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Purpose: One of significant challenges in treating urinary tract infection UTL is emergence of 
antibiotic resistance bacteria. Gepotidacin a new antibiotic, has been designed to combat 
bacterial infection, practically UTIs, and may serve as a traditional antibiotic.  The review study 
aims to investigate the efficacy and safely of Gepotidacin in treating UTIs, practically those 
caused by antibiotic resistant bacteria. 

Methods: A comprehensive search of PubMed and Google Scholar databases was conducted 
to identify relevant studies published between 2010 - 2024. The search keywords included 
urinary tract infection, Gepotidacin and antibiotic resistance. 

Results: Gepotidacin has demonstrated potent antibacterial activity against range of pathogens, 
including Gram positive and Gram-negative bacteria, practically those resistant to 
Fluoroquinolones and other antibiotics. The minimums inhibitory concentrations MIC of 
Gepotidacin was found to be lower than that of other antibiotics, including its potential as a 
more effective treatment option. 

Conclusion: Gepotidacin is a promising antibiotic that may provide a solution to growing 
problems on antibiotic resistance in UTIs its unique mechanisms of action, which targets the 
DNA gyrase and topoisomerase IV enzymes, makes it an attractive alternative to traditional 
antibiotics.  Further studies are needed to fully explore the potential of Gepotidacin in clinical 
practice. 
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های ادراری، یک مطالعه مروری  ژپوتیداسین:  نوعی جدید از آنتی بیوتیک در درمان عفونت 

  3مبرا عارف نژاد  ،2، فائزه جعفریان2، فائزه شاد 2، الهه محمد زاده1محسن عارف نژاد

های مقاوم به  هور باکتریظ  ( Urinary Tract Infections; UTI)  ییکی از چالش های مهم در درمان عفونت ادرار  هدف:

بیوتیک است بیوتیک جدید است کهی(  Gepotidacin) ژپوتیداسین  .آنتی  آنتی  باکتریایی،  عملا   ک  با عفونت  برای مبارزه 

مطالعه مروری با هدف بررسی اثربخشی و   .طراحی شده است و ممکن است به عنوان یک آنتی بیوتیک تجاری خوب عمل کند

شوند، انجام  بیوتیک ایجاد میهای مقاوم به آنتیهای ادراری، که عملاً توسط باکتریایمن بودن ژپوتیداسین در درمان عفونت

 .شد

پایگاهی:  روش بررس برای شناسایی مطالعات مرتبط   Google Scholar و PubMed های اطلاعاتیجستجوی جامع در 

بین سال و   2010  -  2024های    منتشر شده  ژپوتیداسین  ادراری،  عفونت دستگاه  انجام شد. کلمات کلیدی جستجو شامل 

 .بیوتیکی بودآنتیمقاومت 

های گرم مثبت و گرم  ها، از جمله باکتری   ژپوتیداسین فعالیت ضد باکتریایی قوی در برابر طیف وسیعی از پاتوژن  ها:  یافته

 ها مقاوم هستند، نشان داده است. حداقل غلظت های مهاری   بیوتیکها و سایر آنتی  هایی که به فلوروکینولون  آن  ویژه ه  بمنفی،  

(Minimum Inhibitory Concentration; MIC)   از سایر آنتی بیوتیک ها مطرح و پتانسیل آن به پوتیداسین کمتر 

 شناخته شده است. عنوان یک گزینه درمانی موثرتر

یک آنتی بیوتیک امیدوارکننده است که ممکن است راه حلی برای مشکلات رو به رشد مقاومت آنتی   ژپوتیداسینگیری:  نتیجه  

های آنزیم  که  آن،  فرد  به  منحصر  عملکرد  مکانیسم  دهد.  ارائه  ادراری  های  عفونت  در  و DNA Gyrase بیوتیکی 

Topoisomerase IV    .تبدیل می کند بیوتیک های تجاری  آنتی  برای  را به جایگزینی جذاب  را هدف قرار می دهد، آن 

 .در بالین مورد نیاز است ژپوتیداسین مطالعات بیشتری برای بررسی کامل پتانسیل

عفونت ادراری، ژپوتیداسین، مقاومت آنتی بیوتیکی، آنتی بیوتیک درمانی   لمات کلیدی:ک

                   arefnezhadm@mums.ac.ir   ،ORCID: 0000-0002-3650-3107،محسن عارف نژاد  مسئول: نویسنده
گروه علوم آزمایشگاهی   ،دانشکده علوم پزشکی کاشمر   ،دانشگاه علوم پزشکی مشهدآدرس:  

، مشهد، ایران علوم پزشکی مشهددانشکده علوم پزشکی کاشمر، دانشگاه    استادیار میکروب شناسی مولکولی، گروه علوم آزمایشگاهی،  -1

کاشمر، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران   دانشجوی کارشناسی علوم آزمایشگاهی، گروه علوم آزمایشگاهی، دانشکده علوم پزشکی   - 2

، مشهد ایراندانشجوی کارشناسی ارشد میکروب شناسی، دانشکده علوم دانشگاه آزاد اسلامی مشهد   -3

 مقدمه 

ترین انواع عفونت در هر دو جنس مردان و    از شایع  یکی

ادراری عفونت   ;Urinary Tract Infection)  زنان، 
UTI    )را روانه   سالانه بیش از دو میلیون نفرباشد که    می

