
 عثر ولساج ولقمل

 الجديدة الميوية المضادات لاستعمال والتعديات السياقات
CONTEXTS AND CHALLENGES FOR
THE USE OF NEW ANTIBIOTICS

 والخلوية الجزيئية الأهداف وتقييم هوية لتحديد عشر، والسادس عشر الخامس الفصلين في شرحت التي الجهود

 في تتناولها سيتم الجديدة، للجراثيم المضادة الأدوية الأصناف في جزيئية تراكيب لإيجاد الحيوية للمضادات الجديدة

 للمضادات المفيدة الزمنية الأعمار الجديدة. الناشئة العداوى إلى إضاقة للدواء؟- المقاومة الممرضة البكتيريا سياق

 الحيوية، المضادات استعمال أثماط على ثم ومن المقاومة تطور سرعة على تعتمد سوف والمستقبلية الحالية الحيوية

 البنى دعم يتم لم ما والبستنة. الزراعة، الداجنة، الحيوانات تربية في كذلك ولكن فحسب للإنسان كمعالجات ليس

 سنهدر قإننا الحيوية المضادات اختيار قبل الممرضة البكتيريا رصد نظم وتطبق العالية والمراقبة العامة للصحة التحتية

 الحيوية. المضادات لفعالية الأقصى الاستغلال فرصة

 الثلاثة الأسباب هي البكتيرية العداوى كانت مضى، عام ا0' من بعض الحيوي، المضاد قبل ما عصر في

 وإدموند )وينزيل الهضمي الجهاز وعداوى الرئوي الالتهاب )السل(، الدرن المتحدة: الولايات في للموت الرئيسة

Wene1 and Edmond,  عاما٤٧ً هو للإنسان المتوقع العمر متوسط وكان الوفيات، من لا2 ه بنحو قدرت(2000

,Cobeuo )كوهين  التنفسي الجهاز عداوى سوى يتبق فلم المتقدم العالم وفي العشرين القرن نهاية في .أما(2000

 م،1٩٨٠-١٩٠٠ من الممتدة عقود الثمانية في أكثر، ويتحديد للوفيات. أسباب عشرة أهم ضمن من السفلي

 نتيجة وذلك٤٣٦/١٠٠٠٠٥٤ إلى٧٩٧/١٠٠,٠٢٥ من هيطت قد المتقدم العالم في المعدية الأمراض وفيات كانت

 م١٩٩٥-١٩٨١ من عاماً عشر الخمسة شهدت ولكن للجراثيم. المضادة المعالجات وأثر العامة الصحة تحسين

 عا عاماً(،٧٦ إلى العمر متوسط )ارتفع٦٣/١٠٠٠٠٠٠ إى٣٦/١٠٠,٠٠٠ تلك من الوفيات معدلات في ارتفاع

,Cohea )كوهين المعدية الأمراض أغاط في التغييرات يعكس  هذه، النجاح قصة مثل النامي للعالم يكن لم(.2000

 العالية. الوفيات حالات جموح ربع تقريباً م،١٩٩٨ في المعدية بالأمراض متعلقة وفيات حالات مليون1٢ مع

 النامي. العالم في سائدة تزال -ما الإسهالية والأمراض والسل، الرثوي، -الانتهاب الكبيرة البكتيرية والأمراض

٣٠٥



... لإيجاد الد.يدة الإستراتيجيات -٠٦

 عواقب له الحيوية للمضادات المرشد غير الاستعمال شيوع

 الحيوية المضادات مقاومة على

Weael d ة  وإدموند وينزيل حذر الكتاب، هذا في آخر مكان وفي أعلاه أدرجت التي الأمثلة إلى بالإضافة

Eaoad,  العنقودي المكوراتي الرئوي الالتهاب حدوث معدل أن إلى أشارت الوبائية الدراسات بأن(2000

(pneumoeoeeal pneumonia)فيرجينيا، غرب في \م٩٩٨ في انتهت -عاما١٥ً فترة خلال في الصغار، الأطفال في ارتفع 

 المسنين، فمجموعة الأطفال. من السكان على فقط محصورة تكن لم الزيادة .وهذه٤٥/100,0٥٠ إلى٢١/١0٠,0٥٩ من

 إلى١٥/١0٠,0٥٩ من الحدوث، معدل ضعف من أكثر شاهدت كذلك عاماً،٧٩-٧٥ من العمر من البالغة

nodefcieney) البشري المناعة نقص يقيروس المصابين المرضى أن على علاوة.٠٠0,٣٩/١٠0 virsص human im)ذوي 

vasive هoNia) الغروي الرئة الالتهاب pne)كانت إذا تقريباً أضعاف- بثمانية أعلى لديهم الوفيات معدل كان م 

 وإدموند وينزيل ولاحظ والقدمة. الجديدة الممرضات بين المميتة التفاعلات معززة للبنسيلين، مقاومة الرئوية المكورة

(Weazel and Edmond)الستشفوية للعداوى يأن كذلك (osocomial infections)عالية وفيات معدلات الدم لمجرى 

eoagulase) للمخثر( )سالبة للكواغيوالاز السالبة العنقودية المكوراتية العداوى في#:2١ negative،) في/٢٥ 

 المضاد لمقاومة العالية الحدوث معدلات البرازية. المكوراتية العداوى في#٢٥ و الذهبية، العنقودية المكورة عداوى

 مقاومة أ2 و+ للمشسيلين، مقاومة{30 للمشسيلين، مقاومة متها#٨0 )مع المميتة الثلات الممرضات هذه في الحيوي

 الولايات سكا ضمن ومن السيئة، والنتائج للعلاج المتاحة الخيارات تقليل في شاركت بالترتيب( تلفاتكوميسين،

 )ويتزيل الحيوية المضادات من كيلوجرام مليون٣٣ و وصفة مليون ا٦ هناك نسمة، مليون٢٧٥ البالغ المتحدة

,Wenael وإدموند and. Edmond,  للبكتيريا المضادة الوصفات جميع من٠١٨ م١٩٩٢ وفي سنوياً. وصفت(2000

selective) الانتقائي الضغط كان النتائج وأحد التنفسي. الجهاز لعداوى كانت المتحدة الولايات في pressure)القوي 

