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بسمه تعالی

مقدمه

سـپاس خداونـد منـان را کـه توفیـق چـاپ کتـاب ارزشـمند انتخاب صحیـح آنتـی بیوتیک وآنتـی میکروبیـال در دندانپزشـکی 
را نصیـب گردآوردنـدگان فرمـود. ایـن کتـاب از لحـاظ محتـوای علمـی، مناسـب بـرای کلیـه ی عمـوم در جهـت افزایـش آگاهـی، 
علی الخصـوص بـرای دانشـجویان و اسـاتید محتـرم در حـوزه ی دندانپزشـکی از اهمیـت خاصی برخـوردار اسـت و توجه ویژه 
و اسـتمرار در مطالعـه را مـی طلبـد. از آنجایـی کـه اطلاعـات به دسـت آمـده در آینده به طـور علمی بـرای بیماران بـه کار گرفته 

خواهـد شـد، بـار مسـئولیت دانشـجویان و اسـاتید ایشـان در ایـن حوزه سـنگین تر می شـود.
ایـن کتـاب بـا همـکاری دو گـروه از مترجمین، در دو رشـته ی مختلف دندانپزشـکی و داروسـازی با تمرکز بر سـاده و روان 
بـودن محتـوای مطالـب، امـا کاربـردی بـه منظـور اسـتفاده ی صحیـح از آنتی بیوتیک هـا در اقدامـات دندانپزشـکی مورد اسـتفاده 

اسـت. قرار گرفته 
امید آن است که قدمی در راه آموزش و آگاهی در زمینه ی استفاده ی صحیح از آنتی بیوتیک ها برداشته باشیم.

هرگونه پیشنهاد اصلاحی خوانندگان محترم را قدردان خواهیم بود.

گردآوردندگان     
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طبقه بندی داروهای آنتی میکروبیال
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در ایـن فصـل سـعی شـده بـه طـور مختصر و مفیـد، طبقه بندی یکسـری از داروهایی که بیشـتر مورد اسـتفاده قـرار می گیرنـد را در قالب 
جـداول مختلـف، عنـوان کـرده و در فصـل هـای بعـد بـه صـورت جداگانـه راجـع بـه هـر یـک از داروها بنابـر لـزوم و کاربـرد آن در هـر فصل، 

توضیـح خواهیم داد.

طبقه بندی آنتی بیوتیک ها

پنی سیلین ها :

طیف باریک:
G پنی سیلین
V پنی سیلین

مقاوم به پناز:
نفیسیلین
اگزاسیلین

طیف گسترده تر ) + / - ( مهار پنی سیلیناز:
آمپی سیلین
تیکارسیلین
پیپراسیلین

آموکسی سیلین

سفالوسپورین ها:

نسل اول:

سفالکسین
سفازولین

نسل دوم:

سفوکسیتین
سفوروکسیم

سفاکلور

نسل سوم:

سفکسیم
سفتریاکسون
سفوتاکسیم
سفتازیدیم

سفتی زوکسیم

نسل چهارم:

سفپیم

نسل پنجم:

سفتازولین
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کارباپنم ها:

ایمی پنم
دوری پنم

مروپنم
ارتاپنم

مونوباکتام ها:

• آزترئونام	

گلیکوپپتیدها:

• ونکومایسین	
• تیکوپلانین	

لیپوپپتید:

• داپتومایسین	

مواردی دیگر از آنتی بیوتیک ها:

• ونکومایسین	
• باسیتراسین	
• سیکلوسرین	

آنتی سنتز فولیک اسید:

• سولفونامیدها	
• تری متوپریم	
• متوتریکسات	

:RNA مهار کنندی آنزیم پلی مراز

• ریفامپین	

آنتی بیوتیک های فعال در غشای سلولی:

• 	B پلی میکسین
• 	) E کولیستین )پلی میکسین
• گرامیسیدین	
• داپتومایسین	

مهار کنندگان سنتز پروتئین:

تتراسایکلین ها:

• تتراسایکلین	
• داکسی سایکلین	
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• مینوسایکلین	
• تیگاسایکلین	

ماکرولیدها :

• اریترومایسین	
• آزیترومایسین	
• کلاریترومایسین	
• تلیترومایسین	
• فیداکسومایسین	

لینکوزامید:

• کلیندامایسین	

استرپتوگرامین ها:

• کیفوپرستین	
• دالفوپریستین	

اکسازولیدون:

• لینزولید	

سولفونامیدها، تری متوپریم و فلوروکینون ها:

• سولفامتوکسازول	
• سیپروفلوکساسین	
• نورفلوکساسین	
• اوفلوکساسین	
• لووفلوکساسین	
• موکسی فلوکساسین	
• جمی فلوکساسین	

داروهای ضد مایکوباکتریوم خط اول:

• ایزونیازید	
• ریفامایسین	
• اتامبوتول	
• پیرازینامید	
• استرپتومایسین	
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گونه ای دیگر از طبقه بندی آنتی بیوتیک ها:

باکتریسیدال باکتریواستاتیک درمان با ترکیب دارویی

ریفامپیسین
ونکومایسین

فلوروکینون ها
پنی سیلین ها

پلی میکسین ها
ماکرولیدها

مترونیدازول

ارِیترومایسین
سولفونامیدها
تتراسایکلین
تری متوپرین
کلیندامایسین

هم افزایی )سینرژی(:
پنی سیلین + آمینوگلیکوزید

آنتاگونیست:
ترکیب باکتریسیدال با باکتریواستاتیک

طبقه بندی داروهای ضد قارچ:

آمفوتریسین بی

آزول ها:

• کتوکونازول	
• ایتراکونازول	
• فلوکونازول	
• وزیکونازول	
• پوساکونازول	

اکینوکاندین ها:

• کاسپوفونژین	
• میکافونژین	
• ایندولافونژین	
• تربینافین	

طبقه بندی ضد ویروس ها:

داروهای ضد هرپس:

• آسیکلوویر	
• والاسیکلوویر	
• پنسیکلوویر	
• فام سیکلوویر	

داروهای سیتومگالوویروس:

• گانسیکلوویر	
• فوسکارنت	
• سیدوفوویر	
• والگان سیکلوویر	
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داروهای ضد هپاتیت:

• اینترفرون آلفا	
• دیپی ووکسیل	
• انتاکاویر	
• لامی وودین	
• ریباویرین	
• سوفوسبوویر	

داروهای ضد آنفولانزا:

• آوانتادین	
• ریمانتادین	
• اوسلتامیویر	
• زانامیویر	

داروهای ضد رتروویروسی:

مهار کننده های آنزیم ترانس کریپتاز معکوس نوکلئوزیدی:

• آباکاویر	
• لامی وودین	
• امتریسیتابین	
• دیدانوزین	
• استاوودین	
• تنوفوویر	
• زالسیتابین	

مهارکننده های ترانس کریپتاز معکوس غیر نوکلئوزیدی:

• دلاویریدین	
• نوی راپین	
• اتراویرین	
• افاویرنز	

مهار کننده های پروتئاز:

• آتازاناویر	
• داروناویر	
• تیپراناویر	
• ساکیناویر	
• ریتوناویر	
• نلفیناویر	
• ایندیناویر	
• فوسامپرناویر	
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مهار کنندگان ورود ویروس:

• انفوویرتید	
• ماراویروک	

داروهای ضد میکروب متفرقه:

نیتروایمیدازول:

• مترونیدازول	
• تینیدازول	

ضد عفونت ادراری:

• نیتروفورانتوئین	
• نمک های متنامین	

سایر ضد عفونی کننده ها:

• الکل ها	
• کلرهگزیدین	
• هالوژن ها	
• ترکیبات آمونیوم چهارتایی	

گندزداها:

• فرمالدهید	
• هیدروژن پراکسید	



فصل دوم:

مقاومت ضدمیکروبی

Anti Microbial Resistance )AMR(
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مقدمه
در ایـن فصـل از کتـاب بـه یکـی از مباحـث مهم در علوم پزشـکی خواهیـم پرداخت که امروزه بسـیار مورد توجـه و امری مهم نـه تنها برای 
پزشـکان بلکـه جامعـه ی پزشـکی و پیراپزشـکی کـه مشـغول خدمـت به مردم جهـت درمان، مشـاوره، آمـوزش چگونگـی اسـتفاده از داروهای 
تجویـز شـده توسـط پزشـکان و دندانپزشـکان در جهـت افزایـش آگاهی عموم، بـه گونه ای کـه از عوارض و مقاومت میکروبی آن کاسـته شـود.

