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Abstract 

Background and Aims: Antibiotics, discovered as powerful tools for eliminating bacterial infections in 1928, 
have faced widespread misuse in recent years. Consequently, most pathogenic bacteria have acquired 

resistance genes against antibiotics to combat their lethal effects. The aim of this review study is to examine 

the mechanisms of antibiotic resistance in bacteria. 

Materials and Methods: This study utilized reputable scientific databases such as Research Gate, Medline, 
PubMed, and Google Scholar for article searches. Keywords included drug resistance, antibiotic resistance 

mechanism, resistance pattern, aminoglycosides, beta-lactams, carbapenems, meropenems, penicillins, 

antibiotics affecting the cell wall, glycopeptides, and antibiotics targeting bacterial protein synthesis. 

Results: Out of 70 articles reviewed spanning from 1990 to 2022, 31 articles relevant to the topic were 

included in the study. Articles requiring payment and those presented solely as abstracts at conferences were 

excluded from the analysis. 

Conclusion: The type and mechanism of antibiotic resistance in bacteria are dependent on the family, genus, 

and strain. Differences in resistance levels can be significant even at the strain level. The geographical 

variation in antibiotic resistance patterns underscores the importance of this issue. 
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 مروری  مقاله

 : یک مطالعه مروریمکانیسم مقاومت از انواع آنتی بیوتیک ها 

 3 شهرزاد صالحی   *2  جاوید تقی نژاد ،2 مهدی رضاوردی نژاد ، 1فرناز یوسفی 

 یرانا یه،اروم ی، دانشگاه آزاد اسلام یه،واحد اروم یکروبیولوژی،گروه م،ارشد یکارشناس. 1

 یرانا یه،اروم یه،دانشگاه اروم ی،دانشکده دامپزشک یکروبیولوژی،گروه مکارشناس ارشد، .2

 دانشگاه آزاد اسلامی، مشهد، ایران. کارشناسی، گروه زیست شناسی، واحد مشهد، 3

 jataghinejad@gmail.comنویسنده مسئول:  پست الکترونیک
 1403/ 07/ 5 ، تاریخ پذیرش:  20/1403/ 27، تاریخ بازنگری:  1403/ 25/01تاریخ دریافت:  

 چکیده 

کشف    1928ابزار های قدرتمند برای از بین بردن عوامل عفونی باکتریایی در سال  آنتی بیوتیک ها یکی از    مقدمه و هدف:

شدند. به دنبال استفاده بی رویه در سال های اخیر، اکنون اکثر باکتری های بیماری زا ژن مقاومت به آنتی بیوتیک ها برای  

مروری بر مکانیسم های مقاومت آنتی بیوتیکی در  هدف از مطالعه حاضر   مقابله با اثرات کشنده دارویی کسب کرده اند.

 باکتری ها می باشد. 

روش و  مطالعه  :هامواد  این  همچون    در  معتبر  علمی  های  پایگاه  و   Research Gate  ،Medline  ،PubMedاز 

Google Scholar    مت جهت جستجوی مقالات استفاده شد. کلید واژه های مورد استفاده در این مطالعه از جمله: مقاو

ها، پنی سیلین  مروپنم  و   هادارویی، مکانیسم مقاومت آنتی بیوتیکی، الگوی مقاومت، آمینوگلیکوزیدها، بتالاکتام ها، کارباپنم

 ها، آنتی بیوتیک های موثر بر دیواره،گلیکو پپتیدها و آنتی بیوتیک های موثر بر سنتز پروتئین های باکتریایی بودند. 

مقاله متناسب با موضوع بررسی وارد چرخه مطالعه   31، تعداد 2022الی   1990مقاله بین سال های   70با بررسی   ها:افتهی

و همچنین بصورت چکیده در کنگره های ارائه شده   را نداشتند(  Open Access)شدند. مقالاتی که امکان دسترسی آزاد  

 بودند از چرخه بررسی مقالات حذف شدند.

  میزان   در  تفاوت.  دارد  بستگی   سویه  و  جنس  خانواده،  به   هاباکتری  در  بیوتیکی  آنتی   مقاومت  مکانیسم  و  نوع  :یرگیجهینت

  به   بیوتیکی   آنتی   مقاومت  الگوی   که  است  آن   در  موضوع   این  اهمیت  .باشد  چشمگیر  تواندمی  سویه  سطح  در  حتی   مقاومت

 . می باشد متفاوت جغرافیایی صورت

 کلمات کلیدی
 مقاومت، میکروارگانیسم ها، آنتی بیوتیک ها مکانیسم 

https://nnj.mums.ac.ir/
mailto:jataghinejad@gmail.com


 83 81-92، صفحه 1403 پاییز، 91، شماره 27نو، دوره  دینو/   یوسفی 

 مقدمه 

سلولی  میکروارگانیسم  برای  ها  بیوتیک  آنتی سمیت   ها 

(Cytotoxicداشته )    ،با مهار عمل سنتز پروتئین و اغلب 

، روند رشد باکتری را متوقف    RNAیا    DNAهمانند سازی  

)می سلولی  1کند  دیواره  به  اتصال  با  ها  بیوتیک  آنتی   .)

