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Abstract

The genus Aspergillus is ubiquitous filamentous fungi with a wide distribution in nature. The 

species of Aspergillus are associated with a varied spectrum of diseases including allergy, superficial 

colonization and invasive infection in humans. Invasive aspergillosis (IA) is a serious and fulminate 

mycosis in immuno-deficient individuals. Over the last decade, IA has also been reported as a fungal 

infection in critically ill patients, admitted to ICU with high morbidity and mortality rate. However, long 

term admission in ICU, treatment with immuno-suppressive agents caused by increasing incidence of IA 

in the ICU. It is expressed that delay in proper diagnosis, no timely treatment and the presence of 

different underlying diseases and neutropenia are the important reasons of high mortality in these patients.

In spite of advances in diagnosis and treatment of IA, it appears that the occurrence of IA in ICU 

patients is due to lack of estimation and proper diagnosis of disease. In addition to traditional methods, 

using the specialized methods such as PCR, evaluation of serological markers including Galactomanan 

and β-D Glucan in different types of specimens, is necessary to show the true rate of IA risk in ICU 

patients and also to have a proper program for hygienic and preventive actions.

Along with the increase in the number of ICU units comes a surge in admission of patients in these 

centers, but because there was no such study in Iran, we reviewed the papers in this field to consider 

different aspects of IA with emphasis on diagnostic methods.
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  مروري           

  
  

  ازنــــــدرانـکــــــی مــــــــوم پـزشـلـشـــــگاه عـــه دانـلــــمج

  )99-112(   1388سال    بهمن و اسفند   74شماره  نوزدهم دوره 

99  1388بهمن و اسفند ،  74، شماره  نوزدهمدوره                                                           مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

  بیماران بستري شده در س تهاجمی دریلوزیآسپرژ بر مروري
  هاي تشخیصیبا تاکید بر روشهاي ویژه بخش مراقبت

محمد تقی هدایتی
صادق خداویسی      1

یلمسعود علیا      1
2

  

  چکیده

 هـا یف وسیعی از بیماريهاي آسپرژیلوس طگونه.باشد ایی با انتشار بسیار وسیع در طبیعت میهاي رشته ازقارچ آسپرژیلوس

بیمـاري شـدید    آسپرژیلوزیس تهاجمی. کنندهاي تهاجمی را در انسان ایجاد میعفونت و هاي سطحیمثل آلرژي، آلودگی

بر اساس نتایج مطالعات انجام شده در طـول یـک   . افتداتفاق می مبتلا به ضعف ایمنیباشد که غالبا در افراد ایی میکشندهو

بخـش   هـاي قـارچی و بـا مـرگ و میـر بـالا در بیمـاران بسـتري در        بعنـوان یکـی از عفونـت    وس تهـاجمی آسپرژیل دهه اخیر

 بخـش  دردچـار وضـعیت وخـیم     طـولانی مـدت بیمـاران    شـدن  بسـتري اگـر چـه بـا    . شـده اسـت   گزارش هاي ویژهمراقبت

 رود کـه شـیوع  انتظـار مـی   اراندر ایـن بیم ـ از داروهـاي تضـعیف کننـده سیسـتم ایمنـی      استفادهو همچنین ویژههاي مراقبت

به تأخیر افتادن تشخیص قطعی، عدم درمـان مناسـب و بـه موقـع و وجـود      .باشدرو به افزایش همچنان آسپرژیلوس تهاجمی

هـاي  پیشـرفت  یـرغم عل .اسـت  گردیدهاز دلایل بالا بودن مرگ و میر بیماري ذکر  ی و نوتروپنیایهاي مختلف زمینهبیماري

و  معمولاً ناشی از نبود پیش بینـی هاي ویژهبخش مراقبتدر  آسپرژیلوس تهاجمی ظهوري،رمان بیمارداخیر در تشخیص و

  هـاي گالاکتومانـان و  آنتـی ژن ارزیـابی  و PCRهـاي تشخیصـی مثـل    اسـتفاده از تکنیـک   .باشددرست بیماري می تشخیص

β-D-glucanتـا باشـد مـی  يضـرور هاي سنتی تشخیصی وشعلاوه بر رمختلفي هادر نمونههاي سرولوژي به وسیله روش 

هـاي لازم جهـت اقـدامات بهتـر     ریـزي برنامـه و آسپرژیلوس تهاجمی تصویر بهتري از جمعیت بیماران درمعرض خطر بتوان

در کشور و همینطور افـزایش تعـداد پـذیرش     ویژههاي مراقبت با عنایت به افزایش تعداد بخش.داشت بهداشتی و پیشگیرانه

تـرین  ایی در این زمینه در مقاله حاضر سعی شده است با مـرور بـر تـازه   ها و همینطور عدم وجود مطالعهدر این بخشبیماران 

  .هاي تشخیصی پرداخته شودهاي مختلف آن با تاکید بر روشهاي انجام شده بر روي آسپرژیلوز تهاجمی به جنبهبررسی

  

  گالاکتومانان،PCR،ویژههاي مراقبت بخش،آسپرژیلوزیس تهاجمی:هاي کلیديهواژ

  

  مقدمه

ایـی بـا انتشـار بسـیار     هاي رشتهاز قارچ آسپرژیلوس

مطالعـات قبلـی مـا نشـان داده     . باشـد وسیع در طبیعت می

هــاي تــرین قــارچاز جملــه شــایع آســپرژیلوساســت کــه 

درباشدکه  ها و منازل می موجود درهواي داخل بیمارستان

هاي عمل نیز جـدا   زات اتاقمواردي حتی از وسایل وتجهی

 ایی دیگر مشـخص  علاوه بر آن در مطالعه. )1- 3(شده است

ها نیـز  انتهاي موجود در بیمارسگردید که خاك گلدان

  .)4(می تواند منبع مهمی براي آسپرژیلوس باشد

 علوم پزشکی مازندران انجام شده استدر شوراي پژوهشی دانشگاه ثبت شده و با حمایت مالی دانشگاه   88-71این تحقیق طی شماره.  

:E-mail  ندانشگاه علوم پزشکی مازندرا،جاده خزرآباد، مجتمع پیامبر اعظم، دانشکده پزشکی: ساري- محمدتقی هدایتی:مولف مسئول

hedayaty2001@yahoo.co.uk  

  مازندران پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکیانگل شناسی و قارچ شناسی گروه. 1

دانشگاه علوم پزشکی مازندرانگروه عفونی، دانشکده پزشکی، . 2
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  پژوهشی         

  
  

  رانازنــــــدـکــــــی مــــــــوم پـزشـلـشـــــگاه عـــه دانـلــــمج

  (   )    1388سال      بهمن و اسفند     74شماره     نوزدهمدوره 

100  1388بهمن و اسفند ،  74، شماره  نوزدهمدوره                                                           وم پزشکی مازندران                      مجله دانشگاه عل

21/2/89: تاریخ تصویب           13/2/89: تاریخ ارجاع جهت اصلاحات           27/10/88: ریافت تاریخ د  