اسـتفاده ی بـی رویـه و نامناسـب از داروهـای آنتـی میکروبیـال شـامل: آنتـی بیوتیک هـا، آنتی ویـروس ها، ضد قـارچ ها و دیگـر داروهایی 
از ایـن قبیـل، منجـر بـه ظهـور سـویه هـای مقاوم بـه داروهـای آنتـی میکروبیال گردیـده که باعث بـی اثر شـدن تأثیـر اینگونه داروهـا بر روی 
بیمـار شـده  کـه شـانس درمـان بیمـار را بـه صـورت قابل ملاحظـه ای کاهـش داده یا اینکه بیمار نسـبت بـه دوز کـم دارو، مقاومت نشـان می 
دهـد کـه در اینصـورت بـا تجویـز پزشـک، دوز دارو یـا افزایـش یـا دارویـی قوی تـر نسـبت بـه داروی قبلی توصیـه می گـردد تا تاثیـر درمانی 

لازم بـر مقاومـت دارویی اعمـال گردد.
مقاومـت دارویـی بـه عنـوان یـک تهدیـد در کل دنیـا  بر روی سـلامت جامعه و اقتصاد کشـورها، باعث شـده تا بـه یکی از پـر اهمیت ترین 
مسـائل بهداشـت عمومـی از منظـر سـازمان بهداشـت جهانـی بـرای مهـار مقاومـت میکروبی تبدیـل گردد بـه گونه ای کـه قطعنامـه ای تحت 
ایـن عنـوان در مجمـع بهداشـت جهانـی در مـاه May سـال 2014 بـه منظور توسـعه ی طـرح اقدام جهانـی برای مهـار مقاومـت میکروبی به 

تصویب رسـید.
بـر اسـاس تعریف سـازمان بهداشـت جهانـی )WHO(، مقاومت ضد میکروبی یـا مقاومت میکروبی، به مقاومت یک میکروارگانیسـم شـامل 

باکتـری، ویـروس، قـارچ و انـگل در برابـر داروها برای درمان عفونت ناشـی از آن گفته می شـود.
تکامل گونه های مقاوم، یک پدیده ی طبیعی است و زمانی رخ می دهد که میکروارگانیسم به اشتباه تکثیر شود.

مقاومت آنتی بیوتیکی، توانایی باکتری برای مقاومت در مقابل تاثیرات داروهای آنتی بیوتیک است.
سـازمان بهداشـت جهانـی یـک سـند بـا عنـوان طرح اقـدام جهانی بـرای مقاومـت میکروبی در سـال 2015 منتشـر کرده اسـت. این سـند 

شـامل پنـج هـدف اسـتراتژیک به صـورت زیر می باشـد:
ترویج آگاهی و درک از مقاومت میکروبی.( 1
تقویت دانش از طریق مراقبت و تحقیق.( 2
کاهش بروز عفونت.( 3
استفاده ی بهینه از داروهای ضد میکروبی.( 4
تضمیـن سـرمایه گـذاری پایـدار در زمینـه هـای مبـارزه بـا مقاومت میکروبی شـامل سـرمایه گـذاری در پژوهـش، تولید دارو، واکسـن ها ( 5

و ابزارهـای جدید.
مهمترین جنبه های گسترش مقاومت میکروبی که قابل کنترل می باشند، شامل موارد زیر است:

عوامل مرتبط با مصرف کننده:. 1

• خود درمانی.	
• عدم تکمیل دوره ی درمان.	
• نداشتن اطلاعات کافی.	
• وضعیت ایمنی ضعیف.	
• عقاید و باورهای غلط.	
• توقعات درمانی و فشارهای تبلیغاتی از سوی مؤسسات دارویی.	

عوامل مرتبط با دست اندرکاران عرصه ی سلامت:. 2

• عدم نظارت دقیق بر عملکرد مؤسسات دارویی.	
• عدم وجود آموزش مناسب.	
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• رفتار غیر حرفه ای.	
• کمبود امکانات.	
•  تجویز نادرست آنتی میکروبیال با وجود تشخیص صحیح عامل بیماری.	

مراکز ارائه ی خدمات بهداشتی:. 3

• بیمارستان ها و مراکز بهداشتی درمانی.	