باکتری ها باعث تخریب دیواره شده و مواد سمی به راحتی  

میکروارگانیسم سلول  سنتز    وارد  مهار  موجب  و  شود  می 

  بدون   ها،  میکروب  با  مبارزه  (. برای2گردد ) پروتئین سازی می

که  ها  انسان   برای  نعمتی  ها  بیوتیک  آنتی  شک  هستند 

 (. 3است ) داده نجات را انسان ها میلیون

از آنتی بیوتیک برای اهداف انواع مختلفی  ها در طول زمان 

ها در  آنتی بیوتیک  (. 4)درمانی مورد استفاده قرار گرفته اند  

شناخته   انگیز  شگفت  داروی  عنوان  به  بیستم  قرن  اواسط 

الکساندر فلمینگ و پل ارلیش دو دانشمند نامی   (.5)شدند  

را عصر آنتی   قرن  بیوتیک شدند که این  آنتی  سبب کشف 

نامیدند. در   ها  نام  بیوتیک  به  را  بیوتیک ها  آن زمان آنتی 

مولد  های  میکروارگانیسم  که  دانستند  می  جادویی  گلوله 

. ندو آسیبی به میزبان نمی رساند  ندبیماری را از بین می برد

در حالی که فلمینگ اولین کسی بود درباره عواقب مصرف 

بیوتیک آنتی  که  طولانی  بود  معتقد  و  بود  داده  هشدار  ها 

زیاد موجب ایجاد مقاومت در میکروب ها می شود    مصرف 

(6.) 

را دوران طلایی برای کشف کلاس   1970تا    1950دوره ای از  

سال گذشته،    60(. در  7های آنتی بیوتیک ها در نظر گرفتند )

میلیون ها تن کلاس های جدیدتر آنتی بیوتیک تولید شده  

است. افزایش تقاضا برای آنتی بیوتیک ها و استفاده زیاد و 

به   غیر توجهی  قابل  به شکل  ها  بیوتیک  آنتی  از  مسئولانه 

 (. 8ظهور سویه های مقاوم کمک کرده است )

های جدید رابطه مستقیمی با سویه بیوتیکاخیرا تولید آنتی

با  مبارزه  در  اصلی  رویکرد  حال،  این  با  دارد.  مقاوم  های 

بر   تمرکز  باشند.  می  ها  بیوتیک  آنتی  عفونی  های  بیماری 

بیوتیک های موجود برای مبارزه با ظهور مجدد   اصلاح آنتی

  (. 5باشد )مقاومت دارویی در پاتوژن ها در سطح جهانی می

  شود   می   ایجاد  کوتاهی  زمان   در  بیوتیک   آنتی  برابر   در  مقاومت

بهداشتی و درمانی است    کننده  نگران  موضوع   یک  رو،  این  از  و

مصرف   از  ناشی  سوء   اثرات  از  افراد  تکنولوژی،  پیشرفت  (. با7)

شدند. با کنترل مصرف آنتی بیوتیک ها   آگاه  آنتی بیوتیک ها

امکان کم شدن مقاومت در میکروارگانیسم ها رو به افزایش  

خواهد رفت با این حال گام های کمی برای مهار عدم سوء  

 (. 9ها برداشته شده است ) مصرف آنتی بیوتیک

نوان تهدید به ع  آنتی بیوتیکی مقاومت   1990تا قبل از دهه  

درمان  زمان  مرور  به  اما  نبود.  مطرح  حیوان  و  انسان  برای 

بیوتیکبیماری آنتی  با  عفونی  با  های  دوم  و  اول  خط  های 

ها به تدریج در برابر آنتی  شکست مواجه شد. میکروارگانیسم

ها مقاومت از خود نشان دادند و بقای خود را در برابر  بیوتیک

با توجه به افزایش روز افزون   ها تضمین کردند.آنتی بیوتیک

مقاومت دارویی میکروارگانیسم ها جهان نیاز اساسی به تغییر 

در الگوی مصرف این داروی گران قیمت دارد. شیوع مقاومت  

دارویی میکروارگانیسم ها در مناطق مختلف جهان از جمله 

در کشورهای در حال توسعه رو به رشد می باشد. این افزایش 

تغی به  فشارهای  مقاومت  جمله  از  میکروبی  های  ویژگی  یر 

انتخابی، جهش های ژنتیکی، تغییرات اجتماعی و تغییر در  

 ( بیوتیک ها  نسبت داده شده است  (.  10استفاده در آنتی 

از مطالعه حاضر بررسی مروری مکانیسم مقاومت در  هدف 

 انواع آنتی بیوتیک ها می باشد. 

 ها   بیوتیک  آنتی علیه  مقاومت

 که  یی زابیماری    هایمیکروب    یعنی   بیوتیک   آنتی   به  مقاومت

  جهش  با  شوند، می    استفاده  بیوتیک   آنتی   آنان   با  مبارزه  برای

 های  نسل   و  کنند  پیدا  مقاومت  داروها  این  به  نسبت  ژنی  های

  از .  کرد  مبارزه  ها  آن  با  نتوان   که  بیایند   وجود   به  جدیدی

  حد  از بیش  یا خودسرانه  مصرف پدیده، این  عوامل  مهمترین

 به  را  انسانی  جامعه  کل  پدیده  .اینمی باشد  هابیوتیک    آنتی

  تشبیه   تروریسم  به  را  آن  خطر  کهطوری  به    اندازد   می  خطر

می    را   جهش  یک  سلولی  تقسیم   میلیون   یک   هر  اند. در کرده  
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  این   گاه  هر.  باشد  مقاوم   بیوتیک  آنتی  یک   به  که  یافت  توان

