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 روی مقاوم به فلوکونازول در مقایسه با گونه کاندیدا گلابراتا بر سهای کاندیدا آلبیکناتصال گونه ارزیابی

 رودهو  واژن   ی سلولیدو رده

 زعفرانی زهرا حسن پور
 3رودبار محمدیشهلا  ،*2منصور بيات  ،1

 تهران علوم و تحقيقات تهران،واحد ، دانشگاه آزاد اسلامی دانشكده علوم پايه، گروه ميكروبيولوژی،دانشجوی کارشناسی ارشد،  .1

 تهران واحد علوم و تحقيقات تهران، ،دانشگاه آزاد اسلامی دانشكده علوم تخصصی دامپزشكی، پاتوبيولوژی، گروهدانشيار،  .2

 تهران ، دانشگاه تربيت مدرس ،دانشكده علوم پزشكی شناسی پزشكی،قارچ گروه، دانشيار .3

 چکیده

ست که بر اثر رشد بيش از حد های دستگاه تناسلی زنان اترين عفونتلوواژينيت کانديديايی يكی از شايعو :سابقه و هدف

آيد. کانديدا گلابراتا نيزدومين يا سومين کننده در میصورت مزمن و عود کانديدا آلبيكنس ايجاد شده و به های کانديدا به ويژهگونه

های سرکوب کننده سيستم ايمنی همراه پس از استفاده گسترده و افزايش درمان باشد.يازيس بعد از کانديدا آلبيكنس میعامل کانديد

 ای افزايش يافته است.قابل ملاحظه طورهيک ناشی از کانديدا گلابراتا باتهای مخاطی و سيستمضدقارچی، فراوانی عفونت با درمان

ام در ايجاد اولين گ هايی نيز در ارتباط با آن ديده شده است.ز داروهای متداول جهت درمان بوده، ولی مقاومتفلوکونازول يكی ا

مقاوم راتای حساس و منظور بررسی اتصال کانديدا آلبيكنس و کانديدا گلاباين پژوهش به باشد.های اپيتليالی میعفونت اتصال به سلول

 صورت گرفت. و رودههای سلولی به فلوکونازول بر سطوح رده

ها در محيط سابورو تهيه و سپس نمونه سواب واژينال از بيماران مشكوک به کانديديازيس 161در اين مطالعه  :هامواد و روش

روش  ظر،نهای کانديدای مورد برای شناسايی قطعی گونه دکستروز آگار و پس از آن در محيط افتراقی کروم آگار کشت داده شدند.

و  Hellaهای سلولی در ادامه رده اجرا گرديد و کانديدا آلبيكنس و کانديدا گلابراتا برای مطالعه انتخاب شدند. RFLP-PCR مولكولی

HT29  در محيطDMEM  غنی شده ياFBS .های سلولی در از رده مخمری شمارش و با هرکدام سلول 611سپس  کشت داده شدند

های اتصال يافته و اتصال نيافته با کشت بر روی محيط تعداد سلول ه و پس از انكوباسيون،ای کشت داده شدخانه 66پليت 

 دست آمد.هسابورودکستروزآگار و شمارش تعداد کلنی ب

های کانديدا درت و تمايل اتصال سلولبوده و ق های بالينی مقاوم به فلوکونازولآمده نشان داد که نمونهدستنتايج به :هایافته

های کانديدا آلبيكس تمايل اتصال سلول درت وقا آلبيكس بيشتر است اما درمقابل های اپيتليال واژن نسبت به کانديدگلابراتابه سلول

 . باشدر میهای کانديدا گلابراتا بيشتهای اپيتليال روده نسبت به سلولبه سلول

های واژن دارد. با توجه به تمايل بيشتری برای اتصال به سلولتحقيقات انجام شده نشان داد که کانديدا گلابراتا  :گیرینتیجه

ها و تا و سيستم ايمنی ذاتی وجود دارد، لذا توجه به شناخت اين واکنشاينكه اطلاعات اندکی راجع به واکنش بين کانديدا گلابرا

تر از های درمانی مناسبناخت پاتوژنز بيماری و ارايه روشيدا به سطوح اپيتليالی ميزبان در شهای کاندر در اتصال گونهثعوامل مؤ

 باشد.ای برخوردار میاهميت ويژه

  ،RFLP-PCR، ولوواژينيت کانديديايی :های کلیدیواژه

  لاين سلولی، های کانديداگونه

 بيات منصوردکتر مسئول :  سندهيون*

  dr_mansour_bayat@yahoo.com :یکيالکترون پست

 11/10/1333تاريخ دريافت مقاله: 
 21/10/1333تاريخ پذيرش مقاله: 

