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   تب تيفوئيدبرمقايسه اثرات درماني كوتريموكسازول و سيپروفلوكساسين 

  

*سيد محمد علوي دكتر
  **عبد الامام سعيدي ،1

،  پزشكي جندي شاپور اهواز دانشگاه علوم–يركز تحقيقات بيماريهاي عفوني و گرمسيرو مو گرمسيري  استاديار گروه بيماريهاي عفوني*

   دانشگاه علوم پزشكي جندي شاپور اهواز–كارشناس مبارزه با بيماريها **
  30/1/86:  تاريخ تأئيد   12/11/85: تاريخ دريافت

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

    

 :مقدمه

تب تيفوئيد بيماري عفوني سيستميكي است كه 

توسط سالمونلا انتريتيكا زير گونه انتريتيكا سروتيپ 

غذا اين بيماري از طريق خوردن . تيفي ايجاد مي شود

 ميليون 16هر سال حدود . و آب آلوده منتقل مي شود

  به اين بيماري گرفتار مي شوند كهنفر در سراسر جهان 

  

  

 ــاي در حال توسعه زندگيا در كشورهــــبيشترين آنه

   غير اختصاصي علائم بيماري اكثراً). 1- 5( مي كنند

  شكم درد از علائم اصلي   ولي تب سردرد واست

 ه اصلينشاننها تب به عنوان  از بين آبيماري بوده و

 نرا نشانه  كه قطع آبيماري شناخته مي شود تا جائي

 

  :چكيده
بروز .  تب تيفوئيد بيماري عفوني سيستميكي است كه توسط سالمونلا تيفي ايجاد مي شود:زمينه و هدف

از مسائل مهمي است كه توجه ) بخصوص كينولون ها(ارو جهاني گونه هاي سالمونلا تيفي مقاوم به چند د
هدف از انجام اين مطالعه مقايسه اثرات درماني كوتريموكسازول با . زيادي را به خود مشغول كرده است

  .باشد  مييد در بيماران سرپائي شهر اهوازسيپروفلوكساسين در درمان امپريكال تب تيفوئ
 به تب تيفوئيد در شهرستان اهواز به بتلا بيمار سرپايي م50 باليني در يك مطالعه كارآزمايي :روش بررسي

 7 دو بار در روز به مدت mg/kg 5/7صورت تصادفي در دو گروه تحت درمان با سيپروفلوكساسين خوراكي 
) CTMگروه ( دو بار در روز به مدت دو هفته mg/kg 24و تحت درمان با كوتريموكسازول ) CIPگروه (روز 

از كليه نمونه ها قبل از درمان، پايان درمان و سه هفته بعد از درمان نمونه خون اخذ و كشت خون . تندقرار گرف
شامل پاسخ در بيماراني كه كشت خون آنها مثبت بود نتايج درماني . جهت جدا سازي سالمونلا تيفي انجام شد

برگشت تب (و عود ) ون مثبتادامه درمان و كشت خ(شكست درمان ) قطع تب و منفي شدن كشت(به درمان 
  .  تجزيه و تحليل گرديدرفيشو ، كاي دو tبا استفاده از آزمونهاي آماري ) و مثبت شدن مجدد كشت

 .)<05/0p( سال بود CTM 5/5±1/22 سال و در گروه CIP 7/5±4/22 ميانگين سني بيماران در گروه  :يافته ها
به ترتيب  شكست درمان و% 57/78،% 81/81ول به ترتيب سيپروفلوكساسين و كوتريموكسازبا اسخ به درمان پ
   .)<05/0p (بود% 15/7و % 56/4و عود بيماري به ترتيب % 28/14و % 63/13

بر اساس نتايج اين مطالعه اثرات درماني داروها كوتريموكسازول و سيپروفلوكساسين در درمان  :نتيجه گيري
با توجه به گزارشات اخير مبني بر مقاوم شدن روز افزون ا  لذ.تيفي يكسان استبه سالمونلامبتلا بيماران 
  زنان باردار و شيرده پيشنهاد  محدوديت مصرف اين دارو در كودكان و  وتيفي به سيپروفلوكساسينسالمونلا

