباکتر بومانی می‌پردازد.
مواد و روش‌ها در این مطالعه توصیفی‌مقطعی، 141 جدایه اسینتوباکتر بومانی از بیمارستان‌های شهر قزوین جمع‌آوری شدند. تمام 
جدایه‌ها با استفاده از آزمون‌های استاندارد آزمایشگاهی و حضور ژن blaOXA-51-like تأیید هویت شدند. الگوی حساسیت آنتی‌بیوتیکی 
جدایه‌ها با انجام آزمون استاندارد کربی بائر سنجیده شد. سپس ایزوله‌ها از نظر حضور ژن‌های qacE و qacEΔ1 با استفاده از آزمون‌های 

واکنش زنجيره‌اي پلیمراز و تعيين توالي بررسي شدند. 
یافته‌ها در این مطالعه، 133 جدایه )94/32 درصد( ، الگوی مقاومت دارویی چند‌گانه را نشان دادند که 24 جدایه )17 درصد( ژن qacE و 
84 جدایه )59 درصد( ژن qacEΔ1 داشتند. در این مطالعه، بین حضور ژن‌های مقاومت مطالعه‌شده و الگوهای مقاومت دارویی چندگانه 

.)P‌=‌0/001( ارتباط معنی‌داری مشاهده شد
نتیجه‌گیری نتایج حاصل از این مطالعه، حاکی از حضور قابل توجه مقاومت نسبت به ترکیبات ضدعفونی‌کننده در جدایه‌های اسینتوباکتر 

بومانی بیمارستان‌های مطالعه‌شده است که توجه ویژه به آن در کمیته‌های کنترل عفونت مراکز درمانی ضروری است.

کلیدواژه‌ها: 
اسینتوباکتر بومانی، 

مواد ضدعفونی‌کننده، 
مقاومت دارویی 
 qacE،چند‌گانه

qacEΔ1
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مقدمه

اسینتوباکتر بومانی یکی از مهم‌ترین پاتوژن‌های فرصت‌طلب 
مرتبط با عفونت‌های بیمارستانی است ]1[. این ارگانیسم در بین 
افراد بستری در بخش مراقبت‌های ویژه شایع است و در ایجاد 
عفونت‌های دستگاه تنفس، مجاری ادراری، مننژیت، باکتریمی 
گونه‌های  اخیر  سال‌های  در   .[2] دارد  نقش  سپتی‌سمی  و 
اسينتوباکتر نسبت به اکثر آنتي‌بيوتيک‌ها مقاوم شده‌اند. استفاده 
بیش از حد از مواد ضد‌میکروبی به پدید‌آمدن سویه‌هایی با الگوی 

مقاومت دارویی چندگانه1 منجر شده است، که به طور هم‌زمان 
داروهای  جمله  از  آنتی‌بیوتیکی  مختلف  کلاس‌های  به  نسبت 
نشان  مقاومت  فلوکینولون‌ها  و  آمینوگلیکوزیدها  بتالاکتام، 

می‌دهند ]3[.

مقاومت ذاتی دارویی یا تمایل زیاد آن در کسب عوامل مختلف 
از  بیمارستان  در  مصرفی  آنتی‌بیوتیک‌های  به  نسبت  مقاومت 
ویژگی‌های قابل توجه این ارگانیسم است ]4[. ترکیبات چهارگانه 
آمونیومی2 نمک‌هایی حاوی اتم ازت و چهار رادیکال آزاد هستند 

1. Multiple Drug Resistance (MDR)
2. Quaternary ammonium compounds

* نویسنده مسئول: 
امیر پیمانی

نشانی: قزوین، دانشگاه علوم پزشکی قزوین، مرکز تحقیقات میکروب شناسی پزشکی. 
تلفن: 33337006 (28) 98+ 

a.peymani@gmail.com :رایانامه

https://orcid.org/0000-0002-4551-6444
https://orcid.org/0000-0002-7370-9630
https://orcid.org/0000-0003-4306-850X
https://orcid.org/0000-0003-1998-759X
https://orcid.org/0000-0003-3526-5917


6

فروردین و اردیبهشت 1398 . دوره 23 . شماره 1

که فعالیت ضد‌میکروبی، بدون بو و رنگ دارند. این ترکیبات در 
محیط خنثی و قلیایی فعال‌ترند و در pH کمتر از 3  فعالیت خود 

را از دست می‌دهند ]5[.