 للدواء.- المقاومة العقدية المكورة في

 تغييرات مع (،Pamii,20o1 )بالومبي العالم في التطور على تأثيراً الأعظم بالقوة مؤخراً البشر وصف لقد

 التي السريعة التطورية التغييرات البشرية. والتدخلات فلأنشطة كنتيجة العالي الحيوي والمحيط العالم بيئة في دراماتيكية

 عال انتشار- إلى الطبيعية البكتيرية الجمهرات في الحدوث نادرة الحيوي المضاد مقاومة لنقل الضغوط تشمل يحثها

 الحيوية المضادات لنشر الأولى السنة الأول الفصل في(١ )ا. الجدول يبين جديدة. مقاومة لسمات السريع والاكتساب

 السريرية المقاومة اكتشاف وتواريخ الماضية السبعين السنوات في الإنسان معالجة في الكبرى الأهمية لها كانت قد التي

+٣٠ إلى للتراسيكلين سنوات ه إلى لكتامز- بيتا أجيال من للعديد قصيرة سنوات٣- ا من تمتد المعتدة،

 فتيلة إشعال في رئيس دور للإنسان أن المحتمل من الحيوي المضاد إنتاج من هائلة أطنان أن حين في تلفانكوميسين.

 التطاق الواسع الاستخدام عن ناتج تطوري ضغط بالومبي ولاحظ الوراثية، الجرثومية للمقاومة النشوئية الآلة
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 وقد الحيوية. المضادات إنتاج جميع من أ٥0 إلى أ2٥ من تقدر المواشي، تربية في الوقاية في الحيوية للمضادات

 عن تضلاً المقاومة بتطور شسرع كعوامل العلاج دورات إكمال في المرضى وفشل الناقصة الجرعات لذتك أضاف

Nyquist وآخرو )ثايكويست التقرير et al,  أطباء كتبها التي الحيوية المضادات وصفات ثلث إلى يصل ما بأن(1998

 ممكنة بكتيرية مضادة استجابة هناك يكن لم حيث الفيروسية الطفولة لأمراض هي المتحدة الولايات في الأطفال

 ثلاثة تحت الطرق هذه وتقع الحيوية للمضادات المقاومة تطور وتيرة لكبح طرق عدة ذكر بالومبي ميكانيكياً،

(directional selectiou)  الاتجاهي الاختيار من الحد(2) -باللياقة، المتعلقة السمة في التفاوت )ا(تنقيص اتجاهات:

6tessrelated) باللياقة- المتعلقة السمة وراثة تنقيص(٣) tai9.)التوليفية بالمعالجة أوصى الأولى الفئة وفي 

(combiation therapy)،الجرعات لضمان الطبي النظام بواسطة المباشرة والمراقبة -تراييثويريم( سلفوناميد )مثال 

 اختيار تفاوت بأن بالملبي جادل الاتجاهي، الاختيار من وللحد للدرن. المتعدد العلاج تي المعيار هو كما الكاملة،

 من الفانكوميسين مثل الأخير الملاذ- الأدوية حجب )مثال، للاختيار التعرض من الحد الحيوية، المضادات

 هذه من عديد ونتناول المكروبي، التطور يبطئ سوف -المدى واسعة الحيوية المضادات وتجنب العام(، الاستخدام

 مناظرات استعمال وخطا الحيوية، المضادات(rotations) ودورات تواليف حول المناقشة وتشمل أدناه، المسائل

 جداًء الآمنة للكيفالوسبورينات النطاق الواسع الاستخدام عن والمسئولية الحيوانية، التغذية في فانكوميسين

 المدى.- والواسعة

 للبكتيريا المضادة للمعالجة والتحديات للدواء المقاومة متعددة الممرضات

 الناشئة البكتيرية الأمراض

 البكتيريا في مشاكل وظهور الجديدة العدوائية الأمراض تفشي هي البكتيرية العداوى تدبر في التحديات بين من

 للعلوم الوطنية الأكادعية تقرير جديدة، مقاومة محددات اكتساب طريق عن الممرضة والبكتيريا المعروفة المطاعمة

،(National Academy of Sciences): "Bmerging and Re-emerging diseases" " " -نشوئها والمعاد الناشئة الأمراض

Olobal) التسعينيات في العالية الميكروبية التهديدات Mierobial Threats io te 199s)التي المعدية الأمراض سردت 

Davis وليديريرج )ديفيس م1٩٧٣ منذ معروفة أصبحت and Ledenberg,  الفئة تلك في البكتيرية والأمراض(.2000

toxie) السمية الصدمة متلازمة أشكال وتشمل(١٧). الجدول في مقتبسة shock syodrome)العنقودية المكورة من 

egloneila) نوموفيلا لجيونيلا الذهبية، peumnophaia،) البوابية واللولبية (loriلا elieobdaerer py)للقرحة- المسبية 

 في تعالج معظمها هويتها، تحديد يتم حالما جديدة. أمراض تنشأ العيش، مكان وتغيير الدولي السفر عالم في المعوية.

 ومرافقة للدواء. المقاومة لنشوء المتسارع الطريق يبدأ سوف هذا ولكن القائمة، الحيوية بالمضادات الحالي الوقت

,Cohen كوهين لاحظ علاجات. لها تتوفر لا قد الناشئة الجديدة الفيروسية للأمراض لذلك  فى التغييرات يأن(200
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 من الناجمة المناعة منقوصي المرضى أعداد في الهائلة الزيادة مع المعدي، المرض أماط تغيير في تسهم المجتمعية الأنماط

 المكورات )مثال، الدرجة-الثانية من لممرضات يسمح وهذا اليشري. المناعة نقص فيروس ووباء الأعضاء زراعة عمليات

 نسمة مليون20-١٢ مع السكانية، الضخمة المراكز ظهور. للحياة- المهدد المرض لتسبب الزجارية( والزائفة المعوية

 جديدة معدية أمراض لظهور موقوتة قنبلة بأنه وصف قد ، الكافية الصحية والمرافق النظافة بدون الكبيرة المدن في

