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ميدع پلازنو
Rميد پلاز

ىامل بارورعو

Colميد پلاز

ميدهاى كشندهپلاز

ليكميدهاى متابوپلاز

نهنمو
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نقش
اسايكلين، كانامـايـسـيـن،مت نسبت به آمپى5سيـلـيـن، تـتـرايجاد مقـاو

غىليد پيلى جنسى و هم5يومايسين5ـ تونئو
مايسيـن،ه اريترومت نسبت به پنى5سيلين، كانامايسين، جيوايجاد مقاو

سنيكمايسين، جنتامايسين و ارنئو
امفنيكـل،مايسين، كـلـرمايسين، استرپـتـومت نسبت به نئـوايجاد مقـاو

اسايكلينلفاناميدها و تتركانامايسين، سو
لفاناميدهـا،امفنيكل، سومايسين، كلرمت نسبت به استرپتـوايجاد مقاو

هاسايكلين و جيوتتر
غىليد پيلى جنسى و هم5يوتو

Eش5كلى سين ١ُى كليد باكترتو

مورايجاد تو
ايش جذب آهن از محيطهاى ايمنى و افزمت نسبت به ساز5و5كارايجاد مقاو

ندخالت در همزيستى و تثبيت نيتروژ
ليد آنزيم5هاى تجزيه5كننده5ى لاكتوزتو

ميزبان
ناس و تعـدادىمـودوپسـو
م منفى ديگرى گرباكتر

سئوس اوركوكواستافيلو

ستئولاى و پروُاشريشياك
ابيليسمير

لاى، شيگلا،ُاشريشيـاك
نلاسالمو

ـــلاى،ُاشـــريـــشـــيـــا ك
نلاسيتروباكتر، سالمو

لاىُاشريشياك
مى فاسنسگروباكتر توآ

لاىُاشريشياك
مريزوبيو

نـلا وكلبـسـيـلا، سـالـمـو
لاىُاشريشيا ك

 مخمر)ًت5ها (مثلاكاريوخى يوى5ها و برهى از باكترشته5اى هستند كه در گرو دو5رDNAميدها قطعاتى از جنس پلاز
Borrelia burgdorferiى  از باكتر١ها و سويه5هايىمايسزى هستند، اما در استرپتو حلقوًلاميدها معموند. پلازد دارجوو

ار جفت، متغير است. بهميدها از چند صد جفت باز تا چند صد هزل پلازميدهاى خطى نيز شناسايى شده5اند. طوپلاز
ميدى5هاى فاقد پلاز باكترًلاى نيستند و معمواى ميزبان ضرورن5ها برد. اين ژن دار ژ٣٠ميد كم5تر از ل هر پلازطور معمو

ى5كش5هاىدان باكترگرمزن5هاى ران به ژميدى مى5تون5هاى پلازد ادامه مى5دهند. از جمله5ى ژندگى خوبه5طور طبيعى به ز
ليد پيلى5جنسىثر در تون5هاى مؤم، ژخى سمودان برگرمزن5هاى رى5ها)، ژقابت با ديگر باكتراى ر (بر٣آسين و كلو٢كلى5سين

ابرمت در برن5هاى ايجادكننده5ى مـقـاون و ژايند تثبيت نيتـروژمور و فـرن5هاى دخيل در ايجاد تـو، ژ٤غىايند هم5يـوو فر
ميدهـا،ى مستقل پلازجه به همانندسـازد. با تـوه كره اشارسنيك و جيـون اركيب5هايى سمى هم5چـوتيك5ها و ترآنتى5بيـو

د داشته باشد.جول و كپى در هر سلو٤٠ممكن است از بعضى از آن5ها تا 
جبميدهايى كه مـوه شده است. به پـلازل زير به اختصار به آن5ها اشـارند كه در جـدواع مختلh دارميدها انـوپلاز

Rميدهـاى خى از پلاز مى5گويند. برR5٥هاى ميدها يا فاكتـور پلازًند، اصطلاحـاتيك5ها مى5شوابر آنتى5بيـومت در برمقاو

ند.مان نسبت به چندين دارو مى5شومت همزخى ديگر سبب مقاومت مى5كنند؛ اما برفقط نسبت به يك دارو ايجاد مقاو
شانند در جمعيت گستراين مى5تود؛ بنابرا نيز دارى ديگر رى به باكتـرانايى انتقال از يك باكترميدها تواعى از اين پلازانو

يابند.

