
  

  

  

  

  بررسي وضعيت آنتي بيوگرام پروپيوني باكتريوم آكنه 
  لا به آكنه ولگاريسدر بيماران مبت

  ۴ دكتر حميد امامه خو،  ۳ دكتر هوشنگ ساغري، * ۲ دكتر فريناز راشد مرندي،  ۱  دكتر فائزه احمدي

 چکيده
 بخشي كنند و پزشكان بر اساس تشخيص خود از ميزان اثر ها نقش مهمي را در درمان آكنه ايفا مي بيوتيك  آنتي:سابقه و هدف

اما مقاومت . كنند بيوتيك را براي درمان انتخاب مي گاهي اوقات مقاومت دارويي، بهترين آنتيبي و و صرفه اقتصادي و اثرات جان
           وضعيت نيين مطالعه با هدف تعيا. هاي اخير مشكلاتي را در مسير درمان آكنه در پي داشته است ميكروبي در سال

   . ان مبتلا به آكنه ولگاريس انجام شددر بيمار) P.acnes(آنتي بيوگرام پروپيوني باكتريوم آكنه 

          پروپيوني باكتريوم آكنه الگوي مقاومت دارويي E-Test Antibiogram در اين طرح با استفاده از روش :ها مواد و روش

              برداري و كشت و خالص سازي پس از نمونه. دديهاي رايج در درمان آكنه در ايران مشخص گر بيوتيك آنتي به
هاي رايج در درمان آكنه براي  بيوتيك  براي هشت مورد از آنتيMIC عدد E-Test به كمك روش كمي پروپيوني باكتريوم آكنه

  .دست آمده هر بيمار ب
 سال ٨/٢٢مؤنث بودند و ميانگين سني آنها % ٤/٧٤مذكر و % ٦/٢٥قرار گرفتند،  بيماري كه مورد نمونه برداري ٨٦در :يافته ها 

 کوتريموکسازول به% ١/٧ و کليندامايسينبه% ٧/١٠ ، اريترومايسينبه پروپيوني باكتريوم آكنههاي  سويه% ١٣در نتايج حاصله . بود
يکلين، ايکلين، داکسي سا شامل تتراسهاي مورد آزمايش بيوتيك هيچ مورد مقاومتي نسبت به ساير آنتي. مقاوم بودند

  .هده نشد مشايکلين، آمپي سيلين و سفالکسيناينوسام

اما اين ميزان . ها ديده شد سويه% ٥/١٠موارد و مقاومت چند دارويي در % ١/٨طور كلي مقاومت تك دارويي در ه ب :نتيجه گيري 

هاي پوست و برخي مقالات چاپ شده در نشريات معتبر  هاي ذكر شده در كتب مرجع بيماري مقاومت نسبت به ميزان مقاومت
تر نشانگر اين مهم است كه عدم مصرف صحيح و مشكلات موجود در فرهنگ مصرف   نتايج طرح بيشآناليز. تر است بسيار پايين

  .ها عامل مهمي در موارد شكست درماني آكنه در ايران است بيوتيك آنتي
  ، مقاومت دارويی، ي آنتی بيوتيکدرمان ،   آکنه، پروپيوني باکتريوم لگاريسآکنه و :ان کليديگواژ

  وبيآزمون حساسيت ميکر

  مقدمه
آكنه ولگاريس بيماري است كه به درجات مختلف در    

شود براساس آمار در آمريكا،  سنين نوجواني و بلوغ ديده مي

 ميليون نفر به آكنه شديد نيازمند به درمان ٢سالانه حدود 

متاْسفانه برآورد آماري دقيقي از تعداد ). ١(  شونديمبتلا م

   اما اين مشكل در كشور ما مبتلايان در ايران در دست نيست

  . نيز همچون ساير نقاط دنيا قابل توجه است

ن بيماري بسيار شايع، مزمن و عود كننده     در ايجاد اي

عوامل متعددي نظير ريزش سلولي غير طبيعي اپيتليوم 

        فوليكول هاي مو، افزايش ترشح سبوم و تكثير

  اين ) ٢(ل هستند ـهاب دخيـه و التـريوم آكنـوني باكتـپروپي

   ۱۸/۴/۸۵    تاريخ دريافت مقاله 
 ٢٢/١٢/٨٥تاريخ پذيرش مقاله   

  )مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي(پژوهنده 

  ۲۳۴ تا ۲۲۹ صفحات ، ۵۷پي در پي , ۳شماره , سال دوازدهم

  ۱۳۸۶ رويشهررداد و م

  بهشتي ، دانشگاه علوم پزشكي شهيد پوست، مرکز تحقيقات استاد ۱
  ران،  ميدانـته: ه آدرس براي مکاتب. دانشگاه علوم پزشكي شهيدبهشتي،آزمايشگاه های رفرانسمرکز تحقيقات  گروه آسيب شناسي، ، يار استاد:نويسنده مسؤول. ٭  ۲