 دهد،  رخ  بیوتیک  آنتی  با  درمان   تحت  بیمار  در   جهش

 سایر از  بیشتر   ماندن  زنده  قدرت  یافته  جهش میکروارگانیسم 

  کوتاهی   مدت  در  و  بوده  دارا  را  میزبان  های  میکروارگانیسم

 آنتی همان با  درمان رو این از و یابدمی  افزایش هاآن   تعداد

  بیوتیک  آنتی  باید و  را نخواهد داشت مطلوبی  نتیجه بیوتیک

 (. 11شود )  آن جایگزین دیگری

 های بتالاکتام بیوتیکآنتی

ی بتکالاکتکام  ( دارای یکک حلقکه1هکا )شکککککل  بیوتیککاین آنتی

چهارضلعی و یک حلقه تیازولیدین پنج ضلعی هستند. حلقه  

دی آلانین عمکل کرده  –آلانینبتکالاکتکام بکه عنوان آنکالو  دی

های بیان شکده متصکل اسکت. آنزیمترانس پپتیداز    و به آنزیم

ها متصککل شککده و در بیوسککنتز پپتید و گلیکان به بتالاکتام

های شکود، از این رو به آنها پروتئینعملکردشکان متوقف می

   شککود. در( گفته میPBPsسککیلین )متصککل شککونده به پنی

  2PBPو   1 PBP(Escherichia coli)  شککیاکلییاشککر  

بیوتیک به عمل سنتز دیواره را بر عهده دارند که اتصال آنتی

1PBP  2شکککود. همچنین  موجکب لیز سکککری  آن میPBP  

گردد. عملکرد موجب سکککنتز دیواره عرضکککی )سکککپتوم( می

4PBP  5وPBP  6وPBP باشکد و کربوکسکی پپتیدازی می

آلانین انتهکایی در هنگکام سکککاختکه شکککدن بکا جکدا کردن دی

شکوند. هر  ن  شکرکت آن در پیوند عرضکی میدیواره سکلولی ما

خاصککی  های بتالاکتام ترجیحاً به آنزیمیبوتیککدام از آنتی

شکککونکد، مثلاً آمکدینوسکککیلین )ککه جزء خکانواده  متصکککل می

شککود و آزوترونام از متصککل می 2PBPها بوده( به کارباپنم

هکای  بیوتیکککنکد. عملکرد آنتیممکانعکت می  3PBPعملکرد  

اتولیزینبتکالاکتکام م هکا و لیز بکاکتری وجکب فعکال شکککدن 

هکا شکککامکل: آمیکدازهکا ککه پیونکد بین گردد. انواع اتولیزینمی

شکککنند، گلیکوزیدازها که پیوند تتراپیتیدها و گلیکان را می

شککنند )موتاسکیون در این آنزیم گلیکوزیدی را می  4-1بتا 

 کننده ها شککده و سککویه تحمیلموجب مقاومت به بتالاکتام

آلانین محل پیوند شککود( و اندوپیتیدازها که دیحاصککل می

شکککنند. آنزیم لیزواسککتافین پیوند عرضککی تتراپپتید را می

اسکتافیلوکوکوس  عرضکی گلایسکیل را در محل پنتاگلایسکین 

هکا بکا سکککه کنکد. بکاکتریمی  هیکدرولیز(  Tolerant)اورئوس

ت ممانع -1دهند:  ها مقاومت نشکان میمکانیسکم به بتالاکتام

 -2ها( هدف )در گرم منفی  PBPبا   بیوتیکاز اتصکککال آنتی

بکه  بیوتیککتغییر در اتصککککال آنتی  -3هکدف و    PBPهکا 

بیوتیکک توسکککط بتکالاکتکامکاز. بکه علکت  هیکدرولیز آنزیمی آنتی

هکای آن ککه هکا و پورینوجود غشکککای خکارجی در گرم منفی

ا  هها روی این باکتریبیوتیککقابل تغییر هسکککتنکد، این آنتی

تغییر جکایگکاه هکدف  اثر نمی مقکاومکت بکا  در   PBPکننکد. 

در اکثر   -1هکای مختلف بکه این صکککورت اسکککت:  بکاکتری

 PBPیک   -2یابد.  افزایش می  PBPها میزان تولیکد  باکتری

( mecA)توسکککط ژن   اسکککتکافیلوکوکوس اورئوسجکدیکد در 

شکککود ایجکاد می  PBPنوترکیبی در    -3شکککود.  تولیکد می

ای در آن ( و یا موتاسککیون نقطهنیهاسککترپتوکوکوس پنومو)

(. در نهکایکت بکاکتری  انتروکوکوس فککالیسشکککود )ایجکاد می

تواند یک آنزیم بتکالاکتکاماز تولیکد کنکد که موجب غیرفعکال  می

ها در شکود. تولید این آنزیمهای حسکاس میشکدن بتالاکتام

های گرم مثبت و گرم منفی صکورت گرفته و توسکط باکتری

دسکته   4توان در شکوند. بتالاکتامازها را میمیپلاسکمید کد  

، Aهکای گروه بیوتیککترین آنتی(: معمولDتکا   Aقرار دارد )

TEM-1   وSHV-1 سککیلینازهای شککای  در هسککتند )پنی

( و عمدتاً  کلبسکیلا پنومونیهو  اشکریشکیا کلی  گرم منفی مثل

سکککفککالکوسکککپکوریکن مکیروی  اثکر  گکروه  هککا  ایکن  در  ککنکنککد. 