مراکز  و  بیمارستان‌ها  در  مواد ضدعفونی‌کننده  از  بسیاری   
پزشکی استفاده می‌شود که مقاومت به این ترکیبات با ژن‌های 
qacA، qacE و smr کد می‌شود ]5[. این ژن‌ها عامل مقاومت به 
رنگ‌های آلکیله‌کننده مانند اتیدیوم بروماید و ترکیبات چهارگانه 
مقاومت  ژن‌های  هستند.  کلراید  بنزالکونیوم  مانند  آمونیومی 
نسبت به مواد ضد عفونی‌کننده مانند smr، qacA، qac B و 
qacF اغلب از باکتری‌های گرم مثبت جدا شده‌اند، اما سه ژن 
qacEΔ1، qacE و emrE با باکتری‌های گرم منفی کد می‌شوند 
انتقال  ]6[. کلاس‌های اینتگرونی 1، 2 و 3 اهمیت زیادی در 
ژن‌های مقاومت دارند. حدود نیمی از اینتگرون‌های کلاس 1، ژن 
مقاومت در برابر ترکیبات چهارگانه آمونیومی را حمل می‌کنند 
که به عنوان عامل مهم مقاومت در برابر این ترکیبات شناخته 

شده است [8 ،7]. 

 ژن qacEΔ1 یک نسخه جهش‌یافته از ژن qacE است که 
به علت قرارگرفتن در ناحیه محافظت‌شده'3 اینتگرون کلاس 
شده  توزیع  منفی  گرم  باکتری‌های  در  گسترده  طور  به  یک 
چندگانه  دارویی  مقاومت  انتقال‌دهنده  ژن  عنوان  به  و  است 

عمل می‌کند.[10 ،9]. 

افزایش  بین  نزدیکی  ارتباط  می‌دهند  نشان  مطالعات 
به ترکیبات چهارگانه آمونیومی و حضور ژن  مقاومت نسبت 
بیشتر  برابر  در  مقاومت  اصلی  علت  درواقع  دارد.  وجود   qac
 .]11[ است   qac ژن  حضور  خاطر  به  آنتی‌سپتیک  مواد 
این ترکیبات در مراکز درمانی،  از  نامناسب  استفاده مداوم و 
باعث القای هرچه بیشتر ژن‌های مقاومت به مواد بیوسایدي 
بنابراین  است.  شده  آن‌ها  در  مقاومت  ایجاد  و  باکتري‌ها  در 
به  بومانی  اسینتوباکتر  جدایه‌های  بالای  مقاومت  به  توجه  با 
به  مقاومت  افزایش  همچنین  و  آنتی‌بیوتیک‌ها  از  بسیاري 
ناشی  عفونت‌های  درمان  آن‌ها،  در  ترکیبات ضدعفونی‌کننده 
از این باکتري امروزه با مشکل جدي مواجه شده است ]12[. 

در  آنتی‌بيوتيکی  حساسيت  الگوی  شناسايی  دلیل،  این  به 
جدایه‌های جمع‌آوری‌شده از مراکز درمانی در هر منطقه جغرافیایی 

برای جلوگيری از گسترش مقاومت آنتی‌بيوتيکی ضروری است. 
بنابراین، اين مطالعه ضمن بررسی الگوی حساسيت آنتی‌بيوتيکی، 
ژن‌های  عنوان  به   qacEΔ1و  qacE ژن‌های  فراوانی  تعیین  به 
مقاومت در برابر مواد ضدعفونی‌کننده از جمله ترکیبات چهارگانه 
از  بومانی جمع‌آوری‌شده  اسينتوباکتر  آمونیومی در جدایه‌های 
بیماران بستری در بخش‌های مختلف بیمارستان‌های آموزشی 

شهر قزوین می‌پردازد.