  fr_marandi@yahoo.co :، پست الكترونيك٣٣٧٩٨٦٧٠ و ١:   تلفن.مركز تحقيقات آزمايشگاههاي رفرانس. بيمارستان بوعلي. خيابان دماوند.  امام حسين        
  بهشتي  دانشگاه علوم پزشكي شهيد، گروه بيمارهاي عفوني، استاد   .٣
  عمومي پزشک  . ٤
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 چربي  ساكن در فوليكول هاي مو و غددباكتري جزو فلور

لي درمان آكنه جلوگيري از ايجاد هدف اص). ٣(است 

اسكارهاي ناشي از آن در دراز مدت و اثرات نامطلوب رواني 

اين بيماري و افت توانايي شخص در برقراري ارتباطات 

اجتماعي و مشكلات ناشي از آن در تمام مراحل زندگي 

هاي خوراكي و   بيوتيك در اين مسير آنتي. )٤(شخص است 

 اما مشكل بزرگي كه در. كنند ميموضعي نقش مهمي را ايفا 

ها دردرمان آكنه  بيوتيك پي استفاده گسترده از اين آنتي

         ايجاد شده است، مقاومت دارويي ايجاد شده در

هاي رايج  بيوتيك پروپيوني باكتريوم آكنه نسبت به اين آنتي

آمارهاي ذكر شده در مورد مقاومت . باشد در درمان آن مي

 به ي درصد٦٩ مقاومت ياي آكنه گوبيوتيكي در آنتي

 به ي درصد١٢ن و يکليا به تتراسي درصد٢٠ن، يسيترومايار

اين آمارها نشانگر مقاومت بالاي ). ٥( کسازول استوميکوتر

   هاست كه  بيوتيك پروپيوني باكتريوم آكنه به اين آنتي

علاوه بر عوارض ناشي از شكست درمان، بار مالي فراوان و 

. هاي مصرفي را نيز به همراه دارد بيوتيك نتيعوارض جانبي آ

ها  بيوتيك بدين جهت به كارگيري درست و به موقع آنتي

اين مطالعه با هدف . ها خواهد شد باعث کاهش اين زيان

ن وضعيت حساسيت و مقاومت پروپيوني باكتريوم آكنه ييتع

به آنتي بيوتيك هاي رايج در ايران جهت كمك به انتخاب 

دارو براي به حداقل رساندن عوارض ياد شده مناسب ترين 

  .انجام گرفته است

  ها مواد و روش
 به آكنه  بيمار مبتلا٨٦    در اين مطالعه از ضايعات فعال  

د با يد و شديف تا شديف، خفيولگاريس با درجات خف

بيماران يا . برداري انجام شد  تشخيص متخصص پوست نمونه

بيوتيكي براي آكنه را داشتند و يا در  سابقه مثبت درمان آنتي

پس از . بيوتيكي وجود داشت آن زمان نياز به درمان آنتي

% ٧٠لكل اتيليكپاك كردن پوست بيمار با پنبه آغشته به ا

ترجيحاً از ضايعات (هاي حاوي چرك  يكي از پاسچول

موجود در صورت بيمار و فقط در مواردي كه بيشتر مشكل 

را تخليه كرده ) اي بيمار مربوط به ناحيه تنه بود از ناحيه تنه

و تحت شرايط استريل محتويات آنرا در محيط كشت تلقيح 

از محتويات به صورت همزمان يك لام اسمير . نموديم

پي قرار وپاسچول با رنگ آميزي گرم مورد بررسي ميكروسك

  .گرفت

محتويات نمونه برداري شده در محيط كشت     

Anaerobe agarتلقيح شده بلافاصله به انكوباتور          

هاي ي  ساعت از نظر رشد كلن٤٨ي منتقل و بعد از  هوازبي

 مورد نه پروپيوني باكتريوم آكگرد و محدب صورتي رنگ

زمان محيط  همچنين به طور هم. ارزيابي واقع گرديد

مين، به عنوان  و هK1ِتايوگليكولات غني شده با ويتامين 

محيط كشت پشتيبان با مواد چركي نمونه برداري شده مورد 

صورت عدم ظهور كلني ها بر روي در. تلقيح قرار گرفت

ساعت و ايجاد  ٧٢  در طي Anaerobe  agarمحيط 

ي مقداري از توسط سواپ در محيط تايوگيلكولات كدورت

 Anaerobe  agarمحيط تايوگليكولات فوق به محيط  

  .تلقيح مي شد

 ، باکتريومدر صورت رشد كلني هاي مشكوك به پروپيوني   

يت باكتري هاي گرم مثبت بعد از انجام رنگ آميزي گرم و رؤ

كسيژنه با نماي چماقي، آزمايش كاتالاز با استفاده از آب ا

     ظرف(يد اندول در محيط اندول نيترات و نيز تول% ١٥

        مورد ارزيابي قرار )  ساعت از تلقيح كلني ها٢٤‐٤٨

كلني هايي كه در نماي ميكروسكپي به فرم . گرفت مي

   باسيل هاي گرم مثبت چماقي وآزمايشات كاتالاز و اندول

آكنه شناخته ها مثبت بود به عنوان پروپيوني باكتريوم  آن

  .شده و وارد مرحله آنتي بيوگرام مي شدند

بي وجهت انجام اين مرحله بعد از تهيه سوسپانسيون ميكر    

 ساعته باكتري و تلقيح ٤٨ مك فارلن از كلني هاي ١معادل 

  راردادن ـلاد آگار و سپس قـلا بـروسـط بـها بر روي محي آن

  آكنه ولگاريسدربررسي وضعيت آنتي بيوگرام پروپيوني باكتريوم آكنه                    دو ماهنامه پژوهنده                              /  ۲۳۰
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  ساعته در انكوباتور٧٢و انكوباسيون   E.Testاستريپ هاي 