  .استفاده شوديكال تب تيفوئيدي مي شود از كوتريموكسازول براي درمان امپر
  

  .كوتريموكسازولسالمونلا تيفي،  ،كساسينسيپروفلو تب تيفوئيد، : كليديه هايواژ
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راي گرچه ب ).7،6( بهبودي اين بيماري مي شناسند

يك وجود دارد تشخيص تيفوئيد تست هاي سرولوژ

ولي بعلت واكنش متقابل بين سالمونلا و ساير 

بلي چنين عفونت قم هاي گرم منفي و همسميكروارگاني

مل أزمايشات در مناطق اندميك جاي تاستفاده از اين آ

 لذا تشخيص قطعي بيماري از طريق جدا كردن .دارد

خون يا مدفوع يا ضايعات  عامل ايجاد كننده بيماري از

  .)8،6( پوستي و يا مايعات بدن امكان پذير است

ونلا تيفي مقاوم به مبروز جهاني گونه هاي سال

  ه هاي سالمونلا كه چند دارو و همچنين گون

شان به داروهاي كينولون كاهش يافته است  حساسيت

از مسائل مهمي است كه توجه زيادي را به خود مشغول 

 سالمونلامقاوم تا قبل از بروز گونه هاي ). 10،9(كرده است 

فوئيد كلرامفنيكل و در درجه  درمان انتخابي تب تي،به داروها

ولي بعد از  .)11( بود كسازولومپي سيلين يا كوتريمبعد آ

بروز مقاومت سالمونلا به اين داروها توجه متخصصين 

در اوائل، مصرف اين  ).12( به كينولون ها معطوف شد

  وداروها در درمان تيفوئيد با موفقيت زياد همراه بود

عود بيماري به شدت كاهش  ميزان شكست در درمان و

ه ا بداروه دستهمحدوديت مصرف اين  از موارد. يافت

هنگام ( توان به زنان خصوص سيپروفلوكساسين مي

)  سال16كمتر از (كودكان  و) بارداري و شيردهي

 حيوانات غضروف مفصلي دربر علت اثر ه ب( اشاره كرد

يكي از مشكلات درمان با اين ). 8،6) (زمايشگاهيآ

نها سك زياد مقاوم شدن ميكروب ها به آداروها ري

با گذشت چند سال  .)6(باشد  حتي حين درمان مي

 موارد مقاومت سالمونلا به اين داروها از گوشه مجدداً

امروزه توجه  .)13،9 ( شودكنار جهان گزارش مي و

ين نكته جلب شده است كه متخصصين به ا

 به داروهاي سنتي قبلي يعني تيفي مجدداًسالمونلا

كوتريموكسازول حساس  مپي سيلين و آكلرامفنيكل و

 ت محققين زيادي از جمله گزارشا شده است و

 

 