هـا  هاي آسپرژیلوس طیـف وسـیعی از بیمـاري   گونه

 هاي تهاجمیعفونت و هاي سطحیمثل آلرژي، آلودگی

هـاي ریــوي  درگیـري  .)5،6(کننــدرا در انسـان ایجـاد مـی   

ه سـایر       بسیار معمول می باشـند ولـی انتشـار سیسـتمیک بـ

آسپرژیلوزیس تهـاجمی  . دهدمیهاي بدن نیز رخ ارگان

)Invasive Aspergillosis ( ایــیکشــندهو عفونــت شــدید

نوتروپنی،  ،نقص سیستم ایمنی دچاردر بیماران  است که

 کننـدگان هاي خونی، دریافتمزمن، بدخیمیگرانولوماتوز 

 هـا، سـایر بافـت  و  هاي بنیـادي سلول پیوند مغز استخوان،

هــا بیوتیــکاســتروئیدها و آنتــی طــولانی مــدت دریافــت

 حتی در بیمـاران آسپرژیلوس تهاجمی .)4(شودمشاهده می

گونه ریسک فاکتور مشخص و نیز بیماران دچار فاقد هر

هاي بخش مراقبت ولانی دروضعیت وخیم که به مدت ط

بـا مـرگ و    کـه  )7(دهـد شوند نیز رخ میبستري می ویژه

در یک  .)8،9(باشدمیمیر بسیار بالا در این بیماران همراه 

علایم  هاي ویژهمراقبت بیماران بخش درصد7/6مطالعه 

64آسپرژیلوزیس تهاجمی را نشان دادنـد در حـالی کـه    

ورهـاي کلاسـیک   این بیماران فاقـد ریسـک فاکت   درصد

هـا در  ایـن یافتـه  . )8(بودنـد آسپرژیلوس تهـاجمی   بیماري

ــه       ــرار گرفت ــد ق ــورد تأیی ــز م ــر نی ــات دیگ ــی مطالع برخ

  .)9،10(است

بــا توجــه بــه شــرایط ویــژه بیمــاران بســتري شــده در

، تشـخیص اولیـه و اختصاصـی    هـاي ویـژه  مراقبـت  بخش

هــاي ضــد قــارچی بســیار بیمــاري جهــت شــروع درمــان

هاي تشخیصی با ارزش و و نیازمند تکنیکضروري بوده 

هاي حاصـل شـده   پیشرفت باشد ولی با وجودمناسب می

و بـه   هاي تشخیصی، ایـن بیمـاري هنـوز خـوب    در روش

ه و تشـخیص قطعـی آن قبـل از    تشخیص داده نشـد  موقع

مرگ بیمار و قبل از تکثیر فراوان عامل قارچی با مشـکل  

غم اسـتفاده از  بقـاي بیمـاران علیـر   .)7(گیـرد صورت مـی 

ـل کاســپوفانجین و       داروهــاي ضــد قــارچی جدیــد مثـ

درصد  30-50طور کلی کم و در حدود وریکونازول به

بعلــت عــدم اثبــات تشــخیص  کــه اکثــراً )9،11(باشــدمــی

بیماري در مراحل اولیه آلودگی و بدنبال آن شـروع دیـر   

هــاي ضــد قــارچی بــراي بهبــود وضــعیت  هنگــام درمــان

  .)9،10(باشدبیماران می

تشخیص بیماري با استفاده از تصاویر رادیولوژي در 

اثــر تظــاهرات غیــر طبیعــی مثــل آتلاکتــازي و همچنــین  

تنفس مصنوعی در اکثر بیمـاران محـدود بـوده و علایـم     

Air-crescent وHalo sign    که بیشـتر دربیمـاران نوتروپنیـک 

 درصـد 5شود داراي حساسیت کم و حـدود  مشاهده می

هاي تشخیصی دیگـر نیـز مثـل    اغلب روش. )12(باشندمی

هـاي بـافتی   هاي هیستوپاتولوژیک و کشت نمونـه بررسی

اي بیماران مثل ترومبوسیتوپنی و هاي زمینهبعلت وضعیت

هـاي  شرایط وخـیم کلینیکـی کـه مـانع اسـتفاده از روش     

بعـلاوه  . باشندشود غیرعملی میتهاجمی مثل بیوپسی می

لام شده توسـط کشـت و   هاي مثبت اعدر بازنگري نمونه

داراي نتـایج منفـی    هاي سـیتو پاتولوژیـک اکثـراً   بررسی

 ها حساسیت لازم را براي تعیین آلـودگی بوده و این روش

. )13(باشــنددر مراحــل اولیــه عفونــت دارا نمــیخصوصــاً

 هاي تشخیصی وکشندگی بسیاربدلیل محدودیت این روش

هـاي  ز روشبالاي این بیماري، در سالیان اخیـر اسـتفاده ا  

غیر وابسته به کشت بر پایه تعیـین آنتـی ژن آسـپرژیلوس    

ــهدر ــالینی بســیار مفیــد تشــخیص داده شــده   نمون هــاي ب

ــت ــخیص   ایــن روش. )14-16(اس ــا پزشــکان را در تش ه

هـاي  بیماري در مراحل اولیه، شروع هرچه سریعتر درمان

مؤثر، اصلاح نوع درمان، پیگیري پیشرفت بیماري و اثـر  

تجــویزي و ســایر اقــدامات کلینیکــی توانمنــد  داروهــاي 

  .سازندمی

 ویـژه  هـاي مراقبـت  با عنایت به افزایش تعداد بخـش 

در کشور و همینطور افزایش تعـداد پـذیرش بیمـاران در    

ها که غالبا زمینـه مناسـب بـراي ابـتلا بـه انـواع       این بخش

نماینـد و  هـاي قـارچی فرصـت طلـب را پیـدا مـی      بیماري

هـاي  ایـی در زمینـه عفونـت   مطالعـه  همینطور عدم وجـود 
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  محمدتقی هدایتی و همکار                     مروري        

  

101  1388فند بهمن و اس،  74، شماره  نوزدهمدوره                                                          مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

قارچی در این گروه از بیماران در مقاله حاضر سعی شده 

هاي انجام شده بـر روي  ترین بررسیاست با مرور بر تازه

آسپرژیلوز تهاجمی بعنوان یکی از عوامل اصلی مرگ و 

بـه   ویـژه  هـاي مراقبـت  میر بیماران بستري شده در بخـش 

هـاي تشخیصـی   د بـر روش هاي مختلف آن بـا تاکی ـ جنبه

  .سریع و درمان بیماري پرداخته شود

  