هوازي، هاله عدم رشد ميكروارگانيسم ها مورد مطالعه  بي

يه مربوط به هر آنتي بيوتيك و سو MICقرار گرفته و عدد 

             .خالص هر بيمار خوانده شده و ثبت مي گرديد

 آنتي بيوتيك هاي مورد بررسي در اين طرح شامل

يکلين، سفالکسين، ايکلين، کليندامايسين، تتراساينوسام

و يکلين، اريترومايسين اداکسي س آمپی سيلين،

   .بودند کوتريموکسازول

  يافته ها
 در نظر گرفتن شيوع هاي مورد نياز با    تعداد نمونه  

 با درجه پروپيوني باكتريوم آكنه براي %٧٠ تا ١٠مقاومت 

 نفر بود كه پس از ٨٢ برابر% ١٠و خطاي % ٩٠اطمينان 

 شناسي مركزبه آزمايشگاه ميكروب بيمار  ١٣٤مراجعه 

هاي رفرانس ايران مراحل مختلف  زمايشگاهتحقيقات آ

پروپيوني لص برداري، كشت و جداسازي  كلني هاي خا نمونه

 بيمار و در نهايت آزمايش آنتي بيوگرام ٨٦ از باكتريوم آكنه

  .  انجام گرفتE. Testبه روش 

  بيماران . نث بودند ها مؤآن% ٤/٧٤بيماران مذكر و % ٦/٢٥    

  سال١٤‐٥٠ سال و گستره سني ٨/٢٢داراي ميانگين سني 

% ٤/٣١ماران به آكنه با شدت متوسط، يب% ٨/١٩ . بودند

% ١٠٠ .به آكنه شديد مبتلا بودند% ٨/٤٨وسط تا شديد و مت

بيماران داراي ضايعات فعال در صورت بودند، همچنين 

% ٣٧و در پشت % ٥٦فراواني ضايعات فعال آكنه در سينه 

 سال با گستره كمتر از ٩٧/٥  ،ميانگين مدت زمان ابتلا. بود

ر بيوتيك د سابقه مثبت مصرف آنتي.  سال بود٢٢يك سال تا 

% ٨/١٩بيوتيك در  بيماران و سابقه عدم مصرف آنتي% ٢/٨٠

بيماران سابقه مثبت % ٣/٦٦همچنين . بيماران گزارش شد

       استفاده از محلول موضعي اريترومايسين در الكل را 

 ماه ٤/٨ن طول مدت مصرف آنتي بيوتيك يانگيم. کردند ذكر 

 ماه ٩٦اي بين صفر تا   ماه و گستره٣٩/١٤با انحراف معيار 

بيماران، طول دوره درمان آنتي بيوتيك كمتر يا % ٧/٤٧. بود

در .  ماه داشتند كه اغلب به شكل غير پيوسته بود٣مساوي 

ماه  وسته كمتر از يكيموارد طول هر دوره درماني ناپ% ٤/٣٨

  .بود

ماران يک مصرف شده توسط بيوتي بيآنت    بيش ترين 

ماران بر اساس يع بيتوز. بود) موارد% ٥٥در (ن يکلياتتراس

  . نشان داده شده است١ در نموداري مصرفيک هايوتي بيآنت

   بيمار مبتلا به آكنه مصرف كننده آنتي بيوتيكهاي خوراكي٨٦ گسترش فراواني ‐١نمودار 

           به تفكيك داروي مصرفي 

  ٢٣١/ و همکاران                                                  دکتر فائزه احمدی                    ۱۳۸۶مرداد و شهريور , ۵۷، پي در پي ۳شماره
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کروگرم در ي م٢٥/٦ش از يا بي برابر MICدر اين مطالعه     