اری ر. عفونت مجاری اد(1)  کند  ها می   پزشک و بیمارستان

و   بیماران  بر  و هزینه هایی که  آن  از  ناشی  عواقب  بدلیل 

در   .اهمیت است  زئحا ،  کند  سیستم بهداشتی تحمیل می

های    های بیمارستانی را عفونت  عفونت  %95امریکا، بیش از  

عفونت های اداری بیمارستانی    %75و بیش از    (2)  ادراری

 . (3) باشند  و بدون عارضه می از طریق کاتترها

بندرت   و  ها  ها، قارچ باکتری   ،UTI  عوامل میکروبی     

تحتانی    ها   ویروس ادراری  دستگاه  در  اغلب  که  هستند 

پیشابراه( دیده و  این    ناتومی آشوند.    می   )مثانه  زنان  بدن 

دهد که نسبت به مردان بیشتر در معرض خطر    امکان را می

زنان حداقل در    %50  بیش از.  ( 4)  قرار بگیرند  UTIابتلا به  

می تجربه  را  بیماری  این  خود  عمر  و   (3،  4)  کنند  طول 

به علت  20-30  حداقل بین های متفاوت از جمله   درصد 

ب و درمان  درمان،  ه  عدم تشخیص  به  مقاومت  بویژه  موقع 

دچار عود عفونت خواهند شد. عفونت های مجدد و مکرر 

مزمن(  دیده    )عفونت  ادراری  های  درعفونت  شایع  بطور 

شود که امکان دارد ناشی از مقاومت عامل ایتویولوژی    می

بیوتیک ها و دستگاه ایمنی باشد. در صورت   نتی آدر مقابل  

سایت دانشگاه علوم پزشکی مشهد :  http://www.mums.ac.irمحسن عارف تژاد-  ژپوتیداسین:  نوعی جدید از آنتی بیوتیک... 
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به   دارد  امکان  اداری،  عفونت  دیگر    های  اندامعدم درمان 

پیولونفریت( و حتی  ) از جمله مثانه )سیستیت(، کلیه بدن

سرایت نماید. عفونت در مادران باردار   سپتی سمی(خون )

به همین    و   دهد   می خطر زودرس و وزن کم نوزاد را افزایش  

بررسی عفونت ادراری علی رغم هیچ علائم بالینی در  ، علت

این افراد ضرورت دارد. همچنین باعث افزایش فشار خون 

افراد دیابتی نوع دو    گردد.  در مادران باردار و کودکان می

میهم   اداری  عفونت  بیماری  .  (2،  5)  باشند  مستعد  این 

ایجاد  لرز  و  تب  و  استفراغ  خونی،  ادرار  مانند   علائمی 

موثر می بیوتیک  آنتی  مصرف  درمان،  روش  بهترین  کند. 

 باشد.   تحت نظر پزشک می

باکتری   هاست که  سال    ها و    مطالعه در مورد مقاومت 

در حال انجام است   جدید بیویک های    نتیآبودن    مدرآناکا

باشد.   میآنتی بیوتیک موثر  مبرم به یک   که حاکی از نیاز

ها بدلایل گوناگون    ها بویژه باکتری  امروزه میکروارگانیسم

بیوتیک ها مقاومت پیدا کردند    نتیآبا جهش ژنی نسبت به  

اند.   شده  تبدیل  درمانی  بهداشتی  مهم  چالش  یک  به  و 

کماکان موضوع بروز و شیوع مقاومت های میکروبی یکی از  

بیماری  درمان  جهانی    موانع  جامعه  نگرانی  و  عفونی  های 

از    می استفاده  مناسبآباشد.  های  بیوتیک  ریسک  ،  نتی 

های گرم   ویژه برای درمان باکتریه عفونت های مجدد را ب

دهد. سازمان بهداشت جهانی الویت   کاهش می  UTIمنفی  

ساخت   به  آتوسعه  توجه  با  را  بیوتیک   های   پاتوژننتی 

نشان داده  (  6)  1جدول  و در  خطرناک دسته بندی کرده  

 . شده است

تولید کننده    باکتریهاهمیت      را که  آای  بتالاکتاماز  نزیم 

با   های خطرناک  عفونت  درمان  برای  ای  عدیده  مشکلات 

ها،    نتی بیوتیک هایی نظیر پنی سیلین ها، سفالوسپورینآ

تغییر    کهدهد    ورده اند، نشان می آبوجود  غیره را  آزترئونام و

الگوی حساسیت در طول زمان با توجه به شرایط محیطی، 

به   نیاز  بهداشت  سطح  در  تفاوت  و  اقتصادی  و  فرهنگی 

-نتی بیوتیک در باکتریآمقاومت  .  (7)  بررسی گسترده دارد

زا در ایران و سایر کشورها بسیار نگران   یرهای شایع بیما

یک    عنوانه  ب  راژپوتیداسین  بعضی مطالعات  کننده است.  