  :آسپرژیلوس تهاجمی و انسیدانس خصوصیات کلینیکی

شدید و فرصت  آلودگییک آسپرژیلوس تهاجمی 

ــوتروپنی، اخــتلالات خــونی،  در طلــب بیمــاران دچــار ن

ــدگان   ــت کنن ــزمن و دریاف هــاي ارگــانگرانولومــاتوز م

رین مشـکلات بیمــاران  و یکـی از بزرگت ـ )11،16(مختلـف 

میـزان کشـندگی بسـیار بـالا      باداراي نقص سیستم ایمنی 

 آسـپرژیلوس تهـاجمی   درصد 80-90حدود .)9(باشدمی

باشد که علاوه بر آن درگیري بصورت بیماري ریوي می

معمـولاً غیـر   علایم بالینی . )6(باشدها نیز شایع میسینوس

ــا دیگــر علــت اختصاصــی  ــوده و ب ــونیب ــهــاي پنوم اي ه

ها شـامل تـب، افـزایش    علامت. داردبیمارستانی تفاوت ن

ترشحات تنفسی، افزایش نیاز به اکسـیژن و خلـط خـونی    

نی طـولا که بـه مـدت   وضعیت وخیم  بابیماران . باشدمی

اغلـب دچـار    شوندمی بستري هاي ویژهبخش مراقبت در

حـاد   سکتـازي، سـندرم دیسـتر   لاآتانفیلتراسیون ریوي،

هـاي ریـوي   بیماري بابیماران  ر حالیکهدشوند تنفسی می

نیز ممکن است به وسـیله   )انسداد مزمن ریوي نظیر(قبلی 

حفراتـی کـه از   آشـکار شـدن  با  و رادیولوژي قفسه سینه

آسـپرژیلوس تهـاجمی   يبیمار. قبل دارند شناسایی شوند

-هاي میزبانبر اساس واکنش هاي ویژهبخش مراقبت در

ــاهر   ــد تظ ــاتوژن داراي چن ــی کپ ــی م ــدلینیک  .)18،19(باش

ــنش  ــرین واک ــیونفراوانت ــوایی   کلونیزاس ــیرهاي ه در مس

ــص در کلیــرانس   دارايباشــد کــه در بیمــاران   مــی نق

هـا بـه   بـرونش موکوسیلاري و تغییرات ساختاري دیـواره  

کـه  بیمـارانی در اکثـر تغییرات تقریباًاین .)20(آیدوجود می

وجود دارد  کنندهاي تنفس مصنوعی استفاده میسیستماز

ــا را   ــی آنه ــل محسوس ــور قاب ــتعد و بط ــیونمس  کلونیزاس

سیسـتم  صـورت نقـص شـدید    در وکنـد  مـی  آسپرژیلوس

توسـعه پیـدا   آسـپرژیلوس تهـاجمی   ایمنی در این بیماران

 کـه باشـد  آلرژیـک مـی   هـاي دوم واکـنش  فـرم . کندمی

 ود گـرد ها در اکثر افراد مبتلا درگیر مـی ها و سینوسریه

بخـــش  ن حتـــی در محـــیط خـــارج ازبصـــورت فـــراوا

ترین شکل بیماري شایع .نیز وجود دارد هاي ویژهمراقبت

ــت  ــاجمحال ــیته ــص   ی م ــا نق ــخاص ب ــد کــه در اش باش

در  90شـود و در بیشـتر از   درسیستم ایمنـی مشـاهده مـی   

. باشـد هـا مکـان درگیـري مـی    صد موارد ریـه و سـینوس  

ه ک دیـد نوتروپنی ـحالت تهاجم شدید به عروق در افـراد  

تــرین شــایع ایــیشــود درحالیکــه اینفیلتراســیون حفــرهمــی

 کننده استروئید، بیمـاران دچـار  بیماران دریافت حالت در

، سـیروز و دریافـت کننـدگان پیونـد     انسداد مزمن ریـوي 

هاي دیگر بیماري کـه کمتـر   شکل .)21،22(باشدعضو می

ــی  ــده م ــم،    دی ــت زخ ــدوکاردیت، عفون ــامل ان ــود ش ش

 نشـانه بسـیار بـد    زا .باشـد میلیت مـی مدیاستینیت و اسـتئو 

در  کـه باشـد  مـی عفونت سیستم عصبی مرکزيبیماري، 

افتد که در چنـین مـواقعی ریـه    اتفاق میاثر انتشار خونی

گسـترش عامـل   .باشـد ترین محل اولیه عفونـت مـی  شایع

هـاي یا بعد ازجراحیو هاسینوستواند ازطریق بیماریزا می

  .)23(دهد رخنیز عصبی 

ــات در م ــه  طالع ــورت گرفت ــیوعص ــپرژیلوس  ش آس

بسـیار متفـاوت    در بیمـاران بـا وضـعیت بحرانـی    تهاجمی

متعـدد تعـین انسـیدانس     یـل دلا بـه . )13،24،25(اسـت  بوده

باشـد؛ زیـرا   نیـز مشـکل مـی    آسپرژیلوس تهاجمی واقعی

اولا جداسازي کلونیزاسیون از عفونت در مـوارد کشـت   

ــک   ــوز ی ــپرژیلوس هن ــر حضــور آس ــت از نظ ــث  مثب بح

ثانیا آزمایشات اتوپسـی کـه شـاید تنهـا     . ایی استمجادله

باشـد بطـور روتـین انجـام     راه تشخیص قطعی بیماري می

معمـولا   IAثالثا علامت مشخصه رادیولوژیکی . شودنمی

 در با ایـن حـال  . در بیماران غیر نوتروپنیک حضور ندارد

بخـــش  هـــاي انجـــام شـــده شـــیوع بیمـــاري دربررســـی

درصـد گـزارش و    19درصد تـا   3/0از  ههاي ویژمراقبت

بینی شده است که سرعت مرگ و میـر نیـز در ایـن    پیش
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بــه تــأخیر افتــادن )23(باشــد درصــد 80بیمــاران بیشــتر از 

تشخیص قطعی، عدم درمان مناسب و بـه موقـع و وجـود    

اي از دلایل بالا بودن مـرگ و  هاي مختلف زمینهبیماري

  .)25(میر بیماري ذکر شده است

ر روي شـیوع      در  ایران اگرچـه مطالعـه اختصاصـی بـ

ویـژه  هـاي  مراقبـت  بیماري در بیماران بسـتري در بخـش  

صورت نگرفته است ولی نتایج انتشار یافتـه چنـد مطالعـه    

 ایمنــی ظهــور ف سیســتماخیــر بــر روي بیمــاران بــا ضــع 

را در ایـــن بیمـــاران نشـــان داده  آســپرژیلوس تهـــاجمی 

همکـاران در شـیراز در   در مطالعه بدیعی و . )26-32(است

بیمــار مبــتلا بــه  194از  2006الــی  2004هــاي طــی ســال

ــدخیمی ــونی  ب ــاي خ ــد 2/7ه ــا  درص ــپرژیلوس آنه آس

تـرین گونـه   یعارا نشان دادند در ایـن مطالعـه ش ـ  تهاجمی

همین محققـین  . )33(آسپرژیلوس فلاووس بود ،شدهجدا

ایـی دیگـر شـیوع عفونـت قـارچی تهـاجمی را       در مطالعه

گزارش نمودند که  درصد 7/17ران ایمونوساپرسدربیما

ــایع    ــل شـ ــین عامـ ــدا دومـ ــد از کاندیـ ــپرژیلوس بعـ آسـ

ــود  ــده بیمــاري ب ایــی دیگــر در در مطالعــه. )34(ایجادکنن

مـورد   21فرد دریافت کننده پیونـد کلیـه    2410تهران از 

مـورد آن   3عفونت قارچی تهاجمی گزارش گردید کـه  

تـرین نتـایج منتشـر    ازهدر ت. )35(ناشی از آسپرژیلوس بود

مـورد عفونـت قـارچی     13شده شریف پـور و همکـاران   

کننـده پیونـد کلیـه گـزارش     دریافـت  595تهاجمی را در 

زاي تـرین عامـل بیمـاري   نمودند کـه آسـپرژیلوس شـایع   

  .)36(جداشده بود

  

