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  چكيده

پني سيلين و متي سيلين سبب شده است كه توجه ه ويژه مقاومت روزافزون استافيلوكوكوس اورئوس به انواع آنتي بيوتيكها ب
 مشخص گرديد كه عصاره الكلي گياه به ليمو مي) in vitro( در مطالعه آزمايشگاهي.روهاي جديد معطوف گرددزيادي به يافتن دا

همين دليل بر آن شديم تا اثر اين عصاره را در درمان ضايعات ه  جلوگيري نمايد، ب اورئوستواند از رشد استافيلوكوكو س
 200 گرمي، 25-20سر موش سوري نر 63برروي كتف  .يميي نمابررس) in vivo(جلدي استافيلوكوكي در موش آزمايشگاهي 

حاوي استافيلوكوكوس اورئوس را  تلقيح نموديم   مك فارلند 5/0 با كدورت معادل لوله  از سوسپانسيون ميكروبيميكروليتر
درمان با ( مثبت كنترلگروه  ،)بدون درمان( گروه كنترل منفي :دو گروه كنترل  گروه تقسيم كرديم،4،سپس موشها را به  

  تزريقي فرمتحت درمان بامورد  پمادي عصاره الكلي و گروه  فرمگروه مورد تحت درمان با :و دو گروه مورد) موپيروسين
 روز و نيز وجود كانون چركي در محل تزريق بعد از تشريح موشها، 8 تا وضعيت زخم و ميزان بهبودي هر روز. عصاره الكلي

 گروه 3 در گروه كنترل منفي بيش از آزمايش  در روز دوم  زخمهاي ايجاد شده .يكديگر مقايسه شدبا  و بررسي و ثبت گرديد
بيشتر از عصاره تزريقي تا روز دوم عصاره پمادي به ليمو در جلوگيري از ايجاد عفونت زخم و ي ميوپيروسين يتوانا.ديگر بود

خم وجود داشت، ميزان دوام زخم در موشهاي تحت درمان با فرم  بدون درمان تا روز نهائي بررسي ز كنترل گروه%2/84در .بود
فرم تزريقي عصاره اتانولي گياه به دهد كه  نتايج اين مطالعه نشان مي .تزريقي به ليمو بيش از دو گروه ديگر تحت درمان بود

قادر عصاره اين ماد تهيه شده از پ ولي ،ليمو نمي تواند در  پيشگيري ودرمان عفونت ناشي از استافيلوكوكوس اورئوس مفيد باشد
  .  ولي قادر به جلوگيري از بروز عفونت زخم نمي باشد، در محل آلوده به تاخير بياندازد رااست بروز عفونت

  
  .حيواني، مدل  جلديعفونت  عصاره الكلي،وس اورئوس،به ليمو، استافيلوكوك:  كليديواژه هاي

 
  مقدمه

 درمان بيماريها در ي به منظورياستفاده از گياهان دارو
شود كه بيشتر از   ميتخمين زده. انسان قدمتي طولاني دارد

ي ياز هزاران گونه گياهي شناخته شده كاربرد دارو%  10
سازمان جهاني بهداشت  .)Moerman, 1996( دندار

از  جمعيت جهان، %80برآورد كرده است كه حدود 

شتي خود ي از مراقبتهاي بهدايها ي براي جنبهيگياهان دارو
 ,.Cowan, 1999; Farnsworth et al( كنند  مياستفاده

1985; WHO, 1978.(  
ي از تيره شاه پسند يگياه به ليمو از جمله گياهان دارو

اين گياه بومي . استAloysia triphylla با نام علمي 
آمريكاي جنوبي و نواحي شيلي، پرو و آرژانتين است و 
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گونه زينتي شناخته عنوان يك ه  سال پيش فقط ب100تا 
 ولي امروز به دليل اهميت فراوان اقتصادي آن در ،شد مي

صنايع غذائي و عطر سازي در اكثر كشورها از جمله در 
خوبي ه ر استان گلستان كشت شده و بويژه ده بايران و 
اين گياه  برگهاي سبز و روشن با بوي . يابد  ميپرورش

 در يشانس برگهااز اس). Carnat, 1999( مشابه ليمو دارد
در كشورهاي . شود معطر كردن نوشابه ها استفاده مي

 موجود در اسانس متفاوت ياهمختلف ميزان و انواع تركيب
  است % 6/0 در ايران ميزان اسانس برگ گياه. است
  . باشد  ماده مختلف مي24شامل به نحو عمده و 

   اصلي ياهسينئول تركيب-8و1و %) 4/29(ليمونن 
كارمن فنيل اكسيد از  و مگا ژرانيول انيول،ژر. باشند مي

 ؛1381 ،مجاب(باشند   اصلي اسانس ميياهساير تركيب

Sartoratto, 2004(.  
 مختلفي همچون طپش عوارضاز اين گياه در درمان 

نفخ ونيز بعنوان  سو هاضمه، سرگيجه، سردرد، قلب،
  شل كننده  مسكن در تسكين دردهاي عصبي،

 ؛1375، زرگري( شود  ميدهعضلات شكم وتب بر استفا

Smet, 2005( .صورت چاي در ه مصرف دم كرده آن ب
 بسياري از نقاط از جمله امريكاي لاتين مرسوم است

اخيرا نقش آن در در . ) ;1381Sartoratto, 2004،مجاب(
عنوان آنتي ه پيشگيري و كنترل جهشها و نقش آن ب
 ,Zamorano( اكسيدان نيز مورد توجه قرار گرفته است

2006(.  
علت دارا بودن متابوليتهاي مختلف در ه اين گياه ب
ترپنوئيد وسيترال از نظر اثرات ضد ه ويژه اسانس خود ب

ميكروبي نيز مورد توجه قرار دارد  و در مطالعات به اثر 
باكتريهاي ه ويژه آن در از بين بردن فلور ميكروبي دهان ب

اثر اين . ستگرم مثبت و نيز در كنترل اسهال اشاره  شده ا
گياه در مهار رشد اشرشيا كلي و ميكوباكتريوم 
  توبركلوزيس و استافيلوكوكوس اورئوس در مطالعات 

in vitro  و احتمالا از طريق تخريب غشا سيتوپلاسمي 

 ;ABC, 1992(اين باكتريها، نشان داده شده است 

Cowan, 1999; Sartoratto, 2004 (ترپنوئيدي ياهتركيب 
آب ،متانول واتانول انند حلالهاي مختلف مراحتي در ه ب

  .شود  ميحل
 در استان گلستان اثر عصاره اتانولي in vitroدر مطالعه 

ه ويژه اين گياه در مهار رشد باكتريهاي مختلف ب
ميكوباكتريوم توبركلوزيس و استافيلوكوكوس اورئوس 

  ) 1382، زعفرانيه(نشان داده شده است 

افيلوكوكوس اورئوس گسترش روزافزون مقاومت است
از  %42-10مقاوم شدن  ه ويژه به آنتي بيوتيكهاي رايج و ب

 در نقاط مختلف)  MRSA( سويه هاي آن به متي سيلين
و     (Voss, 1994; Neeling, 1995; Cooper, 2003)دنيا

كاهش حساسيت بعضي از سويه ها نسبت به  
وانكومايسين كه منجر به معرفي سويه هاي نسبتا حساس 

. )Timersma, 2002(شده است  )VISA(به وانكومايسين 
نگرانيهاي جدي را در ارتباط با درمان بيماريهاي ناشي از 
اين ميكروب سبب شده وتلاشهاي گسترده اي را براي 

يكي از  .يافتن داروهاي جديد به همراه داشته است
شايعترين بيماريهاي حاصل از استافيلوكوكوس اورئوس 

عفونت و چركي كردن ه ويژه و بعفونتهاي جلدي 
ي عصاره اتانولي تهيه شده از يارزيابي  كارا.زخمهاست 

گياه به ليمو درجلوگيري از ايجاد ضايعه چركي در يك 
  .  مدل حيواني هدف اصلي اين مطالعه بوده است

  

 مواد و روشها
   به ليمو از برگتهيه عصاره اتانولي -الف

 برگهاي گياه ييبخش مورد استفاده در مصارف دارو
برگهاي سبز وروشن گياه از رويشگاه آن درباغ  .است

ي توسكاستان واقع در شهر گرگان يگياهان دارو
از آن آوري شد و يك نمونه كامل گياه خشك و جمع
 در سايه و دري گياه برگها.  شد تهيهي هرباريومنمونه

تدريج خشك گرديد و پودر حاصل از آن ه مجاورت هوا ب
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 روش پركولاسيون به% 70يري با اتانولبراي عصاره گ
 گرم از 100براي اين منظور . مورد استفاده قرار گرفت

 در پركولاتور % 70 اتانول cc600 به  برگ پودر 
 اين . ساعت خيسانده شد48سرپوشيده مناسب به مدت 

 45عصاره در دستگاه تقطير در خلاء در درجه حرارت 
 درجه سانتيگراد 45درجه سانتيگراد تغليظ شد و در آون 

  ) .Dulger, 2004(خشك گرديد 

  بررسي كنترل عفونت زخم در مدل حيواني -ب

 سر موش سوري نر 63 در مجموع در اين بررسي 
 گرم كه از انستيتو 25-20سفيد آزمايشگاهي با وزن 

بعد . پاستور ايران تهيه شده بود ،مورد آزمون قرار گرفتند
 عفوني ناحيه با پنبه و از تراشيدن موي ناحيه كتف و ضد

 مك 5/0 ميكروليتر از سوسپانسيون معادل 200 الكل،
 جدا شده از فارلند، تهيه شده از استافيلوكوكوس اورئوس

 صورت داخل جلدي تزريق شده بزخم جلدي بيمار، 
عصاره اتانولي به ليمو ) MBC(حداقل غلظت كشنده گي.(

   معادل in vitroبر روي اين باكتري در مدل 
ml mg/25 گروه به شرح زير 4 سپس موشها در )بود 

  :تقسيم شدند
 موش كه هيچ 19شامل ) كنترل منفي(گروه اول 

) كنترل مثبت(گروه دوم .  آنها انجام نشدرويتيماري بر
% 2موش كه تحت درمان روزانه با موپيروسين 13شامل 

موپيروسين در درمان عفونتهاي موضعي  .قرار گرفتند
رود   ميو درمان ناقلين اين باكتري بكاراستافيلوكوكوس 

)Trish M. 2002 .( موش كه تحت 13گروه سوم شامل

عصاره  .درمان روزانه با عصاره پمادي به ليموقرار داشتند
. درصد از عصاره بود/گرم20پمادي برپايه وازلين و حاوي 

 موش كه تحت درمان روزانه  با 18گروه چهارم شامل 
 200 عصاره به ليمو با غلظت ميكروليتراز 200تزريق 

   ميلي ليتراز طريق دم موش قرار داشتند/ميلي گرم

)Rich, 2005 .( گروه درمان تنها روزي يكبار و 3در هر 
موشها هر .  روزانجام شد8مدت ه در ساعتي مشخص و ب

روز قبل از آغاز درمان جديد از نظر وجود يا عدم وجود 
در پايان  .ندشد  ميو شدت زخم در محل تزريق بررسي

روز هشتم موشها تشريح و محل تزريق باكتري از نظر 
  .ون چركي در زير جلد بررسي شدوجود كان

  

  نتايج

پيدايش زخم در محل تزريق استافيلوكوكوس اورئوس 
بيشترين ميزان زخم در روز دوم . از روز دوم شروع شد

در گروه كنترل منفي و كمترين آن در گروه كنترل مثبت 
حدود نيمي از موشهاي تحت درمان با پماد  .دمشاهده ش

تهيه شده از عصاره و اكثريت موشهاي تحت درمان با فرم 
 زخم تزريقي اين عصاره در روز دوم در محل تزريق

ه ويژه با گذشت زمان تعداد موشهاي داراي زخم ب. داشتند
مادي افزايش پدر گروه تحت درمان با عصاره 

 %3/92كه در روز هشتم  طوريه  ب، نشان دادچشميگيري
  .)1جدول ( اين گروه زخم در محل تزريق باكتري داشتند

  
   جلدي استافيلوكوكوس اورئوس در موشهاي آزمايشگاهي مورد بررسيداخلفراواني موارد ايجاد زخم در محل تزريق  -1جدول 

 روزهشتم روز پنجم *روز دوم تعداد گروههاي مورد بررسي

 %)9/78(15 %)9/78(15 **%)2/84(16 19 )بدون تيمار(كنترل منفي

 %)1/23(3 )8/30(4 %)1/23(3 13 )تيمار با موپيروسين(كنترل مثبت

 %)3/92(12 %)3/92(12 %)2/46(6 13 درمان با عصاره پمادي

 %)7/77(14 %)7/77(14 %)7/66(12 18 درمان با عصاره تزريقي

   موارد وجود زخم در هر گروه از موشهادرصد.**مواردي كه در محل تزريق زخم ايجاد شده بود *
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ات ايجاد شده در موشهاي مورد بررسي عشدت ضاي

متغير بود و از زخمهاي كوچك و چركي تا زخمهاي كبره 
بسته و نيز نكروز وسيع كه گاهي باسوراخ شدن پوست 

    همراه بود

  

   زخم كبره بسته-ب            ضايعه خفيف -الف

  

  

   زخم نكروزه وسيع-ج   

 . ضايعات متنوع در محل تزريق داخل جلدي استافيلوكوكوس اورئوس در موش آزمايشگاهي-1صوير ت

 بر  گروه4بررسي شدت و وسعت زخم درموشهاي 
ي كه با عصاره يكه در موشهادهد   مي نشان2اساس جدول 

شدت و  پمادي درمان شده اند در صورت بروز زخم،
  .وسعت آن بيشتر از ساير موشها بوده است

  
   روز8 شدت و وسعت زخم در محل تزريق استافيلوكوكوس اورئوس در موشهاي مورد بررسي در طي -2جدول 

 شدت ضايعه
  گروه موش

نكروزه ع ويزخم عميق ،وس  
زخم سطحي با وسعت 

 محدود
 بدون زخم

*6/52 كنترل منفي  6/31  8/15  
7/7 كنترل مثبت  1/23  2/69  

6/84 عصاره پمادي  7/7  7/7  
*7/27 50   تزريقيعصاره  3/22  

  اشدب  مياعداد نشانگردرصد* 
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. موشها در روز هشتم بعد از كشتن، تشريح شدند
 كانون چركي در محل تزريق بعد از تشريح را 2تصوير 

  .دهد  مينشان

بررسي محل تزريق زير جلدي استافيلوكوكوس 
اورئوس نشان داد كه موپيروسين بهترين كارايي را داشته 

  ) 1ر نمودا(است 

  

  كانون چركي در زير پوست در محل تزريق استافيلوكوكوس اورئوس بعد از تشريح موش در روز هشتم  -2تصوير 
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  بحث

تجارت بزرگ در جهان بدل به ي يامروزه گياهان دارو
 5 حدود 2003كه تنها در اروپا در سال  طوريه شده اند ب

 ,Smet(آن هزينه شده است  تهيه ميليارد دلار براي

چند صد گياه داروئي وجود دارد كه در طب . )2005

نها براي درمان عفونتها استفاده شده و بعضي از آسنتي از 
ضد  نيز اثر  in vitroآنها حتي در آزمونهاي غربالگري در 

 ياه ولي اين مواد يا تركيب،اند خود را نشان دادهميكروبي 
 انندبتوبند كه آ  ميزماني امكان مصرف و كاربرد علمي

 يا پيشگيري از بروز ودرمان عفونتهاي خود را در يتوانا
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و در مدل حيواني يا ، در حيوانات آزمايشگاهي عفونت
نشان دهند نيز  in vivoصورت  ه  بافراد داوطلب

)Cowan, 1999; Martin, 2003(  

تزريق عصاره اتانولي گياه به  اين تحقيق نشان داد كه
 بر رشد مناسب  رغم داشتن اثر مهاريبه  ،ليمو

 ، )1382، زعفرانيه( in vitroاستافيلوكوكوس اورئوس در 

تأثيرقابل توجهي در كنترل و پيشگيري از بروز عفونت 
تفاوت . جلدي با اين باكتري در موش سوري ندارد

 inي عصاره تزريقي در دو مدليمشاهده شده  در كارا

vivo   وin vitro ممكن است به دلايل مختلف از جمله 
 موثر عصاره در بدن،  نرسيدن ياهجزيه شدن تركيبت

تركيب به محل زخم، كم بودن دوز تزريقي، راه نامناسب 
  .تزريق و غيره باشد

اما عصاره پمادي به ليمو در به تأخير انداختن ايجاد 
زخم تا روز دوم در اين موشها نسبتا موفق عمل كرده 

ي كه تحت يي آن از موارد بدون درمان يا آنهاياست و كارا
ولي  ،مناسبتر بوده است اند، درمان تزريقي اين عصاره بوده

ي آن كاهش يافته و در روزهاي بعد يبه مرور زمان كارا
شدت و وسعت زخمها در اين گروه از موشها حتي از 

استفاده از وازلين . گروه كنترل بدون درمان نيز بيشتر شد
، ي باشدبراي تهيه پماد ممكن است يكي از دلايل احتمال

ي ضعيفي در پخش مناسب يممكن است وازلين كارا زيرا
 موجود در عصاره در سطح پوست داشته باشد،به ياهتركيب

ي جامد از يهمين دليل استفاده از ساير پايه هاي دارو
 كه توان بيشتري در پخش Eucerineجمله اوسرين 

 در سطح پوست دارند در مطالعات آينده پيشنهاد ياهتركيب
دليل ه در اين مطالعه ب. (Martindale, 1999)د مي گرد

محدوديتهاي موجود پماد تهيه شده از عصاره هر روز تنها 
م بودن دفعات ماليدن ك يكبار در محل زخم ماليده شد،

نيز ممكن است از ديگر علل پماد در محل تزريق باكتري 
زيرا اين مطالعه نشان داد كه ، ناكارآمدي اين عصاره باشد

د موپيروسين نيز وقتي تنها يكبار در روز در محل حتي پما

تواند از  موشها نمي %23در  شود،  ميتزريق باكتري ماليده
ايجاد زخم جلوگيري كرده و كانون چركي در پايان مرحله 

 شود  ميبهمين دليل پيشنهاد .ماند  مي روزه درمان باقي8
 در مطالعات آينده تعداد دفعات مصرف پماد افزايش كه
  .دياب

از يافته هاي ديگر اين مطالعه آن است كه موش 
 نسبت به عفونت با  راسوري مقاومت نسبي

استافيلوكوكوس اورئوس و يا حداقل سويه مورد بررسي 
 5/1×108 زيرا تزريق دوز معادل ، در اين مطالعه دارد

 %)8/15( موش 3 نيز نتوانست در )نيم مك فارلند (باكتري
 ين دليل تزريق دوز بالاتر باكتريهمه زخم ايجاد نمايد و ب

 براي مطالعات بعدي يا استفاده از مدلهاي ديگر حيواني 
  .شود  ميپيشنهاد

نتايج اين مطالعه نشانگر آن است كه عصاره پمادي 
در پيشگيري از عفونت جلدي و به  تواند  ميگياه به ليمو

تاخير انداختن شروع عفونت استافيلوكوكي ميتواند موثر 
انجام مطالعات وسيعتر براي كاربرد اين بنابراين ،  باشد

  . گردد  مينوع عصاره براي ضد عفوني زخمها پيشنهاد
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Abstract: 
Daily increasing of Staphylococcus aureus resistance to various antibiotics in particular penicillin and 

Methecilin has led the scientist to look for new medicines in this area. In an in vitro laboratory studies, it  
has been demonstrated that  ethanolic extract of Lemon verbena can prevent the growth of  
Staphylococcus aureus. In this study the efficacy of ethanolic extract of Lemon verbena against 
Staphylococcus aureus skin infection were assessed in an in vivo, in animal model. We inoculated 200λ 
of Staphylococcus aureus suspension with turbidity equal to 0.5 McFarland, interadermally on the 
shoulder of 63 laboratory 20-30 gram mice. The mice were divided  in to 4 groups, 2 control groups: 
negative(without treatment) and  positive (treated with Mupirocin)   and 2 test groups that treated for 7 
days by ointment prepared from ethanol extract of Lemon verbena (group3), or injection of Lemon 
verbena solution (group 4). The status of wounds and the rate of recovery was studied, and the presence 
of local pus after dissection of mice on day 8 recorded and compared with each other. The wound 
appearance in the second day, on the injection site of S. aureus, in groups1, 4, 3 and 2 were 84.2%, 
66.7%, 46.2% and 23.1%, respectively. In the last day, the lesion still was remained in 78.9, 23.1, 92.3 
and 77.7% in group 1 -4, respectively. The necrotic and wide wounds were more observed in groups 1 
and 3 versus two other groups. The results from this investigation indicated that the ointment prepared 
from ethanol extract of Lemon verbena is a proper medication to prevent the skin infection by 
Staphylococcus aureus in the early phase but injected solution of this extract cannot show this effect, and 
none of them can prevent the wound itself completely. 
 
Key words: Staphylococcus aurous, Lemon verbena, ethanol extract, animal model, skin infection. 