عفونت های حاد دستگاه ادراری بدون  موثر  نتی بیوتیک  آ

)سیستیت درمان    علامت  به  مقاوم  های  سوزاک  و  حاد( 

- نتیآولین بار مکانیسم عمل این  ا  . (1،  8،  9)  کردند معرفی  

در     (10)  و همکاران   Baxتوسط  2010سال    بیوتیک در

گردید چاپ  نیچر  همچنین  مجله  این  .  بالینی  کارآزمایی 

دارویی   شرکت  محققان  توسط  نیز  بیوتیک  GSKآنتی 
(GlaxoSmithKline)   نزیم  آو جهش دو    مهاربررسی    با

DNA gyrase    و توپوایزومرازIV  مورد    در تکثیر باکتری

گرفت   قرار  بیشتر آفعالیت    این. (11)توجه  بیوتیک  نتی 

عامل  باکتری  مورددر درمان     UTIهای  به  مانند  مقاوم 

Escherichia Coli  وStaphylococcus 
Saprophyticus  .در مقایسه با  فقط ، اعلام گردیده است

به  آ مبتلا  بیماران  در  نیتروفورانتوئین  بیوتیک  نتی 

Eschericha coli    سابقه عود بیماری  درمان با  مقاوم به

سال( بالای    )سنین داد  پنجاه  نشان  را  ثابتی  اثربخشی   ،

بالینی.  (12) اثر بخشی یکسان، عوارض  مصرف   علی رغم 

باشد و مصرف    می   بسته به دوز مصرفی اسهال ژپوتیداسین

(. 1، 13) باشد  مینیتروفورانتوئین تهوع 

   DNA gyrase   نوعی خاص از انزیم توپوایزومراز است

که در فرایند تکثیر و رونویسی نفش دارد و جدا سازی رشته 

می  DNAهای   تسهیل  را  طول  بخشد.  )توپولوژی(  در 

تکثیر رشتهDNA فرآیند  هلیکاز  آنزیم  که  های  وقتی 

DNA هایی در ناحیه پیش از چنگال    کند، تنشرا باز می

با برش و  DNA gyrase .   دشو  همانندسازی ایجاد می

دهد  ها را کاهش می  ها، این تنش  دوباره پیوند زدن رشته 

.  کندهای اضافی جلوگیری میو به این ترتیب از پیچیدگی

DNAدر برش و دوباره پیوند زدن صحیح   IV توپوایزومراز 
IVو توپوایزومراز   DNA gyraseبه طور کلیموثر است.  

باکتری تکثیر  در  حیاتی  اصلی    نقش  هدف  و  دارند  ها 

 - ویژه فلوروکینولونه  ب  بیوتیکیهای آنتی  بسیاری از درمان

دلیل  هستندها   به  ها  فلوروکینولون  برابر  در  مقاومت   .

 DNAجهش های ژنتیکی در ژن های مربوط به این آنزیم  
gyrase  ( gyr Bو  A  gyr  آنزیم و  IV  توپوایزومراز( 

(par E    وparCمی )  .تغییرات باشد به  منجر  ها  جهش 

و   IV ژیراز و توپوایزومراز DNA ساختاری در آنز یم های

کینولون ترکیبی  میل  کاهش  نفوذپذیری ،  متعاقباً  کاهش 

و در نتیجه کاهش مهار  دفعی    ی دارو و بیان زیاد پمپ ها

 . ( 14) گرددتکثیر سلولی می

مقاومت به های فزاینده در مورد افزایش میزان    گرانین     

علامت    های   درمان می زنان  ادراری  بدون  و  باشد    مطرح 

که  ه  سال است  متمادی  موثر    بیوتیکآنتیای  خوراکی 

است. نشده  اعلام  تناسلی  و  ادراری  های  از    عفونت  بیش 

را تجربه   نیمی از زنان در طول زندگی خود عفونت ادراری

پیامد های    با    عفونت  این  و بیش از یک چهارمکنند  می

سایت مجله :http://jpsr.mums.ac.ir( مجله علوم پیراپزشکی و  توانبخشی مشهد-  دوره  13-  شماره  4  )زمستان  1403
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نتی بیوتیک ها آهای مقاوم.برای توسعه  با توجه به اهمیت پاتوژن اولویت بندی سازمان بهداشت جهانی :1جدول 
اولویت بحرانی  اولویت زیاد اولویت متوسط 

Acinetobacter Baumanii
مقاوم به کارباپنم

Enterococcus Faecium
مقاوم به ونکوماسین 

Hemophilus Influenzae
مقاوم به پنی سیلین 

Pseudomonas Aeruginosa
مقاوم به کارباپنم

Staphylococcus Aureus
مقاوم به ونکوماسین و متی سیلین 

Shigella Species
مقاوم به فلوروکینولون 

Enterobacteriaceae
و نسل سوم سفالوسپورین  کارباپنممقاوم به 

Helicobacter Pylori
مقاوم به کلاریترمایسین 

Streptococcus Pneumoniae
غیر حساس به پنی سیلین 

Campylobacter Species

مقاوم به فلوروکینولون 

Salmonella Species

مقاوم به فلوروکینولون 

Neisseria Gonorrhoeae
و نسل سوم سفالوسپورین  فلوروکینولون مقاوم به 

را    که نقش مهمی در عفونت های مقاوم بیمارستانی دارند ESKAPEهای گروه  بحرانی شامل پاتوژن های باکتری لویتوااز چپ   ستون اول

را خاطر نشان می کند. ستون سوم نیز    لویت زیاد وابا  های گرم مثبت و گرم منفی با بار اجتماعی   پاتوژنستون دوم اشاره به  .  دهد  نشان می 