مواد و روش‌ها

سال  ماه  مهر  از  توصیفی‌مقطعی  صورت  به  حاضر  مطالعه 
ايزوله  انجام شد. درمجموع، تعداد 141  تا مهر ماه سال96   95
بیمارستان‌های  برخی  از بخش‌های مختلف  بومانی،  اسینتوباکتر 
بالینی  نمونه‌های  از  و  بوعلی(  و  )ولایت  قزوین  شهر  آموزشی 

مختلف از جمله ادرار، خون، تراشه و زخم جمع‌آوري شدند. 

و  بیوشیمیایی  استاندارد  آزمون‌های  از  استفاده  با  جدایه‌ها 
میکروب‌شناسی شامل رنگ‌آمیزی گرم ، بررسی میکروسکوپی، 
لاکتوز،  تخمير  ناتوانی   ، آگار  مکانکی  محیط  روی  کشت 
اکسيداز منفی، توليد‌نشدن پيگمان، ایجاد‌نشدن تحرک روی 
محيط 3‌SIM و الگوی قلیایی/ قلیایی روی محيط 4‌TSI )ساخت 
شرکت مرک آلمان( تا حد جنس، تعیین هویت شدند. سپس 
برای تأييد گونه اسينتوباکتر بومانی، از تکثير ژن blaOXA51-like  از 
طریق آزمون PCR استفاده شد. جدایه‌های اسينتوباکتر بومانی 
منفی 70  دماي  در  گليسرول  با 20 درصد   5‌TSB در محيط 

درجه سانتیگراد ذخيره شدند.

اساس  بر  جدایه‌ها  تمامی  آنتی‌بیوتیکی  حساسیت  الگوی 
و  بالینی  آزمایشگاه  استانداردهای  مؤسسه  دستورالعمل 
کلاو،  کوآموکسی  آنتی‌بیوتیکی،  دیسک‌های  از  استفاده  با 
سفتازیدیم، جنتامایسین، آميکاسين، ایمی پنم، سفوتاکسيم، 
انگلستان(   ،Mast سيپروفلوکساسين و تتراسایکلین )شرکت

انجام شد ]13[. 

آنتی‌بیوتیکی  به سه کلاس  باکتریایی که همزمان  جدایه‌های 
عنوان  به  بودند،  مقاوم  کینولون  و  آمينوگليکوزيد  بتالاکتام، 

3. Sulfide Indole Motility
4. Triple Sugar Iron
5. Trypticase Soy Broth

سمانه کشاورز هدایتی و همکاران. بررسی مولکولی مقاومت نسبت به عوامل ضد‌عفونی‌کننده در ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی جمع‌آوری‌شده از بیمارستان‌های شهر قزوین )1396(

جدول 1. پرایمرهای استفاده‌شده برای جداسازی ژن‌های qacE و qacEΔ1 در جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی

سایز )*bp(توالی پرایمرژن

qacEF: ATGAAAGGCTGGCTT
R: TCACCATGGCGTCGG300

qacEΔ1F: TAGCGAGGGCTTTACTAAGC
R: ATTCGAAATGCCGAACACCG325

Base pair *
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ايزوله‌هایی با الگوی مقاومت دارویی چندگانه در نظر گرفته شدند. 
 19606ATCC در این آزمون از سویه استاندارد اسینتوباکتر بومانی

برای کنترل انجام آزمون استفاده شد. 

 qacEΔ1و qacE در ادامه تمام جدایه‌ها از نظر حضور ژن‌های
با استفاده از پرایمرهای اختصاصی به روش PCR بررسی شدند 
)جدول شماره 1(. ابتدا استخراج DNA با استفاده از کیت )شرکت 
انجام  مربوطه  دستورالعمل  اساس  بر  و  جنوبی(  کره   ،Bioneer
نهایی 20 میکرولیتر، شامل  PCR در حجم  واکنش  شد. سپس 
8 میکرولیتر Master Mix )آمپلیکون، شرکت ادنسه دانمارک(، 
0/5 میکرولیتر از هر پرایمر فوروارد و ریورس، 10 میکرولیتر آب 

مقطر و 1 میکرولیتر DNA الگو انجام شد ]11[.