مت�هاى دارويىنگى ايجاد مقاوچگو
ى5هايى است كهن باكتـرافزوش روزد، گسترد دارجوى5ها ومان بيمـارتباط با دريكى از مهم5ترين مشكلاتى كـه در ار

نتى5هايى كه سبب عفـوصد از باكترديك به هفتـاد دره نزى كه امروزمت نشان مى5دهند، به5طـورها مقـاونسبت به دارو
م شده5اند. ايـنند، مقاونت5ها به كار مـى5رومان عفواى درلى كه بـرهاى معموند، حداقل نسبت به يـكـى از دارومى5شو

 سويـه5اى از١٩٦٨ در سال ًانى شده است، مـثـلااوهاى فـرگ و ميـرمت5هاى دارويى در دهه5هاى اخير سـبـب مـرمقـاو
 Shigella dysenteriaeد، سببم بولفاناميدها مـقـاومايسين و سـواسايكلين، استرپـتـوامفنيكل، تـتـر كه نسبت به كلـر

ارده هزازگ دوار نفر و مرده هزازدگى حداقل صد و دواتمالا شد. اين اپيدمى منجر به آلونى در گوى اسهال خوهمه5گير
ارميد قرى يك پلازند بر روها مى5شـوى نسبت به اين دارومت شيگلا55ديسانتـرن5هايى كه سبب مقاوو پانصد نفر شـد. ژ
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ن شيگلا5 كه همچـوSalmonella typhi سويه5اى از ١٩٧٢ئيد در مكزيك است، در سـال ط به اپيدمى تب تيـفـود ديگر مربوفته5اند. مـورگر
ئيد در مكزيكمت نشان مى5دهد؛ سبب اپيدمى تب تيفولفاناميدها مقاومايسين و سواسايكلين، استرپتوامفنيكل، تترى نسبت به كلرديسانتر

دند.ار نفر مرده هزشد كه در نتيجه آن چهار
ند دارو به درواى وروا ممكن است سامانه5اى بـرمت نشان مى5دهند، زيرها مقـاوت ذاتى نسبت به بعضى داروى5ها به صـورخى باكتربر

د مى5آيد. در اينجومت اكتسابى نيز به5وى5ها، مقاواى دارو باشد. در باكترل هدف برلكوى فاقد مود نداشته باشد و يا اين5كه باكترجوى وباكتر
ايندهاىا در اثر فـرن5ها رى اين ژى ايجاد شده5اند و يا اين5كه باكتـرد باكترم خونومت، يا در اثر جهـش در ژن5هاى ايجادكننده5ى مقـاوحالت ژ

ىانند رومت، هم مى5تون5هاى ايجادكننده5ى مقـاواين، ژغى از ساير منابع دريافت مى5كند. بنابر و هم5يو٧انسداكشـن ، تر٦نماسيوانسفورتر
فته5اند.ار گر قرRهاى ميدها يا فاكتورى پلازميدها، اما اكثر آن5ها روى پلازد داشته باشند و هم روجوم اصلى وموزوكرو

ت5اندار مى5دهند. اين چهار دسته5ى اصلى عبارا در چهار دسته5ى اصلى قرى5ها رمت در باكترهاى ايجادكننده5ى مقاو ساز5و5كارًلامعمو
 و استفاده از١٠ل5هاى هدف دارولكو؛ تغيير در مو٩؛ تخريب يا تغيير شيميايى دارو٨ىى از تجمع آن در باكتـرگيرذ دارو يا جلواز: عدم نفو

 (شكل زير).١١عى جايگزينهاى فرمسير

ىى از تجمع آن در باكترگيرذ دارو يا جلوعدم نفو
ى5ها سببخى باكترد اين كانال5ها در غشاى برجو) نياز است. عدم و١٢رين5هاُتئينى (پى5ها به كانال5هاى پرون باكترد دارو به درواى وروبر
است، D2  رين ُ فاقد پPseudomonas aeruginosaى ، باكترًمت نشان دهند. مثلاها مقاوهى از داروى5ها نسبت به گرود كه اين باكترمى5شو