,Garett )جاريت  الأطعمة توفر بسبب الغذاء؟ طريق عن تنتقل التي الأمراض تتفشى بأن المرجح ومن(.1995

 المعوية السالونيلا مثل الحيوانية المرضات انتقال التالية الأقسام في وسيرد المنزل. خارج والوجبات للأكل الجاهزة

ahmonell) تيفيميوريم ضرب enterica serowar Tjphimuriua DTI04)القولونية والإشريكية Ecoli 0157:H7خلال 

 الملوثة. اللحم منتجات

 ملاحظة

legiornaire's disease  القدماء المحاربين مرض

 عالياً منتشر ، معوي ممرض

 السمية الصدمة متلازمة

Lyme disease  لايم مرض

 المعدة قرحة مرض

Human erlchiosis  إريلكيوسزالبشري مرض

 الوبائية الكوليرا ، جديدة سلالة

(cat-seratch disase)  الورم -الهر خدش مرض

{ bacillAry andiomatosis)  العصوي الوعائي

 ملegionellapneumophile نوموفيلا ليجيونيلا

Campylobacterjeiwmi  الصائمية العطيفة

 للسم امتجة الذهبية العقودية المكورة سلالات

Borrelia bwrgdorferi  برجدورفيري يليا بور

Helieobaeterpylari  البوابية اللولبية

Ehrtichia ckafeersis  تشاقئسز إهرليشيا

Fbrto cholerae D139  الكوليرية الضمة

Maronehl Henselae  هينسيلي بارتريلا

 ام٩٧٧

 م1٩٧٧

 م١4٨1

 م1٩٨2

 م١4٨٣

 ام٩٨٩

 م١٩2

 م1٩٩٢

 م.٩٧٣١ منذ الجديدة البكتيرية الأمراض(.17), الجدول
 [العامل السعة

 والعشرون الحادي القرن في للدواء المقاومة المرضة البكتيريا

 المقاومة من ترسانة اكتسبت التي المعروفة الممرضات في زيادة ترافقها الجديدة البكتيرية الممرضات ظهور

 بالمضادات التحكم لإستراتيجيات المسائل وبعض للدواء- المقاومة البكتيريا من الحديثة الفاشيات بعض للأدوية.

,Coxe كوهين ذكر، وقد أدناه. أثيرت الحيوي  كمفتاح المستشفى من المكتسبة التالية العداوى كذلك(2000

(.١٧2 )الجدو القرن هذا من الأولى العقود في المعالجة في للتحديات

VRSA MRSA و

 منذ التشفى في للمشكلات مسبب بكتيري ممرض@RsA) للمشسيلين المقاومة العنقودية المكورة كانت لقد

MRSA Hiramatsu). سلالة عجين وتسلسل er al., 2001  وآخرون )هيراماتسو السبعينيات في النطاق الواسع انتشارها
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Kuroda وآخرون )كورودا etal.,2oo1)٢ حوالي الحيوي المضاد المقاومة جزيرة بأن أثبت قد السابع( القصل )اتظر

,SCC إلى ،67 kbتطور وقد الظاهري. النمط تنتج sCاكتشف منذ عقود أربعة مر على MRSAفي مرة لأول 

 المتعددة- ويوفرالقاومة المجدولة البلازميدات على الحيوية للمضادات مقاومة إضافية جينات على ليستولي م١٩٦١

(preMRSA stairs) MRSA- التمهيدية Hiramatsu). سلالات وتطور et al., 2001  وآخرون )هيراماتسو الحيوي للمضاد

Mecl) )الكابح( القامع طفرة تشمل ما غالباً كاملة مثيسيلين مقاومة إلى repressor)تسلسل أو DNAليتزع المشغل 

 مثل له الذي العاشر(، )الفصل ترائسبيتيداز(2A بالبنسيلين المرتبط )البروتينPBP2A انتساخ(derepress) قمع

 التراكيز عند تحقيقه يمكن لا البنسيلين بواسطةPBP2A وإشباع الأخرى ويتالاكتامز للمسيلين المنخفض الانجذاب

 للدواء. السريرية

 وكانت(.RSA) لفانكوميسين المقاومة الذهبية العنقودية المكورة سلالات ظهور هو خطورة الأكثر التطور

 )انظر بالفائكوميسين للمعالجة اللستجيية غير أيضاً كانت والتي اليابان في م١٩٩٦ في عزلتMRSA سلالات

Hiramatsu هيراماتسو et al.,  البلدان من العديد من أخرىVRSA سلالات عزل تم فقد ذلك، وتلا(.1998

su وآخرو )هيراماتسو et al.,  سلالة شجين تسلسل وصف تم وقد العالي، الانتشار إلى يشير مما (،Hirama ا2001

Mu50 VRSAوآخرون )كورودا Kuroda et al.,  ليست وهي بعد. تحدد لم للمقاومة الصحيحة الآلية ولكن (،2001

 العاشر(، الفصل في )المذكورة المعيارية جينات- الخمس ذات(vRE) للفائكوميسين- المعوية المكورات مقاومة آلية

 يبدو ذلك، عن وبدلا لفائكوميسين. المنخفض الانجذاب ذاتD-Ala-D-Lactate ببتيدوغليكان نهايات تنتج حيث

 مواضع توفير طريق عن قانكوميسين من عالية كميات ويعاير سميك خلية جدار )تتج( تطورVRSA سلالات بأن

.(Davies, 1994  )ديفيس للدواء إضافية ريط

 والمجتمع، التشفي علي- المسندة للمشكلات المة البكتيريا ا(،7,2) الدول

 للميسيليي المقاومة اللبية العنقودية المكورة

 للفائكوميسي المقاومة المعوية المكورات

 للفائكوميسين المقاومة العنقودية المكورات

 للكيفالوسبورين المقاومة لغرام- السالبة البكتيريا

 للدواء- المقاومة التعددة الرئوية المكورات

 للدواء- المقاومة المتعددة السالونيلا

 للدواء- المقاومة المتعددة الشيغيلا

 وكوينولون للفلور- المقاومة النيسيريات

 للدراء- المقاومة المتعدد الدرن

 التشفى من- المكتبة العدارى

 المجتمع من- المكتسبة العدارى
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 الظاهري. النمط فيVRSA وMRSA كلا هي التي الذهبية العنقودية المكورة لسلالات جيدة علاجات يوجد لا