از  استفاده  با  و  جداگانه   qacEΔ1 ژن‌های qacEو  تکثیر 
دستگاه ترموسایکلر )Applied Biosystems، ساخت کشور 

آمریکا( و تحت شرایط زیر انجام شد: 

به  سانتی‌گراد  درجه   95 دمای  در  اولیه  واسرشت6  دمای 
مدت 5 دقیقه،30 سیکل حرارتی شامل دمای واسرشت 95 
اختصاصی  اتصال  به مدت 1 دقیقه، دمای  درجه سانتی‌گراد 
هر پرایمر به مدت 1 دقیقه، دمای تکثیر 72 درجه سانتی‌گراد 
درجه   72 نهایی  تکثیر  دمای  پایان  در  و  دقیقه   1 مدت  به 
 PCR سانتی‌گراد به مدت 10 دقیقه انجام گرفت. محصولات
با الکتروفورز روی ژل آگارز )1 درصد( و پس از رنگ‌آمیزی با 
اتیدیوم بروماید با دستگاه ژل داک )UVtec، ساخت شرکت 

انگلستان( مشاهده و بررسی شدند. 

فراوانی و درصد  میانگین  تعیین  با  آماری  تجزیه و تحلیل 

6. Denatoration

 SPSS 18نرم‌افزار  نسخه  از  استفاده  با  مطالعه‌شده  ژن‌های 
انجام شد. ارتباط احتمالی بین حضور ژن‌های مقاومت و الگوی 
مقاومت دارویی چندگانه با استفاده از آزمون استاندارد مجذور 
از 0/05  کمتر  معنی‌داری  قبول سطح  با  که  انجام شد  کای 

تجزیه و تحلیل شدند.

یافته‌ها

در این مطالعه، جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی به ترتیب از نمونه‌های 
تراشه، 58 درصد؛ ادرار، 16 درصد؛ خون، 9 درصد؛ خلط، 9 درصد و 
زخم، 6 درصد و از بیماران بستری در بخش‌های مراقبت‌های ویژه، 
60 درصد؛ داخلی، 18 درصد؛ عفونی، 12 درصد؛ جراحی اعصاب،  4 
درصد و جراحی،  2 درصد جمع‌آوری شدند. درمجموع 63 درصد از 

زنان و 36 درصد از مردان جداسازی شدند.

محدوده سنی بیماران 29 تا 79 سال بود که میانگین سنی 
حساسیت  الگوی  نتایج  بررسی  شد.  تعیین  سال   54‌±‌11 آن‌ها 
آنتی‌بیوتیکی به روش دیسک دیفیوژن آگار7 نشان داد بیشترین 
به  نسبت  بومانی  اسینتوباکتر  ایزوله‌های  در  مقاومت  میزان 
آنتی‌بیوتیک‌های آموکسی‌سیلین / کلاولانیک اسید 127 جدایه 
)89/2 درصد( و سفوتاکسیم و جنتامایسین 126 جدایه  )88/3 
آنتی‌بیوتیک‌های  به  نسبت  میزان حساسیت  بیشترین  و  درصد( 
آمیکاسین 17 جدایه )12/6 درصد( و سفتازیدیم 11 جدایه  )8/3 

درصد( بود )جدول شماره 2(.

درمجموع 133 جدایه )94/32 درصد(، همزمان نسبت به سه 
کلاس آنتی‌بیوتیکی مقاوم بودند و الگوی مقاومت دارویی چندگانه 
را نشان دادند که از این تعداد 24 جدایه )17 درصد( از نظر حضور 

7. Disk agar diffusion

جدول 2. الگوی حساسیت آنتی‌بیوتیکی در جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی مطالعه‌شده

آنتی بیوتیک
تعداد )درصد( 

حساسمقاومت حد واسطمقاوم

)5/3(7)9/2(12)85/4(122سیپروفلوکساسین

)6/2(8)6/2(8)87/6(125تتراسایکلین

)5/3(7)6/2(8)88/3(126جنتامایسین

)8/3(11)7/7(10)84(120سفتازیدیم

)12/6(17)11/5(15)76/2(109آمیکاسین

)6/2(8)4/6(6)89/2(127آموکسی‌سیلین / کلاولانیک اسید 

)7/7(10)6/8(9)85/4(122ایمی پنم

)6/2(8)5/32(7)88/3(126سفوتاکسیم

سمانه کشاورز هدایتی و همکاران. بررسی مولکولی مقاومت نسبت به عوامل ضد‌عفونی‌کننده در ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی جمع‌آوری‌شده از بیمارستان‌های شهر قزوین )1396(
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 qacEΔ1 و 84 جدایه )59 درصد( از نظر حضور ژن qacE ژن
مثبت بودند. این در حالی است که 109 جدایه )82 ‌درصد( با 
الگوی مقاومت دارویی چندگانه از نظر حضور ژن qacE و 49 
جدایه )40 درصد( از نظر حضور ژن qacEΔ1 منفی گزارش شدند 

)شکل شماره 1(. همان‌طور که در جدول شماره 3 آمده است، هر 
دو ژن مطالعه‌شده اغلب از نمونه‌های تراشه و ادرار و از بخش‌های 
مراقبت‌های ویژه و داخلی جداسازی شدند. در ادامه با انجام آزمون 
آماری، ارتباط معنی‌داری بین حضور ژن‌های مقاومت و الگوی 

شکل 1. نتایج مربوط به الکتروفورز ژن‌های qacE و qacEΔ1 ستون M مارکر )100bp(، ستون1: کنترل منفی )اسینتوباکتر بومانی 19606ATCC(، ستون‌های شماره 
2 و 3: نمونه بالینی حاوی ژن qacEΔ1. ستون‌های شماره 4 و 5: نمونه‌های بالینی حاوی ژن qacE و ستون شماره 6: کنترل آزمون )بدون DNA الگو(

جدول 3. فراوانی ژن‌های qacE و qacEΔ1 در میان 141 ایزوله اسینتوباکتر بومانی بر حسب نمونه‌های بالینی و بخش‌های بیمارستان‌های مطالعه‌شده

بخش‌های بیمارستانی
تعداد )درصد(

qacEΔ1qacE

)58(14)59(50مراقبت‌های ویژه

)20(5)19(16داخلی

)12(3)13/1(11عفونی

)4(1)3(3جراحی اعصاب

)4(1)3(3جراحی

نمونه‌های بالینی 

)54(13)58(49 تراشه

)29(7)19(16ادرار

)8(2)8(7خون

)4(1)8(7خلط

)4(1)5(5زخم
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.)P=0/001( مقاومت دارویی چندگانه مشاهده شد

بحث و نتیجه‌گیري

در سال‌های اخیر به سبب افزایش روزافزون مقاومت دارویی 
نسبت به آنتی‌بیوتیک‌های مختلف شاهد حضور سویه‌هایی از 
اسینتوباکتر بومانی با الگوی مقاومت دارویی چندگانه هستیم که 

از اقصی‌نقاط جهان گزارش می‌شود ]14[. 

 استفاده بیش از حد و تجویز نامناسب آنتی‌بیوتیک‌ها یکی از 
مهم‌ترین دلایل افزایش شیوع مقاومت آنتی‌بیوتیکی چندگانه 
در این ارگانیسم است که متعاقب آن سبب افزایش مرگ‌و‌میر 

بیماران می‌شود ]15[.

افزایش مقاومت نسبت به عوامل ضد‌میکروبی و محدودیت 
گزینه‌های درمانی، مشکلی جدي در مراکز درمانی به‌ویژه در 
را  اقتصاد کشور  و  که سلامت  است  ویژه  مراقبت  بخش‌های 
تحت تأثیر قرار می‌دهد ]16[. مطالعات اپیدمیولوژیک و مقایسه 
نتایج آنتی‌بیوگرام نشان می‌دهد مقاومت دارویی در ایزوله‌های 
بیمارستان‌هاي  بین  حتی  یا  و  دنیا  مختلف  نقاط  در  بالینی 
الگوهاي  ناحیه متفاوت است و عوامل محیطی،  مختلف یک 
مختلف تجویز و استفاده از آنتی‌بیوتیک‌ها در ایجاد و تنوع این 

تفاوت‌ها نقش بسزایی دارد ]17[. 

مراکز  در  مقاوم  ارگانیسم  این  انتشار  و  به حضور  توجه  با 
مؤثرترین  عنوان  به  آمونیومی  چهارگانه  ترکیبات  درمانی، 
می‌شوند.  استفاده  ضدعفونی  برای  آنتی‌سپتیک  ترکیبات 
در  آنتی‌بیوتیک‌ها  به  باکتری‌ها  مقاومت  افزایش  با  همزمان 
ضد  ترکیبات  به  مقاوم  باکتری‌های  شیوع  درمانی،  مراکز 
عفونی‌کننده نیز در حال افزایش است. در کشور ما مطالعات 
اندکی درباره اثربخشی ترکیبات چهارگانه آمونیومی در مراکز 

درمانی انجام شده است [19 ،18].

جدایه‌های  از  درصد   94 داد  نشان  حاضر  مطالعه  نتایج 
اسینتوباکتر بومانی الگوی مقاومت دارویی چندگانه را نشان دادند. 
حضور جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی با الگوی مقاومت دارویی 
چندگانه در دیگر مطالعات انجام‌شده در ایران نیز گزارش شده 
است. صالحی و همکاران فراوانی جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی 
با الگوی مقاومت دارویی چندگانه را 97 درصد گزارش کردند 
]20[. در مطالعه حاتمی و همکاران، 84 درصد از جدایه‌های 
اسینتوباکتر بومانی مقاومت دارویی چندگانه را نشان دادند ]21[. 
در دیگر نقاط جهان، در مطالعه ماراکی8 و همکاران در یونان، 
الگوی  بومانی  اسینتوباکتر  بالینی  از جدایه‌های  92/89 درصد 
مقاومت دارویی چندگانه را نشان دادند که با مطالعه ما همخوانی 
جدایه‌های  فراوانی  چین  در  همکاران  و  ژانگ9   .]22[ دارد 

8. Maraki
9. Zhang

اسینتوباکتربومانی با الگوی مقاومت دارویی چندگانه را 33 درصد 
گزارش کردند که شیوع بسیار پایین‌تری نسبت به مطالعه ما 
دارد ]23[. به نظر می‌رسد که استفاده نامناسب و بیش از حد 
از آنتی‌بیوتیک‌های با طیف گسترده و استفاده از راهکار مناسب 
مقاومت  الگوی  جدایه‌های  ظهور  اصلی  دلایل  عفونت،  کنترل 

دارویی چندگانه در بخش‌های مختلف درمانی است.

نتایج به‌دست‌آمده از این مطالعه نشان داد بیشترین میزان 
مقاومت به ترتیب نسبت به آنتی‌بیوتیک‌های آموکسی سیلین/

جنتامایسین  و  سفوتاکسیم  درصد(،   89/2( اسید  کلاولانیک 
)88/3 درصد( بود. ملایری و همکاران در تهران گزارش دادند 
که 100 درصد و 94 درصد از جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی 
در نمونه‌های بیماران مبتلا به عفونت بیمارستانی به ترتیب به 
سفوتاکسیم و جنتامایسین مقاوم بود ]24[. در مطالعه دیگری 
در اراک، ژاپنی‌نژاد و همکاران نشان دادند 100 درصد ایزوله‌ها به 
ترتیب به آموکسی‌سیلین / کلاولانیک اسید و سفوتاکسیم و 90 

درصد نسبت به جنتامایسین مقاوم بودند ]25[. 

در سایر کشورها، در دو مطالعه ای که در مصر توسط عبدالزهرا 
از  درصد  گرفت، 100  انجام  همکاران  و  الاقامی  و  همکاران  و 
ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی به آموکسی سیلین/کلاولانیک اسید 
و سفوتاکسیم مقاوم بودند [27 ،26]. در یونان ماراکی و همکاران 
میزان مقاومت به سفوتاکسیم و جنتامایسین را در بین ایزوله‌های 
اسینتوباکتر بومانی به ترتیب 96/2 درصد و 91/5 درصد گزارش 
کردند ]22[. به نظر می‌رسد، دلیل اصلی تفاوت در میزان مقاومت 
و  تنوع  دلیل  به  کشور  یک  در  مختلف  جغرافیایی  مناطق  در 
گستردگی استفاده از آنتی‌بیوتیک‌ها با طیف گسترده در مراکز 
درمانی است. البته، عواملی مانند سن، شدت عفونت، پاسخ ایمنی 
مناسب بیمار، مدت‌زمان بستری در بیمارستان نیز بر حضور و 

بیماری‌زایی این میکروارگانیسم‌های مقاوم تأثیرگذار است.

در این مطالعه، آمیکاسین با 12/6 درصد، سفتازیدیم با 8/3 درصد، 
مؤثرترین آنتی‌بیوتیک در برابر ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی بودند. 
شریفی مقدم و همکاران در مشهد میزان حساسیت به آمیکاسین و 
سفتازیدیم را 41/3 و 10/87 درصد گزارش کردند ]28[. همچنین در 
مطالعه منیری و همکاران در کاشان، 3 درصد از جدایه‌ها به آمیکاسین 
و سفتازیدیم حساسیت نشان دادند ]29[. حساسیت بالا به آمیکاسین 
در جدایه‌های اسینتوباکتر بومانی در مطالعات ماراکی و همکاران در 
آلتون10 و همکاران در ترکیه، کارلووسکی11 و همکاران در  یونان، 

ایالات متحده آمریکا نیز گزارش شده است ]31، 30، 22[.

 در مطالعه حاضر 17 درصد جدایه‌ها ژن qacE و63/4 درصد 
و  محزونیه  که  مطالعه‌ای  در  داشتند.   qacEΔ1 ژن  جدایه‌ها 
همکاران در سال 2013 در شهرکرد بر روی جدایه‌های بالینی 

10. Altun
11. Karlowsky
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اسینتوباکتر بومانی جدا‌شده از بیمارستان سوختگی در استان 
 qacE اصفهان و تهران انجام دادند،40 درصد جدایه‌ها حامل ژن
فراوانی  بودندکه   qacΔE1 ژن  حامل  ها  جدایه  درصد  و80 
بیشتری را نسبت به مطالعه حاضر نشان داد ]11[. همچنین، 
در پژوهشی که بابایی و همکاران در سال 2015 برای تعیین 
شیوع ژن‌های مقاومت در برابر ترکیبات چهارگانه آمونیومی در 
میان ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی در کشور مالزی انجام دادند، 
73 درصد ایزوله‌ها حامل ژن qacE بودند ]32[. در دیگر کشورها، 
در مطالعه‌ای که کی یان12 و همکاران در سال‌های 2010 تا 2014 
در بیمارستانی در چین انجام دادند، 61/2 درصد از ایزوله‌های اسینتو 

باکتر بومانی حامل ژن qacEΔ1 بودند ]33[. 
 qacE در مطالعه حاضر اکثر جدایه‌های مقاوم حاوی ژن‌های
و qacEΔ1، از بیماران بستری در بخش‌های مراقبت‌های ویژه، 
داخلی و عفونی و از نمونه‌های تراشه و ادرار جداسازی شدند. 
و  ویژه  مراقبت‌های  بخش‌های  خاص  شرایط  می‌رسد  نظر  به 
در  ادراری  کاتترهای  جمله  از  تهاجمی  ابزارهای  به‌کارگیری 
این بیماران زمینه‌ساز عفونت با این ارگانیسم‌های مقاوم باشد. 
همچنین تنوع در نحوه به‌کارگیری ابزارهای کنترل عفونت، نوع، 
میزان و غلظت مواد ضدعفونی‌کننده استفاده‌شده در بخش‌های 
مختلف بیمارستانی از دلایل دیگر مقاومت نسبت به این عوامل 

در محیط‌های درمانی است.

نتایج حاصل از این مطالعه، حاکی از حضور قابل توجه ژن‌های 
مقاومت نسبت به ترکیبات چهارگانه آمونیومی در جدایه‌های 
اسینتوباکتر بومانی در مراکز درمانی مطالعه‌شده است. با توجه 
و  عفونت‌ها  انواع  ایجاد  در  میکروارگانیسم  این  مهم  نقش  به 
همچنین افزایش میزان مرگ‌و‌میر خصوصاً در بیماران بستری در 
بخش‌های ویژه بیمارستانی، شناسایی این جدایه‌ها اهمیت ویژه‌ای 
دارد. همچنین برای کنترل آلودگی و ایجاد مقاومت از طریق این 
باکتری، استفاده صحیح از ترکیبات بیوسایدي و در غلظت‌های 
توصیه‌شده از سوی شرکت‌های تولید‌کننده و همچنین خودداري 

از مصرف بی‌رویه از این ترکیبات ضروري به نظر می‌رسد. 

ملاحظات اخلاقي

پيروي از اصول اخلاق پژوهش

در تمام مراحل مطالعه، ملاحظات اخلاقی و حفظ محرمانه‌بودن 
اطلاعات گرفته‌شده رعایت شد. این مطالعه با شماره 10371 در 
کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی قزوین مورد تأیید قرار گرفت.

حامي مالي

اين مقاله منتج از پایان‌نامه کارشناسی‌ارشد خانم سمانه کشاورز 

12. Qian

هدایتی در رشته ميکروبيولوژي، دانشکده علوم پایه، واحد زنجان، 
دانشگاه آزاد اسلامی زنجان است.

مشارکت نویسندگان

مدیریت و طراحی پروژه، تجزیه و تحلیل داده‌ها: امیر پیمانی؛ 
جمع‌آوری داده‌ها و آزمایش‌های میکروبیولوژی و مولکولی، نگارش 
پیش‌نویس مقاله: سمانه کشاورز هدایتی؛ کنترل داده‌ها، نگارش 
و کمک به تهیه پیش‌نویس مقاله: نرگس حبیب‌اله پورزرشکی؛ 
مشاوره پروژه: رضا شاپوری و رضا بیگ‌وردی؛ تأیید پیش‌نویس 

نهایی: همه نویسندگان.

تعارض منافع

بنابر اظهار نویسندگان این مقاله تعارض منافع ندارد.

سپاسگزاری

از کلیه مدیران و کارکنان مرکز تحقیقات میکروبیولوژی پزشکی 
دانشگاه علوم پزشکی قزوین بخاطر همکاری ارزشمندشان تشکر 

می کنیم.

سمانه کشاورز هدایتی و همکاران. بررسی مولکولی مقاومت نسبت به عوامل ضد‌عفونی‌کننده در ایزوله‌های اسینتوباکتر بومانی جمع‌آوری‌شده از بیمارستان‌های شهر قزوین )1396(
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