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Abstract 

Nosocomial fungal infections are amongst the main causes of mortality in patients admitted to 

healthcare settings, especially in immunocompromised populations. The predominant pathogens include 

Candida spp., Aspergillus spp., Mucorales spp., and Fusarium spp. Nosocomial fungal infections are 

increasing due to the underlying factors in decades ahead. One of the predisposing factors includes 

immune system suppressing modalities due to the extensive use of invasive treatments such as stem cell 

transplantation, organ transplantation, chemotherapy, and immunosuppressive drugs. Infection control 

methods recommended, can avoid catheter-related candidiasis and also minimize exposure to airborne 

Aspergillus spores in immunocompromised patients in hospital settings. Many of these infections can be 

prevented without advanced equipment and high costs by training healthcare workers in using medical 

equipment. Treatment for these infections is costly due to increased length of stay in health settings. 

Antifungal prophylaxis should be considered in patients at risk of invasive fungal infections during the 

periods of severe immunosuppression. In this study the epidemiology, diagnosis, treatment, and 

prevention strategies of nosocomial fungal infections have been fully reviewed. 
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 مــروری

 درمان و پیشگیری ،تشخیص ،اپیدمیولوژی بیمارستانی: های قارچی عفونت
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 4مجتبی نبیلی   

 

 چكیده
هیای مراقتیت های قارچی بیمارستانی یکی از دلایل مهم مرگ و میر بیماران بستری در محیی عفونت سابقه و هدف:

اغلیب شیامل  هاییباشند. پاتوژن های مستب چنین عفونتنقص سیستم ایمنی می بهداشتی به خصوص جمعیت های متتلا به
هیای عفونت های قارچی بیمارسیتانی در دهیهرسد به نظر میباشند. می فوزاریوم  و موکور کاندیدا، آسپرژیلوس، هایگونه
تیوان هایی میه ی بروز چنین عفونتمستعدکننده زمیناز عوامل  .خواهند یافتافزایش  دلیل وجود عوامل زمینه ایه بآینده 

داروهای استفاده از ، شیمی درمانی، های بنیادی و پیوند اعضاپیوند سلول نظیرهای درمانی تهاجمی استفاده گسترده از روش
های توصییه شیده اجرای روش .نام برد را شوندجر به تضعیف سیستم ایمنی میی سیستم ایمنی و غیره که منکنندهسرکوب 

بیمیاران مواجهیه چنین ستب به حیداقل رسیاندن ناشی از کاتتر جلوگیری کرده و هم ایتواند از کاندیدمیل عفونت میکنتر
درصد قابل توجهی از ایین محی  های بیمارستانی گردد.  معلق در هوای آسپرژیلوسبا اسپورهای دارای نقص سیستم ایمنی 

درمیانی جهیت  -ی بالا تنها با آمیوزش کیادر بهداشیتیو صرف هزینه ها به سادگی و بدون نیاز به تجهیزات پیچیدهعفونت
 بیه دلییل هیاییرعایت اصول بهداشتی در استفاده از تجهیزات پزشکی قابل پیشگیری اسیت. معمیولا درمیان چنیین عفونیت

بیمیاران در  ایبیرپروفیلاکسی با استفاده از داروهای ضید قیارچی باشد. در مراکز درمانی پر هزینه می بستریافزایش مدت 
که بیمار دارای ضعف سیستم ایمنی است مد نظر قیرار گییرد.  های قارچی تهاجمی باید در طی دورانیمعرض خطر عفونت

بیه طیور کامیل ی قارچی بیمارستانی هاعفونتاز های پیشگیری استراتژیو درمان تشخیص، اپیدمیولوژی، مطالعه حاضر در 
 گردد.مرور می

 

 ، موکور، فوزاریومآسپرژیلوس، کاندیداهای قارچی بیمارستانی، ونتعفواژه های کلیدی: 
 

 مقدمه
هییایی اطییلا  هییای بیمارسییتانی بییه عفونییتعفونییت

سیاعت پیا از بسیتری شیدن در  ۲۷شود که حداقل می
ها بیه دیگر این عفونتدهند. به عتارت بیمارستان رخ می

 قارچ، های بیماریزا )باکتری،ستب ورود میکروارگانیسم
واسییطه انجییام مییداخلات ه ویییروس، انگییل و غیییره  بیی

بهداشتی ودرمانی یا در اثر انتقال توس  کارمندان مراکز 
حیین انجیام   WCH (Health care workers بهداشیتی

وظیفییه در فییرد بسییتری شییده در مراکییز درمییانی ایجییاد 
بیمارستانی هر ساله موجب ابیتلا و های د. عفونتنشومی
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  يمارستانيب يقارچ یعفونت ها
 

 0317، اردیبهشت  061تم، شماره شدوره بيست و ه                                          مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                  081

گیردد. بییش از ییو سیوم تمیام ایین سیستم ایمنیی میی

 هیایها به سادگی و بدون نیاز به تجهییزات و روشعفونت

تیر گیری هستند. در بیشپیچیده و گران قیمت قابل پیش

، موثرترین ها بعد از تماس با هر بیمارموارد شستن دست

هیا اسیت. سیایر راه جهت پیشگیری از گسترش عفونیت

اقدامات شامل رعاییت پیاکیزگی و اصیول بهداشیت در 

نگهداری و اسیتفاده از تجهییزات پزشیکی بیه خصیوص 

هیایی دسیتگاه هیای راییچ چنیینباشید. محیلکاتترها می

هیای ناشیی از جراحیی ادراری، دستگاه تنفسیی و زخیم

ای بیمارستانی به طور فزاینیدهاست. عفونت های قارچی 

هیا های مراقتیت بهداشیتی از جملیه بیمارسیتاندر محی 

 هاجا که ریسو فاکتورهای این عفونتو از آن رایچ است

هییای احتمییال دارد کیه عفونییت، در حیال افییزایش اسیت

چنیان افیزایش های آینیده هیمقارچی بیمارستانی در دهه

ای بیمارسیتانی هیهای قارچی مستب عفونتیابد. پاتوژن

 موکیور، ،آسیپرژیلوس، کاندییداهیای غالتا شیامل گونیه

 هیاییو غیره هسیتند. تشیخیص چنیین عفونیت فوزاریوم

های ضد قارچی هیر رغم انجام درماندشوار است و علی

شیوند. ساله موجب ابتلا و مرگ و میر افیراد زییادی میی

 های ضد قارچی موثر، راه مناسیتیشروع زود هنگام درمان

هیای هیایی اسیت. در سیالت مقابله با چنیین عفونیتجه

منجیر بیه اخیر استفاده از عوامل ضد قارچی در دسترس، 

شیده  هیاتغییر در استاندارد درمانی بسیاری از ایین عفونیت

هیای است. با این حال میزان مرگ و میر ناشی از عفونت

هییای قییارچی بیمارسییتانی همچنییان بالاسییت و اسییتراتژی

یری و درمان مورد نیاز اسیت. بیه طیور جدید برای پیشگ

های قارچی میرتت  کلّی افزایش قابل توجهی در عفونت

 Healthcare–associated infectionsبهداشیتی بیا مراقتیت 

(HAI   وجیییود دارد کیییه احتمیییالا  نتیجیییه ی پیشیییرفت 

 ایییین  . 1)هیییای پزشیییکی و جراحیییی اسیییتدر درمیییان

 دهییه گتشییته نییوع مراقتییت از  ۷هییا در طییول پیشییرفت

 هییای ایییالات متحییده تغییییر داده بیمییار را در بیمارسییتان

 هیییای درمیییانی تیییر از روشاسیییت. اسیییتفاده گسیییترده

 خونسییاز هییای بنیییادیتهییاجمی، هماننیید پیونیید سییلول

Hematopoietic stem cell transplantation (HSCT  ،

،  Solid organ transplantation (SOT پیوند عضو سیخت

داروهای جدید شیمی درمانی و عوامیل تنظییم و تعیدیل 

ی سیستم ایمنی، جمعییت بیمیاران متیتلا بیه نقیص کننده

هییای قییارچی تهییاجمی ایمنییی را کییه در خطییر عفونییت

ریسییو فاکتورهییای  . ۷)هسییتند، افییزایش داده اسییت

هییای قییارچی تهییاجمی مهیاکننییده زمینییه بییرای عفونییت

هیای کاندییدیازیا و فرصت طلب به خصوص بیمیاری

های متتلا به نقص ایمنی شامل آسپرژیلوزیا، در میزبان

 نوتروپنی، اختلال در عملکرد کیفی نوتروفیل، اختلال

 
  1)ای قارچی تهاجمی فاکتورهای مستعد کننده مرتت  با عفونت ه: 1جدول شماره 

 

 فوزاریوم موکور مالاسزیا آسپرژیلوس کاندیدا

 پانکراتیت نکروزان حاد
موانع  جراحی ابدومینال ، نشت آناستوموز یا تکرار لاپاراتومی یا اختلال در

 مخاطی روده در اثر جراحی

 آنتی بیوتیو های وسیع الطیف

 کاتتر های ورید مرکزی

 همو دیالیز

 پیوند سلول های بنیادی خونساز

 سرکوب سیستم ایمنی مانند استفاده از کورتیکو استروئید ها یا شیمی درمانی
 بدخیمی ها

 روز 3 <تهویه ی مکانیکی 

 کلونیزه شدن چند کانونی کاندیدا

 تروپنینو

 ICUطولانی مدت در  بستری

 بستری شدن به مدت طولانی در بیمارستان

 پیوند عضو سخت  )کلیه و کتد 

 تغتیه ی تزریقی کامل

 سوختگی ها

 مصرف داروی آلمتوزوماب
 پیوند سلول های بنیادی خونساز آلوژنیو

 عوارض آناستوموز در پیوند ریه

 شدن آسپرژیلوسنیزه وکل

 CMV 1لوویروس )آلوده شدن به سیتومگا

 مصرف کورتیکواستروئید ها

 مصرف داروی اینفلیکسیماب

 نوتروپنی

 سن بالا

 ICUطولانی مدت در  بستری

 نارسایی کلیوی نیازمند به انجام دیالیز

 انجام پیوند دوباره

 شدید GVHD ۷بیماری پیوند علیه میزبان )

   Tعوامل تحلیل برنده ی سلول های 
 

 م تولددر نوزادان :وزن کم هنگا
 در سن پایینارداری ب

 بستری شدن طولانی مدت در بیمارستان

 در افراد بالغ :
 جراحی ابدومینال

 گوارشی هایاراحتی ن

 نقص سیستم ایمنی  

و در هر دو گروه تزریق فرمولاسیون های لیپیدی 
از طریق کاتتر های ورید مرکزی یو ریسو 

 فاکتور رایچ می باشد

 

  CMVروس )آلوده شدن به سیتومگالووی
 استفاده از کورتیکو استروئید ها

 دیابت ملیتوس

 مصرف داروی اکینوکاندین

 درمان با دوز بالای آهن

 سوء تغتیه

 میلودیسپلازی

 وتروپنین

 سن بالا

 سیستم کلیویقص ن

 پیوند عضو

 مصرف کورتیکواستروئید ها
 میلوما

 بیماری پیوند علیه میزبان شدید

 

 

                                                 
1. Cytomegalovirus  

2. Graft versus host disease  
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 مریم موذنی و همکاران     

 081     0317، اردیبهشت  061تم، شماره شمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    دوره بيست و ه              

 مــروری

و اخییتلال در   3)ایییدزعملکییرد ایمنییی سییلولی ماننیید 

 (Disruption of mucosal integrity)یکپارچگی مخیاطی

 . 4،5)  1شماره )جدول  دیده می شود

هییای عییلاوه بییر اییین، افییزایش اسییتفاده از دسییتگاه

وقییی در تهییاجمی، بییه خصییوص کاتترهییای داخییل عر

های بیمارسیتانی جرییان خیون میرتت  بیا افزایش عفونت

  Catheter-related bloodstream infectionsکییاتتر

(CRBSI  تیییثیر گتاشییته  کاندیییداهییای ناشییی از گونییه

های قارچی منتقلیه از راه هیوا مواجهه با پاتوژن . 2)است

 موجود در محی  بیمارسیتان، آسپرژیلوسهای گونه همانند

ن خصییوص در طییی سییاخت و سییاز، موجییب طغیییا بییه

آسییپرژیلوزیا بیمارسییتانی در بیمییاران متییتلا بییه نقییص 

هیای ایمنی شدید، مانند افرادی که متحمل پیونید سیلول

های سیاخت و فعالیت .بنیادی خونساز هستند، شده است

هیای گیرد و غتیاری توانند منجر به آلیودگینوسازی می

جییدی شییوند و مقییادیر زیییادی از اسییپورهای قییارچی را 

چنین فعالیتهای ساخت و نوسازی بیه  پراکنده سازند؛ هم

 های قارچیعنوان یو ریسو فاکتور مستقل برای عفونت

هییای اخیییر در سییال . ۲،8)تهییاجمی گییزارش شییده اسییت

 های نظارتیهایی که اطلاعات خود را به سیستمبیمارستان

 هاکزکنترل و پیشگیری بیماریاهای بیمارستانی درمرعفونت

Centers for disease control and prevention (CDC  

انید، ییو افیزایش نسیتی را در ارتتیا  بیا گزارش کرده

در هیر  درصد 8/3به  ۷رستانی از های قارچی بیماعفونت

شد گیزارش کردنید. ایین بیماری که ترخیص می 1111

هیای های زخیم جراحیی، عفونیتافزایش شامل عفونت

 هیای دسیتگاه ادراری و پنومیونی جریان خیون، عفونیت

بییر اسییاس محییل عفونییت گییزارش شییده اسییت. در بییین 

ای در هییای مییتکور، افییزایش نگییران کننییدهبیمارسییتان

 4/5هیا از های جریان خون ناشی از قیارچونتدرصد عف

هییای اخیییر مشییاهده درصیید در سییال 3/3درصیید بییه 

هیای قیارچی کیه باعی  شیوع نستی پاتوژن.  3)گرددمی

گردد با شیدت نقیص سیسیتم های بیمارستانی میعفونت

 کاندیییداعنییوان ملییال ه ایمنییی رابطییه عکییا دارد. بیی

 در بیمارانی ،های قارچی بیمارستانیترین علت عفونتشایع

تر است دیده ها نستتاکمکه درجه نقص سیستم ایمنی آن

عنیوان دومیین عامیل راییچ ه بی آسپرژیلوس . 11)شودمی

هییای قییارچی بیمارسییتانی در بیمییاران بییا درجییه عفونییت

 دهد. نهایتیا شدید سرکوب سیستم ایمنی رخ می تامتوس  

و  فوزارییومهیا،  موکیورالهایی نظییر خیانواده ارگانیسم

  کییه سودوسییپوریومای )هماننیید هییای رشییتهسییایر قییارچ

های متتلا بیه نقیص یزبانتر رایچ هستند منحصرا در مکم

. بییه هییر حییال  11،1۷)شییوندایمنییی شییدید دیییده مییی

شیدید و بیه  های قارچی در چنین بیمیارانی غالتیا عفونت

هیا نییز سرعت پیش رونده بوده و تشیخیص و درمیان آن

دشوار و پرهزینه است. به همین علیت کسیب اطلاعیات 

های قارچی تهاجمی، درک کامل دقیق در مورد عفونت

های تشخیصی و درمیانی ها و تلاش برای یافتن روشآن

 متخصیصپزشکان  و قارچ شناسانتر و موثرتر توس  یقدق

جهت کاهش ابتلا و مرگ و مییر و هیم چنیین ارائیه امر 

لیتا در  خدمات درمانی بهتر به بیماران مورد نییاز اسیت.