(. 6)دهد  را نشان می های محدود های گرم مثبت و منفی با درمان لویت متوسط شامل باکتری وا

کند  عود پیدا میهای روزانه    محدودیت در فعالیتو    بدتر

-های ادراری ناشی از باکتری  تعداد عفونت  .(3،  15،  16)

تواند منجر به نرخ  های مقاوم در حال افزایش است که می

شود بیشتر  درمان  تنوع (.  17)  شکست  به  توجه  با  لذا 

مسبب عفونت های ادراری و الگوی مقاومت    های  باکتری

رسد با نگرش    تی بیوتیکی ایران و دنیا ضروری بنظر میآن

 تر نتی بیوتیک های جدید و موثرآدقبق تر نسبت به ساخت  

ویژه  بیوتیک جدید که به  ژپوتیداسین یک آنتی اقدام گردد.

عفونت درمان  شده    برای  طراحی  باکتریایی  .  استهای 

رایجهای    بیوتیکعنوان جایگزینی برای آنتیهمچنین به  

عفونتکه   درمان  در  مثبتی  ادراری    اثرات  ،  ندارندهای 

تواند به کاهش زمان    این موضوع می  .شناخته شده است

کند. کمک  بیماران  بالینی  نتایج  بهبود  و  درمان 

O’Riordan  نشان دادند  ای    در مطالعه  (18)  و همکاران

عوارض  شرکت کنندگان در مطالعه    %20که ژپوتیداسین در  

افراد، اسهال ایجاد نموده است که این میزان   %13تهوع و در  

شود که    در بسیاری از آنتی بیوتیک های دیگر نیز دیده می

دارو  برای   نیست این  ژپوتیداسین  .  (18)  اختصاصی  اگر 

باشد،    بتواند عوارض کمتری نسبت به داروهای دیگر داشته

گزینه  است  مناسب ممکن  نتایج  ای  باشد.  بیماران  برای  تر 

تواند به پزشکان در انتخاب  مطالعات بر روی ژپوتیداسین می

های درمانی  های درمانی کمک کند و پروتکل  بهترین روش 

را به روز کند تا کارایی بیشتری داشته باشند. به طور کلی،  

مطالعه در مورد ژپوتیداسین نه تنها به پیشرفت علم پزشکی  

تواند منجر به بهبود کیفیت زندگی  کند بلکه میکمک می

اهداف مطالعه    از .های ادراری شودبیماران مبتلا به عفونت

به نسبت  آن  جانبی  عوارض  ارزیابی  دارو،  سایر   این 

مقایسه طیف عمل ضد باکتریایی    ،های موجودبیوتیک آنتی

و کارآزمایی های بالینی ژپوتیداسین بویژه اهمیت درمانی  

مطالعه در مورد همچنین    عفونت های مقاوم را متذکر گردد.

عفونت در  و    ژپوتیداسین  بخشی  اثر  بررسی  ادراری،  های 

ایمنی این دارو به عنوان یک گزینه درمانی جدید در مقابله  

 .  می باشدمطرح  های ادراریبا عفونت

 توسعه ژیپوتیداسین

و همکاران  Baxنتی بیوتیک توسط  آمکانیسم عمل این  

انتی    ومهار آنزیم توپوایزومراز  با    (10) عملکرد متفاوت با 

کینولین نشان    بیوتیک  )ها  است  شده  از  ( 10داده   .

ها، تغییر در    ها به کینولون  مکانیسم های مقاومت باکتری

های خروجی، جهش های    نفوذ پذیری دیواره سلولی، پمپ

ژنی کد کننده در انزیم های توپو ایزومراز از جمله ژنهای 

باشند  می   IVو توپوایزومراز    DNA gyraseکد کننده  

سایت دانشگاه علوم پزشکی مشهد :  http://www.mums.ac.irمحسن عارف تژاد-  ژپوتیداسین:  نوعی جدید از آنتی بیوتیک... 
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آزمایشگاهی و کار(19،  20) زمایی  آ. توسعه طیف فعالیت 

2  تصویر.  (9،  13)  ستن تا به امروز ادامه داشته اآبالینی  

شیمیایی   نشان آساختمان  را  ژپوتیداسین  بیوتیک  نتی 

 (. 3) دهد  می

،  یتی بیوتیک های فعلی تزریقآنبا توجه به نوع استفاده      

نوع خوراکی بالقوه ژپوتیداسین که مزایایی از جمله عوارض 

کاهش   پایین،  های  هزینه  نتیجه زمان  کمتر،  در  بستری 

افزایش   از  و     باکتریجلوگیری  مقاوم  دارد،های  غیره 

گردید این  (3،  18،  21)  انتخاب  بآ.  بیوتیک  طور  ه  نتی 

و قطعه    IVتخصصی بر روی کاهش اثر آنزیم توپوایزومزاز  

B    نزیم  آازDNA gyrase    که موثر در همانند سازی و

است باکتری  باکتری   و   تکثیر  مقاومت  کاهش  نتیجه  در 

می   می عمل  متفاوت،  .  (9،  19)  د کن  گردد،  مکانیزم  این 

های مقاوم به درمان با فلوروکینولین ها   حتی برای باکتری

. (9، 22)  باشد موثر می

 روش بررسی

بر    مطالعه منابع  جستجوی  و  بوده  مروری  نوع  از  حاضر 

کلیدواژه ترکیب  ادراری"های    اساس  ، "عفونت 

، از مقالات منتشر "مقاومت آنتی بیوتیکی"،  "ژپوتیداسین"

 Googleو  PubMedهای اطلاع رسانی   شده در پایگاه 
Scholar  2010  -   2024های    سال  نطی جستجوی بی

100مقاله یافت شده، تعداد    300از بین  انجام شده است.  