و شريف زاده ) 10(همكاران در هندوستان  لاكشمي و

  تائيد كننده اين موضوع ) 14( همكاران در ايران و

 تب تيفوئيد اگر به موقع تشخيص داده نشود و. است

 بطور مناسب درمان نشود با عوارض ناتوان كننده و

از  اين موضوع ).6( مير بالائي همراه مي شود مرگ و

 كه بيماري تب آن جهت اهميت ويژه اي مي يابد

تيفوئيد در مناطق محروم با شرايط اقليمي نامناسب 

كه از ) ساير مناطق كشور  خوزستان ونظير(

استانداردهاي بهداشتي بي بهره يا كم بهره هستند 

در اين . )16،15( شود بيماري شايعي محسوب مي

اشتي دسترسي دي و بهد به علت فقر اقتصامناطق اكثراً

كشت ميكروبي و آنتي ( به امكانات آزمايشگاهي

و به دليل تأخير در تشخيص  مقدور نمي باشد )بيوگرام

مير  مرگ و منجر به عوارض خطرناك وو درمان آنها 

در اين مناطق پزشكان بر اساس ). 16،15( بالا مي گردد

 العملعلائم بيماري بر اساس دستورشواهد اپيدميولوژيك و 

به صورت امپريكال درمان را  و )17( ي تيفوئيدكشور

داروئي كه به عنوان انتخاب اول در . كنند شروع مي

دستورالعمل كشوري  و) 8،6( كتب مرجع پزشكي

طبق ). 17( توصيه شده است، سيپروفلوكساسين است

گزارشات متعددي كه وجود دارد مصرف بي رويه و 

وبي فراوان اين دارو باعث بروز سويه هاي ميكر

حيات اين بيماران را با  مقاومي شده است كه سلامت و

لزوم با توجه به ). 10،9( خطر جدي مواجه كرده است

مفيد به صورت  ثر وؤيم درماني ممعرفي يك رژ

ر مناطق محروم با امپريكال بر عليه سالمونلا تيفي د

دسترس بودن، در گي  با ويژي بيوتيك هائيتكيه بر آنت

دار رقابل استفاده در زنان با (محدوديت مصرف كمتر

و ريسك كم مقاوم شدن ) شيرده و كودكان و

  با هدف مقايسه اين مطالعه  به آن، مميكروارگانيس

در اثرات درماني كوتريموكسازول با سيپروفلوكساسين 

 علت انتخاب  .گرفتانجام درمان تب تيفوئيد 
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، ر ارزان بودنبين سه داروي فوق الذك كوتريموكسازول از

  . باشد ميآندسترس بودن در  عوارض جانبي كمتر و

  

  : بررسيروش 

از خرداد كه زمائي باليني كار آمطالعه در يك 

 96 . در شهرستان اهواز انجام شد1385مهر   تا1383

 به تيفوئيد از بين بيماران سرپائي شكوكتبدار م بيمار

مراجعه كننده به مطب شخصي متخصص بيماريهاي 

ي و كلينيك تخصصي بيمارستان گرمسير عفوني و

معيارهاي ورود بيماران به  .ندانتخاب شداميركبير 

علائم مطرح كننده بيماري  - 1: ند ازمطالعه عبارت بود

 روز همراه با سردرد، شكم درد، 10شامل تب بيش از 

عدم تناسب  ، رز اسپوت و)اسپلنومگالي( بزرگي طحال

ل بيمار به عدم تماي - 2. )8 (تب با تعداد ضربان قلب

بد نداشتن حال عمومي  - 3بستري شدن در بيمارستان 

  عدم سابقه- 4ناشي از عوارض خطرناك تيفوئيد 

نداشتن - 6 سال 17 سن بالاتر از - 5مصرف دارو 

زمينه اي نظير ديابت، بيماري خوني، بيماري يا حالت 

 ي ورمصرف داروهاي سركوب كننده ايمني، باردا

  . ورود به مطالعه داشتن رضايت از- 7شيردهي 

قبل از شروع درمان از بيماران نمونه خون 

كردن  براي جدا. جهت كشت ميكروبي اخذ گرديد

تيفي كشت خون بر اساس معيارهاي استاندارد سالمونلا

تشخيص باكتريولوژيكي از محيط كشت جامد مك 

كتور هكتون آگار و تست بيوشيمي تغيير لاكونگي يا 

  ).18،9(انجام شد 

بيماران پس از دادن خون به ترتيب روزهاي           

فرد مراجعه به دو گروه درماني خوراكي  زوج و

 نفر تحت درمان با 43. امپريكال تقسيم شدند

ساعت به مدت  12هر  mg/kg 5/7 سيپروفلوكساسين

 ان تحت درم  نفر در گروه53 و) CIPگروه (يك هفته 

 