 ملکولی - سلولی بيوتکنولوژی   هایتازه

1333 زمستان، هفدهم، شماره پنجمدوره    
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 مقدمه

است. اين ارگانيسم را کانديديازيس دومين عفونت شايع واژن 

زنانی که دارای  %01-31توان در دستگاه تناسلی تحتانی می

 (.2) علائم جزئی بوده يا فاقد علائم هستند، شناسايی کرد

 (،Vulvovaginal Candidiasis) ولوواژينال کانديديازيس

 سيله کانديداآلبيکوهالتهاب واژن و ولو )فرج( ايجاد شده ب

مانند  ،های کانديداديگر سويهيا يكی از و  (9666-57%)

 ،(%1162) کانديدا پاراپسيلوزيس ،(%3665-19ا)کانديدا گلابرات

، (%367-169) یاکروزهکانديدا ، (%5-269)کانديدا تروپيكاليس 

هرچند در برخی مطالعات کانديدا  است (%166) ريو کانديدا کف

ها برخوردار فراوانی کمتری نسبت به ساير گونهلبيكنس از آ

بيمارانی که بيش از سه بار در يک سال گذشته   (.6،11) است

-های کانديدا شدهتوسط سويه مبتلا به ولوواژينيت ايجاد شده

تر از يک سال دارند به شهای قبلی بيتاريخچه بيماریاند يا 

-اژينال کانديديازيس طبقه بندی میعنوان بيمارانی با ولوو

 شوند.

سطحی  های قارچینيت کانديدايی همانند ساير عفونتولوواژي

شود ولی آزولی درمان می أبا داروهای ضدقارچی با منش

ها ساير آزولاحتمال دارد که مصرف بيش از حد فلوکونازول و 

نديدا گلابراتا يا چون کاهای مقاوم همعامل کلونيزه شدن گونه

شكست درمان و عود که باعث  (16) ای باشدکانديدا کروزه

های خاص مقاومت ضد قارچ گردد. مكانيسممجدد بيماری می

به کلاس آزول از عوامل ضد قارچ هنوز به طور کامل شناخته 

ترول غشاء که ترکيب اس پيشنهاد شده است، نشده است.

ب داروی ضد قارچ يابد، در نتيجه جذپلاسما قارچی تغيير می

هرچند وجود علائم خارش و  (.11) يابدبه سلول کاهش می

ود عفونت ولوواژنيت کانديدايی سوزش را حدس قوی بر وج

تراق نوع عود کننده دانند با اين وجود اين علائم قادر به افمی

بر اساس علائم بالينی و به طبع انتخاب  تنها ،و حاد بيماری

لذا تشخيص به موقع و  (.0) ندپروتكل درمانی مناسب نيست

 عوامل آن علاوه بر رفع علائم بالينی بيماری صحيح بيماری و

های تجربی تواند از درمانو آسايش جسمی و روانی بيمار می

 صرف هزينه بيشتر برایبيمار که باعث بروز مقاومت دارويی و 

، عامل (Adherence) اتصال شود جلوگيری نمايد.بيماران می

اگر چه ويژگی اتصال واقعی  ،زايی بسيار مهمی استبيماری

-هب ،ير خواص ويرولانس در ارتباط باشدممكن است با سا

 کننده مانند قدرت چسبندگی،چندين فاکتور مستعدکه طوری

 ،(Phenotype switching) تغييرات شكل ظاهری دو شكلی،

ها و آسپارتيل سرکوب سيستم ايمنی و توليد فسفوليپاز

زايی کانديدا برای بيماری ،(Aspatic Proteinases)هاپروتئيناز

ام در ايجاد عفونت اتصال به اولين گ (.13) مطرح شده است

منظور بررسی اين پژوهش به باشد.های اپيتليالی میسلول

مقاوم به اتصال کانديدا آلبيكنس و کانديدا گلابراتای 

 روده  و (Hellaواژن ) های سلولی فلوکونازول بر سطوح رده

(HT29 ) .صورت گرفت 

  هامواد و روش

 161از زنان مشكوک به واژينال کانديديازيس ماه  3در طی 

ترتيب بدين  شد. گرفتهييد توسط پزشک زنان أپس از تنمونه 

ها در واژن با سوآب استريل، نمونه که پس از اخذ نمونه از

-قارچسرم فيزيولوژی به آزمايشگاه  سیسی 1فالكول حاوی

نمونه استاندارد مورد بررسی کانديدا  شناسی انتقال يافت.