د لايه5اى ليپيـدى درجـو وًى نيز باشد. مثـلااند به علل ديگـرذ دارو مى5تـومت نشان مى5دهد. عدم نـفـو مقاو١٣ى امى5پنيـملذا نسبت بـه دارو
 است، سبب١٤ليك اسيـدب پيچيده5ى مايكود و مملو از اسيدهاى چـرار دارگليكانى آن5ها قره5ى پپتيدوارن از ديوى5ها كه در بيـرومايكوباكتر
ذ ناپذير است.ها نفوى از دارود. اين لايه5ى ليپيدى نسبت به بسيارها مى5شوى از داروى5ها نسبت به بسيارمت در اين باكترايجاد مقاو

 كه در غشـاى١٥جىسط پمپ5هاى خـرود آن، توعتى بيـش5تـر از ورود اما با سـرى مى5شود باكتـرارم، دارو وى5هاى مقـاوخى باكتـردر بر
ىى تأثيـرد كه بر باكتـرى به حدى كم مى5شوتيب غلظت دارو در باكـتـرد و بدين5ترل تلمبه مى5شـون از سلوفته5اند، به بيـروار گرپلاسمايى قـر

اسايكلين،مت نسبت به تتردهى مى5كنند. اين پمپ5ها سبب مقاومزا رن5هاى زيادى شناسايى شده5اند كه چنين پمپ5هايى رن ژد. تاكنونمى5گذار
مبادله مى5كنند؛ امـا +Hن خلاف شيب غلظت آن، با يوا برند. اكثر اين پمپ5هـا، دارو رامفنيكل و جنتامايسين مى5شـومايسين، كلراريترو

ن پمپاژ مى5كند.ا به بيرود شده رارى و، داروATPى ف انرژ با صرًخى ديگر از اين پمپ5ها، مستقيمابر
ميدى است. اين پمپ، كمپلـكـسن پلازدان اين پمپ، يك ژگـرمزن رلاى شناسايى شـد. ژُى اشريشياكلين پمپ غشايى در باكـتـراو

ذ داروعدم نفو
يا

نپمپاژ دارو به بيرو

تيك�=آنتى�بيو

ل هدفلكوتغيير در مو

ل جايگزينلكوليد موتو تخريب دارو يا تغيير شيميايى آن
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mg+2  اسايكلين تتر
 شناسايى شده است،Corynebacterium striatumدر مبادله مى5كند. پمپى كه  +Hن خلاف شيب غلظت آن با يوا برر −

تيكمت نسبت به اين آنتى5بيـوتيب سبب ايجاد مقـاون پمپاژ مى5كند و بدين5تـرا به بيرود شده راراسايكليـن و تترATPى ف انرژ با صرًمستقيمـا
ن پمپاژ مى5كند. اينا به بيرود شده راراسايكلين ود كه تترد دارجوليد مى5كنند پمپى غشايى واسايكلين تود تترى5هايى كه خود. در باكترمى5شو

دان اين پمپ غشايى، درگرمزن رد. ژليدكننده آن مى5شول توتيك بر سلوا مانع از تأثير اين آنتى5بيود، زيرى نقش محافظتى داراى باكترپمپ بر
فته است.ار گرم اصلى قرموزوكرو

تخريب دارو يا تغيير شيميايى آن
مت نسبت به آن داروتيب مقاوليد مى5كنند كه سبب تخريب يا تغيير شيميايى دارو و بدين5ترم آنزيم5هايى توى5هاى مقاوش باكتردر اين رو

نا خنثى كند. تاكنوتيك رل پنى5سيلين بشكند و اين آنتى5بيـولكوا در مو5ـ لاكتام رβاند حلقه  مى5تو5١٦ـ لاكتامازβاى مثال، آنزيم ند. برمى5شو
مت نسبت بهم مثبت شناسايى شده است كه بيش5تر آن5ها سبب ايجاد مقاوم منفى و گرى5هاى گر5ـ5لاكتاماز در باكترβع آنزيم  نو٢٠٠بيش از 

سپورينـاز درس و سفالـوئوس اوركوكـون آنزيم5هاى پنى5سليناز در استافـيـلـوخى همچـوند. اما بـرسپورين5ها مى5شـوپنى5سيلين5ها و سـفـالـو
ميد و درى پلازا روآنزس آنفلوفيلولاى و همو5ُـ55لاكتاماز در سويه5هايى از اشريشياكβدان گرمزن ر اختصاصى5تر عمل مى5كنند. ژ١٧هاانتروباكتر

