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  چكيده
عنوان يكي از عوامل مهم ايجاد كننده سرطان معده ه ب ،باكتري هليكوباكتر پيلوريعفونت مجدد و مقاومت  به درمان  :سابقه و هدف
 . بودهدف از اين مطالعه تعيين اثر گياه دارچين بر روي هليكوباكتر پيلوري . استاز علل اصلي ريشه كن نشدن بيماري ، و زخم پپتيك

بيمار آلوده به  60 ت،سندوسكوپيتوسط اپپسي ديس پس از تهيه بيوپسي از بيماران مبتلا به، مطالعه تجربي حاضردر  :بررسي روش
           مايسين،هاي وانكوبيوتيكها در محيط بروسلا حاوي خون اسب همراه با آنتينمونه. باكتري هليكو باكتر پيلوري انتخاب شدند

 روز 5- 7د به مدت گرادرجه سانتي 37تريپسين كشت داده شده و در شرايط ميكروآئروفيليك در دماي متوپريم و آمفوتري ميكسين،پلي

 .اسانس گيري از پوسته درخت دارچين به روش تقطير توسط دستگاه كلونجر انجام گرفت جهت استخراج اسانس دارچين،. ندانكوبه گرديد
و  كلاريترومايسين و تتراسايكلين سيلين،آموكسي هاي مترونيدازول،بيوتيكنسبت به آنتي پيلوري تاييد شده هاي هليكوباكتربراي سويه

تعيين حساسيت آنتي بيوتيكي انجام  CLSIو منطبق بر دستورالعمل  Disk diffusionديسك آغشته به عصاره الكلي دارچين با روش 
   .مورد قضاوت آماري قرار گرفتدو بيوتيك هاي متداول با آزمون كايميزان مقاومت هليكوباكتر پيلوري به دارچين و آنتي .گرفت
، آموكسي سيلين و %62تتراسايكلين  ،%76بيوگرام، درصد حساسيت هليكوباكترپيلوري به كلاريترومايسين در تست آنتي  :هايافته

   .مشاهده شد% 100به اسانس دارچين هم  و حساسيت هليكو باكترپيلوري % 100مترونيدازول
تواند يكي از گياهان موثر در گياه دارچين مي تيك،باكتريال سنتافزايش روز افزون مقاومت به مواد آنتي نتايج تحقيق و با توجه :گيرينتيجه
 . ها از جمله هليكوباكترپيلوري باشدسازي برخي از باكتريپاك

  .مقاومت آنتي بيوتيكي ،اسانس دارچين ،هليكو باكتر پيلوري :واژگان كليدي
  

  1مقدمه
هليكوباكتر پيلوري يكي از عوامل عفوني در انسان اسـت و گفتـه   

). 1( از مردم دنيا ميزبان اين باكتري هستند% 50 شود بيش ازمي
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   )e-mail: m_d6512@yahoo.com( داداشي مسعود ،شناسي

  30/3/1391: تاريخ دريافت مقاله
  5/3/1392 :تاريخ پذيرش مقاله

هـاي  در ايران ميزان شيوع اين باكتري در افراد مبتلا به بيمـاري 
درصـد   90بـيش از   گوارشي به ميزان زيادي گـزارش گرديـده و  

كـه گياهـان    يياز آنجا).2،3( باشندمردم به اين باكتري آلوده مي
 انـد مورد استفاده قرار گرفتهها از دير باز دارويي در درمان بيماري

هاي كه بـه  توان نقش اين گياهان را در ارتباط با بيماريمي، )4(
. شوند بررسي كـرد سبب آلودگي با هليكو باكتر پيلوري ايجاد مي

هـاي  شـامل پوسـت خشـك شـده گونـه     ) Cinnamon(دارچين 
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   Lauraceaeاز تيـره بـرگ بـو      Cinnamomumمختلف جـنس  
خارجي و پارانشيم زير آن  اياز بافت چوب پنبه باشد كه عاريمي
درصد اسـانس   5/0- 5/2همچنين پوست دارچين داراي  باشد،مي

) 6(اوژنول ،%)65- 80( )5( بوده كه جزء اصلي آن را سينام آموئيد
افـزون   .دهدتشكيل مي%) 5- 10( )7(اسيد سناميك  –و ترانس 
 ام آلوئيـد، تركيبات ديگر فنيلي شـامل هيدروكسـي سـين    بر اين،

تركيبـات   ارتومتوكسي سينام آلدئيد سيناميل الكل و اسـتات آن، 
هـاي  تـانن هاروسـيانيدين   هـا، آلفـاتريپنئول  ترپني مثل ليمـونن، 

 ،)گلوكــان( موســيلاژ اليگــومري مثــل ســينام تــانن و مشــتقات
نشاسـته و   اگزالات كلسيم، مقادير ناچيزي كومارين، سنيزيلانول،

اسانس دارچـين آثـار ضـدميكروبي و    . )7- 10( رزين حضور دارد
ــواي     ــه محت ــوط ب ــار مرب ــن آث ــالا اي ــه احتم ضــدقارچي دارد ك

عود بيماري و مقاومـت بـه    ).9،8(ارتومتوكسي سينامالدئيد است 
كن شدن بيماري به علـت تبـديل بـاكتري بـه     درمان براي ريشه

لايـه ترشـحات مخـاطي     باكتري در زيـر  شكل كوكوييد و حضور
ر باعـث محـدود شـدن تـاثير عوامـل      ه ايـن ام ـ باشد ك ـمعده مي

گياهـان   .ميكروبي براي از بين بـردن بـاكتري گرديـده اسـت    ضد
دارويي داراي موادي با اثر ضد ميكروبي هستند كه باعث تشـديد  

تواننـد از بـروز   اثر درماني گياه شـده و در بسـياري از مـوارد مـي    
 تــاكنون). 9،8(ســميت و عــوارض جــانبي آن ممانعــت  نماينــد 

مطالعات زيادي در زمينه بررسي اثرات ضـدميكروبي بسـياري از   
چـاي سـبز و    گياهان بر روي هليكوباكتر پيلوري از جمله آويشن،

 زيتـون،  مـريم گلـي،   اسپند، شيرين بيان، سير، مرزنجوش، سياه،
- 14( بابونه و رزماري انجـام گرفتـه اسـت    بومادران، نعناع، گلپر،

باكتريال است از جمله گياهان آنتي با توجه به اينكه دارچين). 11
لذا به منظور تعيـين اثـر اسـانس گيـاه دارچـين بـر روي        ،)9،8(

هـاي هليكوبـاكتر   اين تحقيـق بـر روي نمونـه    هليكوباكترپيلوري،
پيلوري جدا شده از بيوپسي مراجعين به مراكز درماني شهر تهران 

 . انجام گرفت 1391در سال 

  
  مواد و روشها

 60بـر روي  ) Experimental(ه صورت تجربـي  مطالعه حاضر ب
 . انجام گرفتپپسي ديس بيمار مبتلا به

  نمونه گيري و انتقال نمونه
از هر بيمار مراجعه كننده به مراكز درماني شهر تهران به علت  

كه تحت اندوسـكوپي قـرار گرفتـه بودنـد،      پپسي ديس بيماري
يـك نمونـه    از ناحيه آنتـروم معـده،   حداقل سه نمونه بيوپسي،

براي بررسي هيستوپاتولوژيكي و يك نمونه براي كشت و يـك  
نمونه براي تست اوره از سـريع توسـط اندوسكوپيسـت اخـذ و     

بلافاصله در همان روز در محيط ناقل حاوي بافر به آزمايشـگاه  
ــد ــل گردي ــت جهــت كشــت  بيوپســي .منتق ــاي اوره از مثب ه

  .هليكوباكتر پيلوري انتخاب گرديدند
  

  پيلوري ي وكشت و تشخيص هليكوباكترجداساز
هـاي بيوپسـي را بـا اسـتفاده از     نمونه براي جداسازي باكتري،

صورت ه هموژنايزر دستي در چند قطره نرمال سالين استريل ب
هاي حاوي بروسـلا آگـار بـه    سوسپانسيون در آورده و در پليت

 هاي وانكومايسينبيوتيكخون اسب همراه با آنتي%  10اضافه 
µg/L10، ــي ــين پل ــري ،Iu/L5/2ميكس ــوپريم ت و  µg/L5مت

 براي جلوگيري از رشـد ميكروارگانيسـم   µg/L4آمفوتريپسين 
 آئروفيليـك، كشت داده شـدند و در شـرايط ميكرو   هاي ديگر 

و  CO2، 80-70 %N2 %5-10گـراد بـا   درجه سانتي 37دماي 
روز انكوبـه   7-5بـه مـدت  و رطوبت قرار داده شـدند  % 80-70
هاي رشد يافته بـا اسـتفاده از    كلني ،از انكوباسيون پس. ندشد
 بيوشـيميايي كاتـالاز،   آميزي گـرم و گيمسـا و آزمايشـات   رنگ

آز وهيپورات به عنوان هليكوباكتر پيلوري تعيـين  اوره اكسيداز،
  ).14(ند هويت گرديد
  گيريروش اسانس

 و )بريتانيا فارماكوپه( اسانس با استفاده از دستگاه كلونجر تهيه
 از نمونه گياهي دارچـين مقـدار   .انجام گرفت ساعت 3 مدت به

 پـودر . گرديـد  پودر برقي آسياب از استفاده با و گرم توزين 50

ريختـه   ليتـري  يـك  بالن يك داخل در گياه دارچين  از حاصل
 ).15( گرديـد  اضافه آن به مقطر آبليتر ميلي 50 مقدار شد و

 ـ زرد رنـگ،  تـر از آب، اسانس حاصل سبك  ا بـوي مخصـوص  ب
فاز آبـي كـه داراي مـرز     .آوري شددارچين در لوله مدرج جمع

مشخص با اسانس بود جـدا شـده و اسـانس خـالص در ظـرف      
اي بـا درب محكـم بـه منظـور ممانعـت از نفـوذ هـوا و        شيشه

 .داري گرديداكسيداسيون در يخچال نگه

  
  هاي گياهيتهيه ديسك از عصاره 

 5/2،10( في از گياه دارچـين هاي مختلبراي تهيه ديسك رقت
سـاعت در   1هاي بلانـك بـه مـدت    تهيه و ديسك) درصد 5و 

. عصاره جـذب ديسـك بلانـك شـود     ها قرار داده شد تاعصاره
جهت بررسـي اثـر    ها در محيط استريل و خشكسپس ديسك

  ).16( داري شدندهاي استريل نگهضد ميكروبي در داخل ويال
  

لوري عصـاره گيـاهي   بررسي اثرات ضد هليكوبـاكترپي 
  دارچين
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اثرات ضد ميكروبي عصاره نيز به روش ديسك ديفيوژن بررسي  
در  .و نتايج آن پس از رويت هالـه عـدم رشـد گـزارش گرديـد     

عدم رشـد و تشـكيل هالـه اطـراف      مورد پليت حاوي دارچين،
 . )16( باشدديسك نشانه حساسيت  ميكروارگانيسم مي

  
  آنتي بيوگرام

- هـاي آنتـي  پس از گذاشتن ديسـك  ،بيوگرامدر آزمايش آنتي

ــد      ــدم رش ــه ع ــر هال ــت قط ــيط كش ــر روي مح ــوتيكي ب بي
- هليكوباكترپيلوري اندازه گيري و حساسيت يا مقاومت سـويه 

بيوتيكي بـر  هاي آنتيهاي هليكوباكترپيلوري نسبت به ديسك
- همچنين نمونه. گزارش گرديد CLSIاساس جدول استاندارد 

بـر روي  پپسـي  ديـس  يماران مبتلا بـه هاي به دست آمده از ب
پليت حاوي اسانس دارچين كشت داده و حساسـيت بـاكتري   

ــك  ــه ديس ــبت ب ــين و  نس ــدازول، كلاريترومايس ــاي متروني ه
روز  5-7س از پ ـ. سيلين و تتراسايكلين سنجيده شـد آموكسي

درصـد حساسـيت متوسـط    . گزارش گرديـد  انكوباسيون نتايج
هـــاي روي ســـويه بيـــوگرام بـــرحاصـــل از بررســـي آنتـــي

پپسـي  ديـس  هليكوباكترپيلوري جدا شده از بيماران مبتلا بـه 
 12(كلاريترومايسـين   ،)درصـد  صـفر (نسبت به مترونيـدازول  

 صـفر (و آموكسـي سـيلين    )درصـد  14(، تتراسايكلين )درصد
ــد) درصــد ــاي   .مشــاهده گردي ــين مقاومــت ســويه ه همچن

ــا ــدازول هليكوب ــه متروني  ،)ددرصــصــفر (كترپيلوري نســبت ب
ــين ــد12( كلاريترومايس ــايكلين ،)درص و  )درصــد24( تتراس

ميـزان مقاومـت    .مشاهده گرديد) درصد صفر(سيلين آموكسي
هـاي متـداول بـا    بيوتيكهليكوباكتر پيلوري به دارچين و آنتي

 .مورد قضاوت آماري قرار گرفتدو آزمون كاي

  
  هايافته

ــر روي    ــه ب ــي ك ــه تجرب ــن مطالع  ــ 60در اي ــتلا ب ــار مب        هبيم
    درصــد بيمــاران مبــتلا بــه 42 ،انجــام پــذيرفت پپســيديــس
. دادنـد را مردان تشكيل مي درصد آن 58را زنان و  پپسيديس

آلودگي بيماران بـه هليكوبـاكترپيلوري در    گروه سنيبالاترين 
ــنين  ــد  50-60س ــاهده گردي ــال مش ــيت  . س ــزان حساس مي

اســايكلين تتر ،%76پيلــوري بــه كلاريترومايســين  هليكوبــاكتر
 .مشـاهده گرديـد  % 100سـيلين و مترونيـدازول  آموكسي ،62%

پيلوري مـورد آزمـايش    هاي هليكوباكترسويه% 100همچنين 
  ). 1نمودار (  نسبت به اسانس دارچين حساسيت نشان دادند
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بر حسب ميزان پپسي ديس توزيع بيماران مبتلا به -1 نمودار
  هابيوتيكومت هليكوباكتر پيلوري آنها به دارچين و آنتيمقا
 

هــاي بيــوگرام بــر روي ســويهنتــايج حاصــل از بررســي آنتــي
هليكوباكترپيلوري بيانگر مقدار متوسط حساسـيت نسـبت بـه    

 12(و كلاريترومايسـين  ) درصـد 14(هاي تتراسايكلين ديسك
هـا نسـبت بـه    همچنين در مـورد مقاومـت سـويه   . بود) درصد

هــاي مترونيــدازول، كلاريترومايســين، تتراســايكلين و ديســك
بيوگرام بيشترين مقاومت نيـز  سيلين در آزمايش آنتيآموكسي

ــه ديســـك ــايكلين مربـــوط بـ ــاي تتراسـ ــد 24(هـ و ) درصـ
بر اسـاس آنـاليز   . مشاهده گرديد) درصد 12(كلاريترومايسين 

ي و الگـوي  داري بـين نـوع علايـم بـالين    رتبـاط معنـي  ، آماري
   .)p<05/0( مقاومت دارويي يافت نگرديد

  
  بحث

تحقيق نشان داد كه حساسيت هليكوباكتر پيلوري در مبتلايان 
هـاي  بيوتيـك به اسـانس دارچـين مشـابه آنتـي    پپسي ديسبه 

ــر روي   آموكســي ــن ســه ب ــوده و اي ــدازول ب ــيلين و متروني س
 تيـك هليكوباكتر پيلوري داراي اثر بيشتري نسبت به آنتـي بيو 

ــايكلين   ــين و تتراسـ ــاي كلاريترومايسـ ــي هـ ــندمـ  .باشـ

هليكوباكترپيلوري يكي از عوامل مهم در ايجاد زخم پپتيـك و  
 باشـد كـه انتشـار وسـيعي در جهـان دارد     سرطان معـده مـي  

تـرين  عود بيماري و مقاومت به درمان يكي از جدي ).18،17(
ــان بيمــاران مــي  ــد درم بســياري از  و باشــدمشــكلات در رون

راه  هـا، صصين به دليل اهميت گياهان در درمـان بيمـاري  متخ
بـا   .داننـد مناسب در درمان را استفاده از گياهان دارويـي مـي  

تاثير ضد ميكروبي دارچين مـورد   اين موضوع، توجه به اهميت
 ).19( مطالعه قرار گرفت

Tabak        و همكاران اثـر گيـاه دارچـين را بـر ضـد هليكوبـاكتر
 تايج اين آزمايش حاكي از آن بـود كـه  ن .پيلوري بررسي كردند

 گروه داروها

 ميزان حساسيت
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Cinnamaldehyde  با غلظتmg/disk 200 )<90  ميلي متـر( 
ــت  eugenolو  ــا غلظـ ــر mg/disk200 )68بـ ــي متـ و  )ميلـ

carvacrol  با غلظتmg/disk2000 )66 بيشـترين   )ميلي متر
 داشـتند  اثر ممانعت كنندگي را عليه رشد هليكوباكتر پيلـوري 

)12.(  
در دانشگاه محقق اردبيلـي   84اران در سال شفقي اصل و همك

اثر گياه دارچين و زرد چوبـه را عليـه هليكوبـاكتر پيلـوري در     
نتايج ايـن مطالعـه    وشرايط آزمايشگاه مورد بررسي قرار دادند 

بيانگر اثر ضد باكتريايي گياه دارچين عليه هليكوبـاكترپيلوري  
البتـه بـه    .باشـد هاي مطالعه حاضر مـي بود كه منطبق بر يافته

گشـت  رسد اگر از تعداد نمونـه بيشـتري اسـتفاده مـي    نظر مي
  ).20( گرفتتري در اختيار قرار مينتايج وسيع

 10شيرازي و همكاران در دانشكده بهداشت دانشگاه تهران اثر 
را ضد هليكوباكتر پيلوري بررسـي كردنـد كـه در     گياه دارويي

كوبـاكتر  هـاي هلي تمـامي سـويه   اين آزمايش مشخص گرديـد 
ــين،  ــه جنتامايسـ ــده بـ ــدا شـ ــوري جـ ــايكلين و  پيلـ تتراسـ

 سيپروفلوكساسين حساس بودند كه مطـابق حساسـيت سـويه   
هاي هليكوباكتر پيلوري نسـبت بـه دارچـين در ايـن مطالعـه      

هـا بـه   درصـد سـويه   72و  70در حالي كـه بـه ترتيـب    . است
  ).21( سيلين حساسيت نشان دادنداريترومايسين و آموكسي

ان و همكاران در دانشگاه علوم پزشكي همدان در سـال  صادقي
 زيـره سـياه،   عصاره گيـاهي دارچـين،   4اثر ضد باكتريايي  83

پيلوري مورد بررسي قـرار   رازيانه و شويد را بر روي هليكوباكتر
درصـد   100دادند كه نتايج اين آزمايش حاكي از آن بـود كـه   

ساسيت نشـان  هاي هليكوباكتر پيلوري به تتراسايكلين حسويه
سويه مورد آزمـايش در ايـن مطالعـه     14دادند و همچنين هر 

  ).  19( نسبت به آموكسي سيلين مقاوم بودند
حاضر اثر ضد هليكوباكتر پيلوري گياه دارچـين در   ،در مطالعه

ــي    ــا آنت ــه ب ــگاهي در مقايس ــرايط آزمايش ــكش ــاي بيوتي ه
يكلين كلاريترومايسين و تتراسـا  سيلين،آموكسي مترونيدازول،

در مطالعـه تجربـي حاضـر جنسـيت     . مورد بررسي قرار گرفت
 بيماران مورد مطالعه درابتلا به اين بيماري نقش مهمي نداشت

)05/0>p( ،    باشـد كه اين نتيجه مطـابق سـاير تحقيقـات مـي 
با توجه به مقاومت روز افزون بـه مـواد آنتـي باكتريـال      ).10(

هاي مختلف در يسنتتيك و همچنين افزايش آلودگي به باكتر
تواند يكـي از گياهـان   گياه دارچين مي جوامع در حال توسعه،

ــاك ــوثر در پـ ــاكتري مـ ــي از بـ ــازي برخـ ــه سـ ــا از جملـ هـ

اسانس دارچين آثار ضـد ميكروبـي و   . هليكوباكترپيلوري باشد
ضد قـارچي دارد كـه احتمـالا ايـن آثـار مربـوط بـه محتـواي         

ــينامالدئيد اســت  ــهدر  ).5،6،8( ارتومتوكســي س ــن مطالع  ،اي
ــاكترپيلوري ــي  هليكوبـ ــه آنتـ ــده بـ ــكجداشـ ــاي بيوتيـ هـ

حساســيت نشــان داد و مقاومــت و    ،%76كلاريترومايســين 
نشـان داد و ايـن تغييـر    % 12حساسيت متوسـطي در حـدود   

دهد كه بـاكتري در آينـده بـه ايـن     الگوي حساسيت نشان مي
بيوتيك مقاومت نشـان خواهـد داد و همچنـين در مـورد     آنتي
نشان داد كـه ايـن نتيجـه    %  24ايكلين مقاومتي معادل تتراس

  بيوتيـك نسـبت بـه سـاير     حاكي از آن است كه به ايـن آنتـي  
ولـي دارچـين،    ،ها مقاومت بيشتري خواهد يافـت بيوتيكآنتي

مترونيدازول و آموكسي سيلين مشابه هم بهترين نتـايج را بـر   
ده نشان نتايج به دست آم .روي هليكوباكترپيلوري نشان دادند

ــي ــات    م ــك از  تركيب ــر ي ــاران ه ــه بيم ــورتي ك ــد در ص         ده
بيوتيكي را به دليل بروز عـوارض جـانبي يـا بـروز آلـرژي      آنتي

هـاي گيـاهي   مي تـوان از فـراورده   ،نسبت به آنها تحمل نكنند
مانند اسانس دارچين به عنوان مكمل دارو در رژيـم درمـاني و   

هـاي  اكتريـال در عفونـت  چنين به عنوان يك مـاده آنتـي ب  هم
بررسـي   .گوارشي ناشي از هليكوبـاكتر پيلـوري اسـتفاده كـرد    

آزمايشگاهي الزاما منعكس كننده اثـرات دارو در شـرايط بـروز    
لايـه محـافظ    ،به عنوان مثال. باشدعفونت در مخاط معده نمي

ــاكتري   ــا گليكــو كــاليكس ب خــارجي غنــي از كربوهيــدرات ي
تـر از آن اسـت   شت بسيار نازكهليكوباكترپيلوري در محيط ك

گردد و اين امـر احتمـالا   كه در شرايط طبيعي آن مشاهده مي
ميزان نفوذ داروهاي ضد باكتريايي را به داخل ارگانيسم تحـت  

با اين حال در معده سالم اسيد معده اثـرات   .دهدتاثير قرار مي
 .كندتخريبي زيادي بر قابليت دسترسي دارويي اعمال مي

   
  قدردانيتشكر و 

اسـتاد   و بدين وسيله از مساعدت مركز تحقيقات عفوني اطفال
قدرداني ميگردد كـه بسـتري مناسـب و علمـي      كريمي... عبدا

 .هاي پژوهشي انجام پـذيرد اند تا فعاليتبراي افراد ايجاد نموده
از ساير اعضاي محترم شوراي پژوهشي و آزمايشگاه آن مركز و 

ش در پزشـكي در بـه انجـام    همچنين از مسئولين مجله پـژوه 
رسانيدن اين مطالعه و تصويب طرح مذكور صميمانه قـدرداني  

 .گرددمي
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