و درمیان تشیخیص، اپییدمیولوژی، این مطالعه به بررسی 

 قیارچی بیمارسیتانیی هاعفونتاز های پیشگیری استراتژی

 ت.خواهیم پرداخ

 

 عفونت های بیمارستانی رایچ ناشی از مخمّر ها
 گونه های کاندیدا-1

 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتورها
هیای قیارچی ترین پاتوژنمتداول کاندیداهای گونه

هیای هیای جیدی میرتت  بیا مراقتیتایجادکننده عفونت

 هیای مراقتیت بهداشتی بیه وییژه بیمیارانی کیه در بخیش

انیید،   بسییتری شییدهIntensive care unit (ICUویییژه 

 . کاندییدمیا سیومین ییا چهیارمین علییت  13،14)باشیدمیی

هیای های جرییان خیون میرتت  بیا مراقتیترایچ عفونت

 . 5)باشیدهای اییالات متحیده مییبهداشتی در بیمارستان

مییورد از کاندیییدیازیا  42111طییور تقریتییی سییالانه هبیی

های بهداشتی در ایالات متحده تهاجمی مرتت  با مراقتت

از ه در یکی بر اساس مطالعات انجام شد . 15)دهدرخ می
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 مییزان بیروز کاندییدمیا مراکز کنترل و پیشگیری از بیماری

تیا  133۷در طی سیال 1/3نفر در سال از  111111در هر 

در  ۷/۷4در آتلانتییا و از  ۷118در سییال  1/14بییه  1333

در  ۷118در سیال  3/31بیه  ۷111تا  1338های طی سال

میروری  مطالعهبر اساس  . 12)بالتیمور افزایش یافته است

ه در ایران مهم ترین فاکتورهای خطر را بیصورت گرفته 

های خونی، استفاده ترتیب سوختگی و جراحی، بدخیمی

 . 1۲)اندکردهبیوتیو و دیابت گزارش الطیف از آنتیوسیع

هیای بهداشیتی بروز واقعی کاندیدمیای مرتت  با مراقتیت

 نتیایچ کشیتدر نستتا  ضعیف  هایعلت تشخیصاحتمالا  به

در بیماران متیتلا به مراتب   درصد 51خون ملتت )تقریتا  

 مولکیولیهای تکنیوبه کاندیدیازیا منتشره بالاتر است. 

 در خصوصییا  مهییاجم قییارچی هییایشناسییایی عفونییت در

 برخیوردار ارزشیمندی جایگاه از ضعف ایمنی با بیماران

 تشیخیص هیایروش همیراه به هاکارگیری آن هب و بوده

 کیاملا خیون کشیت و اسیمیر جمله تهیه از قارچ شناسی

 در هیاعفونت این تشخیص به کمو شایانی و بوده مفید

 موقیع بیه و مناسب درمان شروع نتیجه در و اولیه مراحل

مراقتیت بهداشیتی کیه بالای های هزینه . 18-۷1)کنندمی

اسیت، در  بسیتریدر درجه اول ناشی از افیزایش میدت 

دلار  35111ایالات متحده برای هر دوره از کاندیدمیا از 

 کاندییداهای بعضی از گونه . ۷1)باشددلار می 28111تا 

بخشیی از فلیورای میکروبیی  کاندییدا آلتیکینابه ویژه 

هییای تییرین عفونییتانسییان هسییتند؛ از اییین رو، بیییش

کاندیدیازیا در اصل درون زاد هسیتند. کاندییدیازیا 

هیای های عمقی یا عفونیتتهاجمی و کاندیدمیا، عفونت

اننید بیماران متیتلا بیه نقیص ایمنیی همدر  ،منتشرهخونی 

افراد متتلا به نوتروپنی و بیمیاران بیا وضیعیت وخییم، در 

طیور معمیول اسیتریل هسیتند رخ مناطقی از بیدن کیه بیه

دهیید. در بیمییاران متییتلا بییه سییرطان و نییوتروپنی و مییی

موکوزیییت ناشییی از شیییمی درمییانی، کاندیییدمیا ممکیین 

به هر حال در  . ۷۷)است از دستگاه گوارش نشیت بگیرد

بیماران با وضعیت وخیم، منشی و خاستگاه کاندییدمیا بیه 

احتمال زیاد کاتترهای داخل عروقی کلونیزه شده توس  

از میکروفلورای درون زاد بیمیار و ییا  کاندیداهای گونه

هییای بهداشییتی حاصییل از محییی  کاندیییدایهییای گونییه

های محیطی زمیین از کشت کاندیداهای گونه . ۷3)است

های ایستگاه هیای پرسیتاری و دیگیر سیطو  و پیشخوان

. ابییتلا و  ۷4،۷5)جییان در بیمارسییتان جییدا شییده اسییتبییی

کیه در  کاندییداهیایی از کلونیزاسیون بیمار توس  گونیه

محی  بیمارستان و غتا پییدا شیده انید بیه اثتیات رسییده 

 ک.بییه ویییژه  کاندیییداهییای گییرایش گونییه . ۷2)اسییت
، به ایجاد عفونت های جریان خون مرتت  پاراپسیلوزیا

با کاتتر احتمالا  مربو  به توانایی این پاتوژن در تشیکیل 

. بیه هیر حیال، بیروز  ۷۲،۷8)باشیدبیوفیلم در کاتترها میی

کیم گرفتیه واقعی کاندیدمیای بیمارستانی احتمالا  دسیت

پنجمیین  کاندییداهیای طیور کلّیی، گونیهشده اسیت. بیه

مییورد از  234۲5از  درصیید 5/3پییاتوژن رایییچ مسییتب 

های مرتت  با مراقتت بهداشتی گیزارش شیده بیه عفونت

ل و شتکه ملّی ایمنی بهداشیت و درمیان در مراکیز کنتیر

 ۷111تییا  ۷113هییای پیشییگیری از بیمییاری بییین سییال

سیومین پیاتوژن  کاندییداهیای د. گونیهنشومحسوب می

دسیتگاه هیای از عفونیت درصید ۲/1۷رایچ ایجاد کننده 

جریان  هایاز عفونت درصد 2/14ادراری مرتت  با کاتتر و

  خییییون مییییرتت  بییییا کییییاتتر هییییای داخییییل عروقییییی
 

Central line–associated blood stream infections  
 

(CSBALC بستری شیدن هیای ناشیی از  . 2/۷3)  هستند

از  درصیید 5۷نفییر بییه میییزان  111111کاندیییدمیا در هییر 

افیزایش  ۷115تا  ۷111های مورد بین سال 52/5به  25/3

دومیین علیت راییچ  کاندییداهیای گونیه . 31)یافته است

ی هییای مراقتییت ویییژه  در بخییشدرصیید ۷/18) عفونییت

اسیاس مطالعیات انجیام بر . 31)دنباششمالی میآمریکای 

شده مشخص گردیده است کیه افیزایش نسیتت بیمیاران 

، احتمیالا  بیه ICUهیای غییر متتلا به کاندیدمیا در محی 

علت حضور طولانی مدت کاتترهای داخل عروقی ثابت 

 در یو مطالعه جهیانی بیرای کاندییدیازیا . 5)باشدمی

میورد  ۷5288۷، از  ۷11۲تا  133۲های تهاجمی بین سال

هیا عفونیت درصید 3۷جدا شده،  کاندیدایهای از گونه
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 مریم موذنی و همکاران     

 087     0317، اردیبهشت  061تم، شماره شمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    دوره بيست و ه              

 مــروری

 اندییییداک، گلابراتیییااندییییدا ک، ک. آلتیکیییناناشیییی از 
 کروزئییاندییدا کو  تروپیکالیااندیدا ک ،سیلوزیاپاراپ

ای در مورد کاندییدمیای طور مشابه، مطالعهبه . 3۷)بودند

 هیایمرکز در آمریکای شمالی بین سال ۷5بیمارستانی در 

 اندییداک ، درصد 1/4۷) آلتیکنا اندیداک، ۷118تا  ۷114
 3/15) پاراپسییلوزیا اندییداک ، درصید ۲/۷2) گلابراتا

 اندییداک   ودرصید ۲/8) تروپیکیالیا اندییداک ، درصد
هیای ترین پاتوژن  را به عنوان رایچدرصد 4/3)کروزئی 

 روزه ناشیی  31شناخته است. مرگ و مییر خیام  کاندیدا

 31تییرین میییزان از اسییت و کییم درصیید 33از کاندیییدمیا 

 اندییداک های جرییان خیون ناشیی ازبرای عفونت درصد
بییرای  درصیید 4/42و بییالاترین میییزان از  پاراپسیییلوزیا

 . 33)باشییدمییی کروزئییی اندیییداکمیای ناشییی از کاندییید

در  کاندییدا آلتیکیناهیای غییر های نسیتی گونیهشیوع

و درمیانی  سراسر جهان و در میان انواع مراکیز بهداشیتی

متفاوت است. بیه طیور کلّیی، اخییرا  افزایشیی در نسیتت 

 کاندییدا آلتیکیناهای غیر هایی که توس  گونهعفونت

در اییالات متحیده  . 34)ایجاد می شود، دیده شده اسیت

تییرین ، مسییتب بیییشکاندیییدا آلتیکییناهییای غیییر گونییه

تیر رسد که بییشاند. به نظر میکاندیدمیاها گزارش شده

از مراکیز  ک. گلابراتیابیه وییژه  آلتیکناهای غیر گونه

سرطان در ایالات متحده گزارش شده اسیت. در مقابیل، 

ک. تیری از و مییزان بییش ک. گلابراتامیزان کمتری از 
از آمریکییای لاتییین  ک. تروپیکییالیاو  پاراپسیییلوزیا

هیای اهمیت بالینی جداسیازی گونیه .گزارش شده است

مقاومیت پییدایش ، افزایش احتمال آلتیکنا کاندیداغیر

باشد. به طور وییژه، از ها میبه فلوکونازول و سایر آزول

، آلتیکیناغیر  کاندیدایی های عموما  ایزوله شدهگونه

 ک. گلابراتیااز  درصد 12مقاومت به فلوکونازول در  به

 ک.گیلرموندیاز  درصد11و  ک.کروزئیاز  درصد ۲8 و

اییران در مطالعه صورت گرفتیه در  . 35)اشاره شده است

ک. میییورد  ۲مییییزان مقاومیییت بیییه فلوکونیییازول را در 
اگرچیه  . 32،3۲)انیددرصید گیزارش کیرده 8/8 گلابراتا

تییرین مییوارد کاندیییدمیا و کاندیییدیازیا تهییاجمی بیییش

شییود، توسیی  میکروفلییورای درون زاد بیمییار ایجییاد مییی

ممکین اسیت بیه طیور  کاندیداهای انتقال برون زاد گونه

قتت ویژه نیوزادان اتفیا  بیفتید . های مراخاص در بخش

نگییر در مییورد کاندیییدمیا در ی آینییدهدر یییو مطالعییه

 درصید 33های مراقتت وییژه جراحیی و نیوزادان، بخش

 ی جراحیی و هیای مراقتیت وییژهپرسنل پزشیکی بخیش

ی هیای مراقتیت وییژهپرسینل پزشیکی بخیش درصد ۷3

 بیود. کاندییداهیای هایشان آلوده بیه گونیهنوزادان دست

های مصینوعی کارمنیدان  در ناخن کاندیداکلونیزاسیون 

مراکز بهداشتی به عنوان یکی از علل کورک اسیتخوانی 

 . 38)پا از عمل جراحیی دخییل اسیت کاندیداناشی از 

ممکین اسیت در  کاندییداویژگی گونه هیای خاصیی از 

میزان ریسو انتقال برون زاد و عفونت های بیمارسیتانی 

هییای بیمییاران اثییر گییتار در میییان بعضییی از جمعیییت

ک. در مطالعییات اپیییدمیولوژی مولکییولی،  . 32)باشیید
در انتقال بیمارستانی در میان بیماران بستری در  آلتیکنا

انتقال فرد بیه  . 33)بوده استبخش های سوختگی دخیل 

کوتاه مدت سیالمندان فرد هم چنین از واحد های اقامت 

 ک. گلابراتیارسد که به نظر می . 41)گزارش شده است

بیشتر از بیماران مسن، بیماران متیتلا بیه سیرطان، بیمیاران 

هیای بنییادی خونسیاز و پیونید عضیو متحمل پیوند سلول

سخت و جراحی قتلی و مصرف قتلی فلوکونیازول جیدا 

به عنوان یو عامل مهیم  ک. پاراپسیلوزیا  شده است.

ان پیونید ظهیور و گیرندگ کاندیدمیا در جمعیت نوزادان

تییرین رایییچ ک. پاراپسیییلوزیا . 41)پیییدا کییرده اسییت

جیدا شیده از دسیت هیای کارمنیدان  کاندییدایی گونه

باشد. در یو مطالعه ی آینده نگیر از مراکز بهداشتی می

ک. چنیییدین مرکیییز دربیییاره کاندییییدیازیا نیییوزادان، 
کشیت انجیام شیده  ۷383از  درصد 13از  پاراپسیلوزیا

هییای کارمنییدان مراکییز بهداشییتی جییدا شییده از دسییت

 ک. پاراپسییییلوزیاکلونیزاسییییون توسییی   . 4۷)اسیییت

 کارمند مراقتت بهداشتی ۷1نفر از  ۲های چنین در دستهم

در  . 43)ویژه نوزادان دیده شیده اسیتدر بخش مراقتت 

یییو مطالعییه مییروری مطالعییات اپیییدمیولوژی مولکییولی 
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انتقال از کارمندان  ک. پاراپسیلوزیادرباره طغیان های 

توانیایی  . 44)دهیدکز بهداشتی به نوزادان را نشان مییمرا

 در تشکیل بیوفیلم ممکن است گرایش . پاراپسیلوزیاک

های کاندیدمیای بیمارستانی میرتت  آن را به ایجاد طغیان

 Central venous catheters با کاتترهای ورید مرکیزی

(CVCبه علاوه، طغیان هیای کاندییدمیای  .  تشریح کند

بیه اسییتفاده از روش تغتیییه  ک. پاراپسیییلوزیاناشیی از 

باشد که این امر ممکن است بیه علیت ریقی مرتت  میتز

هیای در محلیول ک. پاراپسییلوزیامزیت خاص رشید 

غنی از گلوکز بیا قیدرت تغتییه و تقوییت بیالا باشید. از 

بایید  ک. پاراپسییلوزیاهیای مکیرر رو، جداسیازیاین

هیا و توجیه و اقدامات مربو  به بالا بردن بهداشت دست

تترهییای داخییل عروقییی را مراقتییت مناسییب در مییورد کا

ای از بییه طییور فزاینییده ک. تروپیکییالیاتسییریع نماییید. 

های خیونی و گیرنیدگان پیونید بیماران متتلا به بدخیمی

هییای بنیییادی خونسییاز کییه دچییار موکوزیییت و سییلول

اند، جیدا شیده اسیت و کلونیزاسییون ایین نوتروپنی شده

بینی های متعاقب را پیشتواند عفونتبیماران در واقع می

طییور تاتییی بییه فلوکونییازول هبیی ک. کروزئییی . 45)نماییید

هیای مقاوم بیوده و اغلیب در بیمیاران متیتلا بیه بیدخیمی

های بنیادی خونساز دچار خونی و گیرندگان پیوند سلول

نیییوتروپنی، بیمیییاران تحییییت درمیییان بیییا داروهییییای 

کورتیکواستروئید، بیمیارانی کیه سیابقا تحیت درمیان بیا 

انید، بیا یگر بودهد هایداروهای فلوکونازول و ضد قارچ

 کاندییداهیای بالاترین میزان مرگ و مییر از همیه گونیه

در بیمارانی که به نوتروپنی متتلا نیستند، . باشدمرتت  می

ریسو فاکتورهای کاندیدمیای بیمارستانی ناشی از ک. 