بندي براساس تعریف و دستهآسپرژیلوس تهاجمیموارد 

1EORTC:  

ه دلیل بالا بودن میـزان  هاي قارچی تهاجمی ببیماري

. باشندکشندگی از لحاظ تشخیصی بسیار مورد توجه می

هـا  وجود یک تعریف مشخص و واضـح از ایـن عفونـت   

جهت مطالعات کلینیکی و تحقیقاتی بسـیار لازم و مفیـد   

/سـازمان اروپـایی درمـان و تحقیقـات سـرطان     . باشـد می

                                               
1. European Organisation for Research and Treatment of Cencer
2. Mycoses Study Group

)(EORTC ،اي المللی آلرژي و گروه مطالعـه موسسه بین

(هاي قارچیبیماري
2

MSG( اـري اـي با هدف تشخیص بیم  ه

تهــاجمی در افــراد در معــرض خطــر و همچنــین طراحــی 

ــالینی جهــت بررســی داروهــاي   آمطالعــات کار ــایی ب زم

یک تعریـف اسـتاندارد    ،هاي مدیریتیجدید و استراتژي

ــده ــت ش ــت عفون ــراي   اي جه ــارچی ب ــاجمی ق ــاي ته ه

. ضع نمـوده اسـت  تحقیقات اپیدمیولوژیکی و کلینیکی و

دراین تعریف افراد مورد شک به بیماري آسپرژیلوزیس 

کلینیکـی و  تهاجمی براساس فاکتورهاي میزبان، معیارهـاي 

,Probableقارچ شناسی در سه دسـته  PossibleوProven

که جدیدترین اصلاحیه این تعریـف   شوندبندي میدسته

  .)37(خلاصه گردیده است 2و  1در جدول شماره 

  

  هاي تشخیصی روش

ــروزه بیمـاـري  ــک   آســپرژیلوس تهـاـجمی  ام ــوان ی بعن

ــب در  ــت طل ــت فرص ــیم    عفون ــعیت وخ ــا وض ــاران ب بیم

 بـا انجـام   مطالعـه دو  در.)39،40(شـود کم گرفته میدست

 هـاي ویـژه  بخش مراقبت بستري در کالبدشکافی بیماران

ــه   ــد ک ــان داده ش ــتنش ــاجمی عفون ــارچی ته ــاي ق از  ه

آنهـا از دسـت   تشـخیص  د کـه  باش ترین مواردي می شایع

تشخیص در مراحل  کهاین درحالی است. )41،42(رود می

 باشـد بسیار ضروري مـی اولیه بیماري جهت درمان موفق

بخـش   و با توجه به وضعیت ویژه افـراد بسـتري شـده در   

هاي تشخیصی بـا ارزش  نیازمند تکنیک هاي ویژهمراقبت

ه  باشد میو اختصاصی در مراحل ابتدایی بیماري ، ولی بـ

هـاي  علت سرکش بـودن بیمـاري و نبـود علایـم و نشـانه     

  انجام آزمایشات تشخیصی و  مشخص در مراحل ابتدایی

  

 افراد مورد شک به بیمـاري آسـپرژیلوزیس  بنديدسته:1جدول شماره 

-EORTCتهاجمی بر اساس تعریف  MSG  

Proven

ژي و مشاهده هایف قارچی در بررسی هاي هیستو پاتولوژي، سایتولو

آزمایش مستقیم نمونه هاي به دست آمده از طریق آسپیراسیون یا 

بیوپسی؛ کشت مثبت از نمونه هاي به دست آمده با روش هاي استریل 

از نواحی استریل و مشکوك به عفونت از طریق مشاهدات 

 این موارد  شامل نمونه ها برداشت شده از(رادیولوژیکی وکلینیکی 

؛ )حفرات سینوسی بینی و ادرار نمی شود، لاواژ برونکو آلوئولار

  کشت خون مثبت با عدم تغییر عامل پس از تکرار
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Probable  
  معیار قارچ شناسی 1معیار کلینیکی و 1معیار فاکتور میزبان،  1حداقل 

  

Possible  

معیار کلینیکی با عدم حضور معیار 1معیار فاکتور میزبان و  1حداقل 

  قارچ شناسی

  

جزئیات مربوط به عوامل میزبان، معیارهاي بـالینی و  :2جدول شماره 

-EORTCقارچ شناسی بر اساس تعریف MSG   

فاکتورهاي 

میزبان

10نوتروفیل کمتر از (نوتروپنی  - 
9

  )روز 10در لیتر براي بیشتر از /.  5×

آلوژنیکسلول هاي بنیادي  دریافت کنندگان پیوند - 

بجز بیماران با آسپرژیلوز (د ها استفاده طولانی مدت ازکورتیکو استروئی - 

میلی گرم براي هرکیلوگرم /.3برونکوپولمونر آلرژیک با میانگین حداقل دوز 

هفته 3در روز پردنیزون به مدت بیشتر از 

، TNF-α blockersدرمان با دیگر داروهاي تضعیف کننده سیتم ایمنی نظیر - 

Alemtuzumab)مثل(آنتی بادي هاي منوکلونال اختصاصیوسیکوسپورین 

  روز قبل 90در طول  نوکلئوزید یا آنالوگ هاي

  

معیارهاي 

  بالینی

  بیماري قارچی قسمت هاي تحتانی دستگاه تنفسی* 

: سی تی اسکن  علایم 3علامت از 1وجود حداقل  - 

  Halo singضایعات متراکم، بامحدوده و دیواره مشخص با یا بدون علامت - 

  Air-crescentنشانه  - 

  حفره  - 

  

:تراکئو برونشیت* 

اولسر تراکئوبرونشیال، ندول، غشاءکاذب، پلاك یا اسکار مشاهده شده  - 

  در بررسی هاي برونکوسکوپی

  

  عفونت هاي سینوسی بینی* 

  علامت زیر 3تصویر نشان دهنده سینوزیت و وجود حداقل یکی از

  )شامل درد هاي کشیده شده به سمت چشم(دردهاي حاد موضعی  - 

  بینی با اسکار سیاهزخم  - 

گسترش از سینوس پارانازال به استخوانهاي مجاور، از جمله به درون  - 

  حدقه چشم

  

  :سیستم عصبی مرکزي  عفونت

  علامت 2وجودحداقل یکی از 

مشاهده زخم هاي کانونی در تصویر - 

  MRIیا سی تی اسکن  افزایش ضخامت مننژیتی در - 

  

معیارهاي 

  قارچ شناسی

  )سایتولوژي، مشاهده مستقیم یا کشت(قیم آزمایش مست* 

، شستوي برنشی لاواژ برونکوآلوئلار هاي خلط،اي در نمونههاي رشتهقارچ

  یا نمونه آسپیره سینوس که با یکی از موارد زیر نمایان شود 

  وجود عناصر قارچی نشان دهنده قارچ هاي رشته اي- 

مثبت شدن کشت مجدد قارچ  رشته اي مشخص- 

  )جستجوي آنتی ژن، یا ترکیبات دیواره سلولی(ت غیر مستقیم آزمایشا

 لاواژ برونکوآلوئولار جستجوي آنتی ژن گالاکتومانان در پلاسما، سرم،- 

مایع مغزي نخاعی یا

  در سرم  β-D Glucanجستجوي  - 

  