 )mg/kg 4تريمتوپريم ( mg/kg 24 تريموكسازولبا كو

قرار  )CTMگروه  ( ساعت به مدت دو هفته12هر 

در اولين مراجعه بعد از شروع بيماران ). 6( گرفتند

 روز بعد بر اساس زمان آماده شدن نتايج 7- 3 (درمان

كه نتيجه آنتي  ويزيت شدند در صورتي) زمايشگاهآ

بيوگرام نشانگر وجود مقاومت ميكروبي در مقابل 

يا حال  بيمار تب داشت وداروي مصرف شده بود يا 

بيمار براي ) عوارض تيفوئيد( عمومي بيمار بد بود

بررسي و ادامه درمان به بيمارستان رازي بخش عفوني 

  چنانچه كشت خون منفي گزارش  .شد ارجاع مي

شد ولي تب بيمار قطع شده بود ضمن ادامه درمان  مي

پيگيري بعدي در روز پايان  .شد از مطالعه خارج مي

 انجام شد در اين ويزيت بيماران از نظر تب درمان

 نمونه خون براي كشت سالمونلا به بررسي و

سه هفته بعد از خاتمه درمان . زمايشگاه ارسال مي شدآ

افراد تحت مطالعه از نظر عود علائم بيماري پيگيري 

 اگر بيمار در پايان درمان همچنان بدون تب و. شدند

ان پاسخ كامل به كشت خون وي نيز منفي بود به عنو

 در غير اينصورت به عنوان شكست درمان و درمان و

    علائم اوليه بيمار برچنانچه سه هفته بعد مجدداً

د بيماري از وي با شك به عو) تب مجدد( گشت مي

در صورت مثبت شدن از  مد وكشت خون بعمل مي آ

 .)6 (شد نظر سالمونلا به عنوان عود بيماري تلقي مي

حاوي اطلاعات ي اطلاعات پرسشنامه ورابزار جمع آ

م باليني، تاريخ انجام ، علائاپيدميولوژيكفردي، 

زمايش، نتيجه كشت خون، آزمايشگاه انجام دهنده آ

قطع تب، زمان منفي شدن نتي بيوگرام، زمان  آكشت و

نها  بعدي با ذكر تاريخ آنتايج كشت هاي كشت خون و

با استفاده  داده ها .بود كه براي هر فرد تكميل گرديد

تجزيه و تحليل و فيشر  و كاي دو tهاي  از آزمون

  .شدند
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  بيماران مبتلا به تب تيفوئيد مقايسه نتايج درماني سيپروفلوكساسين و كوتريموكسازول در  :1جدول شماره 

  

  )28=n ( CTMگروه  )CIP) 22=nگروه 
  نتيجه درمان

  درصد  تعداد  درصد  تعداد

  57/78  22  81/81  18  پاسخ كامل به درمان

  28/14  4  63/13  3  شكست درمان

  15/7  2  56/4  1  عود بيماري

 - CIP  بيماراني كه با سيپروفلوكساسين درمان شدند .CTM بيماراني كه با كوتريموكسازول درمان شدند .  

 -05/0p>  در هر سه متغير بين دو گروه  

  

  :يافته ها

ه كشت ك %)12/53(نفر  51  بيمار96از مجموع         

مطالعه باقي  در خون مثبت براي سالمونلا تيفي داشتند

  CTMاز گروه. يه از مطالعه خارج شدندبق مانده و

يك نفر به علت ادامه تب و مقاومت ميكروبي به 

كوتريموكسازول در روز چهارم درمان از مطالعه 

  نفر در مطالعه باقي ماندند50در مجموع  .خارج شد

، در )CTM نفر در گروه 28  وCIPنفر در گروه  22(

در گروه   سال و4/22±7/5 ميانگين سني  CIPگروه

CTD05/0 ( سال بود1/22±5/5  ميانگين سنيp>( . در

 نفر CTM 28 گروه در و%) 15/51( نفر CIP 22گروه 

كشت خون مثبت داشتند كه از اين نظر %) 83/52(

ميانگين قطع ). <05/0p (تفاوت معني داري نداشتند

  و57/3±9/0ترتيب ه ب CTM و CIPگروههاي تب در 

 بيماران  درصد05/0p>.( 63/13 (روز بود 96/0±6/3

 درصد 28/14 بعد از درمان و 7 در روز CIPدر گروه 

 بعد از درمان هنوز 14 روز CTMگروه  بيماران در

در هيچكدام از گروهها  .كشت خون مثبت داشتند

باشد عارضه قابل توجهي كه منجر به قطع درمان 

 بين دو دارو از نظر tبا استفاده از آزمون . مشاهده نشد

پاسخ به درمان، عود بيماري و زمان قطع تب تفاوت 

 ).1جدول شماره ( )<05/0p(معني داري مشاهده نشد 

 