مصیرف کروزئی شامل جراحی اخیر دستگاه گوارشی و 

 کاندییدا های در حال ظهورگونه . 42)باشدفلوکونازول می

که نستتا  بیه  راگوزا اندیداکو  گیلرموندیاندیدا کهمانند 

هییای بیمارسییتانی، هسییتند، بییا طغیییان فلوکونیازول مقییاوم

 . 4۲،48)باشیندعروقی در ارتتا  می توس  کاتترهای داخل

 تکیر شیده  1 شماره ریسو فاکتورهای دیگر در جدول

 

  مخمیر Candida auris) کاندییدا اورییااخیرا است. 

 Multidrug-resistantمت دارویی چندگانیه قارچی با مقاو

(MDR تهدیید جهیانی در حیال ظهیور  به عنیوان ییو 

نسیتت بیه فلوکونیازول شناسایی شده است. ک. اوریا 

مقاوم بوده و حساسیت به شدت متغیری نسیتت بیه سیایر 

هیییا نشیییان و اکینوکانیییدین Bهیییا، آمفوتریسیییین آزول

ای، تنهیا در ییو  به طور هشدار دهنیده . 43،51)دهدمی

ساله در کشور های مختلف گسترده شده  ۲ی زمانی بازه

هییای تهییاجمی و سییتب ایجییاد طیییف وسیییعی از عفونییت

. در سیال  51-53)مرتت  با مراقتیت بهداشیتی شیده اسیت

 اورییاایزوله از ک.  15ی جنوبی میلادی در کره ۷113

 بیمارانی که متتلا به عفونت گوش مییانی از مجرای گوش

 تیرمستب بییش اوریاک.  . 54)شده بودند، به دست آمد

های وییژه های مراقتتدرصد کاندیدمیاها در بخش 5از 

هیای درصید کاندییدمیاها در بیمارسیتان 31نوزادان و تا 

 ریسو فاکتورهای ابتلا به . 55)باشدخصوصی در هند می

هیای شتیه به سایر گونه اوریاهای ناشی از ک. عفونت

رابطه فیلیوژنتیکی  اوریای ک. کاندیدا می باشد. گونه

   Candida haemuloniiکاندیدا هومولیونی)نزدیکی با 
در  اوریییادارد و بییه علییت همییین شییتاهت اغلییب ک. 

تین میکروبیولوژی با ک. هومولونی و های روآزمایشگاه

   Rhodotorula glutinisرودوتییییورلا گلییییوتینیا )

 شییود. التتییه بییا اسییتفاده از آنییالیز اشییتتاه گرفتییه مییی

از ساب یونیت بیزرگ ریتیوزومی  D1/D2توالی دومین 

Large ribosomal subunit (LSU 26  از ژنS rRNA  و

 Internal transcribed spacer نواحی اسپیسر رونویسی داخلی

(ITSهای ژن   از اپرانrRNA  هسته ای از ک. همولونی

 چنین امروزه با استفاده از تکنیو هم  .۷3)شودمتمایز می
 

Matrix-assisted laser desorption ionization-time  
 

of flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS  

 ییااورتوان بیه تشیخیص قدرتمنید و سیریع تیرک. می

 . 52،5۲)دست یافت
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 مریم موذنی و همکاران     

 081     0317، اردیبهشت  061تم، شماره شمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    دوره بيست و ه              

 مــروری

 استراتژی های پیشگیری از کاندیدیازیا بیمارستانی
 )پیشگیری از کاندیدمیای مرتت  با کاتترهای داخل عروقی 

آموزش و تعلیم کارمنیدان مراکیز بهداشیتی کیه -1

   الحا  و نگهداری کاتترها را بر عهده دارند.

ده از حائل های بهداشتی با حداکلر احتیاطات استفا-۷

 استریل بودن در حین الحا  کاتترهای ورید مرکزی.

استفاده از کلرهگزیدین برای ضدعفونی کیردن  -3

 پوست.

   پرهیز ازجایگزینی روتین کاتترهای ورید مرکزی.-4

بازدید روزانه و بررسی نیازمنیدی بیه کاتترهیای  -5

  اتترهای غیر ضروری.ورید مرکزی و برداشت فوری ک

بیوتییو/ استفاده از کاتترهیای آغشیته بیه آنتیی -2

هیا رغم پییاده سیازی توصییهضدعفونی کننده ؛ اگر علی

 . 58)دمیزان بالایی از عفونت وجود دار
 

 تشخیص
 ه کاندیییدیازیا، بییا جداسییازی قییارچ از کشییت بیی

های مخمری جوانیه دار و ییا بیدون همراه مشاهده سلول

حقیقی در بافیت تشیخیص و جوانه، میسلیوم های کاتب 

هییای دیگییر تسییت ۷شییود. در جییدول شییماره داده مییی

تشخیصی غیر مولکولی جهیت تشیخیص کاندییدیازیا 

 آورده شده است.
 

 درمان
عوامل ضد قارچی مورد استفاده جهت پیشیگیری و 

 های قارچی تهیاجمی از جملیه کاندییدیازیادرمان عفونت

 تکر شده است. 3 شماره در جدول
 

 سایر مخمّر ها -۷
 مالاسزیاگونه های 

 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتور ها
مخمّرهیای چربیی دوسیتی میی  مالاسیزیاهای گونه

چنیین ن مکیرر پوسیت و هیمباشند که کلیونیزه کننیدگا

 مالاسیزیاچند طغیان از  .مستب بیماری پیتریازیا هستند

در خون در نوزادان با وزن کم هنگام تولید و هیم چنیین 

در بزرگسالان متتلا به نقص ایمنی گیزارش شیده اسیت. 

استفاده ی طولانی مدت از کاتتر هیای داخیل عروقیی و 

شیرای   فرمولاسیون های لیپیدی تزریقیی مسیتعد کننیده

عمیل آمیده از ه در یو بررسی ب . 53)شناخته شده است

نوزاد  متتلا به عفونت قارچی در  8یو گروه متشکل از 

، کلونیزاسیییون مالاسییزیا پکییی درمییاتیاخییون ناشییی از 

قارچی در دست های کارکنان مراکز بهداشتی که سگ 

خانگی داشتند و احتمیال انتقیال از کارکنیان بیه بیمیاران 

ریسییو فییاکتور هییای دیگییر در  . 21)گییزارش گردییید

 تکر شده است. 1 شماره جدول

 

 های قارچی شایعفونتتست های مورد استفاده برای تشخیص ع: 2جدول شماره 
 

 توضیحات نوع نمونه مطلوب تست تشخیصی میکروارگانیسم

 مشاهده سلول های مخمری جوانه دار و یا بدون جوانه، میسلیوم های کاتب . حقیقی  متفاوت، یسته به محل عفونت هیستو پاتولوژیو کاندیداگونه های 

 روز طول بکشد 3ممکن است تا  بعنوان استاندارد طلایی.برای یو نتیجه ملتت خون کشت

 اجزاء دیواره سلولی قارچ سرم دی گلوکان 3و  1بتا 

 تست غربالگری مناسب برای عفونت های قارچی مختلف.

 CAGTAسنجش 
(Candida albicans germ tube antibody) 

 تقیم اندازه گیری می گردد.در این تست سنجش آنتی بادی علیه جرم تیوب ک. آلتیکنا توس  ایمنوفلورسانا غیر مس سرم

 این تست تحت تاثیر کلونیزایسون کاندیدایی و مصرف داروهای ضد قارچی قرار نمیگیرد.

 دارای ملتت ومنفی کاتب نمی باشد

PCR تشخیص  متفاوت، یسته به محل عفونت DNA کاندیدا 

 در بافت. درجه  دارای دیواره عرضی 45ایف با زاویه حاده )مشاهده ه متفاوت، یسته به محل عفونت هیستو پاتولوژیو آسپرژیلوسگونه های 

 در بیماران ترومتوسیتوپنی بیوپسی اغلب امکان پتیر نیست

 عنوان استاندارد طلایی ولی دارای حساسیت پائینه ب متفاوت، یسته به محل عفونت کشت

Galactomannan (GM)  سرم خون، مایعBAL  وCSF ارچ در تهاجم به بافت آزاد  می شود.ی که توس  ق پلی ساکارید 

 عنوان پایش پاسخ به درمان استفاده می شوده ب GMسطح 

 اجزاء دیواره سلولی قارچ سرم خون دی گلوکان 3و  1بتا 

 تست غربالگری مناسب برای عفونت های قارچی مختلف.

Lateral-flow devices (LFDs)  سرم خون، مایعBAL که آسپرژیلوس در حال رشد و تهاجم است ترشح می شود ینی هنگامیآنتی ژن های گلیکوپروتئ 

 .GMدارای عملکرد بهتر از تست 

Electronic noses (E-noses) بیومارکر تشخیص ترکیتات آلی فرار بازدم 
PCR تشخیص  متفاوت، یسته به محل عفونت DNA هنوز به عنوان روش تشخیصی استاندارد نشده است  آسپرژیلوس( 
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  يمارستانيب يقارچ یعفونت ها
 

 0317، اردیبهشت  061تم، شماره شدوره بيست و ه                                          مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                  011

  1) لیست عوامل ضد قارچی مورد استفاده برای پیشگیری و درمان عفونت های قارچی تهاجمی: 3دول شماره ج
 

 ملاحظات بالینی تداخلات دارویی نتیعوارض جا مقاومت مورد انتظار گستره ی فعالیت عامل ضد قارچ
Polyenes 
  Bآمفوتریسین 
 لیپوزومال

 دو شکلی حرارتیبیشتر قارچ های 
 مخمری

 قارچ های رشته ای :
 آ . فومیگاتوس

 آسپرژیلوس لنتولوس
 گونه های موکور

 گونه های رایزوپوس
 گونه های فوزاریوم

 کاندیدا لوزیتانیا
 ک. گیلرموندی

 ک. راگوزا
 س های غیر فومیگاتوس   آسپرژیلو

 وس  ئ) آ . ترئوس و آسپرژیلوس اوست
 گونه های تریکوسپورون
 سودوسپوریوم آپیوسپرموم
 سودوسپوریوم پرولیفیکنا

        در حال تزریقواکنش های 
 )هایپوکسی ، تب ، لرز  

 فلتیتیا
 حالت تهوع و استفراغ

 آنمی
 سمیت کلیوی

 افزایش آنزیم های کتدی
 حساسیتواکنش ازدیاد 

 افزایش ریسو ابتلا به        
سمیت کلیوی در صورت استفاده از عوامل 

 نفروتوکسیو دیگر
افزایش ریسو افت فشار خون به همراه استفاده 

 از عوامل کاهنده فشار خون

فرمولاسیون لیپیدی با کاهش سمیت کلیوی و کاهش واکنش های 
 در ارتتا  می باشد انفوزیون

Triazoles 

 ولفلوکوناز
elozunoculF 

بیشتر مخمر ها شامل بیشتر گونه های 
 کاندیدا

 دو شکلیقارچ های 

 ک. کروزئی   
 افزایش مقاومت در ک. گلابراتا

 قارچ های رشته ای
 قارچ های رنگی

 حالت تهوع و استفراغ و اسهال
 سر درد، هپاتیت، کلستاز 

 هپاتیت فولمینانت
 واکنش های آلرژیو          

و  CYP2C19و  CYP1A2مهارکننده ی 
CYP2C9  وCYP3A4 

ممکن است که غلظت چندین کلاس از داروها 
   را

مانند ضد تشنچ ها ، ضد آریتمی ها ، استروئید ها 
، عوامل  QT،    دارو های طولانی کننده ی 

سرکوب کننده ی سیستم ایمنی و عوامل ضد 
سرطان ، ضد انعقاد ها ، آلکالوئید های ارگوت و 

 ای مهارکننده ه
HMG-CoA reductase (statins را  

 افزایش دهد. 

 Glomerular)  اگر میزان فیلتراسیون گلومرولی کلیه

filtration rate :GFR میلی لیتر در دقیقه باشد ،  51  کمتر از
 اصلا  و تنظیم دوز نیاز است.  
 فراهمی زیستی خوراکی عالی

خاعی ن-در میان آزول ها بیشترین نفوت را در مایع مغزی
(Cerebrospinal fluid :CSF .و زجاجیه دارد   

 غلظت بالای ادرار که منجر به التهاب ملانه می شود.
بیمار یه حالت  در بیماران با وضعیت وخیم تا زمانی کهقطع درمان 
 پایدار برسد

 درمان اولیه ی فرعی در بیماران با وضعیت غیر وخیم

Itraconazole 
 ایتراکونازول

 

 مخمری و شکلیدقارچ های 
 قارچ های رشته ای:

 بیشتر گونه های آسپرژیلوس
 قارچ های رنگی

 

 ک. کروزئی
 آ. لنتولوس     آ. ترئوس

 فوزاریوم سولانی 
 گونه های رایزوپوس
 گونه های موکور

 سودوسپوریوم آپیوسپرموم
 سودوسپوریوم پرولیفیکنا

حالت تهوع، استفراغ، اسهال، ناراحتی 
وی، نارسایی شکمی، ادم محیطی و ری

 CHF: Congestiveاحتقانی قلب)

heart failure ،فشار خون بالا ،  
 هایپوکالمی، سمیت کتدی

 و  CYP3A4مهار کننده ی قوی 
P-nlezurpucFln  که غلظت چندین کلاس

از دارو ها را شامل مسدود کننده های کانال 
کلسیمی، آنتی آریتمی ها، دارو های سرکوب 

ضد انعقاد ها، آلکالوئید کننده ی سیستم ایمنی، 
 HMG-CoAهای ارگوت، مهار کننده های 

reductase .افزایش می دهد 
در بیماران متتلا به نارسایی بطنی منع مصرف 

 دارد.

   موجود نیست.Intra venous:IVفرمولاسیون داخل وریدی )
اثر بخشی آن برای کاندیدیازیا تهاجمی به خوبی بررسی نشده 

 است.
دو برای درمان عفونت های ناشی از قارچ های  در درجه ی اول

 استفاده می شود. شکلی
 پایش درمان دارویی مورد نیاز است

 در بیماران متتلا به نارسایی کتدی و کلیوی با احتیا  مصرف شود.

Voriconazole 
 وریکونازول

 مخمری دو شکلیقارچ های 
 قارچ های رشته ای:

 بیشتر گونه های آسپرژیلوس
 رنگیقارچ های 

 آ. لنتولوس
 گونه های رایزوپوس
 گونه های موکور

راش پوستی، حساسیت به نور، سمیت 
کتدی، اختلالات بینایی گترا، توهم و 

 پریوستیت

و  CYP2C9و  CYP2C19مهارکننده ی 
CYP3A4  که غلظت چندین کلاس از دارو

ها را شامل استروئید ها، ضد تشنچ ها، آنتی 
، QTکننده ی  آریتمی ها، دارو های طولانی

دارو های سرکوب کننده ی سیستم ایمنی و 
آنتی نئوپلاستیو، ضد انعقاد ها، آلکالوئید های 

 HMG-CoAارگوت و مهار کننده های 

reductase .را افزایش می دهد 

 فرمولاسیون داخل وریدی:
میلی لیتر در دقیقه  51اگر میزان فیلتراسیون گلومرولی کلیه کمتر از 

 لودکسترین می تواند تجمع یابد.باشد، ناقل سیک
 در اختلالات کتدی اصلا  و تنظیم دوز مورد نیاز است. 