 و و

Hiramatsu وآخرون هيراماتسو لاحظ et al,  بأن الواضح "من البشر. في النهائي النبيت تصبح قدMRSA يأن ،2001

MRSAالمرونة وبافتراض النهائي. المستشفى بممرض نفسها وفرضت المتوفرة الحيوية المضادات جميع على تغلبت 

 جديدة حيوية مضادات لأي مقاومة تكتسب سوف بأنها كذلك الواضح فمن الماضي، في ظهرت التي الوراثية

 المستشفى. في بالعدوى- للتحكم أفضل إجراءات هو للأمام الوحيد الطريق بأن واختتموا المستقبل"، في تطورت

 الممرضة القولونية الإشريكية

wrpaasendie)  البولية الممرضة القولونية الإشريكية تسببها عادة المجتمع -من المكتسية البولي الجهاز عداوى

col،) الهضمي الجهاز ظهاريات استعمار من تنتقل والتي (pitoliaه Gl)جزيئات إظهار مع البولية القناة إلى 

 والاستعمال(.roepi@eliu )ص البولية الظهاريات إلى للالتصاق الضرورية التاسع( الفصل )انظر بالسطح الالتصاق

 مسببة مستويات أحدثت قد تكون ريما المتحدة الولايات في سلفاميثوكسازول- تراييثويريم لتوليفة النطاق واسع

Magnes وآخرون )ماجنيس السريرية المقاومة من للمشكلات e al., ,Stamm ستام ،2001  في تناسب مع (،201

 إسرائيل، أوروياء من أجزاء في مقاومة7٥٠ إلى لا2 ، بواسطة بذلك أنذر وقد.20 مقاومتها تصل التي الكائنات

 نسيلة من ومينيسوتا ميتشيجن، كاليفورنيا، في النساء في الفاشيات نشأت (،S اmه,2001 )ستام وبنغلاديش

(cloue)وآخرون )ماجيس واحدة Manges et al.,  الفوعية، للسلالة النطاق الواسع الانتشار على يدل مما (،2001

 تعد والتي البولية الممرضة القولونية الإشريكية لعداوى التالية للمعالجة والاختيار الملوثة. الغذاء مصادر خلال ريما

 واحد بلازميد طريق عن منح الذي تتراسيكلين، إلى إضافة الفموي والكيفالوسبورينات للينسيلينات مقاومة كذلك

Sahm وآخرون )ساهم et al., ,Stmm ستام ،2001  يفادى سوف ريما ولكن فلوروكوينولونات، وتبقى (،2001

 البولي. الجهاز عداوى في للفلوروكوينولونات- المقاومة القولونية الإشريكية سلالات عن التقارير بواسطة

- لتوليفة النطاق الواسع الاستعمال وتشمل المقاومة، هذه في متورطة تكون متعددة عناصر بأن ويحتمل

 الجؤجؤية الرئوية بالمتكيسة المستحث الرئة لالتهاب توقة كعامل الحديث واستعمالها السنين من لعدد الدوائين

(meumoeyctis cariii)الحيوانات غذاء في -سلفاميثوكسازول ترايجيثوبريم استعمال المناعة. منقوصي المرضى في 

 الحيوانات. في القولونية الإشريكية من الممرضة الدواء- مقاومة مستودعات أنشأ قد بأنه كذلك المحتمل من يبدو

 حيث المتحدة المملكة في ترايميثويريم- سلفوناميد سياق في الدواء مقاومة محددات بقاء من التحقق م لقد

 من الوصفات وانخفضت وحده. ترايميثويريم إلى التحول وتلاها م1٩9٥ في التوليفة على تقيدات وضعت

e وآخرون )إيني م19٩9٩ و١٩٩١ بين السنة في٧٧,000 إلى السنة في٣٢٠,٠٠٠ ea.,2oo1سE،) ام99٩ وفي 

 مقارنة #،٤7 حو المتحدة الملكة في العامة الممارسة في السريرية العزلات في السلفوناميس مقاومة انتشار معدل كان
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drg-insensiive )  للدواء- الحساس سينشيتازغير هيدروييترويت لداي جينات اكتساب مع م»1٩٩١ في{٤ ب

ydropteroate symthassئ طd)كان إذا ما بعد الواضح من ليس إنه كسبب. المتنقلة العناصر على ، السادس( )الفصل 

 من عديد في للمقاومة النطاق الواسع الانتشار كان إذا ما أو المقاومة شيوع النقص إلى يؤدي سوف إضافي وقت

،Eune et al.,2001  وآخرون إيني المحددات، استبدال الصعب من يجعل سوف القولونية للإشريكية الوراثية السياقات

 لصيانة كخزان م١٩٩٨ للعام الحيوانات إذا في تراييميثويريم سلفوناميد من السنة في طن٨ بيع استمرار لاحظوا

 المقاومة. السلالات

Steptcoces) القيحية العقدية المكورة في الإريثروميسين مقاومة انخفاض مع يتناقض هذا pyagees)في 

seppala وآخرون )سيالا فنلندا et a.,  تطورت قد(eoaes) النسيلات تلك كانت الأخيرة الآونة في ولكن (،1997

 بالكامل لتصبح الكافي الوقت لديها يكن لم وريما للدواء،- المقاومة متعددة وليست القيحية، العقدية المكورة من

 الحياة. قيد على للبقاء الأمثل

(Salmonell serovar Typhimuriam DT104) DT104  تيقميوريم المصلي الضرب السالوئيلا

 في للدواء- المقاومة متعدد كممرض كبير بشكلDTo تيفيميوريم المصلي الضرب سالمونيلا انتشرت لقد

,TTreleL )ثريلفول الشمالية وأمريكا الغربية أوروبا في المرضى 2ooo،) في مرة لأول اكتشفت قد السلالة وهذه 

 في وانتشرت التسعينيات، أوائل في المتحدة المملكة في المواشي في التوزيع واسعة وأصبحت الثمانينيات، في النوارس

 والولايات كندا، الأوروبي، اتحاد أنحاء جميع في البشرية العداوى في تورطت وقد الغذائية. السلسلة خلال من البشر

 عن وتتراسيكلين، سلفوناميدات ستربتوميسين، كلورامفينيكول، للأميسيلين، مقاومة عادة الممرض وهذا المتحدة.