بکا طیف وسکککی  وجود دارنکد ککه توسکککط   بتکالاکتکامکازهکای

گردند. پلاسکمید رمزدهی شکده و به باکتری دیگر منتقل می

شکامل بتالاکتازهای حاوی روی )متالو آنزیم( بوده   Bکلاس 

گسکککترده عملکردی  طیف  تمککامی و  روی  و  داشکککتککه  ای 

بتکالاکتکام از جملکه سکککفکامکایسکککینبیوتیککآنتی هکا و هکای 

ا سککفالوسککپورینازها تشکککیل ر Cها مؤثرند. کلاس کارباپنم

 Dشوند و کلاس دهند که تو.سط کروموزوم رمزدهی میمی

بکاکتریپنی در  بوده و  یکافکت سکککیلینکاز  گرم منفی  هکای 

 (.12،13شوند)می
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 ها سیلینپنی

فلمینگ در سال   الکساندر  توسط  بار  از کپک    1928اولین 

نوتاتومپنی )یا    (Penicillium  notatum)  سیلیوم 

توسط فلوری، چاین    1940( کشف شده و در سال  کرایزوژنوم

و همکاران از کشت مای  جدا و تخلیص شده و به اثربخشی  

العاده آن پی برده شد. پنی سیلین ها شامل: پنی سیلین  فوق

G  سیلین پنی   ،V،سیلین متی    اگزاسیلین،   نافسیلین،  ، 

کاربنی    کلوکساسیلین، سیلین،  آموکسی  دیکلوکساسیلین، 

سیلین، تیکارسیلین، پپراسیلین، مزلوسیلین، سفوکسیتین و  

سیلین حلقه بتالاکتام آزیوسیلین می باشد. ناحیه فعال پنی

سیلین باند بین  به مولکول پنی PBPباشد، در اثر اتصال می

CO    وN  ی بتالاکتام شکسته شده و ترانس پپتیداز  در حلقه

گردد و عملکرد  متصل می  COورت کووالان به گروه  به ص

می متوقف  پپتیداسیون  آنزیمترانس  نهایت  در  و  های  شود 

می فعال  پنیاتولیزکننده  به سیلینشوند.  مقاوم  های 

متیپنی پنیسیلیناز: شامل  و  نافسیلین  های سیلینسیلین، 

دی   و  کلوگزاسیلین  اگزاسیلین،  )شامل  ایزوگزازوزیل 

ها دارای سمیت بیشتر  سیلینن( هستند. این پنیکلوگزاسیلی

می کمتری  فعالیت  بتالاکتامازهای و  برابر  در  ولی  باشند 

های با طیف گسترده: این  سیلیناند. پنیمقاوم  استافیلوکوکی

های نیمه صناعی به علت داشتن گروه آمین به بیوتیکآنتی

و    های گرم منفی عبور کردهسرعت از غشای خارجی باکتری

کنند و شامل ها اثر میروی سنتز پیتیدوگلیکان این باکتری

آموکسیآمپی و  سیلین،  آمدینوسیلین  سیلین 

آنتیسیلینکامپی این  هستند.  توسط بیوتیکها(  سریعاً  ها 

های گرم منفی  شوند و بر باکتریبتالاکتامازها هیدرولیز می

نمی تولید  بتالاکتامازها  روی که  ولی  داشته  اثر    کنند 

پنی  سودوموناس ندارند.  اثری  ضد سیلینهیچ  های 

پنی :شاملسودوموناسی ها، سیلینکربوکسی 

باشند ولی در ها، آزلوسیلین و مزلوسیلین میسیلینکاربنی

که  ها در صورتی سیلینبرابر بتالاکتامازها حساس هستند. پنی

همراه با آمینوگلیکوزیدها مصرف شوند اثرات سینرژیک پیدا  

و   میکرده  آمینوگلیکوزید  به  را  بیشتری  به  تأثیر  بخشند. 

تواند علاوه کلاولانیک اسید به علت داشتن حلقه بتالاکتام می

پنی همراه  آنزیم  سیلینبه  سوبسترای  و  شده  مصرف  ها 

پنی دیگر  طرف  از  و  واق  شود  به  بتالاکتاماز   PBPسیلین 

متوقف کند. دیگر آنالو  را  های متصل شده و عملکرد آن 

سیلین سالباکتام و تازوباکتام هستند. اسیدکلاولانیک را  نیپ

گروس  استرپتومایستاز    Streptomyces)کلاویلی 

clavuligerus)  (. 14،15آورند )به دست می 
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 بتالاکتام آنتی بیوتیک های گروه  -1شکل  

 

