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ABSTRACT 
The effect of ceftriaxone on the morphology of Pseudomonas 

aeruginosa and Proteus mirabilis was investigated by incubating the 

bacterial suspensions with serial doubled concentrations of the antibiotics for 

(4) hrs. The results showed that ceftriaxone induces obvious morphological 

changes in the tested bacteria. Cell elongation and filamentation, with 

various levels, were the most frequent changes observed. The study also 

found that these morphological changes depend on the antibiotic 

concentration.   

 
ة صلاالخ

 و  Pseudomonas aeruginosaعمى جرثومتي Ceftriaxoneالـدراسة تأثير مضاد تم 
Proteus mirabilis  من الناحية المظيرية، من خلال تحضين المعمقات الجرثومية مع تراكيز

أظيرت النتائج أن المضاد يحفز إنتاج تغييرات . ساعات (4)مضاعفة متسمسمة من المضاد مدة 
في المظير الخارجي الجرثومي، كان من أبرزىا استطالة الخلايا بمستويات متباينة  شكمية واضحة

.     ن ىذه التغييرات المظيرية تعتمد عمى تركيز المضادإوجدت الدراسة و. وتكوين ظاىرة التخيط
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المقدمة 
 لكل مجموعة إن إذمتنوعة ومتباينة،  يوية عمى الخلايا الجرثومية بطرقتؤثر المضادات الح

قتل  إلىظير تأثيرىا عمييا مما يؤدي يمن المضادات مواقع معينة تستيدفيا في الخمية الجرثومية و
ض المضادات تستيدف عممية عالخمية حسب نوع التأثير وشدتو والموقع اليدف، فبنمو أو تثبيط 

بناء البروتين الجرثومي وتثبطيا وأخرى تستيدف وظيفة الغشاء البلازمي، وغيرىا تستيدف 
لحيوية الخمية وبقائيا منع بناء ىذه الأحماض الضرورية  إلىالأحماض النووية ومكوناتيا مما يؤدي 

ومن المضادات ما يستيدف بناء الجدار الخموي الجرثومي وبالتحديد طبقة الببتيدوكلايكان . (3,2,1)
Peptidoglycan Layer مضادات  د، وتعلمجدر الجرثومية مما يعطييا سمية انتقائية عالية المميزة

تستيدف الجدر الجرثومية النامية وبالتحديد  ذالمضادات إىذه  أىممن  β-lactamsلاكتام -البيتا
 إلىبين مكونات طبقة الببتيدوكلايكان مؤدية  Transpeptidationعممية بناء الجسور المستعرضة 

عمى  Ceftriaxoneاد لاكتام ومنيا مض-تأثير مضادات البيتا إن. (5,4) تخمخل الطبقة وتحطيميا
 يبدأ بارتباطيا مع مستقبلات خموية خاصة تعرف بالبروتينات الرابطة لمبنسمين الخمية الجرثومية

Penicillin Binding Proteins (PBPs)  أنزيمات تشترك في عممية بوصفيا التي يعمل بعضيا
من سور المستعرضة وحدوث تداخل مع بناء الج إلىبناء الجسور المستعرضة، ىذا الارتباط يؤدي 

التي تعمل  Autolysinsتوقف بناء الجدار الخموي، يعقب ذلك تنشيط أنزيمات التحمل الذاتي  ثم
لفرق الضغط الأوزموزي الذي يؤدي بالنياية  عمى تحمل الجدار الخموي وتعريض الغشاء البلازمي

.  (6,2)انفجار الخمية وموتيا  إلى
     

            كمية أحد أىم العلامات الأولية عمى تأثير المضاد الحيويتعد التغيرات المظيرية أو الش
  لاكتام -والجدار الخموي مثل مضادات البيتالاسيما في حالة المضادات التي تستيدف شكل الخمية 

تغييرات وتحويرات ميمة  إحداث إلىلاكتام يؤدي -تعريض الخلايا لمضادات البيتا إن إذ، (8,7)
من أىميا استطالة الخلايا أو ظيورىا بشكل سلاسل وبروز بعض النتوءات  وممحوظة في شكميا