 

 

 : بحث

شدن سالمونلا  مطالعه حاضر ميزان جدا در     

 بود كه دردرصد  12/53يفي از بيماران تحت مطالعه ت

همكاران كه در دهلي   و Manchanda با مطالعهمقايسه

 اين محقق در .دوستان انجام داده اند بيشتر استهن

موارد  درصد 10بررسي كودكان تب دار در حدود 

 ).20( سالمونلا تيفي را مسئول بيماري دانسته است

علت اين اختلاف در انتخاب شرايط ورود به مطالعه در 

ت خون در مطالعه ميزان مثبت شدن كش .بررسي ماست

 ما بود زيرا بيماراني كه وارد ما كمتر از حد انتظار

اپيدميولوژيك موارد  مطالعه شده بودند از نظر باليني و

 امر ممكن علت اين ).17( محتمل تب تيفوئيدي بودند

نتي بيوتيك توسط بيمار است مصرف قبلي ناگفته آ

ني در انجام باشد و يا ممكن است به علت مشكلات ف

اين مطالعه ميزان پاسخ درماني  در. شت خون باشدك

 و Rahman مشابه بررسي به سيپروفلوكساسين

ن دارو را كه اثر بخشي اي) 13(باشد  همكاران مي

ميزان پاسخ درماني  . گزارش نموده است درصد8/81

به كوتريموكسازول در مطالعه ما به مراتب كمتر از 

 و Lefebvre .ندمطالعاتي است كه ديگران انجام داده ا

مطالعه خود كه در سنگال انجام دادند  درهمكاران 

  را به كوتريموكسازول را ميزان حساسيت سالمونلا
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همكاران در  و Butt. )7(  گزارش كرده است درصد8/91