مقاله به دلیل مرتبط بودن با کلید واژه های انتخاب شده  

مورد مطالعه قرار گرفتند. مواردی مانند سایر عفونتها از بین 

نهایت   در  و  یافت شده حذف  مقاله جهت    36مقاله های 

مطالعه انتخاب گردیدند.  

یافته ها 

ضدمیکروبی طیف فعالیت میکروبیولوژیکی و حسایست  

آزمایشگاهی موثراین آنتی بیوتیک بر روی طیف   های   فعالیت 

از   بین سالهای    های   باکتری وسیعی   2010  - 2012پاتوژن 

است  شده  ژپوتیداسین    . ( 21)   انجام  مهاری  روی  اثر  بر 

 . ( 3)   نشان داده شده است   2جدول  در  باکتریهای مقاوم  

   Kresken  اثر ژپوتیداسین را بر روی    ( 23)  و همکاران

کلی  Extended Spectrum Beta)  اشرشیا 
Lactamase; ESBL  )  به   %75که مقاوم  موارد 

کردند. همچنین اثر بخشی این    بررسی  رالوفلوکساین بودند  

های گرم مثبت و گرم منفی    انتی بیوتیک بر روی باکتری

در    MIC /MBCبروش  ( 11)  و همکاران  Flammتوسط  

های استافیلوکک ائوروس   ازمایشگاه نشان داد که باکتری

سیلین متی  به   Methicillin-resistant)  مقاوم 
Staphylococcus Aureus; MRSA)  استرپتوکک  ،

( کلی  اشرشیا  و  سیلین  پنی  به  مقاوم  (  ESBLپنومونیه 

 بترتیب باکتری  4کمتر یا مساوی    MIC / MBCنسبت  

مهاری   میباشد.  %88و    98،    98ها   اثر  نتی  آبیشترین 

%7/82  ها   مثبت  گرم  برای  < 5/0تا  ≤05/0  بیوتیک با غلظت 

Biedenbach.  گردید  اعلام  %6/82  ها  منفی  گرم  برای  و
مهاری   ( 24)  همکاران  و اثر   ژپوتیداسین  اثر  مانند  را 

های مقاوم   فلورکوئین با جایگاه اثر متفاوت بر روی باکتری

کردند تیداسین    اثر.  (24،  25)  گزارش  ژپو  آزمایشگاهی 

استافیلوکک    3904برروی   و  کلی  اشرشیا  باکتری  نمونه 

جداش اداری  ساپریفیتیکوس  های  عفونت  از  کشور   25ده 

Ryan Arends( توسط   %9/18و مردان    %1/81زنان  )
به لحاظ فنوتیپی بعبارتی  .  (26)  انجام گردید  2023در سال  

 % 2/97(،  ESBLبر نمونه های مقاوم اشرشیا کلی )  %94تا  

 % 1/96نمونه های مقاوم اشرشیا کلی به سیپروفلوکساسین،  

پریم    نمونه تریمتو  به  کلی  اشرشیا  مقاوم   – های 
اشرشیا کلی به  نمونه های مقاوم    %3/96  ،سولفومتاکسازول

   چند دارو گزارش گردید.

 mg/mL  بر روی استافیلوکک با غلظت  %100اثر مهاری     

نشان  < mL4 بر روی اشرشیا کلی با غلظت %98و  ≤ 0/ 25

ژپوتیداسین   اثر   (24)   و همکاران   Biedenbachداده شد.  

های پاتوژن  نمونه ازطیف وسیعی باکتری 4027را بر روی 

این نمونه ها از سال    دادند. کشوردنیا مورد آزمایش قرار    67

مهاری   2012-1997 اثر  بررسی  این  در  اند.  شده  ایزوله 

در   مقاوم آژپوتیداسین  استافیلوکک  علیه  بر  را  زمایشگاه 

(MRSA  سیلین متی  به  حساس  و   )(µg/ml  5/0  ،

MIC90)  استرپتوکک پیوژن(µg/ml 25/0 ،MIC90)

کلی   اشرشیا  کاتاترلیس  و،  ،  µg/ml  06/0)  مورکسلا 

MIC90> )،  پنومونیه  استرپتوکک  (µg/ml  25 /0 ،

MIC90)آنفلانزا هموفیلوس   ،  (µg/ml1  ،MIC90)  ،

پرفرانژنز شیگلا    ( µg/ml  5/0  ،MIC90)  کلستردیوم  و 

گزارش  /mg (µg/ml 1 ،MIC90) مقاوم به لوفلوکسین

(8)  و همکاران  Koethدر مطالعه دیگر که توسط   نمودند.  