ANTG3"")-1a aminoglycoside nucleotidyitransferase  ترمز التي الجينات على يحتوي الذي الجين كاسيت طريق

 وتتراسيكلين تراتسفيراز أسيتيل لكلورامفينيكول المقاومة- بالجينات يحيط الذي ييتالاكتامازCARB-2@PSE-1) وال

Briges وفراتاميكو )بريجز aod Pmatamie0,  لثنائي )الطفرة لتراميثوبريم الإضافية المقاومة ذات بالعزلات وأفاد(.1999

 للسلالات(GyB الفرعية الوحدة فيAsp87 )طفرات وسبروفوكساسين للدواء(- المقاومة ريدكتاز هيدروفوليت

DTIw4ثريلفول )انظر THrelfal, 2ooo)كامل مع خاص بشكل مشكلة السلالات هذه يجعل مما (،١٧,١ )الشكل 

 في الدنمارك في العداوى هذه يمثل منومين مريضا اا من أريعة يستجب ولم الحيوي. للمضاد المقاومة ترسانتها

Molbak وآخرون )مولباك وفيتان مع للسبروفولكساسين، م19٩8 e al.  لمقاومة رمزاً تعذ الحالة وهذه(.1999

 الحيوانات )غذاء( وعلف الماشية في البكتيرية المضادة الأدوية استخدام حيث المنشأ، الحيوانية الممرضات في الدواء

,Threll ثريلفول لاحظ ولقد البشر. تي الحيوي المضاد لاستعمال القصير العمر يضمن  المقاومة اكتساب بأن ،2000

 لنظير الترخيص تبع المتحدة المملكة في اليشر فيDT1o4 تيفيميوريم المصلي الضرب عداوى في للسبروفلوكساسين
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 اكتسب حيث م،1٩٩٣ أواخر ي البيطري للاستخدام (،enterofoxaci) فلوكساسين إنتيرو وفلوكساسين، سبر

 في والدواء الغذاء إدارة بواسطة عليه ووفق قد إنتيروفلوكساسين بأن أشار وقد بيطري. توقية معامل واسع استعمال

 في الممرض لهذا للفلوروكيونولون المقاومة بانتشار ينذر ريما وهذا والماشية. الخنازير في للاستخدام المتحدة الولايات

 للفئات لمناظرات والترخيص المسح من لكل مختلف نهج اجل من قوة ويكل علناً ودعا المتحدة الولايات في البشر

 إتتيريكا: لسالونيلا المصلي الضرب لاثنين الجيني التسلسل تحديد تم وقد للبشر. الحيوية المضادات من للحياة المنقذة

MeLlelland وآخرون ليلائد )مكLT تيفيميوريم المصلي للضرب e al.,  تيفيميوريم المصلي وللضرب(2001

CT18وآخرون )بارخيل ill et al.,  والأخيرة (،gastoenteritis) والأمعاء المعدة التهاب السابقة تسبب (،Par طط2001

،(typhoid feve)  التيفويد حمى تسبب

 تواجيثوبريم

 نتراميكلين

 كاتاميسن

 سبروفولكساسين

 أمبسيليي

 كلورامفنهكو
 ستوبتوي
 سلفونامل

.DT1  تبفيميورع المصلي الضرب إلتيريكا للسالمونيلا الحيوية للمضادات التعتدة- للمقاومة الظاهرية ط الأغا (،1,%1) الشكل

 الزراعة في الحيوية المضاذات لاستخدام الطبية العواقب

 الميدان الحيوية، للمضادات- المقاومة الممرضة البكتيريا لانتقاء خصبة ميادين بوضوح المستشفيات تعد ينما

 من والوقاية النمو لتعزيز الحيواني الغذاء في الحيوية المضادات استخدام هو عقود مدى على فهم قد الذي التكميلي

,Witte وينتي )انظر المعدية الأمراض  )ديفيس والبلازميدات الترانسبوزونات على المقاومة الجينات وانتشار(.1998

Davis وليديربيرج and Lederborg,  لنقل مهمة مستودعات هو الحيوانات علف أن يعني(١٩٩٨ ليفي ،2000

 تيفيميوريم المصلي الضرب المقاومة- المتعددة السالونيلا لانتشار أعلاه المفصل النحو على المنشأ الحيوانية الممرضات

DTIo4أخرى أمثلة ثلاثة تراهيثويريم.- لسلفوناميد- المقاومة القولونية الإشريكية وسلالات اللحوم منتجات في 

،{evoparein)  أفوبارسين فاتكوميسين، الحيوي غليكويتيد مضاد نظير الأول ويتناول النقطة. تعميم على تعمل

 كجم(٢٤٠٥٠0) أفوبارسين من ,ا0٥· بنحو يقدر م،1٩٩٤ في الحيوانية. الأعلاف في واسع بشكل يستعمل الذي

 من نفسه النوع الإنسان. في المعالجات في كجم(2٤) كفانكوميسين زراعي كوسيط الدفارك في استخدم الذي

 طريق عن تنتقل أنت ويكن الحيوانات في تحدث لأفويارسين المقاومة العاشر( )الفصلwanRSHAX الخمس-جينات

 مزارع في أفوبارسي استعمال لزيادة مماثلة أضعاف١,٠٠0 هناك كان م19٩٦ إلى١٩٩2 في أستراليا وفي الحيوانات.
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,Wite )ويتتي البشر لأمراض فانكوميسين باستعمال مقارنة الحيوانات  بالمخاطر محفوفة سياسة هذه وتبدو(.1998

 للحياة. المنقذة الحيوية المضادات من تبعي صنف إلى ولاسيما المقاومة على والمحافظة انتقاء عملياً تضمن والتي للغاية

 الحيوانات. علف في أفوبارسين استخدام حظر في ماضي الأوروبي الاتحاد الواقع، وفي

 توليفة تلفانكوميسين، مقاومة بذلك هي التي -للحياة المهددة البرازية المكوراتية للعداوى وبالنسبة