مصرف یا سوء مصرف مواد ضد میکروبی در حیوانات.. 4

انواع باکتری ها از نظر سازمان بهداشت جهانی از عمده نگرانی های بین المللی محسوب می شوند که عبارتند از:
• اشرشیاکلی )مقاوم در برابر سفالسپورین نسل سوم و فلوروکینولون(.	
• کلبسیلا پنومونیه )مقاوم در برابر سفالوسپورین نسل سوم و کرباپنم ها(.	
• استافیلوکوکوس اورئوس )مقاوم در برابر متی سیلین(.	
• استرپتوکوک پنومونیه )غیر حساس یا مقاوم در برابر پنی سیلین(.	
• سالمونلا غیر تیفی )مقاوم در برابر فلوروکینولون(.	
• نایسریا گنوره )مقاوم در برابر نسل سوم سفالوسپورین(.	

کشـور جمهـوری اسـلامی ایـران هـم در ایـن زمینـه، پـا بـه پای کشـورهای دیگـر، اقـدام به تهیه ی سـند ملـی مقاومـت میکروبـی نموده 
کـه عـلاوه بـر ایـن سـند ملی، مـروری بر متـون و مطالعـه ی برنامه ی اسـتراتژیک کشـورهای پیشـگام در زمینه ی مهـار مقاومـت، از خبرگان 
و ذینفعـان بخـش هـای اصلـی در زمینـه ی مقاومـت میکروبـی دعـوت بـه عمل آمد. سـند ملـی مهار مقاومـت میکروبـی در برگیرنـده ی پنج 

هـدف اصلـی می باشـد کـه عبارتند از:
افزایش آگاهی عمومی و ترویج آموزش و پرورش گروه های حرفه ای مرتبط.( 1
جلوگیری از گسترش میکروارگانیسم های مقاوم به داروهای ضد میکروبی با اجرای برنامه های مناسب کنترل و پیشگیری.( 2
ترویج تحقیق و توسعه در زمینه ی مقاومت میکروبی.( 3
پایش مقاومت میکروبی، پایش مصرف داروهای ضد میکروبی و شناسایی علائم تغییر و گسترش مقاومت میکروبی.( 4
ترویج استفاده ی مناسب از داروهای ضد میکروبی در حوزه ی مراقبت های بهداشتی درمانی، تولید دام، طیور و آبزیان.( 5

چشم انداز:
جمهـوری اسـلامی ایـران کشوریسـت کـه در آن داروهـای ضـد میکروبی به عنـوان منابعی ارزشـمند مورد توجـه بوده و مدیریت می شـود. 
ایـران مصمـم اسـت کـه بـا انجـام اقداماتی در سـطح ملی و بیـن المللی به کاهـش پیدایش و گسـترش میکروارگانیسـم های مقـاوم کمک کند 

و دسترسـی مـداوم و همیشـگی بـه داروهای ضـد میکروبی اثربخش، بـرای پیشـگیری و درمان بیمـاران فراهم نماید.
از جمله توصیه هایی که در جلوگیری از مقاومت آنتی میکروبیال بسیار حائز اهمیت می باشند، می توان به موارد زیر اشاره کرد.

• مصرف دارو با تجویز پزشک مربوطه و استفاده از آن در طول زمان توصیه شده توسط پزشک.	
• تکمیل طول دوره ی درمان با استفاده از داروهای تجویز شده و عدم قطع آن در طول درمان.	
• مصرف دارو در دوز معین، طبق دستور پزشک.	
• در صورت عدم آگاهی نسبت به داروی تجویز شده، مشاوره با دکتر داروساز هنگام تحویل دارو پیشنهاد می گردد.	
• مطالعه ی اطلاعات گردآوری شده در راهنمای مصرف دارو )موجود در بسته بندی(، قبل از مصرف دارو.	
• عدم مصرف خود سرانه ی آنتی بیوتیک ها و آنتی میکروبیال ها.	
• مصـرف آنتـی بیوتیـک، فقـط در درمـان عفونت هـای باکتریایـی ومصرف آنتـی ویروس هـا، در درمان ویـروس و همینطـور داروهای ضد 	