 یـدرکل تشخیص قطع و دـافترمیــه تأخیـاضافی، اغلب ب

رچ و یا قبـل از مـرگ   بیماري قبل از تکثیر فراوان قانـای

 در همـانطور کـه   .)43(پـذیرد صـورت مـی  به ندرت بیمار 

هاي مختلف وش، رداده شده استنشان  3جدول شماره 

براي تشـخیص بیمـاري   هاي سریع غیرکشتی کشتی و راه

 تشخیص بیمـاري . شوندکار برده میبه آسپرژیلوس تهاجمی

 بیمــاران بــا اســتفاده از تصــاویر رادیولــوژي خصوصــا در

در اثر تظاهرات  با ضعف شدید سیستم ایمنی کنوتروپنی

غیرطبیعی مثل آتلاکتازي و همچنین تـنفس مصـنوعی و   

ــدلیل اخــتلالات    ــوژیکی ب ــم رادیول ــر علای وضــوح کمت

این بیمـاران کمتـر مـورد اسـتفاده قـرار      ایمنولوژیکی در

کـه بیشـتر    Halo signوAir-crescent signعلایم .گیردمی

شـود در بیمـاران ایـن    روپنیک مشاهده مـی نوت در بیماران

  .)44،45(باشدمیدرصد 5بخش داراي حساسیت کم وحدود 

تی اسکن است که به از اشکال مشاهده شده در سی

یـا انفیلتراسـیون ناشـی از    صورت ابهام اطراف یک گـره 

در بیمـاران دچـار    و اکثـرا رگانیسم به رگ بـوده  جم اتها

  .شودنوتروپنی طولانی مدت مشاهده می

افتی  هاي تشخیصی کشت نمونهاستفاده از روش  هـاي بـ

هــاي هــاي هیســتو پاتولوژیــک بعلــت وضــعیتو بررســی

مثـل  هاي ویـژه بخش مراقبت اي بیماران بستري درزمینه

ترومبوسیتوپنی و شرایط وخیم کلینیکی که مـانع اسـتفاده از   

 .باشـد شود، محـدود مـی  هاي تهاجمی مثل بیوپسی میروش

هــاي ریــوي هــا در نمونــهساســیت ایــن روشهمچنــین ح

بوده و از طرفی هم زمان مـورد   درصد30بیماران حدود 

باشـد  ساعت می 48ها حداقل کشتبررسی اکثرنیاز براي 

تشــخیص بیمــاري در مراحــل اولیــه مناســب   کــه جهــت

تواند نشـان دهنـده   اگرچه کشت مثبت می. )12(باشدنمی

کلیــد اولــینغلــب اباشــد و  آســپرژیلوس تهــاجمی بیمـاـري

 ولـی ایـن  )46(باشدتشخیصی دربیماران با وضعیت وخیم می

هاي تهاجمی و کلونیزاسـیون  روش قادر به تفریق بین فرم

از هــم نبــوده و ارزش اخبــاري مثبــت آن نیــز متفــاوت و 

بیمـاران  سیستم ایمنی بیمار داردکـه در بستگی به وضعیت 

بعـلاوه در  . )12(باشـد می درصد60تا  20فاقد نوتروپنی از

هـاي مثبـت اعـلام شـده توسـط کشـت و       بازنگري نمونه

داراي نتـایج منفـی    سـتوپاتولوژیک اکثـراً  یهاي هبررسی

 ها حساسیت لازم را براي تعیین آلـودگی بوده و این روش

 )46(باشــنددر مراحــل اولیــه عفونــت دارا نمــیخصوصــاً

آزمایش مستقیم میکروسکوپی نیز درصورت مثبت بودن 

هـاي میـانی   ارزش است و دیدن هـایف بـا تیغـه   کشت با 
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ــی     ــزایش م ــاجمی را اف ــاري ته ــال بیم ــداحتم ــن  .ده ای

تشخیصی بیشتر به اطلاعات غیر مستقیمی که  هايپروسه

نشان دهنده احتمال بالاي بیماري تهاجمی باشند، وابسـته  

  .)47-49(هستند

                         
  

Halo) سمت چپ(:1شکل شماره    sign  سمت راست(و (Air-crescent sign سی تی اسکن در

  

  
  

  هایف رنگ آمیزي شده قارچ آسپرژیلوس در بافت:2شکل شماره 

  

در بررسی نتایج کشت در بیماران در معـرض خطـر   

گیرندگان پیوند مغـز اسـتخوان    درصد 60،عفونتبالاي 

 60بیمـاران دچـار سـرطان خـون،      درصـد  50آلوژنیک، 

بیمـاران دچـار    درصـد  30د دچار نـوتروپنی و  افرا درصد

سوءتغذیه با بیماري آسـپرژیلوزیس تهـاجمی در ارتبـاط    

کـه درمعـرض   بیمـارانی  درصـد  10- 30درحالیکـه در . ندبود

افـراد مبـتلا    درصد20بودند مثل  عفونتحدمتوسط  خطر

کورتیکواسـتروئید،   کنندهافراد مصرف درصدHIV،10به

 پیوند اعضـاء، آسـپرژیلوزیس   کنندهافراد دریافت درصد 20

هاي غیر استریل تهاجمی بر اساس کشت مثبت از قسمت

گیـري از بافـت   نمونـه . )43(ها تشـخیص داده شـد  بدن آن

باشد ولـی انجـام ایـن    استاندارد طلایی براي تشخیص می

ــا وضــعیت وخــیم روش در بخــش  بســتري در بیمــاران ب

نـی را  غیر ممکن بوده و خطرهـاي فراوا  هاي ویژهمراقبت

  .کندبراي بیمار ایجاد می

نـدگی بعلت محدودیت این روش   هاي تشخیصی و کش
  

هـاي تشخیصـی   تـوان از روش بسیار بـالاي بیمـاري، مـی   

  غیرکشــتی و ســریع مثــل تعیــین آنتــی ژن گالاکتومانــان، 

1-3-D-glucanβ  و روشPCR    ـالایی کــه حساســیت بـ

ه داشته و پزشکان را در تشخیص بیماري در مراحـل اولی ـ 

هـاي مـؤثر، اصـلاح نـوع     و شروع هرچـه سـریعتر درمـان   

درمان، پیگیري پیشرفت بیماري و اثر داروهاي تجـویزي  

. دکـر سازند استفاده و سایر اقدامات کلینیکی توانمند می

ــت در ــژهبخــش مراقب ــاي وی ــی ژن  ه ــین آنت   از روش تعی

1-3-D-glucanβ    به خاطر ارزش اخباري مثبـت پـایین و

زیاد ناشی از واکنش متقاطع بـا دیگـر    نتایج مثبت کاذب

روش . )50(شـود عوامل باکتریایی و قارچی اسـتفاده نمـی  

درسرم بطور وسیعی در بیماران دچار گالاکتومانانتعیین

کننـدگان پیونـد   دریافـت هاي خونی، بدخیمینوتروپنی، 

مورد ارزیابی  هاي بنیاديسلول ومغز استخوان آلوژنیک 

 گالاکتومانـان  آنتـی ژن . )39،42،51،57(قرار گرفتـه اسـت  

پلی سـاکاریدي اسـت کـه در ترکیبـات دیـواره سـلولی       

 ازآســپرژیلوس وجــود دارد و در طــی تهــاجم بــه بافــت  

از آنجا که این آنتـی ژن یـک   .شودمیهایف قارچ آزاد 

 توان آنرا علاوه بر سـرم کربوهیدرات محلول درآب است می
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مـایع   مثـل ادرار، هاي بدست آمده از بیمار در سایر نمونه

اـي و نمونه لاواژ برونکوآلوئولار ، مایع پلور،مغزي نخاعی  ه

به وسیله آزمایش الیزاي قابل دسترس  )31،37،51،52(بافتی

;Platelia Aspergillus(در بازار Bio Rad ( تعیین کـرد .