 را كوتريموكسازولن حساسيت به راولپندي پاكستان ميزا

رسد علت  بنظر مي. )21(  گزارش كرده است درصد86

 به صورتنتي بيوتيك  زياد آامر مصرف بيرويه واين 

در ).14(مي باشد خودسرانه يا با تجويز پزشكان 

  لاف ماري اختدر اين مطالعه از نظر آمجموع 

از لحاظ پاسخ نتي بيوتيك معني داري بين اين دو آ

  .دباليني مشاهده نگردي

در درمان با در مطالعه حاضر ميزان شكست 

   با باشد كه تقريباً  ميصد در6/13سيپروفلوكساسين 

همكاران كه در هندوستان انجام دادند  و Chowtaنتايج

اين محقق ميزان مقاومت به  . باشدنزديك مي

ولي  )22(  دانسته است درصد18پروفلوكساسين را سي

در ) 13( همكاران و Rahmanدر مقايسه با بررسي 

) 10( همكاران  وLakshmiهمچنين  و%) 47(بنگلادش 

 در .باشد بسيار كمتر مي )%31(باد هندوستان درآدر حي

 28/14زان شكست با كوتريموكسازول مطالعه ما مي

اران با همك و Butt  است كه مشابه با گزارشدرصد

ولي ). 21(باشد   مي درصد14ميزان مقاومت ميكروبي 

با ) 7( همكاران  وLefebvreدر مقايسه با كارهاي 

  وTohmeمطالعه   و درصد2/8ميزان مقاومت ميكروبي 

 .)23 (باشد ، بيشتر مي درصد7همكاران با ميزان مقاومت 

  رويه   را بايد در مصرف بيعلت اين تفاوت ها

   .)16 (نتي بيوتيك در كشورمان دانستآ

 بين سيپروفلوكساسين و در اين مطالعه

درماني تفاوت معني داري كوتريموكسازول از نظر شكست 

مطالعه ما ميانگين زمان  در .p)<05/0(مشاهده نگرديد 

كه با سيپروفلوكساسين درمان  قطع تب در بيماراني

با كوتريموكسازول   روز و5/3±5/0 شده بودند

 و  Parry. روز بود4 روز يعني بطور متوسط 91/0±6/3

متوسط قطع تب را با سيپروفلوكساسين ) 12( همكاران

  كند كه با مطالعه ما همخواني دارد در  روز ذكر مي4

 

 

متوسط قطع تب را ) 24(  و همكارانPegue  كه حالي

اين تفاوت  .داند  روز مي6با كوتريموكسازول حدود 

 شايد بعلت اين باشد كه در مطالعه ما بيماران سرپائي و

  . غير كمپليكه شركت داشتند

ود بيماري با در اين مطالعه ميزان ع

 درصد و با كوتريموكسازول 5/4سيپروفلوكساسين 

 بين اين دو دارو  بود كه تفاوت معني داريدرصد 1/7

ميزان عود ) 12( همكاران و Parry .وجود نداشت

  و درصد1پروفلوكساسين بيماري را بعد از درمان با سي

 . گزارش كرده است درصد7 با كوتريموكسازول

دهد كه در مطالعه ما  مقايسه اين مطالعات نشان مي

تريموكسازول با كو سيپروفلوكساسين با عود بيشتر و

 نسبت به مطالعات ديگران همراه بوده عود كمتري

در مورد عود بيماري در سالهاي اخير مطالعات . است

 لذا مقايسه جامع با مطالعات .قابل توجه بيشتري نيافتيم

در اين مطالعه بر خلاف آنچه كه  .ديگران ميسر نشد

هيچگونه ) 25(مده است  آدر كتب رفرانس درماني

: نظير( اروئي جانبي با كوتريموكسازولعارضه د

و ) گوارشي، ضايعات پوستي، فتوسنسيتيويتي و خارش

 ،حمل گوارشي، سردردعدم ت: نظير( سيپروفلوكساسين

  .مشاهده نشد) گليسميگيجي، هيپو يا هيپر

نجائي كه مصرف روتين و مكرر و زياد از آ

داروها از علل بروز مقاومت ميكروبي هستند پيشنهاد 

سال يكبار  3- 5ود دانشگاههاي علوم پزشكي هر ش مي

نطقه اي حساسيت با انجام مطالعات گسترده و م

ساير سروتيپ هاي سالمونلا  تيفي وميكروبي سالمونلا

 بيوتيك را براي نتي مناسب ترين آرا بررسي كرده و

  . ن معرفي نماينددرمان امپريكال آ

  

  :نتيجه گيري

رماني  اين مطالعه نشان داد كه اثرات د

 در . كوتريموكسازول و سيپروفلوكساسين يكسان است
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شود كه از نظر  شرايط يكسان از داروئي استفاده مي

ريسك مقاوم شدن و  اقتصادي و دسترسي و

  زمان بارداري  كودكان و  درمثلاً(محدوديت مصرف 

توان نتيجه  قابل قبول تر باشد لذا مي) شيردهي زنان و

ريموكسازول داروي مورد گرفت كه در مجموع كوت

  . قبول در اين خصوص باشد

  :قدر داني شكر وت

 ـــان ودانيم از كاركن ه بر خود لازم ميـــدر خاتم 

، پاستور و دكتر  گلستان، ابوذر آزمايشگاههاينمسئولي

ان كلينيك تخصصي امير كبير و همچنين  از كاركنجلالي،

آمار  هاز آقاي دكتر سيد رضا علوي عضو هيئت علمي گرو

و  دانشگاه شهيد چمران اهواز تشكر انفورماتيك و

  .كنيم  ميسپاسگزاري
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