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After a long time of searching for microbial agents responsible for gastric disorders, in 2005 the noble prize was given to 
Robin Warren and Barry Marshall for the isolation of Helicobacter pylori (H. pylori) from human stomach and discovering the 
association between H. pylori infection and gastritis, peptic ulcers, and gastric cancer. Currently, an important part of research on 
digestive diseases is concerned with microbiology of H. pylori and its control, with the aim of preventing peptic ulcers and gastric 
cancer. Reports indicate that peptic diseases are developed as the consequence of interaction between H. pylori infection, genetic 
background of the human host, and the lifestyle of individuals. As most of H. pylori-infected individuals are asymptomatic, the 
role of host genetics and lifestyle might be more important than what previously suggested. Up to now investigators have not 
been successful to show that H. pylori isolates from gastritis, ulcer, and cancer are different. H. pylori acquisition occurs during 
childhood and food ingestion and close contact of infant with mother are the most probable routes of bacterial transmission. 
High frequency of H. pylori infection in many human populations indicates that the bacterium might have been established in 
yeast as an environmental host. Inside yeast H. pylori is protected from environmental stresses and can have access to plenty of 
food. Furthermore, yeast can serve as a reservoir for H. pylori, which facilitates bacterial spread in the environment as well as 
within human hosts. It has been suggested that H. pylori could have jumped from an intermediate host to humans and migrated 
along with human host from Africa to different geographic regions of the world. Peptic ulcer and gastric cancer are the important 
consequences of H. pylori infection that can be treated or prevented, in most of the cases, by antimicrobial therapy. Reports 
indicate a considerable decrease in peptic ulcers; however gastric cancers is one of the important issues in medical practice. 
Reports show high incidence of gastric cancer in northern provinces of Iran including Mazandaran, Guilan, Golestan, and Ardabil. 
High-incidence regions of gastric cancer are located in Asia and comprise a cancer belt that passes through Japan, Korea, certain 
regions in China, and Northern Iran. In Iran gastric cancer is the most prevalent cancer in men and the third cancer in women. 
Ardabil is the highest in the incidence of gastric and esophageal cancers. Eradication of H. pylori has been recommended in 
cases of gastric ulcer and those patients at the risk of gastric cancer. Occurrence of a considerable number of H. pylori-infected 
individuals in different human populations without symptoms indicates that H. pylori might be a beneficial human commensal 
microorganism rather than a pathogen.
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پس از سال ها جستجوی دانشمندان برای پیدا کردن رابطه بین میکروب ها و بیماری های معده، در سال 2005 جایزه نوبل پزشکی به رابین وارن و باری 
مارشال برای جداسازی هلیکوباکتر پیلوری از معده انسان و کشف رابطه آن با بیماری های معده اعطا گردید. امروزه بخش مهمی از تحقیقات بیماری های 
گوارشی مربوط به مطالعه میکروبیولوژی هلیکوباکتر پیلوری و نحوه کنترل آن بمنظور پیشگیری از بروز زخم و سرطان معده اختصاص دارد. مطالعات نشان داده 
که عفونت هلیکوباکتر پیلوری، ژنتیک میزبان و عادات روزمره میزبان انسانی در تعیین نوع عارضه گوارشی موثر هستند. از آنجا که اغلب افراد مبتلا به عفونت 
هلیکوباکتر پیلوری بدون عارضه هستند، نقش عوامل دیگر بیشتر مطرح می شود. دانشمندان تا بحال موفق نشده اند نشان دهند که سویه های جدا شده از 
گاستریت، زخم یا سرطان متفاوت هستند. زمان ورود باکتری به دستگاه گوارش انسان دوره کودکی و محتمل ترین راه خوردن، آشامیدن و تماس نزدیک مادر 
به فرزند مطرح می شود. شیوع زیاد باکتری در بسیاری از جوامع بشری نشان می دهد که شاید باکتری در مخمر به عنوان یک میزبان محیطی مستقر می شود، 
که نه تنها از استرس های محیطی حفظ می شود و به مواد غذایی دسترسی دارد بلکه انتشار آن در محیط و بین میزبان های انسانی توسط مخمر تسهیل می شود. 
در تایید این موضوع، گفته می شود که هلیکوباکتر پیلوری از یک میزبان واسطه به انسان منتقل شده است و همراه انسان از آفریقا به نقاط جغرافیایی مختلف 
مهاجرت کرده است. زخم پپتیک و سرطان معده پیامدهای مهم عفونت هلیکوباکتر پیلوری هستند که در بسیاری از موارد با درمان آنتی بیوتیکی عفونت 
باکتری قابل درمان و پیشگیری می باشند. شیوع زخم پپتیک به دلیل درمان آنتی بیوتیکی هلیکوباکتر پیلوری رو به کاهش است ولی سرطان معده همچنان 
مشکل پزشکی مهمی بشمار می آید. شیوع بالای این سرطان در نواحی شمالی ایران شامل استان های مازندران، گیلان، گلستان و اردبیل گزارش شده است. 
مناطق پر شیوع سرطان معده در آسیا قرار دارد و به صورت کمربندی از ژاپن، کره، مناطقی در چین و شمال ایران می گذرد. در ایران سرطان معده شایعترین 
سرطان در مردان و سومین در زنان است. اردبیل پر شیوع ترین منطقه از نظر شیوع سرطان معده و مری است. ریشه کنی هلیکوباکتر پیلوری باید در موارد 
زخم و آنهایی که تحت خطر ابتلا به سرطان هستند صورت گیرد. به دلیل این که عفونت هلیکوباکتر پیلوری در بسیاری از جوامع بشری شایع و اغلب بدون 

عارضه است، این امکان مطرح می شود که شاید هلیکوباکتر پیلوری نقش بیشتری در سلامت انسان داشته باشد تا در بیماری.

کلید واژه: هلیکوباکتر پیلوری، اپیدمیولوژی، زخم پپتیک، سرطان معده
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تاريخچه:  
های  نمونه  در  مارپیچی  های  باکتری  وجود  نوزدهم  قرن  آواخر  تا 
را  اروپایی  های  پاتولوژیست  توجه  همیشه  انسان  معده  شیره  و  بافت 
توانستند  نمی  که  این  دلیل  به  ولی   )1( است  کرده  می  جلب  بخود 
ارتباط  موضوع  کنند،  مطالعه  و  بدهند  کشت  را  ها  میکروارگانیزم  این 
آنها با بیماری های گوارشی به فراموشی سپرده شد. تا این که در سال 
1983 در استرالیا یک محقق علاقمند به نام باری مارشال1 که با یک 
استفاده  با  توانست  کرد  می  کار  وارن2  رابین  نام  به  پاتولوژیست  استاد 
از محیط کشت غنی شده و گرمخانه گذاری در شرایط میکروائروفیلی )کم 
اکسیژن(، هلیکوباکتر پیلوری را از بیوپسی معده افراد مبتلا به بیماری های 
گوارشی کشت بدهد. معمولا کشت بیوپسی ها پس از 48 ساعت منفی 

1. Barry Marshall
2. John Robin Warrens

فريده سیاوشی1،* 

نقش هلیکوباکتر پیلوری در بیماری و سلامت انسان

128



گوارش/ دوره 24/ شماره 3/ پاییز 1398

نقش هلیکوباکترپیلوری در سلامت انسان

اتفاق ساده ولی مهم بررسی  با یک  گزارش و دور ریخته می شد، ولی 
پلیت ها به دلیل تعطیلات عید پاک دیرتر و پس از 5 روز انجام شد. دو 
دانشمند با مشاهده کلنی های باکتریایی که حاصل رشد باکتری ها بر 
روی محیط کشت بود، غرق در تعجب و شادی شدند و به دنبال آن با 
مشاهده میکروسکوپی اشکال مارپیچی هویت اولیه باکتری ها تایید شد. 
بدین ترتیب رویای این دو محقق و دانشمندان پیش از آنها به واقعیت 
تبدیل شد. مارشال با نوشیدن محلول هلیکوباکتر پیلوری و بروز عوارض 
گاستریت، مثل تب و تهوع، که با خوردن آنتی بیوتیک بهبود پیدا کرد، 
با  را  پیلوری  ارتباط عفونت هلیکوباکتر  از اصول کخ  با استفاده  توانست 
بیماری های گوارشی به اثبات برساند.)2( این روش توسط سایر دانشمندان 
بکار گرفته شد و نتایج مارشال تایید گردید. بالاخره در سال 2005 جایزه 
نوبل پزشکی به دلیل جداسازی هلیکوباکتر پیلوری از معده انسان و کشف 

رابطه آن با عوارض گوارشی به وارن و مارشال اعطا گردید. 
در دنیای پزشکی قدیم، معده انسان به دلیل داشتن شرایط خشن 
یعنی pH اسیدی و آنزیم های هضم کننده، یک محیط غیر قابل تحمل 
برای میکروب ها پنداشته می شد. اما امروزه، مشخص شده هلیکوباکتر 
به  را  معده  شیره  در  موجود  اوره  قوی،  آز  اوره  آنزیم  داشتن  با  پیلوری 
آمونیاک تبدیل و اسید معده را خنثی می کند. بعلاوه با شکل مارپیچی و 
حرکت مته ای و بکارگیری آنزیم های هضم کننده خود مثل موسیناز از 
لایه مخاطی جدار معده عبور می کند و خود را به سلول های اپی تلیال، 
جایی که pH خنثی برقرار است می رساند. دراین ناحیه با وجود تحریک 
سیستم ایمنی بدن انسان و فراخوان لنفوسیت ها، هلیکوباکتر پیلوری حذف 
نمی شود و یک عفونت پایدار همراه با التهاب مزمن را بوجود می آورد. بدین 
پیلوری در معده انسان نتیجه به تعادل  هلیکوباکتر  عفونت  ایجاد  ترتیب 
رسیدن باکتری با سیستم ایمنی است که منجر به حضور دایم باکتری همراه 
با التهاب مزمن می گردد.)3( هلیکوباکتر پیلوری با اتصال به رسپتورهای 
سلول های اپی تلیال نه تنها به آنها می چسبد و در سطح آنها مستقر 
می گردد بلکه وارد آنها می شود و رابطه درون سلولی برقرار می کند. 
زندگی درون سلولی باعث می شود هلیکوباکتر پیلوری تحت تاثیر عوامل 
ایمنی و آنتی بیوتیک ها قرار نگیرد.)4( پیآمد عفونت هلیکوباکتر پیلوری 
می تواند در اغلب افراد )85-75%( در حد یک التهاب )گاستریت( مزمن 
همراه با تخریب تدریجی سلول های اپی تلیال باقی بماند، یا در %10-15 

بصورت آسیب های شدیدتر یعنی زخم پپتیک بروز نماید و یا در حدود 
1% منجر به سرطان معده و لنفومای مالت شود )شکل 1(.)8-5( پس از 
بهبود  به  منجر  بیوتیک  آنتی  با  پیلوری  هلیکوباکتر  کنی  ریشه  که  این 
 )1NIH( زخم پپتیک شد، در سال 1994 انستیتو ملی سلامت در آمریکا
درمان زخم های گوارشی با آنتی بیوتیک ضد هلیکوباکتر پیلوری را تصویب 
کرد.)9( بطور مشابه در سال 1994 آژانس بین المللی تحقیقات سرطان 
)2IARC( زمانی که ریشه کنی ضد هلیکوباکتر پیلوری در بیماران مبتلا 
آنتی  بهبود سرطان شد، درمان  و  به پس رفت  مالت منجر  لنفومای  به 
پیلوری  هلیکوباکتر  و  کرد  تایید  را  پیلوری  هلیکوباکتر  عفونت  بیوتیکی 
باعث  اتفاقات  این  داد.)10(  قرار  اول  نوع  های  کارسینوژن  گروه  در  را 
خوشحالی بود زیرا با مصرف آنتی بیوتیک و اقدامات ضد میکروبی درمان 
زخم و سرطان معده و نجات بیماران امکان پذیر شده بود. بنابراین امروزه 
بخش مهمی از تحقیقات بیماری های دستگاه گوارش مربوط به مطالعه 
میکروبیولوژی هلیکوباکتر پیلوری و نحوه کنترل آن بمنظور پیشگیری از 

بروز زخم و سرطان معده در جوامع بشری است.
مطالعات نشان داده خصوصیات ژنتیکی فرد و عوامل محیطی شامل 
نوع تغذیه، کشیدن سیگار، استرس و غیره در تعیین پی آمدهای ناشی 
از عفونت هلیکوباکتر پیلوری نقش موثر دارند. بعبارت دیگر اندرکنش هر 
انسانی و عوامل محیطی،  سه عامل: هلیکوباکتر پیلوری، ژنتیک میزبان 
نوع عارضه گوارشی را تعیین می کند.)11( در مورد نقش عوامل میزبانی 
ولی  نشده  ارائه  دقیقی  اطلاعات  تحقیقات گسترده،  با وجود  و محیطی 
آنچه مورد توافق همه دانشمندان است نقش هلیکوباکتر پیلوری به عنوان 
یک ریسک فاکتور مهم در بروز عوارض گوارشی است.)12( اگرچه عوامل 
بیماریزای متعددی در مورد هلیکوباکتر پیلوری ذکر شده اند ولی ارتباط 
آنها با بیماری های معده بطور دقیق مشخص نشده است. به نظر می رسد 
عواملی که به نام فاکتورهای بیماریزای هلیکوباکتر پیلوری ذکر می شوند 
مثل CagA ،3VacA 4 و اوره آز، بیشتر در استقرار باکتری در معده انسان 
نشده  موفق  بحال  تا  محققین  بعلاوه  بیماری.)13(  ایجاد  تا  دارند  نقش 
اند نشان دهند سویه های هلیکوباکتر پیلوری از نظر بیماریزایی متفاوت 
از زخم  آنهایی که  و  هستند. مثلا آنهایی که از گاستریت جدا می شوند 
این اساس  بر  یا سرطان جدا می شوند، خصوصیات متفاوتی دارند.)14( 
توجه دانشمندان به این نکته جلب شده است که شاید عوامل میزبانی و 
محیطی سهم بیشتری در بروز بیماری های گوارشی داشته باشند.)15( 
در این ارتباط می توان به مطالعه ای اشاره کرد که ریسک فاکتورهای 
عوارض گوارشی حاصل از آسپیرین را سابقه زخم یا خونریزی معده، سن 
بالای 70 سال، استفاده از سایر NSAID 5 ها و عفونت هلیکوباکتر پیلوری 
های  بیماری  بروز  تنهایی خطر  به  نیز  افزایش سن  است.)16(  برشمرده 
معده را افزایش می دهد. در یک مطالعه بر روی بیماران در سه گروه سنی 
60، 79-70 و بالای 80 سال، میزان عوارض گوارشی در هر هزار بیمار 
مرد به ترتیب 20 ،90 و 150 تخمین شده است.)17( در این راستا برای 
تشخیص تغییرات پاتولوژیک در معده مثل تنگ شدگی، زخم و سرطان، 

انجام اندوسکوپی در سنین بالای 45 سال توصیه شده است.)18(

1. National Institute of Health
2. International Agency for Research on Cancer
3. Vacuolating cytotoxin A
4. Cytotoxin-associated gene A 
5. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs
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شکل1: پیامدهای ناشی از عفونت هلیکوباکتر پیلوری در معده: گاستريت )100-85%(، زخم 
معده و دوازدهه )10%(، آتروفی )5%(، سرطان )1%( و لنفوم MALT ) کمتر از 1%(. اين شکل 

مربوط به رفرنس )110( می باشد. 
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اپیدمیولوژی هلیکوباکتر پیلوری
سایر  با  دلیل  چند  به  پیلوری  هلیکوباکتر  اپیدمیولوژیک  مطالعات 
باکتری ها متفاوت است: 1( مخزن محیطی و میزبان واسطه هلیکوباکتر 
شیوع   )2 است.  ناشناخته  انسان  به  آن  انتقال  راه  نتیجه  در  و  پیلوری 
هلیکوباکتر پیلوری در بسیاری از جوامع بشری بالا است و اغلب )%75( 
در  بنابراین  هستند،  علامت  بدون  پیلوری  هلیکوباکتر  به  آلوده  افراد 
پیلوری  هلیکوباکتر  گوارشی،  بیماریزای  های  باکتری  سایر  با  مقایسه 
عفونت  سیر   )3 کند.)19(  نمی  ناگهانی(  گیری  )همه  اپیدمی  ایجاد 
از  ناشی  های  عفونت  سیر  با  و  دارد  مزمن  طبیعت  پیلوری  هلیکوباکتر 
باکتری های گوارشی در هر گروه سنی  باکتری ها متفاوت است.  سایر 
عفونت حاد با یک دوره مشخص بیماری و سپس بهبودی، ایجاد می کنند 
پیلوری  هلیکوباکتر  مقایسه  در  شوند.  می  حذف  بدن  از  نهایت  در  و 
و  ماند  می  باقی  عمر  تمام  برای  و  شود  می  کسب  کودکی  دوران  در 
عفونت مزمن ایجاد می کند. بروز عوارض عفونت در زمان مشخصی اتفاق 
نمی افتد و باکتری از بدن حذف نمی شود. 4( مطالعه سیر بیماریزایی 
هلیکوباکتر پیلوری به دلیل وجود نداشتن مدل حیوانی مناسب مشکل 
است. از جوندگانی مثل جربیل، خوکچه هندی و موش استفاده شده ولی 
عوارض عفونت باکتری شبیه آنچه در انسان بروز می کند، نبوده است. 
5( هلیکوباکتر پیلوری در هنگام کشت یک باکتری پر نیاز است که برای 
رشد نیاز به مکمل هایی مثل خون یا سرم و گرمخانه گذاری با اکسیژن کم 
دارد، بنابراین شرایط محیط هایی مثل آب، خاک و مواد خوراکی برای رشد و 

تکثیر آن مناسب نیست.

پراکنش هلیکوباکتر پیلوری در جهان و الگوی مهاجرت انسان ها
از  از شروع مهاجرت  قبل  انسان های مدرن حدود 100 هزار سال 
اند. عقیده بر این است که  پیلوری آلوده بوده  شرق آفریقا به هلیکوباکتر 
هلیکوباکتر پیلوری از یک میزبان ناشناخته به انسان منتقل شده است.

انسان های مدرن شروع به  بنابراین حدود 58000 سال پیش که   )20(
نقاط  به  با خود  را همراه  پیلوری  هلیکوباکتر  آفریقا کردند،  از  مهاجرت 

مختلف دنیا بردند و تا به امروز این همراهی ادامه دارد.)21و22( با مهاجرت 
انسان ها و سازگاری آنها با زیستگاه های جدید، هلیکوباکتر پیلوری نیز 
های  سویه  ترتیب  بدین  است.)3و23(  شده  ژنتیکی  تغییرات  دستخوش 
هلیکوباکتر پیلوری همراه با میزبان های انسانی خود سیر تکاملی را طی 
کرده و براساس پراکنش جغرافیایی، مشخصات فیلوژنتیک )فیلوجغرافیک( 
بعنوان  ها  فیلوجغرافیک سویه  این مشخصات  از  اند.  متفاوتی پیدا کرده 
شده  استفاده  انسانی  جوامع  مهاجرت  الگوی  تعیین  برای  نشانگرهایی 
است.)24( با استفاده از روش MLST 1 و 7 ژن housekeeping مربوط به 
هلیکوباکتر پیلوری، تنوع فیلوجغرافیک سویه های هلیکوباکتر پیلوری در 
جوامع مختلف بشری با دقت و جزییات بیشتری بررسی شده است. با این 
روش سویه های هلیکوباکتر پیلوری در 7 گروه تقسیم بندی شده اند: اروپا 
)اروپا، خاور میانه، هند، جنوب - شرق آسیا(، شمال - شرق آفریقا، آفریقای 
یک )غرب و جنوب آفریقا(، آفریقای دو )جنوب آفریقا(، آسیای دو )شمال 
هند و بنگلادش، تایلند و مالزی(، Sahul )استرالیا وگینه جدید( و شرق 
Melanesians و  )تایوان،   Maori با سه زیر مجموعه: شرق آسیا و  آسیا 
Polynesians( و Amerind )آمریکا( )21و22و25( )شکل 2(. با مطالعاتی 
که روی سویه های جمع آوری شده از سراسر ایران )اقوام کرد، لر، فارس، 
عرب، آذری، گیلکی و مازندرانی( انجام شده، سویه های ایرانی در گروه 

اروپا قرار گرفته اند.)26(

شیوع هلیکوباکتر پیلوری
زمان اکتساب هلیکوباکتر پیلوری را به دوران کودکی انسان نسبت 
می دهند )11( که پس از استقرار در معده انسان، برای تمام عمر باقی می 
ماند.)27( مانند وضعیت هر عفونت میکروبی دیگر در جوامع انسانی، میزان 
وضعیت  و  بهداشت  سواد،  فرهنگ،  سطح  به  پیلوری  هلیکوباکتر  شیوع 
اقتصادی افراد جامعه )28(، همچنین وضعیت بهداشت و سلامت دوران 
شیوع  میزان  دارد.  بستگی   )29( خانواده  افراد  تراکم  و  تعداد  و  کودکی 
و در کشورهای  توسعه %80  پیلوری در کشورهای در حال  هلیکوباکتر 

1. Multilocus sequence typing
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فريده سیاوشی

شکل2: نقشه پراکنش جغرافیايی جمعیت های هلیکوباکتر 
مدرن.  انسان  مهاجرت  مسیر  نشانگر  عنوان  به  پیلوری 
پیلوری  هلیکوباکتر  های  جمعیت  پراکنش  رنگی  اشکال 
و  ها  پیکان  دهد.  می  نشان  مدرن  انسان  با  همراه  را 
مهاجرت  سال(  )به  زمان  و  مسیر  دهنده  نشان  اعداد 
باشد.  می   )111( رفرنس  به  مربوط  شکل  اين  باشند.  می 

دهند.  می  نشان  را  پیلوری  هلیکوباکتر  تیپیک  مارپیچی  اشکال  شده  آمیزی  رنگ  بیوپسی  های  گسترش  شکل3: 
  .1250  X اولیه:  بزرگنمايی  است.  شده  داده  نشان  سفید  کادرهای  در  نمونه  طور  به   )HP( باکتری  سلول  چند 
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از کم  یافته 50-20% تخمین زده شده است.)7( طیف شیوع آن  توسعه 
درآمریکای شمالی تا بیش از 90% در آفریقا متغیر است.)30( میزان شیوع 
هلیکوباکتر پیلوری در کل جمعیت ایران با روش سرولوژی 69% )29( و در 
مناطق پر شیوع سرطان معده مثل اردبیل )شمال غربی ایران(، در جمعیت 
بالای 40 سال، با روش سرولوژی و پاتولوژی 89% )31( گزارش شده است. 
یک مطالعه در شیراز با روش سرولوژی میزان شیوع هلیکوباکتر پیلوری را 

در نوزادان 2 ماهه 82% و در کودکان 2 ساله 98% نشان داده است.)32( 

مخزن محیطی و راه انتقال هلیکوباکتر پیلوری
معده انسان به عنوان تنها زیستگاه اختصاصی و منحصر بفرد هلیکوباکتر 
انسان  معده  شرایط  با  پیلوری  هلیکوباکتر  است.  شده  شناخته  پیلوری 
بسیار سازگار شده بطوری که رشد و تکثیر تعداد زیاد باکتری را می توان 
در گسترش بیوپسی های معده به صورت توده های انبوه مشاهده کرد 
)شکل 3(. از آنجا که هلیکوباکتر پیلوری یک باکتری پرنیاز است، با کشت 
بیوپسی معده بر روی محیط جامد غنی شده با خون گوسفند تکثیر پیدا 
تیپیک  مارپیچی  اشکال  همچنین  دهد،  می  تشکیل  کلنی  و  کند  می 
و  دهان  مقایسه،  در   .)4 )شکل  است  مشاهده  قابل  میکروسکوپ  با  آن 
روده انسان محل مناسبی برای رشد و تکثیر هلیکوباکتر پیلوری نیست و 
 PCR باکتری تا بحال از این بخش ها کشت نشده است )33(، اگرچه با روش
ژن های اختصاصی باکتری درحفره دهانی )34( و مدفوع شناسایی شده اند.)35(

از آنجا که هلیکوباکتر پیلوری یک باکتری گوارشی است، ورود آن 
بیفتد  اتفاق  غذا  خوردن  یا  آب  نوشیدن  طریق  از  باید  انسان  معده  به 
را در  باکتری و رشد آن  ندارد که زنده ماندن  )36( ولی گزارشی وجود 
از  پس  پیلوری  هلیکوباکتر  داده  نشان  مطالعات  دهد.  نشان  غذا  یا  آب 
تلقیح به آب )37(، گوشت قرمز )38(، گوشت مرغ، کاهو، شیر یا ماست 
نظر  به  داده است.  از دست  را  تکثیر  و  قابلیت رشد  و  نمانده  زنده   )39(
می رسد شرایط فیزیکی و شیمیایی موجود در مواد غذایی مثل اکسیژن 
زیاد، رطوبت کم و مواد ضد میکروبی تولید شده توسط سایر میکروب ها، 
کلر  دارند.)39(  منفی  تاثیر  پیلوری  هلیکوباکتر  حیاتی  های  فعالیت  بر 
موجود در آب های تصفیه شده هلیکوباکتر پیلوری را از بین می برد ولی 
احتمال آلودگی فاضلاب وجود دارد )40( که می تواند حاوی DNA باکتری 

ولی بدون قابلیت عفونت زایی باشد.)41( از آنجا که بر اساس گزارش ها، 
آب و غذا منابع مهمی برای هلیکوباکتر پیلوری محسوب نمی شوند )42(، راه 
های دیگر انتقال: مدفوع-دهانی، معدی-دهانی )استفراغ( و دهان-دهانی 
ذکر می شوند.)23و43( از این 3 راه شاید انتقال دهان-دهان مثلا تماس 
نزدیک مادر با فرزند، از طریق بوسیدن یا چشیدن و جویدن غذا، محتمل 
ترین راه باشد.)44( اگرچه هلیکوباکتر پیلوری تابحال در منابع محیطی 
یافت نشده است ولی شیوع عفونت آن در بخش قابل توجهی از جوامع 
بشری حاکی از آن است که باکتری بصورت پایدار در نزدیکی و محیط 
اطراف انسان ها وجود دارد )45( و شاید آب و غذا را نیز آلوده می کند.

)36( بنابراین جستجو در مورد مخزن یا میزبان واسطه هلیکوباکتر پیلوری 
در محیط خارج از معده انسان و این که چه عواملی به بقای باکتری در 
محیط یا شاید آب و غذا و انتقال آن به میزبان انسانی کمک می کنند، 

همچنان ذهن دانشمندان را بخود مشغول نگهداشته است.
طیف  در  موجودات  این  شده  باعث  که  ها  باکتری  خصوصیت  یک 
وسیعی از زیستگاه های کره زمین ساکن شوند، پایداری در مقابل شرایط 
برخی  تحمل شرایط سخت  برای  است.  استرس های محیطی  و  سخت 
باکتری ها اسپور تولید می کنند )46( و برخی دیگر به شکل کروی  از 
شوند.)47(  می  تبدیل  است  کشت  قابل  غیر  ولی  زنده  که  )کوکوئید( 
نشان داده شده که هلیکوباکتر پیلوری در شرایط سخت از شکل تیپیک 
قابلیت  که  فعال  غیر  و  )کروی(  کوکوئید  فرم  به  خود  فعال  و  اسپیرال 
کشت ندارد تبدیل می شود )شکل 4(. بنابراین نقش اشکال کوکویید در 
انتقال وعفونت زایی هلیکوباکتر پیلوری روشن نیست.)48( اما در سال های 
اخیر استقرار باکتری ها در داخل سلول های یوکاریوتی به عنوان یکی 
از نوآوری های تکاملی مورد توجه قرار گرفته است. بسیاری از باکتری 
ها در چرخه زندگی خود وارد سلول های یوکاریوتی می شوند که یکی 
از فواید آن مصون ماندن در مقابل استرس های محیطی است.)49( برای 
مثال باکتری لژیونلا پنوموفیلا1، عامل عفونت تنفسی در انسان، در داخل 
آمیب آزادزی که یک یوکاریوت تک سلولی هست مستقر می شود. آمیب ها 
در انواع محیط های طبیعی، آب، خاک و هوا وجود دارند و با تولید کیست 
مقاومت می کنند.)50(  از جمله وجود کلر در آب  در مقابل استرس ها 

1. Legionella pneumophila

131

B عفونت نهفته ويروس هپاتیت

های  باکتری  راست  شکل  پیلوری:  هلیکوباکتر  خالص  کشت  از  شده  آمیزی  رنگ  های  گسترش  شکل4: 
  1250  X اولیه:  بزرگنمايی  کهنه(.  )کشت  کوکوئید  های  باکتری  چپ  شکل  و  تازه(  )کشت  اسپیرال 

شکل5: تصوير میکروسکوپ فلورسنت سلول های هلیکوباکتر 
پیلوری )پیکان سفید( را درون سلول مخمر نشان می دهد. 

 .1250 X بزرگنمايی اولیه

نقش هلیکوباکترپیلوری در سلامت انسان
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آمیب که در مقایسه با باکتری در برابر شرایط سخت مقاوم تر هست نه 
تنها باکتری درون سلول خود را در مقابل استرس ها محافظت می کند 
بلکه بعنوان وسیله ای برای انتشار آن در محیط و ورود به دستگاه تنفس 
انسان عمل می کند.)51( بنابراین آمیب ها به عنوان مخازن محیطی برای 
بسیاری از باکتری های بیماریزا از جمله ویبریو کلرا1 مولد بیماری وبا )52( 
و اشریشیا کلی2 مولد اختلالات گوارشی )53( بشمار می آیند. بطور مشابه، 
آمیب بعنوان مخزن محیطی هلیکوباکتر پیلوری می تواند مطرح باشد ولی 
استقرار درون سلولی هلیکوباکتر پیلوری در آمیب نشان داده نشده است. 
تنها در یک گزارش زمانی که هلیکوباکتر پیلوری با اکانتومبا کاستلانی3 
کشت توام داده شده بود فعالیت حیاتی را در غیاب شرایط میکروآئروفیلی 

تا 8 هفته حفظ کرده بود.)51(
از  دیگری  گروه  ها،  قارچ  از  ای  مجموعه  زیر  بعنوان  مخمرها، 
یوکاریوت های تک سلولی هستند که مثل آمیب ها در طبیعت وجود 
دارند ولی طیف زیستگاهی آنها بمراتب وسیع تر و متنوع تر از آمیب ها 
)54(، سطوح  طبیعی  های  محیط  از جمله  جا  همه  در  ها  مخمر  است. 
می  یافت  وفور  به   )55( انسان  گوارش  دستگاه  و  بدن  پوست  مخاطی، 
شوند. مخمرها همچنین درانواع مواد غذایی وجود دارند که یا در تهیه 
غذاهای تخمیر شده بکار گرفته می شوند و یا از محیط وارد مواد غذایی 
خشکی،  مثل  مختلف  های  استرس  مقابل  در  مخمرها  شوند.)56(  می 
عفونی کننده  و ضد  نمک  بالای  های  غلظت  اسیدی،   pH بالا،  حرارت 
ها از باکتری ها مقاوم تر هستند.)57و58( بنابراین شاید مخمرها کاندید 
مناسبی برای مخزن محیطی هلیکوباکتر پیلوری باشند. در چند گزارش 
وجود هلیکوباکتر پیلوری در مخمر کاندیدا4 جدا شده از دهان، معده، و 
واژن انسان و همچنین مواد غذایی مختلف نشان داده شده است.)59( در 
این گزارش ها، با مشاهدات میکروسکوپی )شکل 5( و شناسایی ژن های 
اختصاصی هلیکوباکتر پیلوری در DNA مخمر با PCR و تعیین سکانس، 
وجود هلیکوباکتر پیلوری در داخل واکوئول سلول مخمر نشان داده شده 
است. بر اساس این نتایج، مخمر با پراکندگی وسیع خود می تواند بعنوان 
مخزن محیطی برای هلیکوباکتر پیلوری عمل کند که نه تنها باکتری را 
در مقابل استرس ها محافظت می کند و مواد غذایی برای فعالیت های 
حیاتی آن تامین می کند بلکه انتشار آنرا در محیط و بین میزبان های 
انسانی تسهیل می نماید. استقرار هلیکوباکتر پیلوری درون مخمر توجیه 
می کند که چطور چنین باکتری حساس و پرنیازی می تواند در محیط 
خارج از معده انسان زنده بماند. بنابراین، وجود مخمر در محیط، مواد غذایی 
و دستگاه گوارش، پوست و سطوح مخاطی بدن انسان، می تواند نشانگر 
امکان وجود هلیکوباکتر پیلوری باشد.)59( با این نتایج و با تکیه بر نظریه 
ای که هلیکوباکتر پیلوری 100 هزار سال پیش، از یک میزبان غیر انسانی 
هلیکوباکتر  میزبان  بعنوان  مخمر   ،)20( منتقل شده  انسان  به  ناشناخته 

پیلوری در خارج از معده انسان پیشنهاد شده است.)59(

هلیکوباکتر پیلوری و زخم های گوارشی
زخم پپتیک نتیجه بر هم خوردن تعادل بین اسید-پپسین و ترمیم 
مخاط معده است که سالانه در جهان 4 میلیون را درگیر می کند.)60( 

1. Vibrio cholerae
2. Escherichia coli
3. Acanthamoeba castellanii
4. Candida

میزان بروز زخم پپتیک در جوامع مختلف حدود 3-1/5% گزارش شده 
است.)61( میزان شیوع زخم پپتیک در زنان سنین بالا بیشتر از مردان 
است.)62( ریسک فاکتورهایی که در بروز زخم نقش دارند شامل عفونت 
هلیکوباکتر پیلوری، مصرف NSAID، استروئیدها، کشیدن سیگار )63و64( 
و مصرف زیاد نمک ذکر می شوند.)65( با وجود شیوع بالای هلیکوباکتر 
پیلوری در آفریقا شیوع زخم های گوارشی پایین است.)66( میزان شیوع 
زخم معده و زخم دوازدهه در چین به ترتیب 1/6% و 13/3% )67(، در اروپا 
2/3% و 3/9% )68( و در ایران 3/3% و 4/4% گزارش شده است. در ایران 
ریسک فاکتورهای ایجاد زخم های گوارشی عفونت هلیکوباکتر پیلوری، 
کشیدن سیگار، مصرف NSAID و جنسیت مرد ذکر می شود.)69( اگرچه 
نشان داده شده که زخم های گوارشی اغلب با عفونت هلیکوباکتر پیلوری 
همراه است ولی میزان زخم های ناشی از عفونت هلیکوباکتر پیلوری رو 
به کاهش است. دلیل آن، در درجه اول ریشه کنی هلیکوباکتر پیلوری 
)70( و بعد از آن بهبود وضعیت اقتصادی و سطح بهداشت، کاهش تعداد 
افراد خانواده و همچنین رعایت بهداشت در تهیه مواد غذایی و استفاده از 
روش های صحیح نگهداری غذاها مثل استفاده از یخچال )71( می باشد.

هلیکوباکتر پیلوری و سرطان معده
آسیب  اثر  در  که  است  فاکتوری  چند  بیماری  یک  معده  سرطان 
افتد.  می  اتفاق  کارسینوژن  عوامل  توسط  ها  سلول  آهسته  و  تدریجی 
عفونت  از  ناشی  طولانی  التهابی  شرایط  در  است  ممکن  معده  سرطان 
متاپلازی،  آتروفیک،  گاستریت  بطرف  و  آید  بوجود  پیلوری  هلیکوباکتر 
دیسپلازی و در نهایت ادنوکارسینوما پیش برود.)72( سرطان های معده 
بر اساس محل آنها به دو دسته غیرکاردیا5 و کاردیا6 تقسیم می شوند. 
سرطان غیرکاردیا دورتر از ابتدای معده بروز می کند و در 90% موارد با 
عفونت هلیکوباکتر پیلوری مرتبط است.)10و73( ریسک فاکتورهای مهم 
شامل نوع تغذیه: خوردن غذاهای نمک سود شده و مصرف کم میوه و 
عاداتی همچون کشیدن سیگار و مصرف الکل ذکر می شوند.)74و75( این 
نوع سرطان در حال حاضر رو به کاهش است که دلیل آن ریشه کنی 
هلیکوباکتر پیلوری در جوامع مختلف و بهداشت مواد غذایی یعنی بهبود 
روش های تهیه و نگهداری مواد غذایی ذکر می شود.)76( سرطان کاردیا 
در ابتدای معده و در محل اتصال به مری بروز می کند، بنابراین ریسک 
فاکتورهای آن از جمله سن، سابقه فامیلی و مصرف سیگار و پیپ، می تواند 
آماری، موارد جدید سرطان  با سرطان مری مشترک باشد.)77( مطالعات 
معده )کاردیا وغیر-کاردیا( در سال 2018 را یک میلیون و موارد مرگ 
ناشی از آن را 783000 برآورد کرده است. در سطح جهانی، سرطان معده 
ریه،  از سرطان های  زنان( ششمین پس  برابر  دو  )مردان  نظر شیوع  از 
پستان، پروستات، کولون و پوست و از نظر میزان مرگ بیماران، دومین 
پس از سرطان ریه گزارش شده است. در کشور های غرب آسیا: ایران، 
ترکمنستان و قرقیزستان، سرطان معده شایعترین سرطان در مردان با 
بیشترین میزان مرگ تخمین زده شده است. بیشترین فراوانی سرطان 
معده در شرق آسیا: مغولستان، ژاپن و کره است، به طوری که کشور کره 
با بالاترین شیوع سرطان معده )بطور مساوی در زن و مرد( در جهان 
معرفی شده است. در مقایسه، آمریکای شمالی، کشور های اروپایی و 

 )78(.)6 بمراتب کمتر هستند )شکل  دارای شیوع  آفریقا 
5. Noncardia
6. Cardia

فريده سیاوشی
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با وجود شیوع بالای هلیکوباکتر پیلوری در آفریقا )80 -%70( )66(، 
میزان شیوع سرطان معده در این ناحیه )3 - 2%( )79( نسبت به سایر 
نقاط جهان به مراتب کمتر است. در مقابل آسیا با شیوع بالای هلیکوباکتر 
مردان  در   %70( معده  سرطان  بالای  شیوع  دارای   )80(  )%60( پیلوری 
آفریقا  و  آسیا  بین  تفاوت  این  باشد.)81( دلیل  نیز می  زنان(  و 27% در 
نامگذاری  آفریقایی1  معمای  را  پدیده  این  دانشمندان  و  است  ناشناخته 
کرده اند.)66( مطالعات نشان می دهند مناطق پرشیوع سرطان معده در 
آسیا قرار دارند و به صورت کمربند سرطان معده از ژاپن، کره، مناطقی 
در چین و شمال ایران می گذرد.)82( در ایران این کمربند استان های 
مازندران، گیلان، گلستان و اردبیل را در بر می گیرد. با وجود مطالعات 
گسترده ای که انجام شده هنوز روشن نیست که چرا شیوع سرطان معده 
در آسیا بیشتر از سایر نقاط دنیا است. بر اساس گزارش ها، مسیر کمربند 
ابریشم است که روزگاری محل آمد و شد و  سرطان معده همان جاده 
داد و ستد بازرگانان وارتباط بین شرق و غرب بوده است. بنابراین در این 
فراهم  ها  ژن  شاید  و  رسوم  و  آداب  و  ها  فرهنگ  اختلاط  امکان  ناحیه 
بوده. برای حل کردن معمای شیوع سرطان های گوارشی درمسیر جاده 
چین  وکشور  ایران  از  دانشمندان  توسط  تحقیقاتی  های  برنامه  ابریشم، 

تدوین شده و در حال اجرا است. 
در ایران سرطان معده شایعترین سرطان در مردان و سومین سرطان 
شایع در زنان بعد از سرطان پستان و روده است.)83( اردبیل در شمال 
غربی ایران پر شیوع ترین منطقه از نظر سرطان معده )30%( و سرطان 
مری )12%( است.)82( شیوع سرطان معده در اردبیل )مردان 49 و زنان 
25 در صد هزار( )82(، مازندران و گلستان )زن و مرد بطور مساوی( )84(، 
تهران  و   )87( آذربایجان شرقی   ،)86( )85(، گلستان  استان های سمنان 
)زن و مرد بطور مساوی( )88( گزارش شده است. در مقایسه استان کرمان 
در جنوب دارای کمترین شیوع )مردان 10 و زنان 5 در صد هزار( )89( 
سرطان معده است. بدین ترتیب در مقایسه با مناطق شمالی ایران، میزان 
شیوع سرطان معده دراستان های جنوبی بمراتب کمتر است.)89( تفاوت 
در میزان شیوع سرطان معده در شمال و جنوب ایران نشان دهنده وجود 
ریسک فاکتورهای مختلف در این نواحی است. بنابراین شاید با مقایسه 

1. African enigma

را  فاکتورها  ریسک  این  مناطق  این  در  رسوم  و  آداب  و  اقلیمی  شرایط 
بتوان پیدا کرد. مطالعات در ایران نشان داده عوامل محیطی که ریسک 
قابل  ژنتیکی  بر خلاف خصوصیات  و  افزایش می دهند  را  بروز سرطان 
زیاد  مصرف  پیلوری،  هلیکوباکتر  عفونت  شامل  هستند  تغییر  و  اصلاح 
نمک، میزان پایین آنتی اکسیدان در غذا، خوردن گوشت قرمز و لبنیات و 
کشیدن سیگار و تریاک می باشند.)90( در مقابل اقدامات موثر در کاهش 
ریسک سرطان معده مصرف میوه )بخصوص مرکبات(، سبزیجات )مثل 
و ماهی تازه و روش زندگی سالم، بخصوص در دوران کودکی، ذکر  سیر( 
می شوند.)91( جنسیت مرد )92( و داشتن منسوبین درجه یک سرطانی 
آیند.)93(  می  بشمار  معده  سرطان  ساز  زمینه  ژنتیکی  عوامل  جمله  از 
بمنظور انجام بررسی های آماری و رسیدگی به وضعیت بیماران سرطانی 
در ایران، ایستگاه های ثبت سرطان تاسیس شده اند که هدف آنها جمع 
آوری اطلاعات دقیق در مورد افراد مبتلا به سرطان و بررسی روند بروز 
از کشور  محدودی  نقاط  در  ها  ایستگاه  اولین  باشد.  می  آن  تغییرات  و 
چون اردبیل، گلستان و مازندران که در کمربند سرطان معده قرار دارند 
راه اندازی شدند و سپس سایر ایستگاه های ثبت ملی سرطان تاسیس 
و  بیماران  فردی  مشخصات  مورد  در  اطلاعات  مراکز  این  در  گردیدند. 
عوامل محیطی مثل محل زندگی، تغذیه و عادات روزمره جمع آوری می 
شود. هدف از این اقدامات تشخیص زود هنگام سرطان و درمان بموقع 

آن در سراسر ایران است.)94(

درمان عفونت هلیکوباکتر پیلوری
از جوامع بشری شایع است  پیلوری در بسیاری  عفونت هلیکوباکتر 
آلوده می شوند، عوارض  به هلیکوباکتر پیلوری  انسان هایی که  اغلب  و 
واکسن  طراحی  و  واکسیناسیون  لزوم  بنابراین  ندارند.  گوارشی  بیماری 
از طرفی  ابتدایی بررسی و تحقیق است.  هنوز مورد سوال و در مراحل 
ولی  است  ناشناخته  انسان  به  پیلوری  هلیکوباکتر  انتقال  راه  که  این  با 
اوایل زندگی کسب می شود و تمام  باکتری در  این است که  بر  عقیده 
عمر با انسان می ماند مگر با آنتی بیوتیک ریشه کن شود. بنابراین تنها 
راه کنترل عفونت هلیکوباکتر پیلوری و پیشگیری از بیماری های معده، 
درمان آنتی بیوتیکی است. بر اساس نظرات متخصصین گوارش ریشه کنی 
هلیکوباکتر پیلوری در افرادی که تحت ریسک هستند باید انجام شود. 
سرطان معده در ایران 12% سرطان ها را تشکیل می دهد و در مردان 
شایع تر است. برخلاف این که در مراحل پیشرفته بسیار کشنده است، اگر 
در مراحل اولیه تشخیص داده شود قابل درمان است. آمارها نشان می دهند 
که در ایران، 80% افراد مبتلا به سرطان معده در مراحل پیشرفته سرطان 
مراجعه می کنند که درمان عفونت در این مرحله به بقای بیمار کمکی 
نمی کند. در مقایسه، تشخیص زود هنگام می تواند به درمان )جراحی، 
شیمی درمانی و رادیوتراپی( و افزایش طول عمر بیمار کمک بزرگی کند.)95( 
در این ارتباط، در کشور های پرشیوع سرطان معده مثل ژاپن، کره جنوبی 
و تایوان در مورد افراد تحت ریسک، درمان ضد هلیکوباکتر پیلوری انجام 
اول  درجه  در  که  معده  سرطان  ریسک  مهم  های  ملاک  شود.)96(  می 
مورد توجه قرار می گیرند، عبارتند از زندگی در مناطق پر شیوع سرطان، 
گاستریت  امکان  )که  بالای 40 سال  و سن  پیلوری  هلیکوباکتر  عفونت 
آتروفیک و پیشرفت به مراحل پیش سرطانی بیشتر است(. تغییر میزان 
احتمال  برای  ای  نشانه  بعنوان  تواند  می  نیز  بیمار  سرم  در  پپسینوژن 
مطالعات  استفاده شود.)97(  پیش سرطانی،  ضایعات  یا  و  وجود سرطان 

نقش هلیکوباکترپیلوری در سلامت انسان
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شکل6: آمار شیوع سرطان معده در کشورهای مختلف جهان، در میان زنان و مردان در سال 
2018. اين شکل مربوط به رفرنس )78( می باشد.
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I و II در سلول های مخاط معده ساخته  )1 PG( نشان می دهد پپسینوژن
نرمال سلول های  آنها مورفولوژی و عملکرد  می شوند و میزان طبیعی 
مخاط معده را نشان می دهد. این میزان در صورت تغییرات پاتولوژیک 
التهاب تغییر میکند که در سرم بیمار قابل اندازه گیری است. در  مثل 
مرحله گاستریت آتروفیک مزمن، آتروفی مخاطی بصورت گسترده اتفاق 
می افتد که منجر به کاهش میزان PGI و نسبت PGI/PGII می شود.

)98( این تغییر در میزان پپسینوژن به عنوان نشانگر بروز تغییرات پیش 
سرطانی محسوب می گردد.)99(

رژیم های دارویی متنوعی که برای درمان عفونت هلیکوباکتر پیلوری تجویز 
می شوند شامل یک یا دو آنتی بیوتیک، کاهش دهنده )امپرازول( یا ممانعت 
کننده )رانیتیدین( ترشح اسید معده و نمک بیسموت )یک ماده قدیمی 
با خاصیت ضد میکروب و ترمیم بافت( می تواند باشد. رژیم های درمانی 
دو هفته ای رایج عبارتند از: سه دارویی )دو آنتی بیوتیک + امپرازول( و 
چهار دارویی )دو آنتی بیوتیک + امپرازول + نمک بیسموت(.)100( معمولا 
تشخیص عفونت هلیکوباکتر پیلوری در معده با مشاهده اندوسکوپیک آسیب 
بافت و ارزیابی نمونه بیوپسی از نظر فعالیت اوره آز باکتری، تست تنفسی 
اوره آز و پاتولوژی انجام می شود و انتخاب فرمول درمانی بر اساس تجربه 
پزشک صورت می گیرد. تنها در مواردی که درمان های متعدد به دلیل 
مقاومت باکتری به آنتی بیوتیک ها موفق نمی شوند، مراحل کشت و آنتی 
بیوگرام در آزمایشگاه های رفرانس انجام می شود. در ایران از سال 1997 
تا 2017 مقاومت هلیکوباکتر پیلوری در 3 دوره سه ساله و یک دوره 6 ساله 
مقاومت  افزایش  نتایج آخرین مطالعه در سال 2017  رصد شده است. 
هلیکوباکتر پیلوری را به آنتی بیوتیک های رایج در درمان باکتری نشان داد: 
مقاومت به مترونیدازول )79%(، کوئینولون ها )59 - 45%(، تتراسیکلین 
)39%(، کلاریترومایسین )34%(، آموکسی سیلین )27%( و فورازولیدون 
رویه  بی  مصرف  کشورها،  سایر  مانند  مقاومت  افزایش  دلیل   .)%24(

باشد.)101( تواند  می  بیوتیک  آنتی 
از دلایل مهم شکست  مقاله نشان می دهد که یکی  نتایج چندین 
و  مترونیدازول  به  نسبت  آن  مقاومت  پیلوری،  هلیکوباکتر  درمان  در 
در  اروپایی  کشورهای  گیری  تصمیم  اساس  بر  است.  کلاریترومایسین 
به  مقاومت  و  از %40  بالاتر  مترونیدازول  به  مقاومت  میزان  مناطقی که 
کلاریترومایسین بیشتر از 20% باشد، این دو آنتی بیوتیک نباید در فرمول 
درمانی استفاده شوند. در این ارتباط انجام تست آنتی بیوگرام برای تعیین 
فرمول درمانی مناسب پیشنهاد شده است.)102( در تست های حساسیت 
آنتی بیوتیکی انجام شده در ایران )از سال 1997 تا 2017(، سویه های 
هلیکوباکتر پیلوری بیشترین میزان حساسیت )کمترین میزان مقاومت( را به 
فورازولیدون نشان داده اند. در این مطالعات میزان MIC برای فورازولیدون، 
کمترین )µg/ml 0/5( در میان آنتی بیوتیک های رایج تعیین شده است.

)101( بنابراین به دلیل میزان قابل توجه مقاومت سویه های هلیکوباکتر 
پیلوری به مترونیدازول، فورازولیدون اولین بار به عنوان جایگزین آن در 
رژیم درمانی هلیکوباکتر پیلوری به صورت چهار دارویی، همراه با آموکسی 
سیلین، بیسموت و رانیتیدین )103( و سه دارویی همراه با آموکسی سیلین 
و PPI )104( مورد مطالعه قرار گرفت. پس از مطالعات ذکر شده، فورازولیدون 
در چندین مطالعه بالینی مورد استفاده قرار گرفته است. جمع بندی نتایج این 
مطالعات نشان می دهد فورازولیدون با وجود عوارض جانبی، می تواند داروی 

1. Pepsinogen

موثری برای ریشه کنی هلیکوباکتر پیلوری باشد. به علاوه با تنظیم دوز و زمان 
درمان می توان شدت عوارض را به حداقل رساند.)105(

ريشه کنی هلیکوباکتر پیلوری و بیماری ريفلاکس
های  بیماری  در  مهم  عامل  بعنوان  پیلوری  هلیکوباکتر  که  زمانی  از 
معده شناخته شده، اقدامات درمانی در جهت ریشه کنی باکتری منجر به 
کاهش شیوع زخم شده است و ریشه کنی باکتری همچنان برای کاهش 
ریسک سرطان های معده تجویز می شود. بعلاوه رژیم های آنتی بیوتیکی 
از سال ها  بعد  نیز تجویز می شود. اگرچه  برای عوارض خفیف گوارشی 
اقدامات ضد هلیکوباکتر پیلوری و حذف باکتری از معده انسان ها فراوانی 
بیماری هایی مثل زخم های معده و دوازدهه و سرطان معده )غیرکاردیا( 
کمتر شده است، ولی بیماری ریفلاکس )برگشت( اسید از معده به مری 
حاضر  حال  در  که  بطوری  کرده  پیدا  چشمگیری  افزایش   )2 GERD(
در ایران شایع ترین بیماری گوارشی، ریفلاکس است. ریفلاکس با علایم 
را  ایران حدود 30% عوارض گوارشی  ترش کردن و سوزش سر دل در 
تشکیل می دهد و برآورد شده حدود 20% جمعیت ایران ریفلاکس دارند. 
زندگی  کیفیت  روی  ولی  نیست  ای  کشنده  و  بیماری شدید  ریفلاکس 
برای  مهم  فاکتور  ریسک  یک  شاید  و  گذارد  می  منفی  تاثیر  ها  انسان 
سرطان معده )از نوع کاردیا( و سرطان مری باشد.)106( یکی از دلایلی که 
برای افزایش شیوع بیماری ریفلاکس ذکر می شود، افزایش اسید معده 
است که علت بروز آن حذف هلیکوباکتر پیلوری از معده است. آنچه مسلم 
است ترشح اسید توسط سلول های پاریتال عامل کلیدی در بروز بیماری 
تغییرات  در  پیلوری  هلیکوباکتر  که  است  مسلم  همچنین  است.   GERD
پاریتال )107(، کاهش ترشح  آتروفیک مخاط معده، تخریب سلول های 
اسید و در نتیجه حفاظت مری در مقابل اسید نقش اساسی دارد.)108( 
ارتباط معکوس بین دارا بودن  ارتباط نشان داده شده است که  این  در 
آنتی بادی علیه هلیکوباکتر پیلوری و بیماری GERD وجود دارد. بنابراین 
ریشه کنی هلیکوباکتر پیلوری می تواند ریسک فاکتور مهمی برای بروز 
منفی  پیلوری  هلیکوباکتر  که  افرادی  در  حال  عین  در  باشد.   GERD

GERD و سرطان کاردیا بیشتر است.)109( بروز  هستند ریسک 

نقش هلیکوباکتر پیلوری در بیماری و سلامت انسان 
انتقال هلیکوباکتر پیلوری از یک میزبان ناشناخته به انسان، انتشارش 
همراه با انسان به تمام نقاط جهان، سازگاری آن با شرایط خشن معده انسان 
و این که عفونت آن در اغلب افراد بدون عارضه است، نشان می دهد: 1( 
به  تواند یک رابطه تکاملی  انسان می  استقرار هلیکوباکتر پیلوری در معده 
صورت همزیستی مسالمت آمیز باشد. 2( هلیکوباکتر پیلوری طی هزاران سال 
همزیستی با انسان با سیستم ایمنی به تعادل رسیده که حذف نشود و بیماری 
هم ایجاد نکند. 3( حضور هلیکوباکتر پیلوری در معده فواید مهمی برای انسان 
دارد که تا بحال شناخته نشده است، همین طور فوایدی که ممکن است 
استقرار هلیکوباکتر پیلوری در معده برای باکتری داشته باشد، مشخص 
و  میزبانی  عوامل  پیلوری  هلیکوباکتر  جز  به  شاید  اساس  این  بر  نیست. 
باشند.  بیماری های معده داشته  بروز  محیطی نقش پر رنگ تری در 
ریشه کنی هلیکوباکتر پیلوری باید در موارد درمان  برای  اقدام  بنابراین 
زخم و آنهایی که تحت ریسک ابتلا به سرطان هستند صورت گیرد. عدم 

2. Gastroesophageal reflux disease
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