عمى سطحيا الخارجي، وفي بعض الحالات تزداد الاستطالة لتظير الخلايا بشكل خيوط طويمة في 
خلايا فاقدة لمجدر ، وىذه عادة ما تسبق تحمل الجدار لينتج  Filamentationظاىرة تعرف بالتخيط 

حالة الجراثيم السالبة لصبغة كرام التي لا تمبث أن تنفجر  في Spheroplastت عرف بالسفيروبلاست
  الخمية ما لم توضع في وسط متعادل التركيز داخل إلىبتأثير فرق الضغط واندفاع الماء 

Isotonic medium  (11,10,9) .
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ورينات لاكتام وبالتحديد سيفالوسب-أحد مضادات البيتا Ceftriaxoneونظراً لكون مضاد 
ل الثالث التي ليا فعالية واسعة ضد العديد من الأنواع الجرثومية بما فييا المعروفة بمقاومتيا يالج

الحالي بيدف تقييم ودراسة تأثيراتو عمى نوعين من الجراثيم  ثلممضادات الحيوية فقد جاء البح
رية التي يسببيا وطبيعتيا السالبة لصبغة كرام من الناحية المظيرية وملاحظة نوعية التغييرات المظو

.  وعلاقة ذلك بالتركيز المستخدم
 

المواد وطرائق العمل 
العزلات الجرثومية 

والأخرى  Ps.aeruginosaىما تابعة لمنوع ااستخدمت في الدراسة عزلتان جرثوميتان أحد
 الجياز التنفسي السفمي ومشخصة في كمية إصاباتىما معزولة من تا، كل Pr. mirabilis لمنوع

. (13,12,2)قسم عموم الحياة  /العموم
 

( الشكمية)الدراسة المظهرية 
 Ceftriaxoneمن مضاد  )مل/مايكروغرام (4--256تم تحضير تراكيز مضاعفة متسمسمة 

مل لكل أنبوب مع عمل أنبوب سيطرة خال  (1)ىنتون المعقم وبحجم نيائي -في وسط مرق مولر
)جرثومي الفتي الحاوي عمى لقحت الأنابيب من المعمق ال. من المضاد

8
10x3) مل بعد /خمية

حضنت . مل لكل أنبوب (0.1)من أنابيب ماكفرلاند القياسية، وبواقع  (1)رقم مع الأنبوب مقارنتو 
، بعد انتياء فترة التحضين أخذت نماذج من كل ºم(35)ساعات بدرجة حرارة  (4)الأنابيب لمدة 

بعد تثبيت المسحات صبغت بأزرق . جية نظيفةأنبوب وتم عمل مسحات منيا عمى شرائح زجا
، لوحظت التغييرات المظيرية التي المثمين ثم فحصت تحت المجير الضوئي باستخدام العدسة الزيتية

. (14,7)طرأت عمى الخلايا الجرثومية المعاممة مع المضاد وقورنت مع مثيلاتيا في حالة السيطرة 
 

النتائج والمناقشة 
تأثيرات مظيرية واضحة عمى   Ceftriaxoneمضاد للحالي أن لأظيرت نتائج البحث ا

، وشممت ىذه التغييرات استطالة (2،1 شكلال)الشكل الخموي الخارجي لكلا النوعين المدروسين 
ن الخلايا تأخذ إلوحظ  إذلمضاد، من االخلايا بدرجات متفاوتة اعتمادا عمى التركيز المستخدم 

بشكل عصيات قصيرة ضاد مقارنة بالسيطرة التي ظيرت فييا الخلايا بالاستطالة عند المعاممة مع الم
ىذه الاستطالة تأخذ  نإكما لوحظ في حالة التراكيز المرتفعة من المضاد ، ( 2A,1Aشكل ال)
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رة تعرف ـوط الطويمة وىذه الظاهـبحيث أن الخلايا تأخذ شكل الخي بالازدياد بشكل كبير
ىذه الخيوط بشكل تجمعات أو لفيف من  لأحيـان ظيرتبعض ا، وفي   Filamentationبالتخيط

(. 2C,1Cالشكل )الخيوط المتشابكة بكثافة وىي تشابو الغزل الفطري في ذلك 
  

           
  

C                                        B                                      A                   

    
      

                    
 

F                                         E                                        D                 

              

 Ps.aeruginosaعمى الشكل المظهري لجرثومة   Ceftriaxoneمضاد  تأثير :(1)الشكل 
A : قصيرة ، ظيور الخلايا بشكل عصيات(بدون مضاد)معاممة السيطرة  .
B : بدء الخلايا بالاستطالة(مل/مايكروغرام 16)التركيز ،  .
C: الغزل الفطري هما يشب، زيادة الاستطالة والتخيط وظيور (مل/مايكروغرام 64)التركيز  .
D: وي، زيادة التخيط الخل(مل/مايكروغرام128)التركيز .F,E : سيادة ظاىرة التخيط (مل/مايكروغرام256)التركيز ،

 . الخلايا بشكل خيوط طويمة جداً  وظيور

 

نتيجة  إن ىذه التغييرات المظيرية الملاحظة عمى الشكل الخارجي لمخلايا الجرثومية ىي
 Ceftriaxoneلاكتام ومنيا الـ-لمتأثيرات الناتجة عن المضاد، فكما ذكر سابقاً تعمل مضادات البيتا
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 الببتيدوكلايكان بسبب       ة مخمخمة من عمى تثبيط بناء الجدار الخموي وان نتيجة ذلك تكون طبق
التـي سيتم إضافتـيا بقاء بعض المناطق فييا مفتوحة بانتظار المكونـات الجديدة من الببتيدوكلايكان 

لغرض حصول النمو في الجدار تمييـداً للانقسام الخمـوي   ة القديمـةـإلى الطبق
 

     
 

C                                       B                                       A                   
 

 

      
       

F                                        E                                       D                  
 

 Pr.mirabilis عمى الشكل المظهري لجرثومة  Ceftriaxoneتأثير مضاد :(2)الشكل 
A : قصيرةكروية ، ظيور الخلايا بشكل عصيات (بدون مضاد)معاممة السيطرة .
B : لويةالخظيور الاستطالة ، بدء (مل/مايكروغرام 8)التركيز .

D,C :الغزل الفطري ه، زيادة الاستطالة والتخيط وظيور ما يشب(مل/مايكروغرام 16)التركيز. 
E: ط بين الخلايا الجرثوميةانتشار ظاىرة التخي ،(مل/مايكروغرام32)التركيز. 
F : توسع ظاىرة الاستطالة والتخيط لتشمل معظم الخلايا الجرثومية ،(مل/مايكروغرام64)التركيز  .

نو وبسبب تداخل المضاد مع عممية البناء سوف تبقى ىذه المناطق مفتوحة ولا تتم أ إلا، (6,2)
ىذه  إن إذوظيورىا بشكل خيوط  المكونات الجديدة وىذا ىو السبب في استطالة الخلايا إضافة
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الخلايا تكون ىشة الجدر وذات ببتيدوكلايكان ضعيف ومخمخل، وىذه المرحمة تمثل تمييداً لمتحمل 
ة ـكما تبين من نتائج البحث في حال. Autolysinsالذي يسببو تنشيط أنزيمات التحمل الذاتي 

خموية كانت أكثر وضوحاً وفي ظاىرة التخيط وظيور الاستطالة ال نإ Pr. mirabilisجرثومة 
كون  إلى، وىذا قد يعزى (2الشكل ) Ps.aeruginosaتراكيز أقل من المضاد مقارنة مع جرثومة 

وان تأثيرات  Ps.aeruginosaحساسية لممضادات من جرثومة  أكثر Pr.mirabilisجرثومة 
المعروفة  Ps.aeruginosaجرثومة  إنالمضاد ظيرت عمييا باستخدام تراكيز أقل، في حين 
ن باستخدام تراكيز أعمى من المضاد وىذا قد كبمقاومتيا لممضادات الحيوية أعطت نتائج مقاربة ول

امتلاكيا لآليات معينة تمكنيا من مقاومة ىذا المضاد كأن تكون غير منفذة لو أو أنيا  إلىيعزى 
من الآليات مما يتطمب أو غيرىا لاكتاميز -مثل أنزيمات البيتا تنتج أنزيمات قادرة عمى تحطيمو

تتفق مع ما  يالحال ثنتائج البح إن .(8,7)استخدام تراكيز أعمى من المضاد لغرض التأثير عمييا 
عندما درسوا تأثير مضاد  Fonseca et al.,2004 (8)وجده الباحثون 

Piperacillin\Tazobactam  عمى جرثومةPs.aeruginosa المعاممة مع المضاد  أنلاحظوا  إذ
انخفاض  إلىة عادة ما تؤدي يىذه التغيرات المظير أن إلىتحفيز ظاىرة التخيط وأشاروا  إلىأدت 

القدرة الامراضية لمجرثومة من خلال تأثيرىا عمى عدد من عوامل الضراوة التي تمتمكيا حيث سجموا 
لنشطة ضاً ممحوظاً في قدرة الجرثومة عمى الالتصاق بالخلايا الطلائية وكذلك في حركتيا ااانخف

 إلى، وقد عزوا ذلك Biofilmsوتكوين الأغشية الحيوية ( Swimming motilityالسباحة )
بمستوياتيا المختمفة وذكروا أن ىناك  طيالتغيرات التي حصمت في شكل الجرثومة لاسيما ظاىرة التخ

الالتصاق تثبيط الحركة قد يفسر الانخفاض في عممية  إن إذبين الحركة والالتصاق  اً وثيق اً ارتباط
مناطق أخرى من  إلى الإصابة وانتشار Colonization قمة الاستعمار الجرثومي إلىيؤدي  من ثمو

     . (15,8) بشكل واضح عمى القدرة الامراضية لمجرثومة الجسم مما يؤثر
 

شكل الخلايا الجرثومية  فيتكون تغييرات مظيرية متعددة  إلى كما أشارت دراسات أخرى
التخيط والاستطالة وكذلك ظيور تراكيب شبيية  ظاىرة ن أىميام ة مع المضاداتبتأثير المعامل
وكذلك تكوين السلاسل وغيرىا الانتفاخات والنتوءات السطحية  وظيور الفجوات بالفقاعات أو
عمى أحد العوامل المضادة  Mangoni et al.,2004 (3)وفي دراسة الباحثين . (11,10,9)

وباستخدام المجير الالكتروني الماسح والنافذ لاحظوا من  E.coliومة وتأثيره عمى جرثلمجراثيم 
 Deepضمن التأثيرات العديدة تغييرات وتحويرات شكمية واسعة ومتباينة من أبرزىا التخشن العميق 

roughening لسطح الخمية والمظير الشبيو بالشبحGhost-like appearance   حيث بدت
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لم  أنيم إلافي الغشاء البلازمي، واضحة حدوث انطواءات  ضلًا عنفالخلايا شفافة فارغة ومسطحة 
في سطح الخمية أو ظاىرة التخيط حدوث تحطيم كبير لمجدار الخموي ولا وجود فجوات  ايسجمو

ىذا الاختلاف مع نتائج البحث الحالي قد يعزى  إن. أحد التغييرات البارزة في مظير الخميةبوصفيا 
انو يؤثر بشكل رئيس عمى وظيفة الغشاء البلازمي وليس  اخدم الذي وجدواختلاف المضاد المست إلى

.  (3)الجدار الخموي 
     

-أحد مضادات البيتابوصفو  Ceftriaxoneن مضاد لقد تبين من نتائج البحث الحالي إ
لال فترة زمنية قصيرة نسبياً، لاكتام يعطي تأثيرات واضحة عمى شكل الخمية ومظيرىا الخارجي خ

ىذه التغييرات تعتمد عمى التركيز  إنمن أىم ىذه التغييرات استطالة الخلايا والتخيط، كما وجد ن واإ 
ىذه التغييرات المظيرية ىي بلا شك أحد المراحل  إن. المستخدم من المضاد وتتناسب معو طردياً 

لموت الخموي، الميمة في ظيور تأثير المضاد عمى الخلايا الجرثومية المختمفة يعقبيا عادة التحمل وا
مزيد من الدراسة وبفترات زمنية أطول من  إجراءتحديد الفترة الزمنية اللازمة لذلك يتطمب  نأ إلا

  .  التعريض لممضاد
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