هــاي تشخیصــی دیگــر از ایــن روش در مقایســه بــا روش

و  94معـادل   حساسیت و اختصاصیت  بالاتري به ترتیـب 

و  Sulahian. )28،51،55،59(باشـد برخوردار می درصد85

ژن را در بیماران مـورد بررسـی تعیـین آنتـی     درهمکاران 

تـر  بـا ارزش آسپرژیلوس تهـاجمی   تشخیص اولیه بیماري

اسـکن  تیهاي کشتی و سیهاي دیگر مثل روشاز روش

ون باتوجه به اینکه این آنتی ژن در جریان خ. )14(دانستند

هــاي چرخشــی از بــین مــی رود و از بــه وســیله نوتروفیــل

طرفی هـم خـود قـارچ بـراي زنـده مانـدن در بافـت ریـه         

 کپسوله می شود، تحقیقـات نشـان داده اسـت کـه نمونـه     

گیـري  بهتـرین نمونـه بـراي انـدازه     لاواژ برونکوآلوئولار

اـي  بخش مراقبـت  در بیماران بستري شده درگالاکتومانان   ه

ــژه ــوده وی ــین وب ــا  76داراي حساســیت ب ــد100ت درص

ــی ــه روش تعیــین  .)22،15(باشــدم ــان البت اراي گالاکتومان

باشـد کـه دلایـل ایـن     نتایج مثبت و منفی کاذب نیـز مـی  

آنتـی  ناشناخته باقی مانده ولـی مصـرف    ها تقریباًواکنش

 Piperacillin–Tazobactamهاي بتالاکتـام مثـل  بیوتیک

ی در نـوزادان، واکـنش   بزرگسالان، نوع رژیـم غـذای  در

ــی  ــا اپ ــوپمتقــاطع ب ــهت ــدوباکتریومهــاي گون ،هــاي بیفی

، سیکلوفسـفامید بـا درمـان ، سودوموناسستافیلوکوك،ا

، بیمـاري پیونـد علیـه میزبـان     در هـا بـادي اتـو آنتـی  تولید 

هــاي آزمایشــگاهی و مشــکلات تکنیکــی مثــل آلــودگی

اي در آزمــایش آگلوتیناســیون هــاي پنبــهســلولز ســواپ

از دلایل نتایج مثبت کـاذب در ایـن تسـت بیـان     تکسلا

هـاي  نمونـه نتایج مثبت کـاذب تسـت در  . )54-56(اندشده

بوده که این ممکـن   درصد 14تا  7/5سرم بزرگسالان از 

و در  )57-59(است به علت تشخیص نا مطمئن موارد باشد

83اطفال ونوزادان بیمار این میزان بیشتر وممکن است تا 

 بـراي شود از این رو توصیه می .)39،40،55(دهم برس درصد

هـاي  در اسـتفاده از شـاخص  آوردن نتـایج دقیـق   به دسـت  

و تفسـیر نتـایج مثبـت یـا     گالاکتومانـان  مثل سرولوژیکی

و همچنـین   هـا دقـت لازم صـورت گیـرد    منفی این تست

هاي این آزمایشـات مطلـع   پزشکان نیز باید از محدودیت

درمـان و مـدیریت وضـعیت    بوده تا از آن بـه درسـتی در   

اسـتفاده   هـاي ویـژه  بخش مراقبت بیماران بستري شده در

ــروزه .کننــد ــراي تعیــین  نیــز PCRاز روش  ام  DNAب

 .شــوداســتفاده مــیبــه فراوانــی اختصاصــی آســپرژیلوس 

ه  آسـپرژیلوس تهـاجمی   مطالعات مختلـف در ارزیـابی   بـ

لاواژ برونکوآلوئــولاردر نمونــه  RT-PCRوســیله روش 

در تشخیص بیماري داراي  نیز که این روش اندادهنشان د

 Kamiدرمطالعـه  . )60-62(باشـد میاختصاصیت بسیار بالا 

 جهــت تشــخیصPCRحساســیت و اختصاصــیت روش 

گـزارش   درصـد  79و  92به ترتیب آسپرژیلوس تهاجمی

نکته مهمی که بایـد بـه آن توجـه شـود ایـن       .)63(گردید

 آسـپرژیلوس  صـی تواند تشخیاست که یک تست منفی نمی

ــین یــک تســت مثبــت نیــز   تهــاجمی را رد کنــد و همچن

ــدارد   ــت ن ــر تشــخیص قطعــی عفون ــت ب ــن رو . دلال از ای

صورت مرتبط باهم و نه بطور جداگانه آزمایشات باید به

  .تفسیر شوند

  

  ویژه هاي بخش مراقبتو قابلیت اجرا در آسپرژیلوس تهاجمی تشخیصی تکنیک هاي مختلف :3دول شماره ج

  تفسیر  ویژه هاي بخش مراقبتقابلیت اجرا در   ییافته هاي تشخیص  بزار تشخیصا

  ، علامت خیلی زود آشکار خیرHalo signسی تی اسکن

  )روز قبل از حمله بیماري 5(می شود 

اغلب در ویژه هاي بخش مراقبتو نمی باشدبراي گونه هاي آسپرژیلوس اختصاصی 

  .دارند عملی نمی باشد اکسیژن تنفسبیمارانی که مشکل در 

سندرم دیسترس تنفسی ، توسط آتلاکتازي  Air crescent signسی تی اسکن

  و یا افیوژن پلورال مبهم می باشدحاد

ه براي تنفس اکسیژن مشکل دارند بیوپسی اغلب ترومبوسیتوپنی یا افرادي ک با در بیماران  )استاندارد طلایی(بله   داراي دیواره عرضی)درجه45(مشاهده هایف با زاویه حاده   هیستو پاتولوژیکی

  .امکان پذیر نیست 

رشد در محیط هاي اختصاصی قارچ شناسی مثل محیط   کشت

  سابورو دکستروز آگار

ولی اختصاصت و نسبتا قابلیت اجرا دارد

  حساسیت پایینی دارد

فته هايیاو موارد بر اساس کشت  درصد 50ایزوله کردن گونه ها چند روز طول می کشد، 

  افتراق کلونیزاسیون از بیماري تهاجمی دشوار . میکروسکوپی تشخیص داده نمی شود

  .بدآ ارزش اخباري مثبت با افزایش ایمونوساپرشن افزایش می .می باشد

مستقیم روش

  میکروسکوپی

) ازجمله آسپرژیلوس(روش سریع،آشکارسازي هایف قارچی

  و کالکوفلوروایت  PAS ،GMSبا رنگ آمیزي 

  نظیر کشت  نظیر کشت
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سنجش سرمی 