         تر به عنوان مقاومت ارگانيسم جدا شده به ي ليليم

 با اين توضيح تنها در . شدآنتي بيوتيك مذكور در نظر گرفت

 آنتي بيوتيك از داروهاي مورد آزمايش مقاومت ٣رابطه با 

     سن يترومايديده شد كه اين سه آنتي بيوتيك شامل ار

و ) موارد% ٧/١٠در  (نيسينداماي، کل)موارد% ١٣در(

  .  بود) موارد% ١/٧در (کسازول وميکوتر

 بحث
      هاي  بيوگرام سويه     در اين مطالعه وضعيت آنتي

 بيمار ٨٦ جدا شده از ضايعات التهابي پروپيوني باكتريوم آكنه

روش انجام اين بررسي . دچار آكنه مورد بررسي قرار گرفت

E-test Antibiogramن بيماران ميانگين س.  بود    

 Goulden. سال بوده است٨٥/٢٢شركت كننده دراين طرح 

اند كه  به اين نتيجه رسيده) ٦(و همكارانش در مطالعه شان 

بيماران دچار آكنه مراجعه كننده به درمانگاه پوست % ٢٥

همچنين سن شروع آكنه . اند  سال داشته٣٤ميانگين سني 

 مطالعه ما نيز در.  سالگي بوده است٢٥آنها پس از % ٨در

اند و   سال داشته٣٠از بيماران سن بالاي )  نفر١٤% (٣/١٦

 سالگي ٢٥از بيماران سن شروع بيشتر از )  نفر٦% (٧

  . اند داشته
موضعي در درمان آكنه  /وراكي آنتي بيوتيك هاي خ   

عموماً  مصرف ) ٧(ولگاريس متوسط تا شديد كاربرد دارند 

توسط به مدت             طور مفرم خوراكي اين داروها را به

           ارزيابي وضعيت بنابراين ) ٩و٨( ماه توصيه مي كنند ٣

در )  نشان داده شد١همان گونه که در نمودار (آنتي بيوتيكي 

در مطالعه حاضر،  .درمان اين بيماران حائر اهميت است

بيماران سابقه مصرف موضعي اريترومايسين در الكل % ٣/٦٦

 بيماران ٦/١٨. ندامايسين در الكل را ذكر كرده اندكلي% ٣/٩و

              )در يك مورد(مورد ارزيابي مقاومت به يك، دو و 

                       ماايشـورد آزمـمك هاي ـوتيـوتيك از آنتي بيـآنتي بي هـس

  .ه اندنشان داد

             ترين ميزان مقاومت مشاهده شده در ميان بيش  

بوده %) ١٣(آنتي بيوتيك ها، نسبت به داروي اريترومايسين 

 اين در حالي است كه اين دارو، به صورت خوراكي تنها .است

ن مورد استفاده قرار گرفته است كه البته بيمارا% ٢٨توسط 

   بيماران از محلول موضعي اريترومايسين % ٣/٦٣مصرف 

 .مي تواند در فراواني مقاومت نسبت به اين دارو دخيل باشد

% ٣/٩بيماران كليندامايسين خوراكي و %  ٢كه تنها  درحالي

 ،محلول موضعي كليندامايسين در الكل را مصرف كرده بودند

موارد مقاومت  به كليندامايسين مشاهده شد كه % ٧/١٠در 

زمان به اريترومايسين نيز  تمامي اين موارد مقاومت هم

در مورد ساير آنتي  بيوتيك هاي آزمايش شده در . داشتند

   طرح تحقيقاتي ما يعني تتراسايكلين ، ماينوسايكلين، 

آمپي سيلين و سفالكسين هيچ مورد مقاومي  مشاهده نشد و 

مورد آزمايش به  پروپيوني باكتريوم آكنهامي سويه هاي تم

  .ها حساس بوده اند اين آنتي بيوتيك

   Eady EA به افزايش قابل ملاحظه ) ١٠( و همكارانش

% ٥/٣٤ از پروپيوني باكتريوم آكنهمقاومت آنتي بيوتيكي در 

