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 چكيده
ريپ فروت به عنوان يك مكمل غذايي در درمان آمبود آب ميوه گ     

پكتين موجود در آن عامل مؤثري در آاهش آلسترول . پتاسيم آاربرد دارد
ساير اثرات . خون و بهبود تدريجي عارضه سفت و سخت شدن عروق خوني است

ها و اثرات احتمالي  هاي قرمز، آاهش هماتوآريت آن شامل القاي تجمع گلبول
 .تضدسرطان اس

اي  تواند به طور قابل ملاحظه يك يا نصف ليوان آب گريپ فروت مي     
موجب افزايش جذب و آاهش متابوليسم بسياري از داروهاي خوراآي متعارف 

اثر آب «تداخل مابين آب گريپ فروت و برخي از داروها تحت عنوان . شود
از در نتيجه اين اثر، مقادير بيشتري . شود ناميده مي» گريپ فروت

داروهاي تحت تأثير قرار گرفته، وارد جريان خون شده و در نهايت اثرات 
 .يابد درماني و يا سميت آنها افزايش مي

فروت احتمالاً ناشي از اثر يك يا چند ترآيب  سازوآار اثر آب گريپ     
) به احتمال زياد بيوفلاونوييدها و يا فورانوآومارينها(شيميايي 

به خصوص  P450هايسيتوآروم  جب مهار ايزوآنزيمموجود در آن است آه مو
رو هر دارويي آه به طور معمول توسط آنزيم  از اين. شود مي 3A4ايزوآنزيم 

شود، ممكن است اثرات و يا سميت آن در مصرف همزمان  مذآور متابوليزه مي
 .با گريپ فروت تشديد يابد

باليني  هاي اين مقاله مروري دارد بر مطالعات و آارآزمايي     
اين . شود فروت تشديد مي داروهايي آه اثرات آنها به واسطه آب گريپ

ها، مسددهاي آانال آلسيمي،  هيستامين ها، آنتي داروها شامل بنزوديازپين
 .باشند مي... هاي سيستم ايمني و  هاي پايين آورنده آلسترول، مضعف استاتين

 ت دارويي، تداخلا P450آب گريپ فروت، سيتوآروم : گل واژگان
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 مقدمه
آه  (.Citrus paradisi Macfard)فروت  گريپ

 (Rutaceae)از خانواده مرآبات 
باشد درختي است بومي ايران آه  مي

در شمال و جنوب اين آشور پهناور 
اي  اين درخت با تنه. شود يافت مي

هايي ساده، معطر و  منشعب، برگ
سبز آه در انتها تيز يا مدور و 

هايي  باشند، گل يدر قاعده آنجي م
نسبتاً بزرگ، معطر و سفيد و 

هايي آروي، مدور به رنگ  ميوه
زرد يا ليمويي و حاوي بخش 
آبدار، ترش و قدري تلخ شناخته 

درخت مذآور بومي . ]١[شده است 
باشد و به  مجمع الجزاير مالاآا مي

وفور در هند، آاليفرنيا،  
فلوريدا و ساير نواحي آاشته 

ه و پوست آن ميو. ]٢[شده است 
حاوي ترآيبات فعالي چون 
فلاونوييدها، اسيدهاي ميوه، 

درصد  ٩٧تا  ٩٦شامل (اسانس 
هاي ترپني مانند  هيدروآربن

ليمونن، ژرانيول، سيترال، 
، )سيترونلال، نرال و ميرسن

مانند (آلدييدهاي آليفاتيك 
، مقادير )دآانال و اآتانال

زيادي ويتامين ث و پتاسيم، همچنين 
وبي از فولات، آهن، آلسيم منبع خ

. و ساير مواد معدني است
فروت  هاي صورتي و قرمز گريپ گونه

داراي مقادير زيادي بتاآاروتن 
 ٢[باشند  مي) ساز ويتامين آ پيش(
 .]٣و

فروت موجب تحريك  ميوه گريپ
اشتها شده و به عنوان مقوي 
هاضمه، ضدعفوني آننده و مدر 

يك  همچنين به عنوان. آاربرد دارد
مكمل غذايي در بيماران مبتلا به 

. شود آاهش پتاسيم خون مصرف مي
فيبر محلول در (مقادير زياد پكتين 

ميوه اين گياه به آاهش ) آب
. نمايد آلسترول خون آمك مي

مطالعات اخير نشان داده، اين 
گياه حاوي ترآيباتي است آه در 

ها نقش  پيشگيري برخي از بيماري
صورتي و  هاي فروت گريپ. دارند

قرمز حاوي مقادير زيادي ليكوپن 
هستند آه داراي خواص 

باشند و احتمالاً  اآسيداني مي آنتي
در آاهش بروز سرطان پروستات 

مؤثر ) سازوآار آن نامشخص است(

اسيد فنليك موجود در . باشند مي
اين گياه موجب مهار تشكيل 

. شود زا مي هاي سرطان نيتروزآمين
ا توليد ه ليمونوييدها و ترپن

هايي آه نقش محافظتي در بروز  آنزيم
. دهند سرطان دارند را افزايش مي

بيوفلاونوييدها نيز عملكرد 
هاي محرك رشد تومور را  هورمون

القاي تجمع . نمايند مهار مي
هاي قرمز و آاهش هماتوآريت  گلبول
فردي آه هر روز يك  ٣٦در 
آردند، گزارش  فروت مصرف مي گريپ

از بيماران مبتلا برخي . شده است
به آرتريت روماتوييد، لوپوس و 
ساير بيماريهاي التهابي مصرف 

فروت را در آاهش  روزانه گريپ
اين . دانند علايم خود مؤثر مي

مسأله ممكن است مربوط به مهار 
ترآيبات (ها  پروستاگلاندين

توسط ترآيبات آن ) التهاب زا
 .]٤[باشد 

فروت در درمان ورقه  ميوه گريپ
شدن پوست مفيد بوده و در  ورقه

فرمولاسيون آرم و لوسيون آاربرد 
اسانس پوست ميوه نيز . ]٢[دارد 

در درمان سلوليت، تيرگي پوست 
(dull skin) تجمع سموم و جهت حفظ آب ،

 .]٥[شود  بدن مصرف مي

 (grapefruit juice effect)فروت  اثر آب گريپ
مصرف يك يا نصف ليوان آب 

اي  زايندهفروت به شكل ف گريپ
موجب افزايش جذب و يا آاهش 

بسياري ) غيرفعال شدن(متابوليسم 
از داروهايي آه به طور معمول و 

شوند،  به صورت خوراآي مصرف مي
تداخل ما بين آب . گردد مي

فروت و برخي از داروها تحت  گريپ
فروت ناميده  عنوان اثر آب گريپ

نتيجه اين تداخل، ورود . شود مي
از داروها به مقادير بيشتري 

جريان خون و افزايش اثرات 
 .درماني يا سميت آن داروها است

متابوليسم داروهايي آه با  
فروت تداخل دارند، به  آب گريپ

صورت متابوليسم اآسيداتيو 
در ديواره  P450 (CYP)سيتوآروم 

به طور آلي . روده و يا آبد است
در  P450هاي سيتوآروم  آنزيم

اروها متابوليسم بسياري از د
به  CYP3A4آنزيم . باشند مؤثر مي

٤
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درصد از آل  ٦٠تنهايي حدود 
داروها را متابوليزه و يا 

تداخلات  ١جدول . آند غيرفعال مي
داروهاي متعارف را با اين 

 .]٦[ها خلاصه نموده است  آنزيم
فروت حاوي  گريپ

بيوفلاونوييدهايي است آه تأثير 
به خصوص ( P450آنها بر سيتوآروم 

و  CYP1A2  ،CYP3A3هاي زيمايزوآن
CYP3A4 ( به واسطه اتصال با

ايزوآنزيم به عنوان سوبسترا و 
آسيب متابوليسم حاصل از عبور 

با غيرفعال نمودن مستقيم يا (اول 
به . اثبات شده است) مهار آنزيم
رسد تأثير نهايي مهار  نظر مي

هاي سيتوآروم، آاهش  آنزيم
انتخابي و جبراني تعداد 

  هاي گيرنده
(selective down-regulation)  ايزوآنزيم

CYP3A4  ٧[در روده آم باشد[. 
مهمترين  (naringin)نارينجين 

فروت  بيوفلاونوييد موجود در گريپ
اين ترآيب، مهارآننده قوي . است

بلكه به طور . باشد نمي CYPبراي 
هاي داخلي  جزيي به واسطه باآتري

آه  (naringenin)به نارينجنين 
است  P450هاي ه قوي آنزيممهارآنند

و در ابتدا به عنوان ترآيب 
فروت  مؤثر در تداخلات گريپ

شناخته شده بود، متابوليزه 
 .]٨-٩[شود  مي

محققين اخيراً گروهي از ترآيبات 
ها را از  به نام فورانوآومارين

اند آه  فروت استخراج نموده گريپ
هاي اختصاصي  احتمالاً مهار آننده

CYP3A4 يك . ]١٠-١٢[باشند  مي
مطالعه در مورد اثرات تداخلي 

 CYPهاي فروت با آنزيم عصاره گريپ
و انسان بيانگر  (rat)موش صحرايي 

درصد تأثير مهاري  ١٠فقط 
ها  نارينجين با فعاليت اين آنزيم

  .]١١[باشد  مي
 (in vitro)تني  هاي برون نتايج آزمايش 

  نشان
دهنده اين مطلب است آه ترآيبي 

 َ  - ٦و٧َبه نام
-′7,′6)برگاموتين هيدروآسي دي

dihydroxybergamottin)  ممكن است عامل
فروت  اختلاف اثرات ناشي از گريپ

در مقابل  CYP3Aبر سوبستراهاي 
  نارينجنين باشد

يك مطالعه جداگانه در محيط . ]١٠[
تني، چندين ترآيب موجود در  برون
را  CYP3A4هاي  فروت آه آنزيم گريپ

. في نموده استآنند، معر مهار مي
در ميان اين ترآيبات به طور 

آه يك  (nootkanone)آانون  ويژه نوت
ترپن است و چهار مشتق  سزآويي

هاي  آوماريني به نام
آومارين  اآسي ژرانيل

(geranyloxycoumarin) برگاموتين و دو ،
ترآيب شيميايي با اسامي تجاري 

GF-I-1  وGF-I-4  ذآر گرديده است
لازم جهت اثر  البته غلظت. ]١٢[

آانون و برگاموتين  مهاري نوت
بسيار بيشتر از آنچه آه به طور 

فروت موجود است،  طبيعي در گريپ
 .تخمين زده شده است

هاي  نتايج تأييدي آزمايش
و  CYP3A4مهار  (in vivo)تني  درون

  تني در مورد مطالعات برون
GF-I-1  وGF-I-4  تاآنون منتشر

ذآر  همچنين قابل. نگرديده است
است آه تغييرات بين فردي بسيار 
زيادي در پاسخ به اين تداخلات 

]. ١٣[خورد  در مطالعات به چشم مي
به  CYP3A4نتايج تأييدي مهار 

 َ برگاموتين  هيدروآسي  -٦و٧َواسطه
در ذيل توضيح داده شده است ولي 

اي وجود دارد و آن  نكته پيچيده
اينكه مقادير بيشتري از آنچه آه 

عمول در ميوه است براي به طور م
به واسطه اثر  CYP3A4اثر مهاري 

 .باشد فروت لازم مي گريپ
هاي  اي آه اخيراً در مدل مطالعه

سلولي انجام شده، نشان داده آه 
فروت به واسطه فعال نمودن  گريپ
به  (P-glycoprotein)گليكوپروتئين -پارا

اي موجب آاهش  طور قابل ملاحظه
  ور جزيي بيفراهمي زيستي و به ط

خود  CYP3A4اثر شدن اثرات مهاري 
اين مسأله احتمالاً . ]١٤[شود  مي

بيني  بيانگر علت غير قابل پيش
فروت بر جذب دارو  بودن اثر گريپ

-پارا. و تغييرات زياد آن است
هاي  گليكوپروتئين همانند آنزيم

CYP3A ريز  يك پمپ برون(efflux)  است
آه به مقدار زياد در 

جايگاه (اي  هاي روده انتروسيت
واقع شده ) اوليه جذب خوراآي

طور فعال ترشح   است، جايي آه به
شود و داروي جذب شده را به  مي

 
٤
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. گرداند داخل لومن روده بر مي
داروهايي آه مورد مطالعه قرار 

 (vinblastine)بلاستين  گرفتند، شامل وين
، ديگوآسين (cyclosporine)سيكلوسپورين 

(digoxin)وفنادين ، فكس(fexofenadine)  و
 به (losartan)لوسارتان 
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 با داروهاي متعارف P-450سيتوآروم  هاي تداخلات ايزوآنزيم -١جدول 
  

سيتوآ
-Pروم 
450

 (substrates)سوبستراها 
القا 
ها آننده

(inducers)
 (inhibitors)ها  مهار آننده

1A2 آلوزاپين،پرامين تريپتيلين، آافئين، آلرديازپوآسايد، آلوميآمي ،
پرامين، تاآرين، تئوفيلين، دزپيرامين، ديازپام، هالوپريدول، ايمي

 وارفارين

سيگار،
فنوباربيتال، 

تويين،  فني
پريميدون، 
ريفامپين، 
 ريتوناوير

سيپروفلوآسازين، سايمتيدين،
، اريترومايسين،آلاريترومايسين، انوآسازين

، ايزونيازيد،فروت آب گريپفلوواآسامين، 
آتوآونازول، لوفلوآسازين، مگزيلتين،
نوراتيندرون، نورفلوآسازين، امپرازول،

 پاروآستين، تاآرين

2C9 پرامين، داپسون، ديازپام،تريپتيلين، آاروديلول، آلوميآمي
پرامين، ايندومتاسين، ديكلوفناك، فلوواستاتين، ايبوپروفن، ايمي
تويين، پيروآسيكام، فني لوسارتان، ميرتازاپين، ناپروآسن، امپرازول،
وارفارين، تورسمايد،-ريتوناوير، سيلدنافيل، تولبوتاميد، اس

 زفيرلوآاست، زيلوتن

آاربامازپين،
تويين،  فني

پريميدون، 
 ريفامپين

آميودارون، آلرامفنيكل، سايمتدين،
سولفيرام، فلوآونازول، آوتريموآسازول، دي

فلوآستين، فلوواستاتين، فلوواآسامين،
ايزونيازيد، ايتراآونازول، آتوآونازول،

ول، ريتوناوير،مترونيدازول، امپراز
 سولفين پيرازون، تيكلوپيدين، زفيرلوآاست

2C19 پرامين، لانسوپرازول،پرامين، ديازپام، ايميتريپتيلين، آلوميآمي
مپرازول، پنتاميدين،تويين، ا مفني
 وارفاين-آر

فلبامات، فلوآونازول، فلوآستين،ناشناخته
 فلوواآسامين، امپرازول، تيكلوپيدين

2D6 پرامين،ين، آاروديلول، آلرفنيرامين، آلرپرومازين، آلوميتريپتيلآمي
آلوزاپين، آديين، سيكلوبنزاپرين، دزيپرامين، دآسترومتورفان،
دانپزيل، داآسپين، فنتانيل، فلكائينيد، فلوآستين، فلوفنازين،

پرامين، لوراتادين، فلوواآسامين، هالوپريدول، هيدروآدون، ايمي
دون، متوپرولول، مگزيليتين، مرفين،ماپروتيلين، مپريدين، متا

آدون، پاروآستين، پرفنازين، آمفتامين، نورتريپتيلين، اآسي مت
فن، پروپرانولول، ريسپريدون، تيوريدازين، پروپافنون، پروپوآسي

 تيمولول، ترازودون، ونلفاآسين

آاربامازپين،
تويين،  فني

پريميدون، 
 فنوباربيتال

آميودارون، آلروآين، سايمتدين، فلوآستين،
فلوفنازين، فلوواآسامين، هالوپريدول،
پاروآستين، پرفنازين، پروپافنون،

فن، آينيدين، ريتوناوير، پروپوآسي
 سرترالين، تيوريدازين

2E1 اتانول،استامينوفن، آلرزوآسازون، اتانول
 ايزونيازيد

 سولفيرامدي

3A4 يپين،تريپتيلين، آملودآلفنتانيل، آلپرازولام، آميودارون، آمي
آتروواستاتين، بروموآريپتين، بوسپيرون، آاربامازپين، سيزاپرايد،

پرامين، آلونازپام، آوآائين، آلاريترومايسين، آلومي
آورتيكواستروئيدها، سيكلوفسفاميد، سيكلوسپورين، داپسون،
دوآسوروبيسين، دگزامتازون، ديازپام، ديلتيازم، ديسوپراميد،

وسوآسمايد، فلوديپين، فنتانيل،ارگوتامين، اريترومايسين، ات
پرامين، فيناسترايد، فلوتاميد، فلوواستاتين، ايفوسفاميد، ايمي

اينديناوير، ايتراآونازول، آتوآنازول، ليدوآائين، لوراتادين،
پردنيزولون، لوسارتان، لوواستاتين، ميدازولام، متادون، متيل

تاتين،مايكونازول، نفازودون، نيفديپين، نيموديپين، پراواس
پردنيزون، آينيدين، آينين، ريفابوتين، ريتوناوير، ساآوئيناوير،
سرترالين، سيلدنافيل، سيمواستاتين، تاآروليموس، تاموآسيفن،
تستوسترون، تريازولام، وراپاميل، آلكالوئيدهاي وينكا، وارفارين،

باربيتوراتها،
  تويين، فني

آاربامازپين، 
  پريميدون،

گلوآوآورتيكويي
  دها،

گريزوفولوين، 
  سيلين، نفي

ريفامپين، گياه
علف چاي و

هاي  فراورده
 حاوي آن

لاريترومايسين، سيكلوسپورين، دانازول،آ
ديلتيازم، اريترومايسين، فلوآونازول،

،فروت آب گريپفلوآستين، فلوواآسامين، 
اينديناوير، ايزونيازيد، ايتراآونازول،
آتوآونازول، مترونيدازول، مايكونازول،
نفازودون، نيكارديپين، نيفديپين،
نورفلوآسازين، امپرازول، پردنيزون،

ين، آينين، ريتوناوير،آينيد
ساآوايناوير، سرترالين، وراپاميل،

 زفيرلوآاست



فروت اثرات آب گريپ   
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و يا  CYP3Aعنوان سوبستراهاي 
همچنين  گليكوپروتئين،-پارا

و نيفديپين  (felodipine)فلوديپين 
(nifedipine)  به عنوان سوبستراهاي

CYP3A انتشار داروهاي . باشند مي
بلاستين، سيكلوسپورين،  وين

ديگوآسين، فكسوفنادين و 
لوسارتان به بيرون در حضور 

فروت افزيش يافت در حالي آه  گريپ
ريزي نيفديپين و فلوديپين با  بيرون

. فروت تغيير نكرد پافزايش گري
قابل ذآر است آه اين آزمايش در 
محيط سلول آشت شده انجام گرفته و 
يك آارآزمايي انساني نيست، 
بلكه راهي جهت مطالعه بيشتر 

. گليكوپروتئين است-اثرات پارا
فروت بر جذب  اثرات واقعي گريپ

بلاستين،  داروهايي چون وين
ديگوآسين، فكسوفنادين و 

ان نامعلوم لوسارتان در انس
 .باشد مي

اخيراً در يك آارآزمايي مصرف 
فروت و آب  سيكلوسپورين با گريپ

 َ - ٦و٧َنارنج آه هر دو حاوي
برگاموتين بودند،  هيدروآسي دي

هفت . مورد بررسي قرار گرفت
داوطلب سالم در اين مطالعه 

دقيقه قبل  ٣٠تقاطعي و تصادفي، 
 kg/mg٥/٧از مصرف يك دوز 

فروت  آب گريپسيكلوسپورين، آب، 
. و يا آب نارنج دريافت آردند

 CYP3A4هاي  اثر آب نارنج بر غلظت
برداري  از طريق نمونه(در دو فرد 

  )عشر از اثني
برگاموتين  هيدروآسي دي -٦و٧َو اثرَ 

  بر فعاليت
گليكوپروتئين در محيط -پارا
. تني مورد بررسي قرار گرفت برون

سيكلوسپورين  (AUC)سطح زير منحني 
درصد  ٥٥فروت  ضور آب گريپدر ح

افزايش يافت در حالي آه آب 
اي بر  نارنج، اثر قابل ملاحظه

سطح زير منحني سيكلوسپورين 
  هاي غلظت. نگذاشت

در دو نفري آه  CYP3A4انتروسيت 
  عشر از اثني

برداري شده بود، به  آنها نمونه
  طور واضح

رسد  آاهش نشان داد و به نظر مي
برگاموتين به  هيدروآسي دي -٦و٧َآهَ 

تنهايي در افزايش سطوح 
 . سيكلوسپورين نقشي ندارد

فروت  بنابراين اگر آب گريپ     
هاي  و نارنج هر دو حاوي غلظت

برگاموتين  هيدروآسي دي -٦و٧َمشابهَ 
هستند، چرا سطوح خوني 
سيكلوسپورين فقط با آب 

-يابد؟ پارا فروت افزايش مي گريپ
گليكوپروتئين به عنوان عامل 

همي در فراهمي زيستي م
 .سيكلوسپورين شناخته شده است

طبق اين مطالعه و ساير 
مطالعاتي آه در قبل ذآر شد، 

فروت حاوي يك و يا چند  گريپ
- ترآيب است آه فعاليت پارا

. آند گليكوپروتئين را مهار مي
البته مطالعات بيشتر جهت تعيين 

- هاي پارا مهار آننده
فروت و  گليكوپروتئين در گريپ

ارزيابي ارتباط آاهش فعاليت 
با  CYP3A4گليكوپروتئين و  -پارا

افزايش فراهمي زيستي خوراآي ساير 
جدول . ]١٥[باشد  داروها ضروري مي

تداخلات شناخته شده آب  ٢
فروت با داروها را خلاصه  گريپ

 .نموده است
تداخلات احتمالي داروها با آب  -٢جدول 

 فروت گريپ
 

 *دسته دارويي مثال

ازولام، تريازولام، ميد
 )؟(ديازپام، آلپرازولام

 ها بنزوديازپين

فلوديپين، نيترنديپين،
ديپين، نيفديپين، نيزول

 )؟(ديلتيازم

مسددهاي آانال
 آلسيم

لواستاتين،سيمواستاتين،آ
 تروواستاتين

 هاي مهار آننده
HMG-CoA 
 ردوآتاز

سيكلوسپورين، 
 تاآروليموس

هاي  آننده تضعيف
 سيستم ايمني

پرامين،  آلومي
سيزاپرايد، 

آاربامازپين، 
استراديول،  اتينيل

آينيدين، آاروديلول، 
، )؟(سيلدنافيل
، )؟(مونتلوآاست
، )؟(آميودارون
، )؟(دانپزيل
، )؟(لوسارتان
، )؟(پيموزايد
، )؟(تاموآسيفن
 ).؟(تامسولوسين

داروهاي 
 متفرقه

هاي دارويي مذآور موجب  همه داروهاي موجود در دسته*
  .شوند نمي تداخل

بر اساس مسيرهاي متابوليك شناخته شده، ) ؟(
  .احتمال تداخل وجود دارد
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فروت با  تداخل آب گريپ
 داروها

 
فروت با  تداخل آب گريپ

 ها بنزوديازپين
هاي  برخي از بنزوديازپين     

ضداضطراب به واسطه ايزوآنزيم 
3A4  سيتوآرومP450 (CYP3A4) 

 فراهمي. شوند متابوليزه مي
  زيستي ميدازولام

(midazolam)  و نه داخل (خوراآي
با مصرف مداوم آب ) وريدي

يابد  فروت افزايش مي گريپ

تا  (Cmax)غلظت حداآثر پلاسمايي (
درصد و سطح زير منحني تا  ٥٦
 .)دهد درصد افزايش نشان مي ٥٢

اين تغييرات با افزايش قابل 
توجه در اثرات فارماآوديناميكي 

ان واآنش همراه همچون افزايش زم
 .]١٦[باشد  مي

در يك آارآزمايي لواستاتين، 
ميدازولام خوراآي به عنوان آنترل 

. فرد سالم تجويز شد ١٦مثبت در 
آه افراد مورد مطالعه به  در حالي

سبك تصادفي و متقاطع، به مدت سه 
فروت يا آب به  روز آب گريپ

اونس همراه با صبحانه  ٨ميزان 
 نمودند مصرف مي

گرمي  ميلي ٢يك دوز  .]١٧[
ميدازولام خوراآي، يك ساعت پس 

فروت يا آب در  از مصرف آب گريپ
طبق . روز سوم مطالعه تجويز شد

انتظار، سطح زير منحني ميدازولام 
در گروه مصرف آننده آب 

برابر و  ٤/٢فروت حدود  گريپ
  غلظت حداآثر حدود

 .برابر افزايش يافت ٣/٢
 سطح زير منحني تريازولام 

(teriazolam) در مصرف توأم با
 ٤٨فروت در افراد سالم،  گريپ

درصد  ٣٠درصد و غلظت حداآثر آن 
 افزايش پيدا آرد

)٨=n .( مصرف مداوم اين دو موجب
عارضه   افزايش قابل ملاحظه

 .]١٨[گردد  سرگيجه مي
گرم  ميلي ٥هشت داوطلب سالم، 

خوراآي را با  (diazepam)ديازپام 
فروت يا آب  پگرم آب گري ميلي ٢٥٠

متوسط سطح زير . مصرف آردند

مقياسي جهت فراهمي زيستي (منحني 
برابر و  ٢/٣ديازپام ) دارو

برابر به  ٥/١غلظت حداآثر آن 
فروت افزايش  واسطه آب گريپ

فروت زمان  آب گريپ. يافت
رسيدن به غلظت حداآثر 

ساعت به  ٥/١ديازپام را از 
ساعت به تأخير انداخت  ١/٢
]١٩[. 

نيز (alprazolam) رازولام آلپ
گرچه به طور اختصاصي مورد 
مطالعه قرار نگرفته، يك 

است و احتمالاً  CYP3A4سوبستراي 
موجب افزايش سطح زير منحني و 
اثرات باليني مشابه ساير 

هاي متابوليزه شونده  بنزوديازپين
 .شود مي CYP3A4توسط 

آه شرايط ديگري  نكته مهم آن
ز آبدي و چون افزايش سن، سيرو

مصرف مداوم داروهاي مهارآننده 
نيز ممكن است موجب  P450سيتوآروم 

افزايش فراهمي زيستي 
اين . ها شوند بنزوديازپين

بيماران به منظور احتمال 
افزايش خواب آلودگي بايد تحت 

داروسازان نيز بايد . نظر باشند
در هنگام مشاوره با بيماران، 
 آنها را از مصرف مداوم تريازولام
يا ديازپام به همراه آب 

ميدازولام . فروت منع نمايند گريپ
خوراآي از آنجايي آه منحصراً قبل 

شود،  از اعمال جراحي مصرف مي
 .آمتر مورد توجه است

فروت با  تداخل آب گريپ
 ها هيستامين آنتي

مهمترين تداخل دارويي آب 
 فروت را با ترفنادين گريپ

(terfenadine) ٢٩ در بين. اند دانسته 
فرد سالم آه روزي دو بار و به 
مدت يك سال جهت درمان رينيت 
آلرژيك، ترفنادين مصرف 

نمودند، فردي دو تا سه بار در  مي
وي . نوشيد فروت مي هفته آب گريپ

در روز مرگش، دو ليوان آب 
فروت نوشيد، دوز ترفنادين  گريپ

خود را مصرف نمود و اقدام به 
او . هاي مرزعه آرد چيدن علف

سطوح . چار آلاپس ريوي شد و مردد
پلاسمايي ترفنادين و متابوليت آن 
در فرد مذآور پس از مرگ به 

٥

٥
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 ترتيب
ml/ngو  ٣٥ml/ngگزارش گرديد ١٣٠ .

اين سطوح همان مقاديري است آه 
موجب عوارض آريتموژنيك 

وي دچار . گردد ترفنادين مي
آارديومگالي، و هپاتومگالي و 

ود فاقد اثرات نارسايي آبدي ب
]٢٠[. 

فروت و  تداخل دارويي آب گريپ
داوطلب سالم  ١٢ترفنادين در 

افراد . مورد بررسي قرار گرفت
گرم  ميلي ٦٠مورد مطالعه 

ترفنادين همراه با آب يا آب 
فروت به صورت همزمان با  گريپ

ساعت  ٢ترفنادين و يا با فاصله 
سطح خوني . پس از آن مصرف نمودند

ي آه آدام از افراد  داروي هيچ
دارو را به همراه آب مصرف 

نمودند، افزايش قابل توجهي  مي
در حالي آه سطح خوني . نشان نداد

داروي همه افرادي آه آن را به 
فروت مصرف نمودند،  همراه آب گريپ

در . افزايش قابل ملاحظه داشت
فروت را  ميان افرادي آه آب گريپ

ساعت پس از ترفنادين مصرف  ٢
درصد  ٣٣روي نمودند، سطح خوني دا
در گروهي . آنها افزايش نشان داد

فروت را به همراه  آه آب گريپ
 QTترفنادين مصرف نمودند، فاصله 

اي طولاني  به مقدار قابل ملاحظه
 .]٢١[گشت 

فروت و  مصرف توأم گريپ
ترفنادين به دليل احتمال بروز 

. شود آريتمي قلبي آشنده توصيه نمي
ل همچنين از مصرف همزمان آستميزو

(astemizole) فروت خودداري  با گريپ
اين مسأله گرچه مورد . شود

مطالعه قرار نگرفته ولي به دليل 
تشابه آستميزول با ترفنادين در 
تداخل بالقوه با برخي از ضد 

هاي خاص و افزايش خطر  ميكروب
. سميت قلبي آن توصيه گرديده است

در استراليا به هنگام تجويز 
آن با  ترفنادين احتياط تداخل

فروت را به طور معمول  گريپ
در ايالات متحده . شوند يادآور مي

نيز سازنده اين دارو، اطلاعات 
تجويز آن را به منظور خاطر نشان 

فروت با  نمودن عدم مصرف گريپ
. ترفنادين تغيير داده است

ترفنادين و آستميزول در آانادا 

به صورت بدون نسخه  ١٩٩٧تا سال 
حالي آه از  در. در دسترس بودند

آن به بعد به دليل تداخلات 
بالقوه اين داروها مصرف آنها بر 
. اساس نسخه مقرر گرديد

داروسازان نيز بايد عدم مصرف 
فروت را در حين مصرف  گريپ

  ترفنادين و آستميزول به
ساير . بيماران خود هشدار دهند

  هايي هيستامين آنتي
آلودگي  آه فاقد عارضه خواب

، (loratadine)ادين هستند مثل لورات
و فكسوفنادين  (cetrizine)ستريزين 

فروت تداخل  احتمالاً با گريپ
 ].٢٠[ندارند 

فروت با مسددهاي  تداخل آب گريپ
 (CCBs)آانال آلسيم 

فروت  رسد آب گريپ به نظر مي
عمدتاً با خانواده 

هيدروپيريديني مسددهاي آانال  دي
مصرف . آلسيم تداخل ايجاد آند

فروت  راه با آب گريپفلوديپين هم
-double)با قدرت اثر دو برابر 

strength)  در شش بيمار مبتلا به
پرفشار خوني، منجر به تاآي 
آاردي و آاهش فشارخون 

سطح زير منحني . دياستوليك گرديد
درصد افزايش  ١٨٤فلوديپين تا 

يافت و عوارض جانبي آن 
برافروختگي صورت، سردرد و (

. ردازدياد پيدا آ) سرگيجه
بيماران اين مطالعه با مصرف 
نيفديپين، با افزايش سطح زير 

درصد مواجه  ٤٣منحني به ميزان 
سطح زير منحني . ]٢٢[شدند 

فرد  ١٢در  (amlodipine)آملوديپين 
سالم با مصرف همزمان اين دارو و 

فروت با قدرت اثر واحد  آب گريپ
(single-strength)  درصد  ١٦به ميزان

د و بيماران افزايش پيدا آر
آاهش جزيي در فشار خون 

 .]٢٣[دياستوليك را تجربه نمودند 
و  (nitrendipine)نيترنديپين 

، دو مسدد (nisoldipine)ديپين  نيزول
آانال آلسيم از خانواده 

ها هستند آه  هيدروپيريدين دي
فروت  تداخل آنها با آب گريپ

سطح زير . اثبات گرديده است
ف توأم با منحني نيترنديپين در مصر

بيمار به  ٩فروت در  آب گريپ
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درصد افزايش يافت  ١٠٦ميزان 
ديپين  سطح زير منحني نيزول. ]٢٤[

فروت  در مصرف همزمان با آب گريپ
درصد و غلظت حداآثر  ٩٨تا حد 

با (درصد  ٤٠٦آن به ميزان 
) تغييرات بين فردي قابل توجه

در مطالعه . ازدياد پيدا آرد
اتي جزيي در ديپين صرفاً اثر نيزول

فشار خون و ضربان قلب ذآر 
 .]١٣[گرديده است

يك گزارش باليني موردي، مصرف 
فروت در بيمار مبتلا به  آب گريپ

پرفشار خوني رنوواسكولار 
(renovascular)  آه مقادير زيادي

جهت  (terazosin)نيفديپين و ترازوسين 
نموده را  آنترل فشار خون مصرف مي
حظه فشار منجر به آاهش قابل ملا

 .]٢٥[خون ذآر آرده است 
يك مسدد  (diltiazem)ديلتيازم 

آانال آلسيم از خانواده 
ها است آه تداخل  بنزوتيازپين

فروت مورد  آن با آب گريپ
 ٩. مطالعه قرار گرفته است

گرم  ميلي ١٢٠داوطلب مرد سالم، 
 از اين دارو را به

گرم آب يا آب  ميلي ٢٠٠ همراه
 فروت با گريپ
. واحد مصرف نمودند اثر تقدر

 سطح زير منحني و
غلظت حداآثر ديلتيازم در اين 
 مطالعه تحت

فروت قرار  تأثير آب گريپ 
گرچه نيمه عمر . نگرفت
، افزايش مختصر  (elimination half -life)حذف

در (ولي بدون اهميتي را  نشان داد 
مصرف ديلتيازم به همراه آب 

 ١/٤فروت نيمه عمر حذف از  گريپ
ساعت تغيير پيدا  ١/٥ساعت به 

 .]٢٦[) آرد
شود  همانطور آه ملاحظه مي

مطالعات فوق در افراد داوطلب 
سالم انجام شده و اين نكته از 
اهميت زيادي برخوردار است آه 

فروت در  اثرات تداخلي آب گريپ
بيماران مبتلا به پرفشار خوني 
يا ساير بيماريهاي قلبي احتمالاً 

 .يابد تشديد مي

فروت با داروهاي  داخل آب گريپت
 پايين آورنده آلسترول

ردوآتاز  HMG-CoAهاي  مهارآننده
 ) ها استاتين(
 

 (lovastatin)لواستاتين 
لواستاتين يكي از 

ردوآتاز و  HMG-CoAهاي  مهارآننده
هاي آلسترول خون است  پايين آورنده

آه در خصوص تداخل با آب 
فروت مورد مطالعه قرار  گريپ
ده داوطلب سالم در . است گرفته

يك آارآزمايي باز، تصادفي و 
گرم آب  ميلي ٢٠٠متقاطع 

فروت با قدرت اثر دو برابر  گريپ
 ٨٠يا آب، قبل از دوز واحد و 

 ٤تا  ٢(گرمي لواستاتين  ميلي
به مدت دو ) برابر دوز معمول
غلظت حداآثر . روز مصرف نمودند

لواستاتين و لواستاتين اسيد 
در گروه ) ال دارومتابوليت فع(

فروت، به طور  گيرنده آب گريپ
 ٤و  ١٢متوسط و به ترتيب 

سطح زير . برابر افزايش يافت
برابر و  ١٥منحني لواستاتين 

برابر  ٥لواستاتين اسيد 
افزايش يافت در حالي آه نيمه 

محققين . عمر اين دو تغييري نكرد
اين مطالعه، مصرف همزمان 

 فروت را لواستاتين و آب گريپ
 .]٢٧[ممنوع اعلام نمودند 

تك نگار لواستاتين خاطر نشان 
نموده آه بين افزايش سطوح پلاسمايي 

هاي  هاي فعال مهارآننده متابوليت
HMG-CoA  ردوآتاز و ميوپاتي

) ها شرايط غيرعادي ماهيچه(
. ارتباط مشخصي وجود دارد

همراه  (rhabdomyolysis)رابدوميوليز 
ر يا بدون نارسايي آليوي د

بيماراني آه اريترومايسين و 
آنند، گزارش  لواستاتين دريافت مي

فوايد و مضرات آاربرد . شده است
لواستاتين با اريترومايسين بايد 
. به دقت مورد بررسي قرار گيرد

خطر ميوپاتي در بيماراني آه 
هاي  لواستاتين را بدون درمان

نمايند،  دارويي ديگر مصرف مي
 .]٢٨[درصد است  ١/٠حدود 

برابر در ميزان  ١٥افزايش 
برابر در  ١٢سطح زير منحني و 

غلظت حداآثر، بيشترين اثر 
تداخلي گزارش شده درمورد آب 

گرچه لازم به . فروت است گريپ

٥

٥
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تذآر است آه قدرت اثر آب 
فروت مورد استفاده در اين  گريپ

مطالعه، دو برابر و دوز 
لواستاتين نيز بيشتر از ميزان 

 .معمول بوده است
گروهي از محققين شرآت مرك 

(Merck)  آه سازنده لواستاتين با
باشد  مي (Mevacor)نام تجاري مواآور 
اي آه لواستاتين  با طراحي مطالعه

فروت  با مقادير معمول و آب گريپ
مقدار (با قدرت اثر واحد 

شد، به مطلب فوق  مصرف مي) معمول
داوطلب سالم در  ٦٠. پاسخ دادند

دفي و متقاطع، يك آارآزمايي تصا
فروت با قدرت  اونس آب گريپ ٨

اثر واحد يا آب به همراه صبحانه 
و به مدت سه روز متوالي مصرف 

سپس در بعدازظهر روز . نمودند
گرمي  ميلي ٤٠سوم يك دوز واحد 

سطح زير  .لواستاتين دريافت آردند
منحني و غلظت حداآثر همه 

 HMG-CoAهاي فعال  مهارآننده
گيرنده آب  ردوآتاز در گروه

درصد افزايش  ٤٠فروت حدود  گريپ
مقادير سطح زير منحني و . يافت

غلظت حداآثر لواستاتين در گروه 
فروت تقريباً دو  گيرنده آب گريپ

برابر و در مورد لواستاتين اسيد 
 .برابر افزايش پيدا آرد ٦/١

محققين اختلاف زياد اين دو 
مطالعه را متذآر شدند و علت آن 

مقادير معمول را در مصرف 
گرم هر روز  ميلي ٤٠(لواستاتين 
و مقادير معمول آب ) بعدازظهر

يك ليوان آب (فروت  گريپ
فروت با قدرت اثر واحد به  گريپ

آنها . شرح دادند) همراه صبحانه
گيري آردند آه مصرف يك  نتيجه

فروت با قدرت اثر  ليوان آب گريپ
 ٤٠معمول و متداول پس از مصرف 

اتين در بعدازظهر گرم لواست ميلي
آمترين اثر را بر غلظتهاي 

هاي ردوآتاز  پلاسمايي مهارآننده
از موضوعات ديگر مورد بحث  .دارد

در اين مقاله، اشاره به منابعي 
است آه بيانگر تأثير مقادير 

فروت به طور اخص  معمول آب گريپ
اي و تأثير مقادير  روده CYP3A4بر 

همانند مورد مطالعه (زياد آن 
آبدي  CYP3A4بر ) لواستاتيناول 

است آه انجام مطالعات بيشتر جهت 

رسد  تأييد آن ضروري به نظر مي
]١٧[. 

 
 (simvastatin)سيمواستاتين 

دو داوطلب سالم در يك 
آارآزمايي تصادفي و متقاطع، به 

ميلي ليتر آب  ٢٠٠مدت دو روز 
فروت با قدرت اثر دو برابر  گريپ

لي مي ٦٠يا آب قبل از دوز واحد 
. گرمي سيمواستاتين دريافت نمودند

فروت، سطح زير منحني  آب گريپ
درصد و  ١٥١٣سيمواستاتين را تا 

درصد  ٨٤٢غلظت حداآثر آن را تا 
همچنين سطح زير منحني . افزايش داد

درصد و  ٥٧٧سيمواستاتين اسيد 
درصد در  ٥٥٥غلظت حداآثر آن 

فروت افزايش  گروه گيرنده آب گريپ
ن رسيدن به غلظت زما. پيدا آرد

حداآثر سيمواستاتين از يك ساعت 
. ساعت افزايش پيدا آرد ٥/٢به 

تغييرات جالب توجه و شگرف در 
مطالعه فوق سطوح خوني 
سيمواستاتين به مصرف آب 

فروت با قدرت اثر دو برابر  گريپ
و مقدار بيش از حد معمول 

محققين . شود سيمواستاتين مربوط مي
يمواستاتين در مورد مصرف همزمان س

فروت هشدار يا توصيه  و آب گريپ
به مصرف دوزاژ آم اين دارو 

اند، عوارض جانبي بالقوه  نموده
اين دارو همانند لواستاتين و 

 .]٢٩[باشد  شامل رابدوميوليز مي

 (atrovastatin)آتروواستاتين 

آتروواستاتين از دسته 
ها و از جمله داروهاي  استاتين

ون است آه پايين آورنده آلسترول خ
فروت مورد  جهت تداخل با آب گريپ
فرد  ١٢. مطالعه قرار گرفته است

داوطلب سالم در يك مطالعه تصادفي 
 ٢٠٠متقاطع، به مدت دو روز 

فروت با قدرت  ليتر آب گريپ ميلي
اثر دو برابر يا آب، سه بار در 

 ٤٠روز و قبل از دريافت تك دوز 
گرمي آتروواستاتين مصرف  ميلي
همچنين در روز چهارم و . نمودند

ليتر  ميلي ٢٠٠پنجم مطالعه نيز 
فروت سه بار در  آب يا آب گريپ

فروت  آب گريپ. روز دريافت نمودند
موجب افزايش سطح زير منحني تا 

غلظت حداآثر . برابر گرديد ٥/٢
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آتروواستاتين اسيد تحت تأثير قرار 
نگرفت ولي زمان رسيدن به غلظت 

رتيب به ت(حداآثر و نيمه عمر 
افزايش پيدا ) درصد ٧٠و  ٢٠٠
همچنين آتروواستاتين دو . آرد

هاي  متابوليت فعال به نام
-٢آتروواستاتين لاآتون و 

هيدروآسي آتروواستاتين اسيد 
فروت  دارد آه تحت تأثير آب گريپ

سطح زير منحني . گيرند قرار مي
 HMG-CoAهاي فعال  مهارآننده

 ردوآتاز و مجموع آنها تحت تأثير آب
 ٥/١و  ٣/١فروت به ترتيب  گريپ

. يابند برابر افزايش مي
آينتيكهاي آتروواستاتين نسبت به 
لواستاتين و سيمواستاتين به طور 

اي آمتر تحت تأثير قرار  قابل ملاحظه
طبق نتيجه محققين، آب . گيرند مي

فروت ـ حداقل در مقادير  گريپ
نبايد به طور همزمان با  -زياد

شود و يا آتروواستاتين مصرف 
اينكه دوزاژ آتروواستاتين در 
چنين شرايطي بايد آاهش پيدا آند 

]٣٠[. 

 (fluvastatin) فلوواستاتين

گرچه مطالعه در مورد 
فلوواستاتين انجام نگرفته ولي 
احتمال وجود تداخل مهم، مابين 

فروت و فلوواستاتين بعيد  آب گريپ
تك نگار آارخانه . رسد به نظر مي

ارو خاطرنشان سازنده اين د
فلوواستاتين غالباً «: آند مي

ميكروزومال آبدي  CYP2C9توسط 
 -P450هاي  ـ زيرگروه سيتوآروم

اين دارو . شود متابوليزه مي
به مقدار قابل توجهي توسط 

هاي سيتوآروم  ساير زيرگروه
متابوليزه  CYP3A4شامل 

 .»شود نمي
از ... «: همچنين بيان داشته

تمايل  آنجايي آه فلوواستاتين
ضعيفي به ايزوآنزيم 

CYP3A4 دارد، داروها ويا ساير
آه  )فروت مثل آب گريپ(ترآيبات 

.... نمايند  اين آنزيم را مهار مي
ممكن است در مصرف همزمان با اين 
دارو ـ حداقل در برخي از 
» بيماران ـ تداخل ايجاد نمايند

]٣١[. 

فروت با تضعيف  تداخل آب گريپ
 هاي سيستم ايمني آننده

(immunosupressants) 
بيمار پيوند آليوي آه  ١٢

فروت  سيكلوسپورين و آب گريپ
نمودند، دچار افزايش سطح  مصرف مي

زير منحني و غلظت حداآثر 
سيكلوسپورين شدند، در حالي آه 
غلظت حداقل داروي آنها تغيير 
 نيافته بود

داوطلب سالم در مصرف  ١٤. ]٣٢[
درصد افزايش  ٤٥توأم اين دو، 

سطح زير منحني و غلظت حداآثر  در
پلاسمايي سيكلوسپورين را تجربه 

اي  هاي پراآنده گزارش. ]٣٣[نمودند 
فروت به منظور  مبني بر مصرف گريپ

افزايش سطوح خوني سيكلوسپورين 
در بيماران پيوندي وجود دارد 

بخش در مصرف  آه اين شرايط رضايت
توأم دارو با آب يا ساير 

اخيراً . ]٣٤[د گرد مايعات حاصل نمي
فروت جهت  دو مورد مصرف آب گريپ

افزايش سطح سيكلوسپورين در 
درمان پسوريازيس گزارش گرديده 

 ].٣٥[است 
اي آه اثرات آب  در مطالعه

مصرف خوراآي و فروت را بر  گريپ
داخل وريدي سيكلوسپورين مورد 

مرد  ١٠داد،  بررسي قرار مي
 kg/mg٥/٧داوطلب سالم دو دوز 

سيكلوسپورين با فاصله  خوراآي
زماني يك هفته و دو دوز 

kg/mgداخل وريدي  ٥/٢
با ) انفوزيون در طي سه ساعت(

فاصله زماني يك هفته مصرف 
ليتر آب   ميلي ٢٥. نمودند
فروت با قدرت اثر واحد،  گريپ

قبل از اولين دوزهاي خوراآي و 
. وريدي سيكلوسپورين تجويز شد

فروت بر هيچ يك از  آب گريپ
رامترهاي فارماآوآينتيكي گروه پا

گيرنده داروهاي وريدي تأثير 
نداشت در حالي آه سطح زير منحني 
و غلظت حداآثر داروي خوراآي را 

درصد و فراهمي  ٤٣و  ٦٠به ترتيب 
درصد  ٦٢مطلق آن را  زيستي 

اطلاعاتي در مورد . افزايش داد
بروز عوارض جانبي در اين مطالعه 

پيشنهاد به . گزارش نگرديده است
فروت عاملي  محققين، مصرف آب گريپ

بالقوه در افزايش سطح 

٥

٥
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سيكلوسپورين است و احتمالا در 
آاهش مخارج درمان بيماران 
پيوندي با آاهش مقدار 

تواند نقش  سيكلوسپورين مصرفي مي
 ].٣٦[ايفا نمايد 

يك مطالعه منتشر نشده، 
بيانگر وجود تداخل ما بين آب 

  (tacrolimus)فروت و تاآروليموس گريپ
مضعف سيستم ايمني با عملكرد و (

. است) مسير مشابه سيكلوسپورين
غلظت حداقل دارو در هشت بيماري 

 ١٤/٠ kg/mgآه به طور متوسط 
نمودند پس از  تاآروليموس مصرف مي

  يك هفته مصرف
فروت، نسبت به  همزمان با آب گريپ

  سطح پايه
) ng/ml٨/٧  به مقاديري ) ٦/٩

 ng/ml١١ (دوده درماني بالاتر از مح
 بنابراين . افزايش يافت) ٢٩

هاي مربوط به سيكلوسپورين  توصيه
در عدم مصرف همزمان با آب 

فروت در مورد تاآروليموس  گريپ
 ].٢٨[نيز صحت دارد 

 فروت با ساير داروها تداخل آب گريپ

 (clomipramine)پرامين  آلومي
پرامين  افزايش سطوح سرمي آلومي

اري آه اين دارو را در دو بيم
فروت مصرف  به همراه آب گريپ

يك پسر . نمودند، گزارش شده است
ساله مبتلا به سندرم تورت  ٨

(Tourett)  و اختلال وسواس اجباري
(obsessive- Compulsive disorder)  آه به مدت
گرم  ميلي ٢٥سه ماه روزي سه بار 

نمود و بهبودي  پرامين مصرف مي آلومي
ن داده بود، پس از خفيفي را نشا

ليتر آب  ميلي ٢٥٠سه روز مصرف 
پرامين  فروت به همراه آلومي گريپ

از نظر باليني بهبود يافت و غلظت 
. سرمي دارو سه برابر گرديد

ساله مبتلا به  ١٣همچنين يك دختر 
آه  (autistic disorder)اختلال اوتيستيك 

پرامين پاسخ نداده بود  به آلومي
درماني با  پس از سه روز توأم

درصدي  ٥٠فروت، افزايش  آب گريپ
. در سطوح سرمي وي نمايان گرديد

محققين پيشنهاد نمودند آه افزايش 
پرامين در برخي  سطوح سرمي آلومي

بيماران ممكن است به خطرزايي 
اثرات جانبي آن ارجحيت داشته 

 .]٣٧[باشد 

 (cisapride)سيزاپرايد 

سيزاپرايد توسط مهمترين آنزيمي 
در تداخلات دارويي آب آه 
فروت نقش دارد ـ يعني  گريپ

CYP3A4– مصرف . شود متابوليزه مي
اين دارو به طور همزمان با 
داروهايي چون اريترومايسين، 
آلاريترومايسين، آتوآونازول و 
فلوآونازول آه همگي مثل آب 

فروت اثرات مهاري بر  گريپ
سيتوآروم مذآور دارند، ممنوع 

سطوح بالاي  به علاوه. باشد مي
  خوني سيزاپرايد ممكن است با
آريتمي قلبي، مشتمل بر آريتمي 

، (Torsades de pointes)تورسد دو پوينت 
و  QTcطولاني شدن فاصله زماني 

حداآثر . آريتمي بطني همراه باشد
گرم در  ميلي ٤٠دوز توصيه شده 

. روز است آه نبايد افزايش يابد
 همچنين عدم مصرف همزمان آن با آب

فروت با توجه به نتايج  گريپ
تحقيقاتي آه در ذيل آمده است، 

 .رسد عاقلانه به نظر مي
داوطلب سالم در يك مطالعه  ١٣

ليتر  ميلي ٢٤٠تصادفي و متقاطع، 
فروت با قدرت اثر  آب يا آب گريپ

 ١٠واحد به همراه تك دوز 
گرمي سيزاپرايد دريافت  ميلي
سطح زير منحني افراد . نمودند

درصد،  ٣٩فروت  آب گريپگيرنده 
درصد و زمان  ٣٤غلظت حداآثر 

درصد  ٣٧رسيدن به غلظت حداآثر، 
) ساعت ٧٢/١ساعت به  ٦/١از (

هيچگونه تغييري در . افزايش يافت
ميزان ضربان قلب، فشار خون يا 

عوارض . مشاهده نگرديد QTcفاصله 
خفيف جانبي شامل سردرد و اختلالات 
اً گوارشي گزارش گرديد آه غالب

پس از مصرف سيزاپرايد با آب 
گيري  محققين نتيجه. شوند عارض مي

آردند آه گرچه در اين مطالعه 
عوارض جانبي مشاهده نشد ولي 
توصيه به عدم مصرف سيزاپرايد 

فروت يا هر  به همراه آب گريپ
. تر است ديگر آن منطقي  فراورده

مطالعات بيشتر در شرايط پايه 
(steady-state) ضروري به  سطوح خوني
 .]٣٨[رسد  نظر مي

 (carbamazepine)آاربامازپين 



فروت اثرات آب گريپ   
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ده بيمار مبتلا به تشنج آه به 
هفته روزانه سه بار  ٤تا  ٣مدت 
گرم آاربامازپين مصرف  ميلي ٢٠٠
ليتر آب يا آب  ميلي ٣٠٠نمودند،  مي

فروت به طور همزمان با  گريپ
آاربامازپين در يك مطالعه 

يافت غيرآور، تصادفي و متقاطع در
سطح زير منحني و غلظت . آردند

حداآثر و حداقل در گروه گيرنده 
فروت نسبت به گروه ديگر  آب گريپ

البته . درصد افزايش يافت ٤٠
غلظت حداآثر و حداقل 
آاربامازپين در اين شرايط هم در 
محدوده درماني توصيه شده قرار 

در اين تحقيق گرچه . گرفته بود
رديده اي نگ به عوارض جانبي اشاره

دهد آه  ولي به بيماران آموزش مي
از مصرف همزمان آاربامازپين و آب 

فروت به دليل احتمال بروز  گريپ
همچنين اين . عوارض جانبي بپرهيزند

مطلب را به اشتباه به تمام 
نسبت داده است  (citrus fruits)مرآبات 

]٣٩[. 

 ١٧ / (ethinyl estradiol)اتينيل استراديول 
 (17-estradiol)ل استراديو -بتا

مصرف همزمان اتينيل استراديول 
 ٣٧موجب ) n=١٣(فروت  و آب گريپ

درصد افزايش در غلظت حداآثر و 
درصد افزايش در سطح زير  ٢٨

اين اثرات احتمالاً . گرديد منحني 
منجر به آاهش حذف پيش سيستميك 

. ]٤٠[شود اتينيل استراديول مي
 - بتا  ١٧افزايش فراهمي زيستي 

ساعت  ٢٤تراديول به خصوص در اس
، گرچه )n=٨(اول گزارش شده 

ها تا  اهميت باليني اين يافته
 .]٤١[آنون مشخص نگرديده است 

 

 

 (quinidine)آينيدين 

فرد  ١٢يك مطالعه بر روي 
  سالم، آاهش

سطح زير منحني و غلظت حداآثر 
  پلاسمايي

متابوليت (آينيدين  هيدروآسي-٣
زمان  و افزايش) عمده آينيدين

رسيدن به غلظت حداآثرپلاسمايي و 
اثر آينيدين را گزارش نموده است 
آه احتمالاً ناشي از مهار 

متابوليسم دارو در طي جذب در 
با وجود . باشد ديواره روده مي

اينكه تبديل آينيدين به 
متابوليت فعالش در طي تأخير در 
جذب آينيدين آاهش يافت، سطح 

دون زير منحني آينيدين همچنان ب
آينيدين فراهمي . ماند تغيير باقي 

زيستي خوراآي بالايي دارد، در 
نتيجه تغيير در فراهمي زيستي اين 
دارو ممكن است به اندازه 
داروهايي آه فراهمي زيستي آمي 

اثرات . دارند، با اهميت نباشد
قابل  QTعارض شده بر فاصله 

ملاحظه نبود، گرچه اين مطالعه 
سابقه در افراد سالم و بدون 

 .]٤٢[آريتمي انجام گرفته است 

 (carvedilol)آاروديلول 

هاي منتشر نشده بيانگر  داده
آن است آه مصرف همزمان آب 

فروت و آاروديلول منجر به  گريپ
درصد افزايش در فراهمي زيستي  ١٦

اهميت باليني . شود اين دارو مي
 .]٢٨[اين تداخل نامشخص است 

تداخلات دارويي بالقوه و 
 فروت د نشده آب گريپتأيي

در اين قسمت به داروهايي آه 
 P450سيتوآروم  3A4توسط ايزوآنزيم 
شوند ولي مورد  متابوليزه مي

مطالعات دقيق جهت تداخل با آب 
اند،  فروت قرار نگرفته گريپ

 .شود اشاره مي

 (sildenafil)سيلدنافيل 

سيلدنافيل عمدتاً توسط 
CYP3A4 شود و  متابوليزه مي

آن در بيماراني آه مصرف 
هاي خوراآي يا موضعي  نيترات

مثل قرص و ژل نيتروگليسرين، (
ايزوسوربايد دي نيترات و 

دريافت ) ايزوسوربايد مونونيترات
آنند، به دليل خطر بروز آاهش  مي

شديد فشار خون، ممنوع اعلام شده 
حتي مرگ نيز در اين توأم . است

مصرف . درماني گزارش گرديده است
فروت و سيلدنافيل  آب گريپهمزمان 

احتمالاً فرد را به ويژه در مورد 
ها  آاهش فشار خون ناشي از نيترات

 .آند مستعد مي

٥
٥



 دآتر مسگرپور و همكاران

 

 (montelukast)مونتلوآاست 

مونتلوآاست يك مهارآننده 
لوآوترين در درمان آسم است آه 

 2C9و  3A4هاي  توسط آنزيم
. شود متابوليزه مي P450سيتوآروم 

تر در مورد تا آسب اطلاعات بيش
تداخل مصرف اين دارو و آب 

فروت، عدم مصرف همزمان اين  گريپ
چنانچه اين . دو شرط احتياط است

پذير نيست،  مسأله امكان
 ١٢(مونتلوآاست با فاصله زماني 

فروت  از آب گريپ) ساعت يا بيشتر
اين دارو جذب نسبتاً . مصرف شود

رسد شرط  سريعي دارد و به نظر مي
تداخل آن با آب  لازم براي بروز

فروت نزديكي زمان مصرف آن  گريپ
دو باشد، گرچه اين نكته آاملا 

مطالعات . اثبات نگرديده است
علمي جهت تأييد اهميت باليني اين 

 .رسد تداخل ضروري به نظر مي
 

 ساير داروها
، (amiodarone)داروهاي آميودارون 

، لوسارتان، (donepezil)دانپزيل 
، تاموآسيفن (pimozide)پيموزايد 

(tamoxifen)  و تامسولوسين(tamsulosin) طبق
تك نگار آارخانه سازنده آنها، 

 CYP3A4عمدتاً به واسطه 
شوند و احتمال  متابوليزه مي

. فروت دارند تداخل با آب گريپ
البته مطالعات علمي جهت اثبات 

 ].٤٣[اين مطلب لازم است 

عدم تداخل با آب 
  فروت گريپ
 (quinine)آينين 

اي در  آينين به طور گسترده
. رود آار ميدرمان مالاريا به 

اين دارو در آمريكاي شمالي غالباً 
به منظور پيشگيري از گرفتگي 
شبانه پا در افراد مسن استفاده 

 CYP3A4آينين عمدتاً توسط . شود مي
شود و اثرات آب  متابوليزه مي

فروت بر فارماآوآينتيك آن  گريپ
. فته استمورد مطالعه قرار گر

داوطلب سالم در يك مطالعه  ١٠
ليتر  ميلي ٢٠٠تصادفي و متقاطع، 

فروت با  آب پرتغال، آب گريپ
فروت  قدرت اثر واحد يا آب گريپ

با قدرت اثر يك دوم، دوبار در 

. روز مصرف نمودند ٥روز به مدت 
در روز ششم مطالعه يك دوز واحد 

گرمي آينين به  ميلي ٦٠٠خوراآي و 
ر مناسبي آب به افراد همراه مقدا

فروت بر  آب گريپ. مذآور تجويز شد
هيچ آدام از پارامترهاي 

مثل سطح (فارماآوآينتيكي آينين 
زير منحني، غلظت حداآثر، زمان 

تأثير قابل ) حداآثر و نيمه عمر
  فارماآوآينتيك. اي نداشت ملاحظه

هيدروآسي آينين به مقدار آمي -٣
فروت دستخوش  واسطه آب گريپ به 

گيري نمودند  محققين نتيجه. تغيير شد
آه منع بيمار از مصرف آب 

طور همزمان با آينين  فروت به گريپ
 ]. ٤٤[ضرورتي ندارد 

 
  (warfarin)وارفارين

مرد بيمار آه تحت درمان با  ٩
  شدت آم

(low-intensity)  وارفارين با نسبت
بودند،  ٢-٣ (INR)المللي  متعارف بين

بار در به مدت يك هفته و سه 
فروت  ليتر آب گريپ ميلي ٢٥٠روز 

با قدرت اثر واحد دريافت 
در هيچ يك از INR مقادير . نمودند

بيماران تحت معالجه تغيير قابل 
 ].٤٥[توجهي نشان نداد 

 
 (theophylline) تئوفيلين

داوطلب مرد جوان غير  ١٢
گرمي  ميلي ٢٠٠سيگاري، دوز واحد 
 ليتر ميلي ١٠٠تئوفيلين را آه با 

فروت رقيق شده  آب يا آب گريپ
 ١٦سپس . بود، دريافت نمودند

ليتر آب يا  ميلي ٩٠٠ساعت بعد، 
متوسط . فروت نوشيدند آب گريپ

آه تحت عنوان سطح (فراهمي زيستي 
در دو ) گيري شد زير منحني اندازه

. گروه تفاوت چنداني نداشت
 CYP1A2تئوفيلين توسط ايزوآنزيم 

طالعه اين م. شود متابوليزه مي
انجام شده و امروزه  ١٩٩٤در سال 
دانيم مهمترين ايزوآنزيمي  ما مي
فروت تحت  واسطه آب گريپ آه به

. است  3A4گيرد، تأثير قرار مي
هاي اين مطالعه با  يافته
هاي قبلي مبني بر تغيير  گزارش

متابوليسم آافئين توسط آب 
آافئين . فروت مغايرت دارد گريپ

تئوفيلين از نظر ساختماني مشابه 



فروت اثرات آب گريپ   
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 1A2است و توسط ايزوآنزيم 
 ].٤٦[شود  متابوليزه مي

 
 آافئين
داوطلب با فشار خون معمولي  ١٠

 ٣/٣ mg/kg در يك مطالعه متقاطع،
آافئين به همراه آب يا آب 

نفر  ٦. فروت دريافت نمودند گريپ
آنها دوزهاي چندگانه آب 

فروت به همراه آافئين مصرف  گريپ
آافئين در سطح زير منحني . آردند

دو گروه تغيير چنداني نشان 
همچنين تغييري در فشار خون . نداد

سيستولي يا دياستولي و ضربان قلب 
طبق نتيجه محققين . مشاهده نگرديد

فروت بر  اين مطالعه، آب گريپ
فارماآوآينتيك و اثرات 

. گذارد هموديناميك آافئين تأثير نمي
هاي بين فردي در اين  تفاوت

]. ٤٧[وجه بود مطالعه قابل ت
اي آه در  روش تحقيق در مطالعه

درصد  ٢٨انجام گرفته و  ١٩٩٣سال 
افزايش در سطح زير منحني گروه 

فروت را گزارش  گيرنده آب گريپ

نموده است، با مطالعه فوق اندآي 
 ].٤٨[تفاوت دارد 

 
 (clarithromycin) آلاريترومايسين

مرد داوطلب سالم در يك  ١٢
 ٢٤٠متقاطع،  مطالعه تصادفي و

فروت با  ليتر آب يا آب گريپ ميلي
قدرت واحد، قبل و پس از دوز 
واحد آلاريترومايسين دريافت 

فروت، زمان  تجويز آب گريپ. نمودند
رسيدن به غلظت حداآثر 
  آلاريترومايسين و متابوليت

هيدروآسي آن را افزايش داد  -١٤
ولي تأثيري بر ساير پارامترهاي 

محققين . ذاشتفارماآوآينتيكي نگ
گيري آردند آه مصرف  نتيجه

آلاريترومايسين به همراه آب 
فروت از ايمني لازم برخوردار  گريپ
  است 

]٢٩.[ 
 نتايج

 

 تفرو چنانكه ذآر شد، آب گريپ
موجب افزايش  CYP3A4با مهار 

فراهمي زيستي برخي از داروها و 
درنتيجه افزايش اثر و يا عوارض 

ه بيمار چنانچ. شود جانبي آنها مي
) به عنوان پزشك يا داروساز(شما 

نمايد آه در  دارويي مصرف مي
گر با آب  فهرست داروهاي مداخله

فروت است و بيمار تا آنون  گريپ
فروت  آن را به همراه آب گريپ

العمل شما  مصرف نموده، بهترين عكس
توصيه به ادامه مصرف به شكل 
قبل و عدم اضافه نمودن هر گونه 

ه رژيم غذايي ـ داروي جديد ب
تنها . بدون مشورت شما ـ است

مورد استثنا، ترفنادين و 
آستميزول هستند آه شواهد و 
مدارك موجود، بيانگر خطر جدي 

فروت  مصرف همزمان آنها با آب گريپ
است تا جايي آه در اين شرايط، 
مصرف آنتي هيستامين ديگري به جاي 

چنانچه . آنها توصيه شده است
فروت  ف آب گريپبيمار سابقه مصر

نداشته، آن را به رژيم غذايي 
آه  خود اضافه ننمايد مگر آن 

احتمال هر گونه تداخل با 
. داروهاي مصرفي وي برطرف گردد

در هر صورت از بيمار خود 
بخواهيد آه مشورت با پزشك و 

يك . داروساز را فراموش ننمايد
قانون عملي آن است آه چنانچه 

داخل دارويي با اريترومايسين ت
جانبي و احتمالي داشته باشد، ممكن 

فروت نيز تداخل  است با گريپ
چرا آه اريترومايسين حداقل . آند

ها با  در مهار برخي از آنزيم
 .فروت مشابهت دارد گريپ
اي مبني  هاي پراآنده گزارش     

فروت توسط  بر مصرف آب گريپ
بيماران به منظور افزايش سطح 

. تخوني داروهايشان موجود اس
اي  براي مثال بيمار پيوند آليه

فروت را به همراه   آه آب گريپ
نمود، هزينه  سيكلوسپورين مصرف مي

دلار در  ٠٠٠/١٢داروي خود را از 
دلار در سال آاهش  ٠٠٠/٦سال به 

البته اين مسأله در موارد . داد
پذير است و در  باليني خاص امكان

حالت آلي پزشك و يا داروساز 
فروت و يا  يپنبايد مصرف گر

هاي حاوي آن را به  فرآورده
منظور افزايش سطوح خوني و يا 

. اثرات داروها توصيه نمايد
امروزه تلاش برخي از آارخانجات 
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دارويي در جداسازي ترآيبات 
فروت و افزودن آن به  فعال گريپ

ها جهت افزايش فراهمي زيستي  قرص
ها  يكي از اين شرآت. آنها است

خيراً اين ا )Av Maxبه نام (
تكنولوژي را به شكل انحصاري 

اين شرآت اميدوار . درآورده است
است در مورد برخي از داروهاي 

سرطان مثل تاآسول و تاآسوتر  ضد 
آه در حال حاضر صرفاً به شكل 

شوند،  تزريق داخل وريدي مصرف مي
 ].٨[اشكال خوراآي تهيه نمايد 
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