گالاکتومانان

:حد آستانه.شودپلی ساکاریدري که توسط قارچ آزاد می

5/0 -5/1ng/ml)(  

از لاواژ برونکوآلوئولاردر بیماران غیر نوتروپنی بخصوص بیماران با وضعیت وخیم، مایع   بله

  .نمونه سرم بهترمی باشد

PCR تشخیصDNA آسپرژیلوسFumigatusاز  لاواژ برونکوآلوئولاربخصوص بیماران با وضعیت وخیم ، مایع  ،در بیماران غیر نوتروپنی  بله

  .خون بهترمی باشدنمونه 

glucan -D)1٫3(β  براي گونه هاي آسپرژیلوس اختصاصی نبوده همچنین درمخمر و باکتري ها نیز وجود دارد  مطالعه چندفقط   اجزاء دیواره سلولی قارچ.  

  

در آسـپرژیلوس تهـاجمی   ابـتلا بـه   عرض خطر افراد در م

  :ویژه هاي بخش مراقبت

نشـان   هـاي اخیـر  مطالعات و مشاهدات مختلف سال

از عوامـل اصـلی    هـاي آسـپرژیلوس  گونـه داده است که 

  بیمــاران دچــار نقــص سیســتم ایمنــی   تهدیدکننــده جــان

عـلاوه بـر آن بیمـاري ناشـی از ایـن      . )64(باشـد میشدید 

بیمــاران دچــار  و ســالمسیســتم ایمنــی بــاافــراد در قــارچ

ــعیت ــايوض ــیم ه ــر وخ ــتري  نظی ــاران بس ــش در بیم بخ

گـــزارش شـــده نیـــز بـــه فراوانـــی ویـــژه هــاـي مراقبـــت

ــه  ،4جــدول شــماره .)43،49،51،65،66(اســت خطــر ابــتلا ب

بخش را در بیماران بستري شده در آسپرژیلوس تهاجمی

اـي  مراقبـت  شــدید، دسـته  بنــدي در سـه تقسـیم بـا  ویــژه ه

  .دهدمتوسط و کم نشان می

فاکتورهاي مختلف مثـل اسـتفاده طـولانی مـدت از     

ــی ــا،بیوتیــکآنت ــتفاده از کاتترهــايه رگــی و  درون اس

دراکثر بیماران بستري شـده در   کهسیستم تنفسی مصنوعی

هـاي  بـر روي سیسـتم  وجـود دارد ویژه هاي ش مراقبتبخ

ثـرات  انـد ا دفاعی افرادي که حتی از قبل هم سـالم بـوده  

 از لحاظ ایمونولوژیکی در بیمـاران  .)67(گذاردمخربی می

مرحله اولیه کـه در  ؛ مرحله وجود دارد دو دچار سپسیس

ه دنبـال آن     آن واکنش هاي التهابی زیاد اسـت و سـپس بـ

ه کـاهش      پاسخ هاي ضد التهابی وجـود دارد کـه منجـر بـ

بـه اصـطلاح سـندرم پاسـخ جبرانـی ضـد        شـده و التهاب 

ایـن مرحلـه یـک وضـعیت نقـص       ،شـود می گفتهالتهابی

خطــر در بیمــاران  کــهباشــد مــوقتی ایمنــی اکتســابی مــی

آسـپرژیلوس تهـاجمی  هاي فرصت طلب از قبیلعفونت

ــی ــرار م ــدق ــب بیمــاران اغ.)68(گیرن بخــش بســتري درل

. باشـند درمـان بـا اسـتروئیدها مـی    تحت ویژه هاي مراقبت

ولوژیکی هـاي فارمـاک  دهند که غلظتتحقیقات نشان می

 رشد قارچ آسـپرژیلوس  in vitroهیدروکورتیزول درمحیط 

ــی ــزایش م ــدرا اف ــتروئیدها و  )69(ده ــالاي اس ــت ب  دریاف

را در ) ماکروفاژ و نوتروفیل(خط دفاع سلولی قدرت دو

در . )70،71(دهـد کـاهش مـی  آسپرژیلوس تهاجمیمقابل 

استروئیدها حتی اهاي ریوي درمان ببیماران دچار بیماري

ــاه مــدت بایــد بــه عنــوان یــک  اهــهوز و دوردر د ي کوت

آسـپرژیلوس تهـاجمی  فاکتور خطـر مهـم بـراي بیمـاري    

بیمارانی حتی درآسپرژیلوس تهاجمی. گیردقرارمدنظر 

ــه از ــرف  ک ــی مص ــتروئیدهاي تنفس ــی اس ــدم ــز  نمودن نی

  .)72(استگزارش شده 

ــف    ــرض خطــر کــه در تعری دو گــروه دیگــر در مع

EORTC/MSGبیماران دچـار  ه نشده است،به آنها اشار

بیمـاران  . باشندمیانسداد مزمن ریوي و بیماران سیروزي 

آســپرژیلوس اي در معــرض توســعه بطــور فزاینــدهدچــار

ــواردي از    مــیتهــاجمی ــات م باشــند و در اکثــر مطالع

ــاجمی  ــپرژیلوس ته ــد  آس ــزارش ش ــاران گ ــن بیم ه در ای

  .)22،39،72،73(است

کتور بـراي  بعنـوان ریسـک فـا    نقص کبـدي عمومـاً  

ولی موارد گـزارش شـده    باشدنمیآسپرژیلوس تهاجمی

بیمـاري کبـدي   در بیمـاران داراي  آسپرژیلوس تهـاجمی 

ــی    ــا نقــص سیســتم ایمن ــراه ب ــز وجــود داردهم در  .)74(نی

 افـزایش  سرکوب سیستم ایمنی از دلایل ،بیماران سیروزي

  .)75(باشدهاي تهاجمی میخطر ایجاد عفونت

  

  مراقبت هاي ویژهدر بخش بستري شده  خطر آسپرژیلوس تهاجمی در بیماران:4جدول شماره 

  

آسپرژیلوس تهاجمیبه افراد در معرض آلودگی

کم زیاد  متوسط

سوختگی شدید

)کبدکلیه،قلب، نظیر(پیوند اعضا گان دریافت کننده 

روز 7درمان با استروئید کمتر از 

ویژه هايبخش مراقبتدر  روز 21بیشتر از بستري 

ویژه هاي بخش مراقبتدرمان طولانی مدت با کورتیکواستروئید ها قبل از بستري شدن در 

پیوند مغز استخوان اتولوگوس

بیماري انسداد مزمن ریوي

ویژه هاي بخش مراقبتروز در 7سیروز کبد همراه با ماندن بیشتر از 

10نوتروفیل کمتر از (نوتروپنی
9

  )لیتردر5/0×

هاي خونیبدخیمی 

پیوند مغز استخوان آلوژنیک
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  سوء تغذیه