 وظهرت ستريتوجرامين، عائلة من أعضاء هي وهذه عليها. الموافقة مؤخراً تمت فقد الرابع( )الفصل بريستيناميسسين

,Wiwe ويتتي )انظر ألمانيا في المرضى بعض في الفور على المقاومة  مهم خزن وجود الأرجح على يعكس ما (،1998

 العلاقة ذا فيرجينياميسين ستربوجرامي من المسبق الاستخدام من سنة +ا بسبب الحيوانات في المقاومة للجينات

 المضادات أو البشرية، الحيوية المضادات من الهمة الأصناف استخدام الحيوانية، الأعلاف في عشر( الحادي )الفصل

 هذا وفائدة اللاحقة العمرية حياتها على شديدة قيوداً يضع أن يكن الحيوانية الأعلاف في المحتملة، البشرية الحيوية

 المستقبل. على سلباً توثر أنها كما الإنسان. لي المعالجات في الصنف

 الحيولنات، في طنا١٢0ً) العدوائي المرض ضد التوقية في فلوروكويولون استعمال من ينشأ الثالث المثال

Falow وكينيدي )فالكو الدواجن صناعة في سنويا( الإنسان في طن٨٠0 and Kennedy,  وك وبيد جونت ،2001

Cenpylobaerer ) ، الصائمية العطيفة من لفلوروكوينولون- القاومة السلالات إنتقت التي (Gaut and Piddoel, 1996

evni.)الصائمية العطيفة سببته الذي الإنسان في الإسهالي للمرض المشتبه المصدر هي الحيوانات من الانتقالات 

Engberg وآخرون )إجبيرج سنوياً التحدة الولايات في حالة مليون2,4) e al.,  السالونيلا مرض موازياً (،201

 لم للدواء- المقاومة العطيفة هذه مثل الدواجن، مزارع في كوينولونات استعمال وقبل لفلوروكوينولون،- المقاومة

Geut وييدوك )جونت للفوروكوينولون المسبق التعرض بدون الإنسان في تشاهد تكن and Piddock,  ويتتي ،1996

Wite,  )كوهين13,٦ إلى" من العطيفة في سيروفلوكساسين مقاومة ارتفعت م19٩8 إلى١٩٩١ من ولكن(.1998

.(Cohen, 2000

Swaun) سوإ لجنة أوصت تقد جديدة. مشكلة بالضبط ليست وهذه Committee)ام٩٦٩ في المتحدة المملكة في 

 الحيوانات. في للنمو كمسرعات استخدامها يمكن لا الإنسان معالجة في تستخدم التي الحيوية المضادات يأن يوضوح

 يحصل /فانكوميسين أفوبارسين فثغرات وإلاً المحددة، الجزيئات فقط وليس الأدوية، أصناف تشمل التوصيات وهذه

 هذه كررت م1٩٩٧ في اللاحقة عاما٢٨ً بعد العالية الصحة منظمة عمل ورشة للصياغة. مستمرة إعادة لها

,Wite وينتي )انظر بالقوة التوصيات  تلت. الضرر من عقود ثلاثة ولكن جديدة، تكن لم والاستنتاجات(.1998

 إنتيروفلوكساسين لاستخدام والدواء الغذاء إدارة موافقة من ذلك ويتبين المتقدم، العالم في يعد الوضع يجسم ولم

(enterofoxaeio)الولايات في مؤخراً ظهرت قد التقارير من فاثنين وبالفعل، سابقاً. ذكر كما الحيوانات، علف في 
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 وآخرون دونالد )ماك للأغذية- نقلتها التي الحيوي للمضاد المقاومة البرازية والمكورات السالونيلا عن المتحدة

MoDonald e a, White وآخرون وايت ،2001 er al.,  تحرير لرئيس الآذعة الافتتاحية مع جنب إلى جنباً (،2001

the) للطب إجلائد نيو جلة New England Joral OF medieie)جورباتش( Gotbaeh, 20l)استخدام بعنوان" 

m crobialنA tiم". Use in Animal Feed-Tie to Stop" "  للتوقف الوقت -حان الحيواني العلف في المكروبات مضادات

 الذي النامي، العالم في سياسات وجود وعدم عالية، مشكلة بوضوح تبدو الحيوية للمضادات المقاومة أن ويما

 العلاجية تحت جرعات أي لتجنب السياسة إشكالية. واقعياً هو العالم، في اللحوم إنتاج من لا٢٥ عن مسئول يعذ

(subtherapeutie doses)يوفرها التي الجسم وزن في التحسن من ه# إلى4 عن )والتخلي للمكروبات المضادة العوامل من 

- المهددة البكتيرية للعداوى باقية حيوية مضادات هناك يكو أن لضمان وعقلانية حكمة الأكثر الطريق أنه يبدو الدواء(

Faikow وكينيدي فالكو انظر )مثال، الإنسان لي للحياة and Keunedy, 2G01.)،ًتربية من أدنى المشكلة تذهب وأخيرا 

 كانت وإن البشرية، الحيوية المضادات من كبيرة كميات حيث والبستنة الزراعة ممارسة في أيضاً هي بل الحيوانات،

 ستربوميسين من طن٣٠٠٠0٠· رش م،تم19٩٦ في المتحدة الولايات ففي البيئة، في رشها يتم قدية،

 الناشئة( المعدية الأمراض عنNAS عمل )ورشة العداوى ضد كتوقية والكمثرى التفاح على وأوكسيتتراسيكلين

.(Dawis and Lederberg, 200 ( وليديرييرج ديفيس (NAS workshop on Bmerging Ifeotious Diseases)

 غو فرط إلى يؤدي النطاق الواسع النجاح: الكيفالوسبورينات

 الممرضة المحتملة المقاومة الكائنات

 حو على درس كما البكتيريا، جمهرة في المقاومة يولد سوف الحيوي المضاد استخدام أن عليه المتفق من

 حيوية وكمضادات أماناً، وصفاً، كالأكثر للكيفالوسبورينات، النطاق الواسع الاستعمال الكتاب. هذا خلال متسع