مانند   ادرار  مختلف  پارامترهای  که  شد  داده  نشان 

بی شرایط  و  سیستئین  بر اسمولاریته،  هوازی 

و    ژپوتیداسین  آنتی بیوتیک های     آزمایشگاهی  فعالیت

http://jpsr.mums.ac.ir: سایت مجله مجله علوم پیراپزشکی و  توانبخشی مشهد-  دوره  13-  شماره  4  )زمستان  1403( 
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. (C24H28N603)نتی بیوتیک ژپوتیداسینآساختمان شیمیایی : 1تصویر 
های آروماتیک،  توانند شامل حلقهها میهای مختلفی متصل شده است. این گروهی اصلی است که به گروهیک هستهاز جمله  های منحصر به فرد  ویژگی

به فعالیت ضد باکتریایی آن کمک میهای کربنی و سایر گروهزنجیره باشند که  نام شیمیایی )    ژپوتیداسین .  کنندهای شیمیایی  -4-(2-(2S,4S)با 
amino-2-carboxyethyl)-2-(4-hydroxyphenyl)-5-methyl-3-oxo-3,4-dihydro-2H-pyrrole-1-carboxylic acid    دارای)

 باشد.   می 448.52ین بوزن مولکولی جدید تریفنیل نفتال فرمول شیمیایی و ساختمان پپتیدتیک

. مقاومبر روی باکتریهای  اثر مهاری ژپوتیداسینحداقل : 2جدول 

نام باکتری
MIC50(mg/L)

حداقل غلظت مهاری
MIC90(mg/L)

دامنه حداقل غلظت مهاری

≤ 06/0 -25/05/01به متی سیلین   استافیلوکک مقاوم

12/0-5/05/02حساس به متی سیلیناستافیلوکک 

03/0 -12/025/01پنومونیه  استرپتوکک

03/0-25/025/05/0استرپتوکک پیوژن 

≤015/0-5/018هموفیلوس آنفلانزا 

≤ 06/0-12/0≤06/0≤06/0مایکو پلاسما کاتاتریسم 

≤ 03/0-> 2232اشرشیا کلی 

انجام نشده 5/01گونه های شیگلا 

انجام نشده 12/05/0کلستردیوم پرفرانژنز 

≤015/0-25/05/01نیسریا گونورآ 

روی    لووفلوکساسین عفونت   عواملفعالیت  بر  کننده  ایجاد 

استافیلوکک   ادراری و  اپیدرمایدیس  استافیلولک  جمله  از 

ساپریفیتیکوس و اشرشیا کلی تا حدودی امکان تاثیر دارد و  

نتایج   بر  ادرار  اثر  و    MICهمچنین  ژپوتیداسین 

.  لووفلوکساسین حداقل بوده و شامل همه سویه ها نمی شود

ایزوله  145مطالعه دیگری فعالیت ژپوتیداسین را بر روی     

گنور نیسریا  سفآباکتری  با  مقاسیه  در  و ته  ریاکسن 

کردند بررسی  غلظت  .  ( 27)  سیپروفلوکسوسین  حداقل 

 MIC90 ofو  50 of 0.25 mg/mL(MIC)    مهاری
0.5 mg/mL    ن  آو حداکثر mg/mL1  برای تمام نمونه 

نتی بیوتیک دیگر بیشتر آها گزارش شد که در مقایسه با دو  

است و متغییرهای موثر در آزمایش از جمله شرایط و روش  

و میزان دی اکسید کربن را موثر    PHآزمایش، نوع محیط،  

باکتری    649دانستند. مطالعه دیگر اثر ژپواتیداسین بر روی  

لاکتوباسیلویس،   های  گونه  پرفرانژنز،  کلستریوم  بیهوازی 

بیفیدو باکتریوم جدا شده از نمونه های بالین متفاوت نشان  

دارد و    ها   نتی بیوتیکآداد که فعالیت قوی نسبت به سایر  

شایان ذکر   .(28) باشد برای کاربرد درمانی گزینه خوبی می

 DNAآنزیم های حیاتی  با مهار  Gepotidacin  است که
gyrase زومرازیو توپوا IVتثبیت و   یهمانندساز ی، که برا

DNA      مهار منجر به   ن یکند. ا  یهستند، عمل م باکتری

 شودیم   DNA  هیو تجز  شدن چیابرپ   یندهایاختلال در فرآ

برا بقا  یکه  و  ویژه    های باکتر  یرشد  ی ب  یها  یباکتربه 

در درمان    دوارکنندهیام  نهیگز  کو ی  کند   یکمک م  یهواز

سایت دانشگاه علوم پزشکی مشهد :  http://www.mums.ac.irمحسن عارف تژاد-  ژپوتیداسین:  نوعی جدید از آنتی بیوتیک... 
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اثرات   ل یبه دل  یهواز  ی ب  ی ها  یاز باکتر  یناش  ی عفونت ها