 نخاعی و زجاجیه برخوردار است.-از نفوت خوبی در مایع مغزی
 پایش درمان دارویی مورد نیاز است

 خ  اول درمان عفونت های ناشی از آسپرژیلوس می باشد.
قاوم به فلوکونازول درمان در بیماران متتلا به گونه های کاندیدا م

 خوراکی باید قطع شود
PuoozunoculF 

 پوساکونازول
 مخمری دو شکلیقارچ های 

 قارچ های رشته ای:
 گونه های آسپرژیلوس

 ف. سولانی 
 گونه های موکور

 گونه های رایزوپوس
 قارچ های رنگی

 سودوسپوریوم آپیوسپرموم
 سودوسپوریوم پرولیفیکنا

سهال، تب، حالت تهوع، استفراغ، ا
سردرد، سرفه، هایپوکالمی، افزایش سطح 

 آنزیم های کتدی

 CYP3A4مهارکننده ی قوی 
استفاده ی همزمان با دارو هایی که از طریق 

CYP3A4  ،متابولیزه می شوند)سیرولیموس
 آلکالوئید های ارگوت و مهارکننده های

HMG-CoA reductase یا سوبسترا های  
CYP3A4  که فاصله و مدتQT  را طولانی

 می کنند )پیموزاید و کینیدین  منع شده است.

حلقی تجویز می شود اما برای  -برای درمان کاندیدیازیا دهانی
 تجویز نمی شود. اولیه کاندیدیازیا

در درجه ی اول، برای پیشگیری از آسپرژیلوس و کاندیدای 
 مهاجم در بیماران با ریسو بالا استفاده می شود. 

 کی فراهمی زیستی غیر قابل پیش بینی دارد.سوسپانسیون خورا
میلی  51در صورتی که میزان فیلتراسیون گلومرولی کلیه کمتر از 

لیتر در دقیقه باشد، از استفاده از فرمولاسیون داخل وریدی پرهیز 
 شود.

Isavuconazole 
 ایساوکونازول

مخمر ها شامل تمام گونه های 
 کاندیدا

ه های قارچ های رشته ای: بیشتر گون
 آسپرژیلوس و موکور

 دو شکلیقارچ های 

 گونه های فوزاریوم
 سودوسپوریوم پرولیفیکنا

حالت تهوع، استفراغ، اسهال، درد 
شکمی، یتوست، سر درد، راش، ادم 
محیطی، تنگی نفا، سرفه، سمیت 
 کتدی، هایپوکالمی، وابسته به دوز

 CYP3A4مهار کننده ی متعادل 
ولیموس، مهار کننده ی متابولیسم سیر

تاکرولیموس، سیکلوسپورین، مایکوفنولات 
  موفتیل و سایر دارو هایی که توس  

CYP3A4     .متابولیزه می شوند 

 فراهمی زیستی خوراکی عالی
 حجم زیادی از توزیع با نیمه ی عمر طولانی

تریازول وسیع الطیفی که به تازگی برای آسپرژیلوزیا و 
 است. موکورمایکوزیا تهاجمی تایید شده 

 در بیماران متتلا به اختلال کتدی شدید با احتیا  مصرف شود.
Echinocandins 
Bnlnololonnln  

 انیدولافانژین
 گونه های کاندیدا

 گونه های آسپرژیلوس 
 دو شکلیقارچ های 

 گونه های کریپتوکوکوس
 گونه های تریکوسپورون 

 آ. لنتولوس
 گونه های فوزاریوم

 سودوسپوریوم پرولیفیکنا
 گونه های موکور 
 قارچ های رنگی

حالت تهوع، استفراغ، اسهال، تب، راش، 
بی خوابی، واکنش های انفوزیون، ادم، 

افزایش سطح آنزیم های کتدی، 
 هایپوکالمی و هایپو منیزیمی 

 فق  به صورت فرمولاسیون داخل وریدی موجود است. بدون تداخلات دارویی مهم 
 CNS: Central nervousدر چشم، دستگاه عصتی مرکزی)

system.و ادرار نفوت نمی کند   
 خ  اول درمان کاندیدیازیا تهاجمی می باشد.

Caspofungin 
 کاسپوفانژین

 گونه های کاندیدا 
 گونه های آسپرژیلوس 

 دو شکلیقارچ های 

 گونه های کریپتوکوکوس
 گونه های تریکوسپورون

 آ. لنتولوس
 گونه های فوزاریوم
 یفیکناسودوسپوریوم پرول
 گونه های موکور

 قارچ های رنگی

حالت تهوع، استفراغ، اسهال، سردرد، ادم، 
لرز، راش، فلتیتیا، فشار خون پایین، 

هایپوکالمی، آنمی و افزایش سطح آنزیم 
 های کتدی

ممکن است غلظت سرمی تاکرولیموس را 
 کاهش دهد.

ممکن است سیکلوسپورین موجب افزایش و 
 ریفامپین موجب کاهش غلظت

Caspofungin  .شود 

 فق  به صورت فرمولاسیون داخل وریدی موجود است.
 در چشم و دستگاه عصتی مرکزی و ادرار نفوت نمی کند.

اصلا  و تنظیم دوز در بیماران متتلا به اختلالات کتدی متوس  
 مورد نیاز است.

 خ  اول درمان کاندیدیازیا تهاجمی می باشد.

Micafungin 
 میکافانژین

 ای کاندیداگونه ه
 گونه های آسپرژیلوس

 دو شکلیقارچ های 

 گونه های کریپتوکوکوس
 گونه های تریکوسپورون

 آ. لنتولوس
 گونه های فوزاریوم

 سودوسپوریوم پرولیفیکنا
 گونه های موکور
 قارچ های رنگی

حالت تهوع، استفراغ، اسهال، درد های 
شکمی، سردرد، بی خوابی، فلتیتیا، 

یت کتدی، آنمی واکنش های پوستی، سم
 همولیتیو و نارسایی کلیوی

ممکن است غلظت سرمی سیرولیموس را 
 افزایش دهد.

 فق  به صورت فرمولاسیون داخل وریدی موجود است.
 در چشم، دستگاه عصتی مرکزی و ادرار نفوت نمی کند.

 خ  اول درمان کاندیدیازیا تهاجمی می باشد.
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 مریم موذنی و همکاران     

 010     0317، اردیبهشت  061تم، شماره شمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    دوره بيست و ه              

 مــروری

 تشخیص
هیت تزرییق کشت از خونی که از ورید مرکیزی ج

امولسیون لیپیدی استفاده می شود تمایل به رشد مالاسزیا 

نییدرت ه کییه کشییت خییون محیطییی بیی را دارد، در حییالی

 دهد.جواب ملتت می
 

 درمان
 تکر شده است. 3 شماره در جدول

 گونه های تریکوسپورون
 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتور ها
  Trichosporon beigeliiتریکوسییپورون بژلییی )

 شیود.ونت سطحی ساقه مو که پیدرا نام دارد میموجب عف

های عمقی یعنی تریکوسیپورونوزیا، به هرحال عفونت

تر است. ها شایعدر بین بیماران بستری شده در بیمارستان

 دهند و بیمارانصورت پراکنده رخ میهایی بهچنین عفونت

هیای متتلا به نقص ایمنی شدید )بیماران متتلا به بدخیمی

سیییتفاده از داروهیییای کورتیکواسیییتروئیدی و خیییونی، ا

کنید. از ریسیو درگیر مییترومای ناشی از سوختگی  را 

تیوان بیمارسیتانی میی فاکتورهای رایچ تریکوسپورونوزیا

به استفاده از کاتترهیای ثابیت وریید مرکیزی و مصیرف 

هیای اخییر بررسیی . 21)ها اشیاره کیردبیوتیوقتلی آنتی

یکوسیپورونوزیا دهند که تظیاهرات بیالینی ترنشان می

هییای شییدید هییای جریییان خییون، عفونییتشییامل عفونییت

پوستی، اندوکاردیت و پریتونیت با کاتترهیای دییالیز در 

 اقل یو گیروه تریکوسیپورونوزیاحد . 2۷)ارتتا  هستند

 . 23)ی نوزادان گزارش شده استدر بخش مراقتت ویژه

 چندین طغیان تریکوسپورونوزیا ناشی از آب نیز گزارش

رسد که درمیان چنیین عفیونتی به نظر می . 24)شده است

 درصد 4۷وار است و با نرخ بالای ابتلا و مرگ و میر از دش

درصد همراه است و بالاترین میزان مرگ و میر در  83تا 

 . 21)بیماران متتلا به بدخیمی های خونی دیده شده است
 

 عفونت های بیمارستانی ناشی از قارچ های رشته ای
 گونه های آسپرژیلوس-1

 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتور ها
 یازیا تهیییاجمی مییییزان بیییروز بیییرخلاف کاندیییید

 

نفیر از جمعییت  111111آسپرژیلوزیا تهاجمی در هر 

در سییال  ۷/۷بییه  1332در سییال  4/3ایییالات متحییده از 

 3کاهش یافته است و هم چنین میزان بیروز آن از  ۷113

نفر از میرخص شیدگان از بیمارسیتان  11111در هر  ۷به 

اسیت. کاهش پیدا کرده است. علل این کاهش نا معلیوم 

به هر حال در بیماران متتلا به نقیص ایمنیی شیدید ماننید 

 های بنیادی خونساز، آسیپرژیلوزیاگیرندگان پیوند سلول

ترین عامل مرگ و مییر میرتت  بیا عفونیت تهاجمی مهم

از همیه  درصید 53آسیپرژیلوزیا  . 25)باقی مانده است

شود و با میرگ های قارچی تهاجمی را شامل میعفونت

اییین میییزان  .در ارتتییا  بییود درصیید ۷۷ای هفتییه 2و میییر 

تیر چه که سابقا  گزارش شده است کممرگ و میر از آن

و ممکن است مربو  به افزایش استفاده از پیوند  باشدمی

سلول های بنیادی خونساز بدون از بین بیردن کامیل مغیز 

های بنیادی خون محیطی که استخوان و استفاده از سلول

 و ییا شیود،منجر به کوتیاه شیدن دوره ی نیوتروپنی میی

تشخیص زودهنگام با استفاده از بیومارکرهای قیارچی و 

های وسییع الطییف م و سریع ضد قارچاستفاده زود هنگا

التته مطالعات مختلف شیوع  . 22)مانند وریکونازول باشد

را در  آسیپرژیلوس فومیگیاتوسهای آزولی در مقاومت

انید کیه متاسیفانه تمام دنیا از جمله ایران گیزارش کیرده

هییای آزولییی در طییور قابییل تییوجهی شیییوع مقاومییتبییه

درصیید در ایییران  2/2درصیید بییه  3/3آ.فومیگییاتوس از 

بییه هییر حییال عواقییب و پیامییدهای  . 2۲)رسیییده اسییت

آسپرژیلوزیا تهاجمی حتی از کاندیدیازیا منتشره نیز 

ای هیای رشیتهقارچ آسپرژیلوسهای گونه باشد.بدتر می

حی  یافیت هستند که به صورت پراکنده و گسترده در م

هیا های تازه و ستزیجات ؛ آنشوند مانند خاک، میوهمی

های غیر جنسی که کونیدیا ییا اسیپور به وسیله پروپاگول

شیوند. مواجهیه بیا اسیپورهای شیود تکلییر میینامیده می

بییه کییرات در محییی  اطییراف بییه  آسییپرژیلوسهییوایی 

خصوص در نزدیکیی میواد آلیی در حیال تجزییه اتفیا  

 3الییی  5/۷ه اییین کونیییدیاها )بییا قطییر افتیید. اگرچییمییی

شییوند، بیمییاری ریییوی متییر  مکییررا  استنشییا  میییمیلییی
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  يمارستانيب يقارچ یعفونت ها
 

 0317، اردیبهشت  061تم، شماره شدوره بيست و ه                                          مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                  017

تهاجمی در افراد دارای سیستم ایمنیی سیالم نیادر اسیت. 

آسپرژیلوزیا تهاجمی فرصت طلب در درجیه اول، در 

 .آافتید. بیماران متتلا بیه نقیص ایمنیی شیدید اتفیا  میی
ات با بیمیاری در ای است که اغلب اوقگونه فومیگاتوس

 آسپرژیلوسها که شامل که سایر گونهارتتا  است درحالی
میی  آسپرژیلوس ترئیوسو  آسپرژیلوس نایجر، فلاووس

هییای تهییاجمی جییدا باشییند از بیمییاران متییتلا بییه بیمییاری

. آسپرژیلوزیا یو دلیل مهم ابتلا  28،23،58،53)اندشده

بییه  درصیید 3۷ تییا درصیید 25و مییرگ و میییر بییه میییزان 

خونسیاز های بنییادی خصوص در گیرندگان پیوند سلول

آلوژنیو و در بیماران متتلا به بدخیمی خونی که دچیار 

بیمیاران متیتلا بیه نقیص  . ۲1)باشیداند، مینوتروپنی شده

تیر درمعیرض خطیر آسیپرژیلوزیا نی کیه کیمسیستم ایم

هسیتند شیامل گیرنیدگان پیونید عضیو سیخت،  تهاجمی

و متتلایان بیه بیمیاری گرانولومیاتوز  بیماران متتلا به ایدز

مطالعییات  . ۲1-۲3) 1 شییماره )جییدولد نباشییمیییمییزمن 

مختلییف گزارشییاتی در مییورد افییزایش آسییپرژیلوزیا 

تهییاجمی بییدون وجییود ریسییو فاکتورهییای مرسییوم در 

 هیای مراقتیت بیماران بیا وضیع وخییم بسیتری در بخیش

 کیه شیامل بیمیاران متیتلا بیه انسیداد میزمن رییوی ،ویژه

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) ،

کننییییدگان ن دریافییییتچنیییییسیییییروز کتییییدی و هییییم

. محیل  ۲4،۲5)اندارائه کرده شودکورتیکواستروئیدها می

وقوع بیمیاری آسیپرژیلوزیا تماییل بیه هیم بسیتگی بیا 

بیماری زمینیه ای دارد. بیه عنیوان ملیال، آسیپرژیلوزیا 

ریییه  -ریییوی تهییاجمی اغلییب در پیونییدهای ریییه و قلییب

 . ۲2)دهدها رخ مینستت به سایر جمعیت

بیمیار متیتلا بیه اییدز،  34۷ای در بررسیی در مطالعه

از تیر کیمبیمار به  CD4هنگامی که شمارش سلول های 

 عییدد در میکییرو لیتییر برسیید ابییتلا بییه آسییپرژیلوزیا 51

تر رخ داده و با اسیتفاده از داروهیای ریوی تهاجمی بیش

های فرصیت طلیب استروئیدی، نوتروپنی و سایر عفونت

ریسو فاکتورهای دیگیر در جیدول  . ۲۲)در ارتتا  بود

 تکر شده است. 1شماره 

 )Outbreak  Aspergillus) آسپرژیلوس طغیان های

 یو مرور گسترده درباره آسیپرژیلوزیا بیمارسیتانی

بیمیار را شناسیایی کیرده  458طغیان در برگیرنده ی  53

میورد طغییان در  33است. در این مطالعه از ایین مییزان، 

  در گیرنیدگان پیونید درصید 25بیمیار ) ۷33برگیرنیده 

های های بنیادی خونساز یا بیماران متتلا به بدخیمیسلول

هیای بیمیار کیه خونی اتفا  افتاده اسیت. سیایر جمعییت

شیوند، گیرنیدگان پیونید عضیو ها مییغیانمشمول این ط

 ، عمدتا  گیرندگان پیوند کلیه و کتد، درصد 11سخت )

 ، درصید 13سایر بیماران متتلا بیه نقیص ایمنیی شیدید )