قـارچ، فقـط تأثیـر در مهـار یـا از بیـن بردن عفونـت های قارچی داشـته و اسـتفاده ی نابجا از هر گـروه دارویی بـرای عفونتی غیـر از موارد ذکر 
شـده، باعـث عـدم تأثیـر دارو و درمانِ بیمار شـده و موجـب مقاومت میکروبـی می گردد.
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انواع باکتری
برخـی از باکتـری هـا موجـب تداخـل در چرخـه های متابولیـک میکروب خواهند شـد که در سـلول های میزبـان وجود نخواهد داشـت. به 

ایـن نـوع از آنتی بیوتیک هـا، آنتـی متابولیـت هـا )Antimetabolites( گفته می شـود. برای مثال: سـولفونامیدها و تـری متوپریم.

متغیرات فارماکوکینتیک در درمان آنتی میکروبیال
 :)Diffusion( 1-  انتشار

انتشار دارو به قسمت عفونی: این بستگی به قابلیت حل لیپید و pH بافت پوششی دارد.
:)plasma protein binding( 2- پیوند پروتئینی پلاسما

از طریـق ایجـاد پیونـد پروتئینـی یـا پروتئین هـای پلاسـما، تنها ضـد میکروب هـای آزاد می توانند بـه داخل بافت انتشـار پیدا کننـد. پیوند 
پروتئینـی از 96 درصـد، 80% بـرای داکسـی سـایکلین هـا و برخـی انـواع پنی سـیلین ها تا 25% برای سیپروفلوکساسـین، آموکسـی سـیلین و 

مترونیدازول متفاوت اسـت.
:)Inoculum effect( 3- تاثیرات مایه کوبی

از بیـن رفتـن تأثیـر مطلـوب داروهـای آنتـی میکروبیال به جهت وسـعت مقدار میکـروب. کاهش حجـم میکروب ممکن اسـت باعث کاهش 
تاثیـرات مایـه کوبی گردد.

:)Renal or liver impairment( 4- نارسایی کبد و کلیه
امکان کاهش متابولیسم و دفع آنتی میکروبیال.

فارماکولوژی

درمـان مؤثـر یـک عفونـت بسـتگی بـه دانـش لازم در مورد تمـام میکروارگانیسـم های عفونـی و حساسیتشـان به آنتـی میکروبیال هـا دارد. 
ناحیـه ی عفونـت، طیـف فعالیـت و نیـز طریقـه ی مصـرف دارو، فاکتورهایی هسـتند کـه در نتیجـه ی درمان نقـش دارند.

)Dose( دوز دارو

ایده آل تریـن دوز آنتـی میکـروب، همـان مقـداری اسـت کـه نتیجـه در افزایـش تأثیـر درمانـی بـا کمتریـن عـوارض جانبـی را بـر میزبان و 
فلورمیکـروب طبیعـی بدن داشـته باشـد.

ویژگی های ایده آل آنتی بیوتیک ها

 بالاترین مقدار سمیّت و کشندگی را برای میکروب و در عین حال برای سلول های یوکاریوت غیرسمی داشته باشد.
	.هم باشند )Bactericidal( باید باکتریسیدال )Bacteriostatic( علاوه بر باکتریواستاتیک
	.باید به اندازه ی کافی اثر طولانی مدت و پایدار داشته باشند
	.نباید به راحتی مقاومت دارویی به وجود آورند
	.نباید برای سلول های میزبان حساسیت زا باشند
	.باید کمترین میزان عوارض جانبی را داشته باشند

شاخصه های ایده آل در آنتی بیوتیک ها

فعالیـت یـک آنتی بیوتیـک ایده آل، تخریب میکروارگانیسـم های بیماری زاسـت در حالی که باید کمترین تأثیر را بر روی میکروارگانیسـم های 
باشد.  داشته  همسفره 

آنتی  بیوتیک ها ترجیحاً باید خاصیت باکتریسیدال در مدت زمان کوتاه داشته باشند.
فعالیت آنتی بیوتیک ها بسته به حضور عوامل بازدارنده، قابل تقلیل می باشد. 
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)Toxiciy( سمیت

یکـی از معیارهـای سـنجش هـر آنتی بیوتیـک، کـم بودن مقدار سـمیّت برای سـلول های میزبان اسـت. اگرچه عـوارض جانبـی خفیف، رایج 
اسـت ولـی عـوارض جانبی شـدید می تواند باعث آسـیب دائمی شـود. )مثال: ناشـنوایی دائمی بعد از اسـتفاده از جنتامایسـین(.