ند.ار دارم اصلى قرموزوى كروناس رومودونه5هايى از انتروباكتر، سيتروباكتر و پسوگو
هن گروه5هايى همچودن گروى ممكن است با افزوفعال سازد، اين غيرفعال شدن آن5ها شوها نيز ممكن است سبب غيرتغيير شيميايى دارو

انس استيلازامفنيكل ترا، آنزيم كلرآنزس آنفلوفيلـوخى از سويه5هاى همواى مثال، برد. برت گيرها صورخى داروه استيل به برفسفات و گرو
اند بهامفنيكل استيله شده نمى5تـود. كفرامفنيكل مى5شـوكسيل در ساختار كلره5هاى هيـدرون گروليد مى5كنند. اين آنزيم سبب استيلاسيـوتو

ن ومت نشان مى5دهند. فسفوريلاسيوامفنيكل مقـاوى5ها نسبت به كلرتيب اين باكترد و بدين5ترم متصل شـوگ ريبوزواحد بزرخوبى به زير و
د.فعال شدن آن5ها مى5شومايسين) نيز سبب غيرمايسين، كانامايسين و نئوگليكوزيدى (جنتامايسين، استرپتوتيك5هاى آمينون آنتى5بيواستيلاسيو

 سبب تغيير شيميايـى درNADPHف دهى مى5كند كه با مصـرمـزا ردكتاز رعى آنزيم اكسيـدور نوtet(x)ن  ژ١٨ىازئيدهاى بى5هـودر باكترو
ا خنثى مى5كند.د و آن راسايكلين مى5شوتتر

ل�هاى هدف دارولكوتغيير در مو
ل5هاى هدف آن5ها،لكوند، با تغيير در مول5هاى خاصى اثر مى5گذارلكوها اختصاصى عمل مى5كنند، يعنى بر مـوجه به اين5كه داروبا تو

م، سبب مهـارگ ريبوزواحد بزردر زيرو 23srRNA  ل لكومايسين با اتصال به مـوتيك اريترو، آنتى5بيوًد. مثلاتأثير دارو كم يا خنثى مى5شـو
ميدىن5هاى پلازسط ژ متيلاز هستند كه توrRNAاى آنزيم س دارئوس اوركوكو اغلب سويه5هاى استافيلوًد. تقريباى مى5شوتئين5سازايند پروفر

erm(A) ،erm(B) ،erm(C) و erm(F)23  ل لكون دو باز آدنين در مـوند. اين آنزيم سبب متـيـلاسـيـودهى مى5شـومز رsrRNA د كهمى5شـو
مت نسبت به اين دارو است.م5ها و ايجاد مقاومايسين به ريبوزونتيجه5ى آن كاهش اتصال اريترو

حله5ىاز، مر پلى5مرRNA است. اين دارو با اتصال به آنزيم ١٩ى ريفامپينسيز نسبت به داروكلوم توبومت مايكوباكتريومثال ديگر، مقاو
د؛مت نسبت به اين دارو مى5شواحد بتاى اين آنزيم، سبب ايجاد مقاواسيد در زير5 وا مهار مى5كند. تغيير يك آمينـونويسى رايند روع فرشرو

د.از جهش5يافته متصل شو پلى5مرRNAاند به ا ريفامپين نمى5توزير
ليكاى سنتز اسيدفوئيك اسيد برا آمينوبنزوى5ها از پارد. باكترلفاناميدها نيز مى5شومت نسبت به سول هدف، سبب ايجاد مقاولكوتغيير در مو

ئيكا آمينوبنزوى به پارلفاناميدها به علت شباهت ساختارد. سو در اين مسير دخالت دار٢٠ئيك اسيد سنتتازاهيدروپترواستفاده مى5كنند. آنزيم تتر
ىدان اين آنزيم كه روگرمزن رناس، جهش نقطه5اى در ژمودوس و پسوكوكوند. در سويه5هايى از استافيلواسيد، سبب مهار اين آنزيم مى5شو