(29) اثر خاص آن است سمیو مکان یقو یمهار

میکروبی      ضد  مقاومت  شایع   گسترش  عفونت  درمان  دو   ،

 ( عارضه  بدون  ادراری  ( و سوزاک  UTIsعفونت های مجاری 

.( 30)   ادراری تناسلی را به طور فزاینده ای دشوار کرده است 

Watkins   همکاران تیک    ( 3)   و  بیو  آنتی  موثر  نقش  نیز 

های   عفونت  درمان  برای  را  ژپوتیداسین  وخوراکی  ادراری 

لیتیکوم   اوره  سویه  اشرشیا  باکتری  کردند.  گزارش  سوزاک 

سال   در  میر  و  مرگ  عامل  است.    2019دومین  شده  اعلام 

بعبارتی نوع مقاوم   تناسلی درمان نشده و  ن  آ سوزاک ادراری 

بیماری  از جمله  عوارض جدی  به  التهابی    میتواند منجر  های 

ین بیماری  لگن و حتی ناباروری گردد. سازمان بهداشت جهانی ا 

عنوان یک تهدید فوری برای سلامت جامعه همتراز با عامل  ه  را ب 

دیفشلسی،    بیماری  کلستریدیوم  باکتر،  اسینتو  از جمله  هایی 

به کارباپنم دانسته است آ و    کاندیدا  .  ( 31)   نترباکتریاسه مقاوم 

این    همه افراد درمان  برای  نیز  سفتریاکسن   گزینه های درمانی 

توصیه نمیشود حتی جنتامایسین نیز عوارش گوارشی    بیماری  

. درمان سفیکسیم نیز بعلت ناپایدار بودن نسبت به  ( 32)   دارد 

های بالینی مقاوم شدن    شود. گزارش   سفتریاکسن پیشنهاد نمی 

نیاز   بیوتیک خوراکی  آ به سفتریاکسن نیز وجود دارد که  نتی 

لذا در نتیجه این نوع مقاومت  .  ( 3)   بخشد   سوزاک را اهمیت می 

و سوزاک  ادراری  های  به  عفونت  نیاز  بیوتیک خوراکی  آ ،  نتی 

مقدار  ، کار آزمایی بالینی . ( 33)   ملموس بوده است ژپوتیداسین 

درمان  برای  را  نیاز  مورد  های  آزمایش  فاصله  عفونت    و  های 

عارضه و سوزاک ادراری تناسلی با توجه به مقاوم  ادراری بدون  

البته بعضی از    . ( 13،  33)   ه شد نشدن عوامل اتیولوژی ارائه داد 

سویه های جهش یافته نادر نسبت به ژپوتیداسین مقاومت نشان  

 . ( 34)   دادند 

فاز  نیز  مطالعه دیگر     انجام شد آدر  زمایشگاهی و حیوانی 

مهارکننده  .  (35) یک  بعنوان  را  نزیم  آژپوتیداسین 

برابر در  فعالیت  بر  موثر  سل  توپوایزومراز  باکتری 

Mycobacterium Tuberculosis، Mycobacterium 

Fortuitum   های گونه  سایر  علیه  همچنین  باکتری    و 

مرتبط سلی  غیر  بالین  مایکوباکتریوم  جملهبه  از   ، 

Mycobacterium Abscessus    مقاوم به فلوروکینولون

به غلظت  بسته  کشی ژپوتیداسین  معرفی کرد. فعالیت باکتری

های مختلف مایکوباکتریایی با اثر هم افزایی  در برابر پاتوژن 

. در یک مدل عفونت  نشان داده شده استبعضی از داروها  

موش،    ATCC 6841  Mycobacteriumنوتروپنیک 

Fortuitum    به ایجاد مقاومت در برابر نتی بیوتیک  آقادر 

ژپوتیداسین در شرایط آزمایشگاهی نبود و باعث کاهش قابل  

ده های مختلف در غلظت  توجهی در بار باکتریایی در اندام

به عنوان یک توان    می برابر کمتر از آمیکاسین شد. در نهایت  

های مایکوباکتریایی    باکتری عفونتنتی بیوتیک جدید ضد آ

کرد.  شنهادپیبا مداخلات درمانی محدود   مقاوم به دارو

   Jensen  در آزمایشگاه اثر فعالیت تری  (36)  و همکاران 

صورت ترکیبی با  ه اسنفتیلین ژپوتیداسین را جداگانه و بآ از

داکسی سایکلین بر روی مایکوپلاسمای تناسلی مقاوم    داروی

ژپوتیداسین توانست تمام .  (36)  کردندبررسی    درمان رابه  

های متنوع   Mycoplasma Genitalium. نمونه 

MIC ≤0.5 mg/Lجغرافیایی ژنتیکی و مقاوم بالین را با  
مهار کند و تفاوت خاصی با عملکرد نمونه های فلوروکینولون 

همچنین   ( مشاهده نشد.% 57( و مقاوم به ماکرولید )33%)

در ترکیب با داروی داکسی سیلین اثر هم افزایی در بعضی  

 Mycoplasmaکنی  بررسی ریشه   نمونه ها مشاهده شد. 

Genitalium    به عنوان یک نتیجه ثانویه یا اکتشافی این

مطالعه ارزشمند است. 

که با مدل حیوانی    (5)  و همکاران  Jakielaszekمطالعه      

انسان   عفونت  میمون    مشابه   Cynomolgus)نوعی 
Macaque Model; CMM  گرفت انجام  بر  ،  (  حاکی 

با   بود. درشرایط آموفقیت درمان  ژپوتیداسین  بیوتیک  نتی 

حیوانات   پنومونی  آآزمایشگاه  خطرناک  بیماری  به  لوده 

تلورانسیس  ;Francisella Tularensis)   فراسیلا 
SCHU S4  درمان با  شاهد  گروه  مقابل  در  اثر    %   100( 

که  ،  و رفع علائم بالینی گزارش گردید   (p<0001/0)بخشی

مطرح می   %85صورت عدم درمان درصد مرگ ومیر تا  در  

، سه mg/kg/day72  نتی بیوتیک با همان دز انسانیآباشد.  