  و درصیید 8بیمییاران بییدون اخییتلالات شییدید ایمنییی )

 3بیمییاران دریافییت کننییده دوز بییالایی از اسییتروئیدها )

آسییپرژیلوزیا بییا مییرگ و میییر  . ۲8)باشییند  میییدرصیید

هیای در بیمیاران متیتلا بیه بیدخیمی درصد 51تر از بیش

جدی سیستم ایمنی مرتت  می باشد. ریسو فاکتور های 

هیای میزمن رییوی، بسیتری دیگر شامل نوزادان، بیماری

هیای جراحیی های مراقتیت وییژه و عمیلشدن در بخش

 ۲۲ر قفسه سینه می باشد. رایچ تیرین ناحییه ی عفونیت د

هییا )زیییرا هییوا مسیییر اصییلی انتقییال مییوارد ریییه درصیید

میوارد  درصد 5باشد  و حدودا  در اسپورهای قارچی می

. آ. هییای پوسییتی بییودناحیییه جراحییی شییده یییا عفونییت
ترین گونه های شناسیایی رایچ آ. فلاووسو  فومیگاتوس

مقالیه ای کیه تنهیا  41بودنید. از مییان  آسپرژیلوسشده 

بودنید،  آسیپرژیلوسونت ناشیی از گزارش دهنده ی عف

مقالیه  13در  آسیپرژیلوسمحل اصلی عفونیت ناشیی از 

مقالییه  3مقالییه ریییه و دیگییر جاهییا، در  8فقیی  ریییه، در 

مقالیه  1مقاله سینوس و دیگیر جاهیا،  1پوست/زخم، در 

گیری حجمی هوای نمونه  . ۲)مقاله منتشره بود 1چشم و 

 انجام شده در طی مسیر بررسی و تحقیقات اپییدمیولوژیو

 111تیا  1طغیان، تعداد اسیپور هیا را در محیدوده  ۷4در 

اسپور در هر متر مکعب گزارش داده است. طغیان ها در 

هیای منتقلیه از موارد به عفونیت درصد 51درجه اول در 

سییازی یییا هییای سییاخت و طریییق هییوا ناشییی از فعالیییت

موارد به کیفییت نیامطلوب هیوا  درصد 1۲نوسازی و در 
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هیای محیطیی گونیاگون ناقیل . ۲8)نستت داده شده است

شامل عملکرد نادرسیت سیسیتم هیای تهوییه، نگهیداری 

 های کاتب و موادضعیف فیلتر های هوا، آلودگی سقف

ضد آتش، ساخت و ساز در داخل و اطیراف عایق، مواد 

مقالییه ، 13مقالییه ، نوسییازی)38سییاخت)}بیمارسییتان 

، نشت آب، غیتا و {مقاله 3مقاله  و حفاری )4تخریب )

ترین منتع رسد شایع. به نظر می ۲3)باشدگیاهان زینتی می

آسپرژیلوزیا هوای آلوده باشید امیا  بیمارستانی عفونت

کشی بیمارستان های لولهچنین از مخزن آب و سیستمهم

یو طغییان عفونیت  . 24،81)جدا شده است پرژیلوسآس

از طرییق مطالعیات مولکیولی انجیام آ. نایجر بیمارستانی 

شییده بییه منتییع آب بیمارسییتان ارتتییا  یافییت )ماشییین 

 آسیپرژیلوسبیالا تیرین تعیداد اسیپورهای  . 81)سیاز یخ

هییای بیمییاران کشییف شییده اسییت کییه هییوایی در حمییام

را از  آسییپرژیلوسآئروسییل شییدن احتمییالی اسییپورهای 

ای دیگیر ارتتیا  دهد. در مطالعیهها نشان میدوش حمام

 که از یو بیمار متتلا به آسپرژیلوزیاآ. فومیگاتوسیمیان 

ه آمید دستهاسپورهای ببیمارستانی به دست آمده بود با 

از حمام این بیمار در بیمارستان دیده شید.این بیمیار کیه 

لنفوم مقاوم داشت در اثر ابتلا به آسپرژیلوزیا تهاجمی 

هیای بیه دسیت فوت کرد. ایزوله آ. فومیگاتوسناشی از 

آمده از دیوار حمّامی که در اتا  این بیمار بیود ژنوتیی  

ده از برونکوسیکوپی های بیه دسیت آمییکسانی با ایزوله

داشت در حالی که آزمایش های مکرر هوای اتا  موفق 

 . 8۷)نشیدند آ. فومیگیاتوسبه ییافتن و بیه دسیت آوردن 

ها به دنتیال بخشی از آسپرژیلوزیا جلدی در سوختگی

 آسیپرژیلوسبه اسیپورهای  های آلودهاستفاده از پانسمان

 . 83)در طییی سییاخت و سییاز بیمارسییتانی رخ داده اسییت

س آ. فومیگاتوچنین یو طغیان اندوفتالمیت ناشی از هم

پییا از جراحییی آب مروارییید در حییین سییاخت و سییاز 

 . 84)توصیف شده است
 

 تشخیص

های تشخیص آسپرژیلوزیا در بافت و دیگر روش

غیر مولکولی شیامل هیسیتوپاتولوژی، کشیت، تشخیصی 

در   85،82)هیییای جدیییید تشخیصییییسیییرولوژی و روش

 آورده شده است. ۷جدول شماره 
 

 درمان
طیور ه بی 3درمان آسپرژیلوزیا در جیدول شیماره 

 کامل تکر شده است.
 

 زیگومیست ها-۷
 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتور ها

قارچ هیای رشیته ای هسیتند کیه بیه  زیگومیست ها

صورت گسیترده در همیه جیا بیه خصیوص در خیاک و 

شوند. اگرچه عفیونتی مواد آلی در حال تجزیه یافت می

ایجاد می شیود نیادر اسیت، امیا  هازیگومیسته توس  ک

موکورمیایکوزیا ییو . غالتا  یو بیماری کشنده است

  اسیت  Fungal emergencyعفونت قارچی اورژانسی )

به نقص سیسیتم ایمنیی  که تقریتا همیشه در بیماران متتلا

یا بیماران دارای سطو  بالای آهن سرم دیده میی شیود. 

به سیایر عفونیت هیای قیارچی موکورمایکوزیا نستت 

فرصت طلیب ماننید عفونیت هیای ناشیی از گونیه هیای 

کمتییر رایییچ اسییت. در کالتیید  آسییپرژیلوسو  کاندیییدا

مورد در هر  5تا  1ها، شیوع موکورمایکوزیا از شکافی

برابیر  51الیی  11کالتدشکافی متغیر است؛ یعنی  11111

 داکاندییهای های تهاجمی ناشی از گونهکمتر از عفونت
بیروز سیالیانه  ،مطالعات متتنی بر جمعیت. آسپرژیلوسیا 

مورد در هر میلیون نفیر  ۲/1تا  43/1را زایگومایکوزیا 

مییورد درسییال در  511؛ یعنییی تقریتییا دنییتخمییین مییی زن

هیییای اخییییر، در سیییال.  8۲)آمریکیییا  اییییالات متحیییده

اپیییدمیولوژی موکورمییایکوزیا نشییان دهنییده ی یییو 

روند هشدار دهنیده اسیت. ایین عفونیت کیه در گتشیته 

تقریتییا اغلییب در ارتتییا  بییا کتواسیییدوز دیییابتی بییود، بییه 

سرعت در حال تتدیل شدن به یو عفونیت بیمارسیتانی 

هیای خیونی، بیمیاران تحیت در بیماران متتلا به بدخیمی

در  . 88)باشیداستخوان و پیوندهای اعضیاء میی پیوند مغز

 38در اییران سیاله  ۷5یو مطالعه میروری سیسیتماتیو 

مییورد موکورومییایکوزیا گییزارش شییده اسییت کییه 
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  يمارستانيب يقارچ یعفونت ها
 

 0317، اردیبهشت  061تم، شماره شدوره بيست و ه                                          مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                  011

ترتییب شیامل دیابیت ه ای بیهای زمینهترین بیماریشایع

ماران تحت پیوند مغز استخوان و عضو  ، بیدرصد 3/4۲)

 مطالعیه میروریدر  . 83)  بوده استدرصد 4/۷۷سخت )

بیمار متتلا به زایگومیایکوزیا، بیمیاری  3۷3از  دیگری

 1۲ ، بیدخیمی )درصید 32دیابیت )شامل ای ههای زمین

 ، درمییان بییا درصیید ۲ ، پیونیید عضییو سییخت )درصیید

 ، اسیتفاده از داروی تزریقیی درصید 2دسفریوکسامین )

  .۲8)نید  بوددرصید 5  و پیوند مغز اسیتخوان )درصد 5)

اشاره شیده اسیت کیه  درصد 54میزان مرگ و میر کلّی 

ندگان پیوند در گیر درصد 81شامل مرگ و میر بیش از 

بیه نارسیایی کلییوی، های بنیادی خونساز، متتلاییان سلول

و بیمیاران متیتلا بیه  بیماران تحت درمان با دسفریوکسامین

باشد. میزان مرگ و مییر لوپوس اریتماتوز سیستمیو می

هیای و در بیمیاری درصید ۲2در زایگومایکوزیا ریوی 

عفونتی  . 31)بود درصد 111منتشره سیستم عصتی مرکزی 

افتید که غالتا  از طریق استنشا  اسپورهای قارچ اتفا  می

شیود امیا عفونیت رییوی میی -منجر به بیماری سینوسیی

تواند نتیجه ی تلقییح از پوسیت ییا مخیا  سیستمیو می

هیای یاتروژنییو هیم طغییان . 31)گوارش باشید دستگاه

هیا و تجهییزات چنین به علت اسیتفاده از پانسیمان زخیم

های تهای عفونگروهپزشکی آلوده گزارش شده است. 

پوستی در بیماران ارتوپیدی و قلتیی، کودکیان متیتلا بیه 

لوسمی و بیمارانی که دچار سیوختگی شیده انید، اتفیا  

هییای هییا بییا پانسییمان چسییبافتییاده اسییت. اییین عفونییت

و  رایزوپییوسهییای الاستوپلاسییتی کییه احتمییالا  بییا گونییه

طغییان هیا در  . 3۷)آلوده شده بودند میرتت  بیود آبسیدیا

بیماران متیتلا بیه بیدخیمی خیونی نتیجیه سیرایت هیوایی 

ناشی از آلیودگی سیسیتم هیای تهوییه هیوای بیمارسیتان 

گچ آسیب دیده دیوار با نم و رطوبت بیا  . 33)بوده است

در بیماران متتلا به لوسیمی  رایزوموکور پوسیلوسیان طغ

های غیر معمول سیرایت بیه راه . 24)در ارتتا  بوده است

رت استفاده از آبسلانگ های چوبی آلیوده رد ییابی صو

ییو طغییان زایگومیایکوزیا گوارشیی  . 34)شده است

بیمییار متییتلا بییه  1۷در  رایزوپییوسایجییاد شییده توسیی  

ی ترت میورد بدخیمی خونی ناشی از آلیودگی نشاسیته

استفاده به عنوان یو ماده جانتی در تولید آلوپورینول و 

یو طغیان پوستی  . 35)غتاهای آماده مصرف بوده است

 5میان  Rhizopus delemar) )رایزوپوس دلمار ناشی از 

بیمار کودک با  ملحفیه هیای بیمارسیتانی آلیوده میرتت  

تیوان بیه از ریسو فاکتور های مهیم دیگیر میی . 32)بود

  Karaya ostomy bagsی استومی کارایا )استفاده از کیسه

اشاره کرد. مطالعه کوهورت انجیام شیده در میورد تمیام 

هیای پوسیتی بیمیارانی کیه در طیی دوره طغییان عفونیت

 )ژانویه Rhizopus arrhizusرایزوپوس آریزوس ناشی از 

 دی  تحت عمل جراحی کلستومیمیلا ۷115تا آپریل سال 

دهیید کییه یییا ایلئوسییتومی قییرار گرفتییه بودنیید، نشییان مییی

ر. استفاده از کیسه استومی کارایا منتیع عفونیت ناشیی از 
بود. از عوامل احتمالی مستعد کننده زمینه بروز  آریزوس

چنین عفونتی می توان به تاخیر در تعویض اولیین کیسیه 

لانی میدت آن بیا ی استومی پا از جراحی وتماس طیو

چنین سرکوب شدید سیستم ایمنی در بافت پوست و هم

هفته قتل از بروز عفونت اشیاره کیرد. احتمیالا آلیودگی 

باشیید، زیییرا اییین خمیییر یییو چسییب کارایییا تاتییی مییی

ی گیاهی است و به همین دلیل محصیول نهیایی فرآورده

استریل نیست )خمییر کاراییا در واقیع چسیتی اسیت کیه 

کنید و از پوسیت در طح شکمی وصیل مییکیسه را به س

کنید. برابر خروج ترشحات از ناحیه اُستوما محافظت میی

شیود کیه از شییره این خمیر از صمغ کارایا تشیکیل میی

هیای بیومی هنید کیه از گونیه Sterculia urensدرخت 

 . 34)  آیدباشد به دست میمی

ریسو فاکتور های اصلی بروز موکورمیایکوزیا 

ای سییندروم پییا از انجییام پیونیید شییامل بیمییاری زمینییه

میلودیسپلاستیو )احتمالا به علت اضافه بار آهین ناشیی 

پیوند علییه میزبیان  از انتقال مکرر خون  و درمان بیماری

تیموسیییت -باشیید. اسییتفاده از آنتیییبییا اسییتروئیدها مییی

گلوبولین نیز ممکن است خطر ابتلا به موکورمایکوزیا 

 . 3۲)را افزایش دهد
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تر در بیماران متتلا بیه ها بیشموکورمایکوزیا ریه

گیرنیید یییا لوسییمی کییه تحییت شیییمی درمییانی قییرار مییی

های بنیادی خونساز رخ می دهید. گیرندگان پیوند سلول

تیرین فرمیی در واقع، فرم ریوی چنین بیمیاری ای، راییچ

است که در بیماران متتلا به نوتروپنی یا گیرندگان پیوند 

های در مقابل، عفونت . 11)دهدی رخ میهای بنیادسلول

ارانی کییه دچییار اخییتلال در سییدهای بافییت نییرم در بیمیی

اند ویا در اثر تلقیح تروماتیو از خاک پوستی خود شده

های بیمارستانی با دسترسیی مسیتقیم از در محی  و نهایتا 

هیای زیرجلیدی طریق کاتترهای داخل وریدی و تزرییق

چنیین بیه هیای جراحیی آلیوده هیمدهد. پانسمانرخ می

تی دخییل بیوده عنوان یو منتع موکورمیایکوزیا پوسی

است. موکورمایکوزیا جلدی در یو بیمار متصیل بیه 

 ونتیلاتور مکانیکی در اثر استفاده از نوارچسب آلوده بیرای

 .اخیرا 38،33)ی اندوتراکئال رخ داده استکردن لولهمحکم

یو طغیان یاتروژنیو موکورمایکوزیا گاستریو در 

اثر آلودگی اپلیکاتورهای چوبی که برای مخلو  کردن 

داروهای بیماران استفاده می شید، گیزارش شیده اسیت. 