 (ATCC 90030)و کانديدا گلابراتا  (ATCC10231)آلبيكنس

 مد.های علمی صنعتی به دست آاز سازمان پژوهش

، روی محيط سابورو های سواب واژنر آزمايشگاه نمونهد

قرار گرفته و پس از (Company Paris France) دکستروز آگار 

ساعت گذاشته  29درجه، به مدت  35آن درون انكوباتور 

های ين قسمت جهت جلوگيری از رشد قارچشدند. در ا

 ها،ميد و برای ممانعت از رشد باکتریساپروفيت، سيكلوهگزا

از کلنی  کلرامفنيكل به محيط سابورودکستروز آگار اضافه شد.

 از محيط سابورو دکستروز آگار دست آمدههمخمر سفيد رنگ ب

يزی و روی لام آمداشته، با لاکتوفنل کاتن بلو رنگای برنمونه

آن را در  ييد کلنی زير ميكروسكوپ،أکشيده شد. پس از ت

 ,CHROMagar Company)محيط کشت کروم اگار

Paris,France) ،های گونه کشت داده و از طريق ايجاد رنگ

 قارچی از يكديگر افتراق داده شدند.

 

 :های کاندیدا آلبیکنسلهارزیابی حساسیت ایزو
ا های بالينی کانديدابتدا از نمونه برای انجام تست حساسيت، 

 ،های استاندارد حساس و مقاوم کانديداآلبيكنس و سويه

ليتر سلول در يک ميلی 1×611ن سلولی به ميزا سوسپانسيون

سپس اين سوسپانسيون بر روی  سرم فيزيولوژی تهيه شد.

 167و متيلن بلو  %2محيط مولر هينتون حاوی گلوکز

پس  ميكروگرم در ميلی ليتر با سوآب استريل کشت داده شد.

ميكروگرمی فلوکونازول توسط پنس  27های از کشت، ديسک

به مدت  37ها در دمای ار داده شد و پليتر مرکز پليت قرب

-پپس از گذشت اين مدت زمان پليت ساعت انكوبه شدند. 29
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با استفاده از و  CLSIها از نظر قطر هاله مطابق با استاندارد 

 .گيری قرار گرفتندکوليس مورد اندازه

 

 PCRها با روش مولکولی شناسایی ایزوله

 .شد انجام PCRبرای شناسايی قطعی کانديدا، روش مولكولی 

 ،دست آمدهها بنتيكی مخمرژمحتوای  ،DNAابتدا با استخراج 

ها مخمر DNAبر روی  ITS4 ،PCRو  ITS1های و با  پرايمر

مشاهده و با  PCRو روی ژل الكتروفورز نتايج صورت گرفت 

با  DNAدست آمدن هپس از ب يكديگر و با مارکر مقايسه شد.

 Phenol-Chloroform Isoamyl Alcohol (PCI) DNAروش 

extraction برنامه ،PCR های گيری از پرايمربا بهرهITS1  و

ITS4 5های ه ترموسايكلر  به ترتيب با توالیدر دستگا'- TCC 

GTA GGT GAA CCT GCG G-3'  5و'- TCC TCC GCT 

TAT TGA TAT GC-3' .کردن و خالص جهت جدا  اجرا شد

نمودن قطعات از روش الكتروفورز استفاده شد. جهت 

مايد که به آن از رنگ  اتيديوم برو PCRآشكارسازی محصول 

که بدين ترتيب گرديد دهد استفاده خاصيت فلورسانس می

شود. برای درخشان ديده می به صورت باند PCRمحصول 

-که هم از رنگ مارکر استفاده شد PCRکنترل وزن مولكولی 

 . شودمیروی ژل بارگذاری   PCRزمان با محصول 

 

 Restriction)واکنش هضم آنزیم یا واکنش 

Fragment Length Polymorphysm; 

RFLP) 
که قادر به تمايز شش گونه  1Msp (6) در اين مطالعه از آنزيم 

ی ترکيب واکنش هضم زساآماده کانديدايی است استفاده شد.

انجام شد. بدين ترتيب که در يک آنزيم در دمای اتاق 

 11مقطر استريل، ميكروليتر آب 1167ميكروتيوپ استريل  

 1ميكروليتر بافر آنزيمی و  PCR، 267ميكروليتر محصول

سازی . پس از آمادهگرديدميكروليتر آنزيم مربوطه اضافه 

 121مدت هب درجه 35ها در دمای ميكروتيوب ترکيب واکنش،

د. پس از اتمام زمان داخل هات بلاک  انكوبه شدن دقيقه

 %2در ژل آگارز  محصولات هضم آنزيمی، انكوباسيون،

برای الكتروفورز محصول هضم، از ژل آگارز  الكتروفورز شدند.