بـرای مثـال: عفونتـی کـه بـه واسـطه ی )clostridium difficle( به وجود می آید، ممکن اسـت سـبب مقاومـت دارویی بـه آنتی بیوتیک 
شـود و در نتیجـه منجر بـه وجود آمدن کولیـت سـودوممبرانوس )pseudomembranous colitis( گردد.

اصول استفاده از دوز آنتی بیوتیک برای عفونت اوروفاشیال
	.استعمال دوز بالا برای مدت کوتاهی
	.استفاده از دوز ترکیبی که بیشتر برای تتراسایکلین ها استفاده می شود
	.)رسـاندن مقدار آنتی بیوتیک خون به 8-9 بار بیشـتر از کمترین غلظت بازدارنده. )این روند جبرانی برای سـد پوششـی سـلول ها خواهد بود
	 .استفاده ی مکرر از دوز در فواصل مختلف مانند پنی سیلین ها و سفالوسپورین ها برای کنترل مقدار مؤثر دوز دارو در جریان خون

در عفونت هـای حـاد، تعییـن حساسـیت بـه غلظـت بازدارنـده ی یک عامل بیمـاری زا اغلب ممکن نیسـت و امـکان تجویز یـک دوز بالاتر از 
حـد مجـاز، در همـان ابتـدای امر صورت مـی گیرد.

زمان و غلظت آنتی بیوتیک ها

آنتی بیوتیک های فعال، وابسته به غلظت دارو

نقـش غلظـت آنتی بیوتیک هـا به نسـبت بین بالاتریـن مقدارغلظت دارو در خون و کمتریـن غلظت بازدارنده ی عامل بیماری زا بسـتگی دارد.
برای مثال: رابطه ی غلظت بین مترونیدازول و فلوروکینولون ها.

رابطـه ی زمـان: آنتـی بیوتیـک، میکروارگانیسـم هـا را در طـول دوره ی زمانـی کـه غلظـت داروی اضافـی در خـون در کمتریـن غلظـت 
بازدارنـده بـرای بیمـار اسـت را از بیـن مـی برد.

تأثیـرات بعـد از اسـتعمال آنتی بیوتیـک: ایـن موضـوع بر می گردد بـه دوره ی بعد از غلظـت داروییِ کم شـده تا کمترین غلظـت بازدارنده ی 
یـک عامـل بیمـاری زا، زمانی که از رشـد باکتری جلوگیری می شـود.

ایـن اثـر براسـاس نـوع آنتی بیوتیـک، غلظـت دارو، دوره ی درمانـی و نـوع میکروارگانیسـم درگیـر و نفوذ آن بـه باکتری های گـرم مثبت و 
گـرم منفـی  متفاوت خواهـد بود.

ترکیب آنتی بیوتیک ها
در برخـی از عفونت هـا، تنهـا اسـتفاده از یـک نـوع آنتی بیوتیـک کافـی نیسـت و بـرای درمـان عفونـت بایـد از ترکیـب چنـد آنتی بیوتیـک 

همزمـان بـا هـم اسـتفاده کرد.
دو نـوع آنتی بیوتیـک ممکـن اسـت قـدرت هـم افزایـی برای تأثیـر روی متابولیسـم باکتـری از دو جهت مختلف بـه طور هماهنـگ در نقاط 

مختلف را داشـته باشند.
بـرای مثـال: بـرای درمـان Helicobacter pylori gastritis نیـاز بـه تجویـز ترکیـب آنتـی بیوتیـک ها بنا بـه تجویز پزشـک و ملزم به 

رعایـت الگوریتـم درمانی می باشـد.

اثرات متقابل بین دو آنتی بیوتیک

	)1+1=2( .باکتری استاتیک + باکتری استاتیک: معمولاً نتیجه ی افزایشی دارد
	)1+1 > 1(  .باکتریسیدال + باکتری استاتیک: اغلب نتیجه ی رقابتی دارد
	)1+1 < 2( .دارد )باکتریسیدال + باکتریسیدال: معمولاً نتیجه ی سینرژی )هم افزایی