هیای این داروها پیا از مخلیو  شیدن بیه کمیو لولیه

نازوگاستریو به بیماران داده می شد، این بیمیاران پیا 

 های شدید دستگاه گوارشی شدند.از مدتی دچار خونریزی

هییای نهایتییا تشییخیص آن بییه کمییو کشییت دادن نمونییه

چنین تهییه آسپیره شده از دستگاه گوارشی بیماران و هم

 . 111)کشت از جعته آبسلانگ های چوبی انجام شد

 

 تشخیص
برای تشخیص موکورومایکوزیا هیچ روش قابیل 

د. اعتماد سرولوژی و مولکولی و یا پوسیتی وجیود نیدار

هیای عفیونی بنابراین تشخیص بر اساس بیوپسی از بافیت

بافیت آلیوده عناصیر باشید. در مشیاهدات بیوپسیی از یم

کیه  )like)-Ribbon هایفی بدون تیغه، پهین شیتیه روبیان

. ارگانیسییم دارای زاویییه قائمییه هسییتند دیییده مییی شییود

های نکروتییو گسیترده احاطیه معمولا توس  دبریدمان

و  فوزاریوم، آسپرژیلوسچ ها شامل شده است. دیگر قار

ها در بیوپسی  موکورالممکن است شتیه  پوریومسسودو

دیده شوند. اما ایین قیارچ هیا دارای تیغیه مییانی بیوده و 

تیر و زاوییه انشیعاب آنهیا حیادتر معمولا قطر آنها نازک

کننده بافت نیز فق  باشد. جنا و گونه قارچی آلودهمی

 . 83)دشوتوس  کشت تشخیص داده می
 

 درمان
چهیییار فیییاکتور اساسیییی و بحرانیییی در درمیییان 

  1موکورومیییایکوزیا وجیییود دارد کیییه عتارتنیییداز: 

  برطرف کیردن فاکتورهیای ۷موقع ه تشخیص سریع و ب

ه ای که معمولا این بیماری در افراد متتلا بیه دیابیت زمین

  جراحی و دبریدمان مناسب 3شود کنترل نشده دیده می

   درمان ضد قارچی مناسب4از بافت آلوده 

هیای مطالعات مختلف بهترین روش درمان برای عفونت

را جراحییی و دبریییدمان  یاموضییعی موکورومییایکوز

قیارچی بیا ان ضید میراه درمیه بافت آلیوده بیهمناسب از 

پوساکونازول ، 5mg/kg/dمیزان لیپوزومال به Bآمفوتریسین

 . 111)انیدو تریازول جدیدتر یعنی ایساووکونازول دانسته

 آمده است. 3جدول شماره اطلاعات تکمیلی در 
 

 درمان با استفاده از شلاته کننده های آهن
دانیم درمان بیمیاران نزدیو به دو دهه است که می

ی آهیین، متییتلا بییه نارسییایی کلیییوی بییا شییلاته کننییده

تهاجمی را  موکورومایکوزیادفروکسامین، میزان بروز 

ت. بیه هرحیال، به مییزان قابیل تیوجهی افیزایش داده اسی

امروزه واضح است کیه شیلاته کیردن آهین مکانیسیمی 

 موکورومیایکوزیاهیای نیست کیه توسی  آن عفونیت

ایجاد شوند؛ برعکا هنگامی که دفروکسیامین از منظیر 

عمیلا  رایزوپیوسمیزبان انسانی شلاته کننده آهن است، 

از دفروکسامین به عنوان سیدروفور جهت تخییره آهنیی 

هیا غییر قابیل دسیترس بیود، اسیتفاده چکه قتلا برای قیار

زایییی کنیید. نقییش مهییم متابولیسییم آهیین در بیمییاریمییی

، احتمال استفاده از شلاته کننده های موکورومایکوزیا

موثر آهن را به عنوان درمیان ضیدقارچی کمکیی نشیان 

دهد. بر همین اساس تاثیر استفاده از دو شلاته کننیده می
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بیه صیورت  ورییزارایزوپیوس اتجربی دیگر آهین علییه 

آزمایشییگاهی مییورد بررسییی قییرار گرفییت. بییرخلاف 

دفروکسامین، این شلاته کننده ها به ارگانیسیم اجیازه ی 

دادند و به رشد ارگانیسم به صورت برداشت آهن را نمی

In vitro  .در حضیور و مجیاورت آهین کمیو نکردنید

علاوه بر این، در حیالی کیه دفروکسیامین بیه طیور قابیل 

وجییب تشییدید و وخامییت عفونییت هییای ملاحظییه ای م

شد، منتشره ناشی از ر. اوریزا در خوکچه های هندی می

 In vivoهای دیگیر بیه صیورت یکی از دو شلاته کننده

ی دیگیر هیچ تاثیری بر عفونت نداشیت و شیلاته کننیده

میانگین زمیان بقیا را بیه   Deferiprone)یعنی دفریپرون 

این دارو یو پنجره  بیش از دو برابر افزایش داد. اگرچه

درمانی بسیار محدود داشت، ولی در آزمایش های اخیر 

های متتلا به کتواسیدوز دیابتییو، انجام شده بر روی موش

منتشیره  موکورومایکوزیادرمان با دفریپرون شانا بقا از 

دفریپیرون  . 11۷)را به طور چشمگیری افزایش داده است

جهت درمان اضافه بار آهن در کشیورهای هنید و اروپیا 

مورد تایید قرار گرفته ودر امریکا وکانادا قابل اسیتفاده و 

  Exjade,Novartisدفراسیروکا ) . 113)در دسترس است

یییو شییلاته کننییده جدییید آهیین اسییت کییه بییه صییورت 

شود و اخیرا جهت درمان اضیافه بیار خوراکی تجویز می

های وابسیته بیه انتقیال مکیرر آهن در افراد متتلا به آنمی

خییون مییورد تایییید سییازمان غییتا و داروی آمریکییا قییرار 

اخیرا از دفراسیروکا به عنیوان ییو  . 114)گرفته است

 دهنده در یو بیمار متتلا به موکورمیایکوزیاعامل نجات

رینوسربرال پیشرفته استفاده شده است. این بیمار شیواهد 

 ی مغیییز ی سیییاقهرادیوگرافییییو از بیمیییاری پیشیییرونده

Brain stem disease هیای رغیم انجیام جراحییرا علیی

حداکلر دوز قابل تحمل  تجویزماه  ۲گسترده دبریدمان و 

روز پیا از  ۲داد. تنها نشان می لیپوزومال Bآمفوتریسین 

شروع درمان با دفراسیروکا پیشرفت بیماری معکیوس 

هییای ضییدقارچی چنییدین هفتییه بعیید تمییامی درمییان .شیید

متوقف شدند و بیمار پا از آن به مدت یو سال بدون 

علاییییم بیییالینی و بیییدون بیمیییاری بیییاقی مانییید. نتیییایچ 

یدوارکننده چنین تجربییاتی ضیرورت انجیام مطالعیات ام

هیای آهین بیه عنیوان تر در مورد تاثیر شلاته کننیدهبیش

 . 115)دهندرا نشان می موکورومایکوزیادرمان کمکی 

 

 نقش درمان با جراحی
عفییونتی اسییت کییه در اغلییب  موکورومییایکوزیا

ها موارد به سرعت پیش رونده است و درمان با ضدقارچ

به تنهایی برای کنترل این عفونت کافی نیست. علاوه بیر 

این به علت خاصیت تهاجم عروقی کیه ایین قیارچ دارد 

ستب ترومتیوز، نکیروز بیافتی و در نتیجیه نفیوت ضیعیف 

گردد. از ضد عوامل عفونی به محل عفونت میداروهای 

رو، حتییی اگییر ارگانیسییم مسییتب عفونییت نسییتت بییه اییین

درمان با داروهای ضدقارچی در آزمایشگاه و به صورت 

In vitro  حسییاس باشیید، ممکیین اسییت همییان داروی

بیی تیاثیر باشید. جراحیی  In vivoضدقارچی به صورت 

ز شده انید دبریدمان بافت هایی که دچار عفونت و نکرو

باییید در مییوارد اورژانسییی انجییام شییود. مطالعییات سییری 

موارد منتشر شده نیز تایید کننده ی بهتیود نتیایچ پیا از 

انجام جراحی دبریدمان هستند. به عنیوان ملیال، در ییو 

بیمییار متییتلا بییه  43مطالعییه سییری مییوارد در برگیرنییده 

رینوسربرال، در مواردی کیه تنهیا از  موکورومایکوزیا

های ضدقارچی برای درمان استفاده شده بود مییزان دارو

درصد بود اما در مقابیل در میواردی کیه  ۲1مرگ و میر 

 عییلاوه بییر داروهییای ضییدقارچی از جراحییی نیییز بییرای 

درصید  14درمان استفاده شده بیود مییزان میرگ و مییر 

بییه طییور مشییابه، در مطالعییه دیگییر  . 112)بییوده اسییت

هیای رینوسیربرال، پوسیتی و رییوی، موکورومایکوزیا

درصیید بیمییاران  تحییت  25بیمییار )یعنییی  1۲نفییر از  11

درمان با دارو های ضدقارچی و جراحی زنده ماندند. در 

  از بیمارانی که تنها با داروهای ٪1)یعنی  1٫۲مقابل تنها 

 . 11۲)ماندندضدقارچی تحت درمان بودند زنده 

 

 گونه های فوزاریوم-3
 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتور ها

 که یو ساپروفیت خاک است به صورت  فوزاریوم
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 مریم موذنی و همکاران     

 017     0317، اردیبهشت  061تم، شماره شمجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                    دوره بيست و ه              

 مــروری

های دارای سیستم ایمنی سالم بیه صیورت نادر در میزبان

های نرم یا مخاطی پا از تلقیح مستقیم این عفونت بافت

ای به پوست و چشم )ماننید کراتییت  در اثیر قارچ رشته

خیارجی و سیوختگی ییا بیه صیورت  تروما، ورود جسم

های کراتیت ناشی شود. طغیانانیکومایکوزیا ظاهر می

های لنزهای تماسی گیزارش از آلودگی احتمالی محلول

در مقابل، فوزاریوزیا تهیاجمی اساسیا   . 118)شده است

یو بیماری بیمارستانی در افیراد متیتلا بیه نقیص ایمنیی 

های تهاجمی عموما  در بیماران متتلا بیه بیماری  باشد.می

نییوتروپنی طییولانی مییدت بییه ویییژه در گیرنییدگان پیونیید 

تییری در و بییه میییزان کییم  هییای بنیییادی خونسییازسییلول

 . 113،111)ارش شده استگیرندگان پیوند عضو سخت گز

هیای نستت بیه عفونیت فوزاریومهای ناشی از اما عفونت

تیر حتی در وضعیت پیونید نییز کیم آسپرژیلوسناشی از 

هیای رایچ است. به عنوان ملال، در یو مطالعه، عفونیت

های ناشیی بار کمتر از عفونت 3تقریتا   فوزاریومناشی از 

در بیمییاران در حالییت پییا از پیونیید  آسییپرژیلوساز 

 . 111)های بنیادی خونساز دیده شدسلول

د مرکز کیه در میورد در یو مطالعه گسترده از چن

گیرندگان پیوند سلول های بنییادی خونسیاز انجیام شید، 

میورد بیه  ۷1-5ییا  ۷- 4/1مییزان بیروز فوزارییوزیا از 

پیوند اتولوگ یا آلوژنییو متفیاوت  1111ترتیب در هر 

هیای ی عدم تطتیق آنتی ژناست که این تفاوت به درجه

هیای ترین گونیهرایچ . 113)لکوسیتی انسانی بستگی دارد

، فوزاریوم مونیلیفورمایجاد کننده عفونت فوزاریوزیا، 

 باشییند.مییفوزارییوم اکسیسیپوروم و  فوزارییوم سیولانی

ز راه گمان می رود که بیشتر عفونت ها ناشی از سرایت ا

 هوا باشد؛ به هرحال گزارش شده است که آلودگی سیستم

آبرسانی بیمارستان منجر به آئروسیل شیدن کونییدیاهای 

ریسیو فاکتورهیای  . 24)این قیارچ در هیوا شیده اسیت

 تکر شده است. 1 شماره دیگر در جدول
 

 تشخیص
اغلییب تظییاهرات  فوزاریییومهییای تهییاجمی عفونییت

صیورت نیدول هیای پورپیورایی بیا نکیروز ه پوستی را ب

میولا عدهند. شواهد هیستوپاتولوژیو ممرکزی نشان می

هیای . در بررسی 11۷)دهندتهاجمات عروقی را نشان می

صیورت هیایف هیای دارای ه هیستوپاتولوژی ارگانیسم ب

ی انشیعابات بیا زاوییه حیاده کیه بیا اراتیغه های شفاف د

غییر قابیل تشیخیص اسیت دییده  آسیپرژیلوسهای گونه

 فوزارییومهیای تهیاجمی، شود. بر خلاف دیگر قارچمی

کنید. رشد میی درصد 41-۲5در کشت خون در بیش از 

های رایچ درگیری معمولا رییه و ست، مکانغیر از پوه ب

 . 113)باشندها میسینوس
 

 درمان
 ،فوزارییومیهای داروی انتخابی جهت درمان عفونت

باشیید کییه بییه تنهییایی و یییا ترکیییب بییا وریکونییازول مییی

عتیارت دیگیر فلوکونیازول، ه شیود. بیها داده مییانپلی

 هیایو فلوسایتوزین داروهای مناستی علیه گونهایتراکونازول 

 رجوع شود. 3 شماره جدولبه نمی باشند.  فوزاریوم
 

 پنوموسیستیا جیروسی
عامیییل بیمیییاری کیییه  جیروسییییپنوموسیسیییتیا 

 PCP اختصییییار هقییییتلا بییی ،اسییییت پنوموسیسیییتیا

(Pneumocystis Jirovecii Pneumonia) شدگفته می. 

الرییه تاتایجاد کننده  عوامل قارچی یکی ازاین پاتوژن 

باشد. همراه باشیوع و گسترش بیماری می بینابینی سلولی

بیشیتر پنوموسیستیا ایدز در جهان موارد ابتلا به بیماری 

 به نظر می رسد که پنومونی فرصت طلب ایجیاد شیده .شد

 بنیدی)که جدیدا به عنوان قارچ طتقیه پ. جیروسیتوس  

ال شدن مجیدد عفونیت نهفتیه در شده است  ناشی از فع

 Tهیای های سرکوب شدید ایمنی وابسته به سلولطی دوره

در گیرندگان پیوند و بیماران متتلا به ایدز باشید. بیه هیر 

 ی سرایت احتمیالی ایینهای اخیر نشان دهندهحال گزارش

.  114،115)عفونت به صورت فرد به فرد از راه هوا هستند

 پ. جیروسیچنین انتقال فرد به فرد شواهد مولکولی هم

هیییای پنومیییونی را بیییه عنیییوان علیییت احتمیییالی طغییییان

پنوموسیستیا بیه وییژه در مییان گیرنیدگان پیونید کلییه 

 . 115)شناخته است
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 های قارچی بیمارستانیای مستب عفونتهای رشتهسایر قارچ-4

 گونه های سودوسپوریوم-الف
 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتورها

شامل دو گونه ی مهم از نظیر  سودوسپوریومجنا 

)تلومیورف  سودوسیپوریوم آپیوسیپرمومپزشکی اسیت: 

  و  Pseudallescheria boydii  سودوآلشییریا بوئیییدی

کیه در خیاک، فاضیلاب و  لیفیکناسودوسپوریوم پیرو

شیییوند. هیییای آلیییوده بیییه فراوانیییی یافیییت مییییآب

سودوسپوریوزیا بیانگر طیف وسییعی از بیمیاری هیای 

بالینی است که توس  این ارگانیسم ها ایجیاد میی شیود. 

این قارچ می تواند به راحتی در ریه هایی که قیتلا دچیار 

یا آسیب شده اند بیه عنیوان ملیال در میوارد توبرکلیوز

ریییوی کهنییه یییا سیسییتیو فیتییروزیا کلییونیزه شییود. 