 ها مروپنم و  ها کارباپنم

.  هستند  سیلینپنی  با  مشابه  سنتتیک  هایبیوتیکآنتی  از

  کاتلیا   استرپتومایس   از   که  بوده  تینامایسین   مشتق  کارباپنم

(Streptomyces cattleya )ر ب پنمایمی. آیدمی دست هب  

 بتالاکتامازهای  به   نسبت  و   گذاشته  اثر  PBP2  و  PBP1  روی

.  است  مقاوم  بتالاکتامازها  سایر  از  بسیاری  و  کروموزومی

و  شامل:    هامونوباکتام  کارومونام  تیگمونام،  )آزترونام، 

باشد.  (Aنوکاردیسین     این   بیوتیک آنتی  اولین   آزترونام  می 

 هاسفالوسپورین.  شودمی  متصل  PBP3  به   و  بوده  گروه

  حلقه  یک و بتالاکتام حلقه یک دارای: ( 5الی  1)دارای نسل 

 سفالوسپورین  یهسته.  هستند  R  گروه  سه   با  ضلعی  شش

 سفالوسپوریوم  قارچ  توسط

  ترشح (  Cephalosporium Acremonium)آکرمونیوم

)می  بر  آنها  تأثیر  براساس  را  هاسفالوسپورین.  (16شود 

:  کنندمی  تقسیم (  نسل)  گروه  سه   به  منفی   گرم  هایباکتری

 هایباکتری  از  برخی  روی:  اول  نسل  هایسفالوسپورین  -1

پنومونیه   مثل   مثبت  گرم   استرپتوکوکوس 

(Streptococcus pneumoniae) ،  پر  کلستریدیوم 

 کورینه  (، Clostridium perfringens)فرینجنس

  (،  Corynebacterium diphtheriae)  دیفتریه  باکتریوم

 و  موثرند  سیلینمتی  به  حساس   اورئوس  استافیلوکوکوس

 جمله  از  منفی  گرم  انتریک   هایباکتری  روی   همچنین 

پنومونیه  ،اشرشیاکلی   میرابیلیس   پروتئوس   و   کلبسیلا 

(Proteus mirabilisنی )   اثر  ز(    - 2.  (17دارند 

  بر   مؤثر)  سفوروکسیم  شامل:  دوم  نسل  هایسفالوسپورین

  و (  Haemophilus influenzae)  آنفولانزا  هموفیلویس

( Neisseria meningitidis)  مننژیتیدیس  نایسریا

 هستند،  کودکان  در  مننژیت  عوامل  که  بتالاکتاماز   تولیدکننده

  عمدتاً   که  باشندمی  سفامایسین  و  سفوکسیتین  سفوتتان،

  اول   نسل  مشابه  تقریباً  و  مؤثرند  منفی  گرم  هایباکتری  روی

  - 3.  دارند  تأثیر  مثبت   گرم  هایباکتری  روی
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  گروه  داشتن علت به دسته این: سوم نسل هایسفالوسپورین

R  ًعمل   به  نسبت  شدت  به  غیرمعمول  و  بزر   نسبتا  

  های باکتری  روی  نسل  این  اثر  طیف.  مقاومند  بتالاکتامازها

  روی   و  باشدمی  بتالاکتاماز  کننده  تولید  منفی  گرم

  به   همچنین.  دارند  ناچیزی   اثر  مثبت  گرم  هایباکتری

 هابیوتیکآنتی  این  بوده که  حساس  1  کلاس  بتالاکتامازهای

  سفوپرازون   و   سفپودوکسین  سفتازیدیم،  سفوتاکسیم،  شامل

 و  سپیروم  شامل:  چهارم  نسل  هایسفالوسپورین-4.  هستند

  ها موگزالاکتام: لوراکاربف و موگزالاکتام -5. باشندمی سفپیم

  جای   به  که  تفاوت  این  با  دارند  هاسفالوسپورین  با  زیادی  قرابت

  قرار   کربن   لوراکاربف  در  و  گرفته  قرار  اکسیژن  گوگرد،  اتم

 هایسفالوسپوریون  مشابه  عملکرد  نظر  از  موگزالاکتام.  دارد

  مشکل   مثل   نامناسب  اثرات  علت  به  ولی  باشدمی  سوم  نسل

  این .  شودمی  استفاده  کمتر  خونریزی،   و  خون  انعقاد  در

  کارباسفم   و   اگزاسفم  ترتیب  به  واق   در  هابیوتیکآنتی

 (. 18،16باشند )می

 کارباپنم   بندی   طبقه   و   انواع 

  بتالاکتام،   هایبیوتیک  آنتی  از  ایگسترده  طیف   میان  در

  طیف   ترینگسترده   با  کلاس  موثرترین  عنوان  به  ها  کارباپنم

  در   عالی  تحمل  و  ایمنی   هایپروفایل  و  میکروبی  ضد  فعالیت

  برای   گسترده  طور  به  هااز آن  بنابراین،  .شوندمی  گرفته  نظر

  چند   به   مقاوم  هایارگانیسم  از   ناشی  جدی  های  عفونت  درمان

)می  تجویز(  MDR)  دارو با19گردد    از   حاصل  هایداده  (. 