 في أيضاً ولكن -لبيتالاكتام المقاومة الكائنات ظهور فقط ليس ساهمت قد متناقض ويشكل ريما المدى،- واسعة

,Daneer )دانسر الشكلة المكروبات من لعديد النمو وفرط تكاثر، انتقاء،  بالكيفالوسبورين المعالجة تنتقي(.2001

 وختلف الزخجارية، الزائفة لكوأجيوليز،- السالبة العنقودية المكورات مثل المطاعمة المكروبات لكلا النمو فرط

،MRSA ،CCrostridim difeiie)  العسيرة الطثية مثل عدواثية، الأكثر الممرضات عن قضلاً المعوية المكورات

 والسالونيلا. القولونية الإشريكية من القاومة- المتعددة والأشكال -للبنسيلين، المقاومة العقدية المكورات

 قبل للبكتيريا المضادة للتوقية تعطى التي الرئيسة الأدوية تعذ الكيفالوسبورينات حيث المستشفيات في

.Daner )دائسر -للكوأجيوليز السالبة العنقودية المكورات المرضى يكتسب قد الجراحة، 20o1)من ساعات خلال 

 بالكيفالوسبورينات علاجاً يتلقون الذين المرضى داخل وفي على تتكاثر للمشسيلين- المقاومة البكتيريا وهذه الدخول.
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 المستشفى في الكيفالوسبورينات فاستعمال وتتاظرياً، الاصطناعية. والبدلات بالقثاطر المرضى في سائدة عداوى وهي

 يتطفروا أن وبإمكانهم للبيتالاكتامات. الفطري الحساسية اخفاض مع الزجارية، الزائفة وانتعاش نمو فرط يصاحبه

 استخدام يصاحب البرازية المكورات نمو فرط بأن السابع الفصل في وذكرنا الاكتام. لمقاومة المستمرة المعالجة وجه في

 للدواء، الحساسة- البكتيريا بسكان مأهولة كانت التي الهضمية القناة مواضع يستعمرون لأنهم الكيفالوسبورين

 للإسهال المسبب العامل العسيرة، المطثية على نفسها الحجة وتنطبق الحيوية. المضادات بواسطة أبيدت والآن

- الحساسة الكائنات بواسطة ميقاً المحتلة المحاريب على تستولي البكتيريا بوصف الحيوي، للمضاد- المصاحب

,Daneer )دانسر ولاحظ للدواء.  الكيفالوسبوريات استعمال على القيود فرض إلى أدى قد العسيرة المطية نمو قرط بأن(2001

 نشوء في مهماً دوراً لعب قد الثمانينيات في للكيفالوسبوريثات النطاق الواسع الاستخدام وهذا المسنين السكان بعض في

 كلواكي وإنتيروياكتر القولونية الإشريكية سلالات انتقاء إلى إضافة طوكيو وفي لتدن مستشفيات يMsA وانتشار

(Enterobac4er cloacae)بالملاحظة: واختتم باليلازميد.- الرمزة بيتالاكتامازات من الطفرية المتغيرت من عديد مع 

 قد الكيفالوسبوريات تكن لم إذا -المقاومة المتعددة للكائنات الغزيرة الزيادة نشهد سوف بأننا المرجح، غير من أنه "يبدو

 لم ويذلك المنخفضة، السيبة ومثل -المدى، الواسع النشاط مثل قدمت القائمة العوامل من القليل لأن وذلك قدمت.

 المحتمل". الانتقاء وتنشر استخدمت، قد الحيوية المضادات من أكبر ومجموعة عالياً. مقررة تكن

 الآن بأن الواضح الحذر ويثير جديدة حيوية لضادات البداية من أرادها المرء كا خصائص سوى ليست هذه

 القسري الحيوية، للمضادات المنخفض الاستخدام واعدة، الأكثر الحيوية المضادات وجود مع جى المستقبل، وفي

 للمضاد الفيدة الحياة نقط يعزز ولن الممارسة التوجيهية المبادئ يتبع وبصرامة والمرضى، الأطباء تثقيف خلال

 للمقاومة. والمكتسية الطبيعية القدرات ذات الكرويات نمو فرط معدلات في الاخفاض أيضاً ولكن المحدد الحيوي

 غالب كنبيت الحساسة السلالات إنشاء إعادة سيكون الأبطأ الحيوي، -للمضاد اللقاومة السلالات تواتر زاد وكلما

.(Lewy, 2001  )ليفي الحيوي المضاد انسحاب على

 للمكروبات المضاد الدواء مقاومة في للتحكم الإستراتيجيات

 الحيوية المضادات سياسات لوضع الحاجة فهم في زيادة هناك كانت الماضية القليلة السنوات مدى على

,Gould )جولد الحيوي المضاد مقاومة في للتحكم المنقحة ,Levy ليفي ،Kسin,1997 كونين ،1999  مكجوان ،1992

McGowan وتينوفر and Tenover, Shlaes وآخرون شليل ،1997 et al.1997a,  النهج من كل هذا تضمن وقد(.19976

 وفي المستشفى كائنات في المكروبية المضادات مقاومة وانتشار ظهور وأسباب الرئيسة الطرق لتقييم والوبائية السريرية

shlaes وآخرو )شليز المجتمع لديناميكيات التقدير مع المجتمع، مجالات et a1.,1997a)الأربعة للمبادئ تجادل التي 

(.١٧,٣) الجدول من



... لإيجاد الديدة الإستراتيجيات

 الأدوية حو تشير وريها القصل هذا في الواردة الملاحظات جميع دمج إى تحتاج الأمثل الاستعمال توصيات

-١٦

 الانتقال يتطلب سوف فعال بشكل بذلك وللقيام البكتيرية. العداوى لمعالجة المدى- الواسعة من بدلا -للدى الضيقة

empirie) التجريبي المعالجة من terapy)العلاج. بدء بعد يومين أو يوم حتى المعروقة غير السبيبة العوامل حيث الحالي 

muitiplexed real-اiهe )  التعدد الحقيقي -الوقت البلمرة حافز سلسلة تفاعل اختبار يوفر سوف القريب المستقبل وفي

sisا PCR ana)أمثل خياراً وتوفر المعروفة المقاومة الجينات من وجردها الممرضة للبكتيريا النهائي التشخيص 