های ناشی از این ارگانیسم ها می توانید موضیعی عفونت

هیای اطیراف گسیترش یابید )گسیترش باشد، یا به بافیت

عمیق  یا به اندام های دور منتشر شیود )همیاتوژنز . فیرم 

منتشره ی ایین بیمیاری غالتیا در بیمیاران متیتلا بیه نقیص 

ها شامل عفونت پوسیت ود. این عفونتشایمنی دیده می

هیا و ها و لیگامنیتهای نرم با گسترش در تاندونو بافت

هیا )مایسیتوما ، آرتیروز سیپتیو، اسیتئومیلیت، استخوان

ی مغزی و بسیاری پنومونی، اندوکاردیت، مننژیت، آبسه

  3۲1باشیید. در پژوهشییی کییه هییای دیگییر میییعفونییت

ه قارچ شناسی دانشیگاه ی ارسال شده به آزمایشگاایزوله

 ۷11۲تییا  ۷111هییای علییوم پزشییکی تگییزاس بییین سییال

 ۷۷۷میلادی را بررسیی کیرده اسیت، محیل عفونیت در 

میورد  31میورد سیینوس هیا،  31مورد ریه/قفسیه سیینه، 

مییورد  13هییا، مییورد چشییم ۷5اسییتخوان ها/مفاصییل، 

 11هیای خیون، مورد کشیت 1۷مورد پاها،  13ها، دست

 Central nervous systemمرکزی  مورد دستگاه عصتی

(CNS ، ۲  112)هییا بییودمییورد گییوش 5مییورد شییکم و . 

، HIVبیماران متتلا به عفونت پیشیرفته ناشیی از وییروس 

نقص سیستم ایمنی ابتدایی )عمدتا گرانولوماتوز مزمن و 

چنییین هییای خییونی و هییمسییندروم جییابز ، بییدخیمی

هیای بنییادی و افیراد تحیت هیایگیرندگان پیوند سیلول

های سیستم کنندهها و سرکوبنئوپلاستیودرمان با آنتی

هیای های ناشی از این قیارچلا به عفونتایمنی مستعد ابت

هیای هیای ناشیی ازگونیههسیتند. اگرچیه عفونیتای رشته

نادر است اما در بیماران متتلا بیه سیندروم  سودوسپوریوم

گییزارش شییده اسییت. بییرای  Eهییایپر ایمونوگلوبییولین 

هییای آلییوده بیمییارانی کییه از حادثییه غییر  شییدن در آب

های افتراقی تشخیص در س. آپیوسپرموماند، نجات یافته

ی عفونیت بیه خصیوص باید به عنوان ییو دلییل بیالقوه

ی مغیزی رخ داده اسیت، در زمانی که پنومونی ییا آبسیه

طغیان های ایجاد شده توس  گونه  . 112)نظر گرفته شود

در بیماران متتلا به لوسمی که تحیت  سودوسپوریومهای 

 . 11۲)گیرند، گیزارش شیده اسیتشیمی درمانی قرار می

در تعدادی از موارد مایسیتومای  س. آپیوسپرموماگرچه 

زیرجلدی گزارش شده در بیماران متتلا به نقیص ایمنیی 

هییایی در دخییل بیوده اسیت، امیا معمیولا چنیین عفونیت

 شیود؛ کیهتر بدن گیرندگان پیوند دیده میهای عمیقبافت

هیای تظاهرات بالینی، تشخیص و درمان آن شتیه به گونه

هیای منتشیره باشد. تظاهرات بالینی عفونیتمی فوزاریوم

شایع تر است اما در گیری دسیتگاه عصیتی مرکیزی نییز 

هایی در گیرنیدگان پیونید دیده شده است. چنین عفونت

های بنیادی خونساز نستت به گیرندگان پیوند عضوِ سلول

چنیین چنیدین طغییان ناشیی از تر است. همسخت، شایع

ن متتلا به نوتروپنی بستری در ای در بیمارااین قارچ رشته

بیمارسییتان بییه علییت انجییام عملیییات سییاخت و نوسییازی 

 . 11)بیمارستان گزارش شده است

 

 استراتژی های پیشگیری
 هییای سودوسییپوریوم در بییا توجییه بییه اینکییه گونییه

شیوند، حیتف ایین پیاتوژن قیارچی از همه جا یافت میی

محییی  بیمارسییتان بسیییار دشییوار اسییت امییا پیییاده سییازی 

 های زیر می تواند کمو کننده باشد:استراتژی

  HEPAاسییییییییییییییتفاده از فیلترهییییییییییییییای -1

(High efficiency particulate air در اتیا  بیمیاران  

 متتلا به نقص سیستم ایمنی.
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هییای اسییتفاده از موانییع فیزیکییی، حفیی  سیسییتم -۷

هایی که موجب تولیید تهویه و به حداقل رساندن فعالیت

شوند، جهت حفاظت از بیماران متیتلا بیه گرد و غتار می

هییای سییاخت و نییوتروپنی باییید در طییی انجییام فعالیییت

ن چیه در اطیراف در نظیر نوسازی چه در داخل بیمارستا

 گرفته شود.

استفاده از پروفیلاکسی ضدقارچی برای بیماران  -3

در معرض خطر بالا بر اساس وضعیت سیستم ایمنی فیرد 

 های مرتت  با مراقتت بهداشتی.های طغیاندر طی دوره

 

 گونه های آلترناریا-ب
 اپیدمیولوژی و ریسو فاکتورها

سیینوزیت  کیه موجیب بیروز Pleosporalesراسته 

آلرژیو یا فئوهایفومایکوزیا جلدی ییا زیرجلیدی در 

های متتلا به نقص سیستم ایمنی میی شیود، شیامل میزبان

، بییایپولاریای رنگییی بییا رشیید سییریع ماننیید هییاقییارچ 

باشد، که در این می آلترناریاو  اکسروهیلوم، کوروولاریا

میان، مهم ترین علت بیروز چنیین بیمیاری هیای پوسیتی 

. عیلاوه بیر ایین  1۷1-118)میی باشیند آلترناریا گونه های

می توانید موجیب بیروز عفونیت هیای چشیمی  آلترناریا

((Oculomycosis   و اونیکومییایکوزیا شییود. اصییطلا

ه یو گروه هتیروژن از فئوهایفومایکوزیا برای اشاره ب

جلدی، زیرجلیدی و سیسیتمیو بیه  های قارچیعفونت

 ها در آزمایشیگاهرود، هنگامی که در بررسی نمونهکار می

هیای مخمیری ملانییزه گیزارش شیده نیز هایف یا سلول

هیای فئوهایفومایکوتییو، عناصیر در عفونت . 1۷1)باشد

شوند، بنیابراین ای در بافت یافت میقارچی مایل به قهوه

ها و مخمرهیا در ایین های آسپرژیلوس، درماتوفیتگونه

جنسی بیزرگ و پیچییده  آلترناریادسته قرار نمی گیرند. 

از نظر تاکسونومی است، توزیعی جهانی دارد و بسییاری 

های رایچ در خیاک و هیوا و پروفیتهای آن سااز گونه

باشند. ایین جینا عمیدتا های دیگر میبسیاری زیستگاه

های آن های گیاهی است اما بعضی از گونهشامل پاتوژن

  Alternaria infectoriaآلترنارییا اینفکتورییا )به وییژه 

 . 1۷۷)هیای انسیانی دخییل هسیتندمرتتا در بیروز عفونیت

چنین ممکن اسیت بیه صیورت طتیعیی روی آلترناریا هم

 د.پوسییت انسییان و حیوانییات و ملتحمییه نیییز یافییت شییو
های جلیدی و ترین ریسو فاکتورهای بروز عفونتمهم

زیرجلییدی پیونیید عضییو سییخت و سییندروم کوشییینگ و 

ریسییو فییاکتور مهییم بییروز رینوسییینوزیت پیونیید مغییز 

 های چشمی در تمیامی میوارد درباشد. عفونتاستخوان می

تماس با خاک و زباله ایجاد شده است و کورتیکوتراپی 

یسییو فییاکتور مهییم درصیید مییوارد یییو ر 51نیییز در 

باشد. بیشتر موارد اونیکومایکوزیا با تماس قتلیی بیا می

 . 1۷1)ها در ارتتا  می باشدخاک ویا تروما به ناخن
 

 درمان
رمیان چنیین داروهای ضیدقارچی متنیوعی جهیت د

 Bهایی استفاده می شود؛ که شامل آمفوتریسیین عفونت

 فلوکونازولموضعی یا سیستمیو، فلوسیتوزین،  به صورت

 موضعی و خوراکی، کتوکونازول موضعی، ایتراکونیازول،

باشید. جهیت رفیع وریکونازول موضعی و خوراکی میی

های ایجیاد شیده توسی  گونیه هیای اکلر اشکال بیماری

 های دارویی و جراحی به صورت توأمیاندرمان آلترناریا به

 التتییه بییه جییز سییینوزیت آلرژیییو قییارچی  ؛نیییاز اسییت

کییه اسییتفاده از داروهییای ضییدقارچی معمییولا سییودمند 

نیست. ایتراکونازول دارویی است که اغلب برای درمیان 

شییود. جهییت درمییان اونیکومییایکوزیا اسییتفاده مییی

 اسیتانداردناریا دی و زیرجلدی ناشی از آلترهای جلعفونت

خاصییی وجییود نییدارد؛ انجییام روش هییای فیزیکییی ملییل 

استفاده از اکسییژن بیا فشیار بیالا ییا حیرارت موضیعی و 

جراحی در بعضیی از میوارد میوثر بیوده اسیت. در حیال 

و ایتراکونیازول پرکیاربرد تیرین  Bحاضر آمفوترییسیین 

داروها جهت درمان عفونیت هیای جلیدی و زیرجلیدی 

 . 3)جدول شماره   1۷1)باشندمی
 

 کوروولاریاگونه های -ج
 گونه تشکیل شیده  31حدودا از  کوروولاریاجنا 
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است. این گونه هیا کیه در گتشیته غییر پیاتوژن در نظیر 

ها را تحیت تیاثیر قیرار گرفته می شدند و به ندرت انسان

دادند، امروزه به طور فزاینده ای به عنوان عامل ایجاد می

گییزارش مییی شییوند. گونییه هییای هییا بیمییاری در انسییان

هیای چشیمی با سینوزیت آلرژیو، عفونت کوروولاریا

ماننییید کراتییییت و انیییدوفتالمیت  در ارتتیییا  هسیییتند. 

در اثر تلقییح مسیتقیم و  کوروولاریاهای ناشی از عفونت

 . 1۷3)دهندیا استنشا  رخ می
 

 گونه های ورونیا -د
یو جنا کوچو در میان ساپروفیت هیای  ورونیا

نادر در خاک و مواد گیاهی اسیت. اغلیب اعضیای ایین 

ورونییا ای بنام جنا در طتیعت یافت می شوند، اما گونه
ارتتییا  ژنتیکییی بییا     (Veronaea botryoseبوتریییوزا 

مخمرهای سیاه داشته و ماهییت فرصیت طلیب نییز دارد. 

وژن مکییررا بییه عنییوان یکییی از عوامییل بییروز اییین پییات

های انسانی در کل دنیا گزارش شده است. اغلب عفونت

های زمینه ای همانند گیرندگان افراد متتلا دارای بیماری

و اغلب موارد از آسیا جیدا شیده پیوند عضو سخت بوده 

سیاله ی  3۷در مطالعیه ای ییو میورد خیانم  . 1۷4)است

و. متتلا بیه فئوهایفومیایکوزیا منتشیره شیدید بیا عامیل 
 . 1۷5)مورد بررسی قرار گرفته است بوتریوزا

 

 گونه های فیالمونیوم-ه
قارچی است که به طیور گسیترده ای در  فیالمونیوم

هیای های هوا، خاک و آبمحی  وجود دارد و از نمونه

هیای ناشیی صنعتی و فاضلاب ایزوله شده است. عفونیت

از فیالمونیوم با نقص سیستم ایمنی، ترومیا و آسییب سید 

 پوستی طتیعی، اسیتفاده از کیاتتر هیای داخیل عروقیی و

 . 1۷2)پروتز های قلب در ارتتا  هستند
 

بیمارستانی  هاییری از عفونتاستراتژی هایی برای پیشگ
 رشته ای ناشی از قارچ های

آسییپرژیلوزیا در درجییه ی اول در اثییر استنشییا  

اسپورهای قارچی در بیماران متتلا به نقص سیستم ایمنیی 

همراه با نوتروپنی طولانی مدت یا در افراد تحت درمیان 

با دوز های بالای کورتیکواستروئید رخ می دهد ؛ از این 

تژی اولیه ی کنترل عفونت، تلاش برای کیاهش رو استرا

مواجهه ی این افیراد بیا اسیپور هیای پراکنیده  در هیوای 

محی  های مراقتت بهداشتی در طی دوره های با ریسو 

بالا می باشد. مطالعات اپیدمیولوژیو نشان می دهد کیه 

بروز آسپرژیلوزیا تهاجمی در جمعیت های در معرض 

کیاهش تعیداد اسیپورهای خطر به طور قابیل تیوجهی بیا 

آسپرژیلوس موجود در محی  کاهش می یابد. این نتیجه 

از تاکید بر اسیتفاده ی بیمیار از ماسیو هنگیامی کیه از 

هیای تهوییه فیلترو به کیارگیری   33)شودخارج میاتا  

هییای جریییان هییوای لامینییار در و سیسییتم WPPB هییوای

.  1۷۲،1۷8)های مراقتت ازبیماران حاصل شده استبخش

مداخلات خاص مانند نصیب فیلترهیای پرتابیل چنین هم

به دیوار ها، استفاده از رنگ  HEPAتصفیه کننده هوای 

هیای مخصییوص، اسیتفاده از کاشییی هیای سییقف بییدون 

سوراخ، درز گیری کامل پنجیره هیا و اصیلا  اقیدامات 

تمیز کاری )به عنوان ملال مجهز کردن جارو برقی ها بیه 

  در کییاهش میییزان عفونییت تیییثیر HEPAفیلتییر هییای 

گتاشییته اسییت. از آن جییا کییه مواجهییه بییا اسییپورهای 

های رشته ای پاتوژن و سایر قارچ آسپرژیلوسهای گونه

پا از ترخیص از بیمارستان نیز ممکن است در بیمیاران 

هییای تحییت ریسییو بییالا ماننیید گیرنییدگان پیونیید سییلول

یونید علییه بنیادی خونساز آلوژنیو بیه همیراه بیمیاری پ

 Chronic graft versus host diseaseمیزبییان مییزمن 

(GVHD  باشیند رخ که تحت کنترل با اسیتروئیدها میی

بیمار برای کیاهش مواجهیه بیا اسیپورهای  دهد، آموزش

توسی  عوامیل ضید قیارچی  کموپروفیلاکسیقارچی و 

 چنیییین یکیییی از ممکییین اسیییت ضیییروری باشییید. هیییم

 کننییده، یشییگیریهییای پاجییزای اصییلی اییین اسییتراتژی

 ی ییییو محیییی  حفاظیییت شیییده تیییدارک و ارائیییه

Protected environment (PE    بیرای ایین بیمیاران در

)در ادامه بیه تکیر ویژگیی  مراکز مراقتت بهداشتی است

 های محی  حفاظت شده خواهیم پرداخت .
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های قارچی های پیشگیری از بروز عفونتاستراتژی
 های بنیادی خونسازان پیوند سلول تهاجمی در گیرندگ