وضعیت پس از جراحی قلب

سرطان بافت هاي بدن

HIVت عفون

پیوند ریه

سیستم ایمنی کننده هاي تضعیفدرمان با به سیستمیک نیازمند بیماري هاي

  

  :به وسیله داروهاي ضد قارچی آسپرژیلوس تهاجمی درمان 

ر بـوده و  بسـیار دشـوا  آسـپرژیلوس تهـاجمی  درمان 

علیرغم استفاده از مواد ضد قارچی جدید بیماري مـرگ  

استفاده اخیر در چند سال  .)22،76(داردو میر بسیار بالایی

از تعـداد زیـادي   و Bتریسین واز فرمولاسیون لیپیدي آمف

الا و اثـرات   قارچی جدید باداروهاي ضد  تحمل پذیري بـ

و Posaconasoleتـري آزول نظیـر  گـروه  از جانبی کمتر

Voriconazoleــروه ــین از گــ Echinocundinو همچنــ

آسـپرژیلوس تهـاجمی  بـراي درمـان    Caspofunginنظیر 

پیشــنهاد شــده اســت کــه در . )10،27(معمــول شــده اســت

هاي ترکیبی اسـتفاده  موارد خیلی شدید بیماري از درمان

هـاي لازم  شود و در استفاده از ایـن داروهـا بایـد احتیـاط    

یت و عـوارض جـانبی آنهـا زیــاد    صـورت پـذیرد تـا سـم    

یکــی از داروهــاي اصــلی جهــت  Bآمفوتریســین . نباشــد

د شبابراي مدت طولانی میآسپرژیلوس تهاجمیدرمان 

هر چند که این فرمولاسیون داراي اثرات جـانبی زیـادي   

در چنـد  . باشـد لمیـا مـی  اتی، هیپوکیمثل تب، نفروتوکیس

ــال  ی از مشــتق کــه Voricanazoleر اســتفاده ازاخیــس

Fluconazole آسپرژیلوس تهاجمیباشد براي درمانمی

در یک مطالعه با مقایسه درمـان اولیـه   . معمول شده است

معمولی نسـبت   Bوآمفوتریسین Voricanazoleبه وسیله 

ــه ترتیــب نتــایج  ــه  8/52درمــان ب گــزارش درصــد6/30ب

ـراي درمــان     امــروزه .)66(گردیــد ـر کشــورها بـ در اکثـ

نجــات بیمــار ازمــرگ بــه حــاد وآســپرژیلوس تهــاجمی

تـفاده مـی  Voricanazolدارويصورت متداول از  .کننـد اس

Posaconazole   طیـف  یک داروي جدید خـوارکی و بـا

کـه بـر علیـه اکثـر     باشـد هـا مـی  وسیع از دسته تري آزول

کــه در مقابــل اکثــر داروهــاي ضــد قــارچی   یهــایقــارچ

در ایــن دارو. باشــددهنــد مــؤثر مــیمقاومــت نشــان مــی

مــورد نیــز کننــده پنیــک بعنــوان پیشــگیريوبیمــاران نوتر

  .گیرداستفاده قرار می

Anidulafungin, Micafungin, Caspofungin لـق  عمت

ــوان داروهــاي ضــدقارچیي از بــه رده جدیــد تحــت عن

Echinocandin باشـند می.Echinocandin ا توقـف  ب ـ هـا

تـرین پلـی   بعنـوان اصـلی   beta-D-glucan-(1,3)ساخت

از طریــق ممانعــت از در دیــواره ســلولی قــارچ رید ســاکا

.نماینـد عمل مـی beta-D-glucan synthase-(1,3)سنتز 

Caspofungin  متــداول تــر از بقیــه داروهــاي ایــن گــروه

ف وسـیعی   داراي فعالیتبوده و  ضد قارچی درمقابل طیـ

کاندیـدا بـویژه آسـپرژیلوس و   هاي مهم کلینکیاز قارچ

ه از ایـن دارو بعنـوان خـط اول    اسـتفاد اگرچـه  .باشـد می

 هنوز به اثبات نرسیده اسـت آسپرژیلوس تهاجمیدرمان 

بـودن   قابـل تحمـل  و کمتـر  اثرات جـانبی ولی با توجه به 

بیشــتر در بیمــاران، بــه تنهــایی و یــا بصــورت ترکیــب بــا  

زول کـاربرد زیـادي   یـا داروهـاي تـري آ    Bآمفوتریسین 

  .پیدا کرده است

ــت    ــان داده اس ــات نش ــی اقــدامات   مطالع ــه برخ   ک

یـا  LAS (Laminar Air Flow)اتـاق اده از ـنظیـر استف ـ 

، اتاق بیمارانردبالااي بسیارهاي باقدرت ذرهفیلتراسیون

عدم ساخت و سـاز در منـاطق بسـتري بیمـاران، توجـه و      

تم آب و س ـهاي حمـام و سی مراقبت ویژه از تمیزي دوش

اسـتریل در  هاي گـل غیـر   ها و بوتهعدم استفاده از گلدان

آسپرژیلوس تهاجمیتواند باعث کاهش اتاق بیماران می

  .)2،22(باشددچار وضعیت وخیم در افراد 

  

  بحث

ــروزه ــه  ام ــه ب ــا توج ــراوان ب ــتفاده ف ــاي  از اس داروه

بیمـاران   و اینکـه بسـیاري از  کننده سیستم ایمنـی  تضعیف

 هاي بخش مراقبتهاي طولانی در براي مدتممکن است 

رود کــه شــیوع  شــوند انتظــار مــی  بســتري مــی ویــژه

ــر . باشــدرو بــه افــزایش آســپرژیلوس تهــاجمی عــلاوه ب

درمـان  در تشـخیص و  در سـالیان اخیـر  ی کههایپیشرفت
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گزارش رو به رشد مـوارد ي صورت پذیرفته است،بیمار

معمـولاً  ویـژه  هاي بخش مراقبتدر آسپرژیلوس تهاجمی

بـوده  درست بیمـاري  و تشخیص  ناشی از نبود پیش بینی

هاي تشخیصی غیر کشتی و سـریع  استفاده از روش .است

ــل  ــابی و PCRمث ــان و  ارزی ــاي گالاکتومان ــی ژن ه   آنت

β-D-glucanهـا انواع مختلف نمونه کمکبیماران به در

ــه( ــولار هــايخصوصــاً نمون ضــرورتاً ) لاواژ برونکوآلوئ

تا تصویر بهتري از جمعیت بیماران در باشدمی مورد نیاز

 ه ورا نشـــان دادآســـپرژیلوس تهــاجمی ر معــرض خطـ ـ 

هـاي لازم جهـت اقـدامات بهتـر بهداشـتی و      ریـزي برنامه

 هاي تشخیصیباید تفسیر تکنیک. پیشگیرانه صورت گیرد

هـا بـا   به نحوي صورت پـذیرد کـه اسـتفاده از ایـن روش    

ــهارزش ــر از یافت ــند ت تشــخیص . هــاي بعــد از مــرگ باش

هـاي  بیماري در مراحل اولیه، شروع هرچه سریعتر درمان

تواند ظهـور بیمـاري در  مؤثر و سایر اقدامات پیشگیرانه می

  .کاهش دهدداريمعنی شکل را بههاي ویژه بخش مراقبت
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