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 دهیچک
نظیر فلوکونازول و آمفوتریسن ب برای  یموردتوجه قرار گرفته است. داروهای ضد قارچایمنی ضعف سیستم دچار کاندیدیازیس در بیماران  زمینه و هدف:

گیرند. افزایش مقاومت دارویی باعث شده است که استفاده از ترکیبات با منشأ طبیعی موردتوجه بیشتری های کاندیدیایی مورداستفاده قرار میعفونت درمان

ی در کاندیدیازیس گوارش در کاندیدا آلبیکنسبومی استان کهگیلویه و بویراحمد و فلوکونازول بر عسل های نمونه اثر ارزیابیهدف از پژوهش حاضر  .قرار گیرد

 مدل حیوان آزمایشگاهی بوده است.

 یلسنجش زمان مرگ سلوارزیابی شد.  در شرایط آزمایشگاهی کاندیدا آلبیکنساز منابع مختلف بر مهار رشد های عسل نمونه قارچی تأثیر ضد ها:مواد و روش

 ه با فلوکونازولدر مقایس کاندیدا آلبیکنسعلیه عسل نمونه تأثیر مؤثرترین در پایان، انجام شد.  موردمطالعه،عسل های نمونهبرای ارزیابی تأثیر ضد کاندیدیایی 

 .قرار گرفتدر کاندیدیازیس گوارشی در حیوان آزمایشگاهی موردسنجش 

قابل  أثیرت عسل بلوط که داد نشانآمده دستبه هایدادهرا نشان داده است.  کاندیدا آلبیکنسعسل مورد آزمایش را علیه های نمونهتأثیر  حاصلنتایج  نتایج:

 بلوط با عسل تیمارنشان داد که  کاندیدا آلبیکنسآلوده به کاندیدیازیس ناشی از  BALB /c. تیمار موش داشت آلبیکنس کاندیدا علیه (≥p 881/8توجهی )

 بود. تأثیرگذار آلبیکنس کاندیدا علیهولی  بود فلوکونازول اگرچه اندکی کمتر ازازلحاظ کاهش بار آلودگی قارچی 

عنوان سل بهدهد و پتانسیل عضد کاندیدیایی عسل هم در شرایط آزمایشگاهی و در مدل حیوانی کاندیدیازیس را نشان می تأثیر آمدهدستنتایج به گیری:نتیجه

 .دهدپیشنهاد می های کاندیدیاییدر عفونت درمانی کمک
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و از سویی  داروهای ضد قارچی رایجبه  هاقارچافزایش مقاومت 

ها، استفاده از ترکیبات عوارض جانبی متعدد در پی استفاده از آن

طبیعی با منشأ بیولوژیک را رونق داده است. هزاران سال است 

که بشر از مخلوط بزاق زنبور و شهد گل که عسل نام دارد، 

کند. عسل ها استفاده میبیماری درمانوان دارویی برای عنبه

حاوی ترکیبات اسیدهای آلی، اسیدهای آمینه، مواد معدنی، پلی 

ها و ترکیبات معطر است. علاوه بر این، فعالیت ها، ویتامینفنل

هایی اکسیدانی عسل به دلیل فعالیت آنزیمضد میکروبی و آنتی

و همچنین ترکیبات  ازجمله گلوکز اکسیداز و کاتالاز

فیتوشیمیایی نظیر اسید آسکوربیک، فلاونوئیدها، اسید فنولیک، 

ها مشتقات کاروتینوئید، اسیدهای آلی، آمینواسیدها و پروتئین

 (.3-6)است 

است.  مطالعات نشان داده که عسل دارای خواص ضد میکروبی

 3)ارد د آلبیکنس کاندیداعلاوه بر این، عسل تأثیر مهاری علیه 

و همکاران در مقایسه  Banaeian-Borujeni. مطالعه (6-7و 

یکنس کاندیدا آلبتأثیر ضد کاندیدیایی عسل و میکونازول علیه 
به  %08در شرایط آزمایشگاهی نشان دادند که عسل در غلظت 

شد  آلبیکنس کاندیدامیزان زیادی موجب جلوگیری از رشد 

 کاندیداطور کامل موجب مهار رشد میکونازول به کهیدرحال

و همکاران نشان دادند  Estevinho. مطالعه (3)گردید آلبیکنس 

به ترتیب  %23و  %0/16، %31که عسل اسطوخدوس با غلظت 

 وکاندیدا آلبیکنس، کاندیدا کروزی درصد رشد  18موجب مهار 

شد. در مقایسه عسل سنتزی با  کریپتوکوکوس نئوفورمنس

گردید کاندیدا کروزی درصد رشد  18موجب مهار  %50غلظت 

کاندیدا آلبیکنس  عسل سنتزی، %18-68 غلظتدر  کهیدرحال
مقاوم بودند؛ بنابراین با توجه به و کریپتوکوکوس نئوفورمنس 

شواهد حاصل نتیجه گرفتند که تأثیر ضد قارچی عسل 

 (.7)اسطوخدوس مربوط به ترکیبات غیر قندی بوده است 

ا توجه به افزایش جمعیت بیماران دچار ضعف سیستم ایمنی ب

های کاندیدیازیس در بیماران مذکور و از طرفی و شیوع عفونت

ات ترکیب مقاومت دارویی به داروهای ضد قارچی رایج، لزوم یافتن

 در مطالعه حاضر تأثیر ضدضد کاندیدیایی ضروری است.  طبیعی

ن کهگیلویه و بویر احمد عسل بومی استاهای نمونهکاندیدیایی 

سنجیده شد. همچنین تأثیر مؤثرترین در شرایط آزمایشگاهی 

در کاندیدیازیس  کاندیدا آلبیکنسدر مهار رشد عسل نمونه 

در مقایسه با  کاندیدا آلبیکنس یجادشده توسطگوارشی ا

ه گرفت در مدل حیوان آزمایشگاهی موردسنجش قرار فلوکونازول

 است.
 

 

 

  هامواد و روش

 هایکروارگانیسمم  

از آزمایشگاه  ATCC 14053 کاندیدا آلبیکنسسویه استاندارد 

 و شناسی دانشگاه آزاد اسلامی واحد یاسوج تهیه گردیدمیکروب

 ,SDB, Merck)در محیط کشت سابوراد دکستروز مایع 

Germany)  شت کلیتر کلرامفنیکل میکروگرم/ میلی 388حاوی

ذخیره  یوسسلسدرجه  28در دمای منهای داده شد و سپس 

یط بر روی محکاندیدا آلبیکنس شد. برای هر مطالعه دو کلنی از 

 (SDA, Merck, Germany) آگارسابوراد دکستروز کشت تازه 

درجه  35دو بار کشت مجدد داده و در  حاوی کلرامفنیکل

ساعت گرمخانه گذاری نموده تا از رشد  22سلسیوس به مدت 

مطالعه حاضر توسط اریتمی مخمر اطمینان حاصل شود. در فاز لگ

)کد دانشگاه آزاد اسلامی واحد یاسوج کمیته اخلاق پژوهشی 

 ( پذیرفته شد.31-1-75

 های مختلف عسلتهیه نمونه  

در  یدشدهتولو بومی های تجاری نوع از عسل 9نمونه از  ده

استان کهگیلویه و بویراحمد شامل گون گرمسیری )دهدشت(، 

راک )دهدشت(، گون سردسیری )دنا(، بلوط )یاسوج(، جوکار 

)یاسوج(، چهل گیاه سردسیری )یاسوج( و چهل گیاه گرمسیری 

 .گردید)گچساران( تهیه 

 های مختلف عسلتهیه غلظت  

لیتر میلی گرم/میلی 86/8-256های عسل دامنه غلظت نمونه

 ,Sigma–Aldrich, St. Louis)علاوه بر این، از فلوکونازول بود. 

MO ) عنوان لیتر بهمیلی میکروگرم/ 831/8-62با دامنه رقت

ای هبرای استریل نمودن نمونه کنترل مثبت استفاده گردید.

 ,μm durapore ) عسل و فلوکونازول از میلی پور فیلتر

Millipore22/8.استفاده شد ) 

 حساسیت سنجیتست   

های عسل در شرایط آزمایشگاهی تأثیر ضد کاندیدیایی نمونه

M2A-44M -CLSI ,27-)برای مخمرها  CLSIمطابق دستورالعمل 

3A ری تست غربالگ بر این اساس، سنجش شد.( با اندکی تغییر

 کاندیدا آلبیکنسهای عسل با دیسک دیفیوژن نمونه
CFU/ml618×5-1  بر روی محیط کشتSDA .غلظت انجام شد 
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 ,UNICO 2150-UV)ماده تلقیحی با استفاده از اسپکتروفتومتر  

USA )در  80/8-1/8گیری میزان جذب نوری دامنه با اندازه

استاندارد ( CFU/ml 618×5-1معادل )نانومتر  538موج طول

مخمری بر روی محیط ماده تلقیحی میکرولیتر از  188 شد.

های خالی با کشت چمنی داده شد. سپس دیسک SDAکشت 

درصد و  95، 58، 28، 38، 28، 15، 18، 5های مختلف )غلظت

های عسل آغشته نموده و بر روی محیط کشت خالص( از نمونه

فلوکونازول یکروگرم م 25های حاوی قرار داده شدند. دیسک

(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) عنوان کنترل به

 عنوان کنترل منفی استفادههای خالی استریل بهدیسک مثبت و

درجه سلسیوس  35ساعت در دمای  22ها به مدت شد. پلیت

گرمخانه گذاری شدند و سپس قطر هاله عدم رشد در اطراف 

 ثبت گردید. هایسکد

های عسل نمونه (MIC)غلظت مهارکنندگی  نکمتریدر ادامه 

 76های کروپلیتمی در CFU/ml 318×5-5/8ماده تلقیحی با 

محاسبه ( Brand 781660, Wertheim, Germany) یچاهک

( به میزان CFU/ml 618×5-1گردید. ماده تلقیحی اولیه )

رقیق  SDBدر محیط کشت  1:28با سرم فیزیولوژی و  1:188

-CFU/ml 318×5سوسپانسیون حاصل دارای  یتگردید و درنها

 (.18-12) تائید گردید بود که با استفاده از روش ویبل کانت 5/8

و  عنوان کنترل مثبتمیکروبی بهماده تلقیحی از محیط کشت و 

ساعت  22ها به مدت کروپلیتمی .کنترل منفی استفاده گردید

ا یزدرجه سلسیوس گرمخانه گذاری شد و توسط الا 35در دمای 

 538موج در طول( Awareness Technology, Inc., USA) یدرر

عنوان به 90MICگیری شد. میزان نانومتر میزان جذب نوری اندازه

درصد رشد در مقایسه با کنترل مثبت  78که از غلظت کمترین 

 (.11 و 18)ممانعت نماید، تعریف شد 

 سنجش زمان مرگ سلولی  

 کاندیدا آلبیکنس،دو اندازه مختلف ماده تلقیحی اولیه 

CFU/ml 618 ،218  در محیط کشتSDB .های نمونه تهیه شد

 95، 58، 28، 38، 28، 15، 18، 5غلظت مختلف  7عسل در 

 یوسدرجه سلس 35در دمای درصد و خالص استفاده شد. سپس 

، 0، 6، 2، 2، 8گرمخانه گذاری شد و در فواصل زمانی متوالی 

میکرولیتر بر روی محیط  188ها ساعت از نمونه 20و  22، 12

ساعت گرمخانه  22کشت چمنی داده شد. پس از  SDAکشت 

ها شمارش تعداد کلنی یوسدرجه سلس 35 گذاری در دمای

عنوان کنترل مثبت و به MICشدند. فلوکونازول در غلظت برابر 

 (.13)عنوان کنترل منفی در نظر گرفته شد کنترل بدون تیمار به

ا ب تیمارایجاد کاندیدیازیس گوارشی در مدل حیوانی و   

 عوامل ضد قارچی

های مراقبت از حیوانات تحت نظارت روش در این راستا تمام

دانشگاه آزاد اسلامی واحد پژوهشی و مورد تائید کمیته اخلاق 

های حیوان از موش 20قرار گرفت. تعداد  (75-1-31)کد یاسوج 

 6تا  2با جنسیت ماده، سن  BALB/cآزمایشگاهی با مشخصه 

رای گرم مورداستفاده قرار گرفت. ب 25هفته و وزن تقریبی 

ها به کاندیدیازیس گوارشی با سواب اطمینان از عدم ابتلا موش

کشت  SDAگیری شد و بر روی محیط ها نمونهاز دهان موش

 2در های مناسب برای کاندیدیازیس گوارشی داده شد. موش

گروه مربوط به حیوانات آلوده  2بندی شدند. تایی دسته 12گروه 

 با دو نمونه از مؤثرترین تیمارو تحت  آلبیکنس کاندیداه ب

های عسل با توجه به نتایج آزمایشگاهی )عسل بلوط و چهل نمونه

با  تیمار شدهدارو و  کنترل عنوانگیاه گرمسیری(، گروه سوم به

داروی استاندارد فلوکونازول و گروه چهارم حیواناتی بودند که 

عنوان کنترل مثبت و پس از ایجاد کاندیدیازیس گوارشی تحت به

 کاندیدا آلبیکنس،ماده تلقیحی اولیه  اند.هیچ تیماری قرار نگرفته

CFU/ml 618 ایجاد کاندیدیازیس گوارشی استفاده شد.  برای

 368ر استریل به طبا استفاده از آب مق حجم ماده تلقیحی اولیه

گرم غذای استریل موش آزمایشگاهی  388لیتر رسانده و به میلی

ساعت  20به مدت  یوسدرجه سلس 58 آوناضافه شد و در 

عنوان غذای روزانه خشک شد. سپس به مدت یک هفته به

عنوان غذای اصلی استفاده شد. علاوه بر حیوانات موردمطالعه به

 نسآلبیک کاندیداهای این، جهت اطمینان از آلودگی غذا به سلول

 با استفاده از روش ویبل کانت تائید گردید.

ورد آزمایش به پس از اطمینان از آلودگی حیوانات م

کاندیدیازیس گوارشی، ارائه غذای آلوده به حیوانات متوقف و 

گرم از هرکدام از میلی 5تیمار آغاز گردید. برای این منظور 

کیلوگرم از وزن  1عسل موردمطالعه و فلوکونازول/ های نمونه

و طی این مدت  شدهفته انجام  3در روز به مدت  باریکحیوانی/ 

از طریق کشت مدفوع بررسی  دا آلبیکنسکاندیمیزان دفع 

حیوان از هر  2گردید. علاوه بر این، برای بررسی تغییرات بافتی، 

طور پس از عفونت به 38و  28 ،12 ،9 ،2 ،2گروه در روزهای 

ها با رعایت ها، کلیهتصادفی انتخاب و پس از معدوم نمودن آن
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اصول بهداشتی خارج و جهت مطالعات بار آلودگی قارچی و 

 قرار گرفت. یموردبررس هیستوپاتولوژی

مطالعه به روش  یهابرای این منظور حیوانات در گروه

کلیه حیوان خارج  ،هوش شــدندبی 3های گردنی جابجایی مهره

های بافت کلیه شــد و پــس از بررسی مشخصات ظاهری، نمونه

های بافت علاوه بر این، از نمونه فیکس شــدند. %18 در فرمالین

کلیه پس از هموژنیزه کردن در نرمال سیلین بر روی محیط 

کشت داده شد و بار آلودگی قارچی سنجش گردید.  SDAکشت 

در خصوص آنالیز هیستوپاتولوژی، مراحل پاساژ بافتی مطابق 

 شساعتی پیشنهادی شرکت سازنده دستگاه پرداز 28برنامه 

( شامل آبگیــری، Shandon-citadel 1000, UKبافت )

و آغشته سازی انجام شد. در ادامه از  یسازفیکساســیون، شفاف

( Shandon -UKها توسط دستگاه میکروتــوم دوار )نمونه

میکرون تهیه شد و پس از تهیه  5ســریالی به ضخامت  یهابرش

ن از ائوزی -نهماتوکسیل یزیآممیکروسکوپی و رنگ یدهایاسلا

طور تصادفی انتخاب و بــا ســه میــدان دید از هــر اسلاید به

 28( با درشتنمایی Coolpix-4500, Japanدوربین دیجیتال )

( تصویر تهیه شد. لازم Olympus, AH2, Japanمیکروسکوپ )

 یهابه ذکر است که برای مشاهده عناصر قارچی در بافت

اختصاصی پریودیک اسید شیف  یزیآمموردمطالعه نیز از رنگ

 (.12)استفاده گردید 

 طرح مطالعه و آنالیز آماری  

ها صورت طرح کاملاً تصادفی و آزمایشاین مطالعه مقطعی به 

تایی انجام گرفت. تحلیل آماری با استفاده از  3تکرار  2صورت به

 SPSSافزار آماری طرفه با استفاده نرمآزمون آنالیز واریانس یک

اختلاف درون  .انجام شد (SPSS Inc., Chicago, IL) 23نسخه 

-pمقدار  ها با استفاده از آزمون تعقیب توکی انجام گرفت.گروه

value  دار در نظر گرفته عنوان اختلاف معنیبه 85/8کمتر از

 شد.
 

 نتایج
نتایج ارزیابی تأثیر ضد کاندیدیایی )هاله ممانعت از رشد( 

های عسل با توجه تست غربالگری دیسک دیفیوژن نشان نمونه

 یتفاوت معن p≤ 0.001بین انواع مختلف عسل در سطح که داد 

 کاندیداهاله ممانعت از رشد علیه  ترینیدار وجود داشت. قو-
 اعانوهای عسل بلوط در مقایسه با مربوط به نمونه آلبیکنس

های عسل چهل گیاه (. نمونه1دیگر بود )جدول  یهاعسل

 متریلیم 28/20 ±12/8گرمسیری در غلظت خالص با میانگین 

 کاندیدا آلبیکنسهای مختلف علیه در غلظت های عسل بلوطنمونه( متریلیهاله ممانعت از رشد )م -1جدول 

های غلظت

مورد 

 آزمایش/

 هانمونه

 فلوکونازول %7 %15 %17 %25 %05 %05 %75 %57 خالص

 23/32±18/8 26/12±68/8 32/16±78/8 38/10±08/8 33/21±38/8 22/22±28/8 23/29±61/8 18/20±01/8 88/38±31/8 88/32±68/8 1نمونه 

 88/32±88/8 88/12±28/8 88/19±22/8 88/28±18/8 88/21±12/8 69/22±98/8 88/26±98/8 88/29±33/8 88/31±22/8 88/32±98/8 2نمونه 

 28/33±32/8 88/12±28/8 55/16±38/8 28/19±18/8 69/28±22/8 88/23±11/8 11/20±32/8 88/29±33/8 88/38±61/8 88/31±31/8 3نمونه 

 88/35±12/8 22/12±38/8 32/19±11/8 88/28±28/8 88/21±12/8 88/22±21/8 88/29±28/8 22/25±63/8 88/31±08/8 88/32±28/8 2نمونه 

 25/32±21/8 88/12±18/8 21/10±38/8 32/17±98/8 88/21±98/8 23/22±32/8 88/20±28/8 88/25±22/8 88/27±98/8 88/31±38/8 5نمونه 

 56/32±25/8 88/11±33/8 88/15±12/8 88/28±92/8 28/28±38/8 88/25±22/8 88/29±91/8 58/26±98/8 88/20±51/8 88/32±21/8 6نمونه 

 88/32±26/8 32/12±53/8 88/16±58/8 88/17±61/8 07/17±32/8 52/22±33/8 69/26±08/8 32/20±28/8 88/29±38/8 88/31±68/8 9نمونه 

 88/32±21/8 88/11±98/8 38/28±33/8 21/10±23/8 88/28±28/8 88/22±98/8 88/26±28/8 88/20±98/8 88/20±28/8 88/38±28/8 0نمونه 

 58/32±21/8 11/12±21/8 88/10±12/8 88/19±22/8 88/21±61/8 88/22±61/8 32/29±32/8 88/29±21/8 88/27±31/8 88/35±31/8 7نمونه 

 91/33±88/8 11/13±98/8 88/21±38/8 69/10±98/8 33/22±18/8 88/23±98/8 88/26±38/8 18/20±23/8 88/20±22/8 88/32±11/8 18نمونه 
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 متریلیم 08/6 ±23/8درصد با میانگین  5بیشترین و در غلظت 

ین نشان داد. همچن آلبیکنس کاندیداکمترین تأثیر مهاری علیه 

ری های عسل گون گرمسیبیشترین تأثیر ضد کاندیدیایی نمونه

و کمترین تأثیر مهاری  متریلیم 78/29 ±32/8در غلظت خالص 

بود. گون  62/12 ±10/8درصد با میانگین  5در غلظت 

 02/26 ±28/8سردسیری نیز در غلظت خالص با میانگین 

 ±13/8درصد با میانگین  5بیشترین تأثیر و در غلظت  متریلیم

کمترین تأثیر مهاری را نشان داد. نتایج  متریلیم 28/11

 هاینمونه کاندیدا آلبیکنسگیری هاله ممانعت از رشد اندازه

 31/21 ±25/8عسل جوکار نشان داد که در غلظت خالص 

 متریلیم 28/0 ±11/8درصد  5بیشترین و در غلظت  متریلیم

کمترین تأثیر مهاری بود. علاوه بر این، همچنین بیشترین دارای 

های عسل چهل گیاه سردسیری در تأثیر ضد کاندیدیایی نمونه

و کمترین تأثیر مهاری در  متریلیم 22/16 ±20/8غلظت خالص 

در راک بود. عسل  28/6 ±11/8درصد با میانگین  5غلظت 

شترین و در بی متریلیم 05/15 ±32/8غلظت خالص با میانگین 

کمترین تأثیر  متریلیم 78/6 ±33/8درصد با میانگین  5غلظت 

نشان داد. داروی استاندارد  آلبیکنس کاندیدامهاری علیه 

ها نشان نشان داد )داده 58/32 ±29/8فلوکونازول تأثیر مهاری 

  داده نشده است(.

های نتایج ارزیابی با تست غربالگری دیسک دیفیوژن نمونه

آزمون حساسیت سنجی ضد نتایج حاصل از نیز توسط عسل 

طور به MIC. نتایج شدتائید  کاندیدیایی میکرودایلوشن براث

های عسل تأثیر نشان داد که نمونه (≥p 881/8)داری معنی

سل های عداشتند. نمونه آلبیکنس کاندیدامتفاوتی علیه مخمر 

( و 37/8-56/1)دامنه  MICبلوط دارای کمترین میزان 

( 12/3-25/6)دامنه  MICهای عسل راک بیشترین میزان نمونه

از  MIC یجبا توجه به نتا های عسلرا دارا بودند. به ترتیب نمونه

چهل  <(37/8-56/1میزان کم به زیاد شامل عسل بلوط )دامنه 

گون گرمسیری و گون  <(90/8-68/2گیاه گرمسیری )دامنه 

 <(56/1-12/3)دامنه  جوکار <(56/1- 68/2سردسیری )دامنه 

-25/6راک )دامنه  <( 12/3-21/5چهل گیاه سردسیری )دامنه 

بنابراین نتایج حساسیت سنجی  (؛2)جدول  بودند( 12/3

های عسل در مقایسه با داروی استاندارد فلوکونازول نشان نمونه

 کاندیدا آلبیکنسعلیه بومی استان کهگیلویه و بویر احمد عسل  هاینمونه 90MICمیزان  -2جدول 

های مورد غلظت

 هانمونه آزمایش/
 *بلوط

چهل گیاه 

 *گرمسیری

چهل گیاه 

 *سردسیری

گون 

 *گرمسیری

گون 

 *سردسیری
 **فلوکونازول *جوکار *راک

 58/8±88/8 12/3±88/8 25/6±88/8 56/1±88/8 80/2±78/8 12/3±88/8 90/8±88/8 90/8±88/8 1نمونه 

 33/1±50/8 12/3±88/8 16/2±01/1 56/1±88/8 68/2±78/8 12/3±88/8 90/8±88/8 90/8±88/8 2نمونه 

 33/1±50/8 12/3±88/8 21/5±01/1 68/2±78/8 68/2±78/8 21/5±01/1 56/1±88/8 37/8±88/8 3نمونه 

 88/2±88/8 68/2±78/8 25/6±88/8 68/2±78/8 68/2±78/8 16/2±01/1 56/1±88/8 56/1±88/8 2نمونه 

 88/1±88/8 68/2±78/8 12/3±88/8 80/2±78/8 56/1±88/8 21/5±01/1 68/2±78/8 38/1±25/8 5نمونه 

 88/2±88/8 68/2±78/8 12/3±88/8 80/2±78/8 56/1±88/8 12/3±81/8 90/8±88/8 38/1±25/8 6نمونه 

 88/1±88/8 56/1±88/8 12/3±88/8 80/2±78/8 68/2±78/8 16/2±01/1 56/1±88/8 56/1±88/8 9نمونه 

 88/2±88/8 56/1±88/8 16/2±01/1 68/2±78/8 80/2±78/8 12/3±88/8 68/2±78/8 56/1±88/8 0نمونه 

 88/2±88/8 56/1±88/8 16/2±01/1 68/2±78/8 80/2±78/8 21/5±01/1 56/1±88/8 56/1±88/8 7نمونه 

 18نمونه 
 

88/8±37/8 78/8±80/2 88/8±12/3 88/8±56/1 78/8±80/2 01/1±16/2 88/8±12/3 50/8±69/1 

 لیترمیلی/ گرممیلی* 

 لیترمیلیمیکروگرم/ ** 
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وه بر داشتند. علا آلبیکنس کاندیداداری علیه داد که تأثیر معنی

لوط ، عسل بکاندیدا آلبیکنسنمونه عسل علیه  یناین، مؤثرتر

 بود.

ماده تلقیحی نتایج حاصل از سنجش زمان مرگ سلولی با  

تلف های مختیمار شده با غلظت آلبیکنسکاندیدا اولیه متفاوت 

کاهش  (≥p 881/8)تأثیر فراوان دهنده های عسل نشاننمونه

های دهنده تأثیر مهاری غلظتنشان 1 نمودار .ها بودتعداد سلول

مختلف نمونه عسل بلوط و فلوکونازول در دو اندازه ماده تلقیحی 

ده تیمار شکاندیدا آلبیکنس های اولیه است. کاهش فراوان سلول

 2عسل بلوط و فلوکونازول  %58و  %95های خالص، با غلظت

 الف
 

 
 ب

 
، 28، 15، 18، 5مختلف های در غلظت نمونه عسل بلوطتیمار شده با  ATCC 14053 کاندیدا آلبیکنس هایمرگ سلولسنجش زمان نتایج حاصل از  -1 نمودار

CFU/ml، ب: CFU/ml 615الف: درصد و خالص در ماده تلقیحی اولیه  95، 58، 28، 38
015 
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-28های مشاهده گردید. در غلظت ساعت بعد از گرمخانه گذاری

ها دار سلولساعت از گرمخانه گذاری کاهش معنی 6پس از  5%

در مقایسه با کنترل بدون تیمار مشاهده شد. علاوه براین، تفاوت 

در نتایج سنجش زمان مرگ سلولی با دو اندازه مختلف  یفراوان

. در خصوص سایر (=31p) ماده تلقیحی اولیه مشاهده نشد

  .های عسل نیز نتایج مشابهی حاصل گردیدنمونه

 کلیه حیوانبافت نتایج حاصل از سنجش بار آلودگی قارچی 

های عسل و فلوکونازول در آزمایشگاهی تیمار شده با نمونه

 (≥p 85/8)دار دهنده کاهش معنیمختلف نشان یهازمان

از روز دوم شروع تیمار بوده است.  کاندیدا آلبیکنسهای سلول

در بافت کلیه بعد از سی روز در  CFUعلاوه بر این، کاهش 

تیمار شده به ترتیب با فلوکونازول، عسل بلوط و عسل  یهابافت

  (.3چهل گیاه گرمسیری مشاهده گردید )جدول 

های موردمطالعه نشان بررسی مشخصات ظاهری کلیه موش

 ،های مبتلابه کاندیدیازیس گوارشی بزرگیداد که در موش

ولوژی هیستوپاتمشاهده گردید. آنالیز  هاتغییر رنگ کلیهو التهاب 

های مبتلابه کاندیدیازیس گوارشی از کلیه موش شدهیهمقاطع ته

 اختصاصی پریودیک یزیآموجود عناصر قارچی با استفاده از رنگ

 هایهای مبتلابه کاندیدیازیس گوارشی تیمار شده با نمونهموش کاندیدا آلبیکنس(  SD±کلیه  CFU/g 10Logنتایج سنجش بار آلودگی قارچی ) -0جدول 

 فلوکونازول و گرمسیری گیاه چهل و بلوط عسل

 فلوکونازول کنترل بدون تیمار
عسل چهل گیاه گرمسیری 

 خالص
 عسل بلوط خالص

بعد از ایجاد  زمانمدت

 عفونت )روز(/ تیمار

5/13±8/80d 2/62±8/86a 2/72±8/80c 2/03±8/85b 2 

5/22±8/86d 2/55±8/86a 2/06±8/86c 2/92±8/86b 2 

6/85±8/86c 2/38±8/85a 2/21±8/82b 2/28±8/83b 9 

6/89±8/85d 2/18±8/83b 2/28±8/85c 2/85±8/82a 12 

9/20±8/86d 3/95±8/83a 2/12±8/86c 3/05±8/82b 28 

9/32±8/82d 3/81±8/83a 2/18±8/83c 3/25±8/86b 38 

 .استتایی آزمایش  7تکرار  2در  p≤ 0.05 توکی در سطح یبتعقبا استفاده از آزمون  دارمعنیوجود اختلاف  ردیفمقادیر با حروف غیرمشابه در هر 

    
 :لفا ییزآمرنگکاندیدیازیس گوارشی با استفاده از  مبتلابهدر بافت کلیه موش آزمایشگاهی  آلبیکنس کاندیداوجود عناصر قارچی و ریسه  -1شکل 

 (X400) ائوزین -هماتوکسیلن :پریودیک اسید شیف و ب

 
آزمایشگاهی آلوده به کاندیدیازیس گوارشی  هایموشبافت کلیه  :آزمایشگاهی آلوده به کاندیدیازیس گوارشی و ب هایموشبافت کلیه  :الف -2شکل 

 (X400) نائوزی -هماتوکسیلن یزیآمرنگتیمارشده با عسل با استفاده از 
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(. علاوه 1ائوزین را نشان داد )شکل  -اسید شیف و هماتوکسیلن

ائوزین وجود اندکی ازدحام و  -هماتوکسیلن یزیآمبر این، رنگ

های ه همراه کمی التهاب بافتی در بافت کلیه موشتراکم سلولی ب

آزمایشگاهی آلوده به کاندیدیازیس گوارشی و عدم وجود 

های های التهابی و یا عناصر قارچی در بافت کلیه موشسلول

آزمایشگاهی آلوده به کاندیدیازیس گوارشی و تیمار شده با عسل 

 (.2مشاهده گردید )شکل 
 

  بحث
  

، ضد سرطانی، ضد حساسیت یضدالتهابخواص ضد میکروبی، 

و التیام دهنده عسل توسط پژوهشگران قبلی به اثبات رسیده 

و همکاران پتانسیل ضد  Akkolمطالعه  (.6-7 و 15-19) است

فرمولاسیون  اکسیدانی، ضد اسید معده و آنتیدرد، ضدالتهاب

های آزمایشگاهی نشان در مدل موش را عسل و گردهمخلوط موم 

های عسل استان . در مطالعه حاضر تأثیر نمونه(19)دادند 

کهگیلویه و بویر احمد در مدل حیوان آزمایشگاهی مبتلابه 

شده  ارزیابی کاندیدا آلبیکنسکاندیدیازیس گوارشی ناشی از 

 است.

 که است ییهاقارچ ترینیجاز را آلبیکنس مخمر کاندیدا

 یتاً،نها و نموده را درگیر ایمنی نقص دچار بیماران خصوصبه

عسل دارای (. 10) شود مرگ و به عفونت ممکن است که منجر

های نشان داد که نمونه Al-Waili .خواص ضد میکروبی است

تأثیر مهاری علیه قارچ  %18-188های عسل در غلظت

 زاییماریب یهایو باکتر کاندیدا آلبیکنسانسان  زاییماریب

اس پسودومون، کلوآسهانتروباکتر ، اشریشیا کلیانسان ازجمله 
وس هموفیل، کلبسیلا یها، گونهشیگلا دیسانتری، آئروژینوزا

استافیلوکوکوس اورئوس، ، پروتئوس یها، گونهآنفولانزا
در شرایط آزمایشگاهی  Bگروه استرپتوکوکوس همولیتیکوس 

علاوه بر این، در مدل حیوان آزمایشگاهی تأثیر ضد . دارد

 آلوده یهاقرار گرفت. بهبودی زخم یمیکروبی عسل موردبررس

 کلبسیلا و استافیلوکوکوس اورئوس یهاگونه هاییبه باکتر

در موش آزمایشگاهی با مصرف موضعی عسل مشاهده  یجادشدها

. همچنین با مصرف موضعی عسل در التهاب ملتحمه ندنمود

 یها، گونهاشریشیا کلیتوسط  یجادشدهچشم موش صحرایی ا

 ،وکوکوس اورئوس، پسودوموناس آئروژینوزااستافیل، پروتئوس

 (.17)بهبودی حاصل شد کلبسیلا،  یهاگونه

های عسل استان در مطالعه حاضر، اثر ضد قارچی نمونه

کهگیلویه و بویر احمد و داروی استاندارد فلوکونازول در شرایط 

اند حاصل نشان داده نتایجقرار گرفت.  یآزمایشگاهی موردبررس

تأثیر ضد  %58های بیشتر از های عسل در غلظتنمونه که

داری نشان داد. علاوه بر این، عسل بلوط نسبت کاندیدیایی معنی

 از رشد بیشتری را یعسل تأثیر مهارکنندگهای نمونهبه سایر 

نشان داد. خواص بیولوژیکی عسل به دلیل ترکیبات شیمیایی آن 

 288ی حدود که عسل حاواست است. مطالعات نشان داده 

ف مختل یهاترکیب شیمیایی متمایز است. عسل حاوی مولکول

(؛ خاکستر %15-19(، آب )%08-05ازجمله فروکتوز و گلوکز )

( و مقدار کمی %1/8 -2/8ها و اسیدهای آمینه )(؛ پروتئین2/8%)

ها و سایر مواد مانند ترکیبات فنلی است. ، ویتامینهایماز آنز

و خواص فیزیکی و ترکیب شیمیایی آن ، ترکیب عسل حالینباا

 .نمایدیبسته به انواع گیاهانی دارد که زنبورعسل مصرف م

های عسل دارای انواع مشابهی از همه نمونه یباً، تقروجودینباا

اسیدهای فنلی ازجمله کافئین، الاجیک اسید، فرولیک اسید و 

 ،پارا کوماریک اسید؛ فلاونوئیدها، مانند آپی ژنین، کریسین

گالانجین، هسپرتین، کائمفرول، پینوکمبرین و کوئرستین و 

مانند توکوفرول، آسکوربیک اسید، سوپر اکسید  هااکسیدانیآنت

در  (.21و  28) باشندیمدارا دیسموتاز، کاتالاز و گلوتاتیون 

های عسل آفریقای که تأثیر ضد کاندیدیایی نمونه یامطالعه

 رییج حاصل نشان داد که تأثقرار گرفت. نتا یجنوبی موردبررس

 کاندیدا آلبیکنسسه نوع عسل مورد آزمایش علیه  یمهارکنندگ

یی ایمربوط به ترکیبات شیم یادزاحتمالکه به همتفاوت بود

از گیاهان متفاوت است  آمدهدستهای عسل مرتبط بهنمونه

ها ها و فلاونوئیداکثر گیاهان حاوی تعداد زیادی از پلی فنل (.22)

هستند و هر گیاه دارای پروفیل شیمیایی مشخصی است، لذا 

که از آن منشأ  شودیخواص هر نوع عسل به گیاهانی مرتبط م

گرفتند. عواملی از قبیل غلظت و نوع ترکیبات پلی فنلی بر 

(. در مطالعه 23)های عسل تأثیرگذار هستند خصوصیات نمونه

وشش گیاهی های عسل از مناطق مختلف با پحاضر نیز نمونه

وان تیممتفاوت انتخاب شدند، لذا تفاوت در تأثیر ضد قارچی را 

ه های عسل مرتبط دانست کبه تفاوت در ترکیب شیمیایی نمونه

 لازم است در مطالعات آینده مشخص گردد.

حاصل از مطالعه حاضر بر اساس تأثیر مؤثرترین  هاییافته

 ط و عسل چهل عسل در شرایط آزمایشگاهی )عسل بلوهای نمونه
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وسط ت یجادشدهگیاه گرمسیری( بر مهار کاندیدیازیس گوارشی ا

بدون  کنترلنمونه  با نشان داد که در مقایسه کاندیدا آلبیکنس

عسل بلوط تأثیر بیشتری بر مهار کاندیدیازیس گوارشی  ،تیمار

ا ب یسهمقاقابلاز این نظر  ه است ودر موش آزمایشگاهی داشت

. درواقع خواص ذاتی عسل مانند استه فلوکونازول بود

اسمولاریته بالا و اسیدیته و همچنین حضور فلاونوئیدها و 

سیدانی اکضد میکروبی و آنتی هاییتاسیدهای فنلی مسئول فعال

 و اکسیدانیعسل است. علاوه بر فعالیت ضد میکروبی، آنت

متعددی برای عسل در افزایش پاسخ  یهابافت، نقش ت ازمحافظ

ها، های التهابی توسط ماکروفاژیناازجمله القا تولید سیتوکایمنی 

ر در نظ بادییتحریک مهاجرت نوتروفیل و افزایش تولید آنت

قیقت حاین البته بایستی اذعان نمود که اثبات . گرفته شده است

عسل با استفاده از یک یا چند بخش  هاییتکه بسیاری از فعال

 (. 22و  17) یستخص نطور کامل مش، هنوز بهشودیفعال م

Maglakelidze و همکاران تأثیر ضد باکتریایی و ضد قارچی

های عسل در شرایط شده از نمونهاستخراج Camelyn Mترکیب 

آزمایشگاهی مورد ارزیابی قرار دادند. همچنین تأثیر ضد 

باکتریایی ترکیب مذکور را در مدل حیوان آزمایشگاهی 

 Camelyn Mموردسنجش قرار دادند. نتایج نشان داد که ترکیب 

 مقاوم به فلوکونازول یهاو گونه هایتأثیر مهاری قوی علیه باکتر

 کاندیدا، تروپیکالیس کاندیدا، گلابراتا کاندیدا، آلبیکنس کاندیدا

ه اشتددر شرایط آزمایشگاهی  کروزی کاندیداو  پاراپسیلوسیس

. همچنین در مدل حیوان آزمایشگاهی تأثیر ضد باکتری است

( 26حسامی ) اونق و ادیب (.25) ه استنشان داد یتوجهقابل

 خرگوش در آلبیکنس کاندیدا از حاصل تجربی جلدی عفونت

موم عسل درمان نمودند. نتایج حاصل  بره اتانولی عصاره یلهوسبه

لیتر از میکروگرم/ میلی 1888ها نشان داد که دوز از مطالعه آن

 جلدی تعفون موم عسل در مقایسه با نیستاتین بره اتانولی عصاره

تر بهبود یعسررا آلبیکنس  کاندیدا از حاصل تجربی

 تأثیر ضد باکتریایی عسل (29همکاران ) و  Shamalaشد.بخیم

 اثر عسل (20همکاران ) و Qamar و همچنین اشریشیا کلی علیه

 در تامازآنزیم بتالاک یدکنندهتولکلبسیلا پنومونیا  علیه مانوکا

 .ارزیابی نمودند بدن حیوان آزمایشگاهی و آزمایشگاهی شرایط

 هاییباکتر علیه   عسل  تأثیردهنده نشان  آمدهدستبه نتایج 

ات بود. نتایج حاصل از مطالع و کلبسیلا پنومونیا اشریشیا کلی

 بامطالعهمذکور هم در شرایط آزمایشگاهی و هم بدن حیوان 

 مطالعات ضد میکروبی فرمولاسیون حاضر همسو هستند.

در شرایط آزمایشگاهی و بدن حیوان  عسل موضعی هیدروژل

های یباکترنشان داد که فرمولاسیون مذکور موجب مهار رشد 

لا کلبسیاستافیلوکوکوس اورئوس،  ،آئروژینوزا پسودوموناس
. ددر شرایط آزمایشگاهی گردی پیوژنز استرپتوکوکوس وپنومونیا 

در بدن  زخم بهبود فعالیت دارای عسل هیدروژل علاوه بر این،

ود ب تجاری فرمولاسیون مشابه با مقایسه حیوان آزمایشگاهی در

 استفاده موضعی زخم طبیعیمؤثر  درمان عنوانبه تواندیم که

 لیتفعا مورد در تحقیقاتی هاییافته که گفت توانی. م(27شود )

بدن حیوان  در عسل ضد قارچی خصوصبهمیکروبی و  ضد

به تحقیقات در این  و نیاز کمتر مشاهده شده است آزمایشگاهی

 .استخصوص ضروری 
 

 گیرینتیجه

 هاییقارچ ترینیجاز را کاندیدا یهاگونه اخیر یهاسال در

. به دنبال افزایش شوندیم جدا انسانی یهااز عفونت که هستند

با  مدتیتعداد بیماران دچار نقص سیستم ایمنی و تیمار طولان

 هایعفونت شیوعضد باکتریایی،  مختلف هایبیوتیکیآنت

مقاومت  ،داشته است. علاوه بر این چشمگیری رشدکاندیدیازیس 

ذاتی و اکتسابی علیه داروهای رایج ضد قارچی مشاهده گردیده 

ترکیبات با منشأ طبیعی بی وپتانسیل ضد میکرده از ستفااست. ا

ا و ی جایگزین داروهای شیمیایی شوند توانندیمنظیر عسل 

 .قرار گیرند مورداستفادهدارویی  عنوان مکملحداقل به
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Abstract 
 

Background & Objective: Candidiasis has gained importance due to its increasing prevalence in 

immunocompromised patients. Antifungal drugs such as fluconazole and amphotericin B are used 

for the treatment of candidiasis. One of the biggest problems faced in clinical practice is resistance for 

most of these drugs. The antifungal drugs derived from natural products have helped to overcome 

this problem. This study evaluated the effects of Kohgiluyeh and Boyer-Ahmad natural honey and 

fluconazole on C. albicans in an enteric candidiasis mouse model. 

Materials & Methods: The in vitro antifungal activity of honey samples from different sources were 

evaluated for their ability to inhibit the growth of C. albicans. Time kill test was carried out to evaluate 

the anticandidal activities of the honey tested. Eventually, the efficacy of the best honey tested 

compared with fluconazole against C. albicans was evaluated in vivo through an enteric candidiasis 

mouse model. 
Results: The results revealed that the honey tested was able to inhibit C. albicans. Our data indicated 

that oak honey largely represented antifungal activity among the honey tested (p≤ 0.001). Treatment 

of BALB/c mice infected with C. albicans showed that treatment with honey was slightly less 

efficacious than fluconazole treatment in terms of the fungal load reduction, it was still effective 

against C. albicans. 
Conclusions: These results demonstrate the efficacy of anticandidal effects of honey extracts both in 

vitro and in an animal model of candidiasis and affirm the potential of honey to be used as an adjuvant 

therapy in the management of Candida infections. 
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