ى5ها نسبت به ايـن دارونتيجه اين باكتـرلفاناميدها نداشته بـاشـد. درليدشده تمايلى به سـود كه آنزيم تـود، سبب مى5شوار دارميد قـريك پلاز
مت نشان مى5دهند.مقاو

تئين5هـاىد، پروليد مى5شو تو٢١متئين5هاى محافظ ريبـوزوم به پروسـوتئين5هايى مواسايكلين، پـروم به تترى5هاى مقاوهى از باكتـردر گرو
Tet(M) و Tet(O)ف ند و با مصرم متصل مى5شـوتئين5ها به ريبوزوتئين5ها هستند. اين پـرو از5جمله اين پروGTPسبب تغيير شكل فضايـى ،

اسايكلين بهد، اما مانع از اتصال تترم5ها نمى5گذارى ريبوزوتئين5سازى بر پرونه5اى است كه تأثيرند. اين تغيير شكل فضايى به5گوآن5ها مى5شو
د.مت ايجاد مى5شواسايكلين مقاوتيب نسبت به تترد و بدين5ترم5ها مى5شوريبوزو
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ند كه نسبت به داروى نيز مى5سـازل5هاى مشابه ديگرلكول5هاى هدف حساس به دارو، مـولكوليد موه بر تـوى5ها علاوش باكتردر اين رو
ان مثال، پنى5سيلينند. به عنو دور مى5زًا اصطلاحاعى جانشينى مسير مهار شده رى با ايجاد يك مسير فراقع باكترمت نشان مى5دهند. در ومقاو

سكوكوقh مى5كند. در سويه5هايى از استافيلوا متوى ره5سازار، ديو٢٢)PBPگليكانى (ه5ى پپتيدواراى سنتز ديوم برتئين لازبا اتصال به چندين پرو
دا ندارانايى اتصال به آن5ها رند كه پنى5سيلين تونيز ساخته مى5شو (PBP2a)  تئين5هاى جايگزينى تئين5هاى اصلى، پروه بر پروس، علاوئواور
ند.م مى5شونتيجه اين سويه5ها نسبت به پنى5سيلين مقاودر

د.ى5ها مى5شوى در باكتره5سازارقh ديوتيك سبب تو است. اين آنتى5بيو٢٣مايسينانكوتيك ومت نسبت به آنتى5بيوط به مقاومثال ديگر مربو
55ـ آلانين55Dـ آلانيـن5ـ Dلى است كه قسمت انتهايى بخش پنتاپپتـيـدى آن5هـا، ه5ى سلوارهايى از ديـواى اين دارو، پيش5سازل هدف بـرلكومو

نىعه5ى ژ با دريافت مجمو٢٤كسى5هـاكوخى از انترود. اما برى مى5شـوه5سازارقh ديوباشد. دارو با اتصال به اين قسمت انتهايى، سبـب تـو
vanAند كه قسمت انتهايى بخش پنتاپپتيـدى آن5هـا هاى جايگزينى مى5سـاز، پيش5سازD 55ـ آلانين5ـDانايىمايسين تـوانكو55ـ لاكتات است. و

مت نشان مى5دهند.ى5هايى نسبت به اين دارو مقاواين چنين باكترد، بنابرا نداراتصال به اين قسمت انتهايى ر
خى ديگر ازت آماده از محيط دريافت مى5كنند. برا به صورليك اسيد، آن رلفاناميدها، به جاى سنتز فـوم به سوى5هاى مقاوخى باكتربر

لفاناميدها مقابله كنند.ى سوايش مى5دهند تا با اثر مهارا به شدت افزليك رليد اسيد فوان توم، ميزسويه5هاى مقاو

ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــنويس زير
1. Strain
2. Colicin
3. Cloacin
4. Conjugation
5. Resistance Factors or plasmids
6. Transformation
7. Transduction
8. Preventing from entering or pumping out
9. Enzymatic inactivation or modification
10. Alterations target site
11. Alternate pathway or bypass mechanism
12. Porin
13. Imipenem
14. Mycolic acid
15. Efflux pump
16. b-lactamase
17. Enterobacter
18. Anaerobic Bacteroides
19. Rifampin
20. Tetrahydropteroic acid synthetase
21. Ribosomal protection proteins
22. Penicillin binding proteins
23. Vancomycin
24. Enterococci
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