لوده تزریق گردید. در نمونه های خون آبار در روز به حیوان  

ثاری از باکتری آو سایر اندام های حیوان درمان شده هیج  

فوق مشاهده نگردید. همچنین  اثر ژپوتیداسین با مهار تکثیر 

DNA   باکتری با    بویژه  )بتالاکتاماز(  دارو  به  مقاوم  های 

MIC90 of 0.5 to mg/mL)  )    .است شده  بررسی 

ن  آنتی بیوتیک و داده های اثر بخشی  آمکانیسم اثر جدید  

بعنوان یک درمان بالقوه برای بیماری پنومونی تولارمی که  

بیوتروریست باکتری گرم منفی درون سلولی با مرگ و میر  

الا محسوب میشود، حائز اهمیت و در موارد اضطراری تهدید  ب

این باکتری با مکانیسم های    . (5)باشد  زیستی مورد تایید می

) کمپلمان(،    متفاوت از جمله لیز پروتین های سیستم ایمنی
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)ساختمان   ایمنی  سیستم  و    LPSفراراز  اتصال  از  مانع 

 Toll-like Receptor 4 and  )  های   های سلولنال  سیگ
2  )( بدن  ماکروفاژهای  مقاومت در  ویژه و  ترشحی  سیستم 

IV  )بیماری می  تکثیرو  تغییر   زا  ژپوتیداسین،  نقش  باشد. 

توپوایزومراز  آساختار   باکتری که در همانند سازی    IIنزیم 

نتی بیوتیک فلوروکولین ها  آنقش مهمی دارد در مقایسه با  

همچنین اثر   (.3،  10)  باشد  می  کاملا مشهود و قابل تمایز

با   مقایسه  در  موش  حیوانی  مدل  بیوتیک آبخشی  نتی 

تا   است  %91فلوکسازین  گردیده  از  .  (5)  اعلام  استفاده 

ویژه در درمان عفونت های ادراری ناشی از  به  ژپوتیداسین  

اثر    .های مقاوم به درمان مورد استقبال گرفته است  باکتری

های گرم مثبت و   ژپوتیداسین نیز بر سایر باکتریکشندگی 

دهند نیز   زا که مقاومت دارویی نشان می  گرم منفی بیماری

شده   فاز  .  ( 28)  استاثبات  نهایت  مدل  آدر  و  زمایشگاهی 

مادگی و ارائه  آو    (28)  ن با موفقیت انجام شده استآتجربی  

گزینه های درمانی جدید برای بیوتروریسم تولارمی ضروری  

سیا مجددا  آشایان ذکر است  که تولارمی در  .( 5)باشد  می

ناقلین   بررسی  و  خاص  توجه  به  نیاز  و  است  شده  مستند 

های مستعد ایران جهت پیشگیری و درمان   بیماری در استان

 باشد.  این بیماری خطرناک می 

نزد عفونت  مقاومت      به ویژه در  بیوتیکی  آنتی  های    های 

سال   در  باعث شد  درمان،  و سخت  پیچیده  2010ادراری 

آنزیم  داروی جدید ژپوتیداسین که با مکانیسم متفاومت مهار  

در مقابل    Topoisomerase IV  و   DNA Gyrase های

ها،   سیلین  پنی  ها،  کینولون  های  بیوتیک  آنتی  خانواده 

های ادراری و    سفالوسپورین ها و آزترونام ها بر روی عفونت

های تنفسی با عوارض درمانی    حتی در برخی موارد عفونت

 محدود بطور موثر عمل کند. ژپوتیداسین در درمان عفونت

باکتری با  باکتری  هایی  نیز  و  مثبت، گرم منفی  گرم   های 

نظیر   خاص  عوامل  با  ها  عفونت  از  برخی  و  بیهوازی  های 

نشان   خود  از  مناسبی  بسیار  تاثیر  تولارمی  .  دادفرانسیسلا 

نتی بیوتیک ژپوتیداسین با  آن است که  آحاکی از  العات  مط

( MIC100،  25/0حداکثر شواهد و فعالیت آزمایشگاهی )

برای درمان های بالینی عفونت های اداری، سوزاک و سایر  

ب  باکتری بویژه  مثبت و گرم منفی  بالین گرم  مقاوم  ه  های 

اولین بار پیشنهاد   نچه که در آ  .گرددصورت خوراکی برای 

مطالعات   و  زمان  به  نیاز  ژپوتیداسین  مورد  در  مطالعات 

 -ن در درمان عفونتآ  بیشتری دارد مقایسه عوارض و تاثیر

های رایج است.    های مختلف در مقایسه با سایر آنتی بیوتیک

داد که  نشان  ژپوتیداسین  بر روي  مطالعه  به  طور خلاصه، 
در  آینده داروهاي جدید خواهند توانست مشکلات درمانی 
که بشر با آن درگیر است را حل کنند و این نیاز به برنامه 
ریزي دقیق و مبتنی بر هدف در مطالعات پزشکی در درمان 

عفونت هاي میکروبی دارد.    

سپاسگزاري 
زاده   تاج  کار خانم دکتر  این  مطالعه  توسط همکار گرام سر 

پیشنهاد شده بود.    
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