اصطلا  بیمار متتلا به نقص ایمنی شیدید اغلیب بیه 

هیای بنییادی خونسیاز آلوژنییو گیرندگان پیوند سیلول

های پیشگیری سازی استراتژیاشاره دارد. به منظور پیاده 

هییایی، ابتییدا هییای قییارچی در چنییین جمعیییتاز عفونییت

هیای پرخطیر پیا از انجیام پیونید مشخص نمیودن دوره

ت دارد. خطر ابتلا به عفونت در گیرنیده ی پیونید ضرور

سلول های بنییادی خونسیاز آلوژنییو بیه دوران پیا از 

دوران پیا از انجیام ایین  . 1۷3)انجام پیوند ارتتیا  دارد

 فاز تقسیم می شود: 3طور کلی به  پیوند به
 

 روز پا از انجام پیوند . 45 -15فاز اول: دوره پیش از پیوند)

خطر ابتلا به عفونت بیا نیوتروپنی طیولانی میدت و 

مخاطی ناشیی از شییمی درمیانی  -اختلال در سد پوستی

هایی که در طی نتسایتوتوکسیو در ارتتا  است. عفو

هییا، اییین دوره رخ مییی دهنیید، عمومییا ناشییی از بییاکتری

هییای و گونییه کاندیییداهییرپا سیییمپلکا، ویییروس 

 می باشند. آسپرژیلوس
 

 روز پا از انجام پیوند . 111-31)پا از پیوندفاز دوم: دوره 

خطر ابتلا به عفونت با ضعف ایمنی وابسته به سیلول 

یمیاری پیونید علییه در ارتتا  است که خیود بیه شیدت ب

میزبان و هم چنین شدت سیرکوب سیسیتم ایمنیی انجیام 

هیایی کیه در طیی شده برای درمان بستگی دارد. عفونت

دهنیید ناشییی از سیییتومگالوویروس اییین دوره رخ مییی

Cytomegalovirus (CMV و  آسیپرژیلوس ، گونه های

 می باشند. پ. جیروسی
 

 ام پیوند .روز پا از انج 111<)مرحله نهاییفاز سوم: 

خطر ابتلا به عفونت بیا بیمیاری پیونید علییه میزبیان 

هیا در درجیه اول مزمن و درمان آن بستگی دارد. پاتوژن

های سیتومگالوویروس، ویروس واریسلا زوستر، باکتری

 می باشند. آسپرژیلوسکپسول دار و گونه های 

 محی  حفاظت شدهارائه -1
محییی  حفاظییت شییده، یییو محییی  بییرای مراقتییت 

تخصصی از گیرندگان پیوند سلول های بنیادی خونسیاز 

آلوژنییییو در بیمارسیییتان هیییای تحیییت مراقتیییت حیییاد 

فایده و مزیت ارائه ی محی  حفاظت شیده  . ۲3)باشدمی

به دیگر بیماران متیتلا بیه نقیص ایمنیی ماننید گیرنیدگان 

پیوند سلول های بنیادی خونساز اتولوگ و پیونید عضیو 

 هدف از طراحی . 131)سخت تعریف نشده باقی مانده است

و ارائه محی  حفاظت شده کیاهش مواجهیه گیرنیدگان 

هیای بنییادی خونسیاز بیا اسیپورهای قیارچی پیوند سلول

هیای ویژگییباشید. می آسپرژیلوسموجود در هوا مانند 

 عتارتند از: ضروری یو محی  حفاظت شده 

استفاده از فیلترهای ترات معلق موجود درهوا با راندمان  -

 33٫3۲صورت مرکزی یا مجزا، با کارایی   بهHEPAبالا)

 متری یا بزرگترمیلی 1٫3جهت حتف ترات معلق درصد

ایجاد جریان هوای جهت دار، ورود هوا در یو سمت  -

 اتفا  افتد خروج هوا در طرف مقابل اتا  انجام شود

 پاسکال ۷٫5≤و راهرو) اختلاف فشار هوای ملتت بین اتا  -

 هوا در هر ساعتمرتته یا بیشتر تتادل  1۷انجام  -

منافت ورودی هوا در اتا  بیماران به طور کامل پوشانده  -

 و درز گیری شود

 

اقدامات اضافی جهت کنترل عفونت بیرای بیمیاران 

 باشد:بستری در محی  حفاظت شده شامل موارد زیر می

  نظارت روزانه و حف  فشار ملتت در این محی . -1

ن موجیب آئروسیل شید کاهش فعالیت هایی که-۷

  اسپور های قارچی می شود مانند جاروبرقی کشیدن.

کاهش مدت زمانی که بیماران برای انجام رونید -3

  درمانی خارج از محی  حفاظت شده هستند.

ارائه حفاظت تنفسی بیا رانیدمان بیالا )بیه عنیوان -4

 ؛ هنگامی که خیارج از N95های ملال استفاده از ماسو

و نوسیازی در هیای سیاخت محی  حفاظت شده فعالییت

حییال انجییام اسییت. تییاثیر اسییتفاده از ماسییو در غیییاب 
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های ساخت و نوسازی یا استفاده از ماسیو هیای فعالیت

جراحی جهت پیشگیری از عفونت های قارچی ارزییابی 

   نشده است.
 

 اجتناب از مصرف برخی از مواد غتایی -۷

به عنوان یو اقدام کلی اجتناب از مصرف غتاهای 

هییا بییه ویییژه در مواجهییه بییا قییارچخییاص جهییت کییاهش 

هییای پرخطییر نییوتروپنی )بییه عنییوان ملییال در طییی دوره

 دریافت شیمی درمانی  توصیه شده است. چنیین غیتاهایی

اند از: محصولات لتنی غییر پاسیتوریزه، پنیرهیای عتارت

ن چنییکپکی، تخم مرغ و گوشیت و میاهی نپختیه و هیم

  ستزیجات و میوه های شسته نشده.
 

بیمار جهت به حداقل رسیاندن مواجهیه آموزش -3

و قارچ هیای رشیته ای پیاتوژن  آسپرژیلوسبا گونه های 

 در خارج از محی  بیمارستان

به هرحال باتوجه به این که خطر مواجهیه بیا چنیین  

 هایی چه در داخل محی  بیمارستان چیه در اجتمیاعپاتوژن

های جدیید قابل حتف شدن نیست، به کارگیری استراتژی

 باشد.د استفاده از پروفیلاکسی ضدقارچی ضروری میمانن
 

 هیایکموپروفیلاکسی )جهت پیشگیری از عفونت-4

قارچی در گیرندگان پیوند سلول های بنیادی خونسیاز و 

 هم چنین سایر بیماران در معرض خطر بالا 
 

 پیشگیری از کاندیدیازیا تهاجمی -الف

به کارگیری کموپروفیلاکسیی ضیدقارچی در طیی 

ه ی پیش از جتب پیوند، که همراه با بروز نوتروپنی دور

هیای درون تواند از انتشار گونهباشد، میو موکوزیت می

از دسییتگاه گییوارش بیمییار پیشییگیری کنیید.  کاندیییدازاد 

استفاده از فلوکونازول جهت پیشگیری از کاندیدیازیا 

شیود و تیا رفیع تهاجمی با رژیم آماده سازی شیروع میی

ه می یابد. سایر عوامیل میوثر در پیشیگیری نوتروپنی ادام

هیای بنییادی از کاندیدیازیا در گیرندگان پیوند سیلول

انیید از: میکافییانژین، پوسییاکونازول و خونسییاز عتییارت

ایتراکونازول. ضمنا ایساوکونازول، تریازول جدید وسیع 

تییر الطیییف و وریکونییازول تییاثیر مشییابهی را علیییه بیییش

   .3)جدول شماره   5)دهند نشان می کاندیداهای گونه

کموپروفیلاکسی علییه کاندییدیازیا تهیاجمی در 

زیر گروه های به دقت انتخاب شده از بیماران غیر متیتلا 

، شیامل گیرنیدگان پیونید  ICUبه نیوتروپنیِ بسیتری در 

کتد و پانکراس، بیمیارانی کیه دچیار پرفوراسییون هیای 

عود کننده دستگاه گوارش یا نشت های آناسیتوموز میی 

د و بیماران متتلا به پانکراتیت حاد شدید موثر نشیان شون

داده شییده اسییت. انجمیین بیمییاری هییای عفییونی آمریکییا 

Infectious diseases society of America (IDSA  

مصرف فلوکونازول به صورت خوراکی را برای بیماران 

درمعرض خطر بالا با نرخ کنترل عفونت  ICUبستری در 

را  3ه می کنید. جیدول شیماره درصد توصی 5تر از بیش

ی مشییاهده نمایییید. مطالعییات گتشییته نگییر نشییان دهنییده

ارتتا  میان درمیان ضیدقارچی تجربیی وکیاهش مییزان 

مییرگ و میییر بیمییاران متییتلا بییه کاندیییدیازیا تهییاجمی 

هسییتند. بییه هرحییال مطالعییات بییالینی تصییادفی اثربخشییی 

انید. ییو هیای تجربیی را محیدود ارزییابی کیردهدرمان

هیای ی اخییر در میورد بیمیاران متیتلا بیه عفونیتالعهمط

داخل ابدومینال و در معرض خطر بالا که نیازمنید عمیل 

 دهد که میکافیانژین در پیشیگیریجراحی هستند، نشان می

از کاندیدیازیا تهاجمی خیلی موثرتر از دارونما نتیوده 

مطالعات تصادفی دیگیری از چنید مرکیز در   .112)است

ران در معرض خطر بالا برای کاندیدیازیا ی بیمادرباره

تهاجمی، فلوکونازول در مقایسه با دارونما با بهتود نتیجه 

های پیشگیری کننده ضد قارچی بایید همراه نتود. درمان

برای بیماران با وضعیت وخیم دارای ریسو فاکتورهای 

 بالینی و مارکرهای جایگزین ملتت و شیواهد کلونیزاسییون

های تجربی ممکن است بیرای ود. درماندر نظر گرفته ش

 های ناشناختهچنین تببیماران دارای ریسو فاکتورها وهم

تجویز شود. درمان تجربی تنهیا بیر اسیاس کلونیزاسییون 

هیای بیه توصیه نمی شود. براسیاس دسیتورالعمل کاندیدا

هیای عفیونی آمریکیا، بیرای ی انجمین بیمیاریروز شده
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 مــروری

بسیتری شیده  ICUنی کیه در بیماران غیر متتلا به نیوتروپ

اند و از لحاظ ابتلا بیه کاندییدیازیا مشیکوک هسیتند، 

 . 5)استفاده از داروی اکینوکاندین ارجحیت دارد

 پیشگیری از آسپرژیلوزیا -ب

بییا توجییه بییه طییولانی بییودن دوره پرخطییر ابییتلا بییه 

هیای بنییادی در گیرندگان پیونید سیلولآسپرژیلوزیا، 

خونساز که بیه بیمیاری پیونید علییه میزبیان میزمن دچیار 

اند، استفاده از پروفیلاکسی ضد قارچ های رشته ای شده

را مشییاهده نمایییید.  3 شییماره توصیییه مییی شییود. جییدول

داروهییای ضییدقارچی مییوثر در پیشییگیری از ابییتلا بییه 

های ناشی از قارچ های رشیته ای عتیارت انید از: عفونت

پوسییییییاکونازول، ایتراکونییییییازول، وریکونییییییازول و 

لیپوزومال آئروسیل شیده. طیول دوره بیه  Bآمفوتریسین 

کارگیری پروفیلاکسی به وضو  تعریف نشده است امیا 

به شدت بیماری پیوند علیه میزبیان و شیدت  به طور کلی

سرکوب سیستم ایمنی که برای درمان بیماری پیوند علیه 

شییود، وابسییته اسییت. اسییتفاده از میزبییان اسییتفاده مییی

 چنین برای بیمیاران متیتلاهم آسپرژیلوسپروفیلاکسی ضد 

به لوسمی میلوژنوس حیاد و سیندروم میلودیسپلاسیتیو 

طیولانی میدت توصییه میی در طی دوره های نیوتروپنی 

شود. در میان گیرندگان پیوند عضیو سیخت گیرنیدگان 

پیوند ریه در معرض بیشترین خطر ابتلا به آسپرژیلوزیا 

تهاجمی هستند. دستورالعمل هیای کنیونی پروفیلاکسیی 

ای ییا هیای رشیتهاستفاده از یو عامل آزولی ضد قیارچ

 3را بیه میدت  Bیو محصول استنشاقی از آمفوتریسین 

کننید. شیروع ماه پا از انجام پیوند ریه توصییه میی 4تا 

هیای رد پیونید و مجدد پروفیلاکسی هیم چنیین در دوره

 . 4)شودتشدید سرکوب سیستم ایمنی توصیه می

 

 پیشگیری از پنومونی پنوموسیستیا-ج
پروفیلاکسییی ضیید پنومییونی پنوموسیسییتیا بییرای 

های بنیادی خونسیاز و گیرنیدگان گیرندگان پیوند سلول

پیوند عضو سخت در طیی دوره هیای پرخطیر سیرکوب 

ا از پیونیید روز نخسییت پیی 111سیسییتم ایمنییی بییه ویییژه 

توصیه می شود. رژیم توصیه شیده شیامل تیری متیوپریم 

ی سولفامتوکسییازول و داروهییای آلترناتیوآئروسییل شییده

پنتامیییدین، داپسییون خییوراکی و آتوواکییون خییوراکی 

قیارچی بیمارسیتانی بیه وییژه هیای عفونت . 1۷3)باشدمی

کاندیدمیا و آسپرژیلوزیا تهاجمی در بیماران با وضیعیت 

وخیم و متتلایان به نقص سیستم ایمنی مرگ ومیر بالایی 

استراتژی هیای کنتیرل عفونیت  را به همراه دارد. اجرای

دیییدمیای ناشییی از کییاتتر و همچنییین از توانیید از کانمییی

مواجهه بیماران دارای نقص سیستم ایمنیی بیا اسیپورهای 

در فضای بیمارستان پیشیگیری کنید.  آسپرژیلوسهوایی 

در بیماران دارای ریسو بالا برای عفونت هیای قیارچی 

تهاجمی، پروفیلاکسی ضد قارچی بایستی در طی دوران 

با توجیه بیه  .ر گیردضعف سیستم ایمنی حتما مد نظر قرا

هییای کییه ریسییو فاکتورهییای اصییلی بییرای عفونییتاییین

قارچی تهاجمی به طور فزاینیده ای در اییالات متحیده و 

ها و امکانیات پیشیرفته سایر کشورهایی که از تکنولوژی

شیود بینی مییپزشکی برخوردار هستند رایچ است، پیش

ان چنیهای آینده همها در دههکه میزان بروز این عفونت

شروع سریع درمان میی توانید خطیر میرگ  افزایش یابد.

ومیر را تا حدود زیادی در افیراد دارای وضیعیت وخییم 

های ترکیتیی جهیت درمیان چنین درمانکاهش دهد. هم

هیای دارای ضیعف های شدید و وخیم در میزبانبیماری

رسید سیستم ایمنی باید مید نظیر قرارگییرد. بیه نظیر میی

هییای درمییانی سییعه اسییتراتژیهییای تشخیصییی و توروش

ای بهتیود طیور گسیتردهجدید میی بایسیتی در آینیده بیه

هیای تر از همه توسعه استراتژیبخشیده شود و شاید مهم

 تار باشد.های مرگپیشگیری از این عفونت
 

 سپاسگزاری
متینیا کییانی و آقیای  ،ها سپیده عتیدالرزاقیاز خانم

دانشییییجویان کارشناسییییی علییییوم  مهییییدی میرزایییییی

آزمایشگاهی، دانشکده پزشیکی، دانشیگاه آزاد اسیلامی 

که ما را در انجام این پژوهش یاری نمودند،  واحد ساری

 کمال تشکر و قدردانی را داریم.
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