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 چکیده 
فورازولیدون به عنوان یک داروي مؤثر علیه عفونت هلیکوباکترپیلوري در ایران شناخته شده است، ولی عدم  مقدمه:

نماید. در این مطالعه رژیم سه دارویی با فورازولیدون و تحمل آن به سبب عوارض جانبی ممکن است استفاده از آن را محدود 
به یک رژیم کم هزینه تر، با موفقیت بالاتر و  شاید بتوان لیدون مورد مقایسه قرار گرفتند تادارویی با فورازورژیم چهار 

 .افتعوارض جانبی کمتر دست ی
به طور تصادفی بـه دو  ، که از نظر عفونت هلیکوباکترپیلوري مثبت بودند داراي زخم پپتیک بیماران :مواد و روش ها

دو  mg 20دو بـار در روز، امپـرازول    mg200دو بار در روز، فورازولیـدون   gr1ن آموکسی سیلی :گروه اول .گروه تقسیم شدند
 ـ) و گAFOB regimenدو بـار در روز بـه مـدت دو هفتـه(     mg240بار در روز همراه با بیسموت ساب سیترات   :روه دومـــ

و بار در روز بدون بیسموت سـاب  د mg20دو بار در روز، امپرازول  mg 200دو بار در روز،  فورازولیدون  gr1 آموکسی سیلین
 ـ. بیماران بـا اسـتفاده از تس  )AFOB regimen(سیترات به مدت دو هفته   13ربن ــــ ـسی بـا ک ـــــ ـت اوره تنفــــــــ

)C١٣-urea breath test (12      هفته پس از پایان درمان از نظر ریشه کنی عفونت هلیکوبـاکترپیلوري مـورد ارزیـابی قـرار
 گرفتند.

بیمار موفق به ادامه درمـان و پیگیـري نشـدند.  میـزان      16بیماري وارد شده به مطالعه،  86از  پژوهش:یافته هاي 
)بـه ترتیـب   ٢٪=Pبود ( Per-protocolبا استفاده از آنالیز  AFOو  AFOBریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري در رژیم 

). ٠٫٠٥>Pد بـود ( ــــ ـدرص 2/51درصـد و   Intention-to-treat 4/67درصد و  با استفاده از آنـالیز   1/61درصد و  3/85
جانبی در دو گروه مورد مطالعه ضعف، حالت تهوع، بی اشتهایی و سرگیجه بـود کـه در دو گـروه تفـاوت از      هرین عارضت شایع

 نظر آماري معنی دار نبود.
قایسه با درمـان چهـاردارویی،    مطالعه نتایج نشان داد که درمان سه دارویی با فورازولیدون در م بحث و نتیجه گیري:

میزان ریشه کنی پایین تر دارد و از نظر عوارض جانبی مشابه با رژیم چهار دارویی است و در نتیجـه درمـان سـه دارویـی بـا      
 فورازولیدون براي ریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري توصیه نمی شود.
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  مقدمه
در  نقش میکروب هلیکوباکترپیلوري پی بردن به

بیماري زخم پپتیک باعث تحول در درمان این بیماري 
ري نقش کلیدي عفونت هلیکوباکترپیلو. )1(،شده است

در پاتوژنز بیماري زخم پپتیک دارد و درمان موفق آن 
گیري  ریسک خونریزي راجعه از زخم را به طور چشم

در نتیجه تأکید زیادي بر روي  ).3،2(،کاهش می دهد
  این عفونت می شود. کاملدرمان ریشه کنی 

هاي مختلفی براي درمان خط اول این  روش
هاي موفق  لب رژیمکار می رود و در اغه عفونت ب

 75میزان ریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري از 
  )4می باشد.( درصد 92تا  درصد

در نقاط  انجام شده در مطالعات اپیدمیولوژیک
در بالغین شیوع عفونت هلیکوباکترپیلوري مختلف ایران 

گزارش شده درصد  90سال حدود   35با سن بالاتر از 
 در کشورال انجام شده ). در بررسی هاي کلینیک5(،است

در ایران میزان ریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري 
از میزان گزارش شده در کشورهاي غربی و در  کمتر

به همچنین میزان بالایی از مقاومت  بوده،حال توسعه 
گزارش شده است )درصد 37 (آنتی بیوتیک مترونیدازول

و مقاومت به کلاریترومایسین در حال افزایش 
هایی که در کشورهاي غربی  ). بنابراین رژیم6(،است

ما ایده آل  پیشنهاد می شوند ممکن است براي کشور
اس ــــطول مدت درمان نیز باید بر اسو نباشند 

  .انجام گیردبررسی هاي منطقه اي 
باید مؤثر، بدون خطر  کار برده شدهه بهایی  رژیم

زان مقاومت ـــمیو از نظر اقتصادي به صرفه بوده و 
باشند. بر اساس مطالعات  آنتی بیوتیکی کمتري داشته

در کشور فورازولیدون می تواند به  انجام شدهاخیر 
جاي مترونیدازول ه عنوان یک داروي جایگزین ب

). مزیت فورازولیدون قیمت پایین آن 8،7(،استفاده شود
است ولی متأسفانه عوارض ناخواستۀ بیشتري 

  )10،9(.دارد
ان سه دارویی شامل ـــجائی که درم از آن

آموکسی سیلین، فورازولیدون، امپرازول به خاطر مقدار 
تحمل می  راحت ترکه مصرف می شود  يکمترداروي 

شود و از نظر اقتصادي نیز به صرفه تر و با هزینه کمتر 
و رژیم  AFOاست، در این مطالعه ما رژیم دو هفته اي 

AFO رض به همراه بیسموت را از نظر کارایی و عوا
  جانبی مقایسه کردیم.

  مواد و روش ها
و سال و بالاتر که جهت آندوسکوپی  18بیماران 

هاي معده و دئودنوم به کلینیک  بررسی از نظر زخم
در قم مراجعه کرده بودند در صورت داشتن  وارشگ

شدند. مثبت بودن از نظر عفونت  طرح رضایت وارد
یع یا به آزمایش اورآوز سر ههلیکوباکترپیلوري به وسیل

  هیستولوژي مورد بررسی قرار گرفت. هوسیل
معیارهاي خروج از مطالعه شامل حاملگی، 

G٦PD سابقۀ بیماري مزمن کلیوي، نارسایی کبد یا ،
خونریزي از  ه، سابقGIمثبت از نظر جراحی  هریه، سابق

ا ـی NSAIDمصرف  هدستگاه گوارش فوقانی، سابق
 هشناخته شد ههفته اخیر، سابق 4آنتی بیوتیک در 

  .در مطالعه موجودحساسیت دارویی به داروهاي 
بیماران مورد بررسی براي درمان دارویی به دو 

، AFOBگروه رژیم  گروه تقریبا مساوي تقسیم شدند،
دو بار در روز، فورازولیدون  gm1آموکسی سیلین 

mg200  دو بار در روز، امپرازولmg20  دو بار در روز و
دو بار در روز به مدت  mg240بیسموت ساب سیترات 

، AFOدریافت کردند و گروه رژیم  هـــدو هفت
دو بار در روز، فورازولیدون  gm1آموکسی سیلین 

mg200  دو بار در روز، امپرازولmg20  دو بار در روز و
پلاسبو دو بار در روز دریافت کردند. هر بسته دارویی با 

 زیک کد مشخص شده و در انتهاي مطالعه کدها با
. به بیماران در مورد مصرف داروها و عوارض شدند

جانبی احتمالی توضیح داده شد و به بیماران توصیه شد 
در صورت بروز هر گونه عارضه ناخواسته و مشکل با 

تماس گرفته شود. همچنین مسئول طرح  پزشک
ها  ش قرصرشما هکمپلیانس بیماران به داروها به وسیل

استه یا هر گونه درمان ناخو هچک شد و هر گونه عارض
دارویی به غیر از داروهاي مورد استفاده در مطالعه ثبت 

 80شد. کمپلیانس مورد قبول به صورت مصرف حداقل 
  شده تعریف شد. تجویزدرصد از داروهاي 

هفته بعد از تکمیل درمان آزمایش اوره تنفسی  12
 13کربن  mg75) انجام شد. UBT-C١٣(13با کربن 

دقیقه بعد  20حالت ناشتایی داده شد،  به بیماران در
ی توسط اسپکتروفوتومتر در هواي بازدم 13کرین 
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) IRIS,Dr Wagner,Bremen,Germany(اینفرارد، 
Infrared Spectrophotometer و  اندازه گیري شد

، منفی در نظر delta over base 5/2میزان کمتر از 
  )1.(گرفته شد

جهت آنالیز  t-studentو  chi-squareاز آزمون 
از نظر  05/0ر از ــکمت P-valueآماري استفاده شد و 

ی دار در نظر گرفته ــــــاري معنـــــــآم
  )Two-sided ,٥٪<P(.شد

  یافته هاي پژوهش
بیمار موفق  16 شرکت کننده در طرحبیمار  86از 
دوم  هبیمار تا هفت 70نشدند و  درمان پیگیري هبه ادام

نشان  1در جدول  انیمارپیگیري شدند. خصوصیات ب

ري نکردند، ــــبیماري که پیگی 16. از ه استداده شد
نفر در هر یک از دو گروه مورد مطالعه)  3بیمار( 6

عوارض جانبی نسبت به داروها نشان دادند و مصرف 
بیمار  4ان قابل تحمل نبود. ـــــدارو براي آن

بیمار جهت انجام  6داشتند و ــــس نــــکمپلیان
UBT بیمار در  16راجعه نکردند. بنابراین این ـــــم
ایان مطالعه ـــــوارد نشدند. در پ Per-protocolآنالیز 
 34شامل  AFOBگروه و بیمار  36شامل  AFOگروه 

زان ریشه کنی عفونت ـــــ. میبیمار بود
نشان  2 ههلیکوباکترپیلوري در دو گروه در جدول شمار

نشان  3 هجدول شمار. عوارض جانبی در ه استداده شد
  داده شده است.

  
  

  دارو درمانی . مشخصات بیماران در دو گروه1جدول شماره 
  

  AFOB AFO P-Value 
 N.S  25/41 ± 37/2  38/41 ± 21/2  میانگین سن (سال)

مردجنس 
(  تعداد  زن

19
15(  )

14
22(  

N.S 

 N.S  10%)7/27(  9)٪4/26(  مصرف سیگار
 N.S  12%)3/33(  13)٪2/38(  ۀ خونریزي گوارشیسابق

 NSAID )4/29٪(10  )25(%9  N.Sسابقۀ مصرف 
 mm10  )2/41٪(14  )4/44(%16  N.S ≥سایز زخم 

    36  34  تعداد بیماران
  
  
  

  . مقایسه میزان ریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري در دو گروه2جدول شماره  
  

 AFOB AFO P-Value  میزان ریشه کنی
  Per-Protocol 3/85٪یز آنال

)3/97٪ -3/73=95٪ CI(  
)34=N(  

1/61٪  
 )77٪- )2/45=95٪ CI(  

)36=N(  

02/0  

 Intention toآنالیز 
treat 

4/67٪  
 )4/81٪  -4/53=95٪ CI(  

)43=N(  

2/51٪  
 )1/66٪- )3/36=95٪ CI(  

)43=N(  

05/0 <  

CI= Confidence Interval  
  

  
  
  

  ه در گروه هاي مورد مطالعه. عوارض جانبی گزارش شد3جدول شماره 



  فریبرز منصورقناعی و همکاران-...مقایسه دو رژیم فورازولیدون، آموکسی سیلین، امپرازول همراه با بیسموت و بدون

  33

  

 AFOB AFO P-Value  عوارض جانبی
 N.S  23)٪8/63(  28)٪3/82(  ضعف و خستگی

 N.S  11)٪5/30(  11)٪3/32(  تهوع
 N.S  7)٪4/19(  11)٪3/32(  بی اشتهایی
 N.S  13)٪1/36(  8)٪5/23(  سرگیجه
 N.S  6)٪6/16(  6)٪6/17(  سردرد

 N.S  7)٪4/19(  5)٪7/14(  یبوست
 N.S  6)٪6/16(  4)٪7/11(  نخشکی دها
 N.S  2)٪5/5(  3)٪8/8(  اسهال
 N.S  4)٪1/11(  2)٪8/5(  نفخ

 N.S  3)٪3/8(  2)٪8/5(  لرزش
 N.S  0)٪0(  1)٪9/2(  استفراغ

 N.S  1)٪7/2(  1)٪9/2(  تنگی نفس
 N.S  2)٪5/5(  0)٪0(  خارش

                          N.S= Not Significant 
  
  

  و نتیجه گیري بحث
هایی که با فورازولیدون در مطالعات  رماندر د

میزان ریشه کنی عفونت مختلف انجام شده 
). با 13،12،8(،است درصد 80حدود هلیکوباکترپیلوري 

این وجود عوارض دارویی فورازولیدون که معمولاً در 
و منجر به قطع درمان در  دوم درمان رخ می دهد ههفت

ن را محدود کرده موارد می شود، استفاده از آ از بسیاري
). کمپلیانس نسبت به رژیم هاي درمانی 14،11(،است

ها و  مختلف تحت تأثیر میزان دوز داروها(تعداد قرص
میزان مصرف در روز)، همچنین میزان و شدت عوارض 

رمان چهاردارویی همراه با جانبی است. د
) شامل میزان بالاي داروهاي AFOB(بیسموت

قرص در روز می رسد و  14دریافتی در روز است که به 
تعداد دفعات مصرف قرص گاهی به چهار بار در روز 

 50می رسد و عوارض دارویی این رژیم در بیش از 
بیماران در برخی مطالعات گزارش شده درصد 

از بیمارانی که  درصد 90). از سوي دیگر 15-17(،است
درمان چهاردارویی همراه بیسموت ساب سیترات یا 

دریافت را ) quadruple therapyساب سالیسیلات(
 Hillemandبر اساس سطح هشدار هیلمند( می کنند

alarm level(سرمی هاي خیلی بالاي سطح ، غلظت 
  )18.(بیسموت دارند

  

رژیم هاي حاوي نیتروفورانتوئین هنگامی که به 
یی رو به صورت درمان چهارداوعنوان درمان خط اول 

هاي  ک)، نمPPIشامل مهارکننده پمپ پروتن(
بیسموت، آموکسی سیلین و فورازولیدون یا 

کار برده می شوند میزان ریشه کنی ه نیتروفورانتوئین ب
). در مطالعه 19(،) دارنددرصد 85قابل توجهی(بیش از 

پیلوري در میزان ریشه کنی عفونت هلیکوباکتر حاضر
درصد و  3/85به ترتیب  AFOو  AFOBدو رژیم 

ي که در مطالعه دیگر). در ٠٫٠٢=Pبود(درصد  1/61
ها به  میزان ریشه کنی با این رژیمایران انجام شده 

 .)14)(٠٫٠١<P(،درصد بود 54درصد و  72ترتیب 
می تواند  AFOبنابراین اضافه شدن بیسموت به رژیم 

میزان ریشه کنی عفونت هلیکوباکترپیلوري را به طور 
در دو رژیم  حاضردر مطالعۀ قابل ملاحظه افزایش دهد. 

AFO  وAFOB  از نظر عوارض جانبی تفاوت معنی
فاخري و همکارانش میزان در مطالعه داري یافت نشد. 

بود(به  AFOBکمتر از  AFOعوارض جانبی در گروه 
البته در  .)14(،درصد) 62درصد در مقابل  32ترتیب 

شده فورازولیدون با دوز پایین استفاده  از مطالعه فوق
وت بود. روغنی و متفاحاضر  همطالع با که بود

فورازولیدون در ترکیب  وقتی همکارانش نشان دادند که
با آموکسی سیلین و امپرازول استفاده شود باید با دوز 

اگر چه عوارض جانبی شدید با دوز  ،بالاتري تجویز شود
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ولی میزان ریشه   پایین فورازولیدون کمتر شایع بود،
  )9.(ل نبودقابل قبو Intention-to-treatکنی با آنالیز 

، در بیمارانی که براي گدر مطالعه اي در هنگ کن
ریشه کنی هلیکوباکترپیلوري به روش استاندارد درمان 

دو بار در  mg100شده بودند، دوز پایین فورازولیدون(
 50روز)، استفاده شد و میزان ریشه کنی نزدیک به 

  )20(.دست آمده ب درصد
ن اگر چه این میزان ممکن است براي درما

تکمیلی مناسب به نظر برسد ولی براي درمان خط اول 
تست  حاضردر مطالعه غیرقابل قبول است. متأسفانه 

، اما بر اساس شدانجام ن یحساسیت آنتی بیوتیک
ه نشان داد همطالعات دیگري که در کشورمان انجام شد

براي  نمی تواندکه فورازولیدون با دوز پایین  شده
ترپیلوري سودمند باشد و در درمان ریشه کنی هلیکوباک

ومت بالایی به که مقاکشورهاي در حال توسعه 
وصیه نمی شود. از سوي دیگر ــت مترونیدازول دارند

هاي ریشه کنی هلیکوباکترپیلوري در صورتی  رژیم
ها با در نظر  مناسب هستند که میزان ریشه کنی آن

گرفتن میزان مقاومت بالا به آنتی بیوتیک ها با آنالیز 
Intention-to-treat)ITT درصد و با  80از ) به بیش

  درصد برسد. 90به بیش از  Per-protocolآنالیز 
4

میزان ریشه کنی عفونت در مطالعه حاضر 50
در رژیم  Per Protocolبا آنالیز هلیکوباکترپیلوري 

AFOB ،3/85  درصد با رژیمAFO  1/61به میزان 
رمان چهار د ه شد کهبنابراین نتیجه گرفت بود،درصد 

دارویی با فورازولیدون بر درمان سه دارویی حاوي 
از  درصد 7 حاضردر مطالعه  فورازولیدون ارجح است.

ناخواسته بیماران در دو گروه مورد مطالعه دچار عوارض 
شد. در مطالعه دیگري که  داروشدند که منجر به قطع 

و کبد  هاي گوار ش تحقیقات بیماري در مرکز قبلا
) درصد 7/3بیمار ( 54بیمار از  2ام شد، تنها انج گیلان

که تحت درمان سه دارویی با فورازولیدون قرار گرفتند 
همچنین . ) 22(،نتوانستند درمان دارویی را تحمل کنند

بیمارانی که قطع  ، درفاخري و همکاران هدر مطالع
در رژیم داشتند عوارض ناخواسته شدید  به علتدرمان 
AFO  ،8  معنی دار که این امر  گزارش شد )  (درصد

  )14.(نبود
عوارض جانبی نسبت به فورازولیدون شایع ولی 

مل ـــخوبی توسط اغلب بیماران تحه و ب است خفیف
بیماران نیاز به این مطالعه  بر اساس نتایج می شوند.

 هزمان بیشتري براي آموختن توصیه ها دارند و مصاحب
تلفنی ممکن است روش مناسبی براي کاهش اضطراب 

 همچنین بیماران در مورد عوارض جانبی دارو باشند.
بیماران باید در مورد اهمیت ریشه کنی عفونت 
هلیکوباکترپیلوري آموزش داده شوند تا پاسخ به درمان 

مقاومت باکتریال اولیه و اکتسابی نسبت  .افزایش یابد
ف به وضوح ثابت شده و در هاي مختل به آنتی بیوتیک

  )23اخیر در حال افزایش است.( هطی ده
کارایی درمان خط اول بسیار با اهمیت است و از 

و  بوده تر بسیاري گرانجایی که درمان تکمیلی  آن
هاي با کارایی  کمتر مؤثر است، بنابراین باید از رژیم

درمان و دوز مناسب استفاده  هبالا همراه با طول دور
هاي بیسموت باعث جدا شدن ارگانیسم از  ک. نمشود
ها می شوند. این  اط شده و باعث لیز آنــــمخ

ه هاي درمان خط اول ب رژیمدر اً ـــــترکیبات عمدت
هاي  نمک حاضردر مطالعه  .)23(،کار می روند

ی علیه عفونت ــــــبیسموت نقش مهم
وباکترپیلوري داشتند. بر اساس این مطالعه ـــــهلیک
اردارویی با فورازولیدون شامل ـــان چهــــدرم
هاي بیسموت نسبت به درمان سه دارویی  کــــنم

یی رارجح است و میزان عوارض جانبی در رژیم چهارداو
  از نظر آماري بالاتر نبود.
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Abstract  
 
Introduction: Furazolidone has been 
introduced as an effective drug against 
helicobacter pylori infection in Iran, but 
intolerable side-effects may limit its use. 
We compared quadruple and triple 
furazolidone-based regimens to achieve an 
economically affordable regimen with 
acceptable efficacy rate and fewer 
complications. 
 
Matherials & Methods: Patients with 
H.pylori positive peptic ulcer disease were 
randomly divided into two groups. They 
were treated with amoxicillin 1gm/BID, 
furazolidone 200 mg/BID, omeprazole 
20mg/BID with and without bismuth sub-
citrate 240 mg/BID for two weeks (AFOB & 
AFO regimens, respectively) H.pylori 
eradication was confirmed by 13C-urea 
breath test  12 weeks after the end of the 
treatment. 
 
 

 

Findings: Eighty six patients were enrolled 
but 16 ones discontinued their therapy or 
follow-up. The eradication rates in AFOB 
& AFO were 85,3% and 61,1% by per-protocol 
analysis, respectively (P=0,02), and 67,4% & 
51,2% by intention–to-treat analysis 
respectively (P<0,05). The most frequent 
adverse effects in the two study groups 
were weakness, nausea, anorexia and 
dizziness that demonstrated no significant 
differences. 
 
Discussion & Conclusion: In this study, 
furazolidone-based triple therapy (without 
bismuth) was not recommended for 
H.pylori eradication, due to the lower 
eradication rate and unchanged frequency 
of adverse effects. 
 
Keywords: gastric ulcer, H.pylori, 
eradication, triple therapy, quadruple 
therapy
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