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  :مقدمه

  

  چكيده

اد ها ايج  موكورالي طلب است كه توسط راسته   موكورمايكوزيس يك عفونت قارچي حاد و فرصت

ترين فاكتورهاي مستعد كننده در ابتلا به اين  مهم. ها انتشار جغرافيايي وسيعي دارند اين قارچ. گردد مي

 .باشند بيماري، هيپرگليسمي، اسيدوز متابوليك، مصرف بيش از حد كورتيكواستروئيدها و لوكميا مي

Ferula assa- foetidaاين گياه . ياه استهاي خشك اين گ دست آمده از ساقه رزين به  يك گوم

از اين گياه در درمان آسم و ساركوما نيز استفاده . داراي خاصيت ضد اسپاسم و ضد ميكروبي است

، مطالعه بر روي خواص  استباكتريال اين اسانس به اثبات رسيده كه خواص آنتي    آنبا وجود. شود مي

  .پردازد ضد قارچي اين گياه مي مطالعه حاضر به بررسي خواص ؛باشد ضد قارچي آن بسيار محدود مي

 اسانس گياه با استفاده از دستگاه. استفاده شد  Broth micro dilution از روش،در اين تحقيق  :ها روش

Clevenger  ؛ سپس ها اثر داده شد اي، بر ايزوله  خانه96و در ميكروپليت گرديد  استخراج

Minimum Inhibitory Concentration (MIC) رديدآن محاسبه گ.  

 32/1 و هشت ايزوله تا رقت 16/1، ده ايزوله تا رقت 8/1 عدد بود كه هفت ايزوله تا رقت 25ها  تعداد ايزوله  ها يافته

  .  اسانس رشد نكردند

ها،  بر كليه)  در موكور ميكوزيسمؤثر تنها داروي ضد قارچي شيميايي( Bبه دليل اثرات سمي آمفوتريسين   :گيري نتيجه

هاي بدن در  دليل فقدان اثرات جانبي بر سلول  به(  in vivoضد قارچي اين اسانس در شرايطبررسي اثرات 

 و دما بر آن و بررسي مقاومت دارويي به اين pH، تأثير عواملي چون ) استكار برده شده مورد اسانس به

  .گردد اسانس توصيه مي

 ضد قارچي، اسانس، موكورمايكوزيس، فعاليت Ferula assa-foetida  :واژگان كليدي
  :تعداد صفحات
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  :تعداد نمودارها
  :تعداد منابع
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  مقدمه

موكورمــايكوزيس يــك بيمــاري قــارچي اســت كــه بــا 

ــه  ــون حمل ــي چ ــوني،   ي علايم ــروق خ ــه ع ــف ب  هي

بيمـاري  . شـود  انفاركتوس و نكروز بافتي مـشخص مـي       

 اكثريت قريب به اتفـاق    . تواند حاد يا تحت حاد باشد      مي

 ديابـت   ماننـد  طبيعـي بيماران داراي شرايط حاد و غيـر        

ما و ضعف سيـستم     مليتوس، فقر غذايي، سوختگي، ترو    

  .باشند  ايمني مي

 ي  تـرين عامـل ايجـاد كننـده        ريزوپوس اوريزه مهـم   

باشــد و در تعاقــب آن  موكورمـايكوزيس در انــسان مــي 

  ). 1-2(ريزوپوس ميكروسپوروس قرار دارد 

صورت بيماري ثانويـه و      موكورمايكوزيس اغلب به    

ي آن   كند و بيماري اوليـه     عفونت فرصت طلب بروز مي    

كـه بـه سـن،        ايجاد بيماري بيش از آن    . ادر است بسيار ن 

 به ضعف سيـستم     ،نژاد يا شرايط جغرافيايي وابسته باشد     

  .ايمني بيمار بستگي دارد

هـا، بيـشتر بـر روي سـبزيجات          اين دسـته از قـارچ     

ها، كود، خاك، مـدفوع حيوانـات و         ها، ميوه  پوسيده، دانه 

هـاي   چبيشتر قار . نمايد هاي مانده و مرطوب رشد مي      نان

حـاوي  ي اين بيمـاري بـر روي مـوادي كـه       ايجاد كننده 

 توليــد اســپورهاي كربوهيــدرات هــستند رشــد نمــوده،

  ).3-4(ند ك فراواني مي

هـاي جلـدي بيمارسـتاني       موارد متعددي از عفونـت    

. هاي مختلف ريزوپوس گزارش شده اسـت       توسط گونه 

ها قادرند بر روي بانداژهايي كه براي پانـسمان          اين قارچ 

روند، اطراف كاتترهايي كه براي ديـاليز        كار مي  ها به  خمز

هايي كه پـس از      شوند و اطراف زخم    پريتوان استفاده مي  

 و در شـرايط  وند ش ـكلـونيزه انـد،   جراحـي ايجـاد شـده   

عقيده بر ايـن    . ضعف سيستم ايمني ايجاد بيماري نمايند     

است كه خوردن مواد غذايي آلـوده بـه اسـپورهاي ايـن             

توانـد باعـث ايجـاد موكورمـايكوزيس         مـي ها   نوع قارچ 

  ).5(اي شود  معدي روده

 به موكورمايكوزيس ريوي هـستند،      مبتلابيماراني كه   

 اختلالات خوني،   ماننداي   هاي زمينه  اغلب داراي بيماري  

 درمـان  ي  و يـا سـابقه  هـستند ليمفوما و نوتروپني شديد   

گيرنـدگان پيونـد    . طولاني مدت با دفروكـسامين دارنـد      

افت كليه و ديگر افراد بـا ضـعف سيـستم ايمنـي،             آلوگر

جزء جمعيت در معـرض خطـر ابـتلا بـه ايـن بيمـاري               

 بـه   مبـتلا اسيدوز متابوليك در افـراد      . شوند محسوب مي 

سـزايي   ديابت مليتوس، اورمي و فقر غذايي نيز نقش بـه         

  ). 6-7(در ايجاد بيماري دارند 

 بهتـــــرين درمـــــان بـــــراي B سينآمفوتريـــــ

ايـن دارو، درمـان مناسـبي       . باشـد   مي موكورمايكوزيس

كـه    شـرط آن     بـه  ؛آيـد  براي اين بيماري به حساب مي     

از ديگر معايب ايـن دارو      . تهاجم مغزي رخ نداده باشد    

سـميت بـر    (توان به خاصـيت نفروتوكسيـسيتي آن         مي

 لازم به ذكر است كـه اثـرات ضـد        .اشاره نمود ) ها   كليه

ــسيار مت   ــاران ب ــر بيم ــن دارو ب ــارچي اي ــودهق ــر ب  ،غي

Minimum Inhibitory Concentration )MIC( ثابتي 

  ).  8( در بيماران مختلف ندارد

يابي به   تاكنون محققان زيادي در تلاش براي دست      

 طبيعـي و اثـرات جـانبي كمتـر          منشأمواد ضد قارچ با     

اي از   در اين رابطه، فعاليت ضـد قـارچي پـاره         . اند بوده

Allium sativum، Allium نظيرگياهان دارويي   cepa ،

Boswellia dalzielliiــه اثبــات رســيده اســت ...   و   ب

جا كه مطالعـات بـسيار كمـي بـر روي             از آن ). 13-9(

انجام شـده    Ferula assa- foetidaخواص ضد قارچي

  .گيري شد است، تحقيق حاضر بر اين پايه جهت

Ferula assa- foetidaدست آمده    يك گوم رزين به

هاي پايـاي    شاخه. هاي اين گياه است     ريزوم ها و  از ساقه 
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هـا نـرم و    د و جـنس آن نرس ـ مي متر هم    5/2اين گياه تا    

ايـن  .  نيمه جامـد و اشـك ماننـدي اسـت          ي  حاوي ماده 

تدريج از رنگ سفيد مايل بـه زرد       اشكي شكل به   ي  ماده

اي  به صورتي يا بنفش و در نهايت به قرمز مايل به قهـوه     

% 15ايـن گيـاه شـامل       ). 14-15(دهـد    تغيير رنـگ مـي    

 رزين اين گيـاه     .باشد گوم مي % 25رزين و   % 65اسانس،  

 بـراي درمـان     ،اي بوده    داراي خاصيت ضد اسپاسم روده    

گيـاه بـراي    ايـن  از. كوليت نيز از آن استفاده شده اسـت     

درمان آسم، تشنج و سـاركوما نيـز اسـتفاده شـده اسـت         

)17-16(.  

  

  ها روش

داروي اصـفهان تهيـه      زي گـل  اين گياه از شركت داروسا    

 در  Clevengerدسـتگاه شد و اسانس آن بـا اسـتفاده از   

بـه ايـن    . دانشگاه تربيت مدرس تهران استخراج گرديـد      

كـه   Ferula assa– foetida  گرم از گيـاه 100ترتيب كه 

 برقي به شكل پودر در آمده بود را از الك            توسط آسياب 

ليتـر آب    يلـي  م 300همـراه     رد كرديم و بـه       16 ي  شماره

 اي بـه فلاسـك دسـتگاه       مقطر و چند عـدد پـرل شيـشه        

Clevenger ــر . اضــافه نمــوديم  رويســپس فلاســك ب

Hot-plate حـرارت    سـاعت 3-4پـس از  .  قرار گرفـت

 اسانس مـورد نظـر      ،دادن فلاسك حاوي گياه پودر شده     

ي اسـانس بـر روي كلـرور         آوري كننـده    جمع ي  در لوله 

آوري  جمـع ) تر اسـت  چون از نمك سـبك    (سديم اشباع   

  ). 18(گرديد 

هاي باليني از بيمارسـتان امـام خمينـي تهـران،          ايزوله

بيمارستان رازي تهران، آزمايشگاه تشخيص طبي شـفاي        

آوري شـده    هاي جمـع   نمونه. آوري گرديد  اصفهان جمع 

 به ضـعف سيـستم ايمنـي        مبتلابيشتر مربوط به بيماران     

ايزولـه از خلـط     بودند كه سه ايزوله از سينوزيت، چهار        

هـاي جلـدي     يك ايزوله از زخم و  به پنوموني  مبتلاافراد  

. دش ـسـازي     جـدا  ،اي كه سوخته بـود     كودك شش ساله  

هـا در مجـاري       ايـن قـارچ     نيزاسـيون وهفده ايزوله از كل   

هـا، پـشت گـوش و جلـد          تنفسي، اطراف و زير نـاخن     

اي مختلف جداسـازي     هاي زمينه   به بيماري  مبتلابيماران  

  .دگرديدن

ــه  ــشخيص ايزول ــراي ت ــان از دو روش  ب ــا، همزم ه

جا كـه ايـن       از آن . آزمايش مستقيم و كشت استفاده شد     

صورت ساپروفيتيك در محيط اطـراف        عوامل قارچي به  

هاي  ها در كشت نمونه    ، تأييد حضور آن    برند سر مي   ما به 

همراه آزمـايش مـستقيم ميكروسـكوپي الزامـي         باليني به 

  ). 1-2(است 

 KOHهـا   ها بر روي لام منتقل شـدند و بـه آن    هنمون

ها با كمي حرارت ملايـم شـفاف         لام. اضافه گرديد % 10

هـاي ضـخيم بـه قطـر         زير ميكروسـكوپ هيـف    . شدند

همـراه    دار، بـه   ندرت ديـواره     ميكرومتر، به  7-15حدود  

 7-15 درجـه و پهنـاي كمتـر از          90 ي  انشعاباتي با زاويه  

تمـامي ايـن مشخـصات از       ميكرومتر مشاهده گرديد كه     

  . باشند ها مي خصوصيات بارز موكورال

 Sabouraud Dextrose Agarهـا بـر روي محـيط      نمونه

)SDA(  بيوتيك كلرامفنيكل كـشت داده شـد        حاوي آنتي

گـراد    سـانتي ي  درجـه 25-30 روز در 5-7 مـدت   و بـه 

  ). 1-2(د گرديانكوبه 

ي شدند  ها شناساي  ها، ايزوله  پس از انجام اين آزمايش    

هـاي موكـور و نـوزده ايزولـه          كه شش ايزولـه از گونـه      

 اسـانس بـا     MICدر نهايـت    . هاي ريزوپوس بودند   گونه

  . محاسبه گرديدBroth microdilution استفاده از روش

 ميكروليتر محيط سابورو بـراث را   100در اين روش    

 96هاي افقي ميكروپليـت      هاي رديف  به هر يك از گوده    

 ميكروليتـر اسـانس     100سـپس   . مـوديم اي اضافه ن   خانه
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 به DMSO (Dimethyl sulfoxide(حل شده در حلال 

هــاي افقـي اضـافه و بــا انتقـال بــه      اول رديـف ي گـوده 

. هاي بعدي سريال دايلوشـن از اسـانس تهيـه شـد            گوده

 اسپور قـارچي كـه توسـط لام نئوبـار           1000حال تعداد   

رتيـب  ت  بدين ؛شمارش شده بود، به هر گوده اضافه شد        

كه چهار مربـع كنـاري لام نئوبـار شـمارش و ميـانگين              

 ــ  10000دســت آمــده در ه گرفتــه شــد، ســپس عــدد ب

حـال بـا يـك تناسـب سـاده،          . ضرب شد ) ضريب لام (

 با ميكروپيپـت بـه      ،دست آورده    اسپور را به   1000تعداد  

لازم بـه يـادآوري اسـت كـه دو          . ها منتقل كـرديم    گوده

هـاي شـاهد منفـي و        وهرديف آخر ميكروپليت را به گر     

شاهد مثبت حاوي محيط كـشت     . مثبت اختصاص داديم  

 و اسپور قارچ و شـاهد منفـي حـاوي           DMSO و حلال 

  .  بدون اسپور قارچ بودDMSOمحيط كشت و حلال 

 25-30در نهايت ميكروپليت را به انكوباتور با دماي       

 سـاعت منتقـل     24-48مـدت     گـراد بـه     سـانتي  ي  درجه

 با توجـه بـه      ،ن مدت انكوباسيون   پس از طي شد    .كرديم

 ميكروليتـر از    50ها و انتقال     كدورت ايجاد شده در گوده    

  MICهـا،   و بررسي رشد ايزولـه SDAها به محيط  گوده

 پـيش از اولـين      ي  ترتيب كـه گـوده     به اين   . محاسبه شد 

عنـوان    اي كه رشد قـارچ در آن مثبـت اسـت، بـه             گوده

  .)19-21(شد   در نظر گرفته ميMIC ي گوده
  

 ها يافته

 و  16/1، ده ايزولـه تـا رقـت         8/1هفت ايزوله تـا رقـت       

يـك .  اسانس رشـد نكردنـد     32/1هشت ايزوله تا رقت     

ــر اســانس  ميلــي گــرم  assa- foetida Ferula ،87/0ليت

 200 در حجــم 2/1جــا كــه در رقــت  از آن. باشــد مــي

ــر،  ــود دارد 87/0ميكروليت ــانس وج ــرم اس  در ، ميكروگ

 مقدار  ،ليتر است   ميلي 1يتر كه معادل     ميكرول 1000حجم  

µg/ml 35/4   همـين ترتيـب در       به. استوجود  م اسانس

  :هاي بعدي ميزان اسانس به قرار زير است  رقت

µg/ml 17/2 :4/1، µg/ml 08/1 :8/1، µg/ml 54/0: 16/1، 

µg/ml 27/0: 32/1، µg/ml 13/0: 64/1.  

 ـ MIC، نتـايج    گفته  پيشبا توجه به مطالب       دسـت ه  ب

 .باشد  مي1 ي آمده مطابق با جدول شماره

 
 بحث

با توجه به اثـرات جـانبي زيـاد داروهـاي ضـد قـارچي            

هاي بدن و قيمت بالاي ايـن داروهـا،          شيميايي بر سلول  

بار ديگر محققان به فكر استفاده از داروهـاي گيـاهي در           

جـا كـه در       از آن . انـد  هاي ميكروبي افتاده   درمان بيماري 

 تنهـا   Bوكورمـايكوزيس، آمفوتريـسين     درمان بيمـاري م   

رود و از طرفي آثار سـمي ايـن          شمار مي   داروي مؤثر به  

ها يا نفروتوكسيـسيتي آن بـه اثبـات رسـيده        دارو بر كليه  

 است، در اين مطالعه، سـعي بـر آن شـد كـه از اسـانس               

Ferula assa- foetida   ــد ــل مولــ ــه عوامــ عليــ

هـا   زولـه موكورمايكوزيس استفاده و نتايج مهـار رشـد اي        

  . بررسي گردد

Vaishnavi      سـيدال ايـن      و همكاران اثـرات بـاكتري

هاي سالمونلا و شـيگلا نـشان        اسانس را بر روي باكتري    

  ).22(دادند 
  

   موكورمايكوزيس در عوامل Ferula assa- foetida اسانس MIC نتايج .1جدول 
  

  8  10  7 ها تعداد ايزوله

MIC (µg/ml)  17/2  08/1  54/0  

  32/1  16/1  8/1  رقت

www.mui.ac.ir

http://www.mui.ac.ir


 انو همكاررسول محمدي     …  هاي عليه ايزوله  Ferula assa- foetidaفعاليت ضد قارچي

 1388آذر / 100شماره /  و هفتم  سال بيست–مجله دانشكده پزشكي اصفهان  586

Yesodharan          و همكار آثار ضد باكتريـايي دو گيـاه 

Ferula assa- foetidaو  Vagna vexillata   را به اثبـات

  ).23(رساندند 

Sasikumar          و همكاران متوجه آثار ضـد باكتريـايي 

هاي استافيلوكوكوس ارئـوس     اين اسانس بر ضد باكتري    

در ايـن   ). 24(درميـديس شـدند      و استافيلوكوكوس اپـي   

 و همكاران نشان دادند كه اسانس ايـن         Martinezراستا  

گياه داراي آثـار ضـد ميكروبـي قـوي عليـه دو بـاكتري         

  ).25(باشد  پاتوژن كلبسيلا نومونيه و ويبريوكلرا مي

Siddiqui      كننـدگي رشـد      و همكاران به اثرات مهـار

ني و  هـاي كمپيلوبـاكتر ججـو      اين اسانس عليـه بـاكتري     

  ).26(يرسينيا انتروكوليتيكا پي بردند 

Omar       آثـار   ، و همكاران اثبات كردند كه اين اسانس 

كنندگي بر فعاليت جنـسي مـردان و حيوانـات را            تقويت

 از ايــن اســانس نيــز و همكــاران Ramadan ).27(دارد 

براي درمان مبتلايان به شيستوزوما مانـسوني اسـتفاده و          

  بيماران مؤثر بوده% 15 بر گزارش كردند كه اين اسانس

  

  ).28(است 

 و همكاران انجام شد،     Hermanاي كه توسط     مطالعه

 بـه آرتريـت بـه       مبتلااثرات درماني اين اسانس در افراد       

  ).29(اثبات رسيد 

Ismail        هـاي هنـدي      و همكاران دريافتنـد كـه قبيلـه

مطابق آداب و رسومشان از اين گياه براي درمـان صـرع            

   ).30(ند كن استفاده مي

 حاضر در راستاي حل مشكلاتي چون آثار        ي  مطالعه

هــا بــا  جــانبي داروهــاي ضــد قــارچي و جــايگزيني آن

جـا كـه     از آن . داروهاي ضد قارچي گياهي انجام گرفت     

كـار رفتـه      هاي به   ايزوله ي  اسانس مورد آزمايش بر همه    

عنـوان    توان از آن به    در اين مطالعه اثر مهاري داشت، مي      

امـا  . هـا يـاد كـرد     مؤثر عليه اين گـروه از قـارچ        اسانسي

  بررسي خاصيت ضـد قـارچي ايـن اسـانس در شـرايط             

in vivo ،اثرات دما ،pH  و مواد داخل بدن موجود زنـده 

بر روي آن و همچنين ايجاد مقاومـت دارويـي در برابـر      

  .باشد هاي بيشتري مي اين اسانس نيازمند بررسي
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Abstract 
Mucormycosis is an acute fungal disease and opportunistic infection 
caused by Mucorals order which has a wide geographic distribution. 
The major predisposing factors for Mucormycosis are hyperglycemia, 
metabolic acidosis, Supraphysrologic dosis of adrenal Corticosteroids 
and Leukemia. Ferula assa- foetida is the gum resin obtained from the 
dried roots of this plant. It has antispasm and antimicrobial effects. It 
is used in the treatment of asthma and Sarcomas. Since it is 
antibacterial effects was proven and antifungal studies of this essential 
oil is very limited, so this study was aimed for this defect. 

Background: 

In this study, we used broth microdilution method. Essential oil of the 
plants was extracted by means of clevenger apparatus and used on 
isolates in microplate wells and their Minimum Inhibitory Concentration 
(MIC) was calculated. 

Methods:  

The number of samples was twenty five. Seven isolates did not grow up 
to the dilution of 1/8th of essential oil, ten isolates up to 1/16th and eight 
isolates up to 1/32nd. 

Findings: 

Because of the nephrotoxicity effects of amphotericin B, the 
evaluation of in vivo antifungal activity of Ferula assa-foetida 
essential oil (Ferula assa-foetida essential oil has not nephrotoxicity 
effects), drug resistance and the effect of pH and temperature on 
activity of this essential oil, is recommended.  

Conclusion: 

 

Ferula assa–foetida, Mucormycosis, Antifungal activity, Essential oil. 
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