 للمريض. البكتيري النبيت في المقاومة حث خطر من التقليل مع -المدى الضيقة الحيوية للمضادات

 الميكروبية. المضادة للأدوية الفيد العمر لتمديد التوجيهات (،17,٣) الجدول

 البكتيرية. المضادة الأدوية لجميع الأمثل ا-الاستعمال

 البكتيرية. المضادة العوامل من أصناف تقيد أو التحكم، الانتقائي، التخلص-2

 التدوير. أو التتاوب أغاط في البكتيرية المضادة الأدوية استعمال-٣

 المقاومة. ظهور لإبطاء التوليفية البكتيرية المضادة المعالجة استعمال-٤

،(Shlacs e al.,1997a  وآخرون )شليز من بالإذن

 لحو والتوقعات الطبية الوصفة أغاط والأطباء المرضى يغير بأن تتطلب التحكم وتوصية الانتقائي التخلص

 في الحيوية المضادات عبء من تنشاً التي العامة الصحة متطلبات مع الفردية المريض حاجة بين فعالية الأكثر التوازن

 لتوجيه للممرض الحقيقي الوقت في التشخيص مع كثير أنضل يقترن بأن سيتعين وهذا أخرى، مرة البيئة.

 التنفسي. الجهاز عداوى في البكتيرية مقابل الفيروسية المسببات ذلك في بما المعالجة، إستراتيجيات

 بالعدوى التحكم إستراتيجية من جزة هو المستشفى، أوضاع في ويالتحديد الحيوية، المضادات لتدوير التوصية

(.١٧,٢ )الشكل(sopsis) الإنتان وحدات في الحيوي المضاد لتدوير الخطة(ould,1999) جولد لخص الممرض. ومسح

 مثبط زائد لكتام بيتا المثال، سبيل على الرئيسة، الثلاثة لكتام بيتا فتات من بواحد يداً سوف الأول العلاج خط

 مضادات إى التدوير الوحدة شأن من شهرين ويعد كلافولينيت(،- الأموكسيسيلين توليفة )مثال، لاكتاميز

 أو -المدى )الممتد الرابع -أو الثالث الجيل القادمين، الشهرين نهاية وعند أمامي. خط كعلاج الحيوية كاربابينيم

 الدورة لاختيار العودة بالإمكان ذلك، وبعد الأمامي.- الخط اختيار يصبح سوف الكيفالوسبورين من أعلى(

 أشهر.-٦ فترة في -أدوية الثلاثة اجتياز مكملاً الأولية، التوليفة

 الطفرة احتمالية من للتقليل الوقت نفس في الأدوية من اثنان يستعمل حيث التوليفي،- العلاج وتوصية

 في وهي كلافولينيت.- أموكسيسيلين توليفة بواسطة أعلاه إليها المشار الخطة في وتتمثل سريريا، الهامة للمقاومة

 النماذج مؤخراً. أدخل الذي البريستيناميسينات من سينيرسيد زوج وي تراميثوبريم- سلفوناميد توليفة في الممارسة



١٧  ، المفازات، لاستعمال والتحديات السياقات

Bonhoeffer وآخرون )بونهويفير الحيوي المضاد مقاومة لتمنع العلاج بروتوكولات تقيم التي e al.,  تدعم(1997

eombinaton) التوليفي العلاج wcrapy)أنحاء جميع في الدرن معا±ة في العيار رهو المثلى. المعالجة كإستراتيجية 

 الإغناء لوقف يكفي بما عالية تكون أن يجب الحيوية المضادات جرعات بأن(Drica,2I) درليكا جادل وقد العالم.

 ككسر يها الاحتفاظ بالإمكان كان إذا ثولد سوف المقاومة طفرات أن من الرغم على المقاومة. للطفرات الانتقائي

 سيتم ذلك ويعد الطفرة، انتقاء نافذة من أعلى العلاجية التراكيز جعل بواسطة البكتيريا( )جمهرة السكان من ضئيل

.. السكاني التوسع طفرة عرقلة

Exnkd-
5petnsر-­ 

C aaporemنم .------٤ +8m٣٩x9a

tassال١at-] ا لل Irbibr

«c«,  «د0 جوله من بالإذن العنفت في ريعري يرنن اوء الغاد لطوير مس0٧,2 العكن

 منظمة توصيات تطبيق إلى البلدان وتحتاج وعالي. وطني اللطاف نهاية هوفي الناجحة التحكم تدابير تطبيق إن

Centers) الأمراض من والوقاية التحكم ومراكز العالمية الصحة fhr Disease Cmntrol and Preventinn)نظام أجل من 

wiIIiams وهيمان )ويليامز الدولي المسح and Heymann.  عن عقلانية قرارات لاتخاذ المقاومة البكتيريا لسلالات(1998

 البحوث من المزيد )؟( الجديدة، للممرضات والاستجابة السح تعزيز )ا( هذه وتشمل الحيوية. المضادت من يستخدم ما

 للوقاية الإستراتيجيات وتقييم تطبيق، لتطوير، التدريب توفير و)ة( العامة، للصحة التحتية النية (تقوية٣) التطبيقية،

 والتحكم.

 اأثتة الأهدا هذه فحص على والقدرة الأساسية البكتيرية الجينات حول الجزيئية المعرفة فزيادة الخنام، في

 ضد جديدة حيوية مضادات إلى يصل أن المرجح من والطبيعية الجديدة الاصطناعية المنتجات من مكتبات مع

 حركيات ثغير لن سوف ذاتها بجد الجديدة الحيوية المضادات جزيئات ولكن التقليدية. غير البكتيرية الأهداف

 بالفعل يستطيع الجديدة الحيوية للمضادات والعشوائي الواسع الاستعمال الواقع، وفي المقاومة. لتطوير الدورات

 الموضحة السلوكية التغييرات تحدث لم ما وفتكاً شراسة الأكثر البكتيرية الممرضات لنتوء ويدفع الدورة زمن تقصير

 محدودة. كموارد الحيوية للمضادات اللائق التقدير عتها وينتج(١٧.3) الجدول في
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