 . اشاره كرده اند١٩٩٦در سال % ٦٠به  ١٩٩١بيماران درسال 

 ميزان مقاومت را براي داروي اريترومايسين ها بيشترين آن

 ١٩٩٦بيماران در% ١٦ذكركرده اند كه  دست آورده اند وه ب

 ها آن .اند داكسي سايكلين مقاوم بوده به تتراسايكلين و

اين  . نادرگزارش كرده اندمقاومت به ماينوسايكلين را

محققين ذكر كرده اند كه مقاومت به اريترومايسين در اثر 

 و با پروپيوني باكتريوم آكنه اسيون ژني دريك موت

دهد و اين موتاسيون   رخ ميRNA 23 Srمتيلاسيون 

 به اريترومايسين و پروپيوني باكتريوم آكنهباعث مقاومت 

  . كليندامايسين به صورت همزمان مي شود

توصيه مي شود جهت به حداقل رساندن احتمال مقاومت     

                توسط تا شديدميكروبي در آكنه هاي التهابي م

  د موضعيـوراكي و تركيبات رتينوئيـك هاي خـاز آنتي بيوتي

  آكنه ولگاريسدررسي وضعيت آنتي بيوگرام پروپيوني باكتريوم آكنه بر                   دو ماهنامه پژوهنده                              /  ۲۳۲
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 و درمان نگهدارنده با) يا بدون مصرف بنزيل پراكسيد با(

همچنين مدت زمان . رتينوئيدهاي موضعي استفاده گردد

  ماه مي باشد٣توصيه شده جهت درمان آنتي بيوتيكي 

  ).١١و٩(

بــر پايــه اطلاعــات بدســت آمــده از ايــن طــرح پيــشنهاد    

كنيم كه مطالعات بعدي به صورت كارآزمايي بـاليني بـر             مي

ــين   ــراي اول ــه ب ــاراني ك ــروه بيم ــيروي گ ــار آنت ــك  ب     بيوتي

كنند طراحي و اجرا شود و مداخله به اين صورت            دريافت مي 

هـاي مـورد نظـر شـروع شـده و            بيوتيـك   كه درمان با آنتـي    

هـاي اطلاعـاتي تحـت      بصورت دقيق با تكميل كردن كـارت      

نظر باشد و بر پايه اطلاعات دقيق تري كـه بـه ايـن صـورت                

بـاط درمـان بـا      شود، مجدداً در قسمت بررسي ارت       حاصل مي 

بيـوتيكي تجزيـه و تحليـل آمـاري،           ميزان بروز مقاومت آنتي   

 طريقـه مـصرف     ،نكتـه قابـل بحـث در ايـران        . صورت گيـرد  

چرا . باشد  بيوتيكي و فرهنگ مصرف داروها مي       داروهاي آنتي 

كه بيماران بسياري با آكنه شديد در اين مطالعه حتي بـراي            

افـت نكـرده    بيوتيـك دري    كامل و صـحيح آنتـي     ه ي   يك دور 

داشـت كـه حتـي       اين موضوع مـا را بـه ايـن فكـر وا           . بودند

               تـــوان در جهـــت تـــصحيح و بهبـــود ايـــن معـــضل،  مـــي

ريزي و اجـرا نمـود تـا از           هاي تحقيقاتي ديگري را پايه     طرح

هـا   بيوتيـك  ها در بهينه سازي الگوي مصرف آنتـي     نتايج آن 

  .استفاده شود

  تشکر و قدرداني
رقيه صـبوريان  س فراوان از خانم ها مهناز صارمي و     با سپا    

  .زمايشات ما را ياري نمودندكه در مراحل انجام آ
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