  بندی   طبقه   سیستم   یک  بالینی،  استفاده  و   بالینی  آزمایشات

  ایجاد   هاآن  میکروبی  ضد  فعالیت  اساس  بر  هاکارباپنم  برای

کارباپنم است.    برابر   در  ارتاپنم،  مانند  یک  گروه  هایشده 

 ممکن  و  هستند  ناکارآمد  غیرتخمیری  منفی  گرم  هایباسیل

(.  20باشند )   ترمناسب  جامعه  اکتسابی   هایعفونت  برای  است

  وسی    اثرات  دارای  دوریپنم   و  پنم   ایمی   مروپنم،  مانند  دو  گروه

بوده فعال   منفی  گرم  های  باسیل  برابر  در  همچنین  الطیف 

بومانیمثل   در  اسینتوباکتر    بیمارستانی   هایعفونت  برابر  و 

  توموپنم   مانند  سه،   گروه  های  (. کارباپنم22و 21هستند )  موثر

  غیر   منفی  گرم  های  باسیل  برابر  در  ،( PZ-601)  رازوپنم  و

  سیلین  متی  برابر در که اورئوس  استافیلوکوکوس  و  تخمیری

  دو  در که کارباپنم ترین(. قدیمی23هستند) قوی بوده مقاوم

 شده  استفاده  بیمار  میلیون  26  از  بیش  توسط  گذشته  دهه

 (.  24باشد)می پنم ایمی است

 گلیکوپپتیدها 

  دست  به  اورینتالیس  استرپتومایسس از  ونکومایسین ابتدا  در

 سنتز  که  است  پیچیده  پپتید  الیگو  یک  ونکومایسن.  آمد

. کنندمی  مهار  مثبت  گرم  هایباکتری  در  را  پپتیدوگلیکان

  –   آلانیندی  پپتیددی  با  شباهت  علت  به  بیوتیکآنتی  این

  مان    و  شده  متصل  ناحیه این  به  پنتاپپتید،   انتهایی  آلانین دی

.  شودمی پپتیدوگلیکان عرضی پیوند سنتز و پپتیددی اتصال

  که  استافیلوکوکی  هایعفونت  درمان  برای   بیوتیکآنتی  این

 استفاده  باشند،   هابیوتیکآنتی  دیگر  یا   سیلینمتی  به  مقاوم

شامل:  .شودمی تئیو  گلیکوپپتیدها  کوپلانین،  نکومایسین، 

  تلاوانسین، راموپلانین، دالباوانسین و اوریتاوانسین می باشد. 

 غشای  از  تواندنمی  و  داشته  بزرگی  اندازه  هابیوتیکآنتی  این

 هاباکتری از برخی. کند عبور منفی گرم هایباکتری خارجی

 لاکتوباسیلوس  ،(Leuconostoc)  لکونوستوک  مثل

(Lactobacillus)،  پدیکوکوکوس (Pediococcus  ) و  

 یافته  تغییر  انتهایی  پیتیددی  (،Erysipelas)اریزیپلاس

(D-آلانین–D-لاکتات  )ونکومایسین  که  آنجا  از  و  داشته 

 .(25هستند)  مقاوم  آن  به  شود،  متصل  آن  به  تواندنمی

  (، Enterococcus gallinarum) گالیناروم انتروکوکوس

 Enterococcus)  فلاووس  کاسلی  انتروکوکوس

casseliflavusآن  به  لاکتات  دی  –  آلانیندی  دارای  یز( ن 

  فاسیوم   انتروکوکوسو    فکالیس  انتروکوکوس  و  بوده  مقاوم

(Enterococcus faecium  )به   اکتسابی  مقاومت  

 ترانسپوزون  کسب  با  مقاومت  این.  دارند  ونکومایسین

Tn1546  اپران  که  است  پلاسمیدی  توسط  Van  دارد،   را  

  VanA،  VanB،  VanC،  VanD  هایژن  شامل   اپران   این

,  VanE،  VanG،  VanX  و  VanR  است  .VanA  موجب 
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  دو   هر  به  و  است   آلانین دی  و  لاکتاتدی  ترکیب  سنتز

  بالایی   سطح  با  تیکوپلانین  و   نکومایسین  و  بیوتیکآنتی

  و   ونکومایسین  به  مقاومت  موجب  VanB.  کندمی  مقاومت

 سطح  مقاومت  نیز  VanD.  گردمی  تیکوپلانین  به  حساسیت

  موجب   VanC.  دهدمی  نشان  بیوتیک آنتی  دو  هر  به  پایین

  تیکوپلانین   به   و  شوند می  ونکومایسین   به  پایین   سطح   مقاومت

 پیروات  از  لاکتاتدی  سنتز  موجب  VanX.  اندحساس

.  گرددمی  اپران  این   بیان   کنترل  موجب  نیز   VanR.  شودمی

  نیز   دارو  چند  به  مقاوم  استافیلوکوکوس  به  ترانسپوزون  این

 از  و(  ترانسداکشن  یا  ترانسفورماسیون  توسط)  شده  منتقل

.  شودمی  منتقل  هااستافیلوکوکوس   بین  گونژوگاسیون  طریق

  و   آمینوگلیکوزیدها  به  مقاومت  موجب  پلاسمید  این

 رمزدهی  رت  هابیوتیکآنتی  سایر  و  ونکومایسین  ها،بتالاکتام

  نیز   ریستوستین  و  راموپلانین  هایبیوتیکآنتی.  کندمی

  جزء  و   دارند  سلولی  دیواره  روی   عملکردی   مکانیسم

 درمانی  استفاده  سمیت  علت  به  و  باشندمی  گلیکوپپتیدها

  و   داشته  تحقیقاتی  استفاده  راموپلانین  مثال،  عنوان  به.  ندارند

 استفاده  هاپلاکت  تجم   برای  هماتولوژی  در  ریستوستین

  روی   VanG  و  VanD،  VanC ،  VanE  هایژن.  شودمی

 (.26) دارند قرار باکتری کروموزوم

 آمینوگلیکوزیدها 

-می  کاتیونیپلی  و  باکتریالآنتی  ترکیباتی  آمینوگلیکوزیدها

  پروتئین   سنتز  ریبوزومی  s30 واحد    زیر  به  اتصال  با  باشندکه

 (. 2، 1)جدولکندمی مهار را (یندترجمهآ)فر

 ( 10آمینوگلیکوزیدی) های منب  و سال جداسازی آنتی بیوتیک -1جدول 

سال   ی جداسازی شده گونه آمینوگلیکوزیدها

 جداسازی 

استفاده ی  

 بالینی/دامپزشکی 

 پزشکی  S.griseus 1944 استرپتومایسین 

 پزشکی  Streptomyses fradiae 1949 نئومایسین 

 B Streptomysesهیگرومایسین 

hygroscopicus 
 پزشکی  1953

 Streptomyses کانامایسین 

kanamyceticus  
 پزشکی  1957

 پزشکی  Streptomyses rimosus 1959 پارامومایسین 

 پزشکی  Streptomyses spectabilis 1961 اسپکتینومایسین

 Micromonospora جنتامایسین 

purpurea 
 پزشکی  1963

 پزشکی  Streptomyces tenebrarius 1967 توبرامایسین

 دامپزشکی  S.tenebrarius 1968 آپرامایسین 

 پزشکی  Streptomyces ribosidificus 1970 ریبومایسین 

 پزشکی  Mocromono pora inyoensis 1970 سیزومایسین

 پزشکی  Streptomyces lividus 1971 لیویدومایسین 

 پزشکی  Micromono pora inyoensis 1977 فورتیمایسین
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 ( 10) ینوگلیکوزیدیمشتق شده آم  های یوتیکب یآنت یدمنب  و سال تول -2جدول 

 پزشکی/بالینی  سال جداسازی  مشتق شده از امینوگلیکوزیدها

 پزشکی  1972 کانامایسین  امیکاسین 

 پزشکی  1973 کانامایسین  اربکاسین 

 پزشکی  1973 سیزومایسین  آنتیل مایسین

 پزشکی  1975 کانامایسین  دیبکاسین

 پزشکی  1975 جنتامایسین  ایزپامایسین

 پزشکی  2009 سیزومایسین  پلازومایسین

 

از  بزرگی  گروه  طبیعی  اولیه محصولات  آمینوگلیکوزیدهای 

های ها به خصوص گونهاکتینومیستباکتری های خاک به نام  

  میکرومونوسپورا   و  استرپتومایسیسدوجنس  

(Micromonosporaه )هایی منستند که دارای ویژگی-

مله داشتن بار مثبت و  دارا بودن چندین گروه آمینو در ج

شان هستند. اهمیت بالینی این خانواده ساختار گلیکوزیدی

میآنتی بدین جهت  از  بیوتیکی  وسیعی  طیف  علیه  باشدکه 

های گرم منفی، بسیاری های هوازی خصوصا باکتریباکتری

 استرپتوکوکوسهای ها و برخی از باکتریستافیلوکوکوسااز 

های  باشند ولی بیشترین استفاده را در درمان عفونتموثر می

باکتری از  ناشی  و  بالینی  هوازی  منفی  گرم  باسیلی  های 

 (. 10)  بیهوازی اختیاری دارند

 مینوگلیکوزیدها   باکتریایی  ضد   عمل   مکانیسم

بسیار  بازیترکیباتی    آمینوگلیکوزیدها نیز  بار  قطبی  و   با 

  منفی  بار با واحدهایی توانند بهباشند در نتیجه میمی مثبت

  خارجی   غشای  هایفسفولیپید  و  ساکاریدلیپوپلی  از جمله  

  داخل   آنیونی  هایمولکول  از  بسیاری  و  منفی  گرم  هایباکتری

باکتری  DNAمثل    سلولی در  کنند.  پیدا  گرم اتصال  های 

به عنوان   تیکوئیک  مثبت ساختار فسفولیپیدها و اسیدهای 

میمکان عمل  آمینوگلیکوزیدها  اتصال   برای  اولیه  -های 

مرحله به  کنند.این  غیروابسته  کاملا  فرایند  یک  اتصال  ی 

می  فرانرژی  طریق  از  سپس  آمینوگلیکوزیدها  یندی  آباشد. 

نی و  انتشار  پورینبنام  طریق  از  خارجی  ز  غشای  های 

گردند. پلاسمی می)ساختارهایی  پروتئینی (وارد فضای پری

باشد که این  یک فرایند نیازمند انرژی می  یند )انتشار(آاین فر

انرژی از راه  سیستم انتقال الکترون وابسته به اکسیژن تامین  

(.ترکیبات آمینوگلیکوزیدی به طور اختصاصی  25)  گرددمی

ریبوزومی    Aآنتی کدون در جایگاه  -به محل تشکیل کدون

می به    شوند.متصل  آمینوگلیکوزیدها  باعث آاتصال  دنین 

به شکل فضایی   Aجایی این نوکلئوتید در داخل جایگاه  جابه

های  ای که قدرت واکنش با جفتگردد به گونهای  میویژه

یند آدر نهایت فر.کنندنتی کدون ناجور را پیدا میآ-کدون  

گیرد  ترجمه دچار اختلال شده  و کدخوانی اشتباه صورت می

-شود و مر  سلولی اتفاق میهای ناقص تولید میو پروتئین

 (. 10) افتد

 پروتئین   سنتز   بر  مؤثر هایبیوتیکآنتی

زیر واحکد  بیوتیککآنتی ککه بکه  گکذارنکد:  میاثر    50هکایی 

و  ککلاریکتکرومککایسکککیکن  )ارتکیکرومککاسکککیکن،  مککاککرولکیککدهککا 

ترولیندومایسکین(کلرامفنکیل، ترولیندومایسکین و کتولایدها،  

)لینکومککایسکککین  ینل و   –کوزامیککدهککا  کلینککدامککایسکککین( 

ککلکرامکفکنکککیککل  اسکککتکرپکتکوگکرامکیکن دارنککد.  را  ویکژگکی  ایکن  هککا 

بکاکتریواسکککتکاتیکک بوده ککه واکنش پپتیکدیکل ترانسکککفراز را 
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کند. مقاومت کرده و تشککیل باند پیتیدی را مهار میمتوقف  

گیرد. به کلرامفنکیل با هیدروکسکیله شکدن آنزیم صکورت می

ای روی قسکمت  لینکوزامیدها نیز مثل کلرامفنکیل به گیرنده

s50  شکککوند و همچنین موجب تجزیه سکککری  متصکککل می

 (.31-29گردند)می  s30و   s50ها به ریبوزوم

 نوکلئیک اسیدهای  بر مؤثر هایبیوتیکآنتی

فلوروکوئینولون نالیدیکسیک،  اسید  ها،  ریفامپین، 

مترونیدازولنووبیوسین یا   ها،  سنتز  روی  کلوفازیمین  و 

سایر  و  ریفامپین  دارند.  اثر  نوکلئیک  اسید  ساختمان 

آنزیم  ریفامایسین بتای  واحد  زیر  به  اتصال  با    RNAها 

نسخه از  میبرداپلیمراز  جلوگیری  برای  ری  ریفابوتین  کند. 

عفونت   از  پیشگیری  و  مایکوباکتریوم درمان 

در  (  Mycobacterium intracellulare)اینتراسلولار

می کار  به  ایدز  به  مبتلا  و  افراد  نالیدیکسیک  اسید  رود. 

ژیراز   DNAآنزیم    Aها با اتصال به زیر واحد  فلوروکوئینولون

فراپیچش  2)توپوایزومراز   تشکیل  در  مداخله  و   )DNA  

می باکتری  زیر واحد  موجب مر   شوند. موتاسیون در این 

می باکتری  مقاومت  کوئینولونموجب  آنزیم  شود.  عمدتاً  ها 

می  4توپوایزومراز   مهار  را  آن  و  شده  متصل  و  نیز  کنند 

کوئینولون به  مقاومت  موجب  آنزیم  این  در  ا هموتاسیون 

باکتریمی در  توپوایزومراز  گردد.  منفی  گرم  در  2های  و 

توپوایزومراز  باکتری مثبت  گرم  هستند.    4های  مطرح 

ژیراز، از   DNAآنزیم و  وسین با اتصال به زیر واحد بتاینووب

جلوگیری کرده و به طور رقابتی این آنزیم را    ATPاتصال  

  شود میکند. کلوفازیمین نیز بر ضد جذام استفاده  مهار می

(28 .) 

 

 

 

 

 نتیجه گیری 

 که  دهدمی  رخ  هنگامی  هابیوتیکآنتی  به  مقاومت

  های ژن  یا  کنند  تجربه  را  ژنتیکی  تغییرات  هامیکروارگانیسم

.  آورند  بدست   مقاوم  هایمیکروارگانیسم  سایر  از  را  مقاوم

 حیوانات  ، انسان  در  بیوتیکی آنتی داروهای  از بی رویه  استفاده

نوع   گسترش  و  توسعه  در  اصلی  عوامل  کشاورزی  و  این 

باشد.  مقاومت  هابیوتیکآنتی  به  مقاومت  پیامدهای  می 

 و  ترطولانی  هایبیماری  بروز  به  تواندمی.  استگسترده 

 بالاتر  بهداشتی   های هزینه  و  میر   و   مر   نرخ   افزایش  شدیدتر،

  بودند،  درمان قابل راحتی به قبلاً که هاییعفونت. شود منجر

  برای   جدی   تهدید  و  شوند  درمان  غیرقابل  است  ممکن

  با  افرادی  و سالمندان  نوزادان، مانند  پذیرآسیب هایجمعیّت

  مقاومت   این،  بر  علاوه.  آورد  وجود  به  ضعیف  ایمنی  سیستم

  دارد،   نیز  توجهیقابل  اقتصادی  پیامدهای  هابیوتیکآنتی  به

 کاهش بیمارستان، در بستری  مدت افزایش است ممکن زیرا

 شود.   بهداشتی های سیستم بر بار  افزایش و وریبهره

 تشکر و قدردانی 

بهبود   باعث  با نظراتشان  از همه کسانی که در این مطالعه 

بالخصوص داوران محترم،کیفیت مطالعه حاضر شد تشکر   ، 

 می گردد.

 منافع  تضاد 

پژوه  دارند هیچ گونه تضاد منافعی در  می  اعلام  پژوهشگران

 د. حاضر وجود ندار

 ملاحضلات اخلاقی 

و نیاز به اخذ کد اخلاق را نداشته    مطالعه حاضر مروری بوده  

و بدون حمایت مالی از سازمانی و به صورت شخصی تامین  

شده است. 
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