 استفاده شد تا باندها بهتر مشاهده شوند.  0/1%

 

های اپیتلیال واژن و تست اتصال به سلول

 های سارکومای روده سلول

( از بانک Hella, HT29های سلولی )در اين مطالعه ابتدا لاين

حاوی  DMEMسلولی فراژن تهيه گرديد و سپس در محيط 

FBS 11% بيوتيک پن استرپ پاساژ به اضافه گلوتامين و آنتی

درجه نگهداری  35دار در دمای  2COداده شد و در انكوباتور 

افزايش هرچه بيشتر ای پس از طی مدت انكوباسيون بر گرديد.

زمانی  Invert  ها و با مشاهده توسط ميكروسكوپتعداد سلول

دند پاساژ مجدد انجام شد و  ها پر شده بوکه فلاسک از سلول

 ها پس از تريپسينه کردن برداشته شدند.سلول

 

به همراه  Hella، HT29های کشت سلول

 های مخمریسلول
توسط لام نئوبار برای  311های مخمری به تعداد سلولابتدا 

 های مورد نظرسلول .ها شمارش گرديداز ايزولههر کدام 

(Hella , HT29)  بعد از تريپسين کردن از ته فلاسک کنده نيز

درون فالكون ريخته شده و  FBSحاوی  RPMIشده و با 

تعداد شمارش  511توسط لام نئوبار و سانتريفوژ گرديد 

ميكروليتر  211ای، خانه 66ای هدرون پليتدر ادامه و  گرديد.

های مورد نظر در ته پليت ريخته و در از هر کدام از سلول

 های مخمری مورد نظراز سلول نيز ميكروليتر 111حدود 

تايی  2ها بصورت دوپليكيت يا )هرکدام از نمونه شداضافه 

ساعت از انكوباسيون ابتدا  29پس از گذشت  (.پذيرفتانجام 

لاندا از آن بر روی  11به مقدار  برداشته شد وسوپ رويی 

های حاصل کلنی محيط سابورو دکستروزآگار کشت داده شد.

های ی مخمری غير اتصال يافته به سلولهانشان دهنده سلول

 اپيتليالی بود که در سوپ رويی باقی ماندند. سپس با اضافه

های اتصال يافته سلولنمودن تريپسين به کف چاهک پليت، 

لاندا از آن نيز مانند قبل بر روی محيط سابورو  11جدا شده و 

ن دهنده متصل شدن کلنی های حاصله نشا کشت داده شد.

های در انتها تعداد کلنی های اپيتليالی بودند.مخمرها به سلول

شمارش گرديده و با توجه  جداگانه مايع رويی و رسوب بخش 

محاسبه  CFU دا(، لان 11) به حجم برداشته شده از پليت ها

 شد.

 یافته ها 
نمونه بالينی در محيط سابوردکستروز آگار حاوی  161

 17در محيط کروم آگار کشت داده شد و  و سپسکلرامفنيكل 

بر اساس  ايزوله کانديدا گلابراتا 17ايزوله کانديدا آلبيكنس و 

و  رنگ کلنی در محيط کروم آگار  به صورت اوليه شناسايی

ييد صحت عملكرد محيط أجهت ت (1)جدول  انتخاب شدند.

 کشت کروم آگار کانديدا از کانديدا آلبيكنس استاندارد
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(ATCC10231)  و کانديدا که توليد پيگمان سبز روشن

-می که توليد پيگمان ارغوانی تيره (ATCC 90030)گلابراتا 

 پس از انجام  تست ديسک ديفيوژن و .استفاده شد ،نمايد

هاله عدم رشد که  ،ساعت از انكوباسيون 29سپری شدن 

دهنده حساس يا مقاوم بودن به فلوکونازول است توسط نشان

با توجه به تست ديسک ديفيوژن و  کوليس اندازه گرفته شد .

 13mmهاله )جز يک مورد که قطر هاله کمتر از  عدم تشكيل

 بودند.مقاوم به فلوکونازول  %111تمامی نمونه ها (، بود 

های با استفاده از پرایمر PCRنتایج حاصل از  

ITS1  وITS4 
DNA های بالينی، برای الكتروفورز بر استخراج شده نمونه

در نمونه کانديدا  bp 535 برده شد و باند %1روی ژل آگارز 

در نمونه کانديدا گلابراتا  bp 871آلبيكنس استاندارد و باند 

 (.1استاندارد مشاهده گرديد )تصوير 

های کاندیدا آلبیکنس ایزولهشناسایی نتیجه 

 RFLPوگلابراتا به روش

  – ITS1 ITS2 – 5. 8s rDNA، ناحيهITS4و  ITS1هایآغازگر

محصول در نتيجه های مورد بررسی را تكثير کردند و سويهدر 

ايجاد گرديد. محصولات   bp737تقريباً ی به اندازهآن باند 

PCR  با آنزيمMspI  که توالیCCGG کند، را شناسايی می

، MspI آنزيم های کانديدا باگونه ITSهضم ناحيه  .هضم شدند

و  bp  330و  bp  265باند به اندازه  2کانديدا آلبيكنس  در

 bp  775و  bp  319 باند به اندازه  2در کانديدا گلابراتا 

  (.2)تصوير  ايجاد کرد

 قدرت و تمايل اتصال کانديداکه  ها بيانگر آن بودنديافته

  (Hella)های اپيتليال واژنگلابراتا نسبت به اتصال به سلول

اين تمايل در که در حالی ،بيش از کانديدا آلبيكنس است

 نتيجه (HT29)های اپيتليال روده خصوص اتصال به سلول

برعكس داشته و کانديدا آلبيكنس تمايل بيشتری در اتصال به 

حاصله در های يانگيناختلاف م آن از خود نشان داده است.

)نمودار  (P<0/05) اين مطالعه به لحاظ آماری معنی دار بود

1.) 

 بحث

های باکتريايی با گ و مير بالا در ارتباط با عفونتميزان مر 

اهش يافته است، در حالی تجربی کهای بيوتيکمديريت آنتی

عامل مهمی در ايجاد به های قارچی سيستميک که عفونت

يماران دچار نقص ايمنی تبديل عوارض و مرگ و مير در ب

کانديدا در حال حاضر چهارمين ارگانيسم جدا شده  اند.شده

باشد. به دنبال آن از کشت خون در بيماران بستری می شايع

به عنوان يک پاتوژن مهم بيمارستانی  يراًکانديدا گلابراتا اخ

حضور ييدا کرده است، اما هنوز اطلاعات کمی در مورد 

ست. اگرچه کانديدا آلبيكانس اپيدميولوژی آن شناخته شده ا

 با وجود اين  ترين گونه قارچی جدا شده از خون است،رايج

کانديدا گلابراتا در حال حاضر در رتبه چهارم در ميان گونه 

گرفته ( قرار شدهکانديدا )سوم در بيمارانی عمل جراحی های 

-هم. و ابتلا به آن مرگ و مير بالايی را به همراه داشته است

ای به دليل افزايش کانديدا گلابراتا از اهميت ويژهچنين 

به طور خاص  و مقاومت ذاتی آن در برابر عوامل ضد قارچ

پژوهش کانديدا دراين  .(5،19،17،15) ها برخوردار استآزول

ساير  در ميان آلبيكنس و کانديدا گلابراتا بيشترين شيوع را

. در مطالعاتی که پيش از اين در های کانديدايی داشتندگونه

و توسط و تهران  ياسوج، قزوين ايران، در شهرهای ساری،

ين عوامل ترشايع محمودی و همكارانش انجام شده است،

ا آلبيكنس و کانديدا گلابراتا کانديد ،کانديديازيس ولوواژينال

روش مولكولی با حساسيت و ويژگی زياد برای  .(3-7) بوده اند

و انتخاب درمان مناسب به کار  های کانديداشناسايی گونه

-های مختلف کانديدا از جمله گونهرود. در اين روش، گونهمی

و به طور  DNAهای مقاوم به داروهای دسته آزول با استخراج 

-در افتراق گونه PCRشود. اهميت و کاربرد قطعی تعيين می

در  شده است. بررسیهای کانديدا، در مطالعات بسياری 

های ابتدا به شناسايی گونه PCRگيری از مطالعه ما نيز با بهره

کانديدا آلبيكنس و کانديدا گلابراتا پرداختيم و در ادامه با 

تر آن شناسايی هرچه دقيق به RFLP-PCRاستفاده از روش 

 1306ز  در سال ميرهندی و همكارانش ني .مبادرت کرديم

های بيماريزای جنس کانديدا با روش جهت شناسايی گونه

PCR-FSP ،61 های سطحی يزوله از بيماران مبتلا به عفونتا

با استفاده از  DNAيا عمقی را بررسی کردند. پس از استخراج 

يت مخمرها هو و روی ژل الكتروفورز، ITS2و  ITS1های پرايمر

نوکلئوتيدها در  ها در تعداد و ترتيبمشخص شد. تفاوت پرايمر

اسكندری و  (.6) های مختلف، اساس تشخيص بودگونه

نمونه از بيماران  61ای ديگر در تهران نيز همكاران در مطالعه

ها را استخراج نآ DNAمبتلا به کانديديازيس حاد تهيه و 

 1CHSو پرايمر ويژه ژن  PCRبا روش  در ادامه و کردند.
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قطعاتی متفاوت تكثير کردند که هريک معرف يک گونه 

در درمان  PCRگيری از بهره (.1) کانديدايی بودند

-نال تكرار شونده، جهت تشخيص گونهکانديديازيس ولوواژي

ت درمانی مناسب سنديدايی عامل بيماری و اتخاذ سياهای کا

که عفونت تكرار شونده کانديدايی  چرارسد. میضروری به نظر 

 آيد.ام دنيا معضل بهداشتی به حساب میدر تم

ز کانديدا گلابراتا نسبت به کمی ا سفانه، تحقيقات نسبتاًأمت

های ديگر کانديدا وجود دارد. اگرچه اين عفونت دومين يا گونه

، ازيس پس از کانديدا آلبيكانس استسومين عامل کانديدي

درمان آن مشكل بوده و اطلاعات کانديدا گلابراتا برای تنها 

های مطالعات منتشر شده در مورد عفونتدرصد کمی از 

. در مورد دهدخود اختصاص میهرا ب  قارچی مهم پزشكی

و  زايی کانديدا گلابراتا شناخت بسيار کمی وجود داردبيماری

ارگانيسم ن ايهيچ چيز در مورد دفاع ميزبان عليه  تقريباً

که در  Fidelو  DeBernardiaدر مطالعه  شناخته نشده است.

انجام شد تنها دو مدل حيوانی مبتلا شده به  1666سال 

مطرح شده عفونت کانديدا گلابراتا تجربی )سيستميک و واژن( 

و بايد به جزئيات بيشتری  بودهاما اين مطالعات محدود  است،

يسم پاتوژنز عفونت کانديدا پرداخته شود. بنابراين، درک مكان

شدت مورد نياز است. در مقابل، کانديدا آلبيكانس  هگلابراتا ب

زايی شناخته شده است که به دارای چند عامل بيماری

های اپيتليال و زايی آن که شامل اتصال به سلولبيماری

اندوتليال توليد پروتئيناز، تشكيل هيف و سودوهيف، تعويض 

فوليپاز، و مدولاسيون آنتی ژن به عنوان فنوتيپی، توليد فس

-بيماری چهنتيجه تشكيل سودوهيف است کمک می کند. اگر

عدم  اما ،دهدرخ میزايی کانديدا گلابراتا با حدت کمی 

در واقع،  تشكيل هيف  ممكن است از عوامل مؤثر باشد.

افزايش اتصال و تهاجم  به بافت بوسيله  و تشكيل هيف

کانديدا آلبيكانس نيز به عنوان يک ابزار باعث افزايش 

 شودلاسيون آنتی ژن میپيچيدگی آنزيم پروتئوليتيک و مدو

(11.) 

که توسط عوامل زيست  (،CSHگريزی سطح سلول )آب

تصال خاص بر ابر تواند گيرد، میثير قرار میأمحيطی تحت ت

ثير گذار باشد. در يک مطالعه با تعداد أتعامل گيرنده تاساس 

جداشده از آزمايش،  کانديدا گلابراتاهای سلولمحدودی از 

 در مقايسه باتمايل قابل توجهی  CSHکانديدا گلابراتا به 

کانديدا آلبيكانس نشان داده است. با اين وجود، در حالی که 

CSH ساس است، کانديدا آلبيكنس به شرايط رشد بسيار ح

 شرايط رشد مشابه نسبتاً  های متعدد کانديدا گلابراتا بهنمونه

که  ی اين استدهنده که اين موضوع نشانغير حساس بودند، 

-ثير قرار نمیأبراتا نسبت به عوامل محيطی تحت تکانديدا گلا

کانديدا سنجش اتصال به اندوتليوم عروق که در درحالیگيرد. 

وکانديدا گلابراتا ترين گونه است آلبيكنس به مراتب چسبنده

کانديدا  يا با کانديدا پاراپسيلوزيس، د، ويابکمتر اتصال می

يابد. روزئی اتصال میکانديدا تروپيكاليس و کانديدا ک کيفير،

های بادینس توسط آنتیوه بر اين، تمايل کانديدا آلبيكعلا

به  اما اتصال است، شناخته شده R2 integrinsمونوکلونال به 

خيص بوده بادی غير قابل تشکانديدا گلابراتا توسط همان آنتی

دهد که کانديدا گلابراتا ممكن است است. اين نتايج نشان می

اين اتصال خاص را نشان ندهد و در نتيجه يک نقطه ضعف در 

نكتين و گيرنده لامينين، حضور فيبرو اتصال داشته باشد.

فيبرينوژن و چسبندگی های متصل شونده به پروتئين

های اندوتليال ابزار مهمی برای اتصال به سلول نيز مانوپروتئين

ای . در حالی که کار گستردهشودمیويا اپيتليال در نظر گرفته 

پذيرفته نس انجام ليگاندهای سطحی کانديدا آلبيك بر روی

 مورد ها درها و پروتئين، هيچ چيز در مورد اين گيرندهاست

لابراتا شناخته نشده است. بازبينی بسياری از کانديدا گ

پارامترهای مطالعات قبلی، همراه با تعدادی از پارامترهای 

جديد، با استفاده از جريان بالينی کانديدا گلابراتا به دست 

 آمده از بيماران مبتلا به کانديدياز برق آسا مهم خواهد بود

(11.) 

ی جدا شده  اتصال گلابراتاهای کانديدا گونهنيز در مطالعه ما 

امر نشان دهنده  های سلولی داشتند که همين بيشتری به لاين

تواند نگران کننده اين اتصال قوی می باشد.مقاومت بيشتر می

های طالعات انجام شده بر روی واژينيتباشد زيرا با توجه به م

راجعه نشان داده شده است که کانديدا گلابراتا نقش تعيين 

که کانديدا  از آنجايی ای دراين شكل از بيماری دارد.نندهک

با توجه به حجم  باشد وبه فلوکونازول مقاوم می گلابراتا معمولاً

توانايی تشكيل بيوفيلم  ترکيبات ماتريكس خارج سلولی خود،

. دهدمیتری نسبت به کانديدا آلبيكنس از خود نشان قوی

نديدا گلابراتا در مطالعه حاضر نيز نشان داد که توانايی کا

های اپيتليال واژن بيش از کانديدا آلبيكنس اتصال به سلول

 های بيشماری از جمله تشكيل هيف،که فاکتوراست در حالی

های چنين مولكولها و همSAPتشكيل جرم تيوب، ترشح 

شناسيم، ممكن است چسبنده را برای کانديدا آلبيكنس می

توانايی تشكيل بيوفيلم  ها وز، پروتئاCSHهايی از قبيل فاکتور

تر نيز از جمله مزايای کانديدا گلابراتا باشد که اين مقاوم

دانيم کانديدا از طرفی می توانايی را به قارچ بخشيده است.
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باشد و جايگاه اصلی آن مجرای سيستم كنس اندوژن میيآلب

  گوارشی از ابتدا تا انتهاست.

كس ديواره ماتري، داردوامل ديگری که در اتصال نقش از ع

دهنده آن است که در مطالعاتی به سلولی و ترکيبات تشكيل

 اين عوامل پرداخته شده است مانند تحقيقی که توسط 

Masuoka  انجام شد که در آن گلايكان سطح  2119در سال

زا مورد بررسی قرار های بيماریلبيكنس و ساير قارچآکانديدا 

ا با م ها عموماًاست که اگرچه قارچمده آدر اين تحقيق  گرفت.

های قارچی نسبت اما عفونت ،روابط کامنسال و پاتوژنی دارند

در واقع اين نوشتار  اند.ه چند دهه اخير افزايش پيدا کردهب

زا را ماریهای بيهای کربوهيدرات قارچهای متنوع گروهجنبه

يا سازنده ديوار سلولی يا کپسول ، کربوهيدرات دهد.شرح می

و به عنوان ترکيبی از گليكوپروتئين سطح سلول قارچی است 

قارچ شبيه درگيری کربوهيدرات با -بنابراين تداخل ميزبان

DNA, RNA .آنچه که نياز است و  و يا حتی پروتئين است

های گلايكان و د بيابد توانايی شناسايی ساختمانتوسعه باي

 نی استتداخلشان با ترکيبات سيستم ايمتعيين چگونگی 

(12). 

های کانديدا به ويژه کانديدا آلبيكنس و از آنجا که گونه

در طلب زای فرصتهای بيماریکانديدا گلابراتا، به عنوان قارچ

ها اند و نسبت به آزولايجاد کانديديازيس شناخته شده

گردد توجه خاصی به اند، توصيه میمقاومت پيدا کرده

درنمونه بيماران مشكوک به ها تر اين گونهشناسايی دقيق

های  کانديديازيس به ويژه کانديديازيس راجعه شود تا با دارو

ها پديد نيامده، امكان درمان تر  که مقاومت عليه آنمناسب

 اين بيماران فراهم شود.

براتا و های مترشحه از کانديدا گلاانجام مطالعات بر روی آنزيم

انجام مطالعات بر روی ماتريكس و  ثير آن بر اتصال سلولیأت

آن بر اتصال  ثيرأگلابراتا و کانديدا آلبيكنس و ت سلولی کانديدا

 گردد.توصيه می زايیسلولی و بيماری

بيانگر آن بودند که قدرت و تمايل  نتايج حاصل از مطالعه ما

های اپيتليال گلابراتا نسبت به اتصال به سلول اتصال کانديدا

اين که بيش از کانديدا آلبيكنس است در حالی  (Hella)واژن

 (HT29)های اپيتليال روده تمايل در خصوص اتصال به سلول

رفتار برعكس داشته و کانديدا آلبيكنس تمايل بيشتری در 

های ژنبه آنتی که قاعدتاً ستاتصال به آن از خود نشان داده ا

بين ما هايی چنين رسپتورقرار گرفته بر سطح اپيتليال و هم

جايگاه   و کنامکه جالب آن گردد.قارچ و سلول اپيتليال بر می

 ،باشدها میاصلی کانديدا آلبيكنس مسيرگوارشی و روده

شود در ناحيه واژن ديده می که کانديدا گلابراتا معمولاً درحالی

-دست میهپس از آميزش جنسی ب که طبيعی است و معمولاً 

 آيد که قابل انتظار است.

 سپاسگزاری

شان از کلمه ايثار و از به پاس تعبير عظيم و انسانی

 خودگذشتگان

به پاس عاطفه سرشار و گرمای اميدبخش وجودشان که در 

 اين سردترين روزگاران بهترين پشتيبان است

نی و های بزرگشان که فرياد رس است و سرگردابه پاس قلب

 گرايدترس در پناهشان به شجاعت می

 کنددريغشان که هرگز فروکش نمیبی هایمحبتو به پاس 

 .کنمرا به پدر و مادر عزيزم تقديم می مقالهاين 

از زحمات اساتيد گرانقدر جناب آقای دکتر بيات و سرکار 

 خانم رودبار محمدی کمال تشكر را دارم.

 منابع

در شناسايی گونه های مهم بيماريزای کانديدايی در مبتلايان به  PCRاستفاده از روش  يادگاری م. ع.مصباح نمين  آ.اسكندری  .1

 .117-29صفحات  : 2، شماره  13؛جلد 1305،کوثر.کانديديازيس حاد

 .339-1300،69،  موسسه انتشارات دانشگاه تهران ، قارچ شناسی پزشكی جامع امامی م. . سيد علی مهبد ا . زينی ف .2

مجله  .1353-1352مراجعه کنندگان به درمانگاه های زنان شهرستان ساری در سال های ولوواژينيت کانديدايی در  شكوهی ط. .3

 .5-22، صفحات16و  10؛جلدهای جلدهای1359،دانشكده پزشكی دانشگاه علوم پزشكی گيلان

بارداری در شيوع عفونت های علامت دار واژن و ارتباط آن با روش های پيشگيری از   .ان مملک زاده ج ه ب.يزدان پنا. صفری م .9

، صفحات  11و 6؛جلدهای 1355،زنان مراجعه کننده به درمانگاه زنان ياسوج. مجله دانشكده پزشكی دانشگاه علوم پزشكی ياسوج

22-17. 
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شناسايی گونه های کانديدايی جدا شده از موارد ولوواژينيت کانديدايی به روش  . عباس آبادی ب .ظفرقندی آ. محمودی راد م .7

Multiplex PCR .623-20صفحات :  6، شماره  65؛جلد 1300، مجله دانشكده پزشكی دانشگاه علوم پزشكی تهران. 

شناسايی گونه های  رضايی مته کلايی ع. ل.حسين پور  .موذنی م .هاشمی ج پ.کردبچه .شيدفر م. آدين ح ح. ميرهندی  .6

 : 6، شماره  66جلد ؛1305،پزشكی تهران دانشكده پزشكی دانشگاه علوم مجله. PCR-FSPبيماريزای جنس